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24. czerwca 2010 r. w trakcie XLIII Zjazdu Psychiatréw Polskich miata miejsce sesja Sekcji Psychofar-
makologii Polskiego Towarzystwa Psychiatrycznego, ktérej temat brzmial: ,Rola wielonienasyconych kwaséw
tluszczowych omega-3 w etiopatogenezie i leczeniu zaburzen psychicznych”. Przewodniczenia sesji podjeli
sie profesorowie Jolanta Rabe-Jabtonska oraz Janusz Rybakowski. Tematyka sesji okazata sie dla uczestnikéw
zjazdu niezmiernie ciekawa, co mozna ocenié¢ po duzej frekwencji osob, ktére zdecydowaly sie uczestniczyé
w sesji. Pomimo odbywajacych sie réwnolegle dziewieciu innych ciekawych sesji, sala byla wypetniona po
brzegi. Wyb6r tematyki nie byt przypadkowy. Badania dotyczace roli wielonienasyconych kwaséw tluszczowych
w etiopatogenezie i leczeniu zaburzen psychicznych intensywnie rozwijaja sie w ostatniej dekadzie. Zacheca-
jace wyniki badan eksperymentalnych in vitro oraz in vivo zaowocowaly przygotowaniem i przeprowadzeniem
interwencyjnych badan otwartych oraz randomizowanych w populacjach pacjentéw z zaburzeniami psychicz-
nymi. Obszarami zainteresowan badaczy byly w tym wzgledzie gtéwnie schizofrenia, zaburzenia nastroju oraz
zaburzenie hiperkinetyczne i autyzm. Podsumowania wynikéw badan wykonanych w ostatnich latach (wlas-
nych i wykonanych przez innych badaczy) podjeli sie prelegenci zaproszeni do czynnego udzialu w ses;ji.

ROLA WIELONIENASYCONYCH KWASOW TEUSZCZOWYCH W OSRODKOWYM UKEADZIE
NERWOWYM

Pierwszym prelegentem byl dr Tomasz Pawelczyk, ktérego prezentacja miala za zadanie wprowadzenie
stuchaczy w tematyke dotyczacg budowy, metabolizmu oraz réznorodnych funkcji wielonienasyconych kwaséw
ttuszczowych (WKT) omega-3 w rozwijajacym sie i dojrzalym ustroju cztowieka. Organizm ludzki nie posiada
odpowiedniego aparatu enzymatycznego umozliwiajacego synteze WKT omega-3. Z tego wzgledu substancje
te nalezg do zwigzkéw egzogennych, ktére musza byé dostarczane z pozywieniem. Gléwnym zrédtem pokar-
mowym WKT omega-3 sg ryby stonowodne. Do najwazniejszych egzogennych kwaséw tluszczowych serii ome-
ga-3 naleza kwas eikozapentaenowy (EPA) oraz kwas dokozaheksaenowy (DHA). Dieta wiekszosci krajow eu-
ropejskich cechuje sie niedoborem powyzszych zwigzkow, ktore sg istotnym sktadnikiem strukturalnym OUN.
Blony komérkowe neuronéw zawieraja, znaczne ilosci kwasu dokozaheksaenowego (DHA) oraz arachidono-
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wego, ktére warunkuja sprawny przebieg kluczowych
proceséw rozwojowych, jak dojrzewanie i migracja
neurondw, tworzenie kolcéw dendrytycznych, synap-
togeneza, redukcja polaczen synaptycznych, procesy
plastycznosci neuronalnej (Mourek i wsp., 2009).
WKT omega-3 odpowiadaja za utrzymanie znacznej
plynnosci bton komérkowych niezbednej dla prawid-
fowego przebiegu procesé6w neurotransmisji. Ptynnosé
bton komérkowych wplywa na sposéb umiejscowienia
receptora w blonie, co oddziatuje na zdolno$¢ ligandu
do zwigzania sie z receptorem. Metabolity fosfolipi-
déw ztozonych z WKT omega-3 nalezg do uktadu tzw.
drugich przekaznikéw posredniczacych w przekazy-
waniu sygnatu z receptora metabotropowego do wne-
trza komoérki. Takie dziatanie maja m.in. tréjfosforan
inozytolu, diacyloglicerol, fosfatydyloinozytol. Meta-
bolit kwasu arachidonowego — anandamid jest natu-
ralnym agonistg receptoré6w kanabinoidowych typu
pierwszego (CB1) i bierze udzial w zwrotnym przeka-
zywaniu informacji z neuronu postsynaptycznego do
presynaptycznego. Ponadto WKT omega-3 sg Zréd-
tem substancji o silnym dziataniu biologicznym, tzw.
eikozanoidéw, do ktérych zalicza sie prostaglandyny,
prostacykliny, leukotrieny, lipoksyny, neuroprotektyny
oraz resolwiny (Haeggstrom i wsp., 2010). Resolwiny
i neuroprotektyny powstajace z WKT po zablokowa-
niu cyklooksygenazy, np. w obecnosci aspiryny, naleza
do niedawno odkrytych substancji biorgcych aktywny
udzial w ustepowaniu procesu zapalnego. Przypisuje
sie im m.in. istotng role ochronng przed rozwojem
i postepem proceséw neurodegeneracyjnych oraz
w zmniejszaniu nastepstw uszkodzenia mézgu. Nie-
dobory zywieniowe WKT omega-3 w krytycznych
okresach rozwojowych mogg prowadzi¢ do uposledze-
nia licznych procesé6w rozwojowych OUN, co moze
skutkowaé zaburzeniami przetwarzania informacji
w okresie rozwojowym i uposledzenia funkcji poznaw-
czych uwazanych za jeden z tzw. markeréw endofe-
notypowych schizofrenii. Liczne badania epidemiolo-
giczne, obserwacyjne oraz eksperymentalne wykazaly
wystepowanie zaburzen metabolizmu WKT u oséb
z zaburzeniami psychicznymi m.in. schizofrenia, za-
burzeniami afektywnymi, zespolem hiperkinetycz-
nym i innymi. Wykonano liczne badania epidemiolo-
giczne oraz suplementacyjne otwarte i randomizowa-
ne kontrolowane, ktérych wyniki wskazuja na moz-
liwoéé korzystnego, terapeutycznego dziatania WKT
u oséb z zaburzeniami psychicznymi (Appleton
iwsp., 2008). Szczegbly dotyczace badan interwencyj-
nych w poszczegdlnych zaburzeniach psychicznych
przyblizyli kolejni prelegenci. Prezentacja przedsta-
wiona przez dr. Tomasza Pawelczyka zostala przygo-
towana w zwigzku z realizacja projektu badawczego

nr N N402 243435 wspieranego przez Ministerstwo
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego.

HIPOTEZA BLONOWA SCHIZOFRENII

Jako nastepny prelegent glos zabral profesor Ja-
nusz Rybakowski, ktéry oméwit koncepcje schizo-
frenii stworzong przez brytyjskiego badacza Dawida
Horrobina. Profesor Rybakowski badal zaburzenia
metabolizmu lipidéw w grupie pacjentéw chorych na
schizofrenie oraz mial sposobnos$é wspdtpracowania
z prof. Horrobinem. Dlatego prezentacja ta miala
rowniez walor przekazywania wiadomosci przez na-
ocznego $wiadka powstania nowatorskiej koncepcji
rozwoju schizofrenii, ktéra przynajmniej czeSciowo
rozszerza i uzupelnia od strony biochemicznej teorie
neurorozwojowa, schizofrenii. Znaczenie metaboli-
zmu lipidéw w ewolucji ludzkiego mézgu i powstaniu
schizofrenii profesor Horrobin wyjasnil w monografii
zatytulowanej ,The Madness of Adam and Eve: How
Schizophrenia Shaped the Humanity” (Horrobin,
2001). Sformulowanie hipotezy btonowej bylo zwia-
zane m.in. z obserwacjami klinicznymi wskazujacy-
mi, ze wéréd osdb chorych na schizofrenie wystepuje
upo$ledzenie mechanizméw zwigzanych z percepcja
bélu, temperatury, rozwojem odczynéw zapalnych
i goraczkowych oraz zaczerwienienia twarzy w tzw.
tescie niacynowym. Doustne przyjecie niacyny (kwas
nikotynowy, witamina B3) w dawce 200-250 mg
przez zdrowych ochotnikéw prowadzi do wystgpienia
rumienia w obrebie twarzy oraz gérnej polowy ciala,
co wigze sie z rozszerzeniem drobnych naczyn indu-
kowanym gléwnie przez prostaglandyne E1 i D2. Ba-
dania wykazaly, iz u chorych na schizofrenie istotnie
rzadziej obserwuje sie wystapienie rumienia w tescie
niacynowym, a jego nasilenie wykazuje istotne niz-
szg intensywnos$¢ w poréwnaniu z grupg pacjentéow
z chorobami afektywnymi (Rybakowski i Weterle,
1991). Uposledzenie reakcji skérnej w tescie niacy-
nowym wskazuje na uposledzenie produkcji prosta-
glandyn i koreluje z zawarto$cia WKT w krwinkach
czerwonych u chorych na schizofrenie (Glen i wsp.,
1996).

Na zwigzek rozwoju schizofrenii z metabolizmem
kwasow ttuszczowych wskazujg takze badania gene-
tyczne dotyczace ekspresji fosfolipazy A2 — enzymu
odpowiedzialnego za uwalnianie WKT z bton komér-
kowych. Fosfolipaza A2 (PLA2) jest enzymem btono-
wym, ktérego funkcja jest uwalnianie kwaséw ttusz-
czowych z czasteczki fosfolipidow. Badania wykazaly
wzmozong aktywnos$é niezaleznej od wapnia PLA2
u chorych z pierwszym epizodem schizofrenii, co
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pozostaje w zgodzie z wczesniejszymi doniesieniami
pochodzacymi z badan post mortem, gdzie wykazano
réwniez wzmozong aktywnos$¢ PLA2 w mézgach oséb
zmarlych chorujacych na schizofrenie i z obserwa-
cjami pochodzacymi z badan obrazowych, dowodza-
cymi nadmiernej mobilizacji i rozpadu fosfolipidéw
btonowych we wczesnych etapach rozwoju schizofre-
nii. Badacze wykazali ponadto wystepowanie istotnej
korelacji pomiedzy aktywnoscig PLA2 a brakiem re-
akcji skérnej w tescie niacynowym. Ponadto badania
genetyczne wskazujg na zwigzek rozwoju schizofrenii
z polimorfizmem genéw licznych enzyméw zaangazo-
wanych w regulacje metabolizmu lipidéw. Wykazano
réwniez zwigzek polimorfizmu genu BAN I dla PLA2
z nasileniem zaburzen ruchéw gatek ocznych wsréd
chorych na schizofrenie (Rybakowski i wsp., 2003).
W tym ostatnim badaniu obserwowano istotnie wyz-
sze nasilenie zaburzen fiksacji i §ledzenia porusza-
jacego sie obiektu (ang., smooth persuit) u chorych
na schizofrenie cechujacych sie genotypem A2/A2
PLA2, ktérego czestsze wystepowanie zaobserwo-
wano wéréd chorych na schizofrenie w poréwnaniu
z populacja ogdlna.

Obserwacje badaczy dotyczace zaburzeh metabo-
lizmu lipidéw u chorych na schizofrenie doprowadzi-
ty D. Horrobina do sformulowania tzw. hipotezy lipi-
dowej (blonowej) rozwoju tej choroby. Koncepcja ta
zaklada, iz uwarunkowane genetycznie zmiany skla-
du bton komérkowych, przebiegajace z niedoborem
dtugotanicuchowych WKT prowadzg u osobnikéw po-
datnych do nastepstw czynnosciowych OUN: przede
wszystkim zaburzen migracji i dojrzewania neuronoéw,
a takze rozwoju sieci neuronalnej wywotujac uposle-
dzenie procesu interakcji ligandéw z receptorami,
dysfunkcje transdukcji sygnaléw do wnetrza komoérek
i w konsekwencji pojawienie sie objaw6éw psychopa-
tologicznych.

Pomimo przedwczesnej $mierci D. Horrobina,
hipoteza blonowa rozwoju schizofrenii jest nadal
przedmiotem intensywnych badan, co doprowadzito
do zaplanowania i wykonania badan interwencyjnych
z wykorzystaniem preparatéw WKT. Istniejg badania
wskazujace na korzystne dziatanie WKT omega-3 sto-
sowanych w monoterapii i jako uzupeienie farma-
koterapii u chorych na schizofrenie.

WPLYW LEKOW
PRZECIWPSYCHOTYCZNYCH NA
PEROKSYDACJE LIPIDOW

Dzialanie lekéw przeciwpsychotycznych moze,
poza powszechnie znanymi mechanizmami, odbywaé

sie takze na drodze wplywu na procesy utleniania lipi-
déw bton komérkowych. Tematowi temu byta poswie-
cona kolejna prezentacja, ktéra zostala przedstawio-
na przez profesor Jolante Rabe-]Jabloriska.

Osrodkowy uktad nerwowy jest bardzo wrazliwy
na stres oksydacyjny i spowodowane przez to zjawi-
sko uszkodzenia. Wielonienasycone kwasy ttuszczo-
we (WKT) zawarte w blonach komérkowych latwo
ulegaja peroksydacji pod wplywem wolnych rodni-
kéw. Badanie biochemicznych wykladnikéw stresu
oksydacyjnego najczesciej dotycza oceny peroksydacji
WKT wchodzacych w sktad fosfolipidéw, ktére sg od-
powiedzialne za odpowiednia ptynnosé struktur bton
lipidowych. Produkty peroksydacji lipidow modyfiku-
ja wlasciwoéci fizyczne blon komérkowych, przede
wszystkim ich plynno$é, ale takze powoduja utrate
integralnosci blon wewnatrzkomoérkowych i ograni-
czaja aktywnos¢ enzymow blonowych i biatek trans-
portujacych. Zmiany te, zgodnie z teorig Horrobina,
mogg odgrywac istotng role w patogenezie schizofre-
nii.

Istnieje juz wiele dowodéw, wynikajacych z badan
in vitro, in vivo, poSmiertnych tkanki mézgowej cho-
rych na schizofrenie, wskazujacych na zmniejszong
zawarto$¢ WKT w blonach neuronéw tych chorych
oraz nadmierng peroksydacje lipidow (Dietrich-Mu-
szalska i wsp., 2005). Zmniejszona zawarto§¢ WKT
w blonach neuronéw moze by¢ spowodowana zarow-
no nadmiernym wytwarzaniem wolnych rodnikéw
u chorych na schizofrenie lub uszkodzeniem systemu
obrony antyoksydacyjnej. Tak wiec, stres oksydacyjny
stwierdzony w schizofrenii wigze sie ze wzrostem ge-
nerowania reaktywnych form tlenu w komoérce i przy
deficycie antyoksydantéw prowadzi do jej uszkodze-
nia w wyniku m.in. peroksydacji fosfolipidéw btony
komérkowej, zwlaszcza zestryfikowanych WKT oraz
uszkodzenia biatek i DNA.

Peroksydacje lipidéw ocenia sie najczesciej na
podstawie stezenia dialdehydu malonowego (MDA) —
jednego z produktéw peroksydacji lipidow. Wiekszos¢
do tej pory przeprowadzonych badan réznych mate-
rialéw biologicznych wykazala nasilenie tego zjawiska
u leczonych chorych na schizofrenie, we wszystkich
podtypach choroby, zwtaszcza w postaci przewleklej,
a takze u pacjentéw nie leczonych przeciwpsycho-
tycznie. Stosowanie neuroleptykéw moze mie¢ wplyw
na stezenie MDA. Badacze poréwnali wplyw farma-
koterapii neuroleptykami klasycznymi — KN (halope-
ridol, flupentiksol) i lekami przeciwpsychotycznymi 11
generacji — LPIIG (klozapina, kwetiapina, risperidon,
olanzapina i amisulprid) na stezenie MDA (Dietrich-
Muszalska, 2004; Dietrich-Muszalska i wsp., 2004).
KN powodowaly jego zwiekszenie, ale takze obserwo-
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wano to zjawisko po LPIIG, a najwiekszy wzrost MDA
stwierdzono po olanzapinie.

Celem przeprowadzonych przez nas badan byto
sprawdzenie w jaki sposob haloperidol oraz niektore
LPIIG: klozapina (KLO), olanzapina (OLA), risperi-
don (RIS) i kwetiapina (KWE) wplywaja na poziom
stresu oksydacyjnego, mierzony przy pomocy ozna-
czenia stezenia zwigzkéw, reagujacych z kwasem
tiobarbituranowym (TBARS) w zawiesinie ludzkich
plytek krwi od zdrowych ochotnikéw. Procedure ana-
lityczng opisano szczegbélowo w pracy przedstawiaja-
cej wspomniane badanie (Dietrich-Muszalska i wsp.,
2010).

Stwierdzono, ze haloperidol ma wtasnosci pro-
oksydacyjnie i by¢é moze osoby nim leczone powinny
otrzymywad¢ antyoksydanty. LPIIG réznig sie miedzy
sobg w dzialaniu na stres oksydacyjny. Klozapol, ri-
speridon i olanzapina nie zmieniajg istotnie stezen
TBARS po 1 godzinie i 24 godzinach inkubacji, nato-
miast kwetiapina w badaniach in vitro wykazuje dzia-
tfanie antyoksydacyjne.

WKT OMEGA-3 W LECZENIU ZABURZEN
AFEKTYWNYCH

Kolejny wyktad dotyczyt zastosowania kwaséw
tluszczowych omega-3 w leczeniu zaburzen afek-
tywnych. Dr Kamila Krawczyk z Kliniki Psychiatrii
Dorostych UM w Poznaniu przedstawita wyniki ba-
dan wlasnych oraz podsumowata dane z dostepnego
piSmiennictwa. Zaréwno dane epidemiologiczne, jak
i wyniki badan neurobiologicznych potwierdzaja zwia-
zek niedoboru kwaséw tluszczowych typu omega-3
z depresja.

Zwigzek pomiedzy kwasami tluszczowymi ome-
ga-3 oraz depresjg moze mie¢ wiele aspektéw. Dane
epidemiologiczne wskazujg na zalezno§¢ miedzy
spozyciem ryb w poszczegdlnych regionach $wiata
a wystepowaniem depresji. Zwiekszona zachorowal-
no$¢ na depresje ma miejsce w regionach, w ktérych
wystepuje niskie spozycie kwasow omega-3. W swej
przekrojowej analizie Hibbeln (1998) opisal silng ne-
gatywng korelacje miedzy spozyciem ryb a wystepowa-
niem depresji wéréd populacji réznych narodowosci.
Zalezno$é¢ taka dotyczyla takze depresji poporodowe;.
W tym samym artykule autor wskazat réwniez na od-
wrotng zalezno$é miedzy poziomem DHA w mleku
matki a objawami depresji poporodowe;.

W depresji wystepuje obnizony poziom kwaséw
omega-3. Badacze opisali negatywna korelacje mie-
dzy stopniem ciezko$ci depresji a poziomem ome-
ga-3 w blonach erytrocytéw. W kolejnych badaniach

stwierdzono, ze u pacjentéw z depresja wystepuje
podwyzszony stosunek omega-6 do omega-3 oraz ni-
skie catkowite stezenie omega-3 w fosfolipidach bton
komoérkowych. Sugeruje to $cisty zwigzek depresji
z deficytem kwas6w omega-3. Deficyt ten jest kom-
pensowany przez zwiekszenie stezenia jednoniena-
syconych kwaséw tluszczowych i kwaséw omega-6
w fosfolipidach bton komérkowych. Zmiany w zakre-
sie stezenia poszczegblnych kwaséw tluszczowych
w blonie komérkowej wplywajg na jej ptynnosé, a w
konsekwencji na strukture i funkcje enzyméw btono-
wych i kanatéw jonowych, odpowiedzialnych za sze-
reg waznych proceséw fizjologicznych.

Kolejny mechanizm zwigzany z rolg kwasow
tluszczowych wigze sie z makrofagowa (immunolo-
giczna) teorig depresji. Chorzy na depresje cechuja
sie wzmozong odpowiedzig systemu immunologicz-
nego, m.in. zwiekszong sekrecjg prozapalnych cyto-
kin i eikozanoidéw. Kwasy omega-3 EPA i DHA in-
dukujg zmniejszenie produkcji prozapalnych cytokin
z kwasu arachidonowego. Dzieje sie tak przez wspét-
zawodnictwo tych kwaséw z kwasem arachidonowym
o wbudowanie w fosfolipidy btonowe, w wyniku cze-
go dochodzi do obnizenia poziomu kwasu arachido-
nowego zaréwno w komérkach jak i w osoczu. EPA
wspélzawodniczy natomiast z kwasem arachidono-
wym w szlaku cyklooksygenazy, hamujac produkcje
prozapalnych eikozanoidéw, m.in. prostaglandyny
E2 i tromboksanu B2. DHA oraz EPA takze hamuja
sekrecje prozapalnych cytokin, takich jak interlukiny
1 (L-1), IL-2, IL-6, interferon gamma (IFNy) oraz
czynnik martwicy nowotworéw (ang. tumor necrosis
factor — TNF alfa).

Wiele danych wskazuje, ze kwasy tluszczowe maja
zwigzek z aktywno$cig ukladu serotoninergicznego.
Badania wykazaly wplyw kwaséw omega-3 na funk-
cje receptoréw, poziom neuroprzekaznika czy tez jego
metabolizm. Badacze podkreslajg takze potencjalny
zwigzek pomiedzy niskim stezeniem DHA oraz niska
koncentracjg kwasu 5-hydroksyindolooctowego (ang.
5-hydroxyindolacetic acid — 5-HIAA) w plynie méz-
gowo-rdzeniowym, ktéry jest gléwnym metabolitem
serotoniny. Niskie stezenie 5-HIAA w plynie moézgo-
wo-rdzeniowym obserwuje sie u 0séb po gwaltownych
prébach samobdjczych, w stanach agresji, ostabienia
kontroli impulséw, zwlaszcza u chorych z depresja,
schizofrenig, uzaleznieniem od alkoholu i zaburze-
niami adaptacyjnymi. Moze to sugerowaé, iz niskie
stezenie DHA jest zwigzane z ostabieniem neuroprze-
kaZnictwa serotoninergicznego.

Kwasy ttuszczowe wplywaja na przekaznictwo we-
wnatrzkomoérkowe zwigzane z takimi wtérnymi prze-
kaznikami  jak cykliczny adenozynomonofosforan
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(cAMP) oraz system fosfatydyloinozytolu. Hipoteza
nieprawidlowej sygnalizacji wewnatrzkomdrkowej za-
leznej od cAMP postuluje, ze w patogenezie depres;ji
oraz zaburzen afektywnych dwubiegunowych moze
odgrywaé role nieprawidiowy metabolizm fosfolipi-
déw. Wplyw kwaséw omega-3 na stabilizacje nastroju
moze nastepowaé poprzez mechanizmy hamowania
systemu fosfatydyloinozytolu. EPA i DHA wywieraja
podobny modulujacy wplyw na szlak przeplywu syg-
nalu w tym systemie, jak sole litu czy walproiniany, co
zostalo stwierdzone w badaniach na zwierzetach.

Lit i walproiniany, a takze EPA i DHA wywiera-
ja hamujacy wplyw na aktywno$é kinazy biatkowej
C (ang. protein kinase C — PKC), ktora jest zalezna
od wapnia i fosfolipidéw. PKC odgrywa wazng role
W pre- i postsynaptycznej regulacji transmisji sygna-
tu, przez wplyw na uwalnianie neuroprzekaznikéw,
funkcjonowanie receptoréw, kanaltéw jonowych, po-
budliwo$¢ neuronalng oraz ekspresje genéw. Logan
(2003) wskazuje rowniez na zwigzek miedzy kwasami
ttuszczowymi omega-3 a neurotrofowym czynnikiem
pochodzenia mézgowego (ang. brain derived neuro-
trophic factor, BDNF). Opisuje zalezno$é¢ pomiedzy
niskim spozyciem kwaséw omega-3 a obnizeniem
stezenia BDNEF. Leki przeciwdepresyjne moga zwiek-
sza¢ stezenie BDNE podczas gdy dieta bogata w nasy-
cone kwasy tltuszczowe oraz stres hamujg produkcje
tej neurotrofiny. Mechanizmy wewnatrzkomoérkowe,
w ktére zaangazowany jest BDNF zwigzane sg z dro-
gami transdukcji sygnatéw w komoérce, miedzy in-
nymi z kaskadg kinazy biatkowej aktywowanej przez
mitogen oraz kaskada zwigzang z c-AMP (Filu$ i Ry-
bakowski, 2005).

Badanie z zastosowaniem kwas6w tluszczowych w
depresji przeprowadzono w Klinice Psychiatrii Doro-
stych UM w Poznaniu. W badaniu tym oceniano sku-
teczno$¢ dodania wysokich dawek kwaséw omega-3
(dobowa dawka 2,2g kwasu eikozapentaenowego,
EPA, 700 mg kwasu dokozaheksaenowego, DHA, 240
mg kwasu gammalinolenowego GLA, 40 mg natural-
nej witaminy E) do stosowanego leczenia przeciwde-
presyjnego u pacjentéw z epizodem ciezkim depres;ji
lekoopornej w przebiegu zaburzen depresyjnych na-
wracajacych lub choroby afektywnej dwubiegunowe;j.
W badaniu uczestniczylo 20 pacjentéw (18 kobiet
i 2 mezczyzn), w wieku 51 — 72 lat, spelniajacych
kryteria depresji lekoopornej w przebiegu choroby
afektywnej jednobiegunowej i dwubiegunowej. Kry-
terium wiaczenia do badania byta lekooporno$é obec-
nego epizodu oraz 18 punktéw w 17-itemowej skali
depresji Hamiltona (HDRS), po co najmniej 4-tygo-
dniowym leczeniu paroksetyng (do 60 mg/dobe) lub
wenlafaksyng (do 300 mg/dobe).

Poczatkowe nasilenie depresji w skali HDRS wy-
nosito 314+6. Po 4 tygodniach podawania prepara-
tu ,eye-q” wykazano istotne zmniejszenie nasilenia
objawéw depresji (HDRS 13+10) mierzonej Skalg
Depresji Hamiltona. Nie obserwowano zadnych obja-
wow niepozadanych.

Wyniki niniejszej pracy potwierdzaja rezulta-
ty innych badaczy wskazujace, ze dodanie wysokich
dawek kwaséw tluszczowych omega-3 (szczegdlnie
EPA i DHA) do leczenia przeciwdepresyjnego moga
przynie$¢ korzystne efekty terapeutyczne w depresji
lekooporne;j.

WIELONIENASYCONE KWASY
TEUSZCZOWE W LECZENIU SCHIZOFRENII

Kolejny wyktad byt poswiecony wynikom badar in-
terwencyjnych oceniajacych skutecznosé WKT ome-
ga-3 w leczeniu psychoz schizofrenicznych. Prob-
lematyka powyzsza zostala przedstawiona przez dr
Magdalene Kotlicka-Antczak.

Wobec doniesien o zmniejszonej zawartosci wielo-
nienasyconych kwaséw tluszczowych (WKT) w diecie
oraz zaburzen metabolizmu tych kwaséw u chorych
na schizofrenie, podjeto préoby ich wykorzystania
w leczeniu — zazwyczaj wspomagajacym — choroby.

Wsréd wynikéw badan randomizowanych kontro-
lowanych, cze$¢ wskazuje na korzystny efekt suple-
mentacji kwasem eikozapentaenowym (EPA) lub jego
estrem etylowym (Ethyl-EPA), prowadzonej obok le-
czenia przeciwpsychotycznego (LPP). Obserwowano
istotnie wiekszg redukcje objawéw psychozy, zwlasz-
cza pozytywnych, u chorych przyjmujacych aktywny
preparat niz u chorych otrzymujacych placebo.

W jednym z badan z udzialem 26 chorych za-
stosowano monoterapie kwasem EPA. U wszystkich
pacjentéw z grupy placebo i u nieco ponad polowy
(8/14) otrzymujacych EPA konieczne bylo wiacze-
nie LPP (réznica istotna statystycznie) (Peet i wsp.,
2001). Istniejg tez prace, w ktérych nie stwierdzono
wplywu suplementacji EPA, zastosowanej u chorych
na schizofrenie na nasilenie objawéw psychopatolo-
gicznych, zaburzen nastroju lub péZnych dyskinez
(Emsley i wsp., 2006).

Analiza Cochrane Collaboration wskazuje na licz-
ne btedy metodologiczne opublikowanych badan. Jej
autorzy stwierdzaja, ze choé krétkoterminowe bada-
nia oceniajace skuteczno$é WKT w leczeniu psychoz
wskazuja na mozliwo$é zmniejszenia dawek LPP
u oséb leczonych aktywnym preparatem oraz uzy-
skanie istotnej z punktu widzenia statystyki redukcji
punktéw w skali PANSS (nie osiggajacej jednak po-
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ziomu 25%), z dostepnych danych nie mozna wyciag-
na¢ jednoznacznych wnioskéw. Konieczne s3 dalsze,
dobrze skonstruowane badania z udzialem duzej licz-
by chorych. Podobne wnioski wyciggaja czlonkowie
komitetu do oceny skutecznosci kwaséw ttuszczo-
wych w psychiatrii, dzialajacego przy APA.

Podjeto takze préby stosowania WKT u os6b, spet-
niajacych kryteria stanu ryzyka rozwoju psychozy
(ang. Ultra High Risk syndrome — UHRS). Odsetek
osob, u ktérych rozwineta sie psychoza byl istotnie
nizszy w grupie badanych stosujacych suplementa-
cje WKT w poréwnaniu do grupy placebo (Amminger
i wsp., 2010). Eksperci z Miedzynarodowego Stowa-
rzyszenia Wczesnej Psychozy (IEPA-International
Early Psychosis Association) zalecajg stosowanie WKT
u o0s6b zagrozonych rozwojem psychozy ze wzgledu
na potencjalng przewage Kkorzyéci takiej terapii nad
zZwigzanym z nig ryzykiem.

Analiza przedstawionych prac pozwala wysungé
nastepujace wnioski :

1. Leczenie kwasami omega-3, pozostaje obie-
cujaca, lecz nadal eksperymentalng metodg terapii
schizofrenii.

2. Wprowadzenie suplementacji WKT nalezy
rozwazy¢ przede wszystkim w stanie ryzyka rozwoju
psychozy i we wczesnej jej fazie, a takze u chorych
z zespotem metabolicznym.

3. Warto zaleca¢ wzbogacenie diety chorych
o produkty bogate w WKT.

4. Poradnictwo dietetyczne powinno by¢ elemen-
tem kompleksowej opieki nad chorymi na schizofre-
nie.

WKT W LECZENIU I ETIOPATOGENEZIE
ADHD I AUTYZMU

Kolejna prezentacja dotyczyta mozliwoséci wyko-
rzystania dltugolancuchowych WKT w terapii auty-
zmu i zespolu nadpobudliwo$ci psychoruchowej z de-
ficytem uwagi. Podsumowanie wynikéw aktualnych
badani zostalo przedstawione przez dr Magdalene
Grygo reprezentujaca Klinike Psychiatrii Wieku Roz-
wojowego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego.
Dr Grygo zaprezentowala wyktad w zastepstwie pro-
fesora Tomasza Wolanczyka.

Dotychczas opublikowano wyniki szesciu rando-
mizowanych badan klinicznych, ktére ocenialy sku-
teczno$¢ wielonienasyconych kwaséw tluszczowych
(WKT) serii omega-3 i omega-6 u dzieci z zespolem
nadpobudliwo$ci psychoruchowej z deficytem uwagi
(ADHD) i jedno badanie randomizowane przepro-
wadzone na grupie dzieci z autyzmem. W badaniach

stosowano rézne dawki i r6zne proporcje WKT. Rézne
byly kryteria kwalifikacji dzieci do badanych grup, li-
czebno$é grup, czas suplementacji i mierniki stuzace
do oceny efektéw suplementacji.

Dotychczas w kilku badaniach wykazano, ze me-
tabolizm i zawarto§¢ WKT u dzieci z ADHD rézni
sie istotnie w poréwnaniu do dzieci zdrowych (Chen
i wsp., 2004). W grupie dzieci z ADHD wystepowaty
istotnie nizsze stezenia WKT (gtéwnie serii omega-3)
w osoczu i btonach komérkowych erytrocytéw, jak tez
podwyzszony stosunek omega-6/omega-3 w poréwna-
niu do grup kontrolnych.

Wykazano istotng statystycznie poprawe w zakre-
sie nasilenia objawéw ADHD w poréwnaniu do pla-
cebo w badaniach, w ktérych podawano mieszanki
WKT omega-3/omega-6. W badaniu, w ktérym po-
dawano jedynie DHA (kwas dokozaheksaenowy), nie
stwierdzono poprawy.

Trzy badania oceniajace poziom WKT wykazaly
niskie stezenia WKT omega-3 u dzieci z autyzmem
dzieciecym w poréwnaniu do grup kontrolnych (Me-
guid i wsp., 2008). Dotychczas przeprowadzono jed-
no badanie randomizowane (Amminger i wsp., 2007)
i 5 badan otwartych na niewielkich grupach pacjen-
tow z autyzmem dzieciecym (9-30 oséb). We wszyst-
kich badaniach, za wyjatkiem badania na grupie mto-
dych dorostych, wykazano poprawe.
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