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STRESZCZENIE

Pozarejestracyjne stosowanie neuroleptykéw jest legalna praktyka, w ramach ktérej za-
pisuje sie te srodki we wskazaniach innych niz zarejestrowane, w innym wieku, w innej
formie, zinnym sposobem podawania lub z innymi odstepstwami w stosunku do cha-
rakterystyki produktu. Neuroleptyki sa powszechnie stosowane w pozarejestracyjnych
wskazaniach, np. w zespotach depresyjnych (zaburzeniu jednobiegunowym), leku,
bezsennosci, agresji, agitacji, zaburzeniach destrukcyjnych, osobowosci pograniczne;j,
uzaleznieniu od alkoholu lub innych substancji, w behawioralnych i psychologicznych
objawach zwigzanych z otepieniem oraz w wielu innych zaburzeniach. Zastosowania
pozarejestracyjne neuroleptykéw sa czeste, dotycza nawet potowy ogétu terapii.
Stowa kluczowe: neuroleptyki, zastosowania pozarejestracyjne, kwetiapina, olanza-
pina

ABSTRACT

The off-label antipsychotic administration is the practice of prescribing these phar-
maceuticals in a legal way, but for formally unapproved indications, unapproved age,
form, route of administration or other aspects of a drug label. Antipsychotics are com-
monly prescribed off-label for major depression (unipolar), anxiety, insomnia, aggres-
sion, agitation, disruptive disorders, borderline personality disorder, alcohol or other
substance dependence, behavioral and psychological symptoms of dementia, and
broad range of other disorders. The off-label use of antipsychotics is very often in psy-
chiatry, relates up to half of all therapies.
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NAJWAZNIEJSZE
Neuroleptyki sa powszechnie stosowane we wskazaniach pozarejestracyjnych.

HIGHLIGHTS
Antipsychotics are widely used off-label.
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PODSTAWY PRAWNE

Off-label to zwrot znaczacy dostownie ,spoza ulotki’, czyli
jest to zapisywanie lekéw we wskazaniach, ktére nie sg
formalnie zarejestrowane (pozarejestracyjnych). Gene-
ralna dopuszczalnos¢ leczenia w trybie off-label wynika
z podstawowego obowiazku lekarza, by podejmowac
wszelkie dziatania dla dobra pacjenta, jak to wynika
z Ustawy o zawodzie lekarza:

Art. 4. Lekarz ma obowiqzek wykonywac¢ zawdd, zgodnie
ze wskazaniami aktualnej wiedzy medycznej, dostepny-
mi mu metodami i srodkami zapobiegania, rozpoznawa-
nia i leczenia choréb, zgodnie z zasadami etyki zawodowej
oraz z nalezytq starannosciq.

Art. 4 ustawy nalezy w ten sposob rozumie, ze jezeli le-
czenie danym lekiem jest uzasadnione aktualng wiedza
medyczna, tj. wiedza potwierdzong i udokumentowana,
chociaz réwnoczesnie nie ma lub jeszcze nie ma formal-
nej rejestracji w danym wskazaniu, to lekarz ma OBO-
WIAZEK zastosowac dany lek. Dodatkowo wzmacnia ten
przepis art. 30 ustawy, ktéry niejednokrotnie moze miec
zastosowanie:

Art. 30. Lekarz ma obowiqzek udziela¢ pomocy lekarskiej
w kazdym przypadku, gdy zwloka w jej udzieleniu mo-
glaby spowodowac niebezpieczenstwo utraty Zycia,
ciezkiego uszkodzenia ciata lub ciezkiego rozstroju zdro-
wia, oraz w innych przypadkach niecierpigcych zwtoki.

To wazny artykut i — podobnie jak art. 4 - naktadajacy na
lekarza OBOWIAZEK dziatania skutecznego, a nie for-
malnego. Legalnos¢ formuty off-label gwarantuja ponad-
to przepisy unijne (art. 5 dyrektywy 2001/83, zm. dyrek-
tywa 2004/27). Najbardziej dostowne przyzwolenie na
terapie off-label daje komunikat Narodowego Funduszu
Zdrowia z 7 lutego 2007 r., przy czym lekarze sa zache-
cani w nim, by w pierwszej kolejnosci stosowali $rodki
majace juz formalna rejestracje.

Nie nalezy utozsamia¢ terapii off-label z leczeniem
stwarzajacym podwyzszone ryzyko dla pacjenta.
Wiekszos¢ pozarejestracyjnych terapii ma charakter
rutynowy we wspotczesnej psychiatrii. Niestety, wielu
lekarzy zupetnie nie odréznia pojec ,leczenie we wska-
zaniach pozarejestracyjnych”i,eksperyment medyczny”.
Z niewiedzy tej wynikaja bezprawne zadania, by pacjen-
ci podpisywali specjalne zgody na leczenie w kazdym
zastosowaniu pozarejestracyjnym. Jest to zreszta btad
podwdjny, poniewaz na tzw. eksperyment medyczny
nie wystarczy uzyskanie zgody w formie jakiej$ lapidar-
nej formutki podpisanej przez pacjenta. Bezprawnosc
zadania specjalnej zgody czy sugerowanie niebezpie-
czenstwa (skoro wymagany jest podpis) takze moga by¢
zrodtem konfliktow i przedmiotem spraw cywilnych.
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Wyjasnijmy wiec, ze o ile terapia off-label jest leczeniem
zgodnym z aktualng wiedza medyczng (art. 4 cyto-
wanej ustawy), o tyle eksperyment medyczny, a $cislej
- eksperyment leczniczy (zgodnie z art. 21) - to wprowa-
dzanie nowych lub tylko czesciowo wyprébowanych
metod leczniczych.

Oczywiscie, zreszta podczas kazdego leczenia, stosowa-
nie leku off-label powinno sie odbywac przy spetnieniu
dwaoch warunkow:

1. lekarz powinien uzasadni¢ w dokumentacji uzycie

leku w danym wskazaniu
2. oraz uzyskac¢ zgode pacjenta na leczenie.

SZCZEGOLNE UWARUNKOWANIA
RYNKU POLSKIEGO

W polskiej psychiatrii przed 2012 r. prébe zharmonizo-
wania rejestracji i refundacji podjeto na wiekszg skale
tylko wobec neuroleptykéw atypowych. W istocie byty to
regulacje wytacznie ekonomiczne, restrykcyjne. W rezul-
tacie przez cate lata rést w Polsce wskaznik nowo rozpo-
znawanych schizofrenii, a ,zanikaty” inne psychozy, gdyz
tylko schizofrenia pozwalata na skorzystanie z refundacji.
Co wiecej, regulatorzy rynku ,uszczelniali” system kagan-
cowymi przepisami o ,schizofrenii lekoopornej’, same-
mu tworzac nowe, pozarejestracyjne wskazanie (a raczej
pseudowskazanie). Wspotczesny wariant tych samych
restrykcji przyjmuje postac¢ kolejnego pozarejestracyj-
nego wskazania —,schizofrenii z uporczywym brakiem
wspotpracy” W obu tych pseudowskazaniach samo
panstwo legalizowato nowe zastosowania off-label. Brak
odniesienia do aktualnej wiedzy medycznej skutkowat
wieloma nieporozumieniami oraz akcjami wymierzony-
mi przeciwko psychiatrom.

0Od 2012 r. w Polsce uksztattowat sie bardzo szczegélny
model (obwieszczenia ministra zdrowia), z mozliwoscia
refundowania dowolnego wskazania, niekoniecznie
zarejestrowanego. Generalnie starsze i tansze neuro-
leptyki sg refundowane we wszystkich zaburzeniach
psychicznych, a wiec powszechnie w ramach terapii
off-label. Natomiast nowsze neuroleptyki, cho¢ nieko-
niecznie drozsze, podlegaja polityce restrykcji. W re-
zultacie pojawiaja sie takie sytuacje, jak w przypadku
kwetiapiny, gdzie czes$¢ (nie wszystkie) z oferowanych
przez réznych producentéw tabletek w dawce 25 mg
ma typowe wskazanie pozarejestracyjne pn. ,zaburze-
nia psychiczne inne niz wymienione w charakterystyce
produktu leczniczego u chorych z otepieniem”. To jed-
nak wyjatek, mato kosztowny gest ptatnika. W istocie
chodzi o oszczednosci — w 2012 r. drastycznie spadty
(o 130 min ztotych) koszty refundacji neuroleptykéow
w Polsce.
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JAK WIELE NEUROLEPTYKOW JEST
ZAPISYWANYCH POZA FORMALNA
REJESTRACIA?

Chociaz zjawisko stosowania lekow off-label nie dotyczy
tylko psychiatrii, to jest w jej obrebie najsilniej wyrazo-
ne [1]. Brak w tym zakresie polskich badan. Amerykan-
skie prace wskazujg na ponad 50-procentowy udziat za-
stosowan pozarejestracyjnych w stosunku do wszystkich
terapii lekami przeciwpsychotycznymi [2, 3]. W pomiarze
tego zjawiska przeszkadzajg liczne zafatszowania, np.
w Polsce nadmiarowosc¢ rozpoznawania schizofrenii, kto-
ra wynika z checi skorzystania z refundacji przez pacjen-
tow cierpigcych na nieschizofreniczne psychozy (w przy-
blizeniu jest ich tyle samo co schizofrenii).

Biorac pod uwage amerykanski system ubezpieczenio-
wy [2], po,odliczeniu” zastosowan w schizofrenii i zabu-
rzeniach dwubiegunowych pozostaje az 57,6% innych
zastosowan neuroleptykéw. Podobny wskaznik - 60,2%
pozarejestracyjnych zastosowan neuroleptykéw —stwier-
dzono takze w innym badaniu [3]. Zastosowania off-label
neuroleptykéw sa obecne we wszystkich grupach zabu-
rzen; obejmujg w szczegdlnosci nastepujace wskazania:
stany pobudzenia
zaburzenia zachowania w otepieniach
zaburzenia zachowania w autyzmie
- zaburzenia lekowe
« zaburzenia depresyjne
« zaburzenia osobowosci
zespot stresu pourazowego (PTSD, posttraumatic
stress disorder)
leczenie uzaleznien.

Nalezy pamietac, ze cze$¢ neuroleptykéw posiada w USA
rejestracje nawigzujace do tej listy: olanzapina, kwetiapi-
na i aripiprazol w leczeniu lekoopornych stanéw depre-
syjnych (w potaczeniu z lekami przeciwdepresyjnymi)
oraz risperidon i aripiprazol w leczeniu zaburzen zacho-
wania w autyzmie. W Polsce kwetiapina o przedtuzonym
uwalnianiu (XR, extended release) jest zarejestrowana for-
malnie w ciezkich depresjach (jednobiegunowych) jako
terapia wspomagajaca.

Najwiekszym ,udziatowcem” zastosowan off-label wsrod
lekéw przeciwpsychotycznych jest kwetiapina [4]. To
gtébwnie ona sprawia, ze wspotczesnie neuroleptyki sg
stosowane czesciej w leczeniu zaburzeh nastroju (39%
zastosowan neuroleptykéw) niz w leczeniu stanéw psy-
chotycznych (34,5%) [5].

Neuropsychiatria. Przeglad Kliniczny
Review of Clinical Neuropsychiatry
VOL. 7 (NR 1)/2015: 33-38

Pozarejestracyjne zastosowania neuroleptykow
B.toza

Biorac pod uwage tylko kryterium wieku, wzglednie
najwiekszym obszarem zastosowan off-label pozostaje
psychiatria wieku rozwojowego. Wynika to z deficytu
odpowiednich badan rejestracyjnych. Z koniecznosci
dokonuje sie wiec ekstrapolacji wynikdw prac z obszaru
psychiatrii dorostych. Jakkolwiek amerykanska Agencja
Zywnoéci i Lekéw (FDA, Food and Drug Administration)
przediuza prawa patentowe lekéw - o ile zostanie prze-
prowadzone badanie wsrdd dzieci i mtodziezy — skutecz-
nos¢ tego mechanizmu zachet pozostaje ograniczona.

Z kolei poszerzajacym sie obszarem wskazan off-label
staje sie psychogeriatria. To wiek powyzej 65 lat oka-
zuje sie najsilniejszym predyktorem stosowania off-label
lekdw przeciwpsychotycznych [6]. Otepienia przebie-
gajace z zaburzeniami zachowania, tzw. behawioralne
i psychologiczne zaburzenia w przebiegu otepienia, sa
syndromologicznym rozpoznaniem, w ktérym stosuje
sie neuroleptyki atypowe. Zastosowanie to jest przed-
miotem sporéw i kontrowersji; wszystkie neuroleptyki
posiadaja ostrzezenie, ze w tym wskazaniu ich zasto-
sowanie moze spowodowac powiktania krazeniowe,
niemniej sg i tak stosowane, poniewaz stanowig wta-
$nie najbezpieczniejszg (!) alternatywe w poréwnaniu
z benzodiazepinami, neuroleptykami typowymi i lekami
przeciwdepresyjnymi [7]. Coraz wiecej lekédw ma okreslo-
ng gérng granice wieku rejestracji, czego wczesniej nie
praktykowano, a co prowadzi do poszerzania grupy pa-
cjentdw psychogeriatrycznych leczonych off-label.

Historia neuroleptykéw atypowych pokazuje, ze wyzna-
czanie Scistych zakreséw wskazan dla tej klasy lekéw jest
bardzo trudne, o ile w ogdle mozliwe. Psychiatryczne
jednostki nozologiczne zawarte w wielkich klasyfika-
cjach (ICD, International Classification of Diseases; DSM,
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders) nie
s $cisle rozgraniczone, nie jest wiec mozliwe odzwier-
ciedlenie tego stanu w systemie rejestracji. Ponadto
neuroleptyki sa skuteczne raczej w zespotach klinicznych
(syndromach) niz jednostkach chorobowych wymienio-
nych w klasyfikacjach. | jest to zgodne z wiedzg kliniczng;
wszyscy zdajg sobie sprawe z prawdziwosci zespotdw kli-
nicznych w psychiatrii i z rbwnoczesnej stabosci (umow-
nosci) jednostek chorobowych.

Nalezy wreszcie stwierdzi¢, ze do terapii off-label neuro-
leptykami powinna byc¢ zaliczona politerapia z udziatem
tych lekow, co jest praktyka powszechna. Tylko nieliczne
pofaczenia neuroleptykdw maja formalng rejestracje.
Tym samym najbardziej radykalnym wnioskiem pozosta-
je to, ze terapie w formule pozarejestracyjnej sa po pro-
stu nieuniknione i powszechne.
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W JAKICH OBSZARACH PSYCHIATRII
STOSOWANE SA NEUROLEPTYK]
POZA REJESTRACJA?

- Zaburzenia dwubiegunowe: ze wzgledu na skom-
plikowana klasyfikacje zaburzenia te sa jednym
z gtéwnych ,udziatowcoéw” pozarejestracyjnych za-
stosowan lekéw; przyktad stanowig neuroleptyki
atypowe, z ktérych jedynie olanzapina i kwetiapina
wykazaty zdolno$¢ do skutecznego oddziatywania
terapeutycznego we wszystkich fazach zaburzer;
o ile rejestracje w fazach maniakalnych sa udziatem
praktycznie wszystkich neuroleptykéw, o tyle inne
rejestracje sa juz rzadkie (np. lurasidon w fazach de-
presyjnych).

- Zaburzenia lekowe: w ciggu dekady podwoito sie
zastosowanie lekow przeciwpsychotycznych w far-
makoterapii zaburzen lekowych: z 10,6% do 21,3%
wizyt [8]. Z kilku powoddw zastosowanie to moze by¢
racjonalne:

— dla opanowania zespotu dezorganizacji, napadéw
leku

— z checi unikniecia stosowania uzalezniajacych
benzodiazepin

— niektére neuroleptyki aspiruja wprost do skutecz-
nosci w zaburzeniach lekowych (kwetiapina XR -
w GAD, generalized anxiety disorder).

Sytuacja ta nieco przypomina pierwsze zastosowania

SSRI'i SNRI w zaburzeniach lekowych w latach 90., kiedy

takze podnosity sie gtosy, ze jest to nietrafne, przypadko-

we, off-label itp.

«  Bezsennos¢: szczegdlnie leczenie przewlektej bez-
sennosci wigze sie z potrzeba stosowania alternatyw-
nych lekéw, nieuzalezniajacych, np. neuroleptykéw
atypowych.

Psychogeriatria: pomimo formalnych ostrzezen sto-
sowanie off-label jest powszechne w celu opanowy-
wania zaburzen zachowania, myslenia, snu i emocji.

- Zaburzenia osobowosci: brak jakiegokolwiek zare-
jestrowanego leku w zaburzeniach osobowosci po-
woduje szereg trendéw off-label; niewatpliwie naj-
blizej rejestracji byta olanzapina, z wykorzystaniem
ktérej przeprowadzono duze, przedrejestracyjne proé-
by lekowe; problemy metodologiczne spowodowaty
niejednoznacznos¢ tych wynikéw w grupie pacjen-
téw z osobowoscig pograniczna [9].

POZYCJA KWETIAPINY

Wiele opracowan dokumentuje, ze kwetiapina jest le-
kiem stosowanym we wskazaniach pozarejestracyjnych,
czyli off-label, najczesciej sposréod wszystkich lekéw
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[10, 11]. W tym trybie realizowanych jest nawet 75%

wszystkich terapii kwetiapina.

W ostatnich latach podjeto prébe rejestracji kwetiapiny

w dwoch wskazaniach zwigzanych z zaburzeniami emo-

¢ji [12-151]:

« W epizodach ,duzej depresji” - w zaburzeniu jedno-
biegunowym (jako antydepresant, niezaleznie od
ciezkosci epizodu, w formie monoterapii)

- orazw leku uogélnionym (jako anksjolityk, w formie
monoterapii).

FDA w zasadzie zaakceptowata wyniki skutecznosci
tych dwoch kierunkéw badan, ale oczekiwata dalszych
prac nad wyjasnieniem kwestii tolerancji metabolicz-
nej. Praktycznie, wraz z wygasnieciem patentu na lek,
prace wstrzymano. Jednoczes$nie i nieco paradoksalnie
FDA zmienita ulotke kwetiapiny na taka, jaka obowia-
zuje w przypadku lekéw przeciwdepresyjnych, tj. wpro-
wadzajac ostrzezenie o potencjalnym ryzyku zachowan
samobojczych. To element,, polityki poprawnosci’, ponie-
waz badania dotyczace kwetiapiny w ogdle nie wskazuja
na wzrost tego typu ryzyka.

Jakie sa zalety terapii zaburzen lekowych za pomo-
cg kwetiapiny? Prowadzac leczenie GAD przez rok [15],
w dawkach 50 mg, 150 mg i 300 mg, stwierdzono na-
wrot zaburzen lekowych u zaledwie 10,2% pacjentéw
(N =216), natomiast u tych, ktérzy przyjmowali placebo,
nawrét wystapit u 38,9% (N =216).

Stosowanie kwetiapiny w przygodnej i krotkotrwatej
bezsennosci moze by¢ spowodowane obawg przed
uzaleznieniem od lekéw nasennych, a w przewlektej bez-
sennosci — wynikac z utraty skutecznosci przez typowe
leki nasenne. W istocie, o ile nie liczy¢ behawioralnych
technik radzenia sobie z bezsennoscia, jest niewiele al-
ternatywnych dla kwetiapiny metod leczenia przewle-
ktej bezsennosci [16]. Sukces kwetiapiny nie polega
tylko na ,usypianiu’, lecz takze na znacznie szerszym,
wszechstronnym oddziatywaniu, w tym wyréwnujacym
nastrdj, efekcie przeciwlekowym, ograniczaniu dezorga-
nizacji poznawczej i redukgcji napiecia. Jednak ogdtem,
do roku 2012, przeprowadzono (i opublikowano) tylko
cztery niewielkie i stosunkowo krotko trwajgce badania
dotyczace kwetiapiny w leczeniu bezsennosci [17]: dwa
prospektywne i dwa retrospektywne. Opublikowano
tez pewna liczbe prac kazuistycznych. Zaburzenia snu
byly takze posrednio oceniane przy okazji innych badan
[15]. Stosowano dawki od 25 mg/24 h do 300 mg/24
h, przy czym wieksze dawki zwigzane byly z wyraznym
wzrostem liczby objawdéw niepozadanych. Wydaje sie
wiec nieuzasadnione stosowanie dawek wiekszych niz
25-50 mg/24 h w terapii zaburzer snu. Kwetiapina
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w ciggu 2-4 dni poprawia architekture snu. Zwieksza
sie ilo$¢ snu NREM, a zmniejsza snu REM [18]. Ten szyb-
ko wystepujacy efekt moze byc¢ jednym z gtéwnych me-
chanizméw przeciwdepresyjnego dziatania kwetiapiny.
Whbrew spekulacjom, skuteczna terapia zaburzen snu
wystepujacych w przebiegu lekoopornych zaburzen na-
stroju nie wiaze sie ze wzrostem niepozadanej sennosci,
przeciwnie — poziom dziennej sennosci maleje w trakcie
terapii [19].

Kwetiapina posiada formalne rejestracje u dzieci i mio-
dziezy w leczeniu schizofrenii i zaburzenia dwubieguno-
wego. To ,0émiela” lekarzy do stosowania srodka u naj-
miodszych pacjentéw. Struktura najczestszych zasto-
sowan neuroleptykéw atypowych u dzieci i mtodziezy

w USA, gdzie kwetiapina obejmuje 33% recept, wyglada

nastepujaco [10]:

+  67% - destrukcyjne zaburzenia zachowania (zaburze-
nie zachowania, zaburzenie opozycyjno-buntowni-
cze, inne destrukcyjne zaburzenia zachowania blizej
nieokreslone)

«  65% - zaburzenia nastroju

«  43% - zaburzenia lekowe.

Wykorzystywano ja ponadto w leczeniu zespotu Touret-
te’a, znacznie zmniejszajac ryzyko powiktan typowych
dla leczenia tikéw haloperidolem [20].

Kwetiapina wielokrotnie byta badana w terapii osobo-
wosci pogranicznej [21-24], ale tez szerzej — w grupie
zaburzen B osobowosci wedtug klasyfikacji DSM-IV [25].
O ile uzyskano potwierdzenie skutecznosci kwetiapi-
ny w Scisle zdiagnozowanej osobowosci pogranicznej
(ograniczajac impulsywno$¢ zachowan i zmiennosc
emocji oraz usprawniajgc funkcjonowanie poznawcze),
o tyle nie znaleziono potwierdzenia dla szerszych wska-
zan w terapii innych zaburzen osobowosci.

Zdolnos¢ kwetiapiny do tagodzenia objawéw absty-
nencyjnych sktonita do przeprowadzenia serii badan
nad mozliwa redukcjg konsumpgji alkoholu u oséb uza-
leznionych. W grupie pacjentéw z zaburzeniem dwubie-
gunowym i réwnocze$nie problemami alkoholowymi
(N = 362) terapia kwetiaping w potaczeniu z litem lub
walproinianem nie spowodowata redukgji spozycia alko-
holu [26]. Podobnie préba powstrzymania od konsumpgji
ciezko uzaleznionych od alkoholu os6b (N = 224) nie przy-
niosta rezultatéw [27]. Jednak u tych pacjentéw, ktérzy
zaprzestali wczesniej picia, zauwazono poprawe w terapii
w zakresie innych aspektoéw, takich jak sen czy nastrdj. Po-
dobnie w przypadku uzaleznienia od marihuany, kwetia-
pina nie redukowata samego spozycia, natomiast popra-
wiata sen i apetyt pacjentéw [28]. Wasciwe uzycie kwetia-

Neuropsychiatria. Przeglad Kliniczny
Review of Clinical Neuropsychiatry
VOL. 7 (NR 1)/2015: 33-38

Pozarejestracyjne zastosowania neuroleptykow
B.toza

piny u uzaleznionych od alkoholu powinno wiec by¢
poprzedzone wstepna detoksykacja, mozliwie takze z jej
udziatem, co nastepnie gwarantuje poprawe w ramach
terapii podtrzymujacej nawet u ciezko uzaleznionych [29].

Dostepna w Polsce od 2014 r. generyczna kwetiapina
XR zapewne przyczyni sie do jeszcze wiekszego spopu-
laryzowania terapii off-label. Posta¢ XR, w poréwnaniu
z forma klasyczna, nie powoduje sennosci w godzinach
rannych ani zawrotéw gtowy, a ponadto XR zabezpie-
cza staty poziom leku, chroniac przed niespodziewanym
wzrostem niepokoju.

PODSUMOWANIE

System s$cisle okreslonych zastosowan lekdw, potwier-
dzonych w kazdym przypadku rejestracja, nie jest mozli-
wy do zrealizowania w psychiatrii. Wynika to z klinicznej
potrzeby oddziatywan na poziomie nie tylko nozologicz-
nym, ale przede wszystkim syndromologicznym i symp-
tomatologicznym zaburzen. W efekcie udziat zastosowan
pozarejestracyjnych lekéw psychotropowych, a w szcze-
golnosci neuroleptykoéw, jest znaczny i przekracza nawet
potowe ogétu terapii.

Leczenie off-label, wynikajace z przepisu o prymacie
aktualnej wiedzy medycznej, jest nie tylko prawnie do-
puszczalne, ale wrecz lekarze sa do niego zobowiazani.
Znakomicie w ten stan wpisujg sie neuroleptyki atypo-
we. Poniewaz dysponujg one ogromnym, wielokierunko-
wym potencjatem klinicznym, sa powszechnie stosowa-
ne w catym zakresie zaburzen psychicznych.
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