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Kratky prehledny ¢lanek je vénovany novym klinickym poznatkiim o escitalopramu. Studie publikované v obdobi poslednich dvou let
se vénovaly poolovanym analyzam srovnavajicim escitalopram s novymi antidepresivy (agomelatin a SNRI), u¢innosti a bezpecnosti
escitalopramu u seniord a somaticky nemocnych (karcinom prsu, akutni koronarni syndrom, astma bronchiale, vazomotorické pfizna-
ky v menopauze). U nemocnych s panickou poruchou byl potvrzen pozitivni vliv escitalopramu na objem $edé hmoty mozku. Aplikaci
escitalopramu je nové mozné usnadnit také pomoci tablet rozpustnych (dispergovatelnych) v tustech.
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pfiznaky v menopauze.

Escitalopram: new clinical findings

This short overview is aimed at new clinical findings in escitalopram treatment. Studies published within a period of past two years were
focused at pooled analyses comparing escitalopram with new antidepressants (agomelatine and SNRI), efficacy and safety in older and
somatically ill patients (breast cancer, asthma bronchiale, acute coronary syndrome, vasomotor symptoms in menopause). The positive
effect of escitalopram on gray matter volume has been documented in patients with panic disorder. Escitalopram treatment can be
eased by the new form of orodispersible tablets.
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Uvod

Antidepresivum escitalopram (s-enantiomer
citalopramu) je alostericky inhibitor zpétného
vychytavani serotoninu, ktery se od dalSich za-
stupc skupiny selektivnich inhibitord zpétného
vychytavani serotoninu (SSRI) odliduje dudlnim
ovlivnénim transportéru pro serotonin (SERT).
DudlIni ovlivnéni SERT escitalopramem je déno
jehointerakcf jak s primarnim vazebnym mistem
zodpovédnym za vlastni blokadu zpétného vy-
chytavani serotoninu, tak vazbou na sekundarnf
alosterické misto SERT (1). Vazbou na alosterické
vazebné misto dochazf k prodluZeni vazby [é-
ku na misté primarnim a nasledné k potenciaci
a prodlouzeni vlastni blokady zpétného vychy-
tavani serotoninu. Vysledkem je skute¢nost,
Ze escitalopram zvysuje extracelularni hladinu
serotoninu vice neZli racemickd smés s- a r-enan-
tiomeru citalopramu (1).

Duélni aktivita escitalopramu na SERT
se promitd do antidepresivniho pUsobenf
a do zkrdceni doby ndstupu Ucinku ve srovnanf
s racemickym citalopramem (2). Vy3sf i¢innost
escitalopramu neZli citalopramu (v davkovani
1:2) byla potvrzena nékolika pffmymi srovna-
nimi a poolovanymi analyzami (3, 4, 5).

Zminéné modifikované ovlivnéni SERT es-
citalopramem se pravdépodobné také odrazi
do vy33i Ucinnosti a lepsi tolerability potvrzené
srovnanim dvanacti antidepresiv novych gene-
racf (6). V této metodicky zajimavé meta-analyze

vykazal escitalopram nejlepsi tolerabilitu a vy-
sokou uc¢innost. Preklinické vlastnosti a klinické
charakteristiky escitalopramu byly doméci od-
borné vefejnosti v minulych letech opakované
prezentovany. Cllem tohoto sdélenf je stru¢né
shrnutf nékterych novych poznatkd o escitalo-
pramu za obdobi poslednich dvou let.

Srovnani s inhibitory
zpétného vychytavani serotoninu
a noradrenalinu (SNRI)

Jiz pfedchozi poolované analyzy zdrojo-
vych studif srovnavajici escitalopram se SNRI
antidepresivy (venlafaxin a duloxetin) potvrdi-
ly, ze 1é¢ba escitalopramem je lépe tolerova-
na aje spojena s niz$im rizikem predc¢asného
ukoncenf. Sou¢asné byla potvrzena minimalné
stejnd ucinnost definovanad poklesem MADRS
(Montgomery-Asberg Depression Rating Scale)
béhem 8 tydn( terapie (7).

Noveéjsi poolované srovnani escitalopramu
s SNRI se orientovalo na hodnoceni poctu ne-
mocnych, ktefi dosdhnou remise (MADRS mé-
né nezli 10) a to bez a) jakychkoliv, b) stfednich
a zavaznych a c) na podavany lék vdzanych ne-
Zadoucich U¢inkd (8). Zajimavym aspektem této
prace je pouziti kompozitni vystupni proménné
(remise bez nezadoucich Ucinkd) zohledruji-
ci aspekty efektivity i bezpecnosti soucasné.
Béhem 8 tydnd terapie méli nemocnf lécenf
escitalopramem ve srovnani se SNRI signifikant-
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né vetsi sanci dosahnout remise bez jakychkoliv
(0 38%), stfednich a z&dvaznych (0 28 %) a na lék
vazanych (o 34%) nezddoucich ucinkd.

Srovnani s agomelatinem

Agomelatin pfedstavuje nové antidepre-
sivum jehoZ mechanizmus Ucinku je zaloZzeny
na kombinaci agonistické aktivity na melatoni-
novych MT1/MT2 receptorech a antagonizmu
serotoninovych 5-HT2C receptor(. Uvedeny me-
chanizmus pUsobent je spojeny se zlepsenim
kontinuity a kvality spanku, normalizaci poma-
lovinného spanku (SWS), delta aktivity a absencf
suprese REM spanku, kterd je typickd pro vétsinu
ostatnich antidepresiv. Vliv agomelatinu na span-
kové parametry byl porovnadn v kontrolované
studii s escitalopramem jako komparatorem v po-
pulaci 138 nemocnych s depresivni poruchou
(9). Po Sesti tydnech terapie byly zjistény rozdily
mezi obéma Iéky s tim, Ze agomelatin nemé-
nil pocet spankovych cykld a zkracoval nastup
usnuti (spankovou latenci) v prdméru o 13 min.
(escitalopram prodluzoval latenci spanku o 3 min.
a snizil pocet spankovych cykld o jeden). V soula-
du s ocekdvanim prodluzoval escitalopram vice
REM latenci neZli agomelatin (+52 min. vs. +5
min.). Oba pfipravky se prekvapivé nelisily sig-
nifikantné v celkové dobé spanku a v celkovém
zastoupeni REM spanku. Obé antidepresiva byla
dobre tolerovéna a nelidila se v klinické uc¢innosti
na depresivni pfiznaky (9).
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Vliv escitalopramu
na objem sedé hmoty

Pomoci morfometrie zaloZzené na voxelech
(VBM) byl hodnocen u doposud nemediko-
vanych nemocnych s panickou poruchou vliv
|é¢by escitalopramem na objem $edé hmoty
mozku (10). Nemocni byli vysetfeni magnetic-
kou rezonanci pfed a po $esti tydnech |écby.
Terapie escitalopramem vedla k signifikantnimu
zvétseni objemu sedé hmoty v oblasti levého
horniho frontélniho gyru. Objem pravého pre-
centralniho gyru (v¢. insuly) pak zGstal i po te-
rapii redukovany. Prace je dalSim pfispévkem
podporujicim neuroplastické plsobenf escita-
lopramu (podklad mechanizmu Ucinku) véetné
vlivu na makroskopické zmény mozku ve fron-
talnich oblastech.

Escitalopram
u somaticky nemocnych

Predchozi studie potvrdily klinickou u¢in-
nost escitalopramu na bolest a somatické potize
u nemocnych s afektivnimi poruchami (11, 12).
Nové bylo zjisténo, ze u nemocnych po akut-
nim koronarnim syndromu (N = 240) snizoval
escitalopram ve srovnani s placebem vyskyt
deprese. Zajimavym poznatkem v této studii je
rovnéz vysoky pocet (pfes 85 %) nemocnych,
ktefi byli v priibéhu ro¢niho sledovani kompli-
antni s terapif (13).

U depresivnich nemocnych s astma bron-
chiale (N = 26), kteff vyzadovali p.o. uzivani
kortikoid byl sledovédn efekt escitalopra-
mu béhem 12 tydn0 [é¢by depresivni faze.
Odhadovana remise byla dosazena v 39,1 %
po terapii escitalopramem a 6,0% v pfipadé
placeba. Dalsim zajimavym nalezem této pilotni
studie je skute¢nost, Ze zlepseni schopnosti
nemocnych kontrolovat pfiznaky astmatu ko-
relovala se subjektivnim zlepsenim depresivni
symptomatiky (14).

Dalsi z novéjsich studii hodnotila v otev-
feném reZimu Ucinnost terapie escitalopra-
mem u depresivnich Zen s karcinomem prsu.
Signifikantni zlepseni nalady pak bylo pozoro-
vano jiz po jednom tydnu Ié¢by a po 12 tyd-
nech terapie byla dosazena remise u 45,1 % (po-
kles HAMD o 50% a vice), resp. 30,6 % (HAMD
méné neZli 7). Redukce depresivni symptomatiky
se promitla do zlepseni kvality Zivota nemoc-
nych Zen (15).

V piipadé terapie somaticky nemocnych je
vhodné zohlednit rizika prodlouzeni QT inter-
valu. Vliv na prolongaci QT je zavisly na davce
citalopramu (a pravdépodobné i escitalopramu
a dalsich SSRI) a pfedevsim u pacientl s meta-

bolickymia kardidlnimi onemocnénimi bychom
méli volit opatrnéjsi davkovani (16).

Escitalopram
v lécbé deprese u seniori

S ohledem na priznivy profil nezadoucich
Ucinkd a lékovych interakci pfedstavuje escita-
lopram atraktivni antidepresivum pro nemocné
v séniu. Escitalopram neovliviuje aktivitu cy-
tochromu P450 a je metabolizovan hned tfemi
paralelnimi izoenzymy tohoto systému (17).
Proto je escitalopram vhodnou volbou také pfi
polypragmazii u starsich nemocnych. Rada do-
savadnich praci (v¢etné domacich sledovani)
potvrzuje, Ze escitalopram je ve vyssim véku
dobre tolerovén a nezddouci Ucinky se vyskytuji
u cca 10-13% lécenych (18-21).

Novéji byl studovan vliv podavani escitalo-
pramu na prevenci relapsu v udrzovaci 1é¢bé
,mladsich starsich” (65-74) a ,starsich” (=75 let)
nemocnych. Béhem 24 tydnd placebem kon-
trolované studie se obé skupiny nelisily v pro-
porci nemocnych, u kterych byla dosazena
remise (78% a 729%) a ve srovnani s placebem
bylo vice neZli ¢tyfikrat snizeno riziko relap-
su. Escitalopram byl dobfe tolerovéan v obou
skupindch osob ve vy3sim véku a tyto skupiny
s nelisily ve vyzkumu nezédoucich Ucinkd (22).

Escitalopram v Ié¢bé pFiznaki
menopauzy

V placebem kontrolované studii byl ve sku-
piné 205 Zen v menopauze sledovan vliv esci-
talopramu na vazomotorické pfiznaky (navaly),
kvalitu Zivota a specifické bolestivé pfiznaky (23).
Béhem 8 tydnd sledovani byl prokazan pozitivni
vliv na bolest, vazomotorické pfiznaky i kvalitu
Zivota. V oblasti sexudlniho fungovani se pak
escitalopram prekvapivé nelisil od placeba. Tato
studie potvrzuje U¢innost escitalopramu v 1é¢bé
specifickych symptom vazanych na meno-
pauzu. Daldf studie prokazala, ze po vysazeni
escitalopramu dochazi k rychlé recidivé vazo-
motorickych pfiznakl u jedné tietiny Uspésné
|écenych Zen (24).

Nové lékové formy escitalopramu
Novou lékovou formou escitalopramu
predstavujf tablety rozpustné (dispergovatelné)
v Ustech (ODT, orodispersible tablets, OROTAB).
Podobné jako escitalopram v kapkach usnadriuje
i forma ODT aplikaci Iéku, dispergované table-
ty vsak nenf tfeba zapijet. ODT jsou vyhodné
u nemocnych s dysfagif a dalSimi poruchami
polykani, které se vyskytuji az u 63% seniorC
(25). Na zdravych dobrovolnicich byla prokéza-
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na bioekvivalence escitalopramu ODT a stan-
dardnich tablet. 87 % dobrovolnikd navic uvedlo,
Ze uziti ODT tablety bylo dokonce pffjemné (25).
Vlastni ODT forma escitalopramu byla testovana
ve skupiné 150 nemocnych s Uzkosti nebo de-
presivni poruchou, kteff porovnavali aktualné
uzivané antidepresivum s placebem ve formé
ODT. 75.3% z lé¢enych uvedlo, Ze véfi, Ze ODT
bude pUsobit rychleji, 96 % rovnéz popsalo chut
ODT jako pffjemnou (26). Podavani escitalopra-
mu ve formé ODT pfedstavuje racionalni volbu
pro nemocné s poruchami polykani, nauzeou,

omezenim moznosti pfijimat tekutiny, pro geron-
topsychiatrické a pediatrické nemocné. Podavani
ve formé ODT je obecné spojené se zlepsenim
kompliance u lé¢enych nemocnych (27).
Dedikace: Prdce byla podporena firmou
Lundbeck CR s.r. 0. a projektern PRVOUK P 34.
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