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Summary

The paper presents a critical review regarding the pathogenesis of schizophrenia.
The neurodevelopmental theory which is now mostly recognized, needs some expla-
nations, some elements of neurodegenerative theory are revisited. The developmental
factors are confirmed as important in the pathogenesis of schizophrenia, but still it is
unclear, how relatively subtle early damage causes so heavy thinking and emotional
distortion like schizophrenia. There is also lack of evidence for neurodegeneration.
Neuroimaging studies show the evidence for progression of brain abnormalities but
at the same time there is no progression in neurocognitive disorders. Most likely late
developmental disorders interfere with early brain damage, which leads to a neuro-
cognitive disorder and clinical symptoms of schizophrenia.
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Jak dotad, mimo co najmniej stu lat badan nad schizofrenia, nie stwierdzono jedno-
znacznie, jaka jest patogeneza tej choroby. Ponizej omawiamy krytycznie najwazniejsze
teorie na ten temat — teori¢ neurorozwojowg i neurodegeneracyjng, a takze najnowsze
hipotezy taczace rozne elementy tych klasycznych teorii.

Teoria neurorozwojowa schizofrenii

W klasycznym rozumieniu zaburzenie neurorozwojowe oznacza, ze proces patolo-
giczny uszkadzajacy oSrodkowy uktad nerwowy (oun) zachodzi w $cisle ograniczonym
czasie — w okresie ptodowym lub okotoporodowym. Czynnik patologiczny dziata krot-
ko i w sposéb ,,statyczny”, tzn. nie obserwuje si¢ progresji jego dziatania. Natomiast
W innym rozumieniu zaburzenie neurorozwojowe dotyczy catego rozwoju oun, az do
okresu wczesnej dorostosci — 1 w tym przypadku wystepuje progresja zmian [1].
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Podstawa teorii neurorozwojowej jest hipoteza, ze czynniki patologiczne i etiolo-
giczne dziatajace dtugo przed formalnym poczatkiem choroby (najprawdopodobniej
w okresie ptodowym lub okotoporodowym) zaburzaja normalny rozwdj neuronalny. W
konsekwencji wystepuja zaburzenia migracji neuronéw, zmiany cytoarchitektoniczne,
redukcja neuropilu, zaburzenia pruningu synaptycznego, a takze zaburzenia obwodow
neuronalnych (kora czotowa, skroniowa, mézdzek, wzgorze) [1, 2, 3, 4, 5].

Teoria neurorozwojowa w ,,klasycznym” rozumieniu zaktadata, ze choroba, juz
po rozpoczeciu, moze mie¢ rozny przebieg, ale generalnie nie wystepuja dalsze
konsekwencje biologiczne, poza tymi, ktére sa zwiazane z procesami naturalnego
dojrzewania i starzenia si¢ oun, a takze z leczeniem [2].

Wg Weinbergera [4, 5] najwazniejsze dowody popierajace te teori¢ to m.in. zwiek-
szona czesto$¢ wystepowania u pacjentow chorych na schizofrenie roznego rodzaju
anomalii fizycznych (,,mate zmiany fizykalne”), zwigkszona czgstotliwo$¢ prenatalnych
infekcji wirusowych i komplikacji potozniczych. Inne dowody to zaburzenia rozwoju
neuromotorycznego i funkcji poznawczych w okresie przedchorobowym, a takze
obserwowane zmiany morfologiczne i cytoarchitektoniczne w mozgu.

W schizofrenii obserwuje si¢ zaburzenia ogdlnego rozwoju, np. poézniejszy czas
osiagania tzw. kamieni milowych, zaburzenia funkcji poznawczych, nizsze 1Q. Bardziej
specyficznym czynnikiem ryzyka moze okaza¢ si¢ zaburzenie funkcji spotecznych
(,,sociability™), korelujace z objawami negatywnymi [6].

W literaturze sa doniesienia na temat nizszego wzrostu grupy chorych na schizo-
freni¢ w poréwnaniu z grupa kontrolng (,,zapomniane” badania antropometryczne)
[7]. Moze to by¢ dowodem na globalny deficyt w schizofrenii — nizszy wzrost, gorsze
zdolno$ci spoteczne, zaburzenia funkcji poznawczych. U osob z grupy ryzyka czy
tez w innych obserwowanych w sposob prospektywny grupach stwierdzane sg czesto
zaburzenia rozwoju neuromotorycznego, tzw. ,,miekkie” objawy neurologiczne [8].
U krewnych 0séb chorych rowniez obserwowane sg zmiany w obrazie MRI mozgu
i zaburzenia funkcji poznawczych [9].

Wg niektorych autoréw schizofrenia o wezesnym poczatku jest bardziej zwigzana
z zaburzeniami przedchorobowymi niz w innych przypadkach. Bardziej widoczny
jest tez zwigzek z zaburzeniami funkcjonowania spotecznego i pdzniejsza kontrolg
oddawania moczu. Wtasnie w schizofrenii o wezesnym poczatku czesciej stwierdza
si¢ wystepowanie niewielkich anomalii fizycznych, bedacych wskaznikiem zaburzen
wczesnego rozwoju oun [6, 10].

Zgodnie z teorig neurorozwojowa schizofrenii ocenia si¢, ze zaburzenia funkcji
poznawczych obecne s3 juz na poczatku choroby i nie ulegajg progresji (a nawet si¢
poprawiaja w pewnym zakresie), prawdopodobnie jednak z wytaczeniem funkcji
wykonawczych. Wyniki nie s3 jednak jednoznaczne. W przypadkach tzw. pdzne;j schi-
zofrenii moze wystapic¢ szybsze pogarszanie si¢ funkcji poznawczych w poréwnaniu
z procesami normalnego starzenia si¢ [9, 11, 12]. Z kolei Frith i wsp. [13] obserwo-
wali pogorszenie si¢ funkcji poznawczych u pacjentow w ciggu pierwszych pigciu
lat choroby, a nastepnie stabilizacje tych zmian. Hijman i wsp. [14] z w badaniach
porownawczych w grupie pacjentéw od 16 do 56 lat wykazali, ze zaburzenia funkcji
poznawczych obecne sga na poczatku choroby i nie wykazuja tendencji do nasilania
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si¢. Kravariti i wsp. [15] réwniez nie stwierdzili progresji zaburzen poznawczych
W grupie pacjentéw z wezesnym poczatkiem choroby. Stratta i wsp. [16] potwierdzili
brak progresji zaburzen w wykonywaniu testu WCST, ale tylko w grupie pacjentéw
z ,,gorszymi” wynikami, natomiast pacjenci z ,lepszymi” wynikami wykazywali
zmienny, niejednoznaczny przebieg zaburzen w czasie. Caspiiwsp. [17] zbadali grupe
pacjentow przed zachorowaniem, a nastepnie w trakcie pierwszego epizodu choroby
i stwierdzili obecnos¢ zaburzen funkcji poznawczych juz w trakcie pierwszej oceny,
a takze nasilenie tych zmian w trakcie drugiej oceny. By¢ moze wzorce przebiegu
zaburzen funkcji poznawczych w czasie sa r6zne w roznych grupach pacjentow. Brak
progresji niektorzy autorzy ttumacza tym, ze cze$¢ pacjentow ma uszkodzone funk-
cje poznawcze w tak duzym zakresie juz w okresie przedchorobowym, ze nie ma tu
»miejsca” na dalsze pogorszenie si¢ [16, 17].

Jesli chodzi o badania neuroobrazowe, to poczatkowe doniesienia stwierdzaty, ze
zmiany w moézgu obecne sg na poczatku choroby i nie postepuja wraz z jej trwaniem,
co byto jednym z dowodow na potwierdzenie teorii neurorozwojowej [4]. Kolejne
badania potwierdzily raczej istnienie progresji zmian, przynajmniej u czg$ci pacjentow,
aczkolwiek wyniki sg niejednoznaczne [18] (szczegdlowe omowienie tego problemu
znajduje si¢ w podrozdziale na temat teorii neurodegeneracyjnej). Lieberman [19]
uwaza, ze réznice w wynikach badan neuroobrazowych moga wynikac¢ z postepu
technicznego, dzigki ktoremu mozna obserwowac coraz bardziej subtelne zmiany.

Dotychczasowe rozwazania nasuwajg wiele watpliwosci i pytan dotyczacych teorii
neurorozwojowej. Po pierwsze, jesli uszkodzenie oun nastgpuje wczesnie, to rowniez
w tkance mézgowej powinna by¢ obecna glioza — procesy gliozy zaczynaja si¢ od ok.
20 tygodnia zycia ptodowego. Poza tym, rozwdj mozgu determinuje rozmiar przestrzeni
wewnatrzczaszkowej, proces ten trwa do ok. 5 roku zycia. W konsekwencji wczesne
uszkodzenie mozgu teoretycznie mogtoby skutkowaé mniejsza objetoscia czaszki.
Jak wspomniano, w literaturze spotyka si¢ czasami doniesienia na temat mniejszego
wzrostu chorych na schizofrenie.

Stwierdzana w wigkszo$ci badan zwigkszona objetos¢ ptynu moézgowo-rdzeniowego
okotomodzgowego moze mie¢ swoje zrodto raczej w pozniejszych zaburzeniach roz-
woju. Wydaje sie, ze to wlasnie wzrost przestrzeni ptynowych wewnatrzkomorowych
i okotomoézgowych rownowazy utrate tkanki mézgowe;j. Na tej podstawie trudno jest
jednoznacznie ustali¢, czy uszkodzenie jest wczesne, czy pozne [1].

Nastepny dyskusyjny punkt teorii neurorozwojowej to dtugi okres latencji migdzy
czasem dzialania czynnika uszkadzajacego a manifestacjg objawow klinicznych. Nie-
ktorzy thumaczg to zjawisko w ten sposdb, ze zaburzenia bedace skutkiem wczesnego
uszkodzenia ujawniajg si¢ w momencie, gdy dojrzewajace obwody nerwowe muszg
zadziata¢ funkcjonalnie. W literaturze podaje si¢ przyktad dysleksji, jako zaburzenia,
ktére ma zrodto we wezesnym uszkodzeniu mozgu, a objawia si¢ w wieku szkolnym.
Zaburzenie to r6zni sie jednak jakosciowo od kompleksowego zaburzenia, jakim jest
schizofrenia. W modelach zwierze¢cych podkresla sie, ze czesto w wyniku wezesnego
uszkodzenia mézgu funkcjonowanie bywa lepsze niz w przypadku uszkodzenia p6z-
nego z uwagi na mniejsze mozliwosci rekompensacji [1, 20].
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Teoria neurodegeneracyjna schizofrenii

Ostatnio coraz czg$ciej przypominana jest teoria neurodegeneracyjna patogenezy
schizofrenii, ktorej elementy moga by¢ interesujace i cenne.

Pierwsze opisy schizofrenii i teorie na temat jej patogenezy miaty wtasnie ,,neu-
rodegeneracyjny” rodowdd. Kraepelinowska ,,dementia praecox” to patologiczny
proces neurodegeneracyjny, ktory zaczyna si¢ wraz z poczatkiem choroby i wraz
Z nig postepuje, powodujac pogorszenie funkcjonowania mézgu. Teoria ta wigze si¢
z panujacg w XIX w. atmosferg odkry¢ m.in. na temat choroby Huntingtona czy kity
uktadu nerwowego. Kraepelin opisywat takze przypadki, w ktorych stabe funkcjo-
nowanie intelektualne wystepowato dtugo przed psychoza i nie ulegato pogorszeniu
wraz z nig. Byty to przypadki tzw. ,,Pfropfschizophrenie”, czyli schizofrenii ,,zaszcze-
pionej” na podstawie, czy tez w wyniku uposledzenia umystowego. Wg niektorych
autoroéw Swiadczy¢ to moze o tym, ze Kraepelin akceptowat w pewnym stopniu model
schizofrenii nie calkiem neurodegeneracyjny, a nawet zawierajacy elementy modelu
neurorozwojowego [1, 21].

Na poczatku nalezy okresli¢, na czym wlasciwie polega zjawisko neurodegeneracji,
czyli inaczej zwyrodnienia o§rodkowego uktadu nerwowego. Zjawisko to moze by¢
pierwotne, o etiologii najczgsciej do konca nieznanej. Do chordb neurodegeneracyjnych
zalicza si¢ m.in. choroby o charakterze dziedzicznym, takie, jak zanik oliwkowo-mo-
stowo-mozdzkowy, plasawica Huntingtona, choroby metaboliczne. Neurodegeneracja
moze by¢ takze efektem wtérnym do innych zaburzen, np. chorob uktadu krazenia,
niedotlenienia mézgu, urazéw, przewleklych infekcji (HIV, kita), dziatania czynnikow
neurotoksycznych. Zmiany tego typu wystepuja takze w chorobie Alzheimera, Par-
kinsona, w stwardnieniu rozsianym itd. W wyniku tych procesow wystepuje dystrofia
komorek nerwowych i pomnozenie komorek glejowych (glioza). Konsekwencja sa
ubytki tkanki nerwowej, czyli zanik czy inaczej atrofia [22].

Na role procesu neurodegeneracyjnego w schizofrenii wskazuje m.in. przebieg
choroby — wiekszo$¢ pacjentdéw wykazuje mniejsze lub wigksze pogorszenie funk-
cjonowania w zakresie spotecznym i poznawczym. Obserwuje si¢ takze ewolucje
objawow klinicznych w czasie — czg¢sto na poczatku wyrazniejsze sa objawy pozy-
tywne, a pdzniej — negatywne. Moze to nawet odzwierciedla¢ si¢ w zmianie diagnozy
podtypu schizofrenii w trakcie przebiegu choroby. Wg niektorych autoréw leczenie
antypsychotyczne nie tylko hamuje objawy kliniczne, ale takze wptywa na ich pato-
fizjologiczne podtoze, tzn. powstrzymuje dalszy rozwoj choroby [19].

Jakie sa dowody neurobiologiczne zjawiska neurodegeneracji w patogenezie
schizofrenii? Brak gliozy i innych zmian degeneracyjnych w badaniach neuropatolo-
gicznych w schizoftrenii jest pierwsza przestanka przeciwko temu zjawisku. Zmiany
te moga jednak by¢ bardzo subtelne, trudne do wykrycia [19]. Z kolei w badaniach
neuroobrazowych coraz wigcej jest danych przemawiajgcych za progresjg zmian mor-
fologicznych w oun. Zjawisko progresji, np. zwigkszenie si¢ objetosci komor bocznych,
zmniejszenie si¢ objetosci ptatow czotowych, skroniowych, mozdzku, catego mozgu,
hipokampa, obserwowane jest najczesciej u pacjentow z bardzo wezesnym poczatkiem
choroby [1, 23]. Kasai i wsp. [24] stwierdzili postepujace zmiany w objetosci lewego



Schizofrenia — blizej do koncepcji neurorozwojowej czy neurodegeneracyjnej? 253

tylnego gornego zakretu skroniowego u pacjentdow z pierwszym epizodem schizofrenii,
glownie w pierwszym roku choroby. W gre moglby tu wchodzi¢ mechanizm neurode-
generacyjny — by¢ moze toksyczny wptyw aminokwaséw pobudzajacych. Autorzy nie
wykluczajg mechanizmoéw rozwojowych, natomiast nie stwierdzaja wptywu lekow.
Keller i wsp. [25] obserwowali progresje zmian w mézgu u pacjentéw z poczatkiem
choroby w dziecinstwie. Progresja ta byta najbardziej widoczna w okresie adolescencji
[26]. Ho i wsp. [27] rowniez potwierdzili wystepowanie postepujacego zmniejszania
si¢ objetosci platow czotowych w ciggu pierwszych lat choroby, dodatkowo powia-
zanego z symptomatyka negatywna. Podobnie Gogtay i wsp. [28] wykazali, ze utrata
korowej istoty szarej jest specyficzna dla schizofrenii o bardzo wczesnym poczatku,
w odréznieniu od innych psychoz wieku dziecigcego. Inni autorzy nie obserwowali
progresji zmian dotyczacych komor bocznych w ciggu 10 lat obserwacji [18], a takze
zmniejszenia si¢ objetosci kory czotowej i wzgorza w ciggu 2-3 lat obserwacji [29].

Czy progresja zmian w mozgu w schizofrenii — przynajmniej u czesci pacjentow
— to wynik klasycznej neurodegeneracji? Wg DeLisi i wsp. [18] na pewno nie jest to
jedyna przyczyna. Zjawisko to moze natomiast by¢ zwigzane z procesem ,,inicjujagcym”
chorobg. Nie wiadomo, czy zmiany ulegaja cigglemu nasileniu, czy wystgpuja w jakims
krotkim okresie, wezesniej u jednych pacjentow, pozniej u innych. Niektorzy autorzy
z kolei uwazaja, ze zjawisko to moze by¢ wynikiem zmian masy ciata, uzywania alko-
holu, sterydow czy tez zaburzen hormonalnych [18, 30]. Nalezy tez pamieta¢ o ewen-
tualnym wptywie lekow antypsychotycznych na zmiany strukturalne i funkcjonalne
moézgu, a takze o teorii ,,toksyczno$ci” samego procesu psychotycznego [31].

Istnienie progresji zmian moze mie¢ zwiazek z okre$leniem zwigzku czasowego
migdzy wystgpieniem zmian w mozgu a ujawnieniem si¢ objawow klinicznych.
Mozna to okresli¢ w ten sposdb: u pacjentow z bardzo wczesng schizofrenig objawy
moga wystapi¢, zanim rozwing si¢ w petni zmiany morfologiczne w mozgu (tak jak
w chorobie Huntingtona), a w innych przypadkach objawy kliniczne moga si¢ pojawic¢
w momencie, w ktorym zmiany w mozgu juz sa widoczne (podobnie jak w chorobie
Parkinsona) — wtedy nie obserwuje si¢ progresji [1].

Podsumowanie

Jak dotad, badania potwierdzaja wptyw czynnikdéw rozwojowych na patogeneze
schizofrenii. Nie wiadomo jednak w dalszym ciagu, w jaki sposéb stosunkowo subtel-
ne uszkodzenie we wczesnym dziecinstwie przeksztalca si¢ w tak cigzkie zaburzenie
mysli i emocji, jakim jest schizofrenia. Brak jest rowniez jednoznacznych dowodow
na istnienie neurodegeneracji w schizofrenii. W badaniach neuroobrazowych stwier-
dza sie progresje zmian, ale jednocze$nie nie obserwuje si¢ postepujacych zaburzen
funkcji poznawczych [20].

Niektorzy autorzy podejmuja si¢ odpowiedzi na te pytania, opisujac schizofreni¢
jako proces zaczynajacy si¢ w okresie prenatalnym, postepujacy do momentu osiagnie-
cia krytycznego progu. Proces ten powoduje postepujace zmniejszanie si¢ objetosci
moézgu, najbardziej widoczne w pierwszych dwoch dekadach zycia. Jakie moga by¢
podstawy biologiczne takiego procesu — utrata czy tez zanik neuronow korowych, za-
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burzony proces pruningu, apoptoza komorek nerwowych, zaburzenia potaczen roznych
obszaréw? Wg cytowanego Woodsa [1], schizofrenia jest ,,postepujacym zaburzeniem
rozwojowym”. Mechanizmy rozwojowe, takie jak pruning czy apoptoza, dziataja wg
tej teorii dtugo poza okresem perinatalnym [1].

Allin i Murray [20] podsumowuja problem nastepujaco. Mozliwe jest, ze osoby
chore lub majgce zachorowac na schizofrenie r6znig si¢ od 0sob zdrowych w zakresie
rozwoju mézgu w okresie dojrzewania i wezesnej dorostosci. Prawdopodobnie mamy
do czynienia z interakcja poéznego zaburzenia rozwojowego z wezesnym uszkodzeniem
mobzgu, co powoduje zmiany w jego strukturze, a nastepnie zaburzenia neuropsycho-
logiczne i objawy kliniczne schizofrenii.

McGrath i wsp. [30] rowniez podkres$laja, ze model ,,statycznej encefalopatii” jest
obecnie zastgpiony przez bardziej skomplikowane hipotezy, ktore wiaczaja procesy
progresywne do teorii rozwojowej. Wydaje sie, ze istnieje uszkodzenie podstawowych
mechanizméw komorkowych, ktore wplywa na wczesny rozwoj mozgu, a takze
prowadzi do dalszych zaburzen funkcjonowania o$rodkowego uktadu nerwowego
w okresie dorostosci.

Poza tym mozliwe jest, ze do rozwoju schizofrenii potrzebne sg by¢ moze dwa lub
wiecej ,,uderzen” (ang. ,,hit”) w ciggu zycia, a nie jedno bardzo wczesne uszkodzenie.
Autorzy przedstawiaja na ten temat kilka hipotez. Pierwsze ,,uderzenie” moze taczy¢
si¢ z wezesnymi zaburzeniami rozwoju mozgu zwigzanymi z dysplazja podstawo-
wych drég neuronalnych. W okresie dorosto$ci drugie ,,uderzenie” stanowig takie
zjawiska, jak zaburzenia pruningu synaptycznego, mogace doprowadzi¢ do zmian
przewodnictwa glutaminianergicznego czy tez dopaminergicznego. W koncu trzecie
,uderzenie” to rozwijajace si¢ zmiany neurodegeneracyjne lub inwolucyjne. Nie moz-
na tez zapominac o wptywie czynnikow psychospotecznych na rozwoj osrodkowego
uktadu nerwowego [30].

Pantelis 1 wsp. [32] stwierdzaja, ze istniejg wczesne zmiany w mdzgu, widoczne
przed ujawnieniem si¢ choroby, ktore sa skutkiem uszkodzenia neurorozwojowego.
Proces rozwoju mézgu nie konczy si¢ jednak wraz z narodzinami, dlatego dotaczaja si¢
zaburzenia p6zniejszych procesow, takich jak mielinizacja czy pruning synaptyczny.
Zmiany w mdzgu rowniez moga rozwijac si¢ wraz z choroba. Jesli chodzi o zaburze-
nia funkcji poznawczych, to wykazuja one deficyty gléwnie w tych zakresach, ktore
dojrzewaja i ujawniaja si¢ w petni w okresie wczesnej dorostosci. Nalezg do nich
funkcje wykonawcze i pami¢¢ operacyjna. Polaczenia miedzy osrodkami prefrontal-
nymi i limbicznymi, a takze wewnatrz uktadu limbicznego ulegajg mielinizacji wtasnie
w tym okresie. Zaburzenia w tych potaczeniach moga si¢ odzwierciedla¢ w zaurzeniach
neuropsychologicznych, a takze w objawach psychotycznych (uktad limbiczny).

Podsumowujac, autorzy proponuja nastepujaca hipotezg. Uszkodzenie prenatalne
oun moze zwigkszy¢ podatno$¢ na zachorowanie na schizofreni¢ w okresie pdzniej-
szym, natomiast objawy choroby moga by¢ rozwazane jako wynik interakcji migdzy
tym uszkodzeniem a dalszym rozwojem moézgu az do momentu ujawnienia si¢ choroby.
W dalszym rozwoju schizofrenii moga wystepowac interakcje pomigdzy biologicznymi
konsekwencjami choroby i procesami neurorozwojowymi. Uszkodzenie funkcjonalne
w chorobie, zwlaszcza w zakresie funkcji poznawczych, zalezy od momentu, w ktorym
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zaczynaja si¢ one ksztattowaé — im pozniej, tym bardziej sa zaburzone [32].

Wg Andreasen [33, 34] podstawowym procesem w schizofrenii jest zaburzenie
fundamentalnych procesow poznawczych ( nie tylko w sensie intelektualnym, my-
Slowym, ale i w aspekcie emocji). Zaburzenia wystepuja w obwodach i potaczeniach
neuronalnych (kora—mozdzek—wzgorze—-modzdzek—kora). Sa wynikiem dziatania r6z-
nych czynnikow zaburzajacych rozwoj i dojrzewanie mozgu od poczecia do wezesnej
dorosto$ci. Wtedy ujawnia si¢ dysfunkcja neuronalna, fenotyp poznawczy i w koncu
objawy kliniczne.

W dalszym ciggu pozostaje jednak pytanie, dlaczego i w jaki sposob zaburzenia
neuronalne przeradzaja si¢ w podstawowe dla schizofrenii (wg niektorych) zaburzenia
poznawcze i rowniez podstawowe (wg niektdrych) objawy kliniczne.

Pora wreszcie na punkt widzenia autoréw tego artykutu. Sadzimy, ze w wigkszo$ci
przypadkow schizofrenii nie istnieje opozycja pomiedzy jej podtozem neurorozwojo-
wym a neurodegeneracyjnym. Uwazamy, opierajac si¢ na badaniach neurolingwistycz-
nych, ze pierwszy epizod psychozy jest efektem zaburzen neurorozwojowych, o czym
$wiadczy np. znaczace uproszczenie syntaktyki zdaniowej juz przy pierwszym epizo-
dzie schizofrenii, co jest behawioralnym markerem niepetnej ewolucji. Z drugiej strony,
w dalszym przebiegu schizofrenii pojawiaja si¢ objawy dezorganizacji psychicznej,
czego dowodem s3 objawy niespojnosci jezyka schizofrenicznego [35]. Mozna wigc
sadzi¢, ze zaburzenia neurorozwojowe stwarzaja predyspozycje do dalszych zaburzen
na podtozu neurodegeneracyjnym. Jednoczesnie uwazamy, ze bardziej wiarygodna
odpowiedz, na pytanie zawarte w tytule, mozna da¢ na podstawie analizy dysfunkcji
neuropsychologicznych niz bazowania tylko na badaniach typu neurobrazowania.
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Schizophrenie — Neuroentwicklungs — oder Neurodegenerationsidee?

Zusammenfassung

Die Arbeit ist eine Literaturiibersicht zum Thema Pathogenese der Schizophrenie. Zu der
jetzt geltenden Neuroentwicklungstheorie sind viele Erkldrungen erforderlich, man kommt
auf die Begriffe der neurodegenerativen Theorie zuriick. Die Studien bestétigen wie bisher
den Einfluss der Entwicklungsfaktoren auf die Pathogenese der Schizophrenie. Es ist immer
noch nicht sicher, auf welche Weise sich eine geringe Verletzung in frither Kindheit in eine so
schwere Gedanken- und Emotionsstorung wie Schizophrenie umwandelt. Es gibt auch keine
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eindeutigen Beweise auf die Neurodegeneration. In den Neurobilduntersuchungen wird die
Progression der Verdnderungen festgestellt, aber gleichzeitig werden keine fortschreitenden
Storungen der kognitiven Funktionen beobachtet. Wahrscheinlich haben wir mit der Interak-
tion einer schweren Entwicklungsstdrung mit einer frithen Gehirnverletzung zu tun, was die
Verdnderungen in seiner Struktur, dann die neuropsychologischen Stérungen und klinische
Symptome der Schizophrenie verursacht.

La schizophrénie — deux théories de sa pathogénie: de la neurodégénération
ou du neurodéveloppement?

Résumé

Ce travail présente la revue critique de la littérature concernant la pathogénie de la schi-
zophrénie. La théorie récente du neurodéveloppement exige encore plusieurs explications, on
revient souvent a la théorie de la neurodégénération. Les recherches attestent 1’influence des
facteurs du développement sur la pathogénie de la schizophrénie, pourtant on ne sait pas com-
ment un subtil endommagement de I’enfance se transforme en un trouble trés grave de penser
et d’émotions comme la schizophrénie. Il n’y a non plus de preuves évidentes de I’existence
de la neurodégénération. Les examens des neuroimages notent seulement le développement
des anormalités, pourtant ils n’observent pas de troubles progressifs des fonctions cognitives.
Probablement on trouve ici I’interférence des endommagements précoces du cerveau et des
troubles tardifs du développement et cela cause les changements de sa structure et en conséqu-
ence les troubles neuropsychologiques et les symptomes de la schizophrénie.
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