PRACE POGLADOWE

REVIEWS

Fukasz Swiecicki

Stosowanie wenlafaksyny w dawkach wiekszych niz 225 mg na dobe.
Bilans ryzyka i korzysci
The use of venlafaxine at doses higher than 225 mg/day. The balance of risks and benefits

II Klinika Psychiatryczna, Oddziat Chorob Afektywnych, Instytut Psychiatrii i Neurologii, Warszawa
Correspondence to: II Klinika Psychiatryczna, Oddzial Choréb Afektywnych, Instytut Psychiatrii i Neurologii,
ul. Sobieskiego 9, 02-957 Warszawa

Source of financing: Department own sources

Streszczenie |

Summary |

W pracy oméwiono wyniki badan dotyczacych stosowania wenlafaksyny w dawkach przewyzszajacych 225 mg/dobe.
Wydaje sie, ze stosowanie takich dawek moze by¢ celowe zwlaszcza u pacjentdw z depresjg lekooporng. W dawkach
do 225 mg/dobe wenlafaksyna jest lekiem o dziataniu gtdéwnie serotoninergicznym (hamujacym wychwyt zwrotny
serotoniny). W dawce przewyzszajacej 225 mg/dobe lek wywiera istotne dziatanie na hamowanie wychwytu zwrotnego
noradrenaliny. Nie bez znaczenia jest rowniez fakt, ze w przypadku dawek w zakresie 225-300 mg/dobe¢ zwigksza si¢
hamowanie wychwytu zwrotnego serotoniny. Choc efekt ten jest stosunkowo niewielki (oceniany na okoto 5%), to
zdaniem czgSci autoréw moze by¢ klinicznie znaczacy. Cechy te sprawiaja, ze wenlafaksyna w duzych dawkach jest
lekiem skuteczniejszym niz leki z grupy selektywnych inhibitorow wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI) oceniane
jako cata grupa, a takze skuteczniejszym niz fluoksetyna. Pod wzgledem skutecznosci wenlafaksyna jest takze lekiem
najmniej pordwnywalnym z lekami z grupy trojpierscieniowych lekow przeciwdepresyjnych. Tolerancja wenlafaksyny
nawet w duzych dawkach jest zazwyczaj zadowalajaca. Problem moga stanowic przykre objawy wystepujace
podczas odstawiania wenlafaksyny (zawroty glowy, nudnoSci, wymioty, ogdlne zle samopoczucie), nie ma jednak
dostatecznych dowod6w wskazujacych na to, ze cz¢stos¢ wystgpowania oraz stopiefi nasilenia tych objawow mogtyby
zaleze od stosowanej dawki leku — jest to raczej reakcja indywidualna.

Stowa kluczowe: wenlafaksyna, depresja, depresja lekooporna, dziatanie noradrenergiczne, dziatanie serotoninergiczne

The paper discusses the results of a study on the use of venlafaxine at doses higher than 225 mg/day. It seems that
the use of such doses may be intentional, especially in patients with treatment-resistant depression. When used at
doses of up to 225 mg/day, venlafaxine is a serotoninergic agent (an agent that inhibits the uptake of serotonin).
When used at a dose higher than 225 mg/day, the drug has significant effects on the inhibition of noradrenalin
reuptake. The fact that doses ranging between 225 and 300 mg/day increase serotonin reuptake is also significant.
Although this effect is relatively small (estimated at about 5%), it may be clinically significant according to some
authors. Thus, venlafaxine administered at high doses is more efficacious compared to both fluoxetine and the group
of selective serotonin reuptake inhibitors (SSRI), when assessed as a whole group. In terms of efficacy, venlafaxine is
also the least comparable to the agents from the group of tricyclic antidepressants. Venlafaxine is usually well tolerated
even at high doses. Although unpleasant symptoms associated with the withdrawal of venlafaxine (dizziness, nausea,
vomiting, general malaise) may be a problem, there is no sufficient evidence indicating that the prevalence and severity
of these symptoms may be dose-dependent - this is rather an individual response.

Key words: venlafaxine, depression, treatment-resistant depression, noradrenergic effects, serotoninergic effects
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WPROWADZENIE

sto wystepujacym i powaznym problemem zdro-

wotnym jest depresja, czy tez bardziej precyzyjnie —
roznego rodzaju depresje. Nawet jesli problem nie dotyczy,
jak twierdzi wielu badaczy, kilkunastu procent populacji
ogolnej, to z pewnoscig kilka procent osob jest powaznie
zagrozonych, a to w zupetnosci wystarczy, aby uznac de-
presje za jeden z podstawowych problemow zdrowotnych
wspolczesnego Swiata. W odbiorze spotecznym depresje
czesto pojmuje si¢ jako pewien specyficzny rodzaj smut-
ku, ktory po pewnym czasie najczesciej przemija, stad ten-
dencja do lekcewazenia tej choroby. W przypadku wielu
standw depresyjnych moze to jednak narazi¢ pacjenta na
powazne niebezpieczefistwo. Wedtug roznych szacunkdw
ryzyko popetnienia samobdjstwa przez osoby chore wyno-
si od 10 do nawet 25%! Jest to odsetek porownywalny do
tego, ktorym charakteryzuje si¢ wiele powaznych chordb
nowotworowych. Zagrozenie samobdjstwem to nie jedyny
problem chorych na depresje, cho€ jest on bardzo wazny,
a przy tym niedoceniany.
Z leczeniem depresji nie mozna czekac. Musimy sobie od-
powiedzie¢ na dwa istotne pytania: czy rzeczywiscie dyspo-
nujemy wystarczajaco dobrymi metodami leczenia i czy do
kofica wykorzystujemy te metody, ktorymi dysponujemy?
W obecnej chwili odpowiedZ na oba moze by¢ wylacznie
jednoznacznie przeczaca — nie dysponujemy optymalnymi
metodami, co gorsza, bardzo cz¢sto nie wykorzystujemy
tego, co moglibySmy wykorzystac. Artykut jest poswigcony
gtownie temu drugiemu zagadnieniu — petnemu wykorzy-
staniu jednego ze skuteczniejszych lekow przeciwdepresyj-
nych, jakim jest wenlafaksyna.

Z pewnoscig nie ma potrzeby przypominad, jak cze-

KTORE LEKI PRZECIWDEPRESYJNE
SA NAJSKUTECZNIEJSZE?

Pytanie o skutecznos¢ jest w przypadku lekow przeciwde-
presyjnych pytaniem zasadniczym. Zaro6wno codzienne
doswiadczenie kliniczne, jak i wyniki licznych, poprawnych
metodologicznie badaf, przeprowadzonych z wykorzysta-
niem metody podwdjnie Slepej proby i grupy kontrolnej
placebo, wyraznie wskazuja, ze w przypadku pierwszej ku-
racji lekiem przeciwdepresyjnym mozna liczyC, przecigtnie,
na 60-procentowa skutecznoS¢ leczenia. Warto zwrocic
uwage, ze wspomniane 60% dotyczy wyraznej pozytyw-
nej reakceji na lek (zazwyczaj okresla si¢ ja jako zmniejsze-
nie liczby punktow w skali stosowanej do oceny o co naj-
mniej 50%), a nie remisji objawowej, nie wspominajac juz
o funkcjonalnej — w tych ostatnich aspektach skutecznos¢
lekdw przeciwdepresyjnych jest niestety jeszcze mniejsza.

Czy dotyczy to w rownym stopniu wszystkich lekow?
Wydaje sig, ze nie. Bardzo ciekawa metaanaliz¢ dotycza-
cg tego zagadnienia przeprowadzit Anderson”. Autor
uwzglednit 102 randomizowane badania kliniczne, w kto-

214 rych udziat wzieto tacznie ponad 10 tysiecy pacjentow

z depresja. Celem badania byto poréwnanie skutecz-
nosci i tolerancji selektywnych inhibitorow wychwytu
zwrotnego serotoniny (selective serotonin reuptake inhib-
itor, SSRI) i trojpierscieniowych lekow przeciwdepresyj-
nych (TLPD). Wyniki wykazaly, ze te dwie grupy lekow
nie r6znig si¢ pod wzgledem skutecznoSci dziatania, je-
§li bierzemy pod uwage calg oceniang populacj¢ oraz
wszystkie leki z obu grup tacznie. Bardziej szczegdtowa
analiza ujawnia jednak, ze to TLPD sg istotnie skutecz-
niejsze w terapii pacjentow hospitalizowanych z powo-
du depresji — a wigc z bardzo duzym prawdopodobien-
stwem w populacji 0s6b o wigkszym nasileniu choroby.
Takze podzial na poszczegolne leki pozwolif na wykaza-
nie, ze amitryptylina (jeden z TLPD) jest istotnie skutecz-
niejsza od SSRI. Zgodnie z przewidywaniem leki z grupy
SSRI byty istotnie lepiej tolerowane niz TLPD, niemniej —
jak juz wspomnialem — wydaje si¢, ze w przypadku lekow
przeciwdepresyjnych skutecznos¢ jest cecha istotniejsza
niz tolerancja.

W opinii autora wspomnianej metaanalizy, ale takze zda-
niem wielu innych specjalistow, przyczyng wigkszej sku-
tecznosSci TLPD w porOwnaniu ze znacznie bardziej se-
lektywnymi lekami, jakimi sg SSRI, jest wlasnie dziatanie
na wigkszg liczbe uktaddw receptorowych. Wydaje sie,
ze szczegoOlnie istotne moze by¢, oprocz wpltywu na prze-
kaznictwo serotoninergiczne, dziatanie na uktad noradre-
nergiczny.

CZY WENLAFAKSYNA JEST LEKIEM
O DZIALANIU WYBIORCZYM?

Wenlafaksyna jest zaliczana do grupy lekow okreslanych
jako Srodki hamujace wychwyt zwrotny serotoniny i nor-
adrenaliny (serotonin-norepinephrine reuptake inhibitor,
SNRI), co w zasadzie powinno wystarczy¢ jako odpowiedz
na pytanie postawione w tytule. Trzeba jednak pamigtac,
ze dzialanie leku wyraznie zalezy od dawki. Debonnel
iwsp.? oceniali wptyw matych (75 mg/dobe) i duzych (do
375 mg/dobe) dawek wenlafaksyny na hamownie wychwy-
tu serotoniny i noradrenaliny w grupie pacjentow z duza
depresja. W badaniu wykorzystano podwdjnie Slepg probe.
W ocenie wzi¢lo udziat 44 pacjentow, kuracja trwata czte-
ry tygodnie. Autorzy stwierdzili, ze obie stosowane dawki
wenlafaksyny z podobng sita hamowaty wychwyt zwrotny
serotoniny (55% po jednym tygodniu, 75% po czterech ty-
godniach), jednak tylko wyzsze dawki wenlafaksyny istot-
nie hamowaly wychwyt zwrotny noradrenaliny. Zdaniem
autorOw tego badania dopiero w dawkach od 225 mg/dobe
i wiecej mozna okreslic wenlafaksyne jako SNRI, w daw-
kach nizszych lek zachowuje si¢ raczej jako SSRI.

Podobna prawidtowos¢ stwierdzili takze Owens i wsp.©®
Badajac grupe pacjentow leczonych ambulatoryjnie z po-
wodu depresji, autorzy wykazali, ze im wyzsza jest stoso-
wana dawka wenlafaksyny, tym wigksze hamowanie wy-
chwytu zwrotnego noradrenaliny, choC nawet dla dawki
najwyzszej (375 mg/dobe) dzialanie to i tak bylo istotnie
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stabsze (60%) niz hamowanie wychwytu zwrotnego sero-
toniny (80%). Autorzy zwracajg uwage, ze obserwowane
przez nich zalezne od dawki hamowanie wychwytu zwrot-
nego noradrenaliny moze mie¢ znaczenie kliniczne, choc¢
ich zdaniem nie jest to do kofica udowodnione.

CZY DZIALANIE NA WYCHWYT ZWROTNY
NORADRENALINY JEST JEDYNA
PRZYCZYNA WIEKSZEJ SKUTECZNOSCI
DUZYCH DAWEK WENLAFAKSYNY?

Prawdopodobnie dziatanie na wychwyt zwrotny noradre-
naliny ma istotny wplyw na skutecznos$¢ wigkszych dawek
wenlafaksyny, jednak nie jest to jedyne istotne dziatanie ta-
kich dawek. Voineskos i wsp.™ oceniali przy uzyciu pozytro-
nowej tomografii emisyjnej stopief aktywnosci biatka trans-
portujacego serotoning (5-HTT) w prazkowiu zdrowych
ochotnikow nieprzyjmujacych lekow oraz u pacjentow z za-
burzeniem depresyjnym nawracajacym przyjmujacych wen-
lafaksyne, sertraling lub citalopram w wysokich dawkach
[odpowiednio 450 (1), 200 i 60 mg/dobe]. Autorzy stwier-
dzili, ze minimalna dawka terapeutyczna stosowanych le-
kow wywotuje 80% zablokowanie 5-HTT, zwigkszenie
dawki do maksymalnej (w tym badaniu w przypadku wen-
lafaksyny az do 450 mg/dobg) pozwala na uzyskanie do-
datkowych 5%. Wydaje si¢ to niewiele, ale zdaniem autorow
roznica ta moze by¢ decydujaca dla uzyskania reakcji na lek
zwlaszcza w przypadku pacjentdw lekoopornych. Opinig
taka wydajq si¢ potwierdzac opisy kazuistyczne, np. doty-
czace stosowania citalopramu w dawce do 100 mg/dobe®
czy tez wenlafaksyny w dawce 600 mg/dobe . Tak wiec sto-
sowanie wyzszych dawek wenlafaksyny moze skutkowac nie
tylko dodatkowym uruchomieniem mechanizmu noradre-
nergicznego, ale takze wigkszym ,,wykorzystaniem” mecha-
nizmu serotoninergicznego.

CZY WENLAFAKSYNA JEST LEPSZA
NIZ LEKI Z GRUPY SSRI?

Czy na podstawie dotychczas przytoczonych da-
nych mozna zaryzykowac twierdzenie, ze wenlafaksy-
na, zwlaszcza stosowana w duzych dawkach, jest lep-
sza niz leki z grupy SSRI? Z pewnoscig istniejg dane
wskazujace na wigksza skutecznoS¢ wenlafaksyny. Thase
i wsp.? przeprowadzili metaanaliz¢ oSmiu badan, w kto-
rych udzial wzieto 68 pacjentdéw leczonych w warunkach
szpitalnych i 1977 chorych leczonych ambulatoryjnie
przy uzyciu wenlafaksyny lub ktorego$ z lekdw naleza-
cych do grupy SSRI. Wyniki wskazuja, ze leczenie wenla-
faksyng prowadzi do remisji u 45% pacjentow, a podawa-
nie ktorego$ z lekow SSRI u 35% chorych. Jest to rdznica
istotna statystycznie.

W innym badaniu Thase’a i wsp.® poréwnywano skutecz-
no$¢ dwoch réznych dawek wenlafaksyny — ,,standardo-
wej” (Srednio 148 mg/dobe) i ,podwyzszonej” (Srednio
309 mg/dobe). Autorzy stwierdzili, ze wigksza dawka jest
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skuteczniejsza i pozwala na szybsze osiggni¢cie efektu te-
rapeutycznego, nie jest jednak rownie dobrze tolerowa-
na. Zdaniem autorow artykulu tolerancje wyzszych dawek
mozna poprawi€ przez wydiuzenie czasu dochodzenia do
dawki zaplanowanej. Rowniez z opracowania Davidsona
i wsp.” wynika wyraZznie (zob. tabelg 1 w tymze artykule),
ze wigksze dawki wenlafaksyny sg istotnie skuteczniejsze
nie tylko od mniejszych dawek tego leku, ale takze od flu-
oksetyny (przedstawiciela SSRI). Autorzy tej pracy uwaza-
ja, ze glowng przyczyna tej rdznicy jest silniejsze przeciw-
lekowe dziatanie wenlafaksyny.

Poréwnanie skutecznosci wenlafaksyny i SSRI przeprowa-
dzili rowniez Nemeroff i wsp.'” W opublikowanej przez
nich metaanalizie uwzgledniono 34 badania randomizo-
wane, w ktorych wzi¢to udziat 4191 pacjentéw leczonych
wenlafaksyng i 3621 chorych leczonych ktoryms z lekow
SSRI; 932 osoby otrzymywaly placebo. Badanie wykaza-
fo, ze wenlafaksyna jest istotnie skuteczniejsza od wszyst-
kich SSRI analizowanych razem, jednak rozbicie grupy na
poszczegolne leki wskazuje, ze istotnie wigksza skutecz-
noS¢ wenlafaksyny dotyczy jedynie fluoksetyny, w porow-
naniu z pozostalymi lekami z tej grupy wenlafaksyna byta
co prawda skuteczniejsza, ale r6znice miedzy lekami nie
byly istotne statystycznie.

Na tej podstawie oraz na podstawie doSwiadczenia kli-
nicznego mozna powiedzie¢, ze wenlafaksyna, zwlaszcza
stosowana w duzych dawkach, jest lekiem skuteczniej-
szym niz SSRI jako catfa grupa oraz niz fluoksetyna, nie
jest to jednak jednoznaczne ze stwierdzeniem, ze wenla-
faksyna jest lekiem lepszym. W powszechnie cytowanej
duzej metaanalizie Ciprianiego i wsp.'? przeprowadzo-
no oceng¢ skutecznosci i tolerancji dwunastu lekow prze-
ciwdepresyjnych okreslonych ogdlnie jako Srodki ,,nowej
generacji”. W badaniu wykorzystano niestosowang do-
tad metodg¢ analizy statystycznej pozwalajaca na prze-
prowadzanie posSrednich porownaf migdzy lekami, ktore
nie byly ze soba porownywane bezposSrednio. Wyniki me-
taanalizy wskazuja, ze wenlafaksyna nalezy (wraz z mir-
tazapina, escitalopramem i sertraling) do grupy lekow
najskuteczniejszych. W rankingu tolerancji wenlafaksy-
na jest jednak dopiero na 6smym miejscu (wyprzedza-
jaja m.in. citalopram, fluoksetyna czy sertralina). Jak juz
wspomniano, wydaje si¢, ze w kategoriach og6lnych sku-
tecznoS¢ lekow przeciwdepresyjnych jest wazniejsza niz
ich tolerancja, poniewaz jest ich ,stabszg strona” (sa to,
ogOlnie biorac, leki tagodniejsze niz skuteczniejsze), cho¢
sytuacja zmienia sig, jesli odniesiemy si¢ indywidualnie
do konkretnych pacjentow. Jesli dla kogos dziatania nie-
pozadane leku sa niemozliwe lub bardzo trudne do wy-
trzymania, to nawet dobra skutecznoS¢ nie zapobiegnie
przerwaniu kuracji przez t¢ osob¢ — w przypadku wenla-
faksyny sytuacja taka jest bardziej prawdopodobna niz
w przypadku lekow z grupy SSRI. Mozna wigc stwier-
dzi¢, ze wenlafaksyna jest skuteczniejsza niz leki z grupy
SSRI, cho¢ nie mozna na tej podstawie twierdzic, ze jest
to lek ,lepszy”.
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CZY WENLAFAKSYNA JEST
SKUTECZNIEJSZA NIZ TLPD?

Na poczatku tego opracowania wspomniatem, ze TLPD sg
nie bez racji uwazane za najskuteczniejsze leki przeciwde-
presyjne, zwlaszcza w grupie 0sOb z najciezsza depresjq —
wskazuje na to wyraZnie metaanaliza Andersena”. Jednak
w czasie, kiedy powstawata metaanaliza Andersena, wen-
lafaksyna dopiero wchodzita powszechnie na rynek. Za-
sadne jest wiec pytanie o pordwnanie wenlafaksyny (leku
dziatajacego na wigcej niz jeden uktad neuroprzekaznic-
twa) z TLPD, ktorych dziatanie rowniez nie jest wybidrcze.
Van den Broek i wsp.? przeprowadzili odpowiednig me-
taanalize badan porownujacych skuteczno$¢ wenlafaksyny
1 pieciu najpopularniejszych przedstawicieli TLPD (imipra-
miny, amitryptyliny, klomipraminy, dezypraminy i nortrypty-
liny). Wyniki poréwnania wskazuja na brak istotnych roznic
w skutecznoSci pomigdzy TLPD a wenlafaksyna. Nalezy jed-
nak zwrdci¢ uwagg, ze Srednia stosowana w porownaniach
dawka wenlafaksyny wynosita zaledwie 103,5 mg/dobe,
a wigc byta wedtug wszelkiego prawdopodobiefistwa o wiele
za mata. W badaniu Vermeidena i wsp."®, w ktorym wzigto
udziat 85 chorych z depresjg leczonych w warunkach szpi-
talnych, stosowano imipramin¢ w dawce pozwalajacej na
uzyskanie poziomu leku we krwi w zakresie 200-300 ng/ml
oraz wenlafaksyng w dawce 300-375 mg/dobg. Dobra reak-
cje na leczenie wenlafaksyng stwierdzono u 50% leczonych
w poréwnaniu z 39,5% przyjmujacych imipraming, remisj¢
obserwowano odpowiednio u 35,7% w pordwnaniu z 23,3%
leczonych imipraming. Roznice — cho¢ wydaja si¢ wyrazne —
nie sg jednak znamienne statystycznie. Doktadniejsza ana-
liza danych wykazata, ze w podgrupie pacjentow z depre-
sja bez objawdw psychotycznych wenlafaksyna byta jednak
lekiem istotnie skuteczniejszym od imipraminy. Ciekawe,
ze wniosek ten pokrywa si¢ w jakim§ stopniu z wnioskiem
plynacym z badania Andersena — TLPD wydaja si¢ szcze-
golnie skuteczne u 0sob z cigzka depresja. Takze wyniki me-
taanalizy przeprowadzonej przez Bauera i wsp.!¥ wskazuja
na to, ze wenlafaksyna jest lekiem co najmniej tak samo sku-
tecznym jak TLPD i lepiej od nich tolerowanym. Na pod-
stawie przytoczonych badan mozna powiedziec, ze wen-
lafaksyna jest co najmniej rownie skuteczna jak TLPD,
a w niektorych podgrupach pacjentow stosowana w duzych
dawkach moze by¢ nawet skuteczniejsza. To bardzo istotne
stwierdzenie, jeSli wezmie si¢ pod uwage, jak trudnym ,,prze-
ciwnikiem” sg leki z grupy TLPD.

CZY WENLAFAKSYNA JEST LEKIEM
BEZPIECZNYM?

Od czasu pierwszych badan wiadomo, ze wenlafaksyna
moze podwyzszac ciSnienie tetnicze krwi. Doniesienia na
ten temat nie sg jednak jednoznaczne. Thase"> na podsta-
wie metaanalizy badan, w ktorych wziglo udziat 3744 pa-
cjentow z duza depresja leczonych wenlafaksyng, imipra-
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ze hipertensyjne dziatanie wenlafaksyny dotyczy wylacznie
duzych dawek i jest klinicznie znaczace dopiero dla dawek
wiegkszych od 300 mg/dobg. Podobnego zdania sa Grun-
der i wsp.19 ktorzy uwazaja, ze istotny klinicznie wplyw na
uktad krazenia ujawnia si¢ jedynie u pojedynczych pacjentow
leczonych wenlafaksyng. Innego zdania sg Diaper i wsp.1?,
ktorzy sadza, ze zjawisko podwyzszania ciSnienia t¢tniczego
krwi przez wenlafaksyne moze by¢ znacznie cze¢stsze i doty-
czy¢ nawet tak niewielkich dawek jak 112 mg/dobe. Jest to
o tyle dziwne, ze autorzy ttumacza wplyw wenlafaksyny na
uklad krazenia jej dziafaniem noradrenergicznym, a w tym
zakresie dawek lek nie powinien wywolywac takiego dziata-
nia. Nie bez znaczenia moze by¢ fakt, iz badanie Diapera
1 wsp. zostalo przeprowadzone w grupie zdrowych ochotni-
kow — osoby zdrowe czesto reaguja na leki psychotropowe
inaczej niz osoby chore. Z doswiadczef autora tego opraco-
wania wynika, ze zjawisko istotnej klinicznie zwyzki ciSnienia
tetniczego krwi u pacjentdw z depresja leczonych wenlafaksy-
ng jest rzadkie i nie stanowi istotnej przeszkody w prowadze-
niu terapii, mozna si¢ jednak spodziewac, ze wigksze dawki
leku mogg stanowic nieco wigksze zagrozenie.

Istotnym problemem u 0s6b leczonych wenlafaksyna moze
by¢ wystepowanie objawdw odstawiennych podczas obni-
zania dawki leku. Do najczestszych objawOw nalezg silne
zawroty glowy, nudnosci, wymioty, biegunka, uczucie ogol-
nego rozbicia. Wydaje si¢ jednak, ze wystgpowanie obja-
wow odstawiennych nie ma zwigzku ze stosowang daw-
ka leku i ze jest cechg indywidualna. U os6b podatnych
problemem moze by¢ juz odstawienie 75 mg, podczas gdy
osoby odporne na takie dziatanie znoszg bez problemu na-
wet szybkie odstawienie 300 mg leku.

PODSUMOWANIE

Mozna $mialo stwierdzic, ze obecnie nie dysponujemy wy-
starczajaco skutecznymi metodami leczenia depres;ji. Trze-
ba jednak zwrdci€ uwage na to, ze metody, ktorymi dyspo-
nujemy, nie zawsze sa w pelni wykorzystywane. Dowodem
na prawdziwoS¢ tego twierdzenia jest praktyka stosowa-
nia lekow przeciwdepresyjnych w zbyt niskich dawkach.
W przypadku wenlafaksyny najczesciej stosuje sie dawke
150 mg/dobe do 225 mg/dobe. Tymczasem wyniki badan
wskazuja, ze przynajmniej w grupie osob opornych na le-
czenie celowe moze byc¢ stosowanie dawek do 300, a nawet
375 mg/dobe. Stosowanie tak duzych dawek pozwala na
petne wykorzystanie serotoninergicznego dziatania leku,
ale takze na ujawnienie dzialania noradrenergicznego, kt6-
re w przypadku wenlafaksyny wystepuje dopiero w daw-
kach przekraczajacych 225 mg/dobe. Wyniki badan porow-
nawczych wskazuja, ze w dawkach powyzej 225 mg/dobe
wenlafaksyna moze byC skuteczniejsza od lekow z grupy
SSRI i rownie skuteczna, a w pewnych podgrupach nawet
skuteczniejsza, jak leki z grupy TLPD. Tolerancja duzych
dawek jest na ogot dobra, cho¢ konieczne jest doktadne
monitorowanie ciSnienia t¢tniczego krwi. Zaleca si¢ takze
powolne zwigkszanie dawki leku.
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Stosowanie wenlafaksyny w dawkach wiekszych niz 225 mg na dobe. Bilans ryzyka i korzysci
The use of venlafaxine at doses higher than 225 mg/day. The balance of risks and benefits
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