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Summary

In the adult population of patients with major depression, both psychotherapeutic and 
pharmacological interventions are effective, but antidepressants remain the mainstay of treat-
ment. In the case of child and adolescent psychiatry, there is still controversy over whether 
to use pharmacological interventions and which drug to prefer. Although psychotherapeutic 
treatment is still considered a first-line treatment, antidepressants are widely used to treat 
depression in children and adolescents, and the number of medications prescribed for this 
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indication has increased over time. In Poland, about 57,000 patients under 18 years of age 
currently use reimbursed antidepressants. Antidepressants are generally effective and well 
tolerated by children, but between 31% and 48% will not respond to them and up to 25% 
will experience side effects.

The aim of the study was to present the effectiveness and tolerance of antidepressants used 
in depression in the pediatric population. Among all SSRIs, the largest amount of data from 
short-term RCTs and their meta-analyses indicate the effectiveness of fluoxetine in patients 
diagnosed with depression <18 years of age, which still makes it the drug of first choice in this 
indication. However, the results of meta-analyses do not allow to draw clear conclusions as to 
the effectiveness of individual SSRIs in the treatment of depression in children and adolescents. 
Single placebo-controlled studies show the efficacy of sertraline, escitalopram and citalopram 
in the treatment of depression in patients <18 years of age, making them important treatment 
options worth considering. There is no reliable evidence on the effectiveness of fluvoxamine.

Słowa klucze: psychiatria dzieci i młodzieży, depresja, SSRI – skuteczność kliniczna 
i obszary zastosowania
Key words: child and adolescent psychiatry, depression, SSRIs – clinical effectiveness 
and areas of application

Wprowadzenie

Zgodnie z definicją ICD-11 zaburzenia depresyjne charakteryzują się obniżonym 
nastrojem (smutnym, drażliwym, uczuciem pustki) lub utratą przyjemności, którym 
towarzyszą inne objawy poznawcze, behawioralne lub neurowegetatywne znacząco 
wpływające na zdolności danej osoby do funkcjonowania. Zaburzenie depresyjne 
może przebiegać z pojedynczym epizodem i mieć charakter łagodny, umiarkowany 
bez objawów lub z objawami psychotycznymi, ciężki bez objawów lub z objawami 
psychotycznymi lub mogą to być zaburzenia depresyjne nawracające o tożsamym 
obrazie, z epizodem pojedynczym [1].

Rozpowszechnienie zaburzeń depresyjnych

Zgodnie z danymi WHO (2001) depresja jest czwartą najczęstszą przyczyną 
obciążenia chorobami na świecie i przewiduje się, że w ciągu najbliższych 20 lat 
będzie wykazywać tendencję wzrostową. Podobnie duże zaburzenie depresyjne jest 
jednym z najczęstszych zaburzeń psychicznych u dzieci i młodzieży. Częstość jego 
występowania oceniana punktowo wynosi 2,8% u dzieci w wieku szkolnym (6–12 lat) 
i 5,6% u nastolatków (13–18 lat). W porównaniu jednak z dorosłymi dzieci i młodzież 
z dużymi zaburzeniami depresyjnymi są niedodiagnozowane, a w związku z tym 
również nieleczone, prawdopodobnie dlatego, że objawy zaburzenia depresyjnego 
w tej populacji są niecharakterystyczne i bardzo zróżnicowane [2]. W ogólnopolskim 
badaniu epidemiologicznym dotyczącym reprezentatywnej próby dzieci i młodzieży 
EZOP II [3] rozpowszechnienie depresji oceniono na 1,9% u dzieci w wieku 12–13 
lat, 4% w grupie 14–15 lat i 7% u młodzieży w wieku 16–17 lat. Z kolei łączna liczba 
pacjentów w wieku 0–17 lat znajdująca się w 2021 roku pod opieką psychiatryczną 
(z wyłączeniem leczenia uzależnień) wyniosła 211,88 tys. W 2021 roku ze świad-
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czeń opieki zdrowotnej skorzystało ponad 25 tys. osób do 18. r.ż. z zaburzeniami 
o charakterze depresyjnym oraz 11 tys. pacjentów w wieku 0–17 lat z zaburzeniem 
typu „epizod depresyjny” lub „zaburzenie depresyjne nawracające”. Zdecydowana 
większość pacjentów należała do grupy wiekowej 12–17 lat [4].

Rozpowszechnienie stosowania leków przeciwdepresyjnych  
u dzieci i młodzieży oraz wskazania do ich stosowania

Choć w populacji dorosłych pacjentów w leczeniu dużej depresji skuteczne są 
zarówno interwencje psychoterapeutyczne, jak i farmakologiczne, wciąż podstawą 
leczenia pozostają leki przeciwdepresyjne [5]. W wypadku psychiatrii dzieci i młodzie-
ży zaś nadal istnieją kontrowersje co do tego, czy powinno się stosować interwencje 
farmakologiczne i jaki lek preferować. Pomimo iż leczenie psychoterapeutyczne 
w dalszym ciągu jest uważane za terapię pierwszego rzutu, to leki przeciwdepresyjne 
są szeroko używane w leczeniu depresji u dzieci i młodzieży, a liczba przepisywanych 
w tym wskazaniu leków z czasem wzrosła [2, 6]. W ciągu ostatnich 20 lat spożycie 
leków przeciwdepresyjnych (głównie selektywnych inhibitorów wychwytu zwrotnego 
serotoniny – SSRI) dramatycznie wzrosło w wielu krajach [2]. W latach 2005–2012 
rozpowszechnienie używania leków przeciwdepresyjnych wzrosło z 1,3% do 1,6% 
w USA; z 0,7% do 1,1% w Wielkiej Brytanii; z 0,6% do 1,0% w Danii; z 0,5% do 0,6% 
w Holandii oraz z 0,3% do 0,5% w Niemczech [6]. W Polsce z refundowanych leków 
przeciwdepresyjnych korzysta obecnie około 57 tys. pacjentów do 18. r.ż. W 2021 roku 
zaobserwowano skokowy wzrost liczby pacjentów korzystających z leków przeciwde-
presyjnych. W zestawieniu tym uwzględniono osoby realizujące recepty na wybrane 
leki przeciwdepresyjne niezależnie od wskazania. Najczęściej stosowanym lekiem jest 
sertralina – w 2018 roku receptę na ten lek zrealizowało około 21 tys. osób poniżej 18. 
r.ż. Obserwuje się ciągły wzrost liczby pacjentów korzystających z poszczególnych 
leków przeciwdepresyjnych [4].

W tabeli 1 zaprezentowano zakres rejestracji leków z grupy SSRI w Polsce i na 
świecie w odniesieniu do różnych grup wiekowych. W tabeli 2 przedstawiono spo-
sób, w jaki leki z grupy SSRI wymienione są w rekomendacjach dotyczących dzieci 
i młodzieży. Natomiast w tabeli 3 zawarto inne zastosowania leków z grupy SSRI 
dyskutowane w literaturze przedmiotu.
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Tabela 1. Zakres rejestracji leków z grupy SSRI [7–9]

Lek Polska UE FDA

Citalopram Dorośli Dorośli Dorośli

Escitalopram Dorośli Dorośli Depresja od 12. r.ż.

Fluoksetyna
Depresja umiarkowana 
lub ciężka w połączeniu 

z psychoterapią od 8. r.ż.

Depresja umiarkowana 
lub ciężka w połączeniu 

z psychoterapią  
od 8. r.ż.

Od 7. r.ż. w OCD
Od 8. r.ż. duża depresja
Od 10. r.ż. w połączeniu 

z olanzapiną epizod depresyjny 
w przebiegu ChAD typu I

Fluwoksamina

OCD od 8. r.ż.
Inne wskazania OCD  

od 8. r.ż.
Inne wskazania  

od 18. r.ż.

OCD od 8. r.ż.
Inne wskazania – dorośli

Od 8. r.ż. w OCD

Paroksetyna Dorośli Dorośli Dorośli

Sertralina
OCD od 6. r.ż.

Inne wskazania – dorośli
OCD od 6. r.ż.

Inne wskazania – dorośli
Od 6. r.ż. w OCD

Tabela 2. Sposób, w jaki leki z grupy SSRI są wymieniane w rekomendacjach  
dotyczących dzieci i młodzieży [10–20]

Źródło
Zaburzenia 

lękowe u dzieci 
i młodzieży

Depresja u dzieci 
i młodzieży

OCD u dzieci 
i młodzieży

Zaburzenie 
afektywne 

dwubiegunowe 
u dzieci 

i młodzieży

Inne

AACAP 
practice 
parameter

GAD, lęk 
społeczny, lęk 
separacyjny 

i PD – u dzieci 
w wieku 6–17 
lat: SSRI. Dla 

wszystkich leków 
z tej grupy jest to 
w tym wskazaniu 

zastosowanie 
poza rejestracją 
(Walter i wsp. 

2020) [10]

Duży epizod 
depresyjny: SSRI 

z wyjątkiem 
paroksetyny

Dla niektórych 
leków z tej 

grupy jest to 
zastosowanie 

poza rejestracją 
(Walter i wsp. 

2023) [11]

W połączeniu z CBT 
leki z grupy SSRI1 

(Geller  
i wsp. 2012) [12]

1 Standardy AACAP opublikowane wcześniej niż przed 5 laty należy traktować jako wymagające uaktualnienia.

dalszy ciąg tabeli na następnej stronie



903Miejsce selektywnych inhibitorów zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI). Część I

dalszy ciąg tabeli na następnej stronie

American 
Academy  
of Pediatrics 
(Cheung i wsp. 
2018) [13]

Zaburzenia 
depresyjne: 

SSRI (leczenie 
paroksetyną nie 

powinno być 
rozpoczynane 
w warunkach 

POZ). Dla 
niektórych leków 
z tej grupy jest 

to zastosowanie 
poza rejestracją

Canadian 
Network 
for Mood 
and Anxiety 
Treatments 
(CANMAT) oraz 
International 
Society 
for Bipolar 
Disorders 
(ISBD) 2018 
guidelines 
(Yatham i wsp. 
2018) [14]

W epizodzie 
depresji 

w przebiegu 
ChAD – jako 
postępowanie 
trzeciego rzutu 

olanzapina  
+ fluoksetyna

Canadian 
Network 
for Mood 
and Anxiety 
Treatments 
(CANMAT) 
2016 clinical 
guidelines 
for the 
management 
of adults 
with major 
depressive 
disorders 
(MacQueen 
i wsp.  
2016) [15]

Epizod depresji: 
postępowanie 

pierwszego rzutu: 
psychoterapia, 
drugiego rzutu: 
fluoksetyna (siła 

dowodów 1), 
escitalopram, 
citalopram, 

sertralina (siła 
dowodów 2)

W razie braku 
odpowiedzi na 
leczenie: SSRI 

(ogólnie)  
+ psychoterapia, 
zmiana na inny 
SSRI (ogólnie)
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dalszy ciąg tabeli na następnej stronie

Canadian 
practice 
guidelines for 
the treatment 
of children and 
adolescents 
with eating 
disorders 
(Couturier 
i wsp. 2020) 
[16]

Anorexia 
nervosa: opisy 
przypadków 

dotyczyły 
pozytywnego 

wpływu 
fluoksetyny 
i sertraliny

Bulimia nervosa: 
niewielka ilość 
danych dotyczy 

fluoksetyny
ARFID – opisy 

poprawy po 
zastosowaniu 
fluoksetyny, 
sertraliny, 

escitalopramu 
i paroksetyny

NICE CG31 
[17], NG134 
[18]

Fluoksetyna 
– możliwe 

zastosowanie 
w depresji 

umiarkowanej 
lub ciężkiej 

w połączeniu 
z psychoterapią od 

5. r.ż.
Fluoksetyna, 
citalopram, 

sertralina: możliwe 
zastosowanie 

w depresji ciężkiej 
niereagującej na 
leczenie, depresji 

nawracającej, 
depresji 

psychotycznej

Fluwoksamina 
– w razie 

nieskuteczności 
oddziaływań 

psychospołecznych 
(pamiętając, że 
zastosowanie 

poniżej 8. r.ż. jest 
zastosowaniem poza 

rejestracją)
Sertralina – w razie 

nieskuteczności 
oddziaływań 

psychoterapeutycznych 
(pamiętając, że 
zastosowanie 

poniżej 6. r.ż. jest 
zastosowaniem poza 

rejestracją)
Fluoksetyna – 
jeżeli z OCD 

współwystępuje 
depresja o istotnym 
klinicznie nasileniu

Dysmorfofobia – 
fluoksetyna
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dalszy ciąg tabeli na następnej stronie

WFSBP 
guidelines 
for treatment 
of anxiety, 
obsessive-
compulsive and 
posttraumatic 
stress disorders 
– Version 3. 
Part I: Anxiety 
disorders 
(Bandelow 
i wsp. 2023) 
[19]

GAD, lęk 
separacyjny, 

mieszane 
zaburzenia 

lękowe: 
fluwoksamina (siła  
rekomendacji 1),  

sertralina 
i fluoksetyna (siła 
rekomendacji 2)
Fobia społeczna: 
paroksetyna (siła 
rekomendacji 2), 
fluoksetyna (siła 
rekomendacji 3)

Mutyzm wybiórczy: 
pojedyncze 

badania dotyczące 
citalopramu, 

escitalopramu, 
fluoksetyny 

i sertraliny (siła 
rekomendacji 3)

WFSBP 
guidelines 
for treatment 
of anxiety, 
obsessive-
compulsive and 
posttraumatic 
stress disorders 
– Version 3. 
Part II: OCD 
and PTSD 
(Bandelow 
i wsp. 2023) 
[20]

Fluwoksamina, 
fluoksetyna, sertralina 
(siła rekomendacji 1)

Paroksetyna, 
citalopram – dane 

niejednoznaczne (siła 
rekomendacji 4)

PTSD: oceniano 
sertralinę, dane 

niejednoznaczne 
(siła 

rekomendacji 4)

AACAP – American Academy of Child and Adolescent Psychiatry; CBT – Cognitive-Behavioral 
Therapy; GAD – Generalized Anxiety Disorder; NICE – National Institute of Health and Care 
Excellence; OCD – Obsessive-compulsive Disorder; PTSD – Post-traumatic Stress Disorder; WFSBP 
– World Federation of Societes of Biological Psychiatry

Tabela 3. Inne zastosowania leków z grupy SSRI dyskutowane  
w literaturze przedmiotu [21–25]

Źródło Wskazanie
The World Federation of Societies of 
Biological Psychiatry (WFSBP) guidelines 
for the treatment of adolescent sexual 
offenders with paraphilic disorders 
(Thibaut i wsp. 2016) [21]

SSRI (zwłaszcza fluoksetyna i sertralina) mogą znaleźć 
zastosowanie w terapii zaburzeń parafilicznych u młodocianych 

sprawców przestępstw seksualnych



Małgorzata Janas-Kozik i wsp.906

Autyzm
Przegląd literatury dotyczącej 
farmakoterapii objawów osiowych 
(Maniram i wsp. 2022) [22]
2. Metaanaliza dotycząca wpływu leków 
przeciwdepresyjnych na poszczególne 
typy objawów (Liang i wsp. 2022) [23]
3. Metaanaliza dotycząca skuteczności 
farmakoterapii wobec powtarzalnych 
stereotypowych zachowań (Yu i wsp. 
2020) [24]

Fluoksetyna – jedno badanie kliniczne potwierdziło poprawę 
w zakresie powtarzalnych stereotypowych zachowań
Leki przeciwdepresyjne (ogólnie) przyniosły poprawę 
w zakresie powtarzalnych stereotypowych zachowań

SSRI nie pomagają

Samookaleczenia  
(Eggart i wsp. 2022) [25] Nie potwierdzono skuteczności SSRI

Zasadność stosowania leków przeciwdepresyjnych  
w populacji dzieci i młodzieży

Pomimo wzrostu wskaźnika recept i pomimo ich licencjonowanego wskazania 
w wielu zaburzeniach stosowanie leków przeciwdepresyjnych w dużej depresji u mło-
dych ludzi zostało zakwestionowane w świetle wysokiego wskaźnika odpowiedzi na 
placebo, wynoszącego od 22% do 62%, oraz „ostrzeżenia czarnej skrzynki” wydanego 
przez FDA w 2004 roku, informującego o zwiększonym ryzyku zachowań samobój-
czych wśród dzieci leczonych SSRI [2, 6]. Ostrzeżenie FDA było oparte na analizie 
opublikowanej ponad dekadę temu na temat sponsorowanych przez przemysł badań 
z randomizacją (RTC). Od tego czasu jednak coraz więcej badań kwestionuje rygor 
metodologiczny analizy FDA [6]. Należy również zaznaczyć, że leki przeciwdepre-
syjne są na ogół skuteczne i dobrze tolerowane przez dzieci, ale od 31% do 48% nie 
zareaguje na nie, a do 25% doświadczy działań niepożądanych. Dowody z populacji 
dorosłych sugerują, że informacje farmakogenetyczne mogą pomóc w identyfikacji 
osób najbardziej narażonych na słabą odpowiedź lub działania niepożądane leku, lecz 
baza takich dowodów w populacji pediatrycznej jest mniejsza i aspekt ten wymaga 
dalszych, szczegółowych badań [26].

Skuteczność i tolerancja leków przeciwdepresyjnych  
stosowanych w depresji w populacji pediatrycznej

W swojej metaanalizie Cipriani i wsp. (2016) [2] porównali skuteczność i tolerancję 
leków przeciwdepresyjnych stosowanych w ostrej fazie depresji u dzieci i młodzie-
ży (średni czas trwania obserwacji – 8 tygodni). Autorzy uwzględnili 31 artykułów 
opublikowanych w latach 1986–2014, opisujących 34 badania RCT obejmujące 
5260 pacjentów (średni wiek 13,6 lat; SD = 2,87), w których porównywano działanie 
14 leków przeciwdepresyjnych oraz placebo (3106 uczestników badań zażywało leki, 
a 2154 placebo). Do analizy włączono leki stosowane wyłącznie w dawkach terapeu-
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tycznych, w tym: amitryptylinę, citalopram, klomipraminę, dezypraminę, duloksetynę, 
escitalopram, fluoksetynę, imipraminę, mirtazapinę, nefazodon, nortryptylinę, parokse-
tynę, sertralinę i wenlafaksynę. Z analizy wykluczono badania RCT uwzględniające 
uczestników z depresją lekooporną leczoną mniej niż 4 tygodnie oraz z grupą badaną 
liczącą mniej niż 10 pacjentów. W metaanalizie autorzy brali pod uwagę zmianę nasi-
lenia objawów depresyjnych, częstość przerwania leczenia ze względu na pojawienie 
się efektów niepożądanych, a także pojawienie się myśli i zachowań samobójczych. 
Do oceny zmian w zakresie objawów depresyjnych w uwzględnionych przez autorów 
badaniach wykorzystywano: Children’s Depression Rating Scale – Revised (CDRS-
-R), Beck Depression Inventory (BDI) oraz Children’s Depression Inventory (CDI). Za 
wskaźnik poprawy uznano liczbę pacjentów, u których wyniki objawów depresyjnych 
zmniejszyły się o co najmniej 50% lub u których znacznie poprawiły się wyniki w skali 
Clinical Global Impression (CGI).

W przeprowadzonych analizach stwierdzono, że tylko fluoksetyna była skuteczniej-
sza od placebo (SMD = –0,51; 95% CrI: –0,99 – –0,03). Nortryptylina była znacząco 
mniej skuteczna niż 7 leków przeciwdepresyjnych i placebo (SMD = –1,65 – –1,14). 
Poza tym nie wykazano istotnych statystycznie różnic w skuteczności klinicznej po-
między wszystkimi objętymi metaanalizą lekami – w tym nie dowiedziono przewagi 
fluoksetyny nad pozostałymi LPD. Fluoksetyna była znacząco lepiej tolerowana niż 
duloksetyna (OR = 0,31; 95% CrI: 0,13–0,95) i imipramina (OR = 0,23; 95% CrI: 
0,04–0,78). Citalopram i paroksetyna były znacząco lepiej tolerowane niż imipramina 
(odpowiednio: OR = 0,27; 95% CrI: 0,04–0,96 oraz OR = 0,22; 95% CrI: 0,08–0,87). 
Imipramina była znacząco gorzej tolerowana w porównaniu z placebo (OR = 5,49; 95% 
CrI: 1,96–20,86), wenlafaksyną (OR = 3,19; 95% CrI: 1,01–18,70) i duloksetyną (OR 
= 2,80; 95% CrI: 1,20–9,42). Wenlafaksyna w porównaniu z placebo (OR =0,13 (95% 
CrI: 0,00-0,55) i 10 innymi interwencjami terapeutycznymi (citalopram, escitalopram, 
fluoksetyna, fluoksetyna + terapia CBT, duloksetyna, imipramina, terapia rodzinna, 
deswenlafaksyna, CBT i placebo + CBT) była związana z istotnym ryzykiem nasilenia 
myśli i/lub zachowań samobójczych.

W kolejnej publikacji Feeney i wsp. (2022) [27] włączyli do swojej metaanalizy 34 
badania randomizowane z podwójnie ślepą próbą, kontrolowane placebo, które objęły 
6161 pacjentów. Wśród leków stosowanych w ostrej fazie depresji dzieci i młodzieży 
były m.in.: fluoksetyna, duloksetyna, citalopram, escitalopram, paroksetyna, sertralina 
i wortioksetyna. Standaryzowana różnica średnich (SMD) we wszystkich badaniach 
była bardzo mała i wynosiła 0,12 (CI: 0,08–0,17; p < 0,001), a więc istotnie mniej niż 
obserwowana w badaniach u dorosłych. Kiedy metaanaliza została ograniczona do 
badań z niską średnią odpowiedzią na placebo, SMD wzrosła do 0,19, a następnie do 
0,22, gdy uwzględniono badania z co najmniej 50% szansą na otrzymanie placebo. 
Autorzy zwracają uwagę, że większość badań prowadzona była wśród starszych dzieci 
i młodszej młodzieży. Nie daje to odpowiedzi na pytanie o efektywność leków wśród 
starszej młodzieży.

Teng i wsp. (2022) [28] do systematycznego przeglądu i metaanalizy z 7284 
publikacji zakwalifikowali 17 badań RCT obejmujących 2537 uczestników (wiek 
pacjentów: od 6 do 18 lat; średni wiek – 13,7 roku). Wykazali oni, że leki przeciw-
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depresyjne poprawiają funkcjonowanie pacjenta (SMD = 0,17; 95% CI: 0,09–0,25; 
p < 0,0001), jednak nie wpływają na jakość życia (SMD = 0,11; 95% CI: −0,02–0,24; 
p = 0,093). Szczególny wpływ na poprawę funkcjonowania u dzieci i młodzieży leczo-
nych z powodu depresji miały leki przeciwdepresyjne drugiej generacji (fluoksetyna, 
paroksetyna, sertralina, escitalopram, nefazodon), a zwłaszcza fluoksetyna, escitalo-
pram i nefazodon. Takiego efektu nie obserwowano, stosując leki pierwszej generacji 
(nortryptylina, imipramina, dezypramina).

Z kolei Zhou i wsp. (2020) [29] włączyli do analiz 71 badań RCT obejmujących 
9510 pacjentów w wieku od 3 do 20 lat (średni wiek – 14 lat). Stwierdzono, że tylko 
fluoksetyna w połączeniu z terapią behawioralno-poznawczą (Cognitive-bahavioral 
Therapy – CBT) (SMD = –0,73; 95% CI: –1,39 – –0,07) oraz sama fluoksetyna (SMD 
= –0,51; 95% CI: –0,84 – –0,18) były bardziej skuteczne w porównaniu z placebo 
w leczeniu depresji u dzieci i młodzieży. Fluoksetyna + CBT była bardziej skuteczna 
niż CBT w monoterapii (SMD = –0,78; 95% CrI: –1,55 – –0,01) i terapia psychody-
namiczna (SMD = –1,14; 95% CrI: –2,20 – –0,08). Nortryptylina (SMD =1,04–2,22) 
wykazywała najgorszy efekt w porównaniu ze wszystkimi innymi aktywnymi oddzia-
ływaniami. Nefazodon i fluoksetyna były związane z rzadszym przerwaniem badania 
w porównaniu z sertraliną, imipraminą i dezypraminą. Z kolei stosowanie imipraminy 
łączyło się z częstszym przedwczesnym zakończeniem badania w porównaniu z pla-
cebo, deswenlafaksyną, fluokestyną i wilazodonem. Wenlafaksyna znacznie częściej 
wpływała na zwiększone ryzyko myśli i zachowań samobójczych w porównaniu 
z placebo oraz 10 innymi interwencjami (citalopram, escitalopram, fluoksetyna, flu-
oksetyna z CBT, duloksetyna, imipramina, terapia rodzinna, deswenlafaksyna, CBT 
oraz placebo z CBT).

W metaanalizie biblioteki Cochrane, do której włączono 26 RCT badających 
skuteczność różnych LPD u pacjentów w wieku 6–18 lat, Hetrick i wsp. (2021) [30] 
wykazali, że większość leków przeciwdepresyjnych może wiązać się z „małym i nie-
istotnym” zmniejszeniem objawów depresji w skali CDRS-R w porównaniu z pla-
cebo, a różnice w tym aspekcie pomiędzy poszczególnymi LPD były również „małe 
i nieistotne”. Autorzy na podstawie analizy skuteczności leków oraz bilansu korzyści 
i ryzyka konkludują, że w razie konieczności zastosowania farmakoterapii depresji 
u pacjenta w wieku ≤18 lat jako leki pierwszego wyboru powinno się rozważyć: flu-
oksetynę, sertralinę, escitalopram lub duloksetynę.

Powyższe wyniki metaanaliz, w większości sugerujące najkorzystniejsze efekty 
kliniczne związane z zastosowaniem fluoksetyny, wymagają jednak dodatkowego 
komentarza. Po pierwsze, fluoksetyna jak do tej pory była najczęściej badanym le-
kiem przeciwdepresyjnym w omawianej grupie wiekowej – zarówno pod kątem jej 
porównań z placebo, jak i w roli aktywnego komparatora, co powoduje, że objęta 
metaanalizami grupa chorych otrzymujących fluoksetynę była zdecydowanie najlicz-
niejsza. Można zatem założyć, że wyniki dotyczące innych LPD (w tym innych SSRI) 
nie są aż tak dobrze reprezentowane jak te dotyczące fluoksetyny, a ich skuteczność 
w depresji dzieci i młodzieży pozostaje kwestią otwartą i wymagającą dalszych 
badań. Po drugie, warto podkreślić, że na pozytywne efekty leczenia fluoksetyną 
wskazują głównie najstarsze badania, w tym badania rejestracyjne, sponsorowane 



909Miejsce selektywnych inhibitorów zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI). Część I

dalszy ciąg tabeli na następnej stronie

przez producenta. W wypadku badań nowszych – w których fluoksetyna pełniła 
funkcję aktywnego komparatora – najczęściej odznaczała się ona porównywalną 
skutecznością (lub porównywalną nieskutecznością) jak inny lek, który stosowany był 
w danym badaniu klinicznym. Trzeba w końcu zwrócić uwagę na pojedyncze RCT 
sugerujące skuteczność sertraliny, citalopramu i escitalopramu u dzieci i młodzieży 
oraz wyłącznie negatywne badania dotyczące paroksetyny (tab. 4) [31–47] oraz pa-
miętać, że obejmowane metaanalizami badania są obserwacjami krótkoterminowymi 
i nie pozwalają na wyciągnięcie wniosków co do przydatności poszczególnych LPD 
(w tym poszczególnych SSRI) w długoterminowym leczeniu depresji u pacjentów 
poniżej 18. r.ż.

Tabela 4. Zestawienie RCT u dzieci i młodzieży, których przedmiotem była skuteczność 
leków z grupy SSRI i/lub jej porównanie ze skutecznością LPD  

o innym mechanizmie działania [31–47]

Lek Autor Opis badania Wyniki dotyczące 
skuteczności

Fluoksetyna

Findling i wsp.  
2022 [31]

Wiek: 12–17 lat
Obserwacja: 8 tyg. RCT

N = 784
Grupy:

Flu – 20 mg/dz.
Vor – 10 mg/dz.
Vor – 20 mg/dz.

PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R):
Vor = PBO
Flu > PBO

Findling i wsp.  
2020 [32]

Wiek: 7–17 lat
Obserwacja: 8 tyg.  
RCT + 26 tyg. OL

N = 473
Grupy:

Flu – 20 mg/dz.
Vil – 15–30 mg/dz.

PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R): Flu = Vil = PBO

Findling i wsp.  
2009 [33]

Wiek: 12–17 lat
Obserwacja: 8 tyg. RCT
N = 34 (MDD + SUD)

Grupy:
Flu 10-20 mg

PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R): Flu = PBO
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Fluoksetyna

Atkinson i wsp.  
2014 [34]

Wiek: 12–17 lat
Obserwacja: 10 tyg.

N = 337
Grupy:

Flu – 20–40 mg/dz.
Dul – 60–120 mg/dz.

PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R):  

Flu = Dul = PBO

Emslie i wsp. 2002 [35]

Dzieci: n = 122
Adolescenci: n = 97
Obserwacja: 8 tyg.

Grupy:
Flu – 20 mg/dz.

PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R): Flu > PBO

Wskaźniki remisji:  
Flu > PBO

Wskaźniki odpowiedzi 
terapeutycznej: Flu = PBO

Emslie i wsp. 1997 [36]

Wiek: 7–17 lat
Obserwacja: 8 tyg.

N = 96
Grupy:

Flu – 20 mg/dz.
PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R): Flu > PBO

Wskaźniki remisji:  
Flu = PBO

Emslie i wsp. 2014 [37]

Wiek: 7–17 lat
Obserwacja: 10 tyg.

N = 463
Grupy:

Flu – 20 mg/dz.
Dul – 60 mg/dz.
Dul – 30 mg/dz.

PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R):  

Flu = Dul = PBO

Weihs i wsp. 2018 [38]

Wiek: 7–17 lat
Obserwacja: 8 tyg.

N = 339
Grupy:

Flu – 20 mg/dz.
Desw – 25–50 mg/dz.

PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R):

Flu = Desw = PBO
Wskaźniki odpowiedzi 

terapeutycznej:
Flu > PBO

Desw = PBO
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Fluoksetyna Arango i wsp. 2022 [39]

Wiek: 7–17 lat
Obserwacja: 12 tyg.

N = 466
Grupy: konsultacje 
psychospołeczne +
Flu – 10–20 mg/dz
Ago – 10 mg/dz.
Ago – 25 mg/dz.

PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R): Flu = Ago  

(25 mg) > PBO (wyłącznie 
u adolescentów)

Escitalopram

Emslie i wsp. 2009 [40]

Wiek: 7–17 lat
Obserwacja: 8 tyg.

N = 312
Grupy:

Escit – 10–20 mg/dz.
PBO – PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R): Escit > PBO
Wskaźniki odpowiedzi 
terapeutycznej (CGI):  

Escit > PBO
Wskaźniki remisji: Escit 

(CDRS-R) = PBO

Wagner i wsp.  
2006 [41]

Wiek: 6–17 lat
Obserwacja: 8 tyg.

N =264
Escit – 10–20 mg/dz.

PBO

Redukcja nasilenia depresji 
w całej grupie (CDRS-R): 

Escit = PBO
Redukcja nasilenia depresji 

u adolescentów  
(12–17 lat): Escit > PBO

Citalopram

Wagner i wsp.  
2004 [42]

Wiek: 7–17 lat
Obserwacja: 8 tyg.

N = 174
Grupy:

Cit – 20–40 mg/dz.
PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R): Cit > PBO
Wskaźniki odpowiedzi 

terapeutycznej: Cit > PBO

von Knorring i wsp. 
2006 [43]

Wiek: 13–18 lat
Obserwacja: 12 tyg.

N = 244
Grupy:

Cit – 10–40 mg/dz.
PBO

Wskaźniki odpowiedzi 
terapeutycznej (MADRS):

Pacjenci otrzymujący 
równocześnie 

psychoterapię: CIP = PBO
Pacjenci bez psychoterapii: 

CIT > PBO
Wskaźniki remisji 

(MADRS):
Pacjenci otrzymujący 

równocześnie 
psychoterapię: CIP = PBO
Pacjenci bez psychoterapii: 

CIT > PBO
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Paroksetyna

Emslie i wsp. 2006 [44]

Wiek: 7–17 lat
Obserwacja: 8 tyg.

N = 206
Grupy:

Par – 10–50 mg/dz.
PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R): Par = PBO
Wskaźniki odpowiedzi 

terapeutycznej: Par = PBO
Wskaźniki remisji:  

Par = PBO

Berard i wsp. 2006 [45]

Wiek: 13–18 lat
Obserwacja: 12 tyg.

N = 286
Grupy:

Par – 20–40 mg/dz.
PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(K-SADS-L): Par = PBO
Wskaźniki odpowiedzi 

terapeutycznej (MADRS):
Cała grupa: Par = PBO
Osoby w wieku >16 lat:  

Par > PBO

Le Noury i wsp.  
2015 [46]

Wiek: 12–18 lat
Obserwacja: 8 tyg

N = 275
.

Grupy:
Par – 20–40 mg/dz.

Imi – 200–300 mg/dz.
PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(HAM-D): Par = Imi = PBO
Redukcja nasilenia depresji 

(K-SADS-L):  
Par = Imi = PBO

Wskaźniki odpowiedzi 
terapeutycznej:  
Par = Imi = PBO

Sertralina Wagner i wsp.  
2003 [47]

Wiek: 6–17 lat
Obserwacja: 10 tyg.

Łącznie 2 RCT, wyniki 
łącznie dla obydwu RCT

N = 376
Grupy:

Ser – 50–200 mg/dz.
PBO

Redukcja nasilenia depresji 
(CDRS-R): SER > PBO
Wskaźniki odpowiedzi 

terapeutycznej:  
SER > PBO

PBO – placebo; Flu – fluoksetyna; Cit – citalopram; Escit – escitalopram; Ser – sertralina; Par – 
paroksetyna; Ago – agomelatyna; Desw – deswenlafaksyna; Dul – duloksetyna; Vor – vortioksetyna; 
Vil – Wilazodon; Imi – imipramina; CGI – Clinical Global Impression; CDRS-R – Children’s 
Depression Rating Scale – Revised; MADRS – Montgomery Asberg Depression Rating Scale; 
K-SADS-L – Kiddie-Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia for School Age Children; 
HAM-D – Hamilton Depression Scale

Podsumowanie

1. Spośród wszystkich SSRI największa ilość danych pochodzących z krótkotermino-
wych RCT oraz ich metaanaliz wskazuje na skuteczność fluoksetyny u pacjentów 
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<18. r.ż. z diagnozą depresji, co nadal czyni ją lekiem pierwszego wyboru w tym 
wskazaniu.

2. Wyniki metaanaliz nie pozwalają na wyciągnięcie jednoznacznych wniosków co 
do skuteczności poszczególnych SSRI w leczeniu depresji u dzieci i młodzieży.

3. Pojedyncze badania kontrolowane placebo wskazują na skuteczność sertraliny, 
escitalopramu oraz citalopramu w leczeniu depresji pacjentów w wieku <18. r.ż., 
dlatego warto je rozważyć jako opcje terapeutyczne.

4. Brak rzetelnych dowodów dotyczących efektywności fluwoksaminy.
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