ANTIDEPRESIVELE

Dr. Liana Dehelean
UMF TIMISOARA




INDICATII

Depresie

Tulburare obsesw-
compulsiva

Tulburare de paAN | C CI
Fobie sociald
Bulimie nervoasa
Enuresis

Algil

Narcolepsie




TRICICLICE:
Imipramina

Clomipramina

Amitriptilina
Doxepin
Nortriptilin
Desipramina

IMAO:
lproniazid

Tranilcipromina

Fenelzina
|lzocarboxazid
Moclobemid
lzoniazida

TETRACICLICE:

Maprotilina
Mianserina

NARI:
Reboxetina

SSRI:
Fluvoxamina
Fluoxetina
Paroxetina
Sertralina
Citalopram
Escitalopram

NASSA
Mirtazapina

SARI
Trazodon
Nefazodon

NDRI
Bupropion

SNRI:
Venlafaxina
Duloxetina
Milnacipran



SEROTONINA (SHT)

CAILE SEROTONINERGICE: cu
originea in rafeu

Cale serotoninergica
afeu. ganglion
bazali

Cale serotoninergica
rafeu- cortex
prefrontal

Cale
serotoninergica
rafeu-sistem limbic

Cale
serotoninergica
rafeu- hipotalamus




Noradrenalina (NA)

CAILE NORADRENERGICE (cu
originea in locus coeruleus):

LC- nc.bazal Meynert
LC- hipotalamus

LC- talamus \ =

LC-cortex prefrontal

LC- amigdala

LC- nuclei vegetatlw
sau ai re

‘A‘







ED

A.D

I. MAO

ICVEISE
IPRONIAZID
IZONIAZIDA
FENELZINA
reversibile
MOCLOBEMID

Multiple contraindicatii !
Nu se asociaza cu alte antidepresive

A.D

TIMOANALEPTICE
(antidepresive de zi)

Triciclice:
IMIPRAMINA
CLOMIPRAMINA
NORTRIPTILINA
Tetraciclice
MAPROTILINA

indicatii:
depresia inhibata
depresia cu atacuri de panica

ANX
A.D

E.D

TIMOLEPTICE
(antidepresive de seara)

Triciclice:
AMITRIPTILINA (75-150-200 mgizi)
TRIMIPRAMINA
DOXEPIN
Tetraciclice
MIANSERINA (30-60 mg/zi)
Alte:
TRAZODON (300-600 mg/zi)
TIANEPTINA
indicatii:
depresia cu anxietate



EFECTUL ANTIDEPRESIV apare dupa 2 saptamani de |a
administrarea anfidepresivulul, fimp 1 care se produce
scaderea numarului si afinitatii receptorilor postsinapftici

RECEPTORI
NEUROMEDIATOR POSTSINAPTICI

EFECTUL
ANTIDEPRESIV
Dupa 2 saptamani



N

Sindromul metabolic

e scaderea tolerantei la glucoza
 hiperglicemie

e diabet zaharat
 hiperlipidemie

e Ccresterea in greutate

© consecinta
antagonismului




N

Sindromul anticolinergic

Uscdaciunea mucoaselor
Retentie urinard
Constipatie

© Risc de aparifie a
starii confuzionale la
oatrani cu halucinati

© Un eventual consult
oftalmologic se va
face dupa oprirea
medicatiel

- confraindicatii:
- glaucom cu unghi




Prin efect anticolinergic,
antladrenergic si blocarea
canalelor de sodiu

La pacientii cu cardiopatie
Clinic:
Bradicardie si alungirea intervalului

QTc

Tahicardie
Hipotensiune arteriald



FACTORI DE RISC:
-QTc lung congenital

-Boli cardiace

Stimul simpatic (ESV)

-Medicatie ce alungeste QT l
-Dezechilibre hidro-electrolitice

l

QTc lung :
Femei > 470
Barbati > 450

>

fenomenul R/T

X Torsada varfurilor
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\ - -
S\c\:gderea pragulu
convulsivant si aritmiile

e cCOMa
e convulsii
e aritmii

© Se datoreaza
blocarii canalelor
de sodiu din creiler
| INIMA Tn caz de




N

Sindromul serofoninic

e diaree

 neliniste

e fremor

e ataxie

e mioclonii, convulsii

e febra, confuzie, coma

- Este consecinta hiperstimularii receptorilor
SHTTA din frunchiul cerebral si maduva
spindrii de catre o cantitate mare de
serotonind in cazul ASOCIERII de IMAO cu
ADT, cu SSRI, sau cu BUSPIRONA




Dacad se alege un
antfidepresiv sedativ, doza mai mare va fi administrata seara
Antidepresiv dinamizant sau intermediar, doza mai mare se
administreaza dimineata

Tratamentul se initiazd cu doze mici care se cresc treptat panad la
doza optima

Efectul antidepresiv apare dupd 2 saptamani

Decizia privind eficienta tfratamenfului initiat se ia dupd 4-6
olelfelaglelal
Asocierea a doud antidepresive nu este recomandatd decdat in

cazul depresiilor rezistente si atunci se aleg antidepresive din clase
diferite

Datorita sumarii efectelor adverse, inlocuirea unui antidepresiv cu
altul trebuie facutd dupd o pauza de aproximativ 2 saptamani

Deoarece evolutia naturald a unui episod depresiv este de 6 luni,
pentru a preveni recaderile se mentine doza eficienta timp de é-1luni
dupad care se scade freptat dozele pdnd la o dozd minima de
intrefinere



Fazele tratamentulul In depresie

Pentru a preveni recaderea si recurenta tratamentul cu antidepresive trebuie
continuat cel putin 6 luni, pana la 2 ani, uneori mai mult

REMISIUNE RECUPERARE
RASPUNS | RECADERE | RECURENTA

I N Il

REZISTENTALA TRATAMENT

CONTINUARE MENTINERE




Alegerea antidepresivului va tine cont de:
Forma clinica (depresie inhibata, anxioasa, iritabild)

Tulburarea de fond (tulburare monopolar depresiva sau bipolara: la
bipolari se prefera antidepresive de tip SSRI)

Comorbiditatea psihiatrica (atacuri de panica, fobii, obsesii)
Comorbiditatea somatica (cardio-vasculara, hepatica, neurologica)
Varsta
Factori socio-economici

Se pot adduga la antidepresiv: anxiolitice, hipnotice,

antipsihotice de noua generatie (olanzapma risperidona) -1n caz
de simptome psihotice

De multe ori e utild asocierea stabilizatorilor timici (pentru a
preveni virajul maniacal sub antidepresivele triciclice mai ales)



Calea de administrare
orala (picaturi sau tablete) Monoterapie)

Durata tratamentulur:
Acut: 4-6 saptamani
Consolidare: 6 luni

Monitorizare:

TA, EKG

G, IMC, circumferinta abdominalad
Glicemie, profil lipidic

Constipatia

Somnul

Pofta de mancare

Dispozitia afectiva



Antidepresive + alcool — sedare excesiva

Antidepresive + neuroleptice — sedare
excesiva

Antidepresive + benzodiazepine — sedare
excesiva

Antidepresive + barbiturice — sedare
excesiva



INDUCTIA ENZIMATICA
AD + nicotind — scaderea concentratiei AD 1n sGnge
AD + fenobarbital — scaderea concentratiei AD in
sange
AD+ carbamazepind — scaderea concentratiei AD in
sange
AD+ anficonceptionale orale — scaderea
concentratiei AD in sGnge

INHIBITIA ENZIMATICA

ADT+ SSRI (paroxeting, fluoxetind)— cresterea
concentratiei ADT in sGnge

ADT + cimetidina — cresterea concentratiei ADT in
sange



AD + ANTICOLINERGICE — accentueaza
simptomele anticolinergice

AD + ANTIARITMICE (chinidina) — aritmii

AD + ANTICOLINERGICE — accentueazad
simptomele anticolinergice

AD + ANTIHIPERTENSIVE — blocarea efectelor
hipotensoare

AD + SIMPATICOMIMETICE — cardiotoxicitate



CONDUCEREA DE
AUTOVEHICULE

© Sedarea poate afecta concentrarea
atentiel si reflexele




Antidepresive dinamizante

Derivati de
hidrazind: isocarboxazid si fenelzin
Amfetamine: tranilcipromina
Selegilina = antiparkinsonian
tip IMAO B
Moclobemid= inhibiotor
reversibil de MAO A (RIMA)

MAQO A catabolizeazd NA, 5HT
MAO A si B catabolizeazd DA
si Tiramina

Tiramina neinhibatd de IMAO
elibereaza NA, DA, 5HT cu

crize hipertensive, tahicardie,
AVC, greatq, cefalee




TIRAMINA este un precursor al noradrenalinei

Alimente ce elibereazad in organism firamina:
Branza (Stilton — continut crescut; Parmezan — confinut scazut)
Bere
Vin rosu
Ciocolata
Cafea
Ceal
Cola
Peste afumat
Avocado, banane
caviar

Este contraindicatad folosirea in aceste cazuri a
antidepresivelor de tip IMAO



Derivati de hidrazind: isocarboxazid si fenelzin: afectare hepatica
Tranilcipromina poate produce spontan crize hipertensive
Moclobemidul produce insomnie si greatd

IMAQO pot produce decompensare psihotica la pacientii schizofreni
IMAO pot produce viraj maniacal

IMAQO produc hipoglicemie accentudnd efectele insulinei si
antidiabeticelor orale

IMAQO au potential cardiotoxic si epileptogen mai mic decdt
antidepresivele triciclice si tetraciclice



N

ANTIDEPRES|VELE TRICICLICE - MECANISM DE
ACTIUNE




MIANSERINA- MECANISM DE ACTIUNE

q ﬁ.\

BLOCAREA
. - RECEPTORILOR
d a hipoTA

ortostatica




MIRTAZAPINA- MECANISM DE ACTIUNE
noradrenergic and specific serotoninergic antidepressant
= NASSA ‘

INHIBITORI a2

PRESINAPTICI

O BLOCAREA
RECEPTORILOR




Indicatile SSRI

TULBURAR
OBSESIV-
COMPULSIVA

DEPRESIE CU RISC
SUICIDAR

TULBURAREA
ATACURILOR DE
PANICA




Anxietate, neliniste pana la agitatie, insomnie
Tremor, mioclonii nocturne, akatizie

Anorexie, greturl, varsaturi, crampe abdominale,
diaree

Cefalee
Disfunctie sexuala

Sindrom serotoninergic major : diaree, neliniste ,
tremor, ataxie, mioclonil, convulsii, febra, confuzie,
coma |












SSRI s-au dovedit sigure Tn tratamentul depresiei la
bolnavii cadio-vasculari

Tratarea depresiel la bolnavii cu angina pectorala sau
dupa infarct miocardic creste speranta de viata



SARI- SEROTONINE
ANTAGONISM/REUPTAKE INHIBITOR




Trazodon (TRITICO) 150-300 mg/zi
Actiune favorabila asupra

Somnului ~~

Anxietatii i

Sexualitatii

BLOCAREA
RECEPTORILOR

da hipoTA ortostatica,
ameteala /




Nefazodon

Actiune favorabila asupra
Somnului

Anxietatii i

Sexualitatii

BLOCAREA
RECEPTORILOR
da hipoTA
ortostatica



\BUPRODION — MECANISM DE




SNRL= MECANISM DE ACTIUNE




\ SEROTONINA, NORADRENALINA $1 DUREREA

talzm

Substanta cenusie
periapeductala

(Serotonina) '

Nucleul mare al
rafeului
(Serotonina)

Substanta reticulata

(Noradrenalina)

Fibre C, A&
(Glutamat, Substanta P)

Interneuron
(Encefalina)




VENLAFAXINA — MECANISM DE ACTIUNE




Efect antidepresiv prin .
blocarea receptorilor i
5HT2C cu stimularea w— T
noradrenalinei si apitan el Spracaeai |
dopaminel

Stimularea somnului prin
stimularea receptorilor
melatoninei MT1 si MT2

e
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=1 AGOMELATINA ’
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SHT278 5 (
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MILNACIPRAN e
DULOXETINA

MAPROTILINA TIANEPTINA VENLAFAXINA
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