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Monoaminy a deprese  

• Nedostatek monoaminů  deprese 

• Zvýšení monoaminů  léčí depresi 

(Stahl 1997) 
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Nástup účinku antidepresiv 

(Stahl 1997) 



Monoaminergní receptory 

(Stahl 1997) 



Receptorová hypotesa deprese 

• receptorový  antagonisté nejsou efektivní 

• AD down-regulation receptorů 

• ECT  up-regulace receptorů ? 



Postreceptorové mechanismy 

účinku AD 
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Podle Dumana et al.,1997 
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Antidepresiva 

Genomické účinky antidepresiv 

(Höschl 1996) 



Deprese a neurodegenerace 

neuron 
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Poškození hipokampů u deprese 
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Neuro-imuno-endokrinní interakce 

CNS

Imunitní 
systém 

Neuroendokrinní 
systém 

 
Peptidové hormony 
Neuromodulátory 
Neurotransmitery 

Cytokiny 
 

Působení přes receptorové molekuly 

Upraveno dle Kovářů 2005 



„sickness behaviour“ 

• Symptomy infekčních 
onemocnění 

• Pocit nemoci 

• Ztráta energie 

• Ztráta zájmu o obvyklé 
aktivity 

• Hypoprosexie 

• Snížený apetit a snížení 
hmotnosti 

• Změny spánku 

• Horečka 

 

• Shodný účinek prozánětlivých 
(TH1) cytokinů na CNS  

• INF-, IL 1,2,6, TNF-α, TNF- 

• Produkovány hlavně makrofágy, 
v CNS mikroglií  

• Stimulace produkce CRF, ACTH  
a produkce glukortikoidů 

• zvyšují obrat a uvolňování 
neurotransmiterů 

• produkce pod tonickým vlivem 
sympatického nervstva 

• prozánětlivé cytokiny narušují 
indukci LTP, růst neuronálních 
výběžků i neurogenezu (Vereker 2001, 

Rothwell 2000 ) 

cytokiny-produkce leukocyty, pleotrofní 
síť, v CNS neuromodulátory, regulují 
amplitudu a trvání imunitní odpovědi, 
Th1/TH2 cytokiny 
 



Antidepresiva,imunitní a endokrinní 
funkce 

• normalizace funkce hypothalamo-hypofyzární osy (hladiny 
CRF,  ACTH  a kortikosteronu) po léčbě SSRI  (Jongsma 2005)   

• Elevace hladin cAMP snižuje produkci prozánětlivých 
cytokinů (antidepresivní  efekt rolipramu) (Zhu 2001) 

• clomipramin, imipramin a citalopram výrazně suprimují 
produkci prozánětlivých IL 1, IL-2 a INF- T lymfocyty a 
monocyty (Xia 1996),  klomipramin, sertralin a trazodon v 
terapeutických koncentracích mají supresivní efekt na 
poměr INF-/IL-10 (Maes 1999) 

• jiné studie toto jednoznačně neprokazují, elevace cytokinů 
korelují s tíží deprese a mohou být považovány za “state 
marker” či odpovídat chronicitě onemocnění (Anissman 2001, Haddad 

2002) 

 



Molekulární psychiatrie 

 



 

Charles L. Raison, Lucile Capuron and Andrew H. Miller 2006 





Shrnutí 
• Monoamíny (NA, serotonin) hrají úlohu  

   v patogenesi deprese 

• Antidepresíva zvyšují množství monoamínů 

• Dlouhodobá léčba AD vede  

   k metabolickým, postreceptorovým, genomickým 

   změnám (BDNF) 

• BDNF napravuje neurodegeneraci způsobenou 

depresí 

• AD mají protizánětlivý efekt 



antidepresiva 

• dělení dle chemické struktury 

• dle receptorového působení 

• dle klinického  profilu 

– žádoucího – tlumivá – hypnotický efekt 

– nežádoucího -  hmotnost, sex, anticholi. …. 

…………………………… 

 

 



Antidepresiva 

• I.   generace (tricyklika, špinavá AD) 

• II.  generace (méně antichol. účinků) 

• III. generace (inhib. zpět vych. S či NA) 

• IV. generace ( inhibitory NA a S - SNRI) 

• V.  generace (SNDRI)  

• Mimo generace IMAO, alfa 2 nebo 5HT2 

blok, antipsychotika 

 



Antidepresiva 

• I.   gen. (amitriptylin, clomipramin) 

• II.  gen. (maprotilin, dibenzepin) 

• III. gen. (citalopram,fluoxetin,reboxetin) 

• IV. gen. (effectin, bupropion) 

• V.  gen. ( ?)  

 

 



Antidepresiva 
Inhibitory zpětného vychytávání monoaminů 

1. generace antidepresiv (TCA, TeCA) 

Generický název Firemní název Průměrné dávky 

(mg) 

Mechanizmus účinku 

amitriptylin  AMITRIPTYLIN 75-200 

inhibice serotoninu 

a noradrenalinu s 

následným 

zvýšením jejich 

koncentrace v 

synaptické štěrbině 

nortriptylin NORTRILEN 50-150 

imipramin MELIPRAMIN 75-250 

klomipramin ANAFRANIL, 

HYDIPHEN 

75-225 

dosulepin PROTHIADEN 100-300 

dibenzepin NOVERIL 240-720 

maprotilin LUDIOMIL, 

MAPROTILINE 

75-150 



1. generace antidepresiv 

• blokují muskarinové receptory 

• histaminové H1 receptory 

• alfa 1 adrenergní receptory 

• alfa 2 adrenergní receptory 

• mnoho nežádoucích účinků 

• nebezpečí intoxikace 

• četné interakce 

• účinek za 3 - 6 týdnů 



Antidepresiva 

• S, NA, D, Ach, H, alfa1 (amitriptylin) 

• S    (fluoxetin, citalopram) 

• NA   (reboxetin) 

• S, NA   (effectin) 

• NA, D    (bupropion) 

 



Tricyklická AD (Amitryptylin, 

Nortriptylin,Imipramin)  



blokáda Alfa 1 adrenoreceptoru  



anticholinergní účinky 

+ poruchy paměti 

(Stahl 1997) 

Léky vyvolávající sucho  

v ústech mohou působit  

poruchy paměti !!!  



antihistaminové účinky 



Rozdělení antidepresiv 

Bazire, 

1999 



2. generace antidepresiv 

2. generace antidepresiv 

Generický název Firemní název Průměrné dávky 

(mg) 

Mechanizmus účinku 

viloxazin  VIVALAN  100-300 inhibice zpětného 

vychytávání 

noradrenalinu 



III. generace - SSRI 



citalopram – Seropram, Citalec 



fluoxetin (Prozac, Portal, Deprex) 



SEROTONINERGNÍ SYSTÉM 



3. generace antidepresiv 

Generický název Firemní název Průměrné dávky 

(mg) 

Mechanizmus 

účinku 

SSRI 

fluvoxamin FEVARIN  100-300 

inhibice 

zpětného 

vychytávání 

serotoninu 

fluoxetin DEPREX, DEPRENON, 

PROZAC, PORTAL, 

FLOXET, FLUXONIL, 

MAGRILAN 

20-60 

citalopram SEROPRAM, CITALEC  20-60 

escitalopram CIPRALEX  10-20 

paroxetin SEROXAT, PAROLEX  20-60 

sertralin ZOLOFT, SERLIFT, 

ASENTRA  
50-200 



3. generace antidepresiv 

Generický název Firemní název Průměrné 

dávky (mg) 

Mechanizmus účinku 

SARI 

Antidepresiva se zdvojeným serotoninovým působením 

trazodon TRITTICO AC  4-8 

nefazodon SERZONE, 

DUTONIN  

100-300 

NARI 

reboxetin EDRONAX 4-8 inhibice zpětného 

vychytávání noradrenalinu 

tianeptin COAXIL 75 zvyšuje zpětné vychytávání 

serotoninu 



IV. generace - SNRI 



NORADRENERGNÍ SYSTÉM 



NORADRENERGNÍ SYSTÉM 



4. generace antidepresiv 
Dual acting antidepressants 
Mixed reuptake inhibitors 

Generický název Firemní název Průměrné 

dávky (mg) 

Mechanizmus účinku 

SNRI 

venlafaxin EFECTIN 75-375 

venlafaxin ER 

(extended 

relesase) 

EFECTIN ER 75-225 

milnacipran IXEL 50-100 

DNRI 

bupropion WELLBUTRIN 

ZYBAN 

150-300 



4. generace antidepresiv 

Generický název Firemní název Průměrné 

dávky (mg) 

Mechanizmus účinku 

Blokující 2-receptory 

mianserin LERIVON, 

MIABENE 

60-90 
zvyšují syntézu a uvolňování 

noradrenalinu 

blokují alfa 2 zakončení na 

serotoninových neuronech se 

zvyšující se tvorbou a 

uvolňováním serotoninu 
mirtazapin REMERON 15-45 

Jiné inhibitory zpětného vychytávání monoaminů 

hypericum 

perforatun 

JARSIN 900 
slabý inhibitor NA, 5-HT, DA 



Inhibitory MAO  

Neselektivní a ireverzibilní: (IMAO A a IMAO B)  

fenelzin NARDIL 

isocarboxazid MARPLAN 

nialamid NIAMID, NUREDAL 

tranylcypromin PARNATE 

Selektivní a reverzibilní 

MAO A 

moklobemid AURORIX 

brofaromin CONSONAR 

toloxaton 
 

HUMORYL 

MAO B selegilin (L-deprenyl) SEPATREM, JUMEX 



Rozdělení antidepresiv 

Bazire, 

1999 



Děkuji Vám za pozornost 

http://www.webpark.cz/kopecek 


