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SUhrn

V poslednych rokoch sme svedkami vel’kého zdujmu vyskumnikov z celého sveta o trazodon. V svetovej lite-
ratire bolo publikovanych niekol’ko desiatok odbornych a vedeckych ¢lankov o trazodone, ktoré sa zaobera-
ju najmé d’al’$§imi moZnost’ami jeho vyuzitia. Okrem uZ znamych indikacii (liecba depresie, hyposomnie,
ovplyviiovanie funkénych sexualnych porich) sa skiimaji mozZnosti vyuZitia trazodonu na lie¢bu bulimie, za-
vislosti od benzodiazepinov a alkoholu, na ovplyvnenie degenerativnych ochoreni centralneho nervového sys-
tému (poruchy spravania u demencie a inych organickych porich), na ovplyvnenie bolesti pri chronickych te-
lesnych ochoreniach, diabetickej neuropatii, fibromyalgii. Tento prehPadovy ¢lanok prinasa prehl’ad odbor-
nej literatury o trazodone z rokov 2009-2012.

Kruacové slova: trazodon, antidepresivum, depresia, izkost’, insomnia, sexualne dysfunkcie, bolest’.

Summary

In recent years we have seen great interest from researchers around the world on trazodone. In the world li-
terature has been published dozens of professional and scientific articles on trazodone, dealing in particular
with the use of trazodone. In addition to the known indications (treatment of depression, inposomnia, sexual
dysfunction) explores the possibilities of using trazodone to treat bulimia, addiction to the benzodiazepines
and alcohol, the influence of degenerative diseases of the central nervous system (behavioral disorders in de-
mentia and other organic disorders), to influence pain in chronic physical diseases, diabetic neuropathy, fib-

romyalgia. This review provides an overview of scientific literature on trazodone in 2009-2012.
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Uvod

Trazodon (Trittico) je antidepresivum schvalené
a distribuované v mnohych krajinach sveta na liecbu depre-
sivnej poruchy udospelych (Fagiolini akol., 2012).
V klinickych studiach trazodon preukazal porovnatelny an-
tidepresivny ucinok ako tricyklické antidepresiva, SSRI
a SNRI. Je dobre tolerovany, nespdsobuje sexualne dysfun-
kcie, ovplyviiuje hyposomniu a ma anxiolyticky ucinok.
Napriek tomu, Ze trazodon je schvaleny na liecbu depresie,
v mnohych krajinach sa pouziva v nizkych davkach v off-
label indikécii na lie¢bu poruch spanku.
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Trazodon z farmakologického hl’adiska

Jedna sa o triazolopyridinovy derivat, ktory blokuje po-
stsynaptické serotoninové receptory (5-HT), 5-HT(2A) a 5-
HT(2C) a ciastocne inhibibuje presynaptické 5-HT transpor-
téry. Je antagonistom alfal a alfa2 adrenergnych receptorov
a H1 histaminergnych receptorov (Jarema a kol., 2011; Fa-
giolini a kol., 2012; Ghanbari, 2010). To vysvetl'uje Siroké
terapeutické spektrum od monoterapie depresie cez poten-
covanie u€inku inych liekov az po symptomaticka liecbu
niektorych symptomov (Stahl, 2009). Je metabolizovany
tromi cytochromami: CYP1A2, CYP2D6, and CYP3A4.
Denna definovana davka trazodonu podla WHO je 300 mg.
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Trazodon a depresia

Trazodon je ucinny v liecbe rdéznych depresivnych syn-
dromov — najmé depresie s hyposomniou (Tunio a kol.
2010), suzkostou, unavou a taktiez v liecbe depresie vo
vy$Som veku. Davka trazodonu je od 75 mg do 600 mg
denne s tym, ze najbeznejSie davky na lieCbu depresie st
v rozmedzi 150-300 mg denne. Trazodon je ucinny a dobre
tolerovany v liecbe depresie aj vo vysSom veku, ale malo by
sa uzivat’ nizSie davkovanie. Neziadice vedl'ajSie uinky st
zriedkavé a méze to byt najma utlm, gastrointestinalna dys-
funkcia a sucho v ustach (Jarema a kol., 2011).

Trazodon a spanok

V mnohych krajinach sa trazodon v nizkych davkach
(50 mg vecer) pouziva na liecbu hyposomnie, ktora nemusi
byt stéastou depresivneho syndromu (Gatecki a kol.,
2010). Prevalencia portach spanku vo vyspelych krajinach sa
odhaduje na 10-35% u dospelych. Pre efektivnu lie¢bu hy-
posomnie je dolezitd spravna diagnostika a liecba poruchy
(ochorenia), ktoré ju spdsobuje a vyber licku, ktory by bol
dobre tolerovany, u¢inny a nesposoboval zavislost. Takym-
to lieckom je podla viacerych autorov trazodon (Galecki
akol.,, 2010). VUSA je trazodon jednym z najcastejsie
predpisovanych liekov na lie¢bu nespavosti u alkoholikov
(Kolla a kol., 2011) v davke 50 mg vecer.

Ceski autori z prazského psychiatrického centra (Zave-
sicka a kol., 2008) v svojej Stadii skamali efekt trazodonu
a kognitivne behavioralnej psychoterapie v lieCbe primarne;j
hyposomnie. Zo zaverov ich §tudie vyplyva, ze trazodon
ako sedativne antidepresivum v kombindcii s kognitivne
behavioralnou psychoterapiou bol u¢inny v lie¢be hypo-
somnie a zda sa, Ze tento vplyv trazodonu nestvisi s jeho
antidepresivnym ucinkom.

Trazodon a sexualne dysfunkcie

Trazodon nespdsobuje sexudlne dysfunkcie. Naopak,
mnohi psychiatri a sexuolégovia pouZivaju trazodon na
ovplyvnenie sexualnych dysfunkcii a podl'a niektorych $ta-
dii je v tejto indikacii ucinny (Galecki a Florkowski, 2010).
Ci trazodon priamo ,,lie¢i” sexualne dysfunkcie, ako znize-
né libido a poruchy erekcie, nie je doteraz jasné. Najpravde-
podobnej§im dovodom, preco trazodon ma niekedy ,,lieceb-
né“ ucinky na sexualne dysfunkcie je to, Ze odstrani depre-
sivne a tizkostné symptomy, ktoré boli nediagnostikované,
neliecené a mohli sa podiel’at’ na rozvoji funkénych sexudl-
nych portch.

Tatari a kol. (2010) zistili po podavani trazodonu zlep-
Senie sexualnych dysfunkcii u muzov, ktoré boli spdsobené
metadonovou udrziavacou terapiou. Stryjer a kol. (2009)
zistili zlepSenie sexualnych dysfunkcii spdsobenych poda-
vanim antidepresiv zo skupiny SSRI.

Trazodon v d’alSich indikaciach

Trazodon je antidepresivum schvalené pre lieCbu depre-
sie. Je zname, ze je UCinny aj pri ovplyviovani niektorych

dalsich sprievodnych symptomov depresie — najmi hypo-
somnie, anxiety a sexualnych dysfunkcii. U nas je ale mene;j
znamy fakt, Ze vo svete sa trazodon ¢asto pouziva aj v inych
— off label - indikaciach, pretoze z klinickej praxe vyplyva,
ze je uéinny aj pri liecbe nasledovnych ochoreni (Bossini
2012): bulimie, zavislosti od benzodiazepinov a alkoholu,
na ovplyvnenie degenerativnych ochoreni centralneho ner-
vového systému (poruchy spravania u demencie a inych or-
ganickych poruch), na ovplyvnenie bolesti pri chronickych
telesnych ochoreniach (Davis 2007), diabetickej neuropatii,
fibromyalgii. Na liecbu tychto ochoreni je pouzivany v kli-
nickej praxi (Frecska 2010). Nie je vSak schvalend indikacia
na liecbu tychto ochoreni — u nas by sa mohol v tychto pri-
padoch pouzit trazodon vtedy, ak by vysSie spomenuté
ochorenia doprevadzala depresia, ¢i uz primarna alebo se-
kundarna, vyplyvajuca z tychto ochoreni.

Americky autor Mittur (2011) v svojom ¢lanku o vyuziti
trazodonu v lieCbe inych ochoreni okrem depresie udava, ze
trazodon je dobre etablované antidepresivum, ktoré je mno-
hymi psychiatrami akceptované nielen ako off-label hypno-
tikum, ale aj ako off-label lick na liecbu d’alSich ochoreni,
najmé uzkostnych poruch, chronickych bolesti, frontalnej
kognitivnej dysfunkcie a erektilnej dysfunkcie. Dévodom,
pre¢o ma trazodon pozitivne terapeutické ucinky v tychto
indikécidch, je podla Mittela interakcia trazodonu s adre-
nergickymi receptormi, existencia aktivneho metabolitu so
silnou serotoergnou aktivitou, nizky potencidl spdsobovat’
zavislost’. Dalej upozoriiuje na niektoré vedlajsie Gginky
trazodonu, ktoré by sa mali brat’ do Gvahy vzdy pred jeho
pouzitim a ktoré prevazne vyplyvaju zjeho serotonergnej
aktivity — sedacia, bolesti hlavy, zmeny hmotnosti a pdsobe-
nie na gastrointestinalny trakt — najmé nauzea a zvracanie.

Trazodon a liecba zavislosti

O ucinnosti trazodonu v lieébe zavislosti od psychotrop-
nych latok (od alkoholu aj od nelegalnych psychotropnych
latok — ,,drog®) bolo v poslednych rokoch uverejnenych
niekol’ko ¢lankov. Pol’ski autori (Kryszkowski a kol., 2011)
udavaju, ze vysledky studii ukazuji na ucinnost’ trazodonu
v liecbe zavislosti, aj ked’ mechanizmus u¢inku trazodonu
v tejto indikécii je komplexny a doteraz nie je plne objasne-
ny. Spolupdsobit’ méze aj schopnost’ trazodonu redukovat’
bolest, o moze byt dblezité pri prekondvani abstinencnych
syndromov. Autori na zaklade analyzy $tadii doporucuja
pouzivat’ trazodon v lie¢be zavislosti, ato aj kombinova-
nych zavislosti od niekol’kych latok siicasne.

V USA je trazodon jednym z najCastejSie predpisova-
nych liekov na liecbu nespavosti u alkoholikov (Kolla
akol., 2011; Friedmann a kol. 2008) v nizkych (hypnotic-
kych) davkach.

Trazodon a fibromyalgia

Spanielski autori (Calendare a kol., 2011) previedli §ta-
diu o ucinku trazodonu a kombindcie trazodon - pregabalin
u pacientov s fibromyalgiou. Trazodon bol podavany 66 pa-
cientom v priebehu 12-tich tyzdnov v davke 75-300 mg, po-
tom nasledovalo obdobie dalSich 12-tich tyzdiiov, pocas
ktorych pacienti boli lieCeni kombinaciou trazodon — prega-
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balin. Z vysledkov S§tadie vyplyva, Ze trazodon v mo-
noterapii signifikantne zlepsil priznaky fibromyalgie, zlepsil
kvalitu spanku, ovplyvnil depresiu a zlepsil kvalitu dennych
aktivit u pacientov. Po pridani pregabalinu k trazodonu sa
d’alej zlepSovala depresia a znizilo sa subjektivne vnimanie
bolesti. Podl'a autorov zo zaverov $tidie vyplyva, Ze trazo-
don signifikantne znizuje intenzitu fybromyalgie a aj sprie-
vodnu symptomatiku, ako je depresia, nespavost, zvysuje
kvalitu dennych aktivit. Kombinacia s pregabalinom poten-
cuje tieto ucinky a tolerabilita tychto dvoch liekov bola dob-
ra. Uginok trazodonu v ovplyviiovani hlavnych aj vedlaj-
Sich symptémov fibromyalgie potvrdili v svojej stadii aj
Morillas-Arques a kol. (2010).

Trazodon a bolest’

Trazodon ma podla vyskumov z posledného obdobia
analgeticky vplyv ato nielen v monoterapii, ale aj v kom-
binacii s inymi latkami. Vyskumnici z Barcelony (Fernan-
dez-Duefias akol., 2011) dokazali v pokusoch vyrazny
analgeticky ucinok kombinacie fentanyl-trazodone-parace-
tamol na akitnu visceralnu bolest’.

Pre schopnost’ trazodonu ovplyviiovat bolest’ sa toto
lie¢ivo skusa vyuzivat' v paliativnej medicine (Davis 2007).
O tejto indikacii vSak neexistuju klinické Stadie, pretoze
tazko chori pacienti s bolestami st lieCeni kombinaciou lie-
kov a bolo by tazké uskutocnit’ $tidiu v paliativnej medici-
ne monoterapiou trazodonom.

Trazodon a demencia

Frontotemporalna lobarna degeneracia ma za nasledok
(okrem inych symptomov) aj behavioralne problémy — po-
ruchy spravania. Na ovplyvnenie tychto poruch sa vyuziva-
ju rozne lie¢iva. Z antidepresiv trazodon a SSRI mozu mat’
urcity efekt v redukeii disihibicie a sexualne neprimeraného
spravania (Manoochehri, 2012). Uginok trazodonu na poru-
chy spravania u demencie a inych organickych portich vy-
svetluju americki autori (Rockwood a kol., 2011) tym, Ze
trazodon inhibuje 'udsku acetylcholinesterazu. Latky, ktoré
inhibuji acetylcholinesterdzu sa pouzivaju ako procholi-
nergné lieciva na zlepSenie kognitivnej dysfunkcie u Alz-
heimerovej demencie. U¢inok novsich antidepresiv, najmi
SSRI a trazodonu v tejto indikacii potvrdzuju viaceré stadie
(Henry akol., 2011; Lenz akol., 2009; Kitamura a kol.,
2006). Aj Mendez z Kalifornie (2009) potvrdzuje ucinnost
nizkych davok trazodonu v lie¢be portch spravania a agi-
tacie u frontotemporalnych demencii.

Utinnost’ a dobrii znaanlivost’ trazodonu v lie¢be ne-
spavosti u dementnych pacientov potvrdila $tidia autorov
z Brazilskej univerzity (Camargos a kol., 2011). Sledovali
178 pacientov s Alzheimerovou chorobou a zistovali u nich
vyskyt porich spanku a liecbu hyposomnie. Z vysledkov
vyplyva, Ze zo 178 pacientov 68 (38,2%) malo problémy so
spankom. Z nich 85% bolo lieCenych pre poruchy spanku.
NajcastejSie bol pacientom podavany trazodon (35 pacien-
tov) a jeho efektivita u tychto pacientov v ovplyviiovani hy-
posomnie bola 65,7%. Autori udavaji, ze trazodon je dobra
vol'ba v liecbe hyposomnie u starych dementnych pacien-
tov. Stadia kanadskych autorov (Seitz, 2011) nepotvrdila

predpoklad, ze by SSRI a trazodon boli t¢inné v liecbe agi-
tacie a psychotickych prejavov u demencii.

Trazodon a d’alSie pouzitie

Davis (2007) uvadza, Ze trazodon bol ucinny v liecbe
delirii, ktoré nereagovali na podévanie antipsychotik.

Dal3ou telesnou chorobou, na lie¢bu ktorej sa skiisaji
antidepresiva, je refluxna ezofagitida. V liecbe tejto choroby
je samozrejme dodlezitd supresia tvorby kyseliny, ale vzhla-
dom na to, Ze tito pacienti svoju poruchu tazko subjektivne
znasaju a tazSie spolupracuju, zacali sa do lie¢by pridavat’
antidepresiva (Viazis, 2011). Imipramin u dospelych volun-
térov redukoval bolest’ v hrudniku, trazodon znizoval prob-
lémy u pacientov s abnormalitami v kontrakciach ezofagu.

Werneck (2009) zistovali ucinok trazodonu u pacien-
tov s Parkinsonovou chorobou bez depresie a s depresiou.
Trazodon signifikantne zlepsil depresiu, ale motorické
funkcie zlepsil len u depresivnych pacientov. U pacientov
s Parkinsonovou chorobou bez depresie nemal terapeuticky
ucinok na poruchu motoriky.

Zaver

Niekol’koro¢né sledovanie predpisovania antidepresiv
v Kanade (v rokoch 2000-2004) zistovalo z akych dovodov
boli antidepresiva pacientom predpisované. Vysledok bol
prekvapujlici — tretina antidepresiv predpisanych pacientom
v Kanade v tomto obdobi nebola predpisand na liecbu dep-
resie, ale z inych dovodov. Tento trend je mozné pozorovat
aj u trazodonu. Okrem lie¢by depresie je na zaklade vysled-
kov $tadii trazodon stale CastejSie vyuzivany aj na ovplyv-
novanie inych symptémov.
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U stredne zavaznych foriem depresie
sa podava 150-300 mg trazodénu denne
v dvoch ciastkovych davkach,
najlepsie popoludni a vecer "

Skratena informacia o lieku Trittico® AC75, 150
Zlozenie: Trazodoniumhydrochlorid. Indikacie: Depresie roznej etioldgie, vratane typov sprevadzanych anxietou, poruchami spanku, sexudlnymi dysfunkciami neorganického pdvodu.
Davkovanie: U lahsich a strednych foriem depresii sa poddva 75—-150 mg trazodénu v jednej dennej davke obvykle vecer. U stredne zévaznych foriem sa podéva 150—300 mg denne v dvoch
Giastkovych davkach, najlepsie popoludni a vecer. Pri dosiahnuti piného antidepresivneho ticinku mozno postupne prejst na udrziavacie dévkovanie 150 mg denne. V ambulantnej praxi je ma-
ximaIna dennd dévka 400 mg, u hospitalizovanych pacientov 600 mg. Pri liecbe erektilnej dysfunkcie zapricinenej depresivnym ochorenim sa odpordca 150-200 mg denne. Kontraindikacie:
Znama precitlivenost na trazoddn alebo niektord ind zlozku lieku, otrava alkoholom a hypnotikami, akitny infarkt myokardu. Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani: Pacientov
s vysokym rizikom suicidalnych myslienok je potrebné monitorovat. Starostlivé davkovanie a pravidelné monitorovanie sa odportca u pacientov s epilepsiou, u pacientov s poskodenim funkcie
pecene alebo obliciek, s ochorenim srdca, s poruchami prevodového systému alebo AV blokom rozneho stupna alebo kratko po infarkte myokardu; s hypertyreoidizmom; s poruchami mocenia; s
akidtnym glaukémom s uzavretym uhlom, so zvySenym vnttroocnym tlakom. V zriedkavych pripadoch hypotdnia, bradykardia, vo vynimocnych pripadoch pokles leukocytov. Opatrnost pri vaz-
nych hepatalnych, renélnych alebo kardiovaskuldrmych ochoreniach, epilepsii. Trazoddn sa nema pouzivat u deti a mladistvych do 18 rokov. Ak by sa u pacienta vyskytla Zltacka, liecha trazodonom
samusi ukoncit. Tak ako u inyich antidepresiv aj u trazodénu sa zriedkavo vyskytli pripady predlzenia QT intervalu. Liekové a iné interakcie: Moze zosilnit ticinky antihypertenziv, myorelaxancif,
inhalacnych anestetik, sedativnych a antidepresivnych liekov, alkoholu a zvysit hladiny digoxinu a fenytoinu. Neodporica sa sticasné po-

ddvanie s IMAQ. Antidepresiva mozu zrychlovat metabolizmus levodopy. Gravidita a laktacia: Liek by nemal byt podévany najma

v 1. trimestri gravidity a pocas laktdcie. Neziaduce ticinky: Ospalost, bolesti hlavy, nauzea a zvracanie, slabost, znizend bdelost,

strata vahy, tremor, suchost v Ustach, bradykardia, posturélna hypotenzia, edém, zépcha, hnacka, rozmazané videnie, nepokoj,

konfiizne stavy, nespavost a kozny ras, poruchy chuti, bolesti svalov alebo kibov, scervenanie oci, pocit upchatého nosa, edém,

(inava, zavraty, asténia, strata chuti k jedlu. Vzécne priapizmus. Ovplyvnenie schopnosti viest vozidla: Trazodén moze, zvIast na

zaciatku terapie, ovplyvnit pozornost v dopravnyich situdcidch alebo pri obsluhovani strojov. Velkost balenia: 30x75 mg, 20x150

mg, 30x150mg, 60x150 mg. Nie vSetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh. Drzitel' rozhodnutia o registracii: (SC Phar-

maceuticals Handels GmbH., Bisamberg, Rakuisko. Datum poslednej revizie SPC: April 2011. Vydaj lieku je viazany na lekarsky

predpis, liek je hradeny zdravotnymi poistoviiami.
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