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Je podan prehled soucasnych znalosti 0 zménach spankové architektury spojenych s Ié¢bou antidepresivy a s onemocné-
nim velkou depresi. Zavéry se opiraji o vysledky polysomnografickych (PSG) studii. Zda se, Ze pro antidepresivni plisobeni
Iéki neni nutna suprese REM spanku. SSRI, venlafaxin a reboxetin zhorsuji spankovou téinnost. Naopak tricyklicka anti-
depresiva, nefazodon, trazodon a mirtazapin kvalitu spanku zlepsuiji. Jsou diskutovany klinické disledky naruseni spanku
u depresivni poruchy a Ié¢ebna strategie pfi nespavosti.

Kli¢ova slova: velka deprese, antidepresiva, poruchy spanku, architektura spanku, polysomnografie, Ié¢ba insomnie.

ANTIDEPRESSANT AGENTS AND ARCHITECTURE OF SLEEP IN MAJOR DEPRESSION

The author reviews the current knowledge of changes in sleep architecture associated with use of antidepressants and with
major depression in polysomnographic (PSG) studies. REM suppression does not seem to be necessary for antidepressant
effectiveness of agents. The SSRIs, venlafaxine and reboxetine worsen sleep efficiency. On the contrary, tricyclic antide-
pressants, nefazodone, trazodone and mirtazapine show benefitial effect on a quality of sleep. Clinical consequences of
sleep disruption in depressive disorder and therapeutic strategy in insomnia are discussed.

Key words: major depression, antidepressants, sleep disorders, sleep architecture, polysomnography, treatment of insom-
nia.

Architektura spanku Obrézek 1. Vyvoj spanku (EEG a hypnogram)

a jeji zmény u velké deprese
Spanek je slozity rovnovazny proces, po-

mahajici mj. sladit cirkadianni rytmy organizmu. 1. ‘_'_EE____ b——
Fyziologicky spanek se projevuje 90minutovou ’ i ) H M *"ﬂ
oscilaci mezi REM (Rapid Eye Movement) £

a NREM (nonREM) periodami, které trvaji 80— Ef - NREM

120 minut. Pfiblizné 80% celkové doby spanku = # «.-1 ] - .
tvoii NREM faze. B&hem noci se stava NREM : — Y e, e S
spanek méléi, po 2. NREM fazi obvykle zlstava | l
jen malo pomalych vin & (delta), typickych pro - _F . | .
nejhlubsi spankova stadia. REM spanek naopak Suge 1 g — - - -
nabyvé béhem noci na intenzité a jeho faze se L TE P 5
postupné prodluzuji (obrézek 1). Po 4-5 REM _: e g
periodach obvykle dojde k probuzeni (18). eHoe am 1o o = 1 8

Na zékladé komplexniho polysomnogra-
fického (PSG) hodnoceni se spankové cykly
déli na dal8i podskupiny (17, 18) (obrazek 2).

NREM spéanek

1. stadium (somnolence, theta [v] spa-
nek): vymizeni bdélé alfa (o) aktivity (8-12 Hz
s nizkou amplitudou) na EEG (elektroencefalo-
gramu), pfevazuji pomalejsi viny v (frekvence
3-7 Hz, amplituda 30-50 pV). Pomalé konju-
gované pohyby oéi. Nizsi tonus svall brady na
EMG (elektromyogramu).

2. stadium (vieténkovy spének, sigma
[o] spanek): Pfevaha vin v, pfitomny ostré
vertexové viny, objevuiji se spankova vieténka
o, pfedchdzend nebo nésledovana K-komple-
xy vznikajicimi na podnét. Vieténka o trvaji
0,5 sec. a maji rychlou frekvenci 12-14 Hz,
K-komplexy jsou vysokovoltazni pomalé ostré
bifazické viny. OCi bez pohybu. Staly mirny to-
nus svalli brady.
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3. a 4. stadium (delta [d] spanek, pomalovinny spanek): Nej-
hlub$i stadia NREM spénku. Viny & (pomalé frekvence 0,5-2 Hz,
vysoka amplituda 75 pV). OCi bez pohybu. Velmi nizké napéti sva-
10 brady. Stadia 3 a 4 se od sebe lisi kvantitativnim zastoupenim
dvin.

REM spanek

NizkovoltdZni desynchronizovand zakladni aktivita a pilovité vI-
ny (2-4 Hz, stfedni amplituda) na EEG. Rychlé nepravidelné konju-
gované pohyby o€, které daly tomuto typu spanku ndzev. Vymizely
tonus svaltl brady, nepravidelné kratké zaskuby.

Nespavost mé silnéjsi vazbu s velkou depresi nez s jakymkoli
jinym chronickym télesnym nebo psychickym onemocnénim (9). PI-
nych 80 % pacientl s velkou depresi trpi poruchami spanku (37).

V' polysomnografickém zaznamu se narudeni spanku u velké
deprese projevuje specifickymi zménami, mezi které patfi:
zkraceni trvani spanku
naruseni kontinuity spanku
redukce 3. a 4. stddia NREM spénku
zmnozeni REM spanku
zkraceni latence 1. REM faze
prodlouzeni 1. REM faze
vzestup density REM spanku.

Redukce & vin a vzestup REM slozky na EEG odrazi poruchu

fizeni spanku s pfevahou budivé aktivity.

1. S Ubytkem & spanku souvisi subjektivni pocit spankovych zmén
bez objektivniho podkladu (mylny pocit, Ze pacient nemize usnout
a faleSny pocit kratSiho trvani spanku). Z klinického hlediska se
pfedpoklada souvislost s jadrovymi pfiznaky deprese — smutkem,
Uzkosti, nechutenstvim, nespavosti, poklesem libida, Ubytkem
hmotnosti event. se suicidalnimi pokusy. Pokles & aktivity je také
prediktorem nové depresivni epizody (3, 25).

2. S redukci REM latence koreluje vyrazna zména nalady, ne-
chutenstvi a termindini insomnie (pfedCasné probouzeni s ne-
schopnosti znovu usnout) (2). Pfedchazi podle riiznych studif
novou epizodu deprese (3), zkracuje ¢as rekurence a (nebo)
zvySuije riziko rekurence (36). ZlepSeni tohoto parametru odré-
Zi zlepSeni celkového stavu pfi farmakoterapii.

3. S celkovym vzestupem REM aktivity koreluji zaZivaci potize,
xerostomie, nesoustfedénost, nespavost a zvySena sebevra-
Zednost (12).

N oo~

Lécba antidepresivy a architektura spanku
Zakladem Ié¢by velké deprese je nasazeni antidepresiv. Jejich
pouziti vSak automaticky nefesi problém ¢asté nespavosti, protoze
fada bézné uzivanych antidepresiv sice Gcinné I&¢i depresi, ale
kvalitu spanku jesté vic zhorSuje. Jedno z kliGovych postaveni v fi-
zeni spanku maji serotoninové 5-HT2 receptory. Jejich stimulace
vede ke zhorSeni spanku a naruSeni spankové architektury, jejich
blokada naopak spanek prohlubuje a celkové zlepSuje. Mezi anti-
depresiva, ktera spanek zhorsuji, patfi pfedevsim SSRI (Selective
Serotonin Reuptake Inhibitor) nebo SNRI venlafaxin (Serotonin
and Noradrenaline Reuptake Inhibitor), které neselektivné stimuluji
vSechny postsynaptické serotoninové receptory véetné receptor(i
5-HT2. Pfedstavitelem antidepresiv zlepSujicich spanek mohou byt
NaSSA (Noradrenergic and Specific Serotonergic Antidepressant),
mirtazapin nebo SARI (Serotonin Agonist/Reuptake Inhibitor) nefa-
zodon a trazodon, které naopak selektivné postsynaptické 5-HT2
receptory blokuiji (37). Kromé serotoninovych receptortl se u rliz-
nych antidepresiv uplatfiuji v ovliviiovani spanku receptory 5-HT1A
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Tabulka 1.

Latka kontinuita spanku spanek REM (%) REM latence
TCA * » $ *
IMAO $7? ? $ *?
meklopin 1t » L 2 1t
SSRI 3 » $ *
venlafaxin 4 » L 2 1t
milnacipran 1 » L 2 1t
nefazodon L * * $
trazodon 1t * 4 *
reboxetin 4 ? 4 ?
bupropion » » * e
mirtazapin * * » »

afada dalSich systémui a receptord, pfedevsim
histaminergnich (H1), noradrenergnich (o,
02), dopaminergnich (D2) a muskarinovych
cholinergnich (M1).

Nasledujici prehled je vénovany plisobeni
jednotlivych antidepresiv na architekturu span-
ku pfi celonoénim PSG vySetfeni. Zkoumané
soubory jsou Casto malé a studii je obvykle
nedostate¢né mnozstvi. U nékterych Iék{ ne-
bylo PSG vySetfeni provadéno (antidepresiva
2. generace, tianeptin nebo galenikum Hyperi-
cum perforatum), proto nejsou do pfehledu
zafazeny.

Antidepresiva 1. generace (tricyklicka anti-
depresiva — TCA) predstavuji skupinu 1€k, je-
jiz vliv na spankovou architekturu byl ze v8ech
antidepresiv  nejdukladnéji  prozkoumany.
Kromé akutniho otevieného sledovani existuiji
studie kontrolované placebem (doxepin — 27,
nortriptylin — 26), zdravou kontrolni skupinou
(amitriptylin — 6) a srovnavaci studie dvou an-
tidepresiv 1. generace mezi sebou (amitriptylin
vs. nortriptylin — 11, desipramin vs. amitripty-
lin — 33). Byla publikovéna také jedna place-
bem kontrolovand studie o vlivu udrzovaci 1é¢-
by nortriptylinem na spanek nemocnych (26).
Zkoumany byl efekt amitriptylinu, imipraminu,
nortriptylinu, doxepinu, klomipraminu, desipra-
minu a trimipraminu. Pdsobeni antidepresiv 1.
generace na architekturu spanku bylo v z&-
sadé shodné u vSech preparatli s vyjimkou
trimipraminu, u kterého byl vysledek studie
nejasny. Obecné TCA v akutni 1é¢bé zlepSu-
ji_kontinuitu spanku, potlaCuji REM spanek
a prodluzuji REM latenci (tabulka 1). ZlepSeni
kontinuity spanku souvisi s blokadou histami-
novych H1 receptorl a noradrenergnich ol
receptorli. Supresi REM spanku plsobi blo-
kdda muskarinovych M1 a noradrenergnich
02 receptorl a stimulace serotoninergnich
5-HT2A/C a noradrenergnich ol receptord.
Prodlouzeni latence REM faze vyvolavé kromé
receptori popsanych u suprese REM spanku
také blokada 5-HT1A receptorl. Potlaceni
REM faze se stupriuje s davkou antidepresiva.

Béhem 1-3 tydnd se vSak mize na supresi
REM spéanku vyvinout tolerance. Vysazeni
Iékd vede k vyraznému rebound fenoménu
s prudkym nérlstem REM aktivity. V dlouho-
dobé udrzovaci 16¢bé nortriptylinem je REM
aktivita zvySena. Existuje malo podkladd pro
pfimé srovnani jednotlivych antidepresiv mezi
sebou. Trimeprimin ma patmé jen slaby vliv na
REM spének. Mezi antidepresivy 1. generace
se zda byt nejsilngjSim supresorem REM faze
klomipramin (pfehled 5).

Inhibitory monoaminooxidazy (IMAO)
jsou naopak prozkoumany relativné malo
spolehlivé, protoze vétSina studii byla prove-
dena pfed rokem 1968, kdy Rechtschaffen
a Kales standardizovali terminologii a stano-
vili systém skérovani spankovych stadii. Hod-
nocen byl pfedevsim fenelzin, a to u nemoc-
nych s depresi i u zdravych dobrovolnik{.
PFimé srovnani s jinymi antidepresivy nebylo
provedeno. Starsi prace, stejné jako ffi re-
prezentativni préace z doby po standardizaci
spankovych stadii, v zdsadé potvrzuji masiv-
ni supresi REM spénku (tabulka 1) a masivni
rebound fenomén REM po vysazeni IMAO
(31). Potlaceni REM spénku je ddsledkem
soub&zné noradrenergni a serotoninergni
stimulace ol a 5-HT2A/C receptord. No-
véj§i studie s RIMA (Reversible Inhibitor of
Monoamine Oxydase) moklobemidem uka-
zuUji u zdravych i depresivnich osob zlepSeni
kontinuity spanku bez jeho prohloubeni a jen
mirnou supresi REM faze a prodlouzeni REM
latence (tabulka 1) (18). Objevuje se také mir-
ny rebound fenomén po vysazeni.

Antidepresiva 3. a 4. generace vykazuji
vyrazné rozdily v ovlivnéni architektury span-
ku podle toho, zda jde o latky s pfevahou
serotoninergniho a noradrenergniho nebo do-
paminergniho plisobeni nebo naopak o Iéky
s parcidlnim antiserotoninergnim vlivem.

SSRI. U vSech antidepresiv typu SSRI
byly provedeny oteviené studie u pacientu
s depresi i u zdravych osob. Studii je dosud
meni  mnozstvi, neumoZiujici  srovnéni
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jednotlivych 1ékl skupiny mezi sebou. Nejvic
praci (minimalné 9 u nemocnych s depresi a 2
u zdravych dobrovolnik(i) hodnotilo fluoxetin,
jedna dvojité slepa srovnavaci studie u osob
s depresi sledovala vliv fluvoxaminu, 2 studie
testovaly zdravé dobrovolniky a jedna osoby
s depresi po podani paroxetinu; citalopram byl
hodnoceny v jednoduse slepé studii u deprese
a sertralin v jedné dvojité slepé placebem
kontrolované studii u depresivnich pacientl
(pfehled 5). Obecné SSRI jako skupina
(tabulka 1) prodiuzuji REM latenci, potla¢uji REM
spanek, prodluzuji dobu usinani a kvalinoénim
buzenim zhor$uji kvalitu spanku (31). VSechny
zmény REM i NREM spénku souviseji se
serotoninergni stimulaci 5-HT2A/C receptor(.
Nejméné 5 studii zjistilo u fluoxetinu vyskyt
o¢nich pohybl v NREM spénku (35), které
nékdy pretrvavaly 7-19 mésicl po vysazeni
antidepresiva. Jev, pro ktery se ujalo oznageni
,prozacové oci“, souvisi se serotoninergnim
pusobenim fluoxetinu.  Serotonin inhibuje
neurony, kontrolujici sakadické oéni pohyby.
Jejich blokddou dochazi k desinhibici téchto
pohyb( béhem NREM spanku. Tento fenomén,
jehoz klinicky vyznam neni jasny, nebyl popsén
u zadného jiného antidepresiva. U fluvoxaminu
byla zaznamenéna pfedevsim suprese REM
faze, nakterou se, podobné jako u antidepresiv
1. generace, po 4 tydnech rozvijela tolerance
(13). U paroxetinu se pfekvapivé prokazalo,
Ze pfi veCernim podani dobrovolnikim se
proti rannimu podani zkracuje doba do usnuti
(29). Vysvétluje se to tim, Ze se nestaci pfed
usnutim vstiebat celd davka Iéku, ¢imz se
teprve nedavno publikované studii sertralin,
stejné jako jiné SSRI, potlatoval REM spanek
a prodluzoval REM latenci, ale pfekvapivé
nenaruSoval kontinuitu spanku, a dokonce
NREM spének prohluboval (7). Vzhledem
k malému vzorku pacientu a existenci jediné,
i kdyz kontrolované studie, nelze zatim
vysledky generalizovat.

SNRI  venlafaxin  podle  ocekévani
plsobi na spankovou architekturu podobné
jako SSRI. Jedna dvojité slepa placebem
kontrolovand studie s venlafaxinem u osob
s depresi a jedna oteviend studie u zdravych
dobrovolnik(i  shodné prokazaly supresi
REM spénku, prodlouzeni REM latence
a zhor8enou Uucinnost a kontinuitu spénku
(tabulka 1) (16, 30). VSechny spankové zmény
zplsobuje do davky 150 mg venlafaxinu na
den serotoninergni efekt Iéku a pfi vy8Sim
davkovani také stimulace noradrenergnich o
receptori. Milnacipran vykazuje pfekvapivé
odliny profil PSG. V oteviené studii u pacientt
s depresi (15) se po jeho nasazeni prodlouzila
celkovd doba spanku, posililo stddium 2
NREM spénku, zkratila spankové latence
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a zvySila ucinnost spanku. Prodlouzila se
také REM latence, ale vlastni REM aktivita
nebyla prodlouzena (tabulka 1). Celkovym
prodlouzenim spanku s rozSifenim NREM
fazi vSak podil REM spanku relativné pokles!.
Milnacipran se podle pfedbéznych vysledkl
jevi jako antidepresivum s pfiznivym vlivem na
spanek.

V8em dosud uvedenym antidepresivim
bylo spole¢né potladovani REM spanku a pro-
dlouzeni REM latence u zdravych i nemoc-
nych osob. Protoze dochdzelo k npravé zmén
REM spénku vyvolanych velkou depresi, byla
tato schopnost klasickych antidepresiv dlouho
povaZzovana za podstatu antidepresivniho pQ-
sobeni farmak (4). Novéjsi skupiny lék( vSak
plisobi na REM aktivitu paradoxné.

SARI. Nejvice prozkoumany mezi novy-
mi antidepresivy je z hlediska spankového
ovlivnéni nefazodon - antidepresivum 3. ge-
nerace typu SARI. Nejméné 6 studii s nefa-
zodonem (tabulka 1) potvrdilo u depresiv-
nich pacientd i zdravych osob vzestup REM
spanku a zkraceni REM latence a na druhé
strané zlepSeni kontinuity spanku, prohlou-
beni NREM faze (zmnozeni & vin), pfipadné
zkraceni doby usinani (32). U zdravych osob
probéhla jedna dvojité slepd, zkfizena studie,
srovnavajici jeho ucinnost s imipraminem
a placebem a dvojité slepa, placebem kont-
rolovana studie. Dal$i dvojité slepa placebem
kontrolovana studie potvrdila vysledky také
u depresivnich osob. Vzestup REM aktivity,
stejné jako zlepSena kontinuita a prohloube-
ni spanku souvisi se schopnosti nefazodonu
blokovat postsynaptické 5-HT2A receptory,
u zlepSeni kontinuity a prohloubeni NREM
spanku se navic uplatiuje i blokdda ol re-
ceptorQ. Jiné antidepresivum této skupiny —
trazodon vykazuje proti nefazodonu vétsi
sedaci a Casto se pouziva také jako hypno-
tikum. V 6 studiich u zdravych dobrovolniki
nebo osob s depresi trazodon v monoterapii
zlepSoval, stejné jako nefazodon, kontinuitu
spanku, zkracoval spankovou latenci a pro-
hluboval NREM spanek a soucasné, na roz-
dil od nefazodonu, potlaoval REM spanek
a prodluzoval REM latenci jako klasickéd an-
tidepresiva (tabulka 1). Pfidany k jiné antide-
presivni terapii zlepSoval spanek nebo upra-
voval poruchy spanku indukované IMAQ (20),
fluoxetinem a bupropionem (dvojité slepa,
zkfizend, placebem kontrolovana studie — 21)
nebo riznymi SSRI (dvojité slepa zkfizena,
placebem kontrolovand studie — 8). Nebyl
pozorovan rozvoj tolerance na hypnoticky
efekt trazodonu. Trazodon proti nefazodonu
blokuje i 5-HT2C receptory, coz se podili na
prodlouzeni a prohloubeni spanku.

NARI (Noradrenaline Reuptake Inhibitor).
U reboxetinu, antidepresiva 3. generace typu

3 /2005 PSYCHIATRIE PRO PRAXI

NARI, je zatim zndma jedind préce o vlivu Iéku
na spankové EEG (10). Zmény jsou podobné
ruSovani spanku, pokles spankové ucinnosti
a zkraceni REM spanku (tabulka 1). Lékové
zmeény v architektufe spanku souviseji se sti-
mulaci o1 receptord.

NDRI (Noradrenaline and Dopamine Reu-
ptake Inhibitor). Bupropion, pfedstavitel 4. ge-
nerace antidepresiv s noradrenergnim a do-
paminergnim pusobenim, v oteviené studii
u depresivnich osob zvySoval procento REM
spanku, prodluzoval trvani jednotlivych REM
fazi a soucasné jesté vic zkracoval latenci 1.
faze REM. Kontinuita spanku a hloubka NREM
faze z(stala neovlivnéna (22) (tabulka 1). Na
paradoxnim vlivu bupropionu na REM spének
se podili noradrenergni i dopaminergni aktivi-
ta. Vysledky studii vSak nejsou zcela jednotné.
V novéjsi dvojité slepé, placebem kontrolova-
né studii u nemocnych s velkou depresi (23)
nékdy doSlo po podani jedné davky Iéku ke
zkraceni, jindy k prodlouzeni REM latence.
Respondéfi na 1é¢bu pfitom reagovali na
bupropion prodlouzenim REM latence a non-
respondéfi jejim zkracenim. Ani tento vysledek
vSak nebyl replikovan. Stejnd skupina autord
podavala otevfené bupropion depresivnim
pacientim po 8 tydnu (24). Bupropion pro-
dluzoval REM latenci, zvySoval REM aktivitu
a densitu v 1. REM fazi a zvySoval celkovou
REM densitu. Rozdilnd odpovéd na lé¢bu
nebyla tentokrat vazana na REM latenci, ale
na zménu REM aktivity a density. Zhodnoceni
vlivu bupropionu na architekturu spanku bude
vyzadovat dalSi vyzkum.

NaSSA. Vztah ke spanku byl sledovany
také u mirtazapinu, jediného zastupce o2
blokator(i typu NaSSA. Otevfena (28) a dvo-
jité slepd, placebem kontrolovana studie (1)
u zdravych dobrovolnikd a 2 otevfené studie
u nemocnych s depresi (34) prokazaly zkra-
ceni latence spanku, pokles poctu probuzeni
a zkraceni jejich délky, prohloubeni 8 NREM
spanku a zlepSeni spankové Uc¢innosti bez
ovlivnéni REM aktivity (tabulka 1). V dvojité
slepém srovnani mirtazapinu s fluoxetinem
u pacientl s depresi trpicich insomnii (38)
doslo po mirtazapinu k vyznamnému zlep-
Seni spanku, v parametrech PSG vSak bylo
zlepSeni spankové latence, ucéinnosti spanku
a buzeni po usnuti statisticky vyznamné pou-
ze ve 2. tydnu pokusu. Po fluoxetinu nenastaly
vyznamné zmény kontinuity spanku a subjek-
tivné nebyl v pocitu zlepSeni mezi obéma Iéky
rozdil. Tato studie s rozpornymi vysledky vSak
byla provadéna jen na malém vzorku pacien-
tl a presvédCivéji plsobi vysledky ostatnich
experiment(i. Na zlep3ené kontinuité spanku,
zkraceni doby usinani a prohloubeni span-
ku se podili pfedevdim antiserotoninergni
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(5-HT2A/C) a antihistaminové (H1) plisobeni
mirtazapinu.

Klinicky vyznam ovlivnéni jednotlivych
slozek spanku ve vztahu k depresi neni jed-
noznaéné objasnény. Antidepresivné plsobi
jak 1éky prodluzujici zkracenou latenci 1.
REM faze a redukujici nadmérnou REM ak-
tivitu (TCA, SSRI, SNRI, IMAO, trazodon),
tak také Iéky, které latenci 1. REM faze jesté
vic zkracuji a pfipadné zvySuji REM aktivitu
(bupropion, nefazodon). Tim je zpochybnéna
hypotéza, podle které je suprese REM spanku
podkladem antidepresivniho plsobeni anti-
depresiv (4). Ne vSechny parametry spankové
architektury se také daji Ié¢bou stejné ovliv-
nit. Redukce o spanku nebo latence 1. REM
faze patrné odrézeji pfedevSim vulnerabilitu
k onemocnéni depresi, jsou stalymi charak-
teristikami nemocného (trait markery) a [é¢ba
je ovlivni jen ¢astecné. Naopak vyssi densita
REM nebo kontinuita spanku pravdépodobné
souviseji s aktudlnim stavem (state markery),
a jsou proto lé¢bou snaze ovlivnitelné.

Plati vSak obecné pravidlo, ze poruchy
spanku se musi vas a intenzivné |éCit a za
kritérium jejich klinického zlepSeni se pova-
Zuje navozeni delSiho, souvislejsiho, pfipadné
i hlubsiho spanku. Rychlej§i nastup spanku,
jeho konsolidace a prohloubeni pfedstavuje
prevenci recidivy depresivniho onemocnéni
(14) a rizika sebevrazedného jednani.

Zavér
Z hlediska ovlivnéni architektury spanku

hodnoceného PSG tvofi antidepresiva dvé

zakladni skupiny:

1. Antidepresiva 1. generace; antidepresiva

3. generace typu SSRI a NARI; z antide-
presiv 4. generace SNRI venlafaxin; IMAO
a RIMA moklobemid.
V8echny klasické preparaty se vyznaduji
supresi REM aktivity a prodlouzenim REM
latence. NREM spanek v&ak ovlivriuji roz-
dilné. Antidepresiva 1. generace a RIMA
moklobemid zlepSuji kontinuitu spanku.
SSRI, NARI reboxetin a SNRI venlafaxin ji
prokazatelné zhorSuji.

2. Novéj$i antidepresiva plsobi na REM
spanek méné jednotné a vétsinou para-
doxné: bupropion (NDRI) a nefazodon
(SARI) REM spanek zvySuji, trazodon
(SARI) jej potladuje, mirtazapin (NaSSA)
a milnacipran (SNRI) jej neméni. Mir-
tazapin, nefazodon a trazodon zlepSuji
kontinuitu spanku, mirtazapin a trazodon
a snad i milnacipran navic NREM spének
i prohlubuiji. Bupropion kontinuitu spénku
patrné neovlivriuje.

Z klinického hlediska SSRI*, venlafaxin

a reboxetin prohlubuji depresivni poruchy

spanku, zatimco sedativni antidepresiva

1. generace, mirtazapin, nefazodon, trazo-
don a &aste¢né moznd i milnacipran kvalitu
noéniho spanku zlepSuji. Bupropion konti-
nuitu spanku neméni, tedy ani nezhorsuje.
Pokud pacient v ramci onemocnéni velkou
depresi trpi nespavosti, je vhodné pfednost-
né podavat nékteré z antidepresiv, kterd pfiz-
nivé ovliviuji spanek. Tyto léky se daji pouzit
také pfi 16cbé nespavosti zplsobené jinym
antidepresivem. Musi se v3ak vzdy pfedem
posoudit mozné dusledky kombinace nékte-
rych antidepresiv kvdli riziku serotoninového

antidepresiva, pfedevSim mirtazapin, trazo-
don a nefazodon, maji diky vyrazné lepSimu
spektru nezadoucich Géinkd v 16¢bé nespa-
vosti pfednost pfed sedativnimi antidepresivy
1. generace. Monoterapie antidepresivem se
pfi nespavosti jevi vyhodnéjsi nez kombina-
ce antidepresiva s hypnotikem, pfi které se
zvySuje pravdépodobnost interakci a neza-
doucich Ug¢inku a riziko rozvoje zavislosti na
hypnotiku.

*Vlyjimku snad tvofi tlumivéji pasobici flu-
voxamin a podle pfedbéznych vysledk( mozna

syndromu nebo hypertenzni krize. Novéjsi i sertralin.
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