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Streszczenie Anhedonia bywa elementem obrazu klinicznego wielu zaburzen psychicznych i neurologicznych, jednak najczesciej
i w sposob najbardziej typowy wystepuje w przebiegu epizodu depresyjnego, jako jeden z jego osiowych objawéw. Zaréwno
wyjsciowe nasilenie anhedonii, jak i jej ustepowanie w trakcie leczenia sa silnymi predyktorami skutecznosci farmakoterapii
przeciwdepresyjnej i moga znaczaco wplywac na mozliwo$¢ osiagniecia przez pacjenta remisji funkcjonalnej. Mimo to wptyw
lekéw przeciwdepresyjnych na mozliwos$¢ redukcji nasilenia objawéw nalezacych do spektrum anhedonii bardzo rzadko byt
dotad przedmiotem badan. Odrebnym zagadnieniem klinicznym jest zesp6! podobnych do anhedonii depresyjnej zaburzen
emocjonalnych, ktore sg przez chorych kojarzone z wlaczeniem leku przeciwdepresyjnego (zazwyczaj z grupy inhibitoréw
wychwytu zwrotnego serotoniny lub serotoniny i noradrenaliny) i czgsto doswiadczane jako odmienne jako$ciowo od tej
pierwszej. Niekiedy moga by¢ korzystne i stanowi¢ forme uwalniania pacjenta od objawdw lekowych i depresyjnych, ale tez
czesto postrzegane sg jako ucigzliwe dziatania niepozadane, odbierajace intensywno$¢ zycia emocjonalnego oraz interakeji
spolecznych. Uwaza sie, Ze anhedonia depresyjna i zaburzenia emocjonalne kojarzone z leczeniem przeciwdepresyjnym majg
podobne podloze neurobiologiczne i wigzg si¢ ze spadkiem aktywnosci (zwlaszcza w postaci ostabienia transmisji
dopaminergicznej) struktur zwiazanych z uktadem nagrody, takich jak kora przedczolowa czy rejon brzuszny nakrywki.
Lekiem przeciwdepresyjnym o najlepiej udokumentowanej i udowodnionej skutecznoéci w zakresie redukcji nasilenia
anhedonii depresyjnej oraz o najmniejszym potencjale wywolywania anhedonii polekowej jest agomelatyna. Moga o tym
decydowac jej specyficzne wlasciwosci farmakodynamiczne, a przede wszystkim zdolno$¢ do silnej blokady postsynaptycznych
receptoréw 5-HT2C, ktorej efektem jest torowanie transmisji dopaminergicznej i noradrenergicznej.

Stowa kluczowe: depresja, anhedonia, leki przeciwdepresyjne, agomelatyna, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny

AbS’[ra t Although anhedonia may be a component of the clinical picture in many mental and neurological conditions, it is one of the
most common and typical negative symptoms observed in depressive episodes. Both, the baseline increase in the severity
of anhedonia as well as its regression during treatment are strong predictors of the efficacy of antidepressant pharmacotherapy
and can have a significant impact on patient’s ability to achieve functional remission. Nevertheless, studies on the effects
of antidepressants on the possible reduction of anhedonia-spectrum symptoms are very sparse. Depressive anhedonia-like
emotional disorders, which are considered by patients to be associated with the inclusion of an antidepressant (usually from
the class of serotonin or serotonin-noradrenalin reuptake inhibitors) and often experienced as qualitatively different from
the former, are another clinical issue. Although they may be beneficial in some cases by helping the patient release anxiety
and depressive symptoms, they are often seen as adverse effects eliminating the emotional intensity and social interactions.
It is believed that depressive anhedonia and emotional disorders associated with antidepressant therapy have similar
neurobiological mechanisms and result from the reduced activity (particularly in the form of reduced dopaminergic
transmission) of reward system structures, such as the prefrontal cortex or the ventral tegmental area. Agomelatine is an
antidepressant with the best documented and proven efficacy in reducing the increased depressive anhedonia and the lowest
potential to cause drug-induced anhedonia. This may be due to its specific pharmacodynamic properties and, most of all,
the ability to potently block the postsynaptic 5-HT2C receptors, which results in the enhancement of dopaminergic
and noradrenergic transmission.

Keywords: depression, anhedonia, antidepressants, agomelatine, selective serotonin reuptake inhibitors

© Medical Communications Sp. z o.0. This is an open-access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution-NonCommercial-NoDerivatives License
(CC BY-NC-ND). Reproduction is permitted for personal, educational, non-commercial use, provided that the original article is in whole, unmodified, and properly cited.




Anhedonia w zaburzeniach depresyjnych / Anhedonia in depressive disorders

ANHEDONIA - HISTORIA | ZAKRES POJECIA;
PODLOZE BIOLOGICZNE

‘przyjemnos¢’) zostalo stworzone i uzyte po raz

pierwszy przez francuskiego filozofa i psychologa
Théodule’a-Armanda Ribota w monografii La psychologie
des sentiments (Ribot, 1896). Nastepnie przez wiele lat an-
hedonia uznawana byla za istotny element obrazu psycho-
patologicznego zaréwno zaburzen nastroju, jak i schizo-
frenii. Dopiero w latach 70. XX wieku, za sprawg Donalda
Kleina i jego koncepcji depresji endogennej, zaczeto
uwaza¢ anhedonie¢ za jeden z definiujacych ja objawow,
w rezultacie czego wraz z ukazaniem si¢ trzeciej wersji
klasyfikacji DSM (rok 1980) anhedonia zostata zaliczo-
na do osiowych elementéw duzego epizodu depresyjnego
(American Psychiatric Association, 1980; Klein, 1974).
We wspdlczesnych systemach klasyfikacyjnych anhedonia
stanowi jeden z trzech (ICD-10) albo dwdch (DSM-5) ob-
jawow kluczowych dla rozpoznania epizodu depresji oraz
stwierdzenia obecno$ci cech melancholicznych lub tzw.
zespolu somatycznego (American Psychiatric Association,
2013; ICD-10, 1997).
Jakkolwiek obecnie pojecie anhedonii kojarzone jest glow-
nie z depresja, nalezy pamietad, ze objaw ten wystepuje cze-
sto rowniez w innych jednostkach i stanach chorobowych,
takich jak: objawy negatywne schizofrenii, zaburzenia le-
kowe i adaptacyjne, zmiany emocjonalne towarzyszace pa-

P ojecie anhedonii (z greckiego: an- — ‘bez, hedoné -

tologicznemu uzywaniu substancji czy patologicznemu ob-
jadaniu sie, zaburzenia osobowosci, choroba Parkinsona
oraz inne schorzenia neurologiczne (Di Giannantonio
i Martinotti, 2012; Snaith, 1993). Miejsce i obraz anhedonii
w wymienionych zaburzeniach nie sg jednak tematem ni-
niejszego opracowania.

W ujeciu wspolczesnej psychopatologii anhedonia ozna-
cza najczesciej spadek zainteresowania badz zdolnosci
do doswiadczania przyjemnosci i/lub radosci w odpowie-
dzi na bodzce, ktére zwykle te pozytywna reakcje u danej
osoby wywolywaty. Ten rodzaj anhedonii - jezeli podlega
ona dynamice wynikajacej z choroby - nazywa si¢ niekie-
dy anhedonig stanu, w przeciwienistwie do anhedonii jako
cechy, ktora ma wzglednie stabilny, uwarunkowany osobo-
wosciowo czy konstytucjonalnie charakter i odznacza sig
chronicznym obnizeniem motywacji i zdolnosci do odczu-
wania przyjemnosci, niezaleznie od ewentualnej obecnosci
ostrego stanu chorobowego (Loas, 1996; Rizvi et al., 2016).
Anhedonia jest zjawiskiem wielowymiarowym, dotyczacym
roznych aspektow zycia i aktywnosci. S to: konsumpcja na-
grody (przyjemnej czynnosci lub interakeji), oczekiwanie
na nagrode i jej poszukiwanie oraz motywacja do poszu-
kiwania, przezywanie i antycypowanie przyjemnosci zmy-
stowej, duchowej, intelektualnej (hobby, rozrywki, czytanie,
ogladanie ulubionych programéw, jedzenie i delektowa-
nie si¢ nim, kapiel, rado$¢ z drobnych rzeczy, obcowanie
ze sztuka etc.) oraz przyjemno$¢ czy zaangazowanie emo-
cjonalne i behawioralne w kontekscie relacji spolecznych
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(przebywanie z bliskimi, otrzymywanie pochwaly, pomaga-
nie innym, czerpanie radosci z widoku pozytywnych reakcji
i szcze$cia/przyjemnosci innych oséb, przyjemnosé z inter-
akeji seksualnych, zdolnosé¢ do przezywania i odczuwania
milo$ci etc.).

Poza uposledzeniem i zaburzeniem we wskazanych wy-
miarach przezywania i interakcji anhedonia charakteryzu-
je si¢ tez czesto poczuciem apatii i ,,paralizu’, znieczulenia
czy stepienia emocjonalnego oraz poczuciem pozbawienia
fantazji i nadmierng konkretnoscia myslenia. Z tego wzgle-
du do jej badania stosuje si¢ bardzo réznorodne narzedzia
kwestionariuszowe, uwzgledniajace ztozono$¢ zjawiska
(tab. 1), a dla celéw badawczych wyrdznia si¢ dodatko-
wo podtypy, takie jak: anhedonia konsumpcyjna (odno-
szaca si¢ do przyjemnos$ci wynikajacej bezposrednio z na-
grody), antycypacyjna (zwiazana z obnizona motywacja
i przyjemnoscia poszukiwania i kontynuowania nagradza-
jacej czynnosci), a takze sensoryczna czy spoleczna. W za-
leznosci od nasilenia depresji anhedonia moze mie¢ charak-
ter bardziej uogdlniony albo dotyczy¢ wybranych bodzcow
i obszaréw przyjemnosci i Zycia emocjonalnego (Rizvi et al.,
2016; Snaith, 1993; Snaith et al., 1995; Thome i Foley, 2015;
Zisner i Beauchaine, 2016).

Mniej wiecej na poczatku lat 90. XX wieku zaczelo sie
ksztattowa¢ dodatkowo pojecie anhedonii polekowej (zwa-
ne tez polekowym stepieniem emocjonalnym czy indyfe-
rencja), majace oznaczac — najczesciej negatywne — zmiany
w zakresie zycia emocjonalnego kojarzone przez pacjen-
tow z wprowadzeniem leku przeciwdepresyjnego. Zjawisko
to jest jeszcze stabo zbadane i nie mozna jednoznacznie
stwierdzi¢, w jakim stopniu odzwierciedla samo specyficzne
niepozadane dziatanie lekéw przeciwdepresyjnych (LPD),
a w jakim - nieskutecznos¢ leczenia w zakresie depresyj-
nej anhedonii.

Od lat prowadzone sg badania majgce na celu pozna-
nie podioza neurobiologicznego anhedonii jako objawu
depresji. Jak sie wydaje, do struktur kluczowych dla wyzej
wymienionych aspektow przezywania przyjemnosci naleza
dwa szlaki dopaminergiczne zwigzane z ukladem nagrody:
mezolimbiczny i mezokortykalny. Zawieraja one projekcje
z pola brzusznego nakrywki (ventral tegmental area, VTA)
$rodmozgowia. W pierwszym ze szlakow kieruja sie one
gléwnie do jadra potlezacego (nucleus accumbens, NAcc),
jadra ogoniastego i skorupy, a w drugim - do kory przed-
czolowej i orbitofrontalnej oraz zakretu obreczy. Poza neu-
ronami dopaminergicznymi w polaczenia miedzy kora,
jadrami podstawy i wzgdrzem zaangazowane s3 rowniez
neurony GABA-ergiczne i glutaminergiczne, wchodzace
w sktad ukladu nagrody. Na podstawie wynikéw badan -
zaréwno eksperymentalnych, jak i klinicznych, neuroobra-
zowych czy behawioralnych - wiaze si¢ anhedonie z szero-
ko rozumianym deficytem dopaminowym oraz zmianami
aktywnoéci wymienionych struktur (Heshmati i Russo,
2015; Sternat i Katzman, 2016; Zisner i Beauchaine, 2016).
U pacjentéw depresyjnych anhedonia jest ujemnie skorelo-
wana z aktywnoécig jadra potlezacego, przypodstawnej kory
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Narzedzia stworzone specjalnie do badania i pomiaru anhedonii

Nazwa Autor Uwagi
Revised Chapman Physical Anhedonia Scale (CPAS) | Chapman et al, 1976 - Bada anhedonig jako ceche stata, osobowosciowa
« Bada motywacje, sktonno$¢ do wysitku i przyjemnos¢ konsumpcyjng
Fawcett—Clark Pleasure Scale (FCPS) Fawcett et al,, 1983 « Bada przyjemno$¢ konsumpcyjna
« Bada przyjemnos¢ jako stan — rejestruje dynamiczne zmiany hedonii
Snaith—Hamilton Pleasure Scale (SHAPS) Snaith et al,, 1995 « Bada przyjemnos¢ jako stan — rejestruje dynamiczne zmiany hedonii,
Nakonezny et al, 2015 np. w przebiegu leczenia
- Bada przyjemnos$¢ konsumpcyjna
« Punktacja umiarkowanie koreluje z nasileniem depresji mierzonym
skala Hamiltona (HDRS-17) oraz Inventory of Depressive
Symptomatology (IDS) i Quick Inventory of Depressive
Symptomatology (QIDS) i nie zalezy od nasilenia leku
- Pozytywna korelacja z jakoscig zycia i funkcjonowaniem
Chapman Social Anhedonia Scale (CSAS) Chapman et al,, 1976 - Bada anhedonie jako ceche stata, osobowosciowa
» Bada motywacje, sktonno$¢ do wysitku i przyjemnos¢ konsumpcyjna
Temporal Experience of Pleasure Scale (TEPS) Gard et al,, 2006 - Bada przyjemnos¢ konsumpcyjna i antycypowang
Specific Loss of Interest and Pleasure Scale (SLIPS) | Winer et al,, 2014 - Bada anhedonie w relajach spotecznych

Anticipatory and Consummatory Interpersonal
Pleasure Scale (ACIPS)

Gooding i Pflum, 2014

- Bada anhedonie spoteczn oraz przyjemnos¢ konsumpcyjng
i antycypowana

Dimensional Anhedonia Rating Scale (DARS)

Rizvietal, 2015

« Bada anhedonie jako stan
+ Moze wskazywac na ryzyko opornosci na leczenie

Narzedzia do pomiaru anhedonii w szerszym kontekscie psychopatologicznym lub badajace zjawiska pokrewne czy zwigzane z anhedonia

Bech—Rafaelsen Melancholia Scale (BRMS) Bech, 2002
Podskala anhedonii w Scale for the Assessment Andreasen, 1989
of Negative Symptoms (SANS)

Skala analogowo-wzrokowa pomiaru przyjemnosci | Mottola, 1993

The Behavioral Inhibition System and the Behavioral
Activation System (BIS/BAS)

Carver i White, 1994

« Bada cechy osobowosci w ujeciu behawioralnym, w kontekscie
aktywacji i zahamowania

Motivation and Pleasure Scale-Self-Report (MAP-SR) | Llerena et al., 2013 « Bada motywacje i przyjemno$¢ w kontekscie objawdw negatywnych
schizofrenii

The Symptom Checklist 90 (SCL-90) Derogatis et al, 1973 « Klaster hedoniczny kwestionariusza to pytania: 5, 6, 26, 29, 32, 41, 54,
59,69, 76,79, 85,90

Inventory for Depressive Symptomatology (IDS-C) | Rush et al, 1996 « Klaster hedoniczny kwestionariusza to pytania: 8,9, 16-19, 21,22

Trivedi et al,, 2004

Mood and Anxiety Symptoms Questionnaire (MASQ)

Watson et al,, 1995a, 1995b

« Jedna z czterech czesci kwestionariusza to Anhedonic Depression (AD)
Scale

Multidimensional Assessment of Thymic States Henry et al, 2008 « Narzedzie badajace m.in. rados¢
(MAThyS)
Apathy Evaluation Scale Marin et al, 1991 - Bada motywacje/apatie

« Opracowana dla pacjentéw z otgpieniem i po udarze

Motivation and Energy Inventory (MEI)

Fehnel et al,, 2004

- Bada motywacje i pokrewne aspekty

Hewett et al.,, 2009 » Stworzona specjalnie do badania pacjentw z diagnoza depresji
Narzedzia stuzace do badania polekowych zaburzen emocjonalnych
Oxford Questionnaire on the Emotional Side-effects | Price et al, 2012
of Antidepressants (OQUESA)
Laukes Emotional Intensity Scale (LEIS) Opbroek et al,, 2002

Tab. 1. Narzedzia stuzgce do badania i oceny klinicznej anhedonii

przedczotowej i podwzgdrza, a pozytywnie — z aktywno-
$cig brzuszno-posrodkowej kory przedczotowej. Wykazano,
ze bardziej nasilona anhedonia wigze si¢ z mniejsza obje-
toscig jadra potlezacego i spadkiem aktywnosci spoczyn-
kowej rejonu podkolanowego przedniej czeéci kory zakre-
tu obreczy. Co wiecej, pacjenci depresyjni w odpowiedzi
na pozytywne bodzce, w przeciwienstwie do zdrowych
ochotnikdw, ujawniajg oslabiong aktywacje rejonu brzusz-
nego nakrywki, posrodkowej kory czotowej i jadra polle-
z3cego oraz nadmierng aktywacj¢ dolnej kory czolowej,
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podkolanowego rejonu przedniej czeéci zakretu obreczy,
wzgorza, skorupy i wyspy (Heshmati i Russo, 2015; Sternat
i Katzman, 2016; Zisner i Beauchaine, 2016). Powyzsze dane
sugeruja, ze anhedonia moze by¢ wynikiem niewystarczaja-
cej i/lub nieprawidlowej aktywacji obwodéw neuronalnych
zaangazowanych w regulacje przezywania przyjemnosci.
Dodatkowym na to dowodem sg przypadki ustgpienia an-
hedonii u opornych na leczenie chorych poddanych gtebo-
kiej stymulacji jadra potlezacego albo kory zakretu obreczy
(Bewernick et al., 2010; Schlaepfer et al., 2008).

© PSYCHIATR PSYCHOL KLIN 2017, 17 (3), p. 216224




Anhedonia w zaburzeniach depresyjnych / Anhedonia in depressive disorders

WPLYW ANHEDONII NA EFEKTY LECZENIA
PRZECIWDEPRESYJNEGO

Wydaje sie, iz anhedonia jest jednym z najwazniejszych -
pod katem wplywu na skuteczno$¢ terapii — aspektow psy-
chopatologii depresji. Analiza obrazu klinicznego i efektow
leczenia 75 pacjentéw hospitalizowanych z powodu depre-
sji przeprowadzona przez Vrieze i wsp. (2014) wykazata,
ze obecnos¢ anhedonii w najwigkszym stopniu (w poréw-
naniu z innymi obszarami psychopatologii depresji) wia-
zala si¢ z ryzykiem braku odpowiedzi terapeutycznej (OR,
odds ratio 6,00) lub remisji (OR 9,28) oraz byla predykto-
rem wigkszego nasilenia objawow depresyjnych. Zespot ba-
dawczy pod tym samym kierownictwem poréwnat 79 leczo-
nych szpitalnie osdb cierpiagcych na duza depresje z grupa
66 zdrowych ochotnikéw pod katem zdolnosci do modyfi-
kacji zachowania pod wplywem nagrody. Chorzy na depre-
sje odznaczali si¢ znaczgco obnizong zdolnoscig do ucze-
nia opartego na nagrodzie. Jego upoéledzenie zalezalo od
nasilenia anhedonii i zwiekszato prawdopodobienistwo
utrzymywania sie objawow depresyjnych po 8 tygodniach
leczenia (OR 7,84) (Vrieze et al., 2013).

Vinckier i wsp. (2017) w badaniu obejmujacym 1570 pa-
cjentéw ambulatoryjnych leczonych agomelatyng wykaza-
li, ze redukcja nasilenia anhedonii byla najsilniejszym pre-
dyktorem wystgpienia poprawy w zakresie funkcjonowania
psychospolecznego (OR 7,3), a obecno$¢ anhedonii odpo-
wiadata za rozbieznos$¢ miedzy redukcja nasilenia objawow
depresyjnych a brakiem poprawy funkcjonalnej. W kolej-
nej obserwacji dotyczacej duzej grupy (n = 2049) pacjentow
ambulatoryjnych otrzymujacych agomelatyne (Gorwood
et al., 2015a) zwigkszenie odczuwania rado$ci w drugim
tygodniu leczenia charakteryzowato sie znaczaco wigksza
specyficznoscia (85,04%) oraz wartoscia predykcyjna dla
wystgpienia odpowiedzi terapeutycznej (70,55%) niz re-
dukcja nasilenia smutku (odpowiednio 57,92% i 66,04%).
Wykazano réwniez silny zwigzek poprawy w zakresie od-
czuwania radosci z mozliwoscia osiggnigcia remisji obja-
wowej i funkcjonalnej. Ten sam zesp6t badawczy (Gorwood
et al., 2015b) w podobnej obserwacji 1565 pacjentow przyj-
mujacych agomelatyne wykazal, ze poprawa w zakresie mo-
tywacji, pozostajacej w zwiazku z obszarem psychopato-
logicznym anhedonii, w drugim tygodniu leczenia moze
w istotnym stopniu zapowiadac¢ szybsza reakcje na leczenie
i szanse na odpowiedz terapeutyczng.

Zaleznoéci miedzy anhedonig a skutecznoscig leczenia
depresji zaobserwowano takze u mtodszych pacjentéw.
Przykladem moze by¢ projekt Treatment of Resistant
Depression in Adolescents (TORDIA), w ktérym 334 ado-
lescentow z depresja oporng na selektywne inhibitory
zwrotnego wychwytu serotoniny (selective serotonin reup-
take inhibitor, SSRI) przydzielano losowo do zmiany lecze-
nia przeciwdepresyjnego — z dotaczeniem lub bez dotacze-
nia terapii poznawczo-behawioralnej. Analizy statystyczne
wykazaly, ze jedynym wymiarem psychopatologicznym de-
presji majacym wplyw na efekty leczenia byla anhedonia.
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Jej obecnos¢ w sposob istotny wydluzata czas potrzebny
do osiagniecia remisji oraz wigzala sie z mniejszg sumarycz-
ng liczbg dni bez depresji (McMakin et al., 2012).

Warto zauwazy¢, ze wszystkie powyzsze badania przepro-
wadzono w XXI wieku. Przez wiele lat anhedonia byla bo-
wiem problemem kluczowym, ale zarazem pozostaja-
cym na uboczu zainteresowan badawczych (Snaith, 1993).
W dalszym ciggu — w $wietle przytoczonych badan - za-
stanawia fakt, jak rzadko prace dotyczace skutecznoéci po-
szczegllnych strategii leczenia farmakologicznego sku-
piaja si¢ na ich wplywie na zespo6l objawow nalezacych
do spektrum anhedonii (patrz nizej).

ZABURZENIA EMOCJI 1 ZACHOWANIA
PODOBNE DO ANHEDONII JAKO DZIALANIE
NIEPOZADANE ZWIAZANE Z LECZENIEM
PRZECIWDEPRESYJNYM

W roku 1990 Hoehn-Saric i wsp. opisali pie¢ przypad-
kéw wystapienia apatii, poczucia indyferencji i odhamo-
wania w przebiegu terapii fluoksetyng lub fluwoksamina.
Objawom tym nie towarzyszyly sedacja ani zmiana fazy
na hipomaniakalng, ktére mogltyby thumaczy¢ ich geneze.
Niepozadane zjawiska emocjonalne ustepowaly stopnio-
wo (wolniej u przyjmujacych fluoksetyne¢ - najpewniej
z powodu jej dluzszego okresu péttrwania) po odstawie-
niu lekéw. Oleshansky i Labbate w 1996 roku przedsta-
wili trzy przypadki kobiet leczonych SSRI (fluoksetyna
lub sertralina) skarzacych si¢ na utrate zdolnosci do reak-
cji ptaczem w sytuacjach typowych dla nich przed lecze-
niem. Reaktywnos$¢ emocjonalna pacjentek w tym zakre-
sie normowata si¢ po redukeji dawki badz odstawieniu leku
(Oleshansky i Labbate, 1996). Opbroek i wsp. (2002) objeli
analiza grupe 15 pacjentéw w remisji depresji, przez wiele
miesiecy skutecznie leczonych SSRI (fluoksetyna, proksety-
na lub sertralina), u ktérych wystepowaly zaburzenia sek-
sualne wyindukowane przez lek przeciwdepresyjny. Az 80%
chorych zglaszato wspdtwystepowanie z zaburzeniami sek-
sualnymi uczucia stepienia emocjonalnego, a w poréwna-
niu z grupg kontrolng, ztozong ze zdrowych pracownikéw
szpitala (n = 24), odznaczali si¢ oni stabszymi wynikami
w kwestionariuszu samooceny Laukes Emotional Intensity
Scale w zakresie punktow odzwierciedlajacych takie para-
metry Zycia emocjonalnego, jak: zdolno$¢ do placzu, iryta-
cji, odczuwania smutku, ztosci, zaskoczenia, fantazji ero-
tycznych, ekspresji emocjonalnej, zainteresowanie seksem,
przyjemnos¢ z seksu, poczucie, ze obchodzg nas uczucia in-
nych i sprawy dookola, kreatywnoé¢ (Opbroek et al., 2002).
Znaczacy wkiad w opis wplywu lekéw przeciwdepresyjnych
na zycie emocjonalne i zwigzane z nim aspekty behawioral-
ne stanowi przeprowadzona w 2009 roku przez Price’a i wsp.
analiza jako$ciowa wywiadéw, postow i wypowiedzi 38 pa-
cjentéw otrzymujacych dlugotrwale SSRI (mediana cza-
su leczenia - 23 miesigce). Zebrany materiat dostarczyt
kolejnych dowodéw na istnienie omawianego zjawiska
u niektérych pacjentéw. Wykazal, ze ma ono charakter
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wielowymiarowy i przejawia sie w szesciu gléwnych aspek-
tach/tematach subiektywnych przezy¢, doswiadczen, a tak-
ze ich skutkow (tab. 2) oraz ze pacjenci sa w stanie odrézni¢
objawy epizodu depresyjnego i wynikajace z nich zaburze-
nia od - dla nich odmiennych jako$ciowo — zmian w zakre-
sie Zycia emocjonalnego przypisywanych dzialaniu lekéw
w okresie remisji. Co istotne, zmiany emocjonalne opisy-
wane w zwigzku ze stosowaniem SSRI - w zalezno$ci od pa-
cjenta i kontekstu oraz subiektywnie postrzeganej skali i ob-
razu probleméw - w pewnych aspektach przezywane byly
jako dziatania niepozadane, a w innych wrecz przeciwnie:
wydawaly sie waznym elementem efektu terapeutycznego
(Price et al., 2009).

Przedstawione wyzej pionierskie obserwacje znalazty swo-
je rozwiniecie i potwierdzenie w badaniach ilosciowych,
obejmujacych znacznie wigksze grupy pacjentéw. Bolling
i Kohlenberg (2004) przeprowadzili czg$ciowo ustruktu-
ryzowany wywiad telefoniczny z 161 pacjentami, ktorzy

przeszli leczenie SSRI - 46% 0s6b raportowalo zawezenie
zakresu przezywanych emocji, a 20% skarzylo si¢ na nie-
zdolno$¢ do placzu. Co ciekawe, w podgrupie chorych, kt6-
rzy nie odpowiedzieli na leczenie, emocjonalne dzialania
niepozadane lekéw czesciej niz sama nieskutecznos¢ tera-
pii byly przyczyna jej przerwania.

W ankiecie online wypelnionej przez 1829 oséb z Nowej
Zelandii, ktorej celem bylo ukazanie subiektywnie postrze-
ganego przez pacjentéw bilansu korzysci i ryzyka diugo-
trwalego stosowania lekow przeciwdepresyjnych, najczesciej
raportowanymi dzialaniami niepozadanymi byty: objawy
odstawienne (73,5%), zaburzenia seksualne (71,8%), wzrost
masy ciala (65,3%). Co jednak warte podkreslenia, bardzo
duzym rozpowszechnieniem charakteryzowaly sie rowniez
zmiany emocjonalne do$wiadczane w trakcie kuracji LPD:
poczucie stepienia lub wytlumienia emocjonalnego (64,5%),
poczucie niebycia sobg (54,4%), redukcja zakresu i intensyw-
nosci uczu¢ pozytywnych (45,6%), mniejsza troska o innych

zaktopotania, skrepowania, winy, wstydu, rozczarowania

Aspekt/wymiar Opisy/pojecia czesto uzywane przez pacjentow
Efekty postrzegane jako negatywne Efekty postrzegane jako pozytywne
0gdlny wptyw + Uczucie bycia gtuchym na emocje, pustym lub ptaskim/sptaszczonym emocjonalnie, « Poczucie poprawy kontroli emodji, redukgji
na wszystkie emogje sttumienie/odretwienie emocjonalne, blokada emocjonalna, pustka wewnetrzna nadreaktywnosd emocjonalnej — powodujace,
« Doswiadczanie emogji bardziej jako mysli niz jako uczu¢ — tak jakby zycie emocjonalne e emocje fatwiej jest zakomunikowac
przesuwato sie bardziej w sfere intelektualng « Doswiadczanie, ze reakcje emocjonalne/ekspresja
« Rozpoznawanie sytuacji, gdy powinna pojawic sie okreslona reakcja emocjonalna, emodji sq bardziej adekwatne, dostosowane
ktdra jednak nie pojawia sie wcale lub jest znacznie ostabiona/zmieniona w stosunku do sytuagji
do okresu sprzed leczenia « Poczucie lepszego panowania nad strachem
- Pojawienie sie spodziewanej/pozadanej reakcji emocjonalnej, ale z poczuciem,
e emocje s3 odrealnione, sztuczne, imitowane, nieprawdziwe, nieswoje
Redukcja emogji - Imniejszenie intensywnosci emogji pozytywnych, takich jak: szczesliwos, przyjemnos¢,
pozytywnych rados¢, ekscytacja, antycypacja przyjemnych rzeczy, pasja, entuzjazm, tkliwos¢, mitos¢
i czutos¢ wobec partnera lub cztonkdw rodziny, duma z 0s6b bliskich
« Imniejszenie radosci/przyjemnosci czerpanej wezedniej z: interakeji spotecznych, hobby,
zainteresowar, piekna, kontaktu z natura, stuchania muzyki etc.
« Redukcja podniecenia/ekscytacji/modyfikacja dotychczasowych emocji pojawiajacych sie
na mysl o zblizajacym sie, wyczekiwanym czy potencjalnie przyjemnym wydarzeniu
» Spadek entuzjazmu wobec zycia i jego pozytywnych aspektow
Redukeja emogji « Redukgja zdolnosci do przezywania — w sytuacjach adekwatnych — smutku, cierpienia, |+ Ulga z powodu redukgji nadmiaru emocji, takich
negatywnych bélu emocjonalnego, ztosci, irytadji, agresji, leku, zmartwienia, zaskoczenia, jak: ztos¢, irytaja, agresja, lek, zmartwienie,

zaskoczenie, zaktopotanie, skrepowanie, wstyd etc.
- Poprawa w relacjach interpersonalnych z powodu
zZmniejszenia intensywnos$ci ww. emogji

Oderwanie/oddzielenie
emocjonalne (dystans
emocjonalny)

« Poczucie bycia nadmiernie zdystansowanym, oddzielonym od otoczenia oraz wiasnych

uczudi reakgji, w stanie zawieszenia/odrealnienia/odtaczenia

« Poczucie bycia bardziej zewnetrznym obserwatorem zdarzen niz ich uczestnikiem
« Wrazenie braku odpowiedzi emocjonalnej, bycia, jak robot” lub  jak zombie”, oddzielenia

uczu¢ od reakgji, emogji, instynktéw

« Uwolnienie od nadmiernego zaangazowania w:
problemy innych 0s6b, negatywne emodje i oceny
innych, nadmiernie obciazajace emocjonalnie
sytuacje

Beztroska

« Poczucie mniejszej troski, mniejszego zaangazowania emocjonalnego w sprawy, osoby

lub sprawy tych osdb, ktdre przed wiaczeniem leczenia byty wazne dla pacjenta

« Poczucie mniejszej waznosci wielu spraw w zyciu

Poczucie, ze mniej obchodza mnie inni, moje wiasne sprawy oraz konsekwencje moich
dziatan i dziafari innych ludzi

Indyferentnos, apatycznos¢, spadek motywacji, beztroska, spadek ostroznosci/
nieostroznos¢, mniejsza uprzejmos¢, wrazliwos¢ i uwazno$¢ na innych — ich sprawy,
uczucia i opinie

« Spadek poczucia odpowiedzialnosci za wasne zobowiazania/codzienne obowigzki

Brak lub spadek potrzeby koficzenia zadan czy poczucia ich pilnosci

- Spadek poczucia, cisnienia” i stresu z powodu
réznych czekajacych pacjenta obowiazkéw
« Redukcja zamartwiania sie

»Zmiana osobowosci”

« Poczucie, Ze osobowos¢ w pewien sposob — czesto nieokreslony — sie zmienita

lub zostata utracona (wrazenie, Ze jest sie,,pusta powtoka”)

- Poczucie niebycia ta sama osoba co kiedys

« Wzrost poczucia pewnosci siebie
« Poczucie wiekszego dystansu do zycia, spraw

i relacji, pozwalajace zrobic krok wstecz, przemysle¢
sprawy bardziej obiektywnie, spokojnie podjac
dobre decyzje

Tab. 2. Negatywne i pozytywne zmiany emocjonalne kojarzone z leczeniem SSRI wedtug badania Pricea i wsp. (2009)
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(36,4% ankietowanych) (Read et al., 2014). Kolejne bada-
nie ankietowe online, tym razem skoncentrowane wylacznie
na zjawisku stgpienia emocjonalnego w przebiegu leczenia
antydepresantami, przeprowadzili Goodwin i wsp. (2017).
Uczestnikéw podzielono na grupe badang — pacjentow aktu-
alnie przyjmujacych LPD, ale bedacych w remisji lub w de-
presji o nasileniu fagodnym (# = 669) — oraz grupe kontrolna,
ktora stanowily osoby wezesniej leczone z powodu depres;ji,
ale obecnie bez objaw6w i niestosujace LPD od co najmniej
2 miesiecy. Zjawiska stepienia emocjonalnego do$wiadcza-
ta mniej wiecej potowa uczestnikow (46%) i bylo ono nie-
co czestsze u mezczyzn (52%) niz u kobiet (44%), a takze
u 0s6b z wiekszym nasileniem objawow lekowych i/lub de-
presyjnych mierzonych za pomocg skali Hospital Anxiety
and Depression (HAD). Nie wykazano istotnych statystycz-
nie roznic w zakresie rozpowszechnienia stepienia emocjo-
nalnego w zaleznosci od stosowanego leku przeciwdepre-
syjnego, aczkolwiek numerycznie zjawisko byto najczesciej
raportowane przez pacjentéw otrzymujacych duloksety-
ne (75%), a najrzadziej — przez osoby leczone bupropionem
(33%). W przypadku wenlafaksyny, deswenlafaksyny, lekéw
z grupy SSRI, mirtazapiny oraz amitryptyliny dotyczyto ono
od 43% do 56% pacjentéw. Osoby otrzymujace aktualnie
LPD odznaczaly si¢ istotnie statystycznie wyzsza punktacja
uzyskiwang w Oxford Questionnaire on the Emotional Side-
effects of Antidepressants (OQESA), mierzacym nasilenie za-
burzen emocjonalnych towarzyszacych leczeniu, niz grupa
kontrolna. Poczucie stepienia emocjonalnego jako zjawisko
negatywne postrzegalo 37% chorych, a jako pozytywny efekt
leczenia - 38% (Goodwin et al., 2017).

Kolejna publikacja - z biezacego roku (Hughes et al.,
2017) - przedstawita wyniki analizy wypowiedzi i ankiet
online 3243 pacjentéw na temat ich doswiadczen z dziata-
niami niepozadanymi po takich lekach, jak escitalopram,
duloksetyna, wilazodon czy wortioksetyna. Osoby leczone
escitalopramem lub duloksetyng czesciej raportowaty wy-
stepowanie zjawiska wytlumienia/otepienia emocjonalne-
go czy derealizacji, a pacjenci otrzymujacy wortioksetyne
albo wilazodon czesciej niz pierwsza grupa doswiadczali
poczucia emocjonalnej niestabilno$ci. Ogélnie zaburzenia
emocjonalne i towarzyszace im zaburzenia behawioralne
raportowane byly przez 41% badanych - wplywaty one ne-
gatywnie na poczucie satysfakgji z leczenia w stopniu znacz-
nie wyzszym niz generowane przez leki zaburzenia Zotad-
kowo-jelitowe, metaboliczne i seksualne.

Jak wynika z dotychczasowych obserwacji, zjawisko zobo-
jetnienia emocjonalnego wigzanego z leczeniem przeciw-
depresyjnym najczeéciej jest opisywane w przypadku za-
stosowania SSRI lub inhibitoréw wychwytu zwrotnego
serotoniny i noradrenaliny (serotonin-norepinephrine reup-
take inhibitor, SNRI). Rozwdj zobojetnienia moze by¢ stop-
niowy i podstepny, moze si¢ ono tez pojawic ze znacznym
opoznieniem w stosunku do daty rozpoczecia leczenia.
Odstawienie leku albo redukcja dawki z reguly prowadza
do jego ustgpienia. Ponadto, jak sie wydaje, nasilenie efek-
tow emocjonalnych i ryzyko ich wystapienia sg wigksze
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w przypadku wyzszych dawek leku (Barnhart et al., 2004;
Garland i Baerg, 2001; Sansone i Sansone, 2010).

Podloze zjawiska anhedonii polekowej nie zostalo jesz-
cze dokladnie zbadane. Zaklada si¢ jednak, ze kluczo-
wa role w jego powstawaniu odgrywa nadmierna stymu-
lacja serotoninergiczna (najczeéciej wystepujaca w trakcie
leczenia preparatami blokujacymi wychwyt zwrotny sero-
toniny), prowadzaca do silnej aktywacji receptorow sero-
toninowych 5-HT2. Sg to receptory postsynaptyczne, ktore
hamujg odpowiedz receptoréw dopaminowych i noradre-
nergicznych, powodujac tym samym osfabienie transmisji
w powyzszych systemach neuroprzekaznikowych. Zjawiska
te — zwlaszcza deficyt dopaminowy w zakresie kory czo-
towej i srodmozgowia - skutkowaé moga rozwojem obja-
wow podobnych do depresyjnej anhedonii oraz utrzymy-
waniem sie niepelnej odpowiedzi terapeutycznej, a nawet
lekoopornoéci (Blier i El Mansari, 2013; Sansone i Sansone,
2010; Thome i Foley, 2015). W $wietle powyzszych rozwa-
zan mozna zalozy¢, ze pacjenci z obnizonym poziomem he-
donii jako wyjsciowa cecha stala moga by¢ bardziej nara-
zeni na niekorzystne skutki dziatania lekéw blokujacych
wychwyt serotoniny (Sternat i Katzman, 2016). Wydaje si¢
zatem, ze sposobem na odwrdcenie czy redukeje nieko-
rzystnych skutkéw moglyby by¢ dodanie leku lub zamiana
na lek przeciwdepresyjny o takim mechanizmie dzialania,
ktory albo wiaze si¢ z blokowaniem receptordw serotonino-
wych 5-HT2 (np. agomelatyna, trazodon, kwetiapina), albo
wplywa bezposrednio na wzrost poziomu dopaminy/nora-
drenaliny (np. bupropion, reboksetyna, metylofenidat, mo-
klobemid). Rozwazania te maja jednak gléwnie charakter
teoretyczny, analizowany problem nie byt bowiem przed-
miotem rzetelnych badan.

SKUTECZNOSC ANTYANHEDONICZNA
LEKOW PRZECIWDEPRESYJNYCH

Do tej pory nie opracowano zadnych standardow, kto-
re skupialyby si¢ na zagadnieniu leczenia anhedonii,
czy to jako objawu depresji, czy to jako efektu niepozada-
nego dziatania lekéw przeciwdepresyjnych. Mozna oczywi-
$cie zalozy¢, ze kazdy lek przeciwdepresyjny — w przypadku
wystapienia odpowiedzi na leczenie i stopniowego ustepo-
wania objawdw depresyjnych — wptywa réowniez w mniej-
szym lub wigkszym stopniu na redukcje nasilenia depresyj-
nej anhedonii. Ponadto w $wietle przedstawionych powyzej
informacji dotyczacych skutkéw emocjonalnych przyjmo-
wania LPD wydaje sig, ze ryzyko anhedonii polekowej do-
tyczy przede wszystkim lekéw, ktdre albo blokuja wychwyt
zwrotny serotoniny (SSRI, SNRI, tréjcykliczne leki przeciw-
depresyjne, TLPD), albo maja istotne dziatanie sedatywne
(np. mirtazapina, TLPD). Co jednak ciekawe, liczba badan
specyficznie skoncentrowanych na powyzszych zagadnie-
niach jest zaskakujgco mata i nie pozwala na przeprowadze-
nie rzetelnych poréwnan poszczegdlnych LPD.

Boyer i wsp. (2000) w 8-tygodniowym badaniu otwar-
tym, ktorego celem byta analiza profilu terapeutycznego
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sertraliny stosowanej w dawce 50-150 mg na dobe w grupie
140 pacjentow z diagnoza duzej depresji, wykazali sekwen-
cyjne dzialanie leku. W pierwszych 7 dniach przewazat
efekt anksjolityczny, migdzy 7. a 21. dniem obserwacji do-
minowalo dziatanie przeciwdepresyjne, a miedzy 21. a 56.
dniem ujawnita si¢ najbardziej zdolno$¢ sertraliny do zna-
czacej redukeji nasilenia objawow anhedonii. Tomarken
i wsp. (2004) w badaniu kontrolowanym obejmujgcym nie-
wielka grupe chorych (n = 19) wykazali przewage bupro-
pionu SR (dawka dzienna 300 mg) nad placebo w zakre-
sie redukcji objawow anhedonii depresyjnej. Efekt ten byl
najsilniejszy w pierwszych 6 tygodniach. Otwarta, trwaja-
ca 12 tygodni obserwacja przeprowadzona przez Wanga
iwsp. (2015) po wlaczeniu duloksetyny w dawce 60-120 mg
na dobe u 77 oso6b z diagnoza depresji wykazata znaczaca
redukcje¢ nasilenia anhedonii mierzonej Snaith-Hamilton
Pleasure Scale (SHAPS). Pacjenci z dodatnim wywiadem
w kierunku zaburzen afektywnych u krewnych pierwszego
stopnia (n = 37) charakteryzowali si¢ wyj$ciowo wiekszym
nasileniem anhedonii w poréwnaniu z pacjentami bez ta-
kiego obcigzenia (n = 40). W nastgpnych tygodniach obser-
wacji réznica ta zostala zniwelowana i redukcja punktacji
w skali SHAPS byta poréwnywalna w obydwu podgrupach.

Wplyw agomelatyny na objawy anhedonii

Lekiem, ktéremu w kontekscie wplywu na rézne aspekty
anhedonii po$wigcono najwiekszg liczbe badan, jest ago-
melatyna. W 8-tygodniowym badaniu otwartym przepro-
wadzonym przez Di Giannantonia i wsp. (2011) w grupie
30 pacjentéw z rozpoznaniem depresji agomelatyna (daw-
ki 25-50 mg) obok szybkiego efektu przeciwdepresyjnego
i poprawy jakosci snu odznaczala si¢ zdolnoscia do lecze-
nia objawéw anhedonii, ktérych nasilenie mierzono skalg
SHAPS. Istotng statystycznie redukcj¢ punktacji SHAPS za-
notowano juz po pierwszym tygodniu badania i postepowa-
ta ona az do konca obserwacji. Ten sam zesp6t naukowcow
rok pozniej dokonal poréwnania réznych aspektow sku-
tecznosci przeciwdepresyjnej agomelatyny (dawka dobowa
25-50 mg) i wenlafaksyny XR (dawka 75-150 mg/dobe)
w otwartym badaniu randomizowanym, obejmujacym
60 pacjentow z diagnoza duzej depresji. Zastosowanie za-
réwno agomelatyny, jak i wenlafaksyny wigzalo sie z istot-
ng statystycznie redukcja nasilenia leku (mierzonego skala
leku Hamiltona), objawéw depresyjnych (ocenianych skalg
depresji Hamiltona) i anhedonii, do ktérej pomiaru postu-
zyla skala SHAPS. Co jednak warte podkreslenia, redukcja
nasilenia anhedonii okazala si¢ znaczaco wieksza w pod-
grupie otrzymujacej agomelatyne (Martinotti et al., 2012).
W wieloosrodkowym badaniu otwartym, ktérego celem
byla ocena réznych aspektow efektywnosci klinicznej ago-
melatyny (dawka 25-50 mg/dobe) u pacjentéw ambulato-
ryjnych (n = 143) z diagnoza pierwszego epizodu depre-
sji lub depresji nawracajacej, Gargoloff i wsp. (2016) takze
zaobserwowali szybkie dziatanie antyanhedoniczne ago-
melatyny, towarzyszace dzialaniu przeciwdepresyjnemu
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i przeciwlekowemu. Znaczaca redukcja punktacji w skali
SHAPS pojawiala si¢ juz po tygodniu monoterapii agome-
latyna oraz po 4 tygodniach, gdy agomelatyna byta dolacza-
na do innych LPD (Gargoloff et al., 2016).

Corruble i wsp. (2013) przeprowadzili randomizowane,
kontrolowane badanie poréwnujace skutecznos¢ i profil
dziatan niepozadanych escitalopramu (n = 160) i agomela-
tyny (n = 164) w 24-tygodniowej obserwacji. Okazalo sie,
iz obydwa leki w podobnym stopniu wplywaja na reduk-
cje objawdw depresyjnych i poprawe subiektywnej jakosci
snu pacjentow. Istotne réznice stwierdzono natomiast w za-
kresie generowania niepozadanych dziatan emocjonalnych,
ktére mierzono za pomocg OQESA. Generalnie zastosowa-
nie escitalopramu wigzalo sie z wyrazniejszym wystepowa-
niem zjawiska stepienia emocjonalnego. Pacjenci leczeni
escitalopramem istotnie czesciej w poréwnaniu z chorymi
otrzymujacymi agomelatyne skarzyli si¢ na utrate intensyw-
nosci emocji (60% vs 28%), zaznaczali, Ze s3 mniej wrazli-
wi, niz powinni, na ztoé¢/niezadowolenie innych oséb (50%
vs 12%) oraz ze sprawy, na ktorych zalezalo im przed choro-
ba, nie wydaja si¢ im juz wazne (53% vs 16%). Ze wzgledu
na zaobserwowany zwiazek stepienia emocjonalnego z na-
sileniem objawoéw depresyjnych autorzy badania podkre-
§lili, ze nie mozna jednoznacznie ocenié, w jakim stopniu
wymienione zjawiska emocjonalne sg dzialaniami niepo-
zgdanymi lekow, a w jakim odzwierciedlaja zréznicowana
(mniejszg w przypadku escitalopramu) skutecznos¢ w za-
kresie redukeji objawow ze spektrum depresyjnej, ,endo-
gennej” anhedonii (Corruble et al., 2013).

Istotny wptyw agomelatyny na objawy nalezace do szerokie-
go spektrum anhedonii moze by¢ wynikiem jej specyficz-
nego profilu farmakodynamicznego. Jak wiadomo, wykazu-
je ona silny antagonizm wobec receptoréw serotoninowych
5-HT2B i 5-HT2C, ktérych aktywacja (zwlaszcza receptora
5-HT2C) wigze sie z hamowaniem przekaznictwa dopami-
nergicznego i noradrenergicznego w osrodkowym uktadzie
nerwowym, ze szczegélnym uwzglednieniem kory przed-
czotowej (Guardiola-Lemaitre et al., 2014; Millan et al.,
2003). Dziatanie agomelatyny (a co za tym idzie — blokada
ww. receptoréw) bedzie zatem wiazalo si¢ posrednio ze zna-
czacym efektem dopaminergicznym i noradrenergicznym.
Dowodéw na to dostarczaja m.in. badania eksperymental-
ne, w ktérych po podaniu agomelatyny obserwowano nasi-
lenie aktywno$ci noradrenergicznej miejsca sinawego i do-
paminergicznej jader brzusznych nakrywki czy tez nasilenie
transmisji zaréwno dopaminergicznej, jak i noradrenergicz-
nej w rejonach przedczotowych (Chenu et al., 2013; Millan
et al., 2003). Nie bez znaczenia pozostaje rowniez zdolnos¢
agomelatyny do regulowania snu i rytméw dobowych po-
przez agonizm wobec receptoréw melatoninowych MT1
i MT2 jadra nadskrzyzowaniowego (Guardiola-Lemaitre
et al., 2014). W badaniach na zwierzetach jednym z gtow-
nych mechanizméw prowadzacych do rozwoju anhedonii
jest przeciez chroniczne zaburzanie rytméw dobowych, np.
przez nadmierng ekspozycje na $wiatto (Fonken i Nelson,
2013; Tapia-Osorio et al., 2013).
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WNIOSKI

Anhedonia bywa elementem obrazu klinicznego wielu za-
burzen psychicznych i neurologicznych, jednak najczesciej
i w sposob najbardziej typowy wystepuje w przebiegu epi-
zodu depresyjnego, jako jeden z jego osiowych objawow.
Z badan wynika, ze wyjéciowe nasilenie anhedonii i jej
ustepowanie w przebiegu leczenia przeciwdepresyjnego
sa silnymi predyktorami skutecznosci farmakoterapii oraz
moga w znaczacy sposob wplywa¢ na mozliwo$¢ osiagnie-
cia przez pacjenta remisji funkcjonalnej. W $wietle tych
danych zastanawia fakt, ze wplyw lekéw przeciwdepresyj-
nych na mozliwo$¢ redukcji nasilenia objawéw nalezacych
do spektrum anhedonii rzadko jest przedmiotem badan.
Odrebne zagadnienie, réwniez wymagajace dalszych ob-
serwacji klinicznych, stanowi zespot podobnych do anhe-
donii depresyjnej zaburzen emocjonalnych, ktdre sa przez
pacjentéw kojarzone z wigczeniem leku przeciwdepresyj-
nego (najczesciej z grupy SSRI lub SNRI) i doswiadcza-
ne jako odmienne jako$ciowo od tej pierwszej. Moga by¢
one korzystne i przynosic ulge w cierpieniu wynikajagcym
z niepokoju, zamartwiania sie czy nadmiernego, depresyj-
no-lgkowego zaangazowania w Zyciowe obowiazki, ale tez
czesto postrzegane sg jako ucigzliwe dzialania niepozada-
ne, odbierajace intensywnos¢ zycia emocjonalnego. Uwaza
sie, iz anhedonia depresyjna i zaburzenia emocjonalne ko-
jarzone z leczeniem przeciwdepresyjnym maja podobne
podloze neurobiologiczne - spadek aktywnosci (zwlasz-
cza w postaci ostabienia aktywnosci dopaminergicznej)
struktur zwiazanych z ukladem nagrody, takich jak kora
przedczotowa czy rejon brzuszny nakrywki. W $wietle nie-
licznych jak dotad badan nalezy uznad, ze lekiem przeciw-
depresyjnym o najlepiej udokumentowanej skutecznosci
w zakresie redukeji nasilenia anhedonii depresyjnej oraz
o0 najmniejszym potencjale wywolywania anhedonii pole-
kowej jest agomelatyna.
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