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A PSYCHOLOGICAL ANALYSIS OF SCHIZOPHRENIA BASED ON THE DSM - IV

Schizophrenia diagnosis criteria dictate that at some stage of the consciousness and
behaviour men have delusions, hallucinations or certain characteristic disturbances
in affect and the form of thought. However, the onset, time course, and nature of the
disturbances in emotion, personality, cognition and motor activity exhibited by people
with schizophrenia vary widely. It is possible that no single feature is shared by all
schizophrenies. E.g., in the fourth edition of the Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders (DSM - IV), published in May 1994, the negative symptoms of
schizophrenia are very important, because new antipsychotic drugs — clozapine and
risperidone - have shown efficacy at treating these symptoms. A psychological analysis
of schizophrenia emphasizes the important part of family therapy in the psychotherapy

of schizophrenia.

WPROWADZENIE

Artykul ten zostal opracowany gléwnie na pod-
stawie materiatéw z The Journal of Clinical Psy-
chiatry, 1995, or 5, 214-225 i nr 6, 269-280. Przed-
stawione ga tam wyniki wspélczesnych badan
oraz kryteria diagnostyczne i metody terapeu-
tyczne, stosowane w przypadkach schizofrenii.
Materialy te sg streszczeniem informacji przed-
stawionych na siedmiu miedzynarodowych kon-
ferencjach psychiatrycznych i psycho-farmakolo-
gicznych. W mniejszym stopniu korzystalem z
innych pozycji bibliograficznych, na ktére powo-
tuje sie w tekscie. Koncentrowalem sie na anali-
zie psychologicznej, a dane dotyczace patofizjolo-
git i biochemii schizofrenii traktowatem tylko jako
uzupelniajace.

W calym zgromadzonym materiale najbardziej
1stotne wydaje sig oparte na wynikach licznych
badan stwierdzenie, ze w przebiegu schizofrenii
nie wystepuje ani jedna cecha, ktéra bylaby iden-
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tyczna w przypadku wszystkich pacjentdéw. Po-
czatek, czas trwania, rodzaj zaburzen emocjo-
nalnych, poznawczych, osobowoéciowych i moto-
rycznych roznis si¢ znacznie w wiekszodei
przypadkdw. Wobec tego N. Andreasen (s. 214),
przewodniczaca grupy opracowujacej definicje
schizofrenii do czwartego wydania Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders, DSM-IV
(Diagnostyczno — statystycznego podrecznika za-
burzefi psychicenych, opublikowanego w maju
1994 roku), uznala schizofrenie za zaburzenie
wielosystemowe (multi—system disorder).

Ta wielosystemowa choroba jest jednak w XX
wieku rozpoznawana na podstawie charaktery-
stycznych zaburzetr emocjonalno — intelektual-
nych lub urojed i halucynacji. Ponad dwadzie-
Scia lat temu J.S. Strauss i in. (1974 ) wyréznili
w schizofrenii symptomy pozytywne, ktére wska-
zuja na aktywne zaburzenia w funkcjonowaniu
mdzgu i negatywne (wczeéniej okreélane jako
rezydualne lub deficyty), ktére wskazuja na po-
gorszenie sig¢ lub utrate mozliwoéci normalnego
funkcjonowania. N. Andreasen przedstawia ak-
tualnie istotne symptomy i odpowiadajace im dys-
funkeje:
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Symptomy pozytywne (zaburzenia funkcjonal-
ne):

— halucynacje (spostrzeganie),

— urojenia (mysleme dedukcyjne),

— zdezorganizowana mowa (myslenie/jezyk),

- zaburzone zachowanie (kontrola zachowania/
aktywnos$¢ motoryczna).

Symptomy negatywne (ograniczenia funkcjonal-
ne):

—~ alogia (plynnoéé mowy/myélenia),

— stepienie emocjonalne (ekspresja emocjonal-
naj,

— bierncéé (motywacja i poped),

— ahedoniafaspotecznoéé (zdolnoéé odezuwania
przyjemnosci, doSwiadczanie zwigzkéw emocjo-
nalnyeh, 1/lub rodzajdéw zwiazkéw z innymi),

— zaburzenie uwagi (umiejetnoéé¢ koncentracji
uwagi).

Wezesne badania patofizjologiczne zostaly ukie-
runkowane na poszukiwanie irédel symptomow
pozytywnych, ktére w duzym nasileniu wystepu-
ja w ostrych stanach chorobowych 1 decyduja o
spolecznym obrazie schizofrenii. Z biegiem czasu
klinicyéci zaczeli koncentrowaé sie takze na po-
szukiwaniu przyczyn negatywnych symptomoéw
schizofrenii, a T.J. Crow (1980) stwierdzil nawet,
ze negatywne symptomy s3 integralnym kompo-
nentem choroby. Z opinig tg zgadza sie N. Andre-
asen, ktéra dodatkowo uwaza, ze to wlaénie ne-
gatywne symptomy utrudniaja schizofrenikom
znalezienie pracy, zawieranie trwalych przyjaz-
ni, utrzymywanie wlasciwych relacji rodzinnych
i ogdlnie uniemozliwiaja im peiny powrét do spo-
lecznoécl. W wiekszym stopniu wplywaja wiec one
na ekonomiczne koszty schizofrenii, niz sympto-
my pozytywne.

Na role negatywnych objawéw schizofrenii
zwrécono uwage przy opracowywaniu DSM-IV i
dziesiatego wydania International Classification
of Diseases (Miedzynarodowej Klasyfikacji Cho-
réb, ICD-10).

Diagnostyczne kryteria schizofrenii wedlug
DSM-IV przedstawiaja sig w nastepujacy sposob:

— dwa (lub wiecej) charakterystycznych symp-
toméw wystepujacych przez diuzszy okres czasu
w ciagu jednego miesigea,

— spoleczna/zawodowa dysfunkeja,

— czas trwania symptoméw 6 miesiecy lub wie-
ce],

— brak zwiazku z zaburzeniem schizoafektyw-
nym lub nastroju o cechach psychotycznych,

— brak zwiazku z naduzywanlem narkotykow
czy innych érodkéw farmakologicznych,

—brak zwiazku z zaburzeniami rozwojowymi (to
ostatnie kryterium wydaje sig szczegblnie waz-
ne, np. w kontekécie analizy wynikow pieciolet-
nich badan rodzin pacjentek schizofrenicznych,
ktorg przeprowadzill juz ponad trzydziesc: lat
temu R. D. Laing 1 A. E. Esterson (1964). Wiele
cech zachowan pacjentek, okreélanych jako
Lsymptomy choroby”, zostato zdiagnozowanych
przez Lainga i Estersona jako elementy rozwoju
osobowoscl: autonomii, samopotwierdzenia sie 1
spontanicznosel dorastajacych dziewczat).

Charakterystyczne symptomy:

— urojenia,

— halucynacje,

~zdezorganizowana mowa (tzn. czeste przeskoki
lub inkoherencja),

~ znacznie zdezorganizowane lub katatoniczne
zachowanie,

— symptomy negatywne (np. stepienie emocjo-
nalne, alogia lub brak motywacji do dzialania).

N. Andreasen uwaza, Ze uznanie negatywnych
symptoméw za integralna czeéé schizofrenii do-
prowadzi do konieczno$ci uzupelnienia psycho-
farmakoterapii o oddzialywania psychospolecaz-
ne 1 poznawcze techniki rehabilitacyjne. O ile
neuroleptyki sa wiec skuteczne w redukowaniu
symptoméw pozytywnych, o tyle szeroko rozumia-
na psychoterapia moze byé skuteczna w reduko-
waniu symptoméw negatywnych.

Problem ten jest szczegdlnie wazny w sytuacjl,
kiedy schizofrenia stala sie jedna z najgrozniej-
szych chordb na éwiecie. Tylko w Stanach Zjed-
noczonych choruje na schizofrenie od jednego do
dwoch milionéw ludzi, a ostre objawy choroby
pojawiajg sie rocznie u okolo 300 000 pacjentow
Liczba ta jest zblizona do iloéci pacjentéw choru-
jacych na chorobe Alzheimera, dwukrotnie prze-
kracza liczbe oséb chorujacych na cukrzyce 1 pie-
ciockrotnie liczbe osdb chorujacych na skleroze.
0d 25% do 50% pacjentéw znajdujacych sie w
ostrej fazie choreby usiluje popemnié samobdjstwo
i dziesieciu procentom udaje sie tego dokonaé.
Proporcja udanych samobgjstw wéréd schizofre-
nikéw jest oémickrotnie wyzsza od proporcji uda-
nych samobéjstw wérdd ogélnej populacji. W schi-
zofrenii dostrzegalna wigc jest skutecznodc w
dazeniu do destrukeji, $mierci, samounicestwie-
nia, a niekiedy takze 7 do unicestwienia innych
Judzi. Choeisz schizofrenicy nie popelniaja mor-
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derstw czeéciej, niz ludzie zdrowi psychicznie, to
jednak zbrodnie w ich wykonaniu sg szczegélnie
okrutne, wyrafinowane, niewytlumaczalne w
myélowych kategoriach ludzi zdrowych psychicz-
nie i dokonywane czesto na czlonkach bliskiej ro-
dziny (por. Zalewski, 1994).

DYLEMATY TERAPII

W psychiatrii nie zostala opracowana powszech-
nie akceptowana 1 skuteczna metoda leczenia
schizofrenii, a koszt réznorodnych oddziatywan
terapeutycznych (gléwnie szpitalnych 1 farmako-
logicznych) tylko w Stanach Zjednoczonych wy-
nosi rocznie okolo 33 miliardéw dolaréw, (s. 278;
wedlug J. Rotrosen’a nawet 40 miliardéw dola-
réw, 8. 269). Ze wzgledu na wielotygodniowe lub
wielomiesieczne leczenie i czeste nawroty choro-
by pacjenci schizofreniczni zajmuja okolo 25%
16zek szpitalnych 1 stanowia 40% tzw. pacjentéw
diugoterminowych. Po opuszczeniu szpitala 35%
pacjentéw schizofrenicznych wraca do niego po-
nownie w ciggu roku, a 20% — 30% nie reaguje na
typowe leczenie antypsychotyczne. Brak oczeki-
wanych rezultatéw i dokuczliwe uboczne efekty
powodujg u 55% pacjentéw opory lub nawet re-
zygnacje z leczenia farmakologicznego.

W. Glazer (s. 278) zauwaza, ze 70% panstwo-
wych funduszy przeznaczoaych na leczenie schi-
zofrenii jest kierowanych do szpitali, a tylko 30%
na opieke poza szpitalna, co poérednio wplywa
na stosunkowo czesto podejmowane przez leka-
rzy psychiatréw decyzje o koniecznosci hospitali-
zowania pacjentéw. Koszty leczenia pokrywajs
wydatki na pobyt pacjenta w szpitalu i iloéé oraz
rodza) zastosowanych zabiegéw, natomiast nie
wigzg sie z uzyskiwanymi wynikami, W. Glazer
powoluje si¢ w tym miejscu na przyklad psychia-
trycznej sieci ustugowej, istniejacej w Rochester
w Nowym Jorku, ktéra obok opieki szpitalnej
obejmuje takze opieke poza szpitalna: interwen-
ci¢ kryzysowa, prace z rodzing, pomoc rodzinie
opiekujacej si¢ pacjentem w domu, ustalanie z
pacjentem programu dnia itp.

Ekonomiczne problemy powstaja takze w
zwiazku ze stosowaniem neuroleptykéw nowej
generacjl, np. clozapine, poniewaz po wykupie-
niu i uzyciu tego leku trzeba jeszcze zaplacié za
laboratoryjne badanie krwi u pacjenta. Jednak
bezposrednie koszty zastosowania lekow antypsy-

chotycznych nie przekraczaja 10% ogélnych kosz-
tow leczenia i w takiej sytuacji decydujace zna-
czenie ma ich efektywnoéé, a nie cena. Przez efek-
tywnos¢ leku rozumiemy tu wzglednie krétki czas
od podania do jego zadzialania i skutecznoéé w
zapobleganiu nawrotom chorcby. W badaniach
wykazano, ze inny neuroleptyk nowej generacji:
risperidone jest bardziej efektywny od tradycyj-
nie uzywanych neuroleptykéw (szybsze obnize-
nie wynikéw w PANSS (Skala Syndromu Nega-
tywnego 1 Pozytywnego), a podawanie clozapine
pacjentom przez dwa lata jest tansze o 45 000
dolaréw na jednego pacjenta, niz leczenie go in-
nymi lekami (ze wzgledu na krétki pobyt w szpi-
talu 1 rzadkie rehospitalizacje).

Na duzg skutecznoéé risperidone wskazuja tak-
ze wyniki badan przeprowadzonych przez J. Da-
visa (s. 279). Przydzielil on losowo 365 pacjentéw
schizofrenicznych, maniakalnych, cyklofrenicz-
nych, depresyjnych i znajdujacych sie w stanie
silnego niepokoju (panic disorder) do dwéch grup;
znaczna poprawa stanu zdrowia nastapita u 51%
0s6b otrzymupacych risperidone, natomiast w gru-
pie otrzymujace) placebo znaczna poprawa sta-
nu zdrowia nastgpita tylko u 17% oséb. Trzykrot-
nie lepsze rezultaty uzyskano wiec stosujac
risperidone; interesujacy poznawczo jest réwniez
fakt, ze az 17% pacjentéw wyzdrowialo bez ak-
tywnego leczenia farmakologicznego. W innych
badaniach dobrano losowo pacjentéw do dwéch
grup: osobom z pierwsze) grupy podawano 6 mg
risperidone dziennie, a osobom z drugiej grupy
20 mg haloperidolu dziennie. Uzyskano poprawe
stanu zdrowia u 90% pacjentéw z pierwszej gru-
py i u 52% z drugiej grupy. Potwierdzono wiec
empirycznie, ze lepsze efekty terapeutyczne daje
stosowanie lekéw nowej generacji, niz leczenie
standardowe.

d. Davis i wspélpracownicy (s. 279), stosujac
metaanalize rezultatéw leczenia farmakologicz-
nego w medycynie, dochodzs, do wnioskéw pozy-
tywnie wyrézniajacych psychiatrie. Podajg oni
dane, ze polepszenie stanu zdrowia u pacjentéw
chorych na raka, w stosunku do ktérych zastoso-
wano chemioterapie, nastepuje w granicach od
3% do 30% przypadkéw; u pacjentéw kardiolo-
gicznych od —263% do 32% przypadkéw; w sytu-
acji stosowania antybiotykéw od 50% do 109%,
natomiast u pacjentéw psychiatrycznych leczo-
nych farmakologicznie uzyskuja wynik az 177%.
Tak zaskakujaco wysoki procent skutecznosci le-
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czenla farmakologicznego mozliwy jest do uzyska-
nia prawdopodobnie poprzez zastosowanie odpo-
wiednich procedur statystycznych, umozliwiaja-
cych przypisywanie wartoéei ujemnych, np. wielu
zabiegom kardiologicznym.

Material na temat schizofrenii, zaprezentowa-
ny w analizowanych numerach The Journal of
Clinical Psychiairy, nie jest wiec zbyt spéjny; z
jednej strony mamy opis choroby o nieznanej etio-
logii, w stosunku do ktérej nie opracowano jesz-
cze skutecznej metody terapeutycznej i ktora jest
powaznym problemem spolecznym oraz medycz-
nym, poniewaz powoduje zajecie przez pacjentow
schizofrenicznych 256% wszystkich 16zek szpital-
nych, a z drugiej strony jest tylko niegroina cho-
roba, ktorej leczenie {w grupie wszystkich innych
jednostek psychiatrycznych), daje pozytywne re-
zultaty, ktére mozna wyrazié enigmatyczna lice-
ba, 177%.

Juz w latach szesédziesigtych dwudziestego
wieku udowodniono empirycznie, ze neurotran-
smiter dopamina odgrywa wazng role w fizjolo-
gii centralnego uktadu nerwowego. T. Svensson 1
wspéipracownicy (s. 216) przeprowadzili w latach
dziewieédziesiatych badania, aby sprawdzié jak
dopaminowa funkcja komdrkowa zmienia sie w
przypadku schizofrenii. Komérki dopaminowe
wytwarzaja dwa rodzaje aktywnoSci: toniczna i
fazowa. Impulsy, ktére oznaczajs napiecie poje-
dynczych neuronow, tworza ,szum” podstawowy
(aktywnoéé toniczna), na bazie ktérego impulsy
z czestotliwoédcia 5, 10, 15 Iub 20 na sekunde two-
rza sygnal (aktywnoéé fazowa). Badacze z grupy
T Svenssona podawali zwierzetom eksperymen-
talnym fencycliding, ktéra wywoluje symptomy
podobne do schizofrenicznych i stwierdzili, ze
dopaminowe komorki zwierzat wykazuja zwigek-
szona aktywnoéé toniczna (,szum” podstawowy)
i zmniejszona aktywnoéé fazowa. Gdyby zwierze-
cy model schizofrenii okazal sig prawdziwy w
przypadku czlowieka, to pozytywne symptomy
schizofrenii wigzalyby sie ze zwigkszong aktyw-
noécig toniczng 1 zmniejszong aktywnoscia fazo-
wa, w komérkach dopaminowych. W strukturach
poznawczych takiego czlowieka stabe ,sygnaty
informacyjne” bylyby trudne do rozpoznania w
intensywnym ,szumie”.

Wezeéniej juz udowodniono, ze motywowanie 1
uczenie zwierzat eksperymentalnych wywoluje
zwiekszona aktywno$é fazows (sygnatows) w ich
przedsynaptycznych komérkach nerwowych. Aby

uczenie si¢ bylo efektywne, powinno ono przebie-
gaé przy niskim poziomie ,szumu”. Postsynap-
tyczna reakcja komodrkowa jest takze uzaleznio-
na od iloéci dopaminy znajdujacej sie w synapsie:
mala iloéé tego neurotransmitera powoduje po-
budzenie, ale nagle wydzielenie duzej ilosei do-
paminy moze nawet doprowadzi¢ do zahamowa-
nia aktywnoéci komérki postsynaptycznej.
Nadmierne przeciazenie stresowe lub informacyj-
ne moze wiec prowadzié do stuporu lub katatonii
hipokinetycznej.

Wiele danych wskazuje na to, ze wzgledny brak
dopaminergicznych funkeji w platach czolowych
kory mdzgowe) prowadzi do powstania negatyw-
nych symptomoéw schizofrenii. N. Andreasen i
wspotpracownicy poréwnali fizjologie mézgu u
ludzi zdrowych psychicznie 1 u pacjentéw, znaj-
dujacych sie w roznych fazach choroby. Uzyli do
tego celu tomografli emisji fotonéw (SPECT). W
poczatkowej fazie badan uczestnicy rozwiazywa-
i zadanie ,Wieza Londynu”, co miato zwickszy¢
aktywno$¢ ich platéw czolowych. W zadaniu tym
osoby badane otrzymuja trzy plastykowe naczy-
nia z trzema kulkami o roznych kolorach; prawi-
dlowe rozwiazanie polega na przemieszczeniu
kulek w odpowiedni sposdb przy wykonaniu ogra-
niczonej liczby ruchéw i jest wzglednie trudne do
osiagniecia. W przypadku o0séb zdrowych psy-
chicznie planowanie kolejnych posunieé przebiega
w placie czolowym i SPECT wyobrazajacy mozg
okreslonej osoby wskazuje na zwiekszona aktyw-
noéé plata czolowego. Natomiast u oséb chorych
na schizofrenie aktywno&é plata czolowego w cza-
sie rozwiazywania zadania tylko nieznacznie roz-
nita si¢ od aktywnoscl spoczynkowe). W tym
miejscu powstaje pytanie: czy nie angazowanie
plata czolowego przez pacjentéw rozwiazujacych
trudne zadanie intelektualne jest osiowym obja-
wem schizofrenii, ubocznym efekiem leczenia far-
makologicznego, czy moze wynikiem diugotrwale;
hospitalizacji? Aby odpowiedzie¢ na to pytanie
badacze poréwnali wyniki SPECT osiagniete w
czasie rozwigzywania zadania ,Wieza Londynu”
przez cztery rézne grupy oséb badanych: (1) oséb
nie posiadajacych rozpoznania schizofrenii; (2}
schizofrenikéw, u ktérych nie rozpoczeto jeszcze
leczenia farmakologicznego; (3) chronicznych
schizofrenikéw, ktorym w celach eksperymental-
nych nie podawano lekéw przez 3 tygodnie i (4)
pacjentéw leczonych neuroleptykami,
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Okazalo sie, ze u pacjentéw z grup (2) 1 (3) nie
nastepuje zwiekszenie aktywnodci w placie czo-
lowym w czasie rozwilazywania zadania. Dane te
sugeruja wiec, ze negatywne objawy schizofrenii,
takie jak dezorganizacja intelektualna i apatia,
sa objawami osiowymi. U pacjentéw leczonych
neuroleptykami nastepuje natomiast zwieksze-
nie aktywnodci w badanym rejonie mozgu w cza-
sie rozwiazywania zadania eksperymentalnego,
co wskazuje na odwracalnoéé niektérych objawéw
negatywnych za pomocy leczenia farmakologicz-
nego. Wyniki tych badan nie sg jednak jedno-
znaczne, poniewaz wiele danych wskazuje na
fakt, ze dhugotrwate leczenie neuroleptyczne nie
redukuje symptoméw negatywnych.

Inna podstawowa hipoteza, gloszaca, ze nad-
mierna aktywnosé receptoréw dopaminowych D,
prowadzl do wystapienia objawdw sch1z0frenn
réwniez nie zostala w pelni potwierdzona. Dys-
ponujac neurcleptykami, ktére oddzialywuja na
te receptory, z nieznanych przyczyn nie potrafi-
my zredukowacd objawdw schizofrenii u okoto 30%
pacjentdéw. Poza tym L. Farde i wspélpracownicy
(s. 218) odnalezli duza, gestoéé receptoréw D, w
peryfery]nych ofrodkach nerwowych (na ich ba-
zie powstaja objawy ekstrapiramidowe), nato-
miast wzglednie mata gestoéé tych receptoréw
zostala stwierdzona w placie czotowym i rejonach
skroniowo — limbicznych (a przeciez rejony te sta-
nowia baze pozytywnych i negatywnych objawéw
schizofrenii). Podawanie wzglednie skutecznego
leku nowej generacji — clozapine, prowadzi do jego
oddzialywania tylko na od 38% do 63% recepto-
réw D,, podezas gdy konwencjonalne, mniej sku-
teczne neurcleptyki oddzialywuja na od 70% do
90% receptoréw tego typu (sprawdzono stosujac
tomografie emisji pozytronéw; PET). Clozapine
leczy wigc schizofrenie w nietypowy sposéb, nie
blokujac wigkszoéel receptoréw D,. U pacjentéw
leczonych niewielkimi dawkami clozapme (125 -
175 mg dziennie) stwierdzono, ze lek ten odzialy-
wuje na ponad 80% receptoréw serotoniny 5- HT,.
W przypadku podawania konwenc;onalnego neu-
roleptyku -- haloperidolu, nie stwierdzono jego
wplywu na receptory 5-HT, (badania przeprowa-
dzono przy uzyeiu radlacy]nego {(*CIN-metylospi-
peronu i tomografii emisji pozytronow, PET).

Blokowanie aktywnosci receptoréw typu D nie
jest wiec konieczne do wyleczenia schizofrenii.
Jednak badania prowadzone w oparciu o para-
dygmat, ze zablokowanie receptoréw dopamino-

wych musi (?!) doprowadzié¢ do ograniczenia lub
nawet zlikwidowania objawéw schizofrenii, do-
prowadzilo do wyodrebnienia oprédcz receptordow
D,iD,, jeszcze D, D, 1 D,. Badane sa rézne kom-
binacje lekéw oddziatujaeych na rézne kombina-
cje tych receptoréw

Dopaminowa hipoteza schizofrenii od poczat-
ku byla malo prawdopodobna; wiele tradycyjnych
neuroleptykdw, np. chloropromazyna blokuje
przeciez aktywnoé¢ receptoréw serotoniny 5-HT,.
W badaniach L. Farde’a (s. 219) zastosowano lek
ritanserin, selektywnie dzialajacy na receptory
5-HT, i nie oddzialywujacy na receptory dopami-
ny D,. Lek ten doprowadzil u pacjentéw do staty-
stycznie istotnie wigkszego poprawienia wynikéow
w Skali Oceny Symptoméw Negatywnych, w sto-
sunku do pacjentéw otrzymujacych neuroleptyki
{p < .05). W badaniach T. Svenssona wykazano
nawet, ze ritanserin dziala przeciwnie do oczeki-
wan wynikajacych z dopaminowej hipotezy schi-
zofrenii; nie tylko nie hamuje ilodci wydzielanej
dopaminy, ale wrecz odwrotnie — zwicksza jej
ilogé.

Dopiero badania przeprowadzone z uzyciem
neuroleptyku nowej generacji — risperidone, do-
prowadzily do sformulowania serotonergiczno —
dopaminergicznej koncepcji patofizjologii schi-
zofrenii (SDA). Okazalo sieg, ze ten wzglednie sku-
teczny lek oddzialywuje jednocze$nie na recep-
tory dopaminy (redukujac giéwnie objawy
pozytywne) i serotoniny (redukujac gléwnie ob-
jawy negatywne), przy czym bardziej intensyw-
nie odzialywuje na te drugie receptory. Badania
wykazaly, ze pacjenci otrzymujacy 6 mg rispe-
ridone dziennie przez 4 tygodnie w znacznym
stopniu poprawili swoje wyniki w skali Globalne
Kliniczne Wrazenie (CGI), a PET wykazat oddzia-
lywanie tego leku na 79% — 81% receptoréw D, i
86% ~ 93% receptoréw 5-HT,. Efekty oddz:la-
lywania risperidone w porownanlu z efektami clo-
zapineikonwencjonalnych neuroleptykéw przed-
stawiono w tabeli 1.

Okazalo sig jednak, ze leki nowej generacji,
odzialywujace jednoczeénie na receptory dopami-
nergiczne 1 serotonergiczne, blokuja takze aktyw-
noéé receptoréw: alfa-adrenergicznych, peptider-
gicznych 1 antycholinergicznych. Oddzialywania
takie prowadza do czeéciowo nieprzewidywalnych
efektéw ubocznych, np. agranulocytozy, czy hipo-
napiecia migéniowego.
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Tahela 1

Procent dwach rodzajow receploréw neurotransmiterow,
na ktore oddziatywujq trzy rodzaje leczenia antypsychotycznego

. Procent receptoréw
Rodzaj leku

Recepiory D Receptory 5-HT

Neuroieptyki od 70% do 90% nieistatny

Clozapine ed 20% do 63% > BO%

Risperidone od 79% do 81% od 86% do 93%
antagonista antagonista
receplora D recepiora 5-HT
(risperidone) (risperidone)
{haloperidol) {clozapine)

| |

uktad imbiczny kora przedczotowa

(redukowanie {redukowanie
objawéw objawdw
pozytywnych negatywnych}

J. Rotrosen (s. 221) uwaza wiec, Zze rozwoj no-
wych lekéw antypsychotycznych powinien byé
ukierunkowany na trzy gléwne cele:

1. Rozszerzenie spektrum oddzialywania, aby
leczyé objawy negatywne i przeciwdzialaé powsta-
waniu choroby chronicznej, pogorszeniu stanu
zdrowia lub demencji (na obecnym etapie rozwo-
ju psychofarmakologii szerokie spektrum dziata-
nia wigze sig jednak z duza iloécia réznorodnych
objawéw ubocznych ~ przyp. G.Z.).

2. Zmniejszenie iloéci i ucigzliwoéci objawow
ubocznych, bez ryzyka objawdéw pozapiramido-
wych, péznych dyskinez, spowolnienia, czy auto-
nomicznych efektéw uboeznych (rozszerzenie
spektrum dzialania, proponowane w punkcie 1,
prowadzi jednak do takich efektéw — przyp. G.
7).

3. Badanie mechanizméw dzialania lekéw, aby
odzialywanie takie ukierunkowane bylo na pato-
fizjologie choroby (ciagle jeszcze nieznana — przyp.
G. Z), w mniejszym stopniu skoncentrowane na
blokowaniu receptoréw dopaminergicznych i da-
zace do wiekszej selektywnoéci w wyborze podro-
dzajéw receptoréw. Droga do pelnego, farmako-
logicznego wyleczenia schizofrenii wydaje sig wigc
jeszeze daleka.

R. Borison, D. Pickar i in. (s. 270) opracowali
kryteria ,idealne)” farmakoterapii antypsycho-
tycznej:

_ efektywna w stosunku do symptomoéw pozy-
tywnych i negatywnych;

_ efektywna w przypadku pacjentéw, u ktérych
schizofrenia jest oporna na inne rodzaje leczenia;

—usprawniajaca funkcjonowanie spoteczne i za-
wodowe; ‘

-- charakteryzujaca sie niskim ryzykiem wysta-
pienia objawdéw ubocznych, szczegdlnie pozapi-
ramidowych;

— charakteryzujaca sie niskim ryzykiem mozii-
wych komphikacii, takich jak zlodliwy (malignant)
syndrom neuroleptyczny, zaburzenia biochemicz-
ne 1 hematologiczne;

— charakteryzujaca sie niskim ryzyvkiem wysta-
pienia biernodci 1 otyloéei, ktdre zmniejszaja mo-
tywacje pacjentéw do danego rodzaju terapii;

- prosta w uzyciu.

Poréwnywanie cech aktualnie istniejacych le-
kow z ,idealnymi” kryteriami umozliwia ich cig-
gle ulepszanie.

Zwrbcenie szczegdlne] uwagi na negatywne
symptomy schizofrenii zaowocowalo opracowa-
niem Skali Oceny Negatywnych Symptomoéw
{SANS), ktéra umozliwia pomiar i dokumentacje
tych symptoméw. N. Andreasen uwaza, ze taka
obiektywna skala zwieksza trafnosé oceny symp-
tomdw negatywnych, poniewaz pozwala na wy-
szezegolnienie pojedynczych komponentéw zlozo-
nych symptoméw. Klinicyéci moga na podstawie
tej skali szacowaé stepienie emocjonalne ocenia-
jac niezmieniajaca, si¢ ekspresje twarzy, zmniej-
szenie iloéci zachowan spontanicznych, ubdstwo
ekspresyjnych gestéw, staby kontakt wzrokowy 1
brak modulacji glosu. Na alogie skladaja sie: ubo-
gie slownictwo pod wzgledem jakoéciowym 1 ilo-
$ciowym, zwiekszony czas reakeji i ogélne zaha-
mowanie. Brak motywacji do dzialania moze by¢
diagnozowany na podstawie zaniedbanego wygla-
du, braku troski o higieng i brak napedu zycio-
Wego.

Po ustaleniu zakresu objawéw negatywnych
konieczne staje sie dotarcie do ich przyczyn. Je-
zeli symptomy te sa plerwotne i stanowia inte-
gralna czeéé choroby, to trzeba wybraé odpowiedni
sposob ich leczenia, poniewaz tradycyjne neuro-
leptyki sa w takich przypadkach malo skutecz-
ne. Jezeli negatywne symptomy sa wtérne w sto-
sunku do depresji, pozapiramidowych efektow
ubocznych, ostrych objawéw pozytywnych, czy
innych przyczyn, to nalezy réwniez leczyt je ade-
kwatnie do ustalonych przyczyn. W przypadku
kiedy np. negatywne symptomy sa wtorne w sto-
sunku do depresji, to z reguly skuteczne jest po-
dawanie $rodkéw antydepresyjnych.
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W kontekécie powyizszych rozwazan wazne
miejsce zajmuje skladajaca sie z 30 pozyeji Skala
Syndromu Pozytywnego i Negatywnego (PANSS),
opracowana przez L. A. Oplera i in. (1992). Jej
podstawowym celem jest niezalezne badanie syn-
droméw: pozytywnego oraz negatywnego i ocena
dzialania nowych lekéw na te syndromy. PANSS
sklada sie z 18-pozycyjnej, Kréotkiej Skali Ocen
Psychiatrycznych (BPRS), mierzacej takie symp-
tomy negatywne, jak: wycofanie emocjonalne,
opdznienie motoryczne 1 stepiony afekt. 12 pozo-
stalych pozycji PANSS pochodzi z Listy Stopni
Psychopatologii (PRS), odnoszacych sie do zabu-
rzen emocjonalnych, poznawczych i spolecznych.

Rézne kombinacje tych 18 1 12 pozycji tworza,
podskale PANSS, opisujace symptomy pozytyw-
ne 1 negatywne. Podskala pozytywna skiada sie
z siedmiu pozycji: ,urojenia”, ,dezorganizacja
konceptualna”, “zachowanie halucynacyjne”, , po-
budzenie”, ,pretensjonalnoéé”, | podejrzliwodé” i
~wrogoé¢”. Podobnie podskala PANSS, opisujaca
symptomy negatywne, sklada si¢ z siedmiu po-
zycji: ,,wycofanie emocjonalne” plus ,ptytki kon-
takt”, ,pasywne/apatyczne, spoteczne wycofanie”,
»trudnosci w myéleniu abstrakecyjnym”, ,brak
spontanicznosci”, ,brak pltynnosci konwersacji” i
~myslenie stereotypowse”.

Podskala ogélnej psychopatologii PANSS skla-
da sie z 16 pozycji (pierwsze 10 pochodzi z BPRS):
koncentracja somatyczna, lgk, poczucie winy,
napigcie, manieryzmy i pozy, depresja, opdZnie-
nie motoryczne, brak wspédlpracy, niezwykle tre-
sci myélowe i dezorientacja; pozostale pozycje to:
rozproszona uwaga, brak wgladu i adekwatnego
sadu, zaburzenia motywacji, staba kontrola po-
peddw, zaabsorbowanie i aktywne spoleczne uni-
kanie.

Wystepowanie poszezegélnych symptoméw
PANSS jest oceniane na skali siedmiostopniowej,
gdzie 1 oznacza brak objawu, a 7 jego ekstremal-
ne nasilenie. PANSS umozliwia niezaleznsg, oce-
ne¢ symptoméw pozytywnych, negatywnych i ogél-
nej] psychopatologii.

Wyniki uzyskane przy pomocy PANSS poréw-
nano z wynikami uzyskanymi przy pomocy In-
wentarza Objawéw Neurologicznych (NSI). Zba-
dano 28 pacjentéw chorych na schizofrenie.
Uzyskano jedna, korelacje istotng statystycznie -
syndrom negatywny z uszkodzeniem okolic przed-
czolowych (r = .40; p < .05). A. E. Merriam i in.
(1990) zinterpretowali ten wynik, jako potwier-

dzajacy hipoteze, ze zaburzenie w okolicy przed-
czolowej jest zwiazane z negatywnymi sympto-
mami schizofrenii.

Interesujace wyniki badani przedstawili tez
M.F. Murphy i M.D. Moller (1993). W badaniach
wykorzystali oni Narzedzie Mollera-Murphy’ego
do Oceny Opanowywania Symptomow (Moller-
Murphy Symptom Management Assessment Tool;
MM-SMAT). Okazalo ste, e pacjenci, ktérzy bra-
li leki stosownie do zalecen lekarza, statystycz-
nie istotnie rzadziej (p < .05) mieli problemy z:
opanowaniem leku; ubocznym dziataniem lekdw;
nawykiem brania lekéw; polekowym cdczuciem,
ze ,cialo staje sie dziwne” i samowolnym uzywa-
niem innych substancji. Pacjenci tacy twierdzili
tez, ze leki ,pomagajg im w lepszym funkcjono-
waniu”, chetniej korzystali z opieki medycznej i
uzywali wiekszej iloéci sposobéw opanowywania
symptoméw. Jednak grupa waznych czynnikdéw
(mozZe najwazniejszych) nie réznicowala na po-
ziomie istotnym statystycznie (p > .05 ) pacjne-
téw bloracych leki stosownie do zalecen lekarza
od tych, ktérzy nie brali lekéw stosownie do zale-
cen lekarza. Czynnikami tymi byly: depresja,
psychoza i1 poczucie bezradnosci w kierowaniu
choroba.

N. Schooler (s. 270) uwaza, ze leczenie pierw-
szego kryzysu schizofrenicznego jest trudne. Kli-
nicysta musi sobie poradzié z cbjawami pozytyw-
nymi, poniewaz halucynacje i urgjenia powoduja
u pacjenta silne cierpienie. Z drugiej jednak stro-
ny podawanie zbyt duzych dawek lekdéw moze
powodowac u pacjentéw dokuczliwe objawy ubocz-
ne, co zniecheca ich do dalszego leczenia, Wobec
powyzszego zmninimalizowanie objawdw ubocz-
nych moze by¢ szczegblnie waznym celem terapii
pierwszego epizodu schizofrenii.

L. Ereshefsky (s. 270) przedstawit algorytm far-
makologicznego leczenia schizofrenii. Po pierw-
sze, pacjent prezentujacy ostre objawy powinien
by¢ leczony przez 1 do 2 tygodni (1 do 2 miesiecy
w przypadku schizofrenii chronicznej) lekami
antypsychotycznymi. Kiedy leczenie w ciggu ta-
kiego czasu okaze sig nieskuteczne, nalezy ponow-
nie zastanowié sie nad diagnozs pacjenta. Nie-
zwykle wazne jest tez podawanie takich dawek
lekéw, ktore nie powodujg objawéw ubocznych (w
przypadku konwencjonalnego leczenia jest to
trudne, poniewaz zakres skutecznoéci i wywoty-
wania efektow ubocznych jest ze soba Scisle po-
wigzany). W przypadku pacjentéw chronicznych
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konieczne jest przeanalizowanie ich reakcji na
dotychczasowe rodzaje leczenia. Kiedy w obrazie
choroby dominujg objawy negatywne, nalezy zde-
cydowad sie na podawanie lekdw nowej genera-
cji, np. clozapine i risperidone oraz ograniczy¢
stosowanie tradycyjnego haloperidolu i chloropro-
mazyny. W przypadku innych pacientéw farma-
koterapia moze byé ukierunkowana na reduko-
wanie zachowan agresywnych, czy paranocidal-
nego oderwania od rzeczywistoéci. Redukcja
objawéw ubocznych moze réwniez by¢ podstawo-
wym celem terapii. W kazdym z powyzszych przy-
padkéw wazne jest ustalenie poziomu, ponizej
ktérego mozemy stwierdzic¢ zaostrzenie sie symp-
tomoéw, a powvze) ktérego stwierdzimy juz wyste-
powanie zdrowych zachowan.

Neuroleptyki przeciwdziala)a patologii dopa-
minergicznych funkcejt w okolicach limbicznych i
korowych, ale takze oddzialywujg na dopaminer-
giczne polgczenia w peryferyjnych oérodkach.
Doprowadza)a w taki sposéb do objawdw poza-
piramidowych, przypominajacych symptomy cho-
roby Parkinsona. Prawdopodobienstwo wysta-
pienia objawdw pozapiramidowych wzrasta
proporcjonalnie do dlugosgci leczenia 1 obejmuje
nawet do 60% pacjentéw (s. 271). Miedzy symp-
tomami pozapiramidowymi, a objawami choroby
Parkinsona istniejg jednak istotne réznice {por.
Bellak 1 in., 1987). Przedstawiono je w tabeli 2.

Tabela 2
Pordwnanie patofizjologii w schizefrenii i chorobie Parkinsona

Schizofrenia Choroba Parkinsona
Poczatek Wiek dorastania Péainy wiek dorosty
Objawy Negatywne, pozylywne, Deficyty motoryezne;
deficyty poznawcze negatywne, poznawce
Lokalizacja Orogi limbiczne, Osrodki peryferyjine

anatomiczna system korowy

Neurochamia Dopamina w korze Dopamina w substancji

przedczolowse] i czolowej szarej
Odrodki peryferyine

i korowe {A9)

Zaburzenia W systemia limbiczno-

karowym {neurony AiD}

D. Pickar (s. 276) uwaza, ze zachorowanie na
schizofrenie nie oznacza koniecznoéci brania le-
kéw antypsychotycznych przez cale zycie. Czesto,
paradoksalnie, przerwanie podawania neurolep-
tykéw motywuje pacjenta do ich przyjmowania;
dzieje sie tak w sytuacji, kiedy odstawienie le-
kéw powoduje u pacjenta gwaltowna dekompen-
sacje psychotyczna i subiektywne poczucie cier-

pienia. Pacjent przekonuje sie wtedy, ze przyjmo-
wanie lekéw zmniejsza jego subiektywne poczu-
cie cierpienia. Z punktu widzenia psychiatry
gwaltowna dekompensacja psychotyczna ozna-
cza, ze pacjent znajduje sie ciagle w ostrej fazie
choroby, ktéra byla tylko przytlumiona przez neu-
roleptyki. ,

Po odstawieniu lekéw antypsychotycznych--
moze takze nastapié okres braku symptomoéw
choroby. Wnioskujemy w takiej sytuacji, ze neu-
roleptyki korzystnie oddzialywaly na proces cho-
robowy, ale niestety, nawrd6t choroby po okresie
remisji jest nieunikniony lub prawdopodobny.

D. Pickar uwzglednia tez taks sytuacje, Ze od
momentu odstawienia lekéw nastapi trwate po-
lepszenie (sustained improvement). To niezwykle
optymistyczne stwierdzenie autor pozostawia jed-
nak bez zadnego komentarza. Z niecierpliwoécia
oczekiwany przez wszystkich psychiatréw na
éwiecie pozytywny wynik leczenia schizofrenii
zostal potraktowany, jak malo istotna wzmian-
ka. Prawdopodobnie wigc takie trwale polep-
szenie jest niezwykle rzadkie. Poza tym jest ono
trudne do zinterpretowania, poniewaz w takiej
sytuacji mamy do czynienia z wyleczeniem nie-
znanej przyczyny. Nie mozna wiec takiego przy-
padku opisaé w spos6b obiektywny, ktory umoz-
liwilby identyczne, skuteczne postgpowanie
innym lekarzom w podobnych przypadkach. Ist-
nieje tez powazne ryzyko, ze w sytuacil catkowi-
tego wyleczenia pacjentowi po prostu postawio-
no bledna diagnoze. Np. przejéciowy epizod
psychotyczny mégl byé leczony jako schizofrenia,
ale opisywanie takiej ewentualnej pomylki nie
podnosi prestizu lekarza psychiatry, ktory posta-
wil bledng diagnoze. Mozliwe jest takze, ze schi-
zofrenia niekiedy mija samoistnie, ale hipoteza
taka jest niezgodna z powszechnie przyjetymi
pogladami.

Obok problemu braku skutecznosci zastoso-
wanego leku, moze wystapié takze koniecznos¢
zastapienia podawanego leku przez inny, ze
wzgledu na pojawienie sie uciazliwych objawéw
ubocznych. W wyborze odpowiedniego srodka po-
mocne moga byé¢ dane przedstawione w tabeli 3.

Przechodzenie od zastosowania jednego leku
antypsychotycznego do podawania drugiego, wy-
maga odpowiedniego dozowania tych érodkéw, z
uwzglednieniem mozliwosc czasowego zrezygno-
wania z farmakoterapil.
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Tabela 3
Prawdopodobienstwoe powodowania okreslonych efektow ubocznych
przez véine kiasy lekow antypsychotycznych

Leki Cloza-  Rispe- Olanze- Sertin-

Efexty "€ standardows pine ridone pine dole
Parkinsonizm 15%-20% niskie 1%-4% niskie riskia
Akatyzja 15%-75% niskie niskle niskle niskia

. Srednie/ wysokie/ . . s
Bierno$t wysokia érednie niskle niskie niskie
PéZne dyskdnezy 10%-45% niskie ? 7 T
Agranulocyloza 01%-.1% wysokie brak 7 7
Ziodliwy syndrom -
neurcleptyczny < 1% niskie 7 ? ?

D. Pickar (s. 276) twierdzi, ze przechodzenie
od clozapine do risperidone jest szezegélnie skom-
plikowanym procesem. Proponuje on bardzo po-
wolne zmniejszanie dawki leku odstawianego i
obserwowanie dekompensacji, a nastepnie powol-
ne zwigkszanie dawki drugiego leku. W takiej sy-
tuacji do optymalnej dawki risperidone (6 mg
dziennie) nalezy dochodzié w ciggu 7 - 10 dni; w
kazdej innej sytuacji wystarczaja zwykle 3 dni.
Risperidone jest z reguly skuteczny w likwido-
waniu pilerwotnych, negatywnych objawéw schi-
zofrenii, ale nie wtérnych. Te drugie moga by¢
wyniklem depresji, psychozy schizoafektywnej,
nerwicy, zaburzenia osobowosci, uszkodzenia
mézgu, przedawkowania lekéw, parkinsonizmu i
instytucjonalizmu. Pierwotne objawy jest bardzo
trudno odréznié¢ od wtérnych, szczegélnie w przy-
padku depresji i parkinsonizmu (akinezji).

N. Schooler (s, 277) uwaza, ze celem terapii
schizofrenii jest zachowanie ciaglosci miedzy
wyleczeniem ostrego ataku psychozy. zapobiega-
niem ponownemu wystapieniu takiego ataku w
przyszioéel 1 polepszeniem jakoéci zycia pacjenta
oraz Jego zdolnosci funkejonowania w spoleczen-
stwie. Cel taki mozliwy jest do osiagniecia poprzez
skoordynowanie farmakoterapii z oddzistywunia-
mi psychospolecznymi. W tym miejscu ponownie
nastgpuje odwolanie sie do wynikéw badan, w
ktorych 1068 pacjentéw schizofrenicznych otrzy-
mywalo placebo i u 65% tych pacjentéw nastapi-
lo gwaltowne pogorszenie stanu psychicznego, na-
tomiast 2127 innych schizofrenikéw otrzymywato
neuroleptyki i gwaltowne pogorszenie sie ich sta-
nu psychicznego nastapilo tylko w 30% przypad-
kéw. Leki byly podawane przez okres ponad jed-
nego miesigca. Przewaga aktywnego leczenia

antypsychotycznego nad jego brakiem nie budzi
jednak watpliwoéci; nie ma sensu udowadniaé
oczywistych faktiw. Niezwykle trudno jest nato-
miast zinterpretowaé inny fakt empiryezny; jak
to jest mozliwe, ze u 35% (100% — 65%) schizo-
frenikéw nie leczonych neurcleptykami nie na-
stgpilo gwaltowne pogorszenie sie stanu psy-
chicznego? Czyzby mozliwe bylo leczenie 35%
pacjentéw schizofrenicznych bez podawania le-
kow? Ciagle warto pamietaé tez o tym, ze lecze-
nie nauroleptykami az 30% pacjentéw schizofre-
nicznych jest nieskuteczne (por. np. Davis, 1975).

ELEMENTY PSYCHOTERAPI SCHIZOFRENII

W analizowanym materiale podkreélony zostaje
fakt, ze terapia rodziny zwieksza efektywnosé
farmakoterapii, kiedy realizuje nastepujace cele:

— zmniejsza stres czlonkéw rodziny pacjenta
schizofrenicznego,

- zmniejsza gwaltowno$é i napiecie w stosun-
kach rodzinnych,

—zwieksza rodzinne umiejetnosci komunikowa-
nia sie,

— zwieksza umiejetnodé rozwiazywania proble-
mow 1 skutecznoéé dzialania, ktére sa nastepnie
przenoszone na sytuacje wystepujace poza sesja-
mi terapeutycznymi,

~ zwigksza rozumienie i akceptacje schizofrenii,

—ulatwia efektywne kontrolowanie symptoméw
1 trudnych zachowan w codziennym zyciu.

Terapia rodziny okazala sie tez bardziej sku-
teczna, mz terapia indywidualna. Pacjenci uczest-
niczacy w terapii rodziny rzadziej ponownie wcho-
dzili w ostra faze psychozy, prezentowali mniej
negatywnych symptoméw 1 potrzebowali mniej-
szych dawek neuroleptykéw, niz pacjenci uczest-
niczacy w terapii indywidualnej (Falloon i in.,
1985). Przewage terapii rodziny nad indywidu-
alnym treningiem umiejetnodci spolecznych po-
twierdzily tez inne badania (Hogarty i in., 1991).
W badaniach tych pacjenci schizofreniczni zostali
podzieleni na trzy grupy: (1) leczonych tylko far-
makologicznie, (2} farmakologicznie + terapia
rodziny, (3) farmakologicznie + trening umiejet-
nosci spolecznych. Poréwnywano efektywnosé
tych trzech rodzajéw leczenia przez dwa lata. Po
pierwszym roku leczenia nastapil nawrét choro-
by u 40% pacjentéw leczonych wylacznie farma-
kologicznie (grupa 1) i 20% w grupie 2 oraz 20%
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w grupie 3. Natomiast po dwdch latach leczenia
nastapil nawrdt choroby u 50% pacjentow leczo-
nych farmakologicznie + indywidualny trening
umiejetnosci spolecznych (grupa 3) 1 tylko u 29%
pacjentow leczonych farmakologicznie + terapia
rodziny (grupa 2).

Bardzo prawdopodobna jest wiec hipoteza, ze
pacjent jest najslabszym ogniwem w schizofre-
nicznej rodzinie 1 wobee tego jego skuteczne le-
czenie staje sie mozliwe tylko w sytuacii psycho-
terapii calej rodziny. Leki — tak jak dotychezas -
bedzie otrzymywal wylaeznie pacjent, poniewaz
tylko on w pelni prezentuje objawy, ktore sa dia-
gnozowane, jako schizofrenia.
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