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Streszczenie

W niniejszej pracy badano czynniki zwigzane ze skutecznoscig 6-tygodniowego stosowania moklobemi-
du w dawce 300-600 mg/dobg u 75 chorych z zespolem depresyjnym w przebiegu choroby afektywnej
jednobiegunowej. Nieco wiekszy odsetek popraw obserwowano w grupie me¢zczyzn w poroéwnaniu
z kobietami, w grupie chorych o mniejszym nasileniu depresji i w grupie 0sob leczonych ambulatoryjnie
w poroéwnaniu z hospitalizowanymi; roznice te nie osiggnely jednak poziomu istotnosci statystycznej.
Moklobemid wykazywal podobna skuteczno§¢ u chorych, u ktérych stanowit on pierwszy badz
kolejny lek w fazie depresyjnej, co moze sugerowac jego przydatno$é w depresjach lekoopornych.
W grupie 0s6b z dobrym wynikiem terapeutycznym moklobemidu stwierdzono tendencje do wyzszych
poziomow kortyzolu w trakcie testu deksametazonowego.

Dotychczasowe badania kliniczne wskazuja, ze moklobemid, bedacy selektywnym
i odwracalnym inhibitorem monoaminooksydazy typu A jest skutecznym lekiem
przeciwdepresyjnym. Dzialanie przeciwdepresyjne moklobemidu zostalo stwier-
dzone u chorych z réznymi rodzajami depresji, przy czym podobne wyniki
uzyskano zaré6wno w depresjach endogennych, jak i nieendogennych (Lecrubier
i Guelfi, 1990). W niektorych pracach stwierdzano pewna tendencj¢ do lepszych
efektéw moklobemidu w chorobie afektywnej jednobiegunowej w poréwnaniu
z dwubiegunowa (Baumhackl i wsp., 1989, Angst i wsp., 1993) oraz w grupie
mezezyzn w porOwnaniu z kobietami (Baumhackl i wsp., 1989), ale roznice te nie
byly istotne statystycznie. Metaanaliza badan nad moklobemidem przeprowadzo-
na przez Angsta i Stabl (1992) wskazala na podobne wyniki w réznych typach
depresji (np. z zahamowaniem, z pobudzeniem), jak réwniez w zespolach
depresyjnych o réznym nasileniu. Nie stwierdzono tez rdznicy pomiedzy efektami
moklobemidu w grupie os6b chorych na depresj¢ ponizej i powyzej 60 roku Zycia
(Baumhackl i wsp., 1989, Angst i Stabl, 1992). Wyniki wieloo$rodkowych badan
przeprowadzonych w Polsce przedstawione w niniejszym numerze (Puzynski
i wsp., 1995) wykazaly, ze dzialanie lecznicze moklobemidu nie zalezalo od obrazu
i nasilenia depres;ji, dlugosci fazy depresyjnej i dotychczasowego leczenia; nieco
lepsze wyniki uzyskano u chorych, ktérzy przebyli wigcej faz depresyjnych.
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W pracy Alevizosa i wsp. (1993) badajacej zalezno$S¢ miedzy skutecznoscia
przeciwdepresyjna moklobemidu a czynnikami biochemicznymi wykazano dobre
dzialanie tego leku u oso6b majacych niskie stgzenie MHPG (3-metoksy-4-
-hydroksy-fenyloglikolu, metabolitu noradrenaliny powstalego w wyniku jej
dezaminacji przez MAO-A) w surowicy i w moczu oraz os0b przejawiajacych
brak supresji kortyzolu w teScie hamowania deksametazonem.

Osoby badane i metodyka badain

W niniejszym opracowaniu podjeto probg oceny czynnikdw zwiazanych ze
skutecznoscia terapeutyczng moklobemidu w grupie 75 chorych z rozpo-
znaniem zespolu depresyjnego w przebiegu choroby afektywnej jednobieguno-
wej leczonych w Klinice Psychiatrii AM w Bydgoszczy, W tabeh 1 przed-
stawiono charakterystyke kliniczna badanych chorych.

" Tabela 1. Charakterystyka kliniczna badanej grupy
(w nawiasach podano liczbg 0s6b w danej grupie)

Ple¢ mezezyzni (23) kobiety (52)
Wiek
$rednio 49+ 10 lat <= 50r. z (57) < 50r. 2. (57)

Poczatek choroby
$rednio 37+9 lat <=40r. z. (49) > 40r. z (26)

Czas trwania choroby
$rednio 7+ 5 lat <= 10 lat (58) > 101at (17)

Diugosc ostatniej fazy .
érednio 6 +4 miesigcy < = 6 miesigcy (38) > 6 miesiecy (37)

Nasilenie depresji
HDRS - 17-stopniowy :
$rednio 254-6 pkt < = 25 pkt (39) > 25 pkt (36)

Tryb leczenia szpitalny (46) ambulatoryjny (29)

Stosowanie moklobemidu )
w fazie depresiji pierwszy lek (11) kolejny lek (64)

Badana grupa chorych réznila si¢ od oséb opisywanych w badaniu wielo-
oSrodkowym (Puzynski i wsp., 1995) wigkszym nasileniem depresji oraz dluz-
szym czasem trwania fazy depresyjnej przed rozpoczeciem leczenia moklobe-
midem. Sposrod chorych, dla ktérych moklobemid stanowit kolejny lek w da-

- nej fazie depresyjnej, znaczna czgSC spelniata kryteria depresji opornej na
leczenie (uprzednio stosowano juz co najmniej dwie kuracje przeciwdepresyjne
bez optymalnego rezultatu).

Podawanie moklobemidu rozpoczynano od dawki dobowej 300 mg u chorych
leczonych ambulatoryjnie i 450 mg u pacjentéw hospitalizowanych. W zaleznosci
od stanu klinicznego po 2 tygodniach dawke zwigkszano dochodzac u czgsci
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chorych do dawki maksymalnej 600 mg na dobg. Nasilenie objawdw depresji
oceniano za pomoca 17-punktowej skali Hamiltona (Hamilton Depression Rating
Scale — HDRS). Oceny dokonywano przed rozpoczgciem podawania leku oraz po
I-szym, II-gim, IV-tym i VI-tym tygodniu leczenia. Jako kryterium dobrego efektu
terapeutycznego moklobemidu przyjeto redukcje poczatkowego nasilenia depresji
w skali Hamiltona po 6 tygodniach leczenia o = 50%.

Wyniki i oméwienie

Dobry efekt terapeutyczny moklobemidu stwierdzono u 33 os0b, tj. w 44%
grupy badanej. U os6b z takim dzialaniem moklobemidu, zmniejszenie o po-
fowe nasilenia depresji w skali Hamiltona nastapilo juz w ciggu pierwszych
dwoch tygodni podawania leku. ' '

W tabeli 2 podano odsetki stwierdzanych popraw w poszczegélnych pod-
grupach leczonych chorych.

Tabela 2. Skuteczno§¢ moklobemidu w rdznych grupach chorych
(w nawiasach podano odsetek osob z redukcja HDRS="> 50%)

Ple¢ mezezyzni (57%) kobiety (38%)

Wiek <= 50r1. 2 (44%) > 50 1. 2. (46%)
Poczatek choroby <=40r. z. (43%) > 40 r. 2. (46%)
Czas trwania choroby < = 10 lat (46%) > 10 lat (37%)
Dlugosc ostatniej fazy < = 6 miesigcy (45%) | > 6 miesigcy (42%)
Nasilenie depresji ’

HDRS - 17-stopniowy < = 25 pkt (55%) > 25 pkt (34%)
Tryb leczenia szpitalny (37%) * | ambulatoryjny (55%)

Stosowanie moklobemidu
w fazie depresji pierwszy lek (45%) kolejny lek (44%)

Jak wynika z tabeli, nieco lepsze wyniki terapeutyczne moklobemidu uzys-
kano u mezczyzn w pordéwnaniu z kobietami (réznica 19%), w grupie chorych
z mniejszym nasileniem depresji mierzonym za pomoca skali Hamiltona (r6z-
nica 21%) oraz u pacjentéw leczonych ambulatoryjnie w poréwnaniu z chory-
mi hospitalizowanymi (rdznica 18%). ROznice te nie osiagnely jednak poziomu
istotnoSci statystycznej.

Zwraca uwage podobny odsetek popraw w grupie chorych, dla ktérych
moklobemid byl pierwszym lekiem stosowanym w danej fazie chorobowej,
jak i u osdb, dla ktérych stanowit on kolejna kuracje. Swiadczy to, ze moklo-
bemid moze by¢ wartosciowym lekiem w grupie osdb z depresja lekooporna.
Zostalo to bardziej szczegélowo przedstawione w naszej poprzedniej pracy
(Dabkowska i Rybakowski, 1993). '
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Dalsza analiza wykazala, Ze dzialanie terapeutyczne moklobemidu bylo
podobne niezaleznie od rodzaju depresji (zahamowana, agitowana, z lekiem,
z dominujacymi objawami somatycznymi).

U 26 chorych badanej grupy przed rozpoczeciem podawania moklobemidu
wykonano test hamowania deksametazonem. W tabeli 3 przedstawiono $red-
nie stgzenia kortyzolu przed oraz po 17 i po 24 godzinach od podania
deksametazonu u 12 0s6b z poprawa po 6 tygodniach podawania moklobemi-
du oraz u 14 o0s6b, u ktorych takiej poprawy nie uzyskano.

Tabela 3. Srednie stezenie kortyzolu (ug/dl; X +SD) w trakcie testu
deksametazonowego w grupie chorych z poprawa (grupa I)
i bez poprawy (grupa II) po leczeniu moklobemidem

Grupa I (12 os6b) | Grupa 1I (14 os6b)

Przed deksametazonem 13,2+8,6 9,64+-4,2
po 17 godz. 5,8+89 4,4+42
po 24 godz. 4,0+5,6 2,84+44

Srednie wartosci kortyzolu zarowno przed, jak i po 17 i 24 godzinach od
podania deksametazonu byly wyzsze w grupie osob z korzystnym wynikiem
dzialania moklobemidu. Réznice w odniesieniu do pozostalych chorych nie
osiggaly jednak poziomu istotnoSci statystycznej. Wyniki te moga jednak
korespondowaé z danymi uzyskanymi przez Alevizosa i wsp. (1993) wskazuja-
cymi na lepsze dziatanie moklobemidu w grupie oséb wykazujacych wigksze
zaburzenia osi podwzgdrze—przysadka—nadnercza.
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