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Sta je anksioznost?

* Difuzna, unutrasnja, slobodno lebdeca
napetost, koja nije posledica realne opasnosti

* Anksioznost je do izvesnog stepena iskustvo
koje poznaje svaki covek (neizvesnost i
zabrinutost za zdravlje porodice, napetost
pred suoCavanje sa teskom situacijom,
“trema” pred znacajne nastupe)

* Patoloska anksioznost je iracionalni strah,
nesrazmeran uzroku

Crocq MA. A history of anxiety: from Hippocrates to DSM. Dialogues Clin Neurosci. 2015 Sep;17(3):319-25.



Mnogo lica anksioznosti

Psihicka anksioznost — prekomerna zabrinutost bez jasnog povoda,
ocCekivanje najgoreg, razdrazljivost

Napetost - osecaj tenzije, zamorljivosti, plaéljivosti, nemira nemoguénosti
opustanja

Strahovi — od mraka, nepoznatog, napustanja, Zivotinja, saobracaja, guzve

Nesanica — teskoée zaspivanja, isprekidan san, 103 kvalitet sna i umor posle
budjenja, koSmari, noc¢ni strahovi

Kognitivne smetnje —tedkoée koncentracije, poremedaji paméenja

Hamilton M. The assessment of anxiety states by rating. Br J Med Psychol 1959; 32:50-55.



Jos lica anksioznosti

Somatski (misicni) simptomi — bolovi, sevanje, ukogenost, gréevi,
podrhtavanje glasa, povecani tonus

Somatski (senzorni) simptomi — tinitus, zamagljeni vid, topli i hladni
talasi, slabost, bockanje

Kardiovaskularni simptomi - tahikardija, palpitacije, bol u grudima,
probadanje u krvnim sudovima, nesvestica, preskakanje srca

Respiratorni simptomi - pritisak ili stezanje u grudima, oseéaj gusenja,
uzdisanje, dispnea

Gastrointestinalni simptomi - otezano gutanje, abdominalni bol, oseéaj
pecenja, naduvenost, mucnina, povracanje, podrigivanje, dijareja, opstipacija
Genitourinarni simptomi — uéestalo mokrenje, neodloZzno mokrenje,
amenoreja, menoragija, frigidnost, prerana ejakulacija, pad libida, impotencija

Vegetativni simptomi - suvoda usta, crvenilo lica, bledilo lica,
preznojavanje, tenzione glavobolje, , dizanje kose na glavi“...

Hamilton M. The assessment of anxiety states by rating. Br J Med Psychol 1959; 32:50-55.



.

Anksioznost je glavni i/ili jedini simptom anksioznih
poremecaja

Anksiozni poremecaji u uzem smislu
— generalizovani anksiozni poremecaj
* Briga
— panicni poremecaj
* Napadi panike
Fobi¢ni poremecaji
— agorafobija, socijalna i specificna fobija
* |zbegavanje situacija zbog straha
Poremecaji povezani sa stresom
— Postraumatski stresni poremecaj
* Ponovno prezivljavanje traume
Opsesivno-komplulzivni poremecaj
* “Nametnute” misli
* Rituali

Crocq MA. A history of anxiety: from Hippocrates to DSM. Dialogues Clin Neurosci. 2015 Sep;17(3):319-25.



Anksioznost moze biti prateci simptom
brojnih drugih poremecaja

* Mentalni poremecaji — depresivni, psihoticni,
bolesti zavisnosti

* Somatski poremecaji — neuroloski, endokrini,
metabolicki, kardioloski, infektivni

* Intoksikacije i medikamentozno uslovljeni
poremecaji

Crocq MA. A history of anxiety: from Hippocrates to DSM. Dialogues Clin Neurosci. 2015 Sep;17(3):319-25.



Kada treba lecCiti anksioznost?

* Kada postoji snazna anksioznost
e Kada su simptomi dugotrajni

* Kada postoji ogranicenje
funkcionisanja

* Kada postoje komorbidna stanja koja
se pogorsavaju zbog anksioznosti

Casey BJ, Lee FS. Optimizing treatments for anxiety by age and genetics Ann N Y Acad Sci. 2015 May;1345:16-24..



Iskustva iz prakse

Osobe koje pate od anksioznosti se cesto ne obracaju za
lekarsku pomo¢

Anksioznost varira u intenzitetu i obicno se simptomi
ublazavaju kad se smanji stres ili primene strategije
izbegavanja

Cesta je samo-medikacija

Puno pacijenta sa anksioznoscu koji se obrate lekaru se
ne dijagnostikuje — do 75%, a samim tim i ne leCi

Latas. Napadi panike mogu da simuliraju somatske bolesti. Med pregled, 62,2009



Opsti ciljevi leCenja

Znacajno smanjenje jacine i uCestalosti simptoma
Uspesnije “nosenje” sa stresnom situacijom
Smanjenje sklonosti za ponovnu pojavu simptoma
Sprecavanje komplikacija

Poboljsanje ukupnog funkcionisanja, bolji kvalitet
Zivota



Glavni oblici lecenja

* Farmakolosko leCenje (benzodiazepini, antidepresivi,
kombinacija benzodiazepina i antidepresiva)
* Psiholosko leCenje (psihoterapija)
— Kognitivno-bihejvioralna terapija (KBT)
— Psihodinamicka psihoterapija
— Bracna psihoterapija
— Psihoterapija podrskom

 Kombinovano leCenje (farmakoterapija + psihoterapija)



Benzodiazepini

v' Anksiolitici
v’ Hipnotici

v Antikonvulzivi
v Miorelaksanti




Za ili protiv?

* |ako se primenjuju 60 godina u brojnim
granama medicine, u naucnoj i strucnoj
literaturi, kao i klinickoj praksi prisutna su
oprecna misljenja u vezi njihove upotrebe

Versus

Stahl S. Don't ask, don't tell, but benzodiazepines

are still the leading treatments for anxiety disorders. J Clin Psychiatr 2002;
63: 756-7



Istorijat upotrebe

* Prvasinteza 1958. - hlordiazepoksid
* Ekspanzija 60-70 tih

» Diazepam - jedan od najprepisivanijih lekova
svih vremena

* Ogranicenja upotrebe 90tih

e Ozivljavanje poslednjih godina

— Cloos JM, Ferreira V. Current use of benzodiazepines in anxiety disorders.Curr Opin
Psychiatry. 2009;22(1):90-5.



Kod nas:

Alprazolam
— Ksalol
— Xahax

Bromazepam
— Bromazepam
— Lexaurin
— Lexilium

Diazepam
— Bensedin,
— Diazepam

Klonazepam
— Rivotril

Lorazepam
— Loram,
— Lorazepam

Midazolam
— Dormicum

Nitrazepam
— Cerson

Prazepam
— Demetrin

Tofizopam
— Grandaxin
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KOMPARATIVINI PROFIL DEILOVANJA RAZIICITIH BENZODIAZEPINA
bez efekta

Miorelaksantno Anrtiepilepricko
dejstvo dejstvo

Dejstvo na somatsku anksioznost Legenda O =
1 = slab efekat
2 = primetan efekat
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Clonazepam (2 mg)
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Lorazepam (2.5 mg) Bromazepam (12 mg)

Flunitrazepam (4 mg) Temazepam (10 mg) Flurazepam

Prazepam (10 mg)

Clobazam (10 mg) Alprazolam ((0O.25 mg)
(O.50mg)



Vazna klinicka klasifikacija
benzodiazepina

* U odnosu na poluvreme eliminacije:

» kratko poluvreme eliminacije (6-20h):
* alprazolam, lorazepam

»srednje poluvreme eliminacije (20-40h):
* diazepam, bromazepam

»dugo poluvreme eliminacije (preko 40h):
* klonazepam



Mehanizam dejstva

* Benzodiazepini ostvaruju svoj anksioliticki efekat posredstvom gama
amino buterne kiseline (GABA)

— jedan od klju¢nih inhibitornih neurotransmitera u CNS

e Vezujuci se za GABA A receptorska mesta, benzodiazepini
povecavaju njihov afinitet za GABA, Sto rezultira otvaranjem
hloridnih kanala

e Otvaranjem kanala omogucava se ulazak negativnih jona hlorida u
intracelijski prostor Sto dovodi do hiperpolarizacije Celijske
membrane i zapocCinjanja inhibitornog postsinaptickog potencijala
koji smanjuje nadrazljivost celije.



Nezeljeni efekti

Uglavnom se javljaju na pocetku LeCenje zapoceti malim dozama koje
leCenja. se postepeno povecavaju
* Najcesci nezeljeni efekti * Rede se javljaju
— pospanost, — smetnje vida sa dvoslikama,
— blagi pad krvnog pritiska, — dizartrija
— vrtoglavica i — lakSe izrazeno konfuzno
— zaboravnost stanje

— anterogradna amnezija

— paradoksalna reakcija u vidu
agresivnosti

— alergijske reakcije




Predoziranje i toksi¢nost

* Predoziranje dovodi do
— izrazene pospanosti,
— poremecaja koordinacije,
— ataksije,
— konfuznosti,
— dizartrije,
— dipneje,
— dubokog snaili
— kome.



Poseban oprez

Kod pacijenata sa:

— istorijom zloupotrebe supstanci,
— kognitivnim poremecajima,

— oboljenjima bubrega,

— oboljenjima jetre,

— Porfirijom

Izbegavati tokom trudnoce i laktacije
— zbog mogucih teratogenih efekata i

— zbog mogucnosti pojave apstinencijalnog sindroma kod
novorodenceta.



KONTRAINDIKACUE

* Mysthenia gravis
* Glaukom



MERE OPREZA

Moguce razvijanje zavisnosti nakon duze upotrebe
Nagli prekid moze izazvati apstinencijalni sindrom
Respiratorna insuficijencija,

Stare osobe, deca, prva tri meseca trudnoce,

Uzajamno potenciranje delovanja benzodiazepina,
hipnotika i alkohola.

Zabrana upravljanja motornim vozilom



Pozitivno videnje benzodiazepina:

Poznat mehanizam delovanja,
Velika terapijska Sirina i mala toksicnost,

Dobra podnosljivost i prihvatljivost od
pacijenta,

Brzo delovanije,

Velika terapijska efikasnost,

Siroki spektar primene.



Negativna procena benzodiazepina

* Pojava terapijske zavisnosti,
* Veliki potencijal zloupotrebe,
* Simptomatska, a ne - etioloska terapija,

* Paradoksno efekti: agitacija, agresivnost i
suicidalnost.



Alprazolam

* Najcesce prepisivan za:
GAD
Panicni poremecaj

Druge anksiozne poremecaje
Anksioznost povezanu sa depresijom
Premenstrualni disforicni poreme(aj

AN NI N NN

Sidrom iritabilnog kolona i druge
somatske simptome povezane sa
anksioznim poremecajima

AN

Somatski poremecaji praceni
anksioznoscéu

v Insomnija

* Najbolja strategija - Primena kod
akutnih simptoma anksioznosti

Stahl S. Don't ask, don't tell, but benzodiazepines are still the leading treatments for anxiety disorders. J Clin Psychiatr 2002; 63: 756-7



Prednosti alprazolama
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— Nekoliko nedelja terapije sa @

d n evn i m d OZi ra nj e m d O Clordiazepoxid (25 mg) Diazepam (10 mg) Oxazepam (15 mg)

maksimalnog terapijskog efekta

* Manje sedativan od drugih @ @ @
BZ P Lorazepam (2,5 mg) Bromazepam (12 mg) Clonazepam (2 mg)
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Alprazolam (0,25 mg) Prazepam (10 mg)
(0,50mg)

Cloos JM, Ferreira V. Current use of benzodiazepines in anxiety disorders.Curr Opin Psychiatry. 2009;22(1):90-5



Doziranje i primena

Uobicajeni opseg doza
Anksioznost : 1 - 4 mg/pd

AN

Pani¢ni poremecaj: 5 — 6 mg/pd

Kako dozirati?
Zapoceti sa 0.75 - 1,5 mg/pd podeljeno u 3 dnevne doze

Y VYV

Povecavati dozu svaka 3 — 4 dana do Zeljenog efekta do maksimalne dnevne
doze

e Korisni saveti

L)

L 4

» Koristiti najmanju efikasnu dozu Sto je moguce krace

4

L)

» Za simptome anksioznosti koji se javljaju izmedju doza povecati dozu il
povecati broj dnevnih doza ili dodati + pp

L)

’0

% Kod duzeg odrzavanja simptoma razmatrati primenu AD, pregabalina

 Kako obustaviti?

- smaniivati dnevnu dozu za 0.5 mg na svaka 3 dana, nekada i sporije

Stahl S. Prescriber” Guide, Cambridge Unniversitz Press, 2017.



Diazepam

* Najcesce prepisivan za:
v Anksiozne poremecaje 1) fableta :
¥

v Simptome anksioznosti Bensedi"

v Akutnu agitaciju, tremor, delirijum |
tremens graina upolred

Lpk o paiverp (TS
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e WA

2mg

Skeletno-misiéne spazme
Konvulzivhe poremecaje (dodatna th)
Status epilepticus (inicijalna th)
Preoperativna anksioliza (iv)
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Insomniju

* Najbolja strategija - Primena kod
akutnih simptoma (anksioznosti,
agitacije) i urgetnih stanja (delirijum,
status epi)

Stahl S. Don't ask, don't tell, but benzodiazepines are still the leading treatments for anxiety disorders. J Clin Psychiatr 2002; 63: 756-7



Prednosti diazepama

v’ Dostupan u oralnoj i o o PR KA B
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Cloos JM, Ferreira V. Current use of benzodiazepines in anxiety disorders.Curr Opin Psychiatry. 2009;22(1):90-5



Klonazepam

* Najcesce prepisivan za:
v Paniéni poremecaj sa ili bez

agorafobije ﬂ

v Akineti¢ke epi napade I:ﬂ?[
v Miokloniéne epi napade B
v Absans (petit mal) napade Ve
v’ Atoni¢ke napade 4
v’ Druge epi napade :lu-,,h
v’ Druge anksiozne poremedaje .l-:"
v’ Insomniju A
L
* Najbolja strategija - Primena kod b“‘{'h.
akutnih simptoma (panike, B!

anksioznosti) i kriza svesti

Stahl S. Don't ask, don't tell, but benzodiazepines are still the leading treatments for anxiety disorders. J Clin Psychiatr 2002; 63: 756-7



Prednosti klonazepana

v Dugotrajnije dejstvo od o o PR KA B

drugih BZP zbog dugog _— @ i
poluzivota

— Lakse je postepeno smanjivati @

dozu

v’ Manji potencijal za zloupotrebu

od drugih BZP @ @

> Najizrazeniji efekat: sedativno- @

hipnoticko i antikonvulizvno dejstvo ME

Alprazolam (0,25 mg)
(0,50mg)

= bez efekta
= slab efekat
= primetan efekat
= umeren efekat
sn n efekat
ve jak efekat

Cloos JM, Ferreira V. Current use of benzodiazepines in anxiety disorders.Curr Opin Psychiatry. 2009;22(1):90-5



Najcesce zablude

Dovoljno je da se BZP uzimaju po potrebi
Kada vam je lose uzmite lek za smirenje
Tako necete da postanete zavisni

Pomoci ¢e vam bas kada vam bude trebalo

Najcesci rezultat



Pitanje zavisnosti od benzodiazepina

> Terapijska zavisnost Vs. ”adikcija” (zavisnost od alkohola i
narkotika)

v Najéesée zablude
» Ako budem uzimao lekove postacu zavisan

> Ako budes uzimao te lekove neées nikada modi da se skines sa
njih

» Ko jednom pocne sa tim lekovima mora zauvek da ih uzima



Racionalna primena benzodiazepina se
zasniva na sledeéim preporukama:

Dijagnostika i leCenje treba da budu etioloski usmereni, a tek onda
simptomatski

Anksiolitike rezervisati za teze sluCajeve anksioznosti

lzbegavati propisivanje anksiolitika kada u anamnezi postoji
zloupotreba alkohola ili lekova

Benzodiazepine u nacelu propisivati u sto je moguce manjoj dozi i u
$to je moguce kraéem periodu

lzbegavati kombinovanje benzodizepina

Odrzavati umerene doze kako bi se izbegla psiholoska i somatska
problematika

Nikada kod glaukoma ostrog ugla i mijastenije gravis



| josS ovo:

v Nakon dugotrajne upotrebe ili zloupotrebe anksiolitik
postepeno iskljuCivati

v Ograniéiti koli¢inu propisanih anksiolitika tako da su
primerene intervalu izmedu dva kontrolna pregleda

v Upozoriti pacijenta na mogucu pocetnu sedaciju i moguce
interakcije sa drugim lekovima

v lzbegavati uzimanje “po potrebi”

v’ Skrenuti paznju pacijentima da propisane lekove ne
pozajmljuju drugima

v" Uvek imati na umu kako su lekovi samo deo jedne celovite
strategije leCenja anksioznosti



HVALA NA PAZNJI !
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