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Charakteristika léku

Venlafaxin je bicyclický phenylethylamin. 
Objeven byl před cca 20 lety. Jedná se o tzv. du-
ální antidepresivum SNRI (serotonin-norepinephri-
ne reuptake inhibitor). Antidepresivní aktivita byla 
prokázána na animálních i humánních modelech 
bez podstatné afinity k anticholinergním nebo mus-
karinovým receptorům (tabulka 1). Srovnatelná 
účinnost s tricyklickými antidepresivy, ale lepší 
snášenlivost, byla ověřena metaanalýzou o 13 let 
později (7). 

Venlafaxin vykazuje velmi rychlou down-re-
gulaci beta-adrenergních receptorů stejně jako 
O-demethylvenlafaxin, jeho aktivní metabolit. Mírná 
inhibice zpětného vychytávání dopaminu nemá 
klinický význam, účinek na zpětné vychytávání no-
radrenalinu je nižší než na vychytávání serotoninu 
a závisí na dávce. Při vyšších dávkách se jedná o du-
ální antidepresivum s lineární kinetikou, minimální 
(30%) vazbou na plazmatický albumin, vykazuje 
rychlou absorpci (5,5 h u formy ER – = s řízeným 
uvolňováním) a stabilní plazmatické koncentrace 
dosahuje během 3–4 dní (tabulka 2) (13).

Venlafaxin by měl být podáván nejprve v dávce 
75 mg ER denně, dle efektu lze dávku zvyšovat na 
cca 300 mg denně. Vyšší dávky mohou být účinné 
tam, kde pacienti na nižší dávky nereagovali (14, 21). 
Při podstatně snížené funkci jater a ledvin by měla 
být postupně titrována cca 50% dávka (15).

Indikační spektrum

Venlafaxin: Antidepresivum (s prodlouženým, 
řízeným uvolňováním – označení ER, XR) indiko-
vané k léčbě deprese, včetně deprese provázené 
úzkostí, k prevenci relapsu depresivní epizody ne-
bo k prevenci recidiv depresivních epizod. Další 
indikace: Sociální úzkostná porucha a generalizo-
vaná úzkostná porucha, včetně jejich dlouhodobé 
léčby. Maximální dávka je 400 mg denně (resp. 
375 mg ER), průměrná 100 mg (resp. 75 mg ER). 
Kontraindikacemi (relativními) je přecitlivělost na 
složky přípravku, současné podávání s inhibitory 

monoaminooxidázy, těhotenství, kojení a věk do 18 
let (12, zdroj Pharmindex Brevíř 2005).

Účinnost v jednotlivých diagnózách

Depresivní porucha

Účinnost venlafaxinu v léčbě deprese s úzkostí 
nebo bez ní byla prokázána množstvím placebem 
kontrolovaných studií u hospitalizovaných i ambu-
lantních pacientů (21, 25). 

Ve srovnání s aktivním komparátorem byl venla-
faxin nejméně stejně účinný jako imipramin (27), ami-
triptylin v léčbě melancholické deprese (2), dothiepin 
u geriatrických depresivních pacientů (19), klomipra-
min a trazodon (26, 28). Byl účinnější nebo nejméně 
stejně účinný než fluoxetin (22, 30), sertralin (20) 
a paroxetin, a to i v terapii rezistentních depresí (23). 

Nejznámější metaanalýza dokazovala vyšší a rych-
lejší účinnost venlafaxinu oproti SSRI (citalopramu, flu-
voxamin paroxetin, sertralinu). Také počty remitérů byly 
významně vyšší a remise bylo dosahováno rychleji. 
Tato metaanalýza měla řadu metodických nedostatků, 
nicméně její závěry nelze jednoduše zavrhnout. Brzká 
remise (při časném záchytu) znamená výrazně nižší 
riziko relapsu nebo rekurence. Metaanalýza byla po 
připomínkách přepracována – výsledky nebyly od pů-
vodně dosažených příliš odlišné (9, 28, 29).

Deprese a úzkost

Zejména u obtížněji léčitelných pacientů s ko-
morbidní depresí a úzkostí byl venlafaxin shledán 
účinnější než placebo a SSRI (množství remisí: 
20 × 6 × 16 %). Studie byla potvrzena také nedávnou 
metaanalýzou (9, 10).

Bipolární porucha (BD)

V dvojitě slepém srovnání s paroxetinem vykazo-
val venlafaxin v kombinační léčbě se stabilizátorem 
více respondérů (48 × 43 %), ale také více přesmyků 
do manických epizod (13 × 3 %) (31). Srovnatelné 
účinnosti a snášenlivosti bylo dosaženo ve srovnání 
s bupropionem a sertralinem (24).

Panická porucha (PD)

Venlafaxin byl opakovaně účinný v léčbě panic-
ké poruchy již v dávkách nižších než 75 mg denně 
stejně jako v prevenci relapsu (3). Dobrý defekt lze 
potvrdit klinickou zkušeností. 

Generalizovaná úzkostná porucha (GAD)

Účinnost venlafaxinu byla opakovaně potvrzena 
i v léčbě generalizované úzkostné poruchy bez depre-
se ve srovnání s placebem a nejméně stejná ve srov-
nání s buspironem (6). Efekt je zaznamenán relativně 
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Tabulka 1. Receptorová charakteristika vybraných antidepresiv (upraveno dle 13)

lék schopnost IC50 (nmol/L) receptorová afinita Ki (nmol/L)

5-HT reuptake NA reuptake DA reuptake α1 α2 H1 Musk

Venlafaxin 39 213 2800 >10000 >10000 >10000 >5000

Nefazodon 68 110 470 42 1200 370 >10000

Mirtazapin None >10000 None NA NA NA NA

Reboxetin 1070 8 >10000 >10000 >10000 1400 3900

Fluoxetin 25 500 5000 5900 >10000 1000 1300

Sertralin 7 1400 48 300 5000 >10000 500

Paroxetin 1 350 5100 >10000 >10000 1000 89

Citalopram 3 3900 >10000 4500 >10000 470 2900

NA = data nejsou k dispozici, 5-HT = 5-hydroxytryptamin (serotonin), NA = noradrenalin, 
DA = dopamin, H1 = histamin, Musk = muskarinový
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brzy, a to u velkého množství pacientů (66 % respon-
dérů, 43 % remitérů po 8 týdnech léčby (26)).

Sociální fobie (SF)

Terapeutický efekt v této diagnóze byl potvrzen 
na základě srovnání s placebem a paroxetinem (18). 
Zdá se, že by opět mohl být venlafaxin účinný i u re-
zistentních pacientů na SSRI (1).

Obsedantně kompulzivní porucha (OCD)

Venlafaxin byl nejméně stejně účinný jako ak-
tivní komparátor (klomipramin, paroxetin) v léčbě 
OCD, opět je potenciál terapeutického efektu i u re-
zistentních pacientů na SSRI (11).

Posttraumatická stresová porucha (PTSD)

Také v léčbě PTSD byl venlafaxin ve srovnání 
s placebem významně účinnější než placebo. Ve 

skupině pacientů léčených venlafaxinem bylo více 
remitérů, navíc doba potřebná k dosažení remise 
byla kratší než u placebem léčené skupiny (5).

Specifické subpopulace

Metaanalýza srovnávající data z 31 studií zamě-
řená na vliv věku a pohlaví prokázala vyšší účinnost 
venlafaxinu oproti SSRI a samozřejmě placebu na-
příč těmito charakteristikami, které podstatně ovliv-
ňují účinnost léčby. Bylo dosaženo 41 × 34 × 20 % 
remisí na venlafaxinu, SSRI a placebu, a to u mužů 
i žen. Remitérek bylo více při všech podávaných léč-
bách mezi mladšími ženami. Jen venlafaxin dosáhl 
identického počtu remisí u starších žen jako u mlad-
ších (na rozdíl od SSRI). Venlafaxin také prokázal vý-
znamně vyšší účinnost (oproti SSRI a placebu) u pa-
cientů s kratší dobou trvání depresivních symptomů 
(< 52 týdnů, na rozdíl od skupiny s delším trváním 

nemoci) a byl zaznamenán trend k větším rozdílům 
v delším čase sledování(= po 4–6 týdnech podává-
ní) mezi sledovanými skupinami léčby (4, 13).

Ve studii srovnávající 150 žen užívajících během 
těhotenství venlafaxin, 150 SSRI, 150 neteratogenní 
medikaci nebyla zjištěna odlišná rizika při užívání 
venlafaxinu (8). Venlafaxin přestupuje do mateřské-
ho mléka, avšak nebyly popsány významné nežá-
doucí účinky na novorozencích.

Snášenlivost 

Rizikovou může být kombinace s inhibitory mo-
noaminooxidázy. Vliv na jednotlivé cytochromy P450 
ukazuje tabulka 3 (13).

Venlafaxin je velmi dobře snášen a nežádou-
cí účinky jsou relativně řídké. Přehled a frekvence 
nežádoucích účinků je prezentována v tabulce 4 
(13, 18, data on file Wyeth).

Použití v ambulantní praxi

Venlafaxin s prodlouženým uvolňováním je 
vhodným lékem první volby v léčbě depresivních 
a dalších výše uvedených poruch. Zvláště vhodný 
je pak pro léčbu somatických symptomů deprese, 
jako je například bolest, dále těžkých a refrakterních 
depresí (9, 16). Účinnost venlafaxinu se s dávkou 
zvyšuje. Stejně tak není třeba preferovat venla-
faxin pro léčbu specifických populací, protože je 
účinný v celém věkovém spektru u obou pohlaví. 
Toto použití bylo i v ČR ověřeno bohatou klinickou 
zkušeností. Venlafaxin byl již v české literatuře po-
psán v minulosti (Kolibáš – Psychiatrie pro praxi, 
Praško – Remedia). Výhodou je jednoduché dávko-
vání, vysoká účinnost a dobrá snášenlivost. 

Jisté výhrady lze mít při použití u pacientů agitova-
ných, pacientů s nespavostí a/nebo se sexuálními dys-
funkcemi. Nicméně i zde zhruba odpovídá zastoupení 
těchto nežádoucích účinků míře typické pro SSRI.

Venlafaxin může být i účinný u řady dalších 
diagnóz (somatoformní poruchy, premenstruální 
dysforická porucha, posttraumatická a hypochond-
rická porucha), jak dokládá hojnost publikovaných 
kazuistik. Šance na potenciál rychlejšího účinku je 
nadějí pro pacienty s riziky z prodlení terapeutické-
ho efektu. V průběhu času může efekt venlafaxinu 
narůstat. Bylo by chybou odkládat použití venlafaxi-
nu u pacientů, kde pro neúčinnost nebo intoleranci 
selhala předchozí léčba. Rychlá a úplná remise je 
základním kamenem dlouhodobé antidepresivní 
léčby.

MUDr. Luboš Janů, Ph.D

Psychiatrická klinika FN a LF UK, 

Alej Svobody 80, 304 60 Plzeň

janu@fnplzen.cz

Tabulka 2. Farmakokinetický profil vybraných antidepresiv (upraveno dle 13)

lék Poločas (h) Metabolická aktivi-
ta (%původní)

Poločas meta-
bolitu (h)

Čas do steady 
state

Vztah dávky 
a koncentrace

Venlafaxin -5 stejná -11 < 5 lineární

Nefazodon 2–4 mnoho aktivních 1,5–18 nelineární

Mirtazapin 20–40 10 20–24 cca 7 lineární

Citalopram cca 35 nejsou - cca 7 lineární

Fluoxetin 48–72 stejná 168–216 28–42 nelineární

Sertralin cca 24 20–30 48–96 7–14 lineární

Paroxetin cca 24 nejsou - cca 7 nelineární

Tabulka 3. Relativní inhibice cytochromu P450 (upraveno dle 13)

lék CYP1A2 CZP2C9 CYP2C19 CYP2D6 CYPA4

Venlafaxin 0 0 0 0 0

Nefazodon + 0 0 + ++++

Mirtazapin 0 NA NA + 0

Reboxetin 0 0 0 + +

Fluoxetin + ++ ++ ++++ +

Sertralin ++ + ++ ++ +

Paroxetin ++ ++ ++ ++++ ++

Fluvoxamin ++++ ++ +++ ++ +++

NA=data nejsou k dispozici, 0 není, + slabá, ++ mírná, +++ střední, ++++ silná

Tabulka 4. Přehled nežádoucích účinků v léčbě deprese, srovnání venlafaxin XR s SSRI a placebem, 
< 5 % u kterékoli skupiny (4, 9, data on file Wyeth)

Symptom / Lék Venlafaxin XR (%) SSRI (%) Placebo (%)

nauzea 24 18 16

závrať 13 7 9

nespavost 1 10 11

sucho v ústech 12 8 10

ospalost 5 7 5

zácpa 9 4 9

pocení 10 8 5

nervozita 5 5 4

třes 4 11 1

faryngitis 5 5 10
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