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Glavne skupine Glavne skupine 
psihiatripsihiatriččnih bolezninih bolezni

•• shizofrenijashizofrenija

•• afektivneafektivne motnjemotnje ((psihozepsihoze))

––depresijadepresija, , 

––manijamanija

•• organskeorganske psihozepsihoze
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ZdrZdravila za zdravljenje avila za zdravljenje 
shizofrenijshizofrenijee

Sinonimi:Sinonimi:

–– AAntipsihotikintipsihotiki

–– NevroleptikiNevroleptiki

–– (V(Veliki eliki trankvilizantitrankvilizanti))
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ZnaZnaččilnosti shizofrenijeilnosti shizofrenije
•• DuDušševna motnja, ki jo oznaevna motnja, ki jo označčujejo blodnje, ujejo blodnje, 

halucinacije in motnje mihalucinacije in motnje miššljenja (pozitivni ljenja (pozitivni 
simptomi) skupaj s socialnim umikom in simptomi) skupaj s socialnim umikom in 
poplitvenimpoplitvenim ččustvovanjem (negativni simptomi).ustvovanjem (negativni simptomi).

•• Akutne epizode s preteAkutne epizode s pretežžno pozitivnimi simptomi no pozitivnimi simptomi 
se se ččestoesto ponavljajo in preidejo v kroniponavljajo in preidejo v kroniččno obliko no obliko 
s pretes pretežžno negativnimi simptomi.no negativnimi simptomi.

•• IncidencaIncidenca –– 1% populacije z izrazito dednostno 1% populacije z izrazito dednostno 
komponento.komponento.
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Patogeneza shizofrenijePatogeneza shizofrenije
•• FarmakoloFarmakološške ugotovitve skladne s hipotezo ke ugotovitve skladne s hipotezo 

dopaminskedopaminske hiperaktivnosti, hiperaktivnosti, nevrokeminevrokemiččnini
rezultati nejasni ali negativni. rezultati nejasni ali negativni. 

•• Redno je najti poveRedno je najti poveččano ano šštevilo tevilo 
dopaminskihdopaminskih receptorjev v receptorjev v limbilimbiččnemnem
sistemu (posebno v levi hemisferi).sistemu (posebno v levi hemisferi).

•• Nekaj dokazov govori v prid udeleNekaj dokazov govori v prid udeležženosti enosti 
serotonina in nekaterih drugih serotonina in nekaterih drugih mediatorjevmediatorjev, , 
npr. npr. glutamataglutamata..
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MEHANIZEM DELOVANJA  ANTIPSIHOTIKOVMEHANIZEM DELOVANJA  ANTIPSIHOTIKOV

•• Antagonisti receptorjev DAntagonisti receptorjev D22, ve, veččina blokira tudi ina blokira tudi 
receptorje za druge receptorje za druge monoaminemonoamine, posebno 5, posebno 5--HTHT22. . 
KlozapinKlozapin blokira tudi receptorje Dblokira tudi receptorje D44..

•• AntipsihotiAntipsihotiččnana uuččinkovitost inkovitost –– v korelaciji z v korelaciji z 
aktivnostjo na receptorjih Daktivnostjo na receptorjih D22, aktivnost na drugih , aktivnost na drugih 
receptorskih sistemih receptorskih sistemih profil stranskih uprofil stranskih uččinkov.inkov.

•• Nastop Nastop antipsihotiantipsihotiččneganega uuččinka inka –– nekaj dni do nekaj dni do 
nekaj tednov nekaj tednov pomen sekundarnih upomen sekundarnih uččinkov (npr. inkov (npr. 
povepoveččanje anje šštevila receptorjev Dtevila receptorjev D22 v limbiv limbiččnem nem 
sistemu).sistemu).



Inštitut za farmakologijo in eksperimentalno toksikologijo, Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani



Inštitut za farmakologijo in eksperimentalno toksikologijo, Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani



Inštitut za farmakologijo in eksperimentalno toksikologijo, Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani



Inštitut za farmakologijo in eksperimentalno toksikologijo, Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani



Inštitut za farmakologijo in eksperimentalno toksikologijo, Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani



Inštitut za farmakologijo in eksperimentalno toksikologijo, Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani

Razdelitev Razdelitev antipsihotikovantipsihotikov
•• Glavne skupine:Glavne skupine:

–– tipitipiččni ni antipsihotikiantipsihotiki
•• fenotiazinifenotiazini ((klorpromazinklorpromazin, , flufenazinflufenazin, , tioridazintioridazin))
•• tioksantinitioksantini ((flupentiksolflupentiksol, , klopentiksolklopentiksol))
•• butirofenonibutirofenoni ((haloperidolhaloperidol, , droperidoldroperidol))

–– atipiatipiččni ni antipsihotikiantipsihotiki ((klozapinklozapin, , sulpiridsulpirid, , risperidonrisperidon, , 
olanzapinolanzapin))

•• Razlike med eno in drugo skupino niso jasno Razlike med eno in drugo skupino niso jasno 
opredeljene, temeljijo pa na:opredeljene, temeljijo pa na:
–– incidenciincidenci ekstrapiramidnihekstrapiramidnih znakov (pri atipiznakov (pri atipiččnih jih je manj),nih jih je manj),

–– vv uuččinkovitosti pri bolnikih, ki slabo reagirajo na zdravljenje,inkovitosti pri bolnikih, ki slabo reagirajo na zdravljenje,

–– v uv uččinkovitosti pri negativnih simptomihinkovitosti pri negativnih simptomih
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UUččinki inki antipsihotikovantipsihotikov

•• Vpliv na vedenjeVpliv na vedenje

–– ŽŽivalski poskusi: ivalski poskusi: 

•• ZmanjZmanjššana spontana aktivnost ana spontana aktivnost katalepsijakatalepsija

•• InhibiranInhibiran pogojni refleks umikapogojni refleks umika

•• InhibiraniInhibirani uuččinki inki amfetaminaamfetamina in in apomorfinaapomorfina

–– Pri Pri ččloveku:loveku:

•• ZmanjZmanjššana iniciativnostana iniciativnost

•• UpoUpoččasnjen odgovor na zunanje draasnjen odgovor na zunanje dražžljajeljaje

•• InhibiraneInhibirane agresivne tendenceagresivne tendence
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UUččinki inki antipsihotikovantipsihotikov

•• AntiemetiAntiemetiččnono delovanje (sprodelovanje (sprožžilna ilna 
kemoreceptornakemoreceptorna cona)cona)

•• Motena Motena termoregulacijatermoregulacija (hipotalamus)(hipotalamus)

•• EkstrapiramidneEkstrapiramidne motnjemotnje

•• Endokrini uEndokrini uččinkiinki

•• UUččinki, ki niso vezani na R za DAinki, ki niso vezani na R za DA
αα−− ortostatska hipotenzijaortostatska hipotenzija

ΜΜ−− atropinovim podobni  uatropinovim podobni  uččinkiinki

sedativno delovanjesedativno delovanje1H −
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NENEŽŽELENI UELENI UČČINKI ANTIPSIHOTIKOVINKI ANTIPSIHOTIKOV
•• EkstrapiramidneEkstrapiramidne motorimotoriččne motnje in endokrine ne motnje in endokrine 

motnje (motnje (prolaktinprolaktin)  )  -- posledica blokade posledica blokade 
dopaminskihdopaminskih receptorjev. Pogosto: receptorjev. Pogosto: sedacijasedacija, , 
hipotenzijahipotenzija, nara, naraššččanje telesne teanje telesne težže.e.

•• FenotiaziniFenotiazini -- vvččasih asih obstrukcijskiobstrukcijski ikterusikterus..

•• Drugi stranski uDrugi stranski uččinki (suha usta, motnje vida, inki (suha usta, motnje vida, 
hipotenzijahipotenzija) posledica blokade drugih receptorjev, ) posledica blokade drugih receptorjev, 
zlasti receptorjev zlasti receptorjev αα in Min M--R R 

•• AgranulocitozaAgranulocitoza -- hud in redek primer hud in redek primer idiosinkrazijeidiosinkrazije. . 
KlozapinKlozapin -- pogosta pogosta levkopenijalevkopenija rutinska rutinska 
kontrola krvne slike.kontrola krvne slike.

•• AntipsihotiAntipsihotiččnini maligni sindrom maligni sindrom -- redek in hud redek in hud 
primer primer idiosinkrazijeidiosinkrazije. . 
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KliniKliniččne manifestacije ne manifestacije hiperprolaktinemijehiperprolaktinemije
pri zdravljenju z pri zdravljenju z nevroleptikinevroleptiki

•• AmenorejaAmenoreja

•• IregularneIregularne menstruacijemenstruacije

•• GinekomastijaGinekomastija

•• GalaktorejaGalaktoreja

•• SpolneSpolne disfunkcijedisfunkcije
((motnjemotnje erekcijeerekcije aliali
ejakulacijeejakulacije in in zmanjzmanjššanan
libido)libido)

•• AnovulacijaAnovulacija

•• AzoospermijaAzoospermija

•• NeplodnostNeplodnost

•• DebelostDebelostaa

•• HirsutizemHirsutizemaa

aaVerjetnoVerjetno posledicaposledica
androgenegaandrogenega delovanjadelovanja
prolaktinaprolaktina
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VplivVpliv nekaterihnekaterih antipsihotikovantipsihotikov nana nastopnastop
znakovznakov hiperprolaktinemijehiperprolaktinemije

ZdraviloZdravilo KliniKliniččnini znakiznaki
hiperprolaktinemijehiperprolaktinemije

KlasiKlasiččnini
KlorpromazinKlorpromazin ++++
FlufenazinFlufenazin ++++++
HaloperidolHaloperidol ++++++
AtipiAtipiččnini
KlozapinKlozapin --
OlanzapinOlanzapin --
KetiapinKetiapin --
RisperidonRisperidon ++
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RazniRazni vzrokivzroki ortostatskeortostatske hipotenzijehipotenzije
MotnjaMotnja v v regulacijiregulaciji
hemodinamikehemodinamike pripri
spremembispremembi polopoložžajaaja

ZmanjZmanjššanjeanje
intravaskularnegaintravaskularnega
volumnavolumna

ZdravilaZdravila IzgubaIzguba krvikrvi

MotnjeMotnje avtonomnegaavtonomnega
žživivččevjaevja

IzgubaIzguba tekotekoččineine skoziskozi
prebavilaprebavila

VenskaVenska insuficiencainsuficienca DiuretikiDiuretiki
DolgoDolgo leležžanjeanje GlukozurijaGlukozurija

ProlapsProlaps mitralnemitralne zaklopkezaklopke HipoaldosteronizemHipoaldosteronizem

MastocitozaMastocitoza PrimarnaPrimarna insuficiencainsuficienca
nadledvinadledviččnene žžlezeleze

FeokromocitomFeokromocitom Diabetes Diabetes insipidusinsipidus
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ZdravilaZdravila, , kiki povzropovzroččajoajo ortostatskoortostatsko
hipotenzijohipotenzijo

•• AlkoholAlkohol

•• AntiadrenergiAntiadrenergiččnana
zdravilazdravila

•• ZdravilaZdravila protiproti anginiangini
pectorispectoris

•• AntiaritmikiAntiaritmiki

•• AntiholinergikiAntiholinergiki

•• AntidepresiviAntidepresivi

•• AntihipertenziviAntihipertenzivi

•• AntiparkinsonikiAntiparkinsoniki

•• DiuretikiDiuretiki

•• NarkotiNarkotiččnini analgetikianalgetiki

•• NevroleptikiNevroleptiki

•• SedativiSedativi
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MOTORIMOTORIČČNE MOTNJE PO NE MOTNJE PO 
ANTIPSIHOTIKIH IANTIPSIHOTIKIH I

•• Glavni problem zdravljenja z Glavni problem zdravljenja z antipsihotikiantipsihotiki..

•• Dva tipa motenj:Dva tipa motenj:
–– akutne, reverzibilne akutne, reverzibilne distonijedistonije in in parkinsonoviparkinsonovi

bolezni podobni simptomi,bolezni podobni simptomi,

–– popoččasi razvijajoasi razvijajočča se a se tardivnatardivna diskinezijadiskinezija, ki je , ki je 
ččestoesto ireverzibilnaireverzibilna

•• Akutni simptomi (nehotni gibi, Akutni simptomi (nehotni gibi, tremortremor in in 
rigidnost) rigidnost) -- verjetno direktna posledica verjetno direktna posledica 
blokade blokade nigrostriatnihnigrostriatnih dopaminskihdopaminskih
receptorjev.receptorjev.
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MOTORIMOTORIČČNE MOTNJE PO NE MOTNJE PO 
ANTIPSIHOTIKIH IIANTIPSIHOTIKIH II

•• TardivnaTardivna diskinezijadiskinezija (nehotni (nehotni zgibkizgibki obraza in udov) obraza in udov) 
-- po mesecih ali letih po mesecih ali letih antipsihotiantipsihotiččneganega zdravljenja. zdravljenja. 
Verjetna povezava s Verjetna povezava s proliferacijoproliferacijo dopaminskihdopaminskih
receptorjev (receptorjev (presinaptipresinaptiččnihnih ?) v ?) v corpuscorpus striatumstriatum. . 
Zdravljenje je v glavnem neuspeZdravljenje je v glavnem neuspeššno.no.

•• Pojavnost motoriPojavnost motoriččnih motenj manjnih motenj manjšša pri atipia pri atipiččnih nih 
antipsihotikihantipsihotikih, posebno pri , posebno pri klozapinuklozapinu. Posledica . Posledica 
relativno morelativno moččne ne muskarinskemuskarinske blokade ali njihove blokade ali njihove 
relativne selektivnosti za relativne selektivnosti za mezolimbimezolimbiččnini dopaminskidopaminski
sistem v primerjavi z sistem v primerjavi z nigrostriatnimnigrostriatnim??
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KLINIKLINIČČNA UPORABNOST ANTIPSIHOTIKOVNA UPORABNOST ANTIPSIHOTIKOV

•• UspeUspeššno odpravljajo simptome akutne no odpravljajo simptome akutne 
shizofrenije; vshizofrenije; vččasih potrebne velike doze.asih potrebne velike doze.

•• Dolgotrajno Dolgotrajno antipsihotiantipsihotiččnono zdravljenje zdravljenje ččestoesto
uspeuspeššno prepreno prepreččuje napade shizofrenije in uje napade shizofrenije in 
bolnikom omogobolnikom omogočča normalno a normalno žživljenje.ivljenje.

•• VzdrVzdržževalno zdravljenje evalno zdravljenje depo preparati.depo preparati.

•• Manj uManj uččinkoviti pri zdravljenju negativnih inkoviti pri zdravljenju negativnih 
simptomov bolezni.simptomov bolezni.

•• PribliPribližžno 40% bolnikov no 40% bolnikov -- slab odziv na slab odziv na 
zdravljenje; pri teh vzdravljenje; pri teh vččasih uasih uččinkovit inkovit klozapinklozapin
in drugi atipiin drugi atipiččni ni antipsihotikiantipsihotiki..
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ANTIDEPRESIVIANTIDEPRESIVI
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DepresijaDepresija
•• Motnje razpoloMotnje razpoložženja (enja (afektivneafektivne motnje)motnje)

•• ObObččutek bednosti, zavrutek bednosti, zavržženosti, krivde, enosti, krivde, 
grdote...grdote...

•• Apatija in pesimizemApatija in pesimizem

•• ZmanjZmanjššana motivacija, neodloana motivacija, neodloččnostnost

•• UpoUpoččasnjene misliasnjene misli

•• Motnje spanca, izguba apetitaMotnje spanca, izguba apetita

•• Nastopa izolirana ali v izmenjavi z maniNastopa izolirana ali v izmenjavi z maniččno no 
fazo (fazo (nabodrenostnabodrenost....) ....) bipolarna motnjabipolarna motnja
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MONOAMINSKA TEORIJA DEPRESIJEMONOAMINSKA TEORIJA DEPRESIJE
•• PredloPredložžena 1965 (ena 1965 (SchildkrautSchildkraut): depresija ): depresija -- posledica posledica 

funkcionalno nezadostnega funkcionalno nezadostnega monoaminskegamonoaminskega prenosa v Cprenosa v CŽŽ
(NA in/ali 5(NA in/ali 5--HT).HT).

•• Osnova: Antidepresivna zdravila (TCA in MAOI) Osnova: Antidepresivna zdravila (TCA in MAOI) 
pospepospeššujejo ujejo monoaminergimonoaminergiččnini sinaptisinaptiččni prenos in lastnosti ni prenos in lastnosti 
drugih zdravil (drugih zdravil (rezerpinrezerpin), ki povzro), ki povzroččajo depresijo.ajo depresijo.

•• Drugi farmakoloDrugi farmakološški podatki te teorije ne podpirajo.ki podatki te teorije ne podpirajo.

•• BiokemiBiokemiččne ne šštudije na tudije na deprimiranihdeprimiranih bolnikih v glavnem ne bolnikih v glavnem ne 
podpirajo te teorije v njeni poenostavljeni obliki.podpirajo te teorije v njeni poenostavljeni obliki.

•• ČČeprav ta teorija v svoji preprosti obliki ne vzdreprav ta teorija v svoji preprosti obliki ne vzdržži kritike, i kritike, 
pa farmakolopa farmakološška manipulacija ka manipulacija monoaminergimonoaminergiččneganega
sinaptisinaptiččnega prenosa ostaja najbolj uspenega prenosa ostaja najbolj uspeššen pristop k en pristop k 
zdravljenju depresije.zdravljenju depresije.
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PREIZKUPREIZKUŠŠANJE ANTIDEPRESIVOV (AD)ANJE ANTIDEPRESIVOV (AD)
•• ŽŽivalski modeli depresije:ivalski modeli depresije:

–– model priumodel priuččene nemoene nemočči (i (learnedlearned helplessnesshelplessness),),

–– z z rezerpinomrezerpinom izzvane vedenjske motnje,izzvane vedenjske motnje,

–– loloččitev matere in mladiitev matere in mladiččev pri primatih.ev pri primatih.

–– Nobeden ni dober model za depresivno motnjo pri Nobeden ni dober model za depresivno motnjo pri 
ččloveku, so pa uporabni za testiranje novih zdravil.loveku, so pa uporabni za testiranje novih zdravil.

•• BiokemiBiokemiččne in farmakolone in farmakološške metode vkljuke metode vključčujejo ujejo 
šštudij tudij inhibicijeinhibicije privzema privzema monoaminovmonoaminov, blokade , blokade 
receptorjev in receptorjev in facilitacijefacilitacije perifernega perifernega 
noradrenerginoradrenergiččneganega prenosa.prenosa.

•• V kliniV kliniččnih nih šštudijah antidepresivov je treba tudijah antidepresivov je treba 
uporabiti velike kontrolne skupine s placebom.uporabiti velike kontrolne skupine s placebom.
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VRSTE ANTIDEPRESIVNIH ZDRAVILVRSTE ANTIDEPRESIVNIH ZDRAVIL

•• TricikliTricikliččnini antidepresivi (TCA),antidepresivi (TCA),

•• Selektivni inhibitorji privzema serotonina Selektivni inhibitorji privzema serotonina 
(SSRI),(SSRI),

•• Inhibitorji Inhibitorji monoaminooksidazemonoaminooksidaze (MAOI),(MAOI),

•• AtipiAtipiččni antidepresivini antidepresivi
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MEHANIZMI DELOVANJA IMEHANIZMI DELOVANJA I

•• TCA TCA inhibirajoinhibirajo privzemprivzem NA in/ali 5NA in/ali 5--HT v HT v 
žživivččnih konnih konččiiččih in s tem neposredno ih in s tem neposredno 
pospepospeššujejo prenos v teh sinapsah.ujejo prenos v teh sinapsah.

•• MAOI MAOI inhibirajoinhibirajo momožžgansko MAO in s tem gansko MAO in s tem 
povepoveččujejo ujejo citosolnocitosolno koncentracijo NA, DA in koncentracijo NA, DA in 
55--HT. HT. InhibicijaInhibicija MAO tipa A je v korelaciji z MAO tipa A je v korelaciji z 
antidepresivnim delovanjem. V zadnjem antidepresivnim delovanjem. V zadnjem ččasu asu 
uvedeni selektivni zaviralci MAO A.uvedeni selektivni zaviralci MAO A.

•• AtipiAtipiččni antidepresivi ni antidepresivi -- razlirazliččni mehanizmi, ni mehanizmi, 
pogosto nejasni.pogosto nejasni.
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MEHANIZMI DELOVANJA IIMEHANIZMI DELOVANJA II

•• Nastop terapevtskega uNastop terapevtskega uččinka AD inka AD -- po dveh tednih po dveh tednih 
ali veali večč, , ččeprav je neposredni farmakoloeprav je neposredni farmakološški uki uččinek inek 
hiter. hiter. Pomen sekundarnih prilagoditvenih Pomen sekundarnih prilagoditvenih 
sprememb za terapevtski usprememb za terapevtski uččinek.inek.

•• Najbolj dosledne prilagoditvene spremembe pri Najbolj dosledne prilagoditvene spremembe pri 
razlirazliččnih AD: nih AD: 
–– zniznižžanje anje šštevila (tevila (downdown regulationregulation) receptorjev ) receptorjev ßß,,

–– zniznižžanje anje šštevila receptorjev tevila receptorjev αα22

–– zniznižžanje anje šštevila receptorjev 5tevila receptorjev 5--HTHT22. . 

–– Kako je to povezano s terapevtskim uKako je to povezano s terapevtskim uččinkom, ni jasno.inkom, ni jasno.
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TRICIKLITRICIKLIČČNI ANTIDEPRESIVI  (TCA)NI ANTIDEPRESIVI  (TCA)

•• TCA so kemiTCA so kemiččno sorodni no sorodni fenotiazinomfenotiazinom in in 
nekateri blokirajo iste receptorje kot nekateri blokirajo iste receptorje kot 
fenotiazinifenotiazini..

•• Pomembni predstavniki so: Pomembni predstavniki so: imipraminimipramin, , 
amitriptilinamitriptilin in in klomipraminklomipramin..

•• ŠŠiroko uporabljani antidepresivi.iroko uporabljani antidepresivi.

•• VeVeččinoma imajo dolgotrajen uinoma imajo dolgotrajen uččinek; njihovi inek; njihovi 
metabolitimetaboliti so pogosto aktivni.so pogosto aktivni.
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TRICIKLITRICIKLIČČNI ANTIDEPRESIVI  (TCA)NI ANTIDEPRESIVI  (TCA)
•• Pomembni stranski uPomembni stranski uččinki: inki: sedacijasedacija (blokada (blokada 

HH11--R); R); ortostatskaortostatska hipotenzijahipotenzija (blokada (blokada αα--R); R); 
suha usta, motnje vida, zaprtost (blokada suha usta, motnje vida, zaprtost (blokada 
muskarinskihmuskarinskih R), obR), obččasne manije in asne manije in konvulzijekonvulzije..

•• Nevarno akutno Nevarno akutno predoziranjepredoziranje: zmedenost in : zmedenost in 
manija; motnje srmanija; motnje srččnega ritma.nega ritma.

•• PodvrPodvržženi medsebojnemu vplivu z drugimi eni medsebojnemu vplivu z drugimi 
zdravili: Ne smemo jih kombinirati npr. z zdravili: Ne smemo jih kombinirati npr. z 
alkoholom, anestetiki, alkoholom, anestetiki, antihipertenzivnimiantihipertenzivnimi
zdravili in zdravili in nesteroidniminesteroidnimi antirevmatiki. antirevmatiki. 
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INHIBITORJI PRIVZEMA SEROTONINA (SSRI)INHIBITORJI PRIVZEMA SEROTONINA (SSRI)

•• Predstavniki: Predstavniki: fluoksetinfluoksetin,,fluvoksaminfluvoksamin, , 
paroksetinparoksetin, , sertralinsertralin, , citalopramcitalopram..

•• Antidepresivno delovanje po Antidepresivno delovanje po 
uuččinkovitosti in inkovitosti in ččasovnem poteku asovnem poteku 
podobno TCA.podobno TCA.

•• Akutna toksiAkutna toksiččnost je manjnost je manjšša kot pri a kot pri 
MAOI ali TCA in je tako nevarnost MAOI ali TCA in je tako nevarnost 
predoziranjapredoziranja manjmanjšša.a.
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INHIBITORJI PRIVZEMA SEROTONINA (SSRI)INHIBITORJI PRIVZEMA SEROTONINA (SSRI)

•• Stranski uStranski uččinki: inki: navzeanavzea, nespe, nespeččnost, spolne nost, spolne 
disfunkcije.disfunkcije.

•• Ni interakcij s hrano, lahko pa nastopi Ni interakcij s hrano, lahko pa nastopi 
nevarna 'nevarna 'serotoninskaserotoninska reakcija' reakcija' 
((hipertermijahipertermija, mi, miššiiččna rigidnost, na rigidnost, ššok) ob ok) ob 
kombinaciji z MAOI.kombinaciji z MAOI.

•• Trenutno najbolj Trenutno najbolj predpisovanipredpisovani AD, v rabi AD, v rabi 
tudi pri nekaterih drugih psihiatritudi pri nekaterih drugih psihiatriččnih nih 
indikacijah.indikacijah.
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INHIBITORJI MAO (IMAO)INHIBITORJI MAO (IMAO)
•• NajvaNajvažžnejnejšši predstavniki so: i predstavniki so: fenelzinfenelzin, , tranilcipromintranilcipromin, , 

iproniazidiproniazid in in moklobemidmoklobemid..

•• V preteklosti so jih izpodrinili TCA, predvsem zaradi V preteklosti so jih izpodrinili TCA, predvsem zaradi 
interakcij in dvomov glede uinterakcij in dvomov glede uččinkovitosti; v inkovitosti; v 
novejnovejššem em ččasu jim uporaba spet naraasu jim uporaba spet narašščča.a.

•• UUččinek je dolgotrajen (tedne) zaradi ireverzibilne inek je dolgotrajen (tedne) zaradi ireverzibilne 
inhibicijeinhibicije MAO. MAO. MoklobemidMoklobemid ima kratek ima kratek ččas as 
delovanja.delovanja.

•• Glavni stranski uGlavni stranski uččinki: inki: ortostatskaortostatska hipotenzijahipotenzija
(blokada (blokada simpatikasimpatika); atropinu podoben u); atropinu podoben uččinek (kot inek (kot 
pri TCA); pridobivanje tepri TCA); pridobivanje težže; stimulacija Ce; stimulacija CŽŽ, ki , ki 
povzropovzročča nemir; nespea nemir; nespeččnost; okvara jeter (redko).nost; okvara jeter (redko).
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INHIBITORJI MAO (IMAO)INHIBITORJI MAO (IMAO)

•• Akutno Akutno predoziranjepredoziranje povzropovzročča a 
stimulacijo Cstimulacijo CŽŽ, v, vččasih asih konvulzijekonvulzije..

•• Lahko povzroLahko povzroččijo hude ijo hude hipertenzivnehipertenzivne
krize ob ukrize ob užživanju hrane, ki vsebuje ivanju hrane, ki vsebuje 
tiramintiramin ('('cheesecheese reactionreaction'); ne smemo '); ne smemo 
jih dajati sojih dajati soččasno z TCA ali SSRI. asno z TCA ali SSRI. 
MoklobemidMoklobemid ne kane kažže teh reakcij.e teh reakcij.

•• Interakcija z Interakcija z petidinompetidinom, ki povzro, ki povzročči i 
hiperpireksijohiperpireksijo andand hipotenzijohipotenzijo..
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ATIPIATIPIČČNI ANTIDEPRESIVINI ANTIDEPRESIVI
•• Raznolika skupina, vkljuRaznolika skupina, vključčuje uje maprotilinmaprotilin, , venlafaksinvenlafaksin, , 

trazodontrazodon, , mianserinmianserin in in bupropionbupropion..

•• Ni skupnega mehanizma delovanja. Nekateri so Ni skupnega mehanizma delovanja. Nekateri so 
ššibki ibki blokatorjiblokatorji privzema privzema monoaminovmonoaminov, drugi (npr. , drugi (npr. 
bupropionbupropion) imajo neznan mehanizem delovanja.) imajo neznan mehanizem delovanja.

•• Zakasnitev terapevtskega uZakasnitev terapevtskega uččinka je podobna kot pri inka je podobna kot pri 
TCA in MAOI. TCA in MAOI. VenlafaksinVenlafaksin lahko deluje hitreje.lahko deluje hitreje.

•• VeVeččinoma imajo precej kratkotrajno delovanje.inoma imajo precej kratkotrajno delovanje.

•• NeNežželeni ueleni uččinki in akutna toksiinki in akutna toksiččnost so razlinost so različčni, ni, 
veveččinoma pa so manjinoma pa so manjšši kakor pri TCA.i kakor pri TCA.
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LITIJLITIJ
•• Anorganski ion se jemlje oralno v obliki litijevega Anorganski ion se jemlje oralno v obliki litijevega 

karbonata.karbonata.

•• Mehanizem delovanja ni razjasnjen. Glavne Mehanizem delovanja ni razjasnjen. Glavne 
biokemibiokemiččne mone možžnosti so:nosti so:

–– Poseganje v nastajanje IPPoseganje v nastajanje IP33,,

–– Poseganje v nastajanje Poseganje v nastajanje cAMPcAMP..

•• UUččinki na inki na nevrotransmiterskenevrotransmiterske sisteme so sisteme so šštevilni in tevilni in 
zapleteni. zapleteni. 

•• Deluje na manijo kot tudi na depresijo. V glavnem Deluje na manijo kot tudi na depresijo. V glavnem 
se uporablja v se uporablja v profilaksiprofilaksi bipolarne motnje.bipolarne motnje.
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LITIJLITIJ
•• Dolg plazemski tDolg plazemski t1/21/2 in ozko in ozko terapeutskoterapeutsko okno. okno. 

Zato so stranski uZato so stranski uččinki pogostni in je nujno inki pogostni in je nujno 
spremljanje plazemske koncentracije.spremljanje plazemske koncentracije.

•• Glavni neGlavni nežželeni ueleni uččinki so: inki so: navzeanavzea, , žžeja in eja in poliuriapoliuria, , 
hipotireozahipotireoza, , tremortremor, slabotnost, du, slabotnost, dušševna evna 
zmedenost, zmedenost, teratogenezateratogeneza. Akutno . Akutno predoziranjepredoziranje
povzropovzročči zmedenost, i zmedenost, konvulzijekonvulzije in motnje srin motnje srččnega nega 
ritma.ritma.

•• Diuretiki poveDiuretiki poveččajo njegov uajo njegov uččinek.inek.

•• Druga zdravila za uravnavanje razpoloDruga zdravila za uravnavanje razpoložženja enja 
(bipolarne motnje): (bipolarne motnje): karbamazepinkarbamazepin, , valproatvalproat..
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Indikacije za uporabo antidepresivovIndikacije za uporabo antidepresivov

•• depresijadepresija

•• enuresis enuresis nucturnanucturna

•• pomanjkanjepomanjkanje pozornostipozornosti
povezanopovezano s s 
hiperaktivnostjohiperaktivnostjo (v (v 
primerihprimerih, , koko
psihostimulansipsihostimulansi
odpovejoodpovejo))

•• hudahuda anksioznostanksioznost
((panipaniččnana motnjamotnja))

•• posttravmatskiposttravmatski stresstres

•• obsesivnoobsesivno kompulzivnekompulzivne
motnjemotnje (SSR(SSRI)I)

•• bulimia nervosabulimia nervosa

•• profilaksaprofilaksa migrenemigrene

•• kronikroniččnana boleboleččinaina

•• premopremoččnono izraizražženen
seksualniseksualni nagonnagon (?)(?)
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