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A szkizofréniara jellemz6 pszichotikus, kognitiv és affektiv tiinetek enyhébb formai a popula-
ci6 akdr 10-20%-4t is érintheti. Mi adhat magyarazatot arra, hogy egyes személyek esetén a
tlnetek dlland6 orvosi felligyeletet igényelnek, mig masok a tarsadalmilag elfogadott keretek
kozt 6nallo életre képesek? Milyen tényezék mozdithatjék a szubklinikus kérformakat, a be-
tegséghajlamot az egyik legsulyosabb pszichiatriai kérkép kibontakozésa felé? A betegség
kialakulasaban a genetikai tényezdk vitathatatlanul szerepet jatszanak. Az utébbi id8szak
kutatdsi eredményei ugyanakkor bizonyos kdrnyezeti faktorok génkifejez6désre kifejtett
modosito szerepét hangsulyozzak. Az 6rokitéanyag és kdrnyezet kdlcsonhatasa epigenetikus
modon akar generaciokon ativeld valtozasokat is indukalhat. A kdzeljové integrativ és rugal-
mas szemlélet( szkizofrénia kutatasanak legnagyobb kihivasa a neurobioldgiai és kognitiv
kovetkezmények feltérasa, a hajlam, a kritikus tényezok, életszakaszok és egyttthatadsok meg-
értése. A kutatasi modszerek kilonbozhetnek bar, de a kdzos cél a jelenleginél hatékonyabb

diagnosztikus és terapids eljarasok kifejlesztése.

(Neuropsychopharmacol Hung 2011; 13(4): 211-217; doi: 10.5706/nph201112004)
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A szkizofrénia a legsulyosabb pszichiatriai korképek
egyike, mely strukturalis és funkciondlis agyi
elvéltozasokkal, kognitiv, affektiv és viselkedési zava-
rokkal jar egytitt. A betegség élettartam-prevalencidja
1% koriili (Jablensky et al., 1992) mely énmagaban
akar alacsonynak is mindsithetd, ugyanakkor e stlyos
koérkép vonzatai az egyén, a csalad, a tagabb kornye-
zet és a tarsadalom szempontjabdl is szamottevéek
(Perlick et al., 2006; Baran és Gazdag, 2011).

GENETIKA ES/VAGY KORNYEZET?

A szkizofrénia kialakulasdnak kockazatat bizonyos
genetikai tényez6k egyértelmtien befolyasoljak, de
ezek mértéke egyenként nem haladja meg a kor-
nyezet mddosité hatasanak szerepét. A legfrissebb
szkizofréniakutatasok ismét a kérnyezeti tényezok
hatasat hangsuilyozzak, ezek szerepe szamottevé le-
het a genetikailag meghatarozott hajlamhoz tarsulva.
A betegség atorokitését vélhetden tobb, egyenként a be-
tegség kialakulasat csak kismértékben befolyasolé gén
kolcsonhatasa szabja meg (Harrison és Weinberger,
2005). Az egyes genetikai dsszefiiggések és kovetkez-
ményeink feltérképezése azonban kordntsem egysze-
ri. Szamos, a szkizofrénia kialakuldsaban kockdazati
tényez6ként felel6ssé tehetd szuszceptibilitas gén ke-
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riilt a kutatasok fékuszpontjaba az elmult években (pl.
disrupted in schizophrenia-1 (DISC1), neuregulin-1
(NRG1), regulator of G protein signaling 4 (RGS4)),
de a vart attorést a szkizofrénia okanak megfejtéséhez
egyik gén sem hozta meg 6nmagaban (Harrison és
Weinberger, 2005; Faludi et al., 2011). Fokozatosan
valt nyilvanval6va, hogy a szkizofrénia genetikai hat-
terének kutatdsa, bar tovabbra is igéretes teriilet, nem
vezethet eredményre a kdrnyezeti tényezok figyelem-
be vétele nélkiil. Az integrativ szemléletmod nélkiloz-
hetetlen a betegség etiopatogenezisének megértéséhez.
A genetikai vulnerabilitast jelentd polimorfizmusok
vélhetéen szamos kornyezeti tényezével keriilnek
kolcsonhatasba az egyedfejl6dés egyes szakaszaiban,
ezaltal visszafordithatatlan valtozasokat eredményez-
ve (van Os et al., 2010). Természetesen arrdl sem
feledkezhetiink meg, hogy a kornyezeti hatasok sem
egységes modon befolyasoljak a korallapot kialaku-
lasat, hiszen vannak a betegség kialakuldsat el§segit6
karos események, amelyek mértékét véds, protektiv
tényezok csokkenthetik. A karos hatasokkal szembeni
kitettség hasonlé mértéku valtozatossagot mutathat,
hiszen az adott egyén, tarsadalmi beagyazottsagatol
fiigglen, eltérd eséllyel szembesiil negativ életese-
ménnyel. Nem nehéz megérteniink a kérnyezeti hatas
szerepét, ha feltessziik a kérdést: vajon mi lett volna

211



OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

Must Anita, Janka Zoltan és Horvath Szatmér

Einsteinnel, ha nem kitind német és svajci iskolakban
tanulta volna a matematikat és fizikat? A rossz tanulok
korében elterjedt tévhit szerint Einstein is évismétld
volt az alapfoku tanulmanyai soran. Természetesen ez
csak részben igaz. A human targyak elsajatitasara nem
tul sok energiat fordité Einstein mér 17 évesen meg-
kezdte felséfoku tanulmanyait Ziirichben, kiemelkedd
matematika és fizika tuddsanak koszonhet6en.

A betegség kialakulasdnak kockazatat néveld kor-
nyezeti faktorok elsdsorban a magzati és sziiletést
kovetd idészakban, valamint fiatal feln6ttkorban bir-
nak kiemelt jelentséggel (Tenyi, 2011). A terhesség
és sziilés alatti fert6zés vagy oxigénhidnyos allapot
a késGbbi kornyezeti stressz, a mentalis és érzelmi
megterhelés, a droghaszndlat 6nmagaban vagy egyiit-
tesen adddik hozza az esetlegesen fennall6 genetikai
kockazathoz. Ezaltal az agyi génaktivitasi mintazat
az egészségestol eltéré modon 1ép miikddésbe, amely
végiil koros neurokémiai és metabolikus valtozasok
sorat inditja el a szervezetben. Végsé soron az agyi
makro- és mikrokorok szerkezeti és miikodési zava-
réhoz vezetve az informaciéaramlas és -feldolgozas
karosodik, melyek eredményeként megjelenik a be-
tegség fenotipusa, komplex viselkedési, kognitiv és
affektiv tiinetek képében (Horvath és Mirnics, 2009).

A populaci6 kozel 1%-aban diagnosztizalt szki-
zofrénia korkép valdjaban az atlagnépességben 1¢é-
nyegesen gyakrabban el6fordulé komplex tiinettan
legsulyosabb megnyilvanulasanak is tekinthet6. Fi-
gyelembe véve a betegség életkori sajatossagait - gya-
koribb eléfordulas fiatal korban - a hajlam bizonyos
enyhe tiinetek formajaban akar 10-20%-ban is meg-
jelenhet a normal, azaz egészséges populacioban (van
Osetal., 2000). A pszichotikus korforma tiinetei koziil
leginkabb koézismertek a pozitiv tiinetek (hallucinaci-
Ok és téveszmék), emellett jellemzGek a negativ tiine-
tek (motivacio zavarai, szocidlis problémak), affektiv
zavarok (depresszi6 és mania egyarant) és a kognitiv
eltérések is (az informaciofeldolgozas, tervezés, ha-
tékony problémamegoldas érintettsége) (Faludi et al.,
2011). A szerteagazoé tlinetek enyhe vagy id6szakos
megnyilvanulasanak emelkedett gyakorisagi rataja
titkrében a szkizofréniakutatds még izgalmasabba
valik és szamos Gj kérdést vet fel. A pszichotikus
kérképek vulnerbilitds modellje a gén-kornyezet
kolcsonhatasanak szerepét vetette fel a korkép kiala-
kuldsara valé hajlam magyarazatara. Feltételezhetd,
hogy bizonyos genetikai faktorok esendébbé teszik
az egyént a karosit6 kornyezeti hatdsokra, majd ezek
egyttthatdsa folytan megjelenik a korkép fenotipusa
(Caspietal., 2005). Felfedésre var azonban, hogy ezek
a hatasok érzékenyit6, mediald, magyardzé vagy akéar
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oki tényezdk-e, illetve, amennyiben ismertté valnak,
milyen lehet6ségeink vannak kivédésiikre a megeld-
zés vagy a kezelés soran.

Altalanosan elfogadott tény, hogy a korkép
incidencidja foldrajzi, éghajlati és kulturalis jellem-
z6ktd] fuggetleniil kozel azonos. A kozelmult kuta-
tasi eredményei mégis arra utalnak, hogy jelentds
variabilitds mutatkozik egyes lakhelyi kornyezetek,
kisebbségi csoportok és stresszhatdsok tekintetében
(van Os et al., 2010).

A Klasszikus ikervizsgalatok szolgéltattak az els6d-
leges informaciot a szkizofrénia 6rokolhetdségérdl,
azaz heritabilitdsarol, amely a betegség fenotipusanak
megnyilvanulasa és a kornyezeti hatasok 6sszefiig-
géseire vilagitott ra. Az ikervizsgalatok jol ismert
tanulsaga szerint a kornyezeti hatasok szerepe kis-
mértéki a betegség kialakulasaban (Sullivan et al.,
2003). Az elmdult idészakban gyors iitemben béviilé
Uj ismeretanyag ugyanakkor arra figyelmeztet, hogy
az eredmények jelentdsen véltozhatnak, amennyiben
bizonyos, rizikdt jelenté kornyezetben és tarsadal-
mi csoportokban vizsgaljuk a heritabilitds mértékét.
Ekkor mar a genetika és kornyezet interakcidja is
a vizsgalatunk szerves részévé vélik. Hasonld tanul-
sagokkal jar a korkép komplex tiinettananak rugal-
masabb feltérképezése is, figyelembe véve az akar
szubklinikai pszichotikus megnyilvanulasokat is.
A betegség heritabilitasanak becsiilt mértéke ilyen
moédon 40-70% kozé tehetd, mely egyrészt igen je-
lentés ardny, masrészt segithet felfedni olyan, eddig
rejtett korformdkat is, melyek ez iddig nem kertilhet-
tek a megfelel6 egészségligyi személyzet latdterébe
(van Os et al., 2010).

MELY KORNYEZETI HATASOK BIRNAK
JELENTOSEGGEL?

Az egyre gyarapodé kutatdsi ismeretanyag szerint
kiemelt rizikofaktornak tekinthet6 a varosi kornye-
zetben val6 felnovekvés, a kisebbségi csoporthoz valé
tartozas, a pszichoaktivszer-hasznalat valamint az
egyedfejlédés kritikus szakaszaiban bekovetkezd tra-
uma (Lewis és Levitt, 2002; Lewis et al., 1992; Murray
et al., 2007). Ezek halmozott el6forduldsa természe-
tesen hatvanyozott jelentéséggel birhat, ugyanakkor
az Osszefliggések és ok-okozati kapcsolatok tisztazasa
nagyon nehéz. Leggyakoribb kérdésként az meriil fel,
hogy a fent emlitett tényezék mar el6zéleg fennélld
prediszpoziciot jelentenek-e, vagy a tiinetek, akar
enyhe formaban valé megjelenésével jarnak egyiitt.
Kiilondsen a pszichoaktiv szerhasznalat kapcsan érhe-
ti kritika a kutatasok kivitelezését és a konzekvenciak
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1. abra Tébb generaciot érintd epigenetikus valtozast indukalé hatasok

Kiils6 kornyezeti hatasok
trauma
szerhasznalat
varosi kornyezet
etnikai hovatartozas

fenntartott figyelem
szelektiv figyelem
munkamemoria

levonasat, hiszen a paciensek akdr szubklinikai tiine-
teik enyhitésére folyamodhatnak a szerhasznalathoz

mint 6ngyogyszerelési lehetGséghez. Emellett a varosi

élet vagy akar a kisebbségi 1ét is jelenthet kockdzati té-
nyezG6t az abtizushoz, illetve konnyitheti a szerhez valo

jutas lehet6ségét. Az ok-okozati kapcsolatok tisztazasa

minden felmeriil6 rizikéfaktor esetén komoly kihivast

jelentenek. Az idébeni sorrendiség, a longitudinalis,
kovetéses vizsgalatok, a dozis-hatas osszefiiggések és

a pontos kortilmények, esetleges zavard behatasok
alapos mérlegelése ugyanakkor nagymértékben segiti

az értelmezést.

A kisebbségi csoporthoz valé tartozas kockaza-
ti szerepét szamos leird vizsgalat és meta-analizis
alatamasztotta. A bevandorlds hatasa ugyanakkor
nem bizonyult jelentésnek, mivel a kockazat els6- és
masodik generacids bevandorloknal is emelkedett,
illetve olyan esetekben is igazoltan fennall, amikor
nem tortént elvdndorlas (van Os et al., 2010). Sokkal
inkabb az adott kisebbségi csoport teriileti népsti-
riisége bizonyult jelent6s faktornak. Minél kisebb
létszamban €l az adott népcsoport a vizsgalt teriile-
ten, anndl magasabb a szkizofrénia kialakuldsanak
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Il.generacio

Pszichés hatasok o, |-gENErACIO
kotodés ‘%
empatia - Bels6 neurobiolégiai
énidentitas hatasok
alapérzelmek neurogenezis
Osszetett érzelmek - sejtvandorlas
érzelmi szabdlyozds | € mielinizacio
érzelmi visszacsatolas | &, szinaptogenezis
érzelem felismerése | =

o
szinaptikus érés
neuroendokrin érés
neuroimmunolégiai érés

kockazata (van Os et al., 2010), ami egyfajta szocialis
elszigetel6dés, a kisebbségi mellett kisebbrenduségi
1ét érzésének kovetkezménye lehet. A varosi kornye-
zetben vald felnovekedés és élet is kockazatot jelent
szamos vizsgélat tanulsdga szerint (Mortensen et al.,
1999). Ez esetben is felmeriil egyéb, tarsuld tényezok,
korulmények szerepe, a statisztikai elemzésekben ,,zaj”
formajaban valé jelenléte. Valoban nehéz elvalasztani
a nagyvarosi kornyezet és egyéb, sziikebb szocialis
kornyezeti tényezok szerepét, igy pl. az egyediilallo
sziil8, az anyagi bizonytalansag, az instabil tamasz-
rendszer hatdsat. Ezen faktorok akar medild, akar
katalizator szerepet tolthetnek be a tiinetek megnyil-
vanulasahoz vezetd folyamatban (Silver et al., 2002).

Relevans és kutatdsi érdeklédésre méltan igényt
tarto fejlédési szakasz a pre- és perinatalis idGszak,
valamint a fiatalkor. Az ebben az idészakban elszen-
vedett karos kornyezeti hatasok, specifikus stresszorok
drasztikus és visszafordithatatlan kovetkezményekkel
jarnak (Lewis és Levitt, 2002). A pre- és perinatalis
behatasok koziil kiemelendéek az anyai tapanyag-
és vitaminhianyos allapotok (Susser és Lin, 1992),
valamint bizonyos virusos és bakterialis fertézések,
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1. tablazat Epigenetikus szabalyozas szintjei

Epigenetikus szabalyozas szintje

DNS

RNS

Fehérje

immunoldgiai eltérések (Yolken és Torrey, 1995).
Kiilonésen azon patogén mikroorganizmusok kéroki
szerepe mertiil fel, amelyek a szinaptikus fehérjéket
hasznéljak fel a metabolikusan legaktivabb idegi gaz-
dasejtekbe val6 bejutashoz (van den Pol, 2006).
Hasonldoképpen felmeriil a sziilés koriili komplika-
cidk, a magzati hypoxiat okozé kérillmények szerepe,
melyek tovabbi vizsgalatot igényelnek (Cannon et
al., 2002). Az egyént éré kornyezeti stressz a magzati
1ét és a tovabbi fejlddési szakaszok soran is jelentds
kovetkezményekkel jar, ezek feltérképezése és rog-
zitése ugyanakkor nagy kihivast jelent. A kozvetlen
ok-okozati Osszefliggések tisztazdsa nem kontrolalt
kornyezetben igen nehéz, masrészt a vizsgalt ese-
ménnyel szembeni utdlagos talzott jelentéségtulaj-
donitds sokszor elfedi a valds Gsszefiiggést.
Mindezen részletesen targyalt kornyezeti té-
nyezoére tevédik még a pszichoaktiv szerhasznalat
lehetGsége. A delta-9-tetrahidrokannabinol és a
pszichotikus tiinetek kozotti Osszefliggés még az
esetleges ,,zaj” kiszlirését kovetden is bizonyitottnak
latszik. A kannabisz 6 pszichotrép komponensének
hatasa tetten érhetd egészséges személyeken és ma-
gasabb genetikai kockazattal rendelkez6k korében is
(Murray et al., 2007). Ez utdbbiak esetében felmeriil
az 6ngyogyitasként val6 alkalmazas szerepe is, ezt
az id6beni sorrendiség a tiinetek stlyossdganak és
lefolyasanak pontos nyomon kovetése tisztazhatja.
A kannabisz hatdsa ugyanakkor nem csupéan klini-
kai tiinetek formajaban jelentkezik igazoltan, hanem
az agyi képalkotas és a kognitiv statusz teriiletén is,
ezzel a hattérben allé neurobioldgiai valtozasokra és a
kognitiv kovetkezményekre is rairanyitva a figyelmet.
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Epigenetikus szabalyozas médja

Hipo- vagy hipermetilacio
Metil-transzferacio
Metil-koté elemek

Szul6i imprinting

RNS alapt DNS metilacio

Poszttranszkripciés modifikacié (RNS editing)
RNS interferencia

Szul6i RNS depozicié (pl. anyai hatds)

Hisztonmodifikacio (pl. acetilacio)
Kromatin atrendez6dés (pl. Polycomb és Trithorax fehérjék)
Prion tulajdonsagu fehérjék

Mindenesetre érdekes kettGsség jelentkezik a szer
rekreacios jellegd, ellazité hatast akut, és a hosszatava
expozicid neurotoxikus, agyi leépiiléssel jaré kronikus
hasznalata kozt (Dixon et al., 1991).

NEUROBIOLOGIAI VALTOZASOK A HATTERBEN

Nem kétséges, hogy a korai egyedfejlodési szaka-
szokban atélt és megtapasztalt kornyezeti hatasok
nélkiilozhetetlenek a neuronalis halézatok és kap-
csolatrendszerek helyes fejlédéséhez. Ezek képezik az
egészséges humadn funkcidk és reakcioképzés alapjat,
melyek egyértelmuen igénylik a kdrnyezettel vald
szoros kolcsonhatdst. Az embert éré stressznek nem-
csak hatranyos hatdsai vannak, hanem a normalis
egyed- és a szocialis fejlédés soran nélkiilozhetetlen
szignalizaciés modellként is szolgél. Probléma akkor
merdl fel, amikor a kdrnyezeti stresszorok tualzott
mértékben érik a genetikailag sériilékeny egyént az
idegrendszer fejlédése szempontjabol fokozottan ér-
zékeny életszakaszban szubklinikus vagy akar klinikai
tiinetek megjelenését eredményezve (Lewis és Levitt,
2002). A genetikai hajlam jelentésen befolyasolhatja
az egyéni stressztlir6képesség mértékét, mig a kornye-
zeti stresszorok tovabb ronthatjak az eleve fennall6
fogékonysagot egy betegségre. Az 6rokitdéanyag és
kornyezeti faktorok kolesonhatasa akar generaciokon
ativel6 véltozasokat is indukalhat a génaktivitasban
(epigenetikai hatasok) (Champagne, 2008; Jaenisch
és Bird, 2003) (1. dbra). Jelenleg a tudomany elsGsor-
ban a single nucleotid polimorfizmusok (SNP), copy
number variation (CNV), DNS metilacid, kromatin-
struktdra és hiszton farok valtozasok vizsgélatan
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keresztiil igyekszik feltérképezni a genetikai és epi-
genetikai eltéréseket (van Os et al., 2010) (1. tdbldzat).
Mindezek szerteagazé kovetkezményekkel jarnak a
bioldgiai és neuronalis struktirak magasabb szint-
jén, a sejtek, az idegi halézatok és végiil a menta-
lis reprezentaciok miikodésbeli rendellenességeit
okozva. Az el6z6 bekezdésben részletesen targyalt
kornyezeti rizikofaktorok szempontjabol elsdsor-
ban a pubertasévek (8-15 éves) kritikusak. Az ek-
kor atélt stresszorok hatvanyozottan és 9sszeadddva
befolyasolnak szamos neuronalis miikddést, igy pl.
a sziirkedllomany struktural6dasat, a neurogenezist,
az axonalis novekedést és a mielinizaciot, a szinap-
szisok kiépiilését és a neuroendokrin szabalyozast.
Ezek alapjan nem nehéz megérteni, milyen sulyos,
funkcidbeli kovetkezményei lehetnek ezen mechaniz-
musok barmilyen zavardnak (Lewis és Levitt, 2002).
A kornyezeti, szenzitizald rizikdéfaktorok és a szki-
zofrénia klinikai tiinetei kozotti kapocs a mezolim-
bikus dopaminrendszer miikodésének véltozasa
lehet. Allatkisérletes vizsgalatok tanusdga szerint
a korai illetve ismételt kornyezeti stresszhatdsok a
mezolimbikus dopaminrendszer érzékenyitését és
tartésan emelkedett reaktivitasat eredményezik.
Human vizsgalatokban amfetamin kisérleti koriil-
mények kozott torténd adagolasa eredményez ha-
sonl6 mérték striatalis dopaminerg szenzitizalodast
(Pierce és Kalivas, 1997). A dopaminerg neurotransz-
misszi6 valtozasai megnyilvanulnak molekularis szin-
ten, de a fazisos és tonusos dopaminfelszabadulasban
és a szignaltranszdukcioban is. Ehhez adédnak a
dopamin receptorok szintjén bekovetkezd eltérések,
és kovetkezményes hiperdopaminerg allapotok, mint
a végsd kozos palya (Pierce és Kalivas, 1997). A szki-
zofrénia dopaminhipotézise mellett természetesen
szamos tudomanyos érv szol, de a hidnyossagok is
szamottevéek. Ennek megfeleléen az egyéb résztvevo
neurotranszmitter rendszerek (pl. glutamat, GABA,
endokannabinoid) szabalyozé szerepe még feltdrasre
var (Harrison és Weinberger, 2005). Hasonloképpen
igaz ez az egyéb, a szkizofrénia tlineti megnyilvanu-
lasaban biztosan érintett agyi strukturak (pl. kérgi,
prefrontalis, mediotemporalis teriiletek) miikodésbeli
eltéréseinek feltérképezésére is. Az emlitett struktdrdk
karosodasa és a kognitiv diszfunkciék ugyanis nagy
valdszintiséggel kéz a kézben jarnak.

KOGNITIV KOVETKEZMENYEK
A genetikailag és kornyezeti faktorok altal megha-

tarozott betegséghajlam a szkizofrénia els6dleges
diagnosztikai kritériumait jelenté tiinetek megnyil-
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vanuldsan feliil szamos egyéb jelenséget eredményez.
A bioldgiai strukturak érintettsége neurokognitiv
és affektiv tlinetek képében jelentkezik. Mindezek
nagymeértékben befolyasoljak az egyén mindennapi

életvitelét és tarsadalmi beilleszkedését. Kiilonos-
képpen igaz ez a kognitiv képességek egy kiilonleges

csoportjara, melyet szocidlis kogniciénak neveziink.
A hagyomanyos neurokognitiv miikodések, igy pl.
a figyelem, memoriafunkciok, tervezés, itéletalkotas,
dontéshozatali képesség értheté6 modon befolyasolja

az életvitelt és a hatékony boldogulast a mindenna-
pokban. Ezek koziil a paciensek életvitelét nagymér-
tékben beszikité memoriafunkciok zavara bir kiemelt

jelentSséggel (Williams et al., 2010). A szocialis kog-
nicid elsésorban a gondolkodas tarsas lét szempont-
jabol fontos érzelmi, indulati oldalardl térképezi fel

a paciens neuropszichologiai képességeit. Az egyéni

identitas- és integritéstudat, a szandék, illetve a masok
érzelmeinek és gondolatainak felismerése és az ezzel

kapcsolatos itéletalkotds (mentalizacios képesség)

(Brune, 2005) a pszichotikus tiinetek kialakulasa

szempontjabdl is jelentSs. Emellett értheté modon

a tarsas élet alapjait is meghatarozza. A benniinket ko-
riilvevék altal kifejezett vagy csupan sugallt szandékok
és érzelmek felismerési és sajat gondolatainktél valé

elvélasztasi képességének sériilése itéletalkotasi za-
varhoz, ezaltal akdr deluziv tiinetekhez, téveszmék és

hallucinacidk kialakulasahoz vezethet. A mentalizacié

képessége fiatal korban, szdmos kornyezeti tényezd

fiiggvényében és behatdsaval fokozatosan alakul ki.
Erintettsége szkizofréniaban ismert (Kelemen et al.,
2005), és ebben a kornyezeti tényezok szerepe is tetten

érhetd. A szenzorosan deprivalt, pl. hallaskarosult

vagy egyéb fejlédési trauma kapcsan sérilt fiatalok
mentalizacids képességének érése nehézségekbe iitko-
zik, ennek kovetkezményeként a pszichotikus tiinetek
kialakulasanak valdszintisége is megnd (Peterson és

Siegal, 1995). Igaz ez egyéb okbdl hatranyos helyzetd,
érzelmileg vagy szocidlisan deprivalt fiatalokra is.

SZUKSEG VAN-E PARADIGMAVALTASRA?

Az Gjabb, integrativ szemléletli kutatasok eredmé-
nyeinek titkrében egyre inkabb nyilvanvaléva va-
lik, hogy a sztiklatokord, kizardlagos és vagylagos
megkozelités nem hozhatja meg az hitott attorést.
A csak genetikai vagy csak kornyezeti tényezok altali
meghatarozottsag nem lehet helytall6. A genetikai
hajlam kizardlagossaga esetén egypetéj(i ikrek mind-
két tagja bizonyosan hordoznd a kérkép fenotipusit.
Hasonloképpen be kell latnunk, hogy a tarsadalom
széles kore ¢él varosi kornyezetben, sokan tartoznak
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kisebbségi csoportokhoz és a perinatalis traumak
sem allnak egyenes oki 6sszefiiggésben a szkizofrénia
kialakulasaval. Bizonyosan léteznek tehat a betegségre
fogékonyabb egyének és csoportok, a megnovekedett
kockazathoz pedig genetikai (pl. biologiai rokonok
szubklinikai és latens tiinetei) és kornyezeti riziko-
faktorok (pl. kannabisz hasznalat) is hozzajarulnak
egylittesen és egymas hatdsat erdsitve. Fontos tehat
a genetikai és kornyezeti faktorok egyiittes vizsgalata,
az eddig kiilonall6 kutatasi tertiletek 6sszekapcsolasa.
Az integrativ szemlélet mellett a rugalmas, dinamikus
és multidimenzionalis megkozelités is nélkiilozhe-
tetlenné valik. Gondoljunk csupén arra, hogy a szki-
zofrénia tiinetei sem kizardlagosan erre a korképre
érvényesek, a genetikai vulnerabilitds indikatoranak
tartott, bioldgiai rokonoknal is kimutathat6 kognitiv
diszfunkcié pedig, bar kisebb mértékben, de mas
pszichiatriai korképek esetében is el6fordul (Weiser
et al., 2008).

A genetikai és kornyezeti meghatarozottsag és
a klinikai tiinetek specificitasa tehat korantsem teljes
mértéki, de bizzunk benne, hogy egy integrativ di-
agnosztikai megkozelités szenzitivitasa és a terdpias
hatékonysag még lehet az.

Levelez6 szerz6: Horvath Szatmar, Szegedi Tudoményegyetem,
Pszichiétriai Klinika, 6725, Szeged, Kélvaria sgt. 57.
e-mail: horvath.szatmar@med.u-szeged.hu
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Szkizofrénia, kdrnyezet és epigenetika OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

Schizophrenia, environment and epigenetics

Psychotic, cognitive and affective symptoms defining schizophrenia may, though much less
severe, manifest themselves in up to 10 to 20% of the general population. What explains the
fact that in certain cases the symptoms require even constant medical supervision, while
others are capable of living a normal life within social conventions? Which factors lead to
the transition of mild, subclinical manifestations and vulnerability indicators towards the
outburst of one of the most severe and depriving mental disorders? Genetic susceptibility is
undoubtedly crucial. More recent research findings emphasize the modifying effect of specific
environmental factors on gene expression. The gene-environment interplay may induce so-
called epigenetic alterations which may manifest themselves over several generations. Future
integrative, multi-dimensional and flexible schizophrenia research approaches focusing on
the identification of neurobiological and cognitive outcomes are much needed to understand
disease vulnerability, susceptibility mechanisms, periods and interactions. Research methods
may differ, but our aim is common - establishing more effective diagnostic and therapeutic
interventions.
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