Naduzywanie kanabinoidoéw w przebiegu
psychoz: strategie terapeutyczne
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¢ Uzywanie marihuany przez
osobyprzed 15 r.z. zwigksza ryzyko
wystgpienia powaznej choroby
psychicznej, szczegodlnie
psychotycznej,
w pozniejszym okresie zycia.
Choroba psychiczna w wywiadzie
rodzinnym moze zwiekszaé ryzyko
psychozy wywotanej uzywaniem
marihuany.
W celu ustalenia podatnosci
na chorobe psychiczng zwigzanag
z uzywaniem marihuany lekarze
powinni oceniaé nie tylko
uzywanie konopi przez pacjenta,
ale tez jego skutki.
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Streszczenie

Uzywanie maribuany moze prowadzié do przejsciowej psychozy, ale czy réwniez powoduje
lub pogarsza przebieg zaburzeni psychotycznych, takich jak schizofrenias W tym artykule
przejrzano dowody z klnczowych doniesieni klinicznych, z ktérych wynika, ze uzywanie
marihuany, szczegolnie we wczesnym okresie dojrzewania, moze prowadzic do zaburzer:
psychotycznych, takich jak schizofrenia, w wicku dorostym. Jest za mato wyboréw
lerapeutycznych zwz'qzanycb z uzywaniem maribuany przez chorych na schizofrenig

lub z psychozami  rozwijajacymi sig u 0s6b uzaleznionych od mﬂrz}mzmy Leki
przeciwpsychotyczne drugiej generacyi, szczegolnie klozapina, wydajq sig najlepszym
pode]sczem do leczenia psyc/?oz towarzyszqcycb nﬂduzywﬂmu maribuany, a czgsto wtdrnych
do niego. Potrzeba wigcej badan, by rozwingé wlasciwe i skuteczne leczenie uzaleznienia
od maribuany, zaréwno wystepujacego samodzielnie, jak i towarzyszqcego psychozom

i zaburzeniom psychotycznym.

Wprowadzenie

Czy marthuana jest niebezpieczna? To wla-
$ciwe pytanie, biorac pod uwage szacowa-
ne 150 milionéw 0s6b na $wiecie rocznie, pa-
lacych lub spozywajacych liscie marihuany.!
W wielu kregach z powodu zwiazku z rytuata-
mi kulturowymi 1 religijnymi marihuana jest
postrzegana jako substancja nieszkodliwa, réw-
niez dlatego, Ze inaczej niz alkohol, kokaina
czy heroina, rzadko prowadzi do znalezienia
si¢ bez $rodkéw do zycia. Takie postrzeganie
zmienia sie. W 1997 roku Tanda i wsp. 2 opi-
sali zwigkszanie przez marthuane uwalniania
dopaminy w jadrze poétlezacym, podobne
do dziatania innych naduzywanych substancji.
Co wigcej, obecnie wiadomo, ze marihuana ce-
chuje si¢ o wiele silniejszym dziataniem, co
prowadzi do rozpoznawania zespolu odsta-
wiennego, charakteryzujacego si¢ drazliwoscia,
niepokojem, bezsennoécig, jadtowstretem
1 agresywnoscig, ktére moga trwaé do kilku ty-
godni po zaprzestaniu jej uzywania.® Palenie
marihuany, podobnie jak palenie tytoniu,
zwigksza rowniez ryzyko wystapienia raka puc

u miodych dorostych.* W odniesieniu do zdro-
wia psychicznego u os6b z grupy ryzyka opi-
suje sie zwiazane z uzywaniem marihuany za-
burzenia psychotyczne,” podobnie jak
zaostrzania objawdw psychotycznych u os6b
z zaburzeniami psychotycznymi. Temu ostat-
niemu zagadnienieniu bedzie po$wiecony ni-
niejszy artykul, w ktérym dokonano przegladu
dowod6w, omédwiono objawy kliniczne mogg-
ce wskazywa¢ na zwigkszone ryzyko psychozy
wynikajacej z uzywania marihuany i przedsta-
wiono dostgpne mozliwosci terapeutyczne.

Przeglad dowodéw wigzacych
marihuane z psychozami

Wydaje sig, ze marihuany uzywaja coraz
miodsze osoby. Zgodnie z wynikami badania
SAMHSA (Substance Abuse and Mental He-
alth Service Administration) przeprowadzone-
go w Stanach Zjednoczonych w latach
2002-2003, 90,8 miliona dorostych w wieku
>18 lat (42,9%) uzyto marihuany co najmniej
raz w zyciu. Wsrdd nich 2,1% zglaszato pierw-
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sze uzycie przed 12 r. 7., 52,7% miedzy 12 a 17
1.z, a 45,2% w wieku 218 lat.* W tym samym
badaniu 12,5% os6b powyzej 18 r.z., ktdre zglo-
sity uzycie marihuany, zaklasyfikowano do gru-
py z powaznym schorzeniem psychicznym wy-
stepujacym w minionym roku. Co wigcej 21%
dorostych, ktérzy po raz pierwszy uzyli marthu-
any w wieku ponizej 12 lat, zaklasyfikowano
do grupy z powaznym schorzeniem psychicz-
nym wystepujacym w minionym roku, w prze-
ciwienstwie do 10,5% tych, ktdrzy uzyli mari-
huany po raz pierwszy w wieku powyzej 18 lat.
Wyniki amerykanskiego badania US National
Epidemiological Catchment Area Study’ rygo-
rystycznie odniesione do psychozy ujawniaja,
ze prawdopodobienstwo wystapienia objawdw
psychotycznych u os6b palacych codziennie
marihuane jest 2,4 razy wyzsze niz u osob nie-
uzywajacych jej codziennie, nawet po korektach
uwzgledniajacych zaburzenia psychiczne 1 czyn-
niki spofeczno-demograficzne.? Tego rodzaju
dane doprowadzity do podejrzen, ze marihu-
ana moze nie by¢ tak nieszkodliwa jak przy-
puszczano wezesniej.

Dociekania dotyczace zaburzen psycho-
tycznych w artykule poprzedzono oceng, jak
podatni na doswiadczenie niektorych postaci
psychoz sa uzytkownicy marihuany. Juz
od 1972 roku przypuszczano, ze marihuana
moze powodowaé ostre psychozy.” Zwykle
skutki dziatania marthuany zaleza od dawki.
Yagodna intoksykacja wywotuje sennos¢, eufo-
ri¢ 1 wzmozona percepcje sensoryczng, a ciezka
intoksykacja prowadzi do zaburzeti koordyna-
¢ji ruchowej, letargu i hipotensji ortostatycz-
nej.l? Psychoza nie jest uwazana za zwykly ob-
jaw uzywania marihuany. Na typ objawow
pozytywnych (zaburzenia percepcji, myslenie
magiczne lub urojeniowe) i negatywnych
(aspoteczno$¢, anhedonia), ktdre moga by¢ wy-
wolane uzywaniem marihuany, prébowano
spojrze¢ w badaniach przekrojowych w pré-
bach nieklinicznych. Chociaz badania r6znig
sie uzyta metodologia, moze z nich wynika¢,'"
14 7e uzytkownicy marihuany s3 bardziej po-
datni na przejéciowe objawy pozytywne psy-
chozy. W jednym z badan® wykazano takze
zwigzek z objawami negatywnymi. Nie jest ja-
sne, czy te objawy negatywne reprezentuja rze-
czywiste negatywne objawy psychozy, czy tzw.
zespOt amotywacyjny (obejmujacy utrate zain-
teresowania, motywacji, uposledzenie sprawno-
$ci 1 dokonan zawodowych), opisywany jako
skutek podostrej, odwracalnej encefalopatii wy-
wotanej przewleklym uzywaniem marihuany.!®
W przegladzie randomizowanych badan
niezwigzanych z zaburzeniami psychicznymi,
oceniajagcym przeciwwymiotne dziatanie mari-
huany,!” wykazano ze 6% pacjentéw przyjmu-
jacych konopie doswiadczato omamow, a 5%
urojen, co stanowilo dziatanie niespotykane
przy innych ocenianych $rodkach przeciwwy-
miotnych. Wykorzystujac do badania subiek-
tywnych do$wiadczen podczas codziennego
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zycia metode zwana Experience Sampling Me-
thod, oparta na ustrukturyzowanym dziennicz-
ku samooceny, w ktdrej badanym co trzy go-
dziny przypomina si¢ 0 dokonaniu obserwacji,
Verdoux 1 wsp.!® wykazali, ze w danym okre-
sie 3-godzinnym prawdopodobiefistwo odno-
towania niezwyklych spostrzezen wzrastato, je-
§li w okresie tym uzyto marihuany, a nie uzyto
jej w poprzednim okresie 3-godzinnym. Jest to
spdjne z oceng czasu trwania farmakologicz-
nych dziatah marihuany."” Wraz z cigzkim na-
sileniem uzywania marihuany pojawiaja si¢ ob-
jawy hipomanii, pobudzenia, omamoéw
stuchowych 1 zaburzen mygli, ktére maja ten-
dencje do znaczacego ustgpowania po 5-7
dniach.”® Mozna jednak zada¢ pytanie, czy
zwiazek miedzy uzywaniem marthuany a do-
$wiadczeniami psychotycznymi rozciaga sie ta-
kze na zaburzenia psychotyczne. Dane z ba-
dan narodowych, takich jak przedstawione
wezesniej badanie US National Epidemiologi-
cal Catchment Area,” wydaja si¢ potwierdza¢
taki zwiazek. Zgodne z tymi wynikami s3 ta-
kze dwa inne badania. Przeprowadzone w Au-
stralii badanie National Survey of Mental He-
alth and Well Being ujawnito, ze 12% oséb
z rozpoznang schizofrenig spetnia takze kryte-
ria zaleznosci od konopi zgodne z klasyfikacja
ICD-102' Po uwzglednieniu innych czynnikéw
1 kryteriow spoteczno-demograficznych wyka-
zano, ze u 0sob uzaleznionych od konopi roz-
poznanie schizofrenii jest blisko trzykrotnie
bardziej prawdopodobne w poréwnaniu z gru-
pa bez rozpoznanego uzaleznienia.? W Holan-
dit uzywanie marihuany bylo bardziej rozpo-
wszechnione wsrdd osob z psychoza (15,3%)
niz wéréd os6b bez psychozy (7,7%).2
Wszystkie wyniki te potwierdzaja zwiazek ma-
rthuany nie tylko z przemijajaca psychoza, lecz
réwniez z rozwojem zaburzeni psychotycznych,
jednak nie pozwalaja odpowiedzie¢ na pytanie
0 to, czy nalezy obawia¢ sig, ze uzywanie ma-
rihuany moze wywolywa¢ psychoze.
Zagadnienie przyczynowosci jest szczegdl-
nie trudne wobec wielosci czynnikéw etiolo-
gicznych takich zaburzen jak psychoza. Zna-
lezienie przyczyny wymaga ustalenia trzech
czynnikow: zwigzku (asocjacja omdwiona wy-
Zej), orientacji w czasie 1 kierunkowosci dzia-
tania.?* Dwa ostatnie mozna doktadnie oceni¢
tylko w badaniach prospektywnych, w ktorych
wybierana jest grupa do oceny ryzyka (uzywa-
nie marihuany) i obserwowana w celu oceny,
jak silne jest ryzyko wywolania potencjalnej
choroby (zaburzenia psychicznego).
Przyjrzymy sie dwdém kluczowym bada-
niom prospektywnym: badaniu Swedish Con-
script Cohort?®? oraz Dunedin z Nowej Ze-
landii” W badaniu szwedzkim oceniano
kohorte 50 087 poborowych 1 odnaleziono re-
lacje dawka-odpowiedz miedzy uzywaniem
marihuany w wieku 18 lat a rozpoznaniem
schizofrenii. Wérdd osdb, ktore opisywaly sie-
bie jako ,,czesto uzywajace” (>50 uzy¢ w ciagu

zycia), prawdopodobienistwo rozwoju schizo-
frenii po 15 latach (po uwzglednieniu istnieja-
cych uprzednio psychoz) bylo 2,3 razy wyzsze
niz wéréd oséb nieuzywajacych marithuany.®
Po wydtuzeniu analizy do 27 lat u 0séb inten-
sywnie uzywajacych ryzyko rozpoznania schi-
zofrenii bylo 6,7 razy wyzsze w poréwnaniu
z osobami nieuzywajacymi, po uwzglednieniu
stosowania substangji innych niz marihuana,
niskiego ilorazu inteligencji oraz osobowosci
aspolecznej, miedzy innymi czynnikami.?
Ograniczenie analizy do 5-letniego okna
po ukonczeniu 18 lat w celu zbadania, czy
uzywanie konopi moze by¢ skutkiem psycho-
zy prodromalnej, nie zmienito tych wspok
czynnikéw ryzyka, prowadzac autordw
do stwierdzenia, ze uzyskane przez nich wyni-
ki s3 ,spdjne ze zwigzkiem przyczynowym
miedzy uzywaniem konopi a schizofrenig”.?

Prodromalna faza schizofrenii cechuje sie
stopniowymi, lecz glebokimi zmianami zacho-
wania, postrzegania 1 funkgji poznawczych, na-
suwajac pytanie, czy uzywanie marihuany mo-
ze by¢ raczej skutkiem rozwijajacej sie
psychozy niz jej przyczyna. Cho¢ matle w po-
réwnaniu do badania szwedzkiego, badanie
Dunedin? zapewnia wglad w to zagadnienie,
oceniajac kohorte 1037 oséb urodzonych
w Dunedin w Nowej Zelandii w latach 1972-73,
z ktorych 96% obserwowano nadal w wie-
ku 26 lat. Zbierane dane obeymowaly informa-
¢je dotyczace opisywanych przez uczestnikow
objawéw psychotycznych w wieku 11 lat,
przed rozpoczeciem uzywania marihuany oraz
uzywania marihuany w wieku 15 1 18 lat. Oce-
niano spetnianie kryteriow DSM-IV (Diagno-
stic and Statistical Manual of Mental Disor-
ders, wydanie czwarte)® przez wszystkie osoby
w wieku 26 lat, pozwalajac badaczom na od-
notowanie kontinuum obecno$ci objawdw
psychotycznych lub na formalne rozpoznanie
psychozy. Wykluczono objawy psychotyczne
wynikajace z uzywania alkoholu lub innych
substancji. Uzywanie konopi przez osoby
w wieku 15 1 18 lat wigzato si¢ z wyzszymi od-
setkami wystepowania psychozy w wieku 26
lat w poréwnaniu z osobami, ktére nie uzy-
waly konopi, nawet po uwzglednieniu do-
$wiadczen psychotycznych poprzedzajacych
uzywanie marihuany. Istotnym czynnikiem byt
wiek pierwszego uzycia marihuany: u 10,3%
os6b, ktore uzywaly marihuane w wieku 15
lat, rozpoznano zaburzenie o postaci schizo-
frenii w wieku 26 lat, w poréwnaniu z 3%
0s6b z grupy kontrolnej. Ryzyko rozwoju za-
burzenia o postaci schizofrenii w wieku doro-
stym pozostato zwigkszone po uwzglednieniu
do$wiadczen psychotycznych w wieku 11 lat
z ilorazem szans 3,1. Uzywanie marihuany
w wieku 15 lat nie byto czynnikiem progno-
stycznym depresji w wieku 26 lat, a uzywanie
innych substancji nie wigzalo si¢ z ryzykiem
rozwoju zaburzen o postaci schizofrenii prze-
wyzszajacym ryzyko zwiazane z uzywaniem
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marihuany. Z poczatkiem uzywania marihu-
any miedzy 15 a 18 1. z. zwigzane byto podwy-
zszone ryzyko rozwoju zaburzef o postaci
schizofrenii, jednak tylko wtedy, gdy poprze-
dzone bylo do$wiadczeniami psychotycznymi
w wieku 11 lat. Badanie to potwierdzito spo-
strzezenie, ze uzywanie marihuany przez na-
stolatkow jest czynnikiem ryzyka rozwoju schi-
zofrenii w pozniejszym wieku, szczegolnie jesli
uzywali jej we wczesnym wieku, co sugeruje
zaréwno zwiazek czasowy, jak 1 kierunkowo$é
miedzy wczesnym uzywaniem marihuany
a schizofrenig. Zagadnienie wieku moze by¢
szczeg6lnie istotne do 15 r. z., poniewaz roz-
wijajacy sie¢ mbzg moze by¢ szczegdlnie po-
datny na przypuszczalne troficzne i neurobio-
logiczne dziatanie marihuany, na ktére
zgromadzono coraz wigcej dowodow.?!

Od czasu przeprowadzenia badania Dune-
din inne badania i przeglady potwierdzily jego
wyniki. Semple 1 wsp. ¥ przeprowadzili meta-
analize, w ktorej wykazali zwiazek miedzy
wczesng ekspozycja na marihuane a psychoza
(loraz szans 2-9), co doprowadzito ich
do wniosku, ze wczesne uzywanie marihuany
jest niezaleznym czynnikiem ryzyka rozwoju
psychozy i zaburzen psychotycznych. Arendt
1 wsp.® opisali grupe 535 pacjentdw, u ktorych
rozpoznano zaburzenie psychotyczne zwiaza-
ne z uzywaniem marthuany, 1 wykazali, ze
u 47% badanych po roku rozpoznano schi-
zofrenie. Ferdinand i wsp.* po 14-letnim ba-
daniu obserwacyjnym 1580 os6b w wieku 4-
16 w chwili rozpoczecia badania stwierdzili, ze
wystepuje swoisty zwiazek miedzy uzywaniem
marihuany a psychoza, niezalezny od innych
postaci psychopatologii. Na podstawie naro-
dowego badania préby populacyjnej 2 milio-
néw osob autorzy wnioskuja, ze psychoza wy-
wotana uzywaniem marihuany moze by¢
raczej wezesng oznakg schizofrenii niz odreb-
na forma psychozy.* U o0s6b z objawami pro-
dromalnymi schizofrenii marihuana podczas
jej uzywania 1 krotko po nim zwigkszata nasi-
lenie i czgsto$¢ objawdw psychotycznych,
szczegblnie omaméw.*® Prowadzi to autordw
do rozwazenia mozliwosci pogarszania przez
uzywanie marihuany objawéw prodromalnych
1 zwigkszania prawdopodobienstwa rozwoju
schizofrenii u mtodziezy z grupy ryzyka. Pre-
dyspozycje genetyczne moga zwiekszy¢ to ry-
zyko. W badaniu przeprowadzonym w kohor-
cle z Dunedin Caspi 1 wsp.” wykazali
zwigkszone ryzyko wystapienia zaburzen o po-
staci schizofrenii po uzywaniu marihuany
w okresie dojrzewania u oséb z czynnoscio-
wym polimorfizmem genu COMT (O-mety-
lotransferazy katecholowej) w pordéwnaniu
z osobami bez tego polimorfizmu. Odnale-
ziono podobne dowody dla polimorfizmu re-
ceptora kanabinoidowego (CB1).% Takie czyn-
niki genetyczne moga wplywal na przyszle
ryzyko schizofrenii przez interakcje z innymi
potencjalnymi czynnikami ryzyka. Na przy-
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ktad coraz wiecej dowoddéw wskazuje na dys-
regulacje endogennego kanabinoidu, ananda-
midu, u chorych na schizofrenie. Stezenie
anandamidu we krwi i plynie mozgowo-rdze-
niowym jest podwyzszone podczas zaostrzen
psychozy 1 ustepuje po leczeniu (rycina).!¥4!
Dlatego egzogenne kanabinoidy moga pogar-
sza¢ uprzednio istniejace stany, co moze
zwigkszaé ryzyko rozwoju schizofrenii u czeéc
0séb przyjmujacych marihuane.

Co moze uczyni¢ Klinicysta z coraz licz-
niejszymi dowodami wplywu uzywania mari-
huany, szczegélnie przez osoby w mtodym
wieku, na wzrost ryzyka rozwoju schizofrenii
u dorostych? W nastepnej czesci artykutu opi-
sano kliniczne podejscie mogace pomdc pa-
cjentom w kwestil zwigzanego z uzywaniem
marihuany ryzyka rozwoju zaburzenia psycho-
tycznego.

Kliniczne podejscie

do poradnictwa dla pacjentow
Biorac pod uwage rozpowszechnienie uzy-

wania marihuany, nalezy stwierdzi¢, ze psychia-

trzy 1 klinicysci beda mie¢ do czynienia z oso-

bami palagcymi marihuane. Na poczatku wazne

jest nie tylko, by wiedzie¢, jakich substangji pa-

RyciNA

¢jent uzywat lub uzywa obecnie (w tym przy-
padku marihuany), ale uzyteczne jest takze za-
pytanie o doswiadczenia podczas palenia ma-
rihuany. Zazwyczaj po tagodnej intoksykacji
mamy do czynienia z sennoécia, euforia, zwigk-
szong $wiadomoscia sensoryczng i zmieniong
percepcja czasu. Umiarkowana intoksykacja
moze wigzal si¢ z pogorszeniem pamieci, de-
personalizacjg 1 zmianami nastroju. Cigzka in-
toksykacja moze prowadzi¢ do zaburzen koor-
dynacji ruchowej, letargu, splatania mowy
1 hipotonii ortostatycznej. Sa to zwykte objawy
uzywania marihuany. Osoby, ktére w spdjny
sposdb doswiadczajg tych objawow, moga pa-
li¢ marihuane przez lata, co prawdopodobnie
skutkuje nasilajacym sie spadkiem motywacji
1 bystrosci umystu 1 zastojem w obszarze roz-
woju osobistego 1 zawodowego. To te ostatnie
objawy sktaniaja zwykle pacjentéw do poszuki-
wania leczenia. Dla pozostalych, ktérzy moga
by¢ nieswiadomi wigkszego ryzyka rozwoju
psychozy, doswiadczenie korzystania z mari-
huany wydaje si¢ odmienne.

Zacheca si¢ lekarzy do poszukiwania obja-
wow, mogacych rozni¢ sie od zwyklych skut-
kéw przyjmowania marihuany, wymienionych
wyzej. Po pierwszym uzyciu marihuany lub ja-
ki§ czas pdzniej czg$¢ pacjentdéw moze doswiad-

Synteza endogennych kanabinoidow (anandamid) ze sktadnikow
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cza¢ dysforii, nlepokOJu uogolnlonego leku,
napadéw paniki, urojen 1 czasami omamow (ta-
bela). W wigkszosci przypadkéw takie objawy
psychiczne wywotane uzyciem marihuany, jak
napady atakéw paniki, pobudzenie czy uroje-
nia prze$ladowcze, s3 przemijajace.’* Cho¢ wy-
daje sig, ze nie ma w pismiennictwie doniesien
mowiacych o tym, jak tego typu wezesne obja-
wy moglyby zapowiada¢ rozwdj przyszlej psy-
chozy, objawy te moga stanowi¢ wczesny sy-
gnat ostrzegawczy. Zgodnie z do$wiadczeniem
autora niniejszego artykutu, palacy marihuane
pacjenci z tego typu objawami czesto maja do-
datni wywiad rodzinny w kierunku choroby
psychicznej, czy to depresji, czy choroby dwu-
biegunowej, zaburzen lekowych czy tez schizo-
frenii. Weigz nie jest jasne, jak tego typu ryzy-
ko rodzinne wplywa na prawdopodobienstwo
rozwoju zaburzenia psychotycznego po uzywa-
niu marihuany. Niemniej autor zna pacjentéw,
u ktorych wystepowaly takie odbiegajace
od normy objawy po uzywaniu marihuany
1u ktérych doszlo do rozwoju zaburzenia psy-
chotycznego zwiazanego z niezaniechaniem
w pore jej uzywania. W $wietle istniejacych do-
woddw najbardziej konserwatywne stanowisko
nakazuje stwierdzi¢, ze objawy odbiegajace
od typowych skutkéw uzywania marihuany
moga sygnalizowal powazne niebezpieczen-
stwo dla zdrowia psychicznego zwiazane z dal-
szym uzywaniem marihuany, cho¢ nie ma ku
temu jednoznacznych dowodéw. Obecny stan
finansowania opieki klinicznej nie pozwala
na wykonywanie pomocniczych testow, ktore
moglyby ustali¢ to ryzyko, takich jak badania
genetyczne w kierunku polimorfizmu genéw
kodujacych COMT lub receptor CB1.

Leczenie psychozy zwigzanej
z marihuang

W poréwnaniu z psychoza niezwigzang
z uzywaniem marihuany psychoza z towarzy-
szacym uzywaniem marihuany stanowi pro-

TABELA

blem trudniejszy do leczenia. W ustabilizo-
wanej schizofrenii naduzywanie marthuany
lub innej substancji prowadzi do gorszego
przestrzegania zaleconego leczenia® oraz
do czgstszych nawrotéw objawdw,* przemo-

* wiktymizacji (na przyktad zgody na prze-
mycanie narkotykéw),* hospitalizacji*’ i sa-
mobojstw.® Podkresla to wage problemu
1 znaczenie rozwoju skutecznego leczenia.
Przed przejéciem do mozliwych do zastoso-
wania lekéw specjalnej uwagi wymaga kon-
tekst leczenia. Programy taczace doradztwo
zwigzane z uzaleznieniem, wsparcie psycho-
spoteczne dla osoby z chorobq psychiczna
oraz farmakoterapie zapewniajg ciaglto$¢
1 wszechstronno$é, ktéra moze zwiekszaé
prawdopodobienstwo sukcesu terapeutyczne-
go. Na zwigkszenie prawdopodobienstwa
sukcesu wplywa uwzglgdmeme podejécia po-
znawczo-behawioralnego 1 motywacyjne-
g0. 431 Do dalszego zwigkszenia tego praw-
dopodobienstwa  przyczyniaja si¢ takie
elementy jak uwarunkowywanie, gdzie absty-
nencja jest nagradzana malymi bonusami.*
W przypadku najbardziej opornych pacjen-
téw nalezy rozwazy¢ dlugoterminowy pobyt
w osrodku terapeutycznym,* jednak w wielu
klinikach brakuje wyposazenia do udzielania
takich wszechstronnych $wiadczen. Pozostaje
jeszcze wiele do zrobienia w celu upowszech-
nienia takich $wiadczen.

Jest niewiele zalecen dotyczacych leczenia
farmakologicznego wspotwystepujacego nad-
uzywania lub uzaleznienia od marihuany i za-
burzen psychotycznych. Jesli chodzi o samo
uzaleznienie od marthuany, rimonabant, an-
tagonista receptora kanabinoidowego, wydaje
sie obiecujacy w badaniach zmian zachowania
zwiazanego z poszukiwaniem marihuany pro-
wadzonych obecnie wirdd naczelnych.>* Opi-
sano skuteczno$¢ matych dawek naltreksonu
(12 mg) w zmniejszaniu dziatania marihuany,
co moze by¢ obiecujace u pacjentéw ze schi-
zofreniag.” Nefazodon, buspiron i1 dronabinol

Oznaki i objawy zwiazane z uzywaniem marihuany, ktére moga wskazywac

na przyszte ryzyko rozwoju psychozy

Objawy Nieprzyjemne objawy
odstawienne zwigzane z uzywaniem
marihuany marihuany

e Drazliwosé o Lek

o Bezsennosdé e Strach

o Jadtowstret
o Niepokdj
o Agresywnoscé

o Objawy napadoéw paniki
o Podejrzliwosc¢ i urojenia
e Omamy (wzrokowe, stuchowe)

Nieprawidtowe objawy zwykle ujawniajg sie wczesnie w trakcie uzywania marihuany, albo po
pierwszym jej uzyciu, albo po uzywaniu trwajacym przez jaki$ czas. Odrdznia sie je od oznak
i objawdw odstawienia mogagcych rozwinaé sie po nagtym zaprzestaniu palenia marihuany juz

po rozwinieciu sie uzaleznienia.
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rowniez wydaj sie obiecujace w zmniejszaniu
objawéw odstawienia marihuany.* S3 to jed-
nak niedawno rozpoczete badania i mozliwo$¢
zastosowania tych lekéw u pacjentdw ze schi-
zofrenia 1 uzaleznieniem od marihuany musi
by¢ wyjasniona. Poniewaz w kazdej probie le-
czenia tych pacjentéw pod uwage musi by¢
wzigta psychoza, leki psychotyczne odgrywa-
ja wazng role w prébach leczenia psychozy
1 wspélistniejacego uzaleznienia.

Wydaje sig, ze leki pierwszej generacji maja
male znaczenie w leczeniu zaburzeh zwigza-
nych z naduzywaniem konopi, co wigcej, ist-
nieja doniesienia dotyczace mozliwosci za-
ostrzania przez nie naduzywania substancji.’’
Starsze leki przeciwpsychotyczne, szczegdlnie
silni antagoni$ci dopaminy, moga dalej zakté-
ca¢ juz rozregulowane - zarGwno w przebiegu
schizofrenii,® jak i uzaleznien” - dopaminowe
szlaki mezokortykolimbiczne. Uzywanie mari-
huany i innych substancji moze bardzo dobrze
us$mierza¢ kluczowe deficyty u pacjentéw ze
schizofrenia, cho¢ moze zaostrza¢ objawy psy-
chotyczne ¢! Buckley 1 wsp. © opisali w wyni-
kach 6-miesigcznego badania z klozaping po-
dobng odpowiedz na leczenie schizofrenii
wérdd osob stosujacych 1 niestosujacych uzy-
wek. Interesujace s3 takze wyniki programéw
podwdjnej diagnozy. U 36 sposrdd 151 pacjen-
tow ze schizofrenia leczonych klozaping odset-
ki remisji stosowania konopi 1 alkoholu wyno-
sity od 67 do 79%, w pordéwnaniu do 34% dla
pozostalych pacjentéw leczonych lekami prze-
ciwpsychotycznymi pierwszej generacji. ® Pod-
czas 10-letniego okresu obserwacji tej popula-
¢i wykazano, ze wérdd pacjentdéw ze
schizofrenia leczonych klozaping pozostaja-
cych w remisji ryzyko nawrotu w nastepnym
roku wyniosto 8% w poréwnaniu z 40% ryzy-
kiem w populacji pacjentéw leczonych typo-
wym lekiem przeciwpsychotycznym.* Wyniki
byly bardziej niejednoznaczne w przypadku in-
nych lekéw przeciwpsychotycznych drugiej ge-
neracji.®® Na podstawie dostepnego pi$mien-
nictwa oraz zdaniem autora (ktory leczyt wielu
pacjentéw z psychozami zwigzanymi z uzywa-
niem marihuany) leki te, szczegdlnie klozapina,
wydaja sie stanowi¢ najlepsze podejscie do le-
czenia psychoz zwigzanych z uzywaniem mari-
huany. W dostepnym pi$miennictwie da si¢ od-
nalez¢ opisy nielicznych lekéw odpowiednich
dla 0s6éb z rozwijajaca sie psychoza zwiazang
z uzywaniem marihuany. Autor niniejszego ar-
tykutu ustalil, Ze klozapina, olanzapina 1 aripi-
prazol s3 najbardziej uzyteczne dla pacjentow
niespetniajacych jeszcze kryteriéw schizofrenii
ani innego zaburzenia psychotycznego.

Podsumowanie

Nadal bardzo brakuje mozliwosci terapeu-
tycznych dla pacjentéw ze schizofrenig uza-
lez-nionych od marihuany lub z psychozami
zwigzanymi z uzywaniem marihuany. Dzieje
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si¢ tak, mimo ze naduzywanie marihuany sta-
nowi powazny problem zdrowia publicznego,
mimo cigzaréw zwigzanych z uposledzeniem
wywolywanym przez schizofrenie i mimo co-
raz powszechniejszej zgody na to, ze uzywa-
nie marihuany - szczegdlnie przez osoby
w miodym wieku - moze prowadzi¢ do za-
burzed psychotycznych w wieku dorostym.®
Zadna z opdji terapeutycznych nie spetni
oczekiwan bez zapewnienia wlasciwego $ro-
dowiska wspierajacego 1 psychoterapeutycz-
nego. Cho¢ leki takie jak naltrekson lub ri-
monabant moga mie¢  zastosowanie
w leczeniu uzaleznienia od marihuany u cho-
rych na schizofrenie, jako ze mniej prawdopo-
dobne jest, by zaostrzaly przebieg psychozy,
musza one by¢ przebadane. Jak dotad najbar-
dziej obiecujaca w tagodzeniu psychozy 1 uza-
leznienia jest klozapina zaréwno u oséb ze
schizofrenia, jak i poczatkowym stadium psy-
chozy wynikajacej z uzywania marihuany.
Trudnosci zwiazane ze stosowaniem klozapi-
ny zmniejszyly poziom jej akceptacji przez
pacjentéw 1 nadal stanowig najwigksza prze-
szkode dla jej powszechniejszego stosowania.
Poszukiwane sa alternatywy klozapiny zacho-
wujace jej korzysci i pozbawione powaznych
niedogodnosci. Potrzeba duzo wigcej wysit-
kéw do rozwigzania probleméw zwiazanych
z psychozami wynikajacymi z uzywania mari-
huany, szczegdlnie w $wietle ryzyka rozwoju
powaznych zaburzefi psychicznych, jakie
stwarza uzywanie marihuany przez mlodziez.
Wezesna interwencja majaca na celu zaprze-
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stanie uzywania marihuany, spojna z og6lny-
mi dziataniami dotyczacymi lekéw, musi po-
zostawaé priorytetem zdrowia publicznego
1 moze stanowi¢ unikalny i znaczacy sposob
prewencji w celu zachowania dobrego zdro-
wia psychicznego 0sob z grupy ryzyka.
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