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Neintervencijsko spremljanje varnosti
in u¢inkovitosti escitaloprama (Ecytara®)
v zdravljenju depresije in anksioznih motenj

Post-Authorization Safety and Efficacy Study of Escitalopram
(Ecytara®) in the Treatment of Depression and Anxiety Disorders
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IZHODISCA. Depresija je najpogostejsa du$evna motnja in je ena resnejiih dusevnih bolez-
ni. Predstavlja pomemben javnozdravstveni problem, ki ga je z dovolj zgodnjim odkrivanjem
in zdravljenjem mogoce razmeroma dobro obvladovati in nadzorovati. V skladu s smernica-
mi se za zdravljenje depresije kot zdravila prvega izbora priporocajo selektivni zaviralci ponov-
nega privzema serotonina. METODE. Izvedli smo neintervencijsko preizkusanje, v katerem
je 389 bolnikov z depresijo in/ali anksioznimi motnjami jemalo escitalopram (Ecytara®). Po
osmih tednih zdravljenja (povprecni odmerek je znasal 11,6 mg) je bilo v analizo ucinkovi-
tosti vkljucenih 296 bolnikov. REZULTATT. IzraZenost simptomov se je izbolj$ala pri 98 % bol-
nikov, 63 % bolnikov pa je bilo zaradi izboljSanja simptomov mejno bolnih ali brez znakov
bolezni. Bolniki so escitalopram dobro prenasali. Med spremljanjem je imelo neZelene uéinke,
ki so jih povezovali z zdravilom, 10,7 %, ob koncu spremljanja pa 1,1 % bolnikov. Neinterven-
cijsko preizkusanje je pokazalo, da je najpogostejsi neZeleni ucinek slabost, prisoten pri 4,1 %
bolnikov, zdravljenih z escitalopramom. ZAKLJUCKI. Escitalopram je uéinkovit in varen anti-
depresiv, primeren za zdravljenje bolnikov z depresijo in anksioznimi motnjami.
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BACKGROUNDS. Depression is the most common mental disorder and is a serious mental
illness. It is a mental disorder that pose a real problem to the public health care system. Early
diagnosis and treatment is instrumental in a relatively good management and control of disea-
se. Selective serotonin reuptake inhibitors are first-line drugs for depression treatment accor-
ding to guidelines. METHODS. We conducted a post-authorisation study in which 389 patients
with depression and anxiety disorders received escitalopram (Ecytara®). After eight weeks
of treatment (average dose of 11.6 mg), 296 patients were included in the analysis of the effecti-
veness. RESULTS. The symptom expression was reduced in 98% of patients. Due to symptom
improvement, 63% of patients became only marginally ill or symptom-free. Escitalopram was
well tolerated by patients. During monitoring, medicine-related adverse reactions were noted
in 10.7% of patients, while at the end of monitoring the number fell to 1.1%. The post-aut-
horisation study showed that the most frequent adverse reaction was nausea with frequency
of 4.1%. CONCLUSIONS. Escitalopram is efficient and safe antidepressant and is suitable for
depression and anxiety disorder treatment.
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IZHODISCA

Depresija je pomembna motnja razpoloZenja,
poleg anksioznih motenj najpogostejsa dusev-
na motnja in ena resnejsih dusevnih bolez-
ni (1). V hujsi obliki je prisotna pri 13 % odra-
sle populacije oz. pri 9 % odraslih moskih in
17 % odraslih Zensk v Evropi. Vpliv depresi-
je na kakovost Zivljenja se enaci s kakovost-
jo Zivljenja posameznika s hudo telesno bolez-
nijo, na primer moZgansko kapjo (2).

Do leta 2020 naj bi depresija postala naj-
pogostejsi vzrok bolezni v razvitem svetu.
Pogost izid bolezni je samomor, poleg tega pa
pomeni tudi veliko izgubo in obremenitev
za gospodarske, socialne, izobraZevalne ter
kazenske in sodne sisteme (2). Depresija je
lahko prepletena tudi s pomembnimi kronic¢-
nimi telesnimi boleznimi, kot so npr. sréne
bolezni (zviSan krvni tlak, miokardni infarkt,
mozganska kap itd.), sladkorna bolezen, rak
in Stevilne druge (3).

Po smernicah National Institute for Health
and Clinical Excellence se za zdravljenje depre-
sije kot zdravila prvega izbora priporoca-
jo zdravila iz skupine selektivnih zaviralcev
ponovnega privzema serotonina (angl. Selec-
tive Serotonin Reuptake Inhibitor, SSRI), med
katere spada tudi escitalopram (4).

Depresija se kaZe kot preplet razli¢nih
simptomov, zato je njeno diagnosticiranje lah-
ko teZavno. Prepoznati in diagnosticirati nam
jo omogocata dva klasifikacijska sistema — Med-
narodna klasifikacija bolezni 10 (MKB-10), ki
jo uporabljamo v Evropi, in amerigki Diagno-
sti¢ni in statisti¢ni priro¢nik dusevnih motenj IV
(angl. Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders IV, DSM-1V). Po MKB-10
morajo biti za diagnozo depresije pomemb-
ni simptomi depresije prisotni najmanj dva
tedna (5, 6).

METODE

Leta 2011 smo zakljucili neintervencijsko
preizkusanje, s katerim smo spremljali var-
nost in ucinkovitost zdravila escitalopram
(Ecytara®) pri zdravljenju depresije in anksioz-
nih motenj. V neintervencijsko preizkusanje
so bili vkljuceni bolniki obeh spolov, stari nad
18 let, z depresijo in/ali anksioznimi motnja-
mi, diagnosticiranimi na podlagi kriterijev
MKB-10. V preizkusanje nismo vkljucili bol-
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nikov, preob¢utljivih na escitalopram, bolni-
kov, ki jemljejo zaviralce monoaminooksida-
ze, ter nosecnic ali dojecih mater. Spremljanje
bolnikov je trajalo dva meseca s Stirimi obi-
ski (prvi obisk in kontrolni obiski po 2, 4 in
8 tednih).

REZULTATI

V raziskavo je bilo vkljuéenih 389 bolnikov in
bolnic. Njihova povprec¢na starost je bila
52 £14,3let. Med njimi je bilo 23 % mogkih in
76 % Zensk, za 1% bolnikov pa ni bilo podatka.
Vedji del bolnikov (64 %) je imel diagnostici-
rano depresijo, manjsi del (15 %) anksiozno
motnjo, ostali (19 %) pa depresijo in anksioz-
no motnjo.

Povprec¢ni zacetni odmerek escitalopra-
ma je zna$al ob prvem obisku 9,1 mg, ob dru-
gem 10,6 mg, ob tretjem 11,3 mg, ob zadnjem
(Cetrtem) pa 11,6 mg. Najvedji odmerek je zna-
$al 30 mg. Vecina bolnikov je bila od zacetka
do konca zdravljena z odmerkom 10 mg. Pred
sprejemom v raziskavo 83 % bolnikov pred-
hodno ni bilo zdravljenih, 17 % pa je Ze pre-
jemalo predhodno terapijo z antidepresivi ali
anksiolitiki.

Za oceno jakosti bolezni sta bili uporab-
Jjeni lestvica za oceno depresije po Becku II
(angl. Beck Depression Inventory II, BDI-II) in
klini¢ni globalni kazalnik o resnosti bolezni
(angl. Clinical Global Impression rating scale -
Severity, CGI-S). Za oceno izbolj$anja bolez-
ni je bil uporabljen klini¢ni globalni kazalnik
o0 izboljSanju bolezni (angl. Clinical Global
Impression rating scale — Improvement, CGI-I).

Jakost bolezni so preiskovalci ocenjevali
s pomodjo lestvice BDI-II. Povpre¢na vrednost
BDI-II je bila ob prvem obisku 32,7, ob dru-
gem 26,4, ob tretjem 17,9, po osmih tednih
zdravljenja (po Cetrtem obisku) pa je znasa-
la 12,3. Absolutna vrednost izbolj$anja, izra-
Zena z BDI-II, je bila med zdravljenjem 20,4.
Relativno se je torej BDI-II med prvim in cetr-
tim obiskom izboljsala za 62,4 %. IzboljSanje
depresije glede na BDI-II je bilo statisticno
znacilno pri vseh kontrolnih obiskih. Podat-
ki o izbolj$anju ocene jakosti bolezni so gra-
fi¢no prikazani na sliki 1.

Ocena jakosti bolezni (CGI-S) je bila nare-
jena pri 351 bolnikih. Kazalnik CGI-S z oceno
od 1 (ni bolan) do 7 (zelo hudo bolan) ovred-
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Slika 1. IzboljSanje ocene jakosti bolezni z lestvico ocene depresije po Becku (angl. Beck Depression Inventory-1l, BDHI). p — mejna

znacilnost zavrZenja.

noti izraZenost bolezenskih znakov bolnika.
IzraZenost simptomov po CGI-S je bila ob
prvem obisku ocenjena s povpre¢no oceno 4,5,
ob drugem s 3,9, ob tretjem s 3,0, ob Cetrtem
pa z 2,2. Absolutna vrednost izbolj$anja med
prvim in Cetrtim obiskom je bila za 2,3. Rela-
tivno se je CGI-S med prvim in zadnjim obi-

skom izboljsala za 51 %. Ob koncu Studije je
bilo 63 % bolnikov zaradi izbolj$anja simpto-
mov mejno bolnih ali brez znakov bolezni, 1%
bolnikov pa je bil hudo bolan ali zelo hudo
bolan. Podatki o jakosti bolezni po kazalniku
CGI-S so grafi¢no prikazani na sliki 2.

p<0,0001
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Slika 2. Jakost bolezni po klinichem globalnem kazalniku o resnosti (angl. Clinical Global Impression rating scale — Severity, (GIS).

p — mejna znacilnost zaviZenja.
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Slika 3. Klinicha ucinkovitost po klinicnem globalnem kazalniku o izboliSanju (angl. Clinical Global Impression rating scale — Improve-

ment, CGH). p — mejna znacilnost zaviZenja.

Ocena klini¢ne uc¢inkovitosti (CGI-I) Ecy-
tare® je bila narejena pri 296 bolnikih (94,9 %
bolnikov, vklju¢enih v neintervencijsko preiz-
kusanje). Stanje ob koncu raziskave se je izbolj-
Salo (izrazito ali srednje) pri 95 % bolnikov.
Podatki o klini¢ni u¢inkovitosti po CGI-I Ecy-
tare® so grafi¢no prikazani na sliki 3.

Spremljajoco terapijo je prejemalo 56,3 %
bolnikov, in sicer najpogosteje alprazolam.

Od vseh vkljucenih bolnikov je jemalo alpra-
zolam ob prvem obisku 15,7 %, ob drugem
12,9 %, ob tretjem 9,5% in ob Cetrtem 5,1 %
bolnikov.

V analizo prenosljivosti tablet Ecytara® je
bilo vkljuc¢enih 373 bolnikov. Bolniki so Ecy-
taro® dobro prenasali, saj 89,3 % bolnikov ni
imelo nobenih neZelenih ucinkov. Slednji
so se pojavili pri 39 bolnikih, kar predstavlja

27% 03%0,3%

75%

89,3 %

blagi vzroéno povezani
nezeleni uinki

zmerni vzrocno povezani
B nezeleni utinki
g hudi vzrotio povezani
neieleni uinki

- nezeleni ucinki brez
podatka o jokosti
neieleni uinki z izkljuéeno
vzrotno zvezo

Slika 4. NeZeleni ucinki ob jemanju escifaloprama.
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Slika 5. Skupna klinicna ucinkovitost (bolniki).

10,7 % delez. Odstotek bolnikov, pri katerih
so se pojavili neZeleni ucinki, ki so jih prei-
skovalci ocenili kot vzro¢no povezane z escita-
lopramom, je ob Cetrtem obisku znasal 1,1 %.
Trije najpogostejsi so bili slabost (4,1 %), gla-
vobol (2,1%) in nespecnost (0,8%). Stirje
bolniki (1,1%) so zaradi neZelenih ucinkov
prekinili zdravljenje. Na sliki 4 so prikazani
podatki o pogostosti neZelenih uéinkov, ki so

se pojavili v Casu preizkusanja, glede na jakost
in vzro¢no povezavo.

Skupna klini¢na ucinkovitost zdravila
Ecytara®je bila ocenjena z obcutki bolnikov
(v analizo je bilo vklju¢enih 357 bolnikov)
in zdravnikov (v analizo je bilo vklju¢enih
363 bolnikov). Ob koncu preiskusanja je kli-
ni¢no ucinkovitost Ecytare® opisalo kot odli¢-
no 63% bolnikov in 69 % zdravnikov, kot

69 %

1 odlitno
3 dobro

I nezadovoljivo

Slika 6. Skupna klinicha ucinkovitost (zdravniki).
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dobro 32 % bolnikov in 27 % zdravnikov ter
kot nezadovoljivo 5 % bolnikov in 4 % zdravni-
kov. Podatki o skupni klini¢ni u¢inkovitosti
Ectare® so grafi¢no prikazani na slikah 5 in 6.

ZAKLJUCKI

Rezultati neintervencijskega preizkuSanja
potrjujejo klini¢no u¢inkovitost Ecytare®, ki
se kaZe v povprecni oceni izbolj$anja bolez-
ni (CGI-I) ter zmanjSanju povprecne ocene
izraZenosti bolezni (BDI-II in CGI-S). Najpo-
gosteje uporabljeni odmerek Ecytare® je bil
10 mg, kar pomeni, da je vecini bolnikov zado-
stoval ta odmerek od zacetka do konca zdrav-
ljenja. Varnost Ecytare® je bila ocenjena na
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podlagi vzro¢no povezanih neZelenih ucinkov,
Kjer se je izkazalo, da skoraj 90 % zdravljenih
bolnikov ni imelo neZelenih udinkov. Zara-
di anksioliticnega ucinka escitaloprama se
je Stevilo bolnikov, ki so bili socasno zdravlje-
ni z alprazolamom, iz obiska v obisk zmanj-
Sevalo (7-9).

Rezultati povpreéne ocene izbolj$anja
bolezni (CGI-I), zmanj$anja povprec¢ne oce-
ne izraZenosti bolezni (BDI-II in CGI-s) in
deleZ nezZelenih ucinkov so primerljivi z rezul-
tati mednarodnih raziskav, na podlagi ¢esar
lahko zaklju¢imo, da je Ecytara® u¢inkovit in
varen antidepresiv, primeren za zdravljenje
bolnikov z depresijo in anksioznimi motnja-
mi (10, 11).
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