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Osobní anamnéza

• Od dětství sledován v pedopsychiatrické poradně pro 

generalizovanou úzkostnou poruchu

• Studuje zahradnickou školu

• FA: Sertralin, změna na venlafaxin (Olwexya od 9/2015)

• Nekouří, nepije



Nynější onemocnění

• 17.12.2015

– 19,00 volána RZP pro generalizováné křeče se zmodráním 

(2 min.), ztrátou vědomí a pokousáním jazyka.  Opakování 

záchvatu v sanitě. Apaurin 10mg IV.

– Neurol. klinika: 

• Probuditelný, spavý, nekomunikuje, na malé podněty 

záškub celého těla, zornice širší, AS 120/min., TK 125/85

• Přijat s dg. protrahovaná pozáchvatová zmatenost po 

GCTS

• Dif. dg. neepileptické záchvaty



Průběh hospitalizace

• CT, MRI mozku negativní

• EEG bez typických epileptických projevů

• Apatie, abulie, mutismus.

• Dif. dg. disociativní stupor

• Rodina: nalezena prázdná plata od venlafaxinu 

(chybí 140tbl. Olwexya = 21g) a dopis na 

rozloučenou

• Dg.: Intoxikace venlafaxinem (tentamen suicidii)



Průběh hospitalizace

• 18.12.2015

• Hladina venlafaxinu 1,32 mg/l 

– Terap. rozmezí 0,2-0,75mg/l

– toxicita 1-1,5mg/l 

– letalita od 6,6 mg/l

• Toxikolog: monitorace není nutná

• Přeložen na psychiatrickou kliniku s dg.

Disociativní stupor a zmatenost

St.p. intoxikaci venlafaxinem



Průběh hospitalizace

• Přijat na psychiatrii 16,15h.

• TK 110/80, AS 92/min., TT 37,8st.C

• Nespolupracuje, oschlé sliznice, somnolence až sopor, GCS 8.    

1x tonické křeče horní poloviny těla

• 16,45h:  glykemie 1,18mmol/l

• Léčba dle interního konziliáře, překlad na metabolickou JIP: 

• Intoxikace venlafaxinem

• Protrahovaná hypoglykemie nejasného původu



Co je venlafaxin?

• bicyklické antidepresivum

• inhibitor zpětného vychytávání serotoninu a noradrenalinu (SNRI)

• strukturálně odlišný od SSRI a TCA

• farmakologicky příbuzný tramadolu

• Indikace: 
– těžké depresivní epizody

– generalizovaná úzkostná porucha

– sociální úzkostná porucha

– panická porucha, agorafobie



venlafaxin





Co je venlafaxin?

• vazba na bílkoviny 25-30%

• zdánlivý distibuční objem 3,8-11,2 l/kg

• biotransformace na cytochromu P-450 (isoenzym CYP2D6) na O-
demethylvenlafaxin

• snížená aktivita CYP2D6 asociována s vyššími hladinami 
venlafaxinu

• O-demethylvenlafaxin stejně účinný jako venlafaxin (ale delší 
poločas: 11 vs. 5 h)

• Vylučování: ledvinami po glukoronizaci. Zpomaleno u onemocnění 
jater a ledvin.



Jak vypadá intoxikace 

venlafaxinem?

• excesívní hladiny serotoninu a noradrenalinu v CNS

• serotoninový syndrom

• křeče

• tachykardie, změny EKG křivky vetšinou benigní změny 

QTc nebo rozšíření QRS

• život ohrožující arytmie u dávek >8g

• rhabdomyolysa



Intoxikace venlafaxinem je spojena s větším rizikem torsade-de-pointes než SSRI.



Požitá dávka: 19g venlafaxinu

Hladina venlafaxinu 9 mg/l

O-desmethylvenlafaxin 3mg/l



Venlafaxin inhibuje proud sodíkových iontů směřujících dovnitř buňky.

Blokáda je na jiném místě receptoru než u TCA nebo arytmik I. třídy.





Serotoninový syndrom

• Hunterova kriteria:

• Užití serotoninergních léků + 1 příznak:

– Spontánní klonus

– Inducibilní klonus  a agitace nebo pocení

– Okulární klonus a agitace nebo pocení

– Tremor nebo hyperreflexie

– Hypertonus svalový

– TT >38st.C a okulární nebo inducibilní klonus



Serotoninový syndrom

• Hunterova kriteria:

• Užití serotoninergních léků + 1 příznak:

– Spontánní klonus

– Inducibilní klonus  a agitace nebo pocení

– Okulární klonus a agitace nebo pocení

– Tremor nebo hyperreflexie

– Hypertonus svalový

– TT >38st.C a okulární nebo inducibilní klonus



Může venlafaxin způsobit 

hypoglykémii?









Užívání antidepresiv asociováno s poruchou glykoregulace.

Hypoglykemie nejčastější u SSRI.
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Přetrvávající hypoglykemie po 40 h od požití venlafaxinu.

Infuze glukózy 6mg/kg/min ~ 600g glukózy/den.

Dávka by měla zajistit euglykemii  při cca 4x zvýšené inzulinemii.

Mechanismus hypoglykemie:

• zvýšené na inzulinu nezávislé vychytávání glukózy ve svalu ? 

• serotonin – β endorfin – μ-receptory ?

• inhibice jaterní gluoneogeneze?



Inzulin a C-peptid

• Den 2

– Inzulin      211 mU/l (2-25,1)    

– C-peptid  4665 pmol/l (160-1100)

• Den 3

– Inzulin       11 mU/l (2-25,1) 

– C-peptid    1148 pmol/l (160-1100)



Další vývoj

• Porucha vědomí trvá i po korekci glykemie

• Podáváno cca 500g glukosy /den

• Glykemie mezi 5-10mmol/l

• Psychomotorický neklid

• Respirační insuficience I. typu, intubace, UPV: 
obraz plicního edému





Další vývoj

• Porucha vědomí trvá i po korekci glykemie

• Podáváno cca 500g glukosy /den

• Glykemie mezi 5-10mmol/l

• Psychomotorický neklid

• Respirační insuficience I. typu, intubace, UPV: obraz 
plicního edému

• fosfát 0,2 mmol/l





Další vývoj

• 21.12.2015 extubován

• plně orientovaný, lehce bradypsychický, 

depresivně laděný

• UZ srdce s normálním nálezem

• 25.12.2015 přeložen na psychiatrii



Léčba

• Podpůrná léčba

– aktivní uhlí 1g/kg 

– dekontaminace GIT (laxativum)

– arytmie – bikarbonát?

– křeče – benzodiazepiny, barbituráty. NE blokátory sodík. kanálů 
(karbamazepin, fenytoin)

– žádné důkazy o účinnosti eliminace fors. diurézou, alkalizací, 
dialýzou, hemoperfuzí



Bez dekontaminace

SDAC (1 dávka aktivního uhlí 1g/kg)  

- ↑ clearance o 35%

WBI (whole bowel irrigation) 

- ↓ dostupnosti o 29%

Snížení pravděpodobnosti křečí.

90%  záchvatů do 26 h. nezávisle na dávce.

SDAC + WBI (OR 0,25)

SDAC (OR 0,48)





Mortalita při předávkování venlafaxinem je vyšší než u SSRI, nižší než u tricyklik.



Závěry

• Intoxikace venlafaxinem

– Serotoninový syndrom mírně vyjádřen

– Závažná protrahovaná hypoglykemie

• Hladina léku nemůže být vodítkem pro 

léčbu resp. umístění pacienta



Rozpor mezi dávkou a hladinou?



Průběh hospitalizace

• 18.12.2015

• Hladina venlafaxinu 1,32 mg/l 

– Terap. rozmezí 0,2-0,75mg/l

– toxicita 1-1,5mg/l 

– letalita od 6,6 mg/l

• Toxikolog: monitorace není nutná

• desmethyvenlafaxin 12,41mg/l

• didesmethylvenlafaxin 2,43 mg/l



Co je venlafaxin?

• vazba na bílkoviny 25-30%

• zdánlivý distibuční objem 3,8-11,2 l/kg

• biotransformace na cytochromu P-450 (isoenzym CYP2D6) na O-
demethylvenlafaxin

• snížená aktivita CYP2D6 asociována s vyššími hladinami 
venlafaxinu

• O-demethylvenlafaxin stejně účinný jako venlafaxin (ale delší 
poločas: 11 vs. 5 h)

• Vylučování: ledvinami po glukoronizaci. Zpomaleno u onemocnění 
jater a ledvin.



Průběh hospitalizace

• 18.12.2015

• Hladina venlafaxinu 1,32 mg/l 

– Terap. rozmezí 0,2-0,75mg/l

– toxicita 1-1,5mg/l 

– letalita od 6,6 mg/l

• Toxikolog: monitorace není nutná

• desmethyvenlafaxin 12,41mg/l

• didesmethylvenlafaxin 2,43 mg/l

• suma koncentrací: 16,16 mg/l



AMURILEXIA = neschopnost přečíst co je psáno na zdi

(tj. porozumět zjevnému)
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Závěry

• Hypoglykemie je vzácný projev intoxikace 

venlafaxinem

• Pozdní vznik, protrahovaný průběh

• Skupinový efekt (SSRI, tramadol)

• Mechanismus nejasný

• Vyvolání refeeding syndromu?

• Nutnost monitorace (48 h ?)


