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Skladowa P50 sluchowych potencjalow wywolanych
u chorych na schizofrenie i ich krewnych pierwszego stop-
nia'

P50 component of auditory evoked potentials
in persons with schizophrenia and their first degree relatives
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Summary

A pair of auditory stimuli presented in a 0.5 second interval cause a reduction of the P50
auditory evoked potential (P50 AEP) amplitude after the second stimuli in the pair. In some,
but not all studies, a clear deficit of such P50 AEP gating was observed in schizophrenic
patients. It was present constantly irrespective of the clinical state. This deficit was also
found in first degree relatives of schizophrenic patients. However the results of the studies,
as well as their interpretation remain controversial.

Aim: To differentiate between P50 AEP in groups of schizophrenic patients, their healthy
first degree relatives, as well as those in the cotrol group.

Method: 50 schizophrenic patients (ICD-10 criteria (DCR)) in early clinical improvement
phase, 26 healthy first degree relatives, as well sa 46 healthy individuals with no psychiatric
illness in the self-report and family history. All those studied were stimulated with 120 pairs
of auditory stimuli (clicks), each of duration 2 mseconds and a sound intensity of 73dB,
with a 500 msecond interval between the stimuli in a pair (S1 and S2) every 8 seconds. A
high-end filter of 70Hz and low-end filter of 10Hz were applied. Bio potentials were recor-
ded from the head apex, relatively to the mastoid process (Al + A2). Eyeball-movement
artefacts were registered from the Fpl — A1 and Fp2 — A2 potentials. The registered bio
potentials were evened on-line.

Results: Relative (i.e. evaluated in relation to the potential after S1) lowering of the P50
potential after S2 was the most significant in the healthy control group (75%), in the other
groups usually there was an increase in the S2 potential — higher in the schizophrenic patient
group (-45%) and lower in their first degree relatives (-11%).

Conclusions: (1) Healthy individuals suppressed the neurophysiologic response to the
second pair of auditory stimuli much more than the schizophrenic patients and their healthy
families. (2) No difference was seen in the suppression of the response between the schizo-
phrenic patients and their first degree relatives. The results are coherent with the idea of the
dysfunction of the P50 gating having endophenotypic traits as far as schizophrenia goes.
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W przebiegu schizofrenii mamy hipotetycznie do czynienia z niemoznoscia roz-
réznienia bodzcow istotnych od nieistotnych. Staty nattok wrazen, przed ktorymi nie-
sprawne mechanizmy nie sg w stanie uchroni¢, powoduje ciagte napiecie uwagi, zalew
informacjami (,,flooding™) i przecigzenie mozgu we wczesnych etapach choroby, co
w pOzniejszym okresie skutkuje wycofaniem si¢ i bezczynnoscig chorego, jako forma
obrony przed nadmiarem informacji [1]. Elektrofizjologicznym przejawem dziatania
filtrow informacyjnych wydaje si¢ zjawisko bramkowania (,,gating”) potencjatow
wywotanych [2, 3]. Polega ono na wytlumianiu odpowiedzi elektrofizjologicznej na
kolejne bodzce w serii.

Prezentacja par bodzcéw stuchowych cztowiekowi zdrowemu, z 0,5 sek. przerwa
miedzy poszczegolnymi bodzcami i 610 sek. miedzy kolejnymi parami bodzcow,
powoduje znaczace zmniejszenie si¢ amplitudy odpowiedzi na drugi bodziec, o co
najmniej 80%, w zakresie sktadowej P50 [4, 5, 6, 7]. Wystepuja niewielkie roznice
w opisywanym zjawisku pomigdzy réznopiciowymi grupami badanych osob, lecz ich
przyczyna nie sa réznice biologiczne generatorow potencjatu [8]. Amplituda sktadowej
P50 AEP (rowniez po drugim bodzcu z pary) jest niezalezna od natezenia uwagi badanej
osoby [9, 10]. Zrédtem opisywanego biopotencjatu jest hipokamp, prawdopodobnie
region CA3[11, 12,13, 14, 15, 16], a w mechanizmy filtrowania bodZcoéw najprawdo-
podobniej zaangazowane sg uktady GABA-ergiczne oraz cholinergiczne. W strukturze
bramki neuronalnej wazna rol¢ odgrywajg interneurony, bedgce neuronami GABA [17].
Dysfunkcja zwigzanych z neuronami uktadu GABA receptorow nikotynowych o-7
spowodowana ich nieprawidtowg budowa moze odpowiadac za pojawianie si¢ objawow
psychoz schizofrenicznych [18, 19]. U 0s6b chorych na schizofreni¢ przy zastosowaniu
wyzej opisanej metody stymulacji zjawisko bramkowania sktadowej P50 AEP jest
zaburzone [20, 21, 22, 23, 24]. Nieprawidtowosci te obserwuje si¢ u ponad 80% 0s6b
ze schizofrenig [25], jednakze istnieje grupa pacjentdéw, ktorzy przy odstepach 500
msek. pomiedzy bodzcami wykazuja prawidtowa reakcje neurofizjologiczna, natomiast
odstep 75—-150 msek. pomiedzy bodZzcami ujawnia zaburzong funkcje mechanizmow
hamujacych [26]. Zaburzenia bramkowania sktadowej P50 AEP obserwuje si¢ tez
w innych psychozach, zwlaszcza w maniach [27, 28], jednak sa to nieprawidtowosci
wyraznie zwigzane z nasileniem psychozy [29], natomiast zaburzenia bramkowania
P50 AEP w schizofrenii wydajg sie cechg stala, niezalezng od stanu klinicznego i le-
czenia klasycznymi neuroleptykami [30, 6, 31]. Normalizacj¢ odpowiedzi na drugi
bodziec stuchowy w zakresie sktadowej P50 u 0séb ze schizofrenig obserwuje si¢
przez okoto 30 minut po podaniu nikotyny [32], co przemawia za udziatem uktadow
cholinergicznych w filtrowaniu bodzcow.

Obserwuje si¢ transmisje deficytu bramkowania potencjatu P50 w rodzinach oso6b
chorych na schizofreni¢ [18]. Opisywany deficyt bramkowania P50 AEP zostat wyka-
zany u ok. 50% zdrowych krewnych pierwszego stopnia 0oséb chorych na schizofrenig
w poréwnaniu z osobami zdrowymi [4]. W tej grupie badanych obserwowano takze
poprawe bramkowania po podaniu nikotyny [33], co sugeruje takie samo podtoze
deficytu neurofizjologicznego jak u osob chorych. Badania pacjentow i ich rodzin,
w ktorych wystgpito kilka zachorowan na schizofrenie, (,,multiaffected families ) oraz
opracowanie modeli matematycznych na tej podstawie sugeruje dziedziczenie opisy-
wanego deficytu oraz jego asocjacj¢ z wystepowaniem schizofrenii [34]. Przydatnosé
badania deficytu bramkowania P50 AEP jako cechy fenotypowej wykazywano takze
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badajac bliznigta zarowno mono-, jak i dizygotyczne [35]. Zaobserwowano zwigzek
pomigdzy zaburzonym bramkowaniem P50 AEP a wystgpowaniem schizotypii, ktora
miataby by¢ wyrazem niepelnej ekspresji genow odpowiedzialnych za potencjalne
wystgpienie objawow schizofrenii [36], co byloby zgodne z postulatami Meehla [37].
Pojawiajace si¢ watpliwos$ci co do opisanych powyzej zjawisk, a omawiane w dyskusji,
sktonity autorow do przeprowadzenia niniejszego badania.

Cel

Celem tego badania byta ocena r6znic bramkowania sktadowej P50 stuchowych
potencjalow wywotanych w grupie chorych na schizofreni¢ i ich zdrowych krewnych
pierwszego stopnia w poréwnaniu z osobami zdrowymi.

Osoby badane

Wsréd badanych oséb wyrdzniono trzy grupy:

— grupa eksperymentalna (P) — 50 chorych z rozpoznaniem schizofrenii wg kryteriow
ICD-10 (DCR) we wczesnym okresie poprawy kliniczne;j

— grupa referencyjna (R) — 26 zdrowych krewnych pierwszego stopnia badanych
chorych

— grupa kontrolna (K) — 46 zdrowych ochotnikow bez wywiadu wskazujgcego na
wystepowanie chorob psychicznych u nich samych i w ich rodzinach.

W tabeli 1 przedstawiono rozktad ptci, wieku, nawyku palenia tytoniu w porow-
nywanych grupach oraz rodzaj lekow stosowanych w grupie pacjentow. Osoby palace
wystepowaly znacznie czes$ciej w grupie chorych niz w pozostatych. Badani pacjenci
otrzymywali przeciwpsychotyczne leki klasyczne lub atypowe nowej generacji mnie;j
wigcej z podobna czestoscia. Innych zmiennych demograficznych (jak np. wyksztat-
cenie, zawod) nie analizowano, gdyz sg uwazane za neutralne w stosunku do badane;j
cechy biologiczne;j.

Tabela 1
Ple¢ i wiek oraz wybrane zmienne kliniczne w poréwnywanych grupach
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Metoda

W przypadku pozytywnego wywiadu w kierunku palenia tytoniu przez badane
osoby, warunkiem przystapienia do rejestracji potencjatléw byto niepalenie przez co
najmniej 30 minut przed badaniem. Stuch badanych byl oceniany orientacyjnie oraz
za pomocg proby Webera.

Badanym osobom przedstawiano 120 par bodzcow stuchowych (kliknigcia) —
przerwa pomigdzy bodzcami w parze wynosita 500 msek., migdzy parami 8§ sek.
Wybrano nastgpujace wlasciwosci bodzca: czas trwania 2 msek., natezenie dzwieku
73 dB. Bodzce podawano przez stuchawki, doktadnie zakrywajace matzowiny uszne.
Badana osoba lezata odprezona, z zamknigtymi oczyma. Pomieszczenie, w ktorym
si¢ znajdowata, byto wyciszone, zaciemnione. Rejestrowano potencjaty ze szczytu
glowy (Cz ) wzgledem wyrostkow sutkowatych (A1+A2). Zgodnie ze spostrzezeniem
Clementza [38] najwyrazniejsze roznice w efekcie bramkowania P50 AEP u 0séb
zdrowych i chorych mozna zarejestrowac w tej wtasnie okolicy. Elektroda uziemiajaca
byta umieszczona na czole badanego. W celu identyfikacji artefaktéw ruchowych gatek
ocznych rejestrowano takze ruchy oczu z odprowadzen Fp1-Al i Fp2-A2. Do rejestracji
zastosowano elektrody miseczkowe Ag-AgCl. Oporno$¢ elektrody wynosita ponizej
10 kQ. Zastosowano filtry: gornozaporowy (HF) = 70 Hz oraz dolnozaporowy (LF)
=10 Hz. Czynno$¢ neurofizjologiczna ocenianej okolicy byta rejestrowana przez 50
msek. przed kliknieciem do 400 msek. po bodzcu. Jako zrodto bodzcow zastosowano
stymulator firmy Elmiko (Elmiko Acoustic Stimulator, ver. 2). Zarejestrowane biopo-
tencjaly byly usredniane ,,on-line” za pomocga programu komputerowego. Usredniano
po 120 biopotencjatow dla S i S,. Usrednieniu podlegaty wszystkie zarejestrowane
sygnaty. Oceniano $rednie wartosci bezwzglednych amplitud potencjalow wywotanych
dla poszczegolnych grup, zarobwno po S, jak i po S, oraz zmiany procentowe Srednich
amplitud potencjatu po S, w stosunku do amplitudy potencjatu po S, w poszczegol-
nych grupach.

Kwalifikacja i ocena biopotencjatu. Sktadowa P50 biopotencjatu zdefiniowano
jako odlegtos¢ najwiekszego dodatniego wychylenia, pomigdzy 40 a 100 msek. od
zadziatania bodzca, od poprzedzajacego je zalamka ujemnego. Na podstawie wzro-
kowej oceny dokonywano wyboru punktow pomiaru potencjatu. Program kompute-
rowy umozliwiat automatycznie pomiar zarowno wychylenia danego punktu krzywej
w stosunku do $redniej wartosci z 50 msek. przed bodzcem, jak i pomiar amplitudy
pomiedzy wybranymi punktami. Dyskwalifikowano biopotencjaty o takiej same;j
latencji i takim samym ksztalcie, jak fale w odprowadzeniach Fpl i Fp2. Uznawano
je za artefakty pochodzace z ruchow oczu.

Analizowano biopotencjaty po pierwszym (S)) oraz po drugim (S,) bodzcu.
W przypadku, gdy po S, nie obserwowano wyraznego biopotencjatu P50, oznaczano
punkt w tej samej odlegtosci, w jakiej pojawit si¢ biopotencjat S| iuznawano, ze na-
stapito catkowite zahamowanie odpowiedzi (redukcja biopotencjatu 100%).

Analiza statystyczna. W analizie zastosowano metody opisu i analizy statystycznej
wg pakietu Statistica for Windows. Wykorzystano proste parametry opisu oraz test
Studenta (test roznicy miedzy Srednimi w porownywanych grupach) jako metode
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sprawdzania hipotez statystycznych, przyjmujac, na podstawie testow dwustronnych,
poziom istotnosci p=0,05.

Whyniki

Tabela 2 zestawia $rednie warto$ci amplitud biopotencjatu P50 po pierwszym i dru-
gim bodzcu z pary. Po bodzcu S, najwyzszg amplitudg biopotencjatu zarejestrowano
w grupie chorych, mniejszag — w grupie ich krewnych, a najmniejszg w grupie os6b
zdrowych. Po drugim bodzcu z pary — amplitudy w grupie chorych i ich krewnych
byty podobne, natomiast w grupie osoéb zdrowych wyraznie nizsze.

W efekcie, przecietna wartos¢ bezwglednego spadku potencjatu (PSOS'_ngeQzS?%
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po drugim bodzcu z pary byta w grupie krewnych pierwszego stopnia zdecydowanie
nizsza niz w grupie chorych i w grupie 0sob zdrowych (tab. 3). Warto jednak zwrécic¢
uwage, iz rozrzut wartoSci wokot sredniej mierzony odchyleniem standardowym
byt znacznie wigkszy w grupie chorych i ich krewnych (co wskazuje na znacznie
wigksze wahania amplitud i réznicy miedzy nimi) niz w grupie kontrolnej. Analiza
wzglednego spadku amplitudy potencjatu (roznica migdzy amplitudg po S, a ampli-
tudg po S, oceniana w stosunku do wyjsciowej amplitudy po S,) — ukazuje bardzie;
przejrzysty obraz. Wzgledna redukcja amplitudy P50 okazata si¢ najwigksza w grupie
0s0b zdrowych nie spokrewnionych z chorymi (74%), mniejsza w grupie krewnych
pierwszego stopnia (-11%), a najmniejsza (-42%) w grupie chorych z rozpoznanymi
zaburzeniami schizofrenicznymi. W obu grupach, w ktorych mozna oczekiwac pewnej
patogenetycznej podatnosci na schizofreni¢ (grupy chorych i ich krewnych), przecigtna
warto$¢ tego wzglednego spadku byta ujemna, co wskazuje na przewage tendencji do
wzrostu potencjalu obserwowanego po S, — mniejszego w grupie krewnych, a wigk-
szego w grupie 0séb z rozpoznang chorobg.

Poréwnanie opisanych $rednich wartosci cech biopotencjatu P50 w badanych
grupach (tab. 4) wskazuje, iz amplituda P50 AEP po bodzcu S, réznicowata istotnie
jedynie grupe chorych i kontrolng grupe oséb zdrowych (nie spokrewnionych z cho-
rymi). Réznice migdzy chorymi a ich krewnymi, jak tez migdzy dwiema grupami
0s6b zdrowych (spokrewnionych z chorymi lub nie) okazaty si¢ nieistotne. Inaczej
w odniesieniu do amplitudy P50 po bodzcu S, — nie stwierdzono tu istotnych r6znic
migdzy grupami os6b blisko spokrewnionych (chorych lub nie), natomiast w obu tych
grupach amplituda byta istotnie wyzsza niz w grupie os6b zdrowych.

W konsekwencji takze amplituda bezwzglednego spadku roznicowata istotnie
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tylko obie grupy o0sob zdrowych (spokrewnionych z chorymi lub nie). Poréwnanie
wzglednego spadku amplitudy pomiedzy pierwszym a drugim bodzcem z pary dowodzi,
ze nie roznicowat on istotnie grupy chorych oraz ich krewnych pierwszego stopnia,
natomiast odrozniat istotnie obie te grupy od grupy 0séb zdrowych.

Rys. 1 zestawia przyktadowe zapisy amplitud potencjatu P50 w poszczegdlnych

Tabela 3
Srednie bezwzgledne i procentowe wartosci réznicy amplitud
Beawrgdm rigniss -=dn
pd o B s
Friliet — FRler

b ned o i ['”*'*“' wpris
Chorzy m adizofenie [P 1,112, AT
Nrewn pie rvsze g Thp e [F) i1, 18t A A5
Zowi[K]) 1,832 1 i

Tabela 4
Analiza zalezno$ci migdzy amplitudami po S, po S, oraz réznicami mi¢dzy nimi
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*Test Levene’a wskazuje na niejednorodno$¢ wariancji

poréwnywanych grupach badanych osob.

Nie stwierdzono istotnych zaleznos$ci migedzy srednimi wartosciami bezwglednego
i wzglednego spadku potencjatu P50 a picig badanych osob (odpowiednio: t=2,45;
p=0,12 i t=1,38; p=0,24), ani nawykiem palenia tytoniu (t=2,82; p=0,10 i t=2,30;
p=0,130). W grupie chorych nie stwierdzono réznic spadku potencjalu zaleznych
od rodzaju przyjmowanych lekow przeciwpsychotycznych — klasycznych lub nowej
generacji (odpowiednio: t=0,934; p=0,34 i t=2,49; p=0,12).



Roéznice bramkowania P50 AEP miedzy chorymi na schizofrenig 401

iFrupa kontrolna osoby 2 rowe)

Grupa referencyina [2drowi krewni chorych na schizofrenie)

Grupa badana (chorzy na schizofrenie)

Rys.1. Przyklady redukcji skladowej P50 stuchowego potencjalu wywolanego
w poréwnywanych grupach. Pierwsza pionowa linia z lewej oznacza moment zadzialania
bodzca stuchowego. Strzalka w gore wskazuje potencjal P50, strzaltka w dét — punkt
odniesienia do oznaczenia jego amplitudy

Omowienie

Wyniki przeprowadzonych badan nie odbiegaja w przewazajacej czesci od wiek-
szosci rezultatow badan innych autorow. Przedstawione wyniki zwracajg uwage na
kilka interesujacych spraw, ktére moga stanowi¢ przyczynek do dalszych rozwazan
nad patomechanizmami schizoftrenii.

StwierdziliSmy widoczne roznice, gdy porownywali§my $redni spadek amplitud
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biopotencjaléow w badanych grupach. Byt on stabszy w grupie chorych oraz ich krew-
nych pierwszego stopnia niz w kontrolnej grupie 0osob zdrowych bez pozytywnego
wywiadu rodzinnego w kierunku zaburzen psychicznych. Sugeruje to wystepowanie
w obu tych grupach mechanizméw odpowiedzialnych za niedostateczne ttumienie
odpowiedzi elektrofizjologicznej na drugi bodziec z pary. Wyniki te zgadzaja si¢
z wynikami autoréw wskazujacych na przekazywanie fenotypowej (endofenotypowej)
cechy deficytu bramkowania sktadowej P50 AEP w rodzinach osob chorych na schi-
zofrenig¢, niezaleznie od faktu wystgpienia choroby u niektorych jej cztonkow [4, 34].
Interesujace, iz takie endofenotypowe znaczenie dysfunkcji bramkowania P50 wynika
jedynie z porownania wzglednego spadku potencjatu po drugim bodzcu z wysoko$cia
amplitudy pierwszego bodzca. Nie zaobserwowano takich zaleznos$ci w przypadku
analizy bezwzglednej wartosci spadku.

W sumie, przedstawione wyniki potwierdzaja wystgpowania u chorych na schi-
zofreni¢ zjawiska interpretowanego jako deficyt bramkowania oraz sugeruja jego
endofenotypowy charakter, zwigzany z hipotetycznie zwigkszong podatnoscig na
zachorowanie w rodzinach os6b chorych. Jednak niektorzy badacze kwestionujg re-
alnos$¢ tego zjawiska, np. Kathmann i Engel [39], ktorzy na podstawie swych badan
zaprzeczaja wystepowaniu bramkowania P50 AEP u o0so6b zdrowych. W niektorych
badaniach nie potwierdzono deficytu bramkowania u 0séb chorych [40]. Pojawiaja
si¢ takze doniesienia krytyczne wobec dotychczasowych wynikow [41], a niektorzy
autorzy zauwazaja, ze rézne metody badan przyczyniaja si¢ do ich zmiennosci [42].
Trudnosci w porownywaniu wynikdw badan pojawiajg si¢ na przyktad na skutek braku
jednolitej definicji biopotencjatu P50. Definiowany on bywa jako wychylenie dodatnie
pomiedzy np. 25 a 75 msek. po zadziataniu bodzca [24], 40 a 90 msek. [7] lub 40 a 70
msek. [43]. Freedman i Mirsky [44] twierdzg, ze sktadowa ta powinna pojawiac si¢
pomiedzy 45 a 90 msek., cho¢ jednoczesnie zaznaczaja, ze u 0s6b zdrowych powinna
pojawiac si¢ gtownie okoto 54 msek.

Roéznig sie tez metody stymulacji. Przyjety w naszym badaniu czas trwania bodzca
(2 msek.) roznit sie od czasu w innych badaniach (do 0,04 msek.) — w toku przygotowan
do badania, na podstawie prob, autorzy uznali, ze w danych warunkach technicznych
jest to optymalny czas trwania bodzca dla uzyskania najwyrazniejszych przebiegow
biopotencjalow. Rozne natezenia dzwigku stosowane przez autoréw nie majg jednak
znaczenia dla otrzymanych wynikow [45].

Nalezy rowniez wspomnie¢ o liczebnosci badanych grup. W wigkszosci podej-
mowanych badan nie przekracza ona 20 os6b w grupie, publikowano tez badania na
grupach liczacych mniej niz 10 0s6b. Zmniejsza to szanse uzyskania reprezentatywnej
zmiennosci badanej cechy i szanse uzyskania wyniku o koniecznej mocy statystycz-
nej.

Zastosowane przez nas usrednianie biopotencjaléw ,,on-line” nie jest, niestety,
wolne od wptywu artefaktow, ktore niewatpliwie moga zaburza¢ trafno$¢ oceny uzyska-
nych przebiegoéw, decydowac o ich ostatecznym ksztatcie i amplitudzie, oraz wypaczaé
analize otrzymanych wynikéw. Sg one prawdopodobnie powodem nizszych wartosci
srednich amplitud w badanych przez nas grupach w poréwnaniu z innymi badaniami
(np. [5, 10]). Jesli artefakty pojawiaja sie losowo, analiza statystyczna odpowiednio
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duzych grup powinna takie wptywy znaczaco zmniejszac.

W badaniu nie uwzglgdniono takze wplywu leczenia farmakologicznego w grupie
pacjentow, chociaz z dotychczasowych doniesien wiadomo, ze leczenie klozaping
[46] czy innymi neuroleptykami atypowymi moze redukowa¢ deficyt bramkowania
P50 AEP [47]. Jednak cytowani autorzy zwracaja uwage na matg liczbe przebadanych
przez siebie 0sob (trzynascie), co nie pozwala na wycigganie stanowczych wnioskow
i nadaje rezultatom ich badan charakter nader tymczasowy.

Niestety, nie udato si¢ nam zebra¢ porownywalnej liczby krewnych pierwszego
stopnia badanych os6b. Powodem tego byly odmowy cztonkow rodzin, zrozumiate
w $wietle komunikowanego im celu badania oraz popularnych informacji o ,,nosiciel-
stwie” podatnosci na zachorowanie. U czgéci 0s6b zapewne nie udato si¢ wyjasnic i roz-
proszy¢ powstatych z tego powodu obaw. Efektem byta nie tylko mniejsza liczebnos¢
grupy krewnych pierwszego stopnia, lecz takze wzglgdna przewaga kobiet w tej grupie
(zwykle chetniej nawigzujacych kontakt z leczacymi 1 gotowych do wspodtdziatania).
Naboru 0so6b do grupy kontrolnej dokonywano gtownie sposrod personelu kliniki,
studentéw oraz stazystow (najczesciej kobiet), co rowniez spowodowato podobne
zachwianie proporcji ptci i nierownowazno$¢ poréwnywanych grup w tym zakresie.
Te ograniczenia porownywalnosci badanych grup mamy nadzieje zmniejszy¢ w toku
dalszych badan, ktore sg kontynuowane.

‘Whioski

Wykazano istotne roznice bramkowania sktadowej P50 stuchowych potencjatow
wywotanych w porownywanych grupach:

— osoby zdrowe z grupy kontrolnej istotnie silniej thumity odpowiedz neurofizjologicz-
ng na drugi bodziec z pary bodzcow stuchowych niz osoby chore na schizofreni¢
badz ich zdrowi krewni pierwszego stopnia,

— nie zaobserwowano istotnej roznicy thumienia tej odpowiedzi migdzy osobami
chorymi na schizofreni¢ a ich krewnymi pierwszego stopnia.

Wyniki wspierajg poglad, ze sktadowa P50 stuchowych potencjatdéw wywotanych
moze by¢ traktowana jako endofenotypowa cecha podatnosci na schizofrenie.

Nininraé tir” P50 né66iaio alcariiié d’imnliocréia 6 ai€iiis réciodliclé
¢ ¢o6 diannaliiceia d’ldaié nild’li¢ didnnar
Nialdéricl

Crarici: Aar né66iais drgadrc’cnle Lddlagiciiial eanslaiariies a d’dlelconel 0,5 nigoidt
ddeaiacee oefinilicl ninnras tule P50 néodiaial augarmal dinlioerst (RLD) d'inél anidiai
dr(;adrccnle adrdl. A 1le;1mduo il il 41 anlg cnnelaiaric 6, 6 4isiiné rcglodllcle ingl-+i andrcliiaé
dlococn i fif¢iat graldccarlc D50 RLD, eitiidil di-4c46&180, &icin atni it iiié +dnie, 11(;racncele
in gécic+ ~Ineiat ninmi'ic". Ynm ilococn 1aitdocii nrc;cl 0 1le;1n1duo dlannalucqm didaié nnidiic
eco aleltuco teciodiicie. Tairel digosunrnt ¢nnslaiarics, nre ¢ ¢6 &inld-ddinroe, nnrtan’

Iollc;r dr(;ec ¢é graldéiééﬁé' D50 RLD 4 ad6ddté 4igiitid i¢¢iodiicié, ¢6 ¢aldiats
ddiannaliiceid d'idaié nnldlic diannar ¢ ¢aldialis é¢o,nNANFAS t1E6 elindisiiot adod’do — 4GE¢
craficle imni alal cnnélaiaric .
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Chnélatariiil: 50 aicuité regiodlicie,aeraitnnediariié di ¢éincoseros ICD-10 (DCR) 4
driile didcial eecic+ingial oso+ilic’ dneoc+neiai ninii'ic’, 26 ¢aidiats diannaliiceia didaié
nnidiie didnnar, 46 ¢aidiang ajadiaiéuoia ale dncéc+inecs aisicile a rirsilcl ¢ nisieiie dm-
hd'dini.

Einfi: Cnnglaiaring score ddlagiciin 120 d'td néosiand drgadréenisie (céced) di adislic
ddigiscenisniiang 2 ss/nle, 6 irdd ¢lic’ ¢ader 7alocalss, n ddidiconeie 500 &&/mle. &i¢ao
dreadrceiie st a drdi (S, € S,) eréii 8 nigofd. Ddeslilin ocsiinda aldsilgraidecattace 70 Aids
¢ iccileraldccartace 10 Aldo. Acidinlionrén dlacnndediarit it td’ieni aiéiaq, it odiail acni+its
indinneia (R1 ¢ R2). Aacarnisnitl fdniolent asreind "asie diacnndediareent &g inalalics F d
1-R1 & F d2-R2, f dlag-nndeariitl dinlioeret nl ndiaiié on-line.

Pigogiitirii: Einaliitie (h.1. ivlicatisae ditniirict e dinliocrso d1S, ) niceliite dieofnlei redeciio-
dt acidinfiocrer D50 d7S, Al ifeadsii Atnigts A giindisiific adod'd'l caidiats 666 (75%), fA IRFEGTG6
adoddts insi-Hiindiaill oalecic asidmliscrer 018, - aisii atinieil (-45%) 6 ieiiii egilé, faiell icge
(-1%) 6 &6 diannaliiceia d'idaié nnidiic diannar.

Auafai: 1. Caidiatl cnnélatariiol atadiatenot craldecarss iledi occei-éiac+inecé naln it
anidié &¢ drdi neosians dicadrécnisie notlnnaliii ¢if+¢&i, ileles aisuitl reciodiicle & &6 cai-
diatl disnnaliiced.

2. i ingl+iit noalnnaliiié dreicon ¢raldécaric” yiial inalnr sicao aienites isciodliicié ¢ ¢6
caidiatse diannaliicerse d'idaié nnidiic diannat. Diso=iitl afiitl 48 thn" hiasrinss n &ifie &g,
ddedEnBAMBGES 4En06igose niddiclic” P50 didu yiaiolitnedeie +idni a4 dicocunrnl aisurie
alnd’dess+calnne ¢ craiglarict reciodiicie.

Komponente P50 der akustisch evozierten Potentiale bei den Schizophrenkranken
und ihren Verwandten ersten Grades

Zusammenfassung

Ein Paar der Schallreize, das dem Untersuchten im Abstand von 0,5 Sekunde vorgespielt
wird, verursacht eine Absenkung der Amplitude der Komponente P50 des akustisch evozierten
Potentials (AEP) nach dem zweiten Reiz im Paar. In manchen, aber nicht in allen Studien, wurde
bei den Schizophrenkranken ein Mangel an solcher Verbrimung P50 der AEP beobachtet, der
eine feste Eigenschaft, unabhéngig vom klinischen Zustand zu sein scheint. Dieser Mangel
wurde auch bei einem Teil der gesunden Verwandten ersten Grades der Schizophrenkranken
nachgewiesen. Die Ergebnisse der Studie und ihre Interpretation bleiben kontrovers.

Ziel: Die Beurteilung der Unterschiede der Verbramung P50 der AEP in den Gruppen: der
Schizophrenkranken, ihrer gesunden Verwandten ersten Grades und gesunder Personen, die
eine Kontrollgruppe bilden.

Untersuchte: 50 Kranke mit der Diagnose Schizophrenie nach den ICD-10 (DCR) Kriterien
der frither Phase der klinischen Besserung, 26 gesunde Verwandte ersten Grades der untersuch-
ten Kranken, 46 gesunde Probanden ohne psychische Krankheiten in der Autoanamnese und
Familieninterview.

Methode: Den Untersuchten wurden 120 Paare Schallreize (Klickreize) von 2 Msek und
Tonhdhe 73 dB vorgespielt, indem der Abstand zwischen den Schallreizen von 500 Msek im Paar
(S1 und S2) jede 8 Sekunden erhalten blieb. Es wurden folgende Filter angewandt: Hoch- 70
Hz und Tiefsperrfilter 10 Hz. Biopotentiale wurden vom Kopf gegeniiber dem Warzenfortsatz
(A1 - A3) registriert. Die Artefakten der Augenbewegung wurden von den Ableitungen Fpl - Al
und Fp2 - A2 registriert. Die registrierten Potentiale wurden on-line gemittelt.

Ergebnisse: Relative (dh. in Bezug auf Potential S1 beurteilt) Senkung der Biopotentialam-
plitude P50 nach S2 zeigte sich als die hochste in der Kontrollgruppe der gesunden Personen
(75%), in den iibrigen Gruppen wurde durchschnittlich eine Erhohung des Potentials nach
S2 bemerkt - hoher (45%) bei den Kranken und niedriger (11%) bei ihren Verwandten ersten
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Grades.

Schlussfolgerungen: 1. Die gesunden Personen ddmpften die neurophysiologische Antwort
auf den zweiten Schallreiz vom Paar signifikant stirker als die Schizophrenkranken und ihre
gesunden Verwandten. 2. Es wurde kein signifikanter Unterschied der Ddmpfung dieser Antwort
zwischen den Schizophrenkranken und ihren gesunden Verwandten des ersten Grades beobachtet.
Die Ergebnisse stimmen mit der Ansicht {iberein, die der Disfunktion der Verbrdmung P50 die
Rolle der endofenotypen Eigenschaft gegeniiber der Schizophrenieanfélligkeit zuschreiben.

La composante P50 des potentiels auditoires évoqués des schizophrénes
et de leurs parents du premier degré

Résumé

La paire des stimulants auditoires présentés au patient dans I’intervalle de 0,5 seconde
cause I’abaissement de I’amplitude de la composante P50 des potentiels auditoires évoqués
(AEP) aprés le second stimulant de cette paire. Au cours de certains examens on observe chez
les schizophrénes le déficit considérable de la formation de la porte de P50 AEP qui semble étre
stable et indépendant de 1’état clinique. Ce déficit se fait voir aussi chez certains parants sains.
Pourtant résultats de ces recherches ainsi que leur interprétation restent fort controversables.

Objectif: estimer les différences de la formation de la porte de P50 AEP des schizophrénes, de
leurs parents du premier degré sains et des personnes saines formant le groupe de contrdle.

Personnes examinées: 50 schizophrénes diagnostiqués d’apres les critéres ICD-10 (DCR)
examinés au cours de la rémission, 26 leurs parents du premier degré sains, 46 volontaires
saines sans maladie psychique dans leur enquéte.

Méthode: on présente aux personnes examinées 120 paires des stimulants auditoires durant
2 msec et d’intensité 73 dB, dans Iintervalle de 500 msec des stimulants de la paire (S, et S,) par
8 secondes. On utilise des filtres: barriére haute 70 Hz et barriére basse 10 Hz. Les biopotentiels
sont enregistrés au sommet de la téte (A1+A2). Les artefacts moteurs des yeux sont enregistrés
des reconduites Fpl-A1 et Fp2-A2. Ces potentiels sont notés comme moyens on-line.

Résultats: ’abaissement relatif / estimé en relation au potentiel apres S,/ de I'amplitude
de biopotentiel P50 apres S, est le plus remarquable dans le groupe de contrdle (75%), dans
les autres groupes on note ’accroissement du potentiel aprés S, — plus grand (-45%) chez les
malades, moins grand (-11%) chez leurs parents.

Conclusions: 1) les personnes saines affaiblissent d’une maniére plus forte la réponse
neurophysiologique au second stimulant que les schizophrénes et leurs parents sains. 2) On
n’observe de grande différence dans I’affaiblissement de cette réponse ni chez les schizophrénes
ni chez leurs parents du premier degré. Ces résultats s’accordent avec 1I’opinion que le déficit
de la formation de la porte P50 joue le role de la caractéristique endophénotypique de la su-
sceptibilité a la schizophrénie.
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