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Dwa przypadki współwystępowania 
reumatoidalnego zapalenia stawów 

i schizofrenii paranoidalnej 

Two cases o f rheumatoid arthritis concurrent with paranoid schizophrenia 
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STRESZCZENIE. W pracy opisano dwa przy­
padki współwystępowania schizofrenii i reumatoi­
dalnego zapalenia stawów oraz przedstawiono wy­
niki badań antygenów układu zgodności tkankowej 
u tych chorych. 

SUMMARY. Two cases oj concurrent schizo­
phrenia and rheumatoid arthritis are described. 
Moreover, results oj histocompatibility locus anti­
gens examination in these patients are presented. 
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Jednym z oryginalnych spostrzeżeń wy­
nikających z dotychczasowych badań nad 
epidemiologią schizofrenii jest stwierdzenie 
bardzo małej liczby przypadków współwy­
stępowania schizofrenii i reumatoidalnego 
zapalenia stawów (r.z.s.). Zarówno schizo­
frenia, jak i reumatoidalne zapalenie sta­
wów są chorobami, których występowanie 
w populacji ogólnej określa się jako znacz­
ne. Ryzyko zachorowania na schizofrenię 
jest szacowane na 1-1,4% populacji ogól­
nej, natomiast zachorowalność na r.z.s. 
osiąga liczbę 1-3% populacji [18, 21, 22]. 
Pomimo tak wysokiego rozpowszechnienia 
każdej z tych chorób, ich współwystępowa­
nie jest oceniane wg różnych autorów na 
0,011-0,77%, ze średnią 0,47% [1, 2, 6, 20, 
23, 24, 27, 28, 31]. Tylko w dwóch pracach 
nie stwierdzono niższego współwystępowa­
nia r.z.s. i schizofrenii [25, 26]. 

W licznych badaniach wieloośrodkowych 
przeprowadzonych w ostatnich sześćdziesię­
ciu latach próbowano wyjaśnić przyczyny ne-

gatywnej korelacji r.z.s. i schizofrenii biorąc 
pod uwagę czynniki metaboliczne, hor­
monalne, serologiczne, immunologiczne, ge­
netyczne, jak i psychospołeczne. Wiele z tych 
badań było obarczonych znacznymi niedo­
statkami metodologicznymi (brakiem specy­
ficznych kryteriów diagnostycznych dla schi­
zofrenii i r.z.s. oraz w części prac brakiem 
odpowiednich grup kontrolnych), co ograni­
czało wartość uzyskanych wyników. Pomimo 
tych metodologicznych słabości jednoznacz­
ność wyników potwierdzających znaczny sto­
pień negatywnej korelacji współwystępowa­
nia schizofrenii i r.z.s. jest określana jako 
jedna z najwyższych spośród wszystkich po­
dawanych w literaturze dotyczącej epidemio­
logii schizofrenii. Ta zgodność pozwala na 
wysunięcie pewnych sugestii wyjaśniających 
brak pozytywnej korelacji schizofrenii i r.z.s .. 
Proponuje się kilka hipotez wyjaśniających 
negatywną korelację współwystępowania 
obu chorób: metabolizmu tryptofanu, korty­
kosterydową, prostaglandynową, działania 
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neuroleptyków oraz koncepcje: immunolo­
giczną, wirusologiczną, genetyczną i psycho­
społeczną. 

Hipoteza dotycząca metabolizmu trypto­
fanu zakłada, że w przebiegu nieprawidłowej 
przemiany tego aminokwasu może docho­
dzić do produkcji substancji, której działa­
nie z jednej strony określa się jako schizofre­
nogenne, z drugiej jako protekcyjne wobec 
rozwoju r.z.s. [29]. Hipoteza kortykosterydo­
wa zakłada, że dysfunkcja w zakresie hor­
monów kory nadnerczy może mieć wpływ 
uniemożliwiający współwystępowanie r.z.s. 
i schizofrenii [31]. Hipoteza proslaglandy­
nowa sugeruje, że deficyt prostaglandyn 
u chorych ze schizofrenią mógłby odgrywać 
protekcyjną rolę wobec rozwoju reumatoi­
dalnego zapalenia stawów [10, 11, 12]. Hi­
poteza neuroleptyczna wskazuje na możli­
wości osłaniającego wpływu leków neuro­
leptycznych stosowanych w leczeniu schizo­
frenii na rozwój r.z.s., prawdopodobnie na 
drodze immunosupresji [7, 9, 16]. Wg hipo­
tezy immunologicznej stosunek T 4 : T 8 (lim­
focyty T pomocnicze: limfocyty T supreso­
rowe) w reumatoidalnym zapaleniu stawów 
jest podwyższony, zwłaszcza u pacjentów 
z aktywnym procesem zapalnym. Badania 
prowadzone u pacjentów ze schizofrenią nie 
wykazały tego zjawiska [3]. U seropozytyw­
nych pacjentów z rozpoznaniem r.z.s. stwier­
dza się obecność czynnika reumatoidalnego 
RF (przeciwciała klasy M skierowanego 
przeciwko IgG), który nie występuje u cho­
rych na schizofrenię, a poziomy immunoglo­
bulin obu klas w surowicy mogą być zarów­
no podwyższone, jak i obniżone [5]. Hipoteza 
wirusologiczna wykorzystuje dane zakładają­
ce współudział czynnika wirusowego w etio­
logii obu chorób. Badania przeciwciał prze­
ciwko wirusom wykazały w grupie chorych 
z r.z.s. obecność przeciwciał skierowanych 
przeciwko wirusom Epstein-Barr, czego nie 
stwierdzono wśród chorych na schizofrenię 
[4, 13, 15]. W myśl hipotezy genetycznej zja­
wisko zwiększania lub zmniejszania się praw­
dopodobieństwa jednoczesnego występowa­
nia chorób o patogenezie autoimmunolo-

gicznej jest związane z układem HLA [14]. 
Wiele chorób o charakterze autoimmuniza­
cyjnym wykazuje związek z poszczególnymi 
allelami tego układu. W dotychczasowych 
pracach wykazano dodatnie korelacje między 
antygenem HLA DR4 i A2 a r.z.s. oraz zwią­
zek schizofrenii z antygenem DR1 i DR8 [17, 
19, 30]. W przypadku obu chorób stwierdza­
na jest asocjacja ujemna z antygenem HLA 
B27 i uważa się, że spełnia ona rolę protek­
cyjną wobec rozwoju zarówno r.z.s. jak 
i schizofrenii [8]. 

W Klinice Psychiatrii Dorosłych AM 
w Poznaniu hospitalizowano w 1997 r. dwie 
pacjentki, u których stwierdzono obecność 
zarówno r.z.s. jak i schizofrenii. U obu pa­
cjentek wykonano oznaczenie antygenów 
układu zgodności tkankowej klasy I i II, 
starając się interpretować ich wyniki na 
gruncie hipotezy genetycznej, w celu wyjaś­
nienia współwystępowania obu chorób. 

OPIS PRZYP ADKÓW 

Przypadek 1 
Chora, lat 54, mężatka, dwoje dzieci, wy­

kształcenie średni,e ogólne, wywiad rodzinny 
nieobciążony, rozwój psychofizyczny prawi­
dłowy. Ok. 1988 r. u pacjentki wystąpiły ob­
jawy zwiastunowe schizofrenii, takie jak: 
stany dysforii, niepokój, lęk, izolacja, na­
stępnie zaburzenia wegetatywne (spadek 
apetytu, zaburzenia snu), nastawienie ksob­
ne, zaburzenia zachowania. Pacjentka nie 
była wówczas konsultowana psychiatrycz­
nie. Pierwszy epizod psychotyczny · miał 
miejsce dwa lata później, gdy chora miała 
47lat. U chorej stwierdzono wówczas zabu­
rzenia spostrzegania i wrażeń (pseudohalu­
cynacje słuchowe, cenestopatie), formalne 
zaburzenia myślenia (ześlizgi, myślenie pa­
ralogiczne), zaburzenia treści myślenia (uro­
jenia oddziaływania, odsłonięcia, prześla­
dowcze) z towarzyszącą bladością emocjo­
nalną. Rozpoznano wówczas zespół parano­
idalny endogenny i zastosowano leczenie 
neuroleptyczne (haloperydol, trifluoperazy­
na). W kolejnych 5 latach pacjentka była 



Dwa przypadki współwystępowania reumatoidalnego zapalenia stawów ... 65 

dwukrotnie hospitalizowana z powodu nasi­
lających się objawów wytwórczych. Od lute­
go do kwietnia 1997 r. przebywała na od­
dziale kobiecym Kliniki z rozpoznaniem 
schizofrenii paranoidalnej. W obrazie domi­
nowały zaburzenia treści myślenia pod po­
stacią urojeń prześladowczych i ksobnych 
z towarzyszącym niepokojem oraz pseudo­
halucynacje słuchowe. Pacjentka przejawia­
ła również nasilone objawy obniżonego na­
stroju z lękiem. Zastosowano leczenie skoja­
rzone perfenazyną i amitryptyliną w daw­
kach terapeutycznych uzyskując w krótkim 
czasie znaczną poprawę stanu psychicznego. 
Analiza przebiegu choroby wykazała łagod­
ny jej przebieg z 3-letnim.i okresami remisji, 
dobrym poziomem funkcjonowania społecz­
nego, krótkimi nawrotami zdominowanymi 
przez objawy wytwórcze, brakiem wyraź­
nych objawów negatywnych i szybką odpo­
wiedzią na neuroleptyki. 

Uprzednio, gdy chora miała 27 lat, pod­
czas pobytu w Klinice Reumatologii AM 
w Poznaniu, rozpoznano u pacjentki reuma­
toidalne zapalenie stawów wg kryteriów 
ARA (American Rheumatism Association). 
Choroba miała szybki przebieg, doprowa­
dzając w krótkim czasie do zmian typowych 
dla IV okresu wg Steinbrockera. W po­
przednich latach pacjentka była kilkakrot­
nie hospitalizowana na oddziale reumatolo­
gicznym oraz leczona w warunkach uzdro­
wiskowych, pozostając pod opieką poradni 
reumatologicznej. Otrzymywała niesterydo­
we leki przeciwzapalne oraz sole złota. 

W trakcie ostatniego pobytu w Klinice Psy­
chiatrii stwierdzano u pacjentki sztywność 
poranną, obrzęki stawów, przykurcze, zani­
ki mięśni, ścieńczałą skórę, podwichnięcia, 
ulnaryzację, ograniczenie ruchomości w ob­
rębie stawów oraz guzki reumatoidalne 
w okolicy stawów łokciowych. W badaniu 
radiologicznym stwierdzono: osteoporozę 

przystawową, zwężenie szpar stawowych, 
geody zapalne, nadżerki oraz bloki kostne. 
W badaniach laboratoryjnych: odczyn latek­
sowy 1/320, odczyn Waalera-Rosego 1/640, 
OB 40 mm/h, CRP 50 mgjl, niedokrwistość. 

Zastosowano leczenie metotreksatem w daw­
ce 7,5 mg, prednizonem 10 mg. 

Badania układu HLA wykazały obecność 
następujących antygenów: A2, A10, B18, 
B62, Cw3, DR4, DQ2, DQ4, DRw53. 

Przypadek 2 
Pacjentka, lat 65, mężatka, bezdzietna 

(bezpłodność), wykształcenie średnie ogólne, 
wywiad rodzinny nieobciążony, rozwój psy­
chofizyczny prawidłowy. W 1966 r., gdy cho­
ra miała 34 lata, wystąpiły objawy zwiastu­
nowe schizofrenii w postaci przygnębienia, 
spadku aktywności, utraty zainteresowań, 
zaburzeń snu i okresowo pojawiających się 
stanów dysforii. Leczona przez kolejne trzy 
lata w poradni zdrowia psychicznego, z roz­
poznaniem nerwicy, lekami z grupy benzo­
diazepin. Pierwszy epizod psychotyczny mial 
miejsce w 1969 r., stwierdzono wówczas: za­
burzenia spostrzegania (pseudohalucynacje 
słuchowe) i zaburzenia treści myślenia (uroje­
nia ksobne i prześladowcze). Postawiono dia­
gnozę: zespół paranoidalny reaktywny i za­
stosowano leczenie pernazyną. Druga hospi­
talizacja (Klinika Psychiatrii AM w Pozna­
niu, 1972 r.) pozwoliła na zweryfikowanie 
rozpoznania na: zespół paranoidalny endo­
genny. Do 1997 r. pacjentka była pięciokrot­
nie hospitalizowana psychiatrycznie z powo­
du nasilających się objawów wytwórczych. 
Wiosną 1997 r. pacjentka przebywała z roz­
poznaniem schizofrenii paranoidalnej na 
oddziale kobiecym Kliniki Psychiatrii Do­
rosłych AM w Poznaniu. W obrazie domi­
nowały pseudohalucynacje słuchowe, uroje­
nia ksobne oraz obniżenie nastroju. Zasto­
sowano leczenie flupentyksolem uzyskując 
szybką redukcję objawów psychotycznych 
i poprawę nastroju. Podsumowując przebieg 
choroby stwierdzono dobry poziom funk­
cjonowania społecznego, 4-6-letnie remisje, 
krótkie nawroty z dominującymi objawami 
wytwórczymi i brakiem wyraźnych obja­
wów deficytowych. 

W 1990 r., w wieku 58 lat, rozpoznano 
u pacjentki r.z.s. wg kryteriów ARA. Cho­
roba miała przebieg łagodny i nie wymagała 
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hospitalizacji. Pacjentka leczona w poradni 
reumatologicznej początkowo niesterydowy­
mi lekami przeciwzapalnymi, następnie me­
thotreksatem i prednisonem. Podczas ostat­
niego pobytu w Klinice Psychiatrii stwierdzo­
no drugi okres zmian wg Steinbrockera, 
a klinicznie: sztywność poranną, obrzęki, 
bóle stawów, bolesność uciskową i ruchową, 
ograniczenie ruchomości stawowej. W bada­
niu radiologicznym stwierdzono: osteopo­
rozę przystawową, zwężenie szpar stawo­
wych, geody. Badania laboratoryjne wy­
kazały: odczyn lateksowy - 1/640, odczyn 
Waalera-Rosego - 1/1280, OB - 54 mm/h, 
CRP - 60 mg/l. Stosowano leczenie: metho­
treksat 7,5 mg, prednison 7,5 mg. 

Badania układu HLA wykazały: A2, 
AlO, B41, B51, DRl, DR14(6), DQ5, DQ7, 
DRw52. 

KOMENTARZ 

Na podstawie analizy przebiegu choroby 
oraz badań antygenów HLA można spróbo­
wać ustalić w obserwowanych przypadkach 
ew. prawidłowości związane z współwystę­
powaniem r.z.s. i schizofrenii, takie jak np. 
sekwencja pojawiania się r.z.s. i schizofrenii 
oraz wpływ na stopień ciężkości i przebieg 
każdej z tych chorób. 

U obu pacjentek stwierdzono występowa­
nie antygenu A2 typowego dla r.z.s., u obu 
pacjentek wystąpił również antygen AlO, 
który nie jest charakterystyczny dla schizo­
frenii, jak również dla reumatoidalnego za­
palenia stawów. 

U pacjentki B. T., z 27-letnim ciężkim prze­
biegiem reumatoidalnego zapalenia stawów 
(postać serologicznie dodatnia, okres IV), 
schizofrenia rozpoczęła się w późnym wieku, 
miała przebieg łagodny z długimi okresami 
remisji, krótkimi hospitalizacjami i dobrymi 
wynikami leczenia niskimi dawkami neurolep­
tyków. Badania antygenów, obok obecności 
antygenu A2 wykazały również występowanie 
antygenu DR4 charakterystycznego dla r.z.s .. 
Obecność tych antygenów mogłaby ew. mieć 
wpływ na wczesne wystąpienie r.z.s .. 

U pacjentki R.S., z 7-letnim łagodnym 
przebiegiem r.z.s. (postać serologicznie do­
datnia, okres II), schizofrenia rozpoczęła się 
w wieku 34 lat i miała przebieg średnio 
ciężki z długimi okresami remisji i brakiem 
ewidentnych objawów ubytkowych. Bada­
nia antygenowe, obok obecności antygenu 
A2, wykazały również obecność antygenu 
DR l, charakterystycznego dla schizofrenii, 
nie stwierdzając natomiast antygenu DR4, 
charakterystycznego dla r.z.s .. Uzyskane 
wyniki mogą sugerować, że antygen HLA 
DR1, typowy dla schizofrenii, oraz DR4, 
typowy dla reumatoidalnego zapalenia sta­
wów, mogłyby determinować sekwencję po­
jawiania się każdej z tych chorób u omawia­
nych pacjentek. Obecność antygenu A2 
miała być może wpływ na łagodniejszy prze­
bieg schizofrenii u tych chorych. 
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