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Συμπεριφορικα και ψυχολογικα συμπτωματα (ΣΨΣ) 
στην ανοια Ν. alzheimer  (1)

ü Alois Alzheimer          Frau Auguste (1906)





Συμπεριφορικά συμπτώματα
 
 

Επιθετικότητα (φυσική και 
λεκτική), φωνές, ανησυχία, 
εκνευρισμός, παθολογική 
περιπλάνηση, ανάρμοστη 
σεξουαλική συμπεριφορά, άρση 
αναστολών, χρηστική 
συμπεριφορά,  «σύνδρομο 
ηλιοβασιλέματος»

Ψυχολογικά συμπτώματα Άγχος, καταθλιπτική διάθεση, 
παραληρητικές ιδέες, 
ψευδαισθήσεις
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Κατηγορία Φαρμάκων Συμπτώματα-Στόχοι
Αντιψυχωτικά
Άτυπα & τυπικά αντιψυχωτικά Ψυχωσική συμπτωματολογία, επιθετικότητα, ανησυχία, δ/χές 

του κύκλου ύπνου-εγρήγορσης

Αντικαταθλιπτικά
Τραζοδόνη Δ/χές του κύκλου ύπνου-εγρήγορσης, ανησυχία, 

επιθετικότητα, άγχος, καταθλιπτική συμπτωματολογία

Επιλεκτικοί αναστολείς επαναπρόσληψης σεροτονίνης Καταθλιπτική συμπτωματολογία, ανησυχία, εκνευρισμός, 
ψυχωσική συμπτωματολογία

Άλλα αντικαταθλιπτικά (π.χ. μιρταζαπίνη, βουπροπιόνη) Καταθλιπτική συμτωματολογία

Τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά Καταθλιπτική συμτωματολογία
Φάρμακα ενισχυτικά της νοητικής ικανότητας (cognitive enhancers)
Αναστολείς ακετυλ-χολινεστεράσης Νοητικές δ/χές, απάθεια, παθολογική κινητική συμπεριφορά, 

άγχος, καταθλιπτική συμπτωματολογία, ψυχωσική 
συμπτωματολογία

Μεμαντίνη Νοητικές δ/χές, επιθετικότητα, ανησυχία, εκνευρισμός, 
ψυχωσική συμπτωματολογία

Άλλα φαρμακευτικά σκευάσματα
Αντιεπιληπτικά Επιθετικότητα, ανησυχία, μανιακόμορφη συμπτωματολογία, 

δ/χές ύπνου

Βενζοδιαζεπίνες Άγχος, ανησυχία, δ/χές ύπνου

Φαρμακευτικη Αντιμετωπιση ΣΨΣ ΣΤΗΝ ΑΝΟΙΑ Ν. 
ALZHEIMER 



Αντιψυχωτικα (1) 

• Έως 60% των ασθενών σε μονάδες φροντίδας (Gentile S. Psychopharmacology 2010) 
 

• A1G: Αλοπεριδόλη αποτελεσματική στην επιθετικότητα (1.2-3.5 mg/d; ES 
0.31; 95% CI 0.49 to -0.13) (Kales HC et al. Am J Psychiatry 2012) 

• A2G: αρνητικά αποτελέσματα (Chiu Y et al. Health Policy 2015;  Yury CA & Fisher JE. 
Psychother Psychosom 2007;  Dutcher SK et al. J Am Geriatr Soc 2014; Schneider LS et al. N Engl J Med 
2006; Barak Y et al. Int Psychogeriatr 2011;)

• A2G: “τουλάχιστον μέτρια αποτελεσματικότητα” (MA H et al. J Alzheimers Dis 2014; 
Wang J et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2015; Tan L et al. Alzheimers Res Ther 2015; Maher AR & 
Theodore G. J Manag Care Pharm 2012)

• Ρισπεριδόνη, Ολανζαπίνη, Αριπιπραζόλη, Κουετιαπίνη, Αμισουλπρίδη



Αντιψυχωτικα (2)

1. Άτυπα ή τυπικά ???

(Gareri P et al. Arch Gerontol Geriatr Suppl 
2004)

2. Μεγαλύτερη 
αποτελεσματικότητα ???

(Public Health Advisory, April 2005)

3. Διάρκεια ???





Φάρμακα Ανεπιθύμητες ενέργειες (ΑΕ)

Τυπικά Αντιψυχωτικά Εξωπυραμιδικές ανεπιθύμητες ενέργειες, ακαθησία, παρκινσονισμός, όψιμη 
δυσκινησία, αντιχολινεργική δράση (ξηροστομία, δυσκοιλιότητα, δυσουρία, 
θάμβος όρασης), καταστολή, πτώσεις, ορθοστατική υπόταση, δ/χες στην 
καρδιακή αγωγιμότητα, ελάττωση του ουδού πρόκλησης επιληπτικών 
κρίσεων, κακόηθες νευροληπτικό σύνδρομο, delirium, ΑΕΕ, θάνατος

Άτυπα Αντιψυχωτικά Δυσλιπιδαιμία, μικρή ανοχή στη γλυκόζη και κίνδυνος ανάπτυξης ΣΔ, 
πρόσληψη βάρους, πτώσεις, καταστολή, ορθοστατική υπόταση, υψηλός 
κίνδυνος ΑΕΕ και αγγειακών συμβαμάτων, πνευμονία, θάνατος
Λιγότερο συχνά: δ/χές στην καρδιακή αγωγιμότητα, αντιχολινεργική δράση, 
εξωπυραμιδικές ανεπιθύμητες ενέργειες, ακαθησία, παρκινσονισμός, όψιμη 
δυσκινησία, κακόηθες νευροληπτικό σύνδρομο, delirium
Ολανζαπίνη: μεγαλύτερη πρόσληψη βάρους, δυσλιπιδαιμία, αντιχολινεργική 
δράση
Ρισπεριδόνη: σε υψηλότερες δόσεις μεγαλύτερος κίνδυνος εμφάνισης 
εξωπυραμιδικών ανεπιθύμητων ενεργειών, ορθοστατικής υπότασης, 
καταστολης
Κουετιαπίνη: μεγαλύτερη πρόσληψη βάρους, καταστολή, ορθοστατική 
υπόταση
Ζιπρασιδόνη: επιμήκυνση του QTc
Κλοζαπίνη: αντιχολονεργική δράση, ορθοστατική υπόταση, 
ακοκκιοκυτταραιμία



HC Kales et al. Risk of Mortality Among Individual Antipsychotics in Patients with 
Dementia. Am J Psychiatry, 2012



• Συστηματική και όχι περιστασιακή χορήγηση 

• Χορήγηση από του στόματος 

• Συνήθως η λήψη τους μία φορά το 24ωρο είναι επαρκής 

• Σε περίπτωση εμφάνισης ανεπιθύμητων ενεργειών, κρίνεται 
απαραίτητη η άμεση μείωση ή/και διακοπή της φαρμακευτικής 
αγωγής

• Περιοδικές προσπάθειες μείωσης ή/και διακοπής της αγωγής 
(συνήθως κάθε 3 μήνες) 

• Σκευάσματα με σημαντικές αντιχολινεργικές ιδιότητες καλό είναι να 
αποφεύγονται

• Συνήθως η λήψη γίνεται κατά τις απογευματινές/βραδινές ώρες 

• Χαμηλές δόσεις έναρξης και αργή αύξηση δόσεων

ΓΕΝΙΚΕΣ ΑΡΧΕΣ - αντιψυχωτικα





Κατάθλιψη στην άνοια ΝΑ:

• “Καλή ανεκτικότητα & ανταπόκριση” (Bains J et al, Cochrane Database Syst Rev 

2002; Ballard C et al. CNS Drugs 2010) 

• “Χωρίς σαφές όφελος” (Banerjee S et al. Lancet 2011)

Η αρχική μελέτη DIADS, έδειξε σημαντική αποτελεσματικότητα της 

σερτραλίνης έναντι του εικονικού φαρμάκου στη θεραπεία της 

κατάθλιψης στην άνοια ΝΑ, αλλά μία μεταγενέστερη επανάληψη δεν 

επιβεβαίωσε το αποτέλεσμα (Lyketsos CG et al Am J Psychiatry 2000; Lyketsos CG et al, 

Arch Gen Psychiatry 2003)

“Η Σερτραλίνη δεν υπερείχε του placebo στην αντιμετώπιση της 

κατάθλιψης (p=0.11)” (Rosenberg PB et al. Am J Geriatr Psychiatry 2010)

ΑΝΤΙΚΑΤΑΘΛΙΠΤΙΚΑ (1)
Εκλεκτικοι Αναστολεισ Επαναπροσληψησ Σεροτονινησ



ΑΝΤΙΚΑΤΑΘΛΙΠΤΙΚΑ (2)
Εκλεκτικοι Αναστολεισ Επαναπροσληψησ Σεροτονινησ

Κατάθλιψη στην άνοια ΝΑ:

• Σερτραλίνη, σιταλοπράμη & εσιταλοπράμη (Ballard C et al. CNS Drugs 
2010)

• Ιμιπραμίνη, κλομιπραμίνη, σερτραλίνη, φλουοξετίνη, 
βενλαφαξίνη [κλινικά σημαντική βελτίωση (OR) 2.12, 95% CI 0.95-
4.70, ύφεση (OR) 1.97, 95% CI 0.85-4.55] (Nelson JC & Devanand DP. J Am 
Geriatr Soc 2011; Thompson S et al. Can J Psychiatry 2007)

ΣΨΣ στην άνοια ΝΑ: 

Σιταλοπράμη, σερτραλίνη → μέτρια βελτίωση των ΣΨΣ (Henry G at el. Am 

J Alzheimers Dis Other Demen 2011), αποτελεσματικότητα στην ανησυχία  (Gauthier 

S et al. Int Psychogeriatr 2010; Seitz D et al. Cochrane Database Syst Rev 2011, Pollock BG et al. 

Am J Geriatr Psychiatry 2007, Porsteinsson AP. JAMA 2014, Schneider LS et al. Am J Psychiatry 

2016; Leonpacher AK et al. 2016; Viscogliosi G et al. J Am Med Dir Assoc 2017) 



ü Εκλεκτικοί αναστολείς επαναπρόσληψης σεροτονίνης και 
νορεπινεφρίνης: σερτραλίνη και βενλαφαξίνη → παρόμοια 
αποτελεσματικότητα σε ανοϊκούς ασθενείς με κατάθλιψη (Mokhber N et al. 
Pharmacopsychiatry 2014) (de Vasconcelos Cunha UG et al. Dement Geriatr Cogn Disord 2007)

ü Τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά/ΜΑΟΙs: ανεπιθύμητες ενέργειες !!!

ü Μιρταζαπίνη: Σερτραλίνη ή Μιρταζαπίνη και placebo → όχι σημαντικές 
διαφορές, μετά από 13 εβδ (Svs.P, p=0.10, Mvs.P,.p=0.99, Svs.M, 
p=0.11). Περισσότερες ανεπιθύμητες ενέργειες στην ομάδα φαρμάκων 
(S:43%, p=0.01 και Μ: 41%, p=0.03) (Banerjee S et al., 2011)

ü Τραζοδόνη: μέτρια αποτελεσματικότητα  (Seitz D et al. Cochrane Database Syst Rev 
2011, Lebert F et al. Dement Geriatr Cogn Disord 2004)

Αντικαταθλιπτικα (3)



Φάρμακα Ανεπιθύμητες ενέργειες (ΑΕ)

SSRIs Ναυτία, έμετος, διαρροϊκές κενώσεις, υπονατριαιμία, σεξουαλική 
δυσλειτουργία, ανησυχία, άγχος, ακαθησία και παρκινσονική 
συμπτωματολογία, διαταραχές ύπνου,    αυξημένος κίνδυνος 
αιμορραγίας κυρίως από το γαστρεντερικό σύστημα (ειδικά σε 
περίπτωση συγχορήγησης αντιαιμοπεταλιακών 
σκευασμάτων), πτώσεις, σεροτονινεργικό σύνδρομο

SNRIs Αρτηριακή υπέρταση σε υψηλές δόσεις

Τρικυκλικά 
Αντικαταθλιπτικά

Καρδιοαγγειακές (ορθοστατική υπόταση, διαταραχές αγωγικότητας) 
και αντιχολινεργικές ανεπιθύμητες ενέργειες (θάμβος όρασης, 
ταχυκαρδία, ξηροστομία, δυσουρία, δυσκοιλιότητα, καταστολή, 
επιδείνωση νοητικών δυσλειτουργιών), delirium

MAOIs Κίνδυνος υπερτασικής κρίσης με πρόσληψη τυραμίνης, 
σεροτονινεργικό σύνδρομο με συγχορήγηση SSRIs

Τραζοδόνη Υπνηλία, ορθοστατική υπόταση, ξηροστομία, πιο σπάνια 
πριαπισμός

Μιρταζαπίνη Καταστολή, πρόσληψη βάρους, πιο σπάνια ηπατοτοξικότητα και 
ουδετεροπενία





• Kλινικά σημαντική, επίμονη καταθλιπτική διάθεση: έναρξη 
αντικαταθλιπτικής αγωγής

• SSRIs ως φάρμακα πρώτης εκλογής

• Δόση έναρξης χαμηλή και αύξηση αργή

• Σε ΜΚΕ η αγωγή πρέπει να συνεχιστεί για 1-2 χρόνια για την 
αποφυγή υποτροπής

• Πιο ασφαλή: σιταλοπράμη, εσιταλοπράμη, σερτραλίνη, βενλαφαξίνη, 
μιρταζαπίνη

• Σταδιακή μείωση προς διακοπή του αντικαταθλιπτικού κρίνεται 
αναγκαία προκειμένου να αποφευχθούν συμπτώματα απόσυρσης

• Τακτικός έλεγχος των επιπέδων Νa

ΓΕΝΙΚΕΣ ΑΡΧΕΣ - αντικαταθλιπτικα



• Δεν υπάρχει ομοφωνία μεταξύ των μελετών (Trinh N et al. JAMA 2003; 
Howard R et al. N Engl J Med 2007; Rodda J et al. Int Psychogeriatr 2009; Gauthier S et al. Int 
psychogeriatr 2010)

• Μελέτες που εξέτασαν συγκεκριμένα ΣΨΣ και όχι το σύνολο αυτών, 
βρήκαν ότι η απάθεια, η παθολογική κινητική δραστηριότητα, η 
κατάθλιψη και το άγχος δυνητικά ανταποκρίνονται καλύτερα σε 
αγωγή με αναστολείς ακετυλχολινεστεράσης (Cummings JL. Rev Neurol Dis 
2004; Holmes C et al, Neurology 2004; Feldman H et al. Int J Geriatr Psychiatry 2005; Campbell 
N et al. Clin Interv Aging 2008; )

• Πιθανή επιδείνωση των ΣΨΣ σε διακοπή του αναστολέα (Holmes C et al, 
Neurology 2004) 

Αναστολεισ ακετυλχολινεστερασησ





• Μέτρια αποτελεσματικότητα στα ΣΨΣ στην άνοια

• Μεμονωμένα συμπτώματα → καλύτερη ανταπόκριση παρουσίασαν οι 
ψευδαισθήσεις, το παραλήρημα, η ανησυχία, η επιθετικότητα και ο 
εκνευρισμός

   (Gauthier S, Loft H & Cummings J. Int Geriatr Psychiatry 2008; Wilcock G et al. J Clin Psychiatry 
2008; McShane R et al. Cochrane Database Syst Rev 2006;   Tible OP et al. Ther Adv Neurol Disord 
2017; Savaskan E et al. Praxis 2014) vs (Ballard C et al. J Am Med Dir Assoc 2015; Fox C et al. PLoS 
One 2012)

ΜΕΜΑΝΤΙΝΗ





• Καρβαμαζεπίνη → αρκετά καλά αποτελέσματα στην αντιμετώπιση 
επιθετικότητας, ανησυχίας, μανιακόμορφων εκδηλώσεων, σεξουαλικά 
ανάρμοστης συμπεριφοράς (Yeh YC & Ouyang WC. Kaohsiung J Med Sci 2012; Tariot PN et 

al. Am J Psychiatry 1998; Olin JT et al. Am J Geriatr Psychiatry 2001) (περιορισμένα δεδομένα 
+ ανεπιθύμητες ενέργειες!!!)

• Βαλπροϊκό: Δεν προλαμβάνει την εμφάνιση ψυχωτικών συμπτωμάτων, 
ούτε ωφελεί στη θεραπεία τους (Tariot PN et al. Arch Gen Psych 2011; Porsteinsson AP et al. 
Am J Geriatr Psychiatry 2003; Tariot PN et al. Am J Geriatr Psychiatry 2005; Sival RC et al. Int J Geriatr 
Psychiatry 2004; Konovalov S et al. Int Psychogeriatr 2008, Lonergan E et al. Cochrane Database System 
Rev 2009)

• Σε μεμονωμένους ασθενείς: όταν δεν υπάρχει ανταπόκριση ή καλή 
ανεκτικότητα στα αντιψυχωτικά, σε σημαντικούς αγγειακούς παράγοντες 
κινδύνου ή μέτριου βαθμού ανησυχία χωρίς ψυχωτική συμπτωματολογία

• Ανεπαρκής βιβλιογραφική τεκμηρίωση για τα υπόλοιπα αντιεπιληπτικά

Αντιεπιληπτικα



• 15-30% ασθενών με άνοια (Seitz DP et al. Int Psychogeriatr 2013; Saarelainen L et 
al. J Alzheimers Dis 2016)

• Προτείνεται να αποφεύγονται λόγω πολλών παρενεργειών (Tampi RR & 
Tampi DJ. Am J Alzheimers Dis other Demen 2014)

• Όταν τα περιστατικά ανησυχίας εμφανίζονται σποραδικά ή 
χρειάζεται να κατασταλεί ο ασθενής προκειμένου να 
πραγματοποιηθεί παρακλινικός έλεγχος, στον οποίο αντιδρά (Peisah C 
et al. Intern Med 2011; Azermai et al. Ageing Res Rev 2011)

• Βραχυχρόνια χρήση, χαμηλές δόσεις, σκευάσματα με μικρότερο 
χρόνο ημίσειας ζωής

• Αν η χορήγηση παραταθεί χρονικά πέραν των 4-6 εβδομάδων, 
απαιτείται σταδιακή διακοπή προκειμένου να αποφευχθούν 
φαινόμενα απόσυρσης (Madhusoodanan S & Bogunovic OJ. Expert Opin Drug Saf 
2004)

βενζοδιαζεπινεσ



• Μελατονίνη: Ανεπαρκής τεκμηρίωση για τις νοητικές διαταραχές της 
νόσου. Μέτρια αποτελεσματικότητα στα ΣΨΣ

• Λίθιο:  Δεδομένα για χρήση του στην αντιμετώπιση της ανησυχίας λίγα, 
ανεπαρκή και αντικρουόμενα

• Μεθυλφαινιδάτη: Μεγαλύτερη βελτίωση της απάθειας σε όσους 
έλαβαν μεθυλφαινυδάτη (Rosenberg PB et al. 2013) αλλά και μεγαλύτερο 
ποσοστό εμφάνισης ανεπιθύμητων ενεργειών (Herrmann N et al. 2008)

• Β-αδρενεργικοι ανταγωνιστες: χρειάζονται περισσότερες μελέτες για 
την τεκμηριωμένη χρήσης τους στην ανησυχία και επιθετικότητα 
(μεγάλες δόσεις προπρανολόλης → ανεπιθύμητες ενέργειες) 

ΑΛΛΑ ΦΑΡΜΑΚΑ







Συμπερασματα  

Ø Αποκλεισμός σωματικής νόσου

Ø Στόχευση στα συμπτώματα που χρειάζονται παρέμβαση

Ø Προτεραιότητα στις μη φαρμακευτικές παρεμβάσεις

Ø Η επιλογή του φαρμακευτικού σκευάσματος γίνεται «ζυγίζοντας» όφελος 
και παρενέργειες και εις γνώση των ασθενών ή/και των οικείων

Ø Έναρξη με χαμηλές δόσεις, αργή τιτλοποίηση (αν χρειαστεί). Στόχος η 
χαμηλότερη δυνατή δόση για το μικρότερο δυνατό διάστημα

Ø Επανεκτίμηση για τη δράση, τις παρενέργειες και την πιθανότητα 
άσκοπης λήψης φαρμάκου

ü Τα αντιψυχωτικά δεν πρέπει να είναι η ρουτίνα στην αντιμετώπιση των 
ΣΨΣ της άνοιας

Ø  Τα αντικαταθλιπτικά είναι προτιμότερο να τίθενται σε σοβαρές μορφές 
κατάθλιψης της άνοιας



Μελλοντικεσ στρατηγικεσ

• Η γνώση της αιτιοπαθογένειας των NPS και της δράσης των 
διαθέσιμων φαρμάκων, θα προσφέρει αποτελεσματικότερες 
βιολογικές θεραπείες

• Περαιτέρω έρευνα μη-φαρμακευτικών παρεμβάσεων

• Αναπτυσσόμενα μοντέλα ολοκληρωμένης και εξατομικευμένης 
θεραπείας



Click icon to add picture

Ευχαριστω για την προσοχη σασ
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