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The effect of antidepressants on the cardiovascular system and
the safety of cardiovascular drugs in depressive disorders
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Abstract. Standard risk factors (RFs) for cardiovascular diseases (CVD) are well known, and other RFs include
depression. Patients with depressive disorders have an increased risk of developing CVD; on the other
hand, the presence of CVD in patients may represent an increased incidence of depressive disorders. The
pathophysiological mechanisms of this relationship are complex. The prevalence of metabolic syndrome
is higher in patients with depressive disorders than in the general population. Some biological markers
are common in patients with MS and depression. These include dysfunction of the hypothalamic-pituitary-
adrenal cortex axis, which leads to chronic increases in glucocorticoid levels, impaired insulin’s ability to
initiate glucose uptake, abdominal obesity, dyslipidemia, and insulin resistance. Patients with depression
have elevated cortisol levels, associated with hypertension, fluid retention, and increased platelets in the
blood, as well as increased platelet activation (and thus an increased risk of arterial thrombosis, which
could explain the co-occurrence of depression and CVD). The correct choice of antidepressant with regard
to CVD is important in patients with depressive disorders : to avoid antidepressants that have metabolic
side effects (TCA, paroxetine, sertraline, venlafaxine, mirtazapine, MAQI), to prefer drugs that do not cause
catecholaminergic hypertension and serotonine syndrome, to avoid antidepressants that potentiate the
proarrhythmogenic effect of antiarrhythmics. In patients with CVD (due to depressive disorders), drugs
where depressive effects are possible should be avoided. Tab. 2, Ref. 9, on-line full text (Free, PDF) www.
cardiologyletters.sk

Key words: depression - antidepressants - metabolic syndrome - cardiovascular diseases

Benova K, Horvatova Z. Vplyv antidepresiv na kardiovaskularny systém a bezpecnost kardiovaskularnych
lieciv pri depresivnych poruchach. Cardiology Lett. 2020;29(3):160-165

Abstrakt. Standardné rizikové faktory (RF) kardiovaskularnych ochoreni (KVO) sd vieobecne zname, medzi
dalsie RF patria aj depresie. U pacientov s depresivnymi poruchami je zvysené riziko rozvoja KVO, na druhej
strane pritomnost KVO u pacientov moéze predstavovat zvyseny vyskyt depresivnych poruch. Patofyzio-
logické mechanizmy tohto vztahu su komplexné. U pacientov s depresivnymi poruchami je prevalencia
metabolického syndrému vyssia ako v beznej populdcii. Niektoré biologické markery su spolo¢né pre
pacientov s MS a depresiou. Patri sem dysfunkcia osi hypotalamus-hypofyza-kora nadobliciek, ktora vedie
ku chronickému zvyseniu hladin glukokortikoidov, narusenie schopnosti inzulinu iniciovat vychytavanie
glukdzy, vznik abdominélnej obezity, dyslipidémie a inzulinovej rezistencie. Pacienti s depresiou maju zvy-
senu hladinu kortizolu, s tym suvisi aj vyskyt hypertenzie, retencia tekutin a zvysenie trombocytov v krvi,
zaroven je zvy$end aktivacia trombocytov (a tym zvysené riziko vzniku trombdz v artériovom riecisku, ¢o
by mohlo vysvetlovat spolo¢ny vyskyt depresie a KVO). U pacientov s depresivnymi poruchami je dolezita
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spravna volba antidepresiva vzhladom na KVO: vyhnut sa antidepresivam, ktoré maju metabolické nezia-
duce Ucinky (TCA, paroxetin, sertralin, venlafaxin, mirtazapin, IMAO), preferovat liecivd, ktoré nevyvolavaju
katecholaminergné hypertenzné pdsobenie a sérotoninovy syndrém, vyhnut sa antidepresivam, ktoré
potencuju proarytmogénny ucinok antiarytmik. U pacientov s pritomnym KVO (vzhladom na depresivne
poruchy) je potrebné sa vyhnut liekom, kde je mozné depresogénne pdsobenie. Tab. 2, Lit. 9, on-line full

text (Free, PDF) www.cardiologyletters.sk

Klucova slova: depresia — antidepresiva - metabolicky syndrém - kardiovaskuldrne ochorenia

Kardiovaskularne ochorenia (KVO) st zodpovedné za zhruba
polovicu tmrti vo vyspelych krajindch. Standardné rizikové
faktory (RF) su vSeobecne zndme, medzi dalsie RF patria aj
depresie. U pacientov s depresivnymi poruchami je zvysené
riziko rozvoja KVO, na druhej strane pritomnost KVO u pa-
cientov moze predstavovat zvyseny vyskyt depresivnych portch.
Patofyziologické mechanizmy tohto vztahu st komplexné.
Cielom antidepresivnej liecby je ucinnost, tolerabilita
a bezpecnost. Medzi jednotlivymi antidepresivami jestvuju

Tabulka 1 Rozdelenie antidepresiv (upravené podla 1)
Table 1 Distribution of antidepressants (according to 1)

rozdiely v mechanizme uéinku, v ich u¢innosti a znasanlivosti.
Najcastej$im a vzhladom na klinické pouzitie najvhodnejsim
klasifika¢nym kritériom st farmakodynamické vlastnosti, t. j.
hlavny mechanizmus uc¢inku antidepresiva (1). Rozdelenie
anitidepresiv je uvedené v tabulke 1.

Antidepresiva ovplyviluju metabolizmus viacerych neuro-
transmiterov v centrdlnom nervovom systéme (sérotoninu, no-
radrenalinu, dopaminu a dal$ich). Podstatou antidepresivneho
ucinku je ,normalizacia“ sérotoninergickej (noradrenergickej

Nézov skupiny/hlavny mechanizmus uc¢inku/skratka
(Name of the group/ mechanism of the action/ abbreviation)

Genericky nazov
(Generic name)

Tricyklické antidepresiva (neselektivne antidepresiva) - TCA
(Tricyclic antidepressants (non-selective antidepressants - TCA)
Preferen¢né inhibitory spatného vychytavania
(Preferred reuptake inhibitors)
- sérotoninu/noradrenalinu — SRI/NRI
(serotonin/noradrenaline - SRI/NRI)
- sérotoninu — SRI
(serotonin — SRI)
- noradrenalinu - NRI
(noradrenaline - NRI)

imipramin, dibenzepin, dosulepin, amitriptylin
klomipramin

nortriptylin, desipramin, viloxazin, maprotilin

Selektivne inhibitory spatného vychytavania sérotoninu — SSRI
(Selective serotonin reuptake inhibitors - SSRI)

citalopram, escitalopram, fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin, sertralin

Selektivne inhibitory spatného vychytavania noradrenalinu - NARI reboxetin
(Selective noradrenaline reuptake inhibitors - NARI)
Selektivne inhibitory spatného vychytavania noradrenalinu a dopaminu - NDRI bupropién

(Selective noradrenaline and dopamine reuptake inhibitors - NDRI)

Selektivne inhibitory spatného vychytavania sérotoninu a noradrenalinu — SNRI

(Selective serotonin and noradrenaline reuptake inhibitors - SNRI)

venlafaxin, milnacipran, duloxetin

Antagonisty serotoninu (5-HT2 receptorov) a inhibitory spatného vychytavania sérotoninu - SARI  trazodén

(Serotonin antagonists( 5-HT2 receptors) and serotonin reuptake inhibitors — SARI)

Noradrenergické a $pecificky sérotoninergické antidepresiva - NASSA
(Noradrenergic and specific serotoninergic antidepressants - NASSA)

mirtazapin, mianserin

Selektivny stimulator spatného vychytévania sérotoninu
(Selective serotonin reuptake stimulator)

tianeptin

Agonista melatoninergnych receptorov (MT1, MT2) a selektivny antagonista sérotoninergnych agomelatin

receptorov 5-HT2C - MASSA

(Melatoninergic receptor agonist (MT1, MT2) and selective antagonist serotoninergic receptors 5>-HT2C - MASSA)

Inhibitory monooxidazy - IMAO
(Monooxidase inhibitors — IMAO)

fenelzin, tranylcypromin

Selektivny reverzibilny inhibitor monoaminooxidazy A - RIMA
(Selective reversible inhibitor of monoamine oxidase A — RIMA)

moklobemid, toloxaton
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a Ciasto¢nej dopaminergickej) transmisie v prefrontalnej
mozgovej kore (1).

Tricyklické antidepresiva (neselektivne cyklické
antidepresiva) (TCA)

Hlavnym mechanizmom ich antidepresivneho tcinku
je inhibicia spitného vychytavania sérotoninu, noradrena-
linu/dopaminu, zarovent maju afinitu k adrenergnym alfa 1
receptorom, acetylcholinovym a histaminovym recepto-
rom, ktoré blokuji. Tieto receptorové vplyvy st pri¢inou
neziaducich u¢inkov TCA a zvy$uji mnozZstvo liekovych
farmakodynamickych interakcii. Pri anticholinergnom pé-
sobeni moze pacient trpiet suchostou sliznic, obstipaciou,
retenciou mocu, poruchami akomodaécie. Kardiovaskularne
ucinky TCA su vyvolané anticholinergnym aj katecholami-
nergnym pdsobenim a mozu viest k tachykardii, zmenam
vodivosti, hypertenzii, posturalnej hypotenzii, u starsich
pacientov k ortostatickej hypotenzii (nezavisle od davky).
Vo vyssich davkach moézu vyvolat arytmie, fibrildciu pred-
sieni, atrioventrikularne blokady. Antihistaminové pdsobenie
v CNS sa prejavuje sedativnym vplyvom a zvysenim telesnej
hmotnosti. Polovica vedlajsich u¢inkov po TCA sa viaze na
antihistaminovu blokadu (1, 2, 3, SPC).

Selektivne inhibitory spidtného vychytavania
sérotoninu (SSRI)

Hlavnym mechanizmom antidepresivneho ucinku je
normalizdcia transmisie sérotoninu. Neziaduce ucinky (NU)
st prejavom relativneho nadbytku sérotoninu v Gvode liecby
a nepriamej stimuldcie postsynaptickych sérotoninovych re-
ceptorov v roznych oblastiach mozgu a v gastrointestinalnom
trakte. SSRI vykazuji menej NU (vratane anticholinergnych).
Najzavaznej$im neziaducim doésledkom vystupniovaného sé-
rotoninového vplyvu na postsynaptickych receptoroch moze
byt tzv. sérotoninovy syndrom. Symptémy s centrdlne
(zmétenost, mania, dysartria, tras, svalové zasklby, motoricka
inkoordindcia), ako aj prejavy na periférnych organovych
systémoch (abdominalne kifce, meteorizmus, hnacka, hy-
pertenzia, tachykardia, potenie, kardiovaskuldrny kolaps,
zvy$enie krvacavosti v dosledku inhibicie prijmu sérotoninu
do trombocytov) (1, 3, SPC).

Selektivne inhibitory spétného vychytavania
noradrenalinu (NARI)

Selektivne inhibuju spitné vychytdvanie noradrenali-
nu, maju slaby vplyv na vychytavanie sérotoninu, blokuju
receptory muskarinové, alfa 1 adrenergné a histaminové.
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Medzi NU patri nespavost, suchost v Gstach, retencia mocu,
obstipacia, zdvrate, tachykardia, posturalna hypotenzia (1,
2, SPC).

Selektivne inhibitory spétného vychytavania
noradrenalinu a dopaminu (NDRI)

Posobia dualne, hlavnym mechanizmom uc¢inku je
selektivna inhibicia spdtného vychytavania noradrenalinu
a dopaminu, neovplyviiuju histaminové receptory, nemaju
anaticholinergny uc¢inok. Medzi NU patri insomnia, psycho-
motoricky nepokoj, zavrate, tachykardia, zvy$enie tlaku krvi,
bolesti hlavy (1, 2, SPC).

Selektivne inhibitory spitného vychytavania sérotoninu
a noradrenalinu (SNRI)

Hlavnym mechanizmom antidepresivneho tcinku je se-
lektivna inhibicia spitného vychytavania sérotoninu a norad-
renalinu (dudlne pdsobenie), zaroven slabd inhibicia spitného
vychytavania dopaminu. Venlafaxin viac ovplyviuje sérotonin,
milnacipran viac ovplyviuje noradrenalin, duloxetin inhibuje
spatné vychytdvanie sérotoninu i noradrenalinu, slabo do-
paminu. Maju malu afinitu k histaminovym, adrenergnym,
dopaminergnym a cholinergnym receptorom. U starsich pa-
cientov je riziko ortostatickej hypotenzie, po vyssich davkach
venlafaxinu sa moze objavit katecholaminergné hypertenzné
posobenie, tachykardia a arytmie (1, 2, SPC).

Antagonisty sérotoninu (5-HT2 receptorov) a inhibitory
spitného vychytavania sérotoninu (SARI)

Normalizuju sérotoninovu transmisiu inhibiciou spitného
vychytdvania sérotoninu a blokddou postsynaptickych 5HT2
receptorov. Trazodén neinhibuje spdtné vychytavanie norad-
renalinu, ma antihistaminové pdsobenie a alfa 1 blokujuci
efekt, u kardiovaskuldrne predisponovanych pacientov sa moézu
objavit atrioventrikularne blokady, arytmie, fibrilacia predsieni
(riziko stapa s davkou), u star$ich pacientov riziko vyskytu
ortostatickej hypotenzie. Trazodén méze zvySovat koncentraciu
digoxinu a znizovat hladiny warfarinu (1, 2, SPC).

Noradrenergické a $pecificky sérotoninergické
antidepresiva (NASSA)

Zvysuju uvolnovanie noradrenalinu blokadou presynap-
tickych alfa 2 adrenergnych receptorov. Mianserin zvysSuje
obrat noradrenalinu v mozgu, zdroven antagonizuje niektoré
sérotoninové receptory, ma znacny sedativny uc¢inok, antimus-



karinové a kardiotoxické uc¢inky st miernejsie ako pri TCA.
Mirtazapin pdsobi adrenomimeticky a 5-HT-mimeticky,
zvy$uje uvolnovanie noradrenalinu aj sérotoninu, je t¢innym
antagonistom histaminovych H1 receptorov, vzacne vyvolava
posturalnu hypotenziu. Ma malt antimuskarinovu aktivitu,
zvy$uje chut do jedla (1, 2, 3, SPC).

Selektivny stimulator spatného vychytavania sérotoninu

Zvysuje spatné vychytavanie sérotoninu do nervovych
zakonceni a teda znizuje dostupnost transmitera na synapse.
Predpokladd sa, Ze tianeptin normalizuje hyperaktivitu
hypotalamo-hypofyzo-adrenokortikalnej osi. NU su vzacne
(tachykardia, extrasystoly, zavraty) (1, 2, SPC).

Agonista melatoninergnych receptorov (MT1, MT2)
a selektivny antagonista sérotoninergnych receptorov
5-HT2C (MASSA)

Zvysuje uvolhovanie noradrenalinu a dopaminu $pecificky
vo frontalnej kore a nemad nijaky vplyv na extraceluldrne hla-
diny sérotoninu, nema u¢inok na vychytavanie monoaminov,
nema afinitu k histaminovym, adrenergnym, dopaminergnym
a cholinergnym receptorom. Agomelatin resynchronizuje
cirkadidnne rytmy, navodzuje fazovy posun spanku a uvolto-
vanie melatoninu. Md neutrlny vplyv na srdcovu frekvenciu
a tlak krvi (SPC).

Inhibitory monoaminooxidazy (IMAO)

Monoaminooxidaza (MAO) je enzym, ktory sa uplatiuje
v bioinaktivécii nielen aminovych neurotransmiterov, ale i dal-
$ich endogénnych i exogénne potravou prijimanych aminov.
IMAO I. generacie su neselektivne, ireverzibilné inhibitory
obidvoch znamych izoenzymov monoaminooxidazy MAO-A
a MAO-B. Pri podavani IMAO sa v dosledku zvy$ovania
koncentracie endogénnych i exogénnych aminov mozu pre-
javovat NU. Normalne vstupuje do systémovej cirkulacie po
poziti potravin bohatych na tyramin iba velmi obmedzené
mnozstvo tyraminu, pretoze ho rozklada MAO pritomna
v mitochondriach buniek ¢revnej steny. Ak je aktivita MAO
inhibovana, zvy$uje sa biologicka dostupnost tyraminu a v or-
ganizme sa prejavuju jednak jeho vlastné sympatomimetické
ucinky a navyse aj uc¢inky jeho metabolitov. Vysledkom moze
byt akutne vzniknuta hypertenzna kriza s hrozbou intrakrani-
alneho krvacania, alebo srdcové arytmie ¢i kardiovaskuldrne
zlyhanie. Pri podani IMAO st prisne kontraindikované
véetky lieky s priamym ¢i nepriamym sympatomimetickym
u¢inkom vratane TCA, kde inhibicia spatného vychytavania
noradrenalinu modze navyse sama vyvolat kardiovaskularnu
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stimuldciu. Pri nevhodnom kombinovani IMAO napriklad
s SSRI sa moze objavit sérotoninovy syndréom, pri su¢asnom
podavani IMAO s tianeptinom hrozi riziko kolapsu, paro-
xyzmalna hypertenzia, hypertermia, kice, imrtie (1, 2, SPC).
Pre antidepresivny tc¢inok je dolezité inhibovanie izoenzymu
MAO-A. IMAO II. generacie (selektivne, reverzibilné inhibi-
tory MAO-A) maji menej neziaducich interakcii, k moznym
NU patri pokles tlaku krvi (1, 3, 4, 9, SPC).

Metabolicky syndrom

U pacientov s depresivnymi poruchami je zvy$ené riziko
rozvoja diabetes mellitus 2. typu (DM2) a kardiovaskuldrnych
ochoreni (KVO) (5, 6, 7). Depresia zvycajne predchadza vzniku
DM2 o niekolko rokov (6). Predpoklada sa, ze jednou z pric¢in
vztahu depresie k DM a KVO je pritomnost metabolického
syndromu (MS). Prevalencia metabolického syndromu je
u pacientov s depresivinymi poruchami asi 2 - 3-krat vys-
$ia ako v beznej populacii. Medzinarodna diabetologicka
federacia (IDF z roku 2005) definuje MS ako pritomnost
centralnej obezity (obvod pasa = 94 cm u muzov, respektive
> 80 cm u zien) a dal$ich dvoch z nasledujucich faktorov:
triacylglyceroly (TAG) > 1,70 mmol/l, HDL cholesterol
< 1,00 mmol/l u muzov, respektive < 1,30 mmol/l u Zien, tlak
krvi > 130/85 mmHg alebo antihypertenzna lie¢ba a porucha
glykémie nala¢no (glykémia > 5,6 mmol/l alebo pritomnost
DM2). Mnohé z tychto odchylok typickych pre MS sa vy-
skytuju aj u pacientov s depresiou (5). Vyvrcholenim MS st
DM?2 a inzulinova rezistencia. Niektoré biologické markery
st spolo¢né pre pacientov s MS, DM2 a depresiou. Patri sem
dysfunkcia osi hypotalamus-hypofyza-kora nadobliciek, ktora
vedie ku chronickému zvy$eniu hladin glukokortikoidov,
naruseniu schopnosti inzulinu iniciovat vychytavanie gluko-
zy, vzniku abdominalnej obezity, dyslipidémie a inzulinovej
rezistencie (5, 7). Pacienti s depresiou maju zvysenu hladinu
kortizolu, s tym suvisi aj vyskyt hypertenzie, retencia tekutin
a zvy$enie trombocytov v krvi, zdroven sa zvySuje aktiva-
cia trombocytov (a tym sa zvyS$uje riziko vzniku trombodz
v artériovom rie¢isku, ¢o by mohlo vysvetlovat spolo¢ny
vyskyt depresie a KVO) (7). Pri poskodeni cievnej steny sa
adhezivita trombocytov k cievnej stene zvysuje, tieto zmeny
sa normalizuji pri podavani antidepresiv typu SSRI (3).
U pacientov s depresiou bola dokazana endotelova dysfunkcia
a tiez dysreguldcia autonémneho nervového systému (ANS)
(7). Ukazovatele dysfunkcie ANS (zvy$ena hladina katecho-
laminov, tachykardia, zniZena variabilita srdcovej frekvencie,
prehnana odpoved srdcovej frekvencie na fyzikalnu zataz) su
zaroven rizikovymi faktormi KVO (7). Na zvy$enej morbidite
a mortalite depresivnych pacientov a na zvy$enom riziku KVO
pri depresii sa okrem odchylok typickych pre MS podielaju aj
iné faktory (faj¢enie, nedostatok fyzickej aktivity, nespravne
stravovacie navyky, obezita) (5).
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K narastu telesnej hmotnosti vedu aj niektoré antidepresiva
(TCA, paroxetin, sertralin, venlafaxin, mirtazapin, IMAO),
ktoré maju dokdzané metabolické neziaduce tcinky (2, SPC).
Vzhladom na klinicku prax je dolezité redukovat metabolické
rizika, pouzivat metabolicky neutrdlnejsiu liecbu, zavadzat
navyky v stvislosti so zdravs$im zivotnym $tylom a pravidelne
monitorovat relevantné metabolické parametre (8).

Kardiovaskularne lieciva s moznym depresogénnym
posobenim

U pacientov s kardiovaskuldrnymi ochoreniami je vyssia
prevalencia depresivnych poruch. Lahka depresivna porucha
sa vyskytuje u 27 % pacientov v prvych desiatich dnoch po
infarkte myokardu, prevalencia vyskytu stredne tazkej alebo
tazkej depresivnej poruchy dosahuje 18 %. Po troch mesiacoch
po infarkte myokardu ma depresivnu poruchu 33 % pacien-
tov, po cievnej mozgovej prihode ma depresivou poruchu
polovica pacientov (9). Z kardiovaskuldrnych lie¢iv mozné
depresogénne posobenie predstavuju antihypertenziva pdso-
biace na CNS (rezerpin, alfametyldopa, klonidin, moxonidin,
rilmenidin, urapidil, lipofilné betablokatory), ktoré réoznymi
mechanizmami ovplyviiuju priamo aj nepriamo rovnovahu
neurotransmiterov v mozgu a mozu vyvolat depresie. Mozny
vplyv na vyvolanie depresie sa vysvetluje depléciou katecho-
laminov v CNS (3, 4, SPC).

Rezerpin spdsobuje depléciu katecholaminov a sérotoninu
v CNS (tym sa vysvetluje jeho vplyv na vyvolanie depresie),
depléciou noradrenalinu na trovni periférneho sympatiko-
vého zakoncenia sa vysvetluje jeho antihypertenzny acinok
a bradykardia (4).

Alfametyldopa, klonidin pdsobia na centrdlne alfa 2
adrenergné receptory v mozgu a na imidazolové receptory
v mozgu, znizuju periférnu rezistenciu na urovni rezis-

Tabulka 2 Rozdelenie betablokatorov (BB)
Table 2 Distribution of beta-blockers (BB)

tentnych arteriol, znizuji plazmatickd reninovu aktivitu
(3, 4, SPC).

Urapidil periférnym ucinkom blokuje postsynaptické
alfa 1 receptory (inhibicia vazokonstrikénych tcinkov katecho-
laminov a vazodilatacia periférnych ciev, znizenie periférnej
cievnej rezistencie, znizenie systolického a diastolického TK),
centralnym tc¢inkom moduluje aktivitu regula¢nych centier
cirkulacie, stimuluje 5-HT receptory v predizenej mieche
(zabranuje zvy$eniu tonusu sympatika, respektive zvyseny
tonus sympatika znizuje) (3, 4, SPC).

Moxonidin, rilmenidin posobia prevazne na imidazolové
receptory, znizuju periférnu rezistenciu, nevyvolavaju vyznam-
nej$iu posturdlnu hypotenziu, mierne znizuju pulzovu frekvenciu
v suvislosti so znizenim sympatikovej aktivity, si metabolicky
neutrélne, znizuja inzulinova rezistenciu (3, 4, SPC).

Betablokatory (BB) priamo znizuju sympatoadrendlnu
aktivitu (od mozgu az po betaadrenergné receptory), ¢iasto¢ne
posobia nepriamo prostrednictvom zniZenia aktivity renino-
vého-angiotenzinového-aldosteronového mechanizmu (3, 4).
Niektoré maju vlastnd (vnttornt) sympatomimeticku aktivitu,
t. j. schopnost stimulovat do urcitej miery beta adrenergné
receptory (ISA), niektoré maju vazodilatacné vlastnosti. Na
zaklade schopnosti rozpustit sa v lipidoch alebo vo vode sa
rozdeluju na lipofilné, hydrofilné a amfifilné betablokatory.
Lipofilné BB prechadzaju mozgovomiechovou bariérou, mozu
spoOsobit unavu, poruchy spanku (nespavost), bolesti hlavy,
depresiu (3, SPC). Prehladné rozdelenie betablokatorov je
uvedené v tabulke 2.

Interak¢ny potencial lieciv
Z pohladu rizika potencovania proarytmogenného ucinku

antiarytmik je najvyznamnejsia farmakologicka interakcia
antiarytmik s TCA a s fluoxetinom. Najnebezpec¢nejs$im

neselektivne BB bez ISA (non-selective BB without ISA)

metipranol, propranolol, sotalol, timolol

neselektivne BB s ISA (non-selective BB with ISA)

bopindolol, pindolol, oxprenolol

kardioselektivne BB bez ISA (cardioselective BB without ISA)

atenolol, betaxolol, bisoprolol, metoprolol

kardioselektivne BB s ISA (cardioselective BB with ISA)

acebutol

BB s vazodilata¢nymi vlastnostami (BB with vasodilatory properties)
- blokadou alfa adrenergnych receptorov (by blocking alpha adrenergic receptors)
- stimuldciou beta 2 receptorov (by stimulation of beta 2 receptor )

- nezavisle od receptorovej blokddy priamym pdésobenim na cievnu stenu (independent

of receptor blockade by direct action on the vessel wall)

karvedilol (neselektivny), labetalol (neselektivny)
celiprolol (kardioselektivny)
nebivolol (kardioselektivny)

lipofilné BB (rozpustné v tukoch, metabolizuju sa viac pecenou)
(liphopilic BB (fat soluble, more metabolised by the liver)

propranolol, oxprenolol, metoprolol, karvedilol, labetalol

hydrofilné BB (rozpustné vo vode, metabolizuju sa predovsetkym v oblickach)

(hydrophilic BB (soluble in water, metabolized mainly in the kidneys)

sotalol, atenolol

amfifilné BB (metabolizuju sa priblizne v rovnakej miere oblickou aj pecenou)

(amphiphilic BB (metabolized to approximately the same extent by the kidney and liver)

bopindolol, pindolol, betaxolol, bisoprolol, acebutol, celiprolol, nebivolol
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dosledkom je vznik tachyarytmie typu torsades de pointes
(mdze mat fatdlne ndsledky najmi u star$ich Zien s organic-
kym kardiovaskuldrnym ochorenim pri stic¢asnom vyskyte
bradykardie, polypragmazie a kongenitdlneho syndrému
dlhého QT intervalu) (9). Farmakokinetické interakcie me-
dzi antidepresivami a kardiovaskularnymi liekmi nastavaju
na urovni izoenzymu CYP2D6. Fluoxetin a paroxetin silno
inhibuju izoenzym CYP2D6, slabsiu inhibiciu sposobuje
citalopram, escitalopram a duloxetin. Interakcia fluoxetinu
s betablokatormi moze mat toxické dosledky (bradykardie
alebo atrioventrikularne blokady) (9).

Zaver

U pacientov s depresivnymi poruchami je dolezita spravna
volba antidepresiva vzhladom na kardiovaskuldrne ochorenia.
Vyhnut sa antidepresivam, ktoré maji metabolické neziaduce
ucinky (TCA, paroxetin, sertralin, venlafaxin, mirtazapin,
IMAO), preferovat lieciva, ktoré nevyvolavaju katechola-
minergné hypertenzné posobenie a sérotoninovy syndrém,
vyhnut sa antidepresivam, ktoré potencuju proarytmogénny
ucinok antiarytmik. U pacientov s kardiovaskularnym ochore-
nim (vzhladom na depresivne poruchy) vyhnut sa liekom, kde
je mozné depresogénne posobenie. Rizikovym faktorom pre

Benova K; et al. Vplyv antidepresiv...

rozvoj farmakologicky navodenej depresie je polypragmazia
a interakény potencial lie¢iv. Zavaznost problematiky vyzaduje
interdisciplindrnu spolupracu.
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