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Lécba generalizované uzkostné poruchy
pomoci pregabalinu
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Generalizovana tizkostna porucha je ¢asta, trpi ji kolem 8 % populace. Jedna se o poruchu, ktera je ¢asto poddiagnostikovana, bud neni
vlbec zjisténa a potize jsou pokladany za bézné obavy a starosti, nebo je mylné diagnostikovana jinak, nejc¢astéji s nalepkou smisené
uzkostné depresivni poruchy nebo poruchy pfizplisobeni. Stejné jako je casto minuta spravna diagnoéza, je ¢asto provadéna nespravna
lé¢ba. Pacienti sami ¢asto vyhledavaiji péci jinych lékafi nez psychiatra, tim také unikaji pozornosti a spravné léébé. Casto voli ,samoléébu”,
ktera vsak nezfidka zahrnuje uzivani navykovych latek. V nasledujicim textu prezentujeme kazuistiku pacientky trpici generalizovanou
uzkostnou poruchou s komorbidni somatoformni poruchou a zavislosti na zolpidemu, ktera po predchozi rezistenci na antidepresiva
reagovala zlepsenim po podavani prebagalinu a postupném vysazovani zolpidemu.
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Treatment of generalized anxiety disorder by using of pregabaline

Generalized anxiety disorder is a quite common psychiatric disorder, affecting approximately 8 % of the population. The disorder is often
under diagnosed, due to its lower detection as the difficulties are often mistaken for a normal fears and worries, or it is misdiagnosed -
most often as a mixed anxiety and depressive disorder or an adaptation disorder. As the correct diagnosis is often omitted, the treatment
is often incorrect as well. Patients tend to seek help of other physicians rather than psychiatrists, therefore they are undiagnosed and
do not receive an adequate treatment. This specific group of patients not infrequently chooses a different ways of ,self- treatment”,
leading to abuse of addictive substances. The following article presents a case report of a patient who suffers from generalized anxiety
disorder with comorbid somatoform disorder and zolpideme abuse. She had been treated by antidepressants without any effect, now

showing a good response to pregabaline and slow gradual reduction of zolpideme.
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Uvod

Generalizovana Uzkostna porucha (general
anxiety disorder; GAD) patfi mezi nejcastéjsi
Uzkostné poruchy v primdrni péci s bodovou
prevalenci kolem 8% (1). Jde o chronickou poruchu
s excesivnimi obavami a starostmi, fluktuujicf
Uzkosti a vegetativnimi pfiznaky (MKN-101996).
GAD narusuje fungovani v Zivoté ve stejné mire
jako depresivni porucha (2). Lé¢ba GAD mUze byt
vedena farmakoterapeuticky, psychoterapeuticky
nebo obojim pfistupem, pficemz vétsinou je nutné
dlouhodobé terapeutické vedenti (3, 4). Vzhledem
k potfebé dlouhodobé lécby jsou v poslednich
letech pokladana za prvni volbu antidepresiva,
zejména paroxetin (5), sertralin (6), venlafaxin (7)
a escitalopram (8). V mensi studii byl také ovéren
efekt trazodonu (9), nefazodonu (10) a v oteviené
studii i mirtazapinu (11). Jejich nevyhodou proti
benzodiazepinlm je pozdéjsi nastup efektu, casto
zvyseni anxiety na pocatku podavani, nauzea,
insomnie a sexudlni dysfunkce jako nezadoucf
ucinek (4). Z psychoterapeutickych pfistupl je
doporucovana kognitivné-behaviordini terapie (12).

GAD a pregabalin

Pregabalin je chemicky analog

neurotransmiteru kyseliny gama-amino-méselné

(GABA). Mechanizmus ucinku pregabalinu je
odlisny od lékd, které jsou dnes pouzivané v [é¢hé
generalizované Uzkostné poruchy. Vyznacuje se
afinitou k podjednotce a2-6 napétové fizeného
kalciového kandlu v parenchymu centralniho
nervového systému a moduluje influx kalcia
v termindlnim neuronu (13). Silna vazba na tomto
misté vede k antikonvulzivnimu, anxiolytickému
a analgetickému efektu na podkladé snizeného
uvolhovani nékolika neurotransmiterd -
vcetné glutamdétu, noradrenalinu a substance
P. Vyhodami pregabalinu je linedrni zvyseni
ucinnosti pfi zvyseni davky, nevdze se na
plazmatické bilkoviny, m& minimum |ékovych
interakci a nezddoucich Ucinkl a jeho davku
nenf tfeba titrovat (14).

Dle SPC v Ceské republice je pregabalin
indikovan k lécbé periferni a centralni
neuropatické bolesti u dospélych. V epileptologii
je indikovan jako pfidatna lé¢ba u dospélych
s parcidlnimizachvaty se sekundarni generalizacf
nebo bez ni.V psychiatrii zndme jeho uplatnénf
pfi 1é¢bé generalizované Uzkostné poruchy
u dospélych (12).

Kratkodoba ucinnost (4-6 tydn()
pregabalinu v [é¢bé generalizované uUzkostné
poruchy byla zkoumana v 6 randomizovanych,
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dvojité slepych, aktivnim komparatorem nebo
placebem kontrolovanych, multicentrickych
studiich, do kterych bylo zafazeno celkem
2050 pacientd (15-19). Dlouhodobé ucinnost
léku v prevenci relapsu byla také zkoumana ve
26tydenni, placebem kontrolované studii (20).

Pregabalin se ukdazal byt také ucinny
a bezpec¢ny v lécbé GAD jako komorbidnf
poruchy u pacientl s epilepsif (21). Existujf
jiz i prvni prace svédcici o jeho Ucinnosti
v [é¢bé socialni fobie (22) a posttraumatické
stresové poruchy (23). Publikovéna byla i série
11 kazuistickych ¢lankd (24), kterd mluvi
o pregabalinu jako o Uc¢inné augmentalni
strategii v é¢bé schizofrenie. Podle autor( vedlo
uzivani pregabalinu ke snizeni nebo plnému
vysazeni benzodiazepinC a u nékterych pacientt
bylo po poklesu Uzkosti mozné snizit i davku
antipsychotik. Aktudlné tedy mame dostatek
dlkazu pro to, ze pregabalin je efektivni
v |éCbé generalizované Uzkostné poruchy.
Jeho Uc¢innost je srovnatelnd s ucinnosti
sertralinu (25). Velkym rozdilem oproti SSRI je
krat$i doba nastupu ucinku. Efekt se objevuje
jiz v prvnim tydnu uzivani pregabalinu
(25). Déle se pregabalin ukazal byt Gcinnou
augmentacni strategif u pacientd s GAD, kteff
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dfive nedostate¢né odpovédéli na l1écbu SSRI
(26, 27). Také vyskyt nezddoucich ucinkd byl
srovnatelny se sertralinem (25). Mezi nej¢astéjsi
nezadouci Uc¢inky patif zavrat (28). Pregabalin je
spojen s velmi malym rizikem rozvoje zavislosti
a pfi pomalém vysazovani, fadoveé béhem 1
tydne, je jeho vysazeni obvykle bez pfiznak{
z vysazeni (29).

Kromé protiuzkostného efektu mél mimo
jiné u pacientl s GAD pregabalin i pozitivni vliv
na kvalitu spanku (30). Jeho efekt se projevil
zejména ve schopnosti prodlouzeni spankové
faze. Tato jeho vlastnost pravdépodobné
vychdzf zjeho antikonvulzivniho, analgetického
a anxiolytického potencidlu (31). Jak jiz bylo
zminéno, v |é¢bé generalizované Uzkosti
jsou prvni pozitivni Gc¢inky na uzkostnou
symptomatiku popisovany jiz za tyden od
nasazenf lé¢by. Anxiolytickd davka pregabalinu
byla zkoumana v davkach do 450 az 600 mg za
den (22). To dle vysledkd jinych studii odpovida
na Hamiltonové skdle uUzkosti Uc¢inku 6 mg
lorazepamu (32). Také se v davkach od 450 do
600 mg ukazal byt ucinny v 1é¢bé socialni fobie
(22).

Pregabalin by mohl byt potencionalné
vyuzit pfi dlouhodobé [é¢bé pacientl se
zavislosti na benzodiazepinech. Pregabalin by
mohl mit zmirfujici vliv na odvykaci pfiznaky
z vysazeni BZD. Oviem tato hypotéza nebyla
doposud dlkladné prozkoumana (33).

Pribéh

Pacientka vyrUstala jako mladsi dité ze
dvou sourozenct. Rodinné prostfedi bylo
disharmonické. Otec, ktery zemfel na nasledky
abuzu alkoholu pfed 10 lety, byl ,nervak”. Matka
se |é¢f pro Uzkostnou poruchu. Hadky rodicd byly
v détstvi pacientky doma na dennim poradku.
V dobé, kdy chodila na zakladni skolu, musela
opakované pro bolesti bficha opustit vyucovani.
Sama to dava do souvislosti s napétim v rodiné.
Pfes slozitou situaci v rodiné se dobfe ucila
a Skolou prochdzela s vybornym prospéchem
po celou dobu studia, veetné vysoké skoly.
Beéhem zkouskovych obdobi, vzdy s narlstajicim
stresem se objevovala bolest Zzaludku podobné
jako v détstvi. Casto zvracela, mivala problémy
se spankem. Nauzea se objevovala ¢asto rano.
VZdy kratce pfed zkouskami byla bolest téméf
nesnesitelnd, omezovala ji ve fungovani, vzdy
vsak s Ustupem stresu po zkouskach odeznéla.
Protoze spojovala svoje potize se stresem ve
skole, nenapadlo ji vyhledat odbornou pomoc.

Kratce po promoci na vysoké Skole, v dobé
nastupu do prvniho zaméstnani, kdy zdroven

zménila bydlisté, dosdlo k zesileni bolesti.
Pridaly se k tomu nadmérné Uzkosti a obavy,
které se tykaly mnoha aspektd Zivota.
Tyto obavy ji zacaly postupné omezovat
v rlznych oblastech. Problémem se stalo
zejména spolecné stolovéani u obéda v praci
nebo pracovni vecefe. Zacala se postupné
spole¢nému stolovani vyhybat. | kdyZ vztahy
v praci poklddala za dobré, o své prvni
zameéstnani prisla. Sama toto pfipisuje zejména
¢astému vyhybani se spole¢nym aktivitdm,
které jsou pro jeji povolani nezbytné. Ve
stejné dobé se rozesla se svym dlouholetym
partnerem. Potize se zhorsily a to bylo
podnétem pro vyhledanf Iékatské pomoci.

Podstoupila fadu laboratornich vysetreni
a gastroskopii, ale zadna |ékarska vysetreni
nepotvrdila somaticky podklad pretrvavajicich
bolesti zaludku. Byla odeslana k psychiatrickému
vysetfen(. Pak bé&hem dvou let navstivila
tfi psychiatry. V prbéhu této doby uzivala
paroxetin, trazodon a valproat. Pfes dostate¢né
davkovaniidobu uzivani byla 1é¢ba bez efektu.
V tomto obdobf si v3ak dokdzala najit novy
partnersky vztah. Po roce vztahu, jiz s novym
manzelem spole¢né odjeli na tfi mésice
do zahranici. V té dobé prestala uZivat léky,
protoze doufala, ze bude mit ¢as si delsi dobu
odpocinout a potize ustoupi. Nicméné tzkost,
bolesti a obavy ze ztraty kontroly nad bolestf
pretrvavaly.

Po navratu ze zahranici se vse zabéhlo
rychle do zndmych koleji. Pacientka si nasla nové
zaméstnani ve velké firmé, které vsak dokéazala
s potizemi vykondvat jen na polovi¢ni Gvazek.
Neustalé obavy z mozZnosti progrese stavu
vedly k odkladani rozhodnuti otéhotnét. Denné
proZivala fadu vegetativnich potizZi, které se
meénily. Trpéla busenim srdce, pocenim, navaly
horka. Potize se stéle objevovaly ve vétsi mite
zvIasté pred narocnéjsimi socidlnimi situacemi,
jako byla firemni prednédska nebo spole¢ny
obeéd, ale pfichazely i bez pro ni jasné spojitosti,
napfiklad pfed cestou do prace.

Béhem daldi psychiatrické lé¢by pacientka
zjistila, Ze vyraznou Ulevu prozivé po zolpidemu.
Nejdfive si brala tabletu na noc, postupné vsak
davku zvysovala, zacala uzivat hypnotikum
i pfes den. Pozdéji dosahovala davky 10 tablet
v prlbéhu dne, kdy uZ nebyla schopna pro
malatnost a sedaci opustit domov. Naduzivani
zolpidemu trvalo 5 let.

Z psychofarmak uzivala pacientka paroxetin
v davce 20mg, trazodon v davce 150mg
a valproat 500 mg denné. Stav se viak po Zddné
z medikaci ani jejich kombinaci nelepsil. Nejvetsi
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ulevu, ale v kombinaci s psychickym tGtlumem,
prozivala po pfedavkovani zolpidemem.

Pro neodeznivajici bolesti zaludku,
stéhovavé vegetativni pfiznaky a zavislost na
zolpidemu byla doporucena z psychiatrické
ambulance k hospitalizaci.

Pfi pocatku hospitalizace byla v popfedi
fluktuujici Uzkost, nespavost, pretrvavajici
somatoformni bolesti zaludku, trvajici prakticky
cely den, vegetativni pfiznaky, jako jsou poceni
a palpitace, v emocnim nastaveni dominuje
napéti a strach ze ztraty kontroly nad svym
stavem. Pacientka si uvédomuje, ze uziva
nadmérné davky zolpidemu, a chce se této
zavislosti zbavit, oviem na druhé strané si neumf
predstavit, Ze by mohla snédset svoje priznaky
bez néj.

Lécba

Lécbha byla zahdjena detoxikacnim pobytem
na uzavieném oddélenf s reZimovou lé¢bou.
Béhem 3 tydnd se podarilo pozvolna za rozvoje
mirného a nijak komplikovaného odvykaciho
stavu zcela vysadit zolpidem. Pacientka si
béhem individualnich podptrnych pohovor(
uvédomila souvislost bolesti se stresovymi
situacemi v Zivoté a to, Ze podobné problémy se
objevovaly pfi stresu od détstvi. Rozhodla se, ze
po detoxikaci bude pokracovat v systematické
psychoterapeutické péci. Nicnéné obavy, Ze po
propusteniz hospitalizace nezvladne svoje potize
bez hypnotika, ji stéle pronésledovaly. Vzhledem
k tomu, ze skladba ptiznakd diagnosticky
odpovidala generalizované tzkostné poruse,
komorbidni somatoformni bolestivé poruse
a zavislosti na hypnotiku, byl ji nasazen jiz
béhem samotné detoxifikace pregabalin, ktery
je indikovan podle doporucenych postupt
u GAD a neni kontraindikovan ani u zavislosti
ani u somatoformnich poruch.

Pregabalin byl zvolen po racionalnf Uvaze,
kterd souvisela s diagndzou pacientky, Iékovou
anamnézou a indikacemi preparatu. Jednou
z hlavnich diagnéz byla GAD, u které patff
pregabalin mezi léky volby.

Medikamentézni 1é¢ba na oddéleni
probfhala postupnym navysovanim davky
pregabalinu, ktery po tfech tydnech byl z davky
75mg naden zvy$en az na davku 450 mg na den.
Pfechodné, pro Upornou nespavost, pacientka
také uzivala malé davky chlorprothixenu. Zhruba
po 4 tydnech uzivani pregabalinu v davce
450mg denné pacientka zacala subjektivné
sledovat Ustup priznakd. Doslo postupné ke
snizeni Uzkosti, redukci bolesti zaludku, ktera
ji nejvice trapila a omezovala v Zivoté. Po
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tfech mésicich po propusténi pfi pravidelné
ambulantni kontrole pacientka stéle abstinuje
od hypnotika, déle udavéd podstatné zmirnéni
priznakd Uzkosti a somatoformni bolesti oproti
pocatkdm lécby, v neposledni fadé vsak dle
jejich referenci doslo k narlistu sebedvéry a ke
zvyseni socidInf zdatnosti.

Diskuze

Je otézkou, co pacientce béhem dané
lé¢by nejvice pomohlo. Zda 3lo o racionalni
podplrné vedeni, které umoznilo propojit
nékteré souvislosti pfiznakl a Zivotn{ zkusenosti,
nebo jiz samotnd zména prostfedi pfi pobytu
na uzavieném oddéleni s detoxifikaci od
hypnotika, na kterém byla pacientka zavisla
a které ji oddélovalo od chdpéni souvislosti
letargii, kterou navozovalo, nebo pomohlo
nasazen{ pregabalinu. Vsechny tyto kroky se
mohly na zlep3eni stavu podilet réiznou mirou,
kterou nejsme schopni zméfit. Zda se, ze prvni
zadsadni etapou pro nasledujici zmény bylo
samotné rozhodnuti pacientky, Ze se zbavi své
zavislosti i presto, ze nevéfila, ze jinym zplsobem
se zbavi svych pfiznakl. Po tomto kroku se
potkala s psychiatrem, ktery ji neodsuzoval
pro zavislost, ale pomahal ji hledat souvislosti
priznakd a zivotniho pribéhu a kterému zacala
dlvérovat. Dalsi etapou bylo zbaveni se
zavislosti s pfemahanim pfiznakd z vysazeni,
které zmirfovalo podavani chlorprothixenu na
noc. Vyznamnym krokem, ktery zdd se umoznil
plynuly pfechod od syndromu z vysazenf
hypnotika do Ié¢by somatizacnich a Uzkostnych
priznaky, bylo nasazenf a titrovani pregabalinu.

Podobné jako u jinych pfipadovych studif,
se pravdu, co doopravdy pomohlo a nakolik,
nedozvime a také nejsme schopni pfedem
fici, ze zlepseni stavu se dlouhodobé udrzi.
Nicméné piibéh ukazuje, Zze i u chronifikovanych
potizi u pacientl s komorbiditou lze prorazit
zacarovany kruh ubijejiciho a beznadéjného
osudu.

Zavér

Pfibéh demonstruje jednu z moznosti,
jak lze pomoci kombinace podpurného
psychoterapeutického vedeni, umoznujiciho
zvyseni ndhledu na pfi¢inu potiZi a jejich
souvislosti, a vhodné medikace, reflektujici
doporucené postupy, pomoci pacientovi,
ktery je Iéta rezistentni na lé¢bu somatoformni
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a Uzkostné poruchy a rozvinul zavislost na
hypnoticich.
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