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Summary

Objectives. Electroconvulsive therapy (ECT) is the most effective treatment for drug-
resistant depression. In most studies, cognitive functions including working and semantic
memory showed only transient impairment after ECT. However, the deficits of episodic
(autobiographical) memory were demonstrated to be long-lasting.

Methods. We investigated autobiographical memory in 20 patients (8 male, 12 female),
aged 21-64 years, with drug-resistant depression, treated with ECT, using the Polish adapta-
tion of the Autobiographical Memory Interview-Short Form (AMI-SF). The assessments were
performed before, immediately after 10—12 ECT sessions, and 3 months thereafter.

Results. Before the ECT, the mean severity of depression was 30 + 6 points on the 17-item
Hamilton Depression Rating Scale and the treatment produced a significant clinical improve-
ment in all patients. The indices of autobiographical memory, as assessed by the AMI-SF,
were significantly lower immediately after ECT and 3 months thereafter. The impairment in
autobiographical memory did not show correlation with clinical improvement and with any
other clinical factors.

Conclusions. The results obtained in patients with drug-resistant depression confirm that
ECT treatment produces a significant impairment of autobiographical memory persisting
also three months after the procedure, suggesting that it may be the most important adverse
cognitive effect of the ECT.
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Wstep

Zagadnienie depresji lekoopornej staje si¢ w ostatnich latach coraz istotniejsze.
Dotyczy to zarowno depresji jednobiegunowej, jak i depresji w przebiegu choroby
afektywnej dwubiegunowej. Zgodnie z najnowszymi zaleceniami [ 1] terapia elektro-
wstrzagsowa (EW) jest najskuteczniejszym sposobem leczenia depresji lekooporne;.
Skutecznos¢ EW wydaje si¢ podobna w depresji jednobiegunowej i dwubiegunowej
[2,3].

Istotnym problemem w wypadku EW jest mozliwo$¢ wystapienia zaburzen funkcji
poznawczych. W swojej metaanalizie Semkovska i McLoughlin [4] stwierdzili, Ze
uposledzenie funkcji poznawczych zwigzane z EW ogranicza si¢ gtdéwnie do pierw-
szych 3 dni po leczeniu, a deficyty te ustepujg w ciggu kolejnych 2 tygodni. Fernie
iwsp. [5] wykazali, ze sprawno$¢ pamigci przestrzennej, w porOwnaniu z warto§ciami
wyjsciowymi (przed zastosowaniem EW), byta gorsza do 3 miesiecy po zastosowaniu
EW, ale znacznie si¢ poprawita po 6 miesigcach. Kessler i wsp. [6] nie odnotowali
zadnej roznicy w zakresie ogdlnych funkcji poznawczych przed i po EW w leczeniu
lekoopornej depresji dwubiegunowe;.

Nasze wczesniejsze badanie dotyczyto 63 pacjentow (18 mezczyzn, 45 kobiet)
w wieku 34-75 lat. Oceng funkcji poznawczych przeprowadzono przed terapia, bezpo-
$rednio po 6—12 sesjach EW oraz 3 miesigce pdzniej. Funkcje poznawcze oceniane byty
z uzyciem Testu Pamigci Wzrokowej Bentona, Testu £qczenia Punktow 1 Testu Figury
Zlozonej Rey-Osterrieth (ROCF), podskali Powtarzania Liczb ze Skali Inteligencji
Wechslera dla Dorostych, Testu Uczenia sie Jezykowego Reya (RAVLT), ptynnoS$ci
werbalnej 1 testow Stroopa. Bezposrednio po EW znaczne pogorszenie odnotowano
w niektorych wskaznikach pamigci i funkcji werbalnych, jednakze po trzech miesigcach
od EW zaréwno wskazniki RAVLT, jak i ptynnos$ci werbalnej znaczaco si¢ poprawily
w poréwnaniu ze stanem wyjsciowym, a wyniki w tescie Bentona i ROCF byly istot-
nie lepsze niz przed wykonaniem EW. Leczenie nie wptyneto na wyniki w podskali
powtarzania cyfr, w testach Stroopa i w Tescie Lgczenia Punktow. W naszym badaniu
zabraklo wszakze pomiaru pamigci autobiograficznej [7].

Niezaleznie od og6lnych funkcji poznawczych, w tym pamigci operacyjnej i se-
mantycznej, badania nad skutkami EW dla pamieci epizodycznej (sktadowej pamigci
autobiograficznej) wykazaty konsekwentnie niekorzystny wplyw na te funkcje, ktory
moze by¢ dlugotrwaly. W swoim przegladzie z 2008 roku Fraser i wsp. [8] przedstawili
dowody na utrat¢ pamigci autobiograficznej (PA) w wyniku EW. Obiektywne metody
badawcze sugerujg, ze utrata pamieci jest stosunkowo krétkotrwata (< 6 miesiecy po
zabiegu), z subiektywnych sprawozdan wynika natomiast, ze amnezja jest bardziej
trwata (> 6 miesigcy po EW), a EW ma istotny wptyw na t¢ pamig¢. Uposledzenie PA
po EW zostato potwierdzone rowniez w najnowszych badaniach Kessler i wsp. [6].

W wigkszosci badan do oceny PA uzywano Testu Pamigci Autobiograficznej (Auto-
biographical Memory Interview — AMI) lub jego skrdconej wersji (Short Form — SF),
opracowanej przez naukowcow z Uniwersytetu Columbia. Ostatnio Semkovska i wsp.
[9] poddali dyskusji wiarygodno$¢é pomiaru PA za pomocg tej skali. W odpowiedzi
Harold Sackeim, tworca narzedzia, przedstawit wyniki wielu badan wskazujacych
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jednoznacznie na niekorzystny wplyw EW na PA, oceniany przez AMI lub AMI-SF,
argumentujac za przydatnos$cig tych skal [10].

Niniejsze badanie mialo na celu oceng wptywu EW na pamig¢¢ autobiograficzna
w grupie pacjentéw z depresja lekooporng z uzyciem Testu Pamieci Autobiograficz-
nej. Pomiar wykonywano przed terapig, bezposrednio po sesjach EW i 3 miesiace po
zakonczeniu terapii metoda EW.

Metoda
Pacjenci

Do badania zostato zakwalifikowanych 20 chorych (8 mg¢zczyzn, 12 kobiet)
w wieku 21-75 lat (§redni wiek 53 + 12 lat). Sredni czas trwania choroby wynosit
12,8 = 5,8 lat, a $redni okres depresji wynosit 4,5 + 7,5 miesigca. Depresj¢ nawraca-
jaca jednobiegunowa (Unipolar Depression — UD) rozpoznano u siedmiu chorych,
a depresje w przebiegu choroby afektywnej dwubiegunowej (Bipolar Depression
— BD) u trzynastu 0sob, zgodnie z kryteriami diagnostycznymi ICD-10 [11]. Za kry-
terium depres;ji lekoopornej uznano brak poprawy po co najmniej dwoch prawidtowo
przeprowadzonych kuracjach za pomocg lekow przeciwdepresyjnych i (lub) normo-
tymicznych (w tym potencjalizacji) stosowanych w odpowiednich dawkach w ciagu
ostatnich trzech miesiecy.

Najczesciej stosowanymi lekami przed kuracjg elektrowstrzasowa byly: kwetiapina
(19 pacjentow), lit (15 pacjentéw, w tym 4 UD, 11 BD) oraz wenlafaksyna (11 pacjen-
tow, w tym 5 UD, 6 BD). W czasie EW odstawiano lit oraz leki przeciwpadaczkowe
0 dzialaniu normotymicznym.

Kwalifikacja do EW

Przed wykonaniem EW kazdy pacjent zostat zbadany przez anestezjologa i kar-
diologa oraz, jesli bylo to konieczne, przez endokrynologa w celu ustalenia ewentu-
alnych przeciwwskazan. Zabieg EW stosowany byt trzy razy w tygodniu, z uzyciem
urzadzenia Thymatron System IV. Wszyscy pacjenci otrzymali 10—-12 dwustronnych
sesji EW, z dwustronnym rozmieszczeniem elektrod w przednie;j strefie czotowej. Jako
znieczulenie podawano propofol w dawce 2—-3 mg/kg mc (9 pacjentow) lub ketaming
w dawkach 1-1,5 mg/kg podczas drugiego, czwartego, szostego, 6smego i dziesigtego
zabiegu, w pozostatych podawano propofol (11 pacjentow). Jako srodek zwiotczajacy
migénie wykorzystano sukcynylocholing w dawkach 1-1,5 mg/kg.

Stosowane warto$ci energii pradu wahaty si¢ pomiedzy 100 a 300 mC, a parametry
zostaty dostosowane indywidualnie przez psychiatre przeprowadzajacego procedure.
Wstepna ocena uwzgledniata wiek i pte¢, a ostateczng dawke okreslano na kazdej sesji
na podstawie aktywnos$ci napadu padaczkowego, monitorowanej przez rejestracje EEG.
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Ocena nasilenia depresji

Nasilenie depresji mierzono w 17-punktowej Skali Depresji Hamiltona (Hamil-
ton Depression Rating Scale — HDRS). Kryterium wiaczenia do badania wyniosto
18 punktéw w skali HDRS, a $rednie nasilenie depresji przed EW w calej grupie,
mierzone za pomocg HDRS, wynosito 30 £ 6 punktow. Pomiar z wykorzystaniem
HDRS przeprowadzono po kazdej sesji EW. Za kryterium poprawy po EW przyjeto
zmniejszenie > 50% wyniku HDRS w poréwnaniu z warto$cig wyjsciowa. Za kryte-
rium remisji przyjeto wynik 7 lub mniej punktéw w skali HDRS. Lekarze oceniajacy
nasilenie depresji na skali HDRS byli przeszkoleni z jej uzycia.

Ocena pamigci autobiograficznej

Pamie¢ autobiograficzna byta mierzona za pomoca opracowanej na Uniwersytecie
Columbia skroconej wersji Testu Pamigci Autobiograficznej (AMI-SF) [12], ktora
zostata przettumaczona na j¢zyk polski przez dwoch autoréw (A.B. 1J.R.) i przystoso-
wana do polskich warunkow. AMI-SF sktada si¢ z 30 pytan dotyczacych 6 wydarzen
autobiograficznych (6 podskali). Glowny zabieg dostosowawczy do polskich warunkéw
polegal na zmianie wydarzen ,,urodzinowych” na ,,imieninowe”, ktore sa czgséciej
obchodzone w Polsce. Pacjenci badani byli testem AMI-SF przed EW, bezposrednio
po zakonczeniu sesji EW i 3 miesigce po zakonczeniu terapii EW.

Badanie zostato zaakceptowane przez Komisje Bioetyczng Uniwersytetu Medycz-
nego w Poznaniu, a wszyscy pacjenci, po wyjasnieniu im w petni procedur, wyrazili
zgode¢ na udzial w badaniu.

Metody statystyczne

Wyniki oceny podtestow pamigci autobiograficznej przedstawiono w postaci
$redniej = SD. Porownano wyniki miedzy warto§ciami wyjsciowymi, bezposrednio
po zakonczeniu sesji EW oraz 3 miesigce po zakonczeniu terapii EW. Do testowania
normalnosci rozktadu wykorzystano test Shapiro—Wilka. Poniewaz dane nie byty
zgodne z rozkladem normalnym, uzyto testow nieparametrycznych. Porownanie
parametrow pomiedzy trzema punktami czasowymi przeprowadzono z uzyciem testu
ANOVA Friedmana, z analiza post-hoc. Poréwnania warto$ci wyjsciowych oraz wy-
nikow uzyskanych bezposrednio po EW 1 3 miesigce po zakonczeniu EW uzyskano
za pomocg testow Manna—Whitneya oraz Wilcoxona. Test »-Spearmana zastosowano
do okreslenia korelacji pomigdzy zmiennymi. Obliczenia przeprowadzono z zastoso-
waniem pakietu statystycznego Statistica (StatSoft) w wersji 10. Poziom istotnosci
statystycznej ustalono na alfa < 0,05.

Wyniki

Przed zabiegami EW $rednie nasilenie depresji w catej grupie w Skali Depresji
Hamiltona (HDRS) wynosito 30 + 6 punktéw ($rednia + SD), u pacjentow z UD 32



Terapia elektrowstrzasowa i pamie¢ autobiograficzna u pacjentéw z depresja lekooporng 593

+ 7 punktow, z BD 29 £ 5 punktéw. Po EW $rednie nasilenie depresji wyniosto 5 + 6
punktow, u pacjentow z UD 9 + 7 punktow, z BD 3 + 5 punktoéw. Wyzsze nasilenie
depresji po EW w grupie UD w poréwnaniu z BD pozostawato na poziomie trendu
statystycznego (p = 0,08, test Manna—Whitneya). U 18 pacjentéw (6 zUD i 12 z BD)
stwierdzono znaczng poprawe kliniczng (> 50% obnizenie wyniku HDRS w poréw-
naniu z warto$ciami wyjsciowymi). U 15 pacjentow (4 z UD i 11 z BD) uzyskano
remisje (7 lub mniej punktow w skali HDRS). Nasilenie depresji w skali HDRS po
3 miesigcach od EW wynosito 7 + 7 punktow, a 10 pacjentow (3 z UD 1 7 z BD) po-
zostawalo w remisji.
Wyniki testow autobiograficznych na poczatku badania, bezposrednio po zakon-
czeniu sesji EW 1 3 miesiace po zakonczeniu terapii EW przedstawiono w tabeli 1.
Tabela 1. Wplyw EW na pamieé autobiograficzna — badanie z uzyciem polskiej adaptacji

Testu Pamieci Autobiograficznej — Skrocona Forma u 20 pacjentéw
z depresjg lekooporng (wartosci podane sa jako Srednia £ SD)

eS| pionon | sopoin | WS Tese | MO
po EW
Czlonek rodziny 73128 6,3 + 3,0* 75126 p=0,008
Podréz 77+28 6,0 +3.2* 6,2 +3,0* p=0,002
Sylwester 90+14 6,7 3,1 74+£17 p =0,002
Imieniny 70+31 5,0+ 35 59+31% p < 0,001
Zatrudnienie 74+25 6,125 69+27 p =0,005
Choroba somatyczna 51+32 25+25 35+23" p < 0,001
Ogotem 43 +10 3112 27 £ 19 p < 0,001

Istotna rdznica w poréwnaniu z wynikiem wyjsciowym (test Wilcoxona): * p < 0,05; ** p < 0,01;
**%p <0,001

Wskazniki pamigci autobiograficznej zarowno calkowitej, jak 1 we wszystkich
podskalach AMI-SF byty istotnie nizsze bezposrednio po zabiegach EW i po uptywie
3 miesiecy od konca zabiegéw, z wyjatkiem wynikow w podskalach dotyczacych
cztonka rodziny i zatrudnienia, ktore po 3 miesiacach od zakonczenia zabiegéw osiag-
nety wartosci podobne jak przed zastosowaniem zabiegow. Wskaznik zapominania
wykazujacy odsetek odzyskanych informacji bezposrednio po EW wynosit 72%, a trzy
miesigce pozniej — 60%, jednakze wartosci te nie roéznity si¢ istotnie.

Wyniki wyjsciowe wskaznikow PA nie korelowaly z wiekiem, czasem trwania
epizodu depresyjnego i poczatkowym wynikiem w skali HDRS. Wyniki podskali
III badania (dotyczacej obchoddéw sylwestra) wykazaty ujemnag korelacje z czasem
trwania choroby zaréwno przed, jak i zaraz po zakonczeniu EW. Wskaznik zapomi-
nania osiggniety zardéwno bezposrednio po leczeniu EW, jak 1 po uptywie 3 miesigcy
od zabiegdw nie zdradzat korelacji z wiekiem, picia, rozpoznaniem, czasem trwania
choroby, czasem trwania epizodu depresyjnego, odsetkiem poprawy i stosowaniem
w znieczuleniu propofolu lub propofolu alternatywnie z ketaming.
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Dyskusja

W niniejszej pracy oceniano dynamike pamigci autobiograficznej w przebiegu
leczenia EW, wykorzystujac polska adaptacje AMI-SF u pacjentdéw z depresjg lekoo-
porna. Gtéwny wynik badania potwierdza, ze amnezja wsteczna dla informacji auto-
biograficznych stanowi niepozadany efekt EW. Wskazniki pamieci autobiograficznej,
zarowno catkowity, jak i we wszystkich podskalach AMI-SF, byty znacznie nizsze od
razu po EW 1 3 miesigce pdzniej, z wyjatkiem podskali dotyczacych cztonka rodziny
i zatrudnienia, ktére po 3 miesigcach byly podobne do wartosci poczatkowej. Moze to
potwierdza¢ wyniki ostatnich metaanaliz oraz badan na ten temat [5, 6, 10].

W naszym badaniu wykazano tylko korelacje mi¢dzy czasem trwania choroby i jedng
subdomeng AMI-SF (sylwester). Oprocz tego uposledzenie PA nie korelowato z wiekiem,
plcia, rozpoznaniem, czasem trwania choroby, czasem trwania epizodu depresyjnego,
wskaznikiem poprawy oraz uzyciem do znieczulenia propofolu lub alternatywnie
propofolu i ketaminy. Moze z tego wynikaé, ze oslabienie PA u pacjentow z depresjg
lekooporng w trakcie leczenia EW zachodzito niezaleznie od czynnikdéw klinicznych.

Analizujac wptyw EW na pamig¢ autobiograficzng, nalezy jednak uwzgledni¢
wystepowanie takich zmiennych jak: (1) czas, po ktorym dokonano pomiaru pamigci
autobiograficznej; (2) narzedzie uzyte do badania pamigci (samoopisowe badz obiek-
tywne); (3) wlasciwosci terapii EW (liczba zabiegow, zastosowane natgzenia pradu,
rodzaj znieczulenia, rozmieszczenie elektrod); (4) indywidualne cechy pacjentow, takie
jak nasilenie depresji oraz funkcjonowanie poznawcze przed EW.

Sackeim i wsp. [13] wykazali, ze wskaznik PA po uptywie 2 miesiecy od EW
pozostaje na tym samym poziomie co przed zastosowaniem EW (po wczesniejszym
pogorszeniu). Do pomiaru PA uzyto Testu Pamigci Autobiograficznej (AMI) w petnej
wersji oraz Kwestionariusza Subiektywnej Samooceny Pamigci (Subjective Self-as-
sessment Memory Questionnaire — SSMQ). Podstawowa forma AMI dotyczy okresu
dziecinstwa, wczesnej dorostosci oraz aktualnego zycia. Podobnie Calev i wsp. [14]
dowiedli, ze wskaznik PA, po uprzednim pogorszeniu, po miesigcu od zastosowania
EW osigga poziom wyj$ciowy, a po uptywie 6 miesiecy osigga wyzszy poziom niz
przed terapiag EW. Do oceny PA uzyto SSMQ oraz Osobistego Kwestionariusza Pa-
migci (Personal Memory Questionnaire — PMQ), z ktorego zostat zaadaptowany 7Test
Pamieci Autobiograficznej (AMI). Niektore badania [15] wskazuja, ze wskutek EW
pamig¢ autobiograficzna ulega najwigkszemu ostabieniu w odniesieniu do wydarzen
zwigzanych z okresem blizszym EW, czyli tych, ktore uwzgledniono w naszym bada-
niu za pomocg skréconej wersji Testu Pamieci Autobiograficznej (AMI-SF), dlatego
wskaznik w naszym badaniu moze by¢ nizszy niz w przywotanych pracach. Test
Pamieci Autobiograficznej jako skala obiektywna wydaje si¢ mniej zalezny od pogor-
szenia PA w trakcie trwania epizodu depresji niz testy samoopisowe (np. SSMQ) [16],
jednak w jego podstawowej formie z powodu duzej liczby pozycji i koncentracji na
wczesniejszych okresach w mniejszym stopniu moze si¢ odzwierciedla¢ pogorszenie
pamigeci autobiograficznej po EW.

Wyniki naszych badan potwierdzaja rowniez, ze PA ulega pogorszeniu po prze-
prowadzeniu dwustronnych sesji EW [17], przy czotowym rozmieszczeniu elektrod
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[18]1 wysokiej wartosci pradu [19]. Dostosowanie dawki pradu do aktywnosci napadu
padaczkowego nie miato znaczacego wptywu na sprawdzany parametr w naszym
badaniu. Badanie, jakie przeprowadzili Mayur i wsp. [20], wykazato, ze pami¢é
autobiograficzna ulega mniejszemu ostabieniu po wykorzystaniu w procedurze EW
ultrakrotkich impulsow (0,3 milisekundy) w poréwnaniu z impulsami o czgstotliwosci
1 milisekundy.

Waznym ograniczeniem naszego badania jest brak grupy kontrolnej pacjentow
z depresja nie poddanych leczeniu EW, u ktorych oceniano PA. Badania narzedziem
AMI-SF wykazaty, ze PA ulegata ostabieniu takze u pacjentéw z depresja nieleczo-
nych EW [21, 22]. Natomiast Jelovac i wsp. [23] w swoim ostatnim artykule wykazali
zmniejszenie epizodycznej pamigci autobiograficznej w depresji u pacjentow zar6wno
przed EW, po zakonczeniu cyklu leczenia, jak i w trakcie 3-miesigcznej obserwacji,
stosujac Test Pamigci Autobiograficznej Kopelmana [24].

Opisywane tutaj badanie zawiera tez wiele innych ograniczen, takich jak np.
niewielka liczba pacjentow lub ocena PA tylko po okresie 3 miesigecy od zabiegow.
Ponadto nie ustalono wyjsciowego poziomu funkcjonowania poznawczego pacjentow,
przez co nie uwzgledniono indywidualnych czynnikow wptywajacych na rezerwe
poznawczag, ktora oddziatuje na zmiang wskaznika PA [25].

Trzeba tez mie¢ na uwadze, ze mierzone zjawisko PA mogto by¢ zmienione przez
samg chorobe. Wspotczesne badania na temat PA w depresji pokazuja, ze dysfunkcja
tej pamieci moze by¢ zarowno prekursorem depresji, jak i konsekwencja objawow
depresyjnych. Zaburzenia depresyjne cechuje mniej szczegoétowa i specyficzna forma
PA, charakteryzujaca si¢ nadmiernym uogdlnieniem, ktora okresla si¢ jako ,,pamieé
autobiograficzng nadmiernie 0g6lna” (over-general autobiographical memory) [26,
27]. Prawdopodobnie taka nieprawidlowo$¢ rowniez byta obecna u badanych przez
nas pacjentow z depresja lekooporna.

Uwzgledniajac wszystkie te ograniczenia, uwazamy, ze nasze wyniki potwierdzajg
niekorzystny wplyw EW na pami¢é autobiograficzng oceniong za pomocg AMI-SF.
Dlatego tez ta funkcja poznawcza wydaje si¢ najbardziej narazona na pogorszenie
w trakcie omawianej procedury, co moze stanowi¢ istotne zdarzenie niepozadane EW.

Whioski

1. U badanych pacjentéw z depresjg lekooporng leczenie EW powodowato istotne po-
gorszenie pamigci autobiograficznej ocenianej za pomocg polskiej wersji AMI-SF.

2. Pogorszenie pamig¢ci autobiograficznej utrzymywato si¢ rowniez po trzech mie-
sigcach od zabiegow EW.

3. Pogorszenie pami¢ci autobiograficznej moze stanowi¢ najwazniejsze poznawcze
zdarzenie niepozadane terapii EW.
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