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ANTIDEPRESIVA S DUALNIM
PUSOBENIM — UCINNOST A INDIKACE

Klara Latalova, Vladimir Pidrman
Psychiatricka klinika LF UP v Olomouci

Clanek struéné predklada zakladni charakteristiky venlafaxinu, milnacipranu a bupropionu, Ié&iv, ktera jsou predstaviteli
modernich antidepresiv s dulnim plsobenim na aktivitu neurotransmiterovych systémul. Tato farmaka predstavuji tzv. étvr-
tou generaci antidepresiv. Ovliviiuji zaroven noradrenalinovy a serotoninovy, resp. dopaminovy systém (SNRI - inhibitory
zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu, DNRI - inhibitory zpétného vychytavani dopaminu a noradrenalinu)
a jsou spojovana s vysokou U¢innosti, schopnosti udrzet dlouhodobou remisi pfi dobré snasenlivosti a bezpecnosti z hle-
diska predavkovani. Zabyva se jejich postavenim mezi ostatnimi skupinami antidepresiv, zejména ve vztahu ke klasickym
tricyklickym antidepresiviim (TCA) a Siroce pouzivanym selektivnim inhibitordm zpétného vychytavani serotoninu (SSRI).
Klicova slova: deprese, serotonin, dopamin, noradrenalin.

DUAL-ACTION ANTIDEPRESSANTS - EFFICACY AND INDICATION

This article briefly presents the main features of venlafaxine, milnacipran and bupropion as representatives of modern dual-
-action antidepressants. These substances are so called fourth generation antidepressants with simultaneous effects on
norepinephrine and serotonin or dopamine systems (SNRI - serotonin and norepinephrine reuptake inhibitors, DNRI - do-
pamine and norepinephrine reuptake inhibitors). These antidepressants are associated with high efficacy, an ability to
maintain long-term remission while being well tolerated and safe in case of overdosing. The article deals with their positions
among other antidepressants, particularly in relation to classical tricyclic antidepressants (TCA) and widely used selective

serotonin reuptake inhibitors (SSRI).

Key words: depression, serotonine, dopamine, norepinephrine.

Uvod

Antidepresiva patfi celosvétové k nejcas-
téji predepisovanym farmak(m, podobné jako
antihypertenziva, antacida, hypolipedimika &i
antiartrotika (2, 32). Pfispivd k tomu nejen
fakt, Ze deprese se fadi mezi pét nejCastéjSich
onemocnéni, které podstatné snizuji pracovni
schopnost pacientd, invalidizuji je nebo vedou
k pfedCasnému umrti af vlivem suicidia nebo
Castéji vlivem somatického onemocnéni, je-
jichz pribéh a prognézu komorbidni deprese
podstatné zhorSuje (3, 7).

Podstata ucinku prakticky vSech skupin
antidepresiv spoCiva ve zlepSeni neurotrans-
mise monoamin( (serotoninu, noradrenalinu,
dopaminu) v CNS, kterd je u deprese naruse-
na (24). Cilem farmakoterapie deprese je tedy
posileni monoaminergni transmise mezi neu-
rony, ¢ehoz Ize teoreticky dosahnout snizenim
zpétného vychytavani ze synaptické Stérbiny
do presynaptického vlakna, snizenim metabo-
lické degradace monoamin(i, posilenim jejich
syntézy nebo i pfimym ovlivnénim pfisluSnych
receptor(.

V dnesni dobé je po padesati letech psycho-
farmakologické éry k dispozici vice nez 40 riiz-
nych antidepresiv s rdznymi mechanizmy
pusobeni, s rozdilnymi antidepresivnimi d¢in-
ky, vedlejSimi a nezadoucimi projevy i fada
zkuSenosti s jejich aplikaci (7).

Rozmanitost antidepresiv poskytuje moz-
nosti ovlivnéni nejen rliznych klinickych forem
deprese (melancholickd, Uzkostnd, sezonni,

chronicka, bipolarni, atypicka, se somatickymi
rysy) ale i moznost korekce psychiatrické sym-
ptomatologie provazejici fadu somatickych
onemocnéni (anxieta, porucha spéanku, algic-
ké syndomy, nepfiznivé osobnostni zmény aj).

Na druhé strané spravna volba antidepresi-
va patfi ke klicovym moment(im tispésné terapie
anemUze vychazet pouze z empirickych znalos-
ti. Méla by podiéhat peclivé rozvaze nad klinic-
kym stavem pacienta, somatickou komorbiditou
a soubéznou farmakoterapii. Vybér vhodného
antidepresiva by tedy nemél byt dilem nahody,
ale vysledkem znalosti jejich farmakologického
mechanismu  plsobeni, farmakokinetickych
a farmakodynamickych vlastnosti.

Rozdéleni antidepresiv — strucny
prFehled

Mnoha tfidéni ¢i rozdéleni do skupin byva-
ji uméla a slouzi pfedevsim k lepsi orientaci ve
slozitéjSi Ci rozsahlejsi problematice. Nejinak
je tomu v psychiatrii kdy systém tzv. ,generaci”
odrazi jednak chronologii vyvoje antidepresiv
(AD) a do jisté miry selektuje jednotliva antide-
presiva dle receptorového plisobeni — mecha-
nizmu Ucinku. Z ,generaéniho” pohledu pak
mizeme pro konkrétni AD ¢éstecné odvodit
jeho miru U¢innosti, indikace, charakter a frek-
venci nezadoucich G¢ink( a dalsi proménné.

V padesatych letech bylo nahodnym po-
zorovanim zjisténo, ze jedno z tuberkulostatik
ma antidepresivni U¢inek. Tento poznatek vedl
k vyvoji inhibitorl monoaminooxidazy (IMAQ),

v Sedesatych letech doSlo k nahodnému
objevu antidepresivniho plsobeni imiprami-
nu a k velkému rozvoji dnes jiz klasickych
AD s tricyklickou strukturou (TCA — tricyklickd
antidepresiva), které oznacujeme jako antide-
presiva |. generace. DalSi generace byly jiz vy-
vyjeny cilené. V sedmdesatych letech pfichazi
heterocyklika (Il. generace), v osmdesétych
letech SSRI (specific serotonin reuptake inhi-
bitors — specifické inhibitory zpétného vychy-
tavani serotoninu, jako zastupci lll. generace.
V devadesatych letech nastupuji AD s dudlnim
mechanizmem  U€inku, pfekonévaji  nizsi
ucinnost treti generace tim, ze blokuji zpétné
vychytavani jak serotoninu, tak noradrenalinu
(SNRI) nebo dopaminu a noradrenalinu (DN-
RI), ale na rozdil od prvni resp. druhé generace
plisobi méné anticholinergné, andrenolyticky
a antihistaminové. Pata generace je ve vyvoji,
predpoklada vznik inhibitorl zpétného vychy-
tavani serotoninu, noradrenalinu a dopaminu
a nema plisobit anticholinergné, adrenolyticky
ani antihistaminove (40, 42).

Celkovy pfehled rozdéleni antidepresiv
podle mechanismu Ucinku predklada tabulka 1.

Milnacipran

Milnacipran inhibuje zpétné vychyta-
vani noradrenalinu a serotoninu a je spolu
s venlafaxinem zastupcem skupiny SNRI na
naSem trhu. Jeho schopnost blokovat zpét-
né vychytavani noradrenalinu a serotoninu
je znaéné specificka (4). Nevykazuje tudiz
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afinitu ke 40 postsynaptickym receptordm,
Z nichZ je s ohledem na pfipadné nezadou-
ci ucinky tfeba zddraznit absenci interakci
s receptory cholinergnimi, histaminergnimi,
serotonergnimi a adrenergnimi. Tato vlast-
nost zabezpec€uje jeho dobry toleranéni profil
(28, 31). Vzhledem k mechanizmu Uc¢inku
vykazuje minimalni sedativni vlastnosti. Nao-
pak, milnacipran Ize povazovat za antidepre-
sivum s mirné aktivujicim déinkem. U zdra-
vych dobrovolniki nenaruuje kognitivni
funkce, nepotencuje ucinky alkoholu a neni
kardiotoxicky (13, 15). U rizikovych skupin
nemocnych m{ize dojit k nevyznamnému zvy-
eni krevniho tlaku (35). Schopnost blokovat
zpétné vychytavani serotoninu a noradrenali-
nu je u milnacipranu vyvazenda. Znamena to,
Ze v davkach od 25mg do 400 mg mlzeme
pfedpokladat vyvazenost terapeutickych
pfipadné vedlejsich nezédoucich u¢inkd
(17, 25, 26). Milnacipran vykazuje linedrni
farmakokinetiku, jeho biologickd dostupnost
je vy$Si nez 85%, vazba na plazmatické bil-
koviny je nizka (do 15 %), ma relativné kratky
polo€as (8 hodin). Je proto potieba podavat
lék ve dvou dennich davkach, pfi ukonéeni
Ié&by nebo pfevadéni na jiné antidepresivum
je milnacipran z téla rychle eliminovan, neni
proto tfeba vymyvaci perioda (2, 38). Je mini-
malné metabolizovan jatry (nejméné 50% se
vylouéi moéi nemetabolizovano), neinhibuje
enzymaticky systém P450 (42).

Klinicka d¢innost milnacipranu byla
prokdzana v fadé studii, a to jak viéi pla-
cebu, tak v porovnéni s tricyklickymi anti-
depresivy (amitriptylin — 1, imipramin - 6,
klomipramin - 9), tak s SSRI (pét studii
s fluoxetinem nebo s fluvoxaminem). Pfe-
hled uvadi graf 1.

Milnacipran je dobfe tolerovan, k nejcastéj-
§im nezadoucim Ugink(m patfi sucho v Ustech,

zacpa, tremor, ospalost/porucha spanku, mize
se vyskytnout bolest hlavy, zavraté. Na rozdil
od venlafaxinu neni tak ¢asta agitovanost (2, 5).
Profil tolerance proti jinym antidepresivim uka-
zuje graf 2.

Vzhledem k farmakologickému profilu
je mozné urcit komu je milnacipran uréen
a pro jakou skupinu depresivnich nemocnych
je méné vhodny.

Graf 1. Procentualni zastoupeni pacienti odpovidajicich na Ié¢bu, srovnani milnacipranu
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Graf 2. Profil tolerance milnacipranu proti TCA a SSRI
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Tabulka 1. Rozdéleni antidepresiv podle mechanizmu Géinku (dle Svestky)

Inhibitory zpétného vychytavani monoamint
1. generace: tricyklika, tetracyklika
2. generace: heterocyklika (viloxazin)
3. generace: SSRI
SARI (trazodon, nefazodon)
NARI (reboxetin)
DARI (amineptin)
4. generace: SNRI (venlafaxin, milnacipran)
DNRI (bupropion)
5. generace: SNDRI

pfimé ovlivnéni receptorti
o2-blokatory: mianserin
mirtazapin
olA-antagonisté: buspiron
gepiron

SSRI

somholence . L sucho v dstech

Unava ¢

Uzkost <.

palpitace

inhibotory biodegradace

inhibitory MAO:

1. generace: neselektivni, ireverzibilni (tranylcypromin)
2. generace: selektivni

1-MAO-A: reverzibilni (moklobemid)

I-MAO-B: ireverzibilni (selegilin)
inhibitory COMT

Legenda: SSRI = selektivni inhibitor zpétného vychytavani serotoninu, SARI = serotoninovy antagonista a inhibitor zpétného vychytavani, NARI = inhibitor zpét-
ného vychytavani noradrenalinu, DARI = inhibitor zpétného vychytavani dopaminu, SNRI = inhibitor zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu, DNRI =
inhibitor zpétného vychytavani dopaminu a noradrenalinu, SNDRI = inhibitor zpétného vychytavani serotoninu, noradrenalinu a dopaminu, MAO = monoamino-

oxidaza, COMT = katechol-O-metyltransferaza

Léky v zavorkach jsou pfiklady zastoupenych preparatu.
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S vyhodou je podavén tam, kde je tfeba
rychly nastup ucinku, kde je nezadouci seda-
ce béhem dne, u nemocnych inhibovanych,
hypersomnickych, u nemocnych s télesnymi
nemocemi s vyjimkou hypertonikd a pacientl
uzivajicich digoxin (nesmi se kombinovat - ne-
ni znama pficina interakce) (31, 38). Soutasné
podavani milnacipranu a inhibitord momoami-
nooxidazy mize vést ke vzniku ortostatického
kolapsu, proto je kontraindikovano.

Méné vhodni pacienti pro lécbu milnacipra-
nem jsou i, ktefi trpi Uzkosti, insomnii, jsou agi-
tovani, nemocni s hypertenzi. Vzhledem k anti-
cholinergnimu plsobeni je nevhodny u pacientt
s hypertrofii prostaty. U vSech pacient Ié¢enych
milnacipranem se doporucuje pravidelné moni-
torovéni krevniho tlaku a pulzu (14). Milnacipran
vyZaduje podavani ve dvou dennich davkéch, je
spravné volit ty nemocné, kde Ize pfedpokladat
dobrou compliance (24, 33).

Venlafaxin

Venlafaxin je druhym zéstupcem skupiny
antidepresiv ze skupiny SNRI. Jako jeden z mé-
la modernich antidepresiv vykazuje dméru mezi
davkou a terapeutickym efektem. To je dano
skutecnosti, Ze v nizkych davkach (75-125mg/
den) inhibuje pouze vychytavani serotoninu, ve
stfednich (125225 mg/den) jak serotoninu tak
noradrenalinu a ve vy$sich jesté slabé dopami-
nu (36, 43). Nékteré studie uvadgji, ze v davce
75 mg/den je venlafaxin srovnatelné ucinny
s SSRI antidepresivy (celkem 8 studii — paro-
xetin, fluoxetin, fluvoxamin), proti SSRI ma vSak
rychlejsi néstup ucinku (8), graf 3.

Ve vysSich davkach venlafaxin dosahuje
ucinnosti tricyklickych antidepresiv, ale nastup
ucinku je rychlejsi (9, 21, 43).

Mezi nezadouci Ucinky venlafaxinu fadi-
me ty, které jsou dlsledkem nahlé a razantni
blokady vychytavani serotoninu— serotoninové
ucinky (nauzea, vomitus, poceni, insomnie,
anxieta, anorexie, snizeni télesné hmotnos-
ti, tremor, abnormni ejakulace/orgazmus,
impotence), a ty vzniklé ddsledkem zvySené
koncentrace noradrenalinu (hypertenze, psy-
chicka tenze, cefalgie) (6, 20).

Pro prevenci téchto nezadoucich pfiznaku
je vhodné podévat formu s prodlouzenym
uvoliiovanim (ER - extended release), ktera
se vstfebava pomaleji a nedosahuje tak vyso-
kych plazmatickych koncentraci (36).

Venlafaxin U¢inkuje antidepresivné, anxioly-
ticky a analgeticky, je proto indikovan pro lé¢bu
depresivnich nemocnych u nichz je zaroven pfi-
tomna anxiozni slozka, u generalizované uzkost-
né poruchy, somatizaénich poruch, vhodné je
jeho podani u algickych syndrom (11, 32, 40).

Graf 5 udéava efektivitu venlafaxinu u so-
matickych symptomd pfi depresi (srovnani
s placebem a SSRl).

Graf 3. Nastup ucinku - placebem kontrolované srovnani venlafaxin verzus fluoxetin (dle Thase)
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Graf 4. Nastup ucinku - venlafaxin verzus imipramin (dle Thase)
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Méné vhodni pro lé¢bu venlafaxinem jsou
pacienti se zvySenou senzitivitou k serotoni-
nergnim preparatim. Opatrnosti je tfeba u pa-
cientll s hypertenzi, u téch ktefi uzivaji nebo
zneuzivaji psychostimulancia a jejich derivaty
(napf. anorektika). Relativni kontraindikaci je
i 1é¢ba sympatomimetiky. U vSech pacientl
Ié¢enych venlafaxinem je doporu¢ovéna pravi-
delnd kontrola krevniho tlaku a pulzu (14).

Absolutni kontraindikaci je soucasna Ié¢-
ba inhibitory monoaminooxidézy a serotoni-
nergnimi Iéky pro riziko vzniku serotoninového
syndromu (40, 42).

Bupropion
Je jediny zastupce skupiny DNRI (dopa-
mine and norepinephrine reuptake inhibitor,

blokator zpétného vychytavani noradrenalinu
a dopaminu). Pravdépodobné v§ak nem(ize
jit o jediné vysvétleni jeho antidepresivni-
ho U¢inku, protoze vySe uvadény efekt je
vyznamny pouze v dévkach, které znatné
prevysuiji terapeutické rozmezi (5, 22). Uva-
Zuje se o vyznamngj§im vlivu bupropionu
na druhé posly pfenosu vzruchu, stejné tak
o stabilizaénim mechanizmu Iéku na obrat
dopaminu i noradrenalinu (3). Razantnéjsi
v U¢inku je aktivni metabolit bupropio-
nu - hydroxybupropion. DileZité je, ze z kli-
nického hlediska neovliviiuje matefska latka,
ani jeji metabolity Zadné jiné receptorové
a mediatorové systémy, toto zjiSténi se tyka
i serotoninu. Diky svému noradrenergnimu
a dopaminergnimu pdsobeni sniZuje bupro-
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Tabulka 2. Cetnost vyskytu hlavnich nezadoucich Géinkl (bupropion SR versus vybrana

SSRI) dle Thase

CNS sexualni
+ +
+++ +++
+++ +++
+ +++

Legenda: Procentudlni ¢etnost vyskytu jednotlivych vedlejsich tcinkd oproti placebu:

preparat gastro-intestinalni
buprobion +

fluoxetin ++
sertralin +++
citalopram +

+ nizka cetnost / 0-20%

++ stfedni Cetnost / 20—-40 %

++4+ vysoka ¢etnost /> 40%

Graf 5. Venlafaxin v Ié¢bé somatizacnich symptomii pfi depresi (dle Entsuaha)
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pion abstinenéni pfiznaky a craving, coz vede
k jeho vyuZiti v 1é¢bé nikotinizmu a pokusim
v |é6¢bé ostatnich zavislosti (28, 29, 36).

Bupropion byl syntetizovan jiz v roce 1966.
Roku 1985 byl uveden na trh, o rok pozdgji byl
stazen. Divodem k tomuto kroku byl vyskyt
epileptickych zachvatl u nemocnych Iééenych
pro bulimii. Roku 1996 byla na trh uvedena SR
forma (sustained release — prodlouzené uvolrio-
véni léku z Iékové formy). Ta ma dvoji vyznam:
jednak je mozné podavat Iék ve dvou dennich
davkach, na rozdil od dfivéjSich tfi. Za druhé se
tim snizily maximdini plazmatické hladiny Iéku
na priblizné 85% hodnoty plvodni formy, coz
pfispélo ke snizeni rizika vzniku epileptickych
zéchvatl u nerizikové populace na Uroven
zcela srovnatelnou s ostatnimi modernimi an-
tidepresivy (pfi dévce do 300 mg pro die, kterd
je dnes doporucovéna jako maximalni, je riziko
0,1%) (1, 22, 41). Pro doplnéni — v roce 1997 byl
bupropion SR pod nazvem Zyban uveden na trh
v indikaci odvykani koufeni.

Bupropion SR se podéava v denni davce
od 150 mg do 300 mg, kterou je tfeba titro-
vat. Prvni Ctyfi dny je spradvné podat 150 mg
jednou denné, pfi dobré snasenlivosti se zvysi
davka od patého dne na 2x150 mg v intervalu

Klin Farmakol Farm 2004; 18: 218-222
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minimainé 8 hodin. PoloCas vyluCovani se
pohybuje mezi 18 az 21 hodinami. Vzhledem
k aktivujicimu U¢inku je vhodné veéerni podani
pfed 17. hodinou (27, 29, 36).

Antidepresivni U¢innost byla prokdzana
za dvojité slepych podminek v porovnani
s placebem, s tricyklickymi antidepresivy i s an-
tidepresivy skupiny SSRI. Jde o Ctyitydenni az
Sestnactitydenni studie. K dispozici je i studie
dlouhodoba trvajici jeden rok (Weihs et al.,
2001). V ni po osmitydenni 16¢bé depresivni
faze byli respondéfi nasledné sledovani 44 tyd-
nli za dvojité slepych podminek (bupropion SR
proti placebu). Tato prace prokazala statisticky
vyznamny rozdil mezi placebem a bupropionem
SR v udrzovaci 1é¢bé deprese. Béhem ni doslo
k relapsu nebo rekurenci u 52% nemocnych
léCenych placebem, ale jen 32% lé&enych ak-
tivni latkou. Medién pfetrvavéni terapeutického
efektu (statisticky vypoctena doba, za niz doslo
k nové atace deprese) byl u aktivni 1é&by vice
nez 44 tydnd, u placeba 24 tydn( (28).

V kontrolovanych studiich byla prokazana
dobré snasenlivost. K vyfazeni dochdzelo ve-
smés v pocatcich IéEby, hlavnim divodem byl
vyskyt nezadoucich U¢inkl. Mezi nejCastéjsi
patfily bolest hlavy, suchost v ustech, nauzea,

nespavost s nardstem aktivity, zacpa, tremor,
Uzkost (16, 19, 24, 37). ZvySeni hladiny tzkosti
se neliSilo od jejiho vyskytu po placebu. Ve
srovnani s SSRI (nejvice srovnavacich studii
je se sertralinem) byl obdobné uéinny, vykazo-
val evidentné méné nezéadoucich sexudlnich
acinkt, nevedl k sedaci (29). Lze fici, ze
pokud se neobjevi vedlejsi U¢inky v prvnich
dnech I1é¢by (zvIasté béhem titrace), ddle jiz
bupropion SR vykazuije celkové nizkou hladinu
vedlejsich acinkd. Studie prokéazaly, Ze prak-
ticky nezplisobuje sexudlni Gtlum, nemocného
neseduje, ale naopak aktivuje. Bupropion SR
nevede k narlstu hmotnosti, dokonce lze pfi
jeho uzivéni oCekavat i jeji snizeni (10, 30).

Bupropion SR neni ur€en pro Uzkostné /
agitované deprese, stejné tak neni vhodny pro
nemocné trpici insomnii. Je kontraindikovan
u nemocnych se zachvatovitym onemocnénim
(ato i v.anamnéze) &i rizikem rozvoje zachva-
tu, stejné je tomu u bulimickych nemocnych
(8).

Neni spravné ho podavat, a to vzhledem
k jeho vlivu na obrat dopaminu, u nemocnych
psychotickych a nemocnych uzivajicich antip-
sychotika (7, 36, 42). Riziko epileptogenniho
plsobeni je i dnes stale pfedmétem diskuze,
i kdyz jak bylo vySe uvedeno, diky SR formé
kleslo na uroveri srovnatelnou s ostatnimi
antidepresivy. Pfesto by nemél byt podavan
soucasné s obdobné pUsobicimi Iéky (lithium,
clozapin, zotepin, theofyllin, steroidy), ¢i s lé-
ky predisponujicimi ke vzniku epileptickych
zéchvatli (perordini antidiabetika, inzulin).
Z téhoz dlvodu by nemél byt aplikovan spolu
s elektrokonvulzemi (27).

Bupropion SR vyzaduje dobfe spolu-
pracujiciho nemocného, pokud je podavano
300 mg pro die, je potfeba dvou dennich da-
vek. Je jednoznac¢né indikovan u depresi, kde
jsou problémem pfipadné nezédouci sexudlni
Ucéinky zplisobené jinymi antidepresivy. Tato
vlastnost by méla byt vyhodou zvlasté v udr-
zovaci a dlouhodobé lé¢bé deprese, kde pravé
sexualni poruchy mohou vést k pfed¢asnému
prerudeni 1é¢by ze strany pacienta (22, 41).
Cetnost vyskytu hlavnich nezadoucich Géinki
ukazuje tabulka 2.

Bupropion SR je rovnéz uréen hypobulic-
kym depresivnim nemocnym, ktefi nejsou Uz-
kostni a netrpi nespavosti, nebot diky svému
medidtorovému profilu neni antidepresivem
sedujicim, ale aktivujicim (38). Jelikoz po jeho
uzivani nedochazi k pfiristku na vaze je vhod-
ny u téch depresivnich pacientd, kde hrozi, Ze
dojde ke vzrdstu hmotnosti, stejné tak u jiz
obéznich nemocnych. U depresivnich kufaka,
ktefi jsou motivovani k odvykéni koufeni, je
podani bupropinou SR jako antidepresiva
zarovenh podporou v odvykani. Bupropion SR
ma svij vyznam u depresivnich nemocnych
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s Parkinsonovou chorobou, kdyz vzhledem ke
svému Ucinku na dopamin nezhorSuje parkin-
sonicky tremor (12, 39).

Bupropion SR je v USA podavén i v jinych
indikacich, nez je deprese. Jde o hyperkinetic-
ké poruchy (ADD, ADHD), velmi dobré zkuSe-
nosti jsou s lébou snizené sexudini apetence
u Zen, pfedepisovan je pfi 1éCbé obezity (5).
Jak jiz bylo zminéno, je uzivan pfi odvykani
koufeni, zkuSenosti jsou i s IéCbou zavislosti.
Zpravy jsou i 0 jeho uziti v 1éCbé chronické

bolesti a premenstrudiniho syndromu, resp.
premenstruéini dysforické poruchy.

Zaveér

Antidepresiva s dudlnim  pUsobenim
nejen vyznamnym zplisobem rozsifila arma-
mentérium psychiatr(, ale stala se pfedevsim
novou nadgji pro depresivni nemocné. Speci-
ficky mechanizmus UGgéinku ,dualistd” umoznuje
efektivné 1é¢it i tézce depresivni pacienty,
somaticky nemocné i pacienty s atypickymi

formami deprese. PfinaSeji benefit t&m, ktefi
v minulosti byly nuceni zakouSet nepfijemné
nezédouci ucinky tricyklickych antidepresiv,
nebo se museli spoléhat na kombinace rliznych
skupin psychofarmak (antidepresiv, anxiolytik,
hypnotik). Jejich hlavni vyhodou v porovnani
s ostatnimi antidepresivy spoCivd v pomérné
rychlém terapeutickém efektu, vysoké uéin-
nosti, spolehlivosti v udrzovaci terapii pfi velmi
dobré snadenlivosti a pfiznivém spektru neza-
doucich d¢inkad.
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