как Lamictal (Ламотриджин) может лечить тревогу (механизмы действия)

Чтобы определить, как ламотриджин может облегчить симптомы тревоги, необходимо изучить его механизм действия. хотя механизм действия ламотригина не полностью выяснен, исследования показывают, что он функционирует преимущественно как пресинаптический ингибитор натриевых каналов с напряжением (VGSC), благодаря чему он стабилизирует нейронные мембраны и ингибирует высвобождение глутамата. большинство из них предположило бы, что модуляция активности натриевого канала с напряжением и соответствующие последующие эффекты, связанные с этой модуляцией, генерируют большую часть его анксиолитического эффекта.

Кроме того, некоторые исследования показывают, что ламотриджин модулирует каналы с кальциевым соединением с напряжением, усиливает ГАМК и ингибирует обратный захват серотонина - каждый из которых также может вносить (в той или иной степени) ослабление тревоги. что разумно предположить, что значимость анксиолитической выгоды, получаемой из ламотриджина, будет зависеть от основной нейрохимии и физиологии пользователя. лица с тревогой, которые проявляют аномалии в нейрохимических системах, нацеленных на ламотриджин, должны получить более существенное анксиолитическое преимущество, чем другие.

натрий (Na +) канальный блокатор: исследователи Qiao, Sun, Clare и др. (2014) свидетельствуют о том, что первичной терапевтической мишенью ламотриджина являются натриевые каналы с напряжением, в частности альфа-субъединицы NaV1.1, NaV1.2, NaV1.3 и Nav1.6. их исследование с использованием клеточных культур указывает на то, что ламотриджин способствует значительному сдвигу в стационарной инактивации четырех ранее выделенных альфа-субъединиц с наивысшей аффинностью связывания для субъединицы NaV1.1. кроме того, по сравнению с другими противосудорожными средствами ламотриджин проявляет длительную длительность связывания.

хотя роль стволовых натриевых каналов в тревожных расстройствах остается неизвестной, возможно, что снижение активности натриевого канала с напряжением может способствовать анксиолитическим эффектам. при этом необходимо подумать о том, как блокада натриевых каналов с напряжением на основе ламотриджина может уменьшить беспокойство. когда вводится ламотриджин, его молекулярный вес ~ 256 позволяет ему проникать глубоко внутри натриевого канала с напряжением, вероятно, через гидрофильную пористую или гидрофобную клеточную мембрану, благодаря чему он ингибирует активность.

ингибирование активности натриевых каналов с напряжением, способствующее уменьшению высвобождения возбуждающих нейротрансмиттеров, стабилизации нейронных мембран и защите нейронов от экситотоксичности. из-за того факта, что подмножество индивидуумов с тревожными расстройствами проявляет чрезмерную или гипервозбудимую нейротрансмиссию в определенных регионах мозга, логично подозревать, что блокированная натриевым каналом блокада, облегченная ламотриджином, может ослабить тревожные симптомы. кроме того, из-за его более медленного времени отрыва от альфа-субъединиц и его высокой аффинности к альфа-субъединице NaV1.1, в частности, действие ламотригина в качестве блокатора натриевых каналов с напряжением в клетке может генерировать более существенный анксиолитический эффект, чем другие противосудорожные средства.
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Снижение глутамата: модулирование ламотриджином натриевых каналов с напряжением и, в меньшей степени, модуляция каналов с кальциевым соединением с напряжением, как известно, подавляют высвобождение глутамата. исследователи Dursun и Deakin (2001) описывают ламотриджин как «ингибитор высвобождения высвобождения глутамата» и предполагают, что он может быть полезен для лечения нейропсихиатрических нарушений, при которых наблюдается глутаматергическая дисрегуляция. работа Wang, Sihra и Gean (2001) указывает на то, что ламотриджин ингибирует высвобождение глутамата из мозжечковых нервных терминалов крыс дозозависимым образом.

среди подмножества индивидуумов, возможно, что глутаматергические аномалии могут быть причинно связаны с патогенезом тревоги. исследование Моди, Раны, Каура и др. (2014) использовали магниторезонансную спектроскопию (MRS) для исследования и сравнения нейрохимии лиц с высоким и низким уровнем беспокойства. результаты показали значительную корреляцию между уровнями глутамата и глутамина в передней коре головного мозга (АКК) и тревожностью, так что чем больше глутамат в АКК, тем более изнуряющая тревога человека.

напротив, люди с низким уровнем тревоги проявляли более низкие концентрации глутамата и глутамина. ,основанный на ассоциациях между тревожностью и повышенным глутаматом в определенных областях мозга, разумно думать, что ингибирование избыточного глутамата может облегчить симптомы тревоги. cortese и Phan (2005) обсуждают тот факт, что модификация глутаматергической передачи может эффективно лечить различные типы тревоги на животных моделях.

они также отмечают, что глутаматергические модуляторы показали доклиническую эффективность в испытаниях человека для лечения генерализованного тревожного расстройства, ОКТ, ПТСР и социальной фобии. amiel и Mathew (2007) предполагают, что новые модуляторы глутаматной системы (рецепторы, ионные каналы, транспортеры и т. д.) могут лечить тревожные расстройства с меньшим количеством побочных эффектов, чем современные анксиолитики первой линии. вкратце, зная, что уровни глутамата в определенных областях мозга могут коррелировать с тяжести тревоги, и что ламотриджин, по-видимому, уменьшает высвобождение глутамата, вполне вероятно, что ламотриджин может ослаблять беспокойство посредством его антиглутаматергического эффекта.
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блокатор кальция (Ca +): Другой механизм действия ламотриджина, который может способствовать возникновению анксиолитического эффекта, связан с блокадой кальциевых каналов. исследование предполагает, что ламотриджин блокирует различные типы кальциевых каналов, включая: тип L, тип N, тип P, тип Q, R-тип и, в меньшей степени, T-тип. по данным на сегодняшний день, данные свидетельствуют о том, что антагонизм кальциевых каналов ламотригина может быть более значительным, чем первоначально предполагалось, что потенциально может способствовать терапевтически значимому анксиолитическому эффекту.

в исследовании Stefani, Spadoni, Siniscalchi и Bernardi (1996) сообщалось о дозозависимом ингибировании высоковольтных активированных течений кальция (Ca +) в корковых нейронах крыс. основанный на результатах этого исследования, было высказано предположение, что ингибирование ламотриджином кальциевых каналов снижает высвобождение возбуждающих молекул в кортикостриальном пути. другие исследования Стефани, Спадони и Бернарди (1997) зафиксировали значительное снижение активированных высоким напряжением кальциевых каналов из ламотриджина.

В статье Балона и Рамеша (1996) возникает вопрос, может ли блокада кальциевых каналов быть жизнеспособным механизмом лечения тревожных расстройств. авторы отметили, что имеется несколько сообщений о случаях, когда блокаторы кальциевых каналов верапамил, дилтиазем и нимодипин успешно лечат паническое расстройство. однако, поскольку не было рандомизированных контролируемых испытаний, проверяющих потенциал блокаторов кальциевых каналов для лечения тревоги, больше исследований необходимо определить, является ли блокада кальциевых каналов анксиолитическим механизмом действия.

предполагая, что после введения ламотриджина происходит значительная блокада кальциевых каналов, исследователи предполагают, что это может уменьшить глутаматергическую передачу в различных областях мозга, таких как брюшная полосатая полоса. возможно, что антагонизм, опосредуемый кальциевым каналом, антиглютаматергический эффект в определенных областях мозга может ослабить симптомы тревоги. хотя нет убедительных данных для поддержки блокады кальциевых каналов как жизнеспособного механизма анксиолитического действия ламотригина, это требует рассмотрения. более того, стоит упомянуть, что габапентин, клинически значимый анксиолитический, частично функционирует посредством блокады кальциевых каналов [альфа-2-дельта], возможно, способствуя его анксиолитическому механизму.
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gABA-модуляция: ГАМК (гамма-аминомасляная кислота) является главным ингибирующим нейротрансмиттером в ЦНС, и хорошо понимается, что модуляция центральной сигнализации ГАМК является эффективным способом снижения возбуждения человека и снижения их беспокойства. повышенная сигнализация ГАМК связана с выраженным анксиолитическим эффектом, полученным из бензодиазепинов. бензодиазепины аллостерически модулируют ГАМК-рецепторы, что, в свою очередь, повышает эффективность открытия хлоридных каналов после связывания лиганда с рецептором, тем самым гиперполяризуя нейроны для снижения возбудимости ЦНС.

хотя данные смешаны относительно того, модулирует ли ламотриджин нейропередачу ГАМК, это может быть еще один механизм, с помощью которого он уменьшает беспокойство. исследование, проведенное Kuzniecky, Ho и Pan (2002), показало, что введение ламотриджина здоровым взрослым увеличивало концентрацию GABA в головном мозге на 25% через 4 недели. исследование Hassel, Taubøll и Gjststad (2001) показало, что хроническое введение ламотриджина крысам (10 мг / кг / день в течение 90 дней) увеличивало концентрацию ГАМК гиппокампа на 25% и улучшало оборот ГАМК.

в другой работе Wang, Sun, Chen and Young (2002) было обнаружено, что ламотриджин улучшает экспрессию субъединиц β-3 рецептора ГАМК-А в гиппокампальных нейронах крыс, подтверждая гипотезу о том, что ламотриджин оказывает ГАМКергический эффект. Кроме того, в исследовании Braga, Aroniadou-Anderjaska, Post и Li (2002) было отмечено, что ламотриджин ингибирует опосредованную ГАМКА сигнализацию через его пресинаптический удар при притоке ионов кальция. В целом, по-видимому, существует поддержка некоторой степени ГАМКергического действия, облегчаемого ламотриджином.

Это требует упоминания о том, что подмножество тревожных расстройств может быть вызвано прямым дефицитом в центральной сигнализации ГАМК. исследования Манна, Окендо, Ватсона и др. (2014) обнаружили, что лица с тревогой и сопутствующей депрессией проявляют аномально низкие концентрации ГАМК в спинномозговой жидкости (CSF) по сравнению с другими. при этом, независимо от того, каковы причины габбаргического дефицита в тревоге человека, усиление ГАМКергической сигнализации через ламотриджин может адекватно ослабить тревожные симптомы.
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другие возможные механизмы анксиолитического действия ламотригина ...

Хотя основная часть анксиолитического эффекта ламотригина происходит от блокады натриевых каналов с напряжением, каналами кальциевых каналов с напряжением, подавлением глутамата и усилением ГАМК, - это не единственные его действия. в меньшей степени ламотриджин также модулирует калиевые каналы с напряжением, ось HPA и, возможно, окислительное напряжение и / или 5-HT1A-рецепторы. разумно предположить, что эффект ламотриджина на эти дополнительные мишени может незначительно способствовать его суммарному анксиолитическому эффекту.

калия (K +). В дополнение к блокировке различных натриевых и кальциевых каналов с напряжением, ламотриджин, по-видимому, модулирует каналы калиевого калибра с напряжением. данные исследования Zona, Tancredi, Longone и др. (2002) показывают, что ламотриджин укрепляет 4AP-чувствительные калиевые (K +) - опосредованные гиперполяризующие токи в корковых нейронах крыс. в другом исследовании Хуан, Хуан, Лю и Ву (2004) указано, что ламотриджин ингибирует калиевые каналы для увеличения нейрональной возбудимости нейронов H19-7 гиппокампа.

хотя данные свидетельствуют о том, что ламотриджин модулирует калиевые каналы, остается неясным, будут ли модулированные модули и / или степень модуляции у пользователей ламотриджинов человека способствовать анксиолитическому эффекту. тем не менее, есть исследования, подтверждающие идею о том, что модуляция определенных каналов калия может оказаться терапевтически эффективной для беспокойства. исследования Хансена, Вару, Сеутина и др. (2008), что нейральные калиевые каналы Kv7 влияют на центральную сигнализацию допамина и серотонина.

когда эти калиевые каналы Kv7 активируются, они ограничивают повторное возбуждение возбуждающих нейротрансмиттеров, а также ингибируют высвобождение моноаминов. если ламотриджин должен был модулировать любой из каналов Kv7, он соответственно будет влиять на дофаминергическую и серотонинергическую активность вниз по течению, возможно, индуцируя анксиолитический эффект у части людей. Другие исследования также показывают, что активность канала калия влияет на беспокойство.

например, Mitra, Ferguson и Sapolsky (2009) обнаружили, что избыточная экспрессия определенного калиевого канала, известного как «SK2» в миндалине, приводит к ингибированию потенциалов действия и снижению секреции кортикостерона, связанного с стрессом, в результате чего тревога менее вероятна. работа Atchley, Hankosky, Gasparotto и Rosenkranz (2012) сообщает, что активация активированных кальцием калиевых каналов в мозге крыс меняет индуцированную стрессом гипергибкость миндалин, в результате чего наблюдаются анксиолитические эффекты. Кроме того, предварительное тестирование модуляторов калиевых каналов показывает, что они могут оказаться полезными в качестве анксиолитиков. По этой причине возможно, что ламотриджин-опосредованная модуляция калиевого канала может уменьшить тревогу.
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Регулирование оси hPA: есть некоторые данные, свидетельствующие о том, что ламотриджин может оказывать анксиолитическое действие посредством модуляции оси HPA, благодаря чему он восстанавливает баланс для коррекции дисрегуляции. статья Фаравелли, Ло Суаро, Лелли и др. (2012) подчеркивает тот факт, что аномалии активации оси HPA (гипоталамутического гипофизарного надпочечников) наблюдаются почти у каждого типа тревожного расстройства, включая: генерализованное тревожное расстройство, обсессивно-компульсивное расстройство, паническое расстройствопосттравматическое стрессовое расстройство, социальная фобия и т. д.в результате дисрегуляции оси HPA, гормоны стресса, такие как АКТГ и кортизол, секретируются чаще, в конечном счете потенцируя активацию симпатической нервной системы (например, реакцию отклика на замораживание), которая, как известно, вызывает состояния тревоги и страха.

множество хронических биологических изменений также происходят при хронической дезагрегации HPA, в том числе: изменение экспрессии рецепторов (например, глюкокортикоид, меланокортин и т. д.), изменения функциональной нейронной связи и сдвиги в концентрациях глюкозы - просто назвать несколько. даже если аномалии в пределах оси HPA не были основной причиной беспокойства человека, легко понять, как связанная с стрессом дисрегуляция оси HPA может удерживать человека в течение длительного времени в хронически тревожном или неупорядоченном состоянии. по этой причине многие эксперты считают, что модуляция активности оси HPA является эффективным способом лечения тревоги.

Известно, что введение препаратов первой линии для беспокойства, таких как СИОЗС, стабилизирует ось HPA, вероятно, является косвенным механизмом их анксиолитического действия. совпадение, исследования Лейшкевича, Будзишевской и Ласонь (2008) показывают, что ламотриджин стабилизирует секрецию АКТГ / кортизола у крыс. хотя стабилизация оси HPA, опосредованной ламотриджином, не была подтверждена у людей, она является вероятным механизмом действия анксиолитического эффекта ламотригина.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22632471 Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19205363

снижение окислительного стресса: среди большинства людей с тревожными расстройствами, окислительный стресс вряд ли будет основной основной причиной, однако он может играть все еще роль причинной роли. исследования на животных моделях показывают, что окислительный стресс, вероятно, причинно связан с различными нейробиологическими сигнатурами тревоги. кроме того, даже если окислительный стресс не является причинно связанным с тревожным расстройством, известно, что хроническая тревога может регулировать окислительный стресс в мозге.

если кто-то долгое время беспокоится о беспокойстве, есть вероятность, что в результате могут увеличиться окислительные биомаркеры. увеличение окислительных биомаркеров может нарушить гомеостатическую нейротрансмиссию, спровоцировать воспаление и создать порочный цикл обратной связи, так что беспокойство человека продолжает увеличиваться. некоторые исследователи полагают, что вмешательства, направленные на снижение аномально высокого окислительного стресса, могут (по крайней мере частично) облегчить симптомы беспокойства у подмножества пациентов.

Оказывается, что ламотриджин может оказывать антиоксидантное действие, благодаря чему он снижает окислительный стресс. исследования Эрен, Назироглу и Демирдаша (2007) управляли ламотриджином крысам, подвергшимся воздействию хронического слабого стресса (CMS), и определили, как они влияют на окислительные биомаркеры в их мозгу. результаты показали, что введение ламотриджина значительно повышает антиоксидантный статус, тем самым противодействуя окислительному стрессу. Более того, увеличение количества антиоксидантов от ламотриджина превышало показатели, полученные от других лекарств, таких как арипипразол и эсциталопрам.

результаты этого исследования на животных показывают, что ламотриджин может иметь значительные противоокислительные эффекты. Тем не менее, неясно, проявляется ли ламотриджин как сильнодействующий антиоксидантный эффект в мозге человеческих пользователей. предполагая, что ламотриджин усиливает антиоксидантный статус человека, пациенты с тревожными расстройствами, вызванными и / или связанные с высоким окислительным стрессом, могут извлечь выгоду из этого механизма.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17401662

Модуляция 5-HT1A-рецепторов. Имеются некоторые доклинические данные исследований на животных, указывающие, что ламотриджин модулирует активность рецептора 5-HT1A. Возможно, что модуляция 5-HT1A-рецепторов ламотриджином может играть роль в ослаблении симптомов тревоги. поддержка идеи о том, что рецепторы 5-HT1A могут быть терапевтически релевантной мишенью при лечении психических расстройств, включая тревогу, взяты из доклада Селады, Бортолоцци и Артигаса (2013).

в докладе было упомянуто, что экспрессия 5-HT1A-рецепторов у мышей может быть трансгенно модифицирована, в результате чего она влияет на их восприимчивость к тревоге. далее было указано, что нейропсихиатрические препараты, действующие на рецепторы 5-HT1A, иногда являются эффективными методами лечения пациентов с нарушениями беспокойства. одним из таких примеров является буспирон, 5-HT1A частичный агонист, одобренный FDA для лечения симптомов генерализованного тревожного расстройства (GAD).

эффект модуляции, индуцированный ламотриджином на 5-HT1A, несколько неясен, однако, работа Винода и Субхаша (2002) обнаружила, что введение ламотригина снижает регуляцию плотности рецепторов 5-HT1A корней у животных. дополнительные исследования, проведенные Bourin, Masse и Hascoët (2005), показали, что однократная доза ламотриджина к животным модифицирует активацию постсинаптических 5-HT1A-рецепторов. хотя мы не можем предположить, что ламотриджин изменяет экспрессию 5-HT1A-рецептора и / или активность то же самое у людей, что и у животных, его действие на эти рецепторы заслуживает рассмотрения как потенциально способствующее анксиолитическому эффекту.

источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23757185 Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11792461 Источник: https: //www.ncbi.nlm.nih. г / PubMed / 16049571

Примечание. Следует отметить, что могут быть дополнительные мишени для действия ламотригина, включая: рецепторы 5-НТ3, сигма-1-рецепторы и альфа-2-бета-4 никотиновые ацетилхолиновые рецепторы. Кроме того, экспериментальные данные показывают, что ламотриджин может модулировать внеклеточные концентрации моноаминов (серотонин, допамин, норэпинефрин) в определенных областях мозга и ингибировать дигидрофолатредуктазу. хотя маловероятно, что любой из этих механизмов достаточно существенен, чтобы [хотя бы скромно] способствовать анксиолитическому эффекту ламотриджина.

Преимущества Lamictal (Lamotrigine) для тревожных расстройств (возможности)

хотя недоказанное вмешательство, существует много потенциальных преимуществ, которые могут быть достигнуты при использовании ламотриджина в качестве офтальмологической терапии для беспокойства. наиболее очевидным потенциальным преимуществом является то, что ламотриджин может оказаться единственным наиболее полезным анксиолитическим препаратом, который когда-либо пытался испытать человек с тревожным расстройством. другие потенциальные преимущества, связанные с использованием ламотриджина для беспокойства, могут включать его: способность лечить сопутствующие заболевания, низкие затраты, нейропротекторные свойства и новый механизм действия. более того, почти все предварительные данные подтверждают идею о том, что ламотриджин может быть полезен для подгруппы пациентов с тревогой.

Дополнительный потенциал: В настоящее время проводятся исследования, которые оценивали ламотриджин как самостоятельное лечение тревоги, однако он был оценен как вспомогательное вмешательство. все опубликованные исследования, в которых изучалась эффективность адъютата ламотригина, предполагали, что он способствует значительному анксиолитическому эффекту. Большинство из этих исследований вводили ламотриджин вместе с серотонинергическим антидепрессантом (SSRI или TCA) для лечения рефрактерных форм тревоги. что несколько отчетов о случаях подтвердили успех ламотриджина в качестве дополнения к противосудорожным препаратам (например, дивальпрокс) и бензодиазепинам. основанные на многообещающих результатах от вспомогательных исследований ламотриджина для лечения тревоги, можно предположить, что это антиглутаматергическое действие синергизирует с другими препаратами, чтобы обеспечить большее симптоматическое снижение, чем каждое лекарственное средство в качестве монотерапии. Кроме того, данные свидетельствуют о том, что вспомогательный ламотригин обычно хорошо переносится с низкой вероятностью эффектов взаимодействия, когда предписано психиатроманекдотическая поддержка: выдвигаются различные лекарства для генерации анксиолитических эффектов, однако многие из них не были протестированы в одном исследовании для лечения тревоги, и, что еще хуже, они могут полностью лишены анекдотической поддержки. хотя анекдотическая поддержка не дает убедительных доказательств того, что вмешательство является эффективным средством лечения, причем некоторая анекдотическая поддержка лучше, чем ни одна. Ламотриджин - это лекарство, которое имеет значительную поддержку для анестезиологии, чтобы предположить, что он способен лечить тревожные расстройства. в медицинских журналах есть многочисленные формально документированные отчеты о случаях, описывающих ослабление симптомов тревоги после лечения ламотриджином. Кроме того, в Интернете есть анонимные самоотчеты от пациентов, которые получали ламотриджин для лечения психического состояния, не связанного с беспокойством, но обнаружили, что он работал невероятно хорошо, как анксиолитический. некоторые из этих отчетов утверждают, что ламотриджин является единственным лучшим лекарством от беспокойства, которое они когда-либо пробовалиТревожные подтипы: Еще одним возможным преимуществом использования ламотриджина в качестве анксиолитического средства является то, что он может лечить многочисленные диагностические подтипы тревоги, включая ОКР, ПТСР, паническое расстройство и, возможно, даже генерализованное тревожное расстройство или социальную фобию. до сих пор имеются самые сильные доказательства для поддержки эффективности ламотриджина для лечения ОКР, а затем ПТСР, а затем панического расстройства. Кроме того, похоже, что ламотригин является эффективным дополнением для лечения сопутствующих симптомов тревоги у пациентов с биполярным расстройством. тот факт, что ламотриджин может лечить многие диагностические подтипы тревоги, делает его привлекательным внеклеточным анксиолитическим вмешательством, особенно по сравнению с лекарствами, которые ограничены определенным подтипом. Кроме того, среди страдающих страхами известно, что у индивидуумов часто наблюдаются различные нейробиологические сигнатуры и причинно-следственные зависимости их расстройства. для пациентов, у которых глутаматная дисрегуляция очевидна, ламотриджин может быть целенаправленным и более эффективным вмешательством, чем серотонинергические препараты первой линиикогнитивное усиление. Хотя многие анксиолитики первой линии являются высокоэффективными для лечения тревожных расстройств, одна жалоба от пациентов заключается в том, что эти лекарства вызывают мозговой туман и / или вызывают когнитивный дефицит. может возникнуть трудность мыслить ясно, извлекать воспоминания и / или выполнять когнитивно требовательные задачи по серотонинергическим анксиолитикам (например, SSRIs, TCAs, MAOI) и еще более трудным для бензодиазепинов. Для сравнения предлагается использовать ламотриджин для улучшения областей когнитивной деятельности. среди пациентов с биполярным расстройством был обнаружен ламотригин для улучшения аспектов вербальной и рабочей памяти. Среди лиц с эпилепсией ламотриджин обеспечивает небольшое, но значительное улучшение общей когнитивной деятельности. Кроме того, ламотриджин, как было показано, усиливает познание у пациентов, подвергающихся хронической стероидной терапии. Некоторые могут предпочесть использовать ламотриджин для беспокойства, основываясь исключительно на том факте, что он, по-видимому, не мешает когнитивной функциисопутствующие заболевания. Другим благоприятным признаком ламотриджина является то, что он одобрен FDA для лечения биполярного расстройства и эпилепсии. это означает, что у любых пациентов с расстройством тревоги и сопутствующим биполярным расстройством и / или эпилепсией можно обнаружить, что монотерапия ламотриджином эффективно ослабляет все нежелательные нейропсихиатрические симптомы. другими словами, прием одной таблетки ламотриджина каждый день может эффективно управлять симптомами множественных или нескольких нейропсихиатрических расстройств. предполагая, что ламотриджин эффективен для лечения множественных нейропсихиатрических расстройств, использование его в качестве автономного предпочтительнее, чем введение отдельных лекарств для каждого состояния из-за стоимости, потенциальных взаимодействий и побочных эффектов. следует также упомянуть, что индивидуумы с расстройствами беспокойства плюс сопутствующие заболевания: основное депрессивное расстройство, мигрень, периферическая невропатия и расстройства личности - также могут приносить пользу от ламотриджина (так как это иногда предписывается без метки для этих условий)Эффект: результаты предварительных исследований и отчеты о случаях, в которых вводили ламотриджин для лечения тревожных расстройств, были единодушны в поддержку гипотезы о том, что ламотриджин может быть эффективным анксиолитическим. есть нулевые исследования в моделях человека и животных, в которых результаты предполагают, что ламотриджин может быть неэффективным. Хотя большая часть исследований имеет низкое качество, несколько удивительно, что ни одно сообщение не указывает на то, что ламотриджин оказывается неэффективным. на самом деле, в одном случае сообщалось о том, что ламотриджин управлял сопутствующей тревогой и эпилепсией пациента в течение 5 лет. В настоящее время есть веские основания подозревать, что ламотригин является эффективным анксиолитическимБыстродействие: хотя исследования показывают, что ламотриджин дает клинически значимый анксиолитический эффект после 8-16 недель введения, он может быть более быстрым. В большинстве исследований исследователи не сравнили эффективность ламотриджина с эффективностью плацебо на ранних контрольных пунктах. хотя результаты модели животных не могут быть экстраполированы на человека, исследование крысы показало, что однократная доза ламотригина существенно уменьшает тревожное поведение. Многие учетные записи утверждают, что ламотриджин улучшил свой психологический статус в первый же день его введения. учитывая его механизм действия, ламотриджин может доставлять анксиолитический эффект быстрее, чем другие агенты первой линии, такие как серотонинергические антидепрессанты. серотонинергические антидепрессанты обычно требуют от 4 до 8 недель для десенситизации авторецепторов и достижения максимального анксиолитического эффекта, тогда как ламотриджин не делаетформаты: Еще одно преимущество ламотриджина как вмешательства для беспокойства состоит в том, что он производится в нескольких форматах, включая: IR (немедленное высвобождение) и XR (расширенный выпуск). единственное существенное отличие заключается в том, что ИК-версия ламотриджина немедленно высвобождает лекарственное средство, тогда как XR делает это постепенно. Некоторые могут предпочесть вариант IR, потому что это более низкая стоимость и может быть более полезным для пациентов, получающих выгоду от приема ламотриджина по мере необходимости. хотя «как необходимо» администрация ламотриджина не рекомендуется специалистами и не оценивалась в литературе, некоторые сообщают, что это хорошо работает для контроля неожиданных вспышек симптомов. те, кто хочет и / или нуждаются в более длительной форме ламотриджина, могут предпочесть версию XR, которая контролирует скорость ее растворения в течение 12-15 часов, в результате чего концентрация ламотриджина в сыворотке постепенно увеличиваетсянизкая стоимость. Хорошей новостью для пользователей ламотриджинов является то, что ИК-формат (немедленный выпуск) препарата является чрезвычайно доступным. Для 60 таблеток ламотриджина при дозе 100 мг он будет стоить от 10 до 17 долларов. в предположении, что вы платите 17 долларов за ваши 60 ламотриджиновых ИК-таблеток при дозе 100 мг, это эквивалентно цене около 0,28 доллара за таблетку. Если вы принимаете только одну таблетку в день, рецепт на 17 долларов должен длиться около 2 месяцев. низкая стоимость ламотриджина связана с тем, что его патент истек, что позволяет фармацевтическим компаниям продавать его по дешевке. По сравнению с новыми анксиолитиками, которые все еще находятся под патентом и стоят сотни долларов за ежемесячный рецепт, ламотриджин является сделкой .повышение настроения: большинство людей с беспокойством борются с сопутствующей депрессией и / или имеют трудное время, поддерживая здоровое настроение. Беспокойство может привести к тому, что человек почувствует себя подавленным, взволнованным и / или сердитым. к счастью, в дополнение к его анксиолитическому эффекту, ламотриджин может действовать как усилитель настроения. Среди пациентов с рефрактерной депрессией имеются доказательства того, что вспомогательный ламотригин эффективно ослабляет депрессивные симптомы. У пациентов с биполярным расстройством ламотриджин может стабилизировать настроение. Более того, испытания ламотриджина у пациентов, проходящих стероидную терапию, свидетельствуют о том, что они существенно улучшают настроение. Тот факт, что ламотриджин может также улучшить ваше настроение в дополнение к лечению вашего беспокойства, является еще одним бонусоммонотерапия: Хотя исследования по определению эффективности ламотриджина в качестве монотерапии для тревожных расстройств не проводились, есть основания полагать, что он может работать. в одном исследовании ламотриджин вводили в качестве автономного пациента, не являющегося лекарством, и он значительно уменьшал симптомы панического расстройства. Другие сообщения о случаях указывают на то, что ламотриджин облегчает большую часть анксиолитического эффекта. Кроме того, в исследованиях среди пациентов с рефрактерными случаями тревоги и / или сопутствующей тревоги симптомы уменьшались только после начала лечения ламотриджином. Это говорит о том, что ламотриджин, вероятно, может быть полезен в качестве анксиолитической монотерапиинейрозащитный агент: помимо своей потенциальной полезности для лечения тревоги и подтвержденной эффективности лечения биполярного расстройства и эпилепсии - ламотриджин, по-видимому, действует как нейропротективный агент. в результате его фармакодинамики, включающей блокаду каналов ионов натрия и кальция, ламотриджин предотвращает появление пиков в концентрациях возбуждающих нейротрансмиттеров, таких как глутамат. Известно, что существенные возвышения в возбуждающих нейротрансмиттерах повреждают нейроны и убивают клетки мозга посредством экситотоксичности. Продолжающееся лечение ламотриджином защищает от этой экситотоксичности, чтобы сохранить состояние и функциональность клеток мозгановая фармакодинамика: многие люди борются за то, чтобы получить адекватное облегчение от первых линий анксиолитических препаратов, таких как СИОЗС, бензодиазепины и азапироны. подмножество этих людей может даже протестировать нетрадиционные вмешательства, такие как бета-блокаторы для беспокойства, не заметив каких-либо изменений в их симптомах. среди тех, кто не реагирует на анксиолитики первой линии и второй линии, вполне возможно, что общая фармакодинамика этих лекарств является нейробиологически несовместимой с пользователями. одна причина, по которой ламотриджин является заманчивым вариантом для лечения тревоги, заключается в том, что он проявляет новую фармакодинамику. Вместо того, чтобы модулировать моноамины или ГАМК, ламотриджин в первую очередь модулирует каналы с ионным возбуждением с напряжением, чтобы облегчить тревожные симптомы. этот атипичный механизм анксиолитического действия может оказаться эффективным для людей, которые не реагируют на традиционные вмешательстварефрактерная тревога: Ламотриджин может быть чрезвычайно полезным вариантом для пациентов с устойчивыми к лечению формами тревоги, которые не реагируют на обычные анксиолитические вмешательства. как уже обсуждалось, ламотриджин оказывает различный нейрохимический эффект, чем анксиолитики первой линии и второй линии. Он функционирует преимущественно посредством блокады натриевых и кальциевых каналов с напряжением. пациенты с тревожными расстройствами, которые плохо реагируют на серотонинергические антидепрессанты и / или ГАМКергические бензодиазепины, обычно не имеют большого количества вариантов лечения для их тревоги. что предварительные данные свидетельствуют о том, что ламотриджин полезен [в качестве дополнения] для пациентов с тяжелым, устойчивым к лечению ОКР, подтипом тревожного расстройствабезопасность: Преимущество использования ламотриджина для лечения тревоги заключается в том, что он был тщательно оценен у людей в течение длительного периода времени и выглядит безопасным. Ламотриджин впервые появился на рынке в 1994 году, когда он был одобрен FDA для лечения частичных припадков у взрослых. с тех пор, ламотриджин был одобрен для других условий, таких как биполярное расстройство, и было назначено вне метки, чтобы помочь справиться с различными другими заболеваниями. это означает, что ламотриджин находится в обращении более 2-х десятилетий без свидетельств того, что препарат каким-то образом плохо переносится и / или связан с повышенным риском побочных реакций по сравнению с другими нейропсихиатрическими препаратами. большинство согласятся с тем, что ламотриджин безопасен, когда его назначают медицинские работники и правильно управляется пациентами. Толерантность: Как и любые лекарства, ламотриджин может вызывать некоторые побочные эффекты. при этом побочные эффекты, связанные с ламотриджином, могут быть более переносимыми, чем побочные эффекты, вызванные другими анксиолитическими препаратами. Как уже упоминалось, ламотриджин, по-видимому, не влияет на когнитивную функцию и может даже обеспечить умеренный импульс в познании. Кроме того, долгосрочные исследования показывают, что ламотриджин является «нейтральным по весу» лекарственным средством, так что он не влияет на массу тела. Учитывая, что ламотриджин не мешает познанию и не увеличивает вес, некоторые могут воспринимать его как выгодное по сравнению с анксиолитиками первой линии.

недостатки Lamictal (Lamotrigine) для тревожных расстройств (возможности)

Хотя некоторые преимущества могут быть достигнуты при использовании ламотригина в качестве анксиолитического средства, есть некоторые серьезные потенциальные недостатки, которые следует учитывать. среди наиболее значительных потенциальных недостатков, связанных с использованием ламотриджина для лечения тревоги, является то, что он может усугубить предчувствующие симптомы тревоги человека. другими потенциальными недостатками использования ламотриджина в качестве анксиолитического средства являются: побочные реакции, высокая стоимость, неэффективность, долгосрочные эффекты, побочные эффекты и симптомы отмены при прекращении приема.

побочные реакции: в редких случаях у индивидуумов могут возникать побочные реакции на ламотриджин, некоторые из которых могут угрожать жизни. медицинская документация предполагает, что ламотриджин может вызвать опасные для жизни кожные реакции, включая: синдром ПЛАТЬЯ, синдром Стивенса-Джонсона и токсический эпидермальный некролиз (TEN). хотя эти серьезные кожные реакции обычно происходят в течение первых 8 недель лечения, они иногда могут возникать после корректировки дозы и / или от остановки, а затем возобновления лечения. несмотря на то, что у немногих людей, принимающих ламотриджин, будет развиваться потенциально смертельное состояние кожи, до 10% вырастет сыпь, которая может повлиять на внешний вид и чувство собственного достоинства пациента. другие серьезные побочные реакции, которые были зарегистрированы среди пользователей ламотриджинов, включают: асептический менингит, лейкопению, нейролептический злокачественный синдром (НМС) и суицидальные мысли. для некоторых людей даже низкий риск развития побочных реакций может быть достаточно, чтобы отговорить их от тестирования ламотриджина как анксиолитическогоПротивопоказания: даже если ламотриджин помог с беспокойством, подмножество пациентов не сможет его использовать из-за ранее существовавших медицинских противопоказаний. примеры медицинских состояний, которые перечислены как противопоказанные к ламотриджину, включают: аллергии на ламотриджин, анемию, отказ костного мозга, дисфункцию печени, низкие уровни лейкоцитов или нейтрофилы, менингит, почечную дисфункцию, состояние кожи (острая крапивница, ангиодистрофиязуд, изъязвление слизистой оболочки, сыпь).хотя у ламотриджина меньше противопоказаний, чем у большинства медикаментов, пациенты с любым из вышеперечисленных состояний могут воспринимать ламотриджин как неблагоприятное лекарство из-за того, что они не могут безопасно его использоватьвысокая стоимость. Хотя формат ламотриджина с немедленным высвобождением (IR) является доступным для большинства людей, расширенный релиз (XR) является очень дорогостоящим. даже несмотря на то, что как IR, так и XR-форматы ламотриджина являются общими, формат XR продается в ценовом диапазоне от 377 до 400 долларов США за 30 таблеток в дозе 100 мг. предполагая, что у вас есть твердый план медицинского страхования, который поднимает большинство вкладок, вы, вероятно, не заботитесь о стоимости. Однако, если у вас есть посредственный или плохой план медицинского страхования, вам может потребоваться выплата наличных. если вы заплатите 400 долларов за 30-дневный запас ламотриджина на 100 мг, это эквивалентно оплате около 13,33 доллара за таблетку - не очень хорошая сделка для тех, кто предпочитает формат XRнеэффективен: поскольку ламотриджин не подвергся крупномасштабным рандомизированным контролируемым испытаниям для проверки его эффективности как анксиолитического, неясно, является ли это законно эффективным вмешательством для лечения тревожных расстройств. в будущем мы можем узнать, что ламотриджин оказывает нулевое терапевтически значимое анксиолитическое действие. Тем не менее, даже если ламотриджин оказался эффективным для большинства пациентов с беспокойством, это не значит, что он будет работать для всех. он может лечить тревогу только в подгруппе пациентов со специфическими нейробиологическими сигнатурами тревоги (например, глутамат-дисрегуляция). Любой, кто рассматривает ламотриджин, чтобы справиться с беспокойством, должен понимать, что он может быть неэффективным, как они надеялисьВзаимодействие: Еще один недостаток использования ламотриджина для беспокойства заключается в том, что он может взаимодействовать с другим лекарством и / или дополнением, которое вы используете. хотя ламотриджин хорошо переносится в качестве дополнения ко многим лекарствам, он может спровоцировать эффект взаимодействия при введении агентами, которые выделяются через органический катионный транспортер 2 (OCT2), такой как дофетилид. некоторые подозревают, что ламотриджин иногда может взаимодействовать с другими противосудорожными препаратами (например, вальпроатом), чтобы вызвать сыпь и / или нейротоксичность кожи. также предполагается, что люди, использующие моноаминергические модуляторы, также могут подвергаться повышенному риску синдрома серотонина при введении вместе с ламотриджиномвне этикетки: из-за того, что ламотриджин не получил одобрение FDA в качестве анксиолитического средства, его, вероятно, будет довольно сложно достичь среди людей, надеющихся использовать его для беспокойства. единственный способ, которым вы можете получить ламотриджин для беспокойства, - это пройти испытания всех обычных монотерапий и стратегий аугментации без адекватной симптоматической ремиссии. другими словами, вам нужно будет попробовать множество антидепрессантов (из нескольких классов), бензодиазепинов, буспиронов, дополнительных комбинаций (напримерsSRI + benzo OR SSRI + buspirone), а также основанные на доказательствах внеклеточные вмешательства (например, габапентин) - без достаточного симптоматического сокращения до того, как профессионал может рассмотреть вопрос о назначении ламотригина. люди с лучшим ударом при приеме ламотриджина, чтобы помочь справиться с беспокойством, - это те, у кого есть тревожное расстройство плюс сопутствующее нейропсихиатрическое состояние, для которого оно одобрено (например, биполярное расстройство). более того, поскольку ламотриджин является неактивным вмешательством для беспокойства, если вы когда-либо переключали врачей с того, кто его прописал, другой может не согласиться с этим решением и настаивать на том, чтобы вы переключились на другое лечениепобочные эффекты: хотя побочные эффекты, связанные с ламотриджином, несколько страшны, они довольно необычны. все же есть общие побочные эффекты, которые обычно сообщают пациенты, включая: проблемы с балансом, помутнение зрения, когнитивные нарушения, дефицит координации, головокружение, сонливость, сухость во рту, желудочно-кишечный расстройство, бессонницу, тошноту, насморк, нарушения сна, зрительные аномалии, и изменения веса.некоторые из этих побочных эффектов (например, дефицит координации) могут помешать вашей способности безопасно управлять автомобилем и / или тяжелым оборудованием. Кроме того, в то время как когнитивные нарушения и изменения веса являются необычными, они могут возникать из ламотриджина у подмножества пользователейТолерантность: имеются сообщения о случаях, когда была введена стабильная доза ламотриджина для лечения сопутствующих симптомов тревоги. Это говорит о том, что ламотриджин может быть эффективным долгосрочным анксиолитическим. при этом понимается, что нейроадаптация может возникать у регулярных долгосрочных пользователей любого нейропсихиатрического препарата, благодаря чему они становятся толерантными к эффекту препарата. рецепторы могут регулировать или регулировать, чтобы обеспечить частое введение ламотригина, а его ранее заметный анксиолитический эффект может уменьшаться и / или полностью прекращаться. некоторые могут постепенно увеличивать дозировку, чтобы компенсировать толерантность только, чтобы обнаружить, что побочные реакции и / или побочные эффекты возникают при повышенных дозахсимптомы абстиненции: Предполагая, что вы принимаете ламотриджин на некоторое время, но затем решите прекратить лечение, вы можете испытать довольно изнурительные симптомы отмены ламотриджина. Эти симптомы могут включать такие вещи, как: отскок тревоги, перепады настроения, гнев, усталость и рвота. некоторые бывшие пользователи ламотриджинов сообщают, что могут пройти месяцы до того, как симптомы прекращения исчезнут после их конечной дозы ламотриджина. Ухудшение тревоги: в качестве потенциального побочного эффекта ламотриджина на различных медицинских сайтах возникает тревога. если вы управляете ламотриджином с целью лечения тревоги, вы можете быть обеспокоены чтением, которое иногда может вызывать беспокойство. В некоторых случаях люди, принимающие ламотриджин, могут обнаружить, что они значительно ухудшают свое беспокойство. поскольку не у всех с беспокойством обнаруживаются те же самые нейрохимические аномалии, разумно подозревать, что некоторые могут заметить усиление тревожных симптомов при приеме ламотриджина.

Ламикталь (Ламотриджин) для беспокойства (обзор исследований)

для понимания анксиолитического потенциала Lamictal необходимо изучить существовавшую научную литературу, в которой эффективность ламотригина оценивается как лечение тревоги. по состоянию на текущий момент, нет никаких широкомасштабных рандомизированных контролируемых испытаний (РКИ), которые стремились определить автономную эффективность ламотриджина специально для лечения тревожных расстройств, отличных от ОКР. тем не менее, некоторые предварительные данные показывают, что ламотриджин может быть эффективным для лечения сопутствующих симптомов тревоги у пациентов с биполярным расстройством или большой депрессией. приведенные ниже, являются примерами исследований и отчетов, в которых оценивался или обсуждался анксиолитический потенциал ламотригина.

2016: Увеличение ламотриджина в сравнении с плацебо в ингибиторах обратного захвата серотонина - резистентный обсессивно-компульсивный расстройство: рандомизированное контролируемое исследование.

рандомизированное контролируемое исследование Халхали, Арама, Зарраби и др. (2016) исследовали терапевтическую эффективность вспомогательного ламотригина для лечения рефрактерного ОКР. авторы отметили, что многие люди с ОКР не получают адекватной терапевтической выгоды от вмешательств первой линии, таких как СИОЗС (селективные ингибиторы обратного захвата серотонина). они также указывают, что существует гипотеза о том, что глутаматергическая дисфункция во всех регионах может вызвать ОКР.

понимая гипотезу о глутамате ОКР, исследователи стремились определить, может ли ламотригин, глутаматный модулятор, облегчать симптомы у пациентов с рефрактерным ОКР при введении вместе с СИОЗС первой линии. исследователи организовали рандомизированное контролируемое исследование и смогли принять на работу 53 пациента с диагнозом рефрактерного ОКР для участия. всем участникам назначали наугад, чтобы получить либо: ламотриджин 100 мг / день (26 участников), либо плацебо (27 участников) вместе с СИОЗС - на 12-недельный срок.

для определения того, предоставил ли ламотриджин дополнительный терапевтический эффект, исследователи сравнили тяжести симптомов ОКР каждого пациента (с обсессивно-компульсивной шкалой Йель-Брауна) до начала исследования (на исходном уровне) и на конечной точке исследования (12 недель). терапевтически релевантный ответ на ламотриджин считался по меньшей мере на 25% по сравнению с обсессивно-компульсивной шкалой Йель-Брауна от базовой линии до конечной точки. результаты показали, что усиление СИОЗС ламотриджином представляется допустимым и эффективным для пациентов с тяжелым, труднодоступным ОКР.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4947218/

2016: терапевтическая роль ламотриджина и топирамата у депрессивного пациента с симптомами тревоги и когнитивным снижением: нейрометаболические корреляции.

отчет о ситуации был представлен Ханоглу, Юлугом, Какиром и др. (2016), в котором 67-летняя женщина получала ламотриджин плюс топирамат одновременно для лечения тревоги и когнитивных нарушений. напротив ожидания, сочетание ламотриджина и топирамата с синергически улучшенным метаболизмом церебрального глюкозы. Исследователи предположили, что существенное увеличение метаболизма глюкозы в мозге является основной причиной улучшения симптомов женщины.

Кроме того, было высказано предположение, что комбинация с несколькими лекарственными препаратами модулирует нейронную активность в кортико-подкорковой сети и может благоприятно способствовать связыванию между гиппокампом и цигулятом. было подчеркнуто, что вышеупомянутые выводы из отчета о случаях болезни и не могут применяться к общей популяции. Необходимо провести дополнительные исследования, чтобы подтвердить безопасность и терапевтическую эффективность ламотриджина плюс топирамат в качестве вмешательства для беспокойства и снижения познавательной способности. тем не менее, это подтверждает идею о том, что ламотриджин может быть эффективным в качестве вспомогательного анксиолитического средства.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27592837

2012: Увеличение ламотриджина ингибиторов обратного захвата серотонина в лечении резистентных обсессивно-компульсивных расстройств: двойное слепое плацебо-контролируемое исследование.

bruno, Micò, Pandolfo, et al. (2012) провели рандомизированное контролируемое исследование (РКИ) для определения эффективности увеличения СИОЗС ламотриджином для лечения рефрактерного ОКР. исследователи набрали 33 пациента с резистентным к резистентности OCD для участия в исследовании, все из которых получали стабильные дозы СИОЗС без адекватной симптоматической ремиссии. участникам было назначено наугад, чтобы получить либо: ламотриджин (100 мг / день), либо плацебо в течение 16-недельного периода, чтобы увеличить их продолжающееся лечение SSRI.

эффективность вспомогательного ламотриджина для лечения рефрактерного ОКР была оценена на основании степени изменения на обсессивно-компульсивной шкале Йеле-Брауна (YBOCS) от предварительной обработки (исходный уровень) до конечной точки исследования (16 недель). в дополнение к отслеживанию эффективности ламотриджина для ОКР, исследователи оценили, влияет ли ламотриджин на настроение и когнитивную функцию с помощью HAM-D и нейрокогнитивный анализ, соответственно.

результаты испытаний показали, что получатели вспомогательного ламотригина демонстрируют значительное снижение симптомов ОКР, о чем свидетельствуют заметные изменения показателей YBOCS от исходного уровня. вторичные показатели результата показали, что вспомогательное ламотриджин улучшает настроение (в соответствии с изменениями в оценках HAM-D) и повышает смысловую влажность, область познавательной деятельности. исследователи пришли к выводу, что увеличение ламотриджина SSRI представляется допустимым и может быть терапевтическим для подгруппы пациентов с неутомимым ОКР.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22351381

2010: Ламотриджин в качестве аугментатора в лечении резистентных обсессивно-компульсивное расстройство: отчет о болезни.

Узун (2010) опубликовал отчет о случаях, когда 59-летняя женщина проявила стойкие к лечению симптомы ОКР. пациент был первоначально поставлен на трициклический антидепрессант кломипрамин в дозе 225 мг / день, но не смог адекватно реагировать. в результате неадекватного ответа на монотерапию кломипрамином специалисты назначили ламотриджин в дозе 150 мг / день для введения в качестве вспомогательного средства.

пациент выполнял комбинированную терапию кломипрамином (225 мг / день) плюс ламотриджин (150 мг / сут), а после 10-недельного периода симптомы ОКР значительно уменьшались. симптоматическое сокращение было подтверждено существенным изменением ее оценки на обсессивно-компульсивной шкале Йеле-Брауна (YBOCS). Узун пришел к выводу, что это дело дает некоторые предварительные доказательства, подтверждающие идею о том, что ламотриджин может оказаться терапевтически эффективным при лечении ОКР.

тем не менее, поскольку это всего лишь случайный отчет, а не рандомизированное контролируемое исследование, трудно исключить потенциал эффекта плацебо и / или индивидуальный результат, который может не относиться к другим больным ОКР. кроме того, неизвестно, существует ли какая-то уникальная синергия между ламотриджином и кломипрамином, что облегчает терапевтическую выгоду или если подобные эффекты получены из увеличения другого серотонинергического антидепрессанта с ламотриджином. во всяком случае, этот отчет о случаях обеспечивает дополнительную поддержку концепции, согласно которой ламотриджин, вероятно, будет способствовать тревожным расстройствам, таким как ОКР.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19010977

2010: Администрация Ламотригина при паническом расстройстве с агорафобией.

masdrakis, Papadimitriou, Oulis (2010) сообщают, что несколько противосудорожных препаратов эффективны для лечения панического расстройства - с или без агорафобии, однако [возможно, из-за отсутствия оценки], ламотриджин не был одним. по этой причине исследователи стремились проверить эффективность ламотриджина среди пациентов с диагнозом панического расстройства. Это включало введение ламотриджина (200 мг / сут) для 4 пациентов с паническим расстройством в течение 14 недель.

из 4 пациентов с паническим расстройством, 3 также были диагностированы с хронической / тяжелой агорафобией. Этим 3 пациентам назначали ламотриджин (200 мг / день) в качестве дополнения к их нынешнему режиму лечения. оставшийся пациент 4 был наименее лекарственным (то есть никогда ранее не лечился психиатрическими препаратами) и был назначен на прием ламотриджина (200 мг / сут) в качестве монотерапии.

исследование результатов показало, что пациент, получающий ламотриджин в качестве монотерапии, продемонстрировал значительное улучшение симптомов по сравнению с 14-недельной продолжительностью. Из остальных 3 пациентов 2 наблюдали некоторое симптоматическое улучшение от увеличения ламотриджина. этот эксперимент показывает, что ламотриджин может быть терапевтически эффективным в подгруппе пациентов с паническим расстройством при введении в виде монотерапии или адъюнкта.

Тем не менее, вполне возможно, что благоприятные реакции пациентов на ламотриджин объяснялись эффектом плацебо. Кроме того, это было чрезвычайно маломасштабное пробное доказательство с очень определенной популяцией, из-за чего было трудно узнать, является ли ламотриджин законно полезным для лечения панического расстройства. для получения более точных данных об анксиолитической эффективности ламотриджина требуется большое рандомизированное контролируемое исследование.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20502131

2009: Открытое испытание ламотриджина с упором на эффективность в вульводинии.

meltzer-Brody, Zolnoun, Steege, et al. (2009) организовали открытое исследование, в котором ламотриджин был протестирован как вмешательство для лечения вульводинии, хронического состояния боли, влияющего на область вульвы женщин. было отмечено, что среди женщин с диагнозом vulvodynia, сопутствующие психические расстройства и / или симптомы являются общими. Исследователи предположили, что ламотриджин противоэпилептического средства может устранить первичные симптомы вульводинии, одновременно ослабляя сопутствующие психические симптомы.

в общей сложности 43 женщины с диагнозом хроническая тазовая боль (CPP) были набраны из специализированной клиники для участия в этом испытании. Из 43 женщин, набранных на учебу, 31 закончил полный 8-недельный пробный период. для определения эффективности ламотриджина для ослабления симптомов исследователи измеряли симптоматическую тяжесть каждого пациента до начала исследования со следующими шкалами: индекс оценки боли Макгилла, шкала оценки депрессии Гамильтона и шкала оценки беспокойства Гамильтона.

результаты показали, что ламотриджин (200 мг, b.i.d.) значительно уменьшал симптомы хронической тазовой боли, депрессии и тревоги при 8-недельной и 12-недельной оценке - по сравнению с исходным уровнем лечения. средние 8-недельные баллы снизились с 19,46 до 13,66 по индексу болевых ощущений McGill, с 12,26 до 9,26 на HAM-D и с 12,52 до 9,61 на HAM-A. Средние баллы за 12 недель снизились с 17,48 до 11,68 по индексу болевых ощущений McGill, с 11,29 до 6,96 на HAM-D и с 10,9 до 6,8 на HAM-A.

было сделано заключение, что ламотриджин оказывается полезным для лечения хронической тазовой боли и сопутствующих нейропсихиатрических симптомов среди женщин. основанный на значительных сокращениях HAM-A при 8-недельной и 12-недельной оценках, кажется, что ламотриджин (200 мг, b.i.d.) может быть эффективным для лечения тревоги. Тем не менее, необходимы дополнительные исследования в рандомизированном контролируемом исследовании, чтобы исключить эффект плацебо.

источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19370903

2008: добавление оланзапина или ламотригина в литий в пациентах с расчетом биполярного расстройства с коморбидностью тревожного расстройства: рандомизированное однослоточное пилотное исследование.

Maina, Albert, Rosso и Bogetto (2008) провели рандомизированное однослоточное экспериментальное исследование, чтобы оценить эффективность использования нескольких стабилизаторов настроения у людей с биполярным расстройством плюс сопутствующая тревога. для исследования исследователи набрали 47 пациентов, которые находились в состоянии ремиссии от биполярного расстройства в течение как минимум 2 месяцев, принимая монотерапию литием. кроме того, у всех пациентов было выявлено не менее 12 баллов по шкале HAM-A (шкала оценки Гамильтона для беспокойства), что свидетельствует о тревожном расстройстве.

47 пациентов были разделены на 2 группы и случайным образом назначались для приема ламотриджина 50-200 мг / день (23 пациента) или 5-10 мг / день оланзапина (24 пациента) - в течение 12 недель в качестве дополнения к литию. первичной мерой результата было изменение показателя HAM-A от предварительной обработки до 12-недельной продолжительности исследования, а вторичные критерии результата включали CGI-S (клиническая глобальная шкала впечатлений) и GAF (глобальная оценка функциональной шкалы) , в общей сложности 18 пациентов, получавших ламотриджин, и 22 пациента, получавших оланзапин, завершили весь 12-недельный процесс.

Результаты показали, что увеличение лития либо ламотриджином, либо оланзапином значительно уменьшало показатели HAM-A от исходной линии предварительной обработки. Кроме того, как ламотриджин, так и оланзапин существенно улучшают вторичные показатели результата, о чем свидетельствуют изменения на шкале CGI-S и GAF. хотя оланзапин оказался более эффективным, чем ламотриджин после 6-недельных и 12-недельных оценок, анализ посещений не выявил различий в оценках HAM-A и GAF между ними на конечной точке недели 12.

это исследование подтверждает идею о том, что ламотриджин эффективен для лечения тревожных расстройств среди пациентов с биполярным расстройством при введении для увеличения лития. что неясно, станет ли ламотриджин эффективным в качестве вспомогательного лечения тревожных расстройств среди небиполярных пациентов и / или нелитиевых пользователей, особенно если учесть, что некоторые из них получают выгоду от использования автономного лития для беспокойства. более того, это было крайне маломасштабное исследование без контроля плацебо, в конечном счете оставляя вопросы относительно силы анксиолитического эффекта ламотригина.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18294024

2007: роль противосудорожных препаратов при тревожных расстройствах: критический обзор доказательствmula, Pini и Cassano (2007) подтвердили, что противоэпилептические препараты успешно применяются для лечения расстройств настроения, и ведущие исследователи подвергли сомнению их потенциальную эффективность для лечения других нейропсихиатрических состояний. одна классификация нейропсихиатрических состояний, предположительно для получения терапевтической выгоды от противоэпилептических препаратов, представляет собой тревожные расстройства. основанные на этой гипотезе, исследователи стремились рассмотреть литературу, исследующую терапевтический потенциал противоэпилептических агентов среди людей с тревогой.

для обзора исследователи искали MEDLINE для статей, опубликованных в период с 1970 по 2006 год, исследуя противоэпилептические препараты (например, ламотриджин, топирамат, вальпроат) и различные типы тревоги (например, агорафобия, GAD, OCD, PTSD). в ходе расследования было получено более 70 статей и 38 опубликованных исследований. Затем исследователи оценили качество доказательств, представленных в каждой статье, в зависимости от типа исследования (например, метаанализа / обзора, РКИ, отчета о случаях заболевания и т. Д.).

результаты показали, что имеются достоверные данные для поддержки эффективности прегабалина для лечения социальной фобии и генерализованного тревожного расстройства; габапентин для социальной фобии; и ламотриджин для ПТСР. В целом, кажется, что ламотриджин и другие селективные противоэпилептические средства являются нетрадиционными, но жизнеспособными альтернативными вмешательствами для подмножества тревожных расстройств. исследователи рекомендуют проводить дальнейшие исследования, чтобы определить, какие пациенты с беспокойством, скорее всего, получат преимущества от противоэпилептических средств.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17502773

2005: Ламотриджин имеет анксиолитикоподобный профиль в тесте тревоги эмоционального ответа, вызванном крысой тревоги: потенциальная роль для натриевых каналов?

в начале 2000-х годов противосудорожные агенты, такие как ламотриджин, набирали популярность для внеклеточного лечения нейропсихиатрических расстройств, отличных от эпилепсии, включая тревожные расстройства. из-за увеличения использования антиконвульсантов для тревожных расстройств, нераспространенных, исследователи Мирза, Яркий, Стэнхоуп и др. (2005) стремились оценить их влияние на животную модель тревоги. они организовали исследование, в котором ламотриджин, вальпроат и карбамазепин вводили крысам, подвергшимся испытанию условной эмоциональной реакции (CER).

первичной мерой исхода было изменение теста на условную эмоциональную реакцию крыс (CER) от исходной линии до лечения до последующей обработки. результаты показали, что введение ламотриджина между 30 мг / кг и 80 мг / кг в зависимости от дозы облегчало значительный анксиолитический ответ на тест CER; значимость этого анксиолитического ответа была аналогична значению, полученному бензодиазепинами. агенты с аналогичной фармакодинамикой к ламотриджину (блокаторы каналов Na +), включая карбамазепин (20-40 мг / кг) и рилузол (10 мг / кг), также проявляли анксиолитическую эффективность.

Сравнительно, вальпроат (100-600 мг / кг) неэффективен как анксиолитический, возможно, из-за его различного воздействия на каналы Na +. другие агенты, включая пароксетин (SSRI), пропофол (GABAA-модулятор), мемантин (антагонист NMDA) и нифедипин (блокатор каналов Ca2 +), были неэффективны для снижения тревоги при тесте CER. исследователи смогли ингибировать анксиолитический эффект ламотриджина, активируя каналы Na + с вератином (0,1 мг / кг), что указывает на то, что блокада каналов Na + уменьшает беспокойство у крыс.

было сделано заключение, что ламотриджин оказывается эффективным для ослабления тревоги в моделях животных путем ингибирования каналов Na +. хотя препараты, эффективные в моделях тревоги на животных, не всегда эффективны для людей с тревожными расстройствами, это исследование подтверждает идею о том, что анксиолитический потенциал ламотригина стоит изучать у людей. люди, которые получают незначительную пользу от обычных анксиолитиков, могут лучше реагировать на атипичный анксиолитический механизм ламотриджина с участием блокады Na + -канала.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15682295

1999: предварительное исследование ламотриджина для лечения посттравматического стрессового расстройства.

Герцберг, Баттерфилд, Фельдман и др. (1999) подозревали, что противосудорожное ламотриджин может помочь справиться с симптомами ПТСР. по этой причине они организовали 12-недельное исследование, в котором эффективность ламотриджина сравнивали с плацебо для лечения ПТСР. в общей сложности 15 пациентов с диагнозом ПТСР были набраны для участия в исследовании и назначены наугад для приема ламотриджина или плацебо в соответствующем соотношении 2: 1 в течение 12 недель.

ламотриджин вводили в дозе 25 мг / день и титровали вверх каждые 1-2 недели до достижения пиковой дозы 500 мг / сут (только в том случае, если они переносимы). Из 15 участников 14 завершили полный 12-недельный судебный процесс. результаты показали, что 50% ламотриджиновых реципиентов (5/10) и 25% получателей плацебо (1/4) испытывали клинически значимое улучшение симптомов ПТСР.

получающие ламотриджин продемонстрировали значительное снижение специфических симптомов ПТСР, таких как избегание, онемение и повторное переживание - по сравнению с получателями плацебо. поскольку ламотриджин хорошо переносится, исследователи пришли к выводу, что ламотриджин может быть эффективным в качестве первичного вмешательства для ПТСР - независимо от того, связан ли он с борьбой. более того, хотя результаты подтверждают идею о том, что ламотриджин может облегчить нежелательные симптомы среди страдающих ПТСР, для подтверждения предварительных результатов необходимы более масштабные исследования.

Источник: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10331117

вердикт: Ламикталь (Ламотриджин), возможно, эффективен для подгруппы лиц с тревожными расстройствамипоскольку ламотриджин не подвергся обширному тестированию с помощью крупномасштабных рандомизированных контролируемых исследований (РКИ) для определения его анксиолитической эффективности, нельзя сделать никаких серьезных выводов относительно его терапевтической ценности при лечении тревожных расстройств. тем не менее, почти каждое исследование, в котором оценивалась анксиолитическая эффективность ламотригина, дает предварительные доказательства, подтверждающие гипотезу о том, что он способен ослаблять тревожные симптомы. другими словами, практически все предварительные данные единодушны в предположении, что введение ламотриджина может быть терапевтически эффективным для лечения тревоги.

Более того, не существует убедительных данных исследований (животных или человека), указывающих на то, что ламотриджин может быть неэффективным или бесполезным для лечения тревожных расстройств. хотя данных о модели животных мало, имеющиеся данные от работы Mirza, Bright, Stanhope и др. (2005) предполагает, что ламотриджин индуцирует анксиолитический эффект. анксиолитический эффект наблюдался в тесте тревоги условной эмоциональной реакции крысы (CER), вероятно, через блокаду натриевых каналов с напряжением, и значение этого эффекта было сопоставимо с тем, которое наблюдалось после введения бензодиазепинов.

у людей одно из первых исследований, исследующих анксиолитический потенциал ламотриджина, было проведено Hertzberg, Butterfield, Feldman и др. (1999) и вовлеченных пациентов с ПТСР. Испытание осуществило плацебо-контроль, но было крайне маломасштабным, всего 15 участников. несмотря на эти ограничения, результаты подтверждают, что введение ламотриджина (до 500 мг / сут) в течение 12-недельного периода значительно уменьшало симптомы ПТСР у 50% (5/10) реципиентов. позже, в «критическом обзоре доказательств» Мулы, Пини и Кассано (2007), обсуждая полезность противосудорожных препаратов для лечения тревоги, было упомянуто, что ламотриджин может иметь терапевтическую роль в лечении ПТСР.

Кроме того, кажется, что ламотригин эффективен для лечения сопутствующих симптомов тревоги среди пациентов с другими нейропсихиатрическими состояниями. например, в исследовании Майна, Альберта, Россо и Богатто (2008) сообщалось, что увеличение лития с ламотриджином значительно ослабляет коморбидную тревогу у пациентов с биполярным расстройством. zavodnick и Ali (2012) обнаружили, что пациенты с сопутствующей тревожностью и первичный диагноз основного депрессивного расстройства часто хорошо реагируют на ламотриджин.

Исходя из вышесказанного, логично предположить, что ламотриджин способствует некоторому анксиолитическому эффекту. дополнительные доказательства, подтверждающие анксиолитическую эффективность ламотриджина, рассматриваются во многих тематических исследованиях. отчет о болезни, представленный Сепичем-Граховачем, Граховачем, Ружич-Баршичем и др. (2011) отметили, что ламотриджин при дозе 200 мг / сут успешно лечил эпилепсию плюс тревожное расстройство у 35-летнего мужчины, сохраняя симптомы ремиссии более 5 лет.

в другом докладе о случаях, описанном Кисимото, Гото и Хашимото (2014), указано, что ламотриджин (50 мг / день) играет важную роль в лечении рефрактерной тревоги, ПТСР и депрессии у подросткового пациента. более того, отчет о ситуации, описанный Ханоглу, Юлугом, Какиром и др. (2016) отметил, что ламотриджин плюс топирамат модулирует нейронную связь и метаболизм для противодействия тревоге и когнитивному снижению у пожилого пациента. хотя в обзоре литературы Рейдом, Гитлином и Альтшулером (2013) подчеркивалось, что в настоящее время недостаточно данных для поддержки использования ламотриджина в качестве офтальмологической терапии для беспокойства, этот документ не следует истолковывать неправильно, поскольку подразумевает, что ламотриджин как-то автоматически неэффективен как анксиолитический.Самые сильные данные, подтверждающие эффективность ламотриджина при тревожных расстройствах, получены из испытаний, в которых вспомогательный ламотригин вводится пациентам с рефрактерным ОКР (обсессивно-компульсивное расстройство). например, рандомизированное контролируемое исследование Бруно, Микто, Пандольфо и др. (2012), проведенная среди 33 пациентов с рефрактерным ОКР, показала, что вспомогательный ламотригин значительно уменьшает симптомы ОКР при введении в течение 16 недель - по сравнению с плацебо. более крупный РКИ Халхали, Арам, Зарраби и др. (2016), проведенный среди 53 пациентов с рефрактерным ОКР, подтвердил, что вспомогательный ламотриджин существенно уменьшает симптомы ОКР при введении в течение 12 недель по сравнению с плацебо.

более того, ретроспективный анализ Хусейна, Дар, Вани и др. (2015) обнаружили, что увеличение SSRI с ламотриджином значительно снижает симптомы OCD через 16 недель. Поскольку пациенты не реагировали на серотонинергический антидепрессант (напримерsSRI) до введения ламотриджина, разумно предположить, что ламотриджин облегчил большую часть соответствующего анксиолитического эффекта. Кроме того, даже у пациентов без клинически диагностируемых нейропсихиатрических расстройств ламотриджин, по-видимому, снижает тревожность.

открытое испытание ламотриджина, проведенное Meltzer-Brody, Zolnoun, Steege и др. (2009) обнаружили, что ламотриджин смягчил тревожные симптомы у пациентов с вульводинией. несмотря на благоприятные предварительные данные, подтверждающие эффективность ламотриджина для лечения тревоги, жюри по-прежнему не знает, может ли ламотриджин оказаться эффективным в качестве анксиолитика в крупномасштабных рандомизированных контролируемых исследованиях. что при рассмотрении результатов предварительных испытаний, отчетов о случаях заболевания и фармакодинамики ламотриджина - небезосновательно подозревать, что ламотриджин может служить новым, эффективным анксиолитическим подмножеством людей с тревожными расстройствами.

ограничения, связанные с исследованием Lamictal for Anxiety

Существует множество ограничений, связанных с имеющимися в настоящее время исследованиями ламотриджина для лечения тревоги. возможно, самым большим ограничением является то, что ламотриджин не оценивался как анксиолитическая монотерапия у пациентов с тревожными расстройствами. Другие ограничения включают в себя: размеры выборки, схемы исследований и общий недостаток исследовательского тестирования анксиолитического эффекта ламотригина у людей. в результате этих ограничений в настоящее время недостаточно доказательств качества, чтобы определить, является ли ламотриджин эффективным внеклеточным анксиолитиком среди пациентов с нарушениями беспокойства.

Тревожные подтипы: существует множество специфических типов тревожных расстройств, включая: генерализованное тревожное расстройство, обсессивно-компульсивное расстройство, паническое расстройство, посттравматическое стрессовое расстройство и социальную фобию. с течением времени ламотриджин не был протестирован так же, как доказательство концептуального исследования для лечения генерализованного тревожного расстройства или социальной фобии. поскольку оба обобщенных тревожных расстройства и социальной фобии являются общими подтипами тревоги, было бы полезно знать, может ли ламотриджин оказаться полезным для этих состояний. Кроме того, возможно, что ламотриджин может оказаться более эффективным для конкретных тревожных расстройств, чем другие. другими словами, исследования могут в конечном итоге показать, что ламотриджин эффективен для ОКР, но не для ПТСР - или наоборот. в дополнение к определению того, может ли ламотриджин быть полезен для конкретных диагностических подтипов тревоги, было бы также полезно знать, отвечают ли какие-либо конкретные нейробиологические сигнатуры тревоги (например, глутаматергическая дисрегуляция) лучше на ламотриджин, чем другиеотсутствие качественных исследований: Еще одним ограничением исследования является отсутствие качественных исследований, в которых ламотриджин был исследован как вмешательство для беспокойства. Из доступных исследований большинство из них являются маломасштабными и реализуют концептуальные конструкции, лишенные рандомизации и контроля. это делает невозможным знать, могут ли результаты этих исследований применяться к общей популяции. Другие исследования более масштабны с более прочными конструкциями, но они не управляют ламотриджином в качестве монотерапии. кроме того, существуют различные «отчеты о случаях», предполагающие преимущества вспомогательного ламотригина, однако в этих случаях трудно исключить эффект плацебо и / или знать, могут ли терапевтические эффекты быть ограничены конкретным индивидуумом, а не применяться к общей популяции , необходимы значительно более качественные исследования, чтобы понять, насколько ламотриджин полезен как анксиолитический. Ограниченный стимул. Еще одно существенное ограничение заключается в том, что нет никакого основного финансового стимула для исследования анксиолитического потенциала ламотриджина. большинство исследователей полагаются на внешнее финансирование от фармацевтических компаний для проведения крупномасштабных рандомизированных контролируемых испытаний. Хотя ламотригин является потенциально новым средством для беспокойства, его патент истек. из-за истечения срока действия патента фармацевтические компании не получат достаточно большой прибыли от своих инвестиций, чтобы оправдать финансирование рандомизированного контролируемого исследования ламотриджина для беспокойства. если есть какой-то стимул для проверки эффективности ламотриджина для беспокойства, он, скорее всего, останется непроверенным в пользу выделения ресурсов для тестирования запатентованных соединений .монотерапевтическое тестирование. Вероятно, наиболее заметным ограничением исследования является то, что ламотриджин никогда официально не тестировался как монотерапия у пациентов с тревожными расстройствами. следует отметить, что в настоящее время существует одно маломасштабное неконтролируемое исследование с участием 4 участников, в которых 1 участник, не принимающий наркотики, получил автономный ламотриджин в качестве вмешательства для панического расстройства с успехом. что, помимо этого одиночного изолированного участника, не было никаких исследований или сообщений о случаях, когда монотерапия ламотриджином назначалась для лечения тревоги. оценка ламотриджина в качестве монотерапии дала бы нам более полное представление о том, может ли это помочь уменьшить беспокойство. Участники: Еще одно ограничение в исследовании, оценивающем ламотриджин как анксиолитическое, заключается в том, что большинство исследований привлекают пациентов с экстремальными и / или тяжелыми симптомами. например, рандомизированные контролируемые исследования, в которых ламотриджин оценивали как вмешательство для набираемых участников ОКР с резистентными к лечению симптомами. другие оценки ламотриджина в качестве анксиолитиков включают пациентов с первичными диагнозами биполярного расстройства или основной депрессии со вторичными диагнозами сопутствующей тревоги. необходимы исследования, в которых участники набираются с первичными диагнозами тревоги и симптомов нормативной тяжести. Размеры выборки. Проблема большинства исследований ламотриджина для беспокойства заключается в использовании небольших размеров выборки. чем меньше размер выборки, тем больше вероятность того, что результаты исследования могут неточно отражать его влияние на общую популяцию страдальцев. чтобы стать уверенным в эффективности анксиолитической терапии ламотриджина, он должен пройти оценку в большом образце (сотнях участников) с рандомизированным контролируемым дизайном. в настоящее время крупнейшие испытания, в которых ламотриджин тестируется на типы тревог, внедрили умеренные размеры выборки от 30 до 60 участников. в то время как умеренные размеры выборки лучше, чем более мелкие, только потому, что ламотриджин оказывается эффективным в умеренномерном исследовании для лечения тревоги, не означает, что мы должны быть уверены в его анксиолитическом эффекте. по этой причине необходимы большие размеры образцов для улучшения качества доказательств. Исследования: ограничение, связанное с испытаниями многих немаркированных лекарств для беспокойства, включая ламотриджин, заключается в том, что внедрены проекты исследования низкого качества. в то время как неконтролируемые, нерандомизированные конструкции могут быть полезны для подтверждения безопасности препарата, они не дают достоверных данных об эффективности препарата. по этой причине необходимы дополнительные исследования с рандомизированным, двойным слепым и плацебо-контролем, чтобы точно понять, имеет ли ламотригин разумную вероятность работы при различных тревожных расстройствах. до сих пор существует лишь несколько исследований, в которых были реализованы рандомизированные контролируемые конструкции при тестировании эффективности ламотриджина для тревожного расстройства (рефрактерного ОКР).

Какие диагнозы могут извлечь пользу от Lamictal для беспокойства?

не все будут хорошо реагировать на ламотриджин для беспокойства, на самом деле, некоторые могут обнаружить, что это заставляет их чувствовать себя еще хуже из-за индивидуальных изменений. основанный на предварительных исследованиях, похоже, что есть больше данных, чтобы поддержать полезность ламотриджина для определенных типов тревоги, чем другие. лица с первичными диагнозами, для которых ламотриджин предназначен для лечения, таких как эпилепсия или биполярное расстройство, вероятно, являются идеальными кандидатами для приема ламотриджина с надеждой на то, что он может также ослаблять сопутствующую тревогу. другие, которые могут хорошо реагировать на ламотриджин, включают пациентов с тревожной депрессией, рефрактерным ОКР, ПТСР и / или глутаматергической тревожностью.

биполярное расстройство плюс сопутствующее беспокойство: Ламотриджин является FDA, одобренным для лечения биполярной депрессии, а также одобрен в качестве поддерживающей терапии при биполярном расстройстве 1. большинство считают ламотриджин благоприятным вмешательством для биполярной депрессии, потому что он способен смягчать депрессивные симптомы, не вызывая мании или гипомании. несколько исследований показывают, что ламотриджин может быть эффективным в качестве дополнения к дивальпрозу или литию для уменьшения сопутствующих симптомов тревоги у пациентов с биполярным расстройством. при рассмотрении того, что ламотриджин одобрен для использования у пациентов с биполярным расстройством, а также тот факт, что он, по-видимому, уменьшает беспокойство, может быть идеальным вмешательством для людей с биполярным расстройством и сопутствующим беспокойствомэпилепсия плюс сопутствующая тревога: Ламотриджин был первоначально одобрен для лечения парциальных припадков у взрослых и остается обычно предписанным как вмешательство первой линии при эпилепсии. исследования показывают, что у многих пациентов с эпилепсией наблюдаются сопутствующие нейропсихиатрические состояния, одним из которых может быть беспокойство. поскольку ламотриджин одобрен для лечения эпилепсии и, как представляется, способен уменьшить беспокойство, логично предположить, что подмножество людей с эпилепсией и сопутствующей тревожностью может очень хорошо реагировать на монотерапию ламотриджином для лечения симптомовбольшая депрессия плюс сопутствующая тревога: подмножество пациентов с нейропсихиатрическими расстройствами проявляет «тревожную депрессию», обычно характеризующуюся как основное депрессивное расстройство с сопутствующими симптомами тревоги. лица с тревожной депрессией менее склонны, чем люди с нечувствительной депрессией, чтобы получить выгоду от обычных фармакотерапий. поскольку некоторые считают ламотриджин эффективными при лечении однополярной депрессии, а предварительные данные свидетельствуют о том, что он может смягчить беспокойство, ламотриджин может быть интригующим вариантом для подмножества лиц с подтипом депрессиирефрактерная тревога: Другие люди, которые могут хорошо реагировать на ламотриджин в качестве вмешательства для беспокойства, - это люди с устойчивыми к лечению симптомами. В частности, имеются данные, подтверждающие идею о том, что ламотриджин может оказаться эффективным для лечения рефрактерного ОКР, а также ПТСР. есть данные низкого качества, свидетельствующие о том, что он также может оказаться эффективным для пациентов с хроническим / тяжелым паническим расстройством. любой человек, который попробовал несколько антидепрессантов [из каждого класса], бензодиазепины, азапироны, нефармакологические анксиолитики, основанные на доказательствах внеклеточные анксиолитики и различные комбинации доказательных вариантов, может хорошо реагировать на ламотриджин из-за его отличительного механизма действияглутаматергическая тревога. Предполагая, что вы смогли проанализировать внутренние нейрохимические работы вашего мозга и определили, что существует значительная глутаматергическая дисрегуляция, и что эта глутаматергическая дисрегуляция, вероятно, была виновна в вашем беспокойстве, было бы разумно попробовать ламотриджинкак анксиолитическое вмешательство.ламотриджина, блокируя каналы натриевого и кальциевого каналов с высоким напряжением, тем самым ограничивая чрезмерную глутаматергическую передачу. Если ваше беспокойство имеет глутаматергические основы, ламотриджин может быть целевым эффективным лекарством для противодействия тревожным симптомам.

какую дозировку Lamictal следует принимать для беспокойства?

Поскольку ламотриджин не одобрен FDA для лечения тревожных расстройств, для этого указания не было установлено никаких рекомендаций по дозировке. если вы должны были проверить эффективность ламотриджина в качестве вмешательства для вашего беспокойства, необходимо работать с хорошо осведомленным психиатром, который может сначала гарантировать, что ламотриджин безопасен для применения в соответствии с вашим текущим медицинским статусом, историей болезни и / или другими веществами (напримерлекарства или добавки), которые вы используете.некоторые индивидуумы будут непригодны для введения ламотриджина из-за того, что они имеют медицинское противопоказание и / или принимают другой препарат, который может вызвать серьезное взаимодействие.

предполагая, что ламотриджин безопасен для вас, психиатр, скорее всего, начнет лечение с низкой дозой (например, 25 мг) и постепенно титрует его вверх до тех пор, пока ваши симптомы не исчезнут. постепенно титруя дозу вверх, вашей нервной системе уделяется достаточное время, чтобы приспособиться к воздействию ламотриджина, в результате чего вероятность серьезных побочных реакций сведена к минимуму. поскольку каждый человек отличается от таких факторов, как возраст, размер тела (рост, вес и т. д.), генетика, нейрохимия и здоровье - не каждый должен ожидать ответа на такое же количество ламотриджина.

цель должна заключаться в том, чтобы профессионал мог найти минимальную эффективную дозу или самое низкое количество ламотриджина, необходимое для облегчения ваших симптомов. Поиск наименьшего эффективного количества ламотриджина гарантирует, что вы не испытываете побочных эффектов, которые могут сопровождать неоправданно высокую дозу. хотя никаких формальных рекомендаций по дозированию не было создано для использования ламотриджина для снятия следов, чтобы облегчить беспокойство, это может помочь оценить литературу и документировать дозы, при которых получатели получают терапевтическое преимущество.

для лечения рефрактерного ОКР в 4 исследованиях была зафиксирована существенная польза от применения ламотриджина в качестве дополнения к серотонинергическим антидепрессантам (3 исследования с СИОЗС, 1 с ТСА) при дозах 100 мг / сут (2 исследования) или 150 мг / день (2 исследования). основанный на этих результатах, возможно, полезное руководство по дозированию ламотриджина для лечения рефрактерного ОКР составляет 100-150 мг / сут. среди пациентов с биполярным расстройством плюс сопутствующая тревога, введение ламотригина в дозе от 50 мг / день до 200 мг / сут, по-видимому, эффективно увеличивает литий, чтобы смягчить тревогу.

предварительные данные показывают, что пациенты с тяжелым паническим расстройством могут хорошо реагировать на ламотриджин до 200 мг / день в качестве вспомогательного или монотерапии. в одном случае сообщается, что ламотриджин может быть терапевтическим для лечения эпилепсии плюс сопутствующая тревога при дозе 200 мг / сут с минимальными побочными эффектами. в другом случае сообщалось, что ламотриджин в дозе 100 мг / сут для увеличения дивальдекса помог лечить биполярное расстройство 2 сопутствующим ОКР.

наконец, в отчете о случаях педиатрического пациента зафиксирована значительная польза от ламотриджина в дозе 50 мг / сут вместе с флунитразепамом для лечения рефрактерного ПТСР. В целом, кажется, что люди с беспокойством реагируют на ламотриджин в дозах от 50 мг / день до 200 мг / день, когда его вводят в качестве дополнения. Неясно, нужны ли большие дозы, если они будут использоваться как самостоятельное монотерапевтическое вмешательство для беспокойства. имейте в виду, что дозировки ламотриджина также могут изменяться в зависимости от конкретного типа и / или тяжести тревожного расстройства человека.

Вы пробовали Lamictal (ламотриджин) для беспокойства?

если вам назначили ламотриджин для лечения нейропсихиатрического состояния (например, биполярное расстройство, эпилепсию и т. д.), и были удивлены, обнаружив, что это уменьшило ваше беспокойство, поделитесь своим опытом в разделе комментариев ниже. с вашей точки зрения, скажете ли вы, что ламотриджин был: неэффективен, немного полезен или эффективен - для лечения вашего беспокойства? предполагая, что вам необходимо оценивать анксиолитическую эффективность ламотриджина в масштабе от 1 до 10 (при этом «1» является неэффективным, а «10» - максимальной эффективностью), какую цифровую оценку вы бы назначили?

чтобы помочь другим лучше понять вашу ситуацию, предоставить некоторые личные данные, такие как: дозировка и формат ламотриджина, который вы принимаете (например, 100 мг / день XR), независимо от того, управляете ли вы другими веществами вместе с ним (например, лекарства, добавки и т. д. .), ваш диагноз тревожного расстройства (напримергенерализованное тревожное расстройство) и продолжительность, по которой вы его принимали.если вам удалось найти ламотриджин как эффективный для ослабления вашего беспокойства, сколько времени потребовалось после начала лечения, чтобы вы заметили анксиолитический эффект? есть ли у вас еще одно нейропсихиатрическое состояние, из-за которого ваш врач первоначально рекомендовал ламотриджин, или ваш врач назначил его вне маркировки специально для беспокойства?

Сколько лекарств ваш врач потребовал от вас попробовать, прежде чем принимать решение о тестировании ламотриджина? среди тех, которые использовали ламотриджин в течение длительного времени (например, лет), могли ли вы поддерживать стабильную дозу с постоянной анксиолитической эффективностью или вы в конечном итоге увеличивали дозировку в результате толерантности? по вашему опыту, анксиолитические эффекты, вызванные ламотриджином, перевешивают его побочные эффекты?

В заключение, ламотриджин является препаратом, который многие могут найти полезным для лечения тревожного расстройства. предварительные данные подтверждают идею о том, что он может быть терапевтически полезным, особенно для лечения рефрактерных тревожных расстройств, таких как ОКР и ПТСР. при этом требуется больше исследований до того, как его использование без метки, особенно в виде монотерапии, может быть оправдано среди пациентов с нарушениями беспокойства
