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It is estimated that each year, 6.9% of the EU population suffers from MDD1

                 Επιπολασμός της κατάθλιψης… 

• (1) Wittchen HU et al. Eur Neuropsychopharmacol 2011;21:655-79; (2) Hasin DS et al. Arch Gen Psychiatry 2005;62:1097-106; 
(3) Kessler RC et al. Arch Gen Psychiatry 2005;62:593-602; (4) Bromet E et al. BMC Med 2011;9:90
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The lifetime prevalence of MDD is 
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*Total high income countries = 14.6%; total low to middle income countries = 11.1%
Only data for countries in the WHO study are presented
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ΓΝΩΣΙΑΚΑ1-3ΣΥΝΑΙΣΘΗΜΑΤΙΚΑ1

ΣΩΜΑΤΙΚΑ1

   1. American Psychiatric Association. Diagnostic and Statistical Manual of Mental   
   Health Disorders. 5th ed. Washington, DC: American Psychiatric Association;   
   2013; 
   2. Marazziti D, et al. Eur J Pharmacol. 2010;626(1):83-86. 
   3. Hammar A, Ardal G. Front Hum Neurosci. 2009;3:26. 

        Η μεγάλη ετερογένεια της κατάθλιψης…



     Τα συστήματα DSM-5 και ICD-10 αναγνωρίζουν τα γνωσιακά  
                 συμπτώματα ως κριτήριο για την κατάθλιψη

● “Μειωμένη ικανότητα σκέψης ή συγκέντρωσης, 
ή αναποφασιστικότητα, σχεδόν κάθε μέρα 
(είτε ως υποκειμενική αντίληψη είτε ως 
παρατήρηση άλλων)”1

● “Ψυχοκινητική ανησυχία ή επιβράδυνση σχεδόν 
κάθε μέρα (αντιληπτή από τους άλλους, όχι 
απλή υποκειμενική αίσθηση ανησυχίας ή 
επιβράδυνσης)”1

● “Η ικανότητα για ... συγκέντρωση ελαττώνεται”2
● “...εκσεσημασμένη ψυχοκινητική επιβράδυνση, 

ανησυχία...”2

DSM-5, Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders 5th Edition;
ICD-10, International Classification of Diseases 10th Revision

1. American Psychiatric Association. DSM-5. American Psychiatric Publishing, 2013;
2. WHO. ICD-10. 2010. Available at: 

http://apps.who.int/classifications/icd10/browse/2010/en



       Τι εννοούμε με τον όρο “γνωσιακές λειτουργίες”;

“Επεισοδιακή” (αυτοβιογραφική) μνήμη

Οπτικο-χωρική αντίληψη

Λόγος

Ευπραξία

Μνήμη “εργασίας”

Εκτελεστικές λειτουργίες

Προσοχή και συγκέντωση

Ταχύτητα επεξεργασίας



        Γνωσιακή δυσλειτουργία στην κατάθλιψη

1. Marazziti D et al. Eur J Pharmacol 2010;626:83-6;
2. Hasselbalch BJ et al. J Affect Disord 2011;134:20-31; 
3. Millan MJ et al. Nat Rev Drug Discov 2012;11:141-68 

Ελλείμματα σχεδόν
σε κάθε τομέα

γνωστιακών λειτουργιών2

Ταχύτητα επεξεργασίας

Σύνδεση με
ποικίλες

δυσλειτουργίες3 

Εκτελεστικές λειτουργίες

Μνήμη εργασίας

Eπεισοδιακή μνήμη

Εργασία

Κοινωνικές συναναστροφές

Οικογενειακή ζωή

Κλινικά σημαντικό1
• Η χαμηλή συγκέντρωση (συχνά περιγράφεται ως φτωχή μνήμη) είναι πυρηνικό σύμπτωμα: ‘ο νους γίνεται κενός’ και χάνεται 

η ικανότητα λήψης αποφάσεων
• Οι ασθενείς συχνά νομίζουν ότι έχουν νόσημα διαταραχής προσοχής και, αν είναι μεγαλύτεροι σε ηλικία, νόσο Alzheimer’s



           Τομείς γνωσιακών λειτουργιών
Τομείς Περιγραφή

Προσοχή Ικανότητα εστιασμού και διατήρησης προσοχής

Μνήμη / μάθηση Περιλαμβάνει : μνήμη εργασίας, επεισοδιακή μνήμη, λεκτική 
μνήμη, οπτικοχωρική μνήμη και μάθηση

Εκτελεστικές 
λειτουργίες

Η ικανότητα παρακολούθησης και τροποποίησης γνωστικών 
διαδικασιών στις οποίες εμπλέκονται η προσοχή, ο 
προγραμματισμός, η μνήμη εργασίας, η νοητική ευελιξία, η 
έναρξη, αναστολή και παρακολούθηση δραστηριοτήτων, πολύ-
επίπεδη (σύνθετη) δραστηριότητα και λήψη αποφάσεων

Ψυχοκινητική 
ταχύτητα

Η ταχύτητα με την οποία ο εγκέφαλος ελέγχει τις σωματικές 
λειτουργίες ώστε να πραγματοποιούνται οι σωματικές 
δραστηριότητες



ΠΡΟΣΟΧΗ

ΨΥΧΟΚΙΝΗΤΙΚΗ ΤΑΧΥΤΗΤΑ

ΜΝΗΜΗ

ΕΚΤΕΛΕΣΤΙΚΕΣ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΕΣ

κουρασμένος / με υπνηλία 

Σε αργή κίνηση

Ξεχνάει

Απώλεια βραχυπρόθεσμης μνήμης

Συγκέντρωση

Έλλειψη 
εστιασμού

Αναποφάσιστος

Κωλυσιεργεί

Το μυαλό είναι 
θολωμένο

Δεν «ακούει»
Προσοχή

Έλλειψη αυτοπεποίθησης

Απώλεια ειρμού της σκέψης

CONFUSED
INADEQUATE

OVERWHELMED

Δεν μπορεί να κάνει 
πολλά πράγματα 

ταυτόχρονα

Δεν μπορεί να κάνει 
υπολογισμούς

        Περιγραφές ασθενών για γνωσιακά συμπτώματα
      που ανήκουν στους 4 τομείς γνωσιακών λειτουργιών

ΜΠΕΡΔΕΜΕΝΟΣ
ΑΝΕΠΑΡΚΗΣ

ΥΠΕΡΦΟΡΤΩΜΕΝΟΣ



Η γνωσιακή δυσλειτουργία αφορά συνολικά τα νοσήματα 
του ΚΝΣ

Προσοχή και/ή 
εγρήγορση

Μνήμη εργασίας Εκτελεστικές 
λειτουργίες

Επεισοδιακή μνήμη Σημασιολογική μνήμη Οπτική     μνήμη Λεκτική      Μνήμη Διαδικαστική μνήμη Ταχύτητα 
επεξεργασίας

Μείζων κατάθλιψη +(+) ++ ++ +++ + + +(+) + ++(+)

Διπολική διαταραχή ++(+) ++ ++ ++ + + ++ 0 ++

Σχιζοφρένεια +++ +++ +++ +++ ++ +(+) +++ + ++

Φάσμα διαταραχών 
αυτισμού

+++ + +++ ++ + + +(+) 0/+ +++

ADHD +++ ++ +++ 0/+ + ++ ++ + ++

OCD +++(↑) +(+) ++ + 0/+ + 0/+ ++ ++

PTSD +++(↑) +(+) +(+) ++ + + ++(+) 0 +

Διαταραχή πανικού +++(↑) + 0/+ + 0/+ 0/+ + 0 ++

GAD + + 0 0 + + + 0 0

Νόσος Parkinson ++ ++(+) ++ + 0/+ + + +++ +++

Νόσος Alzheimer +(+) +(+) +(+) +++ +++ +++ ++(+) + +

Millan et al. 2012

+, ADHD, διαταραχή ελλειμματικής προσοχής -υπερκινητικότητας; GAD, διαταραχή γενικευμένου άγχους; 
OCD, ιδεοψυχαναγκαστική διαταραχή; PTSD, μετατραυματική διαταραχή stress



                   Άλλα αίτια γνωσιακής δυσλειτουργίας                           
         
                              σε ασθενείς με κατάθλιψη● Γνωσιακή έκπτωση σχετιζόμενη με την ηλικία

● Ήπια γνωσιακή διαταραχή
● Ανοϊκή διαταραχή (πχ. αγγειακή, νόσος Alzheimer)
● Διαταραχή ύπνου
● Κρανιοεγκεφαλική κάκωση
● Συννοσηρότητα (πχ. παχυσαρκία, διαβήτης)
● Ανεπιθύμητες ενέργειες ψυχοτρόπων φαρμάκων
● Κατάχρηση ουσιών



Παθοφυσιολογία της κατάθλιψης…

            Sarris et all, An adjunctive antidepressant nutraceutical combination in treating major depression: Study protocol, and clinical   
                                                                 considerations - Advances in Integrative Medicine 2 (2015) 49–55 



Depression is associated with poorer overall health scores than arthritis or 
diabetes and significantly adds to the burden of other chronic conditions

   Η κατάθλιψη επηρεάζει  συνολικά την υγεία των ασθενών

  Adapted from Moussavi S, et al. Lancet. 2007;370:851-8.
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        Η κατάθλιψη είναι μια σύνθετη και συχνά 
                    υποτροπιάζουσα διαταραχή

• 1. Kupfer DJ. J Clin Psychiatry 1991;52(suppl):28–34. 2. Eaton WW et al. Arch Gen Psychiatry 
2008;65:513–520

Καταθλιπτική διαταραχή χωρίς ύφεση2

Υποτροπιάζουσα καταθλιπτική διαταραχή2

Ύφεση χωρίς νέο καταθλιπτικό επεισόδιο250%

35%

15%

Πορεία της κατάθλιψης μετά το πρώτο επεισόδιο1:



Θεραπευτικός στόχος στην κατάθλιψη…

•

MADRS=Montgomery–Åsberg Depression Rating Scale; HAM-D=Hamilton Rating Scale 
for Depression; 
HAM-D17=17-item Hamilton Rating Scale for Depression

McIntyre & O’Donovan. Can J Psychiatry 2004;49(3 Suppl 1):10S–16S;

Απάντηση:
Αρκετά συμπτώματα παραμένουν

Ύφεση:
Κάποια συμπτώματα εμμένουν

Πλήρης λειτουργική αποκατάσταση:
Απουσία συμπτωμάτων, οι ασθενείς 
επιστρέφουν στην προ της νόσου λειτουργική  
κατάσταση

Μείωση των συμπτωμάτων κατά, π.χ., 
50% στην κλίμακα MADRS ή HAM-D  

1970s Ο ορισμός διαφέρει ανάλογα την 
μελέτη, αλλά συνήθως ορίζεται ως 

βαθμολογία  ≤10 στην κλίμακα MADRS, 
ή ≤7 στην κλίμακα HAM-D17 

1990s
Οι μετρήσεις θα πρέπει να 

συμπεριλαμβάνουν την αξιολόγηση του 
κλινικού γιατρού, του ασθενή και της  

απόδοσης συμπτωμάτων και 
λειτουργικότητας

2010



  Η “ύφεση των συμπτωμάτων” δεν είναι αρκετή

16

HAM-D remission status Self-reported remission among HAM-D remitters

MDD, major depressive disorder;
HAM-D, Hamilton Depression Rating Scale

Zimmerman M et al, J Clin Psychiatry 2012; 73 (6) :790-795

Περίπου οι μισοί από τους ασθενείς με κατάθλιψη που επιτυγχάνουν ύφεση, όπως αυτή ορίζεται από τις κοινά 
χρησιμοποιούμενες κλίμακες αξιολόγησης (MADRS και HAM-D), δεν θεωρούν τον εαυτό τους σε ύφεση



Η λειτουργική αποκατάσταση δεν επιτυγχάνεται πάντα με 
  
          τις υπάρχουσες αντικαταθλιπτικές θεραπείες• Ακόμα και μετά από έξι μήνες θεραπείας* περισσότεροι από τους μισούς ασθενείς με κατάθλιψη 

παρουσιάζουν λειτουργική έκπτωση

• Nil R, et al. J Affect Disord. 
197(2016) 245-250

*Θεραπεία με εσιταλοπράμη, μέσος όρος θεραπευτικής δόσης 14.0 ±5.6 mg την 24η εβδομάδα 

% ασθενών με λειτουργική έκπτωση

Αρχική επίσκεψη 24η εβδομάδα

N=2977

Με λειτουργική έκπτωση

Χωρίς λειτουργική έκπτωση

• Το 60% των ασθενών παρουσίαζε κάποιου βαθμού 
λειτουργική έκπτωση στους 6 μήνες

• Το 90,9% των ασθενών ωστόσο παρουσιάζει ύφεση 
(61,7% με υπολειμματικά και 29,2% χωρίς 
υπολειμματικά συμπτώματα)

• Ασθενείς με διπλή διάγνωση είχαν περισσότερα 
υπολειμματικά συμπτώματα

• Υπολειμματικά συμπτώματα:

Χαμηλή ενέργεια/κινητοποίηση 40,6%

Πτωχή συγκέντρωση 30,3%

Διαταραχές ύπνου 24,9%

Μελέτη παρατήρησης στην Ελβετία (2012-2013)
Οι ασθενείς λάμβαναν εσιταλοπράμη για οποιαδήποτε εγκεκριμένη ένδειξη



Η λειτουργική αποκατάσταση δεν επιτυγχάνεται πάντα με 
   
          τις υπάρχουσες αντικαταθλιπτικές θεραπείες• Ακόμα και μετά από έξι μήνες θεραπείας* περισσότεροι από τους μισούς ασθενείς με κατάθλιψη 

παρουσιάζουν λειτουργική έκπτωση

• Nil R, et al. J Affect Disord. 
197(2016) 245-250

*Θεραπεία με εσιταλοπράμη, μέσος όρος θεραπευτικής δόσης 14.0 ±5.6 mg την 24η εβδομάδα 

% ασθενών με λειτουργική έκπτωση

Αρχική επίσκεψη 24η εβδομάδα

N=2977

Με λειτουργική έκπτωση

Χωρίς λειτουργική έκπτωση

• Το 60% των ασθενών παρουσίαζε κάποιου βαθμού 
λειτουργική έκπτωση στους 6 μήνες

• Το 90,9% των ασθενών ωστόσο παρουσιάζει ύφεση 
(61,7% με υπολειμματικά και 29,2% χωρίς 
υπολειμματικά συμπτώματα)

• Ασθενείς με διπλή διάγνωση είχαν περισσότερα 
υπολειμματικά συμπτώματα

• Υπολειμματικά συμπτώματα:

Χαμηλή ενέργεια/κινητοποίηση 40,6%

Πτωχή συγκέντρωση 30,3%
Διαταραχές ύπνου 24,9%

Μελέτη παρατήρησης στην Ελβετία (2012-2013)
Οι ασθενείς λάμβαναν εσιταλοπράμη για οποιαδήποτε εγκεκριμένη ένδειξη



       Γνωσιακά συμπτώματα και κατάθλιψη
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Αυτοκτονικός 

ιδεασμός

Διαταραχές όρεξης

Αναξιότητα/

 Ενοχές

Διαταραχές ύπνου

Έλλειψη ενέργειας
Γνωσιακά 

προβλήματα

• % χρόνου αναφοράς συγκεκριμένων συμπτωμάτων από τους 
ασθενείς

• Remission=presence of 
DSM-IV residual 
symptoms during non-
major depressive 
episodes

• DSM-IV=Diagnostic and 
Statistical Manual of 
Mental Disorders, 
4th edition; MDE=major 
depressive episode

• Conradi et al. Psychol 
Med 2011;41:1165–
1174

Καταθλιπτική 

διάθεση/ μειωμένο 

ενδιαφέρον Διαταραχές 

ψυχοκινητικότητας

Χρ
όν

ος
 (%

)

Οξεία φάση

Ύφεση

Τα γνωσιακά συμπτώματα είναι τα πιο συχνά 
υπολειμματικά συμπτώματα



          Τι εμποδίζει τους ασθενείς με κατάθλιψη να φτάσουν σε λειτουργική αποκατάσταση;
                         Τα γνωσιακά συμπτώματα είναι παρόντα σε 7 στους 10 ασθενείς
                                       με κατάθλιψη που έχουν απαντήσει στη θεραπεία 

STAR*D, Sequenced Treatment Alternatives to Relieve Depression; 
MDD, major depressive disorder 1. McClintock SM et al. J Clin Psychopharmacol 2011;31:180-6

  

Καταθλιπτικά συμπτώματα στην φάση απάντησης της 
θεραπείας (n=428)1  



Κάντε κλικ στο εικονίδιο για να προσθέσετε ένα γράφημα

            Η Λειτουργική Αποκατάσταση δεν επιτυγχάνεται πάντα
                     με τις συνήθεις αντικαταθλιπτικές θεραπείες1

• Υψηλό ποσοστό ασθενών με λειτουργική έκπτωση (SDS>6), ακόμη  
•                             και μετά από ύφεση συμπτωμάτων

1. Μελέτη PROACT-GR, 2017
Gkolia et al, ECNP, Paris, September 2017

59,7%

39,2%

Ασθενείς με λειτουργική έκπτωση (SDS>6) 

Ασθενείς χωρίς λειτουργική έκπτωση (SDS≤6)

Αριθμός ασθενώ
ν

N=335 N=176



         Η Λειτουργική Έκπτωση σχετίζεται, εκτός από τη βαρύτητα 
των    
             συμπτωμάτων διάθεσης, με τη γνωσιακή δυσλειτουργία1

1. Μελέτη PROACT-GR, 2017
Gkolia et al, ECNP, Paris, September 2017



            Μέση βαθμολογία  MADRS ανά λήμμα

Δυσκολίες στη 
Συγκέντρωση

Αναφερόμενη θλίψη  

Εμφανής Θλίψη

Εσωτερική ένταση

Ατονία

Απαισιοδοξία

Αδυναμία βίωσης 
συναισθημάτων

Μειωμένος ύπνος

Μειωμένη Όρεξη

Ιδέες αυτοκτονίας
Μελέτη PROACT-GR, 2017
Gkolia et al, ECNP, Paris, September 2017



              Μέση βαθμολογία PDQ-D ανά λήμμα1

1. Μελέτη PROACT-GR, 2017
Gkolia et al, ECNP, Paris, September 2017



   Η πορεία της κατάθλιψης στο 
χρόνο…



      Η πορεία των γνωσιακών συμπτωμάτων δε συμβαδίζει 
        υποχρεωτικά με τη συνολική πορεία της κατάθλιψης

• Hammar A, Ardal G. Front Hum 
Neurosci. 2009;3:26.

Πιθανή σχέση μεταξύ γνωσιακών συμπτωμάτων, κινδύνου υποτροπής 
και κλινικής βελτίωσης

Νορμοθυμία

Ύφεση

Σ
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α
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η
ς

Βελτίωση
συμπτωμάτων Υποτροπή Νέο επεισόδιο

Οξεία
φάση

Μείωση Γνωσιακές λειτουργίες

I
II

III

I

II

III

Τα γνωσιακά συμπτώματα πιθανώς ξεκινούν πριν την εμφάνιση των συμπτωμάτων διάθεσης

Η πορεία της γνωσιακής αποκατάστσης πιθανώς καθυστερεί σε σχέση με την ύφεση των συμπτωμάτων. Τα γνωσιακά 
συμπτώματα είναι δυνατό να εμμένουν παρά τη βελτίωση των συμπτωμάτων και την ύφεση.                                          
                                                                                                                                                                                            
                                                                                                                                                                                            
                                                                                                                                                                                            
                                                                                                                                                                                            
                                                                                                                                                                                            
                                                                                                                                                                                            
                                                                                                                                                                                            
                                                                                                                                                                                            
                                                                                                                                                                                            
                                                                                                                                                                                            
                                                                       

Η παραμονή των γνωσιακών συμπτωμάτων επί μακρόν μπορεί δυνητικά να αυξήσει τον κίνδυνο για νέα επεισόδια

Η παραμονή των γνωσιακών συμπτωμάτων επί μακρόν πιθανώς επηρεάζει τη συνολική λειτουργικότητα

Χρόνος



Απώλεια αποτελεσματικότητας αντικαταθλιπτικών



                       Υπάρχει κοινό νευροβιολογικό υπόβαθρο για τη
                            γνωστική δυσλειτουργία και την κατάθλιψη;

Οι μονοαμίνες εμπλέκονται και στην κατάθλιψη και τις γνωστικές 
λειτουργίες

Στην κατάθλιψη παρατηρείται ατροφία ιπποκάμπου
Απεικονιστικές μελέτες δείχνουν ότι η δυσλειτουργία αφορά την 

ίδια νευροβιολογική οδό
Νευροφλεγμονώδεις και μεταβολικές διαδικασίες αφορούν και 

κατάθλιψη και τις γνωστικές λειτουργίες

VLPFC, ventrolateral prefrontal cortex; DLPFC, dorsolateral 
prefrontal cortex; 
DA, dopamine; 5-HT, serotonin; NE, noradrenaline; Ach, 
acetylcholine

McIntyre RS et al. Depress Anxiety 2013;30:515-27;
Roiser JP et al. Psychiatry 2008;8:91-6



        Η κατάθλιψη συνοδεύεται από ελάττωση στον όγκο του    
                                 εγκεφάλου σε όλες τις ηλικίες

MDD, major depressive disorder.

1. MacMaster  FP, et al. BMC Med. 2004;2:2; 
2. Bremner JD, et al. Am J Psychiatry. 2000;157(1):115-118; 
3. Bremner JD, et al. CNS Spectr. 2002;7(2):129-130,135-139; 
4. Bell-McGinty S, et al. Am J Psychiatry. 2002;159(8):1424-1427.

Ατροφία ιπποκάμπου σε ασθενείς με κατάθλιψη

• 19% μειωμένος όγκος αριστερού ιπποκάμπου σε ασθενείς με 
κατάθλιψη υπό θεραπεία συγκριτικά με μη καταθλιπτικούς υγιείε 

μάρτυρες
• Η μείωση του όγκου του ιπποκάμπου είναι στατιστικά σημαντική

Ηλικία Παρατηρήσεις

Εφηβεία1
Στοιχεία δυσλειτουργίας του 
ιπποκάμπου σε κατάθλιψη 
πρώιμης έναρξης

Ενήλικος ζωή2,3
Τα ευρήματα είναι συμβατά με 
μειωμένο όγκο αριστερού 
ιπποκάμπου στην κατάθλιψη

Τρίτη ηλικία4
Επιπρόσθετα στοιχεία 
δομικών μεταβολών του 
εγκεφάλου σε γηριατρική 
κατάθλιψη

Υγιής μάρτυρας Καταθλιπτικός (σε ύφεση)



                              Ο όγκος του ιπποκάμπου συνδέεται με τη
                     διάρκεια της κατάθλιψης χωρίς τη λήψη θεραπείας

Sheline YI, et al. Am J Psychiatry. 
2003;160(8):1516-1518.
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Απεικονιστικές μελέτες σε καταθλιπτικούς ασθενείς δείχνουν ότι ο όγκος του ιπποκάμπου 
σχετίζεται αντιστρόφως ανάλογα με το χρόνο στον οποίο η κατάθλιψη παραμένει χωρίς θεραπεία 

Η μεγαλύτερη 
διάρκεια 
καταθλιπτικών 
επεισοδίων χωρίς τη 
λήψη θεραπείας 
συνδέεται με  
μεγαλύτερη μείωση 
του μεγέθους του 
ιπποκάμπου

Τα αντικαταθλιπτικά πιθανώς παίζουν νευροπροστατευτικό ρόλο στην κατάθλιψη



                Μετανάλυση γνωσιακών ελλειμμάτων στο 1ο επεισόδιο:
        συνολικό μέγεθος αποτελέσματος ανάλογα με το γνωσιακό λήμμα

Γνωσιακή ευελιξία

Ροή λόγου

Αντικατάσταση 
αντικειμένου προσοχής

Οπτική μνήμη και μάθηση

Λεκτική μνήμη και μάθησηy

Μνήμη εργασίας

Προσοχή

Ψυχοκινητική ταχύτητα

-2 -1 0 1 2

Patients performing worseControls performing worse

Σταθερή μέση διαφορά, 95% CI
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0.48 [0.21, 0.75]

0.36 [0.13, 0.59]

0.16 [-0.20, 0.51]

0.13 [-0.18, 0.45]

0.53 [-0.05, 1.11]

0.22 [0.00, 0.44]

0.59 [0.10, 1.07]

0.53 [0.23, 0.83]

Σταθερή μέση διαφορά, 95% CI

Lee RS et al. J Affect Disord 2012;140:113-24CI, confidence interval



Γνωσιακά προβλήματα σε ασθενείς με κατάθλιψη
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• “Mέτρια” γνωσιακά προβλήματα βρέθηκαν στο 27% των ασθενών με κατάθλιψη (2% των υγιών μαρτύρων)
• “Σοβαρά” γνωσιακά προβλήματα βρέθηκαν στο 13% των ασθενών με κατάθλιψη (0% στους υγιείς μάρτυρες)

Ποσοστό ατόμων (%)

Ποσοστό ατόμων που βαθμολογούν τα συγκεκριμένα προβλήματα με

“μάλλον πολύ” ή “πάρα πολύ”

Ασθενείς με κατάθλιψη  (n=62)

Υγιείς μάρτυρες (n=112)

Iverson GL, Lam RW. Ann Clin Psychiatry 2013;25:135-40BC-CCI, British Columbia Cognitive Complaints Inventory



Η κλινική ύφεση ορίστηκε ως βαθμολογία στην κλίμακα HRSD-17 (17-item Hamilton Rating Scale for Depression) ≤7 ή βαθμολογία στην κλίμακα QIDS-SR16 ≤ 5
                             NS=μη-σημαντικό.
                            *Στατιστική σημαντικότητα κατά την σύγκριση των καταθλιπτικών ασθενών σε ύφεση με την υγιή ομάδα ελέγχου (μέθοδος επαναλαμβανομένων μετρήσεων ANOVA)
                             †Στατιστική σημαντικότητα post-hoc t test μεταξύ των συγκρινόμενων ομάδων την 8η εβδομάδα .

Shilyansky C,. Lancet Psychiatry 2016; published online March 16. 
http://dx.doi.org/10.1016/S2215-0366(16)00012-2.

Διεθνής Μελέτη Πρόβλεψης Βελτιστοποιημένης Θεραπείας στην Κατάθλιψη (SPOT-D) στην οποία 
χρησιμοποιήθηκαν τα περισσότερο συνταγογραφούμενα αντικαταθλιπτικά Eσιταλοπράμη, Σερτραλίνη και 

Βενλαφαξίνη XR

Προσοχή Λεκτική μνήμη Αναστολή απόκρισης

Υγιείς μάρτυρες (n=336)
MDD σε ύφεση (n=323)
MDD χωρίς ύφεση (n=389)

       Οι υπάρχουσες αντικαταθλιπτικές θεραπείες δεν μπορούν επαρκώς να 
                              αντιμετωπίσουν τα γνωσιακά συμπτώματα

Γνωσιακή έκπτωση πριν και μετά την θεραπεία σε ασθενείς με 
κατάθλιψη1

Β
α

θ
μ

ο
λ
ο
γ
ία

 α
π
ό
δ
ο
σ

η
ς



VOR

1. Guilloux JP et al. 
Neuropharmacology 2013;73:147–
159; 2. Pehrson AL et al. Eur 
Neuropsychopharmacol 
2013;23(2):133–145; 3. Mørk A et 
al. Pharmacol Biochem Behav 
2013;105:41–50; 4. Pehrson AL, 
Sanchez C. CNS Spectr 
2014;19(2):121–133

Acetylcholine

Dopamine Noradrenalin
e

Serotonin

GABA

Glutamate

Vortioxetine1–4

neurotransmission

neurotransmission

Histamine

5-HT1ASERT

5-HT1B

5-HT1D

5-HT3

5-HT7

Η multimodal φαρμακοδυναμική της βορτιοξετίνης 
ασκεί συγκεκριμένες δράσεις στις νευρωνικές οδούς 
που συνδέονται με τη διάθεση και τις γνωστικές 
λειτουργίες, εμπλέκοντας και  την ενίσχυση της 
γλουταματεργικής διαβίβασης1–4

      Βορτιοξετίνη – Ένα multimodal Αντικαταθλιπτικό
Άμεση διέγερση και 

εξουδετέρωση αυτοϋποδοχέα  
5ΗΤ1A 

Αναστολή 
επαναπρόσληψης 

SERT

Αναστολή 5ΗΤ3 :
↓ GABA ↑ γλουταμικού 

(γνωσιακά) 

Αναστολή 5ΗΤ1Β , 
5ΗΤ1D, 5ΗΤ7 :  

Αύξηση 
(βελτιστοποίηση) 
ντοπαμίνης, 
νοραδρεναλίνης, 
ακετυλοχολίνης, 
ισταμίνης



Κάντε κλικ στο εικονίδιο για να προσθέσετε ένα γράφημα

Η επίδραση της Βορτιοξετίνης στις τιμές της κλίμακας DSST δεν  σχετίζεται μόνο με τη βελτίωση των 
συμπτωμάτων της διάθεσης

                      Η Βορτιοξετίνη παρουσίασε με συνέπεια 
αποτελεσματικότητα
                        στα γνωσιακά συμπτώματα σε ασθενείς με κατάθλιψη

• DSST – Replication: Number of correct symbols, change from baseline at Week 8 
(FAS, ANCOVA, LOCF, path analysis; *p<0.05, ***p<0.001)

1. Mahableshwarkar AR, et al. Poster presented at CINP 2014; 
2. McIntyre R, et al. Int J Neuropsychopharmacol. 2014;17(10):1557-1567; 
3. Katona C, et al. Int Clin Psychopharmacol. 2012;27(4):215-223.
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Άμεση επίδραση

Έμμεση επίδραση

Path analysis mediated via 
MADRS total score 

*

Η Ντουλοξετίνη χρησιμοποιήθηκε ως φάρμακο αναφοράς στις μελέτες CONNECT 
και Elderly για την διασφάλιση της εγκυρότητας των μελετών και όχι για την 
σύγκριση αποτελεσματικότητας



                           Η Βορτιοξετίνη παρουσίασε 
άμεση αποτελεσματικότητα
                            στα γνωσιακά συμπτώματα σε 
ασθενείς με κατάθλιψη

• Mahableshwarkar A et al. Neuropsychopharmacol 2015; 

Path analysis: Άμεση επίδραση της Βορτιοξετίνης στην DSST

Βορτιοξετίνη

Έμμεσο 
αποτέλεσμα

(MADRS)

%24.3

Άμεσο 
αποτέλεσμα 

(DSST)

%75.7

Ντουλοξετίνη

Έμμεσο 
αποτέλεσμα

(MADRS) 
%51.3

Άμεσο 
αποτέλεσμα(D

SST)

%48.7

Άμεσο αποτέλεσμα

Έμμεσο αποτέλεσμα

Φαρμ. 
αγωγή DSST

MADRS

Η επίδραση της 
βορτιοξετίνης στα 

γνωστικά συμπτωμάτων 
είναι κατά κύριο λόγο 

άμεση 





         Τα γνωσιακά συμπτώματα της κατάθλιψης επηρεάζουν
              αρνητικά πολλές πτυχές της ζωής των ασθενών1,2

   

● Μειωμένη συγκέντρωση
● Προβλήματα μνήμης
● Αναποφασιστικότητα
● Αναβλητικότητα
● Αδυναμία σχεδιασμού

Δεν μπορεί να απορροφήσει νέα πληροφορία 
κατά τη διάρκεια συζήτησης, παρακολουθώντας 

μια ταινία ή διαβάζοντας ένα βιβλίο

Δεν θυμάται καθημερινές υποχρεώσεις
Ξεχνάει ή χάνει πράγματα

Δεν έχει αυτό-εκτίμηση, σιγουριά για τις 
αποφάσεις του – φοβάται τις πιθανές συνέπειες

Αποφεύγει να λαμβάνει αποφάσεις, είναι 
αγχωμένος λόγω των αποφάσεων και  μετακυλύει 

την ευθύνη της απόφασης σε άλλους

Τα πιο εύκολα πράγματα χρειάζονται πολύ καιρό 
για να γίνουν

Γνωσιακά συμπτώματα Λειτουργικότητα

Gonda et al. Ann Gen Psychiatry (2015) 14:27 
1. McIntyre RS, et al. Depress Anxiety. 2013;30(6):515-527;
2. Hammar A, Ardal G. Front Hum Neurosci. 2009;3:26.



                   Τα γνωσιακά συμπτώματα καθορίζουν σημαντικά
                            την έκβαση των ασθενών με κατάθλιψη

• Τα γνωσιακά συμπτώματα στην κατάθλιψη είναι:

• Συχνά

• Απαντώνται σε όλα τα στάδια της νόσου

• Εμμένουν

• Επηρεάζουν σημαντικά την έκβαση των ασθενών σε 
παραμέτρους που αξιολογούν οι ίδιοι οι ασθενείς (π.χ. 
ποιότητα ζωής, ψυχοκοινωνική λειτουργικότητα)

• Τα γνωσιακά συμπτώματα στην κατάθλιψη μπορεί να εμφανίζονται 
πριν την έναρξη της νόσου αλλά μπορεί να εμμένουν και ως 
υπολειμματικά συμπτώματα 

• Τα γνωσιακά συμπτώματα στην κατάθλιψη μπορεί να παρέμβουν 
στην ορθή λήψη της αντικαταθλιπτικής αγωγής του ασθενούς 
όπως και στην ικανότητα για μάθηση κατά τη ψυχοθεραπευτική 
προσέγγιση MDD, major depressive disorder McIntyre RS et al. Depress Anxiety 2013;30:515-27



 

«…Οι γιατροί 
συνταγογραφούν φάρμακα 
που γνωρίζουν λίγο, 
για ασθένειες που γνωρίζουν 
λιγότερο,
σε ασθενείς που συνήθως 
δεν γνωρίζουν τίποτα…» 
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Ευχαριστώ για το χρόνο 
και την προσοχή σας!
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