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Streszczenie

Praca jest przegladem pismiennictwa dotyczacego przyczyn, mechanizmoéw powstawania, charak-
teru, czestosci wystepowania oraz metod oceny i terapii zaburzed seksualnych u chorych na
schizofreni¢ leczonych neuroleptykami.

Summary

This paper is a review of cause, mechanisms, prevalence, methods of assessment and therapy of
sexual dysfunctions in antipsychotic-treated schizophrenic patients.

Wstep. Znaczenie problemu

O niekorzystnym wplywie neuroleptykow na czynnosci seksualne przekonano
sie wkrotce po ich wprowadzeniu do lecznictwa. Dotychczasowa wiedza na ten
temat opierala si¢ gtéwnie na indywidualnych obserwacjach klinicznych i do-
niesieniach kazuistycznych (bodaj najwigcej z nich dotyczylo tiorydazyny),
przy niedostatku badan kontrolowanych. Problem ten pomija si¢ czesto do
dzi$ takze w praktyce klinicznej, cho¢ wywiad dotyczacy funkcji seksualnych
powinien by¢ stalym elementem badania psychiatrycznego. Znaczenie poziomu
funkcjonowania seksualnego chorego na schizofreni¢ wynika z jego wptywu na
jakos§¢ zycia, samopoczucie, samooceng, stosunek do przyjmowanego leku,
a zatem prawdopodobnie takze na gotowo$é do wspoélpracy w leczeniu. Prze-
konuja o tym wyniki badania (Finn i wsp. 1990, tab. 1), w ktérym chorym
leczonym (3 kobiety i 38 megzezyzn) przedstawiono liste dziewigtnastu objawéw
schizofrenii i dwudziestu dzialan niepozadanych neuroleptykéw, z proSba
o oceng ich uciazliwosci (w skali punktéw od 1 do 5). Liste najbardziej
przykrych, zdaniem pacjentdw, objawow otwieraja impotencja i bol przy
oddawaniu moczu (po 4.5 punktu); kolejne miejsca zajmuja urojenia prze-
sladowcze (4.35 punktu) i oddzialywania (4.25 punktu) oraz zaburzenia wy-
trysku nasienia — bolesnos¢ lub zahamowanie (4.0 punktu).

Seksualnos$¢ cztowieka jest zjawiskiem zlozonym, uwarunkowanym czyn-
nikami biologicznymi i psychologicznymi. Proby jej oceny nie sa latwe, ze
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Tabela 1. Uciazliwoéé objawow choroby oraz zaburzeni seksualnych w ocenie
pacjentow (Finn i wsp. 1990)

czestose §rednia ocena
(% pacjentow) (max 5 pkt)

objawy
urojenia prze§ladowcze 66 4,34
urojenia oddzialywania 20 4,25
dzialania niepozadane
impotencja 34 4,5
bolesne oddawanie moczu 12 4.5
zahamowane/bolesne ejakulacje 12 4,0

badano 17 innych objawdéw i 17 innych dziatari niepozadanych, we wszystkich ocena
ponizej 4

wzgledu na intymny charakter problemu, opor pacjentéw przed spontanicz-
nym zglaszaniem zaburzen, tendencjg do pomijania problemu przez lekarzy,
trudno$¢ pomiaru wigkszosci jej parametrow, a w odniesieniu do chorych na
schizofrenig, ze wzgledu na trudno$¢ oddzielenia dziatan niepozadanych lekow
od zaburzen zwiazanych z sama choroba. W badaniach ze wzgledéw metodo-
logicznych seksualno$¢ czlowieka sprowadza sie do kilku plaszczyzn. Sa to:
poped (libido), psychiczne i fizjologiczne (lubrykacja/erekcja) reakcje pod-
niecenia, orgazm i wytrysk nasienia, utrzymanie prawidlowych cykli men-
struacyjnych i plodnoci, utrzymanie satysfakcjonujacych zwiazk6éw interper-
sonalnych oraz pozytywnej samooceny.

Zaburzenia moga dotyczy¢ kazdej z wymienionych sfer i najczesciej ujaw-
niaja si¢ jako: obniZenie lub podwyzZszenie libido; zmniejszona lubrykacja,
zmniejszona/zniesiona zdolno§¢ osiagnigcia lub/i utrzymania wzwodu albo
priapizm; skrocenie/wydtuzenie czasu badz calkowita niemozno$¢ osiagania
orgazmu/wytrysku; dyspareunia/bolesna erekcja i orgazm; mlekotok, zabu-
rzenia regularno$ci, obfitoSci miesiaczkowania, zatrzymanie miesiaczki, bez-
ptodnosé.

Przyczyny zaburzen seksualnych

Rozpoznajac dysfuncje seksualne w kazdym przypadku nalezy rozwazyé wplyw
réznych czynnik 6w etiologicznych, przede wszystkim: 1) choréb somatycznych
(cukrzyca, miazdzyca, choroby serca, nadci$nienie, niewydolnoéé nerek lub
watroby, stwardnienie rozsiane, urazy rdzenia, operacje np. w obrebie miednicy
mniejszej, prostatektomia); 2) lekoéw ogodlnych (rozszerzajace naczynia, nasercowe,
przeciwnadciSnieniowe: diuretyki, beta-blokery, antagoniéci kanaléw wapnio-
wych, inhibitory ACE, hypoglikemizujace, antagonisci rec.HH2, hormony, niestery-
dowe leki przeciwzapalne); 3) uzywania substancji psychoaktywnych: (heroina,
kokaina, alkohol, tyton, kawa); 4) czynnikoéw psychologicznych.
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U chorych na schizofreni¢ leczonych, dodatkowo trzeba bra¢ pod uwage
wplyw schorzenia podstawowego i stosowanych lekoéw psychotropowych.
Nalezy wigc oceni¢ funkcjonowanie seksualne w okresie przedchorobowym,
a takze w czasie od zachorowania do wlaczenia lekow psychotropowych i po
podjeciu leczenia, jak tez w podczas zaostrzenia psychotycznego oraz w okresie
wolnym od ostrych objawéw psychotycznych.

W ocenie potencjalnych skutkéw stosowania lek6w psychotropowych po-
mocne moga okazac sie publikacje, takie jak lista lekéw wywolujacych zabu-
rzenia erekciji opublikowana w International Drug Therapy Newsletter z czer-
wca 1999 r. Znalazly sie na niej: .

1) klasyczne neuroleptyki, np. fenotiazyny, tioksanteny, butyrofenony, dife-
nylpiperydyny, dibenzoksazepiny, dihydroindolony i benzamidy.

2) atypowe leki przeciwpsychotyczne: ,,prawdopodobniej rzadziej zaburzaja
erekcje niz klasyczne™.

3) leki przeciwdepresyjne: trojpierScieniowe, inhibitory MAO, z grupy SSRI.

4) anksjolityki, np. benzodiazepiny.

5) leki nasenne: benzodiazepiny, barbiturany, difenhydramina.

6) leki psychostymulujace, np. amfetamina.

Schizofrenia a dysfunkcje seksualne

Wplyw samej schizofrenii na poziom i styl funkcjonowania seksualnego nie zostat
do tej pory dostatecznie zbadany. Wydaje sig, Ze juz w okresie przedchorobowym
wystepuje obnizenie zainteresowan i aktywnosci seksualnej, a im jest ono glebsze,
tym bardziej nasilone objawy negatywne, rzadsze objawy wytworcze 1 gorsze
funkcjonowanie spoleczne w pozniejszym przebiegu choroby. Zatem z przewlek-
lym procesem schizofrenicznym o charakterze ubytkowym wiaza¢ mozna utrate
zainteresowan i aktywnosci seksualnej, podobnie jak ogblne zubozenie zaintereso-
wan i inicjatywy, stabe umiejgtnosci spoleczne i anhedonie. Natomiast w okresie
ostrej psychozy, wraz z odhamowaniem, dezorganizacja, przezyciami urojenio-
wymi i doznaniami omamowymi, mialoby dochodzi¢ do wzmozZenia popedu
seksualnego, z jednoczesnym zaburzeniem mozliwosci jego prawidlowe;j realizacii,
skutkujacym nasileniem masturbacji i dziwacznych praktyk seksualnych. Obser-
wacje wzmozonego libido w ostrej fazie psychozy schizofrenicznej, pochodzace
gtownie z ery przedneuroleptycznej, mialyby pozostawaé w zgodzie z dopaminer-
giczng teoria jej etiopatogenezy, jako ze glownym neuroprzekaznikiem aktywuj a-
cym poped seksualny jest dopamina.

Aizenberg i wsp. (1995) poréwnywali poziom funkcjonowania seksualnego
mezczyzn zdrowych oraz chorych na schizofreni¢ leczonych neuroleptykami
i nieleczonych, w okresie wolnym od ostrych objawow wytworczych, stosujac
ustrukturalizowany wywiad. Autorzy poszukiwali odpowiedzi na pytanie
o wplyw schizofrenii oraz wplyw neuroleptyk6w na funkcje seksualne. Tab. 2
przedstawia wyniki badania. Osoby chore nieleczone, w poréwnaniu ze zdro-
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Tabela 2. Dysfunkcje seksualne u chorych na schizofrenig mezezyzn leczonych i nieleczonych,
w poréwnaniu z grupa kontrolna zdrowych (Aizenberg i wsp. 1995)

Chorzy na schizofrenig Nieleczeni Leczeni
1. Czgstoé¢ myéli dotyczacych seksu i NS
2. Maks. czas bez poczucia dyskomfortu z powodu braku seksu t ™
3. Czegsto§é odczuwania pozadania 1l 1
4. Stopiefi nasilenia wzwod6w podczas stosunkow il 1l
5. Stopien nasilenia wzwod6w podczas onanizowania sig NS 1l
6. Latwos¢ osiagnigcia podniecenia NS 11
7. Czgstosé erekcji porannych NS NS
8. Czgstos¢ stosunkow NS 1
9. Czesto§é onanizowania sig 1K) Tt
10. Liczba orgazmo6w w miesiacu NS NS
11. Czgstosé osiagania orgazmu podczas seksu NS l
12. Utrata wzwodu podczas seksu ™ ™
13. Nieodczuwanie pozadania seksualnego ™ 1A
14. Przedwczesny wytrysk T i
15. Opdzniona ejakulacja NS NS
16. Zadowolenie z seksu z partnerka NS l
17. Zadowolenie z wiasnej sprawnosci seksualnej NS 1l

pojedyncza strzatka — poréwnanie z grupa kontrolna,
podwdjna strzatka — poréwnanie z grupa kontolna i pozostala grupa chorych,
NS — roznica statystycznie nieistotna

wymi, wykazywaly nizszy poziom pozadania seksualnego (rzadsze mysli o te-
matyce seksualnej, dtuzszy czas abstynencji seksualnej bez uczucia dyskomfor-
tu, rzadsze odczuwanie pozadania) i mniejsza aktywnos$¢ seksualna (mierzona
czestoscia stosunkow). Chorzy czesciej niz zdrowi masturbowali sie. Natomiast
chorzy leczeni (neuroleptyki klasyczne w formie depot) ujawniali wicksze
zainteresowanie seksem niz nieleczeni, cho¢ mniejsze niz zdrowi, oraz w sto-
sunku do obu pozostalych grup badanych, obnizona sprawnos¢ w postaci
zaburzen podniecenia i erekcji, orgazmu i ejakulacji, a takze mniejsza satysfak-
cje z wlasnego funkcjonowania. Cytowana praca dostarcza argumentow na
poparcie wczeSniejszych obserwacji klinicznych, ze schizofrenia prowadzi do
zmniejszenia zainteresowan; aktywnos$ci seksualnej i zdolnosci wchodzenia
w interakcje spoleczne, natomiast neuroleptyki, poprawiaja niektore z tych
funkcii, ale uposledzaja sprawnos¢ seksualna.

Mechanizmy wywolywania zaburzen seksualnych przez neuroleptyki

Leki psychotropowe wywieraja wplyw na funkcje seksualne w czterech podsta-
wowych mechanizmach: 1) oérodkowym nieswoistym, np. sedacja prowadzaca
do obnizenia zainteresowan i aktywnosci seksualnej; 2) osrodkowym swoistym,
poprzez okreslone uktady neurotransmiterowe OUN, np. blokada dopaminer-
giczna w podwzgorzu wiodaca do zmniejszenia libido i erekcji; 3) obwodowym,
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przez neuroreceptory ukladu autonomicznego, np. blokada alfa-adrenergiczna
odpowiedzialna za rozszerzenie naczyn tetniczych pracia jako przyczyna pria-
pizmu; 4) hormonalnym, np. blokada dopaminergiczna wywohijaca hiper-
prolaktynemie¢ i jej skutki — mlekotok, zaburzenia miesiaczkowania, zaburzenia
erekcji, obnizenie libido. Wigkszo$¢ neuroleptykow wykazuje szerokie spektrum
oddziatywan farmakodynamicznych, ktére wzajemnie naktadaja si¢ na siebie,
wzmacniaja lub oslabiaja. Dopiero ich wypadkowa tworzy ostateczny efekt
dziatania danego leku.

Biologia czynnosci seksualnych

Podstawowym hormonem aktywujacym calo§¢ zachowan seksualnych
u mezezyzn jest testosteron. Ulega on przeksztalceniu w drodze aromatyzacji
do estradiolu, ktory wpltywa na osrodki mézgu, takie jak pole przedwzrokowe
podwzgorza, prawdopodobnie takze podtrzymuje aktywnosé dopaminergiczna
w strukturach limbicznych (jadro pétlezace). U 15% leczonych neuroleptyka-
mi stwierdzono zmiany osoczowych stezen testosteronu (obnizenie w przypad-
ku tiorydazyny, podwyzszenie w przypadku haloperidolu), co moze by¢ jedna
z przyczyn omawianych zaburzen (Shiloh i wsp., 2000).

Podobnie stymulujaca role u kobiet, takze za posrednictwem podwzgorza
(jadro brzuszno-przysrodkowe), odgrywa estrogen. Wplyw progesteronu na
fukcje seksualne okreéla si¢ jako modulujacy, zalezny od aktualnego poziomu
estrogenu, przy jego braku — nawet hamujacy.

Osrodkowe wplywy poszczegblnych neuroprzekaznikéw tworza sie¢ wzajem-
nie na siebie zachodzacych oddzialywan, ktore w duzym uproszczeniu mozna
przedstawi¢ nastgpujaco. Osrodki podwzgbrzowe integruja dane sensoryczne ze
srodowiska zewnetrznego i wewnetrznego, i przesylaja impulsy do struktur
srodmobzgowia bogatych w neurony dopaminergiczne, takich jak istota czarna,
z ktorych projekcje docieraja z kolei do struktur limbicznych (ciata migdatowate,
jadro pollezace) i striatum, odpowiedzialnych za emocje i aktywno$é. Dopamina,
podstawowy przekaznik tych szlakow, aktywuje libido, erekcje, ejakulacje
(odwrotnie dziala jej niedobor). Wplyw dopaminy polega takze na hamowaniu
wydzielania prolaktyny. Blokada dopaminergiczna prowadzi do hiperprolakty-
nemii, ktéra, prawdopodobnie poprzez zwigkszenie aktywnosci GABA i opioi-
doéw, hamuje catosé zachowan seksualnych, szczeg6lnie libido i erekgje.

Serotonina, gléwnie przez stymulacje receptor6w postsynaptycznych 5-HT, ,
i 5-HT ,., hamuje funkcje seksualne, cho¢ efekt jej dzialania zalezy od struktur
w ktorych si¢ ono ujawnia. Stymulacja presynaptycznych autoreceptorow
5-HT, ,, zmniejszajac wydzielanie serotoniny z zakonczen nerwowych, wzmaga
aktywnos$¢ seksualna.

Noradrenalina, poprzez osrodkowe receptory alfa-l zwigksza zdolno$é
podniecenia, poprzez receptory alfa-1 obwodowe hamuje erekcje. Natomiast
badania znaczenia receptorOw beta przynosza niejedoznaczne wyniki. Dane na
temat stymulujacej roli acetylocholiny oraz hamujacej roli GABA dotycza
gltownie kobiet.
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Wérdd mechanizméw obwodowych dosé dobrze wyjasniono funkcje ukta-
du adrenergicznego w erekcji. Towarzyszy jej wzgledna czynno$ciowa przewa-
ga ukladu przywspOlczulnego (aktywacja beta-2 adrenergiczna) nad ukladem
wspélczulnym (hamowanie alfa-1 adrenergiczne), niezbedna do rozszerzenia
naczyn tetniczych pracia i naptywu krwi do cial jamistych. Wydaje si¢, ze
niefizjologiczne wzmocnienie tego stanu poprzez dodatkowe blokowanie re-
ceptoréw alfa-1 (np. podanie tiorydazyny, chlorpromazyny), moze wyja$nia¢
mechanizm priapizmu poneuroleptycznego. Jednoczesna blokada cholinergicz-
na ulatwia wystapienie tego zaburzenia, ze wzgledu na modulujacy i akty-
wujacy wplyw ukladu cholinergicznego na uktad adrenergiczny.

Natomiast dzialanie sildenafilu opiera si¢ na mechanizmie blokowania
fosfodiesterazy 5, co zwigksza aktywnos¢ cGMP, potegujac rozszerzenie na-
czyn i ulatwiajac wzwod.

Wzmozonej aktywacji receptorow alfa-1 przypisuje si¢ role w utrzymywa-
niu skurczu zwieracza wewnatrznego cewki moczowej podczas ejakulacji, jako
czynnika zabezpieczajacego przed cofaniem si¢ nasienia do pgcherza moczo-
wego. Blokada tych receptoréw prowadzi do wstecznej ejakulacji, thamaczacej,
zdaniem czesci badaczy, poneuroleptyczne zaburzenia wytrysku — jego cal-
kowite zahamowanie lub zmniejszenie objetoéci ejakulatu.

Podsumowujac, aktualna wiedza na temat mechanizmbéw wywolywania
zaburzen seksualnych przez neuroleptyki wskazuje na istotna rolg blokady
dopaminergicznej jako czynnika obnizajacego poped, zdolnos¢ do erekc;ji i eja-
kulacji, bezposrednio oraz poprzez hiperprolaktynemie. Takze blokada recep-
torow adrenergicznych alfa-1, a prawdopodobnie réwniez alfa-2 oraz muska-
rynowych wigzana jest z niektorymi zaburzeniami (zahamowanie ejakulacii,
priapizm), cho¢ jej ostateczny rezultat wydaje sic w wigkszym stopniu zalezeé
od umiejscowienia (oSrodkowego, obwodowego) receptorow docelowych, jak
tez nakladania sie innych, ,,modulujacych” oddzialywan receptorowych da-
nego leku. Antyserotoninergiczne wlasciwosci atypowych lekow przeciwpsy-
chotycznych moga w pewnym stopniu przeciwdzialaé¢ wystepujacym w zwiazku
z dzialaniem antydopaminergicznym zaburzeniom funkcji seksualnych.

Metody oceny zaburzen seksuainych

Spontaniczne zglaszanie zaburzen dotyczacych sfery intymnej przez pacjentow
pozostaje w dysproporgji do ich rozpowszechnienia. Montejo-Gonzales i wsp.
(1997) u o0s6b leczonych selektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego se-
rotoniny wykazali, ze wykrywalno$¢ tych zaburzen wzrasta o 44%, gdy lekarz
pyta o nie wprost. Fakt ten nakazuje takze ostrozno$¢ w interpretacji raportow
z badan klinicznych nowych lekow.

Podstawowym narzedziem oceny funkgji seksualnych jest wywiad.

Przykladem Iatwego do zastosowania narzedzia jest Arizonska Skala
Doswiadczenn Seksualnych (McGahuey i wsp. 1997) (tab. 3), ktéra autorzy
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Tabela 3. Arizonska Skala Do§wiadczeni Seksualnych
(Arizona Sexual Experiences Scale, McGahuey i wsp. 1997)

ocena od 1 (najlepsze) do 6 (najgorsze funkcjonowanie seksualne)

1. Jak silnie odczuwa Pan/i pozadanie seksualne?

2. Jak fatwo osiaga Pan/i stan podniecenia seksualnego?

3a. (K) Jak fatwo Pani pochwa ulega lubrykacii?

3b. (M) Czy moze Pan latwo osiagnac i ntrzymac wzwo6d?

4. Jak latwo moze Pan/i osiagnac orgazm?

5. Czy ocenia Pan/fi odczuwanie orgazmu jako satysfakcjonujace?

polecaja wypelnia¢ przy kazdej wizycie, w celeu monitorowania objaw6w nie-
pozadanych. Badany odpowiada na pig¢ pytan dotyczacych zasadniczych sfer
funkcjonowania seksualnego — pozadania, podniecenia i jego fizjologicznych
,»wykladnik6w” oraz satysfakcji z przezywania orgazmu. Calkowita rozpigtosc
punktacji wynosi od 5 do 30, przy czym wynik miedzy 15 a 18 wska-
zuje na przecigtne funkcjonowanie seksualne.

Inna propozycja jest ustrukturalizowany wywiad do oceny funkcji seksual-
nych u mezezyzn chorych na schizofreni¢ — Kwestionariusz Funkcjonowania
Seksualnego (Burke i wsp. 1994) (tab. 4). W pierwszej z jego czterech czesci
pacjent odpowiada na pytania dotyczace przecigtnej czgstoSci wystgpowania
w okresie ostatnich dwoch lat mysli na temat seksu, czestosci erekcji i aktyw-
noéci w postaci masturbacji, co pozwala na ustalenie podstawowego poziomu
funkcjonowania seksualnego. W czgsci drugiej powtarzaja si¢ te same pyta-
nia, ale dotycza dwoch ubieglych tygodni, jesli zmienita sie sytuacja pacjenta,
np. w zwiazku z hospitalizacja. Trzecia cze$C zawiera prosbe o szczegolowe
(w szesciu punktach) okreslenie zmiany swojego funkcjonowania seksualnego
od czasu wlaczenia aktualnego leku oraz o podsumowanie tej zmiany w jed-
nym punkcie. Ostatnim elementem kwestionariusza jest ogblna ocena tejze
zmiany przez badajacego. Autorzy kwestionariusza w badaniu pilotazowym
wykazali jego wewnetrzna spojnosc i trafnosé. Dwa ogdlne wskazniki aktual-
nego stanu (Srednia punktacji odpowiedzi na pytania 7-13 — o szczegbly
aktualnych zaburzen i na pytanie 15 — ocena badajacego) korelowatly ze soba
oraz z réznica miedzy aktualna a zwykla czestoscia erekcji i masturbacii.
Ponadto powazniejszym zmianom funkcji plciowych ujawnionym w kwestio-
nariuszu odpowiadaly nasilone objawy blokady dopaminergicznej w postaci
zaburzen pozapiramidowych i podwyzszonego poziomu prolaktyny, ale brak
korelacji z dawkami stosowanych neuroleptykow, lekow antycholinergicznych,
czy nasilenia antycholinergicznych objawdéw niepozadanych, moze nasuwac
whnioski na temat mechanizjm6w powstawania zaburzen.

Kolejnym przykladem narzedzia, zastosowanego w badaniach chorych na
schizofeni¢ przez cytowanych Aizenberga i wsp. (1995), jest osiemnastopunk-
towy, sthuzacy dokladnej ocenie réznych sfer funkcjonowania seksualnego,
kwestionariusz autorstwa Schiavi i wsp. (1990) (tab. 2).
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Tabela 4. Kwestionariusz Funkcjonowania Seksualnego
(Sexual Functioning Questionnaire, Burke i wsp. 1994 1.)

1. Przecietne funkcjonowanie seksualne w ciagu ostatnich 2 lat
1. jak czesto myélat Pan o seksie
2. jak czesto miewat Pan wzwod
3. jak czgsto onanizowat si¢ Pan

II. Funkcjonowanie seksualne w.ciagu ostatnich 2 tygodni
4. jak czesto myé€lal Pan o seksie
5. jak czesto miewal Pan wzwod
6. jak czgsto onanizowatl sig Pan

11. Ocena zmian przez pacjenta od czasu rozpoczecia leczenia
(0d 1do 5) duzo mniej (1) / troche mniej (2) / tak samo (3) / trochg wigeej (4) / duzo wigeej (5)

7. myéli Pan o seksie rzadziej / czebciej
8. miewa Pan wzwod rzadziej / czeciej
9. wzwod utrzymuje sig krocej [/ dluzej
10. onanizuje si¢ Pan rzadziej | czefciej
11. osiaga Pan orgazm trudniej / latwiej
12. jako$¢ orgazmu jest gorsza [ lepsza
13. wytryski sa : mniejsze / wigksze
14. Podsumowujac, aktualnie przyjmowany lek uczynit

Pana funkcjonowanie seksualne lepszym / gorszym

IV. Ogolna ocena przeprowadzajacego wywiad
15. pogorszenie powazne
16. pogorszenie nmiarkowane
17. pogorszenie lekkie
18. bez zmian
19. poprawa lekka
20. poprawa umiarkowana
21. poprawa duza

BN I P R N

Czgstos$é wystepowania zabui‘zeﬁ, ich rodzaj, wplyw poszczegélnych lekéw

Dane na temat wystgpowania zaburzen seksualnych pochodza w duzej mierze
z doniesien kazuistycznych oraz nielicznych badan kontrolowanych, ktérych
wyniki sa stabo porownywalne ze wzgledu na trudnosci i réznice metodolo-
giczne, dotyczace np. doboru lekéw oraz badanych parametrow.

Pomimo tych zastrzezen, czgstoS¢ wystgpowania zaburzen seksualnych
u chorych na schizofrenie mezczyzn leczonych neuroleptykami (tab. 5) szacuje
sie na 54%, w tym trudno$¢ w osiagnieciu wzwodu relacjonuje 38% badanych,
jego utrzymaniu — 42%, zaburzenia wytrysku (zmniejszenie objetosci lub brak
gjakulatu) — nie mniej niz 19%, zmniejszenie intensywnosci orgazmu —do 58%.
Rzadkim, odnotowywanym glownie w opisach kazuistycznych zaburzeniem
jest priapizm. Stosunkowo rzadko u mezczyzn wystepuje takze mlekotok (3%)
i ginekomastia (6%).

Zaburzenia seksualne u chorych na schizofreni¢ kobiet leczonych neuro-
leptykami wystepuja rzadziej niz u mezczyzn. Rozne zaburzenia (tabela 6)
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Tabela 5. Odsetek chorych na schizofreni¢ mezczyzn leczonych neuroleptykami, u ktérych
stwierdzono zaburzenia seksualne (Peuskens 1998)

zaburzenia seksualne (%) autor (rok)

rozne 54 Ghadirian i wsp. (1982)

zaburzenia wzwodu 22 Crenshaw i Goldberg (1996)

trudno$é osiagnigcia wzwodu 38 Ghadirian i wsp. (1982)

trudno$c utrzymania wzwodu 42 Ghadirian i wsp. (1982)

priapizm rzadkie | Rowlands (1995); Mitchell i Popkin
(1982); Crenshaw i Goldberg (1996)

zaburzenia ejakulaciji 19 Crenshaw i Goldberg (1996)

zaburzenia wzwodu lub/i ejakulacji 30-60 | Sullivan i Lukoff (1982)

zaburzenia orgazmu 16 Crenshaw i Goldberg (1996)

zmniejszona zdolno$é osiggniecia orgazmu 58 Ghadirian i wsp. (1982)

zaburzenia wewnatrzwydzielnicze

mlekotok 3 Crenshaw i Goldberg (1996)

ginekomastia 6 Crenshaw i Goldberg (1996)

Tabela 6. Odsetek chorych na schizofrenie kobiet leczonych neuroleptykami, u ktorych stwierdzono
zaburzenia seksualne (Peuskens 1998)

zaburzenie seksualne (%) autor (rok)
rézne zaburzenia seksualne 30 Ghadirian i wsp. (1982)
zaburzenia orgazmu 19 Crenshaw i Goldberg (1996)
obnizona zdolno§é osiagniecia orgazmu 22 Ghadirian i wsp. (1982)
zmiana jakoSci orgazmu 33 Ghadirian i wsp. (1982)
bolesny orgazm 7 Ghadirian i wsp. (1982)
orgazm opoOzniony lub jego brak kazuistyczne | Degen (1982); Segraves (1985)
zaburzenia wewnatrzwydzielnicze
mlekotok 5 Crenshaw i Goldberg (1996)
19 Windgassen 1 wsp. (1996)
obrzmienie piersi Crenshaw i Goldberg (1996)
brak miesigczki 22 Crenshaw i Goldberg (1996)
50 Sullivan i Lukoff (1990)
zwigkszona nieregularnoéé miesiaczkowania 78 Ghadirian i wsp. (1982)
zmiany ilosciowe miesigczek 78 Ghadirian i wsp. (1982)

wystepuja u ok. 30% pacjentek, najczeSciej w postaci obnizenia jakosci orgaz-
mu — 33%, zmniejszonej zdolnosci jego osiagania — 22%, odczuwania bdlu
podczas orgazmu — 7%. Czgstsze niz u mezczyzn sa natomiast wiazane z hiper-
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Tabela 7. Zaburzenia seksualne wywolane przez neuroleptyki (za: Shiloh R. i wsp., 1999 1.)

o
g &
& 3 g | 8
‘d y—
Zaburzenia seksnalne g g é 5 E‘ 5‘ ’% ;8 - p
= o ) ] & = E & 8,
sl 8| 8| 2| &| &gl d| 8§
S| S| 8|8 | E|8l=2|<9| &3
S | & | 2 e | B & S | = a | =
obnizenie libido | ++4 | ++ ++ + + |+
zaburzenia erekcji | ++ | ++ +4++| ++ | + + +
priapizm | + + + + +
zaburzenia ejakulaciji
B | ++ | ++ b b ] | |
Mes- ogoblem
czyzni lgjakulacja opozniona 44+ F+
bolesna ejakulacja + + +
samoistna ejakulacja +
zmniejszona objgtosée
ejakulatu et ++
ejakulacja wsteczna +4++
Ko- obnizone libido | ++ | ++ Gt +
biety anorgazmia ++ A FF ||+
Czestoéé wystepowania zaburzerl
najwigeej danych w literaturze |+ + + nasilenie zaburzen rzdko
serje przypadkéw lub mate proby otwarte | + + osiaga znaczenie kliniczne
sporadyczne doniesienia +
brak doniesieri

prolaktynemia mlekotok (5-19%), obrzmienie piersi (3%), nieregularno$¢ mie-
siaczkowania (78%) lub catkowite zatrzymanie miesiaczek (22—50%).

Leki przeciwpsychotyczne mozna uporzadkowaé zgodnie z malejaca cze-
stoscia wywolywania zaburzen, w sposOb nastepujacy: pochodne fenotiazyny
(tiorydazyna, flufenazyna, chlorpromazyna, trifluoroperazyna, perfenazyna);
tioksanteny; haloperidol; leki atypowe. Probg przyporzadkowania okreslonych
zaburzen konkretnym lekom, z uwzglednieniem doniesienn na temat ich cze-
stosci przedstawia tabela 7.

Tiorydazyna jest neuroleptykiem najczesciej wywolujacym zaburzenia seksual-
ne, szczegllnie erekcji 1 ejakulacji, co mozna ttumaczy¢ indukowana przez nia
hiperprolaktynemia, obnizeniem poziomu testosteronu, blokada dopaminergiczna
i alfa-1 adrenergiczna, wlasciwosciami antycholinergicznymi i antagonizmem
w stosunku do kanatow wapniowych. Wyniki por6wnania tiorydazyny z innymi
neuroleptykami, przeprowadzonego przez Kotina i wsp. (1976 r.) zawiera tab. 8.

Dotychezas opublikowano niewiele informacji na temat wystepowania dys-
funkcji seksualnych podczas kuracji atypowymi lekami przeciwpsychotycznymi.
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Tabela 8. Odsetek mezczyzn przyjmujacych tiorydazyne i inne neuro-
leptyki ktdrzy zglaszali zaburzenia funkcji seksualnych
(Kotin i wsp. 1976)

Pacjenci (%)
. . Tiorydazyna | Inne neuroleptyki
Rodzaj zaburzen @=57) (n=64)
rézne ' 60 25
trudnoéé osiggania orgazmu 44 19
trudnoéé utrzymania wzwodu 35 11
zmiany ejakulacji 49 0
brak ejakulacii 33 0
bolesny orgazm 4 0

Wiekszo$¢ dostgpnych danych pochodzi z badan toleranciji lekow w trakcie
prob klinicznych Iub z opisow kazuistycznych. Teoretycznie wydaje sig, ze
mniejsze powinowactwo z receptorami dopaminergicznymi i wigksze z seroto-
ninergicznymi 5-HT,, i 5-HT,. powinno wplywa¢ oszczedzajaco na funkcje
seksualne.

Wedhug przegladu piSmiennictwa Crenshowa i Goldberga (1996) wplyw
klozapiny nie zostal jak dotad dostatecznie zbadany. Opisano pojedyncze
przypadki priapizmu i impotencji, co przypisuje si¢ blokowaniu receptoréw
alfa-adrenergicznych i muskarynowych. Peacock i wsp. (1994) w badaniu
pieciuset chorych na schizofrenig stwierdzili, ze dysfunkcje seksualne wystepuja
rzadziej podczas leczenia klozapina niz klasycznymi neuroleptykami. Na-
tomiast Hummer 1 wsp. (1999) porownujac efekty u stu chorych na schi-
zofreni¢ przyjmujacych klozaping i pigcdziesigciu trzech leczonych halope-
ridolem, nie wykazali istotnej roéznicy w czestoSci indukowania przez nie
zaburzen seksualnych. ,

Doniesienia dotyczace olanzapiny wymieniaja zwigkszenie lub zmniejszenie
libido, zaburzenia ejakulacji, priapizm i anorgazmie, sugerujac ,,rzadkie” ich
wystegpowanie (35). '

Risperidon moze powodowa¢ hiperprolaktynemie, a zatem takze mleko-
tok, zaburzenia miesiaczkowania oraz zaburzenia wzwodu i wytrysku (Ayd
1994, Claus 1992).

Stosowanie sertindolu wigzano z duza czestoscia ,,suchych ejakulaciji”
(Tamminga, 1997).

Kwetiapina nie podwyzsza poziomu prolaktyny. Takze w dotychczasowych
badaniach kontolowanych kwetiapiny II i III fazy notowano niewiele spontani-
cznych doniesien o wystgpowaniu problem 6w seksualnych (za: Peuskens, 1998).

Do tej pory opublikowano jedno kontrolowane badanie wplywu lekow
klasycznych, risperidonu i olanzapiny na funkcje seksualne (za: Zemishlany,
2000), z ktorego wynika, Ze risperidon wywoluje zaburzenia podobne jak
klasyczne neuroleptyki, podczas gdy dwukrotnie mniej zaburzen notowano
u leczonych olanzapina.
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Leczenie poneuroleptycznych zaburzen seksnalnych

Zaburzeniem wymagajacym niezwlocznej interwencji urologicznej jest pria-
pizm — samoistna, przedtuzona i najczesciej bolesna erekcja, ktéra w ciagu 4
do 6 godzin moze doprowadzi¢ do nieodwracalnych zmian niedokrwiennych
w obrebie pracia i trwalej impotencji. Leczenie priapizmu polega na aspira-
cji krwi z cial jamistych za pomoca igly i podaniu w iniekcji alfa-1 agonisty,
np. fenylefryny.

Zasady postepowania w przypadku pozostalych zaburzen (wszystkie one
sa odwracalne) obejmuja obniZenie dawki neuroleptyku, badZz jego zmiang
na inny. Nalezy podkreslié, ze duze znaczenie indywidualnej podatnosci
utrudnia przewidzenie skutkéw zastosowania konkretnego leku, jednak pre-
ferowana jest zmiana na lek o mechanizmie dzialania odmiennym niz wy-
wolujacy zaburzenie. Prawdopodobnie leki atypowe daja wigksza szansg
unikniecia dysfunkcji. Stosowanie czasowego odstawiania, leku tzw. ,drug
holidays™, jest niezalecane ze wzgledu na wyrabianie nieprawidtowych nawy-
kéw leczniczych u pacjentow.

Literatura zawiera niewiele danych na temat skutecznej farmakoterapii
zaburzen seksualnych w trakcie kuracji neuroleptycznej. Swoimi doswiadcze-
niami na ten temat, popartymi kilkoma pracami badawczymi, podzielil sie
prof. Z. Zemishlany na X Kongresie Towarzystwa Psychiatrow Europejskich
odbywajacym si¢ w Pradze w dn. 28 pazdziernika — 1 listopada b.r. Stwier-
dzil on, Ze podanie L-dopy niesie ryzyko zaostrzenia psychotycznego, apomor-
fina wywohije nudnoS$ci i nie jest wystarczajaco skuteczna, dodanie aman-
tadyny w dawce 100 mg/dobe powoduje pewien efekt, ale klinicznie niesatys-
fakcjonujacy, zas L-deprenylu, 15 mg/dobe, nie poprawia funkcji seksualnych.
Moéwea przytoczyl jednak pierwsze wyniki wlasnych doswiadczen w stosowa-
piu sildenafilu u leczonych neuroleptykami, ktére jak stwierdzit, sa bardzo
obiecujace. Sildenafil poprzez unikalny, obwodowy mechanizm dzialania, usu-
wa zaburzenia erekcji u satysfakcjonujacego odsetka badanych, bez ryzyka
zaostrzenia psychozy (Zemishlany, 2000).

Podsumowanie

W czasach, kiedy szczegdlny nacisk kladzie si¢ na jako$¢ zycia chorych psy-
chicznie i poziom ich wspodlpracy w leczeniu, nie sposdéb pomijaé znaczenia
zaburzen seksualnych, zarowno jako przejawu choroby, jak tez dzialan jatro-
gennych. Rozpowszechnienie dysfunkcji seksualnych u chorych na schizofre-
ni¢ leczonych neuroleptykami szacuje si¢ na 30 do 60%. Dlatego ocena funk-
cji seksualnych i ewentualnych przyczyn ich zaburzen powinna staé sig
stalym elementem badania psychiatrycznego. Celowi temu w klinice moga
stuzy¢ bardziej lub mniej ustrukuralizowane formy wywiadu. Skuteczne leczenie
objawow wytworczych i negatywnych poprawia zdolno$¢ do nawiazywania
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kontaktow, tworzenia zwigzkdw, takze o charakterze erotycznym. Natomiast
indywidualny doboér leku pozwala uniknaé zaburzen sprawnosci seksualnej
i wynikajacych z nich skutkow niskiej satysfakcji i samooceny.
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