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STRESZCZENIE

Objawy pozapiramidowe (EPS) moga by¢ wywotane przez réznorodne czynniki i obej-
muja m.in. akinezje (niezdolnos¢ do inicjowania ruchu), jak rowniez akatyzje (niemoz-
nos$¢ pozostawania w spoczynku). EPS moga by¢ wywotane leczeniem neuroleptyka-
mi, przy czym leczenie to moze prowadzi¢ do powstania bardzo specyficznych stanéw
klinicznych, takich jak ostre reakcje dystoniczne oraz pézne dyskinezy. Nasilone EPS
byly powszechne w epoce neuroleptykéw klasycznych. Niestety, wiele nowszych, aty-
powych neuroleptykéw takze moze wywotywac jawne lub subkliniczne objawy tego
typu. Leki antycholinergiczne (np. biperiden) i leki dopaminergiczne (np. amantady-
na) sa najczesciej uzywane do opanowania EPS. Niektére z nich moga by¢ wykorzy-
stywane interwencyjnie i podawane droga dozylng (amantadyna, biperiden). Dwa
najbardziej skomplikowane klinicznie EPS, tj. subkliniczna akatyzja oraz p6zna akaty-
zja, moga wymagac podjecia dodatkowych dziatan i podawania jeszcze innych lekéw
(specjalny sposéb dawkowania, zamiana na atypowy neuroleptyk, podawanie 3-blo-
keréw, benzodiazepin lub innych lekéw).

Stowa kluczowe: objawy pozapiramidowe, EPS, neuroleptyki klasyczne, neuroleptyki
atypowe

NAJWAZNIEJSZE
Poneuroleptyczne objawy pozapiramidowe wptywaja bezposrednio i posrednio na
skutecznos¢ leczenia, nie sg jednak odpowiednio doceniane przez psychiatréow.

HIGHLIGHTS
Neuroleptic-induced EPS are related directly and indirectly to clinical effectiveness,
but are generally underestimated by psychiatrists.
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ABSTRACT

The extrapyramidal system can be affected in a number of ways, which are revealed in a range of extrapyramidal
symptoms (EPS), such as akinesia (inability to initiate movement) and akathisia (inability to remain motionless). EPS
can be also induced by the antipsychotic treatment that is related to some specific extrapyramidal conditions, such
as acute dystonic reactions and tardive dyskinesia. Prominent EPS were common in classical antipsychotic era. Unfor-
tunately, many newer atypical antipsychotics can also induce subclinical or evident EPS. Anticholinergic drugs (like
biperiden) and dopaminergic drugs (like amantadine) are most frequently used to control neuroleptic-induced EPS.
Some of them can be administered intravenously in emergent conditions (amantadine, biperiden). Two most com-
plex clinical reactions, i.e. subclinical akathisia and tardive akathisia may require some other activities and additio-
nal medicines, like special dose titration, switching to other atypical antipsychotics, administration of beta-blockers,

benzodiazepines, and other drugs.

Key words: extrapyramidal symptoms, EPS, classical antipsychotics, atypical antipsychotics

WSTEP

Najwiekszym przetomem w leczeniu oséb chorych
psychicznie stato sie wprowadzenie w latach 50. XX w.
chloropromazyny, a nastepnie kolejnych klasycznych
neuroleptykéw - pochodnych fenotiazyny, butyrofe-
nonu i tioksantenu. Grupe te nazwano neuroleptykami
od potaczenia stéw ,neuron” i ,lepsis’, wskazujgcego na
obejmowanie kontroli nad uktadem nerwowym [1]. Jed-
nak juz w rok od wprowadzenia chloropromazyny za-
czeto zauwazad, ze moze ona powodowac objawy neu-
rologiczne podobne do wystepujacych w idiopatycznej
chorobie Parkinsona. Symptomy te okreslono w litera-
turze anglosaskiej jako EPS (extrapyramidal side effects),
czyli pozapiramidowe objawy uboczne. Sama historia
powstania opisu i ustalenia zwigzku miedzy leczeniem
neuroleptykami a wystepowaniem réznych typéw EPS
rozciagga sie na ponad 20 lat (!), a wtasciwie trwa do na-
szych czaséw (tab. 1) [2].

Tabela 1. Kamienie milowe badan nad poneuroleptycznymi obja-
wami pozapiramidowymi.

Rok opisu |  Pierwszy opis kliniczny Autorzy
pierwsza debata nt. indukgji | Swiss Symposium

1953 objawéw pozapiramidowych | on Chloropromazine
lekami przeciwpsychotycznymi | (Bazylea)

1954 parkinsonizm Steck

1957 ruchy zujace Schoenecker

1960 zesp6t BLM Uhrbrand i Faurbye

1964 termin,,péZne dyskinezy” Faurbye
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Dwa historyczne czynniki wptynety istotnie na opdznie-
nia w rozwoju wiedzy na temat poneuroleptycznych EPS
i rozwoju standardéw ich leczenia:

1. Przekonanie, wyrazone przez Delaya i Denikera, ze
kazdy neuroleptyk musi wywotywaé objawy pozapi-
ramidowe. W rezultacie w badaniach laboratoryjnych
odrzucano te czasteczki, ktére nie wywotywaty EPS
u zwierzat. Jak wiadomo, klozapina zostata odkryta
w péznych latach 40., jednak (poczatkowo) nie kon-
tynuowano nad nia prac, poniewaz wtasnie nie wy-
wotywata EPS. Generalnie utrwalona byta sytuacja,
w ktorej EPS traktowano jedynie jako ,mniejsze zto’,
ale tym samym zaniedbywano tez ich odpowiednie
leczenie, zwtaszcza w epoce neuroleptykow kla-
sycznych.

2. Pierwotna definicja neuroleptykéw atypowych
zakfadata, ze sg to srodki zasadniczo odmienne pod
wzgledem wywotywania objawdéw pozapiramido-
wych od neuroleptykéw klasycznych. Tymczasem
wiekszos¢ neuroleptykéw atypowych wywotuje jed-
nak EPS, niektére nawet w takim samym stopniu jak
neuroleptyki klasyczne (np. amisulpryd, ziprasidon).
Co wiecej, obraz kliniczny EPS po neuroleptykach
atypowych moze by¢ odmienny od znanego dotych-
czas. W szczegdlnosci problemem pacjentéw (i ich
lekarzy) staty sie subkliniczne postacie EPS, np. sub-
kliniczna akatyzja, wywotujaca stany trudnego do
opanowania dyskomfortu (arypiprazol) czy pogtebie-
nie deficytéw poznawczych. Zwazywszy na standar-
dy dtugoterminowego leczenia antypsychotycznego,
zjawiska te moga mie¢ duze znaczenie dla dyskonty-
nuacji prowadzonych terapii.
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MECHANIZM POWSTANIA EPS

Powstanie wszystkich EPS mozna taczy¢ ze zmiana-
mi (niewydolnoscia, niestabilnoscia, zwyrodnieniem)
w obrebie szlakéw dopaminy w obszarach pozapirami-
dowych [3]. Mechanizm dziatania klasycznych i atypo-
wych neuroleptykéw polega na ich antagonistycznym
dziataniu w stosunku do receptoréw D,. Nie jest wigc
wynikiem zwyrodnienia nigrostriatalnego, z ktérym
wigze sie choroba Parkinsona. Dlatego parkinsonizm
poneuroleptyczny okreslony jest jako postsynaptyczny
- w odrdznieniu od formy presynaptycznej, z ktérg wigze
sie parkinsonizm idiopatyczny.

Zwiazek miedzy blokowaniem dopaminy, dziataniem
antypsychotycznym i parkinsonizmem stat sie central-
na czescig dopaminowej hipotezy schizofrenii. Na zwia-
zek ten wskazywano réwniez, by potwierdzi¢ hipoteze,
ze uzyskanie pozadanego efektu terapeutycznego jest
mozliwe dopiero po podaniu dawek wywotujacych row-
noczesnie objawy pozapiramidowe. W pismiennictwie
teorie te nazwano dogmatem neuroleptycznym. Po-
nowne wprowadzenie klozapiny na przetomie lat 80.i 90.
XX w. podwazyto stusznos¢ tego dogmatu [3]. Klozapina,
z powodu silnego dziatania przeciwpsychotycznego,
tylko w niewielkim stopniu wchodzi w reakcje z recepto-
rami D,. Kolejne neuroleptyki atypowe albo powtarzaty
model klozapiny (stabych wigzan z D), albo dysponowa-
ty innymi mechanizmami korygujgcymi EPS, np. risperi-
don, oddziatujacy takze na receptory serotoninowe.

Stuszne jest natomiast twierdzenie, ze neuroleptyki atypo-
we generalnie nie wywotujg objawéw pozapiramidowych
w takim nasileniu jak neuroleptyki klasyczne. Jednak nie-
stuszne jest przekonanie, ze w ogole tego nie robia. Obja-
wy te nadal znajdujemy np. pod postacia réznego rodzaju
masek — objawdw poznawczych, objawéw negatywnych,
leku, niepokoju, impulséw do zachowar samobdjczych,
bezsennosci, zaburzen zachowania, rezygnacji z leczenia,
niesprawnosci psychomotorycznej itp.

/ABURZENIA RUCHOWE
PONEUROLEPTYCZNE

Zespot parkinsonowski

Wystapienie objawdéw parkinsonowskich wiagze sie z blo-
kowaniem przez neuroleptyki receptora D,. Bioragc pod
uwage objawy, uwaza sie, ze posta¢ poneuroleptyczna,
w odréznieniu od parkinsonizmu idiopatycznego, ce-
chuje sie wystepowaniem objawow obustronnie, bra-
kiem drzenia i brakiem lub staba odpowiedzia na le-
wodope [1].
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Badaniem réznicujacym obie postacie parkinsonizmu
jest DAT SPECT - emisyjna tomografia komputerowa
pojedynczego fotonu z uzyciem znacznika, transportera
dopaminy. Transporter dopaminy jest biatkiem zlokali-
zowanym w btonie presynaptycznej dopaminowej dro-
gi nigrostriatalnej. W przypadku idiopatycznej choroby
Parkinsona w badaniu DAT SPECT stwierdza sie ubytek
prazkowiowego transportera dopaminy. Jesli zmiany
pozapiramidowe sg jednostronne, to réwniez ubytek
bedzie jednostronny - po stronie wystepujacych obja-
WOW.

W przypadku parkinsonizmu polekowego nie stwierdza
sie ubytku transportera dopaminy w prazkowiu.

Istnieje jeszcze trzecia grupa pacjentéw, tzn. taka,
w ktdrej po zastosowaniu neuroleptykéw wystapity ob-
jawy parkinsonowskie, a w DAT SPECT wystepuja ubytki
transportera dopaminy charakterystyczne dla idiopa-
tycznej choroby Parkinsona. Uwaza sie, Ze jest to grupa
pacjentéw z idiopatyczna chorobga Parkinsona, w ktérej
podanie neuroleptykéw byto punktem spustowym wy-
stagpienia objawoéw klinicznych [1].

Czynnikami ryzyka rozwiniecia parkinsonizmu poleko-
wego s3: wiek, pte¢ zenska, dawki i czas leczenia, typ
uzytego leku, zaburzenia funkcji poznawczych [4]. Par-
kinsonizm indukowany neuroleptykami jest u starszych
ludzi druga co do czestosci przyczyna parkinsonizmu po
chorobie Parkinsona.

Objawy sa odwracalne, wycofujg sie po 4-16 tygodniach
od odstawienia neuroleptykéw. Parkinsonizm induko-
wany lekami znacznie pogarsza jako$¢ zycia u starszych
0s6b, a poniewaz jest odwracalny, wskazana jest jak
najwczesniejsza diagnostyka zaburzenia.

Leczenie:

« Lewodopa nie jest skuteczna ze wzgledu na wywoty-
wang przez neuroleptyki blokade receptoréw dopa-
minowych.

+ Mozna stosowac amantadyne i leki antycholinergicz-
ne. Srodki antycholinergiczne sa zwykle stosowane,
by zapobiegac¢ lub leczy¢ uboczne objawy poneu-
roleptyczne. Jednak ich diugoterminowe korzysci sg
watpliwe. Powoduja réwniez dziatania niepozadane:
pogorszenie funkgcji poznawczych (ktére w schizofre-
nii i tak sa obnizone) oraz nasilenie p6znych dyskinez
[5]. Desmarais i wsp. [5] przeanalizowali pismienni-
ctwo od 1950 do 2011 r. dotyczace wptywu przerwa-
nia terapii lekami antycholinergicznymi na zaburze-
nia ruchowe, funkcje poznawcze i psychopatologie
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pacjentéw przyjmujacych neuroleptyki. Wczesniej-
sze badania dotyczace odstawienia lekéw antycholi-
nergicznych podczas stosowania neuroleptykéw kla-
sycznych wskazywaty na ryzyko nasilenia objawéw
pozapiramidowych w zakresie 4-80%, co Swiadczy
o niejednorodnosci tych badan. Badania pdzniejsze,
obejmujace pacjentéw przyjmujacych neuroleptyki
Il generacji, wykazywaty nawroty EPS u 4-33% pa-
cjentéw po odstawieniu lekéw antycholinergicznych.
Sprzeczne sa dane dotyczace objawdw schizofrenii
po odstawieniu lekéw antycholinergicznych, jednak
ostatnie badania sugerujg poprawe. W podsumowa-
niu autorzy pracy stwierdzili, ze wzigwszy pod uwa-
ge watpliwy wptyw dtugoterminowego stosowania
lekéw przeciwcholinergicznych, nalezy rozwaza¢ ich
odstawienie u stabilnych pacjentéw otrzymujacych
neuroleptyki.

« Podobne wnioski sa zawarte w innej pracy [6], w kto-
rej autorzy stwierdzili, ze niewskazane jest profilak-
tyczne podawanie lekéw cholinolitycznych w trakcie
leczenia neuroleptykami, gdyz tylko czes¢ pacjentow
rozwija objawy EPS, a stosujac leki antycholinergicz-
ne w profilaktyce, dodajemy objawy niepozadane
tych lekéw. Jedli leczenie profilaktyczne zostato roz-
poczete, powinno by¢ przerwane po mniej wiecej
dwodch tygodniach. Dtugotrwate stosowanie lekow
antyparkinsonowskich nie jest terapeutycznie ko-
rzystne dla pacjentéw [6].

Ostre reakcje dystoniczne

Silne skrety gtowy, konczyn, tutowia, szyi i jezyka powo-
duja przybieranie réznych nienaturalnych pozycji znacz-
nie utrudniajacych funkcjonowanie. Pojawiaja sie w cia-
gu pierwszych dni od rozpoczecia leczenia neurolepty-
kiem; w 90% przypadkéw w ciggu pierwszych pieciu dni.
Wystepuja najczesciej po neuroleptykach klasycznych
podawanych pozajelitowo, czesciej u mtodych pacjen-
toéw, z przewaga mezczyzn.

Ostre reakcje dystoniczne wystepuja najczesciej pod po-

stacia [1]:

«  kreczu karku (30%)

+ dystonii jezyka (17%)

+ dystonii zuchwy (15%)

« przetomu okulogirycznego (6%) — najczesciej jest to
przymusowe ustawienie spojrzenia w jednym kierun-
ku z maksymalnym zwrotem gatek ocznych ku gérze

« opistotonus (3,5%).

Leczenie:

« Podanie: atropiny, biperidenu, tréjheksyfenidylu, dia-
zepamu i/lub amantadyny.
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« Niektore leki moga by¢ wykorzystywane interwen-
cyjnie i podawane droga dozylng (amantadyna, bipe-
riden).

« Istniejg neuroleptyki predysponujace do wystapienia
tego typu powikfania. Chan i wsp. [7] poréwnywali 70
pacjentéw ze schizofrenig podzielonych na 2 grupy.
Jedna otrzymywata risperidon (1,8-3,5 mg dziennie),
druga olanzapine (7,7-11,7 mg dziennie). Oceniali
czestos¢ wystapienia ostrych reakcji dystonicznych
i parkinsonizmu w obu grupach. Badanie wykazato
znaczaco wieksza liczbe ostrych reakcji dystonicz-
nych i objawoéw parkinsonowskich w grupie leczonej
risperidonem.

Ostra akatyzja

Wystepuje w pierwszych miesigcach leczenia neurolep-
tykami, czesto w trakcie zwiekszania dawek. Jest zjawi-
skiem czesciowo subiektywnym, polegajacym na odczu-
waniu niepokoju ruchowego w konczynach i konieczno-
$ci poruszania nimi. Niepokdj wyraza sie powtarzaniem
tych samych czynnosci ruchowych, takich jak: dreptanie,
gtaskanie, zaktadanie nogi na noge [8]. Wystepuje w kaz-
dym wieku.

Leczenie:

« Propranolol, leki antycholinergiczne (np. biperiden).

« Ustepuje po odstawieniu wywotujagcego go neuro-
leptyku.

Pozne dyskinezy

Trzy podstawowe kryteria pozwalajace na rozpoznanie

poéznych dyskinez:

1. mimowolne ruchy lub przymus ruchéw

2. wystepowanie zaburzen po przynajmniej trzymie-
siecznym przyjmowaniu lekéw zaburzajacych prze-
kaznictwo dopaminergiczne

3. utrzymywanie sie ruchéw po co najmniej miesiecz-
nym okresie odstawienia leku [1].

P6zne dyskinezy wystepuja w postaci stereotypowych,
powtarzajacych sie ruchéw, zwykle dolnej czesci twarzy
i dystalnych czesci koriczyn. Naleza do nich: cmokanie,
mlaskanie, wysuwanie jezyka, ruchy zginania i prostowa-
nia palcéw rak i stop. Pacjent moze przez krétki czas za-
chowac nad nimi kontrole. Ruchy te nasilaja sie w trakcie
emocji. Czestos¢ wystepowania péznych dyskinez wzra-
sta z wiekiem, zwykle o 5% z kazdym rokiem leczenia
neuroleptykami. Najciezej przebiegaja one u starszych
kobiet.

P6zne dystonie to przetrwate skurcze migsniowe powo-
dujace przyjmowanie nieprawidtowych pozycji. Najczes-
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ciej jest to dystonia segmentalna, tj. obejmujaca sasiadu-
jace ze sobg czesci ciata. U mtodych ludzi obserwuje sie
czasem uogolnienie objawow z odgieciem szyi i tutowia
do tytu. Konczyny goérne ulegaja rotacji do wewnatrz,
pozostaja wyprostowane w stawach fokciowych i zgiete
w stawach promieniowo-nadgarstkowych.

Do péznych dyskinez zaliczamy réwniez p6zne tiki, aka-
tyzje, mioklonie, drzenia. P6zne dyskinezy sg bardzo po-
waznym powikfaniem leczenia neuroleptykami. Sg obja-
wem proceséw neurodegeneracyjnych. Trzeci punkt ich
rozpoznania jest wariantem nadmiernie optymistycz-
nym, gdyz pézne dyskinezy moga utrzymywac sie przez
wiele miesiecy czy lat po odstawieniu neuroleptyku,
a czasem sg nieodwracalne.

Leczenie:

« Dotychczas nie dysponujemy lekiem o udowodnio-
nej skutecznosci w leczeniu péznych dyskinez.
Uwaza sie, ze jesli dyskinezy pdzne wystepuja w trak-
cie leczenia neuroleptykiem klasycznym, to nalezy go
wymienié na bezpieczniejszy atypowy neuroleptyk.

« W lipcu 2013 r. ukazaly sie wytyczne Amerykanskiej
Akademii Neurologii dotyczace leczenia pdznych
dyskinez [9]. Stwierdzono, ze potrzeba wiegkszej ilo-
$ci badan, zeby rekomendowac w leczeniu pdznych
dyskinez zmiane klasycznego neuroleptyku na aty-
powy. Stwierdzono tez, ze klonazepam i mitorzab
(Ginkgo biloba) prawdopodobnie zmniejszajg obja-
wy péznych dystonii, ale nie moga by¢ wprost reko-
mendowane w leczeniu. Risperidon moze powodo-
wac przejsciowg poprawe w péznych dyskinezach,
ale nie jest rekomendowany ze wzgledu na fakt, ze
sam moze je wywotaé. Amantadyna i tetrabenazyna
moga byc¢ rozwazane w leczeniu p6znych dyskinez.

« Co do innych lekéw, potrzebne sa dodatkowe bada-
nia (botulina, DBS, elektrowstrzasy).

Ztosliwy zespot neuroleptyczny

Jest to zespét stanowiacy zagrozenie dla zycia, wymaga-
jacy intensywnej terapii. Ze wzgledu na obszerny temat,
nie do korica zwiagzany z celem tego artykutu, nie bedzie
tu omawiany. Jednak nalezy wskaza¢, ze istnieje zasadni-
cze kontinuum miedzy wystapieniem ostrych EPS a zto-
sliwym zespotem neuroleptycznym.

Brak odpowiedniej reakcji na nasilajgce sie EPS,
a w szczegdlnosci dalsze podawanie dotychczasowego
neuroleptyku, prowadzi do tego najciezszego powikfa-
nia. Jak uczy doswiadczenie kliniczne oparte na seriach
przypadkéw [10], praktycznie zasadniczym czynnikiem
leczniczym i rozstrzygajacym rokowniczo jest odstawie-
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nie neuroleptyku, a jedynym czynnikiem profilaktycz-
nym - niestosowanie w ogoéle haloperidolu.

NEUROLEPTYKI ATYPOWE

Cloud i wsp. [11] udowadniaja w swojej pracy, ze neu-
roleptyki atypowe réwniez wywotuja pézne dyskinezy,
aich czestos¢ jest zdecydowanie wieksza, niz sie wczes-
niej spodziewano. Podaja dane z opublikowanych ba-
dan swiadczace o wycofywaniu sie pdznych dyskinez
tylko u mniejszosci pacjentéw po wycofaniu leczenia
neuroleptykami. Co jednak w sytuacji, gdy wiekszos¢
wspodtczesnych standardéw zacheca do jak najdtuz-
szego stosowania neuroleptykéw? Uwarunkowania te
powodujg rosnacy liczbe pacjentéw z poéznymi dyski-
nezami.

W pismiennictwie podkresla sie zwykle, ze neuroleptyki
atypowe znacznie rzadziej powoduja uboczne objawy
pozapiramidowe. Czy jednak jest ich mniej, czy sq one
inne? Klozapina poza akatyzjg nie powoduje objawéw
pozapiramidowych, réwniez po kwetiapinie nie wy-
stepujg pozapiramidowe dziatania niepozadane. Takze
olanzapina wydaje sie bezpieczna u dorostych w $red-
nim wieku, ale juz nie u 0séb w podesztym wieku, gdy
EPS moga sie nasilac. Ryzyko jest wieksze w przypadku
risperidonu i aripiprazolu, a jeszcze wieksze w przypad-
ku ziprasidonu i amisulprydu.

Tamrakar i wsp. [12] oceniali skutecznos¢ i objawy poza-
piramidowe w grupie pacjentéw ze schizofrenig leczo-
nych haloperidolem i risperidonem. Stwierdzali podobnga
skutecznos¢ obu preparatéw zaréwno w zakresie obja-
wow pozytywnych, jak i negatywnych. Jednak w grupie
leczonej haloperidolem znacznie czeiciej wystepowaty
objawy pozapiramidowe: 78% vs 38%.

Badanie Fleischhackera i wsp. [13] analizowato objawy
EPS w trakcie kuracji risperidonem pacjentéw ze schizo-
frenia. Pacjentéw przydzielono do trzech grup: otrzymu-
jacych haloperidol, risperidon lub przyjmujacych place-
bo. W przypadku 1-2 mg risperidonu czestos¢ EPS byta
podobna do grupy placebo. Przy dawce 8 mg risperido-
nu czestos$¢ wystepowania objawéw pozapiramidowych
nie réznita sie miedzy grupg z placebo a otrzymujaca
haloperidol.

Podobna byta praca Lemmensa i wsp. [14]. Stwierdzi-
li oni, ze czesciej objawy pozapiramidowe rozwijaty sie
w grupie pacjentéw przyjmujacych risperidon w dawce
wiekszej lub réwnej 8 mg. Czesciej u starszych pacjen-
tow. Réwniez dtugotrwatos¢ kuracji odgrywata role
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w rozwinieciu EPS. Sugerowali podawanie w pierwszym
epizodzie schizofrenii maksymalnie 4 mg risperidonu.

Carnahan [15], badajac grupe 4400 pacjentéw przyjmu-
jacych kilka atypowych neuroleptykdw, stwierdzit dwu-
krotnie czestsze wystepowanie objawdéw pozapiramido-
wych w trakcie politerapii.

Burgyone [6] uwaza, ze przyczyna wcigz istniejacego
problemu pozapiramidowych dziatan ubocznych w trak-
cie terapii atypowymi neuroleptykami jest stosowanie
ich przez psychiatréow w zbyt duzych dawkach, coilustru-
je przyktadami: 8-10 mg risperidonu, 30-40 mg olanza-
piny czy 1500 mg kwetiapiny. Drugga przyczyng, zdaniem
autora, jest taczenie w leczeniu neuroleptyku atypowe-
go z klasycznym.

Hoiberg [16] poréwnywat dwie grupy hospitalizowa-
nych pacjentéw ze schizofrenig (n = 123). Jedna grupa
byfa leczona neuroleptykami klasycznymi, druga atypo-
wymi. Poza réznicg w zakresie czestosci objawoéw poza-
piramidowych: 46% w grupie otrzymujacej neuroleptyki
klasyczne vs 12% w grupie leczonej lekami atypowymi,
nie stwierdzat innych znamiennych réznic. Czas trwania
hospitalizacji, czesto$¢ nawrotéw i stan pacjentéw byty
podobne w obu grupach.

We wrzesniu 2013 r. ukazata sie zbiorcza praca obejmu-
jaca 43 049 pacjentéw ze schizofrenia (metaanaliza 212
badan). Celem pracy byto poréwnanie skutecznosci,
ryzyka zaprzestania leczenia i objawéw ubocznych naj-
czesciej stosowanych 15 neuroleptykéw | i Il generacji.
Objawy uboczne parkinsonowskie wystepowaty najczes-
ciej po haloperidolu, najrzadziej po klozapinie. Wszystkie
leki tylko w niewielkim stopniu réznity sie skutecznoscia,
natomiast w znaczacym stopniu - pod wzgledem obja-
wow ubocznych [17].

W reakcji na wprowadzenie formy pozajelitowej risperi-
donu w pismiennictwie pojawily sie prace poréwnujace
obie formy leku (doustna i iniekcyjng). Generalnie im
bardziej stabilny jest proces terapii, tym wieksza staje sie
przewaga risperidonu diugo dziatajacego w zakresie wy-
nikéw klinicznych, a ryzyko EPS raczej maleje [18, 19].

Podobne rezultaty uzyskano w przypadku olanzapiny
dtugo dziatajacej, gdzie praktycznie EPS wystepowaty
z podobng czestoscig w grupach przyjmujacych postaci
doustne i iniekcyjne olanzapiny [20].

98

PODSUMOWANIE

+ Pozapiramidowe objawy uboczne w trakcie leczenia
neuroleptykami sa nadal duzym problemem diagno-
stycznym i terapeutycznym dla lekarzy. W praktyce
w przypadku neuroleptykéw klasycznych stoso-
wanie lekéw korygujacych (antycholinergicznych,
dopaminergicznych) bedzie potrzebne u wiekszosci
pacjentow na ktdryms z etapéw leczenia przeciwpsy-
chotycznego.

« W trakcie leczenia neuroleptykami atypowymi ob-
jawy pozapiramidowe wystepuja wprawdzie rzadziej,
jednak popularyzacja dtugoterminowych standar-
déw farmakoterapii powoduje, ze zmienia sie takze
profil zagrazajacych EPS. Czesciej mamy do czynie-
nia z subklinicznymi EPS, ktére moga niekorzystnie
wptywac na gotowosc do kontynuacji leczenia.

« Niezaleznie od generacji neuroleptykéw stosowanie
duzych dawek lekéw i politerapia s zawsze samo-
istnymi czynnikami zwiekszajacymi ryzyko wystapie-
nia objawéw pozapiramidowych.
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