SDELENI Z PRAXE

LIECBA UZKOSTNE-DEPRESIVNEJ PORUCHY BUSPIRONOM
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Prispevok je zamerany na rieSenie ovplyvnenia a moznosti liecby jednych z pomerne najcastejsich dusevnych poruch, s kto-
rymi sa stretavame v ambulantnej praxi. Poskytuje prehl'ad dvoch na sebe nezavislych sledovani liecby skupiny pacientov
s uzkostne-depresivnou poruchou a hodnoti trojmesacné sledovanie uc¢innosti ambulantnej liecby buspironom u pacientov so

spominanym ochorenim.

Uvod

ZmieSana uzkostne-depresivna porucha je charakteri-
zovana trvalou, alebo vracajucou sa dysforickou naladou,
ktora trva najmenej jeden mesiac. DoleZité je poznamenat,
Ze spektrum uzkostnych, ako i depresivnych symptémov
je rovnovazne zastupené, pricom obe spektra su pomerne
vyrazné. Takato zmieSana uzkostne-depresivna porucha
mava Casto i chronicky priebeh, ¢o moze vyustit az k in-
validizacii pacienta. Napriek takejto skutoCnosti sa stava,
Ze lekari podcenuju zavaznost takejto poruchy a nedosta-
to¢ne ju lieCia. To m6Ze potom rezultovat do znacéného
poctu suicidalnych pokusov a hlavne parasuicidii pri spo-
minanom ochoreni. Z farmakologickych pristupov volime
antidepresiva predovSetkym zo skupiny SSRI a SNRI,
pripadne RIMA. Tricyklické antidepresiva st sice u¢inné,
ale vedu k vysSiemu poctu drop-outov. Vela lekarov pou-
Ziva v lieCbe anxiolytika, pova¢Sinou benzodiazepinového
charakteru. Vzhladom k priebehu ochorenia je nutna
dlhodoba lie¢ba, ¢o vSak pri tychto preparatoch vysoko
zvySuje moznost rizika rozvoja vzniku zavislosti. Preto sa
velmi vyhodnym ukazuje pouzitie nebenzodiazepinového
anxiolytika buspironu. Od jeho uvedenia na trh v roku
1986 doposial nie je znamy popisany pripad zavislosti
od uvedeného anxiolytika. Jeho vyhodou moéze byt i na
rozdiel od benzodiazepinov nizky sedujuci potencial na-
jma u ,pracovne aktivnych® pacientov. DoleZitou sucastou
liecby je i podporna psychoterapia.

Ciel

Hlavnym zameranim sledovania bolo zistit u¢innost
a efektivitu liecby nebenzodiazepinovym anxiolytikom bu-
spironom v lie€be uzkostnych portuch. Vzhladom k nutnos-
ti dlhodobejsej anxiolytickej medikacii v lieCbe viacerych
uzkostnych poruch sme sa rozhodli pre trojmesa¢né hod-
notenie na zaklade rozdanych protokolov ambulantnym
psychiatrom. Ziskanim vlastnych skusenosti s pouZitim
buspironu v lie¢be spominaného ochorenia nam nasledne
dava SirSie moznosti v stratégii lieCby epidemiologicky Cas-
tych ochoreni so zvySujucou sa incidenciou.

Metoda sledovania 1

Na zaklade predpisaného protokolu v liecbe buspi-
ronom ambulantni psychiatri podla medzinarodne;j
klasifikacie dusevnych poruch MKCH-10 zaradili po
informovanom suhlase pacientov do sledovania s uzkost-
ne-depresivnou poruchou. Kazdy hodnotiaci protokol
obsahoval zakladné parametre, ako vek a pohlavie pa-

cienta, diagnézu, datum nasadenia a davky buspironu,
hodnotenie vedlajSich ucinkov, sucasnu liecbu inymi psy-
chofarmakami a dal§imi medikamentmi, anamnestické
zhodnotenie vyskytu zavislosti a odvykacieho stavu pri
liecbe anxiolytikami, ako aj priblizny den nastupu ucin-
ku, t.j. podstatného zlepSenia stavu pri nasadenej lieCbe.
Compliance pacienta bola hodnotena nami navrhnutou
stupnicou v Styroch urovniach (velmi spokojny, spokojny,
menej spokojny, nespokojny). Miera tizkosti bola hodno-
tena 14polozkovou Hamiltonovou $kalou uzkosti pocas
uvodného vySetrenia a na konci 12tyZdiového sledovania.
Rovnako sme sledovali vyskyt a zavaznost 26 hlavnych
symptémov uzkosti. Hodnotenie prebiehalo na zaciatku
sledovania a na konci 4., 8. a 12. tyzdna. Miera zavaznosti
bola hodnotena lekarom od 0 do 100 %. Pacienti hodnotili
zavaznost ochorenia §kalou (Skala: Ziadne, nepritomné
tazkosti [1]; trochu, obcas lahko [2]; mierne, viac ako
Iahko [3]; stredne [4]; vyrazne, viac Casto [5]; velmi vy-
razne, velmi zavazne [6]; maximalne fazkosti [7]). Dalsou
hodnotiacou stupnicou bola CGI, ktorou sme hodnotili
pociato¢nu zavaznost ochorenia, globalne zlepSenie po 4,
8 a 12 tyZdnoch a index ucinnosti liecby v rovnhakom ob-
dobi sledovania. Priebeh celého liecebného obdobia sme
vyhodnotili zavereénym zaznamom. Miera zlepSenia, ale
aj celkova uc¢innost potom bola Statisticky vyhodnotena
pomocou Wilcoxonovho testu.

Vysledky sledovania 1

V liecbe uzkostne-depresivnej poruchy sme sledovali
59 pacientov, z toho 14 muzov a 45 Zien. Priemerny vek
bol 39,3 roku u muzov 37,2 roku a v Zenskej kohorte
40,5 roku. Zo 7bodovej stupnice CGI hodnotenia zavaz-
nosti vykazovali pacienti v priemere stupen 5 ,celkom
jasne chory“ na zaciatku sledovania. Rozsah zavaznosti
sa pohyboval v rozmedzi 4-6 podla skaly CGIL. Uzkost
hodnotena Skalou HAMA u muZov dosiahla 29,1 bodu
(HAMA v rozsahu 25-33 bodov) a u zien 25,5 bodu
(rozsah 20-31 bodov), v priemere 26,4 bodu. Priemerna
terapeuticka davka buspironu bola 16,3 mg/den (davky
v rozsahu 15-25mg/den) v danej kohorte. Vel'mi vyrazné
zlepSenie hodnotenim CGI §kalou na konci 12. tyzdna do-
siahlo 25 pacientov, ¢o predstavuje 42,4 % suboru, priCom
vyrazné zlepSenie dosiahlo 32 pacientov (54,2%). Miera
uzkosti merané stupnicou HAMA klesla na 10,5 bodu
na konci 12. tyzdna sledovania, ¢o predstavuje pokles
0 60,0% pri hladine vyznamnosti p<0,001 (obrazok 1).
Hodnotenim indexu uc¢innosti CGI §kalou dosiahlo 44
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pacientov (74,6 %) velmi vyrazné zlepSenie bez vedlajSich
prejavov. Rozhodujuce zlepSenie tak isto bez vedlajSich
prejavov sme zaznamenali u 12 (21 %) pacientov a u troch
pacientov (5 %) doslo na konci 12 tyzdna k rozhodujucemu
zlepSeniu pri vyskyte miernych neziaducich ucinkov (ob-
razok 2). V priemere dvanasty den bol oznaceny ako den
nastupu ucinku lieku, pri rozptyle 6smy az Sesnasty den.
Zo symptomov uzkosti doslo v priebehu 12tyzdnovej liec-
by k najvyraznejSiemu ovplyvneniu na irovni vyznamnosti
p<0,001 a viac u nasledovnych symptomov: fobia, anxieta,
intrapsychicka tenzia, irritabilita, agresivita, psychomo-
toricky nepokoj, uzkost, obavy, dysforia, l'akavost, algie,
cefalea, somatizacie, dyssomnia, zniZena koncentracia
a sebavedomie, unava, slabost, emocna labilita, zavraty,
opresie a vegetativna hyperaktivita, nauzea a parestézie
(obrazok 3). Ako najcastejSie neziaduce ucinky boli
udavané dyssomnia, slabost, nauzea a cefalea, miestami
sa vyskytovala irritabilita. Nedosahovali vSak zavaznu
mieru, boli len mierne. Celkova compliance s lieCbou hod-
notenim pacientovej spokojnosti dosiahla u 44 (74,6 %)
pacientov velmi dobra spokojnost, 12 (20,3 %) pacientov
bolo spokojnych a len 3 pacienti (5,1 %) menej spokojni
s danou lie€bou. Hodnotenim priebehu liecenia zistujeme,
Ze napriek zavaznosti ochorenia doslo u Styroch pacientov
k zlepSeniu spoloCenského postavenia a u Siestich paci-
entov k zlepSeniu vztahu s pribuznymi. U troch naSich
sledovanych pacientov doSlo k ochoreniu u pribuznej
osoby a u dvoch k smrti blizkej osoby, priCom nedoslo
k zhorSeniu ochorenia. V Siestich pripadoch pretrvavali
problémy vo vztahu.

Zhrnutie

Do sledovania bolo zahrnutych 59 dospelych pacientov
s prejavmi zmieSanej uzkostne-depresivnej poruchy podla
medzinarodnej klasifikacie ICD-10 (F 41.2), ktorym bol
nasadeny v liecbe buspiron. Celkova dizka sledovania lie-
¢ebného podavania buspironu bola 12 tyzdnov. Na konci
12-tyzdnového sledovania doslo k vyznamnému poklesu
uzkosti v skale HAMA p<0,001, ale aj viacerych izolova-
nych symptémoch a prejavov uzkosti, pricom az 74,6 % pa-
cientov dosiahlo vel'mi vyrazné zlepSenie (Index u¢innosti
CGI). Zaverecnym zhodnotenim priebehu lieCenia nap-
riek priemernej ivodnej zavaznosti ochorenia ,,5 - celkom
jasne chory*; celkovo v intervale 4-6 (podla CGI) doslo
v priebehu sledovania u Styroch pacientov k zlepSeniu
spoloCenského postavenia a u Siestich k zlepSeniu vztahu
s pribuznymi, priCom ich zdravotny stav sa nezhorsil ani
pri neocakavanych zatazovych situaciach, ako je ochore-
nie, resp. smrt blizkej osoby. Zo sledovania vyplyva dobra
ucinnost spominanej medikacie - buspironu v liecbe
kombinovanej zmieSanej uzkostne-depresivnej poruchy.

Obrazok 1. Buspiron v liecbe zmieSanej Uzkostne-depresivnej poruchy
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Obrazok 2. Buspiron v liecbe zmie$anej Uzkostne-depresivnej poruchy
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Obrézok 3. Buspiron v lieCbe zmieSanej Uzkostne-depresivnej poruchy
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Dostato¢ne dochadza k ovplyvneniu ako uzkostnych, tak
aj depresivnych prejavov ochorenia, ako aj sprievodnej
symptomatologie i somatickym prejavom (obrazok 3).
Pridavna psychiatricka medikacia zahrnala hypnotikum,
nejaky SSRI pripravok, tianeptin, i neuroleptikum levome-
promazin a tiapridal. Pouzité davky spominanej medikacie
boli len v minimalnych davkach. Celkovo i§lo o kombino-
vanu liecbu v len 18 % pripadov. Buspiron preto je mozné
pouzivat ako v monoterapii, tak aj v kombinacii s inymi
liekmi, priCom pre pacienta je tato lieCba bezpecna, ucin-
na s minimalnymi nezZiaducimi prejavmi, bez vyrazného
naru$enia vigility pacienta a zaroven vhodne a priaznivo
upravujuca koncentraciu pacienta. Rozhodne znamena
oblast este SirSieho pouZitia v nasej praxi.

Metoda sledovania 2

Ide o ambulantne sledovanych pacientov s informova-
nym suhlasom pre uzkostne-depresivnu poruchu diagnos-
tikovanu podla platnej MKCH-10. Pri vstupnom vySetreni,
nasledne v druhom, Stvrtom, 6smom a dvanastom tyzdni
liecby sme zaznamenavali uzkostné symptomy podla Skaly
HAMA (Hamilton Anxiety Scale) a podla Beckovej §ka-
ly, zaroven sme pouZzili subjektivne hodnotenie tazkosti
spojenych s ochorenim pacientom na sebaposudzovacej
skale od 0 do 100 % (=100% pocitu zdravia). Sheehanovou
skalou zneschopnenia sme sledovali v tych istych ¢asovych
odstupoch schopnost pacientov zapojenia sa, respektive

Obrazok 4. Miera Uizkosti pomocou HAMA a sebaposudzovacej Skély u paci-
entov s lizkostne-depresivnou poruchou
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Obrazok 5. Miera Uzkosti pomocou Beckovej a sebaposudzovacej Skaly
u pacientov s Uzkostne-depresivnou poruchou
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mieru znemoZnenia fungovania v praci, rodinnom i spo-
lo¢enskom zivote. Hodnotili sme i pribliZzny ¢as nastupu
uéinku lie¢by. Sucastou hodnotenia bolo aj sledovanie
zavaznosti ochorenia a index ucinnosti liecby podla CGI
(Global Clinical Improvement). Samostatne sa hodnotil
akykol'vek vyskyt a miera - intenzita (mierna, stredna,
zavazna) zavaznosti neziaducich ucinkov.

Vysledky sledovania 2

V lie€be uzkostne-depresivnej poruchy bola pouzita prie-
merna davka buspironu 19,3 mg/den (v rozsahu 15-30mg/
den). Zavaznost ochorenia na zaCiatku liecby podla CGI
bola hodnotena stupnami 4 az 6 (stredne silno chory, silne
prejavujuce sa priznaky ochorenia). Nastup ucinku liecby
bol zaznamenany medzi trinastym a Strnastym dnom liecby
(v rozsahu 6smi az osemnasty den). Az 87,5% pacientov
dosiahlo velmi vyrazna terapeuticku ucinnost lieCby bez
zjavnych neziaducich ucinkov (obrazok 7). Vyrazné zlepSe-
nie klinického stavu lekari trvale hodnotili od Stvrtého tyz-
dna liecby. V subjektivnej Skale hodnotenia doslo az takmer
k 70% zlepSeniu zdravia pacientov pocas troch mesiacov
lieCby buspironom. Rovnako o zlepSeni stavu a osobného
fungovania sved¢i zmena v Sheehanovej §kale zneschopne-
nia (obrazok 6). Z 10stupnovej §kaly mieru zneschopnenia
vo vSetkych troch sledovanych oblastiach - praci, spolo-
¢enskom i rodinnom Zivote hodnotili v rozsahu stupfiom

Obrazok 6. Sheehanova Skéla zneschopnenia u pacientov s lzkostne-depre-
sivnou poruchou p<0,001
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Obrézok 7. CGI - Index U¢innosti lie€by u pacientov s tzkostne-depresivnou
poruchou
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8,6-8,9 (podstatné az velmi silné naruSenie), pricom ku
koncu sledovania to bolo v rozsahu hodnotené stupnom
1-1,8 (p<0,001), teda velmi mierne. Uzkostné symptomy
v Skale HAMA (obrazok 4) poklesli v priebehu dvanastich
tyZdnov sledovania o 89 % a v Beckovej Skale (obrazok 5)
doslo k 69% redukcii. Ako neZiaduce ucinky bola hodnote-
na slabost, cefalea a zazivacie, GIT-obtiaze. Ich prejavy boli
hodnotené len mierne a neviedli k drop-outom. Pokial bola
pouZzita kombinovana psychiatricka medikacia, zahrnala
podanie nejakého hypnotika, SSRI antidepresivum, venla-
faxin a prothiaden. V jednom pripade pacient bol nastaveny
na acamprosat. Pouzité davky boli na spodnej terapeutickej
davke. Celkovo §lo o pouzitie kombinovanej psychiatrickej
medikacie u 24 % sledovanych pacientov.

Zhodnotenie

Sledovanim 6smich pacientiek v lieCbe tizkostne-depre-
sivnej poruchy buspironom po dobu dvanastich tyzdnov
podavania v priemernej davke 19,3 mg zistujeme v tivode
zavaznu mieru ochorenia podla CGI dosahujucu priemer-
nu hodnotu 4,5 (celkom zretelne chory). Mieru zavaznosti
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