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Objawy niepozadane (objawy uboczne i powiklania)
w czasie stosowania lekéw przeciwdepresyjnych

Side effects and complications during treatment with antidepressive drugs

ELZBIETA BOGDANOWICZ, ANTONI KALINOWSKI
Z 1I Kliniki Psychiatrycznej IPIN w Warszawie

Autorzy omawiajg charakter i czgstos¢ objawow niepozqdanych wystepujqeych w czasie leczenia lekami
przeciwdepresyjnymi w zakresie roznych uktadow i narzqdow. Wskazujq tez na postgpowanie wobec nich

(red.).

Stowa kluczowe: leki przeciwdepresyjne - objawy niepozadane

Leki przeciwdepresyjne s3 lekami uzyteczny-
mi i bezpiecznymi w terapii zespotow depresyj-
nych. W bilansie zyskow (leczenie depresji, kto-
ra stanowi zagrozenie zycia) i niedogodno$ci
(objawy niepozadane) przewazajg korzysci wy-
nikajace ze stosowania tej grupy lekow. Wyni-
kaja one zaréwno ze skutecznosci terapeutycz-
nej, jak i bezpieczenstwa prawidtowo prowadzo-
nej terapii. Poza konwencjonalnymi lekami
o budowie trojpierScieniowej wcigz trwaja po-
szukiwania nowych lekow, ktore wywotalyby
mniej objawow niepozgdanych, a rGwnocze$nie
pozwalaty na bardziej celowany dobor leku (leki
tzw. drugiej i trzeciej generacji).

CzeS¢ objaw6w niepozadanych jest integral-
nie zwigzana z podstawowymi mechanizmami
dzialania lekow, cz¢$€ — to skutek niewlasciwe-
go prowadzenia kuracji.— a wiec mozliwa do
unikniecia.

Lista objawow niepozadanych (objawdw
ubocznych i powiklan) wystepujacych w toku
kuracji lekami przeciwdepresyjnymi jest ob-
szerna. W piSmiennictwie spotyka si¢ rdine
proby klasyfikacji tych objawow (3, 6). Z jednej
strony dazy si¢ do ich uszeregowania na pod-
stawie patomechanizméw wynikajacych np. z
bezposredniej toksycznosci, niepozadanych efe-
ktow farmakologicznych zwigzanych z mecha-

nizmem dzialania, nadwrazliwosci, zaostrze-
niem innej podstawowej sprawy chorobowej
(np. jaskry). Z drugiej strony klasyfikuje si¢ je
uwzgledniajgc czas wystgpienia, np. wczesne,
utrzymujgce si¢ przez calg kuracje i pozne.

Przy stosowaniu trojpierScieniowych lekéw
przeciwdepresyjnych (TLPD) objawy niepoza-
dane wystepujg u ponad 50% o0s6b, u 10% le-
czonych moga miec nasilenie powiktan (33).
Nasilenie i czgstos¢ wystgpowania objawOw nie-
pozadanych wykazuje znaczne rozZnice w zalez-
nosci od rodzaju lekow. “Stare” leki prze-
ciwdepresyjne uchodzg za bardziej niebezpiecz-
ne niz nowe. Leki przeciwdepresyjne drugiej
generacji (mianseryna, maprotylina, trazodon i
inhibitory selektywnego wychwytu serotoniny)
nie wywoluja niektdrych objawdw niepozada-
nych charakterystycznych dla TLPD, za$ ryzyko
t.zw. kardiotoksycznosci jest male. Jednakze
gromadzone dane z piSmiennictwa coraz wyraz-
niej sugeruja, Zze nowe leki nie s3 w petni bez-
pieczne, zwlaszcza w zakresie wptywu na uktad
krwiotworczy i dlatego toksyczno$é ich wymaga
dalszych badan.

W opracowaniu tym pomijamy inhibitory
MAO, gdyz leki tej grupy nie sa w Polsce zare-
jestrowane (oprocz selegiliny — leku stosowane-
go gtéwnie w neurologii). ‘
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WPEYW LEKOW
PRZECIWDEPRESYJNYCH NA
OSRODKOWY UKEAD NERWOWY -
DZIARANIA NIEPOZADANE Z ZAKRESU
SFERY PSYCHICZNE]

Zaburzenia swiadomosci - majaczenie
(osrodkowy zespot antycholinergiczny)

Ryzyko wystapienia zaburzen Swiadomosci
(gtéwnie majaczenie) w toku kuracji TLPD
oceniane jest na okolo 6%. Najczesciej wy-
stepuja one w czasie stosowania amitryptyliny
i imipraminy oraz wszelkich skojarzen TLPD
z lekami o dzialaniu antycholinergicznym (18,
35). Wystgpienie w pelni rozwini¢tego majacze-
nia poprzedza faza wstepna, zwykle trwajaca od
kilku do kilkunastu godzin. Obserwuje si¢ wy-
sychanie Sluzéwek jamy ustnej, cz¢sto utrud-
niajgce prawidiows artykulacje mowy, zaburze-
nia akomodacji (upo$ledzenie ostrosci wzroku,
nadwrazliwo$¢ na Swiatto), zaburzenia rowno-
wagi, zmiany ciSnienia krwi, przyspieszenie
czynnosci serca, drobnofaliste drzenie konczyn
i glowy. Chorzy skarza si¢ na bole i zawroty
glowy, szum w uszach.

Zaburzenia psychiczne charakteryzujg obja-
wy przymglenia $wiadomosci (zaburzenia kon-
centracji uwagi, obnizenie zdolnosci percepcji,
utrata kontaktu z otoczeniem; chorzy wydaja
si¢ byC bezradni i zagubieni, w nastroju tepym
lub euforycznym). Czgsto znika tematyka de-
presyjna, chorzy stereotypowo proszg o wypis
do domu. Cz¢$¢ chorych bywa nadmiernie sen-
na w ciggu dnia. W nocy wyst¢puje bezsennosc,
Iek, zaburzenia orientacji w czasie.

Faza ta moze by¢ niezauwazona lub blednie

interpretowana jako pogorszenie stanu psychi-
cznego.

Majaczenie wystepuje przewaznie w godzi-
nach wieczornych i nasila si¢ nocg, w ciggu dnia
zaburzenia §wiadomosci utrzymujg si¢ na po-
ziomie przymglenia. Objawy trwaja zwykle
okoto 3 dni.

Za czynniki ryzyka wystgpienia o.z.a. przyj-
muje si¢ wiek powyzej 55 r.z., wysoki poziom
leku we krwi (ponad 450 ng/ml zwigksza ryzyko

10-krotnie), rodzaj leku, interakcja z innymi
lekami o dziataniu antycholinergicznym, zmia-
ny organiczne o.u.n. (32). Mianseryna i sele-
ktywne inhibitory wychwytu serotoniny nie wy-
wolujg o.z.a., natomiast powiklanie to wywohuje
trazodon (7).

Postgpowanie lecznicze. Nalezy przerwac po-
dawanie leku przeciwdepresyjnego. W celu
zmniejszenia nasilenia objawdw majaczenia sto-
sowac¢ mozna fizostygmine podskérnie lub do-
mieSniowo w dawce 1 mg, ktora w razie potrzeby
mozna powtorzy¢ po kilku godzinach. Z wias-
nych doswiadczen wynika, Ze znaczng poprawe
mozna uzyska¢ po zastosowaniu we wlewach
kroplowych roztworu soli fizjologicznej, 5% gli-
kozy, PWE.

Po ustgpieniu zaburzen Swiadomosci mozna
wznowi¢ dotychczasowa kuracje z zastosowa-
niem mniejszej dobowej dawki leku lub zasto-
sowac lek o stabszym dzialaniu antycholinergi-
cznym lub wolnym od takiego wplywu.

Wystgpienie zespohu maniakalnego
(hipomaniakalnego) (zmiana fazy depresyjnej
w maniakalng)

Omowienie tego zjawiska przytaczamy za
opracowaniem S. Puzyniskiego (34).

U 0s6b z rozpoznaniem choroby afektywnej
dwubiegunowej cz¢stym zjawiskiem jest poja-
wienie si¢ zespotu maniakalnego w toku far-
makoterapii depresji (t.zw. zmiana fazy).
W $wietle doswiadczen Oddziatu Choréb Afe-
ktywnych II Kliniki Psychiatrycznej IPiN zmia-
na fazy depresyjnej w maniakalng w toku far-
makoterapii wystepuje wylacznie u 0sob z roz-
poznaniem choroby afektywnej dwubiegunowej
i dotyczy 28% faz depresyjnych. Zmian¢ fazy
obserwowano najczesciej przy stosowaniu ami-
tryptyliny, chlorimipraminy oraz imipraminy,
wzglednie bezpiecznymi w tym zakresie okazaty
si¢ noksyptylina oraz mianseryna (leki o stabym
dzialaniu  cholinolitycznym  oSrodkowym).
kaczne stosowanie lekOw przeciwdepresyjnych
i weglanu litu prawdopodobnie zmniejszajg ry-
zyko przejScia depresji w manig.
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Niekorzystne zmiany obrazu
klinicznego depresji

Zmiany takie wystapi¢ moga w czasie sto-
sowania TLPD, a takze lekdw przecidepresyj-
nych o innej budowie. Najczgsciej polegaja one
na pojawieniu si¢ lub narastaniu lgku i niepo-
koju, podniecenia psychoruchowego, drazliwo-
$ci, nawet agresji, badZ nadmiernej sedacji, rza-
dziej - narastaniu zahamowania psychorucho-
wego (6, 13).

Postgpowanie: W pierwszym wypadku mozna
dotaczy¢ niewielkie dawki neuroleptykow o
wlasciwosciach przeciwdepresyjnych lub an-
ksjolitykéw, w drugim - obnizenie dawki leku
przeciwdepresyjnego lub zmiana leku.

Zaostrzenie psychozy schizofrenicznej

Leki przeciwdepresyjne (TLPD), a takze leki
drugiej generacji stosowane u 0s6b z psychoza
schizoafektywng lub schizofrenia mogg spowo-
dowac wystapienie objawow paranoidalnych lub
ich (2, 3) zaostrzenie.

Postgpowanie: W przypadku wystgpienia ob-
jawow paranoidalnych o maltym lub umiar-
kowanym nasileniu nalezy obnizy¢ o polowe
dawke stosowanego leku przeciwdepresyjnego i
dolaczy¢ kuracje neuroleptyczng (np. perazyng,
lewomepromazyng). Obecnos¢ objawdw para-
noidalnych o duzym nasileniu jest wskazaniem
do odstawienia leczenia przeciwdepresyjnego i
wdrozenia kuracji neuroleptykiem.

Zespot odstawienia

Jest to zespot réznorodnych objawdw soma-
tycznych, neurologicznych, psychicznych, wyste-
pujacych po naglym odstawieniu dtuzej stosowa-
nych TLPD (6, 7, 25, 40). Pojawia si¢ u 25 - 50%
0s0b, u ktdrych nagle przerwano stosowanie
TLPD. Objawy wystepuja na ogot w ciggu pier-
wszych 48 godzin, wyjatkowo pdzniej (do dwoch
tygodni) i utrzymuja si¢ przez 2-4 dni, niekiedy
diuzej. Wystgpienie tego zespotu objawow pra-
wdopodobnie wigze si¢ zobwodowym antycholi-
nergicznym dzialaniem tej grupy lekdw oraz ze
zmianami adaptacyjnymi w receptorach innych
uktadow neuroprzekaznikowych (m. in. NA).

Wg Dilsavera (9) zespot odstawienia obej-
muje cztery grupy objawow, sg to:

1. ogolne objawy choroby somatycznej (ostabie-
nie, bole migSniowe, nadmierne pocenie) z
towarzyszgcym lgkiem lub podnieceniem ru-
chowym, objawy zolgdkowo-jelitowe (nud-
nosci, wymioty, bdle brzucha),

2. zaburzenia snu: intensywne, plastyczne i wyra-
ziste marzenia senne, zaburzenia snu I i II
fazy,

3. objawy neurologiczne w postaci sztywnosci
migsniowej typu “kota z¢batego”, akatyzji, obja-
wow zespotu parkinsonowskiego, dyskinez

4. u czgSci chorych wystepuje hipomania lub ma-
nia.

Czasami objawy przypominajg infekcj¢ wiru-
sowg (katar, ogblne ostabienie, nudnosci, bole
brzucha, poczucie choroby cielesnej), ale bez
wzrostu temperatury ciata (flu-like syndrome).
Autorzy zajmujacy si¢ tym zagadnieniem zwra-
cajg uwage na bledne rozpoznawanie tego
zespotu jako choroby gorgczkowej badZ wiruso-
wej oraz na duze ryzyko nawrotu depresji po
jego ustgpieniu, Opisywano ponadto zaburze-
nia rytmu serca, zaburzenia $wiadomosci (maja-
czenie), stany paniki (zwigzane z odstawieniem
TLPD) (25).

Postgpowanie lecznicze. 1. Ponowne zastoso-
wanie TLPD. 2. W przypadkach, w kt6rych po-
danie TLPD jest niemozliwe (np. uczulenie na
lek) nalezy zastosowac pochodne atropiny, np.
benzatroping badZ metyloskopolaming, ktore w
ciggu kilku godzin tagodza os$rodkowe i obwo-
dowe objawy zespotu odstawienia.

OSRODKOWY I OBWODOWY
UKEAD NERWOWY
— POWIKEANIA NEUROLOGICZNE

Napady drgawkowe

TLPD obnizaja prog drgawkowy i u okoto
1% leczonych sg przyczyng wystapienia napa-
doéw drgawkowych. Najczesciej dotyczy to ku-
racji imipraming, amitryptyling, chlorimipra-
ming podawang dozylnie (7, 18, 26). Podkresla
si¢, ze wystgpienie drgawek jest zwigzane z
takimi czynnikami ryzyka jak: wystapienie drga-



286 Elbieta Bogdanowicz, Antoni Kalinowski

wek w przeszlosci, napady drgawkowe wsrod
bliskich krewnych, organiczne uszkodzenie
o..n., w tym okotoporodowe (26).

Maprotylina obarczona jest szczeg6lnym ry-
zykiem dzialania drgawkowego, zwlaszcza w
pierwszych trzech tygodniach kuracji (18, 38).

Przy leczeniu mianseryng wyst¢powanie na-
padow nie jest rzadkim powiktaniem, zwlaszcza
u 0sOb, u ktérych w przesztosci mialy miejsce
napady padaczkowe (7, 18). Rowniez w czasie
leczenia amoksaping opisywano napady drga-
wkowe (7).

Brak jest danych o wystgpowaniu drgawek
w czasie stosowania innych lekéw drugiej gene-
racji, chociaz Blackwell (6) s3dzi, ze wszystkie
leki przeciwdepresyjne powinny byc stosowane
ostroznie u 0sob z organicznym uszkodzeniem
o.wn.

Postegpowanie lecznicze: NiekiOrzy autorzy
(26) zalecajg u os6b z duzym ryzykiem wy-
stapienia drgawek réwnoczesne stosowanie le-
kow przeciwpadaczkowych. Przy wystgpieniu
drgawek moze zachodzi¢ potrzeba obnizenia
dawki badZ zmiany leku lub lgcznego stoso-
wania lekow przeciwdepresyjnych i przeciwpa-
daczkowych.

Drzenie mi¢sniowe i objawy pozapiramidowe

Objawy zwigzane z dzialaniem na ukiad
pozapiramidowy wystepuja w trakcie stosowa-
nia wysokich dawek lekow przeciwdepresyj-
nych, a w szczegdlnosci TLPD i amoksaminy,
rzadziej - maprotyliny (6, 18). Zauwazono
wigksza podatnos$¢ kobiet w starszym wieku.
Czgstos¢ wystgpowania objawow pozapirami-
dowych u 0s6b otrzymujacych wysokie dawki
imipraminy ocenia si¢ na 1 - 2% leczonych (2).
Najczesciej sa to nastepujace objawy: drzenie
migS$niowe, takie jezyka, wzmozenie napigcia
mig$niowego, a nawet sztywnoS$¢ migsniowa z
objawem “kota z¢batego”, akatyzja, hipokineza
i akineza, ruchy plasawicze, dyskinezy migsni
twarzy i jezyka. Opisano przypadki poZnych
dyskinez po przewleklym stosowaniu amoksa-
piny (6). W trakcie stosowania mianseryny ob-
serwowano pojedyriczych chorych, u ktorych
wystapit zespol “niespokojnych nog” (31).

Drzenia mig$niowe mogg byc takze objawem
niepozgdanym nie zwigzanym z dziataniem le-
kow przeciwdepresyjnych na uktad pozapirami-
dowy. Majg one charakter drzefi drobnofalis-
tych i dotycza gtownie palcow rak, jezyka.
Utrudniaja wykonywanie celowych i precyzyj-
nych ruch6w i sg zalezne od dawki leku. Spotyka
si¢ tez chorych szczegdlnie wrazliwych, u kto-
rych objaw ten wystepuje nawet przy niskich
dawkach lekow.

Postepowanie lecznicze: Obnizenie dawki le-
ku przeciwdepresyjnego.

Narzad wzroku

Objawy niepozgdane, dotyczace narzadu
wzroku sg zjawiskiem czgstym przy stosowaniu
TLPD i wynikaja z antycholinergicznego dzia-
fania tej grupy lekow (2, 6, 36). Leki przeciw-
depresyjne o innej budowie chemicznej (mapro-
tylina, mianseryna i selektywne inhibitory wy-
chwytu serotoniny) sg praktycznie pozbawione
tego wplywu (2, 6, 36).

Do najczesciej obserwowanych zaburzen na-
leza: 1. nieostre widzenie zwiazane ze zmiana
szerokosci Zrenicy (najczesciej jej rozszerzenie),
2. swiattowstret, 3. obrzgk brodawki n. wzrokowe-
go (wymaga roznicowania z obrzgkiem tarczy n.
wzrokowego, 4. zwezZenie kqta przesgcza i za-
ostrzenie objawow jaskry.

Postgpowanie lecznicze: Przy zmianie szero-
kosci Zrenic nie stosuje si¢ odrebnego poste-
powania; wskazana jest obserwacja wielkosci
Zrenic u 0sob, u ktorych wsrdd krewnych wy-
stgpowala jaskra. U chorych z jaskrg TLPD nie
sg bezwzglednie przeciwwskazane, pod warun-
kiem stalej kontroli okulistycznej i rownole- -
glego stosowania lekow obnizajgcych ciSnienie
Srodgatkowe, bezwzglednym przeciwwskaza-
niem do podawania TLPD s3 te przypadki ja-
skry, gdy w przesziosci obserwowano powazne
jej zaostrzenie przy stosowaniu tej grupy lekow.

NARZAD KRAZENIA

Wplyw lekow przeciwdepresyjnych na uklad
krazenia zwiazany jest z dzialaniem tych lekow
na przekaZnictwo i przemiany katecholamin
oraz z bezposrednim dziataniem tych lekow na
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migsien serca. Rozwaza si¢ hipotetyczny wplyw
na mechanizmy jonowe komorki migsnia serca,
wiasnosci chinidynopodobne lekow oraz toksy-
czne dzialanie na mi¢sien serca.

Zmiany ci$nienia t¢tniczego krwi zwigzane sg
z obwodowym dziataniem na receptory noradre-
nergiczne, a takZze s3 wynikiem dziatania na
czynno$c serca (np. tachykardia).

Wplyw na ci$nienie tetnicze krwi

ObniZenie t¢tniczego ci$nienia krwi i orto-
statyczny spadek ciSnienia jest bardzo czg¢stym
niepozadanym objawem kuracji TLPD. Wyste-
puje u okoto 50 - 75% leczonych 0so6b, niezalez-
nie od plci, wieku i dawki leku. Najlepszym
wskazZnikiem ryzyka wystgpienia tego objawu
jest proba ortostatyczna wykonana przed rozpo-
czeciem terapii. WSrod TLPD najsilniejszy
wplyw na obnizenie tetniczego ci$nienia krwi
wywiera imipramina, a najstabszy nortryptylina
i lofepramina (44). Nast¢pstwem obnizenia tet-
niczego ciSnienia krwi i ortostatycznych spad-
kow ciSnienia sg takie objawy, jak: tachykardia,
zawroty glowy, omdlenia, upadki polgczone z
urazami (najczesciej gtowy), szum i dzwonienie
w uszach, uposledzenie stuchu (6, 14, 44). Ma-
protylina wywiera stosunkowo maly wplyw na
tetnicze ciSnienie krwi, a ortostatyczny spadek
ciSnienia wystepuje rzadko.

Mianseryna nie wywiera wigkszego wplywu
na te¢tnicze ciSnienie krwi ani nie powoduje
ortostatycznej zmiany ciSnienia (takze u osob ze
zmianami w ukladzie krazenia). Trazodon i in-
hibitory selektywnego wychwytu serotoniny sg
lekami bezpiecznymi w tym zakresie i wywieraja
niewielki wplyw na tetnicze ciSnienie krwi.

Nalezy zaznaczy<, ze przy kazdej kuracji le-
kami przeciwdepresyjnymi moze dojs$¢ do nie-
bezpiecznych zmian cisSnienia krwi w wyniku
interakgcji z lekami diuretycznymi i lekami prze-
ciwnadci$nieniowymi.

Postepowanie lecznicze: Wykonac przed le-
czeniem probe ortostatyczng. Nalezy pouczyc
chorego o koniecznosci zachowania ostroznosci
przy zmianach pozycji ciata, kontrolowac ciSnie-
nie t¢tnicze krwi w czasie kuracji, a w przypadku

nasilonych objawOow hipotensyjnych - jest ko-
nieczna zmiana leku na taki, ktory nie wywiera
wymienionego dzialania.

Wplyw na kurczliwo$¢ mi¢Snia serca

Z analizy piSmiennictwa dokonanej przez
Warringtona i wsp. (44) wynika, iZ nie ma pew-
nych danych $wiadczacych o tym, by TLPD,
zwlaszcza w dawkach terapeutycznych wplywaly
niekoizystnie (t.j. ostabialy kurczliwo$¢ mi¢snia
serca). Objawy niedotlenienie m. serca w toku
kuracji TLPD wystepuja bardzo rzadko i do-
tyczg os6b z miokardiopatig i innymi chorobami
narzadu krazenia. Manifestujg si¢ one najcze-
$ciej zmianami w zapisie ekg dotyczgcymi odcin-
ka ST-T, ktorym nie towarzyszg typowe objawy
kliniczne. Inne leki: maprotylina - brak jest da-
nych by wptywata na kurczliwo$¢ m. serca, mian-
seryna - nie wykazano, aby wywierata bezpo-
$rednie dziatanie na m. serca, takze u 0séb z
chorobami serca i narzadu krazenia, trazodon i
inhibitory selektywnego wychwytu serotoniny
nie wywierajg wptywu na kurczliwo$¢ m. serca.

Zaburzenia rytmu.

Przyspieszenie czynnosci serca (tachykardia)
nalezy do typowych objawow niepozgdanych w
czasie stosowania TLPD. W zapisie ekg moze
pojawiC si¢ obnizenie odcinka ST-T i splasz-
czenie zatamka T. W piSmiennictwie znalezé
mozna opisy migotania przedsionkow, czesto-
skurczu nadkomorowego, a nawet tak cigzkich
powiktan jak czgstoskurcz i migotanie komor
(powikiania te dotyczyly 0s6b z chorobami
uktadu krazenia) (8).

Maprotylina wykazuje pod tym wzgledem po-
dobne dzialanie do TLPD. Mianseryna jest le-
kiem bezpiecznym w tym zakresie i nawet u 0s6b
z chorobami serca nie obserwowano powazniej-
szych zaburzen rytmu. Trazodon i inhibitory
selektywnego wychwytu serotoniny nie powo-
duja istotniejszego przyspieszenia czynnosci
serca ani zaburzen rytmu, chociaz uwaza sig, iz
przedwczesny jest wniosek, Ze s3 one catkowicie
bezpieczne pod tym wzgledem u 0séb z choro-
bami serca.
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Wplyw na przewodnictwo

Wplyw TLPD na przewodnictwo przejawia
si¢ zmianami w zapisie EKG w postaci
wydluzZenia odcinka PR, zespotu QRS i QT. Mo-
ze dojs¢ do wystgpienia bloku przedsionkowo-
komorowego oraz bloku odndg peczka Hisa. Po-
dobny do TLPD wplyw na przewodnictwo wyka-
zuje maprotylina. Trazodon uchodzi za lek nie
wplywajgcy na przewodnictwo, jednak odnoto-
wac trzeba kazuistyczne opisy wystgpienia aryt-
mii w czasie stosowania tego preparatu. Mianse-
ryna i inhibitory selektywnego wychwytu seroto-
niny nie wywieraja niekorzystnego dziatania na
przewodnictwo.

Postgpowanie lecznicze:

1. u chorych z chorobami uktadu sercowo naczy-
niowego otrzymujacych leki rozszerzajqce na-
czynia krwionosne wskazane jest stosowanic
lekoéw przeciwdepresyjnych nie powodujg-
cych spadkéw tetniczego ciSnienia krwi i
ortostatycznej hipotensji; naleza do nich: in-
hibitory selektywnego wychwytu serotoniny,
trazodon, mianseryna, a rowniez nortryptyli-
na i lofepramina,

2. u 0s0b z chorobq wiericowg nalezy unikac sto-
sowania lekOw przyspieszajacych czynno$¢
serca (TLPD), a zaleca si¢ mianseryng, trazo-
don, inhibitory selektywnego wychwytu sero-
toniny,

3. uchorych z zawatem m. serca oraz w okresie 2
miesigcy po przebytym zawale nie powinno
sie stosowac zadnych lekow przeciwdepresyj-
nych, a po uplywie tego okresu zaleca si¢
mianseryng, trazodon, inhibitory selektywne-
g0 wychwytu serotoniny,

4. u 0s6b z zaburzeniami rytmu przeciwwskazane
53 wszystkie TLPD, a zaleca si¢ mianseryng,
trazodon, inhibitory selektywnego wychwytu
serotoniny,

5. u chorych z niewielkimi zaburzeniami prze-
wodnictwa wewngtrzkomorkowego mozna
stosowaé TLPD i inne leki przeciwdepresyj-
ne, natomiast u 0s0b z zaburzeniami prze-
wodnictwa, jak blok przedsionkowo-komo-
rowy I i II°, blok prawej odnogi peczka Hisa

TLPD sa przeciwwskazane, mozna natomiast
korzystac z lekow drugiej generacji.

6. u chorych z rozrusznikiem m. serca mozna
stosowac TLPD i leki drugiej generacji.

7. w przypadku wystgpienia odchyler od normy w
zapisie ekg u chorych leczonych lekami
przeciwdepresyjnymi zachodzi koniecznos$¢
zasiegniecia opinii internisty i ewentualnie
wdrozenia odpowiedniego post¢powania.

Nagte zgony zwigzane z wplywem
na narzgd krazenia

W pierwszych latach stosowania TLPD opu-
blikowano kazuistyczne opisy przypadkéw na-
glych zgonéw w toku stosowania terapeutycz-
nych dawek tych lekow spowodowanych niewy-
dolnoscig krazenia, zawatem m. sercowego,
arytmig (8). Podkresli¢ jednak nalezy, ze do-
tyczyly one 0s6b w starszym wieku, badz z cho-
robami narzadu krazenia.

Przeglad wspolczesnych prac (44) doprowa-
dza autoréw do wniosku, ze bezposredni zwia-
zek mie¢dzy stosowaniem TLPD a wystgpieniem
nagtej Smierci spowodowanej niewydolnoscia
sercowo-krazeniowa nie jest pewny. Mozliwosci
takiej nie mozna wykluczy¢ u 0sob z zaburzenia-
mi przewodnictwa m. serca, rytmu serca i innych
chor6b narzadu krazenia.

HEPATOTOKSYCZNOSC

Do stosunkowo czgstych objawow towarzy-
szacych kuracji lekami przeciwdepresyjnymi na-
lezy podwyzszenie poziomu aminotransferaz
i fosfatazy alkalicznej, ktdre, o ile nie towa-
rzysza im objawy kliniczne uszkodzenia watro-
by, nie s3 niepokojace i nie wplywaja na prze-
bieg leczenia.

Wsrdd lekow przeciwdepresyjnych miansery-
nie przypisuje si¢ szczegolnie czgste dzialanie
hepatotoksyczne (38). Do rzadko wystepuja-
cych powiklan przy stosowaniu TLPD nalezy
Z0ttaczka zastoinowa (2, 6, 7). Niezwykle rzad-
kim powikfaniem o przebiegu Smiertelnym jest
martwica watroby (6). Na tak powazne powi-
kiania narazone s3 osoby, u ktorych jeszcze
przed leczeniem wystgpowaly zmiany marskie
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watroby (2). U podioza wymienionych powikian
lezy bezposredni wplyw leku na watrobe (3).

Postgpowanie lecznicze: 1. przemijajace pod-
wyzszenie wskaznikow biochemicznych funkcji
watroby nie wymaga odrebnego postgpowania,
2. wystapienie objawow klinicznych uszkodzenia
waqtroby, np. Zoitaczka wymaga odstawienia le-
kow i leczenia specjalistycznego.

UKEAD HEMOSTATYCZNY

Powiklania s3 wynikiem wzmozZonej krzepli-
wosci krwi (2). Opisano pojedyncze przypadki
takich powiktan w toku kuracji TLPD (gtownie
imipraming) w postaci zakrzepow i zatoréw na-
czyf. Zakrzepy Zylne gldwnie obserwowano u
kobiet i to szczegolnie predysponowanych z po-
wodu niewydolno$ci krazenia, zylakowatosci,
nadwagi. W literaturze spotka¢ mozna opisy
kilku zaledwie przypadkéw wystapienia zatorow
plucnych i tetnicy podstawnej mozgu w trakcie
leczenia imipraming.

Postgpowanie: Przerwanie stosowania leku,
ktory spowodowat powiktanie, odpowiednie le-
czenie internistyczne (leczenie przeciwzakrze-
powe), w przypadku koniecznosci leczenia prze-
ciwdepresyjnego - zastosowanie leku przeciw-
depresyjnego II generacji.

UKEAD KRWIOTWORCZY

Objawy niepozadane i powiktania wynikaja-
ce z toksycznego dzialania lekOow przeciwde-
presyjnych na uklad krwiotworczy sg rzadkie (6,
10, 17, 22, 27). Szczegblnym ryzykiem wystapie-
nia takich powiklan obcigZzona jest mianseryna,
po ktorej opisywano tak powazne zmiany hema-
totoksyczne jak anemia aplastyczna o przebiegu
$miertelnym (38), co moze wskazywac na moz-
liwo$¢ bezposredniego toksycznego dziatania
mianseryny na szpik kostny. Powiklanie to ob-
serwowano miedzy 4 - 6 tygodniem leczenia w
dawce 40 - 60 mg dziennie.

Do omawianych objawow toksycznych wptly-
wu na uklad krwiotworczy naleza: 1. agranulo-
cytoza (obserwowana w toku leczenia mianse-
ryng oraz TLPD, a zwlaszcza imipraming i chlo-
rimipraming podawana doZylnie), 2. trombocy-
topenia (kazuistyczne opisy dotycza amitryptyli-

ny, doksepiny, imipraminy), 3. neutropenia (przy
maprotylinie i mianserynie), 4. leukopenia (kil-
kakrotnie czg¢Sciej po mianserynie niz po
TLPD), 5. pancytopenia (kazuistyczny opis przy-
padku po chlorimipraminie), 6. eozynofilia
(rzadko wystepujgcy objaw po imipraminie), 7.
obnizenie poziomu hemoglobiny i liczby erytrocy-
tow (opisane przypadki dotyczyly kuracji imi-
praming).

Z podanych wyzej informacji wynika, Zze poza
mianseryng brak jest dotychczas dostatecznie
udokumentowanych danych o wplywie lekow
drugiej generacji na uktad krwiotworczy. Nalezy
jednak podkresli¢, ze z powodu toksycznego
wplywu na ukiad krwiotwdrczy wycofane zostaly
takie leki jak indalpina i nomifenzyna (17).

Postgpowanie lecznicze: Decyzj¢ w sprawie
postepowania nalezy pozostawi¢ interniscie,
najlepiej hematologowi. Z doswiadczen klinicz-
nych wynika, Zze w tagodnych postaciach leuko-
penii wystarcza zmiana leku przeciwdepresyj-
nego na inny, dodanie weglanu litu. We wszy-
stkich cigzszych powiklaniach zachodzi koniecz-
nosc¢ przerwania leczenia.

FAKNIENIE, MASA CIAEA

Wplyw leku na taknienie i mase ciala zalezny
jest od podstawowych mechanizmow farma-
kologicznych poszczegolnych preparatow.

Leki przeciwdepresyjne o dzialaniu noradre-
nergicznym powodujg zwykle wzrost taknienia i
przyrost masy ciala, zas o dzialaniu serotoni-
nergicznym - obnizajg taknienie i moga byc¢
przyczyng utraty masy ciata (16). Wzrost masy
ciata nie zawsze koreluje ze wzrostem taknienia.

Masa ciata. Przyrost masy ciala w trakcie
kuracji TLPD jest objawem b. czestym, ktory
wystepuje u 12 - 60% leczonych, przy czym
najczesciej towarzyszy kuracji amitryptyling, a
najrzadziej desmetylimipraming (2, 37), czasa-
mi wystepuje w toku leczenia mianseryng i ma-
protyling (37). Trazodon nie wywiera istotniej-
szego wplywu na mas¢ ciata, natomiast sele-
ktywne inhibitory wychwytu serotoniny (fluwo-
ksamina i fluoksetyna) w wyniku hamowania
taknienia czesto prowadza do niewielkiego ob-
nizenia masy ciata (15, 16, 37) niekiedy wyraz-
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nego u 0sob w wieku podesztym. Nie stwier-
dzono wyraznego zwigzku mi¢dzy wzrostem ma-
sy ciata a dawkg leku, wiekiem, picig, wagg przed
rozpocz¢ciem leczenia oraz skutecznoscig leku,
Ustalono natomiast takie powigzania z diugo-
§cig kuracji (przewlekte podawanie matych da-
wek TLPD stanowi jedng z waznych przyczyn
nadwagi) (5, 16).

Laknienie. Zwickszenie taknienia jest czgsto
obserwowanym objawem przy kuracji TLPD, a
takze mianseryng i maprotyling. Niektorzy au-
torzy sugeruja, Ze u podtoza tego zjawiska lezy
zwigkszenie zapotrzebowania na weglowodany
opisywane jako “gitod stodyczy” (5, 37). Inhibi-
tory selektywnego wychwytu serotoniny mogg
by¢ przyczyng obnizenia laknienia, przy czym
objaw ten jest niekiedy widrny do innych obja-
woOw niepozadanych zwigzanych z t3 grupg le-
kow, np. wigzac si¢ moze z nudnosciami i innymi
zaburzeniami przewodu pokarmowego (2).

Postgpowanie lecznicze: Przyrost masy ciata
bywa istotnym problemem dotyczacym terapii,
gdyz moze by¢. przyczyng przerwania leczenia
przez chorego. W takiej sytuacji nalezy obnizyc
dawke leku badZ zastosowac inny lek wolny od
takiego dziatania niepozadanégo. Ponadto celo-
we jest zalecenie nisko kalorycznej diety i
zwigkszenie efektywnosci ruchowe;j.

PRZEWOD POKARMOWY

Objawy niepozgdane dotyczace przewodu
pokarmowego naleza do bardzo czgstych i wy-
stgpujg w czasie leczenia niemal wszystkimi le-
kami przeciwdepresyjnymi. Zalicza si¢ do nich:
1. obnizenie wydzielania sliny: szczeg6lnie wyraz-
ne przy stosowaniu lekow o silnym dziataniu
antycholinergicznym: TLPD, maprotyliny, a
réwnieZ trazodonu (wzrost iloSci wydzielanej
$liny towarzyszy kuracji mianseryng) (6). Wysy-
chanie §luzéwek dotyczy takze §luzowek nosa,
ktdre przejawia¢ si¢ moze przykrymi trudno-
§ciami w oddychaniu (2). Nastgpstwem zabu-
rzen wydzielania §liny moga by¢ zmiany zapalne
jamy ustnej i jezyka, a nawet uszkodzenia zg-
biny, 2. zaburzenia jelitowe: zaparcia wystepuja
u okolo 40% chorych leczonych TLPD. Skut-
kiem antycholinergicznego dziatania TLPD jest

hamowanie perystaltyki jelit, co moZe prowa-
dzi¢ do porazennej niedroznosci jelit. Niebez-
pieczefistwo tego powiklania jest szczegélnie
duze u 0sOb w starszym wieku (6, 7, 18), 3.
dolegliwosci zotqdkowo-jelitowe, takie jak: nud-
nosci, wymioty, bole brzucha, brak taknienia sg
charakterystyczne dla inhibitorow selektywnego
wychwytu serotoniny i wyst¢pujg znacznie czgs-
ciej niz przy TLPD (6), 4. pojawienie si¢ prze-
pukliny rozworu przelykowego przepony u cho-
rych otrzymujgcych TLPD wigzane jest z anty-
cholinergicznym dzialaniem na mig$nidwke
przewodu pokarmowego lekow przeciwdepre-
syjnych (18, 42).

Postgpowanie lecznicze: 1. Przy wysychaniu
Sluzowek jamy ustnej: czeste plukanie jamy ust-
nej (wodg, woda z rumiankiem), stosowanie pro-
stych $rodkow pobudzajacych wydzielanie §liny
(guma do Zzucia). Przy wysychaniu §luzéwek nosa
mozna stosowac witaming A w kroplach. 2. Za-
parcia: w fagodnych - wystarcza cz¢sto odpowie-
dnia dieta, przy uporczywych niezbedne s3 leki z
grupy laxantia bgdz lewatywa. Nie nalezy lekce-
wazy¢ skarg chorych na przewlekle i uporczywe
zaparcia, ze wzgledu na ryzyko niedroznosci jelit
- bywa wskazane wykonanie badania rtg przewo-
du pokarmowego. 3. Inne dolegliwosci zotadko-
wo-jelitowe: brak jest post¢powania specyficz-
nego; w przypadku znacznego nasilenia moze
okazac si¢ konieczna zmiana leku.

UKEAD MOCZOWY

Niepozadane objawy dotyczace ukladu mo-
czowego wystepuja najczesciej w toku Kuracji
TLPD (u okoto 5% leczonych oséb), rzadziej po
maprotylinie. S3 zwigzane z antycholinergicz-
nym dziataniem tych lekéw, ktére powoduje m.
in. wzrost napigcia mig$nia zwieracza pecherza
moczowego (2, 6, 18). Po lekach drugiej gene-
racji (trazodon, mianseryna, selektywne inhibi-
tory wychwytu serotoniny) niepozadany wplyw
na uklad moczowy nie stanowi problemu klini-
cznego.

Do typowych objawOw nalezg zaburzenia mi-
keji polegajace na utrudnienju wydalanja mo-
czu, niekiedy zatrzymanie wydalania moczu.
Powiklanie to dotyczy gléwnie me¢zczyzn z prze-
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rostem (nawet dotychczas bezobjawowym) gru-
czotu krokowego (39).

Uposledzenie funkcji nerek wystgpuje wy-
jatkowo rzadko, pojedyficze opisy dotyczg oli-
gurii, anurii, azotemii (2, 6).

Postepowanie lecznicze: 1. Wzaburzeniach mi-
keji zaleca si¢ stosowanie doustne kropli 2%
pilokarpiny (jednorazowo 8 kropli), badz dihy-
droergotaminy 3 x dz. 20 kropli. 2. U mezczyzn
z przerostem gruczolu krokowego, u Ktorych
doszto do zatrzymania moczu — odstawienic le-
ku i zmiana na lek wolny od dziatania antycholi-
nergicznego; jednak niekiedy moze zajs$c potrze-
ba cewnikowania pecherza moczowego.

SKORNE REAKCJE ALERGICZNE

Wystepuja najczesciej (u 6 - 8% leczonych
0s0b) po maprotylinie, nieco rzadziej (u 2 - 4%)
po TLPD, rzadko - przy stosowaniu trazodonu,
mianseryny, selektywnych inhibitoréw wychwy-
tu serotoniny (43). Nie ustalono aby ten rodzaj
objawéw niepoZadanych mial zwigzek z wie-
kiem chorych lub dawka leku, stwierdzono, ze
wystepuja one czescicj u kobiet (2).

Mechanizm zmian alergicznych jest ztozony,
wigZze si¢ m. in. z nadwrazliwoscia na lek i
reakcj¢ immunologiczng, niekiedy jest to prze-
jaw synergistycznego dziatania leku przeciwde-
presyjnego i innego stosowanego leku, zdarza
si¢, Ze alergenem sg skladniki chemiczne formy
Ieku, np. barwnik powloki tabletki (43).

Do typowych skornych reakciji alergicznych
nale7a: 1. swigd, 2. nadwrazliwos¢ na Swiatto
(zaczerwienienie skory, obrz¢k, a nast¢pnie hi-
perpigmentacja i ztuszczenie naskorka), najcze-
Sciej obserwowana po TLPD i maprotylinie, 3.
pokrzywka (moze wystgpi¢ po kilku minutach,
godzinach bgdZ dniach od podania leku, a takze
w czasie naglego odstawienia leku, 4. wyprysk
(zmiany s3 symetryczne i dotyczg gtownie gor-
nej czgsci tutowia, moga uvogdlni¢ si¢ na cate
ciato i blony Sluzowe), 5. zluszczajgce zapalenie
skory, 6. rumien wielopostaciowy (wystepuje sy-
metrycznie, najcze¢sciej na konczynach, ale mo-
Ze uogOlnic si¢ na spojowki, Sluzéwki oraz $lu-
zowke ukfadu moczowo-piciowego). W przy-
padkach o skrajnym nasileniu zmiany te opisy-

wano jako zespot Stevens-Johnsona, obserwo-
wany u chorych leczonych m. in. mianseryng
badZz fluoksetyng. Do rzadko obserwowanych
zmian skOrnych zalicza si¢ zmiany typu tradzi-
kowego (szczegdlnie po maprotylinie), a wyj-
atkowo rzadkich - martwicze toksyczne zapale-
nie skory (kazuistyczne opisy po amoksapinie
i mianserynie.

Postepowanie lecznicze: 1. W tagodnych re-
akcjach skornych, zwlaszcza u 0sdb hospitalizo-
wanych, poza zastosowaniem leczenia objawo-
wego (np. przeciwswigdowego, lekow antyhista-
minowych) nie nalezy modyfikowac leczenia
przeciwdepresyjnego. 2. Przy bardziej nasilonych
reakcjach skérnych wskazane jest odstawienie
leku i wznowienie kuracji po jednotygodniowej
przerwie, za pomocg leku przeciwdepresyjnego
o0 innej budowie chemicznej (ale nie maprotyli-
ny). 3. Powazne skorne reakcje alergiczne (zapa-
lenia skory) wymagajg odstawienia leku i spe-
cjalistycznego leczenia dermatologicznego (za-
zwyczaj sterydoterapii).

ZABURZENIA SEKSUALNE

Ocena czestosci wystegpowania zaburzen se-
ksualnych jako objawdw niepozadanych w cza-
sie stosowania lekow przeciwdepresyjnych jest
trudna z powodu braku dostatecznie udoku-
mentowanych danych oraz z faktu, iz zaburzenia
seksualne nalezg do pospolitych cech depresji.
Mitchell i wsp. (28) na podstawie przegladu
piSmiennictwa wyciggaja pesymistyczny wnio-
sek, Ze nie mozna ustali¢ w sposob pewny zwigz-
ku pomigdzy wystgpowaniem zaburzen seksual-
nych i stosowaniem lekéw przeciwdepresyjnych.

Za przyczyng wystepowania omawianej gru-
py zaburzen niektdrzy autorzy uwazajg bez-
posredni wplyw lekow przeciwdepresyjnych na
ukiad wegetatywny oraz hormonalny zwigzany z
dzialaniem noradrenergicznym i serotoninergi-
cznym.

Zaburzenia seksualne czesciej sg zgtaszane
przez mezczyzn niz kobiety. U mezZczyzn naj-
cz¢Sciej zgtaszanym objawem s3 zaburzenia eja-
kulacji (brak, opdznienie badz bolesno$é wy-
trysku) i wystgpujg gldwnie w toku kuracji
TLPD (6). U kobiet najczesciej skargi dotycza
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zaburzefi orgazmu (az do anorgazmii wlacznie)
i obserwowane sg réwniez giownie w czasie
stosowania TLPD (20, 24, 29).

Do innych zaburzen seksualnych nalezg: za-
burzenia wzwodu (ostabienie az do catkowitego
braku) w toku kuracji TLPD (nawet przy ma-
fych dawkach) a rowniez przy leczeniu mapro-
tyling i mianseryng (6, 28), zaburzenia libido
(szczegOlnie trudne do odrdznienia od objawow
depresyjnych). Czesciej opisywany byt spadek
libido w czasie stosowania TLPD i maprotyliny,
ale spotyka si¢ opisy pojedynczych przypadkéw
wzrostu libido w czasie tych kuracji (7), prapizm
w czasie stosowania trazodonu (opisy kazuisty-
czne) (7).

Postepowanie lecznicze: Wystapienie zabu-
rzefi seksualnych bywa przyczyng przerwania
kuracji przez pacjenta i nie moze by¢ lekcewa-
Zone przez lekarza. Zwykle obnizenie dawki le-
ku przynosi poprawe, a czasami objawy te sa
przejsciowe i mijajg samoistnie po kilku tygo-
dniach leczenia w miare poprawy stanu klinicz-
nego pacjenta.

INNE OBJAWY NIEPOZADANE

Niekiedy w czasie kuracji lekami przeciw-
depresyjnymi mogg wystgpic objawy niepozada-
ne, ktdre trudno wigzac z okreslonymi mecha-
nizmami ich dzialania i/lub zaklasyfikowac w
omawianym przez nas ukladzie. Do objawow
tych naleza: nadmierne pocenie i uczucie gorgea,
objaw bardzo czesto (u ok. 30% chorych) towa-
rzyszy kuracji TLPD - pocenie dotyczy przede
wszystkim twarzy i gornej potowy tutowia, ob-
jaw ten uwazany jest za pomyslny czynnik ro-
kowniczy przy kuracji imipraming (2), spfycenie
snu i pojawienie si¢ marzen sennych o przykrej
tresci w czasie stosowania jednorazowych dawek
podawanych pacjentowi w godzinach wieczor-
nych (6), artralgia, obserwowana po miansery-
nie, objawiajaca si¢ bolami i sztywnoscig malych
i duzych stawéw (7, 38), obrzgki w toku kuracji
TLPD, ograniczone badZ uogdlnione, powstaja-
ce w wyniku retencji wody (2), podwyziszenie
temperatury ciala (38), zespo? Loefflera (kazui-
styczne przypadki w czasie leczenia imipraming)
w postaci eozynofilii z fowarzyszacymi fa-

godnymi objawami “phucnymi” (suchy kaszel,
trudnosci w oddychaniu) bez wzrostu tempera-
tury ciala. Zespot ten rozpatruje si¢ jako prze-
jaw reakgji alergicznej. Galactorrhoea jest rzad-
kim objawem obserwowanym gléwnie u mlo-
dych kobiet w toku kuracji TLPD i amoksaping
(2, 6, 7). Objawy niepozadane dotyczace innych
uktadéw hormonalnych nie sa problemem Kkli-
nicznym w trakcie prowadzenia kuracji przeciw-
depresyjnych.

WPLYW LEKOW
PRZECIWDEPRESYJNYCH NA PLOD
I STAN ZDROWIA NOWORODKOW

Analiz¢ tego zagadnienia przytaczamy w ca-
tosci wg S. Puzynskiego (34).

Dziatanie roksyczne. TLPD i ich czynne me-
tabolity przenikajg przez lozysko i moga wywie-
rac szkodliwe dziatanie na ptod. Dotyczy to row-
niez innych lekdw przeciwdepresyjnych. Obser-
wowane u zwierzat doSwiadczalnych zmiany
majg charakter toksyczny, nie za$ teratogenny.
W przypadku imipraminy - bardziej toksyczne
okazaly si¢ metabolity: dezmetyloimipramina
i dihydroksyimipramina.

W okresie minionych 30 lat opublikowano
jedynie kilka prac zawierajgcych opisy kazuisty-
czne stanu zdrowia noworodkdw, ktorych matki
w trymestrze poprzedzajagcym pordd przyjmo-
waly TLPD. Analiz¢ tych prac opublikowat
w 1987 roku Thiels (41). Z analizy wynika, ze
u noworodkow matek leczonych takimi lekami,
jak: imipramina, dezypramina, chlorimiprami-
na, nortryptylina moga wystgpowac przemijaja-
ce zwykle zaburzenia, gtdwnie narzadu krazenia
i ukfadu oddechowego: tachypnea, sinica, zmia-
ny w zapisie ekg z zaburzeniami rytmu pracy
serca, wahania ciSnienia krwi (hipotonia/hiper-
tonia), inne objawy to: hipotermia, drienie
mig¢$niowe, nickiedy drgawki, obserwowano tez
zatrzymanie moczu. Niektore z wymienionych
objawow s3 zalezne od dziatania TLPD i ich
metabolitow, inne (np. drgawki) mogg by¢ prze-
jawem zespolu abstynencyjnego zwigzanego
z naglym odstawieniem omawianych lekow.:

Dziatanie teratogenne. Wyniki badan prowa-
dzone u zwierzgt doSwiadczalnych s3 sprzeczne
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i nie zawieraja dostatecznej liczby informacji do
rozstrzygnigcia, czy TLPD i ich metabolity wy-
wierajg wplyw teratogenny (11, 41). W pismien-
nictwie mozna spotkac szereg pojedynczych opi-
sow wad wrodzonych u dzieci, ktérych matki
przyjmowaly w pierwszym trymestrze cigzy
TLPD (imipramina, amitryptylina). Wsréd wad
wrodzonych opisywano: ameli¢, fokomelig, brak
kodci strzatkowej, piszczelowej, brak stopy, wa-
dy kostne okolicy czotowo-nosowej, wady serca.
Opisy te sktonity do prowadzenia bardziej syste-
matycznych ocen stanu zdrowia dzieci matek
otrzymujacych w czasie cigzy TLPD badz tez do
retrospektywnej analizy lekow uzywanych w cig-
Zy przez matki, ktore urodzily dzieci z wadami
wrodzonymi. Jedynie ten rodzaj badan mogtby
rozstrzygna¢ wcigz otwarty problem teratogen-
nego dzialania lekéw przeciwdepresyjnych.
Analize takich prac przeprowadzili niezaleznie
od siebie Elia i wsp. (11) oraz Thiels (41). Wnio-
ski autoréw okazaly si¢ zgodne, mianowicie -
brak jest pewnych dowodow, ze TLPD moga
wywierac¢ wplyw teratogenny, jednak mozliwosci
takiej nie mozna w sposob przekonujjcy wyklu-
czy¢. W tej sytuacji autorzy zalecajg unikanie
stosowania TLPD w I trymestrze cigzy. Dotyczy
to réwniez lekow przeciwdepresyjnych nowych
(II generacji), ktorych dzialanie na ptod ludzki
jest jeszcze mniej poznane.

Niemal wszystkie TLPD sg wydalane z pokar-
mem matek karmigcych. Szacuje sig, ze w takiej
sytuacji dziecko otrzymuje z pokarmem matki
okolo 1% dawki dobowej leku przeciwdepre-
syjnego pobieranego przez matke.
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