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Úvod
První sdělení o výskytu deprese u kardiovas-

kulárních nemocných spadá do roku 1937. V The 
American Journal of Psychiatry byla otištěna 
Malzbergova studie (21) sledující mortalitu pacientů 
přijatých do New York State Hospital s diagnózou 
involuční melancholie v letech 1928–1931. Kontrolní 
skupinu tvořila srovnatelná nedepresivní populace 
státu New York. Mezi depresivními pacienty byla 
šestkrát vyšší mortalita než v kontrolní skupině, 
přičemž kardiovaskulární onemocnění se na těchto 
úmrtích podílelo ze 40 %. Při srovnání příčin úmrtí 
u nemocných trpících involuční melancholií s kont-
rolní skupinou bylo zjištěno, že osmkrát častější by-
lo úmrtí z důvodu kardiovaskulárního onemocnění 
u depresivních nemocných než u jedinců psychicky 
zdravých.

Ve Spojených státech je infarktem myokardu 
(IM) ročně postiženo přibližně 1,5 milionu obyvatel 
(0,6 % populace). Ve věku mezi 45–64 lety je 40 % 
úmrtí mužů a 10 % žen způsobeno IM. Ischemickou 
chorobou srdeční trpí ve Spojených státech 2,5 % 
obyvatel. Hypertenze, která je významným riziko-
vým faktorem pro rozvoj ischemické choroby srdeční 
a IM, patří na třetí místo nejčastějších chronických 
onemocnění dospělé populace v USA (1, 6, 7).

Incidence ICHS v České republice je 5–10 nových 
případů za 1 rok na 1 000 obyvatel a její úmrtnost je 
2–3 úmrtí/rok na 1 000 obyvatel. Úmrtnost na kardio-
vaskulární onemocnění tvoří 50–55 % z celkové úmrt-
nosti a ICHS se na ní podílí asi polovinou (34).

V posledních letech v České republice klesala 
kardiovaskulární mortalita, a to zejména na akutní 
formy ICHS. K nejvýznamnějšímu poklesu v úmrt-
nosti dochází na akutní infarkt myokardu (pokles 
úmrtnosti o 65 % od roku 1990). V roce 1994 zemřelo 
na infarkt myokardu 193 mužů a 84 žen na 100 000 
obyvatel, v roce 1999 již jen 142 mužů a 64 žen 

a v roce 2004 pouze 91 mužů a 41 žen na 100 000 
obyvatel, je to tedy za 10 let pokles o více jak polo-
vinu. V roce 1994 bylo hospitalizováno 1 150 mužů 
a 1 090 žen na 100 000 obyvatel na ICHS, v roce 
2004 1 280 mužů a 890 žen. Na infarkt myokardu 
bylo hospitalizováno v roce 1994 300 mužů a 190 
žen na 100 000 obyvatel a v roce 2004 320 mužů 
a 200 žen, tedy dokonce asi o 10 % více u obou po-
hlaví (34).

Celoživotní prevalence deprese je 5–16 % (23, 
24). Ročně trpí depresí 10–15 milionů obyvatel USA. 
Po prodělané první fázi onemocnění se ve více než 
50 % případů objeví rekurence. Depresivní nemocní 
umírají suicidiem, ale i úrazy. Za jejich rozvojem sto-
jí často ztráta koncentrace a pozornosti (4, 11, 18). 
Nemocní umírají též vlivem sekundárních onemoc-
nění, v důsledku zneužívání alkoholu a drog, kvůli 
tělesným onemocněním, která nejsou vždy jen prů-
vodní, ale mohou být s depresí spojena biologicky. 
Ta pak zvyšují riziko rozvoje deprese, stejně jako 
deprese zvyšuje riziko vzniku těchto onemocnění či 
zhoršuje jejich průběh. Takovou vazbu představuje 
také deprese a kardiovaskulární onemocnění.

Problematika velmi těsného vztahu mezi de-
presí a kardiovaskulárním systémem je diskutována 
v literatuře citovaného sdělení od roku 1937 až do 
současnosti (9, 14, 18, 21, 23). Z citovaných prací 
lze shrnout:
• u depresivních pacientů se setkáváme s kar-

diovaskulárním onemocněním a náhlou smrtí 
srdeční častěji než u nedepresivních; to platí 
i tehdy, když jsou v obou skupinách vyloučeny 
rizikové faktory pro rozvoj kardiovaskulárních 
poruch v předchorobí

• nemocní v období po IM, kteří jsou depresivní, 
mají vyšší riziko kardiálních komplikací či náhlé-
ho srdečního úmrtí, než je tomu u nedepresiv-
ních nemocných

• tyto nálezy jsou vysvětlitelné jak vlivy psychic-
kými, tak i přímými biologickými změnami, které 
výrazně determinují stav nemocného

• různá antidepresiva mají rozdílný vliv na průběh 
srdeční akce, a to zvláště u rizikové skupiny – 
u kardiovaskulárních nemocných.

Údaje o výskytu deprese a kardiovaskulárního 
onemocnění u vybraných diagnostických jednotek 
vidíme v tabulce 1. Pokud jde o IM, pak jeden rok 
před IM prožívá depresi 8 % nemocných, bezpro-
středně po IM 16 % a po půlroce 25 % nemocných. 
Do šesti měsíců po prodělání náhlé cévní mozkové 
příhody nalézáme depresi u 15 % jedinců, do jedno-
ho roku dokonce 45 %. Ještě po 3 letech trpí depresí 
přes 20 % těchto pacientů (3, 13, 15, 24).

K dokreslení uvedených nálezů uvádíme ještě 
ukazatel DALY (Disability Adjusted Life Years), což 
je vyhodnocení roků života ztracených předčasnou 
mortalitou a zvýšenou morbiditou. Podle něj zaujímá 
ve vyspělých zemích ICHS první místo, unipolární 
deprese druhé a cerebrovaskulární onemocnění třetí 
místo (12).

Symptomy deprese 
u kardiálně nemocných

Převážná většina kardiálně nemocných jsou li-
dé vyššího věku. Jisté procento těchto depresivních 
nemocných nesplňuje na první pohled všechna kri-
téria pro diagnostiku depresivní fáze. Přesto u nich 
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Tabulka 1. Výskyt deprese u vybraných kardiovas-
kulárních onemocnění
Nemoc Výskyt deprese
ischemická choroba 
srdeční

20–30 %

infarkt myokardu 15–45 %

náhlá cévní příhoda 
mozková

20–60 %
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můžeme nalézt řadu depresivních symptomů, které 
výrazně narušují kvalitu života člověka (2, 24, 27).

Je třeba chápat, že prožitek deprese může být 
součástí nejen depresivní poruchy, ale i bipolární 
afektivní poruchy. Mohou se objevit i depresivní pří-
znaky v subklinické nebo somatickými stesky mas-
kované formě. Depresivní symptomy mohou být sou-
částí i jiných duševních poruch. Může jít například 
o dystymii, cyklotymii, dále se mohou vyskytnout 
v rámci smíšené úzkostné depresivní poruchy nebo 
může jít o depresivní reakci. U kardiálně nemocných 
hraje subjektivní obava o somatický stav významnou 
roli, proto takto nemocný člověk verbalizuje přede-
vším tělesné stesky. Lékař často soustavně pátrá 
pouze po obtížích srdečních a cévních, aniž by ná-
ležitě docenil závažnost stavu duševního. Nemocný 
se může projevovat obecnými a méně konkrétními 
stesky (2, 16, 24, 27):
• povšechné stížnosti na smutek jako takový, 

prázdnotu a lhostejnost
• převažující somatické stesky a hypochondrické 

prožitky
• stížnosti na paměť
• výraznější prožitky úzkosti
• snížená motivace ke spolupráci.

Vzhledem ke komplikované a ne zcela standard-
ní symptomatologii je třeba zvlášť pečlivě vyhledávat 
varovné příznaky deprese (2, 24, 27). Jde zejména 
o tyto:
1. Symptomy závažné:

• smutek, pokleslá nálada, tíseň, nucení 
k pláči

• návratné myšlenky na nežití, smrt, sebe-
vraždu

• pozitivní osobní anamnéza
• léčba tělesného onemocnění neprobíhá 

kvalitativně ani kvantitativně tak, jak by pod-
le běžných předpokladů a zkušeností měla.

2. Další symptomy:
• ztráta zájmu o okolí, o běžné události, o dří-

vější aktivity
• pocity bezmocnosti, zbytečnosti, ne pot řeb-

nosti
• zjištění, že život je prázdný
• cílené vyhýbání se sociálním aktivitám, izo-

lace
• psychomotorická agitace nebo retardace
• obtížné rozhodování.

Biologické a psychologické koreláty 
deprese a KV onemocnění

Kardiovaskulární onemocnění patří mezi vý-
znamné psychologické zátěže pacienta. Často zna-
mená alespoň dočasný radikální zásah prakticky 
do všech pracovních, sociálních, ale i rodinných rolí 

a funkcí. Nemocný bývá donucen omezit, či dokonce 
zcela ukončit některé návyky nebo koníčky. V čase 
se musí adaptovat na novou kvalitu života. Bývá za-
tížen farmaky, která nejsou vždy zcela inertní vůči 
CNS. Z těchto důvodů jsou psychologické aspekty 
vzájemného provázání onemocnění srdečního a de-
prese relativně dobře uchopitelné, a proto i pocho-
pitelné. Do jisté míry jsou překvapivá zjištění, která 
dokumentují přímý biochemický vztah těchto dvou 
nemocí. Jde například o narušení osy hypotala-
mus – hypofýza – nadledvinky, kterým se vyznačují 
některé formy deprese. Výsledkem je zvýšená na-
bídka kortizolu, která negativně ovlivňuje kardiovas-
kulární systém. Dalšími faktory jsou změny v obratu 
a nabídce serotoninu a noradrenalinu. Narušení se-
rotoninové homeostázy u depresivních nemocných 
například usnadňuje vznik trombů. Vlivem stresu 
dochází ke změnám v imunitním systému se všemi 
negativními důsledky (20, 27, 33) (tabulka 2).

Psychofarmaka a jejich působení 
na kardiovaskulární systém

U látek působících v centrálním nervovém systé-
mu se můžeme setkat s celou řadou vedlejších kar-
diovaskulárních účinků. Toto tvrzení se týká mnoha 
psychofarmak včetně klasických antidepresiv (ami-
triptylin, prothiaden). Zvláštní důraz je kladen na 
jejich sledování především u rizikových skupin ne-
mocných (5, 17, 22).

Rovněž při podání terapeutických dávek léku 
může hrozit riziko vzniku cirkulačního selhání zejmé-
na u starších nemocných, nemocných s hypovolemií 
(hypohydratací) či se srdeční insuficiencí. Častý je 
výskyt ortostatické hypotenze a zvýšené klidové 
tepové frekvence. Dalším nežádoucím účinkem jsou 
arytmie – sinusová tachykardie, poruchy vedení 
(atrioventrikulární blokády, poruchy nitrokomorové-
ho vedení) a komorové arytmie.

Komorové arytmie mohou vést k synkopám, ale 
i k náhlé srdeční smrti. I přes jejich relativně vzácný 
výskyt je nutné si tato rizika uvědomit a předejít vzni-
ku klinicky závažné arytmie. Prvním signálem rizika 
vzniku maligní komorové tachykardie typu torsades 
de pointes může být prodloužení QT intervalu (19, 
22, 23).

Platí, že riziko vzniku maligní komorové arytmie 
závisí nejen na typu, dávce a kombinaci psychofar-
mak, ale i na přítomnosti vrozené genetické predis-
pozice, strukturálního onemocnění srdce (např. hy-
pertrofie levé srdeční komory) či srdeční insuficience. 
Nepříznivý efekt léků vyvolávajících prodloužení QT 
intervalu může být významně potencován hypokale-
mií či hypomagnezemií. Incidence torsades de poin-
tes je 2–3× vyšší u ženského pohlaví (9, 23, 35).

S ohledem na nutnost prevence vzniku ma-
ligních komorových arytmií je vhodné sledovat 

všechna výše uvedená rizika při volbě příslušného 
psychofarmaka. Neměla by se podcenit ani kombi-
nace psychofarmak a jejich dávkování. U rizikových 
pacientů je nezbytně nutné sledování elektrokardio-
gramu a mineralogramu, a to zejména v době zaha-
jování léčby psychofarmaky (23, 27).

Psychofarmaka jsou považována po antiarytmi-
kách za druhou nejčastější farmakologickou příčinu 
získaného prodloužení QT intervalu se vznikem tor-
sades de pointes. Závažné prodloužení QT intervalu 
se vznikem maligní komorové arytmie bývá obvykle 
pozorováno pouze u náhodných, iatrogenních nebo 
suicidálních předávkování. Nicméně byly popsány 
i případy náhlé srdeční smrti u nemocných léčených 
terapeutickými dávkami tricyklických antidepresiv (7, 
18, 25). V případě rozpoznání významného prodlou-
žení QT intervalu je kromě vysazení farmaka nutná 
hospitalizace s monitorováním EKG, včetně dalších 
specifických terapeutických postupů (7, 23).

Měření QT intervalu je proto u rizikové populace 
bezesporu žádoucí, má však své limity. Nález jeho 
prodloužení není vždy stoprocentním indikátorem ri-
zika vzniku torsade de pointes, arytmií, a tím ohrožení 
náhlou srdeční smrtí (1, 8, 23). Zdá se, že riziko vzrůs-
tá exponencionálně s jeho prodloužením nad normu, 
přičemž nejspíše až prodloužení Atd. intervalu nad 
500 ms je zcela jasným rizikovým faktorem (1, 8, 17). 
Přesné měření QT intervalu bývá navíc komplikováno 
některými dalšími parametry, a to zejména:
• obtížným stanovením konce T vlny, a to zvláště 

je-li přítomna U vlna
• existencí běžných fyziologických variací QT 

intervalu – závisí například na pohlaví, denní 
době, požití stravy, alkoholu, na menstruačním 
cyklu

• plazmatickými hladinami léku (či léků a jejich 
potenciálními vzájemnými interakcemi), které 
mohou být v čase nestabilní.

Tabulka 3 ukazuje možná ovlivnění QT intervalu 
některými psychotropními látkami. Některé z uvede-

Tabulka 2. Psychologické a biologické koreláty de-
prese a kardiovaskulárního onemocnění
Psychologické
• vynucená změna životního stylu
• změna dietních návyků
• obava/nejistota/ohrožení
• chorobná/vynucená tělesná inhibice
• změna v obsazení a plnění sociálních/pracovních/ro-

dinných rolí
• adaptace na novou kvalitu
Biologické
• hormonální dysbalance: osa hypotalamus-hypofýza-

nadledviny → zvýšená nabídka kortizolu
• alternovaný serotoninový metabolizmus
• alterace v tonu autonomního nervstva
• zvýšená senzitivita sympatiku → zvýšená exprese 

mRNA pro protoonkogeny
• změny v imunitním systému
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ných léků jsou stále podávány i u populace, která je 
srdečními komplikacemi ohrožena (např. chlorpro-
mazin, tricyklická antidepresiva – TCA). V tabulce 
uvedený termín nízký efekt znamená, že prodlou-
žení bylo pozorováno pouze při předávkování nebo 
za běžných klinických podmínek nebylo vyšší než 
10 ms. Střední efekt je prodloužení o více než 10 ms 
při běžných dávkách léku. Vysoký efekt je stav, kdy 
dochází k prodloužení QT intervalu o více než 20 ms 
při běžném dávkování (1, 23).

Indikační spektrum antidepresiv
Antidepresiva jsou podávána převážně v pri-

márně psychiatrických indikacích, tedy u tělesně 
zdravých pacientů, u kterých léčíme především 
poruchu duševní. Bývají též indikována u nemoc-
ných trpících tělesnou chorobou, kdy nemocný je 
depresivní, ale deprese přímo nesouvisí s tělesným 
onemocněním – jde proto o dvě nezávisle na sobě 
probíhající poruchy (např. nemocný trpí depresí 5 let, 
nezávisle na tom je již 12 let léčen pro bronchiální 
astma či žaludeční vřed). Jsou předepisována také 
u stavů smíšených, tzn. takových, kde je přítomna 
tělesná choroba, u níž se předpokládá i tzv. funkč-
ní problematika. Zde antidepresiva přispívají spolu 
s nepsychiatrickými postupy a ostatními léky k vy-
léčení nebo úpravě stavu (např. alergie, dráždivý 
tračník, chronická bolest atd.).

Antidepresiva nebývají dostatečně podávána 
v případech, kde jsou smutek či pokleslá nálada 
vnímány jako pochopitelný následný stav při pro-
bíhajícím nebo proběhlém primárně tělesném one-
mocnění. Takovou situací je například stav po IM, 
hypertenze, stav po náhlé cévní příhodě mozkové 
apod. Depresivní prožitek je chápán v daném kon-
textu naprosto nesprávně jako nezbytná průvodní 
známka závažného tělesného stavu. Do pozadí se 
zcela odsouvá skutečnost, že deprese je sama o so-
bě závažné a život ohrožující onemocnění.

Antidepresiva 
u kardiovaskulárně nemocných

Farmakoterapie kardiálně nemocných má řadu 
specifik. Víme, že různé skupiny antidepresiv mají 
odlišný vliv na průběh srdeční akce, tato vlastnost 
musí být speciálně zohledněna u kardiovaskulárně 
nemocných (10, 28). Ukazuje se zde, že můžeme 

očekávat nejen atypickou terapeutickou odpověď, 
ale hlavně častější a kvalitou odlišné vedlejší účinky. 
To vyplývá z celé řady možných farmakokinetických 
i farmakodynamických účinků, jejichž rizika jsou 
uvedena v tabulce 4 (23).

U kardiovaskulárně nemocných jsou tricyklická 
a tetracyklická antidepresiva vysoce riziková, a pro-
to jsou kontraindikována. Tabulka 5 shrnuje jejich 
nejzávažnější možné kardiální nežádoucí účinky 
(17, 23, 29, 30).

Vedlejší účinky antidepresiv na kardiovaskulár-
ní systém jsou dány především jejich receptorovou 
a mediátorovou bohatostí, resp. působením na ty re-
ceptorové systémy, jejichž ovlivnění není pro léčbu de-
prese nezbytné. V tabulce 6 je přehled nejčastějších 
účinků antidepresiv na úrovni mediátorů a receptorů. 
Tabulka 7 pak vysvětluje nejdůležitější problémy: ne-
gativa blokády histaminových H1, acetylcholinových 
M, adrenergních alfa 1 a alfa 2 receptorů spolu s inhi-
bicí noradrenalinové reuptake (1, 18, 23).

U kardiovaskulárně nemocných mezi léky první 
volby patří antidepresiva SSRI (selektivní blokátory 
zpětného vychytávání serotoninu) (18, 23, 28, 32). 
Teoreticky vyšší rizikovost některých SSRI můžeme 
spatřovat v možných interakcích vyplývajících z je-
jich farmakokinetiky (1, 5, 23, 31).

SNRI antidepresiva (blokátory zpětného vychy-
távání serotoninu a noradrenalinu) jsou z pohledu 
metabolického bezpečná, mají ale určité riziko zvý-
šení krevního tlaku. To je větší u venlafaxinu, což 
nejspíše vyplývá z méně vyvážené inhibice reuptake 

Tabulka 5. Nejčastější nežádoucí účinky tricyklic-
kých antidepresiv
a) arytmogenní
b) blokáda Tawarových ramének
c) ortostatická hypotenze
d) prodloužení intervalu QR, QT, QRS
e) supraventrikulární tachykardie
f) tachykardie
g) předčasné ventrikulární stahy

Tabulka 6. Možný vliv antidepresiv na jednotlivé me-
diátory/receptory
a) NoA reuptake inhibice
b) alfa 2 blokáda
c) 5-HT reuptake inhibice
d) D reuptake inhibice
e) H1 blokáda
f) Ach M blokáda
g) D2 blokáda
h) alfa 1 blokáda

Tabulka 7. Význam blokády některých receptorů 
s ohledem na možné nežádoucí účinky
H1 receptory sedace/inhibice

přírůstek hmotnosti
ortostatická hypotenze
zhoršená motorická koordinace
CNS symptomy

ACh M receptory sinusová tachykardie
retence moči/obstipace
xerostomie
CNS symptomy

alfa 1 receptory ortostatická hypotenze
reflexní tachykardie
vertigo/titubace

alfa 2 receptory + 
NoA reuptake inhibice

atrio/ventrikular. arytmie
AV disociace, hypertenze

Tabulka 9. Antidepresiva a riziko kardiovaskulár-
ních nežádoucích účinků
Antidepresivum nežádoucí účinky
amitriptylin +++
clomipramin ++
imipramin ++
maprotilin ++
nortriptylin ++
SSRI 0
mirtazapin 0
bupropion SR 0
milnacipran 0
venlafaxin ++
+++ – závažné
++ – střední
+ – mírné
0 – žádné

Tabulka 3. Vliv některých psychotropních látek na 
prodloužení QT intervalu
Žádný efekt amisulprid, olanzapin, sulpirid

SSRI (s výjimkou citalopramu)
mirtazapin, bupropion SR, 
milnacipran
karbamazepin, lamotrigin, valproát, 
gabapentin

Nízký efekt risperidon, haloperidol
citalopram
venlafaxin, lithium

Střední efekt tricyklická antidepresiva
chlorpromazin, quetiapin, ziprasidon

Vysoký efekt thioridazin, sertindol
i. v. podání antipsychotik

Tabulka 4. Rizika farmakologických interakcí u ne-
mocných vyššího věku
86 % populace vyššího věku má nejméně dvě součas-
ně existující nemoci
73 % populace užívá nejméně jednu další medikaci 
k léku základnímu
nejčastější nemoci nejčastější medikace
35 % muskuloskeletární
35 % kardiovaskulární
20 % gastrointestinální
20 % neurologické a psy-
chiatrické

35 % gastrointestinální
35 % kardiovaskulární
30 % neurologické a psy-
chiatrické
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Tabulka 8. SSRI antidepresiva a cytochromoxidázový systém P450
Hlavní metabolická cesta cestou 

CYP P450
Prakticky nevýznamné 

metabolické cesty cestou CYP 450
citalopram/escitalopram – 2D6, 2C19
fluoxetin 2D6* 2C19, 3A4
fluvoxamin – 2C19, 3A4
paroxetin 2D6*
sertralin – 2D6, 1A2
*vede navíc k inhibici P450
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serotoninu a noradrenalinu, než je tomu u milnaci-
pranu. NDRI (dopaminergní a noradrenergní antide-
presiva) bupropion SR neovlivňuje akci srdeční ani 
vedení vzruchu, jen mírně může zvýšit systolický 
tlak. Za kardiovaskulárně bezpečné antidepresi-
vum lze považovat i zástupce NASA (noradrenergní 
a specifická serotoninergní antidepresiva) mirtaza-
pin (7, 24, 25, 26, 36).

Závěrečná tabulka vychází z konsenzu expertů 
z roku 2001 (1) o doporučených postupech léčby 
deprese u nemocných vyššího věku v některých 
specifických rizikových případech.

Závěr
Různá antidepresiva mají rozdílný vliv na kar-

diovaskulární systém. Při rozhodování o terapii je 
třeba porovnat rizikové faktory s předpokládaným 
přínosem léčby a vedlejšími účinky dostupných léků. 
Musíme umět správně vybalancovat přínos terapeu-
tických kroků i případná rizika léčby.
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Tabulka 10. Indikace antidepresiv ve specifikova-
ných případech
Kardiovaskulární onemocnění obecně
1. SSRI
2. bupropion SR
3. mirtazapin
4. SNRI
Poruchy srdečního vedení
1. SSRI
2. bupropion SR
3. SNRI
4. mirtazapin
Hypertenze
1. SSRI
2. mirtazapin
3. bupropion SR
Hypotenze
1. SSRI
2. bupropion SR
3. SNRI


