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Streszczenie
Praca referuje nowa wersjg standardow (1999) opracowanych przez komitet ekspertéw Amerykan-
skiego Towarzystwa Psychiatrycznego (APA) dotyczacych farmakoterapii schizofrenii.

Summary
The paper presents the APA Expert Consensus Guidelines for pharmacotherapy in schizophrenia 1999.

Autorzy standardéw leczenia w schizofrenii z 1996 r. (1) wydali kolejng opinie
zespolu ekspertow USA (2). Nowe standardy zostaly opracowane na pod-
stawie ankiet, na ktore odpowiedziaty liczne grona ekspertow (EC) z réznych
dziedzin: 57 klinicysté6w oceniato farmakoterapig, 62 psychoterapeutéw zagad-
nienia oddziatywan psychospolecznych oraz 146 osob wypowiedzialo si¢ na
tematy dotyczace organizacji i finansowania opieki nad chorymi na schizo-
freni¢ (urz¢dnicy ministerialni, dyrektorzy szpitali, przedstawiciele stowarzy-
szen na rzecz chorych psychicznie).

Obecne opinie ekspertow istotnie roznia si¢ od wydanych przed trzema
laty (3). Najwazniejsze roznice dotyczace farmakoterapii om6wiono ponizej.

Eksperci zalecaja jako leki pierwszego wyboru nowe leki przeciwpsycho-
tyczne (risperidon, kwetiaping, olanzapine, ziprasidon) u wszystkich chorych
pierwszorazowych, niezaleznie czy obecne sa objawy pozytywne, czy pozytyw-
ne i negatywne. Zalecaja takze zmiane na leki atypowe neuroleptykow u cho-
rych, u ktorych uzyskano niepelng poprawe. U chorych niewspotpracujacych
zalecaja neuroleptyki w formie depot.

Klasyczne neuroleptyki mozna, zdaniem EC, stosowaé tylko w trzech
przypadkach:

1. u chorych w ustabilizowanym stanie poprawy, jesli nie wystapily objawy
niepozadane, a reakcja na neuroleptyk jest dobra,

2. gdy istnieje potrzeba stosowania lekow przeciwpsychotycznych we wstrzyk-
nigciach domiesniowych,

3. do kroétkotrwalego leczenia stanéw agresji u niektorych chorych, zwlaszcza
gdy wymagaja stosowania leku w formie depot.

Stosowanie klozapiny EC zalecaja u chorych, u ktorych kolejno stosowane
leki atypowe i konwencjonalny nie przyniosty poprawy, w przypadku niedosta-
tecznej poprawy po 3-8 tygodniach leczenia oraz gdy po 5-12 tygodniach leczenia
nie uzyskano pelnej poprawy.
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Eksperci zalecaja:

e gdy klasyczny neuroleptyk niedostatecznie wplynal na objawy pozytywne
lub negatywne — zmiane na lek atypowy,

e gdy lek atypowy przyniost niepelna poprawe w zakresie objawow negatyw-
nych — zmiang¢ na inny lek atypowy,

e w przypadku utrzymywania si¢ objawdéw pozytywnych —zmiang na inny lek
atypowy lub zwigkszenie dawki,

e jesli po leku klasycznym i atypowym nie ustapily objawy pozytywne — zmia-
ne na klozaping, zmiang na inny lek atypowy lub zwigkszenie dawki leku
atypowego.

Nie uzgodniono, jakie podja¢ dzialania, gdy pomimo leczenia wieloma
lekami (wlacznie z klozapina) nie uzyskano poprawy. Do najczestszych wybo-
row nalezy dolaczenie do klozapiny innych lekow, np. przeciwpadaczkowych,
innych przeciwpsychotycznych klasycznych lub atypowych, litu, EW; u cho-
rych z przewaga objawow negatywnych — dolaczenie SSRI, innego leku atypo-
wego lub dopamimetycznego.

Leki atypowe sa takze preferowane u pacjentow naduzywajacych lekow.

U chorych niewspolpracujacych EC zalecaja leki w formie depot, bardzo
czeste wizyty, monitorowanie leczenia, rozszerzenie oddzialtywan psychoedu-
kacyjnych.

W szczegoOlnie trudnych sytuacjach klinicznych eksperci rekomenduja zmiane

leku na inny (w nawiasach podano drugi wybor). Zalecaja:

e u chorych agresywnych i zagrazajacych jako lek podstawowy klozaping lub
silny neuroleptyk, jako lek dodatkowy pochodna kwasu walproinowego,

® u pacjentow podnieconych nie udato sig ustali¢ zasady wyboru leku, zas jako
lek dodatkowy pochodne kwasu walproinowego lub benzodiazepiny,

® w bezsennosci lek atypowy lub staby neuroleptyk i benzodiazeping (w na-
stepnej kolejnosci trazodon, difenhydramine, hydroksyzyne),

e w dysforiach atypowy neuroleptyk, a jako lek dodatkowy SSRI,

e u chorych zagroZonych samobdjstwem lek atypowy, jesli wystapi depresja
popsychotyczna to lek atypowy skojarzony z SSRI,

e w przypadku zaburzen funkcji poznawczych neuroleptyki atypowe,

® w polydypsji leczenie klozapina (w drugiej kolejnosci inny lek atypowy),

e w nawracajacym zlo§liwym zespole neuroleptycznym olanzaping lub kloza-
pin¢ (w drugiej kolejnosci inne leki atypowe).

W przypadku wystapienia objawoéw niepozadanych:

e nadmiernej sedacji — risperidon (w drugim rzedzie ziprasidon lub silny
neuroleptyk),

e nadmiernego tycia — ziprasidon, risperidon,

® uporczywych objawoéw pozapiramidowych — klozapine, kwetiapine, olan-
zaping lub ziprasidon (w dalszej kolejnosci risperidon),
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e akatyzji — olanzaping lub kwetiapine, dolaczenie beta-adrenolityku (zipra-
sidonu, risperidonu, klozapiny),

e nasilonych objawow cholinolitycznych — risperidon lub ziprasidon (kwetia-
ping, silne neuroleptyki),

e zaburzen funkcji poznawczych — leki atypowe,

e zaburzen funkcji seksualnych — kwetiaping, olanzapine, ziprasidon (klozaping),

e objawow ze strony ukladu krazenia — risperidon (olanzapine, kwetiaping,
silny neuroleptyk),

® w zapobieganiu p6Zznym dyskinezom - klozaping (badanie w kierunku dyskinez
co 6-9 miesigcy), kwetiaping, olanzaping, ziprasidon (badanie co 3-6 miesigcy).
W przypadku stosowania klasycznych neuroleptyk6w pacjenta badaé w kie-
runku obecnoéci dyskinez co 2—4 miesiace.

Do wskazan pierwszorzgdowych do zmiany leku eksperci zaliczaja:

— utrzymujace si¢ uporczywe objawy pozapiramidowe (trudne do zwal-
czenia lekami korygujacymi),

— inne uporczywe objawy niepozadane lub negatywne,

— nawr6t psychozy w czasie leczenia,

— zly poziom funkcjonowania spolecznego,

— prosbe rodziny lub pacjenta,

— uporczywe zaburzenia funkcji poznawczych.

Do wskazan drugorzedowych:
— dezorganizacj¢ zachowan,
— pobudzenie,
— uporczywe zaburzenia nastroju.

Do przeciwwskazan do zmiany leczenia, zdaniem EC, naleza w pierwszym rzedzie:
— dobry efekt leczenia (bez objaw6w niepozadanych),
— leczenie forma depot (u chorych zle wspoélpracujacych),
— ryzyko zagrozenia dla pacjenta lub otoczenia zwiazane z zaostrzeniem
objawow psychozy,
— pacjent lub rodzina Zycza sobie utrzymania obecnego leku.

Do czynnikéw nakazujacych rozwage w podejmowaniu decyzji o zmianie leku
eksperci zaliczaja:

— brak srodkow finansowych na drozsze leki,

— niedostateczne mozliwosci kontaktow z chorym,
nawr6t choroby w ciagu ostatnich 3—6 miesiecy,
brak wsparcia spolecznego potrzebnego do nadzorowania leczenia,
obecno$¢ silnego stresu (np. zmiana programu terapeutycznego).

Za najkorzystniejszy sposéb zmiany leku uznano metode polegajaca na
stopniowym podstawianiu jednego leku drugim lub na dotaczeniu nowego leku
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i rozpoczynaniu odstawiania uprzednio stosowanego leku po uzyskaniu dawki
terapeutycznej. Zmiana leku zwykle powinna nastgpowaé powoli, w ciagu
4-5 tygodni, a w przypadku klozapiny w ciagu 7-8 tygodni.

Bardzo wolno nalezy zmienia¢ lek u chorych, u ktérych w przesztoSci istniato
ryzyko samobojstwa, agresje, a takze w psychozach o cigzkim przebiegu,
u leczonych przy uzyciu duzych dawek leku, przy zmianie leku z klozapiny tub na
klozapine.

Okres zmiany leku dhuzszy niz zazwyczaj dotyczy tez sytuacji, w ktorych sa
trudnosci monitorowania, przy niechetnym stosunku chorego lub jego rodziny, gdy
chory jest pod wplywem stresow, gdy nie ma dostatecznego wsparcia otoczenia.

Leki antycholinergiczne po odstawieniu klasycznych neuroleptykow nalezy
redukowa¢ stopniowo i utrzymywac jeszcze przez 1-2 tygodnie po odstawieniu
leku, a dluzej gdy chory przyjmowal preparat w formie depot.

EC zalecaja stosowanie nizszych, niz dawniej uwazano za standardowe,
dawek lekow (tabela 1).

Tabela 1. Dawki lekéw przeciwpsychotycznych zalecane przez EC APA 1999

: . Leczenie
Lek Dawka Pierwsze 28 | Nawrét Dhugosé podtrzymujace
poczatkowa | chorowanie lecz. w tyg. :
dawka przecigtna)
Klasyczne neuroleptyki
silne: haloperidol 2-5 5-10 8-12 6-7 5-10
flufenazyna 2-5 5-10 10-15 6-7 5-10
§rednio-silne:
perfenazyna 2-12 20 32 6-7 1,6-24
stabe: tiorydazyna 50-125 250-300 400 6-7 300
Leki atypowe
olanzapina 5-10 10-15 15-20 6-7 10-20
kwetiapina 50-100 300 300-600 67 300400
risperidon 1-2 4 6 6-7 4-6
ziprasidon 40-80 80-120 160 6-7 80-120
klozapina 25-50 300 400-450 12 400
Preparaty depot (zakres statych dawek)
haloperidol 50-175 mg/m-c
flufenazyna 12,5-37,5 mg/co 2-3 tyg.

W opublikowanych standardach autorzy definiuja takze ciezko$¢ i typ
przebiegu, okre$laja rodzaj zalecanych interwencji (miejsca i form terapii)
w okresie zaostrzen i leczenia podtrzymujacego, kontaktoéw z rodzina, inter-
wencji psychospolecznych.

Poza badaniami niezbgdnymi do postawienia rozpoznania, wymienionymi
w standardach z 1996 r., okreslono takze badania, ktore nalezy wykonywad
w fazie leczenia podtrzymujacego.
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Zaliczono tu:
e pomiar wagi i wzrostu
e ciSnienie krwi
e badanie stanu somatycznego
e obraz krwi.

Za niezbgdne badania dla czgsci leczonych uznano:
badanie chemiczne krwi
ekg
kontrole stomatologiczna
badanie ginekologiczne i wymaz
jako$ciowa ocene przyjmowania lekow
test tuberkulinowy
profil lipidowy
mammografie (kobiety)
specyficzny antygen dla przerostu prostaty (mezczyzni)
badania w kierunku zapalenia watroby
testy na HIV.

Uznano, ze wspoOlistnienie otylosci, zachowan zwiazanych z ryzykiem za-
kazenia wirusem HIV, palenie tytoniu i nadcisnienie wymagaja szczegoOlnej
bacznosci i oceny w celu wykluczenia uzaleznienia od lekow, cukrzycy i zabu-
rzen z uktadu sercowo-naczyniowego

Druga czgs¢ opracowania dotyczyla standardow leczenia pozafarmakolo-
gicznego i opieki.

Wydzielono 4 grupy przebiegu choroby, zwiazane z ré6znymi potrzebami opieki:

e chorych po pierwszym epizodzie choroby,

e chorych z cigzkim uposledzeniem i niestabilnym przebiegiem choroby (prze-
wlekta psychoza), ‘

® chorych ze srednio nasilonymi objawami i okresowymi zaostrzeniami,

® chorych z lagodnym przebiegiem choroby (bez dodatkowych schorzen,
z niezlymi remisjami, o 1-2 epizodach z nienasilonymi objawami negatywnymi).

W tych grupach ustalono zalecenia dotyczace rodzaju pomocy w okresie
ostrej fazy psychozy, w okresie po ustapieniu objawow i w fazie leczenia
podtrzymujacego.
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