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STRESZCZENIE

Leki przeciwpsychotyczne, ktére zostaty wprowadzone w 1952 r., a ich atypowe po-
stacie w 1988 r., charakteryzuja sie podstawowym bilansem skutecznosci i bezpie-
czenstwa, ktory nazywany jest efektywnoscia. To wiasnie efektywnos¢ decyduje
o rezultatach terapii krétko- i dlugoterminowej. Rozpoczynajac kazda terapie, stawia-
my pytania o korzysci z zastosowania danego neuroleptyku. W rzeczywistosci efek-
tywnos¢ leku jest kazdorazowo ustalana indywidualnie. Przedstawiamy serie przy-
padkéw pacjentéw leczonych efektywnie réznymi lekami przeciwpsychotycznymi
(olanzaping, kwetiaping, aripiprazolem). Gtéwnga ideg tej serii jest zobrazowanie, jak
rownowazenie skutecznosci i tolerancji jest stale konieczne podczas catego procesu
leczenia.

Stowa kluczowe: olanzapina, aripiprazol, kwetiapina, efektywnos¢, skutecznos¢, to-
lerancja

NAJWAZNIEJSZE
Efektywnos¢ leczenia schizofrenii zalezy w rownym stopniu od skutecznosci i toleran-
¢ji neuroleptykow.

HIGHLIGHTS
The effectiveness of schizophrenia treatment depends equally on the efficacy and tol-
erability of antipsychotic.
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ABSTRACT

Antipsychotics, which were introduced in 1952, and atypical antipsychotics, introduced in 1988, are characterized
mostly by their efficacy-to-safety balance. Both, efficacy and safety features, can be combined into one effective-
ness concept. This approach is decisive in relation to the outcomes of short and long-term therapy. It is common
that questions about clinical advantages of any single antipsychotic are being raised when we want to administer
that medicine. Actually, the antipsychotic effectiveness is usually individual. We report the case series of patients,
treated successfully with various antipsychotics (olanzapine, aripiprazole, quetiapine). The main idea of this series is

to depict the constant therapeutic effort to balance the combined efficacy-tolerance effects.
Key words: olanzapine, aripiprazole, quetiapine, effectiveness, efficacy, tolerance

WSTEP

Efektywnos¢ leczenia przeciwpsychotycznego zalezy od
wielu czynnikdéw, ale dwa podstawowe to skutecznos¢
leku oraz jego tolerancja (bezpieczenstwo). Praktycznie
oba czynniki sg réownie istotne. O ile nie wymaga ttu-
maczenia waznos$¢ wysokiej skutecznosci leku, o tyle
zwykle w mniejszym stopniu zwraca sie uwage na to, ze
dziatania niepozadane mogg doprowadzi¢ do czescio-
wej lub catkowitej erozji sumarycznych efektéw leczenia,
zwlaszcza w perspektywie dtugoterminowych celéw
terapii. Zasadniczo kombinacja obu zjawisk wyznacza
pozycje neuroleptykéw w praktyce klinicznej. Skrajne
przyktady to:
«  klozapina - maksymalnie skuteczna i maksymalnie
ryzykowna w stosowaniu
« asenapina i iloperidon - leki bardzo bezpieczne, ale
réwnoczesnie o ograniczonej skutecznosci, co prak-
tycznie wyjasnia dlaczego nie sg stosowane w Polsce.

To, ze zawsze liczy sie sumaryczny efekt skutecznosci i to-
lerancji, pokazuje przyktad niewielkiego zainteresowania
ziprasidonem, ktoéry jest neuroleptykiem wrecz ,zapro-
jektowanym” do bezpiecznego stosowania metabolicz-
nego, ale z kolei Zle tolerowanym w zakresie innych cech
(niepokdj, brak snu, objawy pozapiramidowe). Pomijajac
indywidualne potrzeby samych pacjentéw, bilans efek-
tywnosci neuroleptykéw jest inny w réznych fazach te-
rapii i dlatego nie mozna sformutowac prostych zalecen
w tym wzgledzie. Kolejng niewiadoma jest czesta polite-
rapia — z udziatem samych neuroleptykéw lub innych le-
kow psychotropowych - zwiekszajaca lub zmniejszajaca
bilans skutecznosci i dziatan niepozadanych.

Przedstawiamy w tym dwuczesciowym artykule serie
przypadkéw klinicznych, ktérych wspdélnym mianow-
nikiem jest stosowanie lekéw przeciwpsychotycznych
w zaleznosci od bilansu skutecznosci i dziatan niepoza-
danych.
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PRZYPADEK 3. |
PROBA SAMOBOJCZA ,BEZ PRZYCZYNY”

Pacjentka, lat 17, licealistka. Zainteresowania: jazda kon-
na, literatura fantasy i gry RPG.

Nagty poczatek

Pacjentka w wieku 16 lat dokonata préby samobojczej,
~niespodziewanie i bez przyczyny” - jak deklarowali ro-
dzina i opiekunowie ze szkoty. Ona sama stwierdzita po-
tem, ze w tym czasie ,przestawata by¢ normalna’, ,bata

sie wszystkiego’, ,chciata ulgi od tego leku” i dokonata
proby, zeby przerwad narastajace napiecie.

Faktycznie zmiana zachowania nastapita ok. 5 miesiecy
przed proba samobdjcza. Zwyczajna nastolatka, bardzo
lubiana, majaca duze grono przyjaciot i liczne zaintere-
sowania, m.in. jazde konng, nagle zaczeta unikac prze-
bywania wséréd ludzi. Twierdzita, ze jest przez otoczenie
oceniana negatywnie, w szkole zaczeta bac¢ sie odpowia-
dac przed tablica. Doznawata takich objawéw jak ,zaty-
kanie przy rozmowie z kolezankg" Niejasno wyjasniata,
ze boi sie, ze nie jest tak fajna jak reszta [kolezanek]".

Ze szpitala wypisano jg po 6 tygodniach z rozpozna-
niem: zaburzenia adaptacyjne (F43.2). Obraz kliniczny
ulegat dalszym zmianom, co powodowato, ze kolejno
rozpoznawano epizod depresyjny (F32) i fobie spoteczng
(F45).

Mimo statej opieki psychologiczno-pedagogicznej na-
stepowato ciggte pogarszanie sie stanu psychicznego.
Pacjentka zaczeta wagarowa¢, catymi godzinami siedzia-
ta w szkolnej piwnicy. W konicu nie byta w ogdle w stanie
uczeszcza¢ do szkoty. Nie pomogto indywidualne na-
uczanie. Coraz wiecej czasu spedzata sama. Cafa jej ak-
tywnos¢ sprowadzata sie do gier typu RPG (role-playing
game); potrafita spedza¢ po 4-5 h przed komputerem.
Nie chciata wychodzi¢ zdomu, poniewaz czuta, ze ,wszy-
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scy o niej moéwig", ze ja obwiniajg o indywidualny tok na-
uczania.

Krag niemoznosci

Wraz z narastaniem zaburzen wokét pacjentki skupit sie
zespdt réznego rodzaju fachowcéw (pedagodzy, psy-
cholodzy, psychoterapeuci). Jednak dopiero przetozony
matki pacjentki, ktéry doradzat jej w wielu sprawach
z racji braku obecnosci ojca nastolatki, zdecydowat o po-
trzebie interwencji psychiatrycznej. Do tego momentu
0got zjawisk interpretowano jako problemy rozwojowe,
szkolne, adaptacyjne, nerwicowe czy depresyjne.

Pacjentka w trakcie konsultacji psychiatrycznej byta
prawidtowo zorientowana, ale przejawiata dziwaczny,
autystyczny kontakt. Spontanicznie moéwita tylko o leku
przed ludZzmi. Byta blada afektywnie, spowolniata. De-
klarowata, ze mysli o wielu rzeczach, ale nie potrafita
wskazag, o jakich. Kontakty z ludZzmi miaty sprawiac jej
trudnos¢, meczyc ja fizycznie i psychicznie. Najbardziej
lubita by¢ sama. Zaprzeczata myslom samobdjczym.
Dominowalty u niej objawy negatywne, takie jak: wyco-
fanie, autyzm, zaburzenia koncentracji, uwagi, trudnosci
w kontakcie. Jednoczesnie zaczeta zauwazac, ze rézne
osoby daja jej znaki ,takie nie wprost’, ale zdecydowanie
,do niej i moéwiace o niej". Gdy sie pojawiata, znajomi za-
czynali szepta¢, potem robili to nawet inni, nieznani lu-
dzie na ulicy. W istocie w chwili badania cate otoczenie
pacjentki byto juz zaklasyfikowane jako ,wrogie”. Prze-
zywata dominujacy lek dezintegracyjny, prowadzacy
do derealizacji i depersonalizacji. Formutowata urojenia
ksobne i samoponizenia.

Schizofrenia wczesna

Rozpoczeto leczenie aripiprazolem w dawce 15 mg/24 h.
Lek, chociaz znany z whasciwosci aktywizujacych, w tam-
tym czasie byt odbierany przez pacjentke jako nadmier-
nie uspokajajacy. Efekt ten mogt wynika¢ z dynamiki
samej choroby, a nie dziatania leku. Tym niemniej zredu-
kowano dawke do 10 mg/24 h. Leczeniu towarzyszyta
psychoterapia wspierajaca.

W pierwszej kolejnosci odnotowano poprawe w zakresie
leku dezintegracyjnego. Chora przestata postrzegac oto-
czenie jako wrogie. Poprawita sie koncentracja, zwiekszy-
ta motywacja oraz aktywnos¢ pacjentki. Po 3 miesigcach
leczenia wrécita do nauki. Poprawit sie z nig kontakt, afekt
stat sie zywszy, bardziej dostosowany. Zaczeta na nowo
uczeszczac na jazde konng oraz spotykac sie z kolezanka-
mi poza domem. Po 6 miesigcach pacjentka zapisata sie
na zajecia fitness. Planowata rozpocza¢ studia. Odnoszac
sie do przezy¢ z poczatku choroby i okresu najciezszych
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objawdw, twierdzita, ze czuta sie wéwczas jakby cata byta
zanurzona w jakims zagrozeniu i sama nawet nie rozu-
miata, kto lub co miatoby by¢ tym zagrozeniem.
Omowienie

Wczesna schizofrenia jest wyzwaniem dla organizagji
udzielania swiadczen psychiatrycznych. W Polsce nie ist-
nieje system udzielania pomocy w takich przypadkach,
analogiczny do np. australijskiego czy amerykanskie-
go [1]. Co gorsza, w Polsce nierzadko kwestionowana jest
w ogdle zasadnos¢ wczesnej interwencji (prepsychotycz-
nej). W opisanym przypadku zaniechanie adekwatnych
dziatan w sytuacji proby samobdjczej — ewidentnie spo-
wodowanej rozwijajaca sie psychoza — miato negatywne
konsekwencje. Spowodowato przedtuzanie sie okresu
prepsychotycznego i okresu nieleczonej psychozy. Ten
czas zaniechan nalezy do gtéwnych czynnikéw nieko-
rzystnego rokowania w schizofrenii [2]. Dodatkowymi
okolicznosciami opdzniajagcymi podjecie leczenia byt
niepetny system rodzinny (brak ojca). Zawiodt tez system
instytucjonalnego wsparcia: pedagogiczno-psycholo-
gicznego w ramach szkoty oraz wtérnie - systemu po-
rad pedagogicznych i psychoterapeutycznych. Zwykle
szkota wcze$nie alarmuje o zmianie wzorca zachowania
u ucznia. Trudno moéwic¢ w tym przypadku o braku kadry
czy braku zaangazowania. By¢ moze zdecydowat brak
kompetencji klinicznych. Wydaje sie rowniez, ze szereg
0s6b udzielajacych pomocy dziatato w poczuciu winy za
probe samobdjcza i przedituzato kontakt terapeutyczny.

Aripiprazol jest lekiem bezpiecznym, zarejestrowanym
przez FDA w leczeniu mtodych pacjentéw: chorych na
schizofrenie - od 13. r.z, z autyzmem - od 6. .z, i z ze-
spotem Tourette’a - od 6. r.z. [3].

PRZYPADEK 4.
MARIHUANA CZY SCHIZOFRENIA?

Pacjent, lat 24, od 12 lat mieszka w Irlandii, studiuje oce-
anografie. Hobby: gotowanie, kucharstwo, okresowo
wykorzystywane jako zawod.

Miedzy marihuang a schizofrenia

Zmiana zachowania nastapita ok. 2-3 lat temu i polegata
na wycofaniu z aktywnosci, zobojetnieniu, braku woli do
dziatania, z narastajacymi zaburzeniami poznawczymi.
Pacjent miat czesciowa $wiadomos¢ swojej przemiany.

W czasie kolejnych 2 lat byt tacznie u 10 lekarzy oraz te-
rapeutdw, zarébwno w Polsce, jak i w Irlandii. Rozpozna-
wano stereotypowo uzaleznienie od tetrahydrokannabi-
noli (THC) poddawano pacjenta terapii w tym kierunku.
W archiwalnej dokumentacji medycznej powtarzaja sie
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opisy, by¢ moze kolejno przepisywane, o braku woli, bra-
ku radosci, wycofaniu i ambiwalencji. Kazdorazowo byty
one interpretowane jako wynik przyjmowania THC.

Retrospektywnie pacjent opisywat, ze palit marihuane,
by czu¢ sie ,bardziej interesujacy”. Dopiero w fazie psy-
chotycznej, ,gdy przestat miec site na zycie’, wystraszyt
sie i odstawit marihuane. Jednoczesnie na praktycznie
kazdej wizycie lekarskiej byt sprawdzany testem na THC
- wyniki byty negatywne.

Okres nieskutecznego leczenia przerwata interwencja
rodzicow pacjenta. Wdarli sie oni do mieszkania syna,
ktéry ,nie moégt sie wypowiadad, nic go nie interesowa-
to, byt po prostu brudny”. Mieszkanie sprawiato wraze-
nie, jakby od kilku lat nic nie byto z niego wyrzucone.
Rodzice skonsultowali sie wéwczas z lekarzem w Irlandii
i dostali ponownie potwierdzenie, ze sa to tylko objawy
palenia marihuany. Tymczasem, przypomnijmy, pacjent
od ponad 2 lat miat kazdy wynik badania na obecnos¢
substancji psychoaktywnych negatywny.

Schizofrenia

Z pomoca rodzicdw pacjent trafit do psychiatry w Polsce.
,Nie mam ochoty do zycia, od maja tak jest. Wszedzie by-
tem, w dziesieciu miejscach naraz. A teraz boje sie wyjs¢
z domu. W lutym batem sie nawet méwic gtosno, batem
sie, ze kto$ moze mnie stysze¢, zeby gtosno nie rozma-
wiac¢. W sumie to byto pierwsze pietro i to bytoby dziw-
ne, zebym styszat na dworze” - relacjonowat pacjent.

W opisie stanu psychicznego: ,Prawidtowo zoriento-
wany auto- i allopsychicznie. Nastréj obojetny, kontakt
z pacjentem trudny, zza szyby, otamowania, zaburzenia
koncentracji, afekt nieadekwatny, sptycony. Elementy
myslenia paralogicznego, symbolicznego, magicznego,
potwierdzajg pseudohalucynacje stuchowe oraz uroje-
nia przesladowcze, ksobne i oddziatywania zewnetrzne-
go. Bez wgladu w objawy choroby”.

Wstepnie rozpoznano schizofrenie paranoidalng. Rozpo-
czeto leczenie olanzaping 10 mg/24 h. Pacjent przyjmo-
wat lek pod kontrolg rodzicéw.

W ciggu 2 tygodni stan chorego zmieniat sie bardzo dy-
namicznie. Zasadniczo sie poprawiat, pacjent byt bardziej
adekwatny, mniej dziwaczny w kontakcie z otoczeniem,
swobodniej (a nawet z odhamowaniem) zaczat opowia-
da¢ o urojeniach wptywu, oddziatywania, nasytania my-
$li, o stownych omamach pierwszorzedowych. Z drugiej
strony poprawa funkgcji poznawczych zostata spozytko-
wana na propagowanie czesci tresci urojeniowych. Pa-
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cjent byt zmuszany przez rodzicow perswazjg do wizyt
u lekarza, twierdzit, ze to lekarz potrzebuje pomocy, a nie
on sam. Zwiekszono dawke olanzapiny do 20 mg/24 h.

/tota rybka

Na jedna z wizyt zgtosit sie ojciec, a syn pozostat przed
gabinetem. Lekarz wyszedt do niego i zawart kontrakt
terapeutyczny, ze jezeli pacjent nie poczuje sie lepiej
w ciggu 3 miesiecy, to on uzna, ze popetnit btad diagno-
styczny i leczenie sie zakonczy. | vice versa: gdy nastapi
poprawa, leczenie bedzie kontynuowane, a lekarz otrzy-
ma - jak obiecat pacjent - ztota rybke.

Byta to trudna faza leczenia, gdyz pacjent stat sie negaty-
wistyczny, matomowny, wycofany, z trudem skupiajacy
uwage. Konsekwentnie stosowano 20 mg/24 h olanza-
piny i w ciagu 6 tygodni uzyskano zasadnicza poprawe.
W szczegdlnosci ustapity zaburzenia tresci myslenia, kie-
rujgce zachowaniem pacjenta.

Nadal jednak, juz po wycofaniu sie ostrych objawéw wy-
tworczych, obserwowano nadmierng sennosc¢ i spowol-
nienie psychoruchowe. Nastapit przyrost masy ciata (ok.
7 kg). Pacjent przyjechat na wizyte i kategorycznie od-
mowit dalszego leczenia, twierdzac, ze ,zrobiono z niego
muta”.

Dokonano zmiany leczenia. Wprowadzono aripipra-
zol 15 mg/24 h oraz zmniejszono dawke olanzapiny do
5 mg/24 h. Po 3 tygodniach od tej zmiany pacjent za-
dzwonit — po raz pierwszy sam - do lekarza, by sie po-
chwali¢, ze wtasnie idzie do fryzjera (,patrze¢ na siebie
nie moge”). Ostatni raz ostrzygt sie 2 lata wczesniej; miat
dredy dtugosci 60 cm.

Na wizyte kontrolng, po blisko 18 tygodniach lecze-
nia potaczeniem aripiprazolu 15 mg/24 h i olanzapiny
5 mg/24 h, pacjent przyjechat sam z prezentem - obie-
cang w kontrakcie ztotg rybka (faktycznie, byt to bojow-
nik). Podziekowat, ze lekarz ,walczyt o niego, kiedy on
sam tego nie potrafit”.

Pacjent obecnie kontynuuje leczenie. Wrécit na studia
oceanograficzne, jest coraz bardziej aktywny. Schudt
ok. 5 kg w poréwnaniu z maksymalng masa ciata w okre-
sie monoterapii olanzapina.

Omowienie
Wspotczesnie dla wielu pacjentéw palenie marihuany
jest zarbwno czynnikiem spustowym psychoz, jak i ma-

skujagcym ich rozwoj [4]. Co niekorzystne, powszech-
ne jest wsrdd terapeutéw i opiekundw przypisywanie
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narkotykom winy za wszelkie zaburzenia zachowania.
W opisanym przypadku nawet negatywne wyniki testow
na obecnos¢ THC nie spowodowaty zmiany nastawienia
wobec pacjenta. Prowadzito to do niekorzystnego opdz-
nienia w podjeciu leczenia przeciwpsychotycznego. Co
wiecej, nierzadkie sg ktopoty z rozréznieniem psychoz
ponarkotykowych i psychoz schizofrenicznych. W prak-
tyce rozstrzygaja dtugotrwatos¢ zaburzen i ich charakte-
rystyczny ,pierwszorzedowy” obraz kliniczny.

W sytuacji podwdjnej diagnozy (Srodki psychoaktywne,
psychoza) zaburzenia czesto przyjmujg charakter leko-
oporny. Tak jak w opisanym przypadku wymaga to wow-
czas szczegblnego wzorca leczenia - politerapii, w tym
przypadku z zastosowaniem olanzapiny i aripiprazolu.
Wszystkie zalety tego potaczenia potwierdzity sie u pa-
cjenta [5]. Skutecznos¢ olanzapiny zostata uzupetniona
o korygujace efekty aripiprazolu (spadek masy ciata,
wzrost aktywnosci) [6].

WNIOSKI

1. Prezentowane przypadki sa znaczace w wielu aspek-
tach, jednak to, co najwazniejsze, dotyczy réownowa-
zenia w praktyce skutecznosci i tolerancji leczenia.
Decyzje farmakologiczne nie sa tatwe, nalezy by¢
elastycznym i umiejetnie stawia¢ na oba czynniki
efektywnego leczenia. Zapewne skutecznos¢ jest
najwazniejsza w poczatkowym okresie leczenia, a na-
stepnie, wraz z uptywem czasu, bezpieczenstwo staje
sie coraz wazniejsze dla zachowania ciggtosci tera-
pii. Intensywnos$¢ leczenia modyfikuje oba czynniki
i wielokrotnie nalezy uwzgledni¢ redukcje lub zwiek-
szenie dawek.

2. Oba przypadki obrazuja trudnosci, jakie towarzysza
wprowadzaniu okreslonego wzorca farmakotera-
pii. Sa to wyzwania diagnostyczne i terapeutyczne.
W zwiagzku z tym korzys¢ uzyskiwano wéwczas, gdy
zastosowano lek maksymalnie skuteczny (jak olanza-
pina) - w przypadkach braku poprawy, lub lek mak-
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symalnie bezpieczny (jak kwetiapina czy aripiprazol)
- w przypadkach nietolerancji leczenia.

3. Czestym zjawiskiem jest politerapia, praktycznie nie-
unikniona w psychiatrii, a szczegélnie interesujaca
w odniesieniu do wykorzystania dwoéch liderow le-
czenia przeciwpsychotycznego: olanzapiny - lidera
skutecznosci, oraz aripiprazolu - lidera bezpieczen-
stwa i aktywizacji. Potwierdzono mozliwos¢ efektyw-
nego stosowania obu lekéw razem.
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