Az agomelatinszedés pontossaga és az agomelatin-
escitalopram antidepressziv hatasanak osszehasonlitasa
major depresszioban: retrospektiv vizsgalat a pszichiatriai
szakrendelo betegeinél
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Célkittizések: Az agomelatin, egy uj, kronobioldgiai jellegl antidepresszivum antidepressziv
hatdsvizsgalata major depresszidban a gyogyszerszedés idébeli pontossaganak fliggvényében,
osszehasonlitva az escitalopram antidepressziv hatdsaval. Médszer: Retrospektiv vizsgala-
tunkban a 12. kezelési hét végén tanulméanyoztuk a pszichiatriai szakrendel6 6sszes major
depresszios betegének gydgyulasi aranyait, akik szamara agomelatin (napi 25 vagy 50 mg)
vagy escitalopram (napi 10 vagy 20 mg) antidepresszivum monoterapiat allitottunk be 2014.
03.01. és2015.03. 01. kdzott. Utdlagos interjukkal felmértiik az agomelatin esti szedésének
pontossagat, és ez alapjan,pontosan’, valamint,pontatlanul szedé”agomelatin alcsoportokra
osztottuk a pacienseket. Eredmények: Az agomelatint pontatlanul szedé paciensek (n=16)
12 hetes szedést kovet6 allapotellenérzése sordn 7 beteg allapota nem javult (43,7%), 7 be-
teg reszponder (43,7%) és 2 remitter volt (12,5%). Az agomelatint pontosan szedé betegek
(n=63) kozlil a 12. hét végére 18 beteg allapota nem javult (28,6%), 15 beteg reszponder
volt (23,8%) és 30 beteg allapota remissziét mutatott (47,6%). Az agomelatint szedé két cso-
port kozott szignifikdns eltérést taldltunk a gydgyulasi aranyok eloszlasai kozott (p=0,034).
Az agomelatint pontosan szedé paciensek csoportjanak (63 beteg) 12 hetes gydgyulasi ered-
ményeit 8sszehasonlitva a pszichiatriai szakrendel$ 6sszes, ezen idészakban escitalopramot
kapott major depresszids beteg (n=62) gydgyulasi aranyaival (30, illetve 29 remitter, 15, illetve
15 reszonder és 18, illetve 18 nonreszponder azagomelatin, illetve escitalopram esetén) nem
mutatkozott szignifikans kiilonbség a gydgyulasi aranyokban (p=0,982). Kovetkeztetések:
Eredményeink elsé alkalommal hivjak fel a figyelmet az agomelatonin esetében a gyégy-
szerszedés kronobioldgiai rendjének alapvetd fontossagara, tovabba megerésitik a korabbi
nemzetkozi klinikai vizsgalatok eredményeit, miszerint az agomelatin antidepressziv hatasa
megegyezik a mar klinikailag jol bevalt escitalopraméval.

(Neuropsychopharmacol Hung 2015; 17(2): 059-067)

Kulcsszavak: agomelatin, escitalopram, major depresszid, kronobiolégia

Az agomelatin Magyarorszagon mintegy 5 éve hasz-
nalatos antidepresszivum (de Bodinat et al., 2010).
A hatéanyag MT1/MT?2 receptor agonista és 5-HT2c¢
receptor antagonista tulajdonsagu szinergista modon,
a jelatvitel soran melatonin-szerotonin heteromér
komplexek keletkezése révén (Racagni et al., 2011;
Guardiola-Lemaitre et al., 2014; Kamal et al., 2015),
és napi 25-50 mg alkalmazasa esetén antidepressziv
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hatasa eléri az escitalopram (Quera-Salva et al., 2011;
Corruble et al., 2013), a sertralin (Kasper et al., 2010),
a venlafaxin (Lemoine & Guilleminault, 2007), és meg-
haladja a fluoxetin (Hale et al., 2010) antidepressziv
hatasat (Kasper et al., 2013).

Az agomelatin igéretesnek bizonyult az alvasza-
varok helyreallitdsaban (Quera-Salva et al., 2011;
Srinivasan et al., 2012), valamint az 6romképesség
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visszaszerzésében, az anheddnia gydgyitasaban is
(Di Giannantonio & Martinotti, 2012), szemben az
eddigi klasszikus antidepresszivumokkal, melyek egy-
fajta érzelmi tompultsagot okoznak (Price et al., 2009).

Az eddigi magyar gyakorlati tapasztalataink
az agomelatin alvasjavit6 hatasaval pozitivak vol-
tak, ezért gyakrabban alkalmaztuk masodik anti-
depresszivumként, kiegészitéseképpen major de-
presszioban azoknal a pacienseknél, akiknél az els6
antidepresszivum kevésnek bizonyult az alvaszavar
kezelésében. Azonban 6nall6 antidepresszivumként
ritkdbban adtuk, tekintettel a korabbi gyakorlati (nem
publikalt) tapasztalainkra, melyek azt mutattak, hogy
az antidepresszans hatdsa nem mindig volt megfelel6,
sok major depressios paciens allapota, hangulata csak
csekély mértékben vagy egyaltalan nem javult.

Az alvasterapias maganrendelésiinkon sok olyan
pacienst kezeltiink, akiknél markans alvaszavarral
jaré major depresszids epizéd allt fenn. A krono-bio-
pszichologiai tanacsadas és pszichoterapia mellett
betegeink egy része gyogyszeres kezelésben, ezen be-
lil agomelatin terapidban is részesiilt. Az évek alatt
felgytilemlett tapasztalatok érdekes jellegzetességet
mutattak. Betegeink tobbsége, akik az alvastanacsokat
megfogadtak — azaz pontos alvasi napirendet veze-
tettek be — és az agomelatint mindig ugyanabban az
id6ben vették be, remissziot mutattak. Azok a betegek
viszont, akik nem tudtak véltoztatni rendszertelenebb
életvezetésiikon nem reagéltak erre a gydgyszerre és
egyéb gyogyszeres kezelésre szorultak (SSRI, SNRI,
mirtazapin, trazodon stb.). Ezeknek a gyogyszerek-
nek azonban sok esetben kellemetlen mellékhatasai
voltak, amelyek a paciensek egy részénél a gyogysze-
res kezelés félbeszakitdsahoz vezettek, szemben az
agomelatinnal, amelynél ritkan jelentkezett panasz.

Megfigyelésiink alapjan feltételeztiik, hogy a pon-
tos, kronobioldgiai rend szerinti gyogyszerbevétel
az agomelatin hatdsat javitja, és bizonyos esetekben,
ahol példaul az inszomnia jelent6s, feliilmulhatja az
SSRI hatékonysagat.

Vizsgalatunkban retrospektiv elemzést végeztiink
a korzeti pszichiatriai szakrendelés major depresszi-
6ban szenvedd betegeinél, akik 2014. 03. 01. és 2015.
03. 01. kozott agomelatint kaptak 1j gyogyszerbedl-
litdsként monoterapidban 1gy, hogy felvettiink egy
utdlagos interjut az agomelatin bevételi szokasaik-
rol. Jelen vizsgalatunkban 6sszehasonlitjuk a pon-
tos szed6knél az agomelatin antidepressziv hatasat
apontatlanul szed6kével, valamint az escitalopraméval,
melyet az ugyanezen egy éves idSintervallumon beliil
mas major depresszioban szenvedd betegek kaptak Uj
gyogyszerbedllitasnak.
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MODSZEREK
A betegbevdlasztds

A retrospektiv elemzés sordn 12 hdnapra visszame-
néleg kikerestiik a gondozé Promed betegadminiszt-
racios programja segitségével az dsszes olyan paci-
enst, akik kezelése soran 2014. 03. 01. és 2015. 03. 01.
kozott Valdoxan (agomelatin), Cipralex (escitalopram),
illetve az utdébbi generikumai (Escitil, Scippa,
Escitalopram Actavis, Escitalopram Teva, Escigen
stb.) keriiltek bedllitasra (181 eset). A fédiagnozisok
depresszids epizod (F31-F33, 133 eset), organikus
depresszio (F0630, 17 eset), szkizoaffektiv zavar (F25,
2 eset), szorongasos zavarok (F40-F45, 25 eset) és
szkizofrénia utani depresszié (F2040, 5 eset) voltak.
Az elemzésbe az 6sszes depresszids epizod (F31-F33)
és organikus depresszi6 (F0630) fédiagnozisu paci-
enst bevélasztottuk. Kivételt képeztek a 85 éven feliili
id8sek (4 eset), a terhességet tervezd, illetve terhes
ndk (2 eset), az egyszerre tobb antidepresszivumot
kap¢ (15 eset), valamint azon betegek, akiket a vizs-
galat soran sem személyesen behivni, sem telefonon
elérni nem tudtunk (6 eset) utankovetés és interja
céljabol.

A terdpia és hatékonysdgdnak mérése

Az agomelatin vagy escitalopram a vizsgalt beteg-
csoportokban vagy els6 antidepresszivumként (dj
betegek), vagy korabbi antidepresszivum cseréje
soran kertilt beallitdsra. Az agomelatint 25 vagy
50, az escitalopramot 10, 15 vagy 20 mg dozisban
szedték legalabb 12 héten keresztiil monoterapiaban
vagy kis dozist benzodiazepinnel kiegészitve.
A bipolaris depresszi6 fédiagndzisu paciensek az
antidepresszivum mellé hangulatstabilizalo ke-
zelést is kaptak (karbamazepin, olanzapin, litium,
lamotrigin, valproat).

A major depresszidt és komorbiditasként egyes
esetekben el6fordul6 szorongasos zavarokat a DSM-5
kritériumai alapjan diagnosztizaltuk.

A depresszi6 stlyossagat a Beck Depresszid
skala (BDI) pontszdmai és a Globdlis Klinikai Skala
Klinikai Globalis Javulas CGI) mértéke alapjan ér-
tékeltiik.

A gyodgyszerfeliras iddpontjdban ismert volt a bete-
gek depresszidjanak silyosséga és az egyes esetekben
komorbiditasként el6fordulé szorongasos zavar fenn-
allasa (a kordbban rogzitett exploracio, pszichiatriai
statusz, BDI, Hamilton Szorongdas Skala, Spielberger
Allapotszorongas Skala eredményei alapjén).
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Az agomelatinszedés pontossaga és az agomelatin-escitalopram...
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A gyogyszerbeallitdst kovetden 12 hét mulva visz-
szakerestiik a paciens pszichiatriai statuszat és a rog-
zitett vizsgalati tesztjeit. Ezek az agomelatin esetében
a BDI, Hamilton és Spielberger szorongastesztek és
CGI voltak, az escitalopramnal csak a CGI allt ren-
delkezésre.

A 12. héten rogzitett skalak eredményeibdl sza-
molva a betegeket 3 csoportra osztottuk: 1. ,nem
javultak” = gydgyszer hatdstalansdg, 2. reszponder
azaz részlegesen gyogyuld, 3. remitter azaz teljes
gyogyulast mutaté paciensekre. A ,nem javultak”
vagy nonreszponderek kategéridba soroltuk azokat
a betegeket is, akik nem szedték végig (legalabb 12
héten 4t) a gyogyszert, elsésorban mellékhatasok je-
lentkezése miatt. A reszponder csoportba azok a bete-
gek kertitek, akiknél a 12. heti BDI pontszam legalabb
a felére csokkent, de nem érte el a normal 6vezet hata-
rat (>9 pont), illetve a becstilt CGI 50-90% koz6tt volt.
Remitternek azok a paciensek szamitottak, akiknél
a 12. heti BDI pontszdm normalizalédott (<10), illetve
a CGI meghaladta a 90%-ot.

Az agomelatinszedés
pontossdganak meghatdrozdsa
az agomelatin hatékonysdgdaban

79 major depresszids paciens szedett minimum 12
héten at agomelatint. A gyodgyszer elinditdsanal a ko-
rai idészakban azt az instrukciot adtuk a betegeknek,
hogy 1 tablettat kell bevennie este. A relative sok mel-
lékhatas és az ebbdl kifoly6 kezelés megszakaddsa
miatt a késébbiekben a terapiat % tablettaval indi-
tottuk, ezzel sikeriilt csokkenteni a mellékhatdsok
gyakorisagat és novelni az adherenciat. A vizsgalati
id6szak vége felé, amikor az el6zetes eredményekbdl
mar feltételeztiik az alapvetd jelentGségét a gyogyszer
pontos bevételének, elmagyardztuk a pacienseknek,
hogy a gyogyszert pontos idépontban célszer(i beven-
ni, tekintettel arra, hogy az agomelatin kronobiologiai
szer, amelynél a hatdsnak alapvet6 feltétele az idébeli
pontos szedés.

Az agomelatint szed6 paciensek mindegyikével
utdlag rovid interjut készitettiink a gyogyszerbevéte-
li- életmodbeli szokésaikrol. Ezek magaban foglaltak
az esti gyogyszerszedés pontossagat vagy eltéréseit,
a betegek napi ritmusat, életvitelét és alvasi szokasait.
Azokat a betegeket, akik azt nyilatkoztak, hogy az esti
agomelatint +30 perces idSintervallumban mindig
beszedték, pontos szedéknek mindsitettiik (63 £6).
Azokat pedig, akik tobb mint +30 perces idGkeretet
adtak meg a gyogyszerbevételre, a pontatlanul szed6k
csoportjaba soroltuk (16 £6).
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Statisztikai elemzés

A betegadatokat a Promedbél Excelben tovabbrogzi-
tettiik. A leir6 statisztikai adatok szamitasa Excel-ben
tortént. Osszehasonlito statisztikai elemzésre SPSS
programot hasznaltunk (khi-négyzet teszt, ANOVA).
A kiilonbo6z6 betegcsoportok gyodgyulasi aranyai-
nak Osszehasonlitasakor szignifikans kiillonbségnek
a p<0.5 szintet fogadtuk el.

EREDMENYEK
Demogrdfiai és klinikai jellemz6k

16 major depresszids epizodu beteg kertilt az utélagos

interja alapjan az agomelatint ,pontatlanul szed6k’, és

63 a ,,pontosan szed6k” csoportjaba. Az escitalopram

szed6knél (62 paciens) természetesen nem volt je-
lent6sége a gyogyszerbevétel pontos idépontjanak.
E harom {6 betegcsoportndl az atlagéletkor, a fér-
fiak aranya, az els6 depresszios epizdduak aranya,
a szorongasos zavarok komorbiditasanak aranya,
az els6 antidepresszivumként szed6k aranya, a fellép6
mellékhatasok aranya, a bipolaris arany, az organikus

depresszié aranya, valamint az enyhe, kézepes mér-
tékd és stlyos depresszidsok aranya az 1. tablazatban

keriilt 6sszefoglalasra.

Az agomelatinszedés
pontossdgdanak jelentdsége
az agomelatin hatékonysdgdaban

A vizsgalatok soran meghataroztuk 12 hét kezelést
kovetben a fenti betegcsoportokban a ,nem javultak’,
areszponderek és a remitterek aranyat. Nem javultnak
mindsitettiik azokat a pacienseket is, akik a gyogyszert
abbahagytak (mellékhatasok miatt).

16 paciensbdl allt az a major depresszids betegcso-
port, ahol pontatlanul szedték a bedllitott agomelatint.
A 12. hetet kovet6 depresszios panaszokat méré BDI
felvétele alapjan 7 beteg dllapota nem javult (43,7%),
7 beteg reszponder (43,7%) és 2 remitter volt (12,5%),
az Ossz-reszponderek aranya 56% volt.

A pontosan szed$ depresszios betegek szama 63
volt, ebbdl a 12. hét végére 18 beteg allapota nem
javult (28,6%), 15 beteg reszponder volt (23,8%)
és 30 beteg allapota remissziét mutatott (47,6%),
az 6ssz-reszponderek aranya 71% volt (1. tablazat,
1. 4bra).

Az agomelatint szed6 két csoport kozott szembe-
tlinének és szignifikdnsnak mutatkozott a kiilénbség
a gyogyuldsi aranyok eloszlasa kozott (p=0,034).
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1. abra Az agomelatint pontatlanul, illetve pontosan szedé betegek 12 hetes gyogyulasi aranyai

Agomelatint pontatlanul
szeddk

Agomelatint pontosan szeddk

 nan feszponder
» restponder
= remisszia
Ossz-reszponder = 56% Ossz-reszponder = 71%
Remitter = 12% Remitter = 48%
p=0,034 p=0,034
2. abra Az escitalopram, illetve az agomelatin kezelés 12 hetes gyogyuldsi aranyai
Eszcitalopramot szeddk Agomelatint pontosan szedék
W non reszponder
u resiponder
W remisszid
Ossz-reszponder = 71,0% Ossz-reszponder = 71,4%
3. abra Az escitalopram, illetve az agomelatin kezelés 12 hetes gyogyulasi aranyai unipolaris depressziéban
Eszcitalopram Agomelatin
L
= FRREpOier
LI T
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4, dbra Az escitalopram, illetve az agomelatin kezelés 12 hetes gy6gyulasi ardnyai bipolaris depresszioban

Eszcitalopram Agomelatin

B G FEsiponder
H rewrporder

LR T

5. abra Az escitalopram, illetve az agomelatin kezelés 12 hetes gy6gyulési aranyai enyhe és kézépsulyos depresszidban egyiittesen

Eszcitalopram Agomelatin

B non reszponder

 reszponder

W remisszid

6. abra Az escitalopram, illetve az agomelatin kezelés 12 hetes gydgyulasi aranyai kdzépsulyos és sulyos depresszidban egyiittesen

Eszcitalopram Agomelatin

W non reszponder
» reszponder

W remisszié
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Az agomelatin hatékonysdgdanak
oOsszehasonlitdsa az escitalopram hatékonysdgdval
major depresszioban

Az agomelatint pontosan szedd 63 paciens 12 hetes
gyogyulasi eredményeit (28,6% nonreszponder, 23,8%
reszponder, 47,6% remitter) dsszehasonlitottuk egy 62
beteget magaban foglal6 escitalopram terapiat kapo
csoportéval. A legalabb 12 hetes escitalopram keze-
1ést kovetden a 62 paciensbdl 18 nonreszpondernek
(29,0%), 15 reszpondernek (24,2%) és 29 remitternek
(46,8%) bizonyult (2. tablazat, 2. abra). Elvégezve
a statisztikai analizist nem mutatkozott szignifikdns
kiilonbség a gydgyuldsi aranyokban az agomelatint,
illetve az escitalopramot szed6knél (p=0,982).

Az agomelatin hatékonysdgdnak
Osszehasonlitdsa az escitalopram hatékonysdgdval
unipoldris és bipoldris depresszioban

Unipolaris depresszids pacienseknél az agomelatin
esetében (40 eset) 9 beteg nem javult, 10 reszponder
és 21 remitter volt, az escitalopramot szed6knél (37
eset) 8 nonreszponder, 12 reszponder és 17 remitter
(2. tablazat, 3. abra). Bipolarisoknal az agomelatin
esetében (21 eset) 9 nonreszponder, 3 reszponder
és 9 remitter, az escitalopram terapian lévoknél (12
eset) 5 nonreszponder, 2 reszponder és 5 remitter volt
(2. tablazat, 4. abra). A gyogyuldsi aranyok eloszlasait
tekintve a két hatéanyag kozott sem unipoléris, sem
bipolaris depresszioban nem mutatkozott szignifikdns
kiilonbség.

Az agomelatin hatékonysdgdanak

dsszehasonlitdsa az escitalopram hatékonysdgdval
major depresszio kiilonbozo sulyossagi fokozatii
depresszios epizédjaiban

A 63 agomelatin terapian 1év6 beteg koziil 15-nél
diagnosztizaltunk enyhe, 37-nél kozepesen stlyos
és 11-nél sulyos depresszids epizédot, mig a 62
escitalopramot szed§ paciens koziil 12 enyhe, 35 ko-
zepesen sulyos és 14 sulyos epizodot allapitottunk
meg (1. tablazat).

Az enyhe és kozepesen sulyos depresszios epi-
zéduakat a kis esetszamok miatt egyiittesen te-
kintve agomelatin kezelés soran 15 nonreszponder,
11 reszponder és 26 remitter volt. A 12 hetes
escitalopram terdpia az enyhe és kozepesen stlyos
depresszios epizoduakat dsszevéve 14 nonreszpon-
dert, 12 reszpondert és 21 remittert eredményezett
(2. tdblazat, 5. abra).

NEUROPSYCHOPHARMACOLOGIA HUNGARICA2015. XVII. EvF. 2. s7AM

A két hatdanyag esetén az enyhe és kozépsilyos
depresszids betegek egyiittes gyogyulasi aranyai ha-
sonldak voltak, a statisztikai analizis sem mutatta
szignifikdnsnak a killonbségeket a gyogyulasi aranyok
eloszlasa kozott (p=0.883).

Agomelatin kezelésnél a kozépsulyos és stlyos
depresszios betegeket 6sszevonva nonreszpondernek
17, reszpondernek 12 és remitternek 19 paciens bizo-
nyult. Escitalopram terdpiaban a nonreszponderszam
15, a reszponderszam 14 és a remitterek szama 20
volt. (2. tablazat, 6. abra). A kozépsulyos és sulyos de-
presszio egyiittes gyogyulasi aranyai a két hatdanyag
esetén szintén nem mutattak szignifikans killonbséget
(p=0,759).

MEGBESZELES

Az agomelatin, egy uj, kronobioldgiai jellegli
antidepresszivum antidepressziv hatasat vizsgal-
tuk major depresszidban. Eldzetes, nem publikalt
megfigyeléseink komplex alvasterapias-, pszicho- és
farmakoterdapias maganrendelésiinkben inszomnids
depresszids paciensek kezelésénél azt mutattdk, hogy
azok a betegek mutattak inkabb javuldst vagy teljes
remissziot, akik képesek voltak az agomelatinszedést
egy pontos esti napirendbe beilleszteni, azok a pacien-
sek viszont, akik nem pontosan szedték az agomelatint,
tobbnyire nem javultak.

Feltételeztiik, hogy a gydgyszerbevétel pontossiga
és az antidepressziv hatas kozotti osszefliggés kimutat-
haté egy nagyobb, pszichiatriai szakrendelében kezelt
betegpopuldcié esetén is. Tovabbi célkitlizésiink az
agomelatin és az escitalopram antidepressziv hatasa-
nak 9sszehasonlitdsa volt, tekintettel arra, hogy nem
publikalt hazai tapasztalatok szerint az agomelatin
hatékonysaga nem érte el az SSRI-ok antidepressziv
hatasat, ezért az agomelatint tébbnyire csak masodik
antidepresszivumként, augmentacionak vagy alvasza-
var miatti terdpiakiegészitésnek alkalmaztak.

Eredményeink azt mutatjak, hogy a kezelt pacien-
sek joval nagyobb hanyada ért el részleges vagy teljes
remissziot az agomelatint pontosan szedk csoport-
jabol (71%), mig a pontatlan szedéknek csak kisebb
hanyada adott terapias valaszt (56%) és ebbdl ele-
nyész6 hanyad gyogyult (12%). Ez a tapasztalat 6ssz-
hangban allhat a melatonin-receptorok és az 5-HT2C
expresszidjanak napszaki valtozasdval, az esti, éjszakai
aktivalhatdsaggal és az endogén melatonin termeld-
dés napszaki ritmusdnak jelentéségével (Racagni et
al,, 2011; Guardiola-Lemaitre et al., 2014; Coelho
et al,, 2015). Az agomelatin escitaloprammal valé
osszehasonlitasdban mindkét hatéanyagnal mintegy
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71% volt a 12 hetes 6ssz-reszponder arany és 48, illetve
47%-a remitter arany. Ez 6sszhangban all korabbi
klinikai vizsgalatok eredményeivel, melyek szerint az
agomelatin antidepressziv hatdsa az escitalopraméval
egyenértékil (Quera-Salva et al., 2011; Corruble et
al,, 2013).

Mindkét hatéanyag hasonl6é reszponder- és
remisszios ratdkat eredményezett egymassal Osz-
szehasonlitva az unipoldris (52%, illetve 46%
remisszios és 77%, illetve 78% 6ssz-reszponder arany
az agomelatin, illetve escitalopram esetén), illetve
bipolaris depresszioban, habar a bipolaris depresz-
szi6 gyogyulasi ardnyai alulmaradtak az unipolaris
depresszi6 gydgyulasi ardanyaihoz képest mindkét
antidepresszivum esetén (43%, illetve 42% remisszios
és57%, illetve 59% Ossz-reszponder rata az agomelatin
ill escitalopram esetén). Az enyhe-kozepes depresz-
szioban az agomelatin 50% remisszios ratat és 71%
6ssz-reszponder ratat, mig az escitalopram hasonlo,
45% remisszios és 70% Ossz-reszponder aranyt ered-
ményezett. Kézepesen stlyos és stlyos depresszio-
ban egyiittesen az agomelatin 40% remisszios és 65%
Ossz-reszponder ratat, mig az escitalopram kezelés
hasonld, 41% remisszids és 69% Ossz-reszponder
aranyt mutatott. Tehat a depresszié sulyossdga nem
befolyasolta lényegesen egyik hatdanyagnal sema 12
hetes gyogyulasi aranyokat.

A tapasztalt minimalis, de nem szignifikans el-
térések hatterében a viszonylagosan kis esetszamok
is szerepet jatszhatnak, ezért az unipolaris-bipolaris,
illetve a kiilonboz6 sulyossagu alcsoportjaink 6sz-
szehasonlitdsandl kapott részeredményeink ebben
a tanulmanyban limitalt jelentdségtliek.

Tekintettel az ugyancsak kis esetszimokra, nem
keriilt sor az agomelatin hatékonysaganak dsszeha-
sonlitdsara az escitalopram hatékonysagaval kiilén az
enyhe, kozepes, illetve stlyos depresszios epizodok-
ban, valamint a szorongasos komorbiditas esetén sem.

Jelen vizsgélat els6 alkalommal emelte ki annak
jelentGségét, hogy az agomelatin szedésénél nagyon
fontos szerepe van a maximalis hatds elérése érde-
kében annak, hogy a gyogyszert a paciensek mindig
ugyanabban az idében szedjék lefekvés el6tt. A pontos
szed6knél ugyanakkora remisszids és 6ssz-reszponder
aranyokat kaptunk, mint az escitalopram hatéanyag
alkalmazasa esetén.

Tovabbi, nagyobb esetszamu vizsgélatokat terve-
ziink annak érdekében, hogy az agomelatin kedvezd
klinikai hatdsait még jobban kiaknazzuk.
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The temporal accuracy of agomelatine administration
and comparison of antidepressant effect of agomelatine
and escitalopram in major depression, a retrospective
investigation at a psychiatric outpatient clinic

Aim:The assessment of antidepressant efficacy of agomelatine, a new chronobiological type
of antidepressant as a function of the temporal accuracy of administration, compared to
the antidepressive effect of escitalopram. Methods: In our retrospective study at the end of
a 12-week treatment improvement rates were analysed in all depressed patients attending
our ourpatient clinic receiving agomelatine (25 or 50 mg daily) or escitalopram (10 or 20 mg
daily) monotherapy initiated between 01.03.2014 and 01. 03. 2015 Follow-up interviews were
conducted to evaluate temporal accuracy of agomelatine administration in the evenings and
we divided our group into accurately and inaccurately administered agomelatine groups.
Results: In the inaccurately administered agomelatine group (n=16) after 12 weeks 7 patients
(43.7 %) showed no improvement, 7 patients showed response (43.7%), and two entered remis-
sion (12.5%). In the accurately administered agomelatine group (n=63) 18 patients showed
no improvement (28.6%), 15 were responders (23.8%) and 30 patients entered remission
(47.6%). Regarding the improvement rates there was a significant difference between the two
agomelatine groups (p=0.034). Comparing the 12-week improvement ratio of the accurate
agomelatine group to all patients in the outpatient practice (n=62) receiving escitalopram
(30 vs 29 remitters, 15 vs 15 responders, and 18 vs 18) no difference in improvement rates
was shown between groups (p= 0.982). Conclusions: Our results show for the first time that
the accuracy of administration of evening agomelatine medication has a crucial importance
in terms of efficacy, furthermore confirm the results of previous international clinical trials
that the antidepressant agomelatine exerts the same strength of antidepressant effect as the

clinically proven escitalopram.

Keywords: agomelatine, escitalopram, major depression
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