Ann. Acad. Med. Gedan. 2017, 47, 92-99

JACEK WADELEK!

OKOLOOPERACYJNE POSTEPOWANIE ANESTEZJOLOGICZNE U PACJENTOW
PRZYJMUJACYCH LEKI PRZECIWDEPRESYJNE

PERIOPERATIVE ANAESTHETIC CONSIDERATIONS IN PATIENTS ON
ANTIDEPRESSANTS

"Mazowieckie Centrum Rehabilitacji Sp. z o.0. Szpital Chirurgii Urazowej §w. Anny
Oddziat Anestezjologii i Intensywnej Terapii

Leki przeciwdepresyjne sa czesto przyjmowane réwniez przez pacjentéw wymagajacych leczenia
chirurgicznego. Stosowanie tych lekéw moze wigza¢ si¢ z koniecznoscig okresowego ich odstawienia
i wystapienia zespolu odstawiennego. Koniecznos¢ ich odstawienia motywowana jest mozliwoécia
wystepowania potencjalnie cigzkich interakeji lekowych podczas rownoczesnego podawania lekéw
przeciwdepresyjnych i lekéw znieczulenia ogdlnego. Jedna z tych sytuacji jest wywolanie reakeji
pobudzenia z powodu nasilenia o§rodkowej aktywnosci ukladu serotoninowego. Drugg - reakcja
ttumienia z powodu wzrostu stezenia w krwi wolnej frakcji analgetykéw opioidowych na skutek
zahamowania ukladu enzyméw watrobowych. Innym groznym powikltaniem interakcji lekow prze-
ciwdepresyjnych i lekéw znieczulenia ogdlnego jest zespot serotoninowy. Zespdt serotoninowy (ZS)
wystepuje stosunkowo czesto u pacjentow przyjmujgcych leki, ktére synergistycznie zwiekszaja sero-
toninowa aktywnos¢ osrodkowego uktadu nerwowego. Mozliwos¢ wystapienia ZS nalezy bra¢ pod
uwage u pacjentéw przyjmujacych leki hamujace zwrotny wychwyt serotoniny, co klinicznie moze
powodowac nastepujace objawy: nadciénienie tetnicze, niedoci$nienie tetnicze, wysoka goraczke, wy-
goérowane odruchy, utrate przytomnosci, drgawki i hepatotoksyczno$¢.

WPROWADZENIE

Bezposrednim efektem stosowania wiekszosci lekow przeciwdepresyjnych jest nasilenie przekaz-
nictwa serotoninergicznego i noradrenergicznego w osrodkowym ukladzie nerwowym. Leki te zwigk-
szajg ilo$¢ neuroprzekaznikdéw w szczelinie synaptycznej przez hamowanie ich wychwytu zwrotnego:
inhibitory nieselektywne (np. amitryptylina, maprotylina) zmniejszaja wychwyt serotoniny i norad-
renaliny, a inhibitory selektywne — wychwyt serotoniny (np. fluoksetyna) lub noradrenaliny (np. re-
boksetyna). Inhibitory monoaminooksydazy (IMAO), takie jak moklobemid, hamuja rozklad amin
katecholowych, z kolei mianseryna i mirtazapina nasilajg presynaptyczne wydzielanie noradrenaliny,
a postsynaptycznie modulujg dzialanie serotoniny (Tabela I) [12]. Wskazania do najczesciej stosowa-
nych lekéw przeciwdepresyjnych, gtéwnie selektywnych inhibitoréw wychwytu serotoniny (selective
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Tabela I. Wybrane leki przeciwdepresyjne
Table I. Selected antidepressants

Mechanizm dziatania

Lek

Preparat

inhibitory wychwytu zwrotnego | tréjpierscieniowe

amitryptylina

Amitryptylinum

serotoniny (SNRI)

monoamin leki ;
dezypramina Petylyl
przeciwdepresyjne y? - Y - -
klomipramina Anafranil, Hydiphen
opipramol Pramolan, Sympramol
dibenzepina Noveril
doksepina Doxepin, Sinequan
czteropierscieniowe | maprotylina Ludiomil
leki . . mianseryna Deprexolet, Lerivon, Miansec,
przeciwdepresyjne Miansegen
inhibitory zwrotnego wychwytu noradrenaliny i milnacipran Ixel

wenlafaksyna
duloksetyna

Alventa, Axyven, Efectin, Faxigen,
Faxolet, Jarvis, Lafactin, Oriven,
Prefaxine, Symfaxin, Velafax,
Velaxin,Venlectine

Cymbalta

selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny (SSRI)

citalopram

Aurex, Cilonast, Cipramil, Citabax,
Cital, Citalopram, Citaxin, Citronil,
Oropram

escitalopram

Aciprex, Depralin, Elicea,
Escitalopram, Escitil, Lenuxin,
Lexapro, Mozarin, Servenon

fluoksetyna

Andepin, Bioxetin, Deprexetin,
Fluoksetyna, Fluxetin, Fluxemed,
Seronil, Xetiran

fluwoksamina

Fevarin

dopaminy

paroksetyna Arketis, ParoGen, Paroxinor,
Paxtin, Rexetin, Seroxat, Xetanor
sertralina Asentra, Asertin, Miravil, Sertagen,
Sertraline, Sertralinum, Setalofot,
Stimuloton, Zoloft, Zotral
selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego reboksetyna Edronax
noradrenaliny (NARI)
inhibitor oksydazy monoaminowej typu A, moklobemid Aurorix, Mobemid, Mocloxil,
selektywny, odwracalny (MAOI-A) Moklar
antagonisci receptora serotoninergicznego i mirtazapina Esprital, Mirtagen, Mirtastat,
noradrenergicznego (NaSSA) Mirtor, Mirzaten, Remeron,
Remitra
lek zwiekszajgcy wychwyt zwrotny serotoniny tianeptyna Coaxil
inhibitor wychwytu zwrotnego serotoniny i trazodon Trittico
antagonista receptoréw serotoninowych (SARI)
inhibitor wychwytu zwrotnego noradrenaliny i bupropion Wellbutrin, Zyban

agonista receptoréow melatoninergicznych: MT1 i
MT2
oraz antagonista receptoréw serotoninowych

agomelatyna

Valdoxan

leki roslinne

dziurawiec

Apatinac, Deprim, Hyperherba,
Intractum Hyperici Phytopharm,
Silenil, Tinctura Hyperici
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serotonin reuptake inhibitors — SSRIs) i inhibitorow zwrotnego wychwytu noradrenaliny i serotoni-
ny (serotonin noradrenaline reuptake inhibitors — SNRI), stale sie poszerzaja [18]. Leki te s3 uwaza-
ne za bezpieczne. Jednak w zwigzku z nagtym ich odstawieniem moga pojawi¢ sie objawy zespotu
odstawiennego. Lekarz anestezjolog w okresie okolooperacyjnym musi rozwazy¢ koniecznosé okre-
sowego odstawienia lekow przeciwdepresyjnych z mozliwoécig wystapienia objawow odstawiennych,
musi rowniez, na wypadek kontynuowania ich podawania, zna¢ objawy zespolu serotoninergicznego
i dostosowa¢ postepowanie anestezjologiczne do przewidywalnych interakeji pomiedzy lekami prze-
ciwdepresyjnymi a lekami znieczulenia ogélnego [3, 4].

ZESPOL ODSTAWIENIA PO LEKACH ANTYDEPRESYJNYCH

Na obraz zespolu odstawienia po lekach przeciwdepresyjnych skladajg sie: objawy psychiatrycz-
ne (obnizenie nastroju lub hipomania, niepokdj, napiecie, napady placzu, niemozno$¢ koncentracji,
bezsenno$¢, rozdraznienie, labilnos¢ emocjonalna, uporczywe koszmary senne), gastroenterologiczne
(nudnosci, wymioty, biegunki, jadlowstret), neurologiczne (zawroty i béle glowy, parestezje, uczu-
cie porazenia pradem), motoryczne (dystonie, drzenia mie$niowe), somatyczne (obfite pocenie sig,
ostabienie, objawy grypopodobne, béle miesniowe, katar). Objawy odstawienne mogg by¢ czesto ob-
serwowane w przypadku stosowania: wenlafaksyny, duloksetyny, paroksetyny i escitalopramu. Wy-
jatkowo rzadko za$ przy stosowaniu fluoksetyny, agomelatyny i mirtazapiny [6, 20]. Cechy charak-
terystyczne zespotu odstawienia po lekach antydepresyjnych maja zwykle mozliwy do przewidzenia
poczatek i okreslony czas trwania (od 5 dni do 3 tygodni). Objawy te sg zaréwno natury psychicznej,
jak i somatycznej, pierwsze moga wystapi¢ juz w pierwszej lub drugiej dobie od przyjecia ostatniej
dawki leku, wystepuja najczesciej u chorych leczonych ponad 6-8 tygodni. Objawy sa niepokojace,
uciazliwe, ale najczesciej samoograniczajace sie. Objawéw tych nie mozna przypisa¢ innej przyczy-
nie oraz ustepuja one zwykle w ciaggu 24 godzin po ponownym wprowadzeniu ostatniej dawki leku.
Wigkszos¢ lekéw tréjcyklicznych jest relatywnie silnymi antagonistami cholinergicznych receptoréw
muskarynowych. Zatem to czas potrzebny do zmian adaptacyjnych dotyczacych receptoréw muska-
rynowych i gwaltowne zmiany w poziomie acetylocholiny mialyby by¢ odpowiedzialne za cz¢$é¢ obja-
wow odstawiennych.

ZESPOL SEROTONINOWY

Zespol serotoninowy (ZS) jest rzadkim, ale potencjalnie groznym powikianiem spowodowanym
stosowaniem lekdw o dzialaniu serotoninergicznym (Tabela II) [5]. Kryteria diagnostyczne ZS zostaly
opublikowane po raz pierwszy przez Sternbacha [23]. Wyodrebnit on 10 najczesciej wystepujacych
objawdw, sposrdd ktérych do rozpoznania upowaznia stwierdzenie, co najmniej trzech z nich: zmiany
stanu psychicznego (zaburzenia §wiadomosci, hipomania); pobudzenie psychoruchowe; mioklonie;
wygorowanie odruchéw; zlewne poty; dreszcze; drzenie mie$niowe; biegunka; zaburzenia koordyna-
¢ji ruchow; podwyzszona temperatura ciala. Zespot serotoninowy moze przyjaé posta¢ umiarkowa-
ng albo ciezka, zagrazajaca zyciu. Jednymi z pierwszych objawéw ZS moga by¢: biegunka, goraczka,
dreszcze oraz pobudzenie psychoruchowe. Na tym etapie dochodzi¢ moze do bardzo wielu pomylek
diagnostycznych oraz bagatelizowania objawéw. W dalszej kolejnosci pojawiaja sie zwykle: pobudze-
nie psychoruchowe, wygérowanie odruchéw, objawy niestabilnosci wegetatywnej [16]. Stwierdzi¢
mozna poszerzenie zrenic, tachykardie, przyspieszenie oddechu. W zaawansowanej postaci ZS ob-
serwuje sie: mioklonie, drgawki, sztywno$¢ mig$niowa, hipertermie i zlewne poty. W cigzkich posta-



Okolooperacyjne postepowanie anestezjologiczne u pacjentéw przyjmujacych leki przeciwdepresyjne 95

ciach moze doj$¢ do rozwoju stanu padaczkowego, kwasicy, zespolu wykrzepiania $rédnaczyniowego,
zapasci krazeniowej, ostrej niewydolnosci nerek na tle rabdomiolizy, niewydolnosci oddechowej oraz
$mierci [2, 8, 25].

Tabela II. Wybrane leki wzmagajace aktywnos¢ uktadu serotoninergicznego
Table 11 Selected drugs that increase serotonergic activity

inhibitory zwrotnego wychwytu citalopram, fluwoksamina, fluoksetyna, paroksetyna, sertralina, nefazodon,
serotoniny trazodon, amitryptylina, klomipramina, imipramina, wenlafaksyna

dextrometorfan, kodeina, morfina, petydyna, pentazocyna, remifentanyl,
alfentanyl, fentanyl, sufentanyl, tramadol, tapentadol, oksykodon, buprenorfina

amfetamina i inne pochodne amfetaminy

kokaina

inhibitory metabolizmu serotoniny izokarboksazyd, fenelzyna, tranylcypromina, selegilina, moklobemid

leki wzmagajgce synteze serotoniny L-tryptofan

amfetamina i inne pochodne amfetaminy

kokaina
bezposredni antagonisci receptora buspiron, sumatryptan, dihydroergotamina
serotoninowego
niespecyficzne leki nasilajgce weglan litu

aktywnos¢ serotoninowg

elektroterapia osrodkowego uktadu nerwowego

LEKI ROSLINNE

Aktywne biologicznie zwigzki dziurawca, miedzy innymi hiperycyny, hamuja wychwyt serotoni-
ny, dopaminy, noradrenaliny oraz aktywnos¢ MAO i s skuteczne w fagodnych zaburzeniach nastro-
ju, cho¢ na ten temat nadal zdania naukowcéw sg podzielone [24]. Hiperforyna oraz w mniejszym
stopniu hiperycyna sa inhibitorami zwrotnego wychwytu serotoniny. Stosowanie dziurawca tacznie
z syntetycznymi inhibitorami wychwytu serotoniny takimi jak: sertralina, paroksetyna, nefazodon
i wenlafaksyna prowadzi do wzajemnej interakgji tych $§rodkéw na poziomie farmakodynamicznym,
poprzez synergizm ich dzialania [6].

LEKI PRZECIWDEPRESYJNE

W zwigzku z ich mechanizmem dziatania wérdd lekdéw przeciwdepresyjnych mozna wyrdzni¢
nastepujace grupy: nieselektywne inhibitory wychwytu zwrotnego monoamin, tzw. klasyczne, tréj-
pierscieniowe i czteropierscieniowe leki przeciwdepresyjne, inhibitory zwrotnego wychwytu norad-
renaliny i serotoniny, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny, selektywne inhibitory
wychwytu zwrotnego noradrenaliny (norepinephrine reuptake inhibitor - NARI), inhibitor oksydazy
monoaminowej, antagonisci receptora serotoninergicznego i noradrenergicznego (noradrenergic and
specific serotonergic antidepressant — NaSSA), lek zwigkszajacy wychwyt zwrotny serotoniny (tianep-
tyna), inhibitor wychwytu zwrotnego serotoniny i antagonista receptoréw serotoninowych (serotonin
antagonist and reuptake inhibitor - SARI).
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TROJPIERSCIENIOWE I CZTEROPIERSCIENIOWE LEKI PRZECIWDEPRESYJNE (TCA)

Mechanizm dzialania TCA jest ztozony i wielokierunkowy. Wspolna cecha calej grupy jest hamo-
wanie wychwytu neuronalnego 5-HT i NA oraz blokowanie receptoréw adrenergicznych a. Wiekszo$¢
TCA wywiera do$¢ silne dzialanie blokujace receptor cholinergiczny typu M. Wigkszos¢ lekow wpty-
wa takze antagonistycznie na receptor histaminowy HIl. Dyskusyjne jest stosowanie TCA w okresie
okolooperacyjnym - z powodu blokowania czynnosci receptoréw a i hamowania wychwytu noradre-
naliny mozliwe jest wystapienie interakcji lekow przeciwdepresyjnych z lekami znieczulenia ogoélnego.
Moga wystepowac zaburzenia rytmu serca u pacjentéw otrzymujacych terapeutyczne dawki lekéw
TCA [17].

ZNIECZULENIE PACJENTA PRZYJMUJACEGO PRZEWLEKLE TCA

TCA powinny by¢ kontynuowane w okresie okolooperacyjnym w celu zapobiezenia wystepowania
objawow odstawiennych. Wrazliwos¢ na aminy katecholowe jest zwiekszona u pacjentéw przyjmuja-
cych TCA. Moze to skutkowaé wystepowaniem nadci$nienia tetniczego i arytmii serca po zastosowa-
niu lekéw bezposrednio lub posrednio stymulujgcych uktad wspdtczulny. Podobnie podczas stosowa-
nia lekdw znieczulenia ogdlnego, ktore moga zwiekszac stezenia endogennych amin katecholowych
(np. pankuronium, ketamina), nalezy zachowa¢ ostroznos¢. Arytmogenne dzialanie TCA nasila si¢
w obecnosci hiperkapnii i podczas stosowania anestetykéw wziewnych, w szczegolnosci halotanu.
TCA nasilajg réwniez dzialanie cholinomimetyczne i moga przyczynia¢ si¢ do zespotu cholinergicz-
nego. TCA w wysokim stopniu wiazg si¢ z biatkami osocza, a leki kompetencyjnie konkurujace o te
wigzania, np. niesteroidowe leki przeciwzapalne, moga zwieksza¢ stezenie ich wolnej frakcji. TCA
silnie indukujg cytochrom P450.

SELEKTYWNE INHIBITORY WYCHWYTU SEROTONINY

Inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny sa grupa lekdéw przeciwdepresyjnych, coraz szerzej
stosowang w lecznictwie psychiatrycznym ze wzgledu na potwierdzong skutecznos¢ kliniczng i re-
latywne bezpieczenstwo. SSRIs zarejestrowane w Polsce to: fluoksetyna, fluwoksamina, citalopram,
escitalopram, paroksetyna i sertralina. Z powodu braku specyficznych interakeji z lekami znieczulenia
ogblnego uwazane s3 za bezpieczne rowniez w okresie okotooperacyjnym [21]. Najwigksza obawa
zwiazang ze wstrzymaniem podawania SSRIs w okresie okolooperacyjnym jest mozliwos¢ wysta-
pienia zespolu odstawiennego od lekow SSRIs. Zespot odstawienny SSRIs charakteryzuje si¢ obja-
wami grypopodobnymi, nudnosciami, wymiotami, zmeczeniem, zawrotami glowy i lekiem [1, 10,
26]. Innym problemem zwigzanym ze wstrzymaniem podawania SSRIs i ponownym ich wdrozeniem
w dawce przyjmowanej uprzednio przez pacjenta, ktéra to dawka moze by¢ dawka maksymalng, jest
wystapienie zespolu serotoninowego. Zespot serotoninowy to stan nadmiaru serotoniny w wyniku
rozpoczecia podawania i zwigkszania dawek SSRIs, zwlaszcza w polaczeniu z lekami MAOI [9, 23].
Najwazniejszymi objawami tego zespotu sg: zaburzenia stanu $wiadomosci, niepokdj, drgawki, hyper-
refleksja, potliwo$¢, dreszcze, wzmozone napiecie migéni, biegunka i zburzenia koordynacji ruchowej
[23]. W zespole serotoninowym nalezy odstawi¢ leki SSRIs i wdrozy¢ postepowanie wspomagajace.
U pacjentdéw, u ktoérych przerwa w stosowaniu SSRIs trwata dluzej i dawki leku byty wysokie, nalezy
wznawia¢ podawanie lekéw SSRIs od najnizszych dawek, stopniowo je zwigkszajac.
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INHIBITORY ZWROTNEGO WYCHWYTU NORADRENALINY I SEROTONINY

Naleza do nich SSRI, SNRI (selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny i noradre-
naliny), takie jak milnacipran i wenlafaksyna (leki przeciwdepresyjne), tréjpierscieniowe leki prze-
ciwdepresyjne. Wenlafaksyna jest zwigzkiem dwupier§cieniowym, pochodng fenyloetyloaminy.
W przeciwienistwie do lekdw trdjpierscieniowych wenlafaksyna nie wywiera wplywu na receptory
noradrenergiczne al oraz a2, a takze na receptory histaminowe oraz muskarynowe, z czym wigzac
mozna niewystepowanie dziatan niepozadanych zwigzanych z wplywem na te receptory. Wenlafaksy-
na - zaleznie od dawki - blokuje receptory serotoninowe i receptory noradrenalinowe, co moze powo-
dowac zalezne od dawki nadci$nienie tetnicze. Wenlafaksyna nasila dzialanie warfaryny. Milnacipran
wykazuje dzialanie noradrenergiczne i serotoninowe przez antagonizowanie receptora a2. Zaréwno
wenlafaksyne, jak i milnacipran nalezy kontynuowac¢ w okresie okotooperacyjnym.

ZNIECZULENIE PACJENTA PRZYJMUJACEGO PRZEWLEKLE SSRI

SSRI nalezy kontynuowaé w okresie okolooperacyjnym w celu unikniecia zespotu odstawienne-
go. Charakteryzuje si¢ on bardzo zréznicowanym rodzajem i nasileniem objawow, takich jak: objawy
grypopodobne (zaburzenia zotadkowo-jelitowe, w tym nudnosci i wymioty), zaburzenia rytmu serca,
niepokdj, zaburzenia snu i ruchowe, zaburzenia maniakalne i hipomaniakalne, napady leku, a takze
zaburzenia $wiadomosci. Badania epidemiologiczne i kohortowe wskazujg na zwigzek terapii SSRI
z ryzykiem krwawien gérnego odcinka przewodu pokarmowego. Ze wzgledu na sumowanie si¢ nieko-
rzystnego wplywu na przewdd pokarmowy zaleca si¢ ostrozne stosowanie kwasu acetylosalicylowego
i innych niesteroidowych lekow przeciwzapalnych Iacznie z SSRI. Zaleca si¢ takze stosowanie lekow
ostaniajgcych zofadek [11, 13]. SSRI hamujg dzialanie cytochromu P450, co powoduje zwigkszenie
biodostepnosci innych lekéw, takich jak warfaryny, teofiliny, fenytoiny, benzodiazepin i TCA.

INHIBITORY MONOAMINOOKSYDAZY

Inhibitory monoaminooksydazy (MAOIs) sa pierwsza grupa lekow przeciwdepresyjnych. Mecha-
nizm dziatania I-MAO w depresji od poczatku wigzano z nasilaniem neuroprzekaznictwa w ukladach
monoaminergicznych, szczeg(')lnie serotoninergicznym i noradrenergicznym, wskutek zahamowania
metabolizmu serotoniny (5-HT) i noradrenaliny (NA). W przeszto$ci podawanie MAOIs przerywa-
no na dwa tygodnie przed planowanym leczeniem operacyjnym [19, 22]. Powodem dwutygodnio-
wej przerwy w ich podawaniu jest mozliwo$¢ wystapienia groznych interakcji lekow MAOI i lekow
znieczulenia ogdlnego. Jedna z mozliwych reakgji jest nadmierne pobudzenie o$rodkowego ukladu
serotoninergicznego, a druga dzialanie depresyjne zwiekszone wolnej frakcji opioidéw w nastepstwie
zahamowania enzymow watrobowych [22].

ZNIECZULENIE PACJENTA PRZEWLEKLE PRZYJMUJACEGO INHIBITORY MAO

Petydyna, fentanyl i pozostale leki z grupy pochodnych piperydyny hamuja zwrotny wychwyt se-
rotoniny i moga wywolywa¢ zespdt serotoninowy po zastosowaniu u pacjentéw leczonych inhibito-
rami MAO. Inhibitory MAO nasilaja depresyjne dzialanie opioidéw na osrodkowy uklad nerwowy.
Sympatykomimetyki dzialajace pos$rednio moga powodowa¢ uwalnianie endogennej noradrenaliny,
powodujac zwigkszenie jej stezenia we krwi i przetom nadci$nienia tetniczego, natomiast sympatyko-



98 J. Wadelek

mimetyki dziatajace bezposrednio moga potegowac dzialanie noradrenaliny przez zwiekszenie powi-
nowactwa do receptora i powinny by¢ stosowane z duza rozwaga. Z tego powodu nalezy unika¢ stoso-
wania pankuronium, poniewaz lek ten uwalnia noradrenaline z jej miejsc magazynowania. Fenelzyna
zmniejsza stezenie cholinesterazy osoczowej i powoduje wydluzenia dziatania suksametonium. In-
hibitory MAO zmniejszaja réwniez skuteczng dawke tiopentalu. Nalezy stosowac leki znieczulenia
miejscowego bez adrenaliny, w przypadku konieczno$ci uzycia $rodka obkurczajacego naczynia al-
ternatywnym lekiem jest fenylefryna. Dwutygodniowa przerwa w podawaniu inhibitora MAO moze
powodowac¢ uzupelnienia jego miejsc magazynowania, ale uwrazliwia pacjenta na mozliwo$¢ nawrotu
depresji, zwlaszcza po uplywie jednego tygodnia. Podjecie decyzji o przerwaniu leczenia inhibitorem
MAO w okresie okolooperacyjnym powinna poprzedzi¢ rozmowa z pacjentem i jego lekarzem psy-
chiatrg na podstawie indywidualnej oceny ryzyka [14, 15].

PODSUMOWANIE

Szerokie stosowanie lekéw przeciwdepresyjnych, takich jak tréjpierécieniowe i czteropierscienio-
we leki przeciwdepresyjne, selektywne inhibitory wychwytu serotoniny, inhibitory zwrotnego wy-
chwytu noradrenaliny i serotoniny oraz inhibitory monoaminooksydazy, wymusza na anestezjolo-
gu znajomos¢ ich dzialan niepozadanych w okresie okolooperacyjnym. Przewlekte leczenie lekami
przeciwdepresyjnymi w okresie przedoperacyjnym moze wplywac na znieczulanego pacjenta, powo-
dujac: niestabilno$¢ hemodynamiczna, zaburzenia rytmu serca, zaburzenia okolooperacyjnej termo-
regulacji, zaburzenia w odczuwaniu bdlu pooperacyjnego, zmiane odpowiedzi organizmu na uraz
operacyjny, a w okresie pooperacyjnym moze powodowac opéznienie powrotu swiadomosci. Zespot
odstawienny po wstrzymaniu podawania lekéw przeciwdepresyjnych i zesp6l serotoninowy nalezg
do potencjalnie groznych powiklan przyjmowania lekéw przeciwdepresyjnych w interakeji z lekami
znieczulenia ogélnego i wymagaja odpowiedniego dostosowania okolooperacyjnego postepowania
anestezjologicznego.

PISMIENNICTWO

1. Bainum T. B, Fike D. S., Mechelay D., Haase K. K.: Effect of abrupt discontinuation of antidepressants in
critically ill hospitalized adults. Pharmacotherapy 2017, 37, 10, 1231. - 2. Boyer E. W,, Shannon M.: The serotonin
syndrome. N. Engl. J. Med. 2005, 352, 11, 1112. - 3. Choudhury M., Hote M. P, Verma Y.: Serotonin syndrome in
a postoperative patient. J. Anaesthesiol. Clin. Pharmacol. 2011, 27, 2, 233. - 4. De Baerdemaeker L., Audenaert K.,
Peremans K.: Anaesthesia for patients with mood disorders. Curr. Opin. Anaesthesiol. 2005, 18, 3, 333. - 5. De-
Battista C., Sofuoglu M., Schatzberg A. E.: Serotonergic synergism: the risks and benefits of combining the selective
serotonin reuptake inhibitors with other serotonergic drugs. Biol. Psychiatry 1998, 44, 5, 341. - 6. Gordon J. B.:
SSRIs and St. John’s Wort: possible toxicity? Am. Fam. Physician 1998, 57, 5, 950. — 7. Haddad P. M.: Antidepres-
sant discontinuation syndromes. Drug Saf. 2001, 24, 3, 183. - 8. Jones D., Story D. A.: Serotonin syndrome and the
anaesthetist. Anaesth. Intensive Care 2005, 33, 2, 181. - 9. Kam P. C., Chang G. M.: Selective serotonin reuptake
inhibitors: pharmacology and clinical implications in anaesthesia and critical care medicine. Anaesthesia 1997, 52,
10, 982. - 10. Lejoyeux M., Adeés J.: Antidepressant discontinuation: a review of the literature. J. Clin. Psychiatry
1997, 58, suppl. 7, 11.

11. Loke Y. K,, Trivedi A. N., Singh S.: Meta-analysis: gastrointestinal bleeding due to interaction between
selective serotonin uptake inhibitors and non-steroidal anti-inflammatory drugs. Aliment. Pharmacol. Ther. 2008,
27,1, 31. - 12. Mago R., Mahajan R., Thase M. E.: Medically serious adverse effects of newer antidepressants. Curr.
Psychiatry Rep. 2008, 10, 3, 249. - 13. Mort J. R., Aparasu R. R, Baer R. K.: Interaction between selective serotonin



Okolooperacyjne postepowanie anestezjologiczne u pacjentéw przyjmujacych leki przeciwdepresyjne 99

reuptake inhibitors and nonsteroidal antiinflammatory drugs: review of the literature. Pharmacotherapy 2006, 26,
9, 1307. - 14. Oxford handbook of anaesthesia / ed. K. G. Allman, I. H. Wilson. 2nd ed. Oxford : Oxford University
Press, 2002. - 15. Peck T., Hill S., Williams M.: Pharmacology for anaesthesia and intensive care. 3rd ed. Cam-
bridge : Cambridge University Press, 2008. — 16. Pergolini M. S.: The management of hypertensive crises: a clinical
review. Clin. Ter. 2009, 160, 2, 151. - 17. Ramanathan K. B., Davidson C.: Cardiac arrhythmia and imiprimine
therapy. Br Med J. 1975, 1, 5959, 661. — 18. Schatzberg A. F.: New indications for antidepressants. J. Clin. Psychi-
atry 2000, 61, suppl. 11, 9. - 19. Scher C. S., Anwar M.: The self-reporting of psychiatric medications in patients
scheduled for elective surgery. J. Clin. Anesth. 1999, 11, 8, 619. - 20. Shelton R. C.: The nature of discontinuation
syndrome associated with antidepressant drugs. J. Clin. Psychiatry 2006, 67, suppl. 4, 3.

21. Spell N. O.: Stopping and restarting medications in the perioperative period. Med. Clin. North Am. 2001,
85, 5,1117. - 22. Stack C. G., Rogers P, Linter S. P: Monoamine oxidase inhibitors and anaesthesia: a review. Br.
J. Anaesth. 1988, 60, 2, 222. - 23. Sternbach H.: The serotonin syndrome. Am. J. Psychiatry 1991, 148, 6, 705. —
24. Taylor D., Paton C., Kerwin R.: Przewodnik psychofarmakoterapii. Gdansk : Via Medica, 2005. - 25. Ure D.
S., Gillies M. A., James K. S.: Safe use of remifentanil in a patient treated with the monoamine oxidase inhibitor
phenelzine. Br. J. Anaesth. 2000, 84, 3, 414. - 26. van Geffen E. C., Hugtenburg J. G., Heerdink E. R., van Hulten R.
P, Egberts A. C.: Discontinuation symptoms in users of selective serotonin reuptake inhibitors in clinical practice:
tapering versus abrupt discontinuation. Eur. J. Clin. Pharmacol. 2005, 61, 4, 303.

J. Wadetek

PERIOPERATIVE ANAESTHETIC CONSIDERATIONS IN PATIENTS ON ANTIDEPRESSANTS

SUMMARY

Antidepressants are often prescribed for patients who undergo surgical procedures as well. The major concern
with using these medications is the possibility of withdrawal syndromes if the drugs are discontinued. The rationale for
their discontinuation was that two types of potentially fatal drug interactions may occur when these medications are
concurrently administered with anesthetic agents. The first is an excitatory reaction, thought to be due to an increase
in central serotonergic activity, and the second is a depressive reaction, caused by an increase in free levels of opioids
resulting from the inhibition of hepatic enzymes. Another potentially dangerous interaction of antidepressants and
general anaesthesia agents in the serotonin syndrome. The serotonin syndrome, is seen most frequently in those pa-
tients receiving a combination of drugs that enhance serotonin central nervous system activity. It should be considered
in any patient receiving serotonergic medication and is characterized by hypertension, hypotension, hyperpyrexia,
hyperreflexia, unconsciousness, convulsions, and hepatotoxicity.
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