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Zmiana w klasyfikacji DSM-

5 
Zaburzenia zwykle rozpoznawane po raz 

pierwszy w niemowlęctwie/ dzieciństwie/ 
adolescencji  

zastąpione przez   

 

ZABURZENIA NEUROROZWOJOWE 

Niepełnosprawność intelektualna, 
Zaburzenia języka, Zaburzenia mowy, 

ADHD oraz ASD 



Co oznacza termin zaburzenia 

neurorozwojowe?  
 

W okresie rozwojowym występują:  

 

 Szkodliwe czynniki etiopatogenetyczne działające na 
OUN 

 

 Zaburzenia funkcjonowania poznawczego, 
emocjonalnego i społecznego 

 

 Powyższa definicja odnosi się również do: schizofrenii 
(Kraepelin – Kahn), zaburzeń dwubiegunowych, 
depresji, zaburzeń lękowych i wielu innych 



Autyzm w DSM-IV-TR i ICD-

10 
 Zaburzenia autystyczne 

 Zespół Aspergera 

 Zaburzenia dezintegracyjne 

 Całościowe zaburzenia rozwojowe inaczej 

nie określone 

 Zespół Retta 

 

 



Różnorodność rozpoznań 

CZR 
 Ponad 2 tys. dzieci 4-18 r.ż.  

 

 12 ośrodków akademickich w USA 

 

 Objawy zbliżone we wszystkich grupach 

 

 Rozkład rozpoznań różny: autyzm/ z. Aspergera, 
CZR inaczej nie określone- w różnych ośrodkach 

 

 Nawet w przypadku stosowania tych samych 
narzędzi i procedur diagnostycznych 

     Lord i wsp. 2011 



Klasyfikacja DSM-5 

 Nazwa: zaburzenia ze spektrum autyzmu 

 

 Cel: określenie kryteriów ASD umożliwiających 
rozpoznanie w każdym wieku i przy każdym 
poziomie rozwoju poznawczego 

 

 Z 3 do 2 wymiarów – interakcje/ komunikacja 
oraz stereotypowe zachowania 

 

 Dla rozpoznania ASD: 3 z 3 objawów zab. 
interakcji oraz 2 z 4 stereotypowych zachowań 

 

 

 



Klasyfikacja DSM-5 c.d. 

 Wśród objawów - nadmierna lub zbyt mała 
wrażliwość sensoryczna 

 

 Ocena ciężkości zaburzenia w oparciu  
o poziom rozwoju językowego  
i intelektualnego 

 

 Nowa kategoria diagnostyczna – 
zaburzenia komunikacji społecznej – 
zaburzenia relacji, bez stereotypowych 
zachowań 

 



Epidemiologia ASD  

 Rozpowszechnienie 22/10 000 – średnia 

z 26 badań 

 Częstość koreluje z okresem publikacji 

badania; a także odwrotnie z wielkością 

badanej populacji  

 W niedawnym badaniu populacji 

koreańskiej: 2.6%! (Kim i wsp. 2011 – 

Am J Psych) 

 Stosunek zachorowalności M:K – 4:1 

 

 



Współzachorowalność 

 Niepełnosprawność intelektualna: 60% 

 ADHD: 50%  

 Zaburzenia lękowe: 30-50% 

 Epizod depresji: do 40% 

 Zaburzenia afektywne dwubiegunowe: 
10% 

 

 Jakiekolwiek zaburzenia psychiczne 
poza ASD:  70-100% 





Genetyka 

 Odziedziczalność: 0.7-0.8 

 Możliwość znalezienia genetycznego 

podłoża: 30% przypadków 

 Rzadkie warianty o dużej sile 

oddziaływania 

 Częste warianty o małej sile 

oddziaływania – interakcje 



Badania molekularne – 

rzadkie warianty 

Mitchell 2011 



Badania molekularne – 

częste warianty 
Region sprzężony Dodatnie wyniki badań 

asocjacyjnych 

2q31-32  SLC25A12 mitochondrialne 

białko nośnikowe 

asparginianu/glutaminianu 

7q21-22  RELN 

7q35 CNTNP-2 białko należące do 

neureksyn uczestniczące w 

budowie synaps 

Geny badane ze względu na proponowany mechanizm 

patogenetyczny 

GABRB3  

GRIK2 (GluR6)  

Gen receptora oksytocyny  

Gen receptora wazopresyny 



Badania GWAS 

 Trzy największe 
badania w ASD – 
wyniki niespójne 
(zbyt mała grupa)  

 Badanie 5 zaburzeń 
SCH, BD, MD, 
ASD, ADHD (>30 
tys. pacjentów vs. 
gr kontrolna)  

 4 warianty 
genetyczne (2 dla 
podjednostek 
kanałów 
wapniowych) 
zwiększają ryzyko 
wystąpienia 
wszystkich 
analizowanych 
zaburzeń 
psychicznych 

 Smoller i wsp. 2013 



Wiek rodziców 

 Prawdopodobnie - 
czynnik genetyczny 

 Po 30 r.ż. każde 5 l. w 
wieku ojca i matki 
związane z większym o 
ok. 5-10% ryzykiem ASD 

 Wiek rodziców związany 
z większym ryzykiem 
mutacji de novo oraz 
nieprawidłowości 
chromosomalnych 



Czynniki prenatalne 

 Matczyne czynniki 
metaboliczne i 
autoimmunologiczne, 
endokrynowe 

 

 Ekspozycja na leki w 
okresie prenatalnym 

 

 Zakażenia w ciąży: 
TORCH, prenatalne 

 



Czynniki perinatalne 

 Poród przed 37 t.c.  

 Położenie miednicowe 

 Cięcie cesarskie ze wskazań nagłych 

 Niska(<2500g) oraz bardzo niska masa 
urodzeniowa (<1500g) 

 Hipotrofia wewnątrzmaciczna (niska masa 
ciała względem wieku ciążowego)  

 Niska punktacja w skali Apgar w 1 oraz w 5 
minucie życia 

 Resuscytacja i tlenoterapia u noworodka 



Aspekty neurologiczne 

 U większości pacjentów z ASD: cechy 
niezgrabności ruchowej, zaburzenia wzorca 
ruchowego- chód na palcach, zmienność 
długości kroku, zaburzenia napięcia osiowego 
oraz nieprawidłowy odruch podeszwowy 

 

 Padaczka: 10-40% 

 

 Padaczka, ataksja, objawy uszkodzenia 
układu piramidowego i pozapiramidowego – w 
zespołach o poznanej etiologii genetycznej – 
stwardnienie guzowate, zespół łamliwego X 



Aspekty 

gastroenterologiczne 
 Współwystępowanie problemów 

gastroenterologicznych w ASD: 9-91% 

 

 Związki patogenetyczne: zaburzenia 
immunologiczne, metaboliczne, zwiększona 
przepuszczalności bariery jelitowej, dysfunkcja 
osi jelito-mózg oraz wpływ mikroflory jelitowej 

 

 Wpływ objawów alergicznych i terapeutyczny 
efekt diet eliminacyjnych – nie został 
potwierdzony 



Aspekty metaboliczne 

 Objawy ASD w:  
o deficyt liazy adenozylobursztynianu (zaburzenie metabolizmu puryn) 

o defekty biosyntezy i transportu kreatyny 

o deficyt dehydrogenazy semialdehydu bursztynianu (defekt metabolizmu 
GABA) 

o  defekty metabolizmu biopteryn, 

o  defekty cyklu mocznikowego,  

o homocystynuria,  

o niektóre lizosomalne choroby spichrzeniowe, jak zespół Sanfilippo czy 
choroba Niemanna-Picka typu C, a także nieleczona fenyloketonuria 

 

 Zaburzenia mitochondrialne: stres oksydacyjny?  

 

 Diagnostyka metaboliczna szczególnie w przypadku 
współwystępowania: dysmorfii, padaczki, ataksji, dystonii, 
małogłowia, opóźnionego rozwoju mowy oraz 
niepełnosprawności intelektualnej 





Skala makro – zmiany 

neuroanatomiczne  

Courchesne i wsp. 2007 



Geny wskazują na synapsy 

glutaminianergiczne 

Verpelli i Sala 2012 



Białko SHANK3 – rusztowanie 

dla struktur synapsy 

Uchino i Waga 2013 



Zaburzenia w eliminacji kolcy 

dendrytycznych – model FXS 

Tsai i wsp. 2012 



Badania nad komórkami 

macierzystymi 

Chailangkarn i wsp. 2012 



Budowa dendrytów w różnych 

zaburzeniach 

neurorozwojowych 

Penzes i wsp. 2011 



Nieprawidłowa fiksacja 

gałek ocznych 

Jones i Klin 2013 

•Badanie prospektywne niemowląt – 

59 wysokie ryzyko, 51 niskie ryzyko 

ASD 

•Dane zbierane 10- krotnie 

prospektywnie 

•Rozpoznanie ASD w 36 msc życia; 

12/59 w.r. oraz 1/51 n.r. 



Fałszywe przekonania I-rzędu – 

test teorii umysłu 



Zaburzony rozwój 

spontanicznego poznania 

społecznego 
Pomimo prawidłowego wykonania testu 

fałszywych przekonań, pacjenci z 

zespołem Aspergera nie kierowali 

spontanicznie wzroku zgodnie z 

fałszywymi przekonaniami aktora 

 

Senju i wsp. 2009 Science 



Wczesna interwencja w 

autyzmie 
•Badanie randomizowane 

 

•48 dzieci z rozpoznaniem autyzmu 

(18-30 msc życia)  

 

•2 lata intensywnej terapii 

behawioralnej vs. 2 lata opieki w 

środowisku  

 

•Poprawa o około 1 OS w 

porównaniu do opieki w środowisku 

 

•Zarówno w teście oceniającym ff. 

poznawcze- MSEL , jak i w teście 

oceniającym ff. społeczne -VABS 

Dawson i wsp. 2010 



Leczenie farmakologiczne 



Oksytocyna w spektrum 

autyzmu 
 

 Chłopcy w wieku 12-
19 lat z rozpoznaniem 
ASD 

 

 Podawanie OXT 
kontrolowane placebo 

 

 OXT powodowała 
poprawę w teście: 
Reading the Mind in 
the Eyes 

Guastella i wsp. 2010 



Leki działające bezpośrednio 

na plastyczność neuronalną 



Wnioski 

 Umiejętność spontanicznego nawiązywania  
i rozumienia interakcji społecznych jest zdolnością naszego gatunku 
(instynkt społeczny)  

 

 Dla prawidłowego rozwoju wymaga ona niezakłóconej interakcji genów 
regulujących plastyczność OUN z czynnikami środowiskowymi 

 

 Różnorodne zakłócenia powyższych procesów mogą prowadzić do 
zaburzeń ze spektrum autyzmu 

 

 Poznanie neurobiologicznych mechanizmów ASD może doprowadzić 
do skuteczniejszych metod oddziaływania farmakologicznego 

 

 Istnienie podstawowych deficytów w spontanicznym poznaniu 
społecznym nie uniemożliwia bardziej świadomego nabywania takich 
umiejętności 

 

 

 


