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SU SIZOFRENIJOS ISSIVYSTYMU?
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ankstyva vaikystés trauma, urbanizacija, D vitaminas, peri-
nataliné infekcija, bendrosios praktikos gydytojas.

Santrauka

Tyrimo tikslas. Apzvelgti ir apibendrinti jrodymais
gristos medicinos duomenis apie Sizofrenijos pro-
ceso vystymosi eiga, iSorinés aplinkos veiksniy tike-
ting poveikj, simptomy raiska ir ankstyvo ligos atpazi-
nimo galimybes bendrosios praktikos gydytojo darbe.
Metodika. Atlikta teminiy straipsniy paieska Pubmed,
Cochrane, SpringerLink duomeny bazése, naudojant
reikSminius zodzius: Sizofrenija, rizikos veiksniai, kana-
pés, ankstyvos vaikystés traumos, urbanizacija, D vitami-
nas, perinataliné infekcija, bendrosios praktikos gydyto-
jas (angl. schizophrenia,risk factors, cannabis, childhood
trauma, urbanisation, vitamin D, perinatal infection, ge-
neral practitioner). IS daugiau nei 100 moksliniy publika-
cijy, atrinkta 30 straipsniy. Rezultatai. Apzvelgti su Sizof-
simptomy raiska ir ligos i$sivystymo modelis. [vertintas
iSorinés aplinkos veiksniy rySys su §izofrenijos i$sivys-
tymu. I$vados. Nustatyta, jog iSorinés aplinkos veiksniai
susij¢ su Sizofrenijos i§sivystymu. Kanapiy vartojimas,
ankstyvosios vaikystés traumos, urbanizacija susij¢ su
padidéjusia Sizofrenijos iSsivystymo rizika ar stipriau
iSreikstais ligos simptomais. Stebimas padidéjes ligos
pasireiSkimo daznis tarp ty pacienty, kuriems buvo nu-
statyta sumazéjusi D vitamino koncentracija organizme,
ar perinataliniu laikotarpiu pasireiské infekcija.

Jvadas

Sizofrenija - tai sudétingas psichikos sutrikimas, papras-
tai pasireiskiantis ankstyvame suaugusiojo amziuje ir sutrik-
dantis daugelj zmogaus protiniy funkcijy [1]. Sizofrenija
serga apie 1 proc. viso pasaulio populiacijos [2].

Liga pasireiskia jvairiais simptomais, kurie yra skirstomi
] tris skirtingas kategorijas: teigiami, neigiami ir kognityvi-

niai simptomai. Teigiamus simptomus sudaro haliucinacijos
(t.y. ryskus sudétingy dirgikliy suvokimas, pavyzdziui, balsy
girdéjimas ar objekty (Zzmoniy) matymas, kuomet néra re-
alaus iSorinio dirgiklio) ir kliedesiai (nuolatiniai klaidingi
isitikinimai, kurie iSlieka nepaisant to, kad juos paneigia
tikrové ar tam tikri racionallis jrodymai). Neigiamus simp-
tomus sudaro socialinis atsitraukimas, saviizoliacija, apa-
tija, skurdi kalba, atsiribojimas, anhedonija. Kognityviniai
sutrikimai apima sumazéjusj samprotavimo produktyvuma,
démesio koncentracijos islaikymo ir perkélimo sutrikimus
ir atminties procesy blogéjima, kurie tiesiogiai susij¢ su in-
telekto koeficiento mazéjimu [3].

Sizofrenija Lietuvoje gerokai labiau paplitusi, negu kai-
myninése Salyse. Lyginant su Latvija, sergamumas Sizofre-
nija Lietuvoje yra didesnis. 2018 m. Lietuvoje uzfiksuota
920 naujy ligos atvejy, tuo tarpu Latvijoje — 365 atvejai
(2017m.). Lietuvoje didesnis serganciy asmeny skaic¢ius 1000
gyventojy: 4,32/1000, Latvijoje 1,9/1000 gyventojy [4,5].

Tyrimo tikslas — apzvelgti ir apibendrinti jrodymais grijs-
tos medicinos duomenis apie Sizofrenijos proceso vystymosi
eiga, iSorinés aplinkos veiksniy tikéting poveikj, simptomy
raiska ir ankstyvo ligos atpazinimo galimybes bendrosios
praktikos gydytojo darbe.

Tyrimo medzZiaga ir metodai

Atlikta moksliniy straipsniy paieska elektroninése duo-
meny bazése: Pubmed, Cochrane, SpringerLink. Panaudojant
raktinius zodZius, atrinktos bei i§nagrinétos publikacijos,
kuriy apibendrinta informacija pateikiama Siame straipsnyje.

Tyrimo rezultatai

Sizofrenijos vystymosi modelis: vaikystéje stebimas sa-
vitas aplinkos suvokimas, socialiniai ir motorikos sutrikimai.
Paauglystéje gali pasireiksti nerimo pozymiai, nuotaikos
poky¢iai, atsiribojimas nuo aplinkos, uzsisklendimas savyje.
Prodromo metu stipréja iy simptomy raiska, kol pasireiskia
kliedesiné-haliucinaciné simptomatika — psichozé (1 pav.) .
Sizofrenijai daznai biidinga priepuoliné progresuojanti eiga,
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vis labiau ryskéjant negatyviai simptomatikai [2]. Aplinkos
indélis Sizofrenijos i$sivystymui daugiau nei tris deSimtme-
Cius buvo siejamas su aplinkos veiksniy sukeltais neurologi-
nio vystymosi poky¢iais perinataliniu laikotarpiu.Tai apima
motinos néstumo metu i§gyventa stresa, motinos infekcijas,
mitybos trikuma, gimdos augimo sulétéjima ir néStumo bei
gimdymo komplikacijas. Siuo metu literatiiroje vis pladiau
aprasomi ir socialiniai, ekonominiai veiksniai, gyvenimas
mieste, kanabinoidy vartojimas, sunkios infekcijos, kurios
gali didinti $izofrenijos vystymosi rizikg [6].

Kaq turéty Zinoti bendrosios praktikos gydytojas? Pir-
minés sveikatos prieziliros specialistas gali nustatyti ir gydyti
dazniausiai pasitaikanc¢ius psichikos sutrikimus, tokius kaip
nerimas, depresija, nemiga, organiniai psichikos sutrikimai
(1 lentelé ). Kai kuriais atvejais, esant dideliam simptomy
iSreikStumui, individui gali formuotis prodrominé biisena ir
atsirasti didelé psichozés pasireiskimo rizika. Tokiais atvejais
svarbu jvertinti mastymo, suvokimo, nuotaikos sutrikimus,
itariamus praeityje buvusius psichozés epizodus ir nukreipti
pacienta gydytojo-psichiatro konsultacijai [7].

Sizofrenijos etiologijoje svarbus ir genetikos vaidmuo,
nors dauguma pacienty, kuriems diagnozuota liga, neturi Sei-
minés psichozinés anamnezés. Ligg sukelianti aiski genetiné
variacija néra nustatyta. Serganciyjy Sizofrenija artimie-
siems didesné Sizoafektinio sutrikimo, §izotipinio asmenybés
sutrikimo, bipolinio sutrikimo, depresijos ir autizmo spektro
sutrikimo i$sivystymo rizika. Nors genetinis polinkis sirgti
Sizofrenija yra jrodytas, taCiau aplinkos veiksniai taip pat
gali turéti jtakos ligos patogenezei.

Galimi pagrindiniai ligg predisponuojantys aplinkos
veiksniai yra perinataliné Toxoplasma gondii infekcija,
akuserinés komplikacijos, ankstyvos vaikystés traumos,
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Rizikos veiksniai
1 pav. Sizofrenijos vystymosi modelis

urbanizacija, kanapiy vartojimas, vitamino D triikumas [9].

Nacionalinio sveikatos ir klinikinés kompetencijos
instituto (D. Britanija, NICE) klinikinés praktikos gairés
[8]. Perinataliné Toxoplasma gondii infekcija. Perinataliné
infekcija laikoma vienu i§ reikSmingiausiy Sizofrenijos vys-
tymosi veiksniy, dél kurio reikalingas i§samus mikroorga-
nizmy, sukelian¢iy jgimtas smegeny anomalijas ir mokymosi
bei elgesio sutrikimus vaikystéje, iStyrimas. Irodyta, jog
vaisius, apsikrésdamas motinos perduodamomis raudonukeés,
toksoplazmos, Herpes viruso (HSV-2) infekcijomis néstumo
laikotarpiu, turi Zymiai didesn¢ nervy sistemos vystymosi
sutrikimy, jskaitant protinj atsilikima, mokymosi negalia,
neurosensoring disfunkcija ir smegeny anatominiy anomalijy
i8sivystymo rizika [10]. Teigiama, kad serologiskai patvir-
tinta perinataliné motinos infekcija, sukelta gripo viruso,
HSV-2, CMYV, Toxoplasma gondii, ar kliniskai diagnozuota
nespecifiné virusiné ar bakteriné infekcija bei padidéjusi
motinos C-reaktyviojo baltymo koncentracija néstumo metu,
siejama su padidéjusia Sizofrenijos rizika suaugusiems pali-
kuonims [11]. Dél auksto afiniteto galvos smegeny pilkajai
medziagai, literatliroje aprasoma daug tyrimy, kuriais sie-
kiama jvertinti rysj tarp Sizofrenijos iSsivystymo i§ 7.gondii
infekcijos néstumo metu. Turimi duomenys rodo, jog 7. gon-
dii gali sukelti ar pabloginti jau esamy psichikos sutrikimy
simptomus, moduliuvodamas neurotransmiteriy, daugiausia
dopamino, sekrecija ir poveikj. Parazito genoma sudaro 2
aromatinés rtigsties hidroksilazés genai, kurie gali tiesiogiai

1 lentelé. NICE klinikinés praktikos gairés[8]

Pacientus, kuriems konstatuojama aktyvi psicho-
Atpazinimas | produkcija, reikia skubiai nukreipti psichiatriniam
jvertinimui.
Ankstyva Pa-ciento' bqklé tgri l:zﬁ'ti pedelgiant j\./ertinta gydy-
intervencija top 7.ps1c.hlatro ir u.ztllkrmt.a Ylsf)kerlopa farmako-
loging, psichologiné ir socialiné pagalba.
Gydymui skiriami antipsichotiniai vaistai, psicho-
Gydymas ter.apinis. gyd}fm'as: 1.<ognityvir.1.io clgesio teraplij.'a,
psichodinaminé psichoterapija, meno terapija.
Psichosocialiné reabilitacija.
Tesiamas gydymas ir priezitira. I$siaiskinama, ar
Ilgalaike pacientas vartoja skiriamus vaistus. [vertinamas
priezitira skiriamy antipsichotiniy preparaty efektyvumas
ir Salutinis poveikis.
Bendrosios praktikos gydytojas turi bent karta per
Sveikatos metus atlikti iSsamy paciento patikrinima, daugiau
priezitira démesio skiriant kraujosptidzio, dislipidemijos,
nutukimo ar cukrinio diabeto rizikai jvertinti.
Globéjams, artimiesiems turi biiti suteikta infor-
Parama macija apie liga, jos diagnostika bei valdyma, pro-
globéjams | gnoze. Informuojama apie Seimos psichoterapija,
paramos grupes, dienos uzimtumo centrus.
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paveikti dopamino ir (arba) serotonino biosintezg. Tyrimais
su pelémis nustatyta, kad 1étiné (bet ne imi) Toxoplasma
gondii infekcija padidina vieting smegeny dopamino kon-
centracija, kaip ir sergantiems Sizofrenija [12].

AnKkstyvosios vaikystés traumos (artimyjy netektis,
tévy skyrybos, grieztas aukléjimas, seksualinis iSnaudojimas,
skurdas ir kt.) taip pat didina psichikos sutrikimy rizika
ir yra potencialus Sizofrenijos vystymosi veiksnys. Meta-
analizés duomenimis, asmenims, iSgyvenusiems sunkig
vaikyste, psichozés i$sivystymo rizika yra beveik tris kartus
didesné, nei ty, kurie neturéjo neigiamy vaikystés patirciy
[13]. Viena i$ labiausiai paplitusiy prievartos prie$ vaikus
pasekmiy yra potrauminio streso sutrikimas. Nustatyta, kad
Sizofrenija sergantys asmenys, vaikystéje patyre psichologine
traumg ar lyting prievarta, dazniau patiria stipriau isreikstus
teigiamus ligos simptomus (haliucinacijas, kliedesius), o $iy
simptomy turinys neretai biina susijes su traumuojancia pa-
ciento patirtimi [13,14,16]. 2011 m. atlikto tyrimo rezultatai
parodé, jog 47,5 proc. psichikos sutrikimais serganciy tyrimo
dalyviy vaikystéje patyré prievarta [15]. I. Schéfer ()publika-
cijoje teigiama, jog skirtingy autoriy duomenimis, vaikystés
traumg patyrusiy, Sizofrenija serganciy asmeny tikimybé
sirgti potrauminio streso sutrikimu varijuoja nuo 17 iki 46
procenty[16]. E. Brietzke (2012) ir kolegy publikuotame
tyrime nustatyta, kad 94 proc. tyrime dalyvavusiy Sizofrenija
sergan¢iy pacienty nurodé vaikystéje patyre psichologing
ar fizing prievarta. Siy vaikystéje patirty i$gyvenimy turi-
nys atsispindéjo pacienty persekiojimo kliedesiy idéjose ir
haliucinacijose [15].

Urbanizacija. Teigiama, kad urbanizuotose teritorijose
gyvenanciy asmeny didesné rizika susirgti $izofrenija, negu
kaimo gyventojy [17]. Tarpusavio rysio tarp Sizofrenijos
i$sivystymo ir urbanizacijos supratimas gali biiti naudingas
jvertinant ligos rizikos veiksnius bei i$sivystymo mecha-
nizma [18]. Prospektyviniame tyrime nustatyta, jog mieste
gyvenanciy vyry rizika susirgti Sizofrenija yra beveik dvigu-
bai didesné, nei gyvenanciy kaime [19]. Panasios tendenci-
jos vyravo ir motery tyrimo modelyje [19]. Ty paciy autoriy
teigimu, darant prielaida, jog kiti §izofrenijos vystymasi
predisponuojantys iSoriniai rizikos veiksniai yra vienodai
pasklide tick mieste, tick kaimo vietovése, urbanizacija
sudaro 48 proc. bendros Sizofrenijos i$sivystymo rizikos
mieste gyvenantiems vyrams [19].

Kanapés. Jungtiniy Tauty organizacijos duomenimis,
kanapés yra placiausiai pasaulyje vartojama nelegali nar-
kotiné medziaga [20]. Nustatyta, kad kanapes vartoja apie
0,2 proc. pasaulio gyventojy [20]. Atsitiktinés atrankos
eksperimentiniai tyrimai parodé, kad delta-9-tetrahidroka-
nabinolis - pagrindinis kanapiy psichotropinis komponen-
tas, sveikiems savanoriams sukelia laikinus psichozinius

simptomus ir kognityviniy funkcijy sutrikima, o asmenims,
turintiems genetinj polinkj j psichoze, pasireiské apsunkintas
psichotinis atsakas [21]. Jau kelis deSimtmecius keliama
steb¢jimais grindziama hipotezé, jog kanapiy vartojimas
susijes su padidéjusia Sizofrenijos iSsivystymo rizika, ta-
¢iau vis dar néra zinoma, ar rySys yra priezastinis [20].
Kanapiy suvartojimas pasaulyje nuolat auga, todél kana-
binoidai gali tapti vienu i§ svarbiausiy negenetiniy, gali-
mai zalojanciy veiksniy, predisponuojanciy Sizofrenijos
i$sivystyma [20]. Nors rySys tarp kanabinoidy vartojimo ir
ligos i$sivystymo néra visiSkai aiSkus, vis daugiau stebéji-
mais pagrjsty jrodymy patvirtina hipoteze, kad kanabinoi-
dai atlieka tam tikra vaidmenj Sizofrenijos patogenezéje.
Nustatyta, jog kanapiy vartojimas gali padidinti Sizofrenijos
iSsivystymo rizika mazdaug 30 procenty[22]. Minéto teiginio
autoriai pabréze, kad kanapés yra susijusios su padidéjusia
Sizofrenijos iSsivystymo rizika ir kad $is rySys yra priezasti-
nis ir jo negalima paaiskinti kity psichoaktyviyjy medziagy
vartojimu [22].

Kiti autoriai patvirtino kanapiy vartojimo ir psichoziniy
sutrikimy iSsivystymo rysj, teigdami, kad kanapiy vartojimas
tris kartus padidina Sizofrenijos i$sivystymo galimybe [23].
Pastaryjy mety moksliniai tyrimai dar kartg patvirtina, kad ka-
napiy vartojimas didina Sizofrenijos i$sivystymo rizikg [24].

Vitamino D triikumas siejamas su Sizofrenijos i$sivys-
tymu[25]. Esant vitamino D stygiui, Zmogaus smegenyse
gali pasireiksti neigiamas poveikis j daugelj svarbiy procesy:
signalo perdavéjy sinteze, lasteliy diferenciacija, kalcio si-
gnalizacija, antioksidanty aktyvumga ir mitochodrijy veikla
palaikan¢iy geny ekspresijg. Nustatyta, kad vitaminas D
didina dopaminerginéje signaly perdavimo sistemoje vei-
kianciy geny raiska, todél esant Sio mikroelemento traku-
muli, atsiranda pakitimy dopaminerginés sistemos signaly
perdavimo kelyje, prisidedanciy prie Sizofrenijos i$sivys-
tymo [26]. Nepakankamas vitamino D kiekis (ypac¢ treciaji
néstumo trimestrg) biisimam naujagimiui yra potencialus
Sizofrenija galintis sukelti rizikos veiksnys. Si prielaida
grindziama tuo, jog dauguma §izofrenija serganciy zmoniy
yra gim¢ Ziemos — pavasario sezonu — laikotarpiu, kai néra
tiek saulés spinduliy, kad odoje biity suaktyvinta vitamino
D sintez¢ [27]. Neseniai atliktame atvejo ir kontrolés tyrime,
kuriame buvo tiriamas vitamino D koncentracijos skirtumas
kraujo serume tarp sveiky ir pirmg psichozés epizoda paty-
rusiy asmeny grupiy, K. Graham ir kolegos nustaté didelj
vitamino D trikuma pacientams, kuriems pasireiské pirmasis
psichozés epizodas, lyginant su kontroline grupe. K. Graham
ir kolegos nustate, kad serganciyjy Sizofrenija zemesnis D
vitamino lygis buvo susij¢s su stipriau iSreikstais teigiamais,
neigiamais ir bendraisiais simptomais [28].
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Aptarimas

Sizofrenija — dauginés etiologijos liga, kurig sukelia
daugybé veiksniy, todél aplinkos rizikos veiksniy jvertinimas
gali biiti papildomas ligos diagnostikos kriterijus. Kasmet at-
randama ir placiau nagrinéjama vis daugiau zalingy aplinkos
veiksniy, galinciy turéti jtakos Sizofrenijos iSsivystymui, tarp
ju placiau apraSomos perinatalinés infekcijos, ankstyvosios
vaikystés traumos, urbanizacijos, kanapiy vartojimo ir vita-
mino D trikumo vaidmuo Sizofrenijos patogenezeje. Vyk-
domi moksliniai tyrimai ir platesnis pozifiris j ligos etiologija
teikia vil¢iy aiSkesniam ligos etiopatogenezés suvokimui,
o kartu ir ankstyvai diagnostikai bei efektyvesniam ligos
proceso valdymui bei gydymui.

ISvados

1. Nustatyta, jog iSorinés aplinkos veiksniai susij¢ su
Sizofrenijos i$sivystymu. Perinataliné infekcija, ankstyvos
vaikystés traumos, urbanizacija susijusi su padid¢jusia
Sizofrenijos iSsivystymo rizika ar stipriau iSreikstais ligos
simptomais.

2. Liga daznesné pacientams, kuriems buvo nustatyta
sumazg¢jusi vitamino D koncentracija organizme, ar varto-
jusiems kanapes.
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Summary

Aim of the study. To review and summarize evidence-based
medical data on the development of the schizophrenia process, eva-
luate the likely effects of external environmental factors, expres-
sion of the symptoms, and early recognition of the disease mani-
festation in the practice of a general practitioner. Methodology. A
search for scientific thematic articles was performed in Pubmed,
Cochrane, SpringerLink databases using keywords: schizophrenia,
risk factors, cannabis, early childhood trauma, urbanization, vita-
min D, perinatal infection, general practitioner. From more than
100 scientific publications, 30 articles were selected. Results. Se-
lected publications have reviewed the main external risk factors
associated with the development of schizophrenia, expression of
symptoms, and the pattern of disease development. The relations-
hip between external environmental factors and the development
of schizophrenia has been evaluated. Conclusions. External envi-
ronmental factors have been found to be associated with the deve-
lopment of schizophrenia. Cannabis use, early childhood trauma
and urbanization are associated with an increased risk of develo-
ping schizophrenia or more pronounced symptoms of the disease.
An increased incidence of the manifestation of the disease has also
been observed in patients with a history of decreased levels of vi-
tamin D or perinatal infection.
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