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STRESZCZENIE

Cel. Poszukiwanie i analiza alternatywnych w stosunku do obecnie obowiqzujqcych sposobow myslenia na temat farmakoterapii
chorob psychicznych.

Metoda. Praca omawia publikacje dotyczqce pierwszych lat po wprowadzeniu farmakoterapii do praktyki psychiatrycznej, gtownie
w odniesieniu do schizofrenii. Prace pochodzq z lat 1955-1961, z osrodka w Kanadzie, a ich autorami sq autorzy o orientacji psychoana-
litycznej. Dotyczq nastepujacych lekow: rezerpina, lewomepromazyna, trifluoperazyna i azacyklonol.

Whioski. Autorzy tych prac dokonujq rozroznienia pomiedzy niezindywidualizowanym dziataniem farmakologicznym leku a indywi-
dualnym dzialaniem terapeutycznym, w kontekscie ogolnej sytuacji pacjenta. Przedmiotem obserwacji byla takze proba odpowiedzi
na pytanie, czy podanie leku zmienia cos w naturalnym przebiegu choroby. Przyjmowano przy tym zatozenie o dwufazowym dziataniu
farmakoterapii. Wedtug sposobu myslenia przyjetego przez autorow, biologiczne dziatanie leku to tylko wstep do ostatecznego wyniku
terapii. Ten ostateczny wynik zalezy od ,, wpasowania” sie¢ dzialania leku w konfiguracje osobistych, rodzinnych i spotecznych uwarun-
kowan pacjenta. Czyniono takze spostrzezenia na temat wagi czynnikow przeniesieniowych i przeciwprzeniesieniowych dla efektow lecze-
nia. Niekiedy to wlasnie relacja z lekarzem lub wewnaqtrzpsychiczne uwarunkowania samego lekarza decydujq 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.
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Kazdy sposob postgpowania terapeutycznego w psy-
chiatrii oparty jest o pewne zalozenia, dotychczasowa wie-
dzg, zgromadzone dowody, aktualne hipotezy i sposoby
interpretacji tych wszystkich czynnikéw. Ten przekaz po-
wielany w kolejnych publikacjach staje si¢ obowiazujacym
kanonem wiedzy, ktory wydaje si¢ tak oczywisty, ze rzadko
wzbudza jakakolwiek refleksj¢. Traktowany jest jako jedy-
na, obiektywna i obowiazujaca ,,prawda”. Wyjscie poza ka-
non jest trudne, a niekiedy niemozliwe, poniewaz wszystkie
dostgpne zrodta pisane pozostaja oparte na nim, poruszajac
si¢ w obrebie wspolnego sposobu myslenia. To opracowanie
jest proba zwrdcenia uwagi na kilka sposobow myslenia

o farmakoterapii, ktére mozna odnalez¢ w pracach opubli-
kowanych u jej zarania, pod koniec lat pie¢dziesiatych i na
poczatku lat sze§édziesiatych XX wieku, poczynajac od
wprowadzenia rezerpiny [1, 2]. Sa to duze badania kliniczne
nowych lekow, z ktérych niektdre sa stosowane do dzisiej-
szego dnia. Nie skupiono si¢ w niej na farmakologicznym
watku tych doniesien, lecz na obecnych w nich zatozeniach,
sposobach myslenia, sposobach interpretacji doswiadcze-
nia klinicznego [3]. W wielu miejscach te sposoby mysle-
nia i interpretacji réznia si¢ od wspodtczesnie przyjetych.
Mozna powiedzie¢, ze myslenie o farmakoterapii poszto
inng droga. Zawsze mozemy zadac¢ pytanie, jakie sa rdznice
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pomigdzy obowiazujacym obecnie sposobem myslenia
w praktyce farmakoterapii a tymi historycznymi doniesie-
niami z badan klinicznych.

WCZESNE OBSERWACJE DZIALANIA
LEKOW PSYCHOTROPOWYCH

Prace dotyczace obserwacji nowych lekéw pochodzace
z okresu narodzin nowoczesnej farmakoterapii dostarczaja
bardzo ciekawej lektury. Omowione ponizej badania po-
chodza z lat 1955-1961 i dotycza takich lekow jak rezerpina
[1, 2], trifluoroperazyna (Stelazyna) [4], lewomepromazyna
[5] (Nozinan, w Polsce Tisercin), i azacyklonol (Frenquel)
[6]. Pisane byly przez autoréw posiadajacych przygoto-
wanie psychoanalityczne i stosujacych farmakoterapig
w praktyce szpitalnej (Queen Mary i St. Anne's Veterans’
Hospitals, Jewish General Hospital, Mount Sinai Sana-
torium w Montrealu).

Badanie dotyczace rezerpiny zostato przeprowadzone
w latach 1954-1955 [1]. Dotyczyto 37 pacjentoéw, sposrod
ktérych u 12 oséb rozpoznawano schizofrenig, u 4 manig
i ,,reakcje schizoafektywne”, u 13 depresjg¢ na tle z osobo-
wosci obsesyjno-kompulsyjnej, u pozostatych przewlekty
lek, psychotyczna depresjg, ,,nerwice charakteru”, ,,reakcje
lekowa”, a u jednej nawet zatrucie czadem. Badanie nad
lewomepromazyna [5] dotyczyto 0sob z nastgpujacymi roz-
poznaniami: reakcje lgkowe (réznego rodzaju, tacznie z ta-
kimi jak reakcje lgkowe z przewleklym alkoholizmem lub
z cechami paranoidalnymi), reakcje depresyjne (takze 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, wlaczaty osoby z rozpoznaniem
schizofrenii, reakcji depresyjnej oraz bardzo rozbudowana
kategori¢ zaburzen lgkowych rozbita na subkategorie: lgku
u pacjentdow z osobowoscia zalezna, bierno-agresywna, ob-
sesyjno-kompulsywna, schizoidalna, paranoiczna, ,,0bsesyj-
no-kompulsywna ze znaczng pasywnoscia i potrzebami za-
lezno$ci”. Podobne szczegdtowe rozréznienia diagnostyczne
wprowadzono do kategorii zaburzen lgkowo-depresyjnych
i depresyjnych. Badanie dotyczace azacyklonolu dotyczyto
gldwnie 0s6b psychotycznych.

Wtaczenie tak szerokiej palety kategorii diagnostycz-
nych do badan moze wydawac si¢ niezrozumiate. Staje si¢
ono jednak zrozumiate i logiczne jesli zrozumie¢ zalozenia
badaczy co do sposobu dziatania lekow psychotropowych.
Kwalifikacja do badania odbywata si¢ na podstawie stwier-
dzenia u pacjentoéw, niezaleznie od diagnozy, znacznych
zaburzen afektu [2, 4]. Inaczej mowiac, kwalifikacja do ba-
dania odbywata si¢ raczej na podstawie nasilenia objawow,
a nie kategorii diagnostycznych. To zatozenie moze wyda-
wac si¢ niezrozumiate, jest jednak nadal stosowane w prak-
tyce klinicznej. Przykladowo, benzodiazepiny stosowane sa
podobnie — jako leki u os6b pobudzonych czy niespokoj-
nych w szeregu roznych kategorii diagnostycznych od ote-
pien, przez psychozy i depresj¢ po zaburzenia lgkowe i re-
aktywne. W takim ujgciu mozna sobie wyobrazi¢ badanie
kliniczne benzodiazepiny obejmujace na przyktad wszyst-
kich przyjmowanych do szpitala niespokojnych pacjentow,
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niezaleznie od przyczyn niepokoju. Podobnie szeroko by-
waja stosowane niewielkie dawki neuroleptykow w celu
osiagnigcia objawowego uspokojenia chorych cierpiacych
na bardzo rézne zaburzenia.

Te poréwnania pozwalaja takze zrozumie¢ zalozenia
przyjmowane przez autoréw cytowanych prac z wczesnego
okresu farmakoterapii. Jest to zatozenie o stosowaniu lekow
w leczeniu symptomow (tzw. ,, target symptom approach”™),
anie jako $rodkow do leczenia chorob. Autorzy ci okreslali
w ten sposob farmakologiczny profil dziatania leku na rézne
aspekty ujawnianych przez pacjentow zaburzen. Oceniano
po pierwsze fizjologiczny efekt dziatania leku, a po drugie
jego dzialanie na emocje ujawniane przez pacjenta lub na
roztadowanie przez niego energii i na fizjologiczne objawy
towarzyszace tym emocjom [4].

OBSERWACJE ZMIANY PRZEBIEGU
PROCESU CHOROBOWEGO

Ze wspoélczesnego nam punktu widzenia, interesujacym
zatozeniem byl sposob, w jaki autorzy postanowili obser-
wowac czy lek dziata. W protokole badania [1] ujgli mia-
nowicie kolumne: wptyw leku ,,na naturalny przebieg cho-
roby” ktory mogt uzyska¢ wartosé: ,,zmiana” lub ,brak
zmiany”. Zdaniem autoréw byl to najwazniejszy punkt
w obserwacji klinicznej leku. Autorzy uznali, Ze na pod-
stawie swoich dtugoletnich do§wiadczen praktycznych, sa
w stanie okresli¢ generalna prognozg, co do przebiegu cho-
roby. Przy zatozeniu, ze wiedza jak dana choroba przebiega
1 rozwija sig ,,w naturalny sposob” (czyli w dotychczaso-
wym do$wiadczeniu klinicznym), probowali nastgpnie
stwierdzié, czy lek co§ zmienia. JeSli naturalny przebieg
choroby w trakcie podawania leku ,,zmienial si¢ drastycz-
nie” i nie moglo to by¢ powiazane z psychoterapia, ta zmia-
na zostawatla przypisana dziataniu leku. Tak wigc ,,kontrolg”
w badaniu stanowila wiedza badaczy o przebiegu chorob
i dobra znajomos$¢ pacjentow. Opisujac metodologig bada-
nia trifluoperazyny autorzy stwierdzaja przyktadowo, ze
wiedza o psychodynamicznych, $rodowiskowych i socjo-
logicznych czynnikach, wyniesiona z psychoanalitycznie
zorientowanej psychoterapii byla przez nich uzywana,
aby moc zroznicowaé pomigdzy wzglgdnym efektem leku
a efektem psychoterapii i innych niespecyficznych czynni-
kow [4]. Podobne zatozenia o mozliwo$ci odrdznienia dzia-
tania leku od efektu dziatania psychoterapii i czynnikow
nie zwiazanych z dziataniem leku, od efektow samego leku
towarzyszyly podawaniu lewomepromazyny [5]. Nalezy tu
doda¢, ze kontekst, w jakim wprowadzano leczenie farma-
kologiczne nie obejmowat wylacznie terapii psychoana-
litycznej. Leczenie prowadzone przez autoréw doniesien
w okresie poprzedzajacym nowoczesna farmakoterapi¢
obejmowato zaréwno psychoterapig psychoanalityczna (do
3 miesigcy) jak 1 oddziatywania biologiczne: $piaczki insu-
linowe, elektrowstrzasy (EW) oraz gas therapy. Tak wigc
leczenie farmakologiczne stosowano juz na podstawie po-
przednich doswiadczen z biologicznymi metodami leczenia
1 z rownoleglym dalszym ich stosowaniem [1]. W trakcie
prowadzenia badan klinicznych nowych lekéw psychotera-
pi¢ stosowano nadal [1, 4, 5], przerywano stosowanie $pia-
czek insulinowych i EW [1].
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Stosowane dawki lekow byty nastgpujace: leczenie tri-
fluoperazyna w dawkach 6-160 mg ($rednio 69 mg) na
dobe trwato 2—44 dni [4]. Leczenie lewomepromazyna
w dawkach od 5 do 1000 mg/die trwato od 2 do 334 dni.
Dawki lewomepromazyny u pacjentow ostro psychotycznych
wynosity od 15 do 1000 mg ($rednio 137 mg) na dobg [5].

U badanych pacjentow dokonywano pomiaréw wagi,
ci$nienia, t¢tna, odnotowywano dziatania niepozadane, po-
dobnie jak robi si¢ to obecnie. Istota przedstawionego po-
nizej omowienia nie jest raportowanie stosowanych dawek
leku, dziatan ubocznych i okresu leczenia, poniewaz dane
te sa obecnie pozbawione wartosci praktycznej. Metodo-
logia badania lewomepromazyny i trifluoperazyny bytaby
pod wieloma wzglgdami akceptowalna dla wspotczesnego
badania klinicznego [4, 5].

ROZROZNIENIE POMIEDZY DZIALANIEM LEKU
NA OBJAWY A EFEKTYWNOSCIA LECZENIA

Interesujacy moze by¢ natomiast sposob myslenia o dzia-
faniu lekow prezentowany w cytowanej pracy. Raportujac
wyniki obserwacji autorzy ci po pierwsze przytaczaja dane,
ilu pacjentéw subiektywnie poczuto poprawe (23), brak po-
prawy i pogorszenie (13) [1]. Donosza takze, zgodnie z na-
dal aktualnymi zasadami, u ilu pacjentéw ustapity objawy.
Ale dokonuja tu rozréznienia. Przyktadowo donosza, ze
u 13 pacjentow ustapit lgk tak, ze osiagngli stan remisji,
podobnie Ze u 4 pacjentow ustapita mania lub hipomania
i osiagneli stan przedchorobowy. Na takim etapie mogli-
by$my zakonczy¢ raportowanie wynikow badania zgodnie
ze wspolczesnymi standardami, jako przekonywujacymi
wynikami co do skutecznosci dziatania leku. Na poziomie
objawow nastapita dobra poprawa u wigkszosci pacjentow,
a dziatania niepozadane byly umiarkowane i ust¢gpowaty
z czasem. Ale to nie jest jednak koniec przedstawienia wyni-
kow badania. Zdaniem autorow w 5 przypadkach naturalny
przebieg choroby zostal zmieniony [1]:

— u starszego me¢zczyzny z agitowana depresja, u ktore-

go znikto pobudzenie,

— u osoby, ktéra uzywata aktywnos$ci motorycznej i spo-
fecznej jako mechanizmu obronnego — lek usunat ta
nadaktywnosc¢ i osoba ta stala si¢ psychotyczna,

— u osoby z ostrym epizodem psychotycznym i panicz-
nym lgkiem, usunigcie tego panicznego leku w ciagu
24 godzin przyniosto popraweg kontaktu z rzeczywi-
stoscia,

— u osoby z przewlekta psychoza i naduzywaniem alko-
holu, zmienit si¢ dotychczasowy wzorzec przebiegu
choroby,

— u osoby, u ktorej zawsze po hipomanii rozwijala si¢
mania, tym razem w trakcie leczenia hipomania nie
poglebita sig.

Z jednej strony takiej metodologii badania mozna wiele
zarzuci¢ jako anachronicznej i nieobiektywnej. Zwlaszcza
sposob ujgcia ,,kontroli” badania w postaci dotychczasowe-
go doswiadczenia klinicznego i znajomosci pacjentow jest
obarczony skrajna subiektywno$cia dokonywanej oceny.
Z drugiej strony, co jest interesujace, autorzy dokonali roz-
roéznienia pomigdzy ustapieniem symptomoéw a wplywem
na przebieg choroby. Wspolczesne badania farmakologicz-
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ne okreslaja zmiany (ustgpowanie) objawow psychopatolo-
gicznych jako wskaznik skutecznos$ci klinicznej leku i jest
to wskaznik ostateczny. Jesli Igk ustgpuje pod wptywem
leku, to lek ten ma udowodniong skuteczno$¢ przeciwle-
kowa i mozna bytoby dodac ,,i kropka”. Autorzy cytowane;j
pracy tez to dostrzegaja i donosza, ze u wigkszosci pacjen-
tow taki efekt ma miejsce. Ale to nie koniec — tylko u nie-
ktorych z nich ma to wptyw na przebieg choroby, i to wpltyw
r6éznorodny, nie zawsze pozytywny.

Interesujace jest takze podej$cie autorow do tych osob,
ktore zglosity, ze w trakcie leczenia czuja si¢ gorzej. Ich
zdaniem jest to zalezno$¢ zachodzaca na poziomie psycho-
logicznym i subiektywnym. Pogorszenie samopoczucia
zglosili ci pacjenci, ktorzy psychologicznie nie mogli tole-
rowaé uspokojenia, zmniejszenia aktywnosci, poczucia
zmeczenia i ostabienia. W tym samym sensie zte samopo-
czucie w trakcie leczenia zglaszaty osoby doswiadczajace
objawow niepozadanych leczenia — zagrazaty one ich po-
czuciu integralnosci i obrazowi ciata. Te odczucia zwiazane
byty z wlasnymi doznaniami pacjentéw. Inne zachodzity na
poziomie relacji z personelem — tu podawanie leku mogto
by¢ interpretowane w kontekscie przemocy lub uwiedzenia.
Taka interpretacja, odnoszaca si¢ np. do stosowania przy-
musu, mogta by¢ r6zna w zaleznosci od pacjenta, zar6wno
korzystna jak i niekorzystna. Niekorzystna, jesli przymus byt
interpretowany jako atak, i korzystna, jesli stanowit spet-
nienie nieswiadomych pragnien w bezpiecznym i ochronnym
otoczeniu szpitalnym [1].

W jednym z opracowan dotyczacym stosowania rezer-
piny [2] autorzy podkreslaja, ze wigkszo$¢ badan nowych
lekow byta przeprowadzana przez ,,naukowcow zoriento-
wanych fizjologicznie”, natomiast to badanie jest przykta-
dem potaczenia obu podejsé: ,,fizjologicznego” i psycho-
analitycznego. Stusznie zwracaja uwagg, ze sposob, w jaki
ocenia sig¢ rezultaty pracy z pacjentami chorymi na zabu-
rzenia psychiczne, zalezy od ustanowionych punktéw od-
niesienia. Przyktadowo, w kontekscie spotecznym, spokoj-
ny pacjent jest duzo bardziej pozadanym pacjentem niz
pacjent niespokojny, pobudzony i zaburzony. Lek, ktory
daje uspokojenie, to lek ,,dobry” w takim spotecznym kon-
tekscie. Jednak w innym kontekscie, np. analitycznym lub
indywidualnym, ten sam lek moze by¢ lekiem ,,ztym”, jesli
mozna oceni¢, ze pomimo bycia spokojnym, zmiany doty-
czace procesdw myslowych, afektywnych i przebiegu cho-
roby nie sg korzystne. W zwiazku z tym autorzy stawiaja
sobie za cel opracowanie psychodynamicznych kryteriow
wlasciwego doboru pacjentéw do odpowiedniego leku. Ma
to miejsce w konteksScie specyficznego rozumienia dziata-
nia lekéw. To rozumienie zaktada pewna dwustopniowos¢
efektow lekow:

— pierwszy efekt, to efekt fizjologiczny (np. uspoko-

jenie),

— drugi efekt, to indywidualna, psychologiczna inter-
pretacja tego efektu (jak osoba uspokojona reaguje
na to, ze zostala uspokojona).

Cytowani autorzy dokonuja rozrdznienia pomigdzy
»farmakologicznym profilem” leku a ,terapeutycznym
efektem” tegoz samego leku. Profil farmakologiczny jest
wspolny wigkszos$ci osob, ktorym lek jest podawany i wy-
nika z jego biologicznej aktywnosci. Efekt terapeutyczny
jest wynikiem integracji profilu farmakologicznego w obrgb
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sytuacji psychologicznej i srodowiskowej pacjenta i przy-
stosowania pacjenta do niej [3].

Rozrdznienie to przy wspodtczesnych badaniach klinicz-
nych na duzych populacjach pacjentdéw jest albo pomijane,
albo ukryte w drugorzgdnych metodach pomiaru, tzw.
,-migkkich wskaznikéw poprawy”, np. jakosci zycia. Podejs-
cie, w ktorym uwzglgdnia si¢ oba czynniki, zmienia inter-
pretacje dziatania lekow na bardziej zlozong. W ,klasycz-
nym” ujgciu, kontynuowanym w trakcie wspotczesnych
farmakologicznych badan klinicznych, mozna bytoby do-
strzec nastgpujaca zaleznos¢:

— wigkszos$¢ skal oceniajacych skuteczno$¢ dziatania
leku dotyczy elementu pierwszego, tzn. ,,profilu far-
makologicznego” (np. oceny zmniejszenia natgzenia
lgku),

— element drugi jest obecny w postaci narzgdzi ocenia-
jacych np. jako$¢ zycia czy subiektywna reakcjg na
lek. Takie dwustopniowe ujecie moze thumaczy¢ wy-
stepujace niekiedy zjawiska paradoksalne w leczeniu,
czyli konfiguracj¢ wynikéw skal oceniajacych obraz
psychopatologizny i jako$¢ zycia, w ktorej np. ,,lek
ustapit, ale jakos$¢ zycia si¢ pogorszyta”.

Opisujac dziatanie leku, autorzy doniesien o dziataniu
rezerpiny w wigkszosci przypadkow raportuja wyniki ba-
dan ci$nienia krwi, t¢tna oraz obserwowane z zewnatrz
wskazniki behawioralnej poprawy. Niekiedy jednak postu-
guja si¢ mieszanym je¢zykiem fizjologiczno-bahawioralno-
psychoanalitycznym [1, 2]. Mozna przytoczy¢ nastgpujacy
przyktad takiego wielostronnego ujgcia: rezerpina ich zda-
niem nie hamuje per se wyzwalanych przez emocje impul-
sow, ale, w porownaniu z mys$leniem, raczej ostabia ten-
dencj¢ do zamiany impulsu emocjonalnego w dziatanie.

Natomiast opisujac skutecznos¢ leku postuguja sig juz
bardziej pojeciem efektu terapeutycznego, a nie profilu far-
makologicznego leku. Opis ten bywa dokonywany juz nie
na poziomie uspokojenia, ustapienia lgku itd., ale jest do-
konywany na poziomie cato$ci organizmu psychofizycz-
nego w kontekscie procesow psychologicznych. Opisujac
badanie trifluoperazyny autorzy donosza, ze lgk ustapit
u 12 sposrod 23 poczatkowo Igkowych pacjentow i natych-
miast czynia zastrzezenie, ze nie jest to specyficzne bez-
posrednie dzialanie leku, a raczej zmienny, wtorny efekt
zalezny od szeregu czynnikow [4]. W opisie badania lewo-
mepromazyny pojawia si¢ takie samo zastrzezenie. Auto-
rzy pisza mianowicie, ze wynik leczenia w ich poczuciu nie
jest bezposrednia pochodna dziatania leku. Jesli lek dziata
na symptomy, na ktore w zatozeniu ma zadziata¢, to w ich
poczuciu spetnia swoja rolg. Niezaleznie od tego, czy wy-
nik leczenia jest dobry czy zty. Ten ostateczny i catoSciowy
wynik leczenia zalezy od bardziej globalnych czynnikdw,
w kontekscie ktorych lek dziata.

Dobra reakcja na lek jest obserwowana przyktadowo
u osOb ogarnigtych tak silnym lgkiem, Ze nie sa w stanie
tolerowa¢ samych siebie ani by¢ w relacjach z innymi. Usu-
nigcie przez dziatanie leku tych objawow powinno by¢ zda-
niem autoréw rozwazane, jesli pacjent ma czym je zastapic.
Niekorzystna reakcja na lek moze mie¢ miejsce u 0sob,
u ktorych symptomy spetniaja funkcj¢ adaptacyjna, prze-
ciwdzialajaca dalszej dezintegracji psychicznej. W takich
sytuacjach fizjologiczny efekt leku, znoszacy wystgpujace
objawy, moze by¢ psychologicznie zagrazajacy dla pacjen-
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ta. Moze wtedy paradoksalnie narasta¢ Igk lub pojawic sig
reakcja psychotyczna. Narastanie niepokoju wystepowato
takze u pacjentdw z zaburzeniami hipochondrycznymi. Po-
jawienie si¢ dziatan ubocznych wraz z uczuciem spowol-
nienia powodowato narastanie Igku i poczucia zagrozenia
choroba. Przy takim sposobie rozumienia dziatania leku,
mozna zrozumie¢ jak mozliwe jest tworzenie psychologicz-
nych i osobowosciowych przeciwwskazan do podania leku
(w omawianym przypadku rezerpiny [2], podano kilka wy-
branych sformutowan):

— lek jest przeciwwskazany u pacjentow mezczyzn,
ktorzy maja ukryte watpliwosci, co do swojej meskos-
ci i uzywaja aktywnosci jako mechanizmu obronnego,

— lek jest przeciwwskazany u osob skoncentrowanych
na swoim ciele i zaniepokojonych obrazem swojego
ciata, majacych ruminacje co do integralnosci ciata,

— lek jest przeciwwskazany u osob, dla ktorych uzycie
danego leku (lub jakiegokolwiek innego), jest subiek-
tywnie spostrzegane jako przejaw przymusu lub uwo-
dzenia,

— lek jest przeciwwskazany u 0s6b, ktore uzyskuja wtor-
ne korzysci z leczenia i poprawa jest u nich mato
prawdopodobna lub niemozliwa.

DONIESIENIA O DZIALANIACH NIEPOZADANYCH
I PRZYPADKACH PRZEDWCZESNEGO
PRZERWANIA BADANIA

Interesujacy jest takze sposob raportowania informacji
o pacjentach, ktorzy przedwczesnie zakonczyli udziat w ba-
daniu. Wspolczes$nie zazwyczaj dowiadujemy si¢ z publika-
¢ji ilu pacjentdw ukonczylo przedwczesnie badanie oraz
z jakich przyczyn (zazwyczaj jest to brak skutecznosci te-
rapii, zla tolerancja leczenia, brak wspotpracy w leczeniu).
Praca dotyczaca trifluoperazyny zawiera natomiast szcze-
gotowe zestawienie wszystkich takich pacjentow w oddziel-
nej tablicy z opisem sytuacji, w jakiej leczenie zostato za-
konczone. Wsrdd przyczyn przedwczesnego przerwania
leczenia sa opisy bardzo typowe, ktore mozna bytoby na-
zwacé ,klasycznymi”, np. odnoszace si¢ do braku skutecz-
nosci leczenia, wystapienia ostrych dystonii, braku wspot-
pracy w leczeniu — jak w przypadku pacjenta, ktory zbierat
leki celem ponowienia proby samobojczej [4].

Inne mniej typowe dla wspotczesnych badan farmako-
logicznych opisy wlaczaja czynniki psychodynamiczne, jak
w podanych ponizej przyktadach:

— pacjent 1 (mtody mezczyzna), ktory mial poczucie,
ze jego lekarz (kobieta) podaje mu leki, aby kon-
trolowa¢ jego masturbacjg, zareagowal panika na ten
i kolejny lek,

— pacjent 8, u ktorego odnotowano farmakologiczny
efekt leku, ale opuscit szpital (,,uciekl z sytuacji le-
czenia” [4]) z powodu relacji z lekarzem,

— pacjent 32, ktorego lekarz miat poczucie, ze nie po-
moze mu leczeniem psychoterapeutycznym i miat na-
dzieje, ze lek przyniesie szybkie ustapienie objawow
— po kilku dniach ta nadzieja sig nie spetnita i lekarz
zmienit leczenie,

— pacjenci 49 1 53, u ktorych wystapity dyskinezy, sku-
tecznie leczone triheksfenidylem, jednak ich lekarze
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nie majacy dotychczas do§wiadczenia z dyskinezami,
wycofali si¢ z podawania leku.

Tak wigec wsrdd przyczyn przerwania leczenia oprocz
klasycznych sa takze takie jak ,,zjawiska przeniesieniowe”,
wynikajace z relacji pacjent-lekarz [4], ktore sa wprost
nazywane. Pacjent w takich przypadkach przerywat le-
czenie z powodu emocjonalnej reakcji wzgledem lekarza
i podawanego przez tego lekarza leku. W innej sytuacji
lekarz, jak w przypadku 32, probowat danego leku z po-
wodow przeciwprzeniesieniowych (wlasnego poczucia
bezradnosci) i przerwat leczenie, kiedy jego fantazje, co do
dziatania leku nie znalazty potwierdzenia. Inna przyczyna
przerwania leczenia to reakcje lgkowe zaréwno pacjentow
jak i lekarzy, co tez jest jasno opisywane. Wydaje sig, ze
podobne reakcje miaty miejsce przy podawaniu azacyklo-
nolu [6]. W opisie pacjentow, ktorzy przedwczesnie zre-
zygnowali z udzialu w tym badaniu, pierwsze kilka pozy0
cji brzmi nastgpujaco: pacjent 2 spanikowat po 3 dniach,
pacjent 4 spanikowat po 2 dniach, pacjent 5 spanikowat
po 1 dniu, pacjent 10 spanikowat po 3 dniach. Pézne prze-
rwania leczenia odnosza si¢ do braku skutecznosci (po 44
121 dniach).

Kolejna tablica w pracy opisujacej leczenie trifluopera-
zyna odnosi si¢ do pacjentdw, u ktorych nie uzyskano po-
prawy objawowej. Jest ona skonstruowana zgodnie z tym
samym sposobem myslenia, ktory przedstawiono powyze;j.
Ponownie jest to szczegdlowe zestawienie poszczegodlnych
przypadkow, w ktorym gléwna przyczyna niedostatecznej
skutecznosci leku sa czynniki zwiazane z relacja z leka-
rzem, czyli problemy przeniesieniowe i przeciwprzeniesie-
niowe. W niektorych przypadkach sa one do$¢ oczywiste,
jak brak motywacji do leczenia czy osiaganie przez pacjenta
wtornych korzysSci z chorowania. Za problemy przeniesie-
niowe autorzy uznawali takze zla tolerancj¢ objawow po-
zapiramidowych. To, co jest szczeg6lnie ciekawe, to fakt,
ze w kilku przypadkach odpowiedzialno$¢ za brak poprawy
zostala przeniesiona na lekarza. W takim przypadku przy
opisie pacjenta jest odnotowane ,,problemy przeciwprzenie-
sieniowe” lub nawet ,,spanikowat (wtoérnie do niepokoju
terapeuty)” lub ,,niepewno$¢ terapeuty co do leku wywolata
niechg¢ pacjenta do przyjmowania go” [4].

W takim sposobie przytaczania wynikow badania kli-
nicznego mozemy dostrzec, po pierwsze — duzo bardziej
zindywidualizowane podejscie, w ktorym dowiadujemy sig
szczegotdow o losach pacjentéw, a nie tylko suchej infor-
macji, ze badanie przerwalo w ciagu pierwszego tygodnia
12 z 45 pacjentow [4]. Takie podejscie pozwala zweryfiko-
wac informacje o przerwanych kuracjach w oparciu o wias-
ny osad czytajacego — dlaczego pacjenci przerwali lecze-
nie — i odnie$¢ te informacje do wlasnej praktyki klinicz-
nej. Po drugie, znajdujemy tu jasna informacje, ze przy-
czyna niepowodzenia leczenia moga by¢ czynniki lezace
po stronie lekarza, co jest informacja zupelie nieobecna
w pracach opisujacych wyniki wspdtczesnie przeprowa-
dzanych badan klinicznych. Niewatpliwie czynniki wyni-
kajace z relacji lekarz-pacjent maja znaczenie dla badan
klinicznych, nie sa jednak w tej chwili uwzgledniane w ra-
portowaniu ich wynikow. Lekarz wystgpuje w nich jako
osoba obiektywna i pozbawiona indywidualnych nadziei,
uprzedzen, lgkow, braku doswiadczenia, czy innych ogra-
niczen tej obiektywnosci.
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PODSUMOWANIE

Autorzy cytowanych badan wyrazaja jasno zatozenie,
ze dzialanie lekow stosowanych przez nich jest dzialaniem
objawowym a nie leczniczym. W odniesieniu do schizofre-
nii zauwazaja oni istnienie dwdoch sposobdw myslenia o le-
czeniu przeciwpsychotycznym. Jeden z nich to ,,szkola an-
typsychotyczna” [7]. Wedlug tego sposobu myslenia
zadaniem farmakoterapii jest proba wyleczenia choroby
jako catosci, tzn. wyleczenia schizofrenii. Wedtug innego
sposobu myslenia, za ktérego autor6w uwazaja si¢ cytowa-
ni badacze, leki przeciwpsychotyczne nie posiadaja takiej
mozliwosci. Ten sposob myslenia jest zorientowany na ob-
jawy (target symptom approach). Wedtug tego sposobu
myslenia, podawanie leku w odpowiedniej dawce jest oce-
niane w kontekscie objawow, ktére moga by¢ podatne na
jego terapeutyczny wpltyw. Ma to znaczenie praktyczne,
chociaz nie leczy choroby. Celem farmakoterapii jest po-
moc pacjentowi w jego zdolnosci do panowania nad soba,
przez kontrolowanie objawow, ktore sa dla niego wazne
jako objawy chorobowe. Dziatanie leku moze sprawié, ze
pacjent poczuje, iz to, czego dotychczas nie byl w stanie
opanowa¢ w sobie (objawow, zespotdéw objawow), moze
by¢ catkowicie lub czgéciowo lepiej kontrolowane. W ta-
kim sensie cele dziatania farmakoterapii zblizaja si¢ do ce-
16w psychoterapii [7].

Wydaje sig, ze niekiedy to rozréznienie nie jest w peini
uswiadomione. Mowimy niekiedy, ze ,,schizofreni¢ leczy-
my neuroleptykami”, lub ze nerwice leczymy lekami ank-
sjolitycznymi. Wydaje si¢ jednak, po blizszym przyjrzeniu,
ze neuroleptyki nie lecza schizofrenii, lecz psychozg w jej
przebiegu i z pewna skutecznoscia zapobiegaja jej nawro-
tom. Nawet obecnie na skuteczne leczenie schizofrenii
prawdopodobnie musimy jeszcze poczekac. W pracy doty-
czacej lewomepromazyny omawiani autorzy z duzym za-
cickawieniem podchodza do doniesien autorow francuskich
na temat stosowania neuroleptykéw w leczeniu schizofre-
nii. Traktujq je jako podej$cie interesujace, ale jednak inne
od wtasnego. To rozroznienie wydaje si¢ wigc wazne, a nie-
kiedy zapominane. Niekiedy takze zapominamy, ze stosu-
jac objawowo benzodiazepiny, czy doraznie neuroleptyki
postepujemy zgodnie z opisanym tu ,,podejSciem zoriento-
wanym na objawy”’.

Interesujace, moim zdaniem, sg takze trzy nastgpujace
spostrzezenia.

1. Po pierwsze, pytanie czy podanie leku zmienia co$ w na-
turalnym przebiegu choroby. Podajac Igk i obserwujac
efekty jego dzialania przyjmujemy milczaco zatozenie,
ze nasze dziatanie zmienia przebieg choroby pacjenta.
Odpowiedz na to moglyby da¢ badania oceniajace ro-
kowanie w poszczegoélnych rodzajach zaburzen przed
i po wprowadzeniu ich farmakoterapii. Wyniki tego typu
badan nie sa jednoznaczne. Pytanie, czy stosowane wspol-
czesnie leki zmieniaja co§ wigcej poza objawami w le-
czeniu krotkoterminowym i jak ma si¢ ich dziatanie do
dlugoterminowego rokowania jest pytaniem podstawo-
wym i nadal otwartym. W we¢zszym ujgciu, przy ocenie
wynikow badan klinicznych bywa zadawane pytanie, co
oznacza redukcja punktacji w skali psychopatologicznej
o zalozonag wartos$¢, np. 20% czy 50%. Taka redukcja
objawow jest uznawana za dowod skutecznosci leku.
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Jednak ocena, czy zmienia to co§ w stanie klinicznym
pacjenta, nie jest tak oczywista.

2. Po drugie, zatozenie o dwufazowym dziataniu farmako-
terapii. Wedtug sposobu myslenia przyjgtego przez oma-
wianych autoréw, biologiczne dziatanie leku to tylko
wstep do ostatecznego wyniku terapii. Ten ostateczny
wynik zalezy od ,,wpasowania” si¢ dziatania leku w kon-
figuracje osobistych, rodzinnych i spotecznych uwarun-
kowan pacjenta. Co ciekawe, mozna zaobserwowac za-
lozony biologiczny efekt leku (lek jest skuteczny), mimo
ostatecznie negatywnego wyniku leczenia.

3. Po trzecie, spostrzezenie wagi czynnikow przeniesienio-
wych i przeciwprzeniesieniowych dla efektéw leczenia.
Te czynniki sg najczgséciej pomijane w doniesieniach z ba-
dan klinicznych lekow, cho¢ graja przeciez istotna role.
Niekiedy to wlasnie relacja z lekarzem lub wewnatrz-
psychiczne uwarunkowania post¢gpowania samego leka-
rza decyduja o czasie trwania, jako$ci 1 wynikach terapii
farmakologiczne;.

Wnhioski tej pracy maja szereg ograniczen. Omawiane
sa badania pochodzace z kilku powiazanych ze soba o$rod-
kow klinicznych, odzwierciedlaja wige tylko jeden i to dos¢
specyficzny punkt widzenia. Jednak ten punkt widzenia
jest spojny i ma oparcie w praktyce klinicznej. W pracy nie
odnoszono si¢ do metodologii badan, ktore byly podstawa
cytowanych publikacji. Niektore z zalozen tych badan, jak
np. zalozenie, ze badacze znaja naturalny przebieg choroby
sa z dzisiejszego punktu widzenia zaskakujace. Z drugiej
jednak strony autorzy ci mieli mozno$¢ obserwowania pa-
cjentdw przed nastaniem wspotczesnej farmakologii.
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Praca ta nie konczy si¢ sformutowaniem jednoznacznych
wnioskow co do trafno$ci przytaczanych w niej pogladow.
Omawiany w niej sposob myslenia stanowi odzwiercied-
lenie pewnego etapu w my$leniu o farmakoterapii, ktory
w chwili obecnej moze by¢ uwazany zardwno za anachro-
niczny, jak i pouczajacy.
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