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NajważNiejsze
Pregabalina może być stosowana alternatywnie do benzodiazepin i  leków przeciw- 
depresyjnych w leczeniu zaburzeń lękowych. 

HigHligHts
Pregabalin can be considered as an alternative to benzodiazepines and antidepres-
sants for anxiety treatment. 
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StreSzczenie
Pregabalina jest stosowana w leczeniu: uogólnionych zaburzeń lękowych (GAD, gene-
ralized anxiety disorder), fibromialgii, epilepsji (w skojarzonej terapii napadów częścio-
wych) i bólu neuropatycznego. Pozarejestracyjne zastosowania pregabaliny obejmują:  
lęk społeczny, zespół abstynencyjny po alkoholu lub benzodiazepinach, zespół nie-
spokojnych nóg oraz migreny. Lek umożliwia zmniejszenie wykorzystania opioidów 
w  różnych zespołach bólowych. Pregabalina może być stosowana alternatywnie do 
benzodiazepin i  leków przeciwdepresyjnych w terapii zaburzeń lękowych. Stała się 
podstawowym lekiem przeciwlękowym w terapii lekoopornych przypadków zaburzeń 
lękowych. 
słowa kluczowe: pregabalina, lęk uogólniony

AbStrAct
Pregabalin is a medication used to treat generalized anxiety disorder (GAD), fibromyal-
gia, epilepsy (as an add-on therapy for partial seizures), and neuropathic pain syn- 
dromes. Some off-label uses of pregabalin include social anxiety disorder, alcohol or 
benzodiazepine withdrawal, restless leg syndrome, and migraines. It may decrease the 
use of opioids in various pain syndromes. Pregabalin can be considered as an alterna-
tive to benzodiazepines and antidepressants for anxiolytic treatment. It has become 
a major treatment for treatment-refractory anxiety in Europe. 
Key words: pregabalin, generalized anxiety disorder
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PregAbALinA. czym jeSt i jAK dziAłA?
Pregabalina to analog kwasu γ-aminomasłowego (GABA, 
gamma-aminobutyric acid), chociaż jej faktyczne działa-
nie nie wiąże się z  systemem GABA. Jest klasyfikowana 
jako lek przeciwpadaczkowy, ale równocześnie jeden 
z  najpopularniejszych współcześnie środków do zwal-
czania bólów neuropatycznych i  terapii lęku uogólnio-
nego. 

Istotą działania pregabaliny jest modyfikacja aktywności 
białka α2δ. Decyduje ono, jak wiele kanałów wapniowych 
będzie aktywnych w szczelinie synaptycznej. Transmisja 
sygnałów między neuronami odbywa się właśnie po-
przez uruchomienie tych kanałów. Zarówno liczba, jak 
i  aktywność kanałów zależą od białka α2δ. Pregabalina 
z  tego powodu jest uważana za lek otwierający nową 
generację farmaceutyków, regulującą funkcje psychicz-
ne [1]. Ogranicza ona dopływ wapnia przez kanały i  re-
dukuje/stabilizuje wydzielanie substancji do szczeliny 
synaptycznej.

Warto podkreślić, że pregabalina nie łączy się z recepto-
rami GABA, benzodiazepinowymi czy opioidowymi. Tym 
samym w przypadku jej stosowania nie występuje ryzy-
ko związane z wymienionymi szlakami. 

W  warunkach eksperymentów z  wykorzystaniem funk-
cjonalnego obrazowania metodą rezonansu magnetycz-
nego (fMRI, functional magnetic resonance imaging), gdy 
bodźcami były twarze ludzkie, zbadano również działa-
nie psychoneurofizjologiczne pregabaliny. Okazało się, 
że lek ma zdolność redukowania pobudzenia jąder mi-
gdałowatych i wyspy w odniesieniu do twarzy wyrażają-
cych lęk i złość, przy czym efekt jest zauważalny już przy 
niższych dawkach (50 mg) [2]. Podobne działanie wyka-
zują benzodiazepiny i  leki z grupy selektywnych inhibi-
torów zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI, selective 
serotonin reuptake inhibitor).

Farmakokinetyka pregabaliny przynosi znaczące ko-
rzyści w praktyce klinicznej. Tylko w niewielkim stopniu 
wchłanianie leku spowalniają posiłki, co jednak i tak jest 
nieistotne dla końcowego efektu klinicznego. Wiązanie 
z białkami osocza zachodzi w ograniczonym zakresie. In-
terakcje lekowe praktycznie nie występują. Ponadto cała 
pregabalina jest wydalana z moczem w postaci niezmie-
nionej metabolicznie.

główne (zArejeStrOwAne) 
wSKAzAniA dO StOSOwAniA 
PregAbALiny
Pregabalina w Unii Europejskiej została pierwszy raz za-
rejestrowana w 2004 r. [3], a w USA – w 2005 r. [4]. Obec-
nie cztery główne wskazania do stosowania leku to: 
1. zespół lęku uogólnionego (GAD, generalized anxie-

ty disorder). 
2. Padaczka. U  dorosłych w skojarzonym leczeniu na-

padów częściowych, które są wtórnie uogólnione lub 
nie.

3. Fibromialgia.
4. Bóle neuropatyczne:

•	 peryferyjne	neuropatie
– neuralgia poopryszczkowa
– neuralgia cukrzycowa

•	 ośrodkowe	neuropatie
– bóle po urazie kręgosłupa. 

W  poszczególnych krajach i  w  odniesieniu do konkret-
nych preparatów mogą występować  różne kombinacje 
tych rejestracji i refundacji. 

znAczenie w PrAKtyce KLinicznej

zespół lęku uogólnionego
Pregabalina pozwala na zastąpienie w  farmakoterapii 
GAD środków przeciwdepresyjnych (SSRI, inhibitorów 
zwrotnego wychwytu serotoniny i  noradrenaliny [SNRI 
serotonin norepinephrine reuptake inhibitor]) oraz ben-
zodiazepin. Tym pierwszym zarzuca się opóźniony po-
czątek działania i ograniczoną skuteczność w lęku uogól-
nionym, natomiast skuteczność drugich maleje z czasem, 
a stosowanie wiąże się z istotnym ryzykiem uzależnienia.

W przeglądzie badań pregabaliny w leczeniu GAD pod-
kreślono, że efekt terapeutyczny pojawia się ≤ 1 tygo-
dnia i  jest to zasługa szczególnego biochemicznie me-
chanizmu leku, obejmującego przeciwdziałanie obja-
wom zarówno psychicznym, jak i somatycznym GAD [5]. 
Podkreślono, że skuteczność pregabaliny nie zmniejsza 
się w  przypadku, gdy GAD towarzyszą: zaburzenia snu, 
objawy subdepresji czy zaburzenia żołądkowo-jelitowe. 
Przeciwnie, lek koryguje te dodatkowe objawy. Efekt 
wczesnej poprawy utrzymuje się w trakcie dalszego le-
czenia [5].

W  przypadku niepełnej odpowiedzi na leczenie GAD 
możliwe jest też dodanie pregabaliny do terapii lekami 
przeciwdepresyjnymi SSRI/SNRI (augmentacja) [6].
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Wziąwszy pod uwagę wszystkie cechy leku, Światowa 
Federacja Towarzystw Psychiatrii Biologicznej klasyfikuje 
pregabalinę jako lek pierwszego rzutu w terapii lęku [5].

Istnieją dane na temat wysokiej skuteczności pregabali-
ny w przypadkach lęku z objawami depresyjnymi [7]. To 
ważne, ponieważ objawy lęku i depresji często współist-
nieją (współchorobowość) w zespole lęku uogólnionego, 
a  z  czasem, po latach, jedne objawy (lęk) są coraz bar-
dziej zastępowane drugimi (depresja). Skuteczność prze-
ciwdepresyjna pregabaliny zaznacza się już przy daw-
kowaniu 150 mg/24 h, ale najwyższa jest przy 300–450 
mg/24 h. Warto przypomnieć, że jeszcze przed rejestra-
cją wyrażano nadzieję, że pregabalina stanie się lekiem 
przeciwdepresyjnym nowej klasy, chociaż odpowiednich 
badań przedrejestracyjnych ostatecznie nie przeprowa-
dzono.

bóle neuropatyczne
Pregabalina i gabapentyna są uważane za leki z wyboru 
(I linii) w  różnych postaciach bólów neuropatycznych, 
praktycznie niezależnie od ich przyczyny [8], a  więc 
nie tylko w  cukrzycy czy infekcji opryszczkowej. Warto 
podkreślić, że wiele zaburzeń psychicznych, takich jak 
lęk i  depresja, przebiega z  nasilonymi dolegliwościami 
bólowymi czy pseudobólowymi, a obie grupy schorzeń 
(zaburzenia bólowe i zaburzenia psychiczne) wzajemnie 
się nasilają. Podanie pregabaliny jest więc podwójnie ce-
lowe. 

Około 2,4% populacji ogólnej cierpi na różnego rodzaju 
neuropatie [8]. Szczególnie narażona jest subpopulacja 
chorych na cukrzycę, w której neuropatie bólowe zdarza-
ją się u 25% pacjentów [8]. Podobnie u 25% osób z infek-
cjami wirusem Varicella zoster rozwijają się przewlekłe, 
neuropatyczne zespoły bólowe [9].

Czasem porównuje się pregabalinę z gabapentyną. Pre-
gabalina ma jednak wyższą skuteczność przeciwbólową, 
rosnącą proporcjonalnie do wzrostu dawki, natomiast 
skuteczność gabapentyny nie wydaje się rosnąć w  naj-
wyższych dawkach [10]. Istnieje możliwość zamiany 
gabapentyny na pregabalinę, zwykle z  korzyścią obej-
mującą zarówno wzrost skuteczności, jak i spadek liczby 
działań niepożądanych.

Należy podkreślić, że pregabalina ma własny, na tyle zna-
czący klinicznie potencjał przeciwbólowy, że jest możliwe 
zastępowanie nią opioidów w  przebiegu terapii analge-
tycznej w sytuacji oporności na leczenie opioidami [11].

Fibromialgia
Pregabalina należy do wąskiej grupy leków mających 
rejestrację w tym wskazaniu, obok duloksetyny i milna-
cipranu. O  ile jednak dwa ostatnie leki należą do anty-
depresantów, o tyle pregabalina daje możliwość urucho-
mienia alternatywnego mechanizmu farmakoterapii. Do 
2016 r. przeprowadzono 5 badań randomizowanych i 2 
badania kontynuowane pregabaliny w fibromialgii [12]. 
Potwierdziły one skuteczność pregabaliny, możliwość 
poprawienia jakości snu, funkcjonowania, jakości życia 
i produktywności w pracy pod wpływem leczenia. 

Padaczka
W leczeniu skojarzonym przy zastosowaniu pregabaliny 
w dawce 600 mg/24 h połowa pacjentów z lekooporną 
padaczką uzyskała co najmniej 50-procentową redukcję 
liczby napadów [13]. Wynik ten osiągnięto przy bardzo 
dobrej tolerancji. Podawanie leku 3 razy na dobę było tyl-
ko nieznacznie bardziej skuteczne niż podawanie 2 razy 
na dobę. 

Warto pamiętać, że w  przebiegu epilepsji często wy-
stępują objawy lęku i  depresji, a  ryzyko zachowań sa-
mobójczych jest wysokie. Pregabalinę uważa się za lek 
z wyboru w przypadku wystąpienia zaburzeń lękowych 
i/lub depresyjnych w przebiegu padaczki [14]. Współwy-
stępowanie GAD i padaczki zawsze powinno skłaniać do 
jej zastosowania [15].

Niezależnie od rozpoznania FDA rekomenduje rozpoczy-
nanie terapii pregabaliną od dawki 150 mg/24 h.

POzArejeStrAcyjne zAStOSOwAniA 
PregAbALiny
Pregabalina to lek stosunkowo nowy. Jego zastosowania 
nadal są poszerzane. Pozarejestracyjne wskazania prega-
baliny obejmują m.in. lęk społeczny, zespoły abstynen-
cyjne po alkoholu i benzodiazepinach, zespół niespokoj-
nych nóg oraz migreny.

Lęk społeczny (fobia społeczna)
W dużym, randomizowanym badaniu z wykorzystaniem 
placebo wykazano skuteczność pregabaliny w  terapii 
lęku społecznego [16]. Istotna różnica wystąpiła przy za-
stosowaniu 600 mg/24 h, ale nie niższych dawek. Popra-
wę osiągnięto już w pierwszym tygodniu leczenia i utrzy-
mywała się ona przez 11 tygodni. 
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Można rozważać zastosowanie pregabaliny jako dodatku 
do terapii lekami SSRI/SNRI w takich stanach jak zespół 
obsesyjno-kompulsyjny (OCD, obsessive-compulsive 
disorder) lub zespół stresu pourazowego (PTSD, post-
traumatic stress disorder) [15].

Pregabalina może być wykorzystywana w  leczeniu ze-
społu niespokojnych nóg. Na poparcie tego wskazania 
przeprowadzono 5 prób klinicznych, które zakończyły się 
powodzeniem [17]. W zespole niespokojnych nóg możli-
we jest wykorzystanie pregabaliny zarówno w monote-
rapii, jak i w augmentacji [17].

Wielokrotnie próbowano wykorzystać pregabalinę w 
terapii uzależnienia od alkoholu i  uzależnienia od ben-
zodiazepin [18]. Wyniki leczenia zespołów abstynencyj-
nych nie są na razie przekonujące, natomiast uzyskano 
korzystne rezultaty w przeciwdziałaniu nawrotom przyj-
mowania benzodiazepin i/lub alkoholu. Ponadto opisa-
no przerwanie ciągu u  osoby z  uzależnieniem opiato-
wym z nasilonymi objawami abstynencyjnymi przy uży-
ciu pregabaliny [19].

Pregabalina jest z  powodzeniem stosowana w  terapii, 
w tym w profilaktyce, różnych postaci migreny [20, 21].  

Na koniec tego przeglądu warto przytoczyć listę wska-
zań psychiatrycznych, które są wymieniane jako możliwe 
do stosowania pregabaliny ze względu na jej szczególny 
mechanizm działania [22]: zaburzenia depresyjne, zabu-
rzenia lękowe, uzależnienia, psychozy międzynapadowe, 
zaburzenia snu, niespecyficzne dolegliwości somatycz-
ne, choroby neurodegeneracyjne oraz zaburzenie dwu-
biegunowe. 

dziAłAniA niePOżądAne
W  przeglądach badań podkreśla się, że intensywność 
działań niepożądanych u  pacjentów stosujących pre-
gabalinę jest ograniczona, są one łagodne lub najwyżej 
umiarkowane i zwykle zmniejszają się w czasie, bez za-
grożenia dla życia [12]. Najczęstszymi przyczynami od-
stawienia pregabaliny, a  także w  ogóle najczęstszymi 
działaniami niepożądanymi, są zawroty głowy i senność 
[4, 5]. Rzadziej występują: obrzęki kończyn, bóle głowy 
i  wzrost masy ciała. Możliwe są mało specyficzne dzia-
łania niepożądane zlokalizowane w  różnych układach, 
głównie pokarmowym i nerwowym. 

Ryzyko uzależnienia jest minimalne, jeżeli lek stosuje 
się w  dawkach terapeutycznych. Praktycznie, o  ile od-

stawia się lek w okresie dłuższym niż tydzień, co zaleca 
FDA [4], nie występują działania niepożądane [5]. 

POdSumOwAnie
Pregabalina to ikona leków neuropsychiatrycznych. 
Część jej zastosowań to wskazania ściśle neurologiczne, 
a część – psychiatryczne. 

Pregabalina jest w  warunkach polskich nowym lekiem, 
mającym wysoką skuteczność przy względnie niewiel-
kim ryzyku wywołania działań niepożądanych. 

Najważniejszym wskazaniem do stosowania pregabali-
ny w psychiatrii są zaburzenia lękowe, zwłaszcza zespół 
lęku uogólnionego. Kiedy podaje się pregabalinę w tym 
wskazaniu, zyskuje się szybsze i skuteczniejsze działanie 
niż przy podawaniu leków przeciwdepresyjnych, a rów-
nocześnie unika się ryzyka uzależnienia, które występuje 
przy terapii benzodiazepinami. 

Zastosowania typowo neurologiczne pregabaliny obej-
mują częściowe napady padaczkowe oraz wszelkiego ro-
dzaju bóle neuropatyczne. Pregabalina posiada ponadto 
unikalną rejestrację w fibromialgii.
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