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W dniach 8-13 lipca 2012 roku odbyta sie IV Szko-
ta Neurospychofarmakologii, zorganizowana przez
ECNP (ang. European College of Neuropsychophar-
macology), pod kierownictwem profesora Guya Go-
odwina. Szkola ta organizowana jest od 2009 roku
i odbywa sie juz tradycyjnie w college’u St. Catherine
w Oksfordzie (Wielka Brytania). Do udzialu w tym
wydarzeniu zaproszeni zostali wybrani aplikujacy spe-
cjalisci psychiatrzy, ktérych zainteresowania naukowe
oraz praca kliniczna dotyczg probleméw neuropsy-
chofarmakologii. W szkole wzielo udzial 47 uczestni-
kéw, glownie z krajéw Unii Europejskiej, ale przybyli
tez kolezanki i koledzy z Serbii, Macedonii, Chorwacji,
Rosji, Ukrainy i Bialorusi. Nasz kraj reprezentowali
autorzy tego sprawozdania: dr Aleksandra Rajewska-
-Rager z Kliniki Psychiatrii Dorostych Uniwersytetu
Medycznego w Poznaniu oraz dr Jan Brykalski z IV
Kliniki Psychiatrycznej Instytutu Psychiatrii i Neuro-
logii w Warszawie. Wyktady i oméwienia przypadkow
odbywaly sie codziennie od godziny 8 rano do godzin
p6zno popotudniowych, a wieczorem rozmowy konty-
nuowano przy kolacjach, ktére uczestnicy spozywali
wraz z wyktadowcami na terenie kampusu. Tak inten-
sywny program kursu dawal mozliwo$¢é nieustannej
interakcji i dyskusji z pozostalymi uczestnikami Szko-
ty, a wspdlne positki pozwalaly na bardziej nieformalna
wymiane do$wiadczen zawodowych, a takze nawigzy-
wanie kontaktow towarzyskich.

Oficjalne otwarcie Szkoty Neuropsychofarmakolo-
gii w godzinach popotudniowych rozpoczat wykltadem
inauguracyjnym profesor Joseph Zohar, a nastepnie,
profesor Guy Goodwin, ktéry w swoim wystgpieniu

The future of meuropsychopharmacology przyblizyt
uczestnikom mozliwoéci rozwoju psychofarmako-
logii. Nakredlit on tez wazniejsze dylematy psychia-
trii XXI wieku, podkreslajac role lekarza psychiatry
oraz istotny status psychiatrii w XXI wieku. Zwrdcit
uwage na potrzebe systematyzowania wiedzy, podej-
mowania miedzynarodowej dyskusji na temat stan-
dardéw leczenia oraz potrzebe ciagglej edukacji klini-
cystow. Podkreslit, iz wedlug raportu ECNP z 2011
roku ok. 38,2% populacji krajéw Unii Europejskiej
cierpi na choroby psychiczne; jako najczesciej wy-
stepujace wskazal: zaburzenia lekowe (14%), zabu-
rzenia snu (7%), depresje (6,9%), zaburzenia wyste-
pujace pod postacig somatyczng (6,3%), zaburzenia
zwigzane z uzywaniem substancji psychoaktywnych
(>4%) oraz zesp6t deficytu uwagi z nadruchliwoscig
(ADHD) (5%) u o0s6b mtodych i otepienia o réznej
etiologii (1-30%).

ZABURZENIA LEKOWE

Pierwszego dnia warsztatéw sesje odbywaly sie
od godziny 9 do 18 i w zasadzie taki rozklad sesji
utrzymywal sie kazdego dnia, z uwzglednieniem prze-
rwy na lunch, ktéry odbywatl sie na terenie kampusu
w towarzystwie wyktadowc6w, co umozliwiato konty-
nuowanie dyskusji w bardziej nieformalnej juz atmos-
ferze. Tego dnia zaprezentowane zostaly najwazniej-
sze problemy zwigzane z zaburzeniami lekowymi, po-
taczone kazdorazowo z bardzo ozywiong i intensywng
dyskusja. Najwazniejsze poruszane i prezentowane
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tematy to: Anxiolytics: mechanisms (Michel Bourin,
Francja), Duration of untreated illness and response
to pharmacological treatments in anxiety disorders
(Carlo Altamura, Wlochy), Treatment of anxiety
disorders (Joseph Zohar, Izrael), How to organise
a meeting (Guy Goodwin, Wielka Brytania). Profe-
sor Zohar w swoim wykladzie podsumowal najbar-
dziej skuteczne leki w leczeniu zaburzen lekowych
w $wietle dotychczasowych badan. Za najbardziej
skuteczne uwaza sie: leki SSRI (selective serotonin
reuptake inhibitors — selektywne inhibitory wychwy-
tu zwrotnego serotoniny): fluoksetyna, fluwoksamina,
paroksetyna, sertralina, citalopram i es-citalopram,
SNRI (serotonin-norepinephrin reuptake inhibitors
— inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny i nora-
drenaliny): wenlafaksyna, duloksetyna, TCA (tricyc-
lic antidepressive drugs — trdjpierscieniowe leki prze-
ciwdepresyjne, benzodiazepiny, pregabalina (tylko
w GAD (generalized anxiety disorder — zesp6l leku
uogdlnionego), buspiron (tylko w GAD), RIMA (rever-
sible inhibitors of monoamine oxidase A — odwracal-
ne inhibitory monoamino-oksydazy A) — moklobemid
(tylko w SAD — social anxiety disorder — zespot leku
spotecznego) i kwetiapina. Podkreslono réwniez role
psychoterapii w leczeniu zaburzen lekowych (zwtasz-
cza CBT (cognitive behavioral therapy — terapia po-
znawczo-behawioralna), ale i psychoanalizy — jedno
badanie). Za leki o niewystarczajaco potwierdzonej
skutecznosci uznano neuroleptyki (poza kwetiapi-
na), natomiast brak dowodéw lub negatywne wyniki
dotychczasowych badan mialy: beta-blokery, ziotowe
mieszanki, inne niz ww. oddzialtywania terapeutyczne
i hipnoza. W czeéci popotudniowej odbywaly sie glow-
nie sesje praktyczne poswiecone analizie przypadkow
z burzliwg, dyskusja dotyczaca farmakoterapii.

ZABURZENIA PSYCHOTYCZNE

Najwazniejszymi  prezentowanymi  tematami
w trakcie sesji poswieconej zaburzeniom psychotycz-
nym byly: Management of schizophrenia (Wiepke
Cahn, Holandia), Antipsychotics: clinical pharmaco-
logy (Celso Arango, Hiszpania), Resistant schizoph-
renia: definition, management (Pierre-Michel Llor-
ca, Francja), The relationship with pharmaceutical
companies (Guy Goodwin).

Wiepke Cahn przedstawita wykiad na temat wspot-
czesnego kompleksowego podejscia do leczenia schi-
zofrenii. Profesor Cahn potozyta szczegélny nacisk
na rozpoznawanie i terapie oséb bez pelnych objawéw
psychotycznych, ale z wysokim ryzykiem (UHR — ul-
tra high risk) rozwiniecia schizofrenii. Wydaje sie, iz

oprécz psychoedukacji w tej grupie pomocne moze
by¢ stosowanie kwaséw tluszczowych omega-3 i me-
latoniny. Jednym z czynnikéw ryzyka rozwiniecia ob-
jawow schizofrenii moze by¢ uzywanie marihuany.

Wyktad Celso Arango dotyczyl farmakologii kli-
nicznej lekéw antypsychotycznych. Profesor Arango
zwrocil uwage na kilka interesujacych zagadnien.
Przypomnial, iz leki antypsychotyczne wywoluja
efekt kliniczny przy okoto 70-75-procentowym wysy-
ceniu receptoréw dopaminergicznych D2, a wieksze
dawki lekéw nie przynosza znaczacej poprawy, jesli
chodzi o dzialanie przeciwpsychotyczne, a skutkujg
tylko wiekszymi objawami niepozadanymi (gltéwnie
objawami pozapiramidowymi). Podniést tez kwestie
charakterystyki pacjentéw uczestniczacych w bada-
niach klinicznych. Najczesciej (80%) sa to mezczyz-
ni, w wieku $rednio 37 lat, hospitalizowani wiecej
niz 6 razy. Nalezy mie¢ to na uwadze, przektadajac
wnioski z badan klinicznych na codzienng praktyke
kliniczna.

Pierre-Michel Llorca moéwit o schizofrenii leko-
opornej. Przedstawil ewolucje kryteriéw lekoopor-
nosSci. Schizofrenia lekooporna to wedtug definicji
Kane’a (1988) brak odpowiedzi na leczenie w ciggu
ostatnich pieciu lat — na co najmniej trzecig terapie
lekami neuroleptycznymi (co najmniej z dwéch klas
chemicznych) w dawkach réwnowaznych 400-600 mg
chloropromazyny przez okres (kazda terapia) co naj-
mniej 6 tygodni bez znaczacego ustapienia objawéw,
przy braku okresu dobrego funkcjonowania w ciggu
tychze pieciu lat. Najnowsze kryteria lekoopornosci
w schizofrenii to wedlug Suzuki i wsp. (2012) udo-
kumentowany brak wyraznej poprawy po co najmniej
2 kuracjach lekami antypsychotycznymi przez co naj-
mniej 6 tygodni kazda. Wyktadowca przedstawit r6z-
ne strategie leczenia schizofrenii lekoopornej. Jak do-
tychczas lekiem, ktéry, w §wietle dostepnych danych,
odznacza sie najwiekszg skutecznodcia, jest klozapi-
na. Brakuje szeroko zakrojonych randomizowanych
badan klinicznych nad taczeniem réznych lekéw an-
typsychotycznych. Sa dane wskazujace na zasadnosé
augmentacji leczenia klozaping poprzez dolaczenie
miedzy innymi amisulprydu, aripiprazolu i lamotri-
giny. Poszukuje sie nowych metod leczenia, takich
jak leki oddziatujace na uklad glutaminergiczny czy
gleboka stymulacja przezczaszkowa. Autor podkreslit,
Ze nie powinno sie tez zapominaé¢ o ogromnej roli od-
dziatlywan psychospolecznych.

Guy Goodwin z Oksfordu, gospodarz Szkoty, wy-
glosit wyktad na temat zwigzkéow $rodowiska psychia-
trycznego z przemyslem farmaceutycznym. Zwrdcil
uwage na problem finansowania badan nad zabu-
rzeniami psychicznymi, ktéry wynika miedzy innymi
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Rzad 2, pierwsza osoba od lewej — prof. Guy Goodwin — gospodarz spotkania
Rzad 2, dziewigta osoba od lewej oraz ostatni rzad, pigta osoba od prawej — autorzy sprawozdania

ze zmniejszajacego sie zainteresowania przemysiu
farmaceutycznego rozwojem nowych lekéw w dzie-
dzinie choréb osrodkowego uktadu nerwowego.

BADANIA METAANALITYCZNE

Dzien trzeci po$wiecony byl prezentacji zasad prze-
prowadzania badan metaanalityczych. Wyktadowca-
mi byli: Alessandro Serretti (Wlochy), ktéry w swoim
wykladzie: Meta-analysis and treatment subgroups:
Systematic review and meta-analysis podkreslit, iz
jedynie 30% badan metaanalitycznych jest przygo-
towywanach w sposéb prawidlowy metodologicznie
i przedstawil bardzo obszerny wyklad prezentujacy
zasady przygotowania krok po kroku takiego bada-
nia. Zwrocil uwage, iz jest to dluga i zmudna praca,
wymagajaca zaangazowania wielu osob. Nastepnie
Stefan Leucht (Niemcy) w wyktadzie Relapse preven-
tion with antipsychotic drugs versus placebo omo-
wil, dlaczego tak wazne jest przeprowadzanie badan
metaanalitycznych, podkreslajac, iz nie jest mozliwe,
aby lekarz praktyk na biezaco czytal wszystkie wyniki
badan ukazujacych sie w literaturze naukowej, i wla-
$nie wyniki rzetelnie przeprowadzonych badann me-
taanalitycznych umozliwiajg w sposéb kompleksowy
i bardziej obiektywny ocene np. skutecznosci lekéw.

Ostatnim wyktadowca w tym dniu byl Andrea Cipria-
ni (Wlochy), ktéry przedstawit wyniki badan ,,Antide-
pressants: meta-analysis”. Zaprezentowal on wyniki
badania opracowywanej w osrodku w Oksfordzie tzw.
sieciowej metaanalizy (ang. network meta-analysis),
ktéra umozliwia poréwnywanie skutecznosci po-
szczegblnych lek6w w sposob posredni i bezposredni.
Metaanalizy poréwnuja dwie metody terapeutyczne,
tj. A vs. B, C vs. B (np. es-citalopram vs. fluoksety-
na, wenlafaksyna vs. fluoksetyna). W network me-
ta-analysis, korzystajac miedzy innymi z odpowied-
niego oprogramowania komputerowego, poréwnuje
sie w spos6b posredni rézne metody terapeutyczne
(w tym wypadku uzywajac B — fluoksetyny — jako od-
niesienia, mozna poréwnac skutecznosé A — escitalo-
pramu z C — wenlafaksyna). W wyniku analizy, prze-
prowadzonej przez zesp6t profesora Ciprianiego, bio-
racej pod uwage 12 lekéw przeciwdepresyjnych nowej
generacji, jako najskuteczniejsze w leczeniu depres;ji
wskazano: mirtazapine, wenlafaksyne, escitalopram
oraz sertraliny, z czego najlepiej tolerowanymi byly
escitalopram oraz sertralina. W dyskusji podkres§lano
potrzebe zachowania pewnej ostrozno$ci w wysnuwa-
niu wnioskéw, zwigzanej miedzy innymi z faktem, iz
w wiekszosci publikowanych badan klinicznych nowe
leki sg skuteczniejsze od starszych preparatéw. Nega-
tywne wyniki badan sg rzadziej publikowane, a firmy
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farmaceutyczne sg zainteresowane promocjg nowych
lekéw. Network meta-analysis — ,sieciowa metaana-
liza” — moze jednakowoz staé sie pozytecznym narze-
dziem sluzacym do opartego na dowodach nauko-
wych wyboru mozliwie najskuteczniejszej i najlepiej
tolerowanej metody leczenia zaburzen psychicznych.

W godzinach popotudniowych uczestnicy mieli
mozliwos¢ zwiedzania Oksfordu.

ZABURZENIA DEPRESYJNE

W czwartym dniu tematami wykladéw byly: An-
tidepressants: mechanisms (Henricus G. Ruhe, Ho-
landia), Antidepressants: clinical pharmacology (Ha-
mish McAllister-Williams, Wielka Brytania), Reading
pieces of art: a tool for clinical understanding. The
bipolar example (Philippe Nuss, Francja).

Profesor Ruhe wyglosit wyktad na temat mechani-
zmo6w dziatania lekéw przeciwdepresyjnych. Zwrocit
uwage na wcigz nie do konica poznane zagadnienie
czasu reakcji na leki przeciwdepresyjne. Mozliwe, iz
efekt tych lekéw pojawia sie znacznie wczeéniej, niz
sadziliémy (tj. wezesniej niz po 2-3 tygodniach). Pro-
fesor Ruhe przedstawitl wyniki badan nad wplywem
lekéw przeciwdepresyjnych na funkcje poznawcze,
a dokladniej na rozpoznawanie emocji. W jednym
z badan (Godlewska i wsp. 2012) uczestnikom po-
kazywano zdjecia twarzy o r6znym wyrazie. Badano
czynno$é ciata migdatowatego po obejrzeniu przera-
zonej i uSmiechnietej twarzy oraz szczeSliwych wy-
razow twarzy za pomocg funkcjonalnego rezonansu
magnetycznego. U os6b z depresja stwierdzano sil-
niejsza reakcje ciala migdalowatego na przerazony
wyraz twarzy niz w grupie kontrolnej. Reakcja ciata
migdatowatego ulegala poprawie juz po jednym ty-
godniu przyjmowania escitalopramu pomimo braku
poprawy w objawach klinicznych depresji.

Profesor Ruhe méwit tez o heterogennosci depre-
sji i potrzebie znalezienia odpowiedniego leku (meto-
dy terapii) w poszczegblnych rodzajach depres;ji.

Hamish McAllister-Williams przedstawit wyktad
na temat farmakologii klinicznej lekéw przeciwdepre-
syjnych. Zwrocil uwage na potrzebe leczenia opartego
na istniejacych dowodach, tj. na randomizowanych
badaniach klinicznych. Omoéwit strategie w wypad-
ku braku skuteczno$ci pierwszej terapii. Przedsta-
wil badania sprawdzajace efektywnos¢ w wypadku
zwiekszania dawki, zmiany leku przeciwdepresyjnego
czy augmentacji innym lekiem. Wedle zalecen bry-
tyjskich w wypadku potrzeby augmentacji jako leki
pierwszego rzutu (dodane do leku przeciwdepresyj-
nego) wskazuje sie lit i olanzapine, a w dalszej kolej-

nosci kwetiapine, risperidon, aripiprazol, trijodotyro-
nine i mirtazapine.

Profesor McAllister-Williams wskazywal tez na po-
trzebe rozpoznawania i monitorowania objawéw re-
zydualnych depresji. Zwrdcil uwage réwniez na ko-
nieczno$¢ diagnozy réznicowej celem wykluczenia
choroby afektywnej dwubiegunowe;.

Philippe Nuss wyglosit ciekawy wyktad na temat
spojrzenia na chorobe afektywng dwubiegunowa
z punktu widzenia sztuk wizualnych. Przedstawit, jak
poprzez techniki uzywane w malarstwie mozna odda¢
zmienne stany emocjonalne.

ZABURZENIA DWUBIEGUNOWE

Ostatniego dnia zaprezentowano nastepujace
wyklady: Bipolar disorder: diagnosis and short term
treatment (Guy Goodwin), Bipolar disorder: evidence
and long term treatment (Guy Goodwin).

Ostatniego dnia szkoly profesor Guy Goodwin mé-
wil o chorobie afektywnej dwubiegunowej (ChAD).
W pierwszej czesci wykladu przedstawil zagadnienia
zwiazane z rozpoznaniem i klasyfikacjg choroby afek-
tywnej dwubiegunowej, a takze leczenie ostrych faz
choroby, tj. manii i depresji. Wedle opinii profesora
Goodwina granice rozpoznania choroby afektywnej
dwubiegunowej zaleza z w duzej mierze od tego, jaka
przyjmiemy definicje hipomanii (epizodu hipomania-
kalnego). Szczegdlnie trudne i kontrowersyjne wyda-
je sie rozpoznawanie choroby afektywnej dwubiegu-
nowej u dzieci i mlodziezy.

Wedle zalecen Brytyjskiego Towarzystwa Psycho-
farmakologii w epizodzie maniakalnym u pacjentéw
dotychczas nie leczonych z powodu ChAD jako leki
pierwszego rzutu powinno sie zastosowaé kwas wal-
proinowy lub lek antypsychotyczny drugiej generacji.
W wypadku nasilonych objawéw maniakalnych wska-
zane jest podanie leku antypsychotycznego lacznie
z litem lub kwasem walproinowym. Przy braku po-
prawy nalezy rozwazy¢ klozapine, ewentualnie elek-
trowstrzasy. Wedle zalecenn Amerykanskiego Towarzy-
stwa Psychiatrycznego nalezy natomiast stosowac lek
normotymiczny na kazdym etapie leczenia.

W wypadku epizodu depresyjnego zaleca sie lek
stabilizujacy nastréj w kombinacji z lekiem przeciw-
depresyjnym, a w ciezkich przypadkach leczenie elek-
trowstrzasowe. Alternatywnymi metodami leczenia
depresji w ChAD, potwierdzonymi w badaniach kli-
nicznych, s3 takie terapie jak: olanzapina w potacze-
niu z fluoksetyna, a takze monoterapia kwetiaping.
Dotychczasowe badania nie potwierdzaja skuteczno-
Sci lamotryginy w leczeniu ostrego zespolu depresyj-
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nego w ChAD, pomimo jej skutecznosci w leczeniu
diugoterminowym.

W dalszej czesci wyktadu Guy Goodwin méwit wia-
$nie o dlugoterminowym leczeniu choroby afektywnej
dwubiegunowej. Podkreslit ogromng role psychoedu-
kacji, potwierdzong réwniez w badaniach klinicznych.
Jesli chodzi o leczenie farmakologiczne, to wedle dzi-
siejszej wiedzy: lit zapobiega zar6wno nawrotowi ma-
nii, jak i depresji; kwas walproinowy prawdopodobnie
zapobiega nawrotowi manii; aripiprazol zapobiega na-
wrotowi manii; azenapina zapobiega nawrotowi ma-
nii; karbamazepina jest nieco mniej skuteczna od litu
i wchodzi w interakcje z innymi lekami; olanzapina
zapobiega manii bardziej niz depresji; kwetiapina za-
pobiega nawrotowi zaréwno manii, jak i depresji.

Profesor Goodwin zwrécit tez uwage na objawy
lekowe, jako wazny czynnik wplywajacy na przebieg
choroby afektywnej dwubiegunowej.

Opowiedzial réwniez o projekcie badawczym prze-
prowadzanym w osrodku w Oksfordzie. Za pomoca
skréconych i uproszczonych kwestionariuszy, prze-
sytanych za pomocg krétkich informacji tekstowych
(SMS-6w) poprzez telefony komérkowe do badanych
pacjentéw, badacze prébuja monitorowaé zmiany na-
stroju u pacjentéw nie tylko w czasie faz depresyjnych
i maniakalnych, ale tez bada¢ mniej uchwytne zmia-
ny nastroju w trakcie remisji. Metoda ta oprécz tego,
Ze poszerzy nasza wiedze na temat przebiegu choroby
afektywnej dwubiegunowej, moze tez byé¢ pozytecz-
nym narzedziem psychoedukacji.

PODSUMOWANIE

Celem Szkoly bylo przyblizenie uczestnikom wyni-
kéw najnowszych badan z zakresu psychofarmakolo-
gii, zwlaszcza dotyczacych leczenia i prewencji zgod-

nie z najnowszymi standardami. Organizatorzy dzielili
sie z uczestnikami swoimi do§wiadczeniami kliniczny-
mi, prezentujac wiele przypadkéw ze swojej praktyki,
a poprzez zywa dyskusje, zaréwno w trakcie sesji, jak
i przy omawianiu przypadkéw, starali sie zainspirowaé
uczestnikow Szkolty ECNP do tego, aby wprowadza-
li do praktyki klinicznej wyniki prezentowanych naj-
nowszych badan i standardéw terapeutycznych.
Podsumowujac, uczestnictwo w Szkole Neuro-
psychofarmakologii organizowanej w Oksfordzie,
w miedzynarodowym gronie klinicystow i mlodych
naukowcow jest bardzo inspirujacym i potrzebnym
doswiadczeniem, ktére nie tylko umozliwia usyste-
matyzowanie dotychczasowej wiedzy, ale i stwarza
okazje do dialogu w zakresie doswiadczen klinicz-
nych oraz nawigzania kontaktéw z innymi lekarzami
z réznych osrodkéw w Europie. Bylo to bardzo wazne
doswiadczenie naukowe, za co naleza sie podziekowa-
nia organizatorom Szkoly Oksfordzkiej i Europejskie-
mu Towarzystwu Neuropsychofarmakologii (ECNP).
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