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Summary

Early onset of schizophrenia (before the age of 18 years) is associated with a higher risk of
delayed or missed diagnosis, more severe course of the disease, and an increased susceptibil-
ity to adverse reactions to antipsychotic drugs. The objective of this paper is to present the
recommendations for the diagnostic and therapeutic management of patients with early-onset
schizophrenia, developed on the basis of a literature review and a consensus of a group of
experts working with schizophrenia therapy.

The formal criteria that must be met to diagnose schizophrenia are the same for children
and adults. Early-onset schizophrenia must be thoroughly differentiated from uni — or bipo-
lar affective disorder, autism-spectrum disorders (ASDs) and anxiety disorder. Diagnostic
assessment for psychotic disorders is also necessary in the case of abnormal, destructive or
aggressive behaviour, or self-harm.
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The mainstay of schizophrenia treatment is pharmacological therapy, which is used in the
treatment of acute episodes and in maintenance treatment — prevention of relapses. However,
the use of pharmacological interventions in children and adolescents only to reduce the risk
of psychosis development is not justified. Antipsychotic agents significantly differ by their
tolerance profile and clinical efficacy. Second-generation antipsychotic agents approved for
the treatment of early-onset schizophrenia — aripiprazole, lurasidone and paliperidone — en-
able its effective and safe treatment. The necessary complement to pharmacological therapy
is non-pharmacological interventions that should be adapted to the patient’s age, cognitive
abilities, disease stage and the needs of the whole family.

Slowa klucze: schizofrenia o wezesnym poczatku, zalecenia, leczenie

Key words: early-onset schizophrenia, guidelines, treatment

Wstep

Pierwsze objawy schizofrenii u 12-35% chorych pojawiaja si¢ przed 20. rokiem
zycia, u 4% chorych do zachorowania dochodzi przed 15. rokiem zycia, au 1% przed
10. rokiem zycia [1]. Schizofrenia o wczesnym poczatku jest nie tylko wyzwaniem
diagnostycznym, ale tez jej leczenie moze sprawiac istotne trudnosci. W porownaniu
ze schizofrenig rozpoczynajaca si¢ w pézniejszym okresie zycia psychoza o wezesnym
i bardzo wczesnym poczatku wigze si¢ z cigzsza psychopatologia [2]. Nieleczone
zaburzenia z kregu schizofrenii u dzieci i mtodziezy sg zwigzane z ryzykiem wyste-
powania chorob wspotistniejgcych, naduzywania substancji i problemow ze zdrowiem
fizycznym [3]. Prawdopodobienstwo zachowan ryzykownych w schizofrenii jest
wyzsze u 0s0b z wezesniejszym poczatkiem choroby [4]. Co wigcej, wezesniejszy
poczatek psychozy stanowi predyktor potencjalnie gorszego rokowania, a okoto 30%
chorych wymaga dtugotrwatego intensywnego wsparcia spotecznego, emocjonalne-
go 1 psychiatrycznego [5]. Celem pracy jest przedstawienie zalecen postgpowania
diagnostycznego i terapeutycznego u chorych na schizofreni¢ o wezesnym poczatku,
przygotowanych na podstawie przegladu literatury przedmiotu i konsensusu grupy
ekspertow zajmujacych si¢ leczeniem schizofrenii.

Schizofrenia o wezesnym poczatku — definicja, objawy prodromalne,
osiowe i towarzyszace

Schizofrenia o wczesnym poczatku ujawnia si¢ we wczesnym okresie rozwoju
u dzieci i mtodziezy przed 18. rokiem Zycia, a schizofrenia o bardzo wczesnym poczat-
ku — przed 13. rokiem zycia. Rozpowszechnienie choroby ponizej 13 r.z. jest rzadkie
1 wynosi 0,04% [6]. Czesto$¢ jej wystepowania wzrasta jednak gwattownie po 14.
roku zycia, szczegodlnie u chtopcow, i stanowi okoto 25% wszystkich hospitalizacji
psychiatrycznych u mtodych ludzi w wieku od 10 do 18 lat [1]. Wczesne zachorowa-
nie na schizofrenig¢ jest czestsze u chtopcow. W okresie dziecinstwa ta przewaga jest
wyrazna, a nast¢gpnie w okresie dojrzewania z czasem stopniowo maleje.

Formalne kryteria, ktorych spetnienie wymagane jest do postawienia diagnozy, sg
takie same u dzieci i u dorostych. Obraz kliniczny schizofrenii o poczatku w okresie
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po6znej adolescencji czesto przypomina chorobe dorostych. Im jednak mtodsze dziecko,
tym bardziej widoczne sg odmiennosci jej przebiegu.

Schizofrenia o wezesnym poczatku w swoim spektrum objawowym zawiera zaburze-
nia mys$lenia (urojenia, omamy), emocji i zachowania. T¢ postac¢ choroby wiazano takze
z wickszym nasileniem dysfunkcji poznawczych w porownaniu z dorostymi [7]. Kazdy
z tych obszarow aktywnosci psychicznej moze wywiera¢ daleko idacy wpltyw na zabu-
rzenia prawidlowego rozwoju psychicznego i spotecznego. Cho¢ w ostatnich latach dane
dotyczace rokowania sg bardziej optymistyczne niz w poprzednich dekadach, schizofrenig
0 wczesnym poczatku weigz uwazamy za chorobe obcigzong ryzykiem niekorzystnego
przebiegu. Dlatego im wcze$niej zostanie zdiagnozowana 1 im wczesniej zostanie rozpo-
czete leczenie, tym wigksze sa szanse na uzyskanie pozytywnych efektow terapii.

Im mlodsza grupa pacjentdéw, tym czeSciej poczatek jest powolny i podstepny,
z narastajgcym wycofaniem i objawami negatywnymi. Pogorszenie funkcjonowania,
izolacja spoleczna czy zmiana zachowania to niespecyficzne objawy, ktére wymagaja
whnikliwej oceny z uwzglednieniem schizofrenii w diagnozie réznicowe;.

Objawami, ktore czesto jako pierwsze zwracaja uwage otoczenia, sg zachowania
trudne, nierzadko uznawane za opozycyjne, ktore jednak sa skutkiem zaburzonej
percepcji rzeczywisto$ci. Niestety czesto dopiero pozniej — juz w trakcie badania
psychiatrycznego — rozpoznaje si¢ istniejagce wezesniej zaburzenia myslenia czy ha-
lucynacje. Dezorganizacja mowy takze moze by¢ przejawem objawdw pozytywnych
schizofrenii. Potocznie rozumiane zaburzenia zachowania, fantazjowanie, nielogiczne
i nieadekwatne wypowiedzi dziecka tatwiej jest ktas¢ na karb dzieciecej przekory
1indywidualizmu w rozwoju psychicznym niz powaznej choroby psychicznej. Zawsze
nalezy by¢ czujnym, gdy dziecko nagle zaczyna uzyskiwa¢ wyniki szkolne ponizej
dotychczasowego poziomu, a pozostaje to w czasowym zwigzku z dziwacznymi zacho-
waniami i wypowiedziami. Powinno budzi¢ zaniepokojenie opiekundw i lekarza, gdy
dziecko zmienia swoje przyzwyczajenia w zakresie utrzymywania higieny czy ubierania
si¢, zaczyna dystansowac si¢ od rodziny i rowie$nikdw. Niepokojacymi sygnatami sa
nagte wybuchy agresji 1 pobudzenie. Zauwazalna zmiana u dziecka moze dotyczy¢
ekspresji emocji. Pojawiaé si¢ moga nieuzasadnione obnizenie nastroju, drazliwosc,
stany lekowe, a nastgpnie podejrzliwos¢ i nieutno$¢ w stosunku do cztonkdéw rodziny
czy srodowiska szkolnego. Wérod charakterystycznych objawow schizofrenii o wezes-
nym poczatku w grupie dzieci mtodszych beda czestsze takie objawy jak mylenie
tre$ci marzen sennych czy ogladanych filmow telewizyjnych z rzeczywistoscig. Cho¢
brak krytycyzmu generalnie jest objawem wystepujacym w schizofrenii, dzieci moga
catkowicie nie mie¢ $wiadomosci, ze ich doznania r6znig si¢ od tego, czego doswiad-
czajg inni (,,Myslatam, ze wszyscy stysza glosy”). U mtodziezy z kolei skargi na zte
relacje z rodzicami czy przes$ladowania w szkole wymagaja wnikliwej analizy, ktore
zdarzenia faktycznie mialy miejsce, a ktore stwierdzenia moga wskazywaé na objawy
wytworcze. Ucieczki z domu, naduzywanie alkoholu, narkotykow czy nikotyny takze
mogg by¢ — wsroéd wielu innych objawdéw — pierwszym symptomem rozwijajacej si¢
choroby. Réwniez samookaleczenia sg w populacji nastolatkow zjawiskiem wzglednie
czestym. Niemniej jednak powazne, dziwaczne, nietypowe w formie lub nietypowo
wyjasniane samouszkodzenia powinny zwroci¢ uwage klinicysty.
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Powaznym zagrozeniem zwigzanym z psychoza o wczesnym poczatku sa takze
mysli, zamiary i dziatania samobdjcze [8, 9].

Diagnostyka pierwszego epizodu psychotycznego u dzieci i mlodziezy

Pierwszy epizod psychotyczny moze by¢ poprzedzony okresem prodromalnym,
w ktorym pojawiajace si¢ objawy przybieraja najczesciej forme objawdw niespecy-
ficznych. Z kregu zaburzen afektywnych moga wystepowac: depresja, lek, labilnos¢,
drazliwo$¢. Z zakresu zaburzen myslenia czy zaburzen poznawczych pacjent moze
zglasza¢ dziwaczne 1 niezwykle idee, widoczne jest pogorszenie funkcjonowania
w szkole 1 grupie rowiesniczej. Czgsto dochodzi do zmiany poczucia siebie czy oto-
czenia. Natomiast wsrod zaburzen behawioralnych obserwuje si¢ wycofanie spolecz-
ne, utrate zainteresowan, podejrzliwosé, deterioracje w odgrywaniu rol spotecznych.
Pojawiaja si¢ objawy fizykalne pod postacig zaburzen snu, faknienia, utraty energii
i spadku motywacji.

Pierwszy epizod schizofrenii w okresie dorastania w duzej czesci przypadkow ma
obraz typowy. Roznice najczesciej dotycza niespecyficznych objawow ogoélnych. Te
odnoszace si¢ do rdznic rozwojowych w sferze poznawczej i j¢zyka wplywaja na za-
kres i jako$¢ objawow psychotycznych. U dzieci usystematyzowane urojenia i objawy
katatoniczne sa rzadsze, czg¢ste natomiast s3 urojenia hipochondryczne i dysmorfo-
fobie. W tej grupie wiekowej czesciej doswiadczane sg halucynacje stuchowe (glosy
potworow, zabawek, zwierzat) oraz czesciej — poza halucynacjami stuchowymi — row-
niez te innych modalno$ci: wzrokowe, dotykowe, wechowe, czucia somatycznego.
Wystepujace natrectwa sg przewaznie egosyntoniczne oraz mogg mie¢ miejsce trudne
do wyjasnienia proby samobdjcze (bez objawow afektywnych lub z brakiem spojnej
motywacji psychologicznej).

Jakie sg objawy w postaciach nietypowych? W obrazie pseudopsychopatycznym
dominuje izolacja, odmowa chodzenia do szkoty, agresja czynna i stowna. Obraz pseu-
donerwicowy charakteryzuje si¢ wystepowaniem zaburzen koncentracji uwagi, gor-
szymi wynikami w nauce, obecnoscia skarg somatycznych i hipochondrycznych oraz
lekoéw. W obrazie zespotu obsesyjno-kompulsyjnego dominujg natrgctwa, autoagresja
1 obnizenie nastroju. W obrazie emocji Iek i jego nasilenie sg waznymi predyktorami
zachowan zagrazajacych.

Objawy pozytywne w przebiegu pierwszego epizodu schizofrenii sg dos¢ tatwe
do zdiagnozowania, a co za tym idzie — postawienia adekwatnej diagnozy 1 wiacze-
nia odpowiedniego leczenia. Natomiast objawy negatywne czg¢sto mogg sugerowac
zaburzenia nastroju o charakterze depresyjnym, zaburzen zachowania w potocznym
ich rozumieniu lub trudnych do wyjasnienia innych zaburzen z kregu behawioralnych.

Czgsto do lekarzy psychiatrow jest kierowane pytanie, jak odrézni¢ objawy cho-
robowe od szeroko rozumianego buntu adolescencyjnego. W tym ostatnim kryzys
normatywny tym rozni si¢ od patologicznego, ze im wigksza liczba obszaréw zycia
nastolatka wymyka si¢ spod jego kontroli i trudno mu sobie poradzi¢ z wyzwaniami
szkolnymi, réwie$niczymi czy rodzinnymi, to tym wigksze jest prawdopodobienstwo,
ze kryzys normatywny przechodzi w patologiczny. Towarzyszace mu trudno$ci moga
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przybiera¢ forme objawdéw chorobowych pozytywnych badz negatywnych, ktore
zawsze budzg wiele watpliwosci, czy aby mtody cztowiek nie jest ,,patologizowany”
[10, 11].

Diagnostyka réznicowa schizofrenii o wezesnym poczatku

Schizofrenia o wezesnym poczatku wymaga starannego réznicowania z zaburze-
niami afektywnymi jedno- i dwubiegunowymi, zaburzeniami ze spektrum autyzmu
(ASD) oraz zaburzeniami lgkowymi. Ocena diagnostyczna w kierunku zaburzen
psychotycznych konieczna jest takze w wypadku wystgpowania objawow zaburzen
zachowania, zachowan niszczycielskich i agresji oraz samouszkodzen.

Pierwsza manifestacjg zaburzen dwubiegunowych (ChAD) o wczesnym poczatku
jest czesto mania z objawami psychotycznymi i cechami dezorganizacji zachowa-
nia i myslenia. Okoto 50% o0so6b, u ktorych ChAD rozpoczeta si¢ w mtodym wieku
epizodem maniakalnym, otrzymuje poczatkowo diagnoze schizofrenii [12]. Domi-
nacja drazliwosci, wrogosci czy zachowan agresywnych w przebiegu manii bywa
interpretowana jako schizofreniczne zaburzenia behawioralne. W cigzkim epizodzie
afektywnym mogg si¢ pojawi¢ objawy katatoniczne, omamy stuchowe, urojenia nie-
zgodne z nastrojem, réznorakie dziwaczne idee, formalne zaburzenia myslenia, a nawet
incydentalnie pierwszorzedowe objawy schneiderowskie, traktowane przez wielu
psychiatrow jako patognomoniczne dla schizofrenii. Stany depresyjne, zwlaszcza po
tak bogatoobjawowej manii, mogg by¢ mylnie rozumiane jako objawy negatywne [13].
U podtoza tak zmiennego obrazu klinicznego i nierzadko podobienstwa poczatkowych
epizodow ChAD i schizofrenii leza podobne zmiany neurobiologiczne. Wykazano,
ze obserwowane zmiany neuroanatomiczne dotyczace obj¢tosci struktur mozgu nie
roéznicujg 0s6b z ChAD i ze schizofrenig, przynajmniej w pierwszych fazach przebie-
gu choroby. Jedyne, co mozna stwierdzi¢, to wieksza redukcje objetosci istoty biatej
u 0s6b z pierwszym epizodem ChAD, a szarej oraz powigkszenia komor bocznych
w schizofrenii. Ponadto w wielu badaniach stwierdzono, ze obie choroby dzielg ze soba
wspolne cechy genetyczne, elektrofizjologiczne i biochemiczne, co moze odpowiadac
za naktadanie si¢ objawow psychopatologicznych [14].

W réznicowaniu nalezy uwzgledni¢ caty dotychczasowy przebieg choroby (jak
wygladaty ewentualne poprzednie epizody, jak zmieniaty si¢ w czasie symptomy, jak
pacjent funkcjonowal w okresach poprawy). Wazng wskazéwka moze by¢ obcigzenie
rodzinne (czestsze wystgpowanie u 0s6b z ChAD zaburzen afektywnych w rodzinie)
oraz skuteczno$¢ lekow normotymicznych. Warto rowniez zwroci¢ uwage na funkcjo-
nowanie przedchorobowe i cechy prodromalne. Réznice miedzy prodromem ChAD
(manii) 1 schizofrenii to istotnie czeséciej wystepujace w tym pierwszym zaburzeniu
takie objawy jak: spadek koncentracji, uwagi, fizyczne pobudzenie, meczliwosc¢, brak
energii, nastrdj depresyjny, trudnos$ci w mysleniu i jasnej komunikacji, labilno$¢ nastro-
ju, obsesje i kompulsje, a w prodromie schizofrenii — niezwykle tresci myslenia [15].

W metaanalizie przeprowadzonej przez Zeng i wsp. [16], obejmujacej prawie
2 miliony uczestnikow, stwierdzono, ze osoby z ASD w poréwnaniu z grupg kontrolna
3,55 razy czg$ciej maja dodatkowo rozpoznang schizofrenie. ASD jest zaburzeniem
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neurorozwojowym, w ktérym pierwsze objawy pojawiaja si¢ we wczesnym dziecin-
stwie. W wypadku schizofrenii zmiany stanu psychicznego pacjenta pojawiajg si¢
p6zniej, najczesciej w okresie nastoletnim. Przeprowadzone badania wskazuja, ze nie-
ktore objawy negatywne, szczegdlnie w zakresie deficytow w komunikacji spotecznej
oraz spoteczno-emocjonalnej wzajemnosci, moga si¢ pokrywa¢ w obu omawianych
jednostkach. W schizofrenii objawy negatywne obejmuja m.in. blady lub splycony
afekt, mniejsze wykorzystanie gestow oraz kontaktu wzrokowego w komunikacji,
zubozenie mowy — zwigzane prawdopodobnie z formalnymi zaburzeniami my$lenia
1 poznawczymi, awolicje i1 apatig, brak zainteresowania spotecznego oraz uwaznosci.
Natomiast w ASD opisywane sg m.in. deficyty w komunikacji niewerbalnej, ogra-
niczone uzycie gestow oraz kontaktu wzrokowego w komunikowaniu si¢ z innymi,
ograniczone dzielenie si¢ emocjami, spontanicznej komunikacji i ptynnoéci konwer-
sacji[17]. Inaczej jest w wypadku objawow pozytywnych w ASD i schizofrenii, ktore
sg bardziej charakterystyczne dla poszczegdlnych jednostek, a tym samym znacznie
lepiej je roznicuja [18]. W schizofrenii pojawiaja si¢ omamy, urojenia, dziwaczne
zachowanie, pozytywne formalne zaburzenia mys$lenia (np. dezorganizacja mysle-
nia, niesktadna mowa). Wsrdd objawoéw pozytywnych w ASD badacze wymieniajg
nieprawidtowosci z zakresu mowy (np. echolalia, nietypowa intonacja), atypowe
spoteczne zachowania (np. nadmierna, nietypowa gestykulacja lub mimika, nieade-
kwatne spoteczne zachowania), stereotypowe i powtarzalne zachowania, naleganie
na statos$¢, nietypowa wrazliwos¢ sensorycznag, stereotypie ruchowe lub manieryzmy,
ograniczone zainteresowania.

Stany Igku i niepokoju, z jakimi spotykamy si¢ u zdrowych dzieci, moga by¢
adekwatne do stopnia rozwoju dziecka i nie muszg by¢ interpretowane jako objawy
zaburzenia psychicznego. Jezeli jednak Igk towarzyszy objawom psychotycznym powia-
zanym z zaburzeniami mys$lenia czy spostrzegania, jest nieadekwatny i irracjonalny, to
moze by¢ traktowany poczatkowo jako prodromalny (zwiastunowy) objaw schizofrenii,
a w miar¢ rozwoju psychozy jako silna emocjonalna reakcja na psychotyczne doznania.

W obrazie schizofrenii o wczesnym poczatku istotnym objawem moze by¢ Igk,
ktory wymaga roznicowania z innymi zaburzeniami legkowymi, jakie czesto wystepuja
u dzieci. Zaburzeniom lgkowym, ktérym mogg towarzyszy¢ zaburzenia zachowania,
agresja, dysforia czy drazliwo$¢, mozna zbyt pochopnie nada¢ walor objawu towa-
rzyszacego schizofrenii, jezeli nie wykluczy si¢ mozliwego lgku separacyjnego, fobii
specyficznej, zespotu Igku uogdlnionego, leku napadowego (panicznego), zaburzenia
stresowego pourazowego czy zaburzenia obsesyjno-kompulsyjnego [19, 20].

Zachowania agresywne powoduja zagrozenie fizyczne lub wyrzadzaja krzywde
innym ludziom badz zwierz¢tom. Kwalifikujg si¢ do nich: tyranizowanie, grozenie,
zastraszanie innych, czgste inicjowanie walk fizycznych, uzywanie broni, ktéra moze
powodowaé powazne fizyczne uszkodzenia, okrucienstwo fizyczne wobec ludzi i/lub
zwierzat, dokonywanie kradziezy bezposrednio od ofiary (wymuszanie, kradzieze
kieszonkowe i inne), $wiadome branie udziatu w podpaleniu z intencja spowodowania
powaznej szkody oraz $wiadome niszczenie cudzej wlasnosci. Mozemy spotkac je takze
u 0s0b z tzw. objawami wytworczymi, czyli urojeniami, a wiec zaburzeniami myslenia
oraz halucynacjami, czyli zaburzeniami postrzegania. Z powodu choroby osoby takie,
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czg¢sto zachowujace si¢ dla nas niezrozumiale i dziwacznie, moga rowniez przejawiaé
zachowania agresywne. Choroba moze uniemozliwic¢ im rozpoznanie znaczenia czynu
agresywnego lub powstrzymanie agresywnego zachowania. Zaburzenia zachowania to
utrwalone zachowania antyspoteczne, agresywne lub buntownicze. Powoduja tamanie
praw innych ludzi i norm wspoétzycia spotecznego. Zachowania te znacznie przekra-
czaja normy dla danego wieku i kregu kulturowego. Ich skrajne formy to zachowania
przestepcze, konflikty z prawem. Sa niespecyficznym czynnikiem ryzyka rozwoju
niemal wszystkich schorzen psychicznych.

Schizofrenia o wezesnym poczatku ze wzgledu na trudnosci w jej identyfikacji,
a tym samym rozpoczgciu leczenia, moze by¢ powaznym stanem zagrazajacym zyciu
dziecka. Czgstym, bo siegajacym 40% powiktaniem tej psychozy beda samouszkodze-
nia, ktore — gdy sg bagatelizowane — mogg prowadzi¢ do prob samobojczych i samo-
bojstwa. Wérdd najczesciej spotykanych samookaleczen wymienia si¢: samodrapanie,
samouderzenie, samogryzienie, samoszczypanie, gwattowne i uporczywe machanie
glowa i wyrywanie sobie wtoséw. Charakterystyczne jest, ze dzieci, u ktérych roz-
poznano schizofreni¢, nie reagowaly na wlasne obrazenia czy zadawany sobie bol,
a czasami nawet sprawialy wrazenie, ze czerpig przyjemnos¢ z tych zachowan. Sa
badania, ktore wskazuja, ze samookaleczenia u dzieci i mlodziezy wigza si¢ ze zwigk-
szonym ryzykiem pdzniejszego samobojstwa nie tylko do 18. roku zycia, ale rowniez
w zyciu dorostym. Zdarza sig¢, ze samookaleczenia wptywaja na postawienie diagnozy
schizofrenii 0 wezesnym poczatku u dzieci, ktérym wcze$niej stawiano wiele roznych
diagnoz i nie wdrazano skutecznego leczenia [19, 20].

Wezesna interwencja w pierwszym epizodzie psychotycznym
u chorego mlodocianego

Leczenie schizofrenii obejmuje, jak wiadomo, leczenie ostrego epizodu (leczenie
pierwszego epizodu i terapia w razie zaostrzenia), leczenie podtrzymujace i zapobie-
ganie nawrotom. U dorostych analizowana jest takze mozliwo$¢ stosowania (réznych)
lekow i1 form psychoterapii w wypadku stanu ryzyka wystapienia psychozy. W odnie-
sieniu do dzieci i mtodziezy w 2015 roku rekomendacje Europejskiego Towarzystwa
Psychiatrycznego (EPA) przedstawity jednoznaczne stanowisko, wedtug ktorego
stosowanie w tej grupie interwencji majacych na celu jedynie zmniejszenie ryzyka
rozwoju psychozy nie jest zasadne [23]. Nalezy obja¢ dziecko kompleksowg opicka
odpowiednig do jego aktualnych potrzeb, monitorowacé stan psychiczny i adekwatnie
modyfikowa¢ oddziatywania terapeutyczne.

Réwniez nowsza metaanaliza nie wskazuje zadnej metody jako skutecznej
w zapobieganiu rozwojowi psychozy u dzieci i mlodziezy [24]. Obiecujace wyniki
przyniosty pojedyncze badania kontrolowane dotyczace stosowania kwasow omega-3,
terapii rodzinnej 1 remediacji poznawczej. W punkcie poczatkowym u wigkszosci
uczestnikéw analizowanych badan wdrozono jaka$ forme psychoterapii, a takze leki
psychotropowe. W szczegdlnosci 30% badanych w punkcie poczatkowym przyjmowato
leki przeciwpsychotyczne. Wskazania, z ktorych powodu leki te byty stosowane, nie
zostaty wyszczegodlnione.
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Kolejnym obszarem oddzialywan systemowych majacych na celu poprawg ro-
kowania sg proby wczesniejszego rozpoznawania choroby, rozpoczynania leczenia
iskrocenia okresu nieleczonej psychozy. Do stosowanych interwencji nalezg screening
oraz tworzenie wyspecjalizowanych osrodkéw opieki. Ocena przesiewowa w kierunku
psychozy moze dotyczy¢ populacji ogoélnej (np. ocena przesiewowa na terenie szkoty
jest mozliwa, cho¢ wiaze si¢ z wieloma logistycznymi trudno$ciami i koniecznos$cia
analizy kwestii etycznych, jak opisuja to Meyer 1 wsp. [25]) lub uwzglednia¢ osoby
poszukujace pomocy. Opieka powinna by¢ kompleksowa, a $wiadczenia osrodkow
wczesne] interwencji adresowane sg czesto do adolescentow i mtodych dorostych.
Autorzy pracy stanowigcej przeglad stosowanych programéw wczesnej interwencji
we wnioskach stwierdzaja, ze skuteczno$¢ analizowanych projektow jest obiecujaca,
aw szczegolnosci wigzata si¢ ze zmniejszeniem liczby hospitalizacji u uczestniczacych
w terapii pacjentow [26]. Tym niemniej same oddziatywania kliniczne nie sg wystar-
czajace do tego, aby skroci¢ okres nieleczonej psychozy w catej populacji; konieczna
jest poprawa dostepu/zgtaszalnosci do leczenia. Pomoc w tym powinny m.in. szeroko
zakrojone kampanie informacyjne.

Leczenie farmakologiczne

Leczenie schizofrenii obejmuje leczenie pierwszego epizodu, leczenie podtrzy-
mujace, leczenie zaostrzenia i zapobieganie nawrotom. Stosowanie lekow przeciw-
psychotycznych uwaza si¢ za bezwzglednie konieczne (patrz rozwazania dotyczace
okresu nieleczonej psychozy). Obowiazkowe jest takze wdrazanie oddzialywan
psychospotecznych. Wedtlug rekomendacji NICE i kanadyjskich [1, 27] w procesie
diagnozy nalezy uwzgledni¢ wywiad rozwojowy, stan zdrowia fizycznego i psychicz-
nego, sytuacje psychologiczna, rodzinng, spoteczng, ekonomiczng i szkolng pacjenta.
W razie niepowodzenia terapii, poszukujac przyczyn tej sytuacji, nalezy wzig¢ pod
uwagg takie mozliwosci jak brak realizacji zalecen, choroby somatyczne, stosowanie
dodatkowych lekow i przyjmowanie substancji psychoaktywnych. Opieke nad pacjen-
tem powinien sprawowac zespot wielodyscyplinarny.

Cho¢ zazwyczaj leczenie rozpoczyna si¢ od lekow przeciwpsychotycznych
II generacji, nie ma takiej jednoznacznej rekomendacji. Ostrozno$¢ jest zalecana
w wypadku olanzapiny — decyzja o wlaczeniu tego leku powinna by¢ szczegdtowo
omodwiona z pacjentem i rodzicem ze wzgledu na istotne kliniczne ryzyko rozwoju
powiktan metabolicznych. W razie nieskutecznosci lub braku tolerancji dwoch prawid-
lowo prowadzonych kuracji, po wnikliwej analizie mozliwych przyczyn braku efektu
leczenia, mozna zastosowac klozaping. Stosowanie tej substancji u dzieci i mtodziezy
jest omowione w literaturze przedmiotu [28]. Przy braku efektu leczniczego klozapiny
nalezy rozwazy¢ monitorowanie poziomu leku we krwi oraz ponownie przeanalizo-
wac¢ dotychczasowe postepowanie, stan zdrowia pacjenta, jego sytuacje oraz mozliwe
przyczyny prowadzace do utrzymywania si¢ objawow. Nastepnie mozna rozwazy¢
augmentacj¢ leczenia przez wprowadzenie drugiego leku przeciwpsychotycznego.
Rekomendacje nie wymieniajg wprost leczenia elektrowstrzasowego jako kolejnego
kroku, niemniej eksperci uwazajg t¢ metode leczenia za wartosciowa w wybranych
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sytuacjach i w grupie dzieci i mlodziezy wykorzystywang zbyt rzadko [29]. Stosowanie
innych technik neuromodulacji ma charakter eksperymentalny.

Wiele lekoéw stosowanych jako leki pierwszego rzutu u dorostych nie posiada re-
jestracji dla dzieci i mtodziezy. Leki przeciwpsychotyczne zarejestrowane w Polsce do
stosowania u pacjentow ze schizofrenig o wezesnym poczatku sg wymienione w tabeli
1, w innych wskazaniach — w tabeli 2.

Tabela 1. Leki zarejestrowane w Polsce do leczenia schizofrenii o wezesnym poczatku

Lek Warunki rejestracii

Amisulpryd Niezalecany ponizej 18. 0rkzre Sp;ze;iz)/\ll(v\\,/vsirae:]zi:ny ponizej 15. r.z./przed
Arypiprazol 0d15.rz

Chlorpromazyna 0d 1. r.z. (zakres rejestracji nie odzwierciedla aktualnej wiedzy medycznej)
Haloperydol 0d 13. r.z. w razie nieskutecznosci innych sposobdw leczenia
Klozapina 0d 16.r.z.

Lewomepromazyna 0d12.rz

Lurazydon 0d13.rz

Paliperydon Od 15. r.z. (lek praktycznie niedostepny w Polsce w formie doustne))
Perazyna 0d 16.r.z

Sulpiryd Od 14.rz

Tabela 2. Leki przeciwpsychotyczne zarejestrowane w Polsce do leczenia zaburzen
psychicznych o wezesnym poczatku

Lek Warunki rejestraciji

Arypiprazol 0d 13. r.z. w epizodach maniakalnych (nizszy prég wiekowy niz w wypadku schizofrenii)
Haloperydol 0d 10. r.z. w tikach (nizszy prég wiekowy niz w wypadku schizofrenii)
Rysperydon 0d 5. r.z. w zaburzeniach zachowania/w wypadku zachowan agresywnych

0d 6. r.z., wskazania do stosowania: demencja, zaburzenia zachowania podczas
Tiapryd odstawiania alkoholu, ciezka posta¢ plasawicy Huntingtona (nie spodziewamy sie tych
schorzen u dzieci, niemniej tak brzmi tre$¢ charakterystyki)

Zyprazydon Od 10. r.z. w manii i epizodach mieszanych

Jak wida¢, niewiele lekow przeciwpsychotycznych Il generacji ma rejestracje
do stosowania u dzieci i mlodziezy, zwlaszcza u mtodszych adolescentéw. Podanie
leku poza rejestracjg wymaga szczegotowego poinformowania opiekunéw prawnych
1 pacjenta o mozliwym ryzyku przyjmowania takiego produktu leczniczego. Zgode
na wdrozenie leku powinien wyrazi¢ opiekun prawny oraz pacjent powyzej 16. roku
zycia.

Podsumowujac, metaanaliza Sarkara i Grovera [30] wykazata, ze obecna baza
dowodoéw dotyczaca stosowania lekow przeciwpsychotycznych u dzieci i mtodziezy
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ze schizofrenig jest raczej ograniczona, aczkolwiek wykazuje, ze leki przeciwpsy-
chotyczne sa efektywne w leczeniu schizofrenii takze w tej grupie wiekowej. Do
podobnych wnioskow prowadzg analizy piSmiennictwa dotyczace stosowania u dzieci
imtodziezy lekow przeciwpsychotycznych w formie iniekcji o przedtuzonym dziataniu
(Long Acting Antipsychotics — LAI) [31]. W innej metaanalizie oceniajacej atypowe
leki przeciwpsychotyczne w schizofrenii u dzieci i mtodziezy lurazydon wigzat si¢
z podobng skutecznos$cig, mniejszym przyrostem masy ciala i nizszym ryzykiem
catkowitego odstawienia leku w poréwnaniu z innymi doustnymi atypowymi lekami
przeciwpsychotycznymi [32]. W nieco starszej metaanalizie wykazano, ze olanzapi-
na wigzata si¢ z najwigkszym przyrostem masy ciata, a arypiprazol z najmniejszym.
W wypadku drugorzgdowego punktu koncowego, chociaz zidentyfikowano wiele
aktywnych badan porownawczych, dane nie byly dostepne do metaanalizy i byly zbyt
ograniczone, aby mozna byto wyciagna¢ jednoznaczne wnioski [33].

Problem otylos$ci w populacji mlodocianych i mlodych dorostych a objawy
metaboliczne jako konsekwencja leczenia neuroleptykami

Otyto$¢ i zaburzenia metaboliczne indukowane leczeniem przeciwpsychotycznym
to jedne z najczestszych i najbardziej istotnych klinicznie powiktan zwiagzanych z le-
czeniem farmakologicznym schizofrenii. Zwigkszaja one ryzyko wystapienia nie tylko
cukrzycy, ale tez chorob uktadu krazenia. Z tych powodow ocena ryzyka kardiometa-
bolicznego przed rozpoczeciem leczenia przeciwpsychotycznego oraz powtorzenie tej
oceny po 6 tygodniach i 3 miesigcach leczenia, a nastgpnie nie rzadziej niz raz w roku,
sa obecnie zalecane jako staty element leczenia schizofrenii [34].

Cho¢ ryzyko wystgpienia zaburzen kardiometabolicznych jest silnie zwigza-
ne z wiekiem powyzej 40 lat, nie oznacza to, ze w wypadku leczenia schizofrenii
0 wezesnym poczatku ocenie ryzyka parametrow metabolicznych mozna po$wigcaé
mniej uwagi. Przeciwnie — dostgpne dane wskazuja, ze pacjenci w mtodszym wieku
sg bardziej wrazliwi na metaboliczne dziatania niepozadane lekow przeciwpsycho-
tycznych niz osoby starsze. Z tego powodu lekarze psychiatrzy, juz rozpoczynajac
leczenie farmakologiczne pierwszego epizodu schizofrenii, powinni kierowaé si¢
ogo6lnymi zasadami postgpowania zmniejszajacymi ryzyko wystgpienia zaburzen me-
tabolicznych. Przy wyborze leku przeciwpsychotycznego nalezy kierowac si¢ nie tylko
jego skutecznos$cig, ale takze ryzykiem wystapienia zespolu metabolicznego. Lekami
przeciwpsychotycznymi o najnizszym ryzyku przyrostu masy ciata sg zyprazydon,
lurazydon, arypiprazol, haloperydol, brekspiprazol i kariprazyna [34-36].

W razie stwierdzenia zaburzen metabolicznych nalezy dokona¢ modyfikacji lecze-
nia przeciwpsychotycznego przez zmniejszenie dawki leku, augmentacje innym lekiem
przeciwpsychotycznym o niskim ryzyku przyrostu masy ciata lub zmiang¢ leczenia
przeciwpsychotycznego na taki lek. Nalezy stosowa¢ wiasciwe leczenie somatyczne
(metformina, statyny itd.) oraz w wypadkach naduzywania alkoholu i palenia tytoniu
nalezy motywowac pacjentéw do zmiany stylu zycia, wdrazajac skuteczne interwencje
behawioralne i farmakologiczne [34]. Co istotne, sama edukacja prozdrowotna nie jest
wystarczajaco skuteczna [36].
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Leczenie przeciwpsychotyczne prowadzone w ten sposob jest bezpieczne i jak
mozna stwierdzi¢ na podstawie wieloletnich rejestrow stosowania lekow przeciw-
psychotycznych — zmniejsza ryzyko przedwczesnej $mierci osob chorujacych na
schizofrenig, a takze ryzyko przedwczesnej §mierci zwiazane ze schorzeniami uktadu
krazenia [37].

Wplyw neuroleptykéw na funkcje poznawcze

Po wprowadzeniu lekéw przeciwpsychotycznych II generacji pojawita si¢ nadzieja,
ze moga by¢ one skuteczne wobec zaburzen poznawczych w schizofrenii [38]. Nie-
mniej w toku dalszych analiz dane okazaly si¢ mniej jednoznaczne, niewiele jest tez
badan kontrolowanych placebo [39].

W schizofrenii o wezesnym poczatku nieliczne badania otwarte wskazywaty na
poprawe funkcji poznawczych w okresie leczenia [40—42]. Natomiast w pracach po-
rownujacych migdzy sobg poszczegdlne leki przeciwpsychotyczne nie potwierdzono
przewagi ktoregos z nich [41, 43]. Cho¢ badania kliniczne kontrolowane placebo
czesto uwzgledniaja komponent poznawczy wymiardw schizofrenii, brakuje publikacji
prezentujacych efekty leczenia u pacjentow mlodziezowych.

Trwaja poszukiwania mechanizmow farmakologicznych, ktore moglyby zwiekszy¢
skutecznosc¢ lekow przeciwpsychotycznych i/lub ograniczy¢ ich typowe dziatania nie-
pozadane, w tym zaburzenia metaboliczne, wydtuzenie odstepu QT w EKG, zaburzenia
poznawcze i ruchowe. W leczeniu zaburzen poznawczych jednym z celéw leczenia
jest oddzialywanie na receptor serotoninowy 5-HT7, ze szczegdlnym uwzglednieniem
niedawno zarejestrowanego w niektorych krajach leku przeciwpsychotycznego drugiej
generacji — lurazydonu [44].

Receptory serotoninowe 5-HT7 wystepuja w osrodkowym i obwodowym uktadzie
nerwowym. W moézgu wykrywa si¢ je gtoéwnie w korze czotowej, wzgdrzu, pod-
wzgorzu i hipokampie [45]. Dystrybucja receptorow 5-HT7 w osrodkowym uktadzie
nerwowym wskazuje na ich role w regulacji proceséw poznawczych, nastroju, bolu,
rytmow okotodobowych oraz snu [46]. Zgodnie z tym zar6wno inaktywacja genu dla
receptora 5-HT7, jak i farmakologiczna blokada tego receptora wywolywaty efekty
»przeciwdepresyjne” w zwierzecych modelach objawow depresji [46]. Lokalizacja
receptorow 5-HT7 oraz ich funkcja fizjologiczna sktonily kilka grup badawczych do
opracowania czgsteczek wykazujacych wysokie powinowactwo do receptora 5S-HT7,
przeznaczonych do leczenia roznych zaburzen neuropsychiatrycznych, w tym m.in.
schizofrenii, zaburzen poznawczych i depresji.

Harvey i wsp. [47] oceniali wptyw lurazydonu na funkcje poznawcze u dorostych
pacjentow ze schizofrenig rekrutowanych do 6-tygodniowego badania prowadzonego
metoda podwdjnie §lepej proby i randomizowanych do jednej z grup otrzymujacych
odpowiednio lurazydon (80—160 mg), kwetiaping XR (200—600 mg) lub placebo. Zdol-
no$ci poznawcze oceniano za pomocg komputerowego zestawu testow poznawczych
CogState. W populacji pacjentéw spehniajacych kryteria oceny lurazydon w dawce
160 mg w kierunku lepiej zaplanowanej nieselektywnosci: rola receptoréw 5-HT7
przewyzszat zarowno placebo, jak i kwetiaping pod wzgledem ztozonego wyniku
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oceny neurokognitywnej, natomiast nie odnotowano réznic migdzy lurazydonem
w dawce 80 mg, kwetiaping XR i placebo. Pacjenci spelniajacy z gory okreslone kry-
teria rozpoczynali udziat w 6-miesiecznym, prowadzonym metoda podwojnie slepe;j
proby badaniu kontynuacyjnym, w ktérym oceniano lurazydon (w dawkach 40-160
mg) w poréwnaniu z kwetiaping XR (w dawkach 200—-800 mg). W badaniu kontynua-
cyjnym analiza pelnej proby wykazata istotnie lepszy wptyw na zdolnosci poznawcze
w grupie leczonej lurazydonem niz w grupie leczonej kwetiaping XR zaréwno po 3,
jak i po 6 miesigcach [47]. Wyniki badania przeprowadzonego przez Harveya i wsp.
[47] potwierdzajg koncepcje taczaca unikatowy profil farmakologiczny lurazydonu
z korzystnym wptywem na zaburzenia poznawcze typowe dla schizofrenii.
Dlugotrwata poprawa wgladu i osadu oraz nasilenia objawdw schizofrenii, oceniana
w 6-miesiecznym okresie leczenia kontynuacyjnego prowadzonego metoda podwajnie
$lepej proby po zakonczeniu 6-tygodniowej fazy ostrej badania, byta istotnie wicksza
w grupie lurazydonu 40 do 160 mg/d w poréwnaniu z kwetiaping XR 200 do 800 mg/d.

Bezpieczenstwo kardiologiczne

Dane na temat bezpieczenstwa kardiologicznego lekéw przeciwpsychotycznych
pochodzace z badan w grupach dzieci i mlodziezy sa nieliczne. W badaniu Raya
iwsp. [48] przeprowadzonego na podstawie analizy rejestrow Medicaid ryzyko zgonu
u dzieci, mtodziezy i mtodych dorostych (do 24. r.z.) przyjmujacych leki przeciwpsy-
chotyczne w dawce wigkszej niz ekwiwalent 50 mg chlorpromazyny oceniono jako
3,5 razy wyzsze niz w grupie mtodych o0sob stosujacych leki psychotropowe z innych
grup. Badanie to dotyczyto zgonow niezaleznie od przyczyny i nie uwzgledniato
poszczegdlnych lekow [48].

W metaanalizie, w ktorej analizowano skutki stosowania 9 lekow przeciwpsychotycz-
nych klasycznych i II generacji, stwierdzono, zZe istotne statystycznie skrocenie odstepu
QT w EKG bylo zwigzane z przyjmowaniem arypiprazolu, wydtuzenie za$ — z przyjmo-
waniem zyprazydonu. Wydtuzenie QT w stosunku do punktu poczatkowego obserwo-
wano takze w wypadku rysperydonu, tym niemniej réznica w stosunku do placebo nie
osiaggneta istotnosci statystycznej [49]. Brakuje takze danych, ktore by jednoznacznie
wskazaty, w jakim stopniu wydtuzenie QT opisane w metaanalizie przektada si¢ na
ryzyko kliniczne dla pacjenta pediatrycznego. W nowszym badaniu analizujacym bazg
danych dotyczaca populacji Tajwanu, obejmujacym 29 030 pacjentéw w wieku 5—18 lat,
nie znaleziono réznic migdzy ocenianymi lekami (amisulpryd, arypiprazol, haloperydol,
rysperydon, olanzapina, paliperydon, kwetiapina, sulpiryd, zyprazydon) w zakresie
ryzyka rozwoju nadcis$nienia i powaznych zdarzen sercowo-naczyniowych [50].

Z badan dotyczacych dorostych wynika, ze w tej grupie wiekowej leki przeciwpsy-
chotyczne rdznig si¢ istotnie pod wzgledem bezpieczenstwa kardiologicznego, w tym
ryzyka wydhuzenia odstepu QTO, ktére moze prowadzi¢ do wystgpienia komorowych
zaburzen rytmu serca typu forsade de pointes. Metaanalizy na temat bezpieczenstwa
kardiologicznego lekow przeciwpsychotycznych u 0sob dorostych wskazuja, ze lekami
przeciwpsychotycznymi o najnizszym ryzyku wydhizania odstgpu QT sa lurazydon,
brekspiprazol, kariprazyna i arypiprazol [51].
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Istotnym powiktaniem, o ktéorym nalezy pamietaé podczas leczenia klozaping, jest
takze zapalenie migs$nia sercowego [28].

Inne dzialania niepozadane neuroleptykéw

Stosowanie lekow przeciwpsychotycznych w populacji rozwojowej moze by¢
zwigzane z czestszym w porownaniu z dorostymi pojawianiem si¢ skutkow ubocznych.
Liu i wsp. [52] przeanalizowali czesto$¢ dziatan niepozadanych u dzieci i mtodziezy
oraz 0sOb dorostych. Wykorzystali materialy badawcze udostepniane przez FDA oraz
wyniki badan odwotujacych si¢ do dokumentow rejestracyjnych. Liczba matoletnich
biorgcych udziat w badaniach wahata si¢ od 106 do 472. Sposréd lekdéw przeciwpsy-
chotycznych oceniono arypiprazol, paliperydon, lurazydon w dawce 40 mg/d i 80 mg/d,
rysperydon, asenaping, kwetiaping i olanzaping. U dzieci i mtodziezy w pordwnaniu
z osobami dorostymi zaobserwowano m.in. wyraznie wigksze ryzyko sedacji (z wyjat-
kiem lurazydonu), objawdw pozapiramidowych (rysperydon) oraz zmgczenia i bolow
brzucha (rysperydon). W wypadku wigkszos$ci analizowanych obszaréow dziatania
arypiprazolu, lurazydonu i paliperydonu ryzyko skutkéw ubocznych oceniono jako
nizsze w poréwnaniu z osobami dorostymi. W wypadku arypiprazolu zdecydowanie
korzystny profil bezpieczenstwa dotyczyt: zaburzen snu, lgku, pobudzenia i bolow
glowy.

W metaanalizie przeprowadzonej przez Krausego i wsp. [53] wykazano, ze objawy
pozapiramidowe stwierdzano czegsciej w czasie stosowania paliperydonu w porownaniu
z placebo oraz arypiprazolu w poréwnaniu z kwetiaping. W omawianej analizie ujaw-
niono istotnie czgstsze pojawianie si¢ objawdw pozapiramidowych po zastosowaniu
haloperydolu, rysperydonu, kwetiapiny w poréwnaniu z placebo. W poréwnaniu
z placebo znaczaco wigkszg sedacje obserwowano po rysperydonie, arypiprazolu,
paliperydonie, asenapinie i klozapinie. Oceniano roéwniez podwyzszenie poziomu
prolaktyny, ktére byto wigksze w czasie przyjmowania rysperydonu i haloperydolu,
a istotnie mniejsze po zastosowaniu arypiprazolu i asenapiny.

Ray i wsp. [48] w swojej publikacji przedstawili niepokojace wyniki przeprowadzo-
nych badan. Na podstawie danych rejestrowych poréwnywali ryzyko niespodziewanego
zgonu wsrod 58 497 pacjentow w wieku 5-24 lat przyjmujacych leki przeciwpsycho-
tyczne oraz inne leki psychotropowe (psychostymulanty, leki przeciwdepresyjne).
Wsrod osob, u ktorych stosowano dawke leku wigksza lub réwna ekwiwalentowi 50
mg chloropromazyny, wspotczynnik ryzyka zgonu wynosit 3,5 w stosunku do grupy
kontrolnej, a ryzyko to oznaczato 45 nadmiarowych $mierci na 100 000 osobolat.

Leczenie pozafarmakologiczne stosowane w leczeniu zaburzen
psychotycznych u dzieci i mlodziezy

Wazng rol¢ w leczeniu schizofrenii u dzieci i mtodziezy odgrywaja réwniez
interwencje psychologiczne, ktére powinny by¢ dostosowane do wieku pacjenta,
jego mozliwosci poznawczych, fazy choroby, a takze potrzeb catej rodziny. Choroba
dziecka jest trudnym do$wiadczeniem dla calej rodziny i stanowi powazne zagro-
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zenie dla jej prawidlowego funkcjonowania. Dlatego duze znaczenie, jesli chodzi
o poprawe funkcjonowania pacjenta i rodziny, a takze przebieg samej choroby, majg
interwencje rodzinne. Terapia rodzinna moze by¢ prowadzona z jedng rodzing lub
w formie terapii wielorodzinnej (Multi-family Therapy — MFT), w ktorej do uczest-
nictwa zaprasza si¢ kilka rodzin jednoczesnie [27]. Moze si¢ ona rozpoczaé w czasie
ostrych objawow choroby lub pdzniej. Terapia rodzinna daje mozliwo$ci omowienia
relacji migdzy poszczegdlnymi cztonkami rodziny, stwarza mozliwo$¢ zmniejszenia
nadmiernej ekspresji emocji, a tym samym wplywa na zmniejszenie ryzyka nawro-
tu. Jednym z podej$¢ rekomendowanych przy pracy indywidualnej z pacjentem jest
terapia poznawczo-behawioralna (Cognitive-behavioral Therapy — CBT) [27]. Cele
terapii ustalane sg indywidualnie. Wéréd nich moze znalez¢ si¢ nauka rozpoznawania
zwigzkow migdzy mys$lami, uczuciami i zachowaniem pacjenta a jego obecnymi lub
przesztymi objawami i/lub funkcjonowaniem, praca nad akceptacja doswiadczen,
a takze redukcja stresu. Podobnie jak w wypadku farmakoterapii istotne jest mo-
nitorowanie skutecznos$ci i bezpieczenstwa interwencji psychologicznych, a proces
psychoterapeutyczny powinien by¢ poddawany superwizji.

Jako forme wsparcia pacjentow ze schizofrenig rekomenduje si¢ roéwniez artete-
rapie, szczegolnie w ztagodzeniu objawdw negatywnych. Wskazane jest prowadzenie
jej w grupie pacjentow. Arteterapia moze si¢ rozpocza¢ w czasie ostrej fazy choroby
i by¢ kontynuowana ambulatoryjnie. Obejmuje ona elementy psychoterapeutyczne,
umozliwia pacjentowi kreatywng ekspresj¢ wlasnych przezy¢, inne doswiadczenie
siebie 1 objawow, akceptacje i zrozumienie uczué, ktore pojawily si¢ w czasie nasilo-
nych objawow psychotycznych, a takze stwarza mozliwo$ci rozwoju relacji z innymi
osobami [27].

W leczeniu pacjentow ze schizofrenig wskazuje si¢ roéwniez na skuteczno$¢:
terapii poznawczo-remediacyjnej (Cognitive Remediation Therapy — CRT), treningu
umiejetnosci spotecznych, terapii grupowej, remediacji poznawczej (tzw. niefarma-
kologiczne metody redukcji deficytow poznawczych w schizofrenii) lub treningow
funkcji poznawczych, a takze aktywnosci fizycznej [54, 55].

Psychoedukacja pacjenta i jego rodziny oraz inne interwencje psychospoleczne
(wsparcie edukacyjne i zawodowe, interwencje rodzinne, uczestnictwo
w grupach wsparcia réwiesniczego)

Psychoedukacja jest jednym z najwazniejszych zadan w terapii i zapobieganiu
nawrotom psychozy u pacjentow, ktérym postawiono diagnoze schizofrenii o wezes-
nym poczatku. W procesie psychoedukacji miesci si¢ prowadzony przez terapeutg
ztozony program interwencji rodzinnych obejmujacych dziecko i rodzicéw (opieku-
néw). Kierowanym do nich informacjom o chorobie powinno towarzyszy¢ nabycie
umiejetnosci radzenia sobie ze stresem, rozwigzywania problemow i z zakresu po-
prawy komunikacji. Proces edukacji medycznej ma na celu ochrong pacjenta przed
ewentualnymi niekorzystnymi komplikacjami zyciowymi i dodatkowym cierpieniem.
Powinien skutkowa¢ nabyciem umiej¢tnosci oddzielenia doznan psychotycznych
od niepsychotycznych, uzyskaniem wgladu w chorobg, a takze stuzy¢é zapobieganiu
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stygmatyzacji i samoeliminacji spolecznej. Wyjasnianie natury choroby, sposobow
leczenia, czasu jego trwania czy mozliwych skutkéw ubocznych musi si¢ odbywac
W sposoOb prosty, krotki i zrozumiaty. Celem psychoedukacji jest zaakceptowanie
przez pacjenta i cztonkow rodziny samego faktu choroby, ktora jest doswiadcze-
niem niezwykle traumatycznym. Moze to wymagaé¢ dlugiego czasu i pokonywania
wielu oporoéw, wlacznie z poczuciem winy i probami wzajemnego obwiniania si¢
za chorobg. Paralizujacy lek rodzicow skonfrontowanych z diagnoza schizofrenii
dziecka uruchamia mechanizmy obronne, zaprzeczania i przerzucania na siebie
odpowiedzialnoséci. Moga pojawiac si¢ tez proby catkowicie irracjonalnego wyjas-
niania przyczyny zachorowania. Podstawowe elementy psychoedukacji musza by¢
dostosowane do wieku dziecka, poziomu jego rozwoju, jak i do naktadajacych si¢ na
objawy schizofrenii innych zaburzen. Moga to by¢ u dzieci mlodszych zachowania
autoagresywne, specyficzne fobie, natretne i przymusowe czynnosci, a u adolescen-
tow zaburzenia odzywiania, ucieczki z domu, naduzywanie alkoholu i narkotykdéw
czy naduzycia seksualne. Psychoedukacja w schizofrenii o wezesnym poczatku jest
interwencjg medyczng, ktorg trzeba indywidualnie dostosowa¢ do fazy psychozy:
prodromalnej, ostrej, stabilizacji, stabilnej oraz do mozliwosci, potrzeb czy uwarunko-
wan kulturowych. Moze mie¢ ona formg ustrukturyzowana lub nieustrukturyzowang,
indywidualng lub grupowa. Z psychoedukacjg beda si¢ taczyty programy rehabilitacji,
treningi w radzeniu sobie z objawami resztkowymi, poprawy proces6w poznawczych
(uwagi, pamieci, funkcji wykonawczych, poznania spotecznego), wsparcie szkolne
oraz interwencje psychospoteczne [27, 54].

Rokowanie oraz czynniki wplywajace na powrét do zdrowia

Niektorzy badacze wprowadzaja takze rozréznienie miedzy psychozg o poczat-
ku w okresie dziecinstwa a chorobg rozpoczynajacg si¢ w adolescencji. Psychoza
o0 bardzo wczesnym poczatku (przed 13. r.z.) cechowata si¢, w porownaniu z choroba
0 wezesnym poczatku, krotszym okresem nieleczonej psychozy oraz nizszym pozio-
mem funkcjonowania [56]. Z kolei przeglad literatury przedmiotu wskazuje na to, ze
zaburzenia psychotyczne o wezesnym poczatku cechowat dluzszy czas nieleczone;j
psychozy w poréwnaniu z populacjg dorostych chorych [57].

Diaz-Caneja i wsp. [58] dokonali przegladu pismiennictwa pod katem czynnikow
wptywajacych na rokowanie w grupie psychoz o wczesnym poczatku. W badaniu
uwzgledniono prace o okresie obserwacji od roku do 42 lat. Zwraca uwage znaczenie
rokownicze wieku wystapienia objawow i okresu nieleczonej psychozy. Sposrod
innych czynnikéw najistotniejsze wydaja si¢: diagnoza psychozy innej niz schizo-
frenia (czynnik korzystny rokowniczo), poziom funkcjonowania przedchorobowego
i w punkcie poczatkowym badania, stan pacjenta w momencie wypisu ze szpitala,
nasilenie objawow (zwtlaszcza negatywnych), uzywanie kanabinoli oraz obcigzenie
rodzinne zaburzeniami psychotycznymi (czynnik niekorzystny). Funkcjonowanie
poznawcze w okresie obserwacji byto zwigzane, méwigc skrotowo, z jakoscig funk-
cjonowania poznawczego na poczatku choroby, ale takze z poziomem przystosowania
przedchorobowego i nasileniem objawow negatywnych. Znaczenie funkcjonowania
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przedchorobowego, okresu nieleczonej psychozy i wieku wystgpienia objawow po-
twierdzajg takze najnowsze badania [59].

Downs 1 wsp. [60] przeanalizowali czynniki skorelowane z niepowodzeniem
leczenia w grupie 618 chorych z psychozami o wczesnym poczatku. Najczestsza
przyczyng zmiany neuroleptyku byta niedostateczna skuteczno$¢ w potaczeniu z obec-
nos$cig objawow niepozadanych. Z wigkszym prawdopodobienstwem nieskutecznosci
leczenia byto zwigzane wystepowanie objawdw negatywnych, co jednak nie faczyto
si¢ bezposrednio z rozpoznaniem schizofrenii. Z kolei w badaniu, ktére przeprowadzili
Diaz-Caneja i wsp. [58], nizsza jako$¢ korzystania z opieki psychiatrycznej w schi-
zofrenii o wczesnym poczatku byta zwigzana z wezesniejszym poczatkiem choroby
1 obecno$cig urojen.

Rokowanie odlegle w schizofrenii o wezesnym poczatku wydaje si¢ jednak zmie-
nia¢ w ciggu lat. W przegladzie obejmujacym artykuty od 1980 do 2011 roku ogdlny
wynik leczenia i poziom funkcjonowania oceniono jako dobry u 15,4% pacjentow
z poczatkowym rozpoznaniem schizofrenii o wczesnym poczatku, umiarkowany
u 24,5%, niekorzystny za$ u 60,1% [5].

Natomiast w opublikowanej w 2020 roku pracy przedstawiono wyniki 10-letniej
obserwacji 65 pacjentow z diagnozg EOS (wiek 7—17 lat). W grupie tej % chorych
stosowata klozapine, 26% osiagneto niezaleznos¢ ekonomiczng, a 21% pozostawato
w ktorym$ momencie swojego zycia w zwigzku matzenskim. W grupie tej wiek wy-
stgpienia objawow nie okazat si¢ predyktorem poziomu pézniejszego funkcjonowania
[61]. Bardziej ogdlne dane, lecz dotyczace duzej grupy pacjentow (n = 1223 chorych
z EOS, okres obserwacji $rednio 9,5 roku), uzyskane na podstawie dunskiego reje-
stru przedstawili Vernal 1 wsp. [62]. Poza stwierdzeniem faktu, ze dzieci i mtodziez
spedzity wiecej dni w szpitalu niz chorzy dorosli, badacze nie znalezli dowodoéw na
powazniejszy przebieg EOS niz schizofrenii o poczatku w typowym okresie.

Ciekawe wyniki zaprezentowat takze osrodek australijski Early Psychosis Preven-
tion and Intervention Centre. W pracy z 2007 roku badacze nie stwierdzili réznic migdzy
efektem leczenia w grupie pacjentow z psychoza o poczatku w okresie adolescencji
a grupa dorostych [2]. Kilka lat p6zniej Amminger i wsp. [63] w toku siedmioletniej
obserwacji stwierdzili bardziej korzystny przebieg u pacjentow z psychozg o wezesnym
poczatku niz u chorych dorostych. Niestety wedlug wiedzy autoro6w niniejszej pracy
na razie zaden inny os$rodek nie podat podobnie optymistycznych wynikow.

Rozwdj farmakoterapii przeciwpsychotycznej w grupie dzieci i mlodziezy

Przepisy rejestracyjne dotyczace wprowadzania na rynek nowych lekow zmieniaty
si¢ wraz z uptywem czasu. Odzwierciedleniem wcze$niejszych regulacji jest szeroki za-
kres rejestracji najwczesniej odkrytych neuroleptykow. W pdzniejszym okresie uczest-
nikami badan klinicznych byli przede wszystkim dorosli (dyskusja, w jakim stopniu
zachowana byta rownowaga plci, wykracza poza zakres tematyczny niniejszej pracy).
Niewielka liczba badan rejestracyjnych z udziatem dzieci, cho¢ moze by¢ wyrazem
pragnienia ochrony tej grupy pacjentdw, w istocie doprowadza do sytuacji nieréwnosci
w zdrowiu: dzieci i mtodziez sg pozbawione dostepu do najnowszych lekow, a jezeli
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preparaty te sg u nich stosowane, to poza rejestracja, czyli bez odpowiednich badan.
Dlatego w ostatnich latach zaréwno Unia Europejska [64], jak i Agencja Zywno$ci
i Lekow w Stanach Zjednoczonych [65] wprowadzity administracyjny obowigzek
oceny bezpieczenstwa i skutecznosci nowo wprowadzanych lekow takze w populacji
pediatrycznej. Mozliwos$¢ zwolnienia z tego obowiazku dotyczy szczegdlnych sytuacji,
np. lekow stosowanych wytacznie w chorobach 0so6b dorostych.

Niektore ze stosowanych w Polsce lekow (olanzapina, kwetiapina, rysperydon),
ktére w naszym kraju majg rejestracje od 18. roku zycia, w innych rejonach §wiata,
w tym w Stanach Zjednoczonych, moga by¢ stosowane w populacji rozwojowej. Nie
zmienia to jednak sytuacji prawnej pacjentow i lekarza praktykujacego w Polsce.

Sposrod czasteczek wprowadzonych na nasz rynek w ostatnich latach wazng
zmiang przynosi rejestracja lurazydonu, ktdry jest dopuszczony do stosowania w schi-
zofrenii od 13. roku zycia. Kariprazyna natomiast jest zarejestrowana od 18. r.z. [35].

W rejestrze badan klinicznych (www.clinicaltrials.gov) oprécz préb klinicznych
dotyczacych stosowanych juz neuroleptykow badania uwzgledniajace oceng bezpie-
czenstwa 1 skutecznosci u pacjentow w wieku rozwojowym obejmuja nastepujace
leki przeciwpsychotyczne: breksiprazol, kariprazyne, lutamperon oraz ulotaront
(SEP-363856; rekrutacja dotyczy pacjentow w wieku 13—65 lat). Sa to badania w toku.

Szczegolnie ciekawg czasteczka wydaje si¢ SEP-363856. Jest to agonista receptora
TAARI1 (Trace Amine-associated Receptor) oraz receptora 5-HT1A. Receptor TAARI
nalezy do rodziny receptoréw zwigzanych z biatkiem G, a jego aktywacja prowadzi do
modulacji aktywnosci dopaminergicznej, a takze serotoninergicznej i glutaminergicz-
nej [66]. Jest to zatem mechanizm dziatania inny niz powinowactwo do receptoréw
dopaminowych, ktore charakteryzuje pozostate leki przeciwpsychotyczne.
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