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Pierwotna i wtórna prewencja schizofrenii: 
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Prim ary and secondary prevention oj schizophrenia: jacts and visions 
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Z Ośrodka Badań nad Schizofrenią Centralnego Instytutu Zdrowia Psychicznego 
w Mannheim, Niemcy 

STRESZCZENIE. W odróżnieniu od profilaktyki 
pospolitych, inwalidyzujących chorób somatycz­
nych, nadal zaniedbuje się pierwotną i wtórną pre­
wencję schizofrenii - zaburzenia również powodu­
jącego wieloletnią niepełnosprawność. Warunkiem 
koniecznym interwencji prewencyjnej w schizo­
frenii jest wykrycie możliwych do wyeliminowania 
lub modyfikacji czynników ryzyka. Jako czynniki, 
na które można ukierunkować oddziaływania pre­
wencyjne, omówiono tu powikłania przed-, około­
i poporodowe, czynniki związane z życiem w środo­
wisku wielkomiejskim, oraz wczesne sygnały zagro­
żenia widoczne w zachowaniu. Zagadnienia wczes­
nej prewencji nastawionej na wskażniki ryzyka 
analizowano na przykładzie skutecznych prób 
zapobiegania depresji i przemocy. Najbardziej 
obiecującym podejściem jest obecnie prewencja 
wtórna we wczesnych stadiach choroby. Na pod­
stawie kontrolowanego retrospektywnego badania 
diagnostycznego 232 pacjentów pierwszorazowych 
pokazano rozwój objawów prodromalnych i psy­
chotycznych oraz obniżenia funkcji przed kulmina­
cją pierwszego epizodu choroby. Większość spo­
łecznych konsekwencji choroby p~jawia się w jej 

SUMMARY. In contrast with the prevention of 
common physical diseases leading to disability, the 
primary and secondary prevention ofschizophrenia, 
also a disorder entailing many years of life in dis-

l Zmieniona wersja wykładu wygłoszonego na 
posiedzeniu plenarnym XII Światowego Kongresu 
Psychiatrii, który odbył się w dniach 24-29 sierpnia 
w Jokohamie, Japonia. Artykuł przygotowano w ra­
mach grantu O I Gl 993- I. I. I. przyznanego przez 
Federalne Ministerstwo Kształcenia i Badań Nauko­
wych (BMBF) w ramach Sieci Badawczej Schizofre­
nia (Kompetnznetzwerk Schizophrenie). 

początkowych stadiach, przed pierwszym kontak­
tem z lekarzem. Nie ma jeszcze metod o dostatecz­
nie sprawdzonej trafności, które w stadium przed­
psychotycznym umożliwiłyby wczesne rozpoznanie 
psychozy i przewidywanie momentu jej wystąpie­
nia. Kryteria kwalifikujące do interwencji pre­
wencyjnej trzeba uzupełnić o tradycyjne czynniki 
wysokiego ryzyka, takie jak obecność przypadków 
schizofrenii w rodzinie oraz powikłania w okresie 
życia płodowego i około-porodowe. Taka procedu­
ra wykluczajednak duży procent osób zagrożonych. 
W artykule omówiono właściwe metody wczesnej 
interwencji w przedpsychotycznym i początkowym 
stadium choroby, a także ich aspekty etyczne. Do 
mocnych czynników prognostycznych psychozy 
należy częstość występowania pojedynczych obja­
wów psychotycznych w populacji ogólnej oraz 
poziom związanego z nimi cierpienia emocjonal­
nego (dystresu). Omówiono perspektywy leczenia 
w tym wczesnym stadium choroby przy użyciu 
pozbawionych skutków ubocznych leków przeciw­
psychotycznych trzeciej generacji, lub zapobiega­
nia jej wystąpieniu za pomocą substancji estro­
genopodobnych. 

ability, are still being neglected. A precondition of 
preventive intervention in schizophrenia is the de­
tection oj aetiological risk factors that can be elimi­
nated or modĘlied. As possible targets pre-, peri­
and postna tal complications, urbanicity and early be­
havioural risk indicators are discussed. As examples 
of early prevention targeted at risk indicators suc­
cessful attempts to prevent depression and violence 
are considered. The most promising approach at 
present is secondary prevention focused on early 
illness course. Based on a controlled retrospective 
assessment of232first illness episodes the course of 
prodromes, impairments and psychotic symptoms 
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prior to the climax oj the first episode is shown. 
Most ojthe social consequences occur in the early 
course before the first treatment contact. Tools 
sulficiently validated are not yet availablejor early 
diagnosis and prediction oj psychosis onset at 
the prepsychotic stage. The criteriajor inclusion in 
intervention must be supplemented by traditional 
high-risk criteria such asjamily history oj schizo­
phrenia and pre- and perinatal complications. How­
ever, this procedure excludes large proportions oj 
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at-risk persons. Appropriate early intervention 
at the prepsychotic and the early psychotic stages, 
as well as relevant ethical considerations are dis­
cussed. The jrequency oj and distress associated 
with single psycho tic symptoms in the general popu­
lation are potent predictors ol a psychosis. The 
vision oj treating this early illness dimension with 
third-generation, side-e/fect-lree antipsychotics 
Ol' oj preventing its onset by oestrogen-like sub­
stances is discussed. 

Słowa kluczowe: schizofrenia I prewencja I epidemiologia 
Key words: schizophrenia I prevention I epidemiology 

W obecnych czasach około 450 milionów 
ludzi cierpi na zaburzenia psychiczne lub 
zaburzenia zachowania. Zdrowia psychicz­
nego i zaburzeń psychicznych w żadnym 
razie nie uważa się za równie ważne jak zdro­
wie fizyczne. Przeważnie ignoruje się je lub 
lekceważy" (WHO 2001, str. 3). Lekcewa­
żenie chorych psychicznie z równoczesnym 
pogwałceniem ich praw człowieka i obywa­
tela osiągnęło szczyt w latach 1939-1945 
w Niemczech, kiedy to naziści zabili 200,000 
takich osób. W innych krajach i w innych 
czasach ludzie psychicznie chorzy jednak 
również pozostawali poza nawiasem, jeśli 
chodzi o dostęp do przywilejów i zasobów 
społecznych, o czym świadczą notowane 
podczas pierwszej wojny światowej wskaź­
niki umieralności w wybranych szpitalach 
psychiatrycznych w Niemczech (tab!. 1) oraz 
w brytyjskim powiatowym szpitalu psychia­
trycznym (tab!. 2). 

Stygmatyzacja i dyskryminacja społeczna 
to główne przyczyny tego, że brak wiedzy 
o zaburzeniach psychicznych i ich leczeniu 
jest nadal powszechny, nawet we współ­
czesnych krajach europejskich (Angermeyer 
i Matschinger 1997). W rezultacie, ludzie 
zaczynający chorować psychicznie często nie 
są w stanie rozpoznać i zaakceptować swojej 
choroby, nie mogą zatem niezwłocznie szu­
kać pomocy. Nawet w krajach zamożnych, 
z dobrze rozwiniętym systemem opieki zdro­
wotnej, zaledwie 40% osób z ciężkimi zabu­
rzeniami psychicznymi podejmuje leczenie 

Tablica 1. Liczba zgonów jako procent ogólnej liczby 
pacjentów (nowoprzyjętych i hospitalizowa­
nych) w wybranych szpitalach psychia­
trycznych w Niemczech podczas pierwszej 
wojny światowej. 

Region/Szpital 1914 1915 1916 1917 1918 
(%) (%) (%) (%) (%) 

Prusi 6,6 8,8 11,2 19,3 15,5 

Eichberg2 5,6 8,7 16,3 24,3 17,9 

Weilmunster3 7,2 10,0 17,0 36,5 30,0 

1 Na podstawie rocznika statystycznego dla regionu Prus, 
tom 16 (1920) i 18 (1922), Berlin 

2 Obliczono na podstawie wskaźników dla kobiet i męż­
czyzn 

3 Na podstawie "Verhandlungen des 50. bis 54. Kommunal­
landtages", Wiesbaden 1916-1920. 

Źródło: Faulstich 1999, adaptacja. 

Tablica 2. Liczba zgonów (średnia i % rocznie) z po­
wodu niedożywienia wśród około 600 pa­
cjentów hospitalizowanych w Powiatowym 
Szpitalu Psychiatrycznym Hrabstwa Buckin­
gham (Wielka Brytania) podczas pierwszej 
wojny światowej 

Rok 1910-1914 1915 1916 1917 1918 

Średnia 67 81 110 129 257 

% rocznie -11 13,5 18,3 21,5 43,0 

Źródło: Crammer 1990 

w pierwszym roku po zachorowaniu (Mię­
dzynarodowe Konsorcjum WHO ds. Epide­
miologii Psychiatrycznej). Na ogół leczenie 
rozpoczyna się w kilka lat po wystąpieniu 



Pierwotna i wtórna prewencja schizofrenii: fakty i perspektywy 5 

choroby, a powszechnie zdarza się opóźnienie 
leczenia o ponad 10 lat, co wykazali Olfson 
i in. (1998) na przykładzie zaburzenia lękowe­
go. Jeśli chodzi o schizofrenię, wiele prac 
wskazuje, że od momentu zachorowania do 
pierwszego kontaktu z lekarzem i podjęcia le­
czenia może upłynąć kilka lat (np. Loebel i in. 
1992, Hiifner i in. 1995b, McGorry i in. 1996). 

W medycynie somatycznej już w latach 
sześćdziesiątych ubiegłego wieku zaczęła 
się fala zakrojonych na szeroką skalę epide­
miologicznych badall katamnestycznych nad 
takimi poważnymi schorzeniami związanymi 
z podwyższonym ryzykiem przedwczesnej 
śmierci, jak choroby sercowo-naczyniowe 
czy udar. Zidentyfikowano w nich czynniki 
ryzyka, co otworzyło drogę do programów 
profilaktycznych na wielką skalę. 

Rys. 1, pochodzący ze słynnego Framin­
gham Study (Truett i in. 1967), pokazuje 
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liniowy wzrost zagrożenia udarem wraz ze 
wzrosłem ciśnienia skurczowego u mężczyzn 
i kobiet w wieku 45 do 74 lat (Steptoe 1982). 
Ryzyko· wystąpienia udaru w ciągu roku 
u osób z ciśnieniem 190 lub wyższym wy­
nosi 0,7% u mężczyzn i 0,34% u kobiet (Cook 
i Sackett 1995), zaś proporcja fałszywych 
przypadków pozytywnych sięga wyraźnie 
ponad 99%. Zapobieżenie jednemu udarowi 
rocznie tylko za pomocą leków przeciwza­
krzepowych i obniżających ciśnienie wyma­
ga leczenia 500 do 700 osób z grupy ryzyka, 
aby zmniejszyć ryzyko udaru o około 25 do 
40%. Większość tych leków jest droga i ma 
skutki uboczne. Tym niemniej, są one przepi­
sywane na receptę i przyjmowane w dużych 
ilościach w krajach bogatych. 

Schizofrenia, która występuje w młodym 
wieku, często bywa przewlekła i ma poważ­
ne konsekwencje dla pacjentów, ich rodzin 
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Zrod/o: Steptoe 1982 

Rysunek 1. Częstość występowania (rozpowszechnienie) udarów przy różnych wartościach ciśnienia skurczo­
wego u mężczyzn i kobiet w wieku 45-74 lat, na podstawie Framingfon Sfudy 
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Źródło: WHO [2001]. The world 
health report 2001. Mental health: 
new understanding, new hope. 
WHO, Geneva - adaptacja 
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Rysunek 2. Lata życia w niepełnosprawności (YLDs) spowodowanej 
przez choroby neuropsychiatryczne jako procent wszystkich YLDs na 

całym świecie i w Europie, według oszacowania na rok 2000 

i gospodarki krajowej, jest - oraz będzie 
w przyszłości - jedną z naj częstszych przy­
czyn lat życia w niepełnosprawności w grupie 
wieku od 15 do 44 lat, szczególnie w krajach 
europejskich (Rys. 2). W dziedzinie zdrowia 
publicznego prewencja schizofrenii jest nie 
nmiej ważna niż zapobieganie udarom i cho­
robom układu sercowo-naczyniowego. Pier­
wotna prewencja schizofrenii jednak bardzo 
znacznie różni się na niekorzyść od zapobie­
gania tym chorobom somatycznym. 

Postaram się nakreślić tu kilka perspek­
tyw, zaczynając od pierwotnej prewencji 
schizofrenii. Warunkiem koniecznym dla 
podjęcia pierwotnych działat'J. prewencyjnych 

jest a) znajomość etiologicznych czynników 
ryzyka, których modyfikacja zmienia ryzyko 
chorobowe, oraz b) znajomość odpowiednich 
metod interwencji dla zmniejszenia ryzyka 
zachorowania lub ograniczenia ciężkości 

i konsekwencji choroby. 

ODLEGLE CZYNNIKI RYZYKA 

Genetyczne czynniki ryzyka 
Największe zagrożenie wiąże się z gene­

tyką: im bliższe jest pokrewiet'J.stwo z osobą 
chorą na schizofrenię, tym większe ryzyko 
zachorowania (tabl. 3). Podobnie jak wyso-

Tablica 3. Odległe czynniki ryzyka zwiększające ryzyko schizofrenii zachorowaniem 
na schizofrenię w ciągu całego życia (szacunkowe ilorazy szans) 

Czynniki genetyczne: % chorych 
jeśli stwierdzono schizofrenię u: 
O brata (siostry) z pary bliżniąt jednojajowych 44 
O obojga rodziców 37 
O jednego z rodziców 9 
O brata (siostry) z pary bliżniąt dwujajowych 12 
O rodzeństwa 7 

Srodowiskowe czynniki ryzyka: iloraz szans 
O powikłania podczas ciąży i porodu 2 
O ciężkie urazy okołoporodowe 6,8 
O wirusowe zapalenie mózgu we wczesnym dzieciństwie 4,8 
O meningokokowe zapalenie opon mózgowo-rdzeniowych w wieku do 3 r.ż. 5 

Źródłe: McGue i Getlesman 1991, Jablensky 1999, Jenes i in. 1998, Ran!akallie i in. 1997, Isehanni 
i in. 2000, David i in. 1997, Gattaz i in. 2002 



Pierwotna i wtórna prewencja schizofrenii: .fakty i perspektywy 7 

kie ciśnienie krwi, schizofrenia ma dziedzicz­
ność złożoną. Oznacza to, że nie jakiś po­
jedynczy gen dominujący, ale kilka genów 
podatności czy zagrożenia (ryzyka), przy­
puszczalnie w różnych kombinacjach, przy­
czynia się do ekspresji tego fenotypu. Terapia 
genetyczna zdolna do zmniejszenia podat­
ności jednostki na zachorowanie na schizo­
frenię nie będzie jeszcze dostępna w dającej 
się przewidzieć przyszłości. W konsekwen­
cji, metod prewencji trzeba w najbliższej 
przyszłości szukać gdzie indziej. 

Środowiskowe czynniki ryzyka 

Powikłania przed-, około- i poporodowe 
Najważniejszymi środowiskowymi czyn­

nikami ryzyka są powikłania przed-, około­
i poporodowe, obejmujące objawy niedo­
tlenienia płodu, niską wagę urodzeniową 
oraz przedwczesny poród (Jones i in. 1998, 
Isohanni i in. 2000). Takie powikłania może 
wywołać, na przykład, nadciśnienie, stan 
przedrzucawkowy, ktwawienie w czasie cią­
ży, wady łożyska, przebiegająca z gorączką 
(wirusowa) choroba oraz cukrzyca matki 
w czasie ciąży (Bula i wsp., 1993, 1998, 
Dalman i wsp. 1999). Powodują one zaburze­
nia lub uszkodzenia rozwijającego się mózgu. 
Europejskie badania wieloośrodkowe, które 
przeprowadzili Verdoux i wsp. (1997), a tak­
że prospektywne badania amerykańskie nad 
kohortą osób obserwowanych od urodzenia 
(Cannon i in. 2000) wskazują na zależność 
typu dawka-reakcja, z istotnymi korelacjami 
między liczbą powikłań położniczych oraz 
wskaźników niedotlenienia płodu lub nowo­
rodka a wystąpieniem schizofrenii w młodym 
wieku lub ciężkością tego zaburzenia. Jones 
i in. (1998) obliczyli, że wskaźnik względne­
go ryzyka zachorowania na schizofrenię wy­
nosi 7,5, zaś Isohanni i in. (2000) oszacowali 
na 6,8 ryzyko wystąpienia w populacji schi­
zofrenii u dorosłych, którzy doznali ciężkie­
go okołoporodowego uszkodzenia mózgu, 
np. z mózgowym porażeniem dziecięcym lub 
napadami padaczkowymi we wczesnym dzie­
cil'lstwie (tabl. 3). Wirusowe zapalenie mózgu 

(Coxsackie B5) ze wskaźnikiem względnego 
ryzyka 4,8 (w kohorcie północno-fińskiej: 
Rantakiallo i in. 1997) oraz bakteryjne zapa­
lenie opon mózgowych i mózgu we wczesnym 
dzieciństwie (poniżej 3 r. ż.) ze wskaźnikiem 
względnego ryzyka wynoszącym 5 (w Sao 
Paulo: Gattaz i in. 2002) są również klarow­
nymi, chociaż rzadkimi czymlikami ryzyka. 
Te wczesne środowiskowe czynniki ryzyka 
mają, jak się wydaje, wpływ etiologiczny na 
ryzyko zachorowania, niezależnie od podat­
ności genetycznej (McNeil i in. 2000). 

Częstość występowania co najmniej jed­
nego powikłania przed- i okołoporodowego 
u osób ze schizofrenią zawiera się w grani­
cach od 20 do 40%, zależnie od przyjętej de­
finicji i badanej populacji, co daje wskaźnik 
względnego ryzyka około 2, jak obliczyli 
Geddes i Lawrie (1995) na podstawie zbior­
czych danych z 12 badań dotyczących 

różnego rodzaju powikłań położniczych. 
Z powodu dużego rozpowszechnienia ta­
kich powikłań w populacji ogólnej częstość 
przypadków schizofrenii, które można by 
przypisać temu potencjalnemu czynnikowi 
ryzyka Geddes i Lawrie (1995) oszacowali na 
22%, zaś McNeil i in. (2000) na 20%. Jones 
i in. (1998) podają, że częstość przypadków 
schizofrenii, które można by przypisać sa­
memu tylko okołoporodowemu uszkodzeniu 
mózgu wynosi 7%. 

Wydaje się zatem, że sensowne podejście 
do prewencji pierwotnej powinno polegać 
najpierw na opracowaniu programu udosko­
nalenia opieki prenatalnej i położniczej. Gdy­
by można było otoczyć właściwą opieką 
wszystkie kobiety ciężarne zagrożone powi­
kłaniami położniczymi i gdyby, teoretycznie, 
udało się uniknąć wszystkich takich powi­
kłań, to wówczas można by zapobiec około 
1/5 przypadków schizofrenii. Jednak objęcie 
opieką położniczą wszystkich kobiet cię­
żarnych byłoby zbyt kosztowne ze względu 
na wysokie nakłady finansowe, ograniczoną 
dostępność usług i olbrzymią liczbę wcho­
dzących w grę przypadków fałszywie pozy­
tywnych. Na takie programy mogłyby sobie 
pozwolić tylko kraje o wysokim dochodzie 
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i niskim wskaźniku urodzeń (małym przy­
roście ludności). Dlatego Warner (2001) pro­
ponuje, aby do takich programów kwalifi­
kować tylko kobiety chore na schizofrenię 
oraz ich krewnych pierwszego stopnia, po­
nieważ w przypadku ich dzieci lyzyko zacho­
rowania na schizofrenię jest podwyższone. 
Programy te zapobiegałyby talcże innym od­
ległym w czasie następstwom przed- i około­
porodowego uszkodzenia mózgu (Jones i in. 
1998), np. zaburzeniom afektywnym, zespo­
łowi nadpobudliwości z zaburzeniami uwagi 
(ADHD), dziecięcemu porażeniu mózgowe­
mu i upośledzeniu umysłowemu (McNeil 
i Cantor-Graae 2001). Istnieje ponadto pod­
wyższone ryzyko zgonu dziecka w ciągu 
pierwszego roku życia (Cannon i in. 2000). 
Dlatego też Cannon i wsp. (2000) proponują, 
aby matki chore na schizofrenię były w tym 
okresie pod obserwacją. 

Takie czynniki ryzyka, jak niedostateczne 
odżywianie się matki podczas pierwszego 
trymestru ciąży (Susser i Lin 1992) lub nie­
spójne wyniki badań nad narażeniem na stres 
psychiczny w czasie ciąży (van Os i Selten 
1998) nie dają podstaw do opracowania ja­
kichkolwiek intelwencji prewencyjnych. 

Środowisko miejskie a wiejskie 
Innym czynnikiem ryzyka, który, jak się 

wydaje, w istotny sposób przyczynia się do 
wzrostu zagrożenia zachorowaniem na schi­
zofrenię, jest środowisko miejskie (Morten­
sen 2002). Opublikowano wyniki kilku ba­
datl zgodnie wskazujących, że nie tylko 
zamieszkiwanie w mieście, ale także urodze­
nie się mieście, a nie na wsi związane jest 
z istotnie podwyższonym ryzykiem schizo­
frenii (Mortensen 200, Mortensen i in. 1999, 
Pedersen i Mortensen 2001 a, b, Marcelis i in. 
1999). Stosując stopniowany pomiar stopnia 
kontaktu ze środowiskiem miejskim Torrey 
i wsp. (1997) w swojej meta-analizie stwier­
dzili istotny wzrost ilorazu szans, od 1 (uro­
dzeni na wsi) poprzez 1,46 (urodzeni w śro­
dowisku podmiejskim) do 1,66 (urodzeni 
w mieście). W Holandii również stwierdzono 
(Marcelis i in. 1999), że zachorowalność nie 
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tylko na schizofrenię (ilorazy szans: 0,79; 1; 
96; 2,05), ale także na psychozy afektyw­
ne i inne zaburzenia psychotyczne istotnie 
wzrasta wraz ze stopniem wielkomiejskości 
środowiska. Mortensen i Pedersen (2002) 
podzielili Danię na pięć stref różniących się 
stopniem wielkomiejskości, zaczynając od 
regionów wiejskich, a k011cząc na stolicy 
(Kopenhaga). Stwierdzili, że temu podziało- , 
wi odpowiada wzrost wskaźników pierwszo­
razowej hospitalizacji z powodu schizofrenii 
(ilorazy szans w granicach od 1 do 2,53). 
Pierwsze, co przychodzi na myśl jako wy­
j aśnienie tych różnic, to częstość powikłań 
podczas ciąży i porodu. Uwzględniając te 
czynniki w analizie dUllskich danych (Eaton 
i in. 2000, Byrne i in. 20002) wykluczono 
jednak takie wyjaśnienie. Opisanej wyżej 
zależności nie wyjaśniają także różnice w sta­
tusie społeczno-ekonomicznym (Byrne i in. 
2002, Mortensen i in. 2000). 

Sformułowaliśmy przypuszczenie (Hafner 
2003), że podwyższone ryzyko chorobowe 
związane z urodzeniem się w mieście można 
wyjaśnić przez międzypokoleniowe procesy 
migracyjne. Migracja populacji wiejskich do 
miast przy równoczesnej migracji zamożnych 
populacji miejskich w regiony wiejskie mo­
gła doprowadzić do wzbogacenia w popula­
cjach miejskich puli genów związanych ze 
schizofrenią. Hipotezę tę potwierdzają wyni­
ki dwóch badań, jakie przeprowadzili van Os 
i współpracownicy (2000, 2002). Wykazali 
oni, że wśród chorych na schizofrenię uro­
dzonych w mieście, wyższa od oczekiwanej 
jest zarówno liczba osób pozostających przed 
zachorowaniem w stanie wolnym (van Os 
i in. 2000), jak i liczba odób z rodzinnym 
obciążeniem schizofrenią (van Os i in. 2002). 

Wydaje się, że wychowywatlie się w mieś­
cie jest czynnikiem dodatkowym, którego 
wpływ nakłada się na inne. Pedersen i Mor­
tensen (2001a, b, Mortensen i Pedersen 
2002) badając probandów w wieku 5, 10 
i 15 lat stwierdzili, że zmiana miejsca stałego 
zamieszkania ze środowiska wiejskiego na 
miejskie dodatkowo zwiększa ryzyko zacho­
rowania na schizofrenię, natomiast przepro-
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wadzenie się z miasta na wieś - zmniej sza j e. 
Autorzy oszacowali ów dodatkowy wpływ 
wychowywania się do 15 roku życia na wsi 
jako iloraz szans równy 1 (wartość referen­
cyjna), w miasteczku prowincjonalnym 1,32, 
w dużym mieście prowincjonalnym 1,71, 
na przedmieściach stolicy 1,69, oraz 2,75 
- w mieście stołecznym (Kopenhaga). 

Mortensen i Pedersen (2002) są prze­
konani, że stresory związane z wychowywa­
niem się w środowisku miejskim oraz ze 
zmianą środowiska społecznego i szkoły 
mogą być czynnikiem wyzwalającym tę 
chorobę. Wynik ten wymaga szczegółowej 
walidacji. Alternatywne wyjaśnienie, dotych­
czas nie podważone, zakłada, że takie cechy 
osobowości związane z genami schizofrenii, 
jak słabe więzi społeczne w przypadku rodzi­
ców, a później również probandów, mogą 
zwiększać prawdopodobie6stwo ich przepro­
wadzenia się do miasta. Żadne z tych wyj aś­
nie6 nie daje jednak możliwości podjęcia 
skutecznych oddziaływa6 prewencyjnych, 
chociaż wielkość ryzyka, jakie można przy­
pisać populacji w związku z miejscem uro­
dzenia, szacuje się na 35% (Mortensen i in. 
1999, Eaton i in. 2000). 

WCZESNE WSKAŹNIKI 
RYZYKA PRZEJAWIAJĄCE SIĘ 
W ZACHOWANIU 

Czynniki z okresu dzieci6stwa i dorasta­
nia poprzedzające wystąpienie schizofrenii 
w wieku dorosłym, znane są z prospektyw­
nych badall nad kohortami obserwowanymi 
od urodzenia (birth cohort studies). Jones i 
Done (1997) stwierdzili, że prekursorami schi­
zofrenii we wczesnym dziecillstwie są nie­
wielkie opóźnienia rozwojowe - np. opóź­
nienie chodzenia i mówienia przeciętnie o 1,2 
miesiąca. Przewidywany wskaźnik ryzyka dla 
populacji jednak wynosi zaledwie 2 do 3%. 

Trzy prospektywne badania kohort od 
urodzenia, przeprowadzone w Anglii i Fin­
landii, zgodnie wskazują na obniżenie popę­
du społecznego w dzieci6stwie. Osoby, które 

w wieku dorosłym zachorowały na schizofre­
nię, w dzieci6stwie wolały bawić się same, 
miały trudności z nawiązywaniem kontak­
tów społecznych, a później przejawiały lęk 
społeczny. W wieku szkolnym gorzej sobie 
radziły w testach badających funkcje po­
znawcze, zaś ich umiejętności językowe 
i matematyczne oceniane były o 0,5 do 1 od­
chylenia standardowego niżej niż w grupie 
kontrolnej (Done i in. 1944 a, b, Crow 
i in. 1995, Jones i in. 1998, Jones 1999, 
Malmberg i in. 1998, Weiser i in. 2000). 

Podobnie jak uszkodzenia rozwijającego 
się mózgu (Deakin 1999, McNeil i Cantor­
-Graae 2001), te wczesne prekursory nie są 
jednak specyficzne dla schizofrenii. Done 
i in. (1994a, b) wykazali przy użyciu danych 
pochodzących z kohorty British National 
Child Development (brytyjskich badall naro­
dowych nad rozwojem dziecka), że te same 
prekursory okresu dzieci6stwa występują 
z niemal jednakową częstością u osób hospi­
talizowanych z powodu zaburze6 nerwico­
wych pojawiających się w wieku dorosłym, 
oraz, rzadziej, u chorych na depresję. Ogra­
niczona specyficzność przejawia się również 
w nieprawidłowościach budowy mózgu: 
wyniki bada6 są tu dosyć podobne, różnice 
dotyczą jedynie stopnia odchyle6 od nonny 
u pacjentów z ciężkimi postaciami schizo­
frenii, u chorych z zaburzeniami typu schi­
zofrenii, oraz u osób z nasilonymi objawami 
afektywnymi (Jones i in. 1994, Elkis i in. 
1995). Jasno pokazuje to meta-analiza (Elki s 
i in. 1995) danych z bada6 przeprowadzo­
nych przy użyciu rezonansu magnetycznego 
nad wielkością komór mózgowych w sto­
sunku do wielkości mózgu (Tab l. 4). 

Umiarkowane odchylenia od nonny w sfe­
rze społecznej i poznawczej utrzymują się 
w okresie dorastania, co wykazały szwedz­
kie (Ma1mberg i in. 1998) oraz izraelskie 
(Davidson i in. 1999, Weiser i in. 2000) 
badania poborowych. Cztery cZylmiki wska­
zujące na obniżony popęd społeczny: 
1) posiadanie mniej niż dwóch przyjaciół, 
2) spotykanie się w celach towarzyskich 

z małą grupką znajomych, 
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Tabela 4. Czynnik ryzyka "strukturalne nieprawidłowości w budowie mózgu" jako funkcja 
stopnia ryzyka i ciężkości psychozy (proporcja: komory mózgowe-mózg = VBR) 

Uporczywa schizofrenia o bardzo wczesnym początku 
Zaburzenie o postaci schizofrenii 

VBR 
VBR 
VBR 
VBR 

6,0 
5,3 
3,8 
1,0 

Zaburzenia afektywne 
Grupa kontrolna (punkt odniesienia) 

Źródło: Elkis i in. 1995, por. także Weinberger i in. 1982, Jones i in. 1994, 1998 

3) poczucie, że jest się osob~ bardziej wraż­
liwą niż inni, oraz 

4) brak stałej dziewczyny (sympatii), 
były związane z wynoszącym 30,7 wskaź­

nikiem względnego ryzyka zachorowania na 
schizofrenię w ciągu 15 lat objętych bada­
niem katamnestycznym (Ma1mberg i in. 
1998). Ponieważ jednak takie cechy zacho­
wania są bardzo częste w okresie dorastania, 
na schizofrenię zachorowało tylko 3% ogól­
nej populacji poborowych, którzy potwier­
dzili u siebie obecność wszystkich czterech 
wskaźników. W izraelskich badaniach nad 
poborowymi (Davidson i in. 1999) również 
stwierdzono deficyty w zakresie funkcjono­
wania społecznego, poznawczego, oraz zdol­
ności organizacyjnych. 

Nie wiadomo jeszcze, czy osoby z grupy 
ryzyka mają mózgi na tyle plastyczne, by 
przez wczesny trening odpowiednich umie­
jętności można było zredukować ich deficy­
ty w zakresie funkcjonowania społecznego, 
poznawczego i emocjonalnego. W każdym 
razie warto byłoby zbadać w ramach szeroko 
zakrojonego programu eksploracyjnego, czy 
da się zapobiec schizofrenii lub przynajmniej 
zmniejszyć jej ciężkość przez znaczną po­
prawę zaburzonego zachowania i cech oso­
bowości prowadzących do nieprawidłowego 
funkcjonowania społecznego, które stale 
przekłada się na takie objawy schizofrenii, 
jak wycofywanie się z kontaktów społecz­
nych i deficyty społeczne. Metodami pier­
wotnej prewencji schizofrenii mogły by być: 
1) trening kompetencji i zachOWał} społecz­

nych, 
2) poprawa panowania nad emocjami (kon­

troli emocji), oraz 
3) trening umiejętności poznawczych. 

Skuteczne programy prewencyjne, któ­
rych celem jest redukcja depresji, zachOWał} 
agresywnych i przemocy u dorosłych, prze­
znaczone dla dzieci od pierwszej klasy szkoły 
podstawowej, zachęcają do poszukiwania 
podobnych sposobów zapobiegania również 
psychozom. The Prevention Program oj the 
Baltimore City Public Schools (Program pre­
wencji dla szkół publicznych miasta Baltimo­
re), opracowany przez Johns Hopkins School 
oj Public Health, nastawiony jest na czynniki 
poprzedzające zagrożenie. W ramach pro­
gramu wykorzystuje się techniki treningu 
społecznego i poznawczego, w rodzaju gier 
w dobre zachowanie i uczenie się mistrzow­
skiego opanowania umiejętności (Kellam 
i Regan 1996). Opracowanie i wdrożenie 
takich programów wymaga bardzo twórcze­
go podejścia, dużej wytrwałości, wiele pracy 
ewa1uacyjnej i pieniędzy. Ale schizofrenia 
jest chorobą bardzo poważną. 

PREWENCJA WTÓRNA: WCZESNA 
INTERWENCJA W ZABURZENIACH 
PSYCHOTYCZNYCH 

Obecnie nadal wiąże się nadzieje z pre­
wencją wtórną. W artykule zamieszczonym 
niedawno w World Psychiatry Pat McGorry 
(2002) wskazuje, że nawet w dobrze rozwi­
niętych systemach opieki zdrowotnej, zanim 
chory zgłosi się po raz pierwszy do leczenia, 
jego objawy psychotyczne narastają przez 
okres przeciętnie około roku lub dłużej, 
poprzedzony przez prodroma1ne stadium 
przed-psychotyczne trwające kilka lat. Po­
twierdzają to dane, jakie uzyskaliśmy w ABC 
Schizophrenia Study (program: ABC Badał1ia 
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nad Schizofrenią, Hafner i in. 1995b). Próba 
badana w ramach programu ABC pochodziła 
z populacji w pół-wiejskim, pół-miejskim re­
gionie środkowych Niemiec, z około 1,5 mi­
lionem mieszka11ców. Badana grupa liczyła 
232 przypadki pierwszego epizodu szeroko 
definiowanej schizofrenii (ICD-9: 295, 297, 
298.3, 294.4), stanowiące 84% ogółu pa­
cjentów pierwszorazowych (N=276). Dalsze 
szczegóły dotyczące badanej próby czytelnik 
znajdzie w innych publikacjach (Hafner i in. 
1993, 1995a). 

Dane demograficzne i rozwój społeczny, 
wiek zachorowania i wczesny przebieg cho­
roby poszczególnych pacjentów oceniano 
retrospektywnie za pomocą wywiadu IRAOS 
(Hafner i in. 1992a, 1999a). Do wielowy­
miarowej diagnozy tego zaburzenia i jego 
dalszego przebiegu używano następujących 
narzędzi: PSE (Present State Examination 
- Badanie stanu obecnego, Wing i in. 1974), 
SANS (Scale for the Assessment of Negative 
Symptoms - Skala oceny objawów nega-, 
tywnych, Andreasen 1983), PIRS (Psy­
chiatrie Impairments Rating Scale - Skala 
oceny deficytów psychiatrycznych, Biehl 
i in. 1989), DAS (Disability Assessment 
Scale - Skala oceny niepełnosprawności 
(inwalidztwa), WHO 1988, Jung i in. 1989) 
Fol/ow-up History and Sociodemographic 
Description Schedule - FU-HSD (arkusz 
wywiadu katamilestycznego i socjodemogra­
ficznego, WHO 1980). 

Prospektywna część badania opierała się 
na reprezentatywnej podgrupie 130 pacjen­
tów pierwszorazowych lub 115 przypadków 
pierwszego epizodu schizofrenii, badanych 
w ramach programu ABC. Przy pierwszym 
przyjęciu przeprowadzano badanie retrospek­
tywne, aby ustalić historię choroby od mo­
mentu zachorowania oraz rozwój w okresie 
przedchorobowym. Badano tych pacjentów 
również prospektywni e w sześciu punktach 
czasowych: przy pierwszym przyjęciu, po 
6 miesiącach, po roku, oraz po 2, 3 i 5 latach, 
porównując ich z dobranymi ze względu na 
wiek, płeć i miejsce zamieszkania 130 oso­
bami z grupy kontrolnej, losowo wybrany-

mi ze spisu ludności. Aby sprawdzić rzetel­
ność danych retrospektywnych, przeprowa­
dzano przy użyciu skal IRAOS wywiad z naj­
bliższą osobą z otoczenia każdego pacjenta, 
a także za pomocą specjalnej wersji lRAOS 
oceniano dane z jego dokumentacji lekar­
skiej, dostarczonej np. przez lekarza pierw­
szego kontaktu. 

Oceniaj ąc początek zachorowania i wczes­
ne stadium choroby na podstawie danych 
z lRAOS stwierdziliśmy, że u 18% pacjen­
tów początek choroby miał ostry przebieg 
i trwał do czterech tygodni, u 16% przebieg 
był podoshy i trwał od 4 tygodni do roku, zaś 
w 68% przypadków początek zachorowania 
miał charakter przewlekły, z objawami utrzy­
mującymi się przez ponad rok przed pierw­
szą hospitalizacją. Ta ostatnia grupa stanowi 
wyzwanie dla wczesnej interwencji, której 
celem byłoby zmniejszenie nasilenia zabu­
rzeń i ograniczenie ich konsekwencji. Jak 
wynika z rys. 3, który ilustruje czas trwania 
choroby nieleczonej, wykresy wskaźników 
przeżycia mają rozkład skośny, silnie przesu­
nięty w lewo. Z tego powodu zarówno średni 
czas trwania fazy prodromalnej (5 lat, media­
na: 2,3 roku), liczony od wystąpienia pierw­
szego objawu zaburzenia do pierwszego ob­
jawu psychotycznego, jak i średni czas 
trwania nieleczonej psychozy - od wystąpie­
nia pierwszego objawu psychotycznego do 
pojawienia się największej liczby objawów 
pozytywnych (kulminacja pierwszego epizo­
du) (średnia: 1,2 roku) oraz do momentu 
pierwszej hospitalizacji (+ 2 miesiące; me­
diana czasu trwania psychozy nieleczonej : 
0,8 roku), świadczą o skrzywieniu (distorted) 
wzorca typów początku choroby. 

Najprostszym pierwszym krokiem ku 
wczesnej interwencji jest podjęcie działania 
na początku fazy psychotycznej. Warunkiem 
koniecznym takiego działania jest wczesne 
wyklycie zaburzenia, diagnostyczne rozpo­
znanie go i przyjęcie do leczenia przypadków 
nieleczonych. W tym celu populacji ogólnej 
oraz osobom zagrożonym trzeba dostar­
czyć infonnacji o tej chorobie, jej objawach 
i leczeniu, a także zapewnić łatwy dostęp do 
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Rysunek 3. Przeżycie jako funkcja czasu trwania wczesnej fazy choroby 
(w grupie osób po pierwszym epizodzie choroby, n = 232) 

specj ali stycznych, mało stygmatyzuj ących 
usług (świadczeń). Stygmatyzacja społeczna, 
nadal związana ze schizofrenią, stanowi prze­
szkodę w poszukiwaniu pomocy (McGorry i 
Singh 1995). Jak wykazał McGorry w swojej 
PACE Clinic w Melbourne (McGorry i in. 
1996), a także eksperyment w Stavanger, 
który przeprowadzili Larsen in wsp. (Melle 
i in. 2002), oraz Program PEPP zrealizowany 
w Londynie i Ontario (Scholten i in. 2002), 
czas trwania nieleczonej psychozy można 
w ten sposób znacznie skrócić. 

Interwencja w stadium przed-psychotycznym 
Mniej konwencjonalnym krokiem jest in­

terwencja przed-psychotyczna, w stadium 
prodoromalnym. Kwestia ta wymaga podania 
podstawowych informacji o rozwoju zabu­
rzenia. Cytowane dane pochodzą z programu 
badań nad schizofrenią (ABC study). 

Rys. 4, oparty na wartościach średnich, 
pokazuje kolejność występowania objawów 
w czterech kategoriach klinicznych w okre­
sie 60 miesięcy przed pierwszą hospitaliza-

cją. Faza prodromalna zaczyna się przeważ­
nie od objawów depresyjnych (np. obniżo­
nego nastroju, różnych dolegliwości i próby 
samobójczej) 52 miesiące przed pierwszym 
przyjęciem. Wyraźnie nakładają się na to wy­
stępujące później objawy negatywne i wskaź­
niki pogorszenia się funkcjonowania, takie, 
jak wycofywanie się z kontaktów społecz­
nych, słabe funkcjonowanie w pracy, spo­
wolnienie i brak energii. Świadczą one o ob­
niżeniu ogólnego funkcjonowania w po­
czątkowym stadium choroby. Najpóźniej, 

po fazie dysforycznej, pojawiają się objawy 
psychotyczne - na rok przed kulminacją 
pierwszego epizodu. 

Ten retrospektywnie skonstruowany mo­
del stadiów choroby oparty jest na wartoś­
ciach średnich i nie pozwala na przewi­
dywanie, kiedy wystąpi psychoza w poszcze­
gólnych przypadkach. Na podstawie tych 
danych, w porównaniu z wynikami "zdro­
wych" osób z grupy kontrolnej, dobranych 
ze względu na wiek, płeć i miejsce zamiesz­
kania, opracowaliśmy jednak inwentarz słu-
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miesięcy miesięcy miesięcy miesięcy miesięcy 

Źródło: Hiifner i Maurer 2001 

Rysunek 4. Cztery kliniczne typy objawów, które wystąpiły po raz pierwszy przed pierwszym przyjęciem 
- dane IRAOS dotyczące 170 pierwszorazowych epizodów choroby z przed-psychotyczną fazą prodromalną 

żący do wczesnej diagnozy. Składa się on, po 
pierwsze, z listy 17 stwierdzeń o wysokiej 
czułości, lecz małej specyficzności, do bada­
nia przesiewowego w warunkach przed-kli­
nicznych przy niskim progu ryzyka (Maurer 
i HiiJner 2002) (tabl. 5). 

Skala ta dostarcza również infom1acji 
o tendencjach do deterioracji (pogarszania się 
funkcjonowania). Wyniki ważone, czyli prze­
liczone tak, że większą wagę przypisuje się 

objawom bliższym momentowi wystąpienia 
psychozy oraz objawom psychotycznym, sta­
nowią layterium kwalifikujące do dalszego 
wyjaśniania zagrożenia psychozą. Drugim 
krokiem w ocenie ryzyka (zagrożenia) jest 
składająca się ze 110 pozycji lista ERlraos, 
do pomiaru objawów doznawanych przez 
chorego oraz jego obserwowanych zacho­
wań, którą należy stosować w warunkach 
specjalistycznych (na oddziale). Zawiera ona 

Tabela 5. ERlraos -Inwentarz wczesnego rozpoznania (Early Recogntion Inventory) (K. Maurer i H. Hafner) 

1. Badanie przesiewowe w warunkach przed-klinicznych przy użyciu: 
listy 17 stwierdzeń (wywiad lub kwestionariusz) 
w celu wykrycia osób zagrożonych (niski próg ryzyka) wymagajacych dalszego badania 

2. Bardziej szczegółowa i specyficzna ocena zagrożenia (wysoki próg ryzyka) przy użyciu: 
listy objawów ERlraos (110 pozycji opisujących przeżywane objawy i obserwowane zachowania) 
- stosowanej w placówkach specjalistycznych (np. w ośrodkach wczesnej interwencji) 
- zawierającej matrycę czasową do oceny początku zachorowania i przebiegu objawów, 

a także 6 modułów do oceny czynników ryzyka (nadużywanie substancji psychoaktywnych itp.) 

Cel: moc dyskryminacyjna i predyktywana wystarczająca dla ustalenia rozpoznania, zagrożenia psychozą 
i momentu jej wystąpienia 

KNS - Schizophrenia Research Network Germany (Sieć Badań nad Schizofrenią, Niemcy) (G. Buchkremer, W. Gaebel , 
H. Hiifner, W. Maier, H.-J. Molier, J. Klosterkolter) 
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matrycę czasową do oceny gradientów zmia­
ny. Spodziewamy się, że ta lista stwierdzeń 
uzyska wystarczającą moc dyskryminacyjną 
i prognostyczną, umożliwiającą określenie 
rozpoznania i czasu wystąpienia psychozy. 
Podobnie jak nasi koledzy w Melbourne, 
New Haven (Yale), Nowym Jorku (Hillside), 
Southampton i Manchesterze w Anglii oraz 
w innych ośrodkach, gdzie stosuje się podob­
ne narzędzia, prowadzimy obecnie badania 
prospektywne, sprawdzając trafność tych 
skal w ramach programu German Compe­
tence Network on Schizophrenia (niemiecka 
specjalistyczna sieć bada11 nad schizofrenią), 
we współpracy z kolegami badającymi pobo­
rowych w Izraelu (J. Rabinowitz i M. David­
son) i Niemczech (P. Falkai i W. Maier), 
a także klientów uczestniczących w progra­
mie wczesnej interwencji z powodu poważ­
nych zaburze11 psychicznych w Mediolanie, 
we Włoszech (A. Meneghelli i A. Cocchi): 
Są to randomizowane, kontrolowane badania 
nad interwencją psychospołeczną w stadium 
przed-psychotycznym oraz interwencją psy­
chofarn1akologiczną we wczesnych stadiach 
psychotycznych schizofrenii. Mamy nadzie­
ję na uzyskanie rzetelnych i interesujących 
wyników (Klosterkotter 2002). 

Heinz Hiifner 

KONSEKWENCJE WCZESNEGO 
STADIUM CHOROBY 

Wbrew powszechnemu przekonaniu, lu­
dzie, u których schizofrenia wystąpiła późno, 
przeważnie ani nie rodzą się, ani nie wycho­
wują w niesprzyjających warunkach socjo­
ekonomicznych, co już dawno wykazali 
Goldberg i Morrison (1963), a potwierdziły 
trzy cytowane już badania populacyjne nad 
kohortami osób obserwowanych od urodze­
nia (por. Jones 1999). Kiedy jednak ujaw­
nia się owo ciężkie upośledzenie społeczne 
w schizofrenii? Osiąganie sześciu najważniej­
szych w naszej kulturze, znaczących etapów 
w rozwoju społecznym badaliśmy w dwóch 
różnych grupach wieku, z których pierwszą 
wyznaczał okres wystąpienia choroby, a dru­
gą moment pierwszej hospitalizacji w naszej 
próbie pacjentów pierwszorazowych, w po­
równaniu z dobranymi osobami zdrowymi 
z grupy kontrolnej. W wieku, w którym cho­
roba się zaczyna, nie było istotnych różnic 
(tabl. 6). Jednak pod koniec fazy prodromal­
nej osoby ze schizofrenią w sposób istotny 
pozostają w tyle za grupą kontrolną, z wyjąt­
kiem najwcześniejszych osiągnięć w rozwo­
ju społecznym: ukOllczenia szkoły i szkole-

Tablica 6. Pełnienie ról społecznych w okresie pojawienia się pierwszych oznak choroby psychicznej oraz przy 
pierwszej hospitalizacji (procent) 

Przy pierwszych oznakach choroby 
psychicznej 

Chorzy na Grupa 
schizofrenię kontrolna 

(n=57) (n=57) 

Wiek (w latach) 24,0 24,0 

Ukończenie szkoły 65 61 

Nauka zawodu 37 44 

Stała praca 33 42 

Własne zarobki 37 42 

Własne mieszkanie 46 51 

Małżeństwo lub stały związek 42 58 

'ns-nieislolne; I p<O,1; ** p<O,01; ***p<O,001. 
Źródło: Hiifner i in. 1999b 

p' 

ns 

ns 

ns 

ns 

ns 

ns 

Przy pierwszym przyjęciu 

Chorzy na Grupa 
schizofrenię kontrolna p' 

(n=57) (n=57) 

30,0 30,0 

93 95 ns 

63 68 ns 

44 65 t 

49 58 ** 

63 74 ns 

25 75 *** 
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nia zawodowego (tabl. 6), Socjoekonomicz­
ny wskaźnik "zarabiania na życie" monito­
rowany od momentu zachorowania do 5 lat 
po pierwszym przyjęciu, wyraźnie pokazuje, 
że największe straty społeczne powstają 
w najbardziej aktywnej fazie choroby, czyli 
początkowym stadium jej przebiegu. Jeśli 
chodzi o status społeczno-ekonomiczny na 
początku choroby, u osób, które zachorowały 
wcześnie (wiek zachorowania < 20 lat) prze­
waża stagnacja społeczna, natomiast u tych, 
które zachorowały późno (wiek zachorowa­
nia > 35 lat) stwierdzono obniżenie statusu 
społecznego. 

Zapobieganie tym niszczącym wczesnym 
konsekwencjom zaburzenia jest jednym z 
głównych celów wczesnej interwencji. Aby go 
osiągnąć, należy zwiększyć poznawcze i spo­
łeczne kompetencje pacjenta za pomocą indy­
widualnie dobranych oddziaływań psychospo­
łecznych, trzeba także zapewnić mu wsparcie, 
aby nie dopuścić do zagrażającego pogor­
szenia statusu społeczno-ekonomicznego (np. 
przerwania nauki w szkole, utraty pracy, itd.). 

Sprawdzano ostatnio kontrowersyjną hi­
potezę przyczynową zakładającą "poprawę 
dalszego przebiegu choroby przez skrócenie 
okresu nieleczonej psychozy" (DUP, duration 

oj untreated psychosis)" w randomizowanym, 
kontrolowanym badaniu nad wczesną inter­
wencją wobec osób z grupy u1tra-wysokiego 
ryzyka (Young i in. 2002, McGorry i in. 
2002). P. McGorry uprzejmie udostępnia nam 
te dane, pochodzące z artykułu, który wkrótce 
ukaże się w Genera! Archives oj Psychiatry 
(McGorry i in. 2002). 

"Specyficzna interwencja" porównywana 
z "psychoterapią podtrzymującą i leczeniem 
objawowym" polegała na podawaniu risperi­
donu w małej dawce (średnio 1,3 mg dzien­
nie) oraz na celowanej intelwencji psychospo­
łecznej (tabl. 7). Po 12 miesiącach stwierdzono 
wysoce istotną różnicę między grupą kontrol­
ną a grupą poddaną interwencji, jeśli chodzi 
o procent przypadków przejścia w pełną psy­
chozę: odpowiednio 35,7% i 7,1% pacjentów 
przyjmujących leki zgodnie z zaleceniem, co 
oznacza bezwzględny spadek ryzyka o 28,6%. 
Co ciekawe, w 6 przypadkach na 16 rozwi­
nęła się psychoza afektywna, co po raz kolej­
ny podkreśla ograniczoną skuteczność diag­
nostyczną stosowanych kryteriów ryzyka. 

Badanie, które przeprowadzili McGon)' 
i wsp. (2002) po raz pierwszy wykazało, 
że właściwa interwencja terapeutyczna pod 
koniec fazy prodroma1nej może opóźnić o co 

Tablica 7. Eksperymentalne skracanie DUI (okresu okresu nieleczonej psychozy) przez randomizowaną, kontro­
lowaną interwencję w grupie wysokiego ryzyka w stadium prodromalnym (McGorry i in. 2002) 

Schemat badania: leczenie przez 6 miesięcy, po roku badanie wyniku leczenia (przejście w pełną psychozę) 
Grupa objęta interwencją (n=31): terapia poznawczo-behawioralna oraz risperidon w małej dawce 

(średnio 1.3 mg dziennie) 
Grupa kontrolna (n = 28): terapia niespecyficzna 

Wynik po roku 

Grupa Przejście w psychozę Ostateczne rozpoznanie psychozy: 16 

objęta 6 przyjmujący leki zgodnie z zaleceniem w tym: 
interwencją (19,9%) (n=14) - schizofrenia 7 
n=31 1 (7,1%) - z. psychotyczne (bno) 1 

nie w pełni przestrzegający zaleceń - z. psychotyczne (krótkotrwałe) 1 
(n=17): - z. psychotyczne (spowodowane substancją) 1 

5 (29,4%) - z. afektywne 

kontrolna 10 (cechy psychotyczne) 3 
n=28 (35,7%) Uedno-/dwubiegunowe) 3 

* Grupa poddana interwencji w porównaniu z grupą kontrolną (test dokładny Fishera): p = 0,032 
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najmniej rok przejście w pełną psychozę. Ba­
danie to nie mówi, który składnik interwencji 
(oddziaływanie psychospołeczne czy farma­
koterapia) jest skuteczny, jaka jest optymalna 
dawka leków przeciwpsychotycznych i jak 
długo powinno trwać leczenie. Mamy na­
dzieję, że odpowiedzi na te pytania dostar­
czą trwające obecnie kontrolowane badania. 
W międzyczasie, randomizowane, kontro­
lowane badanie (Morrison i in. 2002) wyka­
zało, że celowana terapia behawioralno­
-poznawcza podjęta w stadium prodromal­
nym, a częściowo w fazie przed-psychotycz­
nej w sposób istotny opóźnia początek zacho­
rowania i zmniejsza ciężkość choroby. 

Mimo pierwszych sukcesów, wczesna in­
terwencja w psychozie jest kwestią nadal 
dyskutowaną i kontrowersyjną. Kilku auto­
rów podkreśla ryzyko niepotrzebnego lecze­
nia dużej liczby przypadków fałszywie pozy­
tywnych (Warner 2001). Istnieją ilościowe 
wskaźniki do oceny ryzyka i korzyści zwią­
zanych z oddziaływaniami prewencyjnymi. 
McGorry i wsp. (2002) posługiwali się wskaź­
nikiem "liczby osób, które trzeba leczyć" 
(number needed to treat, NNT) (Cook i Sac­
kett 1995). Jest to liczba osób z grupy ryzy­
ka, które trzeba leczyć przy użyciu określo­
nej interwencji, aby zapobiec wystąpieniu 
jednego zdarzenia przypadku w ciągu roku. 
W cytowanych badaniach (McGorry i in. 
2002) wskaźnik NNT dla przejścia w psy­
chozę wynosił 5. Dla porównania popatrzmy 

Heinz Hiifner 

na dane z zakresu medycyny somatycznej: 
we wtórnej profilaktyce udaru opartej na 
trzech różnych definicjach ryzyka i odpo­
wiednich, lecz częściowo bardzo kosztownych 
i ryzykownych metodach leczenia, wszystkie 
wskaźniki NNT są istotnie wyższe (tabl. 8). 

Stosunkowo niski wskaźnik NNT w cyto­
wanych badaniach nad zapobieganiem psy­
chozie wynikał z bardzo selektywnych kryte­
riów "ultra-wysokiego ryzyka": 
1) łagodne objawy psychotyczne lub zmiana 

stanu psychicznego w ciągu ostatniego 
roku, 

2) występowanie ograniczonych objawów 
psychotycznych przez krótkie okresy 
« 1 tygodnia), 

3) schizofrenia lub zaburzenia schizotypowe 
u krewnych pierwszego stopnia, oraz 

4) istotne pogorszenie funkcjonowania psy­
chicznego utrzymujące się przez co naj­
mniej miesiąc (obniżenie wyników w skali 
GAF o 30 punktów) (McGorry i in. 2002, 
Yung i in. 2002). 
Dopóki nie mamy trafllych narzędzi umoż­

liwiających rozpoznanie stanów prodromal­
nych w populacji ogólnej, metodą z wyboru 
w celu zmniejszenia liczby przypadków fał­
szywie pozytywnych jest wybieranie osób, 
które charakteryzuje bardzo wysoki stopień 
ryzyka. Metoda ta polega na łączeniu nie­
pewnych objawów prodromalnych z trady­
cyjnymi wskaźnikami, takimi, jak obciążenie 
genetyczne, powikłania okołoporodowe, itd. 

Tablica 8. Wtórna profilaktyka udaru (na 10,000 przypadków rocznie). Kryterium włączenia: 
przejściowy napad niedokrwienny (TIA - transient ischaemic attack) lub udar 

Względne Liczba udarów, których Liczba osób, 
Działanie profilaktyczne zmniejszenie dzięki profilaktyce które trzeba 

ryzyka uniknięto w ciągu roku było leczyć 

ASS (300 mg dziennie)· 13,0 10 100 

Clopidogrel (w porównaniu z ASS)· 8,7 15 66 

Leki przeciwzakrzepowe (heparyna itp.) 
- przy zagrożeniu zatorem 8,0 80 12 

Operacja (zwężenie tętnicy szyjnej) 3,8 38 26 

• Czynnik ryzyka: umiarkowane nadciśnienie. Żródło: Hankey i in. 2000 
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Posługiwanie się tą techniką oznacza jednak, 
że tylko bardzo mały procent osób zagro­
żonych schizofrenią zakwalifikuje się do 
wczesnej interwencji, 

Mamy nadzieję, że olbrzymi wysiłek ba­
dawczy podjęty w wielu ośrodkach w celu 
ulepszenia wczesnego rozpoznawania i wczes­
nego przewidywania psychoz przyczyni się 
do zwiększenia liczby rozpoznanych osób 
zagrożonych oraz do utrzymywania na ni­
skim poziomie liczby przypadków fałszywie 
pozytywnych. 

Zastrzeżenia etyczne, zgłaszane przez kil­
ku autorów pod adresem wczesnej interwen­
cji należy bardzo poważnie traktować zasta­
nawiając się nad związanymi z nią zagro­
żeniami i korzyściami (McGorry i in. 2001, 
Warner 2001). 
1) Dopóki narzędzia do wczesnej diagnozy 

i prognozowania psychoz nadal powodują 
wybieranie zbyt wielu przypadków fałszy­
wie pozytywnych, nieuzasadnione są za­
krojone na dużą skalę programy profilak­
tyczne dla całej populacji. 

2) Ze względu na obciążenie psychiczne i 
możliwą stygmatyzację związaną z prze­
widywanym rozpoznaniem schizofrenii, 
pacj entom i ich rodzinom należy udzielić 
wyczerpujących i realistycznych infonna­
cji. Należy im powiedzieć, że obecnie wy­
stępujące objawy są przedmiotem leczenia 
i że celem prewencji jest niedopuszczenie 
do pogorszenia się zdrowia psychicznego 
pacjenta. Należy unikać przewidywania, 
że ktoś zachoruje na schizofrenię czy inną 
chorobę psychotyczną, ponieważ takie 
prognozy nie są wystarczająco rzetelne. 

3) W porównaniu z interwencjami psychospo­
łecznymi farmakoterapia przeciwpsycho­
tyczna niesie ze sobą większe problemy. 
Aby zmniejszyć ryzyko skutków ubocz­
nych, McGorry i wsp. (2002) podawali 
małe dawki nowych leków przeciwpsy­
chotycznych (średnio 1,3 mg risperidonu 
dziennie). Nie wiadomo jednak jeszcze, 
jakie minimalne dawki tych leków są naj­
bardziej skuteczne we wczesnych stadiach 
psychozy. Nie znamy również ryzyka wy-

stąpienia późnych dyskinez przy stoso­
waniu nowych leków przeciwpsychotycz­
nych. Poza tym, za mało jeszcze wiemy 
o skuteczności leków przeciwpsychotycz­
nych w leczeniu prodromów nie-psycho­
tycznych. Z tego powodu leki te należy 
obecnie podawać tylko po wystąpieniu 
klarownych, utrzymujących się objawów 
psychotycznych. 
Jest jeszcze druga strona owych zastrzeżell 

etycznych: osobom z nasilonymi objawami 
prodromalnymi i rosnącymi deficytami pilnie 
potrzebne jest leczenie, niezależnie od ich za­
grożenia psychozą. Jak stwierdzili McGony 
i wsp. (2002), naszym obowiązkiem etycznym 
jest zapewnienie tym ludziom potrzebnej opie­
ki w celu złagodzenia ich objawów i po­
prawienia dysfunkcjonalnego zachowania. Jak 
już wspomniano, nie wiemy jeszcze, czy sama 
intelwencja psychospołeczna ma jakikolwiek 
wpływ zapobiegawczy na psychozę. Może 
jednak przynajmniej przyczynić się do ograni­
czenia wczesnych konsekwencji społecznych, 
a nawet im zapobiec, a taIcie poprawić radze­
nie sobie z chorobą. 

Innym ważnym obszarem oddziaływania 
wczesnej interwencji jest nadużywanie sub­
stancji psychoaktywnych. Wepidemiologicz­
nym badaniu ABC przeprowadzonym na oso­
bach po pierwszym epizodzie choroby iloraz 
szans dla nadużywania substancji psychoak­
tywnych w momencie pierwszego przyjęcia 
z powodu schizofrenii wynosił aż 2 w po­
równaniu z grupą kontrolną (Raf ner i in. 
1999b). Nadużywanie kanabinoli (cmmabis) 
może przedwcześnie wyzwolić to zaburzenie 
w niewielkiej liczbie przypadków, jak przy­
puszczają również Andreasson i in. (1987), 
Mueser i in. (1990), Gardner i Lowinson 
(1991), oraz Addington i Addington (1998). 
Udało się nam wykazać, że początek zacho­
rowania na schizofrenię następuje o osiem 
lat wcześniej u osób nadużywających sub­
stąncji psychoaktywnych (17,7 r.ż.) i niż u nie 
nadużywających (25,7 r.ż.) (Buhler i in. 2002). 
W 35% przypadków początek używania 
kanabino1i i początek schizofrenii zbiegają 
się w tym samym miesiącu. W środkowych 
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stadiach choroby nadużywanie substancji psy­
choaktywnych zwiększa liczbę objawów po­
zytywnych i zmniejsza współpracę pacjenta 
(przestrzeganie zaleceI1 lekarskich dotyczą­
cych przyjmowania leków i rehabilitacji), tym 
samym niekorzystnie wpływając na wynik 
(stan pacjenta) po 5 latach od zachorowania 
(Bubler i in. 2002). Dlatego też używanie sub­
stancji psychoaktywnych jest ważnym celem 
wczesnej interwencji. 

Ogólnie biorąc, wiemy teraz, że wczesne 
stadium choroby przed wystąpieniem kulmi­
nacji pierwszego epizodu ma decydujący 
wpływ na dalszy jej przebieg i na społeczne 
losy pacjenta w przyszłości. Nasza obecna 
wiedza o wtórnej prewencji schizofrenii jest 
jeszcze fragmentaryczna, ale zarówno w prak­
tyce klinicznej, jak i w badaniach dokonuje 
się szybki postęp. 

PERSPEKTYWY 
PREWENCJI PIERWOTNEJ 

Wracając jednak do prewencji pierwotnej, 
chciałbym nakreślić swoją wizję perspektyw 
opartą na danych empirycznych. Schizofrenia 
stanowi kraniec kontinuum objawów psycho­
tycznych, rozciągającego się od psychozy do 
normalności. Autorzy wymienieni w tabeli 9 
podają, że od 5% do 30% osób z populacji nie­
psychotycznej w ciągu całego życia doznaje 
co najmniej jednego objawu psychotycznego. 
Uzupełnieniem tych danych przekrojowych są 
wyniki badal'l podłużnych: w nowozelandzkim 

Heinz Hii/iler 

badaniu nad kohortą obserwowanych od uro­
dzenia 761 dzieci w wieku 11 lat (Poulton i in. 
2000), około 15% podało, że doświadczyło co 
najmniej jednego objawu psychotycznego 
(omamu lub przekonania urojeniowego ). Ob­
jawy te są predyktorami wystąpienia psycho­
zy o postaci schizofrenii przed ukOllczeniem 
26 r.ż., przy czym wskaźnik względnego ry­
zyka wynosi 16,4. W badaniach retrospektyw­
nych 42% pacjentów psychotycznych podało, 
że w wieku 11 lat doznało jednego lub więcej 
objawów psychotycznych. 

W dUI1skim programie dwuletnich badaI1 
katamnestycznych NEMESIS (1997-1999) 
uczestniczyło 7075 osób z populacji ogólnej, 
z którymi wielokrotnie przeprowadzano wy­
wiady przy użyciu skal CIDI (Hans sen i in. 
2002). Wykazano liniowy wzrost ryzyka psy­
chozy wraz ze wzrostem cierpienia emocjo­
nalnego (distress) związanego z objawami 
psychotycznymi. Moc prognostyczna rów­
nież wzrastała w relacji dawka-reakcja, od 
jednego do czterech objawów przy wartoś­
ciach RR wynoszących 3,33; 16,67; 20,00 
oraz 50,00. Dla populacji wskaźnik progno­
styczny ryzyka wymagającej leczenia psy­
chozy wahał się od 0% do 15,79% w za­
leżności od liczby objawów pozytywnych 
w pierwszym pomiarze na początku badal1 
(Hanssen i in. 2002). W tym kontekście van Os 
(2002) słusznie postuluje konieczność inter­
wencji nastawionej na objawy wymagające 
leczenia. Ale wskaźnik prognostyczny ryzy­
ka dla populacji wynoszący najwyżej okolo 

Tablica 9. Rozpowszechnienie objawów psychotycznych (omamów, przekonań urojeniowych) w ciągu całego 
życia w populacji ogólnej 

Autor Badanie Wynik 

Tien 1991 Badanie EGA (USA) Rozpowszechnienie omamów: mężczyżni: 10% 
kobiety: 15% 

Kendler i in. 1996 Kwestionariuszowe badanie chorób 
współwystępujących (USA) co najmniej 1 doznanie psychotyczne: 28,4% 

van Os i in. 2000 Badanie NEMESIS (Holandia) co najmniej 1 objaw psychotyczny wg GIDI: 17,5% 

Verdoux in. 1998 Klienci Sieci Lekarzy Ogólnych słyszenie głosów: . 4,8% 
Aquitaine Sentinel (Francja) spisek przeciwko tobie: 10,4% 

Źródło: Verdoux i van Os 2002, adaptacja 
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16% nie jest żadnym uzasadnieniem dla 
wprowadzania programów profilaktycznych 
na dużą skalę w populacji ogólnej. Dlatego 
van Os (2002) proponuje, by opracować sys­
tem usług z wbudowanymi filtrami, w któ­
lym odpowiednio leczono by obecne objawy, 
oraz na osobnym poziomie gromadzono by 
osoby obciążone wysokim ryzykiem psycho­
zy (zagrożone zachorowaniem na psychozę). 

Do prekursorów schizofrenii należą nie 
tylko pojedyncze objawy psychotyczne, ale 
także, jak się dowiedzieliśmy, niewielkiego 
stopnia poznawcze, społeczne i emocjonalne 
odchylenia od nonny, pogłębiające się przed 
pierwszą kulminacją psychozy i nakładające 
się na coraz silniejsze objawy negatywne. 
Ten "wymiar upośledzenia funkcjonalnego" 
(zauważalny w postaci opóźnień rozwojo­
wych i dysfunkcji społecznych we wczesnym 
dzieciństwie oraz poznawczego nienadążania 
i zbyt niskich osiągnięć w okresie dorastania) 
wykazuje pewną ciągłość. Poza tym ma on 
taki sam rozkład jak objawy psychotyczne 
w epidemiologicznych badaniach przekrojo­
wych populacji ogólnej (Verdoux i in. 1998, 
van Os i in. 1999, Stefanis i in. 2002). K we­
stię skuteczności pielwotnej prewencji psy­
chospołecznej oraz możliwego wpływu na 
ryzyko psychozy poruszaliśmy już wcześniej. 
Odpowiedź na te pytania mogą przynieść 
tylko prospektywne badania nad interwencją. 

Skuteczna terapia przeciwpsychotyczna 
zaburzeń schizotypowych, powodująca rów­
nież zmniejszenie objawów negatywnych 
(Tsuang i in. 1999) u nielicznych (n=5) krew­
nych pierwszego stopnia pacjentów ze schi­
zofrenią prowadzi do kolejnego pytania: czy 
neuroleptyki trzeciej generacji umożliwią nam 
skuteczne leczenie nie tylko objawów psycho­
tycznych, ale także negatywnych objawów 
i deficytów będących prekursorami choroby 
psychotycznej i czy będą miały wpływ zapo­
biegawczy, zmniejszając ryzyko zachorowania 
na psychozę? Będzie to największym wy­
zwaniem dla badań lekowych w przyszłości. 
W każdym razie Ming Tsuang ze swoją grupą 
badawczą z Harvard Medical School uzyskał 
fundusze z grantów, a także zezwolenie na 

leczenie neuroleptykami drugiej generacji 
(risperidonem) 100 pacjentów z zaburzeniami 
schizotypowymi oraz wyraźnymi deficytami 
poznawczymi, w kontrolowanym badaniu 
z losowym przydzielaniem pacjentów do po­
równywanych grup (Tsuang 2002). 

Innym obiecującym podejściem wydaje się 
honnon płciowy, estrogen: jego efekt psycho­
profilaktyczny opiera się na genomowym 
i nie-genomowym oddziaływaniu na recepto­
ry D2 (Hiifner i in. 1992b), receptory 5HT 2a' 

oraz na SERT (transporter serotoniny) (Behl 
2002, Fink 1995, Fink i in. 1998). Estrogen 
odpowiada za późniejszy o 3 do 4 lat początek 
zachorowania i łagodniejszy przebieg choro­
by u kobiet przed menopauzą (Hafner i in. 
1992b, 1998). Wraz ze wzrostem poziomu 
estrogenu w osoczu zllliliejsza on również na­
silenie objawów schizofrenii (Riecher-Rossler 
i in., 1994a, b). Substytucyjna terapia estroge­
nowa prowadzi zarówno u kobiet, j ak i u męż­
czyzn do szybszej remisji objawów pozytyw­
nych i negatywnych (Kulkami i in. 2002). 
Ten efektneuro-ochromlY, detoksykacyjne od­
działywanie na wolne rodniki oraz hamowa­
nie peroksydacji lipidów komórkowych przez 
estrogen również dają powody do nadziei 
(Behl i in. 2002, Fink i in. 1998). 

Bardzo kusząca wydaje się perspektywa, 
że kiedyś powstaną - w mniejszym lub więk­
szym stopniu pozbawione skutków ubocz­
nych -leki przeciwpsychotyczne i substancje 
neuroprotekcyjne umożliwiające zapobieganie 
schizofrenii, dostępne dla osób z grupy wy­
sokiego ryzyka tak, jak np. obecnie dostępne 
są leki obniżające ciśnienie dla zapobiegania 
udarom. Innym możliwym podejściem są leki 
profilaktyczne, takie jak neuroleptyki trzeciej 
generacji, podobne do estrogenu steroidy 
pozbawione efektów hormonalnych (Behl 
2002), czy być może inne środki neuro­
protekcyjne, np. epoetyna (erythropoietine) 
(Ehrenreich i Siren 2002) - mogłyby one nie 
dopuścić do dalszego rozwoju procesów 
neurodegeneracyjnych występujących we 
wczesnych stadiach psychoz. 

Konkludując, w moim odczuciu te poten­
cjalne metody prewencji psychoz mogą się 
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okazać równie skuteczne, jak skuteczne jest 
od kilkudziesięciu lat zapobieganie udarom 
czy chorobie wieńcowej serca, dzięki które­
mu zmniejszono liczbę lat życia w niepełno­
sprawności. Dałoby to psychiatrii sposob­
ność pokonania przepaści, jaka dzieli ją od 
medycyny somatycznej pod względem za­
pobiegania powszechnym chorobom inwali­
dyzującym. Jest to dla nas jako psychiatrów 
jedną z głównych misji w XXI wieku. 

tłumaczyła: Barbara Mroziak 
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