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FARMAKOTERAPIE UZKOSTNYCH PORUCH
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Uzkostné poruchy patfi mezi velmi &asté psychické poruchy. Bez Ié&by ve vétsiné pFipadi Gizkostné pfiznaky petrvavaji a jejich priibéh
byva chronicky s vykyvy, s vysokym rizikem vyskytu komorbidnich poruch, suicidalniho jednani a dalSich komplikaci. V Ié¢bé tuzkostnych
poruch mizeme vyuzit psychoterapeutické postupy a farmakoterapii. Ve farmakoterapii jsou Iékem prvni volby antidepresivallll. a IV. ge-
nerace. Jsou vSak vyuzivany i jiné preparaty - benzodiazepiny, betablokatory, antikonvulziva a dalsi.
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PHARMACOTHERAPY OF ANXIETY DISORDERS

Anxiety disorders are very often psychiatric disorders. Without treatment mostly anxiety sypmtoms persist, their course is very of-
ten chronical with fluctuation and high risk of the presence of comorbide disorders, suicidal behaviour... In the treatment of anxiety di-
sorders we can use psychotheraphy and pharmacotheraphy. There are antidepressant of the 3rd or the 4th generation the first choice in
the psychopharmacotheraphy. Other medication witch is used in the treatment of these disorders are benzodiazepines, betablockers, an-

ticonvulsives.
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Tabulka 1. Celozivotni a roéni prevalence uzkostnych poruch

Porucha PG AT Rocni prevalence %
prevalence %

F 40.0 agorafobie 4,0-6,0% 1,5-3,0%

F 40.1 socialni fobie 10,0-16,0% 1,5-3,0%

F 40.2 specifické fobie 12,0% 4,0-7,0%

F 41.0 panické porucha 1,5-3,5% 0,5-2,3%

F 41.1 generalizovana tizkostna po- 5,0-15.0% 2.0-4,0%
rucha

F 41.2 smi8ena lizkostné depresiv- 8.0% 41%

ni porucha

Uzkostné poruchy jsou skupinou psychickych
onemocnéni, kde hlavnim, dominujicim pfiznakem je
Uzkost s psychickymi i somatickymi (eventudiné ve-
getativnimi) projevy. Béhem Zivota téméF polovina po-
pulace ,onemocni“ néjakou psychickou poruchou,
nejcastéji se jedna o problematiku zavislosti na psy-
choaktivnich latkach, hned na druhém misté jsou vSak
Uzkostné poruchy s prevalenci kolem 25%, s vyrazné
vy$8im vyskytem, az dvojnasobnym, u Zen (10, 18).

Je velmi pravdépodobné, ze pomérné vysoké
procento pacientd trpicich poruchami Uzkostného
spektra neni spravné diagnostikovano, a proto je pre-
valence téchto poruch vysokd. Dal$im dlleZitym bo-
dem souvisejicim s nedostate¢nou diagnostikou je ne-
dostate¢na, nespravna ¢i zcela chybéjici [écba (13).

V tabulce 1 je uvedena celozivotni a roéni pre-
valence jednotlivych Uzkostnych poruch (10, 17, 21).

Priabéh uzkostnych poruch

Pribéh dzkostnych (zejména nelécenych) po-
ruch je v naprosté vétsiné pfipadd chronicky. V né-
kterych pfipadech mize byt fluktuujici, kdy se stfi-
daji obdobi &aste¢ného zlepSeni, nékdy i Upiné-
ho vymizeni potizi s relapsy Uzkostnych potizi.
Vzhledem k tomu, Ze se jedna o onemocnéni s vy-
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sokym rizikem dlouhodobého priibéhu a s tendenci
k pfechodu do chronicity, jsou zatizeny vyznamnym
dopadem na fungovani postizeného jedince, vyssi
pracovni neschopnosti s veSkerymi i ekonomickymi
dopady, stigmatizaci, dopadem na okolni interper-
sondlni vztahy, snizenim kvality Zivota a v nékterych
pfipadech i invalidizaci pacienta.

Vyskyt komorbidit
u tizkostnych poruch

Uzkostné poruchy jsou velmi &asto spojeny s vy-
skytem i dalSich psychickych poruch, tzv. komorbid-
nich poruch, které se mohou projevovat i u vice nez
poloviny pfipadd (5). Komorbidni poruchy zhorsuji
prubéh primarni dzkostné poruchy, znamenaji po-
malej$i nastup efektu terapie, celkové horsi pro-
gndzu, vyssi riziko suicidlniho jednani a horsi spo-
lupréci pacienta v 16¢bé.

Komorbidni poruchy mohou vyrazné ovliviiovat
klinicky obraz onemocnéni, jeho dal$i pribéh a ma-
ji vyrazny dopad na lécbu pacienta, tzn. na jeji vybér
a Ucinnost. Ovliviiuji tedy diagnostiku i IéCbu.

Mezi nej¢astéjsi komorbidni poruchy onemoc-
néni Uzkostného spekira patfi ostatni lzkostné po-
ruchy. Velmi ¢asty a vyznamny je zejména vyskyt
sekundarni depresivni poruchy, jejiz pfitomnost je
spojena s pomalejSim nastupem Ucinku farmakote-
rapie, horsi prognézou a az 4x vyssim rizikem sui-
cidalniho jedndni (22). Uginnou é&bu je vhodné za-
hajit co nejdfive. Dal$i vyznamnou komorbiditou je
zévislost na psychoaktivnich latkach (zejména al-
koholu a benzodiazepinech) (4) a poruchy osobnosti
(zavisla a vyhybava).

Terapie

Primarnim cilem 1é¢by Uzkostnych poruch je jed-
nak ovlivnéni samotné uzkostné symptomatiky (tzn.
ovlivnéni psychické a somatické slozky Uzkosti),
dale odstranéni vyhybavého chovani, které se bé-
hem doby trvani poruchy u vétsiny pacientd rozviji.
Dal$im bodem a sekundarnim cilem terapie je sna-
ha o udrzeni remise a z&brana relapsu onemocnéni.
Nelze opomenout, Ze hlavnim cilem terapie je spo-
kojenost a kvalita Zivota pacientd.

V 1é¢bé poruch uzkostného spektra vyuzivame
fadu postupl. Prvnim z nich je farmakoterapie, kte-
ré je vénovan tento ¢lanek, dalsi moznosti je psy-
choterapie (zejména kognitivné behavioréini terapie)

Tabulka 2. Cile v Iécbé uzkostnych poruch

Cile terapie
primarni cile

udrZeni remise

sekundarni cile R
zabranéni relapsu
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Charakteristika

ovlivnéni izkostné symptomatiky (psychické i somatické slozky)
odstranéni vyhybavého chovani
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Tabulka 3. Faktory ovliviujici vybér farmaka

Faktory Charakteristika
somaticky stav, pfitomnost somatickych onemocnéni
anamnéza pacienta ostatni medikace (rizika interakci)
zavislosti

v minulosti uzivana farmaka (typ, dévka, doba uziva-
farmakologicka anamnéza  ni, efekt, snaSenlivost, divod zmény medikace, vy-
sazen...)

dostupnost péce
ostatni faktory moznosti pacienta (finanéni, intelekt...)
preference pacienta

Tabulka 4. Faze lécby uzkostnych poruch

Faze lécby Doba trvani faze lécby
akutni faze 8-12 tydnd
udrzovaci faze 12-18 mésic

a kombinace obou vySe uvedenych postup(. Pfi kombinované terapii je pred-
pokladan vyssi efekt.

Obecné faktory
ovliviiujici vybér lécby

Ve vybéru lécby a pouzitého farmaka hraje roli fada faktord. V prvni fadé
je to spravna diagnostika tzkostné poruchy. Nezbytné je somatické vySetfeni
k vylou€eni organickeé etiologie potizi, coz by mélo byt soucasti bézného di-
agnostického postupu.

DalSimi faktory jsou pfitomnost somatickych onemocnéni, zavislosti, sou-
Casné uzivané léky, farmakologicka anamnéza uzivanych farmak véetné jejich
efektu, snasenlivosti. Nelze zcela opominout dal$i body, jako jsou moznosti pa-
cienta (dostupnost péce, finanéni situace...) a jeho prani, tedy jakou formu lé¢-
by pacient preferuje.

Farmakoterapie

Farmakoterapie je velmi ¢astym a uéinnym postupem v é¢bé tzkostnych
poruch. V poslednich letech neni doménou pouze psychiatrl, ale vzhledem
k preskribénimu uvolnéni fady psychofarmak je nyni mozna i v ambulanci prak-
tickych a ostatnich lékard.

Na poéatku léCby je nutnd edukace pacienta. Edukace by se méla tykat vy-
svétleni a porozuméni onemocnéni a dale pribéhu lécby. Pacientovi bychom mé-
li sdélit viastnosti medikace, mél by byt informovan o dobé nastupu Uginku, kte-
ra se u antidepresivni medikace pohybuje kolem 4 tydnd, dale bychom méli upo-
zornit na rizika vyskytu nezadoucich G¢inku a posledni ddleZitou informaci je pfed-
pokladand délka uzivani lékd. VSechny tyto informace zlepSuiji terapeuticky vztah,
zvySuji compliance pacienta a tim uéinnost 1éCby.

Doporucené postupy v lécbhé uzkostnych poruch
Faze lécby

Farmakoterapii Uzkostnych poruch Ize rozdélit na Ié€bu akutni, ktera ve-
de k vymizeni symptom(i Uizkosti, na Ié¢bu udrZovaci, kdy je pacient jiz v remisi
a tato forma Iécby by méla remisi udrzet a zabranit eventuainimu relapsu. Délka
akutni faze Ié¢by se pohybuje kolem 8-12 tydn(, faze udrZovaci kolem 12-18
mésicl. Veskeré nize uvedené farmakologické postupy je mozné kombinovat
s psychoterapii, zejména s kognitivné behavioralni.

Prvni krok v 1é¢bé uzkostnych poruch

Pokud méme stanovenou diagnézu tzkostné poruchy a jsme rozhodnuti pa-
cienta |éCit farmaky, Iékem prvni volby jsou antidepresiva lll. generace (SSRI-in-
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Schéma: Doporucené postupy v Iécby tzkostnych poruch

SSRI, SNRI
6 tydnti

H

Zména antidepresiva
6 tydnl

2
Y

Y

Augmentace (betablokétory,
BZD, antikonvulziva...)
Kombinace 2 antidepresiv
Zména antidepresiva

/ =
Y y

=

Udrzovaci faze*

Kontrola compliance
Vyckani
Opakovani postupu

Kontrola compliance
Kazuistické
a experiment. postupy

*po prvnim vyskytu potizi 12-18 mésicu
pfi opakovaném vyskytu dlouhodobéji

hibitory zpétného vychytavani serotoninu) (1, 3, 16).
Lécba témito preparaty je d€inna na Uzkostnou sym-
ptomatiku, bezpe¢na s ohledem na moznost rozvoje
zavislosti a efektivni pfi vyskytu komorbidnich poruch,
zejména ostatnich uzkostnych poruch nebo deprese.

Pfi nasazeni SSRI je doporu¢ovana postupna
a opatrna titrace davky ke snizeni rizika vyskytu ne-
Zé&doucich Ucinkd, na které je skupina Uzkostnych
pacientt velmi citliva. Na plnou davku bychom se
méli dostat do 2 tydn(, mezi 4.-6. tydnem bychom
méli o¢ekavat jiz terapeuticky efekt antidepresivni
medikace. Pokud se efekt v téchto 6 tydnech ne-
dostavi, méli bychom pomyslet na moznost zmény
medikace. Nicméné existuji studie, které tento po-
stup zpochybruji a prokazuji zvysuijici se pocet re-
spondéru jesté po 2 mésicich 1&Cby (11).

Druhy krok v l1é¢bé tuzkostnych poruch

PIna remise: Pokud je béhem akutni faze 1é¢-
by SSRI dosazeno remise, je doporu¢ovano pokra-
Covat v zavedené antidepresivni medikaci (tzv. udr-
Zovaci fazi) jeSté minimalné po dobu 12-18 mésicd
po prvnim vyskytu potizi.

Odpovéd (parcialni remise) > 50 % redukce sym-
ptom( > chybéjici odpovéd

Pfi nedostate¢né odpovédi na Ié¢bu je vhodné
pokracovat v zavedené medikaci a davku zvysit na
maximalni doporuéenou uc¢innou (pokud tak jesté
nebylo u¢inéno).

Pokud neni po 6 tydnech medikace dostateény
efekt, eventudiné pokud pacient Iécbu netoleruje pro
vyskyt nezadoucich dcinkd, je zde na misté zména
antidepresiva na jiné U¢inné u dané uzkostné poru-
chy. SSRI Ize zménit i za jiny preparat stejné skupiny
anebo za antidepresivum z jiné skupiny (TCA) (8),
za novéjSi antidepresiva (venlafaxin, mirtazapin...),
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eventudlné vysokopotentni benzodiazepiny, ovéem
opét s jiz uvaddénym rizikem rozvoje zavislosti (19).

Délka ovéfeni ucinnosti daliho kroku je opét
6 tydn(, bez remise je tfeba opét dosazeni maximal-
ni davky. Rizni se ndzory, zda je vhodné jiné SSRI
nebo pfechod na jinou kategorii antidepresiva (ven-
lafaxin, mirtazapin, moclobemid, TCA).

Treti krok v 1é¢bé tzkostnych poruch

Tietim krokem pfi ¢aste¢né nebo chybéjici odpo-
védi jsou nedostateéné ovéfené postupy, tedy aug-
mentace (podavani sou¢asné dalsi medikace z jiné
kategorie) nebo kombinace 2 antidepresiv soutasné
s cilem posileni terapeutického efektu nebo snizeni
pfipadnych nezadoucich ucinkd, branicich dosazeni
vy$Si davky antidepresiva. Preparaty uzivané k aug-
mentaci jsou benzodiazepiny, dale je mozna kombi-
nace s TCA nebo dalSim SSRI (20), kombinace s thy-
mostabilizatory (valproat, gabapentin) (14), z dalSich
preparatll jsou uvadény betablokétory, buspiron,
atypicka antipsychotika, lithium. Nicméné efekt aug-
mentace u fady téchto Iékd neni prokazan.

Pacienta povazujeme za farmakorezistentniho
v tom pfipadé, Zze neodpovida na Ié¢bu minimalné
dvéma antidepresivy z rGznych skupin, kterd jsou
podavana v dostateéné ddvce po dostatecné dlou-
hou dobu. Nicméné nez zvazujeme farmakorezis-
tenci, je nutné ovéfit, zda nejsou jesté jiné divody
nedostate¢né odpovédi na lécbu. Je doporuéeno
zkontrolovat spravnost stanovené diagndzy, moz-
nost vyskytu komorbidit, zejména pokracujiciho abu-
zu psychoaktivnich latek, a v neposledni fadé, zda
pacient léky vibec uziva.

Pokud jsou vySe uvedené body vylouceny, pa-
cienta povazujeme za farmakorezistentniho. U sku-
piny téchto pacientd, pfi selhani pfedchozich te-
rapeutickych postup(, je doporuéovana kombinace

www.psychiatriepropraxi.cz / PSYCHIATRIE PRO PRAXI

SSRI a TCA, samozfejmé za zvazeni véech moz-
nych rizik této kombinace. DalSim doporu¢enym po-
stupem je pfevedeni pacienta na IMAO (1, 6), coz
jsou vSak preparaty, které nejsou u nds na trhu do-
stupné. Poslednim moznym farmakologickym za-
sahem je |éCba antikonvulzivy (6).

Trvéani terapie

Vétsina Uzkostnych poruch ma chronicky prd-
béh, eventualné pribéh kolisavy se stfidanim ob-
dobi zlepseni a obdobimi névratu potizi. Rada pa-
cientli v dalSich letech po Ié¢bé ¢asto relabuije, pro-
to je doporucovana lééba spiSe dlouhodobéjsi, ktera
zabranuje ndvratu Uzkostné symptomatiky. Pfi 4leté
katamnestické studii pacient(i s panickou poruchou
doslo k relapsu u 2/3 pacientu (9). Dalsi studie po-
pisuije riziko relapsu Uzkostnych poruch po vysazeni
antidepresivni medikace mezi 35-85%. V jedné
studii zaméfené na prevenci relapsu byli pacienti
po Uspésné akutni fazi 1é¢by rozdéleni na 2 skupiny,
jedna pokracovala v uzivani paroxetinu, druha uzi-
vala placebo. Po 3 mésicich doSlo u 5% pacient(
s paroxetinem k relapsu ve srovnani s 30 % pacient
uzivajicich placebo (2).

Proto je vhodné v 1é¢bé pokraCovat i po dosaze-
ni plné remise, které je rozhodujici samozfejmé pro
fungovani pacienta, ale i pro rozhodnuti o délce far-
makoterapie.

Charakteristika remise: Remise musi byt do-
sazena v nékolika nasledujicich bodech (oblastech),
abychom stav mohli hodnotit jako pIné kompenzova-
ny: Uzkostna symptomatika, anticipacni uzkost, role
pacienta (pracovni, socidlni, vztahova...), vyhybavé
chovani a pocit celkového zdravi. Abychom mohli
mluvit o remisi, musi ji byt ve vSech vySe uvedenych
bodech dosazeno po dobu 4-6 mésic (7, 8, 15).

V pfipadé dosazeni plné remise ve vSech pé-
ti oblastech u pacienta bez komorbidnich psychic-
kych poruch je po ukonéeni akutni faze léCby (tzn.
po 8-12 tydnech) doporuCeno pokracovat ve far-
makoterapii je$té minimalné po dobu 12-18 mésica,
jinak je pfi pfed€asném ukonceni IéCby vyS3i riziko
relapsu Uzkostné poruchy (12, 16).

Dal$imi dllezitymi faktory, které nas ovliviuji
v rozhodovani ohledné délky farmakoterapie kromé
remise, je i pfitomnost komorbidnich psychickych
poruch, poCet atak uzkostné poruchy, stabilita zi-
votni situace pacienta a v neposledni fadé i pfani
pacienta.

Pokud se jedna o pacienta s komorbidnimi po-
ruchami (zejména depresivni poruchou), je doporu-
¢ovano pokracovat ve farmakoterapii po dobu delsi,
nez je uvadénych 12-18 mésicl. Stejna situace plati
i u pacientd s pouze parcialni remisi (tzn. pfetrvavani
nékterych pfiznaki véetné pretrvavani vyhybavého
chovani) anebo u jedincd, kdy doslo k byt i kratsi-
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Tabulka 5. Farmaka uzivana v 1éc¢bé uzkostnych poruch - prehled

Skupina

TCA

SSRI

SNRI

RIMA

IMAO

Ostatni antidepresiva

Benzodiazepinova anxiolytika
(vysokopotentni)

Nebenzodiazepinova anxiolytika

Betablokatory

Thymostabilizatory
Antikonvulziva
Ostatni farmaka

TCA - tricyklickd antidepresiva
SSRI - inhibitory zpétného vychytavani serotoninu

Zastupci Vyhody
Imipramin ) Dobra G¢innost
Clomipramin Uginnost pfi komorbidni depresi
Desipramin Jedna denni davka
Nortriptylin Nizké cena
. Dobra déinnost
Fluoxetin ETT
) Dobra snasenlivost
Fluvoxamin o .
Citalooram Mélo interakci
P . Jedna denni davka
Paroxetin G .
) Chybeéjici riziko zavislosti
Sertralin S .
. Ovlivnéni komorbidit
Escitalopram . o -
Bezpecnost pfi pfedavkovani
Venlafaxin Identické jako u SSRI
Moclobemid Dobra snasenlivost

Tranylcypromin

Bupropion
Mirtazapin
Nefazodon
Trazodon

Alprazolam
Clonazepam

Minimum nezadoucich ucinkl

Dobré ucinnost na tizkostné pfiznaky
Dobréa Géinnost u komorbidni deprese

Rychly nastup déinku
Dobra snasenlivost
Bezpeéné pii predavkovani

Nevyhody

Doba nastupu Uéinku
Nezadouci t¢inky
Rizika interakci
Rizika u somatickych onemocnéni
Nebezpedi pfi predavkovani

Doba nastupu Uéinku
Nezadouci tcinky (GIT,
sexualni dysfunkce...)

Identické jako u SSRI
Pravdépodobné nizsi G¢innost

Riziko hypertenzni krize
Dietni restrikce
Nebezpedi pfi predavkovani

Malo studii ovéfujicich déinnost
v [éEbé Uzkostnych poruch

Sedace
Riziko zavislosti
Snizeni pozornosti,
prodlouzeni reakéni doby

Diazepam

Buspiron
Hydroxyzin
Propranolol

Pinolol

Valproat
Gabapentin
Lithium

Antipsychotika (konvenéni, atypickd)

Dobry efekt na tzkost

Chybéjici riziko vzniku zavislosti

Tolerance
Neuginnost u komorbidnich poruch

Nedostateény priikaz Géinnosti

Nedostatecny priikaz G¢innosti

Nedostate¢ny prlikaz Gcinnosti

Nedostateény priikaz Géinnosti

RIMA - reverzibilni inhibitory monoaminooxidazy
IMAO - irreverzibilni inhibitory monoaminooxidazy

SNRI - inhibitory zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu

mu zakolisani stavu. Posledni skupinou indikovanou
k dlouhodobéjsi antidepresivni medikaci jsou pa-
cienti s opakovanymi relapsy Uzkostnych poruch.

Ukonéeni farmakoterapie — indikace

Hlavni indikaci k moznosti ukonéeni farmakote-
rapie je plna remise trvajici minimainé 12 mésicu.
Mélo by se jednat o pacienta bez jakychkoli rezidu-
alnich symptom0. Déle je vhodné antidepresiva vy-
sazovat pfi stabilni Zivotni situaci a samozfejmé jen
tehdy, pokud pacient o vysazeni sam stoji a souhlasi
s nim. Jsou pacienti, ktefi preferuji v antidepresivni
medikaci pokragovat delSi dobu i pfesto, ze jsou se-
trvale stabilizovani.

Pokud se rozhodneme po spoleéné domluvé
s pacientem k vysazeni antidepresivni medikace,
je doporucovana velmi postupné snizovani davek
vzhledem Kk riziku rozvoje syndromu z odnéti. Bézné
doporu¢ované doba vysazovani se pohybuje v roz-

mezi 1-2 mésicl podle stavu a snadenlivosti pa-
cienta a podle typu antidepresivni medikace.

Zaveér

Uzkostné poruchy jsou jedny z nejéastéji se vy-
skytujicich psychickych poruch postihujicich pacienty
v produktivnim véku. Pfi chybéjici nebo nespravné lé¢-
bé je jejich priibéh velmi ¢asto chronicky, kolisavy se
zhor§enimi uzkostné symptomatiky. Tato onemocnéni
vyrazné zhorSuiji fungovani pacienta, vedou k pracov-
ni neschopnosti, sociélni izolaci pacienta, dal$i stig-
matizaci a celkovému zhorSeni kvality Zivota.

V 1é&bé téchto poruch je mozné pouzit fadu te-
rapeutickych postupU jak farmakologickych, psycho-
terapeutickych, tak i jejich vzajemné kombinace.

Lékem prvni volby v 16€bé poruch tzkostného
spektra jsou antidepresiva lll. generace-SSRI, v po-
slednich letech jsou rovnéz jako Iék prvni volby do-
poru¢ovana i antidepresiva IV. generace-SNRI (ven-
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lafaxin). Skupiny téchto Iék( maji dobrou Uéinnost,
relativné dobrou snaSenlivost a chybéjici riziko roz-
voje zavislosti. Je nutné zddraznit nebezpedi dlou-
hodobého uzivani benzodiazepinovych preparatd,
které jsou u nés stale velmi asto pfedepisovany,
a bohuZzel i psychiatry.

Lécba uzkostnych poruch by méla byt dlouho-
dobd, a to i v pfipadé pIné remise. Pfi pfed¢asném
ukonceni farmakoterapie se zvySuje riziko dalSich
relapsi a samoziejmé i dalSich dopadu na postize-
ného pacienta.

MUDr. Sylva Rackova
Psychiatricka klinika FN a LF UK
Alej Svobody 80, 301 00 Plzef
e-mail: rackova@fnplzen.cz
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