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W tym roku miejscem obrad VII Kongresu Europejskiego Towarzystwa Biome-
dycznych Badait nad Alkoholizmem (ESBRA) byta Barcelona. W czasie Kongresu
zaprezentowano w formie wykladdw, ustnych doniesien i posterow ponad 260 prac z
zakresdéw: epidemiologii i farmakoekonomii, badan podstawowych, patomechani-
2moOw i rozpoznawania szk6d zdrowotnych spowodowanych alkoholem, patogenezy
uzaleznienia od alkoholu oraz leczenia alkoholowych zespotdéw abstynencyjnych i
farmakologicznego zapobiegania nawrotom picia i zmniejszania iloSci wypijanego
alkoholu, Przewazaty doniesienia farmnakologiczno-biochemiczno-fizjologiczne, mniej
natomiast byto prac elektrofizjologicznych i obrazujacych.

W czasie Kongresu po raz pierwszy zaprezentowano publicznie WHO-wski Euro-
pean Action Plan — strategie przeciwdziatania skutkom alkoholu na lata 2000-2004
(Goos, WHO Dania).

Kilka prac (m.in. Wojnara i wsp.) dotyczylo czynnikéw predykeyjnych cigzkich
zespolow abstynencyjnych. Palmastierna i wsp. (Finlandia) stwierdzili, Ze czynnika-
mi o najwigkszej mocy predykcyjnej wystapienia majaczenia alkoholowego sa (wg
waznosci): choroby infekeyjne, tachykardia ponad 120/min., wystgpowanie wegeta-
tywnych objawdw abstynencyjnych mimo alkoholemii, drgawki w wywiadzie i ma-
jaczenie w wywiadzie. W zakresie leczenia alkoholowych zespoléw abstynencyj-
nych (AZA) nie zanotowano znaczacych postgpow. Postuluje sie wigksze zaintere-
sowanie substancjami o wlasciwoéciach antagonistycznych wobec receptora NMDA
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(Tabakoff i Hoffman, USA, Putzke i wsp. Niemcy). Z przegladu prac dokonanego
przez Lejoyeux (Francja) wynika, ze benzodiazepiny sa nadal lekami z wyboru w
leczeniu AZA, a leczenie statymi dawkami tych lekéw nadal jest standardem, choé
istnieje wiele technik ich podawania. Jedng z takich technik jest ,,nasycanie™ benzo-
diazepinami. Wasilewski i wsp. stwierdzili, Zze wigkszych dawek benzodiazepin wy-
magaja pacjenci: z wigkszym nasileniem objawow abstynencyjnych, starsi, z pozniej
wystepujacym pierwszym zespolem abstynencyjnym. W doniesieniu Gessy (Wio-
chy) mozna bylo znalez¢ informacje, ze kwas YOH-mastowy jest nie tylko skuteczny
w leczeniu AZA (niestety, grupe kontrolna stanowili pacjenci otrzymujacy placebo,
a nie benzodiazepiny), ale ma réwniez pewne wiasciwosci zmniejszajace gldd alko-
holu takze po ustapieniu AZA. Obserwacje te potwierdzili takze Austriacy (Walter i
wsp.): kwas YOH-mastowy miat podobna skutecznosé jak klometiazol, a wystarcza-
Jjaca byla dawka 50mg/d. Dodatkowo stwierdzono, ze u 0s6b z typem III alkoholizmu
wg Lescha kwas YOH-maslowy znaczaco obnizal glod alkoholu, a nawet mial wia-
Sciwosci awersyjne. Obserwacije te staly si¢ jedna z podstaw interesujacego donie-
sienia Lescha i wsp. (Austria) o heterogennosci AZA. Wedhig nich moZzna wyrdznié
3 typy AZA: 1) 2-6 dniowe wczesne i nasilone: drzenie zamiarowe, niestabilne i
zmieniajace sig¢ objawy wegetatywne, zatrzymywanie wody w organizmie, nierzad-
ko drgawki — leczeniem z wyboru sg benzodiazepiny i klometiazol poniewaz ta for-
ma AZA jest zwiagzana gléwnie z aminokwasami pobudzajacymi; 2) 1-10-dniowe
silne drzenia drobnofaliste, state nadci$nienie tetnicze, przerywany sen, lek i objawy
depresyjne — leczenie z wyboru to kwas YOH-mastowy i tiapryd, poniewaz gtéwna
rolg patogenna odgrywa dysfunkcja uktadu dopaminergicznego; 3) 1-60 dniowe drob-
nofaliste drzenie podobne do samoistnego, ustabilizowane objawy wegetatywne, dys-
funkcje poznawecze i objawy demencjopodobne — leczenie z wyboru: leki nootropo-
we, neuroleptyki, doraznie benzodiazepiny, fototerapia, a najwigksze znaczenie w
patogenezie ma dysfunkcja uktadu cholinergicznego. Schmidt i wsp. (Niemcy) po-
twierdzili heterogenno$é alkoholowych zespolow abstynencyjnych przy pomocy me-
tod genetyki molekularnej (m.in. polimorfizmu Asn40Asp).

Najbardziej interesujace byly doniesienia i dyskusje na temat farmakologicznego
leczenia alkoholizmu. W czasie Kongresu wyraznie zarysowata sig tendencja do far-
makologicznego wspierania psychoterapii alkoholizmu za pomocg akamprozatu lub
naltreksonu. :

Juz w referacie wprowadzajgcym Portella (Hiszpania) stwierdzit niezaprzeczalne
walory ekonomiczne farmakologicznego leczenia alkoholizmu. Wykazat on, Ze u oséb,
u ktorych stosowanoe naltrekson, osiagnigto wymierne oszczgdnosci zwiazane ze
zmniejszeniem kosztow leczenia szkod zdrowotnych spowodowanych alkoholem.
Naltreksonowi byta poswigcona sesja satelitarna firmy DuPont. Anton (USA) przed-
stawit wyniki krotkoterminowego (12 tyg.) leczenia 0s6b uzaleznionych od alkoho-
lu, ktorzy byli leczeni poznawcza psychoterapia behawioralna. Potowa z nich otrzy-
mywata naltrekson, a polowa placebo. 62% os6b wspomaganych naltreksonem utrzy-
mywalo abstynencj¢ przez 3 miesiace, podczas gdy udato sig to tylko 40% o0sdb przyj-
mujacych placebo. W pierwszej grupie okres miedzy pierwszym i drugim dniem, w
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ktorym siggano po alkohol, byt dwukrotnie diuzszy niz w drugiej grupie. Trzymie-
sigczne leczenie kombinowane psychoterapia i naltreksonem wydaje sig jednak zbyt
krétkie, bo powtdrne badanie po 14 tygodniach wykazalo zanikanie powyzszego efek-
tu. Jeszcze bardziej interesujace byly badania nad naltreksonem wykonane w kilku
szwedzkich o$rodkach (Mansson i wsp.). Naltrekson lub placebo podawano przez
pot roku pacjentom psychoterapeutyzowanym za pomoca jednej z dwoch metod:
poznawczg psychoterapia behawioralng Iub terapia podirzymujaca. Najbardziej in-
trygujacym bylo stwierdzenie, Ze u 0s6b leczonych poznawcza psychoterapia beha-
wioralng i naltreksonem osiagnigto wyniki znamiennie lepsze niz w pozostalych trzech
grupach, ale wyniki leczenia psychoterapia podtrzymujaca i naltreksonem niewiele
roznity sie od wynikow osob psychoterapeutyzowanych obu metodami i otrzymuja-
cymi placebo. W dyskusji podkre$lano, ze to specyficzne ,.synergistyczne™ dzialanie
naltreksonu, ale tylko w polaczeniu z poznawczg terapia poznawcza, obserwowano
takze w innych badaniach. W przeciwienstwie do wynikéw badan Antona nad 3-
miesigezng kuracja, réznice wynikéw w 6-miesigeznej terapii kombinowanej w Szwe-
¢ji utrzymywaly sig takze po prawie roku od zaprzestania kuracji. Zblizone wyniki
otrzymat tez Rubio (Hiszpania), ktory zalecat leczenie naltreksonem nie tylko w uza-
leznieniu érednio- lub znacznie nasilonym, ale takZe u 0s6b z poczatkowymi stadia-
mi alkoholizmu, gdzie celem moze by¢ giownie zmniejszone spozycie alkoholu. W
dyskusji podkreslano, ze w leczeniu naltreksonem lepsze wyniki osiaga sig¢ w zmniej-
szeniu spozycia alkcholu niz w wydluzaniu abstynencji. Paradoksalnie, lepsze wyni-
ki osiaga si¢ u osdb, w stosunku do ktorych zakiada sie, ze mimo leczenia beda sigga-
ty po alkohol — przerywa si¢ u nich bigdne kolo pozytywnych wzmocnien. Natomiast
nastawienie na catkowita abstynencje czgsto wiaZe si¢ z przerwaniem przyjmowania
naltreksonu i nawrotem picia niekontrolowanego. Podobne wyniki osiggano tez w
innych badaniach naltreksonu, ktore byly prezentowane poza sesja sponsorowana
(Heinala i wsp. z Finlandii, Batel i wsp. z Francji, Kiefer i wsp. z Niemiec).

Druga duzg grupg doniesien stanowily prace dotyczace akamprozatu. W sympo-
zjum satelitarnym organizowanym przez firmy Merck i Lipha przedstawiono szereg
prac dotyczacych réznych aspektdw akamprozatu, ale kilka prac ,,niezaleznych” za-
prezentowano w sesji plakatowej. De Witte (Belgia) omowil rolg tauryny w reakcji
na jednorazowe i przewlekle picie alkoholu, a takze w okresie abstynencji oraz wplyw
akamprozatu na te zmiany. Littleton (USA) omowil neuroprotekcyjne dziatanie akam-
prozatu przeciwdzialajgce ekscytotoksycznosci wobec neuronéw kory 1 hipokampa
spowodowanej okresami abstynencji. Podkreslit pewien paradoks: akamprozat zapo-
biega szkodliwemu wplywowi jonéw wapnia do wnetrza komérki, jednak sam jest
solg wapniowy. Potgieter (Francja) i Lehert (Belgia) dokonali kolejnej metaanalizy
13 badan z 11 krajéw europejskich obejmujacych ponad 3700 pacjentow. Wykazali,
ze akamprozat znaczaco wydluza okresy niepicia, i skraca okresy picia alkoholu jest
bardzo dobize tolerowany. Fuchs (Szwajcaria) zaprezentowal wstepne wyniki pro-
gramu NEAT, obejmujacego 3 krajow. Juz wstgpne wyniki znacznie sig roznily: w
Wielkiej Brytanii 24 tygodniowy program ukoficzylo zaledwie 20% pacjentoéw, pod-
czas gdy w Austrii ponad 62%. Sredni czas utrzymywania abstynencji wynosit 101
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dni. W odréznieniu od badan z naltreksonem, nie stwierdzono, aby rodzaj psychote-
rapii wplywat na wyniki, W holenderskim programie MICADO (Schippers) badano
skuteczno$¢ akamprozatu stosowanego bez psychoterapii oraz w potaczeniu mini-
malng interwencja oraz krotka interwencja i rowniez nie wykazano Znaczqcego Zroz-
nicowania wynikow. W badaniach Soyki (Niemcey) podawano akamprozat przez pot
roku i stwierdzono, Ze $redni czas utrzymywania abstynenciji wynosit 74,5 dni. Po-
dobnie jak w poprzednio omawianych badaniach nie stwierdzono, aby rodzaj stoso-
wangej psychoterapii wplywat na wyniki leczenia. Stwierdzono natomiast, ze im glebsze
uzaleznienie, tym wyniki gorsze. Potwierdzily to rownieZ badania Francka i wsp. ze
Szwecji. Stosujac metody symulacji komputerowej wykazano, Ze stosowanie akam-
prozatu u osob uzaleznionych od alkoholu wydiuza oczekiwany okres przezycia z
17,8 do 19,4 lat oraz zmniejsza oczekiwane koszty leczenia do korica zycia 7 ok. 62
tys. DM do 55 tys. DM (Palmer i wsp., Szwajcaria).

W czasie Kongresu potwierdzila si¢ obserwowana od pewnego czasu tendencja do
Zmniejszenia zainteresowania inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny jako le-
kéw przydatnych w terapii alkoholizmu. Przedstawiono tylko jedno doniesienie o
zastosowaniu sertraliny (Pettinati, USA). Niespodziewanie, alkoholicy bez depresji
dzigki kuracji sertraling utrzymywali dtuzej abstynencjg lub mniej pili niz osoby przyj-
mujace placebo, podczas gdy zjawiska tego nie stwierdzono u alkoholikdw z depresja.
Podobne zjawisko stwierdzono stosujac typologie Babora (brak roznic w typie B).

Podobnie negatywne wyniki osiagnigto w leczeniu alkoholizmu tiaprydem (Gual i
Monras — Hiszpania).

Lesch (Austria) przedstawi! w swoim wystapieniu interpretacje rozbieznosci wy-
nikow szeregu badan farmakoterapii uzaleznienia od alkoholu. Twierdzit, ze wynika
to glownie z heterogennoséci badanych grup. Jednym z punktéw wyjécia jego rozwa-
zan byly wyniki wieloos$rodkowych badan akamprozatu: w przeciwiefistwie do pozy-
tywnych wynikow we wszystkich pozostatych krajach, w Wielkiej Brytanii nie stwicr-
dzono, by byl on znamiennie bardziej skuteczny niz placebo, Reanaliza wykazala, ze
w badaniach brytyjskich uczestniczylo znaczaco wigeej 0sob z typem I111 IV alkoho-
lizmu wg Lescha, ktére generalnie slabo reaguja na akamprozat, Podobnie zrdznico-
wane byly wyniki stosowania flupentiksolu depot, ktory zwigkszat spozycie alkoho-
lu typie I i I11, a nie wplywal na spozycie w typie Il i IV.

Flupentiksol depot by} probowany przez Boeninga i wsp. (Niemcy). Trudno sobie
wyrobi¢ jaka$ opinig na temat jego skutecznoéei, poniewaz dane prezentowane w
sesji plakatowe] byly sprzeczne z opublikowanym streszczeniem.

Tzw. markerom alkoholizmu bylo poswieconych znacznie mniej doniesien niz
poprzednio. Wynika to czg§ciowo z tego, Ze w odniesieniu do dwu najbardziej specy-
ficznych: CDT i 50H-tryptofolu nie poradzono sobie z obniZeniem ceny i koniecz-
noscia skomplikowanego oznaczania. Wg Arndta (Niemcy) dotychczasowe ozna-
czania CDT powinny by¢ zastapione oznaczaniem asialo-Fe,-transferyna, majaca
lepsze parametry diagnostyczne, ale metoda ta jest jeszcze drozsza. Tanim i prostym
testem jest oznaczanie B-heksozoaminidazy w moczu, ktéry jest najbardziej przydat-
nym markerem naduzywania alkoholu przez pacjentéw biorgcych udzial w progra-
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mach metadonowych (Taracha i wsp.). Termostabilna forma tego samego enzymu
oznaczana w surowicy alkoholikéw byla jednak srednio uZyteczna i gorsza niz CDT
(Methuen i wsp., Finlandia).

W niniejszym sprawozdaniu skoncentrowatem sig gtéwnie na opisie prac o bezpo-
Srednich odniesieniach do zastosowan klinicznych, choé stanowity one tylko czgs¢
doniesien.

W obradach brata udziat kilkunastoosobowa grupa polskich naukowcow, ktorzy w
czasie Kongresu nie tylko poszerzyli swoja wiedzg o

biologicznych aspektach alkoholizmu, ale réwniez przedstawili szereg doniesien,
ktére budzily duze zainteresowanie i wniosly wkiad w lepsze zrozumienie patolo-
gicznych proceséw spowodowanych alkoholem.



