
Лирика (прегабалин) капсулы, по 75 и 150 мг, по 14 и 56 капсул в упаковке. 
Короткая инструкция для медицинского применения препарата. 
Показания для применения: Невропатическая боль у взрослых; эпилепсия (как способ дополнительной терапии парциальных (частичных) приступов со вторичной генерализацией и без 
нее); генерализованные тревожные расстройства у взрослых; фибромиалгия. Способ применения и дозы: Препарат Лирика принимают перорально независимо от приема пищи. 
Рекомендованная начальная доза препарата составляет 75 мг дважды в сутки. Лирика эффективна при применении в дозах от 150 до 600 мг/сутки. Для большинства пациентов оптималь-
ная доза препарата составляет 150 мг дважды в сутки. Противопоказания: Повышенная чувствительность к активной субстанции или какому-либо другому компоненту препарата. Побоч-
ное действие: Наиболее частыми проявлениями побочного действия были головокружение и сонливость. Побочные явления чаще были легко и умеренно выраженными. Наблюдались 
также увеличение аппетита, эйфорическое настроение, спутанность сознания, уменьшение либидо, раздражительность, атаксия, нарушения внимания, координации, ухудшение памяти, 
тремор, дизартрия, парестезия, нечеткость зрения, диплопия, сухость во рту, запор, рвота, метеоризм, эректильная дисфункция, утомляемость, периферические отеки, ощущение опьяне-
ния, отек, нарушения походки. Особенности применения: Данные о применении препарата Лирика для лечения беременных женщин в достаточном объеме отсутствуют. Препарат может 
вызывать головокружение и сонливость, потому пациентам следует рекомендовать воздерживаться от управления автомобилем и работать с техникой до тех пор, пока не станет известно, 
как именно препарат влияет на способность к такой деятельности. Взаимодействие с другими лекарственными средствами: Поскольку Лирика в основном экскретируется в неизменен-
ном виде с мочой, поддается незначительному метаболизму в организме человека, не ингибирует in vitro метаболизм других препаратов и не связывается с белками крови, то маловероят-
но, что прегабалин может вызывать фармакокинетическое медикаментозное взаимодействие или быть объектом подобного взаимодействия. Фармакологические свойства: Прегабалин 
связывается с вспомогательной субъединицей (α2-δ-белок) потенциал-зависимых кальциевых каналов в центральной нервной системе, вытесняя [3H]-габапентин во время эксперимента. 
Условия отпуска: По рецепту. 
Регистрационные свидетельства №. UA/3753/01/02, UA/3753/01/04 от 25.05.2010 г.
Перед применением препарата необходимо ознакомиться с инструкцией по применению 

Информация для врачей и фармацевтов. Предназначена для распространения на семинарах, конференциях, симпозиумах на медицинскую тематику.
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Правило «стоп». У каждого есть возмож�

ность, сказав «стоп», «выключиться»

из игры или упражнения в силу физичес�

ких ограничений или принципиальных

убеждений без объяснения причин. 

Правило «освободи сознание». Правило

основано на древней притче. «Однажды

в поисках мудрости некий молодой человек

обратился к старому мудрецу за советом.

Вместо ответа мудрец предложил выпить

с ним чай; поставил на стол чашку, стал на�

ливать в нее воду. Постепенно вода запол�

нила чашку и начала выливаться за края на

стол. Ищущий закричал: «Что ты делаешь?»

И тогда мудрец ответил: «Посмотри, я не

могу налить в чашку больше, чем в ней уже

есть. Как же я могу научить мудрости тебя,

если чаша твоих знаний заполнена? Внача�

ле освободи свой ум». Итак, для того, чтобы

узнать что�то новое, необходимо хотя бы на

время тренинга попытаться взглянуть на

мир новыми глазами.

Правило рефлексии. Рефлексия – это

медитативный, неспешный анализ только

что полученного опыта (проведенного

тренинга), подведение итогов. Абсолютно

каждый человек, прошедший тренинг,

должен что�то сказать по тревожащему его

вопросу, в идеале – раскрыться, пол�

ностью «выговориться». 

Правило перемещения (не обязательное).

После каждого перерыва рекомендуется

перемещаться на любое новое место, кро�

ме соседнего. Дело в том, что в зависимос�

ти от размещения участники по�разному

усваивают информацию, исходящую от

тренера. Лучше всего воспринимают ин�

формацию те, кто находится в центре кру�

га, прямо перед тренером, в зоне 45 граду�

сов. Перемещение позволяет отчасти ни�

велировать такую дискредитацию и вносит

элемент новизны.

Каков результат тренингов?
Первый уровень научения включает

только изменение поведения, иными

словами, бихевиоризм в чистом виде. Од�

нако существует и более глубокий уро�

вень обучения, а именно осознание.

На самой нижней ступеньке в структуре

осознания находится несознательная не�
компетентность (мы не представляем, что

мы чего�то не знаем). Затем – сознатель�
ная некомпетентность (мы осознаем необ�

ходимость чему�нибудь научиться). Далее

следует сознательная компетентность (мы

овладеваем навыком, но при этом все еще

должны постоянно концентрироваться).

Эта стадия длится до тех пор, пока мы не

сможем действовать без того, чтобы ду�

мать (несознательная компетентность). 

Несколько слов следует сказать о карь�

ерной компетенции и риске «зарваться».

Компетенция часто заключается в том,

чтобы оказаться на своем месте, иными

словами, заниматься тем, к чему есть

призвание. Необходимо обратить внима�

ние на то, что не следует путать тонкие

ощущения души с распущенностью и все�

дозволенностью. Когда уже все перепро�

бовано, наступает пресыщение, хочется

чего�нибудь новенького (побольше адре�

налина!); вот тогда индивид взлетает в не�

ведомую высь, попадая на самом деле

в мутные топи иллюзий, теряя себя и рис�

куя погрузиться в скором времени в тря�

сину беспросветного отчаяния.

Характеристика отдельных методов
групповых тренингов

Подавляющее большинство методов

поведенческой терапии рассчитано на

обучение в группе численностью до 10�12

человек. Такие группы иногда называют

тренинг�группами, или Т�группами. Ко�

личество участников в них определяется

законами управления: при расширении

группы контроль и управляемость со сто�

роны руководителя�тренера резко снижа�

ются.

Наибольшее распространение среди

методов поведенческой терапии получили

так называемые тренинги умений. Они

подразумевают обучение по специальным

программам отдельных моделей поведе�

ния, необходимых для решения бытовых

или (чаще) профессиональных задач.

В частности, за рубежом хорошо зареко�

мендовали себя тренинги социальных

привычек (Social Skills Trainings), предна�

значенные для повышения социальной

адаптации пожилых или больных лиц.

Пользуются популярностью тренинго�

вые программы «антистресса» и снижения

тревожности, обретения уверенности в се�

бе, коммуникативных навыков и т.д. Груп�

повая форма обучения, где участники объ�

единены общей проблемой, с которой не

могут справиться самостоятельно, позво�

ляет создать своего рода команду едино�

мышленников. В такой группе притупля�

ется чувство ущербности, обычно прису�

щее каждому участнику. Благодаря этому

фактору, равно как и фактору соперниче�

ства, удается в целом получать заметно

лучшие по сравнению с индивидуальным

обучением результаты. По этому поводу

адепт психоанализа А. Адлер тонко заме�

тил, что лучший способ лечения неврозов

и решения проблем – это переключение

внимания с собственной персоны на по�

мощь другим лицам.

В группах тренингов уверенности (ас�

сертивности, социальной компетентнос�

ти, коммуникативной компетентности)

отрабатываются навыки позитивной со�

циальной активности с развитием чувства

самодостаточности. Это: 

• умение осознавать и выражать свои

чувства, потребности и ожидания; 

• умение не стесняться обращаться

с просьбой даже к малознакомым людям,

не теряться, получая отказ; 

• умение не бояться самому ответить

отказом, не чувствуя при этом вины;

• умение отстаивать свои законные

права и т.п. 

Индивиду демонстрируют желательные

модели поведения. Он осваивает каждую

из них, вновь и вновь повторяя с разными

лицами в разных ситуациях. Тренер объяс�

няет ошибки и вносит необходимые кор�

рективы. Например, в ходе тренинга уве�

ренности часто используют упражнения

по типу спросить прохожего, который час

или как куда�то пройти; подробно рас�

спросить о каком�либо товаре в магазине,

не покупая его; возразить кому�либо, от�

стаивая свои нарушенные права и т.п.

Существует перечень важнейших лич�

ностных прав, которые следует научиться

свободно отстаивать и использовать. Ос�

новным в этом перечне является право
иметь права. Понимание этого тезиса на�

деляет внутренней уверенностью в своей

правоте, наполняет решимостью в отстаи�

вании своей позиции. Речь идет не только

и не столько о юридических правах,

сколько о праве личности вести себя уве�

ренно и независимо, даже если кому�то

это не нравится, этот кто�то привык

к иному и ожидал от своего оппонента не�

решительного, зависимого поведения.

Базовое право иметь права может быть

представлено разными вариантами. Прежде

всего это право на независимость своей жиз�

ни. Под ним понимают право на независи�

мость в выборе и принятии собственных ре�

шений, поступках, а также право отвечать

отказом на просьбу, не чувствуя себя при

этом виноватым, право аргументировать

свой отказ, даже если причины его субъек�

тивны. Кроме того, это право быть одному
(любой человек имеет право отказаться от

ненужного или нежелательного для него

в данный момент общения, не чувствуя при

этом смущения и вины); право получить то,
за что платишь, и просить то, чего хочешь,

подразумевающее право получить за оплату

или труд то, на что рассчитываешь, и требо�

вать это от оппонента (тезис особо актуален

в конфликтном обществе, он предполагает

внутреннюю свободу в высказывании лю�

бой просьбы); право быть выслушанным
и серьезно воспринятым (позиция завоевыва�

ется благодаря правильной линии поведе�

ния и внутреннему ощущению своей право�

ты, основанной на самодостаточности, са�

моуважении и решимости).

Специфическим направлением тренин�

гов уверенности выступают так называе�

мые коммуникативные тренинги. В совре�

менном обществе они широко востребо�

ваны, поскольку предлагают обучение

разным аспектам общения. В частности,

для упрощения межличностных отноше�

ний участники осваивают такие навыки

общения, которые не провоцируют разви�

тия защитных реакций у собеседника.

Вначале демонстрируются необходимые

модели поведения, а затем начинается

собственно тренинг. Его суть заключается

в повторении показанного и «примерке на

себя» этих моделей в разных ситуациях.

Фактически происходит процесс науче�

ния. При освоении алгоритма коммуни�

кации обращают пристальное внимание

на элемент неосознанного сопротивле�

ния. У оппонента не должно возникать

инстинктивного желания либо отгоро�

диться от общения, либо отреагировать на

него в той или иной мере раздражительно,

агрессивно.

В коммуникации выделяют четыре вида

поведенческих умений:

• развитие эмпатии (понимания внут�

реннего состояния другого человека, уме�

ния при необходимости сопереживать

с ним); 

• совершенствование открытого выра�

жения положительных чувств, направлен�

ных на оппонента и вызывающих («про�

воцирующих» по механизму обратной

связи) соответствующее отношение его

к вам;

• свободное переключение на новую

модель действия, основанную не на при�

вычно�устоявшемся навыке импульсив�

ного выражения эгоистических чувств,

а на эмпатическом ответе (эмоциональ�

ном сопереживании);

• фасилитация (содействие�поддерж�

ка) – подготовка к обучению указанным

навыкам других лиц (естественно, при

условии свободного владения ими самим

индивидом).

Индивидуально�ориентированные методы
В современной психокоррекции, в том

числе и бихевиористском направлении,

используют принцип многообразия под�

ходов и множественности техник. Наибо�

лее полно этот тезис отражен в моделях

лечения страхов. Вот некоторые из них.

Метод систематической десенситизации
(лат. sensitivus – чувствительный), или ме�

тод стимульного контроля, используют для

избавления от различных страхов. Суть его

состоит в постепенном, шаг за шагом,

приближении к источнику страха (опасной

ситуации). Неотъемлемыми элементами

являются предварительное овладение ре�

лаксирующими техниками и методами

контроля и управление своим состоянием.

Предполагает составление иерархии (рей�

тинга) одуревающих страхов.

Метод аверсивной терапии заключается

в прямом соединении проблемного пове�

дения с наказующим стимулом (напри�

мер, одновременный прием алкоголя

с рвотным средством). Это приводит к ес�

тественному уходу от проблемного пове�

дения по механизму отрицательного нау�

чения.

Метод, а точнее методика, имплозии
(«наводнения») заключается в акцентиро�

вании внимания на вызывающих страх си�

туациях. В мягком варианте этой методики

субъект визуализирует (представляет в во�

ображении) преувеличенные образы пуга�

ющих стимулов, находясь при этом в безо�

пасной обстановке. В жестком варианте

возможно реальное форсированное воз�

действие стимулом страха, причем при не�

возможности бегства субъекта. Принцип

умеренности дозировки при этом все же

следует соблюдать, чтобы не допустить

развития заболевания у субъекта. На прак�

тике такой вариант применяют в ряде си�

ловых структур. Воздействие стрессом

повторяют по несколько часов несколько

дней подряд. Высокая «стрессогенность»

ситуации влечет за собой высокий риск не

только для здоровья, но и жизни, поэтому

важно, чтобы рядом были, с одной сторо�

ны, лица с подобными проблемами,

а с другой – лидеры, уже знакомые с по�

добными ситуациями, требующими вы�

полнения необходимых действий, а не

углубления в свои страхи. Это сродни си�

туации с участием солдат�новобранцев

и бывалого сержанта на поле боя. Когда

свои страхи видишь со стороны, становит�

ся легче, тем более если понимаешь, что

ты не одинок и есть с кого брать пример.

Нередко, следуя известному принципу

«клин клином вышибают», параллельно

используют эффективный, но жестокий

прием аверсии, когда реальная угроза, вы�

зывающая больший страх, заставляет за�

быть обо всем менее значимом, хотя уже

существующем. Такой внушающей ужас

альтернативой нередко выступает угроза

строгого наказания, вплоть до угрозы для

жизни. С точки зрения результата такой

подход, возможно, и оправдан, но для лич�

ности представляется крайне жестоким и,

что важно, обусловливает формирование

агрессивного восприятия жизни. Естест�

венно, данный способ воздействия корре�

ктнее рассматривать в рамках группового

тренинга. Следует отметить, что на техни�

ке аверсии основан метод лечения алкого�

лизма А. Довженко. 

У детей с элементами отклоняющегося

поведения (девиантного и делинквентно�

го) эффективны стандартные техники от�

рицательного подкрепления: «тайм�аут»,

гиперкоррекция и штрафы.

«Тайм�аут» – удаление из социальной

группы, в том числе даже в жесткой фор�

ме. Ребенок с отклоняющимся поведени�

ем лишается возможности получать поло�

жительные подкрепления, связанные

с групповой деятельностью. Фактически

это вариант депривации (лишение сен�

сорных ощущений удовольствия). Доказа�

но, что прием удаления эффективен

в коррекции агрессивного, деструктивно�

го поведения. «Тайм�аут» не следует пу�

тать с социальной обструкцией в форме

группового отказа в общении. Последнее,

бесспорно, вынуждает индивида изменить

свое поведение, но одновременно внут�

ренне озлобляет его. Накопленная агрес�

сия еще больше калечит и без того нару�

шенную психику.

Гиперкоррекция – прием, эффективный

для коррекции поведения детей (или даже

взрослых), нарушающих институциональ�

ные нормы. Его суть заключается в том,

чтобы индивид вначале немедленно вос�

становил нарушенный им порядок вещей,

принес извинения в связи со своим не�

адекватным поведением, а затем принял

на себя дополнительные обязанности по

сохранению среды обитания. Например:

«Поставь на место все игрушки и после

этого подмети пол».

Штраф – наказание за нарушение.

При использовании этого приема важно

заранее четко оговорить в группе прото�

кол нарушений и тяжесть наказания за

каждое из них. Напомним, что согласно

правилам оперантного обусловливания

отсутствие ожидаемого поощрения всегда

воспринимается как наказание; этот при�

ем широко применяют для коррекции по�

ведения у детей («наказать не наказывая»).

Подводя итог, можно на практике под�

разделить бихевиоризм на базовый и бо�

лее совершенный – «тонкий». Базовый –

сверх прагматичен; подразумевает педан�

тичное соблюдение субъектом всех уста�

новленных правил. Психотерапевт высту�

пает в роли строгого, безэмоционального

лидера�диктатора. Подобная форма пси�

хотерапии уместна в случаях выраженного

девиантного поведения личности, причем

предпочтительно на начальных этапах ле�

чения. «Тонкая» форма бихевиоризма

подразумевает элемент творчества, актив�

ного поиска субъектом более адекватных

моделей поведения – не просто слепого

повторения предлагаемых моделей,

а осознания связи «поступок�результат�

ответственность».

Стоит еще раз подчеркнуть, что эффек�

тивная бихевиористская модель психоте�

рапии строится на принципах трех «П»: 

• повторяемость демонстраций нуж�

ных моделей поведения; 

• последовательность поведения лидера; 

• предсказуемость развития событий,

иными словами – понимание субъектом

результатов адекватной и неадекватной

моделей поведения.
З
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Прегабалин является структурным аналогом гамма�

аминомасляной кислоты (ГАМК), но не взаимодействует

с ГАМК�рецепторами А и В подтипов, не преобразуется

в ГАМК и не влияет на метаболизм этого медиатора. Счи�

тается, что анксиолитический и другие терапевтические

эффекты реализуются за счет селективного связывания

прегабалина с α2σ�субъединицами потенциалзависимых

кальциевых каналов на пресинаптических мембранах пе�

ревозбужденных нейронов (Field M.J., 2006; Mico J.A.,

Prieto R., 2012). Ограничение поступления в клетку каль�

ция приводит к блокаде высвобождения некоторых воз�

буждающих медиаторов – глутамата и моноаминов, кото�

рые участвуют в механизмах формирования патологичес�

кой тревоги (Ben�Menachem E., 2004; Frampton J.E.,

2007).

При пероральном приеме прегабалин быстро всасыва�

ется в желудочно�кишечном тракте, поступает в кровоток

и беспрепятственно проникает через гематоэнцефаличес�

кий барьер (Ben�Menachem E., 2004). В рекомендованном

диапазоне доз (150�600 мг/сут, разделенные на два или три

приема) прегабалин демонстрирует линейную дозозави�

симую фармакокинетику. Нет необходимости контроли�

ровать концентрацию препарата в плазме крови

(Bockbrader H.N., 2010). Прегабалин почти не метаболи�

зируется в печени, а выводится почками в неизмененном

виде, поэтому у пациентов с заболеваниями почек необ�

ходима коррекция дозы (Randinitis E.J., 2003).

Прегабалин не связывается с белками плазмы крови и

не метаболизируется ферментами цитохрома Р450, поэто�

му практически не взаимодействует с другими лекарства�

ми (Ben�Menachem E., 2004; Bockbrader H.N., 2010).

Прегабалин назначался в рандомизированных двойных

слепых многоцентровых исследованиях с плацебо�конт�

ролем или в сравнении с другим лечением:

– в качестве монотерапии ГТР у пациентов, которые

раньше не получали лечения;

– в качестве дополнительного препарата у пациентов

с недостаточным ответом на текущую терапию;

– для облегчения отмены бензодиазепинов после их

длительного приема.

Монотерапия
Пациенты с диагнозом ГТР получали прегабалин в те�

чение 4�6 нед в рамках шести исследований с фиксиро�

ванными дозами (Pande A.C., 2003; Feltner D.E., 2003;

Rickels K., 2005; Montgomery S.A., 2006; Pohl R.B., 2005;

Pande A.C., 2000) и в течение 8 нед в двух исследованиях

с гибким дозированием (Kasper S., 2009; Montgomery S.А.,

2008). В протоколах с фиксированными дозами прегаба�

лин титровали от минимальной до целевой дозы за одну

неделю. Гибкий протокол предусматривал титрование до�

зы на усмотрение врача в зависимости от ответа на тера�

пию и переносимости. В качестве препаратов сравнения

назначались лоразепам, алпразолам или венлафаксин, но

дизайн исследований не предусматривал прямого сравне�

ния прегабалина с альтернативными вариантами терапии

ГТР. Под сравнением имеется в виду сопоставление эф�

фектов относительно плацебо. Эффективность оценива�

ли суммой баллов по шкале тревоги Гамильтона (HAM�A).

В результате по сравнению с группами плацебо лечение

прегабалином в дозах 150�600 мг/сут (как фиксированны�

ми дозами, так и при гибком дозировании) приводило

к статистически достоверной редукции симптомов ГТР

по шкале HAM�A во всех испытаниях. Исключением ста�

ло одно исследование (Feltner D.E., 2003), в котором на

фиксированной дозе 150 мг улучшение не достигло ста�

тистической достоверности. По вторичным критериям

эффективности (психические и соматические подшкалы

HAM�A, процент ответа на терапию по HAM�A и опро�

снику общего клинического впечатления CGI�I) терапия

прегабалином также достоверно превосходила плацебо.

Прегабалин продемонстрировал дозозависимый анксио�

литический эффект, плато которого наблюдалось при

достижении дозы 300 мг/сут по данным обощенного ана�

лиза шести исследований (Lydiard R.B., 2010) с фиксиро�

ванными дозами (общее количество пациентов на прега�

балине – 1149, в группах плацебо – 484). По данным дру�

гого анализа пяти исследований (Boschen M.J., 2012), пи�

ковый эффект прегабалина в отношении психических

симптомов тревоги достигается на дозе примерно

400 мг/сут, а повышение суточной дозы до 600 мг не со�

провождается дальнейшим усилением анксиолитическо�

го действия, хотя влияние на соматические проявления

ГТР усиливалось.

Что касается быстроты купирования тревоги, то все до�

зы прегабалина ассоциировались с достоверным улучше�

нием общих оценок по HAM�A уже после первой недели

лечения. По результатам обобщенных анализов пяти ис�

следований (Montgomery S.A., 2003) улучшение на 30% по

HAM�A на первой неделе наблюдалось у 44�54% пациен�

тов, которые получали прегабалин по сравнению с 29�

30% пациентов группы плацебо.

В дополнительных анализах учитывались такие факто�

ры, как тяжесть ГТР (включая пациентов с исходными

оценками по HAM�A ≥26), возраст, пол пациентов

(Pollack M., 2004), сопутствующие симптомы депрессии

(Pollack M., 2003), инсомния (Montgomery S.A., 2009) и

желудочно�кишечные расстройства (Stein D.J., 2009).

На эффективность прегабалина эти факторы не влияли,

во всех перечисленных подгруппах преимущества прега�

балина перед плацебо оставались статистически досто�

верными. Более того, на фоне терапии прегабалином

уменьшались симптомы коморбидных расстройств.

Сравнение с бензодиазепинами
По данным краткосрочных исследований, анксиолити�

ческий эффект прегабалина в дозах 300�600 мг/сут отно�

сительно плацебо был сопоставим с эффектом алпразола�

ма в дозе 1,5 мг/сут (Rickels K., 2005) и лоразепама в дозе

6 мг/сут (Pande A.C., 2003; Feltner D.E., 2003; Pande A.C.,

2000). Обобщенный анализ шести исследований (Lydi�

ard R.B., 2010) показал, что терапия прегабалином в дозах

300�450 мг/сут достоверно улучшала 13 из 14 показателей

шкалы HAM�A (все, кроме интеллекта), в то время как те�

рапия бензодиазепинами влияла только на пять показате�

лей: тревожное поведение, напряженность, инсомнию,

а также соматические – мышечные и сердечно�сосудис�

тые проявления тревоги.

Сравнение с венлафаксином
По данным двух краткосрочных исследований, прегаба�

лин проявлял сопоставимую с венлафаксином анксиоли�

тическую активность. В одном исследовании применялась

обычная форма венлафаксина (Montgomery S.A., 2006),

в другом – пролонгированная форма XR (Kasper S., 2009).

Эффект прегабалина наступал раньше, чем эффект обеих

лекарственных форм венлафаксина. Ретроспективный

анализ показал, что прегабалин в дозах 400 и 600 мг/сут

достоверно превосходит венлафаксин немедленного вы�

свобождения по улучшению общего балла HAM�A после

первой недели терапии. Как и венлафаксин, прегабалин

эффективно влиял на вторичную депрессию, которая

оценивалась по шкале Гамильтона  (HAM�D) и госпиталь�

ной шкале тревоги и депрессии (HADS).

Прегабалин в качестве дополнительной терапии ГТР
В это исследование включали пациентов с недостаточ�

ным ответом на терапию эсциталопрамом, пароксетином

или венлафаксином XR (Rickels K., 2012). Их рандомизи�

ровали в двойную слепую фазу к приему прегабалина

с гибким дозированием (150�600 мг/сут) или плацебо в те�

чение 8 нед дополнительно к СИОЗС или ИОЗСН, кото�

рые они уже принимали. Исходные оценки по HAM�A

в обеих группах составляли в среднем 21 балл. В результа�

те комбинированная терапия прегабалином и антидеп�

рессантами достоверно улучшала оценки по HAM�A

в сравнении с группой плацебо + антидепрессант (рис. 1).

Частота ответа на терапию по критериям шкалы HAM�A

составила 47,5 против 35,2% соответственно (p=0,015), по

критериям CGI�S – 43,8 против 31,8% (p=0,01). Преиму�

щества комбинированной терапии достигли статисти�

ческой достоверности уже после первой недели. На фоне

терапии прегабалином и антидепрессантами быстрее дос�

тигалась ремиссия ГТР, которая определялась как ≥50%

уменьшение оценок по HAM�A; межгрупповые различия

составили в среднем одну неделю.

Переключение на прегабалин после длительного приема
бензодиазепинов

Для участия в этом исследовании отбирали пациен�

тов, которые принимали бензодиазепины от 8 до 52 нед

(Hadley S.J., 2012). Сначала их включили в открытую

2�недельную стабилизирующую фазу для приема алпра�

золама, а затем рандомизировали в двойную слепую фа�

зу длительностью 12 нед к приему прегабалина с гибким

дозированием (150�600 мг/сут) или плацебо. При этом

алпразолам постепенно отменяли, уменьшая дозу на

25% за нед.

Оценивали количество пациентов, у которых не потре�

бовалось возобновление приема бензодиазепинов за

оставшиеся недели двойной слепой фазы («бездиазепи�

новая фаза»). Также регистрировали тяжесть синдрома

отмены по 20�пунктовой шкале Physician Withdrawal

Checklist (PWC�20), шкале тяжести по общему клиничес�

кому впечатлению врачей (Clinical Global Impression�

Severity – CGI�S) и шкале улучшения по общему впечат�

лению пациентов (Patient Global Impression�Improvement

scale – PGI�I).

Только 30 из 56 (53,6%) пациентов группы прегабалина

и 19 из 50 (38,0%) группы плацебо завершили участие

в исследовании, остальные досрочно выбыли. Это снизи�

ло статистическую мощность исследования и не позволи�

ло оценить достоверность различий между группами, хо�

тя в группе прегабалина количество пациентов, которые

полностью откзались от приема бензодиазепинов, было

больше, чем в группе плацебо: 54,4 против 37,0%. Однако

при этом прегабалин достоверно облегчал синдром отме�

ны бензодиазепинов. Например, сразу после отмены алп�

разолама оценки по PWC составили 6,8 против 12,6

в группе плацебо; на 6�й нед «бездиазепиновой фазы» –

2,4 против 5,5. Кроме того, переключение на прегабалин

ассоциировалось с достоверной редукцией симптомов

тревоги по сравнению с плацебо, а также с достоверным

улучшением по всем шкалам CGI.

Терапевтическая эффективность при ГТР:
данные краткосрочных исследований

Фармакокинетика 

Механизм 
анксиолитического действия

Генерализованное тревожное расстройство (ГТР)
характеризуется чрезмерным беспокойством,
симптомами повышенной возбудимости и
необъяснимой тревогой, которые продолжаются
в течение нескольких месяцев. Тревога
сопровождается соматическими жалобами, такими
как мышечное напряжение, дрожь,
абдоминальный дискомфорт, потливость, тошнота
и др. (Katzman M.A., 2009). ГТР широко
распространено и является актуальной
клинической проблемой. Существующие подходы
к лечению включают психотерапию (наиболее
изученной и широко применяемой является
когнитивно&поведенческая модальность), а также
фармакотерапию. Согласно последним
рекомендациям Всемирной федерации обществ
биологической психиатрии (Bandelow B. et al.,
2008; Bandelow B. et al., 2012) средствами первой
линии ГТР являются селективные ингибиторы
обратного захвата серотонина (СИОЗС – например,
эсциталопрам, пароксетин, сертралин), ингибиторы
обратного захвата серотонина и норадреналина
(ИОЗСН – например, венлафаксин и дулоксетин)
и габапентиноид прегабалин (Лирика®).
В Европейском союзе данное показание
для прегабалина одобрено с 2006 г. (Both C., 2014).
В обзоре обобщен клинический опыт применения
прегабалина у взрослых пациентов с ГТР.

J.E. Frampton, Новая Зеландия
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Прегабалин 150&600 мг/сут +
СИОЗС/ИОЗСН (n=180)
Плацебо + СИОЗС/ИОЗСН
(n=176)

Рис. 1. Краткосрочная эффективность адъювантной терапии ГТР
прегабалином в исследовании Rickels K. и соавт. (2012). Средняя
динамика общих оценок по шкале тревоги Гамильтона (HAM&A).

Продолжение на стр. 4.
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Долгосрочная эффективность монотерапии прегабали�

ном при ГТР изучалась в двух рандомизированных двой�

ных слепых многоцентровых исследованиях длительнос�

тью 6 мес с плацебо�контролем или в сравнении с други�

ми препаратами, а также в одном однолетнем открытом

исследовании безопасности.

Целью одного исследования было оценить эффектив�

ность прегабалина в профилактике рецидивов ГТР у па�

циентов, которые ответили на краткосрочную терапию

(Feltner D., 2008). Во втором исследовании изучалась эф�

фективность поддерживающей терапии прегабалином,

а также безопасность отмены этого препарата после ко�

роткого или длительного курсов лечения (Kasper S., 2014).

В открытое исследование безопасности (Montgomery S.,

2013) включали пациентов, которые завершили участие

в одном из краткосрочных исследований эффективности

монотерапии прегабалином.

Профилактика рецидивов ГТР
Пациентов, которые ответили на терапию фиксирован�

ной дозой прегабалина 450 мг/сут в 8�недельную откры�

тую фазу исследования (оценка по HAM�A ≤11 баллов,

редукция ≥50%), рандомизировали к продолжению при�

ема прегабалина в той же дозе или плацебо в двойном сле�

пом режиме курсом до 6 мес или до момента возврата

симптомов тревоги (Feltner D., 2008).

В результате прегабалин существенно продлевал пери�

од до рецидива по сравнению с плацебо (p<0,0001).

По окончании 6�месячной двойной слепой фазы крите�

риям рецидива соответствовали 71 из 168 (42,3%) пациен�

тов группы прегабалина и 111 из 168 (65,3%) пациентов

группы плацебо. Рецидив наблюдался у 25% пациентов,

получавших прегабалин, на 25�й день. Такая же частота

рецидивов отмечалась в группе плацебо уже на 14�й день,

а на 23�й день возврат симптомов испытывал каждый вто�

рой пациент.

В ходе 6�месячной терапии прегабалином поддержива�

лось улучшение, достигнутое в открытую фазу исследова�

ния, чего не наблюдалось в группе плацебо. Общая оцен�

ка по HAM�A с исходной – 25,3 балла уменьшилась до 5,9

после окрытой терапии прегабалином и составила 7,2 на

момент последнего визита в двойную слепую фазу. В груп�

пе плацебо средняя оценка по HAM�A на момент послед�

него визита в двойную слепую фазу составила 11,8 балла

(p=0,0001 между группами). Похожей была динамика

оценок сопутствующей депрессии по шкале HAM�D: 14,7

– исходно; 4,8 – после открытой терапии прегабалином и

6,0 – после двойной слепой фазы по сравнению с 8,7

в группе плацебо (p<0,0002).

Поддерживающая терапия и эффекты отмены
прегабалина

В этом исследовании предусматривалось два последо�

вательных 12�недельных курса лечения ГТР у пациентов

со средними исходными оценками по шале HAM�A

25 баллов (Kasper S., 2014). В начале первого периода 615

пациентов рандомизировали к приему прегабалина с гиб�

ким дозированием от 150 до 600 мг/сут или лоразепама

в дозе 3�4 мг/сут в течение 6 нед. Пациенты, которые от�

ветили на терапию, продолжали прием препаратов еще

6 нед, не ответившие – исключались из исследования.

В начале второго периода оставшихся пациентов рандо�

мизировали к продолжению терапии прегабалином или

лоразепамом (75%) или к приему плацебо (25%). У паци�

ентов, которых переводили на плацебо, а также у тех, кто

завершил оба курса лечения активными препаратами,

осуществлялась постепенная отмена терапии в течение

одной недели в двойном слепом режиме. Сразу после от�

мены и через неделю проводились повторные обследова�

ния. Первичным критерием эффективности служила ди�

намика общих оценок по HAM�A.

Как низкие (150�300 мг/сут), так и высокие (450�

600 мг/сут) дозы прегабалина ассоциировались с сущест�

венным улучшением состояния пациентов по окончании

первого курса терапии, и это улучшение поддерживалось

в ходе второго курса (рис. 2).

В группе лоразепама получены сопоставимые результа�

ты, но статистическое сравнение межгрупповых различий

не проводилось.

Контроль симптомов тревоги сохранялся у пациентов,

которых переводили после первого 12�недельного курса

прегабалина или лоразепама на прием плацебо в следую�

щие 12 нед. Средние изменения оценок по HAM�A

от исходных до 24 нед терапии составили �14,9 балла

у пациентов, которым отменяли низкие дозы прегабали�

на (n=37), �17,5 балла после отмены высоких доз прега�

балина (n=37) и �17,5 балла после отмены лоразепама.

Таким образом, стабильное купирование тревожного

расстройства сохранялось независимо от того, получали

пациенты два курса терапии прегабалином (или лоразепа�

мом) или один курс с постепенной отменой препарата.

В однолетнем открытом исследовании безопасности

(Montgomery S., 2013) пациенты с ГТР (n=330) отметили

существенное улучшение своего состояния на фоне при�

ема прегабалина с гибким дозированием (150�600 мг/сут).

Средние оценки по шкале CGI�S составили 3,6 – исход�

но; 2,5 – на 17�й нед и 2,3 – на 51�й нед наблюдения.

Краткосрочная терапия прегабалином в дозах

150�600 мг/сут в целом хорошо переносилась пациента�

ми. Побочные эффекты в основном были умеренно выра�

женными и транзиторными, прекращались через 2�3 нед

после начала лечения (Montgomery S.A., 2010).

Наиболее характерными побочными эффектами были

головокружение и сонливость, которые регистрировались

достоверно чаще в группах прегабалина, чем в группах

плацебо. Эти явления также были наиболее частыми из

выраженных побочных эффектов (головокружение испы�

тывали 2,3% пациентов, сонливость – 2,6%) и причин от�

мены препарата. Вместе с тем, по результатам обобщен�

ного анализа шести краткосрочных исследований

(Lydiard R.B., 2010) частота отмены терапии по причине

побочных эффектов была намного ниже в группах прега�

балина (от 6,2% на дозе 150 мг/сут до 18,0% на максималь�

ной дозе 600 мг/сут), чем у пациентов, которые принима�

ли бензодиазепины (28,1%).

В исследованиях с венлафаксином в качестве препара�

та сравнения сонливость и головокружение чаще наблю�

дались в группе прегабалина, но тошноту испытывали

больше пациентов, принимавших антидепрессант

(Kasper S., 2009). Частота серьезных побочных эффектов

при терапии прегабалином статистически не превышала

таковую в группе плацебо (9,1 против 7,8%), а в группе

венлафаксина XR была достоверно выше (20,0 против

7,8%; p=0,002). Прегабалин в дозе 400 мг/сут реже отме�

няли по причине плохой переносимости, чем венлафак�

син IR в дозе 75 мг/сут: 6,2 против 20,4%; p<0,01 (Mont�

gomery S.A., 2006).

В долгосрочных исследованиях не отмечалось каких�

либо клинически значимых отклонений жизненно важ�

ных функций и лабораторных показателей на фоне при�

ема прегабалина пациентами с ГТР (Feltner D., 2008;

Kasper S., 2014; Montgomery S., 2013).

Специфическим дозозависимым эффектом прегабали�

на является увеличение массы тела (Boehm G., 2014;

Cabrera J., 2012). По данным обобщенного анализа шести

краткосрочных исследований набор веса отмечался у

3,7% пациентов группы прегабалина и 1,2% в группе пла�

цебо (Montgomery S., 2010; Boehm G., 2014). Среднее от�

клонение от исходной массы тела составило +1,4 кг про�

тив +0,4 кг соответственно. Клинически значимый набор

веса (+7% от исходного) зарегистрировали у 4,0 и 1,4%

пациентов соответственно.

Аддиктивный потенциал прегабалина низкий, препа�

рат не вызывает эйфории (Schwan S., 2010; Filipetto F.A.,

2010; Chalabianloo F., 2009). При постепенной отмене пре�

парата (снижении дозы в течение одной недели) даже по�

сле 6�месячного курса лечения риск физической зависи�

мости, синдрома отмены или рикошетной тревоги мини�

мален (Montgomery S.A., 2006).

Рекомендованные дозы прегабалина для лечения ГТР

у взрослых – от 150 до 600 мг/сут в два или три приема.

Согласно Европейскому резюме характеристик прегаба�

лина начальная доза для терапии тревоги составляет

150 мг. Каждую неделю дозу можно повышать на 150 мг до

достижения максимальной, ориентируясь на индивиду�

альный терапевтический ответ и переносимость. Соглас�

но недавно опубликованным результатам анализа клини�

ческого опыта применения прегабалина в повседневной

практике хороший ответ на краткосрочную терапию до�

стигается даже при назначении доз 150�300 мг/сут

(Kasper S., 2014). Возможность двухразового приема

вместо трехразового является дополнительной возмож�

ностью повысить комплаенс.

У пациентов с нарушением функции почек суточную

дозу следует уменьшить в зависимости от значений кли�

ренса креатинина. Согласно Европейскому резюме харак�

теристик прегабалина пациенты на гемодиализе должны

кроме ежедневной дозы получать дополнительную дозу

однократно после каждой 4�часовой процедуры гемодиа�

лиза.

Обобщая представленные выше характеристики и до�

казательную базу прегабалина, следует отметить, что этот

препарат совмещает анксиолитические свойства, прису�

щие бензодиазепинам и СИОЗС/ИОЗСН, но при этом

для него не характерны недостатки перечисленных клас�

сов при длительной терапии. Выбор прегабалина среди

прочих анксиолитиков может быть предпочтительным

в следующих клинических ситуациях (Montgomery S.,

2010):

– при наличии инсомнии, желудочно�кишечных или

других соматических симптомов тревоги;

– при наличии коморбидных болевых синдромов;

– при обеспокоенности пациента по поводу возмож�

ных нарушений сексуальной функции;

– во избежание нежелательных лекарственных взаимо�

действий;

– у пациентов с когнитивными или психомоторными

нарушениями, вызванными предыдущей терапией;

– при прогнозируемом высоком риске физической за�

висимости и/или синдрома отмены после приема альтер�

нативных анксиолитиков.
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Рис. 2. Сравнительная эффективность прегабалина и лоразепама
при ГТР. Средняя динамика по шкале HAM&A от исходных оценок

до 12&й и 24&й нед двойной слепой фазы исследования
(Kasper S., 2014).
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• Эффективность и хорошая переносимость продемонстрированы в многочисленных краткосрочных и долгосроч�
ных исследованиях у пациентов с умеренным и тяжелым ГТР.

• Анксиолитический эффект наступает быстрее, чем у СИОЗС и ИОЗСН.
• Широкий спектр активности в отношении как психических, так и соматических симптомов ГТР.
• Эффективен в том числе у пациентов пожилого возраста.
• Низкий потенциал взаимодействий с другими лекарствами.
• Низкий риск злоупотребления.
• Минимальный риск симптомов отмены и рикошетной тревоги при постепенной отмене в течение одной недели.
• Сексуальная дисфункция не является значимым побочным эффектом, в отличие от СИИЗ и ИОЗСН.

Прегабалин при ГТР: краткое резюме
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