NEUROBIOLOGIA I PSYCHOFARMAKOLOGIA

LEKU ( Rybakowski, 2002)

Wyodrebnienie poszezegdlnych zespolow lekowych jako
oddzielnych jednostek diagnostycznych stanowi konsekwencje
badan nad neurobiologig i farmakoterapig l¢ku.

Wyniki badan wskazuja, Ze:

“ w wi¢kszo$ci zaburzen Iekowych wystepuje
predyspozycja genetyczna,

++ stwierdza si¢ czesto okreSlone zmiany w zakresie
neuroprzekaznikow,

¢ niekiedy wystepuja charakterystyczne zmiany w
strukturze o.u.n.

++ zastosowanie Srodk6w farmakologicznych w zespolach
lekowych stanowi skuteczng metode terapeutyczng.



1. ZESPOL NATRECTW

Badania neuroobrazowania mozgu:

o Zmiany czynnoSciowe i strukturalne okreslonych
rejonoOw mozgu (platy czolowe lewej polkuli, przednia
czgs¢ zakretu obreezy jadra podkorowe:ogoniaste, soczew-
kowate, galka blada, istota czarna, jadro grzbietowe szwu
gltowne skupisko neronow SHT w o.u.n.)

Badania genetyczne:

o Badania bliznigt- zgodno$¢ wystepowania 53-87%
o Badania rodzin — wystepowanie zespolu :
25% ojcow
9% matek chorych.




Badania z zakresu neurochemii i psychofarmakologii

Najistotniejszy uklad serotoninergiczny-skuteczne leki
wplywajace na SHTT: klomipramina, potem SSRI.

Uklad dopaminergiczny- zaburzenia rownowagi z ukladem
SHT Neuroleptyki (haloperidol, risperidon)- dziatanie synergis-
tyczne. Genetyka molekularna-powigzanie z genami D2 i D4,

Uktad noradrenergiczny-klonidyna zmniejsza objawy zespohy,
yohimbina- zwigksza. Zwiazek z genami : COMT i MAO-A.

Znaczenie czynnikéw autoimmunologicznych w patogenezie:

» Choroba Syndehama (schorzenie jader podstawy)

» Choroba reumatyczna ( 70 % pacjentéw ma objawy
natrectw-rola paciorkowedw hemolizujacych z grupy A)

» PANDS (pediatric autoimmune neuropsychiatric disorders
associated with streptococcal infection)- tiki i natr¢ctwa
u dzieci po infekeji streptokokowej



2. ZESPOL LEKU NAPADOWEGO

Badania genetyczne: ryzyko zachorowania wérod krewnych 1 stopnia
érednio 8x (3-18 x) wyzsze niz u 0s6b zdrowych

Rola neuroprzekaznikéw w patogenezie: SHT, NA, GABA, CCK,
adenozyna

1994 r. - koncepcja Kleina- dysfunkcja w zakresie uktadu

oddechowego tzw.”teoria falszywego alarmu duszenia si¢ ,,

o wlew dozylny mleczanu sodu- hiperwentylacja

e zwickszona wrazliwo$é o.u.n. na niedobdr tlenu i nadmiar CO2
(mediacja stuktur serotoninergicznych i noradrenergicznych)

Farmakoterapia :

» imipramina ( 1964 r.)

> SSRI-paroksetyna, sertralina, fluwoksamina

» moklobemid (IMAO-A)

» silne benzodiazepiny ( alprazolam, klonazepam)



3. ZESPOL FOBII SPOLECZNEJ

Badania genetyczne ( od lat 80-tych): ryzyko zachorowania 3x
wyzsze wsrod krewnych I stopnia. W badaniach blizniat MZ, 2x
wyzsze niz u bliznigt D7,

Rola neuroprzekaznikow w patogenezie: uklady: DA S-HT,
GABA., prostaglandyny ( nagle zaczerwienienie skory)

Farmakoterapia:

» Fenelzyna ( lata 80-te), aktualnie moklobemid (I MAO-A)

» SSRI- paroksetyna, sertralina, fluwoksamina

» Silne benzodiazepiny ( alprazolam, klonazepam)

» Leki beta-adrenolityczne: propranolol, atenolol
(,,performance phobia™)



4. ZESPOL STRESU POURAZOWEGO (PTDS)

Etiologia: sytuacja stresowa o cechach ekstremalnego zagrozenia
lub katastrofy ( podatnos¢ u 50%)

Predyspozycje genetyczne i rozwojowe: 5-10%
Badania neurochemiczne: nadaktywnos$¢ LPPN- zwigkszona
liczba i wrazliwo$¢ receptoréw GR, zwigkszona supresja w tedcie

DST 1 niski kortyzol.

Farmakoterapia:

» Stany ostre- benzodiazepiny
» Zespol przewlekty lub opdzniony-SSRI (sertralina-FDA)
» Buspiron, klonidyna, propranolol




