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Streszczenie W artykule przedstawiono nowe leki na depresje poporodowa — breksanolon i zuranolon, a nastgpnie oceniono ich
skutecznos$¢ oraz bezpieczenstwo na podstawie randomizowanych badan klinicznych. Depresja poporodowa jest
powszechnym zaburzeniem psychicznym dotykajacym kobiety po porodzie. Badania pokazujg, ze moze dotykaé nawet do
25% z nich. Breksanolon i zuranolon to nowe leki modulujace receptory GABA-A, oferujace potencjalnie szybsze
i skuteczniejsze leczenie depresji poporodowej. Randomizowane badania kliniczne oraz pdzniejsze metaanalizy wykazaty, ze
dozylnie podawany breksanolon powoduje istotne zmniejszenie objawow w ciggu 24 godzin, a efekty utrzymuja sie przez co
najmniej 30 dni. Z kolei doustnie podawany zuranolon spowodowal remisje objawéw u 45% pacjentek po 15 dniach terapii,
a efekty utrzymywaly sie przez co najmniej 45 dni. Breksanolon i zuranolon s obiecujacymi opcjami terapeutycznymi dla
kobiet cierpigcych na depresje poporodows, oferujac szybka i trwalg ulge w objawach. Stosowanie tych lekéw stanowi
znaczacy postep w farmakologicznym leczeniu depresji poporodowej, odpowiadajac na krytyczng potrzebe szybkiego
dziatania w poréwnaniu z tradycyjnymi lekami przeciwdepresyjnymi, ktore czesto wykazuja efekt po wielu tygodniach
przyjmowania. Oba leki s3 na ogét dobrze tolerowane, cho¢ mogg powodowa¢ skutki uboczne, takie jak sennoé¢ oraz béle
i zawroty glowy. Konieczne sg dalsze badania, aby w pelni oceni¢ ich dlugoterminowe bezpieczenstwo i skutecznos¢.

Stowa kluczowe: depresja poporodowa, breksanolon, zuranolon

AbS’[ra t This article presents two novel treatments for postpartum depression - brexanolone and zuranolone - and evaluates their
efficacy and safety based on randomised clinical trials. Postpartum depression is a common mental health disorder affecting
women after childbirth. Studies indicate that it may affect up to 25% of mothers in the postnatal period. Brexanolone and
zuranolone are novel medications that act as modulators of GABA-A receptors, offering the potential for faster and more
effective treatment. Randomised clinical trials and subsequent meta-analyses have demonstrated that intravenously
administered brexanolone produces a significant reduction in symptoms within 24 hours, with effects lasting for at least
30 days. By contrast, orally administered zuranolone achieved symptom remission in 45% of patients after 15 days of therapy,
with benefits persisting for at least 45 days. Brexanolone and zuranolone represent promising therapeutic options for women
experiencing postpartum depression, offering both rapid and sustained relief of symptoms. These agents mark a significant
advance in the pharmacological management of postpartum depression, addressing the critical need for faster onset of action
compared with traditional antidepressants, which often require several weeks to exert an effect. Both drugs are generally well
tolerated, although side effects such as drowsiness, headache, and dizziness may occur. Further studies are warranted to fully
evaluate the long-term safety and efficacy of these novel treatments.
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WPROWADZENIE

epresja poporodowa (postpartum depression, PPD)
D jest powszechnym i powaznym zaburzeniem psy-

chicznym, ktére powoduje znaczny dyskomfort
u kobiet w okresie okotoporodowym. Juz Hipokrates za-
uwazyl zmiany w nastroju u kobiet w potogu, ale dopie-
ro w 1994 roku PPD zostata oficjalnie uwzgledniona w kla-
syfikacji DSM-IV (Miller, 2002). W DSM-5-TR PPD jest
wyszczegolniona jako zaburzenie depresyjne z przebiegiem
okotoporodowym.
Szacuje sig, ze zaburzenie to dotyka 5-25% kobiet po poro-
dzie, przy czym wyzsza czestotliwos¢ wystepowania jest ob-
serwowana w krajach rozwijajacych sie. Podczas pandemii
COVID-19 stwierdzono wzrost odsetka kobiet cierpigcych
na PPD do 34% (Chen et al., 2022).
W toku badan zidentyfikowano szereg czynnikéw ryzyka
PPD, obejmujacych zaréwno aspekty biologiczne, jak i psy-
chospoteczne. Do istotnych nalezg wczesniejsze epizody de-
presji (zaréwno w ciazy, jak i poza nig), PPD w wywiadzie
rodzinnym, zaburzenia lekowe w cigzy, mlody wiek matki,
niski status socjoekonomiczny, a takze historia depresji
w cigzy oraz stosowanie lekow przeciwdepresyjnych przed
cigzg. Ryzyko zwigkszajg takze powikltania poloznicze, takie
jak cukrzyca cigzowa, stan przedrzucawkowy, konieczno$¢
hospitalizacji w czasie cigzy, cigcie cesarskie w trybie pil-
nym czy znieczulenie zewnatrzoponowe podczas porodu.
Ponadto czynnikiem predysponujacym moze by¢ ple¢
dziecka - cze¢$¢ badan wskazuje na wieksze ryzyko PPD
u matek chfopcow. Waznym czynnikiem ryzyka sa stresuja-
ce wydarzenia zyciowe, traumatyczne doswiadczenia przed
ciazg, przedwczesne pekniecie blon plodowych, a takze
problemy zwigzane z laktacjg i trudnosci ze snem w okre-
sie poporodowym. Brak wsparcia spolecznego, w tym nie-
wystarczajace wsparcie ze strony partnera, rowniez zwiek-
sza ryzyko PPD. Z kolei czynniki ochronne, takie jak silne
wsparcie spoleczne, stabilnos¢ emocjonalna, aktywno$¢ fi-
zyczna oraz dobra jako$¢ snu, moga zmniejszac ryzyko roz-
woju tego zaburzenia (Klein et al., 2024).
Coraz wigcej dowodow wskazuje na zwiazek PPD ze spek-
trum zaburzen dwubiegunowych. Badania przeprowadzo-
ne na populacji polskich pacjentek wykazaty, ze kobiety
z dodatnim wynikiem w Edynburskiej Skali Depresji Po-
porodowej (Edinburgh Postnatal Depression Scale, EPDS)
znacznie czesciej uzyskuja réwniez dodatni wynik w Kwe-
stionariuszu Zaburzen Nastroju (Mood Disorder Question-
naire, MDQ), co sugeruje, ze u czesci pacjentek PPD moze
by¢ pierwszym ujawnionym epizodem zaburzenia dwubie-
gunowego (Dudek et al., 2014).
Ze zwigkszonym ryzykiem wystapienia tego zaburzenia zo-
staly powigzane niewystarczajace wsparcie ze strony part-
nera, samotne macierzynstwo, palenie tytoniu w ciazy oraz
wezesniejsze leczenie z powodu nieptodnosci.
PPD, oprocz obcigzen zwigzanych z samg chorobg, moze
miec¢ réwniez negatywne konsekwencje dla dziecka. Zabu-
rzenia nastroju u matki oslabiaja zdolnos¢ do budowania
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prawidlowej wiezi emocjonalnej, co moze wplywac na roz-
woj dziecka w zakresie regulacji emocji oraz zdolnosci ada-
ptacyjnych. Badania wskazuja, ze dzieci matek cierpig-
cych na PPD moga wykazywa¢ trudno$ci w nawigzywaniu
i utrzymywaniu interakeji spolecznych, a takze by¢ bardziej
podatne na problemy emocjonalne, w tym zwiekszone ry-
zyko wystapienia zaburzen lekowych w pdzniejszym okresie
zycia (Jaeschke et al., 2012; Liu et al., 2022). Przeglad syste-
matyczny 14 badan obejmujacych 6 406 245 kobiet w cia-
zy oraz po porodzie wykazal, Ze srednia globalna czestos¢
prob samobojczych wynosita 680 na 100 000 (95-procento-
wy przedziat ufnosci 0,10-4,69%) w okresie cigzy oraz 210
na 100 000 (95-procentowy przedzial ufnosci 0,01-3,21%)
w pierwszym roku po porodzie. Mimo Zze proby samobdj-
cze i samobojstwa sg relatywnie rzadkie w okresie okoto-
porodowym, eksperci podkreslajg konieczno$¢ wdraza-
nia skutecznych strategii prewencyjnych (Rao et al., 2021).
Warto réwniez zauwazyc¢, ze samobojstwo stanowi az 20%
przypadkéw $mierci w okresie poporodowym, co podkresla
wage wczesnej diagnozy i skutecznego leczenia PPD (Lin-
dahl et al., 2005).

W terapii farmakologicznej PPD jako leczenie pierwszego
rzutu najczesciej stosuje si¢ leki z grupy selektywnych inhi-
bitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny (selective serotonin
reuptake inhibitors, SSRI), takie jak sertralina, paroksetyna,
citalopram, escitalopram i fluoksetyna. Wigkszo$¢ z nich,
zwlaszcza sertralina i paroksetyna, charakteryzuje sie
niskim poziomem przenikania do mleka matki, co czyni
je preferowanymi w terapii kobiet karmigcych. Sertralina
(L2 w klasyfikacji Hale’a) jest jednym z najczesciej stosowa-
nych lekéw w czasie laktacji, poniewaz jej poziom w mleku
matki jest niski, a ryzyko dzialan niepozadanych u niemow-
lat minimalne (Den Besten-Bertholee et al., 2024; Drugs
and Lactation Database: Sertraline, 2025).

Paroksetyna (L2) rowniez ma niski poziom przenikania do
mleka, chociaz w rzadkich przypadkach u niemowlat moga
wystapi¢ tagodne dziatania niepozadane, takie jak drazli-
wos¢ lub trudnosci z karmieniem (Drugs and Lactation
Database: Paroxetine, 2025).

Citalopram i escitalopram (L2) przenikajg do mleka matki,
ale ich stezenie jest stosunkowo niskie, a ryzyko dziatan nie-
pozadanych u niemowlat niewielkie. Niemowleta karmio-
ne piersig przez matki przyjmujace te leki rzadko wykazuja
zauwazalne efekty, takie jak nadmierna sennos¢ czy drazli-
wos¢, a powazne dzialania niepozadane zwigzane z rozwo-
jem nie wystepuja (Drugs and Lactation Database: Citalo-
pram, 2025; Escitalopram, 2025).

Roéwniez fluoksetyna (L2) uznawana jest za bezpieczny wy-
bor w laktacji, jednak jej dtugi okres péttrwania oraz obec-
nos¢ aktywnego metabolitu - norfluoksetyny - moga pro-
wadzi¢ do wyzszych stezen we krwi niemowlat. W zwigzku
z tym niektdrzy eksperci zalecajg ostrozno$¢, zwlaszcza u nie-
mowlat w pierwszych miesigcach zycia. Cho¢ fluoksetyna ma
klasyfikacje L2, moze by¢ mniej preferowana niz inne SSRI
z powodu ryzyka kumulacji leku w organizmach niemowlat
(Drugs and Lactation Database: Fluoxetine, 2025).
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Nortryptylina (L2), tréjcykliczny lek przeciwdepresyjny, na-
lezy do preferowanych lekow w laktacji. Charakteryzuje si¢
niskim poziomem przenikania do mleka matki, a ryzyko
dziatan niepozadanych jest minimalne. To jeden z najbez-
pieczniejszych lekéw w tej grupie i stosunkowo czesto wy-
bierany w terapii PPD u kobiet karmigcych (Drugs and Lac-
tation Database: Nortriptyline, 2025).

Leki z grupy inhibitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny
i noradrenaliny (serotonin-norepinephrine reuptake inhibi-
tors, SNRI), takie jak wenlafaksyna (L2) i duloksetyna (L3),
réwniez sg stosowane w terapii PPD, ale nalezy zachowa¢
ostroznos¢ w ich przypadku, szczegdlnie u wezesniakow lub
niemowlat z objawami nadmiernej sennosci. Wenlafaksyna
i duloksetyna przechodza do mleka matki, a ich metabolity
s3 obecne w organizmach niemowlat, co wymaga monitoro-
wania (Drugs and Lactation Database: Venlafaxine, 2025).
Mirtazapina (L3) jest stosunkowo bezpieczna w laktacji,
chociaz dane dotyczace jej stosowania sg ograniczone.
W przypadku mirtazapiny, podobnie jak innych lekow,
wazne jest monitorowanie niemowlat pod katem ewentual-
nych dzialan niepozadanych (Hale i Krutsch, 2022; Osten-
feld et al., 2025).

Patofizjologia PPD jest ztozona i nie zostata jeszcze w pelni
wyjasniona. Istnieja jednak dowody sugerujace, ze czynni-
ki biologiczne, takie jak hormony, genetyka oraz funkcjono-
wanie ukladu odpornosciowego, moga odgrywac znaczaca
role w jej rozwoju. Szczegolng uwage poswieca sie hormo-
nom reprodukcyjnym, ktére sa uwazane za wazne w etiolo-
gii PPD ze wzgledu na ich wplyw na procesy emocjonalne,
poziom pobudzenia, funkcje poznawcze oraz motywacje
(Schiller et al., 2015).

Wiele badan wykazato, ze zmiany poziomu allopregnano-
lonu, gléwnego metabolitu progesteronu, moga mie¢ istot-
ny wplyw na rozwoj PPD. Allopregnanolon dziata jako mo-
dulator receptoréw y-aminomastowych (GABA), ktore s
zwiazane zaréwno z lekiem, jak i z depresja. Ostatnie ba-
dania sugeruja, ze gwattowny spadek poziomu allopregna-
nolonu po porodzie moze by¢ czynnikiem wyzwalajacym
PPD (mechanizmy zwigzane z receptorami GABA) (Epper-
son et al., 2006). W 2019 roku amerykariska Agencja Zyw-
nosci i Lekow zatwierdzila dozylny allopregnanolon jako
terapie PPD (Sage Therapeutics, 2019; U.S. Food and Drug
Administration, 2019), a w 2023 roku zaakceptowala row-
niez stosowany doustnie zuranolon (U.S. Food and Drug
Administration, 2023). W dalszej czesci pracy omoéwione
zostang oba leki oraz dotyczace ich badania.

METODOLOGIA

Przeglad obejmowal wyszukiwanie literatury w bazach da-
nych medycznych, takich jak PubMed, z uzyciem terminéw
»breksanolon” i ,,zuranolon”. Wybrano wylacznie randomi-
zowane badania kliniczne (randomised controlled trials,
RCT) dotyczace zastosowan psychiatrycznych, odrzuca-
jac prace o zastosowaniach niepsychiatrycznych. Po usu-
nieciu duplikatéw i ujednoliceniu badan odnoszacych sie
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do tych samych prob klinicznych przeanalizowano meto-
dologie, populacje badanych, interwencje, wyniki oraz zgta-
szane dzialania niepozadane. Wyniki opisano narracyjnie,
podkreslajac kluczowe ustalenia, roéznice miedzy badania-
mi oraz potencjalne implikacje kliniczne.

Breksanolon

Breksanolon (dawniej SAGE-547) jest wodnym preparatem
allopregnanolonu na bazie B-cyklodekstryny, ktéry mozna
podawac dozylnie, co pozwala na uzyskanie stabilnego po-
ziomu w surowicy. Jest chemicznie identyczny z naturalnie
wytwarzanym allopregnanolonem, neurosteroidem, ktory
odgrywa wazna role w regulacji nastroju, zwlaszcza w okre-
sie poporodowym. Allopregnanolon ma stabg biodostep-
nos¢ po podaniu doustnym i jest szybko metabolizowany,
co sprawia, ze stosowanie go w postaci dozylnej pozwala
na uzyskanie terapeutycznego efektu w krotkim czasie, sku-
tecznie kompensujac spadek poziomu neurosteroidéw po
porodzie.

Mechanizm dziatania breksanolonu w leczeniu PPD nie
jest jeszcze do konca poznany, ale uwaza sig, ze jego dziala-
nie wigze sie z aktywno$cig receptora GABA-A. Breksano-
lon, w przeciwienstwie do benzodiazepin, dziala na obydwa
podtypy receptoréw GABA-A - synaptyczne oraz ekstrasy-
naptyczne — co wplywa na rézne aspekty aktywnosci GABA-
-ergicznej, zaréwno fazowa (synaptyczna), jak i toniczna
(ekstrasynaptyczng). Taka réznica w mechanizmie dziatania
moze ttumaczy¢ szybszy i dlugotrwaly efekt przeciwdepre-
syjny breksanolonu w leczeniu PPD w poréwnaniu z leka-
mi dziatajagcymi gtéwnie na receptory synaptyczne, takimi
jak benzodiazepiny, ktére sg stosowane gléwnie w leczeniu
stanow lekowych, ale majg ograniczony wplyw na toniczng
aktywnos¢ GABA-ergiczng (Chuang i Reddy, 2018).
Breksanolon w leczeniu PPD moéglby potencjalnie zrekom-
pensowac gwattowny spadek poziomu allopregnanolonu po
porodzie, zapewniajac dawki poréwnywalne z endogennymi
stezeniami tego neurosteroidu w trzecim trymestrze cigzy
(Kanes et al., 2017a).

Opublikowano trzy RCT dotyczace breksanolonu, z czego
dwa koncentrowaly sie na cigzkiej PPD, a jedno obejmowa-
fo grupe z umiarkowang PPD (tab. 1).

We wszystkich trzech badaniach zastosowano schemat stop-
niowego zwiekszania i zmniejszania dawki leku: 30 pg/kg/h -
60 pg/kg/h - 30 pg/kg/h lub 30 pg/kg/h - 60 pg/kg/h -
90 pg/kg/h - 60 pg/kg/h - 30 pg/kg/h.

Remisj¢ definiowano jako obnizenie wyniku na Hamilton
Depression Rating Scale (HAM-D) o 50%.

Wyniki badan RCT
1. Kanes i wsp. (2017b):

« W badaniu tym osiagnieto statystycznie istotne obni-
zenie nasilenia objawow cigzkiej PPD dzigki breksano-
lonowi w dawce maksymalnej 90 pg/kg/h w poréwna-
niu z placebo po 24 godzinach. Efekt ten utrzymat sie
w trzydziestodniowej obserwacji follow-up.
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S Préba badawcza . Czas trwania .
Publikacja (breksanolon vs placebo) Wskazanie Dawka badania Badanie
Kanes et al. (2017b) 10/M Ciezka depresja poporodowa 30-90 pg/kg/h Do 30 dni NCT02614547
Meltzer-Brody-1(2018) 54/54 Umiarkowana depresja poporodowa 30-90 pg/kg/h Do 30 dni N(T02942017
Meltzer-Brody-2 (2018) 46/92 Ciezka depresja poporodowa 30-60, 30—-90 pg/kg/h Do 30 dni N(T02942004

Tab. 1. RCT na temat breksanolonu
2. Meltzer-Brody i wsp. (2018): Zuranolon

« Badanie obejmowalo pacjentki z cigzka PPD, ktore
otrzymaty wlew o dawce maksymalnej 60 pg/kg/h oraz
90 pg/kg/h, oraz pacjentki z umiarkowang PPD, kt6-
rym podawano wlew z dawka maksymalng 90 pg/kg/h;

o Tylko pacjentki z cigzkg PPD, przyjmujace breksano-
lon w dawce maksymalnej 60 pg/kg/h, uzyskaly po-
dobny efekt jak w badaniu Kanesa i wsp. (2017b);

« W obu grupach przyjmujacych breksanolon w daw-
ce maksymalnej 90 pg/kg/h zaobserwowano statystycz-
nie istotng réznice wzgledem placebo po zakonczeniu
sze$¢dziesieciogodzinnego wlewu. Efekt ten utrzymat sie
w trzydziestodniowej obserwacji follow-up jedynie
w grupie z cigzkg PPD;

o W grupie z umiarkowana PPD poziom nasilenia de-
presji, mierzony kwestionariuszem HAM-D, nie wy-
kazal statystycznie istotnej réznicy wzgledem grupy
kontrolnej, chociaz efekt ten byt zaobserwowany mie-
dzy drugim a si6dmym dniem od rozpoczecia lecze-
nia breksanolonem.

Metaanalizy
1. Zheng i wsp. (2019):

« Wykazano, Ze statystycznie istotna przewaga breksanolo-
nu rozpoczela sie juz w ciggu 24 godzin, osiggneta szczyt
w ciggu 36 godzin i utrzymywala sie przez 7 dni. Krétko-
trwata remisja rozpoczela sie po 24 godzinach, osiagneta
szczyt po 60 godzinach i trwata do 72 godzin. Efekt ten
poréwnano do dziatania antydepresyjnego pojedyncze-
go wlewu ketaminy (Kishimoto et al., 2016).

2. Gerbasi i wsp. (2021):

o Badacze biorgcy udzial w trzech wczesniej wspomnia-
nych RCT przeprowadzili metaanalize, w ktorej wyka-
zali, ze antydepresyjny efekt breksanolonu utrzymuje sie
przez co najmniej 30 dni. Stwierdzili réwniez, ze efekt
breksanolonu utrzymuje si¢ dluzej niz efekt pojedyn-
czego wlewu ketaminy.

Dziatania niepozadane breksanolonu

W przypadku breksanolonu odnotowano dziatania niepo-
zadane oraz powazne zdarzenia niepozadane. W badaniach
klinicznych najczesciej obserwowanymi dzialaniami niepo-
zadanymi byly senno$é¢, bole gtowy, suchos¢ w ustach i se-
dacja. Inne dzialania niepozadane obejmowaly mysli samo-
bojcze, zawroty glowy, omdlenia, tachykardie i uderzenia
gorgca. U jednej pacjentki wystapita cigzka sennos¢, ktora
spowodowata mniej niz minute bezdechu podczas podawa-
nia leku (Reddy et al., 2023).
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Zuranolon (wczesniej SAGE-217) jest syntetycznym pozy-
tywnym allosterycznym modulatorem receptora GABA-A,
selektywnym dla tego receptora. W przeciwienstwie do
benzodiazepin, ktore dzialaja gtéwnie na synaptyczne re-
ceptory GABA-A, zuranolon wplywa zaréwno na synap-
tyczne, jak i na ekstrasynaptyczne receptory GABA-A,
co umozliwia szerszy wplyw na aktywnos¢ GABA-ergiczna.
Zuranolon zwigksza pobudzenie zar6wno receptordw sy-
naptycznych zawierajacych podjednostke vy, jak i recepto-
réw pozasynaptycznych zawierajacych podjednostke o, co
zapewnia pelniejszag modulacje aktywno$ci GABA-ergicznej
(zaréwno fazowej, jak i tonicznej).

Dodatkowo zuranolon dziata synergistycznie z diazepa-
mem w sposob niekonkurencyjny. Dzigki ulepszonym wta-
$ciwosciom farmakokinetycznym zuranolon moze by¢
stosowany doustnie, co poprawia jego dostepnos$¢ terapeu-
tyczng w poréwnaniu z innymi neurosteroidami, takimi jak
allopregnanolon, ktéry ma stabg biodostepnos¢ po poda-
niu doustnym i jest szybko metabolizowany (Althaus et al.,
2020; Marecki et al., 2023).

Opublikowano osiem RCT dotyczacych zuranolonu.
Dwa badania koncentrowaly sie na PPD, pie¢ na lecze-
niu ogdlnych epizodéw depresji, a jedno na bezsennosci
(tab. 2). Dodatkowo przeprowadzono jedno otwarte bada-
nie podtuzne. W badaniach zuranolon podawano doustnie
w dawkach 20-50 mg na dobe.

Badania ROBIN i SKYLARK, dotyczace PPD, wykazaty sku-
teczno$¢ zuranolonu w poréwnaniu z placebo. W badaniu
ROBIN remisje osiagnieto u 45% pacjentéw po 15 dniach
przyjmowania zuranolonu w dawce 30 mg dziennie, w poréw-
naniu z 23% w grupie kontrolnej. Po 45 dniach remisje zaob-
serwowano u 52% pacjentow w grupie leczonej i 30% w grupie
kontrolnej. W badaniu SKYLARK, w ktérym pacjenci otrzy-
mywali 50 mg zuranolonu dziennie, 27% osiggnelo remisje po
15 dniach, a 44% po 45 dniach, w poréwnaniu z odpowiednio
17% 129% w grupie placebo. Remisje definiowano jako obni-
zenie wyniku na skali HAM-D o 50%.

Metaanaliza przeprowadzona przez Li i wsp. (2024) po-
twierdzila skutecznoé¢ zuranolonu w leczeniu PPD, co wy-
kazano w badaniach ROBIN i SKYLARK.

Zuranolon byl réwniez badany pod katem ogdlnych epi-
zodow depresyjnych. Badania wykazaly, ze jego dzialanie
przeciwdepresyjne obserwowano juz trzeciego dnia lecze-
nia, a efekty te utrzymywaly si¢ przez co najmniej dwa tygo-
dnie. Nie zaobserwowano jednak istotnej statystycznie roz-
nicy w poréwnaniu z placebo w dniach 42./43.
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Préba badawcza .
Publikacja (zuranolon (zatsetrrawiaima Wskazanie Dawka Lokalizacja Badanie kliniczne
vs placebo) P

Gunduz-Bruce et al.
(2019); 45/45 Do 42. dnia Depresja 30 mg/dzien USA 201B (NCT03000530)
Suthoff et al. (2022)
Werneburg et al. (2020) 380/190 Do 182. dnia Depresja 20, 30 mg/dzien USA MOUNTAIN (NCT03672175)
Cutler et al. (2023)* 924 Po roku Depresja 30, 50 mg/dzien USA SHORELINE (NCT03864614)
Deligiannidis et al. . Depresja -
(2021) 71176 Do 45. dnia poporodowa 30 mg/dzier USA ROBIN (NCT02978326)
Bullock et al. (2022) 86/41 Po 7 dniach Bezsennos¢ 3045 mg/dzien USA NCT03284931
Deligiannidis et al.
(2023a); . Depresja L USA, UK,
Deligiannidis et a. 98/98 Do 45. dnia poporodowa 50 mg/dzien Spain SKYLARK (NCT04442503)
(2023b)
Clayton et al. (2023) 266/268 Do 42. dnia Depresja 50 mg/dzien USA WATERFALL (NCT04442490)
Kato et al. (2023) 167/83 Do 99. dnia Depresja 20, 30 mg/dzien Japan Japic(TI-205276
Parikh et al. (2024) . ) 50 mg/dzien

212/218 Do 42. dnia Depresja +leki przeciwdepresyjne USA CORAL (NCT04476030)
*Badanie open-label.

Tab. 2. RCT na temat zuranolonu

W 2024 roku opublikowano badanie Parikha i wsp., w kto-
rym poréwnywano zuranolon podawany wraz z tradycyj-
nymi lekami przeciwdepresyjnymi (antidepressant therapies,
ADT) z placebo podawanym wraz z ADT. Badanie wykaza-
fo, ze polaczenie zuranolonu z ADT bylo bardziej skutecz-
ne niz placebo z ADT w ciagu pierwszych dwdch tygodni
leczenia (Parikh et al., 2024).

Badanie Bullock i wsp. (2022) koncentrowalo sie na aspek-
cie bezsennos$ci. Wykazano, ze zuranolon w dawkach 30 mg
i 45 mg znaczgco poprawil jakos¢ snu w poréwnaniu z pla-
cebo. Mediana skutecznosci snu wyniosta 84,6% i 87,6%
dla zuranolonu, w poréwnaniu z 72,9% dla placebo. Czas
budzenia zmniejszyt sie¢ do 55,0 min (30 mg) i 42,5 min
(45 mg) w poréwnaniu z 113,0 min dla placebo. Calkowity
czas snu wzrést do 406,3 min (30 mg) i 420,3 min (45 mg)
w poréwnaniu z 350,0 min dla placebo.

Poréwnanie kosztéw i efektywnosci leczenia PPD
zuranolonem i SSRI

W kontekscie leczenia PPD badanie O’Callaghana i wsp.
(2024) poréwnuje zuranolon z tradycyjnymi SSRI pod ka-
tem efektywnosci kosztowej w Stanach Zjednoczonych.
Zuranolon, mimo wyzszych kosztéw bezposrednich le-
czenia (15 902 USD za czternastodniowa kuracje), oka-
zal sie bardziej efektywny kosztowo w dlugoterminowym
leczeniu PPD. Badanie wykazato, Ze zuranolon, dzig-
ki szybszemu uzyskaniu efektu terapeutycznego, prowa-
dzit do nizszych catkowitych kosztéw zdrowotnych, w tym
zmniejszenia liczby hospitalizacji oraz redukgji strat zwig-
zanych z nieobecno$ciami w pracy i nizsza efektywnoscia
pracy. Zuranolon wykazal rowniez korzystniejsze wyni-
ki pod wzgledem jako$ci zycia (quality-adjusted life year,
QALY), co sugeruje, ze szybka poprawa stanu zdrowia pa-
cjentek moze zmniejszy¢ dlugoterminowe koszty spoteczne
i zdrowotne zwigzane z PPD. Zuranolon zapewnia bardziej
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zréwnowazony stosunek kosztow do jako$ci zycia w porow-
naniu z SSRI, co czyni go lepszym rozwigzaniem, szczegdl-
nie w kontekscie szybszego powrotu do zdrowia i mniej-
szych wydatkéw zwigzanych z leczeniem.

Dziatania niepozadane zuranolonu

We wszystkich uwzglednionych badaniach zglaszano zda-
rzenia niepozadane podczas podawania zuranolonu lub
placebo. W szczegdlnosci sennoéé, zawroty glowy i seda-
cja wystepowaly czesciej w grupie zuranolonu niz w grupie
placebo. Nie byto jednak znaczacej roznicy w czestosci wy-
stepowania powaznych zdarzen niepozadanych miedzy
obiema grupami. Dodatkowo czesto$¢ wystepowania in-
fekgji, bolu gtowy, nudnosci, biegunki i zmeczenia nie roz-
nila sie istotnie pomiedzy osobami przyjmujacymi zurano-
lon i placebo (Li et al., 2024).

PODSUMOWANIE

Breksanolon i zuranolon to innowacyjne leki na PPD,
ktére dzialajg poprzez modulacje receptoréw GABA-A.
Badania kliniczne potwierdzily ich skutecznos¢ w szyb-
kim redukowaniu objawéw depresyjnych, z breksanolo-
nem podawanym dozylnie i zuranolonem doustnie. Oba
leki sg na og6t dobrze tolerowane, cho¢ moga wystepo-
wa¢ skutki uboczne. Ich wprowadzenie daje nowe mozli-
wosci terapeutyczne dla kobiet z PPD, jednak konieczne
sg dalsze badania, aby w pelni oceni¢ ich dlugoterminowe
korzysci i ryzyko.

Konflikt interesow

Autorzy nie zglaszajg zadnych finansowych ani osobistych powigzan
z innymi osobami lub organizacjami, ktére moglyby negatywnie wply-
ngé na tres¢ publikacji oraz roscic sobie prawo do tej publikacji.
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