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1. Faktory související s léčbou
– účinnost
– akutní a dlouhodobé vedlejší účinky, bezpečnost
– lékařova zkušenost 
– cena a dostupnost
Účinnost
Žádná třída AD není úspěšnější, s výjimkou účinku u některých specifických subpopulací:
1. některá tricyklická AD (TCA), např. amitriptylin, klomipramin a venlafaxin, jsou účinnější než inhibitory zpětného vychytávání serotoninu (SSRI) u těžkých depresí u hospitalizo-

vaných nemocných
2. ženy v premenopauze lépe reagují na SSRI a inhibitory zpětného vychytávání serotoninu a noradrenalinu (SNRI) než na TCA
3. u dětí a adolescentů se v kontrolovaných studiích nelišila účinnost TCA od placeba, naproti tomu SSRI byly účinnější než placebo (nejvíce studií bylo provedeno s fluoxetinem) 
4. subpopulace se specifickými klinickými charakteristikami: 

 – pacienti s motorickou retardací mohou více profitovat z AD zvyšujících dopamin, tj. sertralin, bupropion a inhibitory monoaminooxydázy (IMAO) 
 – u nemocných s úzkostí (i když je minimum kontrolovaných studií) a nespavostí preferujeme v klinické praxi více sedativně a anxiolyticky působící AD, kromě jiného i proto, aby-

chom se vyhnuli kombinacím (např. trazodon vs. SSRI + benzodiazepiny).
Akutní a dlouhodobé vedlejší účinky
Nejvíce předepisovaná SSRI a novější AD se obecně lépe snášejí než TCA. K vedlejším účinkům, které jsou relativně časté a které je nutno zohlednit zvláště při dlouhodobé léčbě, 
patří přírůstek hmotnosti a sexuální vedlejší účinky. Mohou nepříznivě ovlivnit komplianci.
Přírůstek hmotnosti 

Na bupropionu lze zaznamenat úbytek hmotnosti, některá AD jsou váhově neutrální, mirtazapin a TCA jsou z tohoto aspektu nejrizikovější. 
Přírůstek hmotnosti je jednou z komponent metabolického syndromu a je vhodné nemocného i z tohoto aspektu monitorovat (změřit obvod pasu a krevní tlak, stanovit lipidemii a gly-
kemii). 

Sexuální vedlejší účinky
Nejvíce je narušen aplikací AD orgazmus a u mužů ejakulace. Nejméně rizikový je bupropion, moklobemid, trazodon. Naproti tomu u venlafaxinu se pohybuje výskyt sexuální dys-
funkce u 10–30 % léčených a při aplikaci SSRI až u 30–50 %. Sexuální dysfunkce může být silnou motivací k vysazení léčby. 
Bezpečnost
SSRI a riziko krvácení
– SSRI mají antidestičkový efekt a některá (včetně fluoxetinu, fluvoxaminu a sertralinu) mohou také inhibovat oxidativní metabolizmus warfarinu a nesteroidních protizánětlivých látek 
– publikovány byly kazuistiky hlavně o gastrointestinálním krvácení
– zvýšené riziko při kombinaci s warfarinem, heparinem, nesteroidními protizánětlivými látkami, acylpirinem
Interakce

Některá AD (hlavně SSRI) jsou nejen substráty jaterních enzymů, ale mohou enzymy podílející se na metabolizmu léku inhibovat. Proto při jejich současném podávání s další-
mi léky může docházet k interakcím. 
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Při volbě antidepresiva jsou rozhodující naše znalosti o léčbě – antidepresivech (AD) a informace o nemocném. Pro zjednodušení lze 
faktory, ovlivňující naši volbu, rozdělit: 
1. na faktory související s léčbou, kdy bereme v úvahu vše, co o jednotlivých antidepresivech víme
2. faktory související s nemocným.
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Náchylnost k přírůstku hmotnosti
úbytek hmotnosti přírůstek hmotnosti výraznější přírůstek hmotnosti

bupropion venlafaxin fluoxetin paroxetin mirtazapin TCA
 tranylcypromin sertralin některá IMAO
  citalopram

Tabulka 1. Relativní potenciál novějších AD inhibovat cytochrom P450 
2C9 2D6 3A4

fluoxetin +++ +++ ++
paroxetin 0/+ +++ 0/+
sertralin + 0/+ ++
citalopram 0/+ 0/+ 0/+
fluvoxamin ++ 0 ++
venlafaxin 0/+ 0/+ 0/+
milnacipran 0 0 0
duloxetin ? +++ ?
mirtazapin 0 + 0
bupropion 0/+ ++ 0/+
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Potenciální dopad inhibice P450 AD a inhibice P450 2C9/19:
– zvýšení hladin warfarinu, nesteroidních protizánětlivých látek, diazepamu, inhibice P450 2D6
– zvýšení hladin TCA, betablokátorů, antiarytmik, fenotiazinů, kodeinu, inhibice P450 3A4
– zvýšení hladin karbamazepinu, cyklosporinů, alprazolamu, midazolamu, zolpidemu, blokátorů kalciového kanálu, statinů 
Syndrom z vysazení (hlavně po SSRI a venlafaxinu)
Základní příznaky:
– závratě, ataxie
– gastrointestinální příznaky (nauzea, zvracení)
– chřipkové příznaky (únava, letargie, bolesti svalů, zimnice)
– senzorické (parestezie) 
Lékařova zkušenost
Volba je nepochybně ovlivněna lékařovou zkušeností, která kromě jiného spočívá i v délce času a míře empatie, která je nezbytná pro získání relevantních informací o pacientovi 
pro optimální volbu AD.
Cena a dostupnost
Vzhledem k tomu, že na trh vstupují generické látky, jsou AD cenově dostupná. 

Faktory související s nemocným
– předchozí zkušenost pacienta s medikací
– tělesný stav a komorbidita se somatickými chorobami včetně jejich léčby
– pacientova předchozí adherence 
– pacientova preference
– reakce příbuzných s psychickou poruchou na léčbu
Předchozí zkušenost pacienta s medikací 

Přerušení léčby s následným relapsem a recidivou je častá situace. Jako první logický krok se na bízí nasazení dřívější úspěšné léčby. Tento postup je v kontrolovaných studiích 
úspěšný u 2/3 nemocných. 
Tělesný stav a komorbidita se somatickými chorobami (včetně jejich léčby)
Těhotenství
U rekurentní deprese je udržovací AD nezbytná pro prevenci relapsu, který negativně ovlivňuje matku i dítě. AD nejsou teratogenní, nebyla zjištěna behaviorální toxicita, tj. vývoj dě-
tí matek léčených AD se nelišil od dětí, které nebyly exponovány během intrauterinního vývoje AD. Může se však objevit přímý vliv léku a/nebo přechodné příznaky z vysazení (ne-
klid, tachypnoe) u dětí matek, které byly léčeny SSRI před porodem. Nejvíce údajů je o fluxetinu, který se jeví bezpečný. 
Vyšší věk
Zvaž: 
anticholinergní účinky:
– SSRI > TCA
– TCA anticholinergní účinky centrální a periferní
– větší riziko pádů
– SSRI vyšší riziko hyponatrémie (SIDH) 
Komorbidita deprese se somatickými chorobami
Deprese je 2–3× častější u chronických somatických chorob (u 15–50 %):
– prevalence deprese u nemocných s diabetem 9–27 % 
– u srdečních příhod 17–23 % 
– u mozkových příhod 22–50 % 
Vliv deprese na somatické onemocnění
– špatná adherence k somatické léčbě
– rychlejší progrese somatického onemocnění (komplikace diabetu, opakovaný IM)
– zvýšení příznaků a neschopnosti
– zvýšení nákladů (50–70 %) a mortality 
– AD (a psychoterapie) účinná, nejsou rozdíly mezi jednotlivými skupinami nebo jednotlivými léky, trend k větší účinnost TCA než SSRI, ale větší pravděpodobnost dropoutů 
Volba AD u depresivního nemocného s kardiovaskulární (event. i cerebrovaskulární) chorobou 
– preferována SSRI 
– působí mírné snížení srdeční frekvence (1–5/min.), mírné zvýšení variability srdeční frek vence 
– 2 studie ukazují, že SSRI mohou redukovat medicínské události i depresi u pacientů po infarktu myokardu a s nestabilní anginou (Sertra line Antidepressant Heart Attack Rando-

mized Trial – SADHART, Enhancing Reco very in Coronary Heart Disease – ENRICHED)
– SSRI interferují s akumulací serotoninu v krevních destičkách a mohou normalizovat zvýšenou aktivaci krevních destiček u nemocných s ischemickou chorobou srdeční
– TCA vedlejší kardiovaskulární účinky (zvýšení pulzu, ortostatická hypotenze, zpožděné vedení) relativně kontraindikovány
Volba AD u depresivního nemocného s diabetem
– preferována SSRI (zvláště fluoxetin) – zvýšují citlivost inzulinu, snižují hyperglykemie a normalizují glukózovou homeostázu (noradrenergní TCA má opačný efekt!)
– neselektivní hydrazinová IMOA (fenelzin) spojována s hypoglykemií
– AD s duálním mechanizmem zřejmě nenarušují glukózovou homeostázu a jsou účinná u bolestivé diabetické neuropatie
Volba AD u depresivního nemocného s jaterní dysfunkcí
– preferována SSRI (prokázána jejich bezpečnost u nemocných s hepatitidou C na léčbě interferonem)
– anticholinergně působící AD (TCA) mohou zhoršit hepatální encefalopatii
– problematika dávkování (u akutní hepatitidy není třeba uzpůsobit dávku, u chronické redukovat dle závažnosti, u závažné cirhózy zvažovat parenterální formu – vyloučení meta-

bolizmu prvního průchodu, hladiny mohou být snížené vzhledem ke snížení sérových proteinů)
Volba AD u depresivního nemocného s renální chorobou
– spíše jde o úpravu dávky dle tíže a možnost zvýšení volné frakce aktivní látky 
– AD nejsou dialyzovatelná 
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Pacientova předchozí nonadherence 
Zhruba 50 % pacientů vysadí medikaci předčasně a nebere ji déle než 3 měsíce 
Důvody nonadherence: 
– pacienti věří, že jim bude i nadále dobře
– léčba nevede k žádanému účinku
– vedlejší účinky (sexuální dysfunkce, přírůstek hmotnosti) 
– komorbidita se závislostí (nejčastěji na alkoholu) 
– špatná komunikace mezi lékařem a pacientem 
Pacientova preference 
Nezbytné je zvažovat strategii léčby společně s pacientem, zvláště předpokládáme-li, že jde o léčbu dlouhodobou, a zohlednit preferenci nemocného. Řada nemocných sahá k al-
ternativní léčbě, z těchto možností je účinné a bezpečné tělesné cvičení.
Cvičení může mít řadu výhod: 
– redukuje depresivní příznaky (žádné interakce)
– může být užitečné, když medikace je kontraindikována a přístup k tradiční léčbě je limitován
– zlepšuje zdravotní stav 
– snižuje sekundární rizika (kardiovaskulární onemocnění, obezitu)
– pomůže snížit vedlejší účinky antidepresiv, včetně snížení hmotnosti
– zvyšuje kvalitu života a snižuje příznaky spojené s depresí (úzkost, letargie)
Reakce příbuzných s psychickou poruchou na léčbu
Lze očekávat, že to, co doposud splňovala pečlivá rodinná anamnéza, může v budoucnosti doplnit o objektivní údaje farmakogenetika. Aplikace personalizované medicíny bylo do-
saženo schválením prvního farmakogenetického testu (AmpliChip450 Test), který provádí genotypizace cytochromu P450 2D6 (CYP2D6) a 2C19 (CYP2C19). Pro klinickou praxi se 
jeví dostačující a užitečné aktuální stanovení metabolického stavu – tj. stanovení pomalých metabolizátorů. CYP2D6 pomalý metabolizátor by mohl mít vyšší hladiny, a tedy více ved-
lejších účinků při podávání TCA, venlafaxinu, typických antipsychotik a risperidonu, bezpečnější jsou AD nezávislá na CYP2D6 (bupropion, citalopram, escitalopram, mirtazapin, 
sertralin). CYP2C19 pomalý metabolizátor může mít problémy, pokud bere TCA, a možná citalopram, escitalopram a sertralin. 
Postup po volbě AD 
Nezbytné je monitorování léčebné odpovědi a snášenlivosti. Při návštěvách není dostačující klást všeobecné otázky, na které obyčejně dostáváme všeobecné odpovědi, ale cílit do-
tazy na depresivní symptomatologie a fungování v běžném životě. Nezapomeň: cílem je remise!
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