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Ka¿dy sposób postêpowania terapeutycznego w psy-
chiatrii oparty jest o pewne za³o¿enia, dotychczasow¹ wie-
dzê, zgromadzone dowody, aktualne hipotezy i sposoby
interpretacji tych wszystkich czynników. Ten przekaz po-
wielany w kolejnych publikacjach staje siê obowi¹zuj¹cym
kanonem wiedzy, który wydaje siê tak oczywisty, ¿e rzadko
wzbudza jak¹kolwiek refleksjê. Traktowany jest jako jedy-
na, obiektywna i obowi¹zuj¹ca �prawda�. Wyj�cie poza ka-
non jest trudne, a niekiedy niemo¿liwe, poniewa¿ wszystkie
dostêpne �ród³a pisane pozostaj¹ oparte na nim, poruszaj¹c
siê w obrêbie wspólnego sposobu my�lenia. To opracowanie
jest prób¹ zwrócenia uwagi na kilka sposobów my�lenia

o farmakoterapii, które mo¿na odnale�æ w pracach opubli-
kowanych u jej zarania, pod koniec lat piêædziesi¹tych i na
pocz¹tku lat sze�ædziesi¹tych XX wieku, poczynaj¹c od
wprowadzenia rezerpiny [1, 2]. S¹ to du¿e badania kliniczne
nowych leków, z których niektóre s¹ stosowane do dzisiej-
szego dnia. Nie skupiono siê w niej na farmakologicznym
w¹tku tych doniesieñ, lecz na obecnych w nich za³o¿eniach,
sposobach my�lenia, sposobach interpretacji do�wiadcze-
nia klinicznego [3]. W wielu miejscach te sposoby my�le-
nia i interpretacji ró¿ni¹ siê od wspó³cze�nie przyjêtych.
Mo¿na powiedzieæ, ¿e my�lenie o farmakoterapii posz³o
inn¹ drog¹. Zawsze mo¿emy zadaæ pytanie, jakie s¹ ró¿nice
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STRESZCZENIE
Cel. Poszukiwanie i analiza alternatywnych w stosunku do obecnie obowi¹zuj¹cych sposobów my�lenia na temat farmakoterapii

chorób psychicznych.
Metoda. Praca omawia publikacje dotycz¹ce pierwszych lat po wprowadzeniu farmakoterapii do praktyki psychiatrycznej, g³ównie

w odniesieniu do schizofrenii. Prace pochodz¹ z lat 1955�1961, z o�rodka w Kanadzie, a ich autorami s¹ autorzy o orientacji psychoana-
litycznej. Dotycz¹ nastêpuj¹cych leków: rezerpina, lewomepromazyna, trifluoperazyna i azacyklonol.

Wnioski. Autorzy tych prac dokonuj¹ rozró¿nienia pomiêdzy niezindywidualizowanym dzia³aniem farmakologicznym leku a indywi-
dualnym dzia³aniem terapeutycznym, w kontek�cie ogólnej sytuacji pacjenta. Przedmiotem obserwacji by³a tak¿e próba odpowiedzi
na pytanie, czy podanie leku zmienia co� w naturalnym przebiegu choroby. Przyjmowano przy tym za³o¿enie o dwufazowym dzia³aniu
farmakoterapii. Wed³ug sposobu my�lenia przyjêtego przez autorów, biologiczne dzia³anie leku to tylko wstêp do ostatecznego wyniku
terapii. Ten ostateczny wynik zale¿y od �wpasowania� siê dzia³ania leku w konfiguracjê osobistych, rodzinnych i spo³ecznych uwarun-
kowañ pacjenta. Czyniono tak¿e spostrze¿enia na temat wagi czynników przeniesieniowych i przeciwprzeniesieniowych dla efektów lecze-
nia. Niekiedy to w³a�nie relacja z lekarzem lub wewn¹trzpsychiczne uwarunkowania samego lekarza decyduj¹ o wynikach prowadzonej
terapii farmakologicznej.

SUMMARY
Background. The paper is aimed at a search for and analysis of alternative to those presently predominating ways of thinking about

pharmacotherapy of mental disorders.
Review. Reviewed publications are concerned with the beginnings of pharmacotherapy in clinical practice, mostly in the treatment

of schizophrenia. The papers published in the years 1955�1961 by psychoanalytically-oriented authors from a Canadian center deal with the
following pharmaceuticals: reserpine, levomepromazine, trifluoperazine, and azacyclonol .

Conclusions. The authors differentiate between a non-individualised pharmacological action of a medicine and its individual therapeutic
effect in the context of the patient�s global situation. On the grounds of observation an attempt was also made to answer the question whether
administration of a medicine results in a change in the natural course of the disease. A two-stage action of pharmacotherapy was assumed.
According to the authors� way of thinking, the biological effect of any drug is only an introduction to the final therapy outcome. The latter
depends on �fitting� the drug action into a configuration of the patient�s personal, familial and social determinants. Moreover, transference- and
countertransference-related factors and their the importance for the therapy outcome were commented upon. Sometimes it is the patient-
doctor relationship or the doctor�s intrapsychic characteristics that determine the pharmacotherapy outcome.

S³owa kluczowe: schizofrenia / farmakoterapia / historia
Key words: schizophrenia / pharmacotherapy / history



310 S³awomir Murawiec

pomiêdzy obowi¹zuj¹cym obecnie sposobem my�lenia
w praktyce farmakoterapii a tymi historycznymi doniesie-
niami z badañ klinicznych.

WCZESNE OBSERWACJE DZIA£ANIA
LEKÓW PSYCHOTROPOWYCH

Prace dotycz¹ce obserwacji nowych leków pochodz¹ce
z okresu narodzin nowoczesnej farmakoterapii dostarczaj¹
bardzo ciekawej lektury. Omówione poni¿ej badania po-
chodz¹ z lat 1955�1961 i dotycz¹ takich leków jak rezerpina
[1, 2], trifluoroperazyna (Stelazyna) [4], lewomepromazyna
[5] (Nozinan, w Polsce Tisercin), i azacyklonol (Frenquel)
[6]. Pisane by³y przez autorów posiadaj¹cych przygoto-
wanie psychoanalityczne i stosuj¹cych farmakoterapiê
w praktyce szpitalnej (Queen Mary i St. Anne�s Veterans�
Hospitals, Jewish General Hospital, Mount Sinai Sana-
torium w Montrealu).

Badanie dotycz¹ce rezerpiny zosta³o przeprowadzone
w latach 1954�1955 [1]. Dotyczy³o 37 pacjentów, spo�ród
których u 12 osób rozpoznawano schizofreniê, u 4 maniê
i �reakcje schizoafektywne�, u 13 depresjê na tle z osobo-
wo�ci obsesyjno-kompulsyjnej, u pozosta³ych przewlek³y
lêk, psychotyczn¹ depresjê, �nerwicê charakteru�, �reakcjê
lêkow¹�, a u jednej nawet zatrucie czadem. Badanie nad
lewomepromazyn¹ [5] dotyczy³o osób z nastêpuj¹cymi roz-
poznaniami: reakcje lêkowe (ró¿nego rodzaju, ³¹cznie z ta-
kimi jak reakcje lêkowe z przewlek³ym alkoholizmem lub
z cechami paranoidalnymi), reakcje depresyjne (tak¿e nie-
kiedy z alkoholizmem lub cechami paranoidalnymi), reak-
cje konwersyjne, dysocjacyjne, obsesyjno-kompulsywne,
depresja psychotyczna, mania, schizofrenia i zaburzenia
schizoafektywne. Badania trifluoperazyny [4], przeprowa-
dzone w latach 1958�1959, w³¹cza³y osoby z rozpoznaniem
schizofrenii, reakcji depresyjnej oraz bardzo rozbudowan¹
kategoriê zaburzeñ lêkowych rozbit¹ na subkategorie: lêku
u pacjentów z osobowo�ci¹ zale¿n¹, bierno-agresywn¹, ob-
sesyjno-kompulsywn¹, schizoidaln¹, paranoiczn¹, �obsesyj-
no-kompulsywn¹ ze znaczn¹ pasywno�ci¹ i potrzebami za-
le¿no�ci�. Podobne szczegó³owe rozró¿nienia diagnostyczne
wprowadzono do kategorii zaburzeñ lêkowo-depresyjnych
i depresyjnych. Badanie dotycz¹ce azacyklonolu dotyczy³o
g³ównie osób psychotycznych.

W³¹czenie tak szerokiej palety kategorii diagnostycz-
nych do badañ mo¿e wydawaæ siê niezrozumia³e. Staje siê
ono jednak zrozumia³e i logiczne je�li zrozumieæ za³o¿enia
badaczy co do sposobu dzia³ania leków psychotropowych.
Kwalifikacja do badania odbywa³a siê na podstawie stwier-
dzenia u pacjentów, niezale¿nie od diagnozy, znacznych
zaburzeñ afektu [2, 4]. Inaczej mówi¹c, kwalifikacja do ba-
dania odbywa³a siê raczej na podstawie nasilenia objawów,
a nie kategorii diagnostycznych. To za³o¿enie mo¿e wyda-
waæ siê niezrozumia³e, jest jednak nadal stosowane w prak-
tyce klinicznej. Przyk³adowo, benzodiazepiny stosowane s¹
podobnie � jako leki u osób pobudzonych czy niespokoj-
nych w szeregu ró¿nych kategorii diagnostycznych od otê-
pieñ, przez psychozy i depresjê po zaburzenia lêkowe i re-
aktywne. W takim ujêciu mo¿na sobie wyobraziæ badanie
kliniczne benzodiazepiny obejmuj¹ce na przyk³ad wszyst-
kich przyjmowanych do szpitala niespokojnych pacjentów,

niezale¿nie od przyczyn niepokoju. Podobnie szeroko by-
waj¹ stosowane niewielkie dawki neuroleptyków w celu
osi¹gniêcia objawowego uspokojenia chorych cierpi¹cych
na bardzo ró¿ne zaburzenia.

Te porównania pozwalaj¹ tak¿e zrozumieæ za³o¿enia
przyjmowane przez autorów cytowanych prac z wczesnego
okresu farmakoterapii. Jest to za³o¿enie o stosowaniu leków
w leczeniu symptomów (tzw. �target symptom approach�),
a nie jako �rodków do leczenia chorób. Autorzy ci okre�lali
w ten sposób farmakologiczny profil dzia³ania leku na ró¿ne
aspekty ujawnianych przez pacjentów zaburzeñ. Oceniano
po pierwsze fizjologiczny efekt dzia³ania leku, a po drugie
jego dzia³anie na emocje ujawniane przez pacjenta lub na
roz³adowanie przez niego energii i na fizjologiczne objawy
towarzysz¹ce tym emocjom [4].

OBSERWACJE ZMIANY PRZEBIEGU
PROCESU CHOROBOWEGO

Ze wspó³czesnego nam punktu widzenia, interesuj¹cym
za³o¿eniem by³ sposób, w jaki autorzy postanowili obser-
wowaæ czy lek dzia³a. W protokole badania [1] ujêli mia-
nowicie kolumnê: wp³yw leku �na naturalny przebieg cho-
roby� który móg³ uzyskaæ warto�æ: �zmiana� lub �brak
zmiany�. Zdaniem autorów by³ to najwa¿niejszy punkt
w obserwacji klinicznej leku. Autorzy uznali, ¿e na pod-
stawie swoich d³ugoletnich do�wiadczeñ praktycznych, s¹
w stanie okre�liæ generaln¹ prognozê, co do przebiegu cho-
roby. Przy za³o¿eniu, ¿e wiedz¹ jak dana choroba przebiega
i rozwija siê �w naturalny sposób� (czyli w dotychczaso-
wym do�wiadczeniu klinicznym), próbowali nastêpnie
stwierdziæ, czy lek co� zmienia. Je�li naturalny przebieg
choroby w trakcie podawania leku �zmienia³ siê drastycz-
nie� i nie mog³o to byæ powi¹zane z psychoterapi¹, ta zmia-
na zostawa³a przypisana dzia³aniu leku. Tak wiêc �kontrolê�
w badaniu stanowi³a wiedza badaczy o przebiegu chorób
i dobra znajomo�æ pacjentów. Opisuj¹c metodologiê bada-
nia trifluoperazyny autorzy stwierdzaj¹ przyk³adowo, ¿e
wiedza o psychodynamicznych, �rodowiskowych i socjo-
logicznych czynnikach, wyniesiona z psychoanalitycznie
zorientowanej psychoterapii by³a przez nich u¿ywana,
aby móc zró¿nicowaæ pomiêdzy wzglêdnym efektem leku
a efektem psychoterapii i innych niespecyficznych czynni-
ków [4]. Podobne za³o¿enia o mo¿liwo�ci odró¿nienia dzia-
³ania leku od efektu dzia³ania psychoterapii i czynników
nie zwi¹zanych z dzia³aniem leku, od efektów samego leku
towarzyszy³y podawaniu lewomepromazyny [5]. Nale¿y tu
dodaæ, ¿e kontekst, w jakim wprowadzano leczenie farma-
kologiczne nie obejmowa³ wy³¹cznie terapii psychoana-
litycznej. Leczenie prowadzone przez autorów doniesieñ
w okresie poprzedzaj¹cym nowoczesn¹ farmakoterapiê
obejmowa³o zarówno psychoterapiê psychoanalityczn¹ (do
3 miesiêcy) jak i oddzia³ywania biologiczne: �pi¹czki insu-
linowe, elektrowstrz¹sy (EW) oraz gas therapy. Tak wiêc
leczenie farmakologiczne stosowano ju¿ na podstawie po-
przednich do�wiadczeñ z biologicznymi metodami leczenia
i z równoleg³ym dalszym ich stosowaniem [1]. W trakcie
prowadzenia badañ klinicznych nowych leków psychotera-
piê stosowano nadal [1, 4, 5], przerywano stosowanie �pi¹-
czek insulinowych i EW [1].
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Stosowane dawki leków by³y nastêpuj¹ce: leczenie tri-
fluoperazyn¹ w dawkach 6�160 mg (�rednio 69 mg) na
dobê trwa³o 2�44 dni [4]. Leczenie lewomepromazyn¹
w dawkach od 5 do 1000 mg/die trwa³o od 2 do 334 dni.
Dawki lewomepromazyny u pacjentów ostro psychotycznych
wynosi³y od 15 do 1000 mg (�rednio 137 mg) na dobê [5].

U badanych pacjentów dokonywano pomiarów wagi,
ci�nienia, têtna, odnotowywano dzia³ania niepo¿¹dane, po-
dobnie jak robi siê to obecnie. Istot¹ przedstawionego po-
ni¿ej omówienia nie jest raportowanie stosowanych dawek
leku, dzia³añ ubocznych i okresu leczenia, poniewa¿ dane
te s¹ obecnie pozbawione warto�ci praktycznej. Metodo-
logia badania lewomepromazyny i trifluoperazyny by³aby
pod wieloma wzglêdami akceptowalna dla wspó³czesnego
badania klinicznego [4, 5].

ROZRÓ¯NIENIE POMIÊDZY DZIA£ANIEM LEKU
NA OBJAWY A EFEKTYWNO�CI¥ LECZENIA

Interesuj¹cy mo¿e byæ natomiast sposób my�lenia o dzia-
³aniu leków prezentowany w cytowanej pracy. Raportuj¹c
wyniki obserwacji autorzy ci po pierwsze przytaczaj¹ dane,
ilu pacjentów subiektywnie poczu³o poprawê (23), brak po-
prawy i pogorszenie (13) [1]. Donosz¹ tak¿e, zgodnie z na-
dal aktualnymi zasadami, u ilu pacjentów ust¹pi³y objawy.
Ale dokonuj¹ tu rozró¿nienia. Przyk³adowo donosz¹, ¿e
u 13 pacjentów ust¹pi³ lêk tak, ¿e osi¹gnêli stan remisji,
podobnie ¿e u 4 pacjentów ust¹pi³a mania lub hipomania
i osi¹gnêli stan przedchorobowy. Na takim etapie mogli-
by�my zakoñczyæ raportowanie wyników badania zgodnie
ze wspó³czesnymi standardami, jako przekonywuj¹cymi
wynikami co do skuteczno�ci dzia³ania leku. Na poziomie
objawów nast¹pi³a dobra poprawa u wiêkszo�ci pacjentów,
a dzia³ania niepo¿¹dane by³y umiarkowane i ustêpowa³y
z czasem. Ale to nie jest jednak koniec przedstawienia wyni-
ków badania. Zdaniem autorów w 5 przypadkach naturalny
przebieg choroby zosta³ zmieniony [1]:

� u starszego mê¿czyzny z agitowan¹ depresj¹, u które-
go znik³o pobudzenie,

� u osoby, która u¿ywa³a aktywno�ci motorycznej i spo-
³ecznej jako mechanizmu obronnego � lek usun¹³ t¹
nadaktywno�æ i osoba ta sta³a siê psychotyczna,

� u osoby z ostrym epizodem psychotycznym i panicz-
nym lêkiem, usuniêcie tego panicznego lêku w ci¹gu
24 godzin przynios³o poprawê kontaktu z rzeczywi-
sto�ci¹,

� u osoby z przewlek³¹ psychoz¹ i nadu¿ywaniem alko-
holu, zmieni³ siê dotychczasowy wzorzec przebiegu
choroby,

� u osoby, u której zawsze po hipomanii rozwija³a siê
mania, tym razem w trakcie leczenia hipomania nie
pog³êbi³a siê.

Z jednej strony takiej metodologii badania mo¿na wiele
zarzuciæ jako anachronicznej i nieobiektywnej. Zw³aszcza
sposób ujêcia �kontroli� badania w postaci dotychczasowe-
go do�wiadczenia klinicznego i znajomo�ci pacjentów jest
obarczony skrajn¹ subiektywno�ci¹ dokonywanej oceny.
Z drugiej strony, co jest interesuj¹ce, autorzy dokonali roz-
ró¿nienia pomiêdzy ust¹pieniem symptomów a wp³ywem
na przebieg choroby. Wspó³czesne badania farmakologicz-

ne okre�laj¹ zmiany (ustêpowanie) objawów psychopatolo-
gicznych jako wska�nik skuteczno�ci klinicznej leku i jest
to wska�nik ostateczny. Je�li lêk ustêpuje pod wp³ywem
leku, to lek ten ma udowodnion¹ skuteczno�æ przeciwlê-
kow¹ i mo¿na by³oby dodaæ �i kropka�. Autorzy cytowanej
pracy te¿ to dostrzegaj¹ i donosz¹, ¿e u wiêkszo�ci pacjen-
tów taki efekt ma miejsce. Ale to nie koniec � tylko u nie-
których z nich ma to wp³yw na przebieg choroby, i to wp³yw
ró¿norodny, nie zawsze pozytywny.

Interesuj¹ce jest tak¿e podej�cie autorów do tych osób,
które zg³osi³y, ¿e w trakcie leczenia czuj¹ siê gorzej. Ich
zdaniem jest to zale¿no�æ zachodz¹ca na poziomie psycho-
logicznym i subiektywnym. Pogorszenie samopoczucia
zg³osili ci pacjenci, którzy psychologicznie nie mogli tole-
rowaæ uspokojenia, zmniejszenia aktywno�ci, poczucia
zmêczenia i os³abienia. W tym samym sensie z³e samopo-
czucie w trakcie leczenia zg³asza³y osoby do�wiadczaj¹ce
objawów niepo¿¹danych leczenia � zagra¿a³y one ich po-
czuciu integralno�ci i obrazowi cia³a. Te odczucia zwi¹zane
by³y z w³asnymi doznaniami pacjentów. Inne zachodzi³y na
poziomie relacji z personelem � tu podawanie leku mog³o
byæ interpretowane w kontek�cie przemocy lub uwiedzenia.
Taka interpretacja, odnosz¹ca siê np. do stosowania przy-
musu, mog³a byæ ró¿na w zale¿no�ci od pacjenta, zarówno
korzystna jak i niekorzystna. Niekorzystna, je�li przymus by³
interpretowany jako atak, i korzystna, je�li stanowi³ spe³-
nienie nie�wiadomych pragnieñ w bezpiecznym i ochronnym
otoczeniu szpitalnym [1].

W jednym z opracowañ dotycz¹cym stosowania rezer-
piny [2] autorzy podkre�laj¹, ¿e wiêkszo�æ badañ nowych
leków by³a przeprowadzana przez �naukowców zoriento-
wanych fizjologicznie�, natomiast to badanie jest przyk³a-
dem po³¹czenia obu podej�æ: �fizjologicznego� i psycho-
analitycznego. S³usznie zwracaj¹ uwagê, ¿e sposób, w jaki
ocenia siê rezultaty pracy z pacjentami chorymi na zabu-
rzenia psychiczne, zale¿y od ustanowionych punktów od-
niesienia. Przyk³adowo, w kontek�cie spo³ecznym, spokoj-
ny pacjent jest du¿o bardziej po¿¹danym pacjentem ni¿
pacjent niespokojny, pobudzony i zaburzony. Lek, który
daje uspokojenie, to lek �dobry� w takim spo³ecznym kon-
tek�cie. Jednak w innym kontek�cie, np. analitycznym lub
indywidualnym, ten sam lek mo¿e byæ lekiem �z³ym�, je�li
mo¿na oceniæ, ¿e pomimo bycia spokojnym, zmiany doty-
cz¹ce procesów my�lowych, afektywnych i przebiegu cho-
roby nie s¹ korzystne. W zwi¹zku z tym autorzy stawiaj¹
sobie za cel opracowanie psychodynamicznych kryteriów
w³a�ciwego doboru pacjentów do odpowiedniego leku. Ma
to miejsce w kontek�cie specyficznego rozumienia dzia³a-
nia leków. To rozumienie zak³ada pewn¹ dwustopniowo�æ
efektów leków:

� pierwszy efekt, to efekt fizjologiczny (np. uspoko-
jenie),

� drugi efekt, to indywidualna, psychologiczna inter-
pretacja tego efektu (jak osoba uspokojona reaguje
na to, ¿e zosta³a uspokojona).

Cytowani autorzy dokonuj¹ rozró¿nienia pomiêdzy
�farmakologicznym profilem� leku a �terapeutycznym
efektem� tego¿ samego leku. Profil farmakologiczny jest
wspólny wiêkszo�ci osób, którym lek jest podawany i wy-
nika z jego biologicznej aktywno�ci. Efekt terapeutyczny
jest wynikiem integracji profilu farmakologicznego w obrêb
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sytuacji psychologicznej i �rodowiskowej pacjenta i przy-
stosowania pacjenta do niej [3].

Rozró¿nienie to przy wspó³czesnych badaniach klinicz-
nych na du¿ych populacjach pacjentów jest albo pomijane,
albo ukryte w drugorzêdnych metodach pomiaru, tzw.
�miêkkich wska�ników poprawy�, np. jako�ci ¿ycia. Podej�-
cie, w którym uwzglêdnia siê oba czynniki, zmienia inter-
pretacjê dzia³ania leków na bardziej z³o¿on¹. W �klasycz-
nym� ujêciu, kontynuowanym w trakcie wspó³czesnych
farmakologicznych badañ klinicznych, mo¿na by³oby do-
strzec nastêpuj¹c¹ zale¿no�æ:

� wiêkszo�æ skal oceniaj¹cych skuteczno�æ dzia³ania
leku dotyczy elementu pierwszego, tzn. �profilu far-
makologicznego� (np. oceny zmniejszenia natê¿enia
lêku),

� element drugi jest obecny w postaci narzêdzi ocenia-
j¹cych np. jako�æ ¿ycia czy subiektywn¹ reakcjê na
lek. Takie dwustopniowe ujêcie mo¿e t³umaczyæ wy-
stêpuj¹ce niekiedy zjawiska paradoksalne w leczeniu,
czyli konfiguracjê wyników skal oceniaj¹cych obraz
psychopatologizny i jako�æ ¿ycia, w której np. �lêk
ust¹pi³, ale jako�æ ¿ycia siê pogorszy³a�.

Opisuj¹c dzia³anie leku, autorzy doniesieñ o dzia³aniu
rezerpiny w wiêkszo�ci przypadków raportuj¹ wyniki ba-
dañ ci�nienia krwi, têtna oraz obserwowane z zewn¹trz
wska�niki behawioralnej poprawy. Niekiedy jednak pos³u-
guj¹ siê mieszanym jêzykiem fizjologiczno-bahawioralno-
psychoanalitycznym [1, 2]. Mo¿na przytoczyæ nastêpuj¹cy
przyk³ad takiego wielostronnego ujêcia: rezerpina ich zda-
niem nie hamuje per se wyzwalanych przez emocje impul-
sów, ale, w porównaniu z my�leniem, raczej os³abia ten-
dencjê do zamiany impulsu emocjonalnego w dzia³anie.

Natomiast opisuj¹c skuteczno�æ leku pos³uguj¹ siê ju¿
bardziej pojêciem efektu terapeutycznego, a nie profilu far-
makologicznego leku. Opis ten bywa dokonywany ju¿ nie
na poziomie uspokojenia, ust¹pienia lêku itd., ale jest do-
konywany na poziomie ca³o�ci organizmu psychofizycz-
nego w kontek�cie procesów psychologicznych. Opisuj¹c
badanie trifluoperazyny autorzy donosz¹, ¿e lêk ust¹pi³
u 12 spo�ród 23 pocz¹tkowo lêkowych pacjentów i natych-
miast czyni¹ zastrze¿enie, ¿e nie jest to specyficzne bez-
po�rednie dzia³anie leku, a raczej zmienny, wtórny efekt
zale¿ny od szeregu czynników [4]. W opisie badania lewo-
mepromazyny pojawia siê takie samo zastrze¿enie. Auto-
rzy pisz¹ mianowicie, ¿e wynik leczenia w ich poczuciu nie
jest bezpo�redni¹ pochodn¹ dzia³ania leku. Je�li lek dzia³a
na symptomy, na które w za³o¿eniu ma zadzia³aæ, to w ich
poczuciu spe³nia swoj¹ rolê. Niezale¿nie od tego, czy wy-
nik leczenia jest dobry czy z³y. Ten ostateczny i ca³o�ciowy
wynik leczenia zale¿y od bardziej globalnych czynników,
w kontek�cie których lek dzia³a.

Dobra reakcja na lek jest obserwowana przyk³adowo
u osób ogarniêtych tak silnym lêkiem, ¿e nie s¹ w stanie
tolerowaæ samych siebie ani byæ w relacjach z innymi. Usu-
niêcie przez dzia³anie leku tych objawów powinno byæ zda-
niem autorów rozwa¿ane, je�li pacjent ma czym je zast¹piæ.
Niekorzystna reakcja na lek mo¿e mieæ miejsce u osób,
u których symptomy spe³niaj¹ funkcjê adaptacyjn¹, prze-
ciwdzia³aj¹c¹ dalszej dezintegracji psychicznej. W takich
sytuacjach fizjologiczny efekt leku, znosz¹cy wystêpuj¹ce
objawy, mo¿e byæ psychologicznie zagra¿aj¹cy dla pacjen-

ta. Mo¿e wtedy paradoksalnie narastaæ lêk lub pojawiæ siê
reakcja psychotyczna. Narastanie niepokoju wystêpowa³o
tak¿e u pacjentów z zaburzeniami hipochondrycznymi. Po-
jawienie siê dzia³añ ubocznych wraz z uczuciem spowol-
nienia powodowa³o narastanie lêku i poczucia zagro¿enia
chorob¹. Przy takim sposobie rozumienia dzia³ania leku,
mo¿na zrozumieæ jak mo¿liwe jest tworzenie psychologicz-
nych i osobowo�ciowych przeciwwskazañ do podania leku
(w omawianym przypadku rezerpiny [2], podano kilka wy-
branych sformu³owañ):

� lek jest przeciwwskazany u pacjentów mê¿czyzn,
którzy maj¹ ukryte w¹tpliwo�ci, co do swojej mêsko�-
ci i u¿ywaj¹ aktywno�ci jako mechanizmu obronnego,

� lek jest przeciwwskazany u osób skoncentrowanych
na swoim ciele i zaniepokojonych obrazem swojego
cia³a, maj¹cych ruminacje co do integralno�ci cia³a,

� lek jest przeciwwskazany u osób, dla których u¿ycie
danego leku (lub jakiegokolwiek innego), jest subiek-
tywnie spostrzegane jako przejaw przymusu lub uwo-
dzenia,

� lek jest przeciwwskazany u osób, które uzyskuj¹ wtór-
ne korzy�ci z leczenia i poprawa jest u nich ma³o
prawdopodobna lub niemo¿liwa.

DONIESIENIA O DZIA£ANIACH NIEPO¯¥DANYCH
I PRZYPADKACH PRZEDWCZESNEGO
PRZERWANIA BADANIA

Interesuj¹cy jest tak¿e sposób raportowania informacji
o pacjentach, którzy przedwcze�nie zakoñczyli udzia³ w ba-
daniu. Wspó³cze�nie zazwyczaj dowiadujemy siê z publika-
cji ilu pacjentów ukoñczy³o przedwcze�nie badanie oraz
z jakich przyczyn (zazwyczaj jest to brak skuteczno�ci te-
rapii, z³a tolerancja leczenia, brak wspó³pracy w leczeniu).
Praca dotycz¹ca trifluoperazyny zawiera natomiast szcze-
gó³owe zestawienie wszystkich takich pacjentów w oddziel-
nej tablicy z opisem sytuacji, w jakiej leczenie zosta³o za-
koñczone. W�ród przyczyn przedwczesnego przerwania
leczenia s¹ opisy bardzo typowe, które mo¿na by³oby na-
zwaæ �klasycznymi�, np. odnosz¹ce siê do braku skutecz-
no�ci leczenia, wyst¹pienia ostrych dystonii, braku wspó³-
pracy w leczeniu � jak w przypadku pacjenta, który zbiera³
leki celem ponowienia próby samobójczej [4].

Inne mniej typowe dla wspó³czesnych badañ farmako-
logicznych opisy w³¹czaj¹ czynniki psychodynamiczne, jak
w podanych poni¿ej przyk³adach:

� pacjent 1 (m³ody mê¿czyzna), który mia³ poczucie,
¿e jego lekarz (kobieta) podaje mu leki, aby kon-
trolowaæ jego masturbacjê, zareagowa³ panik¹ na ten
i kolejny lek,

� pacjent 8, u którego odnotowano farmakologiczny
efekt leku, ale opu�ci³ szpital (�uciek³ z sytuacji le-
czenia� [4]) z powodu relacji z lekarzem,

� pacjent 32, którego lekarz mia³ poczucie, ¿e nie po-
mo¿e mu leczeniem psychoterapeutycznym i mia³ na-
dziejê, ¿e lek przyniesie szybkie ust¹pienie objawów
� po kilku dniach ta nadzieja siê nie spe³ni³a i lekarz
zmieni³ leczenie,

� pacjenci 49 i 53, u których wyst¹pi³y dyskinezy, sku-
tecznie leczone triheksfenidylem, jednak ich lekarze
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nie maj¹cy dotychczas do�wiadczenia z dyskinezami,
wycofali siê z podawania leku.

Tak wiêc w�ród przyczyn przerwania leczenia oprócz
klasycznych s¹ tak¿e takie jak �zjawiska przeniesieniowe�,
wynikaj¹ce z relacji pacjent-lekarz [4], które s¹ wprost
nazywane. Pacjent w takich przypadkach przerywa³ le-
czenie z powodu emocjonalnej reakcji wzglêdem lekarza
i podawanego przez tego lekarza leku. W innej sytuacji
lekarz, jak w przypadku 32, próbowa³ danego leku z po-
wodów przeciwprzeniesieniowych (w³asnego poczucia
bezradno�ci) i przerwa³ leczenie, kiedy jego fantazje, co do
dzia³ania leku nie znalaz³y potwierdzenia. Inna przyczyna
przerwania leczenia to reakcje lêkowe zarówno pacjentów
jak i lekarzy, co te¿ jest jasno opisywane. Wydaje siê, ¿e
podobne reakcje mia³y miejsce przy podawaniu azacyklo-
nolu [6]. W opisie pacjentów, którzy przedwcze�nie zre-
zygnowali z udzia³u w tym badaniu, pierwsze kilka pozy0
cji brzmi nastêpuj¹co: pacjent 2 spanikowa³ po 3 dniach,
pacjent 4 spanikowa³ po 2 dniach, pacjent 5 spanikowa³
po 1 dniu, pacjent 10 spanikowa³ po 3 dniach. Pó�ne prze-
rwania leczenia odnosz¹ siê do braku skuteczno�ci (po 44
i 21 dniach).

Kolejna tablica w pracy opisuj¹cej leczenie trifluopera-
zyn¹ odnosi siê do pacjentów, u których nie uzyskano po-
prawy objawowej. Jest ona skonstruowana zgodnie z tym
samym sposobem my�lenia, który przedstawiono powy¿ej.
Ponownie jest to szczegó³owe zestawienie poszczególnych
przypadków, w którym g³ówn¹ przyczyn¹ niedostatecznej
skuteczno�ci leku s¹ czynniki zwi¹zane z relacj¹ z leka-
rzem, czyli problemy przeniesieniowe i przeciwprzeniesie-
niowe. W niektórych przypadkach s¹ one do�æ oczywiste,
jak brak motywacji do leczenia czy osi¹ganie przez pacjenta
wtórnych korzy�ci z chorowania. Za problemy przeniesie-
niowe autorzy uznawali tak¿e z³¹ tolerancjê objawów po-
zapiramidowych. To, co jest szczególnie ciekawe, to fakt,
¿e w kilku przypadkach odpowiedzialno�æ za brak poprawy
zosta³a przeniesiona na lekarza. W takim przypadku przy
opisie pacjenta jest odnotowane �problemy przeciwprzenie-
sieniowe� lub nawet �spanikowa³ (wtórnie do niepokoju
terapeuty)� lub �niepewno�æ terapeuty co do leku wywo³a³a
niechêæ pacjenta do przyjmowania go� [4].

W takim sposobie przytaczania wyników badania kli-
nicznego mo¿emy dostrzec, po pierwsze � du¿o bardziej
zindywidualizowane podej�cie, w którym dowiadujemy siê
szczegó³ów o losach pacjentów, a nie tylko suchej infor-
macji, ¿e badanie przerwa³o w ci¹gu pierwszego tygodnia
12 z 45 pacjentów [4]. Takie podej�cie pozwala zweryfiko-
waæ informacjê o przerwanych kuracjach w oparciu o w³as-
ny os¹d czytaj¹cego � dlaczego pacjenci przerwali lecze-
nie � i odnie�æ te informacje do w³asnej praktyki klinicz-
nej. Po drugie, znajdujemy tu jasn¹ informacjê, ¿e przy-
czyn¹ niepowodzenia leczenia mog¹ byæ czynniki le¿¹ce
po stronie lekarza, co jest informacj¹ zupe³nie nieobecn¹
w pracach opisuj¹cych wyniki wspó³cze�nie przeprowa-
dzanych badañ klinicznych. Niew¹tpliwie czynniki wyni-
kaj¹ce z relacji lekarz-pacjent maj¹ znaczenie dla badañ
klinicznych, nie s¹ jednak w tej chwili uwzglêdniane w ra-
portowaniu ich wyników. Lekarz wystêpuje w nich jako
osoba obiektywna i pozbawiona indywidualnych nadziei,
uprzedzeñ, lêków, braku do�wiadczenia, czy innych ogra-
niczeñ tej obiektywno�ci.

PODSUMOWANIE

Autorzy cytowanych badañ wyra¿aj¹ jasno za³o¿enie,
¿e dzia³anie leków stosowanych przez nich jest dzia³aniem
objawowym a nie leczniczym. W odniesieniu do schizofre-
nii zauwa¿aj¹ oni istnienie dwóch sposobów my�lenia o le-
czeniu przeciwpsychotycznym. Jeden z nich to �szko³a an-
typsychotyczna� [7]. Wed³ug tego sposobu my�lenia
zadaniem farmakoterapii jest próba wyleczenia choroby
jako ca³o�ci, tzn. wyleczenia schizofrenii. Wed³ug innego
sposobu my�lenia, za którego autorów uwa¿aj¹ siê cytowa-
ni badacze, leki przeciwpsychotyczne nie posiadaj¹ takiej
mo¿liwo�ci. Ten sposób my�lenia jest zorientowany na ob-
jawy (target symptom approach). Wed³ug tego sposobu
my�lenia, podawanie leku w odpowiedniej dawce jest oce-
niane w kontek�cie objawów, które mog¹ byæ podatne na
jego terapeutyczny wp³yw. Ma to znaczenie praktyczne,
chocia¿ nie leczy choroby. Celem farmakoterapii jest po-
moc pacjentowi w jego zdolno�ci do panowania nad sob¹,
przez kontrolowanie objawów, które s¹ dla niego wa¿ne
jako objawy chorobowe. Dzia³anie leku mo¿e sprawiæ, ¿e
pacjent poczuje, i¿ to, czego dotychczas nie by³ w stanie
opanowaæ w sobie (objawów, zespo³ów objawów), mo¿e
byæ ca³kowicie lub czê�ciowo lepiej kontrolowane. W ta-
kim sensie cele dzia³ania farmakoterapii zbli¿aj¹ siê do ce-
lów psychoterapii [7].

Wydaje siê, ¿e niekiedy to rozró¿nienie nie jest w pe³ni
u�wiadomione. Mówimy niekiedy, ¿e �schizofreniê leczy-
my neuroleptykami�, lub ¿e nerwice leczymy lekami ank-
sjolitycznymi. Wydaje siê jednak, po bli¿szym przyjrzeniu,
¿e neuroleptyki nie lecz¹ schizofrenii, lecz psychozê w jej
przebiegu i z pewn¹ skuteczno�ci¹ zapobiegaj¹ jej nawro-
tom. Nawet obecnie na skuteczne leczenie schizofrenii
prawdopodobnie musimy jeszcze poczekaæ. W pracy doty-
cz¹cej lewomepromazyny omawiani autorzy z du¿ym za-
ciekawieniem podchodz¹ do doniesieñ autorów francuskich
na temat stosowania neuroleptyków w leczeniu schizofre-
nii. Traktuj¹ je jako podej�cie interesuj¹ce, ale jednak inne
od w³asnego. To rozró¿nienie wydaje siê wiêc wa¿ne, a nie-
kiedy zapominane. Niekiedy tak¿e zapominamy, ¿e stosu-
j¹c objawowo benzodiazepiny, czy dora�nie neuroleptyki
postêpujemy zgodnie z opisanym tu �podej�ciem zoriento-
wanym na objawy�.

Interesuj¹ce, moim zdaniem, s¹ tak¿e trzy nastêpuj¹ce
spostrze¿enia.
1. Po pierwsze, pytanie czy podanie leku zmienia co� w na-

turalnym przebiegu choroby. Podaj¹c lêk i obserwuj¹c
efekty jego dzia³ania przyjmujemy milcz¹co za³o¿enie,
¿e nasze dzia³anie zmienia przebieg choroby pacjenta.
Odpowied� na to mog³yby daæ badania oceniaj¹ce ro-
kowanie w poszczególnych rodzajach zaburzeñ przed
i po wprowadzeniu ich farmakoterapii. Wyniki tego typu
badañ nie s¹ jednoznaczne. Pytanie, czy stosowane wspó³-
cze�nie leki zmieniaj¹ co� wiêcej poza objawami w le-
czeniu krótkoterminowym i jak ma siê ich dzia³anie do
d³ugoterminowego rokowania jest pytaniem podstawo-
wym i nadal otwartym. W wê¿szym ujêciu, przy ocenie
wyników badañ klinicznych bywa zadawane pytanie, co
oznacza redukcja punktacji w skali psychopatologicznej
o za³o¿on¹ warto�æ, np. 20% czy 50%. Taka redukcja
objawów jest uznawana za dowód skuteczno�ci leku.
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Jednak ocena, czy zmienia to co� w stanie klinicznym
pacjenta, nie jest tak oczywista.

2. Po drugie, za³o¿enie o dwufazowym dzia³aniu farmako-
terapii. Wed³ug sposobu my�lenia przyjêtego przez oma-
wianych autorów, biologiczne dzia³anie leku to tylko
wstêp do ostatecznego wyniku terapii. Ten ostateczny
wynik zale¿y od �wpasowania� siê dzia³ania leku w kon-
figuracjê osobistych, rodzinnych i spo³ecznych uwarun-
kowañ pacjenta. Co ciekawe, mo¿na zaobserwowaæ za-
³o¿ony biologiczny efekt leku (lek jest skuteczny), mimo
ostatecznie negatywnego wyniku leczenia.

3. Po trzecie, spostrze¿enie wagi czynników przeniesienio-
wych i przeciwprzeniesieniowych dla efektów leczenia.
Te czynniki s¹ najczê�ciej pomijane w doniesieniach z ba-
dañ klinicznych leków, choæ graj¹ przecie¿ istotn¹ rolê.
Niekiedy to w³a�nie relacja z lekarzem lub wewn¹trz-
psychiczne uwarunkowania postêpowania samego leka-
rza decyduj¹ o czasie trwania, jako�ci i wynikach terapii
farmakologicznej.
Wnioski tej pracy maj¹ szereg ograniczeñ. Omawiane

s¹ badania pochodz¹ce z kilku powi¹zanych ze sob¹ o�rod-
ków klinicznych, odzwierciedlaj¹ wiêc tylko jeden i to do�æ
specyficzny punkt widzenia. Jednak ten punkt widzenia
jest spójny i ma oparcie w praktyce klinicznej. W pracy nie
odnoszono siê do metodologii badañ, które by³y podstaw¹
cytowanych publikacji. Niektóre z za³o¿eñ tych badañ, jak
np. za³o¿enie, ¿e badacze znaj¹ naturalny przebieg choroby
s¹ z dzisiejszego punktu widzenia zaskakuj¹ce. Z drugiej
jednak strony autorzy ci mieli mo¿no�æ obserwowania pa-
cjentów przed nastaniem wspó³czesnej farmakologii.

Praca ta nie koñczy siê sformu³owaniem jednoznacznych
wniosków co do trafno�ci przytaczanych w niej pogl¹dów.
Omawiany w niej sposób my�lenia stanowi odzwiercied-
lenie pewnego etapu w my�leniu o farmakoterapii, który
w chwili obecnej mo¿e byæ uwa¿any zarówno za anachro-
niczny, jak i pouczaj¹cy.
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