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ABSZTRAKT

A tudományos publikációkban egyre gyakrabban találkozunk a különböző psziche
delikumok, így például a ketamin lehetséges jótékony hatásainak kutatásával a klinikai 
gyógyításra, például a major depresszióra vonatkozóan. Tanulmányom célkitűzése en
nek a szakirodalomnak a bemutatása; kezdve a pszichedelikumok felfedezésének, hasz
nálatának és elfogadottságának történeti áttekintésével, majd a biológiai háttér rövid 
leírásával, valamint a tudomány mai álláspontjainak esetleges ellentmondásaival. Ki
térnék a kutatások újdonságából adódó kérdésekre is, végül pedig az elméletek klinikai 
gyakorlatba való átültetésének problémáját érinteném. Rátérnék a kutatások fontosabb 
eredményeire, melyek kedvező irányba mutatnak a gyógyászat tekintetében. Összessé
gében a ketamin bizonyított jótékony hatását szeretném kiemelni, a terápiarezisztens 
major depresszió egy alternatív és működő gyógymódjaként. Szeretném hangsúlyozni 
azokat a ma már potenciális lehetőségként fennálló módszereket és pszichológiai állás
pontokat, melyek könnyebbé tehetik ennek az alternatívának a tudományos és klinikai, 
gyakorlati életbe való integrálódását, valamint javíthatják a közéletbeli megítélését is. 
Kiemelném azonban azt is, hogy az adott, potenciális gyógymód előtt álló akadályok nem 
feltétlen kizárólag ennek az újdonságnak szabnak gátat, hanem rengeteg egyéb innová
ciót nehezítő, az egészségügyben univerzális problémának mondható nehézségnek, mint 
például az egyéni különbségek figyelembevételének problematikája.

Kulcsszavak: ketamin  pszichedelikumok  depresszió  antidepresszáns  glutamát

ABSTRACT

The effect of Ketamine on therapy resistant major depression  In scientific publications 
we can easily find more and more research on the possible positive effects of different 
kinds of psychedelics, such as ketamine, for example in major depression. The aim of 
this paper is to present the current state of this controversial topic, starting with the 
invention of psychedelics, the history of using these drugs, their acceptance, describing 
briefly the biological background, providing an overview about the most recent scientific 
results, along with highlighting their possible contradictions, and explore the scientific 
view of the Hungarian researches on the topic. Furthermore, I would like to show; what 
are the most common questions of today’s studies, and finally, to discuss the problems 
concerning the practical application of this alternative cure. Putting theory into practice 
must highlight some issues which need to be considered. I would like to show the most 
important results of current studies which show a promising way in terms of healing. To 
sum up, I would like to emphasize the positive, proved effects of ketamine as an alternative 
and efficient cure for therapy resistant major depression. I would also emphasize the 
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difficulties of this way of healing, which should be seen as a holistic, universal problem 
in medicine. These problems not only make the given issue problematic, but also mean 
a barrier for a plenty of other innovations. 

 
Keywords: ketamine  psychedelics  depression  antidepressant  glutamate 

Köszönetnyilvánítás: Ezúton szeretnék köszönetet mondani témavezetőm
nek, Dr. Csifcsák Gábornak, akinek szakmai tudása és segítsége által jöhetett 
létre a jelen munka. További köszönet illeti mindazokat, akik segítettek abban, 
hogy külföldről is bármiféle nélkülözést elkerülve tudjam folytatni a munkát, 
illetve azokat, akik véleményükkel és javaslataikkal támogattak.

Jelen munka az Impulzus – Szegedi Pszichológiai Tanulmányok 2. Évfolyam 
1. Számban, 2015 szeptemberében megjelent munka átdolgozott és bővített vál
tozata. 

Napjainkban számos tudományos kutatás zajlik az egyes pszichológiai, pszichi
átriai betegségek hatékony kezelésének fejlesztése érdekében. Sokat a rendelle
nességek közül ma már szakszerűen, hatékonyan, problémamentesen tudnak 
kezelni, ám a klinikum és az orvostudomány célja a gyógyítás mellett a betegek 
életének könnyítése, a betegség élhetővé tétele, amilyen mértékben ez lehetsé
ges. Ez azonban nem egyszerű, hiszen számos kutatás más és más gyógyítási 
lehetőséget kínál és a tudomány területén nem minden eredmény konzisztens. 
Továbbá nagy megpróbáltatás az egyéni különbségek figyelembevétele, mely tu
lajdonképpen gátat szab az egységes kezelés vagy megoldás létrehozásában.

A jelenlegi tudományos kutatások egy része kiemelkedő figyelmet fordít a 
különböző hangulatzavarok, köztük a major depresszió, illetve a pszichedelikus 
szerek közötti kapcsolatra (Berman et al., 2000). Ezek a drogok olyan pszicho
aktív szerek, melyek „a tudat állapotának megváltoztatását az érzékelés torzí
tásával, hallucinációkkal, extázis érzés generálásával, az énhatárok megszűn
tetésével, és a világgal kapcsolatos nézetek változtatásával érik el” (Vollenweider 
& Kometer, 2010, 1. o.). A pszichedelikumok használata számos előnyt nyújtana 
több pszichiátriai rendellenesség, többek közt a terápiarezisztens major depresz
szió kezelésére (Liebrenz, Borgeat, Leisinger, Stohler, 2007). Utóbbi rendelle
nesség egy komoly, visszatérő, heterogén és a mindennapok normál lefolyását 
akadályozó pszichiátriai betegség, mely világszerte milliókat érint, és negatív 
hatással van a közegészségre (Baune, Adrian, Jacobi, 2007; Kessler et al., 2006). 
Világszerte a teljes populáció akár 20%át is érintő betegségről van szó (Nestler 
et al., 2002), mely egy, a tíz fő halálozási és morbiditási ok közül a WHO elem
zése alapján (Berton & Nestler, 2006). Berton és Nestler (2006) szerint a de
presszióra való hajlam 4050%os valószínűséggel magyarázható genetikai mu
tatókkal, míg a maradék 5060% különböző okokra vezethető vissza, mint pél
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dául kisgyerekkori traumára, érzelmi stresszre, vagy fizikai megbetegedésekre. 
A WHO becslései alapján 2020ra a major depresszió lesz a munkaképtelenség 
második leggyakoribb oka világszerte (World Health Organization, 2001). 

A DSM IV (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, IV. ki
adás) meghatározása alapján a major depresszív zavarban szenvedőknél a dep
resszív epizód legalább két héten keresztül cselekvésképtelenné teszi a személyt, 
és legalább öt olyan tünet áll fenn (például szomorú hangulat, anhedónia, fá
radtság, sérült koncentrációkészség), amit nem gyógyszerek vagy fennálló 
egészségügyi állapot okoz. A tünetek mindenképpen distresszt vagy zavart 
okoznak a szociális, foglalkozási vagy egyéb kiemelkedő funkciókban. A kog
nitív funkciók komponensei is hozzájárulnak a depresszív epizódokhoz (Disner, 
Beevers, Haigh, Beck, 2011). A WHO felmérései szerint a major depresszió az 
öt éves kori és afölötti funkcióvesztés, munkaképtelenség vezető oka (World 
Health Organization, 2011). A DSMIV kritériumai alapján a depresszió típu
sai szerint lehet visszatérő, szezonális, kataton, postpartum és melankóliás 
depresszió. A terápiarezisztens jelző pedig csak erősíti az alternatív gyógymód 
szükségességének hangsúlyát. A terápiarezisztens depressziós betegek legalább 
két vagy több adekvát antidepresszáns kezelés próbájára nem reagálnak, aho
gyan egyéb gyógymódokra sem, mint például az elektrokonvulzív kezelésre, 
vagy a pszichoterápiás megközelítésekre (Sackeim, 2001). A jelenleg major de
presszió kezelésére alkalmazott gyógymódok nagy százaléka nem (elég) haté
kony, vagy hatását csak hosszú idő; hetek, hónapok alatt fejti ki. Ennél a be
tegségnél ez azonban végzetes lehet, mivel különösen nagymértékben fennáll 
az öngyilkossági kísérletek veszélye (MachadoVieira, Salvadore, DiazGranados, 
Zarate, 2009). 

Alternatív megoldásként kezdték el kutatni a pszichedelikus szerek, azon be
lül is a ketamin antidepresszáns hatását. A ketamin, eredeti nevén CI581, egy 
vízben és zsírban oldódó – ezáltal a szervezetben gyorsan és könnyen eloszló – 
királis vegyület, egy anesztetikum, és a fenciklidin (PCP) leszármazottja, melyet 
1961ben Dr. Calvin Stevens (Wayne State University) szintetizált először. Első
sorban a szimpatikus idegrendszerre, a kardiovaszkuláris rendszerre és a lég
utakra gyakorol hatást. Klinikai felhasználása főleg a szedáció, valamint az 
anesztézia fenntartása; tehát nyugtató és érzéstelenítő hatása miatt használják 
(Green et al., 1998; Liebrenz et al., 2007). Szintén használják traumatikus álla
potú áldozatok, szeptikus sokkal vagy tüdőgondokkal küzdő betegek gyógyítá
sára, illetve a hipovolémiánál is (Sinner & Graf, 2008). Csak a ketaminra kon
centrálva azt figyelhetjük meg, hogy ez a szer képes arra, amire a ma létező ma
jor depresszióra használható terápiák nem: rövid időn belül egyetlen egy dózis 
ketamin (0,5 mg/kg) képes jelentősen csökkenteni a betegség tüneteit. Az első 
intravénás dózist követő 4 órában már szignifikáns javulás látható (Berman et 
al., 2000). Ez a felfedezés kutatások egész sorát indukálta (Liebrenz et al., 2007; 
Vollenweider & Kometer, 2010; Price, Nock, Charney, Mathew, 2009).
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Ugyanakkor nem tekinthetünk el attól sem, hogy ez a módszer különböző 
veszélyeket rejthet. Ma is ismert tulajdonságai közé tartozik e szereknek  köz
tük a ketaminnak  az addiktív jellege, valamint egyéb egészségkárosító mellék
hatásaik, mint például észlelési zavarok, zavartság, vérnyomásemelkedés, szé
dülés, vagy a megnövekedett libidó (Liebrenz et al., 2007). Továbbá fontos, hogy 
a kutatások egyelőre többnyire elméletikísérleti formában mutatnak pozitív 
eredményeket, nem pedig a gyakorlati, klinikai oldalon. Számos kutatás kap
csán olvashatunk olyan korlátokat, melyek arra utalnak, hogy egyelőre még nem 
kielégítő a mai tudásunk ahhoz, hogy alkalmazni tudjuk ezeket az innovatív le
hetőségeket az orvostudományban (Berman et al, 2000; MachadoVieira et al., 
2009). Ilyen korlátok lehetnek többek közt a ketamin kezelés potenciális mel
lékhatásai (Vollenweider & Kometer, 2010), a pszichózis kockázata (Dillon, 
Copeland, Jansen, 2003), vagy a visszaesés veszélye (Zarate et al., 2006). Fenn
áll az a kérdés is, hogy ezek a módszerek teljesen helyettesíthetike a többi ke
zelést, például a terápiákat, vagy együttesen még hatékonyabb eredményekhez 
vezetnek (Krystal et al., 2009). 

A pszichedelikus szerek klinikai alkalmazásának fennáll a lehetősége, a ku
tatások pozitív irányba mutatnak, ám a gyakorlati alkalmazáshoz további ered
mények szükségesek. Tisztázni kell azokat a problematikus faktorokat is, me
lyek esetleg nehezítik a gyakorlatba való átültetést, figyelembe venni az egyéni 
különbségeket és az alkalmazáshoz szükséges biztonságos feltételeket megte
remteni, mint ahogy ezeket a tanulmány bővebben is kifejti a következőkben.

TÖRTÉNETI ÁTTEKINTÉS

Az 1930as években Hofmann áttörő felfedezése; vagyis az LSD szintetizálása 
(Vollenweider & Kometer, 2010) után kezdődött el a pszichedelikumok elméleti 
és empirikus kutatásának fénykora. Tovább szaporodtak az ezzel kapcsolatos 
kutatások a 60as években; a ketamin és PCP felfedezése növelte a kísérletek, 
publikációk számát. A kutatások több célt szolgáltak: egyrészt, a kutatók felfe
dezték, hogy az LSD által okozott észlelési zavarok, elváltozások nagyon hason
lóak a természetesen bekövetkező pszichózis tüneteihez (Chapman, 1966), mely 
nagy előrelépést jelentett a pszichotikus rendellenességek közelebbi megisme
résében, kutatásában. Másrészt, ezek a korai kutatások vezettek a psziche
delikumok pszichoterápiával egybekötött használatához, ugyanis kimutatták az 
LSD önismeretfokozó hatását, valamint a szer hatására bekövetkező érzelmileg 
terhelt emlékek könnyített előhívását. Ez hozzájárult a pszichodinamikus terá
piák hatékony működéséhez (Vollenweider & Kometer, 2010). Az 1970es évek 
elejére számtalan kutatási eredmény támasztotta alá az LSD, ketamin és egyéb 
pszichedelikus szerek jótékony hatását a hangulatzavarok, szorongásos, depresz
sziós betegségek, az obszesszívkompulzív megbetegedés (OCD), valamint a végső 
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stádiumú rákos megbetegedések tüneteinek, például a jelenlévő erős fájdalom
nak enyhítésére (Malleson, 1971; Kurland, 1985). Az 1970es évek előrehaladtával 
azonban a pszichoaktív szerek, főképp a klasszikus psziche delikumok negatív 
fénybe kerültek mind a tudományos, mind a közélet keretein belül, ezzel szá
mos káros hatást előidézve. A szerekkel való munka ellehetetlenedett a negatív
vá váló köz  és tudományos gondolkodás miatt, mely változás az ezen anyagok 
kulturális lázadásokban résztvevő szubkultúrák szimbolikus azonosításából 
adódott. A média segítette ezt a folyamatot, a visszaélés szerének titulálták és 
kiemelték jelentősen veszélyes voltát. Ezek után szinte teljes mértékben meg
szűnt a potenciális gyógymódok kutatása a területen belül, mivel nehéz volt egy
részt anyagilag finanszíroztatni, másrészt pedig az érdekeltség is kezdett halvá
nyulni a téma iránt (Vollenweider & Kometer, 2010). 

Az 1990es évek elejétől a pszichológiai kutatások, azon belül is az agyi kép
alkotó eljárások fejlődésével és alapvetően az agy precízebb és részletesebb fel
térképezésével, valamint az agyi folyamatok molekuláris szinten történő elem
zésével megújult az érdeklődés a pszichoaktív szerek lehetséges klinikai alkal
mazása iránt (Vollenweider & Kometer, 2010). A különböző pszichoaktív szerek 
működésének, a hatásukra kiváltott agyi folyamatoknak biztosabb tudása és a 
tudás általi nagyobb tudományos nyitottság segítette elő a kérdéskör újbóli elő
vételét. Az új kutatások pozitív eredményeket hoztak, mely talán azt jelentheti, 
hogy a területen nyújtott elméleti munka megérett a gyakorlatban való alkal
mazásra (Liebrenz et al., 2007). 

Fontos megemlíteni, hogy az 1990es években egy kutató kiemelkedő mér
tékben kezdett és folytatott legálisan pszichedelikus terápiával kapcsolatos ku
tatásokat, nevezetesen az alkohol és heroin függőséget kezdte kezelni ketaminnal 
(Krupitsky, Burakov, Romanova, Dunaevsky, Grinenko, 2001; Krupitsky et al., 
2001a). 2002ben Krupitskynek be kellett fejeznie a kutatásait a kormány dön
tése révén, és a pszichedelikus kutatások a mai napig nem engedélyezettek Orosz
országban.  Ez ékes példája annak, hogy az 1990es évek új lendülete is erőtel
jesen akadályokba ütköző és korlátozott volt, mely napjainkig nem oldódott kel
lő mértékben (Krupitsky et al, 2002). A korlátozások ellenére ezek a kutatások 
a leghosszabb ideig tartó pszichedelikus terápiás programok lettek, folyamatos 
utóvizsgálatokkal és új eredményekkel (Horgan, 2005).

Magát a ketamint mint pszichedelikus gyógyászati eszközt elsősorban kü
lönböző kémiai addikciók kezelése kapcsán tesztelték először. Krupitsky és mun
katársai (2001a, 2001b) alkohol és heroin függők vizsgálatával mutatták ki a 
ketamin létjogosultságát a klinikai gyógyításban. A kutatást utóvizsgálatok is 
követték, melyek megerősítették az alapvető elképzelést, miszerint a ketamin 
kezelés növelte a résztvevők absztinencia pontszámait, mely eredmény két év 
elteltével is fennállt (Krupitsky et al., 2001b). Egy későbbi kutatás során Krupitsky 
és munkatársai (2007) azt vizsgálták, hogy hány alkalmas ketamin kezelés le
het a leghatékonyabb a heroin függők gyógyítására, ahol az egy éves utánkövetés 
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eredményei azt igazolták, hogy az egy alkalmas kezelés kevésbé hatékony, mint 
ha három kezelésben részesül a vizsgálati személy. Nem találtak azonban kü
lönbséget a ketamin adagok száma alapján megkülönböztetett csoportok között, 
amennyiben a vizsgálat depressziós személyekkel, szorongásos betegekkel, vagy 
például heroinra való sóvárgást mutató emberekkel történt. Fontos megemlíte
ni, hogy a depresszió kezelésével ellentétben ebben az esetben a ketamin nem 
önmagában bizonyult hatásosnak, hanem pszichoterápiás ülésekkel kombinál
va (Krupitsky et al., 2007).  

JELENLEGI KUTATÁSOK

Az új kutatások alapja az NMDA (NmetilDaszpartát) típusú glutamátreceptorok 
fontos szerepének felismerése az antidepresszáns gyógyszerek működésében.  
A korai kutatások hipotéziseiben a ketamin mint NMDA antagonista anyag, le
hetséges antidepresszánsként szerepelt (Skolnick, Popik, Trullas, 2009). Ez a 
hipotézis már beigazolódott Berman és munkatársai (2000) kettős vak, placebo 
kontrollos klinikai kutatásában. A ketamin infúzió szervezetbe juttatása utáni 
első 4 óra elteltével szignifikáns eredmények mutatkoztak a Hamilton Depresz
szió Skálán (HDRS), melyek tovább javultak a ketamin injektálást követő 72 
órán belül. Ez azt jelentette, hogy a teszten elért depresszió pontszámaik jelen
tősen csökkentek. Ezt az eredményt több kutatás reprodukálta és a nagyobb 
mintán való vizsgálata is megerősítette (Aan het Rot et al., 2010). Szeretném 
kiemelni ezeket a kutatásokat tekintve, hogy az eredmények abban az esetben 
is pozitív irányba mutattak, mikor a vizsgálat terápiarezisztens depressziósok
kal, esetleg elektrokonvulzív kezelésben részesült (és arra sem reagáló) betegek
kel történt (Aan Het Rot, Zarate, Charney, Mathew, 2012). 

További jelentős előnye ezeknek az eredményeknek a betegség egyes tünete
ire adható lehető leghatékonyabb megoldás. Ezek a tünetek a major depresszi
ósoknál jelentkező öngyilkos gondolatok, maga az öngyilkosság veszélye (Willner, 
ScheelKrüger, Belzung, 2013). A tünet természetéből adódóan gyors, hatékony 
kezelést igényel, melyet hagyományos pszichoterápiával nem lehet elérni. Míg 
ezek a módszerek legalább 23 hetet igényelnek a hatás kifejtéséhez, addig egyet
len egyszer injektált ketamin adag már 24 óra elteltével csillapította az öngyil
kossági szándékot (Vollenweider & Kometer, 2010), ami akár a tünetek 70%os 
csökkenését is jelentheti 24 óra elteltével (Berman et al., 2000). Elektrokonvulzív 
terápia esetén sem kedvezőek a statisztikák: major depresszió esetén heti há
romszori kezelés során egy hét elteltével az öngyilkos gondolatok 62%ban ma
radtak meg, két hét elteltével 39%ban (Kellner et al., 2005). 

Továbbá szintén kimutatták, hogy a szuicid gondolatokkal rendelkező de
pressziósoknak nem csak hogy fokozottan hátrányos a hagyományos antidep
resszáns kezelések hosszú hatóideje, de az ő esetükben még lassabban és kevés
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bé erőteljesen fejtik ki hatásukat, mint azoknál a betegeknél, akiknél ez a tünet 
nem figyelhető meg (Szanto, Mulsant, Houck, Dew, Reynolds, 2003). Azonban 
Price, Nock, Charney és Mathew (2009) kutatása szerint az öngyilkos gondola
tok és az öngyilkosság veszélye folyamatos ketamin kezeléssel teljesen kiiktat
ható a major depressziós egyének életéből.

NEUROBIOLÓGIAI HÁTTÉR

Az elmúlt évtizedekben sok kutatást végeztek a pszichedelikumok működési 
mechanizmusának megértése érdekében (Nichols, 2004; GonzalezMaeso & 
Sealfon, 2009; Winter, 2009; Large, 2007; Quirk, Sosulski, Feierstein, Uchida, 
Mainen, 2009), valamint az affektív zavarok neurobiológiájának feltérképezé
sére (Sanacora, Zarate, Krystal, Manji, 2008; DeRubeis, Siegle, Hollon, 2008; 
Clark, Chamerlain, Sahakian, 2009). Ezen kutatások eredményei lehetővé teszik 
a pszichedelikus szerek terápiás felhasználására és klinikai hasznukra vonat
kozó új hipotézisek megalkotását (Vollenweider & Kometer, 2010). 

Ezeken a későbbi kutatásokon kívül meghatározó szerepet töltöttek be a 
ketamin tudományos előremenetelét tekintve olyan klasszikus kutatások, me
lyek a szert lehetséges MDD farmakoterapeutikumként vizsgálták. Így például 
Krystal és munkatársai (1994) a ketamin szubanesztetikus dózisú alkalmazá
sának viselkedéses, kognitív, neuroendokrin és pszichológiai hatásait vizsgál
ták. Trullas és Skolnick (1990) kutatásukban három funkcionális NMDA 
antagonistát vizsgált potencionális antidepresszánsként, eredményeik alapján 
meghatározva az antidepresszánsok új csoportját. 

A ketamin hatásmechanizmusa

A ketamin nevű anesztetikum, pszichedelikus szer az NMDA receptor 
antagonistája (Harrison & Simmonds, 1985), mely a szervezetbe jutás után rövid 
időn belül fejti ki hatását. Az NMDA egy ionotróp glutamátreceptor, csakúgy, 
mint például az AMPA (alfaamino3hidroxy5metil4izoaxolsav) vagy a KA 
(kainát) típusú receptorok. Ezek a receptorok nyitják az ioncsatorna pórusait és 
szabályozzák az ionáramlást a sejten belüli területekre, valamint e funkciójuk 
által játszanak közvetlen szerepet a ketamin antidepresszáns folyamataiban 
(MachadoVieira et al., 2009). A ketamin a véráramba jutva képes a sejtek NMDA 
receptorait kortikális és szubkortikális területeken blokkolni. Ez blokkoló ha
tást fejt ki a GABAerg interneuronokra, mely által megszűnik a gátlás a glutamát 
kibocsátásra vonatkozóan. A glutamát az idegrendszer excitátoros neuro
transzmittere, mely fő szerepet játszik a sejtek plaszticitásában, vagyis azok vál
tozóképességében, adaptálódás, alkalmazkodás, javult működés céljából, mely 
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mechanizmus zavara vagy hiánya fellelhető a depressziós zavarokban (Sanacora 
et al., 2008; Doidge, 2007). A ketamin hatására így nagy mennyiségű glutamát 
kerül az extracelluláris területekre a prefrontális kéregben. A ketamin szintén 
inhibitoros hatással van az agykéreg piramissejtjeiben található NMDA recep
torokra (Vollenweider & Kometer, 2010). Az NMDA receptorok antagonistái nö
velik az extracelluláris prefrontális és mezolimbikus dopaminszintet, valamint 
a prefronális szerotonin szintet patkányokon végzett kísérletekben. Ugyanakkor 
ezen dopaminerg és szerotoninerg működések hozzájárulása az NMDA 
antagonisták által létrehozott viselkedéses tünetek megjelenésében kérdéses, 
az eredmények az egyes kutatásokban ellentmondóak (Vollenweider & Kometer, 
2010; MachadoVieira et al., 2009). Ezt igazolja, hogy egy embereken végzett 
kísérlet során a ketamin által létrejött dopamin kibocsájtás korrelált a ketamin 
által létrehozott pszichotikus tünetek mértékével (Breier et al., 2009; 
Vollenweider, Vontobel, Øye, Hell, Leenders, 2000), de egy másik kísérlet során 
a dopamin antagonista haloperidol hozzáadása nem változtatott a ketamin által 
előidézett tüneteken, tehát azok nem mérséklődtek (Krystal et al., 1999). 

Az NMDA receptorok ketamin általi blokkolása megnövekedett glutamát 
szinthez vezet. Ez az AMPA receptorok NMDA receptorokhoz képest való emel
kedett aktivitását eredményezi (Maeng et al., 2008). Ez az emelkedett aktivitás 
feltétele a ketamin és egyéb NMDA receptor antagonisták terápiás hatásainak 
(Maeng et al., 2008; Sanacora et al., 2009). 

A kezelés szempontjából kiemelkedően fontos tehát a ketamin hatására a 
mediális prefrontális kéregben bekövetkező megnövekedett glutamát koncent
ráció és a piramissejtek fokozott tüzelése. Előbbi hatás, vagyis az emelkedett 
glutamát szint hozható összefüggésbe a ketamin (és PCP) egyes pszichotróp ha
tásaival. Mind a klasszikus hallucinogének, mind a disszociatív anesztetikumok 
(mint amilyen például a ketamin) módosítják a glutamáterg neurotranszmissziót 
a prefrontálislimbikus körökben, mely utóbbi jelentős szerepet játszik a han
gulatzavarok kialakulásában és fennmaradásában (Vollenweider & Kometer, 
2010). Patkányokkal végzett kísérletek során bebizonyosodott, hogy a halluci
nogének (Scruggs, Schmidt, Deutch, 2003; Muschamp, Regina, Hull, Winter, 
Rabin, 2004) és disszociatív anesztetikumok (Moghaddam, Adams, Verma, 
Daly, 1997; LópezGil et al., 2007) hasonló hatást érnek el a prefrontális kéreg
ben az extracelluláris glutamátszint emelésével, mely a piramissejtek növekvő 
aktivációjához vezet (Zhang & Marek, 2008; Lambe & Aghajanian, 2006; 
Kargieman,Santana, Mengod, Celada, Artigas, 2007; Shi & Zhang, 2003). Ezek
kel az eredményekkel egybehangzóan az agyi képalkotó eljárásokat bevonó em
bereken végzett kísérletek kimutatták, hogy többek közt a ketamin is kiemelke
dő mértékben aktiválja a prefrontális kéreg területeit, az anterior cinguláris 
kérget, az insulát, és kisebb mértékben a temporális és parietookcipitális terü
leteket (Vollenweider et al., 1997a; Vollenweider et al., 1997b; Vollenweider et 
al., 1997c; Schreckenberger et al., 1998; GouzoulisMayfrank et al., 1999).
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Glutamát rendszer szerepe

A glutamáterg paradigma gyökerei a nyolcvanas évek elején bekövetkező kuta
tásokra vezethetők vissza, melyek a ketamin és PCP NMDAR antagonista sze
repének felfedezésével utat nyitottak és elvezettek a ketamin jelenlegi terápiás 
alkalmazásainak biológiai alapjaihoz (Anis, Berry, Burton, Lodge, 1983). Ma 
már számos klinikai tanulmány és egyre több adat alátámasztja a glutamát 
rendszer alapvető szerepét a major depresszió pszichopatológiában, akut és 
hosszútávú antidepresszáns hatás formájában. Azt is több helyen említik, hogy 
ez a rendszer a felelős a hangulatszabályzásért is (Maeng & Zarate, 2007; 
Sanacora et al., 2008;  Zarate, Quiroz, Payne, Manji, 2001). Már embereken vég
zett kísérletek is azt mutatják, hogy mind a hagyományos antidepresszánsok, 
mind az újabb gyógymódok (Pittaluga et al., 2007; Sernagor, Kuhn, Vyklicky, 
Mayer, 1989) direkt vagy indirekt módon a glutamátrendszert célozzák meg. 
Mindkét módszer közvetlen hatással van az NMDA és AMPA receptorokra (Du 
et al., 2004; Du et al., 2007; Maeng et al., 2008), ám a ketamin hatására való
színűleg gyorsabb aktiváció figyelhető meg a glutamáterg rendszerben, mely 
korai neuroplasztikus változásokhoz vezet. Ezzel szemben a hagyományos an
tidepresszánsok aktiválási ideje hosszabb, mely a késleltetett hatás potenciális 
okozója (MachadoVieira et al., 2009).

A major depressziót tekintve a glutamát rendszerek szerepe évtizedek óta 
kutatott kérdés (Skolnick, 1999; Skolnick, Legutko, Li, Bymaster, 2001). A korai 
kutatások kimutatták az antidepresszánsok glutamát receptorokon való hatását 
és az NMDA antagonisták antidepresszáns hatásait állatokon. Ebből kiindulva 
megállapították, hogy a major depresszióban a stressz és a neuroplaszticitás 
szintén szerepet játszik, melyeket ugyancsak a glutamát rendszer irányít (Pittenger 
& Duman, 2008). Ugyanakkor tisztázatlan okok miatt a glutamát és a hangu
latzavarok kapcsolatának vizsgálata egyre ritkább napjainking. Most azonban 
egy sor klinikai kutatást kezdtek újra a témában, ami így azóta is igen aktív te
rülete a jelenkori vizsgálódásoknak (MachadoVieira et al., 2009). 

A major depresszióban szenvedő betegek központi idegrendszerében és a pe
rifériás glutamátrendszerekben változások figyelhetők meg (Sanacora et al., 
2008). Azonban a glutamin és glutamát közötti gyors átalakulás, a kísérletek 
megismétlésének hiánya, valamint a megosztó eredmények egyelőre korlátoz
zák a glutamáterg biomarkerek lehetséges szerepének felderítését a major de
presszió pszichopatológiájában (Altamura, Maes, Meltzer, 1995; Chortese & 
Phan, 2005; Francis, 2003; Levine et al., 2000; Maes, Verkerk, Vandoolaeghe, 
Lin, Scharpe, 1998). Képalkotó eljárásokkal, genetikai kutatásokkal vagy 
posztmortem vizsgálatokkal végzett kísérletek alátámasztják a glutamát rend
szerek major depresszióban való szerepét (MachadoVieira et al., 2009). 
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Terápiarezisztens major depresszió

A prefrontális kéreg  beleértve az anterior cinguláris kérget  érzelemszabályo
zása felelős az érzelmi és stressz válaszok kognitív, ún. topdown jellegű szabá
lyozásáért, az amygdalával és az egyes dorzális  területekkel (dorzális raphe 
magok vagy DRN) való kapcsolata által (Clark, Chamberlain, Sahakian, 2009). 
Depresszió esetén a glutamát rendszer zavara tapasztalható (Liebrenz et al., 
2007). Depressziós betegeknél a prefrontális kéreg glutamátszintje jelentősen 
csökken, mely összefüggésben áll a kéreg érzelmi ingerek esetén bekövetkező 
aktivációjának csökkenésével (Sanacora et al., 2008; Hasler et al., 2007; Walter 
et al.; 2009). Az olyan krónikus kezelések, mint például a szelektív szerotonin
visszavételgátlók (SSRIk) használata növeli az amygdala és prefrontális kéreg 
közötti funkcionális kapcsolatot (Chen et al., 2008), és csökkenti a depressziós 
betegek szomorú arcokat mutató képekre adott válaszát az amygdalában (Fu et 
al., 2004; Sheline et al., 2001). Ez arra utal, hogy ennek a működésnek a hely
reállítása fontos lehet a depresszió gyógyításában (DeRubeis, Siegle, Hollon, 
2008). A leginkább használt antidepresszáns gyógyszerek elsősorban az agy 
monoamin (szerotonin, dopamin, noradrenalin) rendszerét célozzák meg (Aan 
Het Rot, Zarate, Charney, Mathew, 2012). Jelenlegi kutatások azt is kimutatták, 
hogy az ismételt antidepresszáns kezelés helyileg módosítja a fehérjeszintézis 
szempontjából fontos mRNS molekula kifejeződését, amely számos NMDA re
ceptor alegységet képes átkódolni (Berman et al., 2000). 

Azt alapul véve, hogy a ketamin növeli az extracelluláris glutamátszintet 
patkányok esetében a prefrontálislimbikus körökben, valamint hogy a psziche
delikus szer antidepresszáns hatása depressziós betegek esetében tovább tart a 
szer akut pszichotróp hatásainál, feltételezhető, hogy e rendszer normalizálása 
ketamin adagolásával orvosi használatra alkalmas, adekvát módszer lehet a de
presszió gyógyításában (Vollenweider & Kometer, 2010). A pszichedelikumok 
növelik a neuroplaszticitást például az AMPAtípusú glumatát receptorok meg
növekedett aktivizálásával és az ún. agyi eredetű neurotropikus faktor (BDNF) 
szintjének növelésével. Többek közt ezen neuroplasztikus mechanizmusok hi
ánya vezet a depresszió pszichopatológiájához (Sanacora et al., 2008; Martinowich, 
Manji, Lu, 2007). A ketamin képes a fent említett rendszerek normalizálására, 
mely hozzájárul az antidepresszáns hatás kifejeződéséhez (Vollenweider & 
Kometer, 2010). Fontos azonban megemlíteni, hogy egy viszonylag új, depresz
sziós személyekkel végzett kutatás nem mutatott ki a ketamin infúzió utáni első 
négy órában változást a BDNF plazmaszintekben (MachadoVieira et al., 2009). 
Hogy a későbbi órákban történike változás, illetve az, hogy ebből kifolyólag a 
várt növekedés egyáltalán hozzájárule az antidepresszáns hatáshoz kérdéses, 
további kutatásokat igénylő feltevés (Vollenweider & Kometer, 2010). 
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Limitációk a neurobiológiai kutatásokban

Az említett neurobiológiai folyamatok és a pszichedelikus szerek biokémiai ha
tásmechanizmusai még nem kellően feltérképezett területek. Vannak olyan el
lentmondások és problémák, melyek további kutatások általi megoldásra vár
nak. Egyrészt a major depresszió pszichopatológiájának felderítésében és meg
értésében is adódnak limitációink, másrészt az antidepresszánsok terápiás 
hatásai mögött rejlő folyamatok sem teljes mértékben ismertek. Ezek az aka
dályok komoly problémát jelenthetnek a kezelési módok hatékony fejlesztésé
ben, valamint a fejlesztések klinikai gyakorlatba való ültetésében (Machado
Vieira et al., 2009).

TUDOMÁNYOS NÉZET

Elméleti alkalmazhatóság

Napjainkig nem találtak még egy olyan alkalmazható kezelést, amely követke
zetesen és ismételten olyan jelentős és tartós hatást érne el egyetlen adag injek
cióval a depresszió kezelésében, mint a ketamin (MachadoVieira et al., 2009). 
Thase és munkatársai (2005), valamint Trivedi és munkatársai (2006) kutatá
sai szerint a most alkalmazott antidepresszánsok gyógyító hatása kevesebb, 
mint a vizsgált személyek harmadánál jelentkezett négy hónap kezelés eltelté
vel. Egy másik kutatásnál ez az arány 20% volt (Liebrenz et al., 2007). Továbbá 
a hagyományos antidepresszánsok gyógyító hatása – ha egyáltalán hatott  gyak
ran hónapokat, vagy akár fél év kezelést vett igénybe (Judd et al., 2002; Trivedi 
et al., 2006). Azonban a terápiarezisztens major depresszió egy olyan betegség, 
melynél a hosszú kezelési időszak akár végzetes is lehet, ha csak az öngyilkos
sággal kapcsolatos gondolatok megjelenését nézzük. Minél hosszabb ez a láten
cia időszak, annál nagyobb százalékban tapasztalható a halálozás és a betegség 
romló állapota (MachadoVieira et al., 2009). Ilyen szempontból mindenképpen 
előnyt jelentene egy olyan kezelés, mely azonnali hatással van a depresszióra.

Nem csak az idő szempontjából kedvező a ketaminos kezelés. Kísérletekben 
igazolt a ketamin öngyilkos gondolatokra gyakorolt csökkentő hatása (Aan het 
Rot et al., 2012). Továbbá egy nagyobb mintán (N = 26) végzett kísérletben azt 
is bizonyították, hogy a ketamin a szuicid gondolatokkal rendelkező betegek 
depresszív hangulatát mérsékelve csökkenti az elviselhetetlen érzelmi állapot
ból való kilépés iránti implicit vágyat, mely az explicit szuicid gondolatok meg
szűnéséhez vezet. A terápiarezisztens major depressziós páciensek esetében 
egyetlen dózis ketamin bevitel csökkentette az öngyilkos gondolatokat és az akut 
módon ismételten megjelenő gondolatok újbóli ketamin infúzióval megszűntet
hetők. Az Implicit Asszociációs Teszt (IAT) (Greenwald, McGhee, Schwartz, 
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1998) mérte az implicit öngyilkossági vágyat, mely kapcsolatban állt az explicit 
öngyilkossági gondolatokkal és a kezelés hatására ezek változtak meg. Ez a gyors 
működés és megnövekedett hatékonyság arra utal, hogy kórházi körülmények 
között, alapos megfigyelés feltételével a ketamin kezelés hatékony lehet az akut 
szuicid depresszióban szenvedő betegek számára (Price et al., 2009). 

Studerus, Kometer, Hasler, és Vollenweider (2011), valamint Perry és mun
katársai (2007) kutatásában a klasszikus hallucinogén pszilocibin és ketamin 
injektálása után nem jelentkeztek kiemelkedő mellékhatások. Nem tapasztaltak 
hosszantartó pszichózist, kitartó észlelési rendellenességet, vagy a vizsgálatot 
követő kábítószerhasználatot – vagy függőséget pszichésen kellően felkészített, 
egészséges vizsgálati személyeknél megfelelő, adekvát kísérleti környezetben 
(Vollenweider & Kometer, 2010). 

Korlátok

Ugyanakkor más kutatások eltérő eredményeket találtak a mellékhatások kap
csán. A pszichedelikus szerek klinikai alkalmazásának gátat szabhat a jótékony 
hatás melletti kockázat, nevezetesen e drogok mellékhatása (Vollenweider & 
Kometer, 2010; Dakwar et al., 2014; Berman et al., 2000). Bár fizikai dependenciát 
nem okoz (Britt & McCanceKatz, 2005; Green et al., 1998), a mellékhatások és 
a szer iránti tolerancia esélye – főleg ismételt injektálás esetében – jelentősen 
emelkedik. Ugyancsak a többszöri adagolás esetén nő a komolyabb pszichózis 
kockázata, az esély a disszociatív időszakokra és a komoly érzelmi distresszre, 
vagy eufóriára mind egészséges, mind beteg személyek esetén (Dillon et al., 
2003). 

Zarate és munkatársai (2006) kutatásukban kimutatták, hogy a gyors és 
impresszív jótékony hatások mellett egy adag ketamin injektálása után a páci
ensek tizennyolc főből két ember kivételével két héten belül visszaestek a dep
resszív állapotba. Előzetes, a visszaesés megelőzését szolgáló stratégiák, mint 
például a többszörös ketamin infúzió bevitele (Aan het Rot et al., 2010), vagy 
egy másik NMDA receptor antagonista, a riluzolt bevitel (Mathew et al., 2010) 
csupán néhány betegnél volt sikeres. Vollenweider és Kometer (2010) ebből azt 
a következtetést vonták le, hogy további kutatások szükségesek más, lehetséges 
stratégiák felderítéséhez.

Fontos korlát lehet az egyéni különbségek figyelembe vétele a különböző 
drogabúzusok, jelen esetben a ketamin hatása kapcsán, lehetséges ugyanis, hogy 
az egyes személyek másképpen fognak reagálni ugyanakkora dózis ketamin 
szervezetbe való juttatására. A genetikai faktorok; mint a nem és életkor csupán 
pár azok közül a tényezők közül, melyek ezt befolyásolhatják. Egyes kutatások 
szerint a személyiségtényezők is hatással lehetnek a drogokra való érzékenység
re (Kelly et al., 2006). 
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Ezek a faktorok, valamint a placebókontrollos kísérletek hiánya, a hosszútávú 
következmények hiányos ismerete és a potenciális kockázat arra a következte
tésre vezetnek, hogy a depresszió ketaminos kezelésének lehetősége még nem 
teljesen érett meg a klinikai alkalmazásra. Kérdéses, hogy ha a kutatások ered
ményei mentén további támogatottságot kapna a ketamin klinikai alkalmazá
sának széleskörű bevezetése és használata, figyelmen kívül hagyhatjuke az akár 
arányaiban csekély mennyiségű ellenérvet, mivel emberek gyógyításáról, em
berek reakcióiról és nagyfokú egyéni különbségeikről van szó. Egy tévesen, nem 
elég körültekintően elindított gyógyászati módszerrel többet árthatunk, mint 
ha a jótékony segítő hatások összességét vesszük figyelembe. Korábban is volt 
már rá példa, hogy gyógyító céllal bevezetett kémiai anyagok függőséghez, 
maladaptív elváltozásokhoz vezettek (Bayer, 2000). Fontos felmérni, hogy az 
akkorihoz képest jelentősen megváltozott tudásunk mellett kontrollálni tud
juke egy veszélyes, de kifejezetten hatékony eljárás lehetséges hátulütőit.

Klinikai alkalmazás

A pszichedelikumok gyógyászatban történő felhasználhatóságának kutatása 
rendkívül összetett, bonyolult dolog. Egyes szerzők úgy vélekednek erről a fo
lyamatról, hogy bár pár havonta sikerül igazolni egyegy új területen való létjo
gosultságukat, a pszichedelikumok sosem lesznek recept alapján kapható gyógy
szerek, valamint problematikus a széles körben elterjedő orvosi felhasználásuk. 
Ennek okai adódhatnak a pszichedelikumok szigorú és sok esetben negatív tár
sadalmi megítéléséből, a szerek lehetséges veszélyeiből, de egész más irányból 
megközelítve visszavezethetők politikai és gazdasági okokra is, valamint a tesz
telések hatalmas összegű költségeire (McKelvey, 2015). A preklinikai tesztelést, 
mely többnyire állatokon és kisebb vizsgálatok formájában zajlik, három klini
kai tesztelési fázis követi. Az első fázis a biztonságot, dózisokat teszteli, a szer 
metabolizációját és kiválasztását egészséges személyek esetében. Ilyen klinikai 
tesztelést végeztek a ketamin gyógyászatban való alkalmazása kapcsán Bowdle 
és munkatársai (1998). A második fázisban szintén vizsgálják a biztonságot és 
hatékonyságát kis csoportokban, de betegpopuláció esetén. Erre lehet példa 
Kiefer és munkatársainak munkája (2008) a ketamin fájdalom szindrómában 
való tesztelése kapcsán. A legfőbb indok, amiért a különböző szerek nem jutnak 
el a harmadik klinikai fázisig egyszerűen az, hogy nem elég hatékonyak az adott 
betegség kezelésében. Ez mérsékelten igaz abban az esetben, ha már létező 
gyógyszerek vannak a piacon – ilyen esetekben a tesztelt szernek még nagyobb 
elvárásoknak kell megfelelnie. Abban az esetben, ha nem bizonyulnak jobbnak 
a korábbi gyógyszereknél, valószínűleg nem folytatódik a tesztelés. Épp ezért a 
harmadik fázis több időt, pénzt és forrást vesz igénybe, mint a korábbiak. Ez a 
fázis sokkal nagyobb, több helyen zajlik, és szigorúbb statisztikai kritériumok
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nak kell megfelelniük az eredményeknek a hatékonyság tesztelése érdekében. 
Ha ezt a folyamatot a pszichedelikumokra fókuszálva nézzük, még több faktort 
számításba kell vennünk, többek közt az anyagiakat és a már említett szociális 
stigmát (McKelvey, 2015).  

Mindezek ismeretében kiemelkedő jelentőségű, hogy több pszichedelikum 
megfelelt a második klinikai fázison és a harmadik fázisba lépett, köztük az 
MDMA (3,4metiléndioxiNmetilamfetamin, utcai nevén „ecstasy”) (McKelvey, 
2015), vagy a hallucinogén hatású gombafajtákban található pszilocibin (Clark, 
2015), valamint a ketamin is (Winkelman & Roberts, 2007). Ugyanakkor fon
tos, hogy a pszichedelikumoknál a klinikai fázisokat követően további elvárások 
és szigorú feltételek adódnak, például a visszaéléssel kapcsolatos magas kocká
zat miatt egy hatékony kockázatkezelő stratégia előállítása is szükséges. Egyes 
tervek szerint például az MDMA alkalmazása csak ilyen területen képzett tera
peuták által lehetne végezhető, a páciensek folyamatos monitorozásával 
(McKelvey, 2015), speciális klinikákon (Clark, 2015), így ez a szer soha nem lesz 
receptre kapható, otthon alkalmazható, mint ahogy a többi pszichedelikum sem. 
Ugyanakkor egyes kutatók az MDMAközpontú terápiát a PTSD kezelésére 2021
re elfogadottnak jósolják (Jacoby, 2015). Fontos azonban, hogy a gyógyszerként 
való besorolás procedúrája hosszú ideig is eltarthat, ráadásul a gyógyszer cím
ke nem szünteti meg az illegális visszaéléseket, az orvosi kereteken kívüli kri
minális alkalmazást, drogkereskedelmet és az ezekkel kapcsolatos problémákat 
(McKelvey, 2015). Tény, hogy a pszichedelikumok gyógyászatban való alkalma
zása előtt még számos feladat, kutatás áll, ehhez azonban elérhetővé és vizsgál
hatóvá kell tenni ezeket az anyagokat (Lieberman, 2015). 

Ha utat lehet engedni a széleskörű vizsgálatoknak, akkor a pszichedelikus 
gyógyászat teret fog nyerni a klinikai lehetőségek széles skáláján, a személyes 
növekedés és spiritualitás területét is beleértve, illetve például a párterápiát, 
kreativitást, innovációt vagy rekreációt is befolyásolhatja. A pszichedelikumok 
társadalmi stigmatizációja oldódhat, teret engedve egy egészségesebb és spiri
tuálisan megalapozott kultúrának (Clark, 2015). Ez pedig elvezethet egészen 
addig, hogy a depressziótól, szorongástól szenvedő emberek egy sokkal kiter
jedtebb, nagyobb eszköztárból válogathatnának a betegséggel szembeni küzde
lem során – a megkönnyebbülésért (Jacoby, 2015). 

A ketaminra fókuszálva, látható a tudomány megosztottsága annak klinikai 
alkalmazását tekintve terápiarezisztens major depresszió esetén. Sok szerző tá
mogatja a további kutatásokat a témában (Aan het Rot et al., 2012), ám bizonyos 
faktorokat figyelembe véve. Már tudjuk, hogy a ketaminos kezelés depresszió 
esetén hatékony lehet, ám meg kell találni az optimális, lehető legjobb klinikai 
hasznot hozó kezelési módot a nem kívánt mellékhatások nagyfokú csökkenté
sével (Vollenweider & Kometer, 2010). Fontos feltenni a kérdést, hogy mely pá
ciensnél lehet ketaminos kezelést alkalmazni, hogyan, és milyen hosszú ideig. 
Ennek felmérése igen nehéz, hiszen az egyéni különbségek és minden élet egye
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disége miatt ez szinte minden embernél eltérő lehet. További kutatások szüksé
gesek annak megállapítására, hogyan lehetne minimális kockázattal fejleszteni 
a ketaminra adott pozitív válaszokat, a javulást a betegek esetében. Releváns 
kutatási kérdés a klinikai alkalmazás szempontjából az adagolás módja. Lehet
séges, hogy az intravénás injektálásnál hatékonyabb módjai is lehetnek a ketamin 
szervezetbe juttatásának? Külön kutatások szükségesek a szuicid gondolatokkal 
rendelkező betegek és a ketaminkezelés összefüggésére. Hatékony lehete a ke
zelés az aktívan szuicid hajlamú betegeknél? Kérdéses továbbá, hogy az egyszer 
elért eredmények a szuicid gondolatok csökkentésében fenntarthatóke külön
féle alternatív kezelésekkel, például pszichoterápiával, vagy egyéb gyógyszerek
kel (Aan het Rot et al., 2012; Berman et al., 2000; Price et al., 2009). 

Több tudományos szakcikk említést tesz a biomarkerek fejlesztésének szük
ségességéről a ketaminos kezelések klinikumban való alkalmazása érdekében 
(Vollenweider & Kometer, 2010; MachadoVieira et al., 2009). A biomarkerek 
segíthetnek a kezelés alkalmazhatóságának eldöntésében az egyes egyéni ese
tekre vonatkozóan. Például ilyen biomarker lehetne az ACC (anterior cinguláris 
kéreg) bizonyos alrégióinak aktivációjának változása munkamemória tesztek és 
érzelmet mutató arcok feldolgozása közben. Kutatások kimutatták, hogy azok 
az egyének, akiknek csökkent ezen agyi terület aktivációja a munkamemóriát 
igénybe vevő feladat közben, erősebb antidepresszáns választ adnak a ketaminos 
kezelésre (Salvadore et al., 2010). Akiknek növekedett az ACC aktivációja az ér
zelmi arcfeldolgozás feladat közben, szintén erősebben reagáltak (Salvadore et 
al., 2009). Ugyanilyen összefüggéseket találtak még a családban előforduló al
koholizmus és a kezelés hatékonysága között (Phelps et al., 2009). Ezek azért is 
fontos eredmények, mert bizonyos mértékben lehetővé teszik az egyéni különb
ségek vizsgálatának lehetőségét. A kísérletek során ugyanis azt láthatjuk, hogy 
nem mindenki ugyanúgy reagál a kezelésre. Van, akinél később jelentkeznek a 
hatások, valaki egyáltalán nem reagál; valakinél megjelennek a mellékhatások, 
míg másoknál nem. Ennek számtalan oka lehet, és egyben hatalmas akadályt 
jelent a klinikumban való hatékony alkalmazás szempontjából. Épp ezért fontos 
lenne kidolgozni, hogy milyen előzetes vizsgálatok (akár terápiás előkészítés), 
milyen kezelés közbeni megfigyelések és milyen utókezelések szükségesek a 
ketamin használata során (Vollenweider & Kometer, 2010). Fontos a kellő mér
tékű tájékoztatás is. Természetesen a legjobb az lenne, ha teljesen kiszámítható 
lenne, ki hogy fog reagálni a ketamin kezelésre, például ha a betegről birtokunk
ban álló különböző információk által be tudnánk határolni a kezelés eredmé
nyességét (Aan het Rot et al., 2012). 

További vizsgálatok szükségesek a mennyiség megállapítására is. A ketamin 
adagolása és az erre adott válaszok hozzájárulhatnak a lehető legeffektívebb ke
zelés létrehozásához illetve az akaratlan mellékhatások elkerüléséhez 
(Vollenweider & Kometer, 2010). Egyes kutatások azt is megkérdőjelezik, hogy 
egyáltalán a pszichotomimetikus (azaz, a megváltozott tudatállapotot, halluci
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nációkat előidéző) hatások jelenléte vagy bizonyos intenzitása szükségese az 
antidepresszáns hatás kialakulásához (Berman et al., 2000). A különböző ada
gok tesztelése, többféle adagolási rendszer összehasonlítása (szünetekkel, más
más időtartamokkal) választ adhatna erre a kérdésre (Liebrenz et al., 2007). 
Akár azt is lehetne kutatni, hogy a ketaminon kívül milyen egyéb szerekkel le
hetne ugyanezeket az eredményeket elérni, esetleg kevesebb potenciális mel
lékhatással (Machado Vieira et al., 2009; Vollenweider & Kometer, 2010). Az 
NMDA receptorok pszichotomimetikus hatás nélküli antagonistái, mint példá
ul a memantin, vagy eliprodul esetleges lehetőségek (Berman et al., 2000). 

A ketamin pszichedelikus szer terápiája megfelelő felkészüléssel, környezet
tel, a páciens folyamatos adekvát monitorozásával és felkészítésével, ellenőrzött 
feltételek melletti, és gondosan, orvosilag megválasztott mennyiségekkel, vala
mint a kezelés utáni támogatással hatékony gyógymód a terápiarezisztens ma
jor depresszióra. A kockázatokat ezen feltételek mellett minimálisra lehet csök
kenteni, míg az esetleges jótékony pszichoaktív hatásokat biztonságos mérték
ben és kontroll alatt tartva engedélyezni. Ezt azért is fontos lenne kutatni, hogy 
ki tudjuk szűrni és esetleg ki is tudjuk zárni az egyes mellékhatások depresszi
óra való gyógyító hatását. Nem lehetetlen ugyanis, hogy ezek a bizonyos mel
lékhatások okozzák a javulást (Dakwar et al., 2014). 

Sok gyógyászati stratégia kiemeli a gyógyszeres kezelések hatékonyságát az 
agyi neuroplaszticitásra vonatkozóan. Ez a pszichoedelikumokkal is így van, 
ám érdemes megemlíteni, valamint kutatni a ketamin pszichoterápiával kom
binált használatát is (Krystal et al., 2009). 

Látható tehát, hogy rengeteg kutatás, válaszra váró kérdés áll még a tudo
mány előtt a ketamin pszichedelikus szer klinikai gyógymódként való alkalma
zását megelőzően. Számba kell venni az összes kockázatot, és megpróbálni eze
ket minimalizálni. Az egész folyamaton rengeteg minden múlik, melynek rész
letei még szintén tisztázatlanok. Az egyéni különbségekből adódó nehézségekre 
szintén megoldást kell találni. A téma további kutatása pedig az alternatív meg
oldások keresésével már akár a klinikai alkalmazás során is folyatódhat.

Magyar kutatások 

Mindenképpen érdemes megemlíteni, hogy nem csupán a ketamin és a 
terápiarezisztens major depresszió kapcsolata került mai kutatásaink és a ku
tatók figyelmének középpontjába a pszichedelikumok tudományos reneszánszá
val kapcsolatban. Így például egy kurrens kutatás az ayahuasca utóbbi évtize
dekben bekövetkező növekvő felhasználásával, a szer tulajdonságaival, felhasz
nálásával, annak hatásaival és potenciális lehetőségeivel foglalkozik (Bokor, 
Frecska, Csányi, Brys, 2012). Bokor, Frecska, Csányi és Brys (2012) az ayahuasca 
neurobiokémiája, veszélyei, addiktológiai és lélektani vonatkozásai mellett be
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számolnak több pszichoterápiás hatásról is, melyek a szer tudományos és terá
piás célzattal való felhasználását támogatják, ám ugyanazt a kérdést teszik fel, 
mint számos más pszichedelikummal foglalkozó kutató: „Vajon képesek vagyunk 
helyesen bánni egy ilyen erős hatású szerrel?” (Bokor, Frecska, Csányi, Brys, 
2012, p. 503). Egy másik kutatásban ugyanennek a szernek a kreativitásra gya
korolt pozitív hatásai is kimutatottak, az akut pszichoaktív hatások lecsengése 
után fennmaradóan is (Frecska, Móré, Vargha & Luna, 2012).  

Vizsgálták már többek közt az orvosi kannabisz, MDMA, szalvinorin A, 
ibogain és ayahuasca biológiaifarmakológiai és pszichoterápiás hatásait is, 
méghozzá hangsúlyozva a megfelelő körülmények és befolyásoló tényezők ere
jét, így kiemelve a set, setting és reintegráció szerepét (Szabó, Kazai, Frecska, 
Brys, 2015). A kutatás felsorolja és hangsúlyozza a pszichedelikus élmények gyó
gyító hatásait fenomenológiai megközelítésből (Szummer, 2015), pszichodinamikus 
nézőpontból (Horváth & Szabó, 2012) és kognitívviselkedéses szemléletből egy
aránt (Frecska, 2008; Frecska et al., 2012). Gyakorlati szempontból a tanulmány 
kiemeli a pszichedelikus terápiákkal való visszaélések valószínűtlenségét, illet
ve felterjeszti a további kutatások szabadságának ellenőrzött keretek közötti 
szükségességét (Szabó et al., 2015). A korábban már említett fenomenológiai 
megközelítéssel vizsgálja Szabó, Horváth és Szummer (2015) a módosult tudat
állapot irányvonalait, új interpretációs vonalat bemutatva, méghozzá a szubjek
tíven megélt test fenomenológiájának formájában abból a célból, hogy a pszi
choaktív szerek által kiváltott hatások, élmények magyarázhatóvá váljanak.

Egy következő kutatásban a különféle pszichedelikus szerek jótékony hatá
sait vizsgálták az emberi pszichére, azon belül is például a megküzdési straté
giákra, spiritualitásra, önismeretre és önkifejezésre méghozzá a problematikus 
drogfogyasztás jelensége nélkül (Móró, Simon, Bárd, Rácz, 2011). Móró, Simon, 
Bárd és Rácz (2011) kutatásukban a pszichedelikus szerek fogyasztói csoportját 
vetették össze egyéb drogokat használók és nem drogfogyasztók csoportjával és 
online kérdőíves megoldással vizsgálták őket a megküzdés, életcélok és a spiri
tualitás szempontjából. Eredményeik alapján a különbségek nem feltétlen a 
droghasználók és nem drogfogyasztók között adódnak, hanem számos más té
nyező alakíthatja őket, magyarán e szerek használata egy rendkívül árnyalt je
lenség, melyet fontos számon tartani többek közt a klinikai felhasználhatóság, 
jelentőség problémakörét kutatva (Móró, Simon, Bárd, Rácz, 2011).  

Jelenleg a klinikai felhasználhatóság kérdéséből kutatott pszichedelikus sze
rek többsége Magyarországon jogi korlátozások alatt áll, illetve jelenleg jogsza
bályba ütközik, vagy szigorú hatósági engedélyhez kötött felhasználásuk. Épp 
ezért fontos szempont az addikciós nézőpontból és a káros hatások oldaláról 
való megközelítés is. Előbbi megjelenik például Máté (2010; 2013), munkáiban. 

Természetesen a különböző pszichedelikumok terápiás felhasználása nem 
csupán a szerek egyes neurobiokémiai, viselkedéses, addikciós hatásainak fel
tárásával és számbavételével lesz egyszer gyakorlati lehetőség, hanem az agy 
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folyamatos strukturális és funkcionális kutatásai is szükségesek ehhez. Ilyen 
kutatás például Frecska összefoglaló közleménye is (2003), mely az agyi struk
túrák és mechanizmusok terápiás szempontból való vizsgálatát végzi, méghoz
zá az atípusos antipszichotikumok hatásmechanizmusára kitérve, és az eddigi
ek megértése mellett az új terápiás lehetőségének célját kitűzve.

KONKLÚZIÓ

Napjaink sürgető problémája egy igen elterjedt pszichiátriai betegség, a depresz
szió kezelése. Olyan gyógymódokra lenne szüksége az orvostudománynak, me
lyek effektívebbek, gyorsabbak és tartósabbak a jelenlegi kezeléseknél. A de
presszió neurobiológiáját vizsgálva a különböző pszichedelikus szerek potenci
ális kezelési módokként kerültek előtérbe a tudományos életben. A szerek 
klinikán belüli potenciális alkalmazása támogatott, a kutatások pozitív irányba 
mutatnak. Az antidepresszáns hatás órák alatt történő megjelenése ma már nem 
lehetetlen cél ezen a területen (Vollenweider & Kometer, 2010). 

A ketamin altató és pszichotomimetikus hatása ellenére kiemelkedő szere
pet kapott a depresszió esetleges gyógymódjaként. Rövid időn belül hatékony 
eredményekhez vezet, mely mellékhatásai ellenére is további kutatásokra ösz
tönzi a témában érdekelt kutatókat és az orvostudományt. A ketamin klinikai 
alkalmazása egyrészt egyénileg is megváltoztathatná a major depresszióban 
szenvedők életét, másrészt világszerte módosíthatna a közegészségen (Machado
Vieira et al.,2009). Alkalmazható lehetne szélsőséges megoldások, például az 
elektrokonvulzív terápia gyakoriságának lényeges csökkentésére, vagy akár he
lyette is.

A már korábban említett úttörő kutatások (Krupitsky et al., 2001b; Krupitsky 
et al., 2007) a ketamin alkalmazásának lehetőségét és hatásait pszichoterápiás 
paradigmába integrálva vizsgálták, ám ezek a kutatások főképp a szerfüggő
séggel diagnosztizált betegpopulációban zajlottak. Ezt megelőzően is voltak 
kísérletek a ketamin pszichoterápián belüli alkalmazására (Khorramzadeh & 
Lofty, 1973) ám csak ezek után, Krupitsky és munkatársai (2001b; 2002) mun
kásságának hatására jött létre a ketaminnal kiegészített pszichoterápiás keze
lés („KetamineEnhanced Psychotherapy”; KEP) kidolgozott módszere (Kolp, 
Friedman, Young, Krupitsky, 2006). Egy 2007es kutatás e módszer 
hatákonyságát tesztelte anticipátoros gyásztól szenvedők esetében, esettanul
mányokon keresztül (Kolp et al., 2007). Mivel a ketamin terápiarezisztens ma
jor depresszióra való hatásának vizsgálatai sokszor egyetlen egy dózis ketaminnal 
és többnyire egyéb kezelési módszerek integrálásának hiányában történtek 
(Rasmussen, 2016; Berman et al., 2000; Liebrenz et al., 2007), érdemes lehet 
a Krupitsky és munkatársai által sokszor alkalmazott (2001b; 2002; 2007) 
ketaminnal kiegészített pszichoterápiás kezelést (Kolp et al., 2007) a terápia
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rezisztens major depressziótól szenvedő betegpopulációra kiterjeszteni. A ko
rábbi kutatások mintájára ennek során a páciensek először terápiás, tanácsadó 
üléseken vennének részt és csak ezt követné a ketamin injektálása (Krupitsky 
et al., 2007). A terápia az előzetes ülések alkalmával felkészítést jelent a 
ketaminkezelésre, melyet maga a ketaminkezelés követ, végül egy ezt követő 
ülés vezeti le a kezelést (Krupitsky et al., 2001b). Amellett, hogy természetesen 
fontos fenntartásokkal kezelni a régebben sokak által épp tudatalternáló hatá
sa miatt alkalmazott pszichedelikumot (Fontana, 1974), a jelenlegi, antidep
resszáns hatáson kívüli célokra alkalmazott integratív módszerek kedvező 
irányba mutatnak (Kolp et al., 2007; Krupitsky et al., 2007). A terapeuták meg
felelő felkészítésével, a páciens egyéni jellemzőit és mind a szűkebb, mind a tá
gabb biopszichoszociális tényezőket figyelembe véve, a káros hatásokat elkerü
lendő megfelelő kontroll mellett érdemes lenne a módszer alkalmazhatóságá
nak fókuszált vizsgálata.  

Ugyanakkor a valódi gyakorlati alkalmazáshoz további kutatások és ered
mények szükségesek. Mindenképp mérlegelni kell ennek a bíztató klinikai eljá
rásnak a korlátait, lehetséges negatív következményeit és sorra kell venni a gya
korlatba való átültetést nehezítő tényezőket. A potenciális mellékhatások 
(Vollenweider & Kometer, 2010; Dakwar et al., 2014; Berman et al., 2000), mint 
a pszichózis kockázata (Dillon et al., 2003), az ugyanúgy bekövetkező visszaesés 
veszélye (mint más, jelenleg használt, de biztonságosabb módszerek során (Zarate 
et al., 2006), az egyéni különbségekből adódó kockázat, a placebo kísérletek hi
ánya, a hosszútávú következmények ismeretlensége mind a ketamin kezelés be
vezetése ellen szólnak. Az alkalmazáshoz szükséges biztonságos feltételek meg
teremtése hatalmas feladat, ám még sikeres végrehajtása mellett is érdemes el
gondolkodni a felhasználáson, valamint kritikusan tekinteni annak minden 
folyamatát, lépését.

Fontos kérdés lehet, hogy mi a különböző kezelési lehetőségek hierarchiája, 
mivel ártunk többet, s kinek mivel használunk. Átgondolandó, hogy egyáltalán 
létezike egységes válasz erre a kérdésre, és lehetünke egységesek a depresszió 
gyógyításában. Lehetséges, hogy a megoldás az integratív alkalmazásban kere
sendő, nevezetesen a ketamin, mint gyógyszeres kezelés szoros együttjárása 
más módszerekkel, például pszichoterápiás kezeléssel.
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