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MOZNOSTI LECBY Monenm’m'
ANTIDEPRESIVY V UROLOGICKE PRAXI
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Autor popisuje strategii uzZiti antidepresiv v bézné nepsychiatrické praxi, podava zakladni voditka k orientaci v jednotlivych
skupinach antidepresiv. Popisuje G¢innost i nezadouci tcinky jednotlivych skupina antidepresiv, zdliraziuje nutnost volby
spravného antidepresiva, jeho davky i délky podavani. V zavéru se zmifuje o indikacich k odeslani nemocného ke specia-

listovi — psychiatrovi.
Klicova slova: antidepresiva, deprese.

OPTIONS OF TREATMENT WITH MODERN ANTIDEPRESSANTS IN UROLOGICAL PRACTICE

Author describes a strategy of antidepressants use in common non-psychiatric practice, gives basic guides for orientation
in individual groups of antidepressants. He describes effects and side effects of individual groups of antidepressants and
emphasises the need of choosing the right antidepressant, its dose and length of treatment. In conclusion, he mentions
indications for referral to specialist - psychiatrist.

Key words: antidepressant, depression.

Uvod

Deprese je ¢astd, zavaznd a Zivot ohroZujici
nemoc. Jeji lé¢ba je moznd a pfi uZiti modernich
antidepresiv je i uspésna (2, 9, 11).

Lze formulovat tfi zakladni cile lécby de-

prese:
o zmirnit a v ¢ase i odstranit symptomy de-
prese

o vratit nemocného k pinéni jeho pracovnich
a socidlnich roli
o zabranit navratu dal$i faze deprese.

Stadia lécby deprese

Vlastni IéCba deprese ma tfi etapy: akutni,
ktera trva nejcastéji Sest, nékdy az 12 tydnd, v ni
zvladame zakladni symptomy. PokraCovaci faze
|é&by (trvajici 4-9 mésicu) je obdobim, kdy do-
chézi k dpravé ad integrum a k pIné rehabilitaci
aresocializaci. UdrZovaci faze 1é¢by probihd rok
a vice. Pfi 16¢bé je nesmimé dulezité si uvédo-
mit, Zze ¢aste¢né nastoleni remise nastéva do 4
tydnd, s Uplnym nebo téméf dplnym vymizenim
Ize pocitat do dvou mésicl po zvlddnuti akutni
symptomatiky, v té dobé také dochazi k plnému
funkénimu navratu (4, 6, 9, 11).

Tti stadia Iécby deprese:
o akutni faze
* pokradovaci faze
* udrZovaci faze.

Z uvedeného vyplyva, ze Iécba depresivni
faze by méla trvat nejméné 9 mésict. Otazkou
je indikace k udrzovaci, tedy dlouhodobé lé¢-
bé. | kdyz existuje individudlni variabilita, v z&-
sadé bychom o ni neméli vahat, kdyZ nemocny
prodélal tfi faze, nebo kdyZ prodélal dvé faze
béhem jednoho roku, nebo dvé zdvazné Zivot
ohroZujici faze v pribéhu tfi let. Samozfejmé
neni chybou, kdyz se Iékaf s pacientem do-

mluvi na dlouhodobé 16€bé jiz po prvni fazi,
pokud existuiji rizika opakovani (napf. rodinna
anamnéza), nebo byla-li tato suicidalni. P¥Fi
udrzovaci 1é¢bé jsou také v urcitych pfipadech
indikovany stabilizatory nalady, které se kom-
binuji s antidepresivy. Jde o klasické lithium,
dale pak o antiepileptika — valproat, karbama-
zepin, lamotrigin. Jejich indikace na nastaveni
je jiz véci psychiatra. Smyslem podani je mimo
jiné posileni vlastniho profylaktického efektu
antidepresiva (3, 6).

Problémy spolupréce
vliécébé deprese
Deprese sama o sobé ve vétsiné pfipad
znamena pasivitu, nedostatek motivace, jakousi
izolaci od svéta, se kterym pacient nema potfebu
komunikovat. Proto byva spolupréace a objasné-
K problému miZe vést i fakt, ze antidepresivni
U¢inek nenastava okamzité, ale az ve druhém
¢i tetim tydn( |écby. Velmi dleZita pokracovaci
popfipadé udrZovaci terapie je nesmirné narog-
na na dobrou spolupréci (15, 16). Pravé zde se
nejvice negativné uplatiiuje slozité davkovaci
schéma &i pretrvavajici vyskyt nezédoucich
Ucink0. Bohuzel stéle jesté hraje roli i jisté stig-
ma, které mlze vést nemocného k rozhodnuti
pfestat psychiatra navstévovat (4, 17).
Nékteré dalsi problémy spoluprace:
* neinformovanost nemocného odpovidaji-
cim zplsobem
* nemoc sama o sobé vede k pasivité
* relativné dlouhd doba mezi za¢atkem tera-
pie a nastupem ucinku prolongace
o vedlej8i ucinky Iéku
* délka terapie — zvIasté po zvladnuti akutni
faze
* stigma psychiatrie.

www.urologiepropraxi.cz / UROLOGIE PRO PRAXI

Vybér léku

Zasada pro farmakogenni Ié¢bu deprese
zni velmi jednoduse. Je tfeba splinit nasledujici
podminky (trias). Podat spravné antidepresivum
ve spravné davce a poddvat ho po spravnou do-
bu (4, 24). Zel jde o zasadu, na kterou se velmi
Casto zapoming i mezi psychiatry.

Tti zasady farmakoterapie deprese:
*  spravné antidepresivum
*  spravnd davka antidepresiva
o spravnd délka podavani.

Pozadavky kladené na antidepresivum

Antidepresivum musi byt (¢inné, bezpec€né,
dobfe sndSené a tolerované, mélo by mit rovnéz
jednoduché davkovaci schéma.

Spektrum dcinku otazku vediejSich a neza-
doucich a¢ink{ toho kterého antidepresiva probi-
réme ne jiném misté. Zde uvédime nékteré prak-
tické tvahy, které bychom méli zhodnotit pfi vybéru
antidepresiva. Kupfikladu viiv Iéku na Zivotni styl
se opira o vyskyt vedlejsich Géinkl (sedace?, se-
xuélni?, kardiovaskularni?), ale je tfeba zhodnotit
i davkovaci schéma, nebot je otazkou, jak bude
nemocného uzivani obtézovat (jedna tableta jed-
nou denné?, x tablet x-krat denné?). Velmi dtile-
Zité je zohlednit také komorbiditu, a to psychickou
i télesnou, a samoziejmé i vék nemocného. Pokud
nemocny uzival s Uspéchem antidepresivum jiz
v minulosti, je spravné podat stejny Iék.

Praktickd hlediska

vybéru antidepresiva

*  spektrum nezadoucich/vedlejSich a¢inkd
z hlediska kratkodobého i dlouhodobého

o vlivIéku na Zivotni styl — agitace / Utlum

* schéma davkovani

*  komorbidita s jinymi nemocemi psychiatric-
kymi
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*  komorbidita s nemocemi télesnymi

o zkuSenosti s antidepresivem z minulé faze,
byla-li

e vék nemocného

* riziko pfedavkovani/intoxikace

¢ oCekavani pacienta a Iékafe.

Strucny prehled nejcastéji
pouzivanych antidepresiv

Nésledujici fadky nepodavaji kompletni
pfehled vSech antidepresiv na nasem trhu.
Vénuiji se tém antidepresivim, kterd jsou v or-
dinaci nepsychiatra pouzivana nebo s kterymi
se nejCastéji setkava. V kratkosti se zmifujeme
i 0 nékterych novych lécich, které jsou aktualné
uvolnény pouze pro specialisty.

Tricyklickd a tetracyklicka
antidepresiva (TCA)
Jsou dnes povazovéna za antidepresiva
klasicka
* napf.. amitriptylin (Amitriptylin), dosulepin
(Prothiaden), clomipramin (Anafranil, Hy-
diphen), maprotilin (Ludiomil), imipramin
(Melipramin), nortriptylin (Nortrilen)

Selektivni blokdtory zpétného
vychytavani serotoninu (SSRI)

V CR i ve svéte je k dispozici pét antide-
presiv SSRI (v zavorce uveden nazev originélu
a nékteré z dalsich nazva od jinych vyrobc):
o citalopram (Seropram, Citalec, a dalsi), flu-

oxetin (Prozac, Deprex a dalsi), fluvoxamin

(Fevarin), paroxetin (Seroxat a dalsi), sert-

ralin (Zoloft a dalsi).

Blokdtory zpétného vychytavani
serotoninu a noradrenalinu (SNRI):
* venlafaxin (Efektin), milnacipran (Ixel).

Dopaminergni a noradrenergni
antidepresiva (NDRI):
*  bupropion SR (Wellbutrin SR).

Noradrenergni a specifickd
serotoninergni antidepresiva (NaSSA):
* mirtazapin (Remeron).

Reverzibilni inhibitory
monoaminooxiddzy (RIMA):
* moclobemid (Aurorix)

(K dispozici jsou jesté dalSi skupiny anti-
depresiv, jejichz citovani zde pfesahlo uréeni
tohoto ¢lanku.)

Spravny lék

Spravné antidepresivum musi byt dcinné,
dobfe tolerované, jednodude davkované, musi
byt bezpeéné v pfipadé pfedavkovani, musi byt
bezpe€né v pfipadé koincidence s télesnymi
nemocemi a s ostatnimi Iéky.
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Porovnejme si nyni v kontextu téchto kritérii
dvé nejpoCetnéjsi skupiny antidepresiv, které
jsou bézné k dispozici.

TCA - poskytuji dobrou ucinnost (Ize po-
Citat s tim, Ze pfiblizné 70% nemocnych bude
reagovat pozitivné na 1é¢bu).

Pokud jde o snaSenlivost, pak jsou TCA
antidepresiva zatizena fadou problémd, které
vyplyvaji z jejich polymorfniho receptoroveé-
ho plsobeni. Z hlediska interni mediciny jde
pfedevsim o nezadouci kardiovaskularni pQ-
sobeni. TCA vedou v terapeutickych davkéch
k prodlouzeni srde¢niho vedeni, z éehoz pak
vyplyva (zvIdsté u rizikovych nemocnych) ne-
bezpeli prodlouzeni intervalu QR, QT, QRS
a moznost vzniku tachykardii, jsou zatizena
rizikem rozvoje hypotenze, nékdy paradoxné
i hypertenze (1, 14, 21, 26). Kromé kardialnich
nezadoucich u¢inkl zplsobuiji celkovou seda-
ci, ktera vede ke zhor$eni spolupréce, dale sto-
ji za rozvojem obstipace, xerostomie, poruch
mikce, poruch akomodace. Vedou k pfirlistku
na vaze, u starSich nemocnych mohou do-
konce svym anticholinergnim plsobenim vy-
provokovat rozvoj demence. Jsou-li pfitomny
suicidalni mySlenky, pak je potfeba Fici, Ze uziti
TCA je nepotladi. Nezadouci a vedlejsi u€inky
TCA jsou Casté — setkdme se s nimi prakticky
u kazdého nemocného, kterému je podavana
antidepresivni davka (2, 3, 5). Je tfeba zopa-
kovat, ze nezadouci u¢inky nebudou obtézovat
nemocného pfi této davce dny, ale nejspise
tydny nebo mésice.

SSRI - jejich t¢innost je srovnatelnd s TCA,
na rozdil od nich maji vak Sir§i spektrum U¢inku
(nejsou jen antidepresivy, ale ovliviiuji pfiznivé
i celou fadu dalSich afektivnich symptomd, na-
pfiklad uzkost) (19, 23). Diky své serotoninové
selektivité a tedy receptorové Cistoté (prakticky
neovliviiuji jiné mediatorové systémy) jsou léky
bezpe€nymi, pokud jde o nezadouci ovlivnéni
fady télesnych funkci. MiZeme jmenovat napfi-
klad kardiovaskularni systém (nevykazuji ovliv-
néni akce srdeéni, tlaku krevniho), nezplsobuiji
nechténou sedaci, obstipaci, poruchy mikce,
ani poruchy akomodace. SSRI nevedou k pfi-
ristku na vaze, naopak v nékterych pfipadech
zabranuiji epizodickému pfejidani se, neprovo-
kuji pfiznaky demence (14, 15, 27). NeZédouci
a vedlejsi ucinky u SSRI se nevyskytuji zdaleka
tak Casto, jak je tomu u TCA. Objevuiji se hlav-
né v prvnich dnech podavani (souvisi s aktivaci
serotoninového metabolizmu). Jde pfedevsim
0 moznou nauzeu, cefaleu, nékdy pfechodny
narlst Uzkosti ¢i tremoru, mize se vyskytnou
neklid. SSRI mohou zpUsobit poruchy ejakulace
u muzt, mohou vést k poklesu sexudlni apeten-
ce umuzli i zen.

U nemocnych se suicidainimi rozvahami
maji SSRI kromé antidepresivniho pisobeni
nejméné dvé podstatné vyhody. Svym serotoni-
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nergnim efektem pusobi antisuicidalné (snizuji
impulzivitu), pokud by se nemocny rozhodl pro
sebevrazdu cestou pfedavkovani SSRI, pak
samotnym SSRI (neuZitym v kombinaci s jinym
Iékem) to neni mozné (12, 18, 25).

Davkovani SSRI je podstatné jednodussi
nez je tomu u TCA, vesmés staci jedna az dvé
tablety v jedné denni davce. Pro své vlastnosti
jsou dnes SSRI povazovana za antidepresiva
prvni volby, a to nejen v psychiatrii, ale i pfilé¢bé
deprese v dalSich oborech mediciny (27, 28).

SSRI se navzéjem v podstaté neli§i svou
antidepresivni  u¢innosti. Rozdily najdeme
v u¢innosti na nékteré dalSi emocni symptomy
(napfiklad uzkost), ve vyskytu nékterych vedlej-
§ich Uginka (toto rozlideni je vSak véci psychi-
atra, rozbor by prekrodil rdmec téchto kapitol),
z hlediska faramakokinetického pak pfedevsim
cestou metabolizmu systémem CYP 450 (7, 13).
Inhibici tohoto sytému vzrlsta riziko interakei
s ostatnimi léky, které jsou metabolizovany
toutéZ cestou. Z tohoto hlediska jsou relativné
nejvy$sim rizikem zatizeny fluoxetin a paroxetin
(metabolizmus cestou CYP 2D6, navic jsou i je-
ho inhibitory). Nejmensi riziko interakci s dalsi-
mi léky naopak vykazuiji citalopram a sertralin,
protoze nejsou prakticky metabolizovany cestou
CYP 2D6. Schématicky vliv jednotlivych SSRI
tabulka 1. Je dobfe o uvedenych rizicich védét,
na druhé strané je potfeba si uvédomit, ze i pfes
nez antidepresiva TCA.

Zjednoduseny pfehled vztahu SSRI a enzy-
mi CYP 450 udava tabulka 1 (7, 13).

Spravna davka antidepresiva

Chybou, které se dopousti i fada psychiat-
rd, je poddavkovani Iéku. Proto bychom se méli
vzdy snazit vyuZit plnou terapeutickou davku.
Teprve poté, kdyZ ani tato nevede k uspéchu,
mUzeme hovofit 0 tom, Ze dané antidepresivum
je netcinné.

SSRI

Obvyklé denni déavkovani antidepresiv
SSRI uvadi nasledujici prehled (23, 24). Nej-
béznéjsi davka citalopramu, fluoxetinu a paro-
xetinu je 20 mg. Ta ve vétsiné pfipadd, které
|&¢i nepsychiatr, postaduje. Davku 40 mg Ize
v rukou nepsychiatra povazovat za maximalni,
indikovana by méla byt po dvou az tfech tydnech
IéEby, pokud se pivodni jevi jako nedostateéna
(8, 12, 14).

Fluvoxamin a sertralin maji $ir8i davkovaci
rozmezi, u nich prakticky vzdy za¢iname dévkou
niz$i a po nékolika dnech ji zvySujeme. Fluvoxa-
min jako jediné SSRI je mimé tlumivy, je proto
vhodné ho podavat vecer.

Opakujeme: u vSech SSRI plati, Ze je moz-
né celou davku podat jednou denné.
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Tabulka 1. SSRI antidepresiva a cytochromoxidazovy systém P450

hlavni metabolicka cesta pres

prakticky nevyznamné meta-

= CYP P450 bolické cesty pres CYP 450
citalopram 2D6, 2C19

fluoxetin 2D6* 2C19, 3A4
fluvoxamin 2C19, 3A4
paroxetin 2D6*

sertralin 2D6, 1A2

* navic zpusobuje inhibici P450

Bézné davkovani SSRI:
citalopram 20-40 mg
fluoxetin 20-40 mg
fluvoxamin 50-300 mg
paroxetin 20-40 mg
sertralin 50-200 mg

TCA

TCA je tfeba pozvolna titrovat, méla by byt
rozdélena do dvou dennich dévek. Je tfeba zd{-
raznit, ze antidepresivni davka TCA je podstatné
vy$8§i, neZ ta, kterou jsou zvykli podavat Iékafi na-
pfiklad pfi vegetativni dysbalanci nebo insomnii.
Zde se podava vétsinou 50 mg amitriptylinu, nebo
75 mg dosulepinu, zatimco antidepresivni davka
amitritylinu az Sestkrat vy$si, u dosulepinu tfikrat
az Ctyfikréat. Tato podstatné vy$si antidepresivni
davka sebou nese také daleko vy$si intenzitu, ale
i trvani, nezadoucich ugink(. Jsou nepfijemné,
nékdy i nebezpeéné, a to zvlasté v akutni fazi
|éEby. Mohou se ale vyskytovat fadu tydn(i, coz
vede zcela pochopitelné k vyraznému zhorseni
compliance (1, 4, 20, 22, 27).

Bézné antidepresivni davkovani TCA:

amitriptylin 200-300 mg

clomipramin 200-300 mg

dosulepin 150-300 mg

imipramin 200-300 mg

maprotilin 150-250 mg

Nékterd dalsi antidepresiva

Tato antidepresiva nejsou bézné k dispo-
zici nepsychiatram, proto se o nich zmifiujeme
jen orientaéné. Jsou mimo jiné dikazem ne-
ustalého pokroku a vyvoje v psychiatrii. Jde
o0 Iéky s odliSnym mechanizmem uginku, o é-
ky jejichz hladina vedlejSich a nezadoucich
U¢ink( je rovnéZ podstatné nizsi, nez je tomu
u TCA. To Ze jejich Ucinek je zalozen na od-
lisném mechanizmu skytad mimo jiné také na-
dé&ji tém nemocnym, u nichz dosavadni 1é¢ba
G&innd (19, 23, 24).

Bézné antidepresivni davkovani nékte-
rych ostatnich antidepresiv:

Bupropion SR 300 mg

Venlafaxin 75-225 mg

Moclobemid 300-600 mg

Milnacipran 100 mg

Mirtazapin 15-60 mg

Tianeptin 37,5 mg

Spravnd délka poddvani antidepresiva

Antidepresivni efekt SSRI nastupuje béhem
druhého tydne podavani, k vyrazné redukci de-
presivni symptomatologie dochézi do ¢tvrtého
az Sestého tydne, plnou Uzdravu Ize oéekévat do
osmi tydnQ. U TCA je néstup Iééebného efektu
pozvolngjsi, Ize ho Cekat do tfetiho tydne. Je
nutné, aby i po vylééeni deprese bylo pokra-
¢ovano v 1éEbé, a to nejméné pll roku poté, co
doslo k vymizeni pfiznakl. O ukonceni Iécby
je spravné domluvit se nejen s pacientem, ale
vhodné je i konzultovat psychiatra.

Zaveér

Deprese je nemoc Castd, zdvaznd a Zzivot
ohrozujici. S depresi se setkdva nejen psychiatr,
ale — dokonce Castéji — ostatni I€kafi — nepsychiat-
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