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Skutecznosc¢ preparatu generycznego

wenlafaksyny o przedtuzonym
dziataniu w leczeniu duzej depresji
— badanie w Stowenii

Stawomir Murawiec

Jak wskazujg Dune i wsp. [1] na podstawie danych Eu-
ropean Generic Medicines Association, rynek lekdw ge-
nerycznych w Polsce nalezy do najwiekszych w Europie,
a preparaty generyczne (odtworcze) sg w naszym kraju
stosowane znacznie czesciej niz w wielu innych krajach
Unii Europejskiej. Wymagania prawne obowigzujgce
zaréwno w USA, jak i w UE dotyczace zatwierdzenia
wprowadzenia do aptek lekéw generycznych zezwalajg
na skrécong droge ich rejestracji w poréwnaniu z lekami
oryginalnymi. W skrécie wspomniane rozwigzania praw-
ne nie wymagaja przeprowadzenia badan przedklinicz-
nych i klinicznych przez firme pragnaca zarejestrowac lek
generyczny, a oczekiwania wobec niej ograniczaja sie do
zademonstrowania bioréwnowaznosci w stosunku do
leku referencyjnego. Wymagania dotyczace wykazania
bioréwnowaznosci leku wskazuja , ze leki odtworczy oraz
referencyjny bedg miaty poréwnywalng biodostepnos¢
(w zakresie 80-125% pola pod krzywa wchtaniania),
co odzwierciedla z 90-procentowa ufnoscig zblizong
w podanym zakresie ekspozycje osoby leczonej na sub-
stancje terapeutyczng [1]. W zwiazku z istnieniem tego
rodzaju rozwigzan prawnych, czyli brakiem wymagan co
do przeprowadzenia badan klinicznych oraz wysokimi
kosztami ich ewentualnego przeprowadzenia, niewiele
firm farmaceutycznych oferujgcych leki generyczne dys-
ponuje badaniami z zastosowaniem oferowanych przez
siebie lekdw, a w przekazie marketingowym najczesciej
postuguja sie one odniesieniami do badan klinicznych
lekow oryginalnych.

Pytania o poréwnywalno$¢ klinicznego zastosowania
lekéw generycznych i oryginalnych byto zadawane wie-
lokrotnie w réznych publikacjach (a takze w dyskusjach
pomiedzy klinicystami). Ze wzgledéw praktycznych
pytania te koncentrowaly sie na dwdéch innych zagad-
nieniach: skutecznosci i tolerancji lekéw generycznych
w poréwnaniu z lekami oryginalnymi (lub innymi po-
przednio przyjmowanymi przez pacjenta). Dotychczas
opublikowana literatura przedmiotu koncentruje sie
wiec na probie odpowiedzi na pytanie, czy skutecznosc¢
i tolerancja leczenia lekami generycznymi sa zblizone do
skutecznosci i tolerancji podawania preparatéw oryginal-

nych. Trafnie oddaja to zagadnienie Oluboka i wsp. [2],
zadajac pytanie, czy nastepstwem bioréwnowaznosci jest
takze terapeutyczna réwnowaznos¢. W zwigzku z tym
opublikowano wiele prac dotyczacych zamiany lekow
oryginalnych na generyczne, z ktérych wiele poswie-
conych jest zwfaszcza klozapinie. S to zaréwno prace
kazuistyczne, badawcze, jaki zbiorcze prace pogladowe [2-4].
Szczegdtowego ich podsumowania w odniesieniu do
klozapiny dokonali Bobo i wsp. [3], Desmarais i wsp. [4]
— szerokiego przegladu literatury poswieconej tej
tematyce, uwzgledniajac takie klasy lekéw stosowane
w psychiatrii, jak: leki przeciwpadaczkowe (karbama-
zepina, kwas walproinowy, lamotrygina i inne), lit, leki
przeciwdepresyjne, leki przeciwpsychotyczne (w tym
klozapina, risperidon i olanzapina) oraz leki anksjolitycz-
ne. Araszkiewicz i wsp. [5] przeprowadzili przyktadowo
badanie w warunkach polskich dotyczace w okresie
wymuszonej zmianami w prawie zamiany preparatow
olanzapiny oryginalnej na generyczng w kontekscie
takiego obiektywnego pomiaru jak czestos¢ nawrotdéw
epizodow psychotycznych, nie stwierdzajac w tym wzgle-
dzie roznic pomiedzy oboma preparatami tej substancji.
Badanie skutecznosci oraz tolerangji preparatu generycz-
nego wenlafaksyny o przedtuzonym dziataniu zostato
przeprowadzone w Stowenii na podstawie preparatu
firmy KRKA i opublikowane przez Plesnicar w czasopismie
.Psychiatria Danubina” [6]. Badanie miato charakter na-
turalistyczny, wieloosrodkowy, nie byto przeprowadzane
metoda slepej proby. Wiaczono do niego 1671 pacjentéw
z rozpoznaniem duzej depresji (wedtug DSM-IV). Uzy-
skane dane pozwalaty na analize skutecznosci i tolerancji
leczenia w odniesieniu do 148 0séb, ktérych sredni wiek
wynosit 49,7 = 25 lat, w wiekszosci kobiet (mezczyzni
stanowili 27% os6b badanych), sposréd ktérych prawie
potowa (41,6%) doswiadczata pierwszego w zyciu
epizodu depresyjnego. Osoby badane byty leczone
wenlafaksyng o przedtuzonym dziafaniu (XR, extended
release) w dawkach 75-325 mg w okresie 8 tygodni.
Poczatkowo dawka leku wynosita 75 mg i nastepnie
mogta by¢ zmieniana w zaleznosci od oceny klinicznej
przez lekarza prowadzacego badanie az do dawki 325
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mg. W ocenie wynikéw leczenia oprécz narzedzi mierza-
cych nasilenie depresji oraz stopien poprawy klinicznej
(Hamilton Depression Scale [HAM-D], Clinical Global
Impression-Improvement scale [CGI-1], Severity of Iliness
scale [CGI-S]) zastosowano takze Depression and Somatic
Symptom Scale (DSSS), czyli skale oceniajaca objawy
bolowe towarzyszace depresji. Oceny dokonywano przy
wigczeniu do badania oraz w 2., 4. i 8. tygodniu.
Uzyskane wyniki wskazywaty, ze w 8-tygodniowym
okresie podawania wenlafaksyny XR uzyskano odpo-
wiedz kliniczng u 93% o0s6b leczonych, a remisje u 45%
badanych. Odpowiedz definiowano jako zmniejszenie
nasilenia objawdéw o 50% w pomiarze skali HAM-D,
a remisje jako osiggniecie catkowitego wyniku w tej skali
<7 punktéw. Ocena kliniczna przy zakonczeniu badania
wskazywala, ze az 51% osdb zostato zakwalifikowanych
przez swoich lekarzy do kategorii 0s6b bez objawow
klinicznych choroby lub z niewielkimi objawami. Ocena
poprawy przez badaczy wskazywata na jej wystapienie
u 82,1% 0s6b w stopniu wysokim i bardzo wysokim.
Wykazano takze istotne statystycznie zmniejszenie
nasilenia objawdw bdlowych, takich jak: bole gtowy,
bole plecéw, bole w klatce piersiowej, tkliwos¢ miesni
oraz zmniejszenie nasilenia poczucia zmeczenia i utraty
energii. Tolerancja leczenia byta dobra, zaledwie 7 pa-
cjentéw (4,7%) przerwato przyjmowanie leku z powodu
jego ztej tolerancji. Najczestsze dziatania niepozadane
o umiarkowanym i znacznym nasileniu obejmowaty
nudnosci (10%), zawroty gtowy (5,4%), lek (2,7%)
i pocenie sie (1,4%). Leczeniu nie towarzyszyt przyrost
masy ciafa, stwierdzono natomiast obnizenie ci$nienia
krwi w grupie oséb badanych.

Autorka badania stwierdza w konkluzji, ze wenlafaksyna
XR okazata sie skuteczna i dobrze tolerowang opcja
terapeutyczng w leczeniu 0séb z duza depresjg oraz
wykazata dodatkowy korzystny efekt wobec objawdéw
boélowych w jej przebiegu.

Jak wskazuje Dudek [7], depresji czesto towarzyszy bdl.
Autorka ta przytacza dane epidemiologiczne wskazujace,
ze réznego rodzaju objawy bélowe wystepuja u co naj-
mniej 65% chorych na depresje. Skargi na bdl sg szczegdl-
nie czeste wérdd pacjentdw zgtaszajacych sie do lekarzy
pierwszego kontaktu oraz wsréd oséb starszych, bedacych

pod opieka zaktaddéw opiekunczych, a dolegliwosci
boélowe sg gtéwng przyczyna zgtoszenia sie do lekarza
50-70% os6b z depresjg i 80% oséb z zaburzeniami
lekowymi. Z lekdw przeciwdepresyjnych o dziataniu
przeciwbolowym wymienia sie amitryptyline, wenlafak-
syne i duloksetyne.

Podsumowanie

Przedstawiono wyniki jednego z niewielu opublikowa-
nych w pismiennictwie naukowym badan klinicznych
z zastosowaniem leku generycznego, wenlafaksyny
o przedtuzonym dziataniu firmy KRKA, w terapii duzej
depresji. Jego wyniki [6] wskazujg, ze wenlafaksyna
w tej postaci jest lekiem skutecznym w leczeniu depresji
(zmniejszanie nasilenia objawdéw o potowe uzyskano
U 93% 0s6b badanych, a remisje kliniczng u 45%), kté-
rego dziatanie obejmuje takze znaczace zmniejszenie
wystepowania objawéw bdlowych (bdle gtowy, ple-
cow, klatki piersiowej, tkliwos¢ miesni) towarzyszacych
temu zaburzeniu. Skuteczno$¢ i dobra tolerancja leku
wykazana we wiasnym, przeprowadzonym w Stowenii,
badaniu klinicznym udowadnia mozliwos¢ wykazania
skutecznosci leku generycznego w odniesieniu do kon-
kretnego preparatu.
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