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Grupa Robocza powotana przez Konsultanta Krajowego w dziedzinie psychiatrii
dla opracowania Standardow Leczenia w Psychiatrii

1. Wstep

Stosowanie odpowiednich procedur terapeutycznych oparte jest na co najmniej
kilku przestankach:

e  postepie wiedzy w zakresie zasad leczenia,
e  postepie wiedzy w zakresie sposobow leczenia (metod terapeutycznych),
o  doswiadczeniu klinicznym.

Jest rzecza oczywistg, ze wszelkiego typu zasady postgpowania terapeutycznego
muszg opiera¢ si¢ na postepie wiedzy, gdyz postep ten warunkuje mozliwosé do-
stosowania zasad terapii do coraz nowszych informacji o genezie i podtozu chordb
i zaburzen.

W odniesieniu do wigkszo$ci dziedzin medycyny powinno si¢ przestrzega¢ pew-
nych zasad postgpowania terapeutycznego, gdyz zapewnia to optymalne warunki
leczenia, a w sumie pozwala na najbardziej odpowiednig opieke nad chorym. Dlatego
tak wazne jest opracowanie zasad postepowania terapeutycznego w roznych sytuacjach
klinicznych, a jednoczes$nie w miare state ich aktualizowanie.

W psychiatrii od lat jestesmy $wiadkami tworzenia, publikowania i modyfiko-
wania zasad postepowania terapeutycznego w odniesieniu do szeregu grup zaburzen
psychicznych. Zasady takie, zwane standardami terapii, algorytmami postepowania
terapeutycznego, wskazowkami lub zaleceniami, maja na celu z jednej strony ujed-
nolicenie zasad leczenia, z drugiej za§ — wypracowanie sposobu postepowania, ktory
mozna uzna¢ za wlasciwy w danej sytuacji klinicznej. Dlatego wydaje sig, ze okres$lenie
»standardy leczenia” najtrafniej oddaje istote problemu. Jezeli bowiem za ,,standard”
uznamy ogoélnie przyjeta zasade rutynowego postgpowania w pewnej okreslonej sytu-
acji klinicznej, mozemy przyjaé, ze wlasnie 6w ,,standard” zakresla ramy wlasciwego
(odpowiedniego, uzasadnionego) postepowania.
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Tak rozumiane ,,standardy leczenia” powinny stanowi¢ wzor, do ktérego odnosi si¢
sposob leczenia okreslonej choroby, grupy chorob czy rodzaju zaburzen psychicznych.

Wychodzac z zalozenia, ze niewiele 0sob profesjonalnie zajmujacych si¢ opieka
nad osobami z zaburzeniami psychicznymi kwestionowa¢ moze zasadno$¢ opraco-
wania ,,standardow leczenia” w psychiatrii, jak i podawa¢ w watpliwo$¢ praktyczna
przydatno$¢ takich standardow w codziennej pracy, podjeto probe opracowania sze-
regu standardoéw leczenia najwazniejszych i najczestszych chorob (lub grup schorzen,
zaburzen) w psychiatrii w warunkach polskich. Nie oznacza to wcale, ze takich prob
nie podejmowano w przesztosci. W pismiennictwie dostepne sa pewne opracowania,
zblizone do wzoru standardow terapeutycznych, stanowigce cenne pomoce w doborze
zasad postepowania terapeutycznego. Chodzi jednak o to, ze opracowania te nie
zostaty po ich opublikowaniu zaktualizowane, poza tym maja bardziej charakter opi-
sowy, podsumowujacy opinie 0sob profesjonalnie zwigzanych z opieka nad chorymi
psychicznie. Naszym zdaniem konieczne jest przedstawienie standardéw leczenia
w psychiatrii w formie ogolnie dostepnych zasad postepowania, do stosowania
w codziennej praktyce.

Dlatego tez podjelismy si¢ tego zadania, wychodzgc z zatozenia, ze naszym obo-
wiazkiem jest podjecie proby wyartykutowania nowoczesnych zasad postepowania
terapeutycznego w psychiatrii.

2. Zasady opracowania standardéw leczenia

Jednym z problemow, z ktérymi musieliSmy si¢ zmierzy¢, jest podjecie decyzji,
jak takie standardy stworzy¢ i przedstawi¢. Oczywiste jest, ze nalezy inkorporowaé
wiedze kliniczng, do§wiadczenie terapeutyczne oraz postep w zakresie metod tera-
peutycznych, aby stworzy¢ standardy, ktére beda wychodzily naprzeciw wymogom
nowoczesnej psychiatrii. Zadanie to mozna wykona¢ kilkoma sposobami, np. zebra¢
opinie ekspertow na temat rekomendowanych zasad postepowania w okreslonych
przypadkach i przedstawic¢ je w sposob uwidaczniajacy opcje, za ktorymi opowiada si¢
najwiecej osob. Zaleta tej opcji jest oparcie wynikow prac o stosunkowo duzg liczbe
opinii 0séb z grona eksperckiego. Wada natomiast jest uzaleznienie zasad postepowa-
nia od lokalnych warunkow (np. gdy jakas forma terapii jest lokalnie mato dostepna,
szansa na umieszczenie jej w standardach znacznie maleje).

Inng forma jest ttumaczenie opublikowanych juz obcojezycznych standardow po-
stepowania terapeutycznego i proba ich wdrozenia w warunkach polskich. Niewatpliwa
zaleta tej formy jest mozliwo$¢ przedstawienia opracowanych juz zasad postepowania,
co zwalnia z koniecznosci tworzenia wiasnych standardéw. Wada natomiast jest fakt,
ze zasady opracowane w innych, czasami bardzo odmiennych kulturowo, rejonach
niekoniecznie znajda zastosowanie w warunkach polskich (np. jak si¢ majg standardy
japonskie do polskich?). Oczywiscie, najlepszym rozwigzaniem jest kompilacja kilku
sposobow opracowania standardow, tj. uwzglednienie standardow miedzynarodowych,
nowoczesnej wiedzy psychiatrycznej i powszechnie akceptowanych u nas sposobow
diagnozowania i leczenia zaburzen psychicznych.
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Celowo nie wspominamy tu o potrzebie uwzglednienia krajowych realiow funk-
cjonowania stuzby zdrowia w Polsce, gdyz uwazamy, podobnie jak zdecydowana
wigkszo$¢ srodowiska medycznego, ze musza one ulec radykalnej zmianie, tak aby
nowoczesna opieka zdrowotna byta wtasnie standardem, a nie przywilejem. Totez
opracowujac obecnie standardy leczenia w psychiatrii, nie moglismy sobie pozwoli¢
na branie pod uwage np. niedostatkow finansowania opieki zdrowotnej w Polsce.

3. Miejsce standardéw leczenia w opiece psychiatrycznej

Przedstawione standardy leczenia w psychiatrii maja stuzy¢ za wzér, punkt od-
niesienia, wskazowki i zbior zasad postepowania terapeutycznego w okreslonych
sytuacjach klinicznych. Dzigki tym standardom terapeuta (przede wszystkim lekarz)
ma wiedzie¢, jakie sg zalecane sposoby postepowania terapeutycznego i jakie decyzje
terapeutyczne powinien podejmowac. Natomiast nalezy z cata moca podkresli¢, ze
przedstawione standardy leczenia nie zwalniaja absolutnie nikogo (lekarza, terapeuty,
itp.) z obowiazku rzetelnego zbadania pacjenta i podjecia takich decyzji terapeutycz-
nych, ktére uwzgledniaja przede wszystkim dobro chorego.

Z zalozenia wiec standardy wskazujg zalecone sposoby postgpowania terapeutycz-
nego, a poprzez przedstawienie tzw. drzewa decyzyjnego umozliwiaja dostosowanie
leczenia do zmiennych sytuacji klinicznych.

Ponadto standardy wyznaczajg kierunek, w ktérym powinna podgza¢ poprawa
opieki nad osobami z zaburzeniami psychicznymi, tak aby podstawowe zadanie stuzby
zdrowia, niesienie pomocy potrzebujacym, mogto by¢ spetione.

Tworzony obecnie Narodowy Program Ochrony Zdrowia Psychicznego zaktada
m.in. organizacj¢ opieki nad chorym z zaburzeniami psychicznymi w oparciu o tzw.
centra zdrowia psychicznego. Centra te, promujac przede wszystkim opieke srodowi-
skowa nad chorymi, powinny dziata¢ w oparciu o standardowe sposoby postepowania.
Wyposazenie w standardy leczenia w psychiatrii stanowi nieodtaczna potrzebe skutecz-
nosci ich dziatania. Ten kierunek postepowania zgodny jest w zupetnosci z sugerowang
przez Komisj¢ Europejska zasadg powszechnej dostepnosci do nowoczesnych metod
terapeutycznych, a Polska, podpisujac akces, wzigta na siebie takze obowiazek dosto-
sowania zasad funkcjonowania stuzby zdrowia do tych warunkéw (patrz: tzw. Zielona
Ksigga Komisji Europejskiej). Opracowanie nowoczesnych standardow leczenia
w psychiatrii miesci si¢ w zupelno$ci w zakresie takich dziatan.

Poniewaz opracowanie standardow leczenia w psychiatrii jest zadaniem gigantycz-
nym, z inicjatywy Konsultanta Krajowego w dziedzinie psychiatrii (M. Jarema) powo-
fano grupe ekspertow sposrod osob posiadajacych odpowiedniag wiedze, do§wiadczenie
oparte na codziennej praktyce w opiece nad chorymi z zaburzeniami psychicznymi
oraz cieszacych si¢ autorytetem naukowym i moralnym w Srodowisku. Poniewaz grupa
ekspertow ma charakter roboczy, wazne byto ograniczenie liczby jej cztonkéw do kilku
0s0b, tak aby prace nad standardami leczenia schizofrenii mogly postgpowaé w miare
szybko. Nie oznacza to absolutnie, ze poza osobami powolanymi do grupy roboczej
nie znajduja si¢ tacy wybitni klinicysci, ktorzy nie spetniajg powyzszych kryteriow.
Wymogiem chwili byto jak najszybsze opracowanie standardéw leczenia schizofrenii,
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stad tez zawezenie sktadu grupy roboczej do kilku 0os6b. Poniewaz mamy nadzieje, ze
proces tworzenia standardoéw leczenia w psychiatrii bedzie postepowat, do opracowania
kolejnych standardow z pewnos$cig zostang zaproszeni eksperci spoza obecnej grupy.
Kazdy, kto uwaza, ze opracowanie takich zasad postepowania terapeutycznego jest
potrzebne i uzasadnione, kto posiada odpowiednig wiedze i doswiadczenie kliniczne
i zechce poswieci¢ swoj czas dla wspoétpracy przy opracowaniu standardéw leczenia
w psychiatrii, proszony jest o zgltoszenie gotowosci do wlaczenia si¢ w te prace.

4. Jak korzystaé ze ,,Standardoéw leczenia farmakologicznego schizofrenii”

Standardy wyznaczaja 0go6lng zasade postepowania. Oznacza to, ze artykutujg one
zalecane (rekomendowane) sposoby leczenia. Poprzez przedstawienie drzewa decy-
zyjnego utatwiaja dobor metod terapeutycznych lub zasad leczenia do zmieniajacej
si¢ sytuacji kliniczne;j.

Poniewaz nie jest mozliwe przewidzenie wszystkich wariantéw przebiegu leczenia
w drzewie decyzyjnym (statoby si¢ ono nieczytelne), obok algorytmu leczenia znajdzie
Czytelnik takze obszerne wyjasnienia sposobu postepowania. Mamy nadzieje, ze taki
sposob prezentowania standardow leczenia bedzie uznany za przystgpny. Naczelng
bowiem zasadg jest, aby przedstawione standardy mogty by¢ bez przeszkod stosowane
w praktyce.

»Standardy leczenia farmakologicznego schizofrenii” zostaty podzielone na kilka
czesci. WyszliSmy bowiem z zalozenia, ze schizoftenia jest tak heterogennym zabu-
rzeniem, ze nalezy przedstawi¢ rézne sposoby postepowania wobec rdéznych sytuacji
klinicznych. Najlepszym przyktadem jest postgpowanie w pierwszym epizodzie schi-
zofrenii, ktore opatrzone zostalo odrebnym algorytmem leczniczym.

W opracowaniu uwzgledniono tylko te leki, ktore w chwili przygotowania stan-
dardow byly w Polsce zarejestrowane. Nie wyklucza to mozliwosci aktualizacji
standardéow w przypadku, gdy dostepne beda dane o skutecznosci innych, nowo
wprowadzanych lekow.

Uzywane skroty:

KN = klasyczny neuroleptyk

LPIIG = leki przeciwpsychotyczne II generacji

BDZ = pochodne benzodiazepiny

LNT = lek normotymiczny (sole litu, pochodne kwasu walproinowego, karbamaze-
pina, lamotrygina)

b.p. = bez poprawy

cz.p. = czesciowa poprawa

IM = iniekcje domig$niowe

,strzatka” (—) oznacza zalecang kolejnos¢ wyboru lekow. Brak strzatki oznacza, ze
nie zaleca si¢ kolejnosci wyboru wymienionych lekow.
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A. LECZENIE PIERWSZEGO EPIZODU SCHIZOFRENII

Podstawowe pytanie, ktore zadaja sobie lekarze psychiatrzy, to, kiedy rozpoczac¢
leczenie I epizodu schizofrenii. Najprostsza odpowiedz — wowczas, kiedy sg spetnione
kryteria rozpoznawania schizofrenii wg DSM-IV lub ICD-10. Trzeba jednak zazna-
czy¢, ze s3 zwolennicy rozpoczgcia farmakoterapii u 0sob, ktére nie spetniaja jeszcze
wszystkich kryteriow rozpoznawania schizofrenii wg wspomnianych klasyfikacji
zaburzen psychicznych, np. objawy trwaja krocej niz to w nich przyjeto lub dominujg
objawy negatywne i specyficzne dla schizofrenii deficyty poznawcze, a nawet w okresie
prodromu. Nalezy doda¢, ze w praktyce rzeczywiscie leczenie rozpoczyna si¢ bardzo
czesto wtedy, gdy kryterium czasu nie jest spetnione, szczegdlnie jesli pacjent nalezat
do grupy zwigkszonego ryzyka rozwoju tej choroby (rodzinne wystepowanie schizofre-
nii, zaburzenia neurorozwojowe, komplikacje potoznicze) i wykluczono uzywanie lub
uzaleznienie od substancji psychoaktywnych oraz przyczyny somatyczne psychozy.

Z wigkszosci przeprowadzonych do tej pory badan wynika, ze skrocenie czasu
od momentu wystapienia psychozy do podjecia adekwatnej farmakoterapii wpltywa
korzystnie na efekty leczenia i najprawdopodobniej dalszy przebieg choroby.

Ze wzgledu na trudnosci z postawieniem diagnozy prodromu schizofrenii, brak
dobrych kryteriéw i narzedzi umozliwiajacych z wysokim prawdopodobienstwem
takie rozpoznawanie oraz rozbiezne efekty leczenia, trudno przedstawi¢ jednoznaczne
rekomendacje co do odpowiedniej farmakoterapii. Z niektorych badan wynika, ze lecze-
nie objawowe, np. objawow depresyjnych, czgsto obecnych w prodromie, za pomocg
lekow z grupy SSRI daje na pewien czas dobre efekty oraz by¢ moze odracza czas
wystapienia psychozy. W innych badaniach wykazano, ze stosowanie niskich dawek
lekow przeciwpsychotycznych II generacji (LPIIG) dziata podobnie, a jesli dochodzi
do wystapienia psychozy, to objawy sag mniej nasilone. Nalezy jednak dodac, ze czes$¢
badan nie potwierdzita przytoczonych danych.

Tak wigc, leczenie farmakologiczne 1 epizodu schizofrenii nalezy rozpoczaé,

gdy:

e wystepuja nie budzace watpliwosci objawy psychotyczne;

e wystepujg pojedyncze objawy psychotyczne zaburzajgce wyraznie funkcjonowanie
pacjenta;

e wystepuja pojedyncze objawy psychotyczne zaburzajgce nieznacznie funkcjono-
wanie pacjenta, ale chory nalezy do grupy podwyzszonego ryzyka (rodzinne wy-
stepowanie schizofrenii, zaburzenia neurorozwojowe, komplikacje potoznicze).

Jesli juz zapada decyzja o rozpoczeciu farmakoterapii, to zawsze winna jej towa-
rzyszy¢ odpowiednia interwencja psychospoteczna.

Wybor leku winien by¢ indywidualny, zalezny od obrazu klinicznego oraz prze-
ciwwskazan, wg zasad przedstawionych w algorytmie leczenia I epizodu schizofrenii.
Lekiem z wyboru powinien by¢ lek II generacji; obecnie (czerwiec 2006) w Polsce
zarejestrowane sg nastepujace leki przeciwpsychotyczne II generacji (w kolejnosci
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rejestracji): risperidon, olanzapina, kwetiapina, amisulpryd, ziprasidon, aripiprazol. Za
wyborem lekow z tej grupy przemawia ich udowodniona skutecznos¢ przeciwpsycho-
tyczna, porownywalna ze skuteczno$cia lekow klasycznych oraz ich lepsza tolerancja
niz lekow klasycznych. Ponadto leki II generacji powodujg mniej objawdéw sedacji
i korzystniej wplywaja na funkcje poznawcze. Wspotpraca w przyjmowaniu lekow 11
generacji, jak i subiektywne doznania chorych w czasie leczenia przemawiaja rowniez
za wyborem tych lekéw do leczenia I epizodu schizofrenii.

Jedynie w przypadku przeciwwskazan do stosowania leku IT generacji stosuje si¢
klasyczny neuroleptyk. Dawka klasycznych neuroleptykéw powinna by¢ najmniejsza
skuteczng, zwykle odpowiadajaca 300-800 mg chloropromazyny/dzien, stosowang
przez 46 tyg. Nalezy unika¢ ,,szybkiej neuroleptyzacji”, tzn. nalezy stopniowo zwigk-
sza¢ dawki lekow. Nalezy tez bezwzglednie unika¢ wywolywania nieprzyjemnych
objawow ubocznych, gdyz u chorych z 1 epizodem (z reguty dotychczas nieleczonych)
takie przykre doznania mogg wywota¢ negatywne postawy wobec leczenia, utrzymu-
jace si¢ przez dhugi okres.

W wigkszoS$ci standardow sugeruje si¢, ze jesli leczenie nie przyniosto poprawy,
to nastepnym wyborem jest inny LPIIG, dobrany przede wszystkim pod katem poten-
cjalnych objawow niepozadanych. Po co najmniej 2 probach stosowania LPIIG zaleca
si¢ podanie leku klasycznego. Niepowodzenie terapeutyczne takze po kolejnej kuracji
(pierwszy LPIIG, drugi LPIIG, lek klasyczny) uzasadnia mozliwos$¢ podjecia proby
leczenia klozaping (patrz: algorytm postepowania w schizofrenii lekoopornej).

Pacjent powinien zawsze uzyska¢ informacj¢ o potencjalnych objawach niepo-
zadanych, natomiast lekarz jest zobowigzany monitorowac zgodnie z obecng wiedza
potencjalne ryzyko ich rozwoju (masa ciata, objawy pozapiramidowe, zespot metabo-
liczny, nieprawidtlowa morfologia krwi itd.). Zaleca si¢, aby w czasie kazdej wizyty
podczas leczenia farmakologicznego (najczgsciej co miesiac) dokonaé obiektywnej
oceny nasilenia objawdw schizofrenii za pomoca odpowiednich skal (np. PANSS)
oraz innych symptomow (Iek, nastrdj, labilno$¢ emocjonalna), a takze oceni¢ obec-
nos¢ i nasilenie objawow niepozadanych najlepiej przy uzyciu skal diagnostycznych
(np. skala Simpson-Angus, skala AIMS, skala akatyzji Barnesa itp.). Podkresla sig¢, ze
zawsze nalezy bra¢ pod uwage rowniez subiektywng ocene pacjenta dotyczaca jego
stanu zdrowia i tolerancji farmakoterapii.

Przetrwate objawy pozytywne lub negatywne, nie akceptowane objawy niepozada-
ne lub potrzeba modyfikacji leczenia przeciwpsychotycznego wigzaca si¢ z ryzykiem
pogorszenia, sa wskazaniem do zmiany farmakoterapii, jesli pacjent otrzymywat lek
w zalecanych dawkach przez odpowiednio dtugi czas (co najmniej 6 tygodni).

Wigkszo$¢ badaczy uwaza, ze jesli 2 kolejne kuracje LPIIG nie przyniosty popra-
wy, to wowczas stosujemy lek klasyczny albo kolejny LPIIG, a dopiero po kolejnym
niepowodzeniu wlaczamy klozapine.

Leczenie kombinowane, tj. jednoczasowe stosowanie dwoch lub wigcej lekow
przeciwpsychotycznych, czy to LPIIG, czy w kombinacji z lekiem klasycznym, nie
powinno by¢ postepowaniem rutynowym. Takie formy terapii zawsze zwigkszaja ryzy-
ko wystapienia przykrych objawow niepozadanych, powiktan lub interakcji lekowych.
Dlatego leczenie kombinowane dwoma lub wigcej lekami przeciwpsychotycznymi,
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powinno si¢ ograniczy¢ jedynie do takich przypadkow, gdy monoterapia okazuje si¢
nieskuteczna. Dodawanie innego leku przeciwpsychotycznego do prowadzonej juz
kuracji nie powinno mie¢ charakteru dziatania rutynowego.

W leczeniu I epizodu schizofrenii rzadko stosuje si¢ leczenie kombinowane lekiem
przeciwpsychotycznym i przeciwdepresyjnym. Dzieje si¢ tak dlatego, ze leczeniem
zwyboru u chorych zI epizodem schizofrenii jest podawanie LPIIG, a leki te korzyst-
nie wptywaja tez na objawy afektywne w schizoftrenii. Jezeli, mimo prawidtowego
postepowania terapeutycznego, w obrazie klinicznym wyraznie zaznaczaja si¢ objawy
afektywne (np. depresji) i sa one powodem zaburzonego funkcjonowania chorego,
nalezy rozwazy¢ dodanie leku przeciwdepresyjnego do leczenia przeciwpsychotycz-
nego.

Zalecane sg przede wszystkim leki przeciwdepresyjne nowych generacji, ze
wzgledu na ich lepszg tolerancje niz lekow trdjpierScieniowych przeciwdepresyjnych
oraz ze wzgledu na mate ryzyko ich przedawkowania. Zaleca si¢ przede wszystkim
stosowanie lekow z grupy selektywnych inhibitoréw wychwytu zwrotnego seroto-
niny (tzw. SSRI, w kolejnosci alfabetycznej: citalopram, escitalopram, fluoksetyna,
fluwoksamina, paroksetyna, sertralina), lekow o podwdjnym mechanizmie dziatania
(mirtazapina, wenlafaksyna, milnacipran), selektywnych odwracalnych inhibitorow
MAO (moklobemid) lub lekéw o unikalnym mechanizmie dzialania (tianeptyna).
W przypadku leczenia kombinowanego: LPIIG + SSRI lub inne leki przeciwdepresyjne,
nie jest wymagane dostosowanie dawki LPIIG.

Leczenie kombinowane lekiem przeciwpsychotycznymn i lekiem normotymicz-
nym w I epizodzie schizofrenii jest rzadkie. Powinno si¢ ogranicza¢ jedynie do tych
przypadkow, gdy wyrazna komponenta afektywna oraz zmienno$¢ obrazu kliniczne-
go (zblizona do dwubiegunowosci, jak w chorobie afektywnej) dominuja w obrazie
klinicznym. W przypadku dotaczenia do leku przeciwpsychotycznego leku normoty-
micznego, moze zajs$¢ potrzeba dostosowania wysokosci dawki tego pierwszego (np.
przy kombinacji z karbamazeping).

Stosowanie formy lekéw przeciwpsychotycznych o przedtuzonym dziataniu (tzw.
leki ,,depot™) jest cenng alternatywa terapeutyczng. Zaleta takiej formy podawania leku
jestuwolnienie chorego od codziennej rutyny (koniecznosci codziennego przyjmowania
lekow przeciwpsychotycznych). Dlatego gtéwnym wskazaniem do stosowania lekow
»depot” jest watpliwa wspotpraca w przyjmowaniu lekow. Jak ma si¢ to do leczenia
I epizodu?

Ogodlnie leki ,,depot” stosuje si¢ rzadziej u chorych z I epizodem schizoftrenii niz
przy leczeniu podtrzymujacym lub nawrotow schizofrenii. U chorych z I epizodem
leki o przedtuzonym dziataniu (klasyczne ,,depot” lub II generacji) zlecane powinny
by¢ w sytuacji, gdy:

e chorzy nie wspoétpracujg przy przyjmowaniu lekow przeciwpsychotycznych,
e chorzy nie reagowali na LPIIG, a zareagowali na lek klasyczny.

Okres leczenia farmakologicznego I epizodu schizofrenii wynosi co najmniej od
roku do 2 lat. Czas ten zalezy od szeregu czynnikow, np.:
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¢ nasilenia objawow psychotycznych i stopnia zaburzenia funkcjonowania chorego
przez chorobe: im bardziej nasilone objawy i im bardziej zaburzone funkcjonowanie
chorego, tym dluzszy okres leczenia,

e jakoSci poprawy” po leczeniu, tzn. czy poprawa dotyczy szerokiego spektrum
(poprawa objawowa, funkcjonalna, subiektywna): im petniejsza poprawa, tym
krotszy okres leczenia,

e wsparcia, jakie ma chory w swoim otoczeniu: im lepsze wsparcie, tym krotszy
okres leczenia,

e wspolistnienia innych zaburzen psychicznych (np. naduzywanie substancji psycho-
aktywnych, zaburzenia afektywne) lub somatycznych (np. choroby uktadowe).

B. LECZENIE PODTRZYMUJACE

Przez leczenie podtrzymujace rozumie si¢ kontynuacje leczenia przeciwpsycho-
tycznego prowadzonego w okresie ostrych zaburzen psychotycznych.

Zasadniczymi celami leczenia podtrzymujacego sa:

zmniejszenie ryzyka nawrotu,

optymalizacja jakos$ci zycia,

przywrocenie dawnego poziomu funkcjonowania psychologicznego,
optymalizacja funkcjonowania i reintegracja spoteczna.

Cele te realizowane winny by¢ poprzez:

wiasciwie prowadzong farmakoterapie,
odpowiednie oddzialywania psychospoteczne.

Realizacja tych zadan wymaga pelnej wspotpracy i zaangazowania ze strony pa-
cjenta i jego bliskich. Niezmiernie istotny jest udzial réznych instytucji spotecznych
na tym etapie leczenia oraz wtasciwe rozumienie probleméw chorego psychicznie
przez spoteczenstwo.

Dla prawidtowego prowadzenia leczenia podtrzymujacego konieczne jest istnienie
réznych form i rodzajow leczenia i oddziatywan (stata opieka ambulatoryjna, oddziat
interwencji kryzysowej, oddziaty dzienne o roznym profilu, mieszkania chronione,
leczenie srodowiskowe, warsztaty, kluby, domy srodowiskowe, ustugi specjalistyczne,
telefon zaufania, grupy wsparcia).

Terapia podtrzymujaca realizowana jest w oparciu o systematycznie prowadzone
monitorowanie stanu pacjenta.

Wizyty kontrolne lekarskie winny odbywac si¢ nie rzadziej niz co miesigc, a przy
stabilnym stanie chorego najrzadziej co 2—3 miesigce. Na poczatku fazy leczenia
podtrzymujacego wizyty powinny sie odbywac czesciej, rowniez wtedy gdy pacjent
znajduje si¢ w stresie, badz nastapito pogorszenie, czy dotaczyly si¢ objawy psycho-
patologiczne z zakresu innych zaburzen psychicznych.
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Ocena stanu pacjenta w czasie kazdej wizyty winna dotyczy¢:

obecnoéci i nasilenia objawow psychopatologicznych schizofrenii,
obecnosci innych objawow psychopatologicznych (np. z zakresu innych zaburzen:
afektywnych, lekowych itd.),
zazywania substancji psychoaktywnych,
dyscypliny przyjmowania lekéw, w tym szczegolnie przeciwpsychotycznych,

e podstawowych parametrow fizykalnych (ci$nienie tetnicze krwi, tetno, masa ciata
wraz z wyznaczeniem warto$ci wskaznika masy ciata, BMI = body max index),

e obecnosci objawow zlej tolerancji leczenia przeciwpsychotycznego, w tym szcze-
golnie pozapiramidowych objawow ubocznych (na tym etapie leczenia szczegdlnie
péznych dyskinez),

e objawow hiperprolaktynemii i w razie koniecznosci oznaczenie stezenia prolaktyny
W surowicy krwi,

e obecnosci zaburzen metabolicznych i innych objawow ubocznych.

Ponadto okresowo nalezy przeprowadza¢ badania dodatkowe:

e morfologii krwi, stezenia elektrolitow, kreatyniny w surowicy krwi, prob watro-
bowych (co rok lub w razie potrzeby czg¢éciej),

e stezenia glukozy we krwina czczo lub hemoglobiny A 1¢ (4 miesigce po rozpoczeciu
leczenia przeciwpsychotycznego, a nastepnie co rok lub czesciej),

e profilu lipidowego (co najmniej co 5 lat),

¢ badanie ekg (szczegblnie wazne w przypadku stosowania leku, ktory moze wptywac
na dtugos¢ odcinka QT przed i na poczatku leczenia oraz przy zmianie dawki
leku).

B.1. Wybér leku przeciwpsychotycznego

Zasada jest, ze w leczeniu podtrzymujgcym stosuje si¢ ten lek, podczas leczenia
ktorym uzyskano poprawe stanu chorego. Wymogi stawiane leczeniu podtrzymujgcemu
wygladajg nastepujaco:

stosuje si¢ ten sam lek, ktory stosowano w fazie ostrej leczenia,

stosuje si¢ lek w tej samej dawce przez okres pierwszych 6 miesiecy,

e zdecydowanie zalecane jest leczenie ciggle (a nie leczenie przerywane, interwen-
cyjne, ktore uwazane jest za mato skuteczne),

e poniewaz nie ma naukowych ustalen co do tzw. minimalnej skutecznej dawki
leku przeciwpsychotycznego, nalezy jg dobra¢ indywidualnie dla danego chorego;
orientacyjne, empirycznie ustalone minimalne dawki lekow przeciwpsychotycznych
zamieszczono w tabeli 1.

e przy wyborze aktualnie stosowanej dawki nalezy kierowac si¢ stanem psychicznym,
tolerancjg leczenia oraz uwzglednia¢ wptyw tzw. wydarzen zyciowych.
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Tabela 1
Orientacyjne minimalne dawki lekéw przeciwpsychotycznych w leczeniu podtrzymujacym

Nazwa leku Dawka (mg/dzien)
Leki klasyczne

Chlorpromazyna 100
Chlorprotiksen 100
Flufenazyna

Flupentiksol

Haloperidol 5
Lewomepromazyna 75
Perzyna 100
Perfenazyna 12
Promazyna 100
Trifluoroperazyna 5
Sulpiryd 200
Tiorydazyna 100
Zuklopentiksol 20

Leki przeciwpsychotyczne Il generaciji
Amisulpryd 200
Aripiprazol 10
Kwetiapina 100
Olanzapina 5
Risperidon 2
Ziprasidon 20
Inne leki
Klozapina 100

Okres leczenia podtrzymujacego powinien wynosic:

po I epizodzie co najmniej 1-2 lata,
po przebytych 2 lub wiecej epizodach co najmniej 5 lat,
czesto zachodzi konieczno$¢ przedtuzenia tego okresu, co nalezy oméwié z cho-
rym,

e u chorych z zachowaniami agresywnymi lub samobojczymi nie zaleca si¢ odsta-
wiania leczenia podtrzymujacego.

Jezeli podejmuje si¢ decyzje o zaprzestaniu (odstawieniu) leczenia podtrzymuja-
cego, to nie powinno si¢ tego przeprowadza¢ nagle, tylko stopniowo w ciagu:
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e kilku (2-3) miesigcy w przypadku tylko 1 przebytego epizodu,
e od 3 do 6 miesi¢gcy w innych przypadkach.

Wyjatkiem od tej reguty jest koniecznos$¢ nagtego odstawienia leku z powodu jego
nietolerancji lub z innych przyczyn medycznych. Zawsze nalezy wybra¢ odpowiedni
moment dla takiej decyzji i przygotowac chorego oraz jego otoczenie, m.in. informujac
o tym, ze decyzja o odstawieniu leczenia podtrzymujgcego jest zawsze ryzykowna
i jakiego rodzaju ryzyko niesie.

B.2. Zmiana leku przeciwpsychotycznego

Rzadko jest zalecana w okresie leczenia podtrzymujgcego. Nalezy jg rozwazy¢

w przypadku:

e wystgpienia powiklan, np. zmiany obrazu krwi, péznych dyskinez, znacznego
wydtuzenia QT itp., lub istotnych dla dalszego zdrowia objaw6w ubocznych,

e nieakceptowanych przez pacjenta objawdw ubocznych,

e pojawienia si¢ lub nasilenia objawow pozytywnych,

e znacznie nasilonych objawow negatywnych,

e braku wspodlpracy ze strony pacjenta,

e pojawienia si¢ innych objawdw/zespoldw psychopatologicznych, np. depres;ji,
natrectw, zachowan agresywnych.

Przed podjeciem decyzji o zmianie leku nalezy:

e przeprowadzi¢ ponowng diagnoze¢ w kierunku
— potwierdzenia pierwotnego rozpoznania,
— wspotchorobowosci,

e zoptymalizowa¢ dotychczasowe leczenie (poprawa wspolpracy, zmiana dawki
leku, przej$ciowe dotgczenie dodatkowego leku),

e wdrozy¢ pozafarmakologiczne metody leczenia.

Wybér leku przeciwpsychotycznego przy zamianie leku uwarunkowany jest
przyczyng tej decyzji. W tabeli 2 ujeto schematycznie zasady zmiany leczenia prze-

ciwpsychotycznego.

Metoda zmiany leku przeciwpsychotycznego

Z wyjatkiem sytuacji wymagajacych natychmiastowego odstawienia leku prze-
ciwpsychotycznego z powodu wystepujacego powiktania lub innej, uzasadnione;j
medycznie sytuacji, regulg powinna by¢ stopniowa zamiana lekow w ciggu 10—14 dni.
Dhugosc¢ okresu zmiany leczenia przeciwpsychotycznego zalezy od wielu czynnikow.
Mozna przyjac, ze dtuzszy jest okres zmiany, gdy:

e 53 nasilone objawy psychozy,
e w obrazie klinicznym wystepuja inne objawy (np. depresyjne, lgkowe),
e obraz kliniczny nie jest stabilny,
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Tabela 2
Zasady zmiany leczenia przeciwpsychotycznego

Przyczyna zmiany leku przeciwpsychotycznego Zmiana na

Zta tolerancja leku przeciwpsychotycznego klasycznego | Lek o innym profilu tolerancji (najczesciej LPIIG)

Zta tolerancja leku przeciwpsychotycznego Il generacii Inny LPIIG lub lek klasyczny o niskim ryzyku

nietolerancji
Obecno$¢ objawéw negatywnych LPIIG
Obecno$¢ objawdw pozytywnych LPIIG, ,silny” neuroleptyk, ewentualnie klozapina

LPIIG, — sulpiryd, — flupentiksol,

Obecno$¢ objawéw depresyjnych — chlorprotiksen

Lek o przediuzonym dziataniu, — LPIIG

Brak wspdfpracy w leczeniu lekiem doustnym o przediuzonym dziataniu, — LPIIG

Uwaga: strzatka (—) oznacza zalecang kolejno$¢ wyboru lekow. Brak strzalki oznacza, ze nie
zaleca si¢ kolejno$ci wyboru wymienionych lekdw.

maja miejsce wazne dla chorego wydarzenia zyciowe,
wspolistniejg choroby somatyczne,

wspolwystepuje uzywanie substancji psychoaktywnych,
chory nie ma wsparcia w otoczeniu.

Jezeli pacjent przyjmuje inne leki, w tym leki korygujace objawy ubocznego
dziatania lekéw przeciwpsychotycznych, nie powinno si¢ ich odstawia¢ w okresie
zmiany leczenia.

W trakcie zmiany lekow nalezy liczy¢ si¢ z mozliwo$cia wystapienia objawéw
odstawiennych, gdy lek wprowadzany ma wezsze spektrum dziatania receptorowe-
go. Wowcezas powinno si¢ poinformowac o tym chorego, przewidzie¢ dhuzszy okres
zmiany leczenia i rozwazy¢ ewentualng koniecznos¢ podawania dodatkowych lekow
(np. uspokajajacych, nasennych itp.).

W przypadku zmiany leczenia klozaping na inny lek ryzyko pogorszenia stanu
chorego jest najwicksze. Wynika to z faktu, ze klozapina jest jednym z najsilniej
dziatajacych lekéw przeciwpsychotycznych i ze wptywa na szereg receptorow (nie
jest lekiem dziatajacym selektywnie). Poniewaz klozapina bywa zwykle stosowana
u chorych, u ktoérych inne leki nie okazaty si¢ skuteczne, ryzyko, ze kolejny lek
przeciwpsychotyczny rowniez nie poskutkuje, jest bardzo duze. Dlatego powinno
si¢ doktadnie rozwazy¢ argumenty przemawiajace za i przeciw zmianie klozapiny
na inny neuroleptyk. Ze wzgledu na profil farmakologiczny najczesciej wybieranym
lekiem, na ktory zmieniamy leczenie, jest olanzapina, gdyz wowczas ryzyko wysta-
pienia burzliwych objawoéw zwigzanych z odstawianiem klozapiny jest najmniejsze.
Jezeli nie wybiera si¢ olanzapiny jako leku, na ktory zmienia si¢ leczenie, powinno
si¢ wybrac¢ tzw. silny neuroleptyk.
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Jezeli decyzja o zmianie jest uzasadniona, nalezy dazy¢ do stopniowego i wolnego
zmniejszania dawki klozapiny. Gdy osiagnie si¢ mniej wigcej dawke rowna ¥ dotych-
czas stosowanej dawki klozapiny, mozna poda¢ lek, na ktoéry zmieniamy leczenie i dalej
wolno zmniejsza¢ dawke klozapiny. Okres zmiany klozapiny na inny lek jest z reguly
dtuzszy niz w przypadku wigkszos$ci lekow przeciwpsychotycznych. Gdy np. okres
leczenia klozaping wynosit 6 miesiecy, okres zmiany na inny lek powinien trwa¢ 3—4
tygodnie. Przy okresie leczenia do roku — co najmniej 4 tygodnie. Wigcej informacji
o leczeniu klozaping znajduje si¢ w rozdziale C (Schizofrenia oporna na leczenie).

B.3. Watpliwa wspélpraca

Brak czy niedostateczna dyscyplina przyjmowania lekow przeciwpsychotycznych
stanowi zasadniczg przyczyng¢ niepowodzenia leczenia podtrzymujacego i w rezultacie
— nawrotow zaburzen psychotycznych. Dotyczy to zarowno lekow przeciwpsycho-
tycznych klasycznych, jak i II generacji, przy czym uwaza si¢, ze chorzy chetniej
wspolpracuja przy przyjmowaniu LPIIG.

Poprawe dyscypliny przyjmowania lekow mozna osiagnac poprzez:

zastosowanie lekow, ktorych objawy uboczne i ich nasilenie sg nieznaczne,
wlasciwg psychoedukacje pacjentow i ich rodzin,

aktywne uczestnictwo pacjenta w programowaniu leczenia i jego monitorowa-
niu,

ustalenie wlasciwego kontaktu terapeutycznego,

poprawe wgladu.

Gdy powyzsze starania zawodzg, zdaniem ekspertow, wskazane staje si¢ zastoso-
wanie lekow w formie ,,depot”. Wprowadzenie w ostatnim czasie w tej postaci leku
przeciwpsychotycznego II generacji (risperidonu o przedtuzonym dziataniu) poszerzyto
wskazania do stosowania tej formy leczenia.

B.4. Depresja poschizofreniczna

U znacznej czeg$ci chorych na schizofreni¢ (mowi si¢ nawet o 50%) w okresie, gdy
zmniejsza si¢ nasilenie objawow choroby, pojawiajg si¢ objawy depresyjne, pozwalajac
rozpoznaé tzw. depresj¢ poschizofreniczng.

Leczenie tego stanu wymaga uwzglednienia jej wieloczynnikowego uwarunkowa-
nia. Poza psychoterapia i oddzialywaniami psychospotecznymi czgsto konieczna jest
zmiana postgpowania farmakologicznego. Podstawowym pytaniem, na ktore nalezy
odpowiedzie¢, jest: czy chory wymaga nadal leczenia przeciwpsychotycznego oraz
czy konieczne jest podawanie leku przeciwdepresyjnego?

Jezeli objawy depresyjne stanowig istotng sktadowg obrazu klinicznego, wymagaja
zmiany leczenia. Zmiana taka polega albo na zmianie leku przeciwpsychotycznego
na inny, majacy w swym dziataniu takze profil dziatania przeciwdepresyjnego (naj-
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czgsciej LPIIG, ewentualnie sulpiryd, flupentiksol, chlorprotiksen, tiorydazyna), albo
na dotaczeniu do dotychczas stosowanego leku przeciwpsychotycznego innego leku,
najczesciej przeciwdepresyjnego. Te druga strategie zaleca si¢ w przypadku, gdy
poprawa objawow schizofrenii jest satysfakcjonujaca, a tolerancja dotychczasowego
leczenia jest dobra. Sposrod lekow przeciwdepresyjnych najczesciej do leku przeciw-
psychotycznego dotacza sie leki z grupy SSRI (citalopram, escitalopram, fluoksetyna,
fluwoksamina, paroksetyna, sertralina) lub leki o podwdjnym mechanizmie dziatania
(wenlafaksyna, milnacipran, mirtazapina). Rzadziej zaleca si¢ obecnie taczenie leczenia
przeciwpsychotycznego z lekami przeciwdepresyjnymi trojpierscieniowymi.

B.5. Wspolchorobowo$¢

Nierzadko przebieg fazy stabilnej wikta¢ moga pojawiajace si¢ objawy psycho-
patologiczne czy petnoobrazowe inne zaburzenia psychiczne. Wymieni¢ wsrdd nich
mozna: depresje (niespetniajace kryteridow depresji poschizofrenicznej), zaburzenia
lgkowe (w tym obsesyjno-kompulsyjne), zachowania agresywne. Osobne miejsce
przypada wspolwystepowaniu schizofrenii z naduzywaniem substancji psychoaktyw-
nych. W powyzszych sytuacjach konieczne jest zintegrowane podejscie, uwzglednia-
jace oddziatywania psychospoteczne, psychoterapeutyczne, a gdy jest to konieczne
— farmakoterapie.

W przypadku utrzymujacych sie pojedynczych objawow depresji mozna zastoso-
wac przez pewien okres w niewielkich dawkach leki przeciwdepresyjne o okreslonym
dziataniu symptomolitycznym. Skuteczna moze si¢ okaza¢ rowniez zmiana dawki leku
przeciwpsychotycznego. Petnoobjawowy zespo6t depresyjny wymaga czgsto zastoso-
wania leku przeciwdepresyjnego w pelnej dawce terapeutycznej. Raczej nalezy unikaé
lekow trojpier§cieniowych oraz innych o dzialaniu noradrenergicznym.

Istotnym problemem w czasie leczenia schizofrenii moga okaza¢ si¢ mysli
i tendencje samobéjcze. Szacuje sie, ze nawet ponad 10% chorych na schizofrenig
popetnia samobojstwo. Wymaga to szczegdlnego uczulenia klinicystow na wysokie
ryzyko zagrozenia samobdjstwem wérod chorych. Jezeli mys$li i tendencje samobdjcze
sg sktadowa obrazu schizoftrenii, leczenie przeciwpsychotyczne powinno by¢ podstawo-
wa metoda terapeutyczng. Przyjmuje si¢, ze LPIIG maja w tym zakresie przewage nad
lekami klasycznymi. Uwaza si¢ ponadto, ze wystepowanie i nasilenie mysli i tendencji
samobdjczych u chorych na schizofrenig jest najmniejsze w czasie leczenia klozapina,
co skutkowato m.in. okreslaniem dziatania klozapiny jako ,,przeciwsuicydalne”, co
nie znajduje jednak potwierdzenia u chorych na inne, niz schizofrenia, choroby. Jezeli
mysli i tendencje samobojcze sa ,,nowa jakoscia” w obrazie klinicznym schizofrenii,
z reguly istnieje potrzeba zmiany dotychczasowego leczenia na inny lek (najczgsciej
z leku klasycznego na LPIIG) albo dotaczenia do leku przeciwpsychotycznego juz
stosowanego (o ile wystgpienie mysli samobojczych czy objawoéw depresji nie wig-
ze si¢ z dziataniem samego leku, jak to bywa niekiedy przy podawaniu niektorych
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neuroleptykéw — np. haloperidolu czy chloropromazyny) leku przeciwdepresyjnego
(o wyborze tych lekow wspomniano w rozdziale o depresji poschizofrenicznej).

Leczenie wspotwystepujacych zaburzen lekowych wymaga niekiedy zastosowania
lekow przeciwdepresyjnych (glownie selektywnych inhibitoréw wychwytu serotoniny).
Najczesciej do podawanego leku przeciwpsychotycznego (klasycznego lub LPIIG)
dodaje si¢ lek z grupy SSRI (przede wszystkim paroksetyng lub sertraling). Trwajace
pomimo leczenia natrgctwa wymagaja w ostatecznosci zamiany leku przeciwpsycho-
tycznego — pierwszenstwo powinno si¢ da¢ LPIIG.

U chorych na schizofrenig cierpigcych na uporczywa bezsennos¢ leczenie farma-
kologiczne nie zawsze wymaga modyfikacji; nie dotyczy to bezsennosci przygodnej
u tych chorych. Nalezy obserwowac chorego, czy tryb jego aktywnos$ci nie promuje
bezsennosci (np. picie kawy czy mocnej herbaty w godzinach wieczornych, nieprze-
strzeganie higieny snu). Nalezy zwrdci¢ uwage na fakt, czy lek przeciwpsychotyczny,
ktoéry chory przyjmuje, nie powoduje bezsennosci; tak moze si¢ zdarzy¢ np. przy le-
czeniu sulpirydem, szczegélnie jezeli chory przyjmuje lek w godzinach wieczornych.
Kolejny krok to zmiana dawkowania leku przeciwpsychotycznego w ten sposob, aby
wigksza cze$¢ dawki przyjmowana byta wieczorem. Dopiero gdy te sposoby zawo-
dza, zaleca si¢ podawanie lekow utatwiajacych zasypianie. Preferowane sg tu zolpi-
dem, zopiklon lub zaleplon, a dopiero przy braku ich skutecznosci — pochodne BDZ
(estazolam, midazolam, nitrazepam, flunitrazepam) lub inne leki anksjolityczne, np.
hydroksyzyna. Nastepnym krokiem jest podawanie lekéw sedujacych (np. lewome-
promazyny, prometazyny, chlorprotiksenu) w godzinach wieczornych. Gdy nadal nie
uzyskuje si¢ zadowalajacego efektu, mozna do leczenia przeciwpsychotycznego dodac
lek przeciwdepresyjny o uspokajajacym profilu dziatania, np. mianseryne, mirtazaping,
trazodon, opipramol. Kolejnym krokiem jest zmiana leczenia przeciwpsychotycznego
na lek o profilu sedujacym (klasycznym, np. chloropromazyna, promazyna, perazyna
lub LPIIG np. olanzapina).

Utrzymujaca si¢ agresja i zwigzane z nig zachowania gwattowne stanowia istotny
problem u czesci pacjentdéw w okresie leczenia podtrzymujacego. Wérdd interwencji
farmakologicznych zalecane sa w tych przypadkach leki przeciwpadaczkowe, jak
np. karbamazepina, pochodne kwasu walproinowego, szczegolnie gdy stwierdzana
jest patologia w zapisie eeg. Korzysci moze przynies¢ dorazne stosowanie BDZ, np.
lorazepamu, diazepamu lub klorazepatu w iniekcjach. W innych przypadkach, gdy
agresja jest stala i w znacznym stopniu zaktoca relacje z otoczeniem, mozna — zgodnie
z sugestiami niektorych autoréw — sprobowac zamiany stosowanego leku przeciwpsy-
chotycznego na klozapine.

W przypadku zachowan agresywnych (zagrazajacych) naglych i gwaltownych,
postegpowanie farmakologiczne polega na zastosowaniu lekow uspokajajacych Iub
thumigcych. W przypadku gdy jest to mozliwe, nalezy zwigkszy¢ dawke podawanego
leku przeciwpsychotycznego lub poda¢ go dodatkowo jednorazowo, o ile to mozliwe,
w iniekcji domigéniowej. Kolejng opcja jest podanie dorazne (réwniez preferowana
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forma iniekcji domigéniowej) innego leku neuroleptycznego (np. haloperidol, perfena-
zyna, zuklopentiksol, perazyna, lewomepromazyna, prometazyna). Rownolegla opcja
terapeutyczng jest zastosowanie LPIIG rowniez w formie iniekcji (np. ziprazidon lub
olazapina). Jezeli zachowanie agresywne uwarunkowane jest raczej czynnikami natury
psychologicznej (a nie wynika z przezy¢ psychotycznych) preferowang forma leczenia
farmakologicznego jest zastosowanie dorazne leku uspokajajacego (np. pochodne
BDZ: lorazepam, klorazepat, diazepam albo hydroksyzyny).

Jednym z czesciej stosowanych lekow u chorych agresywnych jest octan zuklo-
pentiksolu. Powinno si¢ go stosowaé u chorych agresywnych przy rozpoczynaniu
leczenia, gdyz lek ten mozna podac jedynie w 3 kolejnych iniekcjach, a nastgpnie zaleca
si¢ rozpoczecie leczenia zuklopentiksolem. Podanie dorazne octanu zuklopentiksolu
w czasie leczenia innym neuroleptykiem nie jest zalecane.

Wspotwystepowanie schizofrenii z naduzywaniem substancji psychoaktyw-
nych wymaga objecia pacjenta specjalnym programem terapeutycznym. Nalezy bez-
wzglednie zadba¢ o abstynencj¢ oraz wdrozy¢ program terapeutyczny nakierowany
na leczenie uzaleznien. Podawanie lekow przeciwpsychotycznych jest wskazane
takze dlatego, ze tagodzi objawy abstynencyjne. Zaleca si¢ tu leki klasyczne silnie
dziatajace (np. haloperidol, perfenazyna, zuklopentiksol, perazyna — takze ze wzglgdu
na dostepno$¢ tych lekow w formie iniekcji domig$niowych). W dalszej kolejno$ci
wybiera si¢ LPIIG (w pierwszym rzg¢dzie olanzaping) lub inne klasyczne neuroleptyki.
Niekiedy, gdy wystepuja wyrazne objawy niepokoju, celowe jest dorazne podawanie
lekéw uspokajajacych, gtownie pochodnych BDZ w iniekcjach (diazepam, lorazepam,
klorazepat) lub hydroksyzyny. W perspektywie dtuzszego okresu leczenia, biorac pod
uwage watpliwg wspotprace w leczeniu chorych na schizofreni¢ naduzywajacych sub-
stancji psychoaktywnych, nalezy rozwazy¢ leczenie lekiem przeciwpsychotycznym
o przedtuzonym dziataniu.

B.6. Objawy niepozadane w czasie leczenia podtrzymujacego

Najczesciej obserwowanymi objawami ubocznego dziatania lekow przeciwpsy-
chotycznych sg tzw. objawy pozapiramidowe (np.wzrost napigcia migéni, drzenie
miesniowe, bradykinezja, akatyzja, dystonie). Nalezy dazy¢ do takiego prowadzenia
leczenia przeciwpsychotycznego, aby nie wywotywalo ono takich objawoéw. Trzeba
pamigetac, ze objawy pozapiramidowe sg ostateczno$cia, a nie nieodtaczng sktadowa
leczenia przeciwpsychotycznego. Gdy objawy te wystapia, trzeba zweryfikowaé do-
tychczasowe leczenie (dobor leku i dawki). O ile zmniejszenie dawki dotychczasowego
leku nie przyniesie poprawy w zakresie objawow pozapiramidowych, nalezy rozwazy¢
przynajmniej 2 ewentualnosci:

1. dodac¢ lek korygujacy (o dziataniu cholinolitycznym) wowczas, gdy dotychcza-
sowe leczenie przeciwpsychotyczne jest skuteczne i akceptowane przez chorego; lek
cholinolityczny powinien by¢ stosowany przez mozliwie najkrotszy okres;
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2. zmieni¢ na inny lek przeciwpsychotyczny, o mniejszym potencjale wywolywa-
nia objawow pozapiramidowych (z reguty o stabszym powinowactwie do receptoréw
dopaminergicznych), o ile dotychczasowe leczenie nie daje optymalnego efektu.

Osobnej uwagi wymaga stosowanie lekow uspokajajacych, szczegolnie z grupy
pochodnych benzodiazepiny (BDZ) u chorych na schizofreni¢. Ogolnie obowigzuje
zasada, ze leki te powinny by¢ stosowane $cisle wedtug wskazan, tzn. w przypadku
wystapienia objawow leku (psychicznych lub somatycznych), ewentualnie bezsen-
nosci przygodnej lub wzrostu napigcia migsniowego. Rutynowe dodawanie BDZ
do leczenia przeciwpsychotycznego nie jest zalecane, podobnie jak uleganie presji
pacjentow, ktorzy chca, aby te leki im zaleca¢. Jezeli uzasadnione jest podanie lekow
z grupy BDZ, preferuje si¢ ich podawanie dorazne, raczej lekow §rednio lub dluze;j
dziatajacych (np. lorazepam, diazepam, klorazepat) niz krocej dziatajacych. Jednym
z czg$ciej stosowanych lekow z grupy BDZ u chorych na schizofreni¢ jest loraze-
pam, takze jako lek poprawiajacy zaburzenia napedu (np. w katatonii). Jezeli chorzy
przyjmuja BDZ przez dtuzszy okres, nalezy dazy¢ do odstawienia tych lekow, przy
czym robi si¢ to bardzo powoli. Okres odstawienia zalezy od dtugos$ci leczenia BDZ
1 wynosi (orientacyjnie) od 1 miesiaca (przy okresie leczenia kilkumiesi¢cznym) do
3 miesigcy (przy rocznym okresie leczenia).

Znaczna cze$¢ objawow niepozadanych pojawia si¢ juz w okresie fazy ostrej
leczenia i w tym czasie powinna zosta¢ skorygowana. Niektore jednak ujawniaja
si¢ w pelni dopiero w pozniejszym okresie leczenia. Naleza do nich migdzy innymi:
p6zne dyskinezy, zaburzenia wewnatrzwydzielnicze, przyrost masy ciata, zaburzenia
gospodarki weglowodanowej, dyslipidemia.

Pézne dyskinezy pojawiaja si¢ przede wszystkim przy stosowaniu klasycznych
lekow przeciwpsychotycznych. Ich obecno$¢ powinna stanowi¢ sygnat do zamiany
na lek II generacji, skoro przyjmuje si¢, ze potencjalne ryzyko wystapienia pé6znych
dyskinez podczas leczenia tymi lekami jest mniejsze. Lagodzenie objawdw poznych
dyskinez mozna osiagnac, weryfikujac dawke leku przeciwpsychotycznego, podajac
leki uspokajajace (np. BDZ), blokujace kanaly wapniowe (np. nifedipine) lub nor-
motymiczne (pochodne kw. walproinowego). Niekiedy dobre wyniki daje podawanie
amantadyny, witaminy E. Przy utrzymujacych si¢ nadal dyskinezach nalezy rozwazy¢
leczenie klozapina.

Hiperprolaktynemia jest czasami obserwowana przy stosowaniu lekow przeciw-
psychotycznych klasycznych. Wsrod lekow I generacji objawy kliniczne wzrostu
poziomu prolaktyny moga wystapi¢ podczas leczenia amisulprydem, risperidonem.
Zaburzenia libido, ginekomastia, galaktorea sa zauwazalnymi objawami hiperprolak-
tynemii, ktéra prowadzi¢ moze ponadto do osteopenii i osteoporozy oraz zaburzen
funkcji rozrodczych u kobiet. Istnieje zaleznos¢ liniowa miedzy dawka leku a stgzeniem
prolaktyny. Dlatego stwierdzenie objawow hiperprolaktynemii winno by¢ w pierwszym
etapie sygnatem do obnizenia dawki leku przeciwpsychotycznego na ile jest to mozli-
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we, w drugim — zmiany na lek, ktory nie ma wptywu na st¢zenie prolaktyny. Rzadziej
zalecana jest strategia utrzymania dotychczasowego leczenia przeciwpsychotycznego
i jednoczesne podawanie lekéw obnizajacych poziom prolaktyny (agonistow recep-
torow DA, np. bromokryptyny, kabergoliny). Te strategi¢ stosuje si¢ wowczas, gdy
dotychczasowe leczenie przeciwpsychotyczne jest bardzo skuteczne, a zmiana tego
leczenia niesie wysokie ryzyko pogorszenia stanu chorego. Nie jest jednak pewne,
czy dolaczanie agonistow dopaminy nie pogorszy stanu chorego, w sensie nasilenia
objawow psychotycznych Iub pogorszenia tolerancji leku przeciwpsychotycznego.

Przyrost masy ciala moze wystgpi¢ w trakcie stosowania wigkszosci lekow
przeciwpsychotycznych, zarowno lekow klasycznych, jak i LPIIG. Bywa jedna
z istotniejszych przyczyn przerwania leczenia przez pacjentow.

Sposréd lekow klasycznych leczenie kazdym z nich moze wigzaé si¢ ze wzro-
stem masy ciata. Wséréd tzw. lekow atypowych szczegolnie stosowanie klozapiny
i olanzapiny zwigzane jest z ryzykiem wzrostu masy ciata; mniej danych wskazuje na
wzrost masy ciata w czasie leczenia kwetiaping czy risperidonem. Trzeba zaznaczy¢,
ze wzrost masy ciata u chorych na schizofreni¢ obserwowany byt juz dawniej, nawet
przed era neuroleptykoéw. Wynika to z czgstszych zaburzen metabolicznych u tych
chorych, ponadto z prowadzenia przez nich niehigienicznego trybu zycia, w tym braku
¢wiczen fizycznych oraz ztych nawykow zywieniowych, uzywania alkoholu i palenia
tytoniu. Stosowanie lekéw przeciwpsychotycznych jest dodatkowym czynnikiem
zwigkszajacym ryzyko zaburzen metabolicznych u chorych na schizofrenig.

Monitorowanie masy ciata polega gléwnie na ocenie indeksu masy ciata (BMI =
body mass index) obliczanego jako iloraz kwadratu wzrostu w cm dzielonego przez
wage w kg. BMI powyzej 25 §wiadczy o nadwadze, a powyzej 30 — o otylosci. Na-
lezy takze mierzy¢ obwdd pasa, ktory u kobiet nie powinien by¢ wigkszy niz 82 cm,
a umezczyzn — 94 cm.

Zarowno w celach profilaktycznych, jak i leczniczych, chorym na schizofrenie
zaleca si¢ stosowanie odpowiedniej diety, zmiane stylu zycia. Leczenie farmako-
logiczne nadwagi nie jest zalecane. Gdy przyrost masy ciala nie jest kontrolowany,
a przede wszystkim nieakceptowany przez pacjenta, wskazana jest zamiana na lek
0 odpowiedniejszym profilu dziatania.

Hiperglikemia, nietolerancja insuliny, cukrzyca typu II, zaostrzenie cukrzycy typu
I pojawiaja si¢ stosunkowo czgsto w trakcie stosowania niektorych lekow przeciwpsy-
chotycznych zarowno klasycznych, jak i LPIIG (wsrod tych ostatnich najwigcej danych
dotyczy klozapiny i olanzapiny). Pojawienie si¢ ich wymaga konsultacji i leczenia spe-
cjalistycznego. Mozna rozwaza¢ ewentualng zamiang leku przeciwpsychotycznego.

Leki przeciwpsychotyczne moga powodowa¢ wzrost stezenia lipidéow. Odno-
towano przypadki hiperlipidemii w czasie stosowania zarowno lekow klasycznych,
jak 1 II generacji, zwlaszcza przy stosowaniu olanzapiny i klozapiny. Stosunkowo
Lheutralny” pod tym wzgledem jest risperidon. W przypadku stwierdzenia hiperlipi-
demii wskazane jest wdrozenie odpowiedniego postepowania niefarmakologicznego
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i farmakologicznego. Zmiana leku przeciwpsychotycznego w indywidualnych przy-
padkach moze by¢ brana pod uwage.

Ze wzrostem masy ciata, zmianami poziomu glukozy oraz lipidow wigze si¢ pojecie
zespolu metabolicznego. Wedlug definicji International Diabetes Federation z 2005
r. (cyt. wg Sieradzkiego) zespot metaboliczny cechuje:

e otylo$¢ centralna (obwad talii >80 cm u kobiet i > 94 cm u mezczyzn (rasy kaukaskie;),
e poziom trojglicerydow >150 mg/dl (1,7 mmol/l) lub leczenie tego zaburzenia,
poziom cholesterolu HDL < 40 mg/dl (0,9 mmol/l) u m¢zczyzn i < 50 mg/dl (1,1
mmol/l) u kobiet,
ci$nienie tetnicze > 135/80 mmHg lub leczenie nadcisnienia,
glikemia na czczo > 100 mg/dl (5,6 mmol/l) lub rozpoznana wczesniej cukrzyca
typu II.

B.7. Ciaza i karmienie piersia

Leki przeciwpsychotyczne maja z reguty niski potencjat teratogenny, co ozna-
cza, ze wydaja si¢ w miare bezpieczne dla ptodu. Jednakze opinia taka oparta jest
przede wszystkim na doswiadczeniach eksperymentalnych na zwierzgtach oraz na
incydentalnych opisach skutkéw przyjmowania lekow przeciwpsychotycznych przez
kobiety w cigzy. Nie dysponujemy randomizowanymi klinicznymi badaniami (prze-
prowadzonymi poprawnie metodologicznie) o skutecznos$ci i tolerancji lekow prze-
ciwpsychotycznych u kobiet w cigzy. Dlatego tez informacje ponizsze majg charakter
orientacyjny i oparte s3 w rownej mierze na skapych danych z piSmiennictwa, jak i na
doswiadczeniach wlasnych.

Ogodlnie przyjmuje si¢, ze w okresie cigzy lekow psychotropowych nie powinno
si¢ podawac. Jezeli konieczna jest interwencja terapeutyczna, nalezy preferowaé od-
dziatywania pozafarmakologiczne. Jezeli natomiast konieczne jest podawanie lekow
przeciwpsychotycznych, powinno si¢ postepowac wedtug ponizszego wzorca:

W przypadku koniecznosci stosowania lekow przeciwpsychotycznych u kobiet
w cigzy pierwszenstwo daje si¢ lekom klasycznym (haloperidol, perazyna, chloropro-
mazyna). Nie udowodniono, ze LPIIG sa w tej grupie chorych bezpieczniejsze.

Podobnie nalezy unika¢ stosowania lekow przeciwpsychotycznych u matek
karmigcych. Jezeli okaze si¢ to niezbgdne, raczej nalezy doradza¢ zaprzestanie kar-
mienia piersia, co pozwala na bezpieczne podawanie lekow. W sytuacji koniecznosci
leczenia farmakologicznego matki karmigcej, zaleca si¢ mate dawki LPIIG lub lekow
klasycznych.

B.8. Pozafarmakologiczne metody leczenia
Terapia podtrzymujaca schizofrenii i innych zaburzen psychotycznych opiera si¢

na zintegrowanych oddzialywaniach farmakologicznych i psychospotecznych, ktore
wzajemnie si¢ wspomagajg. Wsrod systematycznych oddzialywan psychospotecz-
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nych, ktore w tej fazie leczenia znajduja szczegdlne zastosowanie, wymieni¢ nalezy:
psychoterapie, psychoedukacje, terapie rodzinng, treningi spoteczne, np. w formie
warsztatow.

Psychoterapia — indywidualnie dobrane oddziatywania podtrzymujace indywidu-
alne i grupowe, dostosowane do potrzeb pacjenta i jego rodziny, nastawione zaréwno
na wzmacnianie potrzeby wiezi spotecznej, jak i zapobieganie nawrotom choroby
i poprawe jakoS$ci zycia—jest nieodzownym elementem terapii. Wymaga ona jednakze
osobnego i szczegdtowego omowienia, co wykracza poza ramy niniejszego opracowa-
nia. Psychoterapia powinna by¢ prowadzona przez kwalifikowanych terapeutow.

Terapia behawioralna — oparta na teorii uczenia, obejmuje opanowanie wszelkich
umiejetnosci podnoszacych poziom funkcjonowania spotecznego, jak: prowadzenie
rozmowy, rozwigzywanie sytuacji trudnych, przygotowanie do pracy.

Psychoedukacja — uczenie pacjentdow i rodzin rozwigzywania sytuacji trudnych
zwigzanych bezposrednio z chorobg i przeciwdziatanie nawrotom choroby, jak réwniez
wspieranie pacjenta i rodzin. Szczeg6lny nacisk, poza przekazywaniem wiedzy, ktadzie
si¢ na aktywny udziat pacjenta w procesie leczenia, jak i rozpoznawanie, i reagowanie
na wczesne objawy nawrotu choroby.

Wszystkim oddziatywaniom na kazdym etapie choroby musi towarzyszy¢ zro-

zumienie i partnerska postawa terapeuty oraz indywidualnie dobrany, wielostronny
program wspoélpracy z pacjentem.

C. LECZENIE NAWROTOW W SCHIZOFRENII

Tylko 20% pacjentow doswiadcza jednego epizodu schizofrenii w zyciu. U 80%
przebieg schizofrenii ma charakter zaburzenia nawrotowego badz przewlektego. Na-
wrot w schizofrenii jest tradycyjnie definiowany jako ponowne wystgpienie objawow
psychotycznych lub istotne zwigkszenie nasilenia istniejacych objawow psycho-
tycznych wymagajace interwencji terapeutycznej, czesto hospitalizacji. Pogorszenie
przebiegu schizofrenii wymagajace takiej interwencji moze mie¢ réwniez charakter
nasilonych objawow negatywnych (deficytowych) lub objawow depres;ji.

Do najczestszych przyczyn nawrotow schizofrenii naleza: niestosowanie si¢ do
zalecen lekarskich zwigzanych z zazywaniem lekow lub catkowite ich odstawienie,
przyjmowanie substancji psychoaktywnych, wydarzenia stresujace oraz wystapienie
choroby somatycznej. Niekiedy kolejne zaostrzenie schizofrenii moze by¢ rezultatem
naturalnego przebiegu zaburzenia.

Przed rozpoczg¢ciem leczenia kolejnych nawrotow schizofrenii nalezy ustali¢
przyczyne ich wystapienia. Odstawienie lekow, ich stosowanie niesystematyczne lub
znaczne obnizenie zalecanej dawki moze by¢ zwigzane z brakiem poczucia choroby
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przez pacjenta lub tez z jego dobrym samopoczuciem. W kazdym z tych przypad-
kéw pacjent ma przekonanie, ze leki sa mu (juz) niepotrzebne. Wielu pacjentow nie
stosuje si¢ do zasad leczenia w zwigzku z wystepowaniem objawow niepozadanych,
gléwnie pozapiramidowych, ale rowniez takich, jak przyrost wagi, ktore pojawiaja si¢
czesciej po lekach neuroleptycznych I generacji. Zbadanie przyczyn ztej wspolpracy
1 omowienie tego problemu z pacjentem i jego rodzing winno nastgpic jak najszybciej
w ramach postepowania psychoedukacyjnego.

Nalezy przeanalizowa¢ wywiad farmakologiczny dotyczacy wczesniej stosowa-
nych lekow. Wybor neuroleptyku w przypadku zaostrzenia powinien by¢ dokonany
wspolnie przez pacjenta i lekarza po doktadnym omoéwieniu korzysci wynikajacych
z zastosowania danego leku, jak i ewentualnych objawow niepozadanych. Jezeli dys-
kusja z pacjentem jest niemozliwa, powinno si¢ zastosowac leki atypowe.

W przypadku kolejnego nawrotu u pacjentoéw, ktoérzy nie przyjmuja neurolepty-
koéw, powinno si¢ rozwazy¢ powrot do leczenia neuroleptykiem, ktory byt stosowany
1 byt skuteczny podczas poprzedzajacego epizodu psychotycznego oraz kontynuacje
pdzniejszego leczenia profilaktycznego z zastosowaniem wyzszych dawek dotychczas
stosowanego leku. W przypadku stabej motywacji pacjenta do leczenia nalezy wzia¢
pod uwage zastosowanie leku w formie ,,depot”.

W przypadku zaostrzenia wynikajacego z negatywnego stosunku pacjenta do
leczenia z powodu objawéw niepozadanych mozna rozwazy¢ powroét do dotychczas
stosowanego leku, ale w mniejszych dawkach. Bardziej korzystna jest jednak zmiana na
inny neuroleptyk, wybierajac w pierwszej kolejnosci neuroleptyk atypowy o dziataniu
nie powodujacym ww. objawow. Roéwniez w wypadku stwierdzenia zwiazku zaost-
rzenia z wystapieniem choroby somatycznej, nalezy rozwazy¢ doboér odpowiedniego
leku, najlepiej atypowego.

Nawrot spowodowany przyjmowaniem substancji psychoaktywnych powinien
doprowadzi¢ do specyficznego leczenia (psychoterapeutycznego i farmakologicznego)
danego uzaleznienia, oprocz leczenia schizofrenii. Mozna tez rozwazy¢ zmiane¢ neu-
roleptyku na klozapine lub kwetiapine, ktore prawdopodobnie powoduja zmniejszenie
tendencji do przyjmowania substancji psychoaktywnych.

W przypadku braku skutecznos$ci leczenia, mimo jego systematycznego stosowa-
nia, zmiana leku powinna zawsze uwzglednia¢ stan psychopatologiczny i somatyczny
pacjenta.

Na wybor neuroleptyku powinien mie¢ wptyw obraz zaostrzenia psychotyczne-
go. Niekiedy obok objawow psychozy wystepuje pobudzenie czy rozstrdj afektywny
z zachowaniami agresywnymi. W przypadku pobudzenia mozna stosowac leki neuro-
leptyczne w formie parenteralnej (octan zuklopentiksolu, haloperidol) czy wspomagac
leczenie neuroleptyczne lekami z grupy benzodiazepin. W przypadku wystgpienia
rozstrojow afektywnych mozna rozwazy¢ dodatkowe zastosowanie lekow normoty-
micznych (litu, walproinianu), w dalszej kolejnos$ci klozapiny.
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Objawy depresji nalezy oceni¢ w kontekscie ich nasilenia, zwigzku z leczeniem
neuroleptycznym oraz mozliwo$cig zachowan samobdjczych. W pierwszej kolej-
nosci nalezy rozwazy¢ zmiang leku neuroleptycznego na $rodek o dziataniu mniej
depresjogennym, w drugiej — dodanie leku przeciwdepresyjnego (preferowane sa leki
przeciwdepresyjne nowej generacji) do kuracji neuroleptycznej. W przypadku powta-
rzajacych si¢ zachowan samobdjczych nalezy rozwazy¢ zastosowanie klozapiny, jako
podstawowego leku neuroleptycznego.

Postgpowanie w przypadku nasilonych objawéw negatywnych wymaga ich rozni-
cowania z wycofaniem spotecznym wynikajacym z urojen paranoidalnych; objawami
pozapiramidowymi (akineza) lub depresja popsychotyczng badz indukowang neuro-
leptykami. Przewaga objawow negatywnych w obrazie klinicznym jest wskazaniem
do zastosowania neuroleptyku atypowego, jako leku pierwszego rzutu. W dalszej
kolejnosci mozna rozwazy¢ dodanie do neuroleptyku atypowego leku przeciwdepre-
syjnego z grupy SSRI lub innych srodkow, ktorych skutecznos§¢ opisano w niektérych
badaniach (leki normotymiczne, donepezil, glicyna).

W postepowaniu psychoedukacyjnym nalezy zwroci¢ uwage na fakt, ze kolejne
nawroty bywaja poprzedzone okresem wystepowania objawoéw prodromalnych,
ktére moga trwac od kilku dni do kilku tygodni lub dtuzej. Zwykle sg to trudnosci
w koncentracji, zaburzenia snu i apetytu, dysforia, objawy depresyjne lub tagodne
objawy psychotyczne. Istotna jest edukacja pacjenta i jego rodziny badz opiekunow,
pozwalajaca na wczesne rozpoznanie tych objawdw i1 podjecie odpowiednio wczes-
nej interwencji, np. podwyzszenie dawki dotychczas stosowanego leku. Pozwala to
w wielu przypadkach unikng¢ znacznego pogorszenia stanu psychicznego skutkujacego
hospitalizacja.

D. SCHIZOFRENIA OPORNA NA LECZENIE

U okoto 10-30% procent chorych na schizofreni¢ nie uzyskuje si¢ poprawy po
zastosowanej farmakoterapii badz jedynie niewielka poprawe. Nalezy podkresli¢, ze
przy tej ocenie brano pod uwage zazwyczaj tylko objawy pozytywne. U kolejnych
30% uzyskuje si¢ czeSciowa poprawe, co oznacza, ze pomimo widocznej poprawy
nadal utrzymujg si¢, od tfagodnych do nasilonych, omamy badz urojenia. U chorych,
u ktorych rozpoznajemy schizofreni¢ lekooporna, przed podjeciem dalszego leczenia
farmakologicznego w pierwszej kolejnosci nalezy:

o zweryfikowac rozpoznanie, wykluczajac przyjmowanie substancji psychoaktyw-
nych i organiczne uszkodzenie osrodkowego uktadu nerwowego,

e oceni¢ stopien wspolpracy,
e oceni¢ wptyw wspolwystepowania innych zaburzen psychicznych i choréb soma-
tycznych,
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rozwazy¢ znaczenie stanu odzywienia,

o ile to mozliwe, sprawdzi¢ st¢zenie leku w surowicy,

oceni¢ wptyw leczenia towarzyszacego (interakcje),

ustali¢ ewentualne wystepowanie przewlektych sytuacji stresowych.

W pi$miennictwie i przy konstrukcji standardow postgpowania w przypadku schi-
zofrenii lekoopornej przyjmuje si¢ rozmaite kryteria jej definiowania. Réznice dotycza
oceny poprawy tylko w zakresie objawow wytworczych (pozytywnych) Iub zgodnie
z nowymi propozycjami uwzgledniaja ponadto odrebng ocen¢ w zakresie:

objawow negatywnych,

objawow afektywnych,

deficytow poznawczych,

zaburzen zachowania,

funkcjonowania (osobistego, spotecznego, zawodowego),
czgstosci 1 czasu trwania hospitalizacji.

Istnieja rowniez istotne réznice w zakresie liczby nieskutecznych kuracji przeciw-
psychotycznych, wymaganego czasu ich trwania dla definiowania lekoopornosci.

Najczesciej za lekooporne uwaza sie te przypadki schizofrenii, w ktorych nasi-
lone objawy utrzymuja si¢ pomimo stosowania dwoch kolejnych lekoéw przeciw-
psychotycznych (terapia trwajaca 4—6 tyg. w dawce rownowaznej co najmniej 400
mg chlorpromazyny/24 godz.), przy czym po pierwszej nieskutecznej kuracji lekiem
przeciwpsychotycznym (klasycznym neuroleptykiem lub LPIIG) zaleca si¢ zmiang
na kolejny LPIIG.

W przypadku dalszego braku poprawy mozna zmieni¢ lek na klozaping. W tych
przypadkach nie ma zalecanej jednej dawki klozapiny. Wigkszo$¢ badan wskazuje na
skuteczno$¢ klozapiny w dawce 400—-500 mg/24 godz. U niektorych pacjentow zauwa-
za sie istotng poprawe juz przy dawce 100200 mg/24 godz. Zgodnie z klinicznym
dos$wiadczeniem docelowa dawka leku powinna by¢ ustalona na poziomie 400 mg/24
godz. Jezeli nie ma poprawy po 4—6 tygodniach leczenia klozaping, powinno si¢ roz-
wazy¢ zwiekszenie dawki do 900 mg/24 godz. przy bardzo doktadnym monitorowaniu
ewentualnych objawdw niepozadanych. Leczenie klozaping powinno si¢ zaczynac¢ od
dawki 12,5 mg/24 godz. Drugiego dnia mozna dawke zwiekszy¢ do 25 mg/24 godz.
podzielong na 2 dawki. Jezeli pacjent dobrze toleruje dawke, to w kolejnych dniach
mozna zwigksza¢ dawke klozapiny o 25-50 mg/24 godz. Zwigkszanie dawki do
300400 mg/24 godz. powinno zwykle trwa¢ 2—3 tygodnie. Uwaza si¢, ze oznaczanie
stezenia klozapiny w surowicy krwi moze by¢ pomocne w maksymalizacji efektu
terapeutycznego. Zaleca si¢ stezenie powyzej 400 ng/ml. U wigkszos$ci pacjentéw
poprawe zauwaza si¢ po 6—12 tygodniach stosowania klozapiny, dlatego ostatecznej
oceny efektow leczenia nalezy dokona¢ dopiero po 12 tyg.

Jezeli terapia klozaping jest nieskuteczna Iub poprawa jest tylko czesciowa badz
stwierdza si¢ nietolerancje klozapiny, wskazana jest potencjalizacja dziatania kloza-
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piny. Potencjalizacj¢ rozumiemy jako stosowanie tacznie klozapiny w standardowe;j
dawce z niska dawka drugiego leku. W przypadku nietolerancji klozapiny (nasilonych
objawow cholinolitycznych, sedacji, hipotonii) nalezy zredukowa¢ dawke klozapiny
i dotgczy¢ drugi lek w standardowej dawce. Przy podejmowaniu leczenia potencja-
lizujacego dziatanie klozapiny nalezy pamietac, ze wiedza na ten temat oparta jest
wcigz gldwnie na obserwacjach kazuistycznych i obserwacjach mato liczebnych grup
pacjentow.

W celu potencjalizacji mozemy dolaczy¢ lek przeciwpsychotyczny (zarowno
klasyczny neuroleptyk, jak i LPIIG), przy czym wigkszo$¢ autorow i przewodnikow
leczenia zaleca, aby to byt lek do tej pory nie stosowany. Wskazuje si¢ tutaj na sku-
tecznosc¢ skojarzone;j terapii z sulpirydem w dawce do 400 mg/24 godz. risperidonem
w dawce do 6 mg/24 godz., amisulpiryd w dawkach 400-800 mg/24 godz. Zauwazono,
ze potencjalizacja lamotryging przynosi poprawe w zakresie objawow pozytywnych,
ale nie wptywa na objawy negatywne w dawkach do 200 mg/24 godz.

Przy braku poprawy przy prébach potencjalizacji wyzej wymienionymi lekami
nalezy rozwazy¢ probe leczenia elektrowstrzgsami. Istnieja jednak doniesienia o dobrej
tolerancji i skutecznosci terapii do 67% przypadkow taczenia EW z klozaping.

Nieskuteczno$¢ leczenia klozaping po probach potencjalizacji moze sktania¢ do
podejmowania préb leczenia innymi, wczesniej niestosowanymi lekami przeciwpsy-
chotycznymi i prébami potencjalizacji ich dziatania. Nalezy jednak bezwzglgdnie
pamigetac, ze s3 to metody stabo udokumentowane w pismiennictwie.

Opisano serie przypadkow skutecznego leczenia potaczenia olanzapiny i sulpirydu.
Roéwniez opis serii przypadkéw wskazuje na skutecznos¢ terapii skojarzone;j risperi-
donem z olanzaping.

Podejmowane sg niekiedy skuteczne sposoby potencjalizacji leczenia przeciwpsy-
chotycznego LNT. W nielicznych przypadkach potencjalizacja litem moze przynosi¢
korzysci, przede wszystkim dotyczy to pacjentow, u ktorych stwierdza si¢ objawy
afektywne. Dolaczenie kwasu walproinowego lub jego pochodnych do haloperidolu,
olanzapiny czy risperidonu wykazuje skutecznos¢ ograniczong jedynie do niektorych
objawow, np. negatywnych.

Préby potencjalizacji donepezilem nie przyniosty jednoznacznych wynikow, nato-
miast proby potencjalizacji glicyng wskazuja na jej skuteczno$¢ w zakresie objawow
negatywnych i deficytow poznawczych, rzadziej rowniez objawow pozytywnych,
jednak do tej pory nie jest dostepny gotowy preparat, ktory moglby by¢ stosowany
u pacjentow.

E.ALGORYTM LECZENIA FARMAKOLOGICZNEGO SCHIZOFRENII

Przedstawiony algorytm (drzewo decyzyjne) ilustruje zalecany sposob postepowa-
nia w réznych sytuacjach klinicznych. Zawsze podjecie decyzji terapeutycznej musi
by¢ poprzedzone osobistym badaniem pacjenta i wykonaniem niezbednych badan
dodatkowych, o ile jest to konieczne. Stosowanie algorytmu nie zwalnia lekarza od
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obowiazku dostosowania zasad postgpowania do indywidualnych potrzeb chorego
i do indywidualnej sytuacji klinicznej. Natomiast, algorytm pomaga w powzigciu
decyzji terapeutycznych i w ocenie, czy konkretne decyzje mozna uzna¢ za zalecane
(standardowe) w okre§lonym przypadku.
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Algorytm (A)
przeciwpsychotycznego leczenia

schizofrenii
* 1 epizod
v A
Z przewaga objawéw pozytywnych Z przewaga objawéw negatywnych
lub obraz mieszany
v A
1 KROK (A) 1 KROK (B)
KN lub LPIIG LPIIG
b.p./cz.p. v bplezp.
2 KROK (Al) 2 KROK (B1)
Kolejny KN lub kolejny LPIIG Kolejny LPIIG lub KN
b.p./cz.p. \ b.p./cz.p.
b.p./cz.p. 3 KROK
2 KROK (A2) > Klozapina
Kolejny LPIIG (ocena skutecznosci po 3 mies.)
4 KROK **
Klozapina
+ kolejny KN
+ kolejny LPIIG
5 KROK ** / +EW
Dotad niestosowany KN lub LPIIG

\

6 KROK **
Terapia kombinowana
KN + LPIIG dotad niestosowane
Kombinacja 2 LPIIG lub 2 KN
Ww. kombinacje +EW
+ lek normotymiczny
+ glicyna?, donepezil?

KN- klasyczne neuroleptyki; LPIIG — leki przeciwpsychotyczne II generacji (amisulpiryd, aripiprazol, kwetiapina, olanzapina,
risperidon, ziprasidon)

* na kazdym etapie leczenia, jesli brak wspotpracy w farmakoterapii, wybor leku o przedtuzonym dziataniu KN lub LPIIG,
zaleznie od odpowiedniego kroku algorytmu A

** KROK 4, 5, 6 dotyczy schizofrenii lekoopornej, KROK 5, 6 — postgpowanie niewystarczajaco udokumentowane co do
skutecznosci i bezpieczenstwa

b.p./cz.p. — brak poprawy, czg¢§ciowa poprawa; ramka podwojna — schizofrenia lekooporna
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Komentarz

Farmakoterapia jest tylko czgécig postgpowania terapeutycznego, ktore ponadto obej-

muje: psychoedukacje, psychoterapie, trening umiejetnosci spotecznych, rehabilitacje,
interwencje spoteczne.

1.

2.

Rozpoczecie farmakoterapii po diagnozie zgodnie
zICD-10

Wybdr leku po udzieleniu informacji

o potencjalnych powiktaniach, objawach

niepozadanych, w wyniku wspdlnej decyzji

lekarza i pacjenta i/lub rodziny/opiekundw.

Wybdr leku zaleznie od obrazu klinicznego,

objawdw wspotistniejgcych oraz stanu

somatycznego pacjenta. Zalecana monoterapia do kroku 3.
Monitorowanie stanu psychicznego

i somatycznego w trakcie farmakoterapii.

Ocena skuteczno$ci po co najmniej 6 tygodniach,
klozapiny — po 12 tygodniach.

Kontynuowanie leczenia przez 1-2 lata po I epizodzie

i co najmniej 5 lat po nawrocie w dawkach, przy ktérych uzyskano
stabilizacj¢ stanu psychicznego.
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