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Summary

Aim. This study is a part of a prospective schizophrenia research project run in Krakow.
The general objective of the project is a long-time observation of people with schizophrenia,
starting from the first episode through the years of living with the illness, the assessment of
treatment results and predictors. The goal of this study was to investigate whether the level
of DUP before the first admission may have a prognostic value in regard to the further course
of the illness.

Method. Four indicators of treatment results were observed: the number of relapses, the ove-
rall time of inpatient hospitalisations, the number of inpatient hospitalisations and the severity
of psychopathological symptoms assessed in 3, 7 and 12 years since the first hospitalisation.
DUP was estimated during a clinical interview with a patient and his/her family at the index
admission. The severity of symptoms was assessed with BPRS-SA, the UCLA version.

Results. The increase of the number of relapses in follow-up assessments was more
prominent in the group with longer DUP (p < 0.001). The decrease of the results of BPRS
(symptom improvement) was more prominent in patients with short DUP. They had signifi-
cantly lower results compared to patients with long DUP at each assessment except the index
hospitalisation (p equaled respectively: 0.449; 0.002; 0.012; 0.034 and 0.014). The decrease of
positive symptoms was larger in patients with short DUP — significant in all except the 7-year
follow-up (p equaled respectively: 0.230; <0.001, 0.011; 0.214; < 0.001).

Conclusions. 1) A relationship was found between the duration of untreated psychosis and
the dynamics of general and positive symptoms and the number of relapses. 2) There was no
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significant relationship between the duration of untreated psychosis and the dynamics of ne-
gative symptoms, whereas the relationship between the time and number of re-hospitalisations
was on the brink of statistical significance. 3) A replication of some and the lack of confirmation
of other long-time results observed by other researchers prompts us to conclude that there still
is a need for further studies concerning the duration of untreated psychosis

Stowa klucze: schizofrenia, przebieg, czas nie leczonej psychozy
Key words: schizophrenia, course of illness, duration of untreated psychosis

Wstep

W ostatnich dziesigcioleciach w rozlicznych badaniach poszukuje si¢ uniwersal-
nych predyktoréw wplywajacych na przebieg schizofrenii [1]. W obszarze klinicz-
nym i spotecznym opisywano czynniki ,,ryzyka” i,,ochronne”, a wérod czynnikow
klinicznych szczegdlng uwage skoncentrowano na ,.czasie nie leczonej psychozy”
(DUP — duration of untreated psychosis). Z badan pierwszego epizodu schizofrenii
najcze¢sciej] wynika, ze dluzszy czas nie leczonej psychozy jest zwiazany z gorsza
prognoza jej dalszego przebiegu [1-18].

Czas nie leczonej psychozy jest najczesciej definiowany jako czas od wystapienia
pierwszych pozytywnych symptomow do rozpoczegcia leczenia [3]. Niektorzy pacjenci
dlugo moga doswiadczaé¢ negatywnych symptomoéw wyrazajacych si¢ zaburzonym
zachowaniem, zanim pojawia si¢ pierwsze objawy lekowo-depresyjne, a nastgpnie,
czgsto po latach, objawy pozytywne uprawniajace do postawienia diagnozy psychozy.
Niespecyficzne kryteria poczatku choroby opisywane np. przez Héfnera [14] iich
réznorodnos¢, jak: wystapienie objawdw negatywnych i deficytow w zachowaniu,
trudno$ci w mysleniu i koncentracji, brak energii, spowolnienie, wycofanie, trudno-
$ci w pracy i nauce, lub tez obecno$¢ dalszych i blizszych objawoéw prodromalnych,
utrudniaja wczesna diagnozg i wezesne rozpoczecie leczenia. Kryterium rozpoznania
psychozy jest wystapienie objawdw pozytywnych. Za czas rozpoczg¢cia leczenia
przyjmuje si¢ zazwyczaj wlaczenie adekwatnego leczenia antypsychotycznego [5].
W badaniach demograficznych z réznych krajow $redni czas nie leczonej psychozy
waha si¢ od 22 do ponad 150 tygodni, a mediana wynosi 4-26 tygodni [6, 7, &, 9].
Skosény rozktad wynikow tej miary przyczynia si¢ do roznic w stosowanych metodach
statystycznych, a takze w zréznicowanym uznawaniu tego czasu za relatywnie dhugi
lub krotki. Na podstawie przegladu badan McGlashan [7] okreslit ten czas jako krotki
— do szesciu miesigey, a dlugi — powyzej szeSciu miesigey.

Metaanaliza przeprowadzona przez Perkins i wsp. w 2005 roku [10] wskazuje, ze
krotszy czas, w ktérym osoba, u ktorej rozwija si¢ psychoza, pozostaje bez interwencji
terapeutycznej, wiaze si¢ z trwalsza i petniejsza remisja objawow ogolnych, pozytyw-
nych, negatywnych, mniejsza liczba nawrotoéw, lepszym ogolnym funkcjonowaniem
(GAF, GAS). Inne badania, jak Johannessena i wsp. [11], Kallii wsp. [12], szczegblnie
podkreslaja zwiazek DUP z funkcjonowaniem spotecznym. Pacjenci o dtuzszym DUP
mieli nizszy wskaznik zatrudnienia, zyli samotnie (gléwnie megzczyzni), profesjonalnie
gorzej byli przygotowani do podjecia pracy, mieli stabsza sie¢ spoteczna i ogdlnie
gorzej radzili sobie w zyciu spotecznym.
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Istnieja rowniez badania, w ktorych nie stwierdzono zwiazku DUP z wynikami
leczenia, cho¢ niewykrywanie takich zwiazkow moze wiazaé si¢ czg¢Sciowo z roznicami
w kryteriach oceny poczatku choroby, wystapienia psychozy, rozpoczecia leczenia
oraz z roznym czasem katamnezy [5, 13, 19].

Cel badan

Badania rozpoczgto w chwili pierwszej hospitalizacji psychiatrycznej, a kolejne
katamnezy wykonano w rok (K1), w trzy (K3), siedem (K7) i dwanascie lat (K12) od
pierwszej hospitalizacji. Sa one cz¢sécia krakowskich prospektywnych badan prze-
biegu schizofrenii i maja charakter ,,real time”, tzn. obejmuja wieloletnia obserwacje
chorych na schizofreni¢ od pierwszego epizodu przez lata zycia z choroba, oceng
wynikéw leczenia, skutecznosci interwencji psychospotecznych i znaczenia czynni-
koéw rokowniczych. Celem prezentowanej pracy bylo zbadanie, czy w ciagu 12 lat
dynamika odlegtych wynikow leczenia schizofrenii jest zalezna od czasu nie leczonej
psychozy (DUP). Jako wskazniki wynikow leczenia przyjeto: liczbg nawrotow, czas
i liczbe rehospitalizacji stacjonarnych oraz nasilenie objawow psychopatologicznych
ocenianych w kolejnych katamnezach.

Badana grupa

Z wytonionych do badan 80 chorujacych na schizofienig, diagnozowanych wg DSM-III
(z p6zniejsza rediagnoza wg DSM-IV), dynamicznej analizie poddano 58 osob, ktore
braly udziat we wszystkich badaniach katamnestycznch. Stanowi to 77% pierwotnej grupy
objetej programem badawczym. Sredni wiek osob badanych w momencie zachorowania
wynosit 27,32 roku (OS = 6,20; zakres od 18 do 44 lat). Ponizsza tabela przedstawia po-
zostate czynniki rokownicze, demograficzne, spoteczno-rodzinne i zwiazane z choroba
charakteryzujace badana grupg w chwili pierwszej hospitalizacji psychiatryczne;.

Tabela 1. Charakterystyka badanych oséb w chwili 1. hospitalizacji, n = 58

Czynniki demograficzne Liczba Procent

Plot kob.iety _ 34 59
mezczyzni 24 41

Stan cywiny zwigzek matzenski 20 34
wolny 38 66
wyzsze 16 27,59
wyzsze niepetne 5 8,62

Wyksztatcenie Srednie 24 41,38
zawodowe i 18,97
podstawowe 2 3,45

Czynnik rodzinny

L ) wysoki 42 72,41
Wskaznik ujawnianych uczu¢ (UU) sk m 2750




384 Andrzej Cechnicki i wsp.
Czynniki spoteczne
bardzo dobre 11 18,97
Funkei ) * dobre 15 25,86
unkcjonowanie spoteczne
wg DSMHI dostateczne 18 31,03
stabe 1 18,97
bardzo stabe 3 517
Praca w petnym wymiarze godzin
(lub studiuje) 37 63,79
Na zwolnieniu lekarskim
Praca (lub u. dziekariskim) 13 2241
Niepetny wymiar godzin pracy 1 1,72
Nie pracuje 7 12,07
) nie podjat/a zwiazku 29 50,00
Przystosowanie seksualne podjat/a, ale zwigzki sg nietrwate 9 15,52
przed chorobg s -
podjat/a i jest w trwatym zwigzku 20 34,48
ma przynajmniej jeden, gteboki, 9 15.52
satysfakcjonujacy zwigzek poza rodzing '
liczne powierzchowne zwigzki 22 37,93
Kontakty spoteczne przed chorobg | jeden powierzchowny zwigzek 11 18,97
zwigzki s niesatysfakcjonujace 10 17.24
lub frustrujace
brak kontaktow pozarodzinnych 6 10,34
Czynniki zwigzane z choroba
ostry 40 68,97
Poczatek chorob
0czaiek ehorony przewlekly 18 31,03
) . do 6 miesiecy 37 63,79
C I horoby (DUP
zas nie leczonej choroby (DUP) powyzej 6 miesiecy 21 36,21
Metoda

Przedchorobowe czynniki demograficzno-spoteczne oceniano za pomoca zmodyfi-
kowanej Skali Prognostycznej Carpentera—Straussa. Do oceny wskaznika ujawnianych
uczu¢ (UU) uzyto potustrukturowanego wywiadu Camberwell Family Interviev (CFI).
Nasilenie objawow okreslano na podstawie zmodyfikowanej w UCLA skali BPRS-
L.A. Dane katamnestyczne zbierano w kolejnych punktach pomiarowych (w rok, trzy,
siedem 1 dwanascie lat od pierwszej hospitalizacji z zastosowaniem zaadaptowanego
Kwestionariusza Katamnestycznego Alanena i Rdkkoldinena [20; rowniez: 21]. W ana-
lizie wzigto pod uwage nastgpujace zmienne niezalezne:

— czas nie leczonej psychozy (DUP) o dwoch poziomach: do 6 miesigcy i powyzej
6 miesiecy (dwupoziomowy czynnik migdzygrupowy)

— 1czas pomiaru, ktory byt zmienna niezalezna z powtarzanym pomiarem; czasem
pomiaru byly punkty pomiarowe w kolejnych katamnezach i w zaleznosci od tej
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zmiennej analizie poddane mogly by¢ trzy, cztery lub pie¢ momentéw pomiaru
(trzy-, cztero- lub pigciopoziomowy czynnik z powtarzanym pomiarem).

Jako wskazniki wynikow leczenia, czyli zmienne zalezne, wybrano:

— liczbg nawrotow (pomiar w katamnezach 1, 3, 71 12)

— liczbg rehospitalizacji (pomiar w katamnezach 3, 71 12)

— czas rehospitalizacji (pomiar w katamnezach 3, 7 1 12)

— nasilenie objawow — okres$lane na podstawie BPRS — wynik ogdlny, BPRS — syn-
drom pozytywny, BPRS — syndrom negatywny (pomiar przy przyjeciu do szpitala
1 wypisaniu z niego, podczas pierwszej hospitalizacji i w kolejnych katamnezach
—w rok, 3, 7112 lat od pierwszej hospitalizacji).

Zmienne niezalezne tworzyly dwuczynnikowy plan badawczy z czynnikiem
mig¢dzygrupowym (DUP) oraz jednym czynnikiem powtarzanego pomiaru (uktad
badawczy miat zatem posta¢ 2x3 — w wypadku liczby i czasu rehospitalizacji; 2x4
—w wypadku liczby nawrotéw; 2x5 — w wypadku BPRS). W badaniu postuzono si¢
analiza wariancji (ANOVA) z powtarzanym pomiarem. Obliczono efekt gtowny dla
dynamiki zmian oraz interakcje czynnika powtoérzonego pomiaru z DUP. W wypadku
uzyskania istotnych interakcji obliczono tez efekty proste.

Celem analizy interakcji byto sprawdzenie, czy dynamika zmian danego parametru
jest powiazana z DUP. Innymi stowy, badano, czy jest ona inna u 0séb o dtugim DUP
w poréwnaniu z osobami o krotkim DUP. Dla istotnych efektow interakcyjnych za
pomoca analizy efektéw prostych zbadano istotno$¢ réznicy migdzy grupami o dtugim
i krétkim DUP w poszczegdlnych punktach pomiarowych.

Wyniki badan

W pierwszej serii wykonanych analiz sprawdzono dynamike zmian liczby nawrotow,
liczby rehospitalizacji, czasu rehospitalizacji i nasilenia objawow okreslanego na podstawie
skali BPRS oraz jej zalezno$¢ od DUP. Wyniki analizy wariancji znajduja si¢ w tabeli 2.

Tabela 2. Dynamika zmian liczby nawrotéw, rehospitalizacji i czasu rehospitalizacji,
w calej grupie oraz w podgrupach o krétkim i dtugim DUP

Liczba Liczba Czas
Badany efekt nawrotow rehospitalizacji | rehospitalizacji

F p F P F p

Zmiana wynikow leczenia w przebiegu horoby @ | 35,06 | < 0,001* | 16,122 | <0,001* | 15,821 00<01*

2,87 | 0,038 | 2481 | 0,089 | 3,053 [0,051*

Interakcja DUP z wynikami leczenia w przebiegu
choroby

9 zmiana oceniana na podstawie pomiarow w K3, K7, K12

Analiza wariancji wykazata, ze w wypadku wszystkich trzech zmiennych zalez-
nych: liczby nawrotow, liczby rehospitalizacji i czasu rehospitalizacji wystgpuje istotna
statystycznie dynamika. Wyniki we wszystkich zmiennych narastaty w kolejnych
punktach pomiarowych. Efekt ten przedstawiony jest na wykresach lai 1b.
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Wykres 1a. Dynamika zmian liczby nawrotow i rehospitalizacji. Wykres 1b. Dynamika
czasu rehospitalizacji

Dynamika przebiegu zmian liczby nawrotow byla jednak niejednakowa w grupach
o krotkim 1 dhlugim DUP (p < 0,001). Przyrost liczby nawrotow w poszczeg6lnych
katamnezach byt bardziej nasilony w grupie oséb o dtuzszym DUP (wykres 2).
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Liczba nawrotow

K1 K3 K7 K12

—e— Kotk DUP
~m dtugi DUP

Wykres 2. Dynamika zmian liczby nawrotéw z rozbiciem
na dhugi i krétki DUP

Analizy efektow prostych wykazaly, ze grupy o krétkim i dtugim DUP nie r6znity
si¢ migdzy soba istotnie statystycznie (p rowne odpowiednio: 0,937 1 0,794) w kata-
mnezach po roku (K1) i po trzech latach (K3). Réznily si¢ natomiast w katamnezie
7-letniej (p = 0,036). W katamnezie dwunastoletniej widoczna na wykresie roznica
migdzy osobami o krétkim i dlugim DUP nie osiagneta poziomu istotnos$ci statystycznej
(p=0,154). Mozna przypuszczac, iz jest to spowodowane stosunkowo duzym btedem
standardowym, jaki pojawit si¢ w tym momencie pomiaru.

Dla czasu rehospitalizacji zaobserwowano jedna istotna interakcje: migdzy jego
dynamika a czasem nie leczonej psychozy (p na granicy konwencjonalnego poziomu
istotnosci: 0,051). Zilustrowana ona jest na wykresie 3.
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Czas rehospitalizaciji

—e~ krétki DUP
-m- dgi DUP

Wykres 3. Dynamika czasu rehospitalizacji z rozbiciem

na krétki i dlugi DUP

Interpretacje tej interakcji utrudnia fakt, ze zaden z efektow prostych porownu-
jacych grupy o krotkim i dtugim DUP w poszczegdlnych katamnezach nie przyniost
wynikow istotnych statystycznie (p wyniosto odpowiednio 0,43, 0,411 0,31). Ostroznie
mozna wige stwierdzi¢, ze dynamika czasu rehospitalizacji wydaje si¢ bardziej stroma
(szybciej narasta) w grupie o dluzszym niz krotszym czasie nie leczonej psychozy.

Druga cze¢é¢ wykonanych analiz dotyczyta skali BPRS-L.A. Dostepnych byto
dla niej pie¢ punktow pomiarowych: przyjecie do szpitala, wypisanie z niego oraz
katamnezy 3, 7 i 12. Podobnie jak poprzednio, dynamike zmian w poszczegdlnych
pomiarach zbadano najpierw ogotem, a nastgpnie z rozbiciem na krotki oraz dhugi DUP.
Wyniki analizy wariancji (ANOVA) dotyczace dynamiki zmian w BPRS ogotem oraz
w interakcji z DUP przedstawia tabela 3.

Tabela 3. Dynamika zmian wynikéw BPRS, w calej grupie oraz w podgrupach

o krétkim i dlugim DUP

BPRS ogotem Objawy pozytywne Objawy negatywne
Badany efekt

F P F P F P
Zmiana wynikow
leczenia w przebiegu 83,76 <0,001* 90,68 <0,001* 14,31 <0,001*
choroby
Interakcja DUP z wynika-
mi leczenia w przebiegu 2,78 0,028* 4,89 0,001* 0,27 0,896
choroby &

¥ zmiana oceniana na podstawie pomiarow w K3, K7, K12

Tabela 3 unaocznia, ze zmiany wynikow zarowno w BPRS ogotem, jak i w pod-
skalach syndromu pozytywnego i negatywnego wykazywaty istotng statystycznie
dynamike w czasie jedynie w okresie pierwszej hospitalizacji. Efekt ten zilustrowany

jest na wykresie 4.
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Wykres 4. Dynamika zmian wynikéw w czasie zaréwno w BPRS ogélem,
jak i w podskalach syndromu pozytywnego i negatywnego

Na wykresie najwigkszy spadek badanych parametréw zachodzit pomiedzy przyje-
ciem do szpitala a wypisaniem z niego. Natomiast w okresie od wypisania do punktu
pomiarowego w 12 roku zmiany byty bardzo niewielkie. Obserwacja ta dotyczy jednak
analizy nie uwzgledniajacej wptywu DUP.

Po uwzglednieniu tych czynnikéw wykryto szereg interesujacych zaleznosci
interakcyjnych. Spadek wynikow w BPRS ogdlnym (poprawa objawowa) zaznaczyt
si¢ wyrazniej u 0sob, u ktérych DUP byt krotki. Osoby takie poprawily swoje wyniki
w okresie pomigdzy przyjeciem do szpitala a wypisaniem z niego bardziej niz osoby
o dtugim DUP. Co wigcej, efekt ten byt trwaly w czasie — osoby o krotkim DUP za-
chowatly nizsze wyniki réwniez w punktach pomiarowych K3, K7 i K12. Efekt ten
byt istotny statystycznie — jak wykazata analiza efektow prostych, osoby o krotkim
DUP mialy istotnie statystycznie nizsze wyniki od 0séb o dlugim DUP w kazdym
momencie pomiaru oprocz momentu pierwszej hospitalizacji stacjonarnej (p wyniosto
odpowiednio: 0,449; 0,002; 0,012; 0,034 1 0,014). Wyniki obrazuje wykres 5.
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Wykres 5. Dynamika zmian wynikow w BPRS ogélem z rozbiciem na dlugi i krétki DUP
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Wyniki dotyczace syndromu pozytywnego byty bardzo podobne do wyniku ogolne-
g0. Zmniejszenie si¢ nasilenia objawow pozytywnych byto wigksze u 0s6b o krotkim
DUP. Wyniki obrazuje wykres 6.
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BPRS-LA - syndrom pozytywny
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-&— krétki DUP
—=— dtugi DUP

Wykres 6. Dynamika syndromu pozytywnego z rozbiciem na dhugi i krétki DUP

Jedyna r6znica w poroéwnaniu z wynikiem ogdélnym bylo to, ze w katamnezie 7-let-
niej réznica pomigdzy obu grupami nie byta istotna statystycznie (p dla wszystkich
efektow prostych badajacych roéznice migdzy grupami w poszczego6lnych punktach
pomiarowych: 0,230; < 0,001, 0,011; 0,214; <0,001).

Dyskusja wynikow

Wyniki badania potwierdzaja predykcyjna wage DUP dla przebiegu schizofrenii
ocenianego na podstawie liczby nawrotdw, czasu rehospitalizacji, nasilenia objawow
ogolnych i pozytywnych.

Warto$ciowym wynikiem wydaje si¢ utrzymujaca sig przez lata poprawa w zakresie
objawow pozytywnych okre§lana za pomoca BPRS. Wyrazniej zaznaczyta si¢ ona u 0sob,
u ktérych czas nie leczonej psychozy byt krotki. Poprawa objawowa utrzymata si¢ nie
tylko w okresie pomigdzy przyjgciem a wypisaniem z oddziatu, ale tez we wszystkich
punktach pomiarowych (K3, K7, K12). Bottlender i wsp. [14] w 15-letniej katamnezie
uzyskali podobny wynik; dluzszy DUP byl zwigzany z negatywnymi, pozytywnymi
objawami i ogdlna psychopatologia oraz ze stabszym ogdlnym funkcjonowaniem.
W krétkich okresach katamnestycznych uzyskiwano podobne wyniki. Barnes i wsp.
[15] w rocznej katamnezie stwierdzili zwiazek dtuzszego DUP z nasileniem pozytyw-
nych i negatywnych objawdw i funkcjonowaniem spolecznym. Co wigcej, wynik byt
niezalezny od wieku badanych, gtebokosci objawdw 1 spotecznego funkcjonowania na
poczatku leczenia. Zwiazek z syndromem negatywnym, nie stwierdzany w krakowskim
badaniu, nalezy prawdopodobnie przypisa¢ krotkiemu okresowi katamnezy, kiedy jesz-
cze obserwujemy wyrazng dynamike tego syndromu. Podobnie Schimmelmann i wsp.
[16] w badaniach obejmujacych 636 pacjentéw, w 18-miesigcznej katamnezie uzyskali
potwierdzenie, ze dluzszy DUP byt m.in. zwiazany ze stabsza remisja w zakresie obja-
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wow pozytywnych, z cigzszym przebiegiem schizofrenii, gorszym przedchorobowym
1 pdzniejszym ogolnym funkcjonowaniem. Calosciowa metaanaliza Perkins i wsp. [10]
obejmujaca 43 publikacje na temat DUP wykazata, iz wyniki badan potwierdzaja, ze
krotszy czas nie leczonej psychozy byt zwiazany z poprawa objawowa oceniang na
podstawie nasilenia og6lnej psychopatologii, pozytywnych i negatywnych objawow
oraz wynikow dotyczacych funkcjonowania.

W naszym badaniu nie uzyskalismy wyniku, ktory by potwierdzat zwiazek DUP
z dynamika syndromu negatywnego. Podobnie w §wiatowych badaniach nie udaje si¢
wykaza¢ korelacji DUP z funkcjami neurokognitywnymi oraz ze zmianami w morfolo-
gii moézgu [10]. Z kolei syndrom negatywny jest czgsto wigzany z tymi zmiennymi [17].
Brak wykazanych tutaj powiazan sugeruje, ze DUP jest bardziej ,,modyfikowalnym”
czynnikiem chorowania. Takze nawroty sa uznawane za zalezne nie tylko od procesu
chorobowego, ale i czynnikéw Srodowiskowych [21]. Wiadomo, ze ryzyko nawrotow
po pierwszym epizodzie psychotycznym jest bardzo wysokie, a wedhug Perkins nawet
okoto 90% pacjentéw w ciagu pierwszych lat po pierwszym epizodzie do§wiadcza na-
wrotu choroby [10]. W naszych badaniach przyrost liczby nawrotow w poszczegdlnych
katamnezach byl bardziej nasilony w grupie osob o dtuzszym DUP. Trzeba jednak
zaznaczy¢, iz zwiazek pomigdzy liczba nawrotow a dtuzszym DUP uzyskat istotnosé
statystyczna jedynie w katamnezie siedmioletniej (K7). Ten niejednoznaczny wynik
otrzymany w ciagu dwunastu lat moze korespondowacé ze zré6znicowaniem w wynikach
innych badaczy. De Haan i wsp. [18] znaleZli statystycznie istotne powiazanie DUP
z ryzykiem nawrotu, potwierdzone potem w 2-letniej katamnezie, natomiast Wiersma
i wsp. [13], w katamnezie 15-letniej, oraz Robinson i wsp. [19] nie znalezli powiazan
pomigdzy czasem nie leczonej psychozy a nawrotami.

Pomimo braku istotnych statystycznie zwiazkéw pomigdzy DUP a liczba i czasem
rehospitalizacji, obserwuje si¢ wigkszy wzrost liczby i czasu rehospitalizacji w grupie
o dluzszym DUP. W literaturze dtuzszy czas nie leczonej psychozy powiazany jest
z r6znie definiowanym cigzszym przebiegiem schizofrenii [10]. Zaréwno nawroty,
liczbe jak i czas rehospitalizacji mozna uzna¢ za wskaznik ci¢zkosci przebiegu choroby.
Nalezy zauwazy¢, ze wszystkie te wskazniki sa powiazane z innymi czynnikami, tak
biologicznymi jak i rodowiskowymi, a tym samym badanie ,,czystego” wptywu DUP
jest utrudnione i wymaga bardzo krytycznego podejscia. Z kolei proby kontrolowania
opisywanych zmiennych moga powodowaé watpliwosci natury etyczne;.

W prezentowanej pracy skupili$my si¢ na wynikach w obszarze klinicznym. Istnieje
jednak wiele badan swiatowych, ktére wykazuja powiazania DUP z czynnikami spo-
tecznymi np. z przedchorobowym funkcjonowaniem, zatrudnieniem, siecia spoteczna,
oraz zalezno$¢ od relacji rodzinnych, szczegolnie z nasileniem wyrazanego krytycyzmu
[11, 12, 22]. Szerokie uwzglednienie takich czynnikoéw mogloby pozwoli¢ na glgbsze
zrozumienie obserwowanych zaleznos$ci.

Whioski

1. Zaobserwowano zwiazek pomigdzy dluzszym czasem nie leczonej psychozy a na-
sileniem objawow ogdlnych, pozytywnych i wigksza liczba nawrotow.
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2. Zwiazek pomigdzy dluzszym czasem nie leczonej psychozy a dluzszym czasem
1 wigksza liczba rehospitalizacji pozostawal na granicy istotnosci statystycznej.

3. Nie wykryto zwiazku pomig¢dzy czasem nie leczonej psychozy a dynamika syn-
dromu negatywnego.

4. Replikacja czeSci wynikdéw —1 brak potwierdzenia innych, odlegtych — pozwala uznac,
ze nad czasem nie leczonej psychozy nadal potrzebne sa szczegdétowe badania.

HpOCl’[eKTﬂBHaﬂ OLleHKA BJAUAHUA BPEMEHH HEJICYECHHOI'0 IICUX03a HA TeYeHue ].l.[l/ISO(l)peHl/lﬂ

Copnepixanue

3ananue. [IpoBeeHye nccue[0BaHUN Hal TEYEHHEM N30 PEHNH, KOTOPBIE SBISIFOTCS YaCTHIO
KPaKOBCKHX IPOCIIEKTUBHBIX HAOMIOACHUH, a MX 00IIeil 3a1aueil — 3To MHOTOJIeTHEE 00CIeI0BaHNe
OonbHBIX mMoorpeHueil. Hauano HaOmioneHui cBSI3aHO C COCTOSIHMEM OOJBHBIX CO BPEMEHHU
MIEPBOTO SMH30/1a B TIOCIIEAYIOIINE TOBI XKI3HN TaKUX OOJBHBIX C OLCHKOW pe3ylIbTaToOB JICUCHUS U
MPOrHOCTHYECKUX (haKTOpPOB. B TaHHOM HCCIIEI0BaHUH MTOCTABICHA 3a/(a4a OOBSICHEHUSI BIMSHUS
BPEMEHU HEJICYEHHOTrO IICHX03a Iepes NEpBOM MCUXUATPUUECKON TOCIUTATU3AlNCH, a TaKKe
SIBIISIETCS JT 9TO BPEMsI IPOTHOCTHYECKUM (DaKTOPOM JUTS IOCIIEAYIOIIETO TeYCHUS OOJIe3HN.

Metoa. lcnonb30BaHbl YEThHIpE MOKA3aTelNs PE3ylbTATOB JIEUEHUs C UX OLIEHKOW: YMCIIO
pPeLUMIMBOB, BPEMSI CTAIMOHAPHBIX PETOCIUTAIN3AIUN U YTKEJICHUS IICUXOMATOJIOIHYeCKUX
CHUMIITOMOB, OlleHUBaeMbIX nocie 1,3, 7 ul2 ner ot nepBoii rocnuranu3anuu. Bpems HeleueHHOro
NICHX03a U €T0 BIHMSIHUE OLIEHEHO KJIMHUYECKUM METOJIOM IMAIIMEHTOB U UX CEMEl BO BpeMs IIEpBOi
FOCITUTAIN3ALNH OOJBHBIX. Y TsOKEJICHUE O0JIE3HEHHBIX CHMITTOMOB IIPOBEPEHO MOIM(DUIINPOBAHHBIM
tectoM VCLA mikana BPRS-S.A.

Pe3syabrarsl. PocT uncna peluInBOB B OTACIBHBIX KaTaMHe3axX ObLT 60Jiee BBICOKUM B TPYIIIIE
mun ¢ 6ornee aaurensHbIM BpemeneM DUP (p<0,01). ITonmxenue pesynsratoB B mxkaie BPRS
(cuMmITOMaTHYeCKOE yiydlieHrne) ObiI0 0oJiee 3aMETHBIM Y OOJBHBIX ¢ KOPOTKHM niepronoM DUP.
[MoHmKeHre pe3yabTaToB ObLIO CTATUCTHYECKH 3HAMEHATETHBIM (DAKTOM 1 60JIee HU3KUMH Y OOTbHBIX
¢ urenbHbIM DUP B Ka)k/1oM kaTaMHe3e KpOME MOMEHTA MEPBOI CTallMOHAPHOW rOCIUTAIU3ALUN
(p paBHsuT0CH cooTBeTcTBeHHO: 0,449, 0,02, 0,012, 0,034 1 0,014. CHMKEHHE TSDKECTH TO3UTHBHBIX
CHUMIITOMOB OBLIO OoJiee BhIpakeHHBIM Y JHLl ¢ kopoTkuMm DUP. Tonpko mocie 7 JeT co BpeMeHH
MEPBOI FOCHHUTAIM3AIUH PAa3HHIIA MEXy 0OCHMH IPyINaMy He ObUia CTATUCTUYCCKU 3HAYUMOI (P
IUTSL BceX TPOCTHIX 3(D(HEKTOB, ONECHUBAIOIINX PA3INIUs MEXKIY TPYIIIAMU B OTJEIBHBIX ITyHKTaX
m3mepenust: 0,23 0;<0,001, 0,0214 ; <0,001.

BeiBoabl. 1. OOHapykeHa CBS3b MEJIIY BPEMEHEM HEJICYCHHOTO MCUX03a U JTUHAMHUKOU
00MINX, TO3UTHBHBIX CHMITOMOB H YHCJIOM PelUANBOB. 2. He 00HapyKeHO CBSA3U MEKIY BpEMEHEM
HEJIEYCHHOTO TMCUX03a U AMHAMHUKON HETaTHBHOTO ICHX03a,T.K. CBA3b CO BPEMEHEM U YHCIIOM
perocnuTanu3aniii 0CTaBAIMCh Ha IPaHUIE CTATUCTUYECKON 3HAYMMOCTH. 3. Peruimkanus yactu
U OTCYTCTBHS TOATBEPKIACHHUS WHBIX OTHAJCHHBIX PE3yNbTaTOB MO3BOJISIOT MPU3HATH, YTO B
HCCIIeIOBAaHMAX HAJ BPEMEHEM HEJICUEHHOT0 NICHX03a, HeOOXOANMBI aIbHEHIINE UCCICOBaHNUS.

Prospektive Beurteilung des Einflusses der Zeit der nicht behandelten Psychose
auf Schizophrenieverlauf

Zusammenfassung

Ziel. Die Studie ist ein Teil der Krakauer prospektiven Studien an dem Schizophrenieverlauf.
Ihr allgemeines Ziel ist die mehrjdhrige Beobachtung der an Schizophrenie Erkrankten von der
ersten Episode liber die Jahre mit der Krankheit, die Beurteilung der Behandlungsergebnisse und
der prognostischen Faktoren. Das Ziel der besprochenen Studie war die Untersuchung, ob die Zeit
der nicht behandelten Psychose vor der ersten psychiatrischen Hospitalisierung einen prognostischen
Wert fiir den weiteren Krankheitsverlauf haben kann.
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Methode. Es wurden vier Indexe der Behandlungsergebnisse angenommen: Zahl der Rezidive, Zahl
der Rehospitalisierungen, Zeit der Rehospitalisierungen und die Intensitdt der psychopathologischen
Symptome, die nach einem Jahr, 3, 7 und 12 Jahre nach der ersten Hospitalisierung beurteilt wurden.
Die Zeit der nicht behandelten Psychose wurde in der klinischen Untersuchung des Patienten und
seiner Familie bei der ersten Hospitalisierung beurteilt. Die Intensitit der Symptome wurde mit der
in UCLA modifizierten BPRS-S.A.-Skala gemessen.

Ergebnisse. Die Steigerung der Zahl der Riickfille in den einzelnen Katamnesen war in der
Gruppe der Personen mit langerem DUP (p<0,01) mehr intensifiziert. Die Senkung der Ergebnisse
in der BPRS-Skala (Symptomenverbesserung) zeigte sich mehr bei Personen, bei denen DUP kurz
war. Sie hatten statistisch signifikant niedrigere Ergebnisse von den Personen mit langem DUP in
jeder Katamnese auf3er der ersten Hospitalisierung (p betrug entsprechend: 0,449; 0,002; 0,012; 0,034
und 0,014). Die Senkung der positiven Symptome war stirker bei den Personen mit kurzem DUP.
Nur sieben Jahre von der ersten Hospitalisierung war der Unterschied zwischen den beiden Gruppen
statistisch nicht signifikant (p fiir alle direkten Effekte, die die Unterschiede zwischen den Gruppen
in einzelnen Messpunkten untersuchen: 0,230: <0,001, 0,011; 0,214; <0,001).

Schlussfolgerungen. Es wurde ein Zusammenhang zwischen der Zeit der nicht behandelten
Psychose und der Dynamik der allgemeinen, positiven Symptomen und der Zahl der Riickfélle
gefunden.

Es wurde kein Zusammenhang zwischen der Zeit der nicht behandelten Psychose und der
Dynamik des negativen Syndroms gefunden, dagegen blieb der Zusammenhang zwischen der Zeit
und der Zahl der Rehospitalisierungen auf der Grenze der statistischen Signifikanz.

Die Replikation der Teile und Mangel an Bestétigung anderer fernen Ergebnisse ldsst anerkennen,
dass in den Studien an der Zeit der nicht behandelten Psychose weitere ausfiihrliche Forschungen
notwendig sind.

L’analyse prospective de ’influence de la durée de la psychose non traitée
sur le cours de la schizophrénie

Résumé

Objectif. Cet étude fait partie des recherches prospectives de Cracovie, concernant le cours de
la schizophrénie. En général elles visent a observer les patients schizophrénes a partir du premier
épisode de la maladie, ensuite durant les années de la thérapie, a estimer 1’effet thérapeutique et
le pronostic. Ce travail vise a savoir si la durée de la psychose non traitée peut avoir la valeur du
pronostic pour le cours de la schizophrénie.

Méthode. On analyse 4 indicateurs des résultats thérapeutiques : nombre des rechutes, durée des
hospitalisations, nombre des hospitalisations et intensité des symptomes psychopathologiques estimés
aprés @ 1 an, 3, 7,12 ans apres la premiére hospitalisation. La durée de la psychose est analysée par
I’interview clinique du patient et de sa famille pendant la premiére hospitalisation. L’intensité des
symptomes est mesurée par 1I’échelle BPRS-S.A, version UCLA.

Résultats. ’augmentation du nombre des rechutes dans les études follow-up est plus visible dans
le groupe des patients avec la durée plus longue de la psychose non traitée (p <0,01). La diminution
des résultats de 1I’échelle BPRS (symptomes de rémission) est plus forte chez les patients avec la
durée plus courte de la psychose. Ces patients ont les résultats meilleurs que ceux avec la plus longue
durée dans tous les examens sauf ceux de la premiere hospitalisation (p équivaut respectivement :
0,449 ; 0,012 ; 0,034 ; 0,014). L’intensité ses symptomes positifs est plus faible chez les patients
avec la durée plus courte. Seulement 7 ans aprés la premicre hospitalisation la différence entre ces
deux groupes de patients n’est pas valable statistiquement (p équivaut respectivement : 0,230 ;
<0,001; 0,214; <0,001).

Conclusions. 1) On observe la corrélation de la durée de la psychose non traitée et de la dynamique
des symptomes généraux, positifs, et la nombre des rechutes. 2) On ne trouve pas de corrélation de la
durée de la psychose non traitée et le dynamique du syndrome négatif, la corrélation de la durée des
hospitalisations et le nombre des hospitalisations se placent a la limite de la signifiance statistique.
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3) La réplication partielle des certains résultats et le manque d’autres permettent de conclure qu’il
faut encore d’autres recherches plus détaillées concernant la durée de la psychose non traitée et son
influence sur la schizophrénie.
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