Editorial

The second 2020 issue of Pharmacotherapy in Psychiatry

and Neurology contains two experimental, two review,
and three casuistic papers. It begins with the article of
the team from the Department of Child and Adolescent

Psychiatry, Institute of Psychiatry and Neurology in

Warsaw (Agnieszka Pirég-Balcerzak et al.), describing

arandomized, double-blind, placebo-controlled study of
polyunsaturated fatty acids efficacy in adolescents with

anorexia nervosa. Sixty-one female adolescent inpatients

with anorexia nervosa were randomly allocated to ome-
ga-3 fatty acid supplementation or placebo for 10 weeks.
Patients also participated in the behavioral program and

eclectic psychotherapy. The severity of psychopathology

was assessed with the Clinical Global Impression Scale

(CGI), Patient Global Impression Scale (PGI), and Eat-
ing Attitude Test (EAT-26). After 10 weeks, both groups

showed a significant improvement. The improvement in

CGI scores was greater in the placebo group while other

differences were not statistically significant. The authors

conclude that the omega-3 fatty acid supplementation

appears ineffective as an add-on treatment in inpatient

adolescent girls with anorexia nervosa.

The second experimental paper comes from the De-
partment of Adult Psychiatry, Medical University in £.6d%
(Marta Broniarczyk et al.), is of clinical type and concerns
the factors connected with clinical symptoms in 76 schizo-
phrenia patients. The results of the paper confirmed that
the first episode of schizophrenia in men occurs earlier
than in women. There were no statistically significant
gender-dependent differences in the psycho-pathological
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picture of the illness. In all patients, the severity of nega-
tive symptoms increased with the duration of the illness.
Patients without co-occurring somatic diseases have more
severe psychotic symptoms. There were no statistically
significant differences between the groups of patients
with and without suicide attempts.

The authors of the first review paper come from the
Chair of Psychiatry, Collegium Medicum, Jagiellonian
University in Krakéw (Marcin Siwek et al.). In the paper,
pharmacodynamic and pharmacokinetic properties, clin-
ical potential and interaction risk of lurasidone, a novel
atypical antipsychotic drug, were presented. The drug
has been approved for the treatment of schizophrenia
and bipolar depression in adults. Lurasidone displays
a high affinity toward D2 and 5-HT2A, 5-HT7 receptor,
and moderate affinity toward 5-HT1A and a2C-noradren-
ergic receptors. The mean elimination half-life of lurasi-
done is 18-26 h for doses 20-80 mg/day, and 29-37 h for
doses of 120-160 mg/day. The drug is metabolized via
CYP 3A4 and excreted mainly in feces (67-80%), and with
urine (about 8-19%). The use of lurasidone with strong
inhibitors of CYP 3A4 (ketoconazole, erythromycin) or
inducers of CYP 3A4 (carbamazepine) is contraindicat-
ed. Grapefruit or a large number of oranges should be
also avoided in diet during treatment with lurasidone.
Pharmacodynamic properties of lurasidone underlie its
antipsychotic, antidepressant, precognitive, and sleep-
wake rhythm-normalizing activity.

The second review article from the Silesian Medical
University, authored by Marek Krzystanek and Artur
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Patasz, discusses the role of blocking serotonin 2C recep-
tor by fluoxetine in the treatment of bulimia. Fluoxetine

is indicated as a primary drug for the pharmacological

treatment of binge attacks and it is thought that this

mechanism is associated with its blocking of 2C sero-
tonin receptors. This is controversial because the ago-
nists of this receptor are effective in the pharmacological

treatment of bulimia and bulimic attacks are associated

with a decrease in serotonergic activity in the central

nervous system. The clinical confirmation of this mecha-
nism is the effectiveness of drugs that increase the activ-
ity of the serotonin system in suppressing binge attacks.
Experimental studies conducted so far have proved that it
is stimulation and not blocking of serotonin 2C receptors

that causes an increase in dopaminergic activity in the

structures of the reward system. The authors conclude

that based on existing knowledge, fluoxetine blockade of
these receptors does not appear to play a significant role

in appetite suppression.

During coronavirus pandemics, the articles on psy-
chiatric and neurological aspects of this phenomenon
should not be missing. In this issue, two psychiatric case
reports are presented.

The casuistic article from Poznan (Karolina Gattner
and Janusz Rybakowski) describes a severe course of the
COVID-19 in a patient receiving prophylactically lithium.
There have been findings pointing to the antiviral effect
of lithium what arose suppositions that using the drug
may prevent or attenuate the illness. However, in this
case report, a male patient, 58-year-old, an inhabitant of
Lombardy, with bipolar illness for more than 20 years, re-
ceiving prophylactically lithium and valproate since 2010,
developed a severe SARS-CoV2 infection, confirmed
by the PCR test. Chest imaging showed inflammatory
changes characteristic of the infection. Hyperpyrexia
and respiratory problems persisted for 40 days and full
recovery occurred only after 7 weeks. This case shows
that also in patients on long-term lithium therapy, the
COVID-19 may run a severe course. In the article, pos-
sible factors determining such severity of the illness in
this patient are discussed as well.

The authors from the Department of Psychiatry,
Pomeranian Medical University in Szczecin (Jolanta
Kucharska-Mazur et al.) present a case of 36-year-old
female schizophrenia patient, treated with clozapine,
zuclopenthixol, and lamotrigine, in whom a SARS-CoV-2
infection was diagnosed. According to the recommenda-
tions of a specialist of infectious diseases, azithromycin
and chloroquine were introduced to the treatment. Blood
morphology, transaminases, and ECG were monitored

due to potential drug interactions. No abnormalities of
monitored parameters were observed and the elimina-
tion of the virus was achieved. The authors conclude that
with appropriate caution and patient control, chloro-
quine and azithromycin can be successfully combined
with antipsychotic drugs in short-term therapy of lung
inflammatory changes associated with SARS-CoV-2 in-
fection.

The last casuistic article comes from the 2nd Depart-
ment of Neurology, Institute of Psychiatry and Neurology
in Warsaw, authored by Katarzyna Kurczych et al., and
presents four cases of psychotic disorders as an adverse
effect of levetiracetam, or discontinuation of mood-sta-
bilizing drugs. In one of the patients, it occurred after
adding levetiracetam to the treatment, in two of them,
after discontinuation a mood-stabilizer (valproate, car-
bamazepine), and in one, both modifications were made
simultaneously. Our cases show that levetiracetam-in-
duced psychotic disorders are dose-dependent and do not
always require discontinuation of the drug. This seems to
be justified by good seizure control provided by the use
of levetiracetam, and using mood-stabilizer may exert
a protective action in this respect.

It was decided that the 46th Congress of the Polish
Psychiatric Association already announced in our jour-
nal, going to be held in Szczecin 18-20 June, 2020, at the
100th anniversary of the Polish Psychiatric Association,
will take place on 24-26 June, 2021.

Whereas this year’s conference ,Neuropsychiatry and
Neuropsychology. 2020 update” will be held as planned
on 20-21 November. As usual, its program is attractive,
covering the issues of psychiatry, neurology, neurobi-
ology, and psychopharmacology. This year, the foreign
guest will be Prof. Norman Sartorius, the president of the
World Psychiatric Association in 1993-1999. His presenta-
tion, reflecting the title of his book , Fighting for mental
health” will be about his indefatigable and successful
efforts on the improvement of the countenance of mod-
ern psychiatry. Still, it is difficult to predict whether the
conference will be held in a traditional or on-line format.
However, it seems that the second option is more likely.

I wish you a pleasant reading of our journal and
strongly encourage Polish psychiatrists, neurologists,
and pharmacologists to submit research, review, and
casuistic papers on pharmacological therapies in psychi-
atry and neurology. The papers should be submitted via
the editorial system available on the journal website at
http://fpn.ipin.edu.pl.

Professor Janusz Rybakowski
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Drugi zeszyt , Farmakoterapii w Psychiatrii i Neurologii”
w roku 2020 zawiera dwie prace eksperymentalne, dwie
prace pogladowe i trzy opisy przypadkéw. Otwiera go
artykul zespotu badaczy z Kliniki Psychiatrii Dzieci
i Mlodziezy Instytutu Psychiatrii i Neurologii w War-
szawie (Agnieszka Pirég-Balcerzak i wsp.) opisujacy
randomizowane, kontrolowane placebo badanie klinicz-
ne dotyczace skuteczno$ci wielonienasyconych kwaséw
ttuszczowych omega-3. Szesédziesiat jeden nastolatek
z jadlowstretem psychicznym przydzielono losowo do
grup otrzymujacych przez 10 tygodni suplementacje
kwasami albo placebo. Pacjentki uczestniczyly takze
w standardowo stosowanym w placéwce programie be-
hawioralnym i psychoterapii w nurcie integracyjnym.
Nasilenie objawéw psychopatologicznych oceniano za
pomoca skal: Ogélne Wrazenie Kliniczne (CGI), Ogélne
Wrazenie Kliniczne - Ocena Pacjenta (PGI) i Kwestio-
nariusza Postaw Wobec Odzywiania (EAT-26). Po 10
tygodniach w obu grupach zaobserwowano istotng po-
prawe. Stwierdzono wiekszg poprawe w zakresie skali
CGIw grupie placebo, pozostate réznice nie byty istotne
statystycznie. Badacze konkluduja, ze suplementacja
kwaséw ttuszczowych omega-3 nie ma istotnego zna-
czeniajako leczenie uzupelniajace u mtodych dziewczat
hospitalizowanych z jadlowstretem psychicznym.

Druga praca eksperymentalna pochodzi z Kliniki
Psychiatrii Dorostych Uniwersytetu Medycznego w Eo-
dzi (Marta Broniarczyk i wsp.), ma charakter kliniczny
i dotyczy czynnikéw zwigzanych z objawami klinicznymi
u 76 pacjentéw z rozpoznaniem schizofrenii.

W badaniu potwierdzono, ze pierwszy epizod schi-
zofrenii u mezczyzn pojawia sie wezesdniej niz u kobiet.
Nie wykazano istotnych statystycznie réznic w obra-
zie psychopatologicznym choroby w zaleznosci od pici.
Wraz z czasem trwania choroby obserwowano nasilenie
wystepowania objawéw negatywnych w calej badanej
populacji. Pacjenci ze schizofrenig, u ktérych nie wy-
stepowaty schorzenia wspélistniejace, mieli bardziej
nasilone objawy psychotyczne. Nie wykazano istotnych
statystycznie réznic w podgrupie pacjentéw podejmu-
jacych préby samobdjcze oraz pacjentéw takich préb
niepodejmujgcych.

Autorami pierwszej pracy pogladowej sa badacze
z Katedry Psychiatrii Collegium Medicum Uniwersyte-
tu Jagielloniskiego w Krakowie (Marcin Siwek i wsp.).
Przedstawiono w niej wlasciwosci farmakodynamiczne
i farmakokinetyczne, potencjat kliniczny i ryzyko inter-
akcji nowego atypowego leku przeciwpsychotycznego,
lurasidonu. Lek jest zarejestrowany w leczeniu schizo-
frenii i epizodéw depresyjnych w przebiegu choroby
afektywnej dwubiegunowej u dorostych. Lurasidon po-
siada wysokie powinowactwo wzgledem receptoréw D2
i 5-HT2A, 5-HT7 oraz umiarkowane wobec receptoréw
5-HT1A i a2C-adrenergicznych. Okres péttrwania dla
dawek 20-80 mg na dobe wynosi 18-26 godzin, a dla
dawek 120-160 mg na dobe wynosi 29-37 godzin. Lek jest

metabolizowany przy udziale izoenzyméw CYP 3A4 i wy-
dalany gtéwnie z katem (67-80%), w mniejszym stopniu
z moczem (8-19%). Przeciwwskazane jest jednoczesne
stosowanie lurasidonu z silnymi inhibitorami CYP 3A4
(ketokonazol, erytromycyna) lub induktorami CYP 3A4
(karbamazepina). Podczas przyjmowania leku nalezy
tez unikaé spozywania grejpfrutéw i duzych ilosci po-
maranczy. Z wlasciwosci farmakodynamicznych lura-
sidonu wynika jego aktywno$¢ przeciwpsychotyczna,
przeciwdepresyjna, prokognitywna czy normalizujaca
rytm snu i czuwania.

Drugi artykut pogladowy pochodzi ze Slaskiego Uni-
wersytetu Medycznego i omawia role blokowania recep-
tora serotoninowego typu 2C w leczeniu bulimii. Auto-
rami sg Marek Krzystanek i Artur Palasz. Fluoksetyna
jest stosowana jako lek do farmakologicznego leczenia
napadéw bulimii i uwaza sie, ze mechanizm jest zwigza-
ny z blokowaniem przez nig receptoréw serotoninowych
2C. Jest to o tyle kontrowersyjne, ze wiadnie agonisci
tego receptora sg skuteczni w farmakologicznym lecze-
niu bulimii, a napady bulimii sa zwigzane ze spadkiem
aktywnosci serotoninergicznej w o§rodkowym ukladzie
nerwowym. Klinicznym potwierdzeniem tego mechani-
zmu jest skuteczno$é lekéw zwiekszajacych aktywnosé
uktadu serotoninowego w hamowaniu napadéw bulimii.
Dotychczas przeprowadzone badania eksperymentalne
dowodza, ze to pobudzanie, a nie blokowanie receptoréw
serotoninowych typu 2C, powoduje zwiekszenie aktyw-
nosci dopaminergicznej w strukturach uktadu nagrody.
Autorzy konkluduja, ze na bazie dotychczasowej wiedzy
mozna stwierdzié, ze blokowanie tych receptoréw przez
fluoksetyne nie wydaje sie odgrywac istotnej roli w ha-
mowaniu taknienia.

W obliczu pandemii koronawirusa nie moze zabrakna¢
artykuléw na ten temat poruszajgcych aspekty psychia-
tryczne i neurologiczne. W niniejszym numerze przed-
stawione zostaly dwa opisy przypadkéw psychiatrycznych.

Pierwszy artykut kazuistyczny autoréw z Poznania
(Karolina Gattner i Janusz Rybakowski) opisuje ciezki
przebieg COVID-19 u pacjenta leczonego profilaktycznie
litem. Istnieje szereg doniesierl na temat przeciwwiruso-
wego dziatania litu, co dato podstawe do przypuszczen,
ze stosowanie litu moze zapobiega¢ chorobie lub powo-
dowacd jej tagodny przebieg. Jednak w opisywanym przy-
padku pacjent lat 58, mieszkajacy w Lombardii, cierpigcy
na chorobe afektywna dwubiegunowg od ponad 20 lat
i0d 10 lat otrzymujacy profilaktycznie lit i walproinian,
przebyt ciezka infekcje SARS-CoV-2 potwierdzong testem
PCR. W badaniu obrazowym klatki piersiowej wykazano
zapalenie ptuc ze zmianami charakterystycznymi dla
zakazenia. Przez 40 dni utrzymywatla sie podwyzszona
cieptota ciata i trudnos$ci w oddychaniu i dopiero po 7
tygodniach doszto do pelnego wyzdrowienia. Powyzszy
przypadek wskazuje, ze réwniez u chorych otrzymu-
jacych wieloletnia profilaktyczng kuracje litem choro-
ba COVID-19 moze mie¢ ciezki przebieg. W artykule
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omawiane sg réwniez czynniki mogace determinowaé
tak ciezki przebieg choroby u opisywanego pacjenta.
Autorzy z Kliniki Psychiatrii Pomorskiego Uniwersy-
tetu Medycznego w Szczecinie (Jolanta Kucharska-Mazur
iwsp.) prezentuja przypadek 36-letniej pacjentki, z roz-
poznaniem schizofrenii paranoidalnej, leczonej klozapi-
na, zuklopentiksolem i lamotrygina, u ktérej rozpoznano
infekcje SARS-CoV-2. Zgodnie z zaleceniami specjalisty
choréb zakaznych wprowadzono do leczenia azytromy-
cyne i chlorochine. Monitorowano morfologie, trans-
aminazy oraz EKG ze wzgledu na potencjalne interakcje
lekowe. Nie obserwowano zaburzen tych parametréw
iuzyskano wyeliminowanie wirusa. Autorzy konkluduja,
ze przy odpowiedniej kontroli i zachowaniu ostroznosci
mozna z powodzeniem taczy¢ neuroleptyki z chlorochi-
na i azytromycyna dla krétkoterminowej terapii zmian
zapalnych ptuc wigzanych z infekcja SARS-CoV-2.
Ostatni artykut kazuistyczny pochodzi z II Kliniki
Neurologii Instytutu Psychiatrii i Neurologii w Warsza-
wie (autorki: Katarzyna Kurczych i wsp.) i przedstawia
cztery przypadki zaburzen psychotycznych jako dziata-
nie niepozadane stosowania lewetiracetamu lub odsta-
wienia lekéw normotymicznych. Ujednego z pacjentéw
mialo to miejsce po dotaczeniu lewetiracetamu do sto-
sowanego leczenia, u kolejnych dwéch po odstawieniu
leku normotymicznego (walproinian, karbamazepina)
oraz jednego, u ktérego obu modyfikacji dokonano jed-
noczeénie. Z obserwacji autoréw wynika, ze zaburzenia
psychotyczne wywotane lewetiracetamem sg zalezne od
dawki i nie zawsze wymagaja odstawienia leku. Takie
dziatanie wydaje sie by¢ uzasadnione przy dobrej kontroli
napaddéw, ktéra zapewnia stosowanie lewetiracetamu,

a dotaczenie leku normotymicznego moze mie¢ w tym
wzgledzie dziatanie protekcyjne.

Wiadomo juz, ze 46 Zjazd Polskiego Towarzystwa Psy-
chiatrycznego, anonsowany wcze$niej na famach naszego
czasopisma, ktéry miat sie odby¢ w dniach 18-20 czerw-
ca 2020 roku, w 100-lecie istnienia Polskiego Towarzy-
stwa Psychiatrycznego, bedzie mial miejsce w Szczecinie
w dniach 24-26 czerwca 2021 roku.

Natomiast konferencja ,Neuropsychiatria i Neu-
ropsychologia. 2020 update” odbedzie sie w tym roku,
jak planowano, w dniach 20-21listopada. Tradycyjnie jej
program naukowy jest bardzo atrakcyjny i obejmuje pro-
blemy psychiatrii, neurologii, neurobiologii i psychofar-
makologii. W tym roku jako go$¢ zagraniczny wystepuje
prof. Norman Sartorius, prezydent Swiatowego Towarzy-
stwa Psychiatrycznego w latach 1993-1999. Prezentacja
odzwierciedlajaca tytut jego ksiazki Fighting for mental
health dotyczy¢ bedzie niestrudzonych i udanych wy-
sitkéw na rzecz poprawy oblicza wspélczesnej psychia-
trii. W tej chwili nie wiadomo jeszcze, czy konferencja
odbedzie sie w trybie stacjonarnym, czy online, wydaje
sie jednak, ze druga opcja jest bardziej prawdopodobna.

Zycze przyjemnej lektury kolejnego numeru na-
szego pisma i goraco zachecam polskich psychiatréw,
neurologéw i farmakologéw do nadsytania artykutéw
eksperymentalnych, pogladowych i kazuistycznych do-
tyczacych terapii farmakologicznej w psychiatrii i neu-
rologii. Nadsylane prace nalezy umieszczaé w panelu
redakcyjnym dostepnym na stronie internetowej pisma
http://fpn.ipin.edu.pl.

Prof. dr hab. med. Janusz Rybakowski



