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A szerz6k az ongyilkossagok és az antidepressziv szerek forgalma kozotti 6sszeftiggés
problémait vizsgaltdk az 6kologiai vizsgélatok irodalmara koncentralva. Tobb gyakorlati
és elméleti problémaét taldltak, amelyek megkérddjelezik az tn. antidepressziv tedriat,
amely szerint egy adott populdciéban az antidepresszivumok (AD-k) emelked6 hasznala-
ta a csokkené ongyilkossagi ratak meghatdrozo oka lenne.

1. Az okolégiai vizsgélatokban nem ismert a populaciéban 6ngyilkossa valt depresszios
személyeknél az antidepresszivum hasznélatanak ténye, ami konnyen az tun. 6kolégiai
tévkovetkeztetés oka lehet, valétlan viszonyt jelezve.

2. Alapprobléma az tkolégiai vizsgalatokndl, hogy a korrelaci6 csak a két vizsgélando
jelenség kozotti egyiittjardst jelzi, kauzalitist nem. A jelen esetben a helyzetet tovabb bonyo-
litja az a tény is, hogy az AD-k nem az dngyilkossagra hatnak direkt modon, hanem egy
pszichiétriai betegségre, amelynek egyik szovédménye lehet az 6ngyilkossag. Az
antidepresszivumok tehat attételes (indirekt), preventiv hatast igyekeznek kifejteni nem is-
mert szdmii depresszios betegek ismeretlen hanyaddndl, nem kiszamithato hatdsban és mértékben.

3. A szerz6k nem talaltak adatot az irodalomban a depressziés és nem-depresszids bete-
gek altal hasznalt AD-mennyiség megoszldsdrol. Egy hivatalos hazai adatbazis vizsgalatara
volt médjuk. Az OEP 4 éves (2007-2010) ambulans AD-forgalméban szétvalogattak az
egyes BNO kodokkal jelzett betegek csoportjait: F00-F03; FO63; F25; F30-39; F40-48; F50 és
Egyéb kategoriak szerint. Az analizis soran kideriilt, hogy az AD-k 53,93 %-at hasznaltak
AD-k kozel masik felét (46,07 %) minden mas (magas rizikét nem hordozo) pszichiétriai
vagy nem pszichiétriai kédot kapott betegek. Az AD-k gyégyszertari forgalma tehat nem
lehet indikdtora a valdban kezelt depresszios betegeknek, illetve kezeléseik szamdnak.
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4. A szerz6k tobb olyan dkolégiai vizsgalatot talaltak, amelyek koziil tobb nem tudta bizo-
nyitani az AD-k hasznélata és az ongyilkossagi ratak kozotti inverz kapcsolatot, vagy nem
konzekvens, vegyes eredmények jelentkeztek.

Kulcsszavak: ongyilkossag, antidepresszivumok hasznalata, 6kolégiai vizsgalatok, gya-
korlati és elméleti problémak

In memoriam Buda Béla

1. Bevezetés, el6zmények

Az 1980-as évek kozepéig az ongyilkossagi ratak a jelenleginél lényege-
sebben magasabbak voltak egész Eur6paban, Magyarorszag pedig sokdig
vilagels6 volt. Ezt kovetSen - viszonylag hirtelen és maig kideritetlen okok-
bol - csokkenni kezdett az ongyilkossagok szama tigy Nyugat-, mint Kézép-
Kelet-Eurépa csaknem minden orszdgaban. A volt szocialista orszagok
tobbségében ez a csokkenés késébb, 1988-1992 kozott jelentkezett. Ez az
id6szak egybeesett ezen orszagok fliggetlenné valasaval, ami fundamenta-
lis tarsadalmi, politikai, gazdasagi és moralis atalakulast jelentett. Magyar-
orszag és tobb 6nallova valt orszadg népessége is telve volt bizakodassal, re-
ményekkel, optimizmussal teli kivancsisaggal, ezért indokolt az a feltétele-
zés, hogy az adott orszdgok minden lakosit mélyen érinté paradigmavaltas
és az ongyilkosségi ratak csokkenése kozott ok-okozati 9sszefliggés van
(Makinen, 2000; Zonda, 2013). Az Eurépai Uni6 orszdgaiban az ongyilkos-
sagi ratak csokkenésével egy idében szamos negativ jelenség redukcidja is
bekovetkezett (kozlekedési balesetek, dohdnyzas, alkoholfogyasztas, ISZB,
cerebrovascularis betegségek okozta haldlozas), ugyanekkor meredeken
emelkedett a GDP, csokkent az inflaci6 és a munkanélkiiliség (Titelman és
mtsai, 2013; WHO HFA-DB, 2014). Kinaban is észlelhet6 volt a gazdasagi
fellendiilést kovetSen az ongyilkossagi hajlandosag csokkenése (Zhang és
mitsai, 2010).

A ratak csokkenése okainak tovabbi kutatdsa soran gomba moédra kezd-
tek szaporodni az SSRI szerek kival6 hatdsat bizonyité esetkontrollalt és
randomizalt kontrollcsoportos klinikai vizsgalatok (RCT), szamuk 2008-ban
mar 4000 folé emelkedett (Joannidis, 2008). Ekkortéjt sziiletett meg az , anti-
depresszivum tedria” is, amely szerint az dngyilkossigok szamdnak csokkenése
maogott is az 1ij antidepresszivumok (a tovabbiakban: AD-k) kereskedelmi forgal-
mdnak emelkedése dll. Maig kérdés, hogy miért nem csokkentek, inkabb emel-
kedtek, Eurépa-szerte az 6ngyilkossagok mar a 60-as évek kozepétdl, ami-
kor az els6 hatékony AD-k megjelentek? Az Gj AD-k emelked6 kereskedel-
mi forgalma és a csokkend ongyilkossagi szamok kozotti inverz korreldcio
bizonyitasdhoz a gyogyszergyarak intenziv marketingtevékenysége is hoz-
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zdjarult. A szakma lassan két taborra szakadt vilagszerte: az SSRI szerek
apologétaira és a (joggal) kétkedodkre, differencidltabb megkozelitést javas-
l6kra. Az irodalomban ugyanis egyre szaporodtak azok az adatok, misze-
rint a gyogyszergyarak a negativ eredmények, mellékhatasok céfolatara
sorra rendelték meg az Gj antidepresszansaik igen jétékony hatasat bizo-
nyito6 ,kutatasokat”, a kedvezétlen eredményeket nem kozolték, a kedvezo
eredményekbdl tobb kiadvény, szelektalt kozlések és riportok jelentek meg.
Ugyanakkor a placebokontrollos vizsgédlatok sora nem mutatott érdemi
eredményt, s6t a 24 év alattiak korében emelkedett az 6nsérté viselkedések
szama és egyéb mellékhatdsokra is fény deriilt. Mindezekr6l a hazai szak-
manak féként magyar nyelvi(i szakirodalmat olvasok egy 2004-ben megje-
lent 6sszefoglalé konyvbdl értestilhettek részletesen (Szendi). Ezt kovetSen
egy nivos eszmecsere helyett , a pszichidtria hazai rendszerében a nyilt vitak
megbantodésokba, elfojtott botranyokba torkolltak” (Buda, 2011, 368. o.).

Pedig Van Praag mar 2002-ben feltette a kérdést, hogy az antidepresszi-
vum érédja alatt miért nem mutatkozott szignifikans csokkenés az ongyilkos-
sagi ratdkban, és gondos elemzéssel tsszefoglalta a lehetséges okokat (van
Praag, 2002). De Leo (2002, 2004) két izben is tomoren attekintette az ongyil-
kossédg-kutatés allasat, megallapitva, hogy a hatalmas mennyiségt iroda-
lom ellenére maig sincs tudoményos bizonyitékunk (tudasunk) az ongyil-
kos magatartas elSrejelzésérdl, megel6zésérol. (Az egyik legfrissebb példa a
Germanwings 9525-0s jarat depresszios masodpil6tajanak kiterjesztett on-
gyilkossaga).

A tobb ezer randomizélt kontrollcsoportos vizsgalatnal felmertilé problé-
mak szaporodtak (Hawton és mtsai, 1988), igy a vizsgalt résztvevok ala-
csony mintaelemszama (Gunnel & Frankel, 1994), a terdpiarezisztens be-
tegek bennmaradasa a vizsgalt mintakban (van Praag, 2003); a programok
rovid id6tartama (Goldney, 2000). Hidnyoznak tovabba a retrospektiv érté-
kelések; nincs vagy nem megfelel6 a kontrollcsoport alkalmazasa (Hawton
és mtsai, 1999). Mindezek a médszertani korlatok kiilon-kiilon is téves (tor-
zult) eredményhez vezetnek. Masrészt nagyon keveset tudunk azokrol a té-
nyez&krél, amelyek az ongyilkossag ellen hatnak, mint amilyen a megkitiz-
dési (coping) készség, a problémamegoldé képességek, a szocidlis tamoga-
tds vagy az egyén kapcsolati rendszerének gazdagsaga (De Leo, 2004).
Elhanyagolt a pszichoterapia, pedig az ongyilkossag-prevenciéban, a reci-
divék csokkentésében és a krizisallapotokban els6ként lenne vélasztando;
az enyhe és kozepes fokt depressziokban hatdsa azonos a gyogyszerekével
(Ajtay, Bérdi, Szilagyi, & Perczel-Forintos, 2012; Brown és mtsai, 2005;
Paykel, 2007; Towsend, Hawton, & Altman, 2001).

A kritikus vélemények tovabb szaporodtak (pl. Aursnes, Tvete, Gaasemyr,
& Natvig, 2006; Cougnard és mtsai, 2009; De Leo, Draper, Snowdon, &
Kolves, 2013; Didham, Mcconnel, Blair, & Reith, 2005; Fergusson és mtsai,
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2005; Fournier és mtsai, 2010; Martinez és mtsai, 2005; Roose és mtsai, 2004;
Thase, 2008; Wheeler és mtsai, 2008), épptigy, mint a kozlés-etikai kifogasok
(Kirsch és mtsai, 2008; Kirsch, 2009; Melander, Ahlquist-Rastad, Meijer, &
Beermann 2003; Sinyor és mtsai, 2012; Turner, Matthews, Linardatos, Tell,
& Rosenthal, 2008). Egy markansan kritikus szerz6 véleménye szerint a sok
randomizalt kontrollcsoportos vizsgélat klinikailag nem mutatott ki rele-
vans hatast, és az eredmények szelektiv és torz (biased) interpretdcidja az
AD-k latszélag bizonyitékokon alapulé mitoszat sugallta (Joannidis, 2008).

Tény, hogy a kritikus oldal kételyei megalapozottnak bizonyultak, mert
mar 2007-ben megallapitast nyert, hogy , gyorsabban hato, jobb és biztonsa-
gosabb” antidepresszivumokra lenne igény (Gelenberg és mtsai, 2008).
Szakért6i csoport alakult a University of Arizona Pszichiatriai Tanszéke és
a Best Practice Project Management Inc. égisze alatt. Negyvenot, az AD-
kutatdsokkal foglalkoz6 szakért6t hivtak ossze 2007 jaliusaban, amelyen
kormanyzati szervek (US Food and Drug Administration; National Institute
of Mental Health) és a gyogyszeripar képvisel6i is részt vettek annak érde-
kében, hogy meghatarozzak a klinikai vizsgalatok mddszertananak allasat
az antidepresszansok teriiletén. Ugy hataroztak, hogy j6l megtervezett
proof-of-concept (POC) vizsgalatokat kell elinditani az 4j AD-k kézponti
idegrendszeri és klinikai hatasainak vizsgdlatara, valamint a jov6 teend6i-
nek feltérképezésére (Gelenberg és mtsai, 2008; Thase, 2008). A szakért6i
csoport részletesebb terveit Kéri (2008) ismertette a hazai irodalomban.

2. Az okologiai vizsgalatok problémai
az ongyilkossag-kutatasban

2.1. A tobb ezer RCT és esetkontrollalt kutatast ért szdmos kritikat koveten
a nemzetkozi szakirodalomban megjelentek az tn. dkoldgiai vizsgilatok. Ezek
lényege az, hogy egy adott orszagban (népességben), egy id6szak alatt felirt
és/vagy megvasarolt AD-mennyiség és a népességben észlelt ongyilkossagi
rata kozott keresnek statisztikai médszerrel dsszeftiggést, tobbnyire korreld-
cids szamitdssal. Ezen eljaras szerint, ha két adatsor kozott negativ (inverz)
korrelaciot talalnak, azt egyértelmi bizonyitékként kezelik amellett, hogy
az emelked AD-forgalom (hasznalat) a meghatarozoé oka az esetleg csok-
ken6 ongyilkossagi ratanak az adott populaciéban. Szamos szerzé jelezte
azonban, hogy az dkologiai vizsgélatokban feltett kérdések megvalaszola-
séra a korrelaciés technika mar az aggregalt adatok miatt sem alkalmas, de
tobb metodoldgiai probléma is felmeriil, ezért szofisztikaltabb modszerekre
van sziikség (Bramness & Walby, 2009; Default & Klar, 2011; Greenland &
Robins, 1994; Greenland, 1992; King, 2013; Morgenstern, 1995; Plummer &



Ongyilkossdg és antidepresszivumok, dkoldgiai vizsgdlatok 101

Clayton, 1966; Wakefield, 2008; Zimmerman, 1990). Ezek koziil emeltink ki
egy-két hazai vonatkozasban is kiillondsen szem el6tt tartandé szempontot.
A szigortan statisztikai-matematikai problémakat (pl. idésorok hossza,

stacionaritds biztositasa) egy mésik kozleményben részleteztiik (Kmetty,
Bozsonyi, & Zonda, 2016).

2.2. Az okologiai vizsgélatok tovabbi komoly probléméja - amely egyben
egy orszagos monitoring bevezetését is stirgeti -, hogy a pontos regisztracio
hianyaban nem ismerjiik a depresszios személyeknek, illetve a mas beteg-
ségben szenvedoéknek felirt antidepresszivumok megoszlisdit sem. Az AD-kat
ugyanis szdmos mas pszichidtriai, neurolégiai vagy mas betegség, allapot
kezelésére is hasznalja az orvostudomany, amelyek nem, vagy lényegesen
alacsonyabb ongyilkossagi rizik6t hordoznak, mint a major depresszié (pl.
péanikzavar, fobidk, poszttraumas stressz-zavar, generalizalt szorongasos
zavar, kényszerbetegség, evészavarok, premenstrudlis diszféria, fuilztagas,
fdjdalomszindrémak, demencidk, enuresis stb).

A kiilonbdz6 szorongasos-, fobias-, kényszeres- és evészavarok dnmaguk-
ban nem hordozzak a befejezett ongyilkossag kockazatat. A szakirodalom
tobbsége szerint ritkan fordul el6 kisérlet, inkabb szuicid ideacidk jelent-
kezhetnek (Beck, Steer, Sanderson, & Skeie, 1991; Cox, Direnfeld, Swinson,
& Norton, 1994; Friedman, Jones, Cherneb, & Barlow, 1992). Az esetleg be-
kovetkez6 ongyilkossag csak komorbid allapotokban fordul el6, ahol a dep-
resszi6 vagy a személyiségzavar a hangstulyosabb tsszetevd (Rihmer, Belsd,
& Barsi, 1994; Rudd, Dahm, & Rajab, 1993; Zonda, Nagy, & Lester, 2011).

Mindebbdl egyértelmtien kovetkezik, hogy a csak (major) depresszios bete-
geknek felirt antidepresszivumok megkozelitéen pontos mennyisége és egydltaldn,
a hazai AD-haszndlat szerkezete ismeretlen.

Modunk nyilt a kérdés vizsgédlatara az Orszagos Egészségtigyi Pénztér
(OEP) alloményabol kapott adatok alapjan. Az 6sszes antidepresszivum
(NO6AA, NO6AB, NO6AG, NO6AX) orszagos, Osszesitett gyogyszertiri
hasznalataval volt lehet6ségiink szamolni a WHO altal javasolt DDD/
1000 f6/nap formatumban, a 2007 és 2010 kozotti id6szakra nézve. Mivel a
vényeken csak 2006-t6] kotelezé a BNO-10 szerinti diagnozis feltiintetése
hazankban, lehet6ségiink volt arra, hogy a BNO-10 (DSM-IV-TR-rel kom-
patibilis) kategoridi szerint szétvalogassuk az AD-t kapott betegcsoportokat
az 1. tablazatban felsoroltak szerint, Ggymint FOO-FO3 (demenciédk); FO63
(organikus affektiv zavarok); F25 (szkizoaffektiv rendellenességek); F30-39
(affektiv rendellenességek); F40-48 (neurotikus, stresszhez tarsul6 és szo-
matoform rendellenességek); és F50 (evési zavarok). A neurolégiai, illetve
mas okok miatt felirt AD-k az Egyéb kategoriaba kertiltek. A kérhizi AD-
haszndlat az orszagos fogyasztasnak mindossze 2,55%-at tette ki 2007 és
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2010 kozott (OEP és IMS), tehét az orszagos AD-forgalom elenyész6 része
esik csak a korhazi kezelésekre, messze tilnyomo része a gyogyszertarak-
ban zajlik, igy az altalunk alkalmazott eljaras az AD-hasznalat megoszlasa-
nak orszagos vizsgalatara egyértelmtien alkalmas. (Az OEP az ambulans
[gyogyszertari] forgalmat, az International Medical Service Kft. a kérhazi
forgalmat is tartalmazza, ez utébbi azonban diagnosztikus adatokat nem
tartalmaz.)

Felmérésiink azt mutatta, hogy a vizsgalt id6szakban (2007-2010) az
OEP éltal regisztralt, évente a gydgyszertarakban eladott AD-k 53,93 %-at
rendelték a valéban magas ongyilkosséagi rizik6t magukban hordozé F25 és
F30-39 BNO koédot kapott betegeknek (1. tdblizat). Hazankban tehét az
antidepresszivumok kozel felét (46,07 %-at) a nem magas ongyilkossigi rizikoji de-
presszids betegek vagy a rizikot nem hordozok szamdra irtik fel az altalunk vizs-
galt 4 évben, ami alighanem a vizsgélt évek el6tt és azota is igy volt, illetve
van. Nem meglepd adat, hogy az AD-t felir6é orvosok 55,2%-a pszichiater,
a tobbi vényt talnyomo részben a haziorvosok irjak fel.

1. tdbldzat. A jelzett BNO koérformdakban szenvedd jarobetegek altal kivaltott
antidepresszivumok (DDD/1000{f6/nap)
szazalékos megoszlasa Magyarorszagon (2007-2010)

BNO-kod Ev Betegségcsoport
2007 2008 2009 2010
Egyéb 9,86 7,9 7,33 6,98
F40-F50 32,92 32,76 32,23 31,8 Szorongas, evészavar
F06.3 3,67 4,58 5,47 6,16 Org. hangulatzavar
F25-F25.9 1,13 1,19 1,11 0,09 Szkizoaffektiv zavar
F30-F39 51,64 53,04 53,45 54,09 Hangulatzavarok

2.3. A fenti adatok egyben az ckologiai vizsgalatok masik csapdajat is jelzik,
nevezetesen az expozicio nagysigdit (Bramness & Walby, 2009; Plummer &
Clayton, 1966), vagyis azt, hogy van-e elegend6 kockazatnak kitett személy
ahhoz, hogy a teljes népesség kockazatanak valtozasat képviselje? Hazank-
ban még a kezelt depresszios betegek szamat is csak becstilni tudjuk. Az is-
mert (kezelésre jelentkezett) betegek koziil nem ismerjiik a (tankonyvi adat-
nak szamito) kb. 40% koriili nem egytittm(ikddsk (non-compliance), illetve
a 30% kortili terapiarezisztens betegek szamat. A KSH a 2010-es év folya-
man 67 656 hangulatzavarban szenved6t jelez a pszichiatriai gondozokban és
a korhazi osztalyokon (KSH, 2011). Nem tudni azonban, hogy mennyi ko-
ziiliik a valéban magas ongyilkossagi rizikoét hordozé major depresszios
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beteg, és nem ismerjiik a gondozoéi-kérhézi kezelések atfedési ardnyat
sem. Mint jeleztiik, az AD-k csaknem felét (44,8%) a haziorvosok irjak fel
Magyarorszagon, akiknek ttlterheltsége miatt legfeljebb arra van idejiik,
hogy a szakorvosi engedély birtokaban (1-3 havonta) felirjak az antidep-
resszivumot, ezek az alkalmak azonban nem tekinthet6k , kezelési alkalom-
nak”; egyébként nem is varhato el téliik szakellatas.

Az el6z6 két pontban taglaltak miatt és alapjan az AD-k gyogyszertari ki-
vdltdsi szama egydltaldn nem tekinthetd a depresszios betegek, illetve kezeléseik szi-
ma indikdtordnak, még kevésbé a major depresszioban szenveddkének. Tavol va-
gyunk tehat att6l, hogy olyan gyakori major depresszi6 kezelés szamrol be-
szélhessiink Magyarorszagon, amely egy bizonyos érték folé emelkedvén
az ongyilkossdg-megel6z6 hatast populacié szinten képviselni tudna.

2.4. Az dkologiai vizsgélatok sordn jelentkezé tovabbi alapvets probléma te-
hat - mint jeleztiik és csak fontossdga miatt ismételjiik -, hogy nem ismerjiik
a népességben az igen kiilonbdz6 depresszids allapotokban szenvedék meg-
oszlasat, még a szuicidolégiai szempontbél legfontosabb major depresszids be-
tegek szamdt sem. Magyarorszdgon kevés, eltéré mérdeszkozzel tortént vizsga-
lat 4ll rendelkezésre, kis mintdkon mérve (Szadéczky, Papp, Vitray, & Fiiredi,
2000; Zonda, Bartos, & Nagy, 2000; Zonda & Paksi, 2001), amely azt jelzi,
hogy egy folyamatos orszigos monitorozids bevezetésére lenne éget6 sziikség.

2.5. A monitorozassal sokkal pontosabb vélaszt kaphatndnk arra a mésik
alapvet6 kérdésre is, hogy hazai viszonyok kozott a (major) depresszioban
szenvedd betegek koziil hany szézalék lesz ongyilkos. Ez a kérdés maig nem
tisztazott. A nemzetkdzi szakirodalomban egy régebbi vizsgalat 15%-ot
mutatott (Guze & Robins, 1970), amit azéta is , kontrollalatlanul és kritika
nélkil idéz tobb kozlemény és kézikonyv” (Bostwick & Pankratz, 2000,
1925. 0.). Modernebb moédszerekkel tortént vizsgalataik szerint kisebb
szam(ok)rol van szo.

2.6. A receptet kap6 betegek megkozelitéleg pontos (standardizélt) diagnozi-
sa sem megoldott. Ez egyre nagyobb probléma, mert a depresszi6 diagnozisa
az utébbi évtizedekben parttalanul kitagult, azaz olyan allapotok kapnak
,depresszi6” diagnézist, amelyek az élet torténéseinek torvényszert veleja-
roi évezredek ota, gyogyszeres kezelésre mindenesetre nem szorulnak.
(Lasd a depressziv zavarok szamat a DSM legtjabb véltozatédban.) , Az
egészségligy, az orvosi tevékenység a mindennapi allapotok egyre széle-
sebb korét vonja be a patologia blivkorébe és mindsiti patolégidsnak, majd
ajanl rd remediumot is” (Tringer, 2003, 530. 0.). A medikalizéci6 folyamata
ez, amelyrdl tobb prominens hazai irds olvashat6 (Banfalvi, 2003; Buda,
2010; Kovacs, 2007; Piko, 2003; Szebik, 2014).
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2.7. Az sem ismert az 6kologiai vizsgalatokban, hogy az ongyilkos dldoza-
tok hény szazaléka allt adekvit AD-kezelés alatt tettének elkovetésekor, ami
egyértelmtien magaban hordozza az 6kolégiai tévkovetkeztetés (ecological
fallacy) lehet6ségét. Konnyen elképzelhet6 ugyanis, hogy a valds adatok bir-
tokaban az emelkedett AD-hasznalatnak tulajdonitott 6ngyilkossag-csokke-
nést azok korében taldlnank, akik nem is részestiltek antidepressziv keze-
lésben (Piantadosi, Byar, & Green, 1998; Robinson, 1950).

2.8. Az okologiai vizsgdlatokndl - mint mar jeleztiik - csak a két vizsgélan-
do jelenség kozotti egyiittjdris jelentkezhet, ami nem jelent kauzalitdst. A je-
len esetben a helyzetet tovabb bonyolitja az a tény is, hogy az antidep-
resszivumok nem az dngyilkossagra hatnak direkt modon, hanem egy pszi-
chiatriai betegségre, amelynek egyik szovédménye lehet az 6ngyilkossag.
Az AD-k tehét attételes (indirekt), preventiv hatast igyekeznek kifejteni nem
ismert szdamii depresszios betegek ismeretlen hinyadandl, nem kiszdmithato hatds-
ban és mértékben.

Ugy tiinik tovabbd, hogy szamos kapcsolat mutathato ki az sngyilkossagi
ratak és mas gyogyszerek hasznalata kozott. Norvégiaban példaul az 6n-
gyilkossdgok csokkenése és az angiotensin-II-receptor blokkolék novekvé
értékesitése kozott talaltak markans negativ irdnyt korrelaciét (Bramnees &
Walby, 2009). Az OEP-adatok alapjan ugyanez tapasztalhat6é hazankban a
koleszterinszintet csokkentd sztatinok eladasa és az 6ngyilkosséagi ratak ala-
kulasa kozott (a 2000 és 2010 kozotti idészakban). Még sincs kell6 elméleti
alapunk annak kijelentéséhez, hogy a sztatin gyégyszercsoportnak, az anti-
depresszansokhoz hasonl6é mértékben emelked6 hasznalata okozta volna az
ongyilkossdgok szdménak hazai csokkenését. Inkdbb arrdl vannak jelent6s
szakirodalmi adatok, miszerint az alacsony koleszterinszint depresszogén
és ongyilkossagi késztetést fokozo hatast (Engelberg, 1992; Golier, Marzuk,
Leon, Weiner, & Tardiff, 1995; Manfredini és mtsai, 2000; Zureik, Courbon,
& Ducimetiere, 1996). Mellesleg a megsokszorozédott sztatinfogyasztas ki-
emelése és tillhangsiilyozdsa a cerebrovascularis halalozas csokkenésében is
tudomanytalan allaspont lenne.

2.9. Sziikséges megjegyezni, noha magyarazatot aligha igényel, hogy az
okologiai vizsgalatokban sokszor szerepel az AD-felirds, -kivaltds és -hasznd-
lat, amelyek egymastol jelentésen eltérd értelmt szavak, s a fogalmak nem
pontos hasznalata konnyen eredményezhet téves osszefiiggéseket.
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3. Ellentmondé eredményt mutaté okolégiai vizsgalatok

A fentebb felsorolt és a metodikai problémdak miatt korantsem meglepd, ha
az aldbbiakban tobb olyan tkolégiai tanulmanyt tudunk emliteni, amelyek
nem taldltak inverz dsszefiiggést az emelked6 AD-rendelés (-hasznalat) és az
ongyilkosséagi ratak kozott, vagy vegyes (bizonytalan) eredmény mutatko-
zott (2. tabldzat). Az idevagé irodalmat a Medline (PubMed) és részben a
Cochrane Database of Systematic Review adatbazisaib6l nyertiik. A tabldzatban
nem szerepel, de utalnunk kell egy metaanalizisre (1970-2007), amely a té-
mankat illeté 19 ckolégiai vizsgéalatbol csak nyolcat talalt elfogadhaténak
(Baldessarini és mtsai, 2007) és indokolt jelezni par markans metodikai biré-
latot is, amelyek kommentéarként jelentek meg (Draper, 2003; Moncrieff &
Pomerleau, 2000; Moncrieff, 2003).

2. tablazat. Az antidepresszivumok hasznalata
és az ongyilkosséagi ratak osszeftiggéseit 6koldgiai modszerrel vizsgald, negativ
vagy kevert eredménnyel jaré kutatasok

Forras Orszag Vizsgalat AD-hasznalat és Eredmény
ideje ongyilkossagi rata
Oravecz (1999) | Szlovénia 1986-1990 nincs
kapcsolat
Oravecz és mt- | Szlovénia 1985-1997 nincs
sai (2003) kapcsolat
Kapusta és Ausztria 1991-2005 | egytitt hatott az AD vegyes
mitsai (2009) és a pszichoterapeutak kapcsolat
»slrtisége”
Barbui és Olaszorszag | 1998-1996 nincs
mitsai (1999) kapcsolat
Guaiana és Olaszorszag | 1955-2000 nincs
mtsai (2005) kapcsolat
Guaiana és Olaszorszag | 2000-2005 nincs
mtsai (2011) kapcsolat
Kelly és mtsai | [rorszag 1988-1999 | AD-hasznalat | nincs
(2003) ongyilkossagi rata 1 kapcsolat
Largey és [rorszag 1984-2002 | AD-hasznélat 1 nincs
mitsai (2009) ongyilkossagi rata 1 kapcsolat
Wheeler és UK 2003-2008 | AD-hasznalat 1 / nincs
mtsai (2008) ongyilkossagi rata nem | kapcsolat
valtozott
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Forras Orszag Vizsgalat AD-hasznalat és Eredmény
ideje ongyilkossagi rata
Morgan és UK 1993-2002 | aggregalt adatok nem
mitsai (2004) bizonyit6
Biddle és UK 1968-2005 | aggregalt adatok nem
mtsai (2008) bizonyit6
Gibbons és UK 1996-1998 | aggregalt adatok nem
mitsai (2005) bizonyit6
Kessler és USA 1990-1992 | ellentmondo6 nincs
mitsai (2005) 2001-2003 | eredmények kapcsolat
Safer és Zito WHO, USA | 2007 nincs
(2007) kapcsolat
Helgason és Izland 1950-2000 | AD-hasznélat 1 / nincs
mitsai (2004) ongyilkossagi ratanem | kapcsolat
valtozott
Bjarnason Izland 1965-1978 | pszichiétriai ellatas 1 / nincs
(1982) ongyilkossagi ratanem | kapcsolat
valtozott
Sendergérd és | Svédorszdg | 1995-1999 vegyes
mtsai (2006) kapcsolat
Johannessen Norvégia 1990-2006 | pszichiétriai ellatas 1 / nincs
és mtsai (2011) mortalitas valtozatlan kapcsolat
Reseland és skandinav 1990-1999 | ongyilkosséagi rata elébb | nem
mtsai (2006) orszagok | mint az AD-hasznalat 1 | bizonyité
Dahlberg és Svédorszag | 1990-es csokkenés csak a fiatalok | vegyes
Lundin (2005) évek korében kapcsolat
Zahl és mtsai | skandinav 1990-1998 nincs
(2010) orszagok kapcsolat
Titelman és skandindv 1980-2009 | AD-hasznalat 1 /
mtsai (2013) orszagok ongyilkossagi rata | / vegyes
gazdasagi-szocialis kapcsolat
helyzet is javult
Ludwig és 26 orszag 1980-2000 | adat- és metodikai nem
mtsai (2009) problémak (l. szoveg) bizonyit6
Gusmao és 29 orszag 1980-2009 | metodikai problémaék nem
mtsai (2013) (I. szoveg) bizonyit6
Alameda- Andaltzia 1975-2012 nincs
Palacios kapcsolat

és mtsai (2013)

Megjegyzés: | = csokkent; 1 = emelkedett
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Sziikségesnek latjuk roviden részletezni két, tobb orszagon ativeld vizs-
galat problémait. Ludwig, Marcotte és Norberg (2009) tanulmanyukban a
95% feletti R? illeszkedés mutatok azt jelzik, hogy az altaluk hasznélt mo-
dellek valészintileg jelent6sen talillesztettek (ebben azért nem lehettink biz-
tosak, mert a tudomanyos kozlés standardjaitol eltérve nem kozlik modell-
jeik szabadsagfokait). Ez az extrém magas R*> mutat6é még ckolégia model-
lek esetében is kirivé. Azt sem kozlik, hogy mekkora a valtozék kozott a
multikollinearitds (Kmetty és mtsai, 2016). Tal az alapveté matematikai
problémakon, hibaforrast jelent, hogyha minél tobb orszagot vonunk be az
okologiai vizsgalatba (eltér6é adatbazisok, igen kiillonboz6 egészségiigyi
rendszerek, markéns kulturalis kiilonbségek). Azt talaltdk példaul, hogy az
ongyilkossagi rata csokkenése erésen korcsoportfiiggs, de az AD-k haszna-
latdnak korcsoport szerinti bontdsa nem allt rendelkezésiikre. A kdzlemény
masik komoly problémdja, hogy az 1j antidepresszivumoknak a kereske-
delemben tortént - szerzdk éltal jelzett - megjelenése tobb orszdgban nem
valos, mert a szerz6k éltal megadott forgalomba kertilés datumai (feltehe-
téen) gydri adatok, nem az adott orszagok hivatalos szerveinek engedélye-
zési datuma (Ausztria, Belgium: Michael Mayr, Dania: Anette Erlangsen,
Spanyolorszag: Pilar A. Saiz személyes kozlései). Az Gj tipust AD-k emel-
ked¢ fogyasztasa a legtobb skandinav orszagban is kés6bb kezd6dott, mint
az ongyilkossagi ratak csokkenése (Reseland, Bray, & Gunnel, 2006), miként
az Magyarorszagon is tortént (Zonda, 2013).

A masik tanulmény szerz6i (Gusmao és mtsai, 2013), munkajuk elején
korrelaciés modszerekkel elemzik a nyers 6sszefiiggést az ongyilkossagi
id6sorok és a gyogyszerfogyasztas kozott, amely metodika problémds vol-
tat mar jeleztiik. Tanulmanyuk masodik felében komplexebb modelleket
hasznélnak, amelyek els6 pillantasra meggy6z6 eredményt mutatnak a
gyogyszerek hatasarél. Azonban maguk is elismerik, hogy az idé komponenst
ki kellett venniiik az elemzésbél, mert az lenullazott minden més dsszefliggést,
a bizonyitani kivant AD-hatast is beleértve. Rdadasul a modellek illeszkedé-
si statisztikadit se kozlik minden esetben, igy az sem dertil ki, hogy a GDP és
a gyogyszerfogyasztas kozotti, feltehet6en igen erds pozitiv korreldcioé
okozta multikollinearitds jelentett-e problémat az illeszkedésben (Kmetty és
mtsai, 2016). K6zolt abréik egy része is mutatja a mar emlitett tényt, hogy
sok orszdgban az ongyilkossagi ratak csokkenése mdr elkezdddott az AD-k
haszndlatdnak felfutdsa el6tt (Magyarorszag, Esztorszag, Szlovékia, Szlovénia,
Horvatorszag, Bulgéaria, Svajc, Lettorszag). Vizsgalatuk szerint az AD-k
emelked6 hasznalata kovetkeztében az ongyilkossdgok csokkenése egész
Eurdpa orszdgaiban észlelhetd, kivéve Portugaliat. A WHO adatai szerint
(WHO-HFA, 2014) azonban Csehszlovékiaban mar 1970 6ta (!) csokken az
ongyilkossagok szama, az orszag 1993-ban tortént szétvalasa utan a folya-
mat csak folytatédott Csehorszagban és Szlovakidban. A vizsgalt id6szak-
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ban inkabb stagnalas volt megfigyelhet6 par orszagban (Hollandia, Izland,
Izrael); emelkedés mutatkozott Lengyelorszdgban, Spanyolorszagban és
frorszagban, igen markéans emelkedés tortént Maltaban (WHO-HFA, 2014).
A szerzok joggal jegyzik meg, hogy az altaluk felsorolt szamos limitacio
és zavar6 kortilmény miatt igen 6évatosan kell értelmezni eredményeiket.
Konklazidjuk azon mondataval viszont messzemenden egyet kell érteni,
hogy torekedni kellene az AD-k optimalis haszndalatanak biztositdsara azok
szdmadra, akik valoban raszorulnak, szemben sok olyannal, akik taldn indokolat-
lanul szedik azokat.

A magyarorszagi vizsgalatokkal egy el6z6 vizsgalatunkban részleteseb-
ben foglalkoztunk, (Kmetty és mtsai, 2016), ismétlésiik jelen alkalommal
nem lenne indokolt.

Erdemes viszont egy-két Gjabb keletti kologiai vizsgalat eredményének
emlitése, amelyek emlékeztetnek egy korabban tortént vizsgalatra. Az a fel-
mérés 100 orszag adatait vizsgélta, és azt allapitotta meg, hogy a feltétele-
zett inverz kapcsolattal ellentétben a mentalis ellatas érdekében tett javito
intézkedéseket kovetSen az adott orszagokban az dngyilkossagok aranya
emelkedett (Burgess, Pirkis, Jolley, Whiteford, & Saxena, 2004). Egy nemzet-
kozi vizsgélat nem talélt kapcsolatot az ongyilkossagok ardanya és a men-
talis egészségligy-politika kiillonbozé intézkedései kozott; s6t szignifikans,
pozitiv iranyu korreldcio mutatkozott az ongyilkossdgok szama és a teljes
egészségligyi koltségvetésnek a mentélis egészségre koltott hanyada kozott;
az ongyilkossagok aranya magasabb volt azokban az orszdgokban, ahol
jobbak a mentélis egészségtigyi szolgaltatasok (tobb pszichitriai agy, pszi-
chidter, pszichiatriai apolo, képzett mentalis segit6 szakember) (Shah,
Bhandarkar, & Bhatia, 2010). A WHO, az ENSZ Statistics Division és a
Central Intelligence Agency World Fact forradsait felhasznalva egy kutatas
191 orszag rendelkezésre 4ll6 6ngyilkossagi adatait és a mentalis egészség-
tigyet szolgal6 paramétereit vizsgalta. Szignifikins, pozitiv iranyi kapcsolat
mutatkozott az dngyilkossagi ratdk és a mentalhigiénés rendszer kozott
(pszichidterek szdma, pszichiatriai dgyak szama). Sajatosan paradox allapo-
tot talalt ez a vizsgélat is: a jobb pszichiétriai ellaté rendszerrel rendelkez6
orszagokban magasabb az ongyilkossagi rata. Mivel a téma Osszetett, a ta-
lalt eredmény interpretacidja 6vatossagot igényel, de a szerz6k azt sugall-
jak, hogy a populicidalapii népegészségiigyi stratégidk jobb eredményt hozhatnak
a nemzeti ongyilkossagi ratdkban, mint az individudlis szinten gyo6gyito
egészségligyi szolgalatok (Rajkumar, Brinda, Duba, Thangadurai, & Jacob,
2013). Az OECD orszagok adatbézisdn végzett vizsgalat szerint statisztikai-
lag szignifikdns, habar gyenge, pozitiv iranyt kapcsolatot tapasztaltak az
AD-rendelés és az ongyilkossagi ratak kozott (Kamat, Edgar, Niblock,
McDowell, & Kelly, 2014).
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4. Megbeszélés és konklaziok

1. Vizsgalatunk azt mutatta, hogy az ckolégiai vizsgalatok - szamos gya-
korlati és elméleti probléma miatt - nem bizonyitjak egyértelmten azt a fel-
tételezést, hogy egy adott populdciéban az antidepresszivumok emelked6
hasznalata a csokkend ongyilkossagi ratdk meghatarozoé oka lenne. Mivel
az okologiai vizsgalatokban nem ismert a vizsgalt populdcidban 6ngyilkos-
sa valt depresszios személyeknél az AD hasznalatanak ténye, az ilyen vizs-
galatok eredményeiben mindenkor benne van az tn. 6kolégiai tévkovet-
keztetés lehet6sége.

2. Az OEP 4 éves mintajabol kidertilt, hogy Magyarorszagon az AD-k
csaknem felét (46,07%) nem major depresszios betegeknek rendelik. Az igy lénye-
gesen kisebb szamu kezelésbe vett depresszios betegek koziil sem ismert a
nem egyiittmikodé (non-compliance) és a terdpiarezisztens (non-responder)
betegek szdma. Mindezek miatt az antidepresszivumok kivaltasanak szdma
nem lehet indikdtora a valoban kezeltek, illetve a kezelések szamdnak, vagyis nincs
elegend6 kockazatnak kitett személy, hogy a teljes népesség kockazatanak
valtozasat képviselje.

3. Az irodalomban megjelent 6kolégiai vizsgalatok koziil a) tobb orszag-
ban végzett okologiai vizsgalat nem tudta bizonyitani az antidepresszivumok
hasznalata és az 6ngyilkosséagi ratak kozotti inverz kapcsolatot, b) vagy nem
konzekvens, vegyes eredmények jelentkeztek, illetve c) szdmos orszagban
elébb kezdddott el az dngyilkossdgi ratdk csokkenése, mint az antidepresszansok
hasznalatanak értékelhets emelkedése. Igy tortént ez Magyarorszigon is, ahol
6 évvel (az iddsek korében 10 évvel) el6bb indult el az ongyilkossigok csokkenése,
mint az AD-k eladdsinak emelkedése. Ugyanakkor a hazai ongyilkosséagi rata
stagnalasanak, illetve mérsékelt emelkedésének ideje alatt (2009-2010) az
AD-forgalom tovabb emelkedett.

4. Az eddigiekben részletezettek miatt meggy6z6désiink, hogy heves
presztizsvitdk helyett két fontos teenddje lenne szakménknak.

Az els6 cél, hogy a valdban depresszios betegek minél elobb és minél maga-
sabb szamban kertiljenek adekvit kezelésbe. Ehhez a tdrsadalom folyamatos edu-
kdciojara lenne sziikség. A (major) depressziot hazankban altalaban nem te-
kintik stlyos betegségnek, de fontos szempont a szégyenérzés (,nem va-
gyok én bolond”) vagy az informdcidhiany. Gyakran nem ismerik fel sajat
bajukat, de néha még a mentalhigiénés rendszer sem. Ennek okai, hogy a
panaszokat elfedhetik a szomatikus tiinetek vagy valamilyen szenvedélybe-
tegség. Sajnos sem az onpusztitds gondolataval foglalkozé ember, sem hoz-
zéatartozoja nem fordul a prevenciés lehet6ségekhez, amely legtobbszor a
pszichiétriai ellatast jelenti hazdnkban. A ,fehérkdpenyes” ellatas irant vi-
szont erds az averzid, nem véletlen, hogy a leghatékonyabb prevenciés in-
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tézmények munkatarsai onkéntesek, kiképzett és mély empatidval rendel-
kez¢ civilek. Tobbek kozott az ilyen tipust preventiv intervenciéra képes és
hajland6 személyek szazait kellene felfedezni és kiképezni (ingyen!) a fen-
tebb emlitett tarsadalmi edukéaci6 keretein beliil. A képzés természetesen
tartalmazna az adott esetben sziikségessé valo pszichiatriai ellatasba torté-
né iranyitast is.

A szakma masik, fontos teenddje, miként fentebb tobbszor hangsalyoz-
tuk, egy orszdgos monitoring bevezetésének intenziv stirgetése lenne. Ez szigora-
an betartand¢ jelentési kotelezettséggel oldhaté meg, pontosan meghatirozott
diagnosztikus kategoridk szerint, kovetné a betegségek korlefolyésat, értékel-
né a terdpia mindségi és mennyiségi paramétereit. Tobb, és az okokat job-
ban ismerd tudést és eredményeket tudnank elérni a hazai ongyilkossag
prevencidjaban.

Irodalom

Ajtay, Gy., Bérdi, M., Szilagyi, S., & Perczel-Forintos, D. (2012). Egy hatékony beavatkozas
szuicid prevenciéban: A problémamegoldé tréning alkalmazasa a klinikumban.
Psychiatria Hungarica, 27(2), 92-102.

Alameda-Palacios, J., Ruiz-Ramos, M., & Garcia-Robredo, B. (2013). Suicide, antidepressant
prescription and unemployment in Andalusia (Spain). Gaceta Sanitaria, 28(4), 309-312.

Aursnes, I, Tvete, LF., Gaasemyr, J., & Natvig, B. (2006). Even more suicide attempts in
clinical trials with paroxetine randomised against placebo. BMC Psychiatry, 6:55.
Doi: 10.1186/1471-244X-6-55

Baldessarini, R.J., Tondo, L., Strombom, .M., Dominguez, S., Fawcet, J., Licinio, J., és mtsai.
(2007). Ecological studies of antidepressant treatment and suicidal risks. Harvard Review
of Psychiatry, 15(4), 133-145.

Banfalvi, A. (2003). A , torvényen kiviili” szomorusag. Lege Artis Medicinae, 13(7), 576-577.

Barbui, C., Campomori, A., D’Avanzo, B., Negri, E., & Garattini, S. (1999). Antidepressant
drug use in Italy since the introduction of SSRIs: national trends, regional differences
and impact on suicide rates. Social Psychiatry and Psychiatric Epidemiology, 34(3), 152-156.

Beck, A.T., Steer, R.A., Sanderson, W.C., & Skeie, T.M. (1991). Panic disorder and suicidal
ideation and behavior: discrepant findings in psychiatric outpatients. American Journal
of Psychiatry, 148(9), 1195-1199.

Biddle, L., Brock, A., Broockes, S.T., & Gunnell, D. (2008). Suicide rates in young men in
England and Wales in the 21st century: time trend study. British Medical Journal, 336:539.
Doi:10.1136/bmj.39475.603935.25

Bjarnason, O. (1982). Association between changes in psychiatric services and increases in
suicide rates. Archiv fiir Psychiatrie und Nervenkrankheiten, 232(1), 15-23.

Bostwick, ].M., & Pankratz, V. (2000). Affective disorders and suicide risk: A reexamination.
American Journal of Psychiatry, 157(12), 1925-1932.

Bramness, ].G., & Walby, F. (2009). Ecological studies and the big puzzle of falling suicide
rates. (Editorial) Acta Psychiatrica Scandinavica, 119(3),169-170.

Brown, G.K., Have, T., Henriques, G.R., Xie, S.X., Hollander, J.E., Beck, A.T. (2005) Cognitive
therapy for the prevention of suicide attempts: a randomized controlled trial. JAMA,
294(5), 563-570.



Ongyilkossdg és antidepresszivumok, dkoldgiai vizsgdlatok 111

Buda, B. (2010). A deviancidk medikalizaciéja - kiilonos tekintettel a pszichiatria és a
»Ppszichokultara” szerepére. In Mészaros J., & Harcsa I. (Szerk.), A krizis mint esély (29-
52). Budapest: Barankovics Istvan Alapitvany - Gondolat

Buda, B. (2011). Az elme gydgyitisa. Budapest: Hattérkiado

Burgess, P., Pirkis, J., Jolley, D., Whiteford, H., & Saxena, S. (2004). Do nations” mental
health policies, programs and legislation influence their suicide rates? An ecological
study of 100 countries. Australian and New Zeeland Journal of Psychiatry, 38(11-12), 933-
939.

Cougnard, A., Verdoux, H., Grolleau, A., Moride, Y., Begaud, B., & Tournier, M. (2009).
Impact of antidepressants on the risk of suicide in patients with depression in real-life
conditions: a decision analysis model. Psychological Medicine, 39(8), 1307-1315.

Cox, B.C., Direnfeld, D.M., Swinson, R.P., & Norton, G.R. (1994). Suicidal ideation and
suicide attempts in panic disorder and social phobia. American Journal of Psychiatry,
151(6), 882-888.

Dahlberg, M., & Lundin, D. (2005). Antidepressants and the suicide rate: is there really a
connection? In B. Lindgren, & M. Grossman (Eds.) Substance Use: Individual Behaviour,
Social Interactions, Markets and Politics (Advances in Health Economics and Health Services
Research, Vol. 16) (121-141). Bingley: Emerald Group Publishing Limited

De Leo, D. (2004). Suicide prevention is far more than a psychiatric business. World Psychiatry,
3(3), 155-156.

De Leo, D., Draper, B.M., Snowdon, J., & Kolves, K. (2013). Suicides in older adults: a case-
control psychological autopsy study in Australia. Journal of Psychiatric Research, 47(7),
980-988.

De Leo, D., & Francz, C.P. (2002). Why are we not getting any closer to preventing suicide?
(Editorial) British Journal of Psychiatry, 181(5), 372-374.

Default, B., & Klar, N. (2011). The quality of modern cross-sectional ecologic studies:
A bibliometric review. American Journal of Epidemiology, 174(10), 1101-1107.

Didham, R.C., Mcconnel, D.W., Blair, H.]J., & Reith, D.M. (2005). Suicide and self harm
following prescription of SSRI and either antidepressants: confounding by indication.
British Journal of Clinical Pharmacology, 60(5), 519-525.

Draper, B.M. (2003). Antidepressant prescribing and suicide: Associations attribute possible
causality inappropriately. (Letter) British Medical Journal, 327(7409), 288.

Engelberg, H. (1992). Low serum cholesterol and suicide. Lancet, 339(8795), 727-729.

Fergusson, D., Doucette, S., Cranley Glass, K., Shapiro, S., Healy, D., Hebert, P., etal. (2005).
Association between suicide attempts and selective serotonin reuptake inhibitors:
Systematic review of randomized controlled trials. British Medical Journal, 330(7488),
396. Doi: 10.1136/bm;j.330.7488.396

Fournier, J.C., De Rubeis, R.J., Hollon, S.D., Dimidjian, S., Amsterdam, J.D., Shelton, R.C,,
etal. (2010). Antidepressant drug effects and depression severity: a patient-level meta-
analysis. JAMA, 303(1), 47-53.

Friedman, S., Jones, J.C., Cherneb, L., & Barlow, D.H. (1992). Suicidal ideation and suicide
attempts among patients with panic disorder: a survey of two outpatients clinics. Ame-
rican Journal of Psychiatry, 149(5), 680-685.

Gelenberg, A.]., Thase, M.E., Meyer, R.E., Goodwin, F.K., Katz, M.M., Kraemer, H.C,, et al.
(2008). The history and current state of antidepressant clinical trial design: a call to action
for proof-of-concept studies. Journal of Clinical Psychiatry, 69(10), 1513-1528.

Gibbons, R.D., Hur, K., Bhaumik, D.K., & Mann, ].J. (2005). The relationship between
antidepressant medication use and rate of suicide. Archives of General Psychiatry, 62(2),
165-172.



112 Zonda Tamds - Bozsonyi Kdroly — Kmetty Zoltin

Goldney, R.D. (2000). Prediction of suicide and attempted suicide. In K. Hawton, & K. Van
Heeringen (Eds.), The International Handbook of Suicide and Attempted Suicide (585-595).
Chichester: John Wiley & Sons

Golier, A., Marzuk, P.M., Leon, A.C., Weiner, C., & Tardiff, K. (1995). Low serum cholesterol
level and attempted suicide. American Journal of Psychiatry, 152(3), 419-423.

Greenland, S. (1992). Divergent biases in ecologic and individual-level studies. Statistics in
Medicine, 11(9), 1209-1223.

Greenland, S., Robins, J. (1994). Invited commentary: ecologic studies-biases, misconceptions,
and counterexamples. American Journal of Epidemiology, 139(8), 747-760.

Guaiana, G., Andretta, M., Corbari, L., Mirandola, M., Sorio, A., D’Avanzo, B., et al. (2005).
Antidepressant drug consumption and public health indicators in Italy, 1955 to 2000.
Journal of Clinical Psychiatry, 66(6), 750-755.

Guaiana, G., Andretta, M., Griez, E., Biancosino, B., & Grassi, L. (2011). Sales of antidepressants,
suicides and hospital admissions for depression in Veneto Region, Italy, from 2000 to
2005: an ecological study. Annals of General Psychiatry, 10:24. Doi: 10.1186/1744-859X-
10-24

Gunnell, D. & Frankel, S. (1994). Prevention of suicide: aspiration and evidence. British
Medical Journal, 308(6938), 1227-1233.

Gusmado, R., Quintdo, S., McDaid, D., Arensman, E., Van Audenhove, Ch., Coffey, C., etal.
(2013). Antidepressant utilization and suicide in Europe: an ecological multi-national
study. PloS ONE, 8(6), e66455. D0i:10.1371/journal.pone.0066455

Guze, S.B., & Robins, E. (1970). Suicide and primary affective disorders. British Journal of
Psychiatry, 117(539), 437-438.

Hawton, K., Appleby, L., Platt, S., Foster, T., Cooper, J., Malmberg, A., et al. (1999). The
psychological autopsy approach to studying suicide: a review of methodological issues.
Journal of Affective Disorders, 50(2-3), 269-276.

Hawton, K., Arensman, E,. Townsend, E., Bremner, S., Feldman, E., Goldney, R., et al.
(1988). Deliberate self-harm: systematic review of efficacy of psychosocial and
pharmacological treatments in preventing repetition. British Medical Journal, 317, 441-447.

Helgason, T., Témasson, H., & Zoega, T. (2004). Antidepressants and public health in Iceland.
Time series analysis of national data. British Journal of Psychiatry, 184, 157-162.

Joannidis, J.P. (2008). Effectiveness of antidepressants: an evidence myth constructed from
a thousand randomized trials? Philosophy, Ethics, and Humanities in Medicine, 3:14. Doi:
10.1186/1747-5341-6-8

Johannessen, H., Dieserud, G., Claussen, B., & Zahl, P-H. (2011). Changes in mental health
services and suicide mortality in Norway: an ecological study. BMC Health Services
Research, 11:68. doi: 10.1186/1472-6963-11-68.

Kamat, M.A., Edgar, L., Niblock, P., McDowell, C., & Kelly, C.B. (2014). Association between
antidepressant prescribing and suicide rates in OECD countries: an ecological study.
Pharmacopsychiatry, 47(1), 18-21.

Kapusta, N.D., Niederkrotenthaler, T., Etzersdorfer, E., Voracek, M., Dervic, K., Jandl-Jager,
E., etal. (2009). Influence of psychotherapist density and antidepressant sales on suicide
rates. Acta Psychiatrica Scandinavica, 119(3), 236-242.

Kelly, C.B., Ansari, T., Rafferty, T., & Stevenson, M. (2003). Antidepressant prescribing and
suicide rate in Northern Ireland. European Psychiatry, 18(7), 325-328.

Kéri, Sz. (2008). Hatastalan antidepresszivumok? Neuropsychopharmacologia Hungarica, 10(3),
117-118.

Kessler, R.C., Berglund, P., Borges, G., Nock, M., & Wang, P.S. (2005). Trend in suicide
ideation, plans, gestures and attempts in the United States, 1990-1992 to 2001-2003.
JAMA, 293(20), 2487-2495.



Ongyilkossdg és antidepresszivumok, dkolégiai vizsgdlatok 113

King, G. (2013). A Solution Inference Problem. Princeton: Princeton University Press

Kirsch, I. (2009). Antidepressants and the placebo response. Epidemiologia e Psichiatria Sociale,
18(4), 318-322.

Kirsch, I, Deacon, B.J., Huedo-Medina, T.B., Scoboria, A., Moore, T.J., & Johnson, B.T. (2008).
Initial severity and antidepressant benefits: a meta-analysis of data submitted to the
Food and Drug Administration. PLOS Med, 5(2): e45. Doi: 10.1371 /journal.pmed.0050045

Kmetty, Z., Bozsonyi, K., & Zonda, T. (2016). A magyar 6ngyilkossagi adatok ckoldgiai
vizsgalata komplex statisztikai médszerekkel. Psychiatria Hungarica, 31(1), 5-14.

Kovdécs, J. (2007). Bioetikai kérdések a pszichidtridban és a pszichoterdpiaban. Budapest: Medici-
na Konyvkiado

KSH (2011). Egészségiigyi Statisztikai Evkonyv. 2010. Budapest: Kozponti Statisztikai Hivatal

Largey, M., Kelly, C.B., & Stevenson, M. (2009). A study of suicide rates in Northern Ireland
1984-2002. Ulster Medical Journal, 78 (1), 16-20.

Ludwig, J., Marcotte, D.E., & Norberg, K. (2009). Antidepressants and suicide. Journal of
Health Economics, 28, 659-676.

Maékinen, I.H. (2000). Eastern European transition and suicide mortality. Social Science and
Medicine, 51(9), 1405-1420.

Manfredini, R., Caracciolo, S., Salmi, R., Boari, B., Tomelli, A., & Gallerani, M. (2000). The
association of low serum cholesterol with depression and suicidal behaviours: new
hypotheses for the missing link. The Journal of International Medical Research, 28(6), 247-
257.

Martinez, C., Rietbrock, S., Wise, L., Ashby, D., Chick, J., Moseley, J., et al. (2005).
Antidepressant treatment and the risk of fatal and non-fatal self harm in first episode
depression: nested case-control study. British Medical Journal, 330(7488):389. Doi: 10.1136/
bmj.330.7488.389

Melander, H., Ahlquist-Rastad, J., Meijer, G., & Beermann, B. (2003). Evidence b(i)ased
medicine-selective reporting from studies sponsored by pharmaceutical industry: review
of studies in new drug applications. British Medical Journal, 326(7400), 1171-1173.

Moncrieff, J. (2003). Antidepressant scribing and suicide: Analysis is misleading. (Letter)
British Medical Journal, 327(7409): 288. Doi: 10.1136/bm;].327.7409.288

Moncrieff, J., & Pomerleau, J. (2000). Trends in sickness benefits in Great Britain and the
contribution of mental disorders. Journal of Public Health Medicine, 22(1), 59-67.

Morgan, O.W.C,, Griffiths, C., & Majeed, A. (2004). Association between mortality from
suicide in England and antidepressant prescribing: an ecological study. British Medical
Journal, 4:63. Doi: 10.1186/1471-2458-4-63

Morgenstern, H. (1995). Ecological studies in epidemiology: concepts, principles and
methods. Annual Review of Public Health, 16, 61 (letter).

Oravecz, R. (1999). Adalékok a ,,Gotland vitdhoz”. Szlovén szuicidolégiai adatok alapjan.
Szenvedélybetegségek, 4, 209-314.

Oravecz, R., Czigler, B., & Leskosek, F. (2003). Correlation between suicide rata and
antidepressant use in Slovenia. Archives of Suicide Research, 7(3), 279-285.

Paykel, E.S. (2007). Cognitive therapy in relapse prevention in depression. The International
Journal of Neuropsychopharmacology, 10(1),131-136.

Piantadosi, S., Byar, D.P., & Green, S.B. (1998). The ecological fallacy. American Journal of
Epidemiology, 127(5), 893-904.

Piko, B. (2003). A depresszio: kortiinet és korttinet. Lege Artis Medicinae, 13(7), 576-577.

Plummer, M., & Clayton, D. (1966). Estimation of population exposure in ecological studies.
Journal of the Royal Statistical Society (B Series). 58 (1), 113-126.



114 Zonda Tamds - Bozsonyi Kdroly — Kmetty Zoltin

Rajkumar, A.P., Brinda, E.M., Duba, A.S., Thangadurai, P., & Jacob, K.S. (2013). National
suicide rates and mental health system indicators: An ecological study of 191 countries.
International Journal of Law and Psychiatry, 36(5-6), 339-342.

Reseland, S., Bray, I., & Gunnel, D. (2006). Relationship between antidepressant sales and
secular trends in suicide rates in the Nordic countries. British Journal of Psychiatry, 188,
354-358.

Rihmer, Z., Bels6, N., & Barsi J. (1994). Szuicid magatartas vizsgalata ambuldnsan kezelt
panikbetegeknél. Psychiatria Hungarica, 9(6), 549-553.

Robinson, W.S. (1950). Ecological correlations and the behavior of individuals. American
Sociological Review, 15(3) 351-557.

Roose, S.P., Sackeim, H.A., Krishnan, K.R., Pollock, B.G., Alexopoulos, G., Lavretsky, H.,
etal. (2004). Antidepressant pharmacotherapy in the treatment of depression in the very
old: a randomized, placebo-controlled trial. American Journal of Psychiatry, 161(11),
2050-2059.

Rudd, M.D., Dahm, P.F., & Rajab, M.H. (1993). Diagnostic comorbidity in persons with
suicidal ideation and behavior. American Journal of Psychiatry, 150(6), 928-934.

Safer, D.J., & Zito, ].M. (2007). Do antidepressants reduce suicide rates? Public Health, 121(4),
74-77.

Shah, A., Bhandarkar, R., & Bhatia, G. (2010). The relationship between general population
suicide rates and mental health funding, service provision and national policy: a cross-
national study. International Journal of Social Psychiatry, 56(4), 448-453.

Sinyor, M., Schaffer, A., Smart, K.A., Levitt, A J., Lanctot, K.L., & Grysman, N.H. (2012).
Sponsorship, antidepressant dose, and outcome in major depressive disorder: meta-
analysis of randomized controlled trials. Journal of Clinical Psychiatry, 73(2), 277-287.

Sendergard, L. Kvist, K., Lopez, A.G., Andersen, P.K., & Kessing, L.V. (2006). Temporal
changes in suicide rates for persons treated and not treated with antidepressants in
Denmark during 1995-1999. Acta Psychiatrica Scandinavica, 114(3), 68-76.

Szadoéczky, E., Papp, Zs., Vitray, ., & Furedi, J. (2000). A hangulat- és szorongasos zavarok
el6fordulasa a feln6tt magyar lakossag korében. Orvosi Hetilap, 141(1), 17-22.

Szebik, I. (2014). Neuroetika. Lege Artis Medicinae, 24(4), 234-240.

Szendi, G. (2004). Antidepresszins és placebo. Budapest: Orszagos Addiktolégiai Intézet

Thase, M.E. (2008). Do antidepressants really work? A clinicians” guide to evaluating the
evidence. Current Psychiatry Reports, 10(6), 487-494.

Titelman, D., Oskarsson, H., Wahlbeck, K., Nordentoft, M., Mehluim, L., Jiang G.X., et al.
(2013). Suicide mortality trends in the Nordic countries 1980-2009. Nordic Journal of
Psychiatry, 67(6) 414-423.

Towsend, E., Hawton, K., & Altman D.G. (2001). The efficacy of problem-solving treatments
after deliberate self-harm: meta-analysis of randomized controlled trials with respect
to depression, hopelessness and improvement in problems. Psychological Medicine, 31(6),
979-988.

Tringer, L. (2003). Mozaik. Lege Artis Medicinae, 14(7), 530-531.

Turner, E.H., Matthews, A.M., Linardatos, E., Tell, R.A., & Rosenthal, R. (2008): Selective
publication of antidepressant trials and its influence on apparent efficacy. The New
England Journal of Medicine, 358(3), 252-260.

van Praag, H.M. (2002). Why has the antidepressant era not shown a significant drop in
suicide rates? Crisis, 23(2), 77-82.

van Praag, H.M. (2003). A stubborn behaviour: the failure of antidepressants to reduce
suicide rates. World Journal of Biological Psychiatry, 4(4), 184-191.

Wakefield, J. (2008). Ecologic studies revisited. Annual Review of Public Health, 29, 75-90.



Ongyilkossdg és antidepresszivumok, dkolégiai vizsgdlatok 115

Wheeler, B.W., Gunnell, D., Metcalfe, C., Stephens, P., & Martin, R.M. (2008). The population
impact on incidence of suicide and non-fatal self harm of regulatory action against the
use of selective serotonin reuptake inhibitors in under 18s in the United Kingdom:
ecological study. British Medical Journal, 336(7643), 542-545.

WHO (2014). European Health for All database. Letoltve: 2016. 01. 01-jén: http:/ /www.euro.
who.int/en/data-and-evidence/databases/european-health-for-all-database-hfa-db

Zahl, P.H., De Leo, D., Ekeberg, 0., Hjelmeland, H., & Dieserud, G. (2010). The relationship
between sales of SSRI, TCA and suicide rates in the Nordic countries. British Medical
Centre Psychiatry, 10, 62. Doi: 10.1186/1471-244X-10-62

Zhang, J., Ma, ]., Jia, C,, Sun, ., Guo, X, Xu, A,, et al. (2010). Economic growth and suicide
rate changes: a case in China from 1982 to 2005. European Psychiatry, 25(3), 159-163.

Zimmerman, S.L. (1990). The connection between macro and micro levels: States” spending
for hospitals and their suicide rates. Suicide and Life-Threatening Behaviour, 20(1), 31-55.

Zonda, T. (2013). A magyar ongyilkossagi rata csokkenésének lehetséges okai. In Filé M.
(Szerk.), Haldlos biin és szabad akarat. Ongyilkossdg a jogtudomdny tiikrében (138-150). Bu-
dapest: Medicina Kiad6

Zonda, T., Bartos, E., & Nagy, G. (2000). Az affektiv zavarok felmérése egy f6varosi kertilet
népessége korében. Orvosi Hetilap, 141(26), 1443-1447.

Zonda, T., Nagy, G., & Lester, D. (2011): Panic disorder and suicidal behavior. Crisis, 32(3),
169-172.

Zonda, T., & Paksi, B. (2001). Az alfoldi-dundntiili népesség sajitos lelki alkatinak, mentdlis dl-
lapotanak komparativ vizsgdlata interdiszciplindris megkézelitéssel. (Kutatasi beszamol6 az
Eti. Minisztérium felé, kézirat.) Budapest.

Zureik, M., Courbon, D., & Ducimetiéere, P. (1996). Serum cholesterol concentration and
death from suicide in men: Paris prospective study I. British Medical Journal, 13(7058),
649-651.

Koszonetnyilvanitas

Koszonettel tartozunk az OEP illetékes osztalyanak (via Egészségiigyi Allamtitkarsag), és
az IMS Hungary Kft.-nek a hazai antidepresszivumok forgalmi adatainak (2007-2010) a
rendelkezésiinkre bocsatasaért.

Szerz6i munkamegosztas

A harom szerz6 évek 6ta dolgozik egyiitt, tobb kozos kézleményiik jelent meg, rangsoro-
lasuk jelen esetben is nehezen szétvalaszthaté. Els6 szerzé féként az kologiai kozlemé-
nyek irodalmi gytjtését, értékelését és a tanulmany végsé formaba ontését végezte. Szer-
z6tarsai a moédszertani, matematikai szakirodalom &ttekintésével, a sziikséges
szamitdsokkal, a kritikai megfogalmazasokkal foglalkoztak.

Nyilatkozat érdekiitk6zésrél

A szerz6k ezuton kijelentik, hogy esetiikben nem allnak fenn érdekiitkozések.



116 Zonda Tamds - Bozsonyi Kdroly — Kmetty Zoltin

Suicide and antidepressants, ecological studies
ZONDA, TAMAS - KMETTY, ZOLTAN - BOZSONYI, KAROLY

The authors studied the connections between suicide rates and the use of antidepressants
(AD) published in the literature, focusing on ecological studies. They have found a couple
of practical and theoretical problems which called into question the “antidepressant theo-
ry” which argues that an increase in AD use is the most determinant reason of the decrease
in suicide rates in the given population.

1. It is not known whether with the real use of AD of suicide victims the possibility of
ecological fallacy is clearly implied, showing false relationships.

2.Itis a fundamental problem, that correlations itself can only signal a relationship between
two phenomena, but does not prove causality. The present situation is further complicated:
ADs do not influence suicide directly, but they affect a psychiatric illness, an adverse reac-
tion to which might be a suicide. ADs, therefore, are supposed to have an indirect preven-
tive but incalculable effect of unknown magnitude on an unknown percentage of depressed
patients whose number is unknown.

3. Authors have not found information about the distribution of ADs prescribed for depressives
or other diseases. They had a chance to analyze an official Hungarian database and to sepa-
rate the groups of patients who were prescribed ADs based on their BNO-10 codes: FO0-FO03;
F063; F25; F30-39; F40-48; F50 and others (2007-2010). Their analysis revealed that during
the period examined, only 53.93% of the ADs were sold per year for the patients with F25 and
F30-39 codes, which carries a high suicide risk. Almost half of the AD user patients (46,07 %)
have had other psychiatric or non-psychiatric patients with low suicide risk. Therefore the
number of ADs purchasing cannot be the indicator of the number of depressed patients or
their treatment.

4. Authors gathered ecological studies which found no inverse relationship between increas-

ing AD prescription (use) and suicides rates, or where results were mixed (inconsistent).

Keywords: suicide; use of antidepressants; ecological studies; practical and theoretical
problems



