NEKATERI REDKEJE UPORABLJANI NACINI

NEVROLEPTICNEGA ZDRAVLJENJA SHIZOFRENIJE

Andrej Zmitek

Po Stiridesetih letih uporabe nevroleptikov v psihiatriji je njihova
srediSCna vloga pri zdravljenju shizofrenije potrjena s klini¢nimi izkuSnjami
in Stevilnimi raziskovalnimi Studijami. Znotraj stroke same ni
pomembnejsih razhajanj glede zdravljenja akutnih psihotic¢nih stanj. Nekaj
manj konsenza je o vpraSanju potrebne dolzine trajanja vzdrzevalnega
nevrolepticnega zdravljenja(1), vendar je na voljo dovolj podatkov o
izrazitem in verjetno nesprejemljivem povecanju pogostnosti relapsov
bolezni ob ukinitvi nevroleptika(2).V vecini primerov torej ne gre za
vpraSanje - nevroleptik: da ali ne, pa¢ pa - nevroleptik: v kakSnem
odmerku in kakSnem ¢asovnem prerezu.

Pri 10 - 30% bolnikov s shizofrenijo kljub ustreznemu
nevrolepticnemu zdravljenju ostane pomembna psihoticna simptomatika,
ki preprecuje njihovo rehabilitacijo(3). TakSno rezistenco so skuSali
preseci z uporabo visokih in zelo visokih odmerkov nevroleptika. Potreba
po ¢im hitrejSi pomiritvi agitiranega in avto- ali heteroagresivnega bolnika
je narekovala razvoj metode hitre nevroleptizacije(4). Stranski ucinki
nevroleptiCnega zdravljenja so pomemben razlog, da bolniki vzdrzevalno
zdravljenje pogosto opusScajo(b), hkrati pa prispevajo k znizevanju
kvalitete Zivljenja bolnikov. Zato je bilo potrebno ugotoviti, kateri najnizji
odmerki nevroleptika so Se profilakticno ucinkoviti(6). Relaps psihoti¢ne
simptomatike pri shizofrenem bolniku je pogosto mogoce napovedati
vnaprej(7); to dejstvo je vzpodbudilo razmiSljanja o uporabi
intermitentnega namesto neprekinjenega vzdrzevalnega nevrolepticnega
zdravljenja. Ta prispevek obravnava uporabo tistih nacCinov
nevrolepticnega zdravljenja, ki od obi¢ajnih odstopajo v smislu visjih in/ali
pogosteje apliciranih odmerkov, oziroma nizjih ali poredkeje apliciranih
odmerkov nevroleptikov.
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ZDRAVLIENJE Z VISOKIMI ODMERKI

V literaturi je najti navedbe o uporabi dokaj visokih odmerkov
nevroleptikov, ki so bili v posameznih primerih tudi ve¢ kot stokrat visji od
obiCajnih, npr. flufenazin v odmerku 1800 mg/dan. Ob tem naj ne bi bila
pogostnost ekstrapiramidnih stranskih u€inkov ni¢ veCja oziroma naj se ti
pri posebno visokih odmerkih sploh ne bi pojavljali(8,9,10).

Itil T. s sodelavci(11) je primerjal dnevna odmerka 800 mg in 30 mg
flufenazina v dvojno slepi navzkrizni Studiji na vzorcu 22 bolnikov z
rezistentno shizofrenijo. Vsi so preventivno prejemali antiholinergik. Pet
bolnikov so izklju€ili iz Studije pred¢asno, od teh tri iz skupine z visokim
odmerkom (en bolnik je napravil samomor, pri dveh so se pojavile
patoloSke vrednosti hepatograma in glukoze v serumu). Od ostalih
sedemnajstih bolnikov se je psihi¢no stanje pri devetih (Sest z visokim
odmerkom, trije z nizkim) bistveno izboljSalo, tako da so jih lahko vkljucili
v rehabilitacijski program pred odpustom. S pomocjo skale za ocenjevanje
psihicnega stanja (BPRS) so avtorji ocenili, da je bil terapevtski ucinek
visokega odmerka v sploSnem pomembno boljSi v primerjavi z nizkim
odmerkom. Ekstrapiramidni stranski ucinki so bili pogostejSi ob visokem
odmerku, vendar ne mocneje izrazeni; le redki bolniki so potrebovali
dodatno antiholinergicno zdravljenje. Najbolj intenzivhe ekstrapiramidne
stranske ucinke so opazali ob znizevanju odmerka (med 600 in 100 mg).
Za vzdrzevanje dosezene remisije so bili potrebni odmerki flufenazina,
viSji od obicajnih.

V konsenznem mnenju britanskega Royal College of Psychiatrists so
visoki odmerki nevroleptikov definirani kot tisti, ki presegajo odmerke,
dovoljene v navodilih proizvajalca; zelo visoki odmerki ("megadoses") pa
so tisti, ki presegajo dnevno 2000 mg klorpromazinskih ekvivalentov
(torej priblizno 2000 mg tioridazina, 40 mg flufenazina ali 60 mg
haloperidola)(3). Najvisji dnevni odmerki, ki jih dovoljujejo proizvajalci za
nekatere pri nas pogosto uporabljane nevroleptike, so nasledniji:

Tabela 1:

proizvajalcev):

Flufenazin (MODITEN, Krka) 30 mg
Haloperidol (HALDOL, Krka) nad 60 mg
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Tioridazin (MELLERIL, Sandoz) 800 mg

Kozapin (LEPONEX, Sandoz) 900mg .

Zdravljenje z visokimi odmerki nevroleptikov se uporablja v treh

razlicnih situacijah:

- urgentna stanja z agitacijo, avto- ali heteroagresivnostjo (potreba po
sedaciji)

- akutna psihoti¢na stanja (ko potreba po sedaciji ni vec izrazena, vendar
Se ni zadovoljivega antipsihoticnega ucinka)

- rezistentna psihoticna simptomatika, to je tista, ki se ne umakne tudi
po osmih tednih zdravljenja z dvema nevroleptikoma iz razli¢nih
razredov sukcesivno in v polnem odmerku.

Naslednji pregled Studij, ki so bile napravljene predvsem na
skupinah bolnikov z rezistentno simptomatiko, pa ne kaze bistvenih
prednosti zdravljenja z visokimi odmerki(2):

Tabela 2:
avtor viji odmerek  niZji odmerek zdravilo rezultat
Rimon 7500 3750 haloperidol V=S
Itil 1970 67000 2500 flufenazin =
De Buck 67000 1700 flufenazin =
Bjorndal 10800 800 haloperidol vV=s
Itil 1971 3300 800 flufenazin =
McCreadie 6250 600 flufenazin =
Prien 1969 2900 540 trifluoperazin V=S
Carscallen 3600 360 trifluoperazin V=S
Prien 1968 2000 300 klorpromazin v>s
Clark 1970, 1972 600 300 klorpromazin V>S
MccClelland 5850 290 flufenazin v=n
Denker 5300 270 flufenazin v>n
Gardose 910 230 tiotiksen v=n
Lehmann 2600 230 flufenazin v>n
Clark 1970, 1972 300 150 klorpromazin s>n
Simpson 440 56 butaperazin s>n

Legenda: v -visok odmerek
s - standardni odmerek




n - nizek odmerek
v=s - visok odmerek povzro¢i enak ucinek kot standardni
v>s - visok odmerek povzro€i boljsi u¢inek kot standardni
Vse velikosti odmerkov so v miligramih klorpromazinskega ekvivalenta na dan.

Nobena od Studij v gornji tabeli ni pokazala boljSe uc€inkovitosti
visokih odmerkov, kadar je primerjalna skupina prejemala dnevni
odmerek, visji od 300 mg klorpromazinskega ekvivalenta. Ena od moznih
razlag je, da je Slo pri delu bolnikov za navidezno rezistenco in da je bil
pac potreben daljsi ¢as zdravljenja (tudi z obi¢ajnimi odmerki) za umik
simptomatike. Navedeni rezultati ne zanikajo moznosti, da so pri
posameznih bolnikih za umik bolezenske simptomatike potrebni visji
odmerki nevroleptikov. Napovednih dejavnikov v tej smeri pa zaenkrat ni
na razpolago (razen rezistence zaradi nizkih serumskih koncentracij
zdravila)(12,13). FarmakoloSka osnova eventualne boljSe ucinkovitosti
visokih odmerkov ni jasna, saj je 70 do 90% zasedenost dopaminskih
receptorjev mogocCe doseci z zmernimi dnevnimi odmerki v obmocju 300
mg klorpromazinskega ekvivalenta in ob relativho nizki koncentraciji
nevroleptika v serumu(14,15,16,17). Obstaja moznost, da nevroleptiki v
visokem odmerku ne delujejo le preko blokade D-2 receptorjev, ampak
podobno kot atipi¢ni nevroleptiki, torej preko drugih mehanizmov(3,12).

Ni jasno, ali so tudi za vzdrZzevanje remisije, dosezene z visokimi
odmerki, potrebni visoki odmerki ali pa zadoS¢ajo standardni. Podatki iz
literature si glede tega nasprotujejo (9,10,11). Zdravljenje z visokimi
odmerKi ni primerno za rutinsko uporabo(18); haloperidol ali flufenazin v
dnevnem odmerku nad 15 do 20 mg ni zdravljenje prve izbire za bolnika,
kjer ni podatkov o rezistenci(19). Na viSino odmerka nevroleptikov pa v
praksi vplivajo tudi dejavniki, ki niso odvisni od bolezni: Stevilénost in
izobrazenost osebja, urejenost in funkcionalnost oddelka in razpolozljivost
posteljnega fonda(3,19,20).

Obstaja mnenje, da je krivulja odvisnosti klinicnega ucinka od
odmerka zdravila bifazicna(15).

Tako naj bi pri vecCini bolnikov zdravljenje v odmerku nad optimalnim
imelo slabsi uspeh zaradi vpliva akatizije, akinezije in drugih stranskih
ucinkov na bolnikovo psihicno stanje; mozen je tudi direkten neugoden
vpliv na razpoloZenje in Custvovanje.




Slika 1:

UCinek odmerka nevroleptika na zgodnji odgovor pri akutni psihozi
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Ceprav v splosnem velja, da je izrazenost ekstrapiramidnih stranskih
ucinkov povezana z vis§ino odmerka(19), je iz rezultatov Studij tezko soditi,
ali visji odmerki nujno povzro¢ajo ve¢ ekstrapiramidnih motenj. Nekatere
primerjalne Studije, predvsem tiste, v katerih je razmak med visjim in
nizjim odmerkom vecji, ne navajajo statisticno pomembnih razlik v
pogostnosti ekstrapiramidnih stranskih ucinkov(8,9,18,21). Rezultati
drugih studij(2,22,23,24) pa govorijo v prid vecji pogostosti
ekstrapiramidnih pojavov ob visjih odmerkih. Zaradi metodoloskih razlik je
primerjanje navedenih Studij tezavno.

Tabela 3:
Alternative zdravljenju z visokimi odmerki(3):
....... e . o e
(agitacija, avto-,heteroagresivnost) - uporaba zuklopentiksol acetata

rezistenca: - reevaluacija diagnoze
- nesodelovanje pacienta (noncompliance) - do
10% hospitaliziranih bolnikov v serumu nima
nevroleptikov(3,24)
- Casovni faktor
- znizanje odmerka (neg.simptomi,toksic¢na
psihoza)
- socialni in psiholoski dejavniki (npr. visok indeks
izrazenih Custev pri svojcih)
- specif. psiholoske intervencije na taréne
simptome (halucinacije)
- litij, karbamazepin, antidepresivi (pri afektivnih
simptomih)
- atipiéni nevroleptik
Relativne kontraindikacije za zdravljenje z visokimi odmerki so
istoCasne somatske bolezni, predvsem srCne (stanje po infarktu, motnje
ritma, patoloSki EKG), okvara jeter ali ledvic, pa tudi viSja starost.
Priporoc¢ljivo je postopno zviSevanje odmerka (nevroleptiéni maligni
sindrom!). Potrebna je redna kontrola vitalnih funkcij. VarnejSa je uporaba
incizivnih nevroleptikov. Trajanje zdravljenja z visokimi odmerki dlje kot
Sest(18) do dvanajst(3) tednov ni smiselno.
Najresnejsi mozni komplikaciji zdravljenja z visokimi odmerki sta
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nenadna smrt (vzroCna povezava sicer ni dokazana, vendar je priSlo do
letalnega izhoda zdravljenja tudi pri mladih, telesno zdravih ljudeh - mozna
mehanizma sta prevodne motnje in hipotenzija zaradi negativhega
inotropnega ucinka) in toksicen ucinek na centralni zivéni sistem, ki se
lahko kaze kot depresija dihanja ali konvulzivni napad.

HITRA NEVROLEPTIZACIJA

je zdravljenje s pogostnejSim apliciranjem nevroleptika z namenom
doseci hitro kontrolo akutnih znakov funkcionalne psihoze(25). Ciljni znaki
so agitacija in avto- ali heteroagresivnost, medtem ko motnje percepcije
in vsebinske motnje miSljenja pogosto zahtevajo daljSi ¢as zdravljenja.
Hitra nevroleptizacija se izvaja z apliciranjem incizivhega nevroleptika
intramuskularno ali intravenozno vsako uro (redkeje vsake pol ure) do
ublazitve ciljnih znakov ali do dnevnega odmerka okoli 100 mg
haloperidola(4).

Tabela 4:
Splosni principi so naslednji(26,27,28):

- anamneza, somatski pregled (Ce je mozno)

- uporaba incizivnega nevroleptika parenteralno
- individualno dolo¢anje odmerkov

- ni smotrna uporaba antiholinergi¢nih zdravil

- kontrola vitalnih funkcij

- sploSen nadzor nad bolnikom

- Cimprejsnji prehod na peroralno zdravljenje

Metoda je rezervirana za telesno zdrave, ekscitirane bolnike s
shizofreno ali mani¢no psihozo, pri katerih je nujna takojSnja ublazitev
simptomatike(26) in ni indicirana v primeru potrebe po hitrejSem obratu
bolnikov na prezasedenih oddelkih. Ce postane rutinska praksa, se lahko
pojavijo resne komplikacije; tako avtorji poro¢ajo o treh smrtnih primerih
od 74 bolnikov, zdravljenih z metodo hitre nevroleptizacije zaradi nujne
potrebe po skrajSanju lezalne dobe(20). V literaturi(3) sicer obstaja
podatek, da je pogostost nenadnih smrti ob psihiatrinih hospitalizacijah
27/100 000.

Alternativa hitri nevroleptizaciji je parenteralna uporaba
benzodiazepinov, lahko tudi v kombinaciji z nevroleptiki(27,28).




VZDRZEVALNO NEVROLEPTICNO ZDRAVLJENJE Z NIZKIMI ODMERKI

Vsaj 24% do 63% bolnikov s shizofrenijo jemlje izven bolniSnice
nevroleptike v odmerkih, ki so nizji od predpisanih. Opustitev
nevrolepticnega zdravljenja je eden najbolj obiajnih razlogov za ponovno
hospitalizacijo. Obstaja statisticno pomembna povezava med izrazenostjo
ekstrapiramidnih stranskih uc¢inkov in bolnikovo odklonilnostjo do
nevrolepti¢nih zdravil(3). Stranski ucinki so za bolnike Se posebej moteci
po odpustu iz bolniSnice. Akatizija je dostikrat spremljana z nenavadnimi
telesnimi senzacijami in izrazito tesnobo; bolniki jo pogosto tezje
prenasajo kot osnovno bolezensko simptomatiko. Opravljene so bile
Stevilne dvojno slepe primejalne Studije, da bi ugotovili najnizje Se
ucinkovite odmerke nevroleptikov za vzdrzevalno zdravljenje. Rezultati
nekaterih studij (6,29,30,31,32) so zbrani v naslednji tabeli:

Tabela 5:
Primerjalne Studije razlicnih odmerkov nevroleptikov v vzdrzevalnem
zdravljenju
avtor odmerek zdravila odstotni delez bolnikov brez relapsa
po enem letu po dveh letih
Marder Flufenazin dekanoat/ 2 td
1984 25 mg 57
5mg 64
NS
Marder Flufenazin dekanoat/ 2 td
1987 25 mg 70 64
5mg 70 31
NS p<0,05
25-50 mg 81 69
5-10 mg 84 56
NS NS
Kane Flufenazin dekanoat/ 2 td
1983 12,5-50 mg 93
1,25-5 mg 44
p<0,01




Hogarty Flufenazin dekanoat/ 2 td : :
1988 25 mg i 86 i 78
3,8mg P79 . )
i NS NS
Johnson i Flupentiksol dekanoat/ 2 td i H
1987 8-40 mg i 90
{ 3,4-20 mg i 68
: p<0,05

Vse navedene Studije so bile napravljene na skupinah stabiliziranih
bolnikov v dobri remisiji. Rezultati kazejo, da vzdrzevalno zdravljenje z
nizjimi odmerki prinasa pove¢ano nevarnost poslabsanja bolezni. Vendar
je bila vecina relapsov blagih in so bili bolniki le redko hospitalizirani.
Kljub obcasnim potrebam po dodatnem peroralnem zdravljenju je bila
kumulativna izpostavljenost nevroleptiku pri bolnikih, zdravljenih z nizkimi
odmerki, pomembno manjSa (6,29). Nasprotno Johnson(32) meni, da
relapsov bolezni pri stabilnih bolnikih z dobro prognozo ni mogoce
smatrati za "blage"; veCina bolnikov iz njegove Studije je po 2-3 letih
ponovno prejemala standardni odmerek zdravila; bolniki z nizjim
odmerkom so se od kontrolne skupine razlikovali po pogostnosti tardivne
diskinezije, ne pa glede drugih stranskih ucinkov. Ostali avtorji(29,30,31)
so opazali pomembno manj akatizije, akinezije, rigidnosti in utrudljivosti
ter trend k nizji pogostnosti tardivne diskinezije v skupini bolnikov z nizjimi
odmerki; ta skupina je navajala tudi boljSe sploSno pocutje. Hogarty(31)
je opazoval boljSe socialno funkcioniranje in vecjo porabo Casa za
produktivno delo v skupini bolnikov z nizjimi odmerki. Kane(6) je
pogostost relapsov v opazovani skupini ze v prvem letu. Johnson(32) je
uporabljal drugacen nevroleptik od ostalih avtorjev, zato njegova Studija
ni primerljiva. Vsi navedeni avtorji pa se strinjajo, da posamezni bolniki
lahko vzdrzujejo remisijo z nizkimi odmerki. Napovedni dejavnik je edino
viSina odmerka nevroleptika, na katerem je bolnik stabiliziran pred
uvedbo nizkih odmerkov(30,31). Biokemicni markerji(33) zaenkrat niso
kliniéno uporabni.

Tabela 6:
Vzdrzevalno zdravljenje z nizkimi odmerki(34)
Indlkacueum|kbolezensk|hznakov .............................................................
- dober odnos zdravnik-bolnik




- zadovoljivi socialni stiki

- sodelovanje bolnika

- socioterapeviske moznosti

- dostopnost psihiatricne sluzbe

Kontraindikacije - kroniCen potek bolezni brez pravega umika

bolezenskih znakov

- pomanjkanje uvida v bolezen

- pomanjkljivo sodelovanje bolnika pri zdravljenju

- avto-ali heteroagresivne tendence

INTERMITENTNO NEVROLEPTICNO ZDRAVLJENJE

Le pri manjSem delu bolnikov s shizofrenijo na vzdrzevalnem
zdravljenju pride do relapsa neposredno po prekinitvi zdravljenja; pri vecini
bolnikov opravlja vzdrzevalno zdravljenje funkcijo prepreevanja
relapsa(35). Studij zgodnjih znakov relapsa je pokazal, da je poslabSanje
bolezni mogocCe predvideti vsaj nekaj dni pred nastopom s pomocjo
nepsihoticnih simptomov in znakov, ki jih opazijo tako svojci kot bolnik
sam. NajpogostejSi napovedni simptomi so nespecificni in se pojavljajo
tudi pri zdravih ljudeh v obdobju stiske in pri bolnikih v obdobju
stabilnosti(7).

Tabela 7:
Simptomi, ki se pojavljajo pred relapsom psihoze - %

- napetost, nervoznost 80,4
- inapetenca 71,7
- motnje koncentracije 69,6
- motnje spanja 67,4
- anhedonija 65,2
- nemir 63,0
- spominske motnje 63,0
- depresivnost 60,9
- preokupiranost 59,6
- nedruzabnost 56,6
- (nanasalnost) 59,6

- izguba interesov 56,5




- okrepljena religioznost 54,3

- splosno slabo pocutje 54,3
- vznemirjenost 52,2
- (motnje percepcije) 50,0
- obCutje lastne manjvrednosti 48,8
- (nesmiselno govorjenje) 45,6
- (obcCutje vplivanja) 45,6
- hude sanje 45,6
- poveCana agresivnost 45,6
- razburljivost 41,3
- indiferentnost do lastnega videza 41,3
- tezave z bliznjimi 30,4
- avtoagresivne ideje 30,4
- pojav razlicnih bolecin 28,3
- strah, da bi znorel 28,3
- heteroagresivne ideje 23,9
- povecCana potreba po alkoholu in drogi 21,7

Na osnovi teh ugotovitev se je pokazala moznost, da bi del bolnikov
s shizofrenijo pod dolo¢enimi pogoji lahko vzdrzevali v remisiji tudi z
obCasnim nevroleptiCnim zdravljenjem, ki bi ga priCeli ob prvih znakih
grozeCega relapsa in po doloCenem c¢asu tudi ukinili. Gre torej za Casovno
omejeno, ciljano zgodnjo farmakoterapevtsko intervencijo(36).

Naslednja tabela kaze rezultate nekaterih dvojno slepih, s placebom
kontroliranih Studij(35,37,38).

Tabela 8:
Primerjalne Studije intermitentnega in vzdrzevalnega zdravljenja

avtor : odstotni delez bolnikov brez relapsa opombe

po enem letu po dveh letih

vzdrzevalno intermitetno :vzdrzevalno intermitet.

Jolley 93 70
108 e e S SO
Herz 84 70 skup. suportivna

1991 NS iterapija, tedenski

ipregledi




Razlog za dober uspeh intermitentnega zdravljenja v Studiji Herza in
s0d.(35) je verjetno v dodatni uporabi skupinske suportivne terapije in v
pogostejSih kontrolnih pregledih bolnikov. Nepsihoti¢na simptomatika kot
napovednik relapsa je bila opazena v 72%(37). Nepsihoticna
simptomatika kaze malo lazno pozitivnih, paC pa veliko lazno negativnih
napovedi. Njena odsotnost tako ne zagotavlja nadaljevanja remisije,
prisotnost pa je svarilni znak, ki naj vzpodbudi nevrolepti¢no
intervencijo(35). Pogostnost ekstrapiramidnih stranskih ucinkov je bila
pomembno nizja v dveh Studijah(37,38), v eni pa ne(35). Zaradi vecje
pogostosti relapsov oziroma odsotnosti razlik v socialnem funkcioniranju
bolnikov in v pogostosti ekstrapiramidnih stranskih uCinkov avtorji
ugotavljajo, da intermitentno zdravljenje ni primerno za vecino
ambulantnih stabiliziranih bolnikov s shizofrenijo, uporabno pa je vendarle
pri nekaterih bolnikih. Napovedni dejavniki niso znani. Herz(7) predlaga,
da bi intermitentno zdravljenje uporabljali pri bolnikih po prvi epizodi
shizofrenije, ki so ob medikaciji leto dni stabilni in brez psihoti¢ne
simptomatike. Druga mozna ciljna skupina so bolniki, ki odklanjajo redno
vzdrzevalno zdravljenje, pa bi bili pripravijeni obasno jemati nevroleptik.
Korektno izvajanje intermitentnega zdravljenja je vsaj spoCetka dokaj
zahtevno tako za zdravnika kot za bolnika in svojce. Zato utegne biti v
vsakdanji kliniéni praksi problemati¢no(39) in je vprasljivo, ¢e bi ga
psihiatriCna sluzba zmogla izvajati.

Smiselno bi bilo zdruZziti vzdrzevalno zdravljenje z nizkimi odmerki in
metodo zgodnje nevoleptiCne intervencije ob pojavu prodromalne
simptomatike(34,35), vendar zaenkrat ni podatkov o ucinkovitosti takega
nacina zdravljenja.

Tabela 9:
Klinicna uporaba intermitetnega zdravljenja(36)

Splosne zahteve: - sodelovanje bolnika in svojcev
- edukacija bolnika in svojcev
- psihosocialno vodenje
- evaluacija prodromalnih simptomov

Obdobje ukinitve

vzdrzevalnega

zdravijenja - postopno znizevanje

Bbdobie bras e
vzdzevalnega - ugotavljanje prodromalnih simptomov

zdravijenja - pogosti kontakti z bolnikom




Obdobje zgodnje - obravnava kriznega stanja
intervencije - izbira zdravila in odmerka
- ugotavljanje stranskih ucinkov

Tabela 10:
Kontraindikacije za intermitentno zdravljenje(40)

Osnovne kontraindikacije - nezadovoljiva remisija
- nestabilen potek bolezni
- stresna situacija
- hospitalizacija znotraj preteklih treh mesecev
Relativne kontraindikacije- dosedanje nesodelovanje bolnika
- druga psihotropna medikacija
- avto- in heteroagresivnost
- odvisnost od alkohola ali drog
- somatska obolenja
- psihoorganski sindrom
Tehnicne kontraindikacije- odsotnost svojcev
- slaba dostopnost psihiatricne ambulante
- druge ovire, ki zmanjSajo bolnikovo
sposobnost komuniciranja

ZAKLJUCEK

Na koncu zelim ponovno poudariti, da noben od opisanih nacinov
zdravljenja (uporaba visokih odmerkov, hitra nevroleptizacija, vzdrZzevalno
zdravljenje z nizkimi odmerki in intermitentno zdravljenje) ni uporaben pri
vecini bolnikov s shizofrenijo, ampak le v izbranih primerih. Nevrolepti¢éno
zdravljenje pa se ne dogaja v praznem prostoru, kjer bi se sreCevala le
zdravnik in bolnik. Psihiatri smo (v€asih Se bolj kot kolegi drugih
usmeritev) pri svojem terapevtskem delu izpostavljeni razlicnim pritiskom
druzbene realnosti. Posledica takSne realnosti so neustrezno
dimenzionirani in opremljeni intenzivni oddelki, premajhno Stevilo osebja,
pritisk v smeri znizevanja posteljnega fonda in s tem potreba po
pretiranem skrajSevanju lezalne dobe. Po nekaterih izkuSnjah v sosednjih
drzavah je mogoce pricakovati tudi pritiske v smeri skrajSevanja




hospitalizacije pri neprostovoljno hospitaliziranih bolnikih. IstoCasno ni na
razpolago alternativnih nacinov zdravljenja psihoti¢nih stanj
(elektrokonvulzivno zdravljenje). Po drugi strani opazamo pri ambulantnih
bolnikih s shizofrenijo zmanjSano delazmoznost, ki je pogosto tudi
posledica stranskih ucCinkov vzdrzevalnega zdravljenja. Delovne
organizacije, zacuda pa tudi strokovni organi socialnega zavarovanja
pogosto zahtevajo od bolnikov v smislu delazmoznosti vec, kot pa ti
dejansko zmorejo.

Tako je zdravljenje bolnikov s shizofrenijo pogosto spremljano s
skuSnjavami v smeri ¢ezmernega zviSevanja odmerkov (hospitalno) in
¢ezmernega znizevanja odmerkov (v vzdrzevalnem zdravljenju). Za
optimalno vodenje zdravljenja pa je zelo pomembno, da se drzimo
medicinskih kriterijev, da torej upoStevamo indikacije in kontraindikacije
Za posamezne nacine zdravljenja.
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POVZETKA POSTERJEV

Rok Tavcar

NASE IZKUSNJE Z UPORABO FLUPENTIKSOLA PRI STAREJSOH

BOLNICAH

Flupentiksol (Fluanxol) spada v skupino tioksantenskih
nevroleptikov. V Sloveniji Se ni registriran (september 1995), vendar je
postopek registracije v teku. Za uporabo na Psihiatri¢ni kliniki so na voljo
tablete po 0,5 in 3 mg flupentiksola ter depo injekcije, ki vsebujejo 20 mg
flupentiksol-dekanoata.

Zdravilo ima v dozah do 3 mg dnevno antidepresivni in anksioliticni
ucinek, v visjih dozah (navadno med 9 in 12 mg dnevno) pa deluje kot
nesedativni antipsihotik. Indikacijsko podrocje obsega shizofrenijo in
druge dusevne motnje z blodnjami in halucinacijami, ¢e v klini¢ni sliki ne
prevladuje nemir oziroma agitacija bolnika. NajviSja dnevna doza znaSa
40 mg. Med stranskimi ucinki so najpogostejSe ekstrapiramidne motnje
gibanja, ucinki na vegetativni in kardiovaskularni sistem pa so zelo blagi.

Na Psihiatricni kliniki so bile v juniju 1995 s flupentiksolom
zdravljene tri bolnice, starejSe od 65 let. Dve bolnici sta se zdravili zaradi
paranoidne shizofrenije, ena pa zaradi ne povsem pojasnjene organske
duSevne motnje. Avtor bo podrobneje prikazal primer te
dvainsedemdesetletne bolnice. Omenjena bolnica je zelo slabo prenasala
nevroleptike, saj je ze po 3 x 1 mg haloperidola postala soporozna. Zato
smo bolnico najprej zdravili s tioridazinom in sulpiridom, ki pa nista imela
dovolj mocnega antipsihoticnega ucinka. Bolnico smo nato zdravili z
rastoCimi dozami flupentiksola (do 3 x 3 mg dnevno) in antiholinergika
biperidena (2 x 2 mg dnevno). Kljub dosezenemu antipsihoticnemu ucinku
je bolnica ostala precej nemirna, zato smo dodali Se nizko dozo
haloperidola (3 x 0,3 mg dnevno). Sele po tej kombinaciji nevroleptikov se
je bolnica umirila in postopno dosegla relativno remisijo.

Zakljucek: Flupentiksol ima mocan nesedativen antipsihoti¢en
ucinek in ne povzro€a znizanja krvnega tlaka, zato je primeren tudi za
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starejSe bolnike, ki ne potrebujejo sedacije. Njegovo SirSo uporabo
omejuje (zaenkrat) majhen izbor farmacevtskih oblik zdravila.

Mojca Z. Dernovsek

PREVALENCA TARDIVNIH DISKINEZIJ PRI AMBULANTNIH
BOLNIKIH NA VZDRZEVALNEM NEVROLEPTICNEM ZDRAVLJENJU

(PILOTSKA STUDIJA)

V letu 1994 je na Centru za izvenbolniSni¢no psihiatricno dejavnost
depo nevroleptik prejemalo 957 bolnikov (472 moskih in 475 Zzensk). V
decembru 1994 sem pregledala 5% vzorec bolnikov (25 moskih in 25
zensk). Pri pregledu sem uporabila lestvico za oceno nehotenih gibov
(Abnormal Involuntary Movement Scale). Ocenila sem prevalenco
diskineti¢nih motenj gibanja in zbrala nekatere demografske, klini¢ne in
farmakoloSke podatke. Podatke sem obdelala s statisticnim paketom
SOLO 4.0. Uporabila sem test hi-kvadrat in analizo variance.

Povprecna starost bolnikov je bila 47+12,4 let. Ve€ina bolnikov je
imela diagnozo shizofrenije (88%). Ostali bolniki so se zdravili zaradi
shizoafektivne motnje (4%) in nespecificne neorganske duSevne motnje
(8%). Zlorabo alkohola so opisali pri 16% bolnikov, duSevno manjrazvitost
pri 10% in poskus samomora pri 3%. Bolezen je v povprecju pri moskih
trajala 17,7+8,9 let in pri Zenskah 9,2+6,9 let (p<0,05).

Trajanje zdravljenja z nevroleptiki je bilo enako trajanju bolezni. Pri
nobenem bolniku odmerka zdravil v preteklih treh mesecih niso
spreminjali. Povprec¢ni odmerek nevroleptikov, izrazen v ekvivalentnih
odmerkih klorpromazina, je bil 156+224 mg na dan. Moski so prejemali
viSje odmerke (232,4+268 mg na dan) kot zenske (80£40 mg na dan),
(p<0,05). Moski so veCinoma prejemali flufenazin dekanoat, Zzenske pa
zuklopentiksol dekanoat.

Pri 6 bolnikih (12%, 4 moski (16%) in 2 Zenski (8%)) sem naSla
zgibke, ki so izpolnili kriterije za verjetno TD. Pri 27 bolnikih (54%, 16
moskih (64%) in 11 Zenskah (44%)) sem nasla blage motnje gibanja, ki
kriterijem za TD niso zadostile. Le 17 bolnikov (34%, 5 mosSkih (20%) in
12 zensk (48%)) je bilo brez motenj gibanja. Nobeden od bolnikov zgibkov




ni opazil.

Ocenjena prevalenca TD pri ambulantnih bolnikih, ki prejemajo
nevroleptike v depo obliki, je 3 do 20%. V raziskavo vkljuCeni bolniki se
nad motnjami gibanja niso pritozili in motenj niso opazili.









