FARMAKOTERAPIA W PSYCHIATRII I NEUROLOGII, 2012, 2, 107-110

Sprawozdanie
Report

JoaNNA BracoszEwska!, ARTUR WISNIEWSKI?

Sprawozdanie z I Szkoly Neuropsychofarmakologii

Dzieci i Mlodziezy ECNP

(Wenecja, Wlochy, 19-24 lutego 2012 r.)

! Klinika Psychiatrii Dzieci i Mlodziezy, Instytut Psychiatrii i Neurologii w Warszawie

2 Klinika Psychiatrii Wieku Rozwojowego, Warszawski Uniwersytet Medyczny

WSTEP

W dniach 19-24 lutego 2012 r. w Wenecji we Wto-
szech, odbyla sie I edycja Szkoty Neuropsychofar-
makologii Dzieci i Mlodziezy, organizowana przez
European College of Neuropsychopharmacology
(ECNP). W tym roku na miejsce spotkania wybra-
no niezwykle malownicza wyspe San Servolo znaj-
dujacy sie w prowincji Wenecji. Zakwaterowanie,
wyktady i warsztaty odbywaly sie w historycznych
murach dawnego klasztoru, a nastepnie zamknie-
tego w 1978 r. szpitala psychiatrycznego. Gospoda-
rzem spotkania byt prof. Alessandro Zuddas z Klini-
ki Psychiatrii Uniwersytetu w Cagliari we Wloszech.
Uczestnikami szkolenia byli w roli wykladowcow
znani europejscy naukowcy i profesorowie z wioda-
cych os$rodkéw, m.in. Wielkiej Brytanii, Hiszpanii,
Holandii, Niemiec czy Izraela, oraz mtodzi psychia-
trzy dzieci i mlodziezy z ponad 20 krajéw. Polske re-
prezentowalo dwoch psychiatréw dzieci i mtodziezy,
jednoczeénie autoréw tego sprawozdania: dr Joanna
Bragoszewska z Kliniki Psychiatrii Dzieci i Mlodzie-
zy Instytutu Psychiatrii i Neurologii w Warszawie
oraz dr n. med. Artur Wisniewski z Kliniki Psychia-
trii Wieku Rozwojowego Warszawskiego Uniwersyte-
tu Medycznego.

Niedziela, 19 lutego 2012

W godzinach popoludniowych odbylo sie oficjal-
ne powitanie uczestnikéw, ktérego w imieniu ECNP,
dokonal lokalny organizator prof. A. Zuddas. Wyktad
inauguracyjny wyglosil prof. Eric Taylor z Instytu-
tu Psychiatrii w Londynie. Wystgpienie poswiecone

bylo r6znym aspektom interakcji genéw i Srodowiska
w psychopatologii rozwojowej oraz perspektywom
rozwoju neuropsychofarmakologii dzieci i mtodziezy
w Europie i na swiecie. Cytujac liczne badania na te-
mat wptywu $rodowiska na ekspresje genéw, profesor
pokazal, ze negatywne wydarzenia zyciowe w dzie-
cifistwie (np. zaniedbanie, przemoc) mogg doprowa-
dzi¢ do ekspresji ré6znych zaburzen emocjonalnych
(miedzy innymi zaburzen zachowania, labilno$ci
emocjonalnej) nie tylko w mechanizmie psycholo-
gicznym, ale réwniez biologicznym — poprzez wplyw
na aktywacje genéw. Aktualne badania dotycza m.in.
genéw transportera serotoniny (5-HTT), katechol-
-O-metyltransferazy (COMT), receptora dopami-
nowego D4 (DRD4), transportera dopaminy (DAT)
oraz monoaminooksydazy-A (MAO-A).

W dniu otwarcia podano obowigzkowy i nastepnie
$cidle przestrzegany program szkolenia na kolejne
dni. Plan zaje¢ obejmowal codzienne wyklady oraz
powigzane z nimi tematycznie warsztaty oraz debate.
Kazdy dzien szkoly koniczyly tradycyjne wspdlne po-
sitki, dajace mozliwo$é wzajemnego poznania uczest-
nikéw i wymiany cennych doswiadczen klinicznych,
badawczych czy dotyczacych na przyklad systemu
ksztalcenia w innych krajach.

Poniedziatek, 20 lutego 2012

W sesji przedpotudniowej gtéwnym tematem byto
zastosowanie lekéw przeciwpsychotycznych u dzieci
i mlodziezy. Profesor Celso Arango (Hiszpania) przed-
stawit zagadnienia farmakologii klinicznej. Przyblizyt
nam usystematyzowang wiedza na temat neurolep-
tykéw klasycznych i II generacji (mechanizmy dzia-
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fania, zastosowanie, przeciwwskazania, dzialania
niepozagdane czy Srodki ostroznosci przy stosowaniu
tych lekéw). W kolejnym wyktadzie oméwiono takze
najnowsze badania i doniesienia dotyczace lekéw, pro-
cesu ich rejestracji oraz dostepnoéci w réznych kra-
jach europejskich. W nastepnym tego dnia wykladzie
Jan K. Buitelaar (Holandia) kontynuowal temat za-
stosowania lekéw przeciwpsychotycznych, tym razem
jednak w leczeniu zaburzen bez objawéw psychotycz-
nych, wystepujacych w tej grupie wiekowej, m.in. w le-
czeniu zaburzen zachowania, zaburzen ze spektrum
autyzmu. Profesor utwierdzil nas w przekonaniu,
ze mimo lawinowego wzrostu stosowania neurolepty-
kéw u dzieci w ostatnich latach (szczegdélnie w USA)
w psychiatrii dzieciecej farmakoterapia nie jest klu-
czowym sposobem leczenia. Jak wskazuja nieliczne
przeprowadzone poprawnie metodologicznie badania
w populacji dzieciecej, skuteczny i w miare bezpiecz-
ny w leczeniu agresji okazal sie jedynie risperidon,
a takze aripiprazol.

Kolejny wyktadowca, Paramala Santosh (Wielka
Brytania), podzielit sie z nami swoim doswiadczeniem
w leczeniu i opiece nad dzie¢mi z chorobami metabo-
licznymi i ze wspétwystepujacymi organicznymi uszko-
dzeniami o$rodkowego uktadu nerwowego. Poniedzial-
kowe warsztaty pozwolily uczestnikom, podobnie jak
te w kolejnych dniach, usystematyzowaé wczesniej
zdobyta wiedze. Na przyktadzie konkretnych przypad-
kéw klinicznych wykladowcy starali sie pokazaé prak-
tyczne zastosowanie lekéw przeciwpsychotycznych,
zaprezentowac takze r6zne watpliwosci diagnostyczne.
Ta cze$é programu szkoly w Wenecji miala szczegblnie
intensywny i interaktywny charakter, czesto tez pozo-
stawiala niedosyt u miodych psychiatréw i profesoréw
ze wzgledu na ograniczenia czasowe. W sesji popotu-
dniowej i na podsumowanie dnia szkolenia przy udzia-
le uczestnikéw szkoty oraz prof. Taylora z Londynu
i prof. Goodyera z Oxfordu odbyla sie bardzo ciekawa,
pouczajaca i tak bardzo aktualna w obliczu nowych ba-
dan i doniesien w obecnych czasach, debata na temat:
,,Czy terapia lekami powinna by¢ uznawana za pierw-
szg interwencje w ostrych przypadkach psychopatolo-
gii u dzieci i mlodziezy?”. Mimo goracej dyskusji nie
doszliSmy do jednoznacznych konkluzji.

Wtorek, 21 lutego 2012

W tym dniu w godzinach przedpotudniowych mo-
gliémy uslyszeé¢ kolejne ciekawe wyktady. Na poczat-
ku prof. Emily Simonoff (Wielka Brytania) w swoim
wystgpieniu skoncentrowala sie na mozliwosciach
farmakologicznych interwencji w calo$ciowych zabu-
rzeniach rozwoju i zaburzeniach wspétwystepujacych.
Podczas wykladu oméwiono tez planowane zmiany

dotyczace diagnozy zaburzen ze spektrum autyzmu,
ktére pojawig sie w V rewizji klasyfikacji DSM. Kolejny
wyklad zostal zaprezentowany przez dr Fernando de
Andres-Trelles (Hiszpania) i dotyczyl uregulowan oraz
réznych aspektéw prawnych, etycznych czy prowadze-
nia badan w grupie pacjentéw dziecieco-mtodziezo-
wych w Europie. Ta prezentacja pokazala szczegdlnie
duze réznice w postrzeganiu tych zagadnien miedzy
krajami Europy wschodniej a na przyklad krajami
ze strefy Unii Europejskiej. Prof. Josefina Castro-For-
nieles (Hiszpania) przedstawita natomiast usystematy-
zowang, i najnowsza wiedze dotyczaca farmakoterapiii
oddzialywan terapeutycznych w leczeniu zaburzen
odzywiania. Szczeg6lng uwage zwrdcita na zastosowa-
nie neuroleptykéw atypowych w leczeniu jadlowstre-
tu psychicznego, ciekawa byta tez prezentacja badan
z wykorzystaniem w leczeniu zaburzen jedzenia soli
litu, naltreksonu, preparatéw cynku czy hormonu
wzrostu. Ostatni w tym dniu wyktad, ktéry zaprezento-
wal dr Pierandrea Muglia (Dania), poswiecony byt in-
teresujgcemu zagadnieniu prowadzenia badan klinicz-
nych wsréd dzieci i mlodziezy w Europie. Dr Muglia,
jako osoba $ciSlej zwigzana z przemystem farmaceu-
tycznym, przyblizyt nam skomplikowang droge od po-
mystu na lek do wprowadzenia go na rynek, co w przy-
padku lekéw psychiatrycznych jest szczegélnie trudne.
Juz na wstepnym etapie projektowania leku pojawiaja
sie problemy — w duzej czesci przypadkéw nie znamy
jasnej etiologii i patogenezy choréb psychicznych, bio-
logicznych punktéw uchwytu, brak jednoznacznych
kryteriéw diagnostycznych tych choréb czy nawet
obiektywnych wykladnikéw poprawy (do oceny sku-
tecznosci leku). Stuchacze otrzymali cenne wskazowki
i informacje utatwiajagce zaplanowanie i prowadzenie
takich badan, a nastepnie wlasciwe opracowanie ich
wynikow. Wtorek byt dniem, w ktérym mieliémy po po-
tudniu czas wolny. Byta to okazja do zwiedzania urokli-
wych zakatkow i wspanialych zabytkéw Wenecji oraz
zabawy w konczacym sie tego dnia o péinocy stynnym
karnawale weneckim.

Sroda, 22 lutego 2012

Ten dzieni byl poswiecony tematowi leczenia zabu-
rzen: nastroju, lekowych, obsesyjno-kompulsywnych.
Prof. Ian Goodyer (Wielka Brytania) przedstawil ak-
tualny przeglad wynikéw badan dotyczacych stoso-
wania lekéw przeciwdepresyjnych w depresji u dzie-
ci i mlodziezy. Szczegélowo oméwiono mechanizmy
dzialania tej grupy farmaceutykéw, a takze kwestie
bezpieczenstwa ich stosowania. Nastepny wyktadow-
ca, prof. Gabriele Masi (Wlochy), skoncentrowal sie
w swojej prezentacji na leczeniu i skutecznych wg
EBM formach terapii w zaburzeniu obsesyjno-kom-
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Uczestnicy 1 Szkoty Neuropsychofarmakologii Dzieci i Mtodziezy ECNP w Wenecji 2012 .

Lokalizacja wybranych uczestnik6w:

rzad 3, druga osoba od lewej — prof. Ian Goodyer;

rzad 3, 7 1 8 osoba od lewej — autorzy sprawozdania;

rzad 4, 1 osoba od lewej (pod palma) — prof. Celso Arango;

rzad 4, 5 osoba od lewej (z tytu po lewej, za autorem sprawozdania) — prof. Alessandro Zuddas — gospodarz spotkania.

pulsyjnym (OCD) oraz zaburzeniach lekowych. Autor
wykladu, poza molekularnym mechanizmem tych za-
burzen, przedstawil m.in. szeroko mechanizm recep-
torowy lekéw z grupy benzodiazepin, zaprezentowal
tez aktualne doniesienia naukowe dotyczace stoso-
wania neuroleptykéw atypowych w OCD. Ostatni tego
dnia wyktad, dr Carmen Moreno (Hiszpania), po§wie-
cony byt zagadnieniom diagnozowania, réznicowania
i skutecznego leczenia choroby afektywnej dwubie-
gunowej u dzieci i mlodziezy. Jak i wczesniej, kolej-
ny intensywny dzien podsumowywaly zajecia warsz-
tatowe. Uczestnicy, na poczatku tygodnia podzieleni
na mniejsze grupy, mieli okazje utrwali¢ przekazang
dotychczas wiedze. Omawianie trudnych przypadkow
klinicznych, watpliwosci diagnostycznych i terapeu-
tycznych dawalo mozliwoé¢ podzielenia sie wlasnymi
doswiadczeniami i pogladami.

Czwartek, 23 lutego 2012

Kolejny dzien spotkania w Wenecji byt poswieco-
ny problemowi leczenia ADHD u dzieci. Pierwsze,
poranne seminarium prowadzil gospodarz spotka-
nia prof. Alessandro Zuddas z wloskiego Uniwer-
sytetu w Cagliari. Profesor przedstawit kliniczne
aspekty farmakoterapii ADHD, skupiajac sie przede

wszystkim na najwazniejszej grupie lekéw w tym za-
burzeniu — psychostymulantach — ktérych gléwnym
przedstawicielem jest metylofenidat, ale omoéwit
réwniez dzialanie i wskazania do stosowania jedy-
nego leku niepsychostymulujacego zarejestrowane-
go w leczeniu ADHD - atomoksetyny. Mechanizm
dzialania psychostymulantéw jest S$cisSle zwigza-
ny z przekaznictwem dopaminergicznym i polega
na jego aktywacji. Dlatego tez w leczeniu ADHD,
gdzie podstawowe zaburzenia na poziomie neuro-
biologicznym dotycza deficytu w tym mechanizmie
w korze przedczolowej, jadrach podstawy (stria-
tum), dziatanie metylofenidatu jest jak najbardziej
pozadane. Dzieki licznym badaniom skutecznos$ci
prowadzonym od wielu lat udowodniono, ze leki sto-
sowane w tym zaburzeniu majg zastuzona pozycje
jednych z najskuteczniejszych stosowanych w calej
psychiatrii lekéw. Sita efektu (effect size) dla lekéw
psychostymulujacych jest okre$lana w réznych ba-
daniach od 0,7 do 1 (dla poréwnania skutecznos¢
okreslana sitg efektu w przypadku SSRI w leczeniu
depresji dorostych to 0,5, a atypowych lekéw prze-
ciwpsychotycznych w schizofrenii to 0,25). Podobnie
dobre wskazniki skuteczno$ci lekéw stosowanych
w ADHD okresla Number Needed to Treat (NNT),
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ktéry w tym przypadku wynosi 2-5 (im mniejsza war-
toéé, tym lepsza terapia). Analogicznie — w przypad-
ku SSRI w depresji NNT to 9, a dla atypowych lekéw
przeciwpsychotycznych stosowanych w schizofrenii
NNT wynosi 10. Atomoksetyna w badaniach klinicz-
nych nie odbiega istotnie skuteczno$cig od psychosty-
mulantéw, a dodatkowo wykazuje korzystne dzialanie
w przypadku wspdlistniejacych tikéw i zaburzen leko-
wych. Profesor D. Coghill (Wielka Brytania), kolejny
z czwartkowych méwcow na temat ADHD, przypo-
mnial réwniez o zwrdceniu szczegdlnej uwagi na moz-
liwe dzialania niepozadane stosowania tych lekéw
i podstawowe interwencje mogace im przeciwdzialac.

Pigtek, 24 lutego 2012

W piatek prof. Gil Zalsman z Izraela przyblizyt
nam swoje badania na temat samobdjstw w grupie
adolescentéw, zwracajac uwage na fascynujaca moz-
liwos¢ okreslenia ryzyka samobdjstwa dzieki marke-
rom neuropsychologicznym. W profesjonalny sposéb
pokazat, jak skomplikowane badania molekularno-ge-
netyczne moga przektadac¢ sie na praktyke kliniczng.
Badania polimorfizmu Val158Met genu COMT wyka-
zaly, Ze u os6b z niska aktywnoScig tego genu istnieje
wieksze ryzyko zachowan samobgjczych. Biatko ko-
dowane przez ten gen — katechol-O- metyltransfera-
za — odpowiada za metabolizm katecholamin, a niska
aktywno$¢ tego bialka jest zwigzana z wiekszg ciez-
koscig depresji i zachowaniami impulsywno-agresyw-
nymi, co moze przyczynia¢ sie do wiekszej czestosci
zachowan samobdjczych u tych oséb. Profesor nawia-
zal réwniez do informacji z pierwszego niedzielnego
wyktadu prof. Taylora na temat wplywu $rodowiska
na ekspresje gendéw, tym razem w kontekscie samo-
béjstw: w prospektywnych badaniach, jakimi objeto
dzieci od momentu urodzenia, pokazano, ze silnie
stresujgce wydarzenia zyciowe w dziecinstwie moga
prowadzi¢ do rozwoju depresji, ale szczegblnie u oséb
z krétka kopig (allelu s) genu transportera serotoniny
(BHTT). Badania polimorfizmu genowego moglyby
wiec wskazaé¢ nam grupe dzieci ryzyka wymagajaca
wdrozenia interwencji zapobiegawczych.

Dzieki profesorowi Andrei Ciprianiemu (Wtochy),
znanemu w ostatnich latach miedzy innymi z me-
taanaliz skutecznosci lekéw przeciwpsychotycznych

i przeciwdepresyjnych, miodzi adepci psychiatrii mo-
gli pozna¢ warsztat pracy profesora, wykorzystujacego
gléwnie swoja wiedze z dziedziny statystyki, uczulajac
nas na prawidlowe wycigganie wnioskéw z danych
statystycznych. Jego prezentacja byta wspanialg oka-
zja do nauczenia sie projektowania dobrych badan
naukowych, ale tez przypomnieniem, ze nauke two-
rzy sie obecnie dzieki analizie wiarygodnych danych
z wielu badan. Stuzg temu liczne metaanalizy i sys-
tematyczne podsumowania skutecznych interwencji.
Wszyscy mamy do nich bezplatny dostep poprzez
www.cochrane-handbook.org. Wreszcie dr Michael
Koelch (Niemcy) w swoim wykladzie uczulil nas
na etyczne aspekty badan naukowych z dziedziny
neuropsychofarmakologii prowadzonych w grupie
pediatrycznej, porzadkujac i przypominajac regulacje
prawne prowadzenia tego typu badan obowigzujace
w Unii Europejskiej. Na koniec intensywnego tygo-
dnia szkoly ECNP szkolacy sie psychiatrzy uzyskali
od organizator6w cenne rady na temat przygotowy-
wania dobrych prezentacji, wystgpienn ustnych czy
udanych spotkan naukowych.

PODSUMOWANIE

I Szkota Neuropsychofarmakologii Dzieci i Mto-
dziezy ECNPE, mimo bardzo napietego programu na-
ukowego, data mozliwo$¢ poszerzenia i usystematy-
zowania swojej wiedzy, zapoznania sie z najnowszymi
wynikami badan z cenionych osrodkéw klinicznych
w Europie. Szkolenie to takze okazja spotkania i ozy-
wionej dyskusji z cenionymi ekspertami, a takze psy-
chiatrami z wielu krajow. Wszyscy wyktadowcy przy-
pominali réwniez o stosowaniu lekéw tylko zgodnie
z ich rejestracjg przez EMA (European Medicines
Agency) — europejski odpowiednik FDA.

Na koniec chcielibySmy goraco zacheci¢ naszych
kolegéw do zglaszania swojego uczestnictwa w réznych
formach szkolen organizowanych przez ECNP. Autorzy
pragng szczegdlnie podziekowaé organizatorom szkoly
w Wenecji oraz sekcji psychofarmakologii PTP na czele
z prof. Januszem Rybakowskim, ktérzy przyznali nam
stypendium uczestnictwa w bardzo interesujacym spo-
tkaniu psychiatréw dzieci i mlodziezy z Europy.

Adres do korespondencji:
Joanna Brggoszewska
Klinika Psychiatrii Dzieci i Mlodziezy, Instytut Psychiatrii i Neurologii
ul. Sobieskiego 9, 02-957 Warszawa
tel.: 22 45 82 806
e-mail: jbragoszewska@ipin.edu.pl






