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Streszczenie

Poddano analizie orzeczenia EEG 301 pacjentéw z rozpoznaniem schizofrenii: 156 kobiet
i 145 mezezyzn leczonych farmakologicznie oraz 129 (56 kobiety i 73 mezczyzn) nieleczonych.
Pordéwnano iloSci nieprawidiowych EEG w nastgpujacych grupach pacjentdéw: leczonych i nie-
leczonych, kobiet i mezczyzn, kobiet i mezezyzn leczonych, kobiet i mezczyzn nieleczonych.
Zestawienia wymienionych grup pacjentow analizowano festem chi2.

Badania wykazaly, ze wérod leczonych i nieleczonych pacjentow z rozpoznaniem schizofrenii
wiecej nieprawidlowosci wystgpuje u kobiet niz v mezczyzn. Ponadto stwierdzilismy wiekszy
prawie dwukrotny wzrost nieprawidlowych EEG w grupie leczonych mezczyzn.

Summary

The routine EEG of 301 schizophrenics during psychopharmacotherapy (156 females and
145 males and 129 (56 female$ and 73 males) untreated patients were analysed. The number of
EEG abnormalities in treated vs untreated patients, females vs males, treated females vs males
as well as untreated females vs males were compared using chi?test. We found more EEG
abnormalities in treated and untreated females as well as greater increase of EEG abnormalities
in males during psychopharmacotherapy.

Badania elektroencefalograficzne (EEG) wykonywane u pacjentéw z zaburze-
niami psychicznymi nie doprowadzily do znalezienia nieprawidtowosci EEG,
ktorych wystgpowanie mialoby niezaprzeczalna warto§¢ diagnostyczna w kli-
nice psychiatrycznej. Nie udalo si¢ rOwniez okresli¢ patognomonicznych lub
diagnostycznych rodzajow prawidtowej czynnosci bioelektycznej zwiazanej
z danym objawem lub zespolem psychopatologicznym. Znaleziono natomiast
pewne charakterystyczne cechy i grafoelementy zapisow, wystepujace w zabu-
rzeniach psychicznych. W okresie zaostrzenia schizofrenii czesto stwierdza sie
zapisy ze slabo wyrazonym rytmem alfa. U okolo 10% schizofrenik6w obecne
sa skroniowe ogniska iglic, zwlaszcza po stronie lewej. W przewleklej schizo-
frenii czeScie] wystgpuja dodatnie iglice 14 Hz, mate iglice i zespoly iglica fala
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6 Hz (7, 21, 22, 23). Dane te maja jednak jak dotychczas tylko wartosé
statystyczna (3, 29). Powtarzane, cho¢ nieliczne sa stwierdzenia, ze u nieleczo-
nych kobiet chorych na schizofreni¢ jest wiecej niepawidlowosci EEG niz
u chorych nieleczonych mezczyzn (7).

Niektorzy autorzy w publikowanych takze w ostatnich latach doniesieniach
stwierdzaja, ze obecno$¢ nieprawidtowosci EEG u nieleczonych chorych na
schizofrenig¢ jest dobrym prognostykiem co do efektéw planowanej farmako-
terapii (13, 15, 21, 22, 28). Natomiast wystgpowanie trwalego, stabo lub
w ogoble niemodulowanego co do czestotliwosci i amplitudy oraz stabo reak-
tywnego rytmu alfa laczy si¢ czgsto z opornoscia na leczenie i zta prognoza (7).
Zdaniem niektorych badaczy takze pewne cechy zmian iloSciowych doty-
czacych czestotliwosci i amplitudy rytmoéw skladajacych sie na krzywa EEG
moga mie¢ warto§¢ prognostyczna co do skutecznosci stosowanej farmako-
terapii (10, 15, 17).

Leki psychotropowe istotnie zmieniaja czynno$¢ bioelektryczna moézgu
0sob zdrowych oraz chorych psychicznie (8, 16, 15, 19, 25, 28). Modyfikacije
te zaleza od rodzaju leku, jego dawki, drogi wprowadzenia, czasu stosowania
preparatu oraz indywidualnej wrazliwosci osobniczej czynnosci bioelektryczne;
oun (6, 8, 9, 10, 12, 20, 26). Analiza EEG czuwania wykazala, ze leki
psychotropowe o podobnym wplywie na stan kliniczny powoduja podobne
zmiany czynnosci bioelektrycznej (12, 13, 19). Obserwacje te potwierdzono
analiza wzrokowa zapisu oraz analizami 3 iloSciowymi (12, 16, 25). Opierajac
sie na obserwacjach zmian EEG powodowanych leczeniem opracowano klasy-
fikacje lekow psychotropowych bedace podstawa farmako-elektroencefalo-
grafii (farmako-EEG). Okazalo sig, ze w znacznym stopniu pokrywa si¢ ona
z podzialem klinicznym lekéw psychotropowych na neuroleptyki, leki przeciw-
depresyjne, leki uspokajajace (16, 24). Podstawy tej klasyfikacji zostaty opisane
rowniez w pismiennictwie polskim (8, 26). Leki z grupy neuroleptykéw powo-
duja ogdlne zwolnienie zapisu EEG az do wystapienia fal z pasm theta i delta,
ktore najczesciej przewazaja w okolicy potylicznej (1, 2, 4, 5). Neuroleptyki
podobnie zreszta jak leki przeciwdepresyjne w skrajnych wypadkach moga
wywolywaé zmiany napadowe czynnosci bioelektrycznej (18, 19, 28). Zmiany
EEG w trakcie leczenia mozna ocenia¢ wzrokowo lub iloSciowo uzywajac
do analizy odpowiednio opracowanych algorytméw i techniki komputerowej
(8,9, 12, 16, 26). Analizy iloSciowe z uzyciem techniki komputerowej od wielu
lat dominuja w badaniach farmako-EEG. Wydaje si¢ jednak, ze nie wykorzys-
tano do tej pory w badaniach kliniczno-elektoencefalograficznych wszystkich
informacji, ktére moze przynie$¢ klasyczna, wzrokowa analiza zapisu EEG.

W archiwum Pracowni EEG I TPiN posiadamy ponad 25 tysigcy rutyno-
wych badan EEG 0s6b z zaburzeniami psychicznymi. Aktualnie systematycz-
nie wprowadzamy informacje kliniczne ze skierowan lekarskich, oraz naj-
istotniejsze dane z opisow i orzeczenn EEG do bazy komputerowej. W miare
jej poszerzania material w niej zawarty bedzie stuzyt jako podstawa do kolej-
nych opracowan.



BADANIA NIEPRAWIDLOWOSCI EEG 251

Cel pracy

Celem opracowania jest przeglad i analiza wynikow zapiséw EEG pacjentow
z rozpoznaniem schizofrenii, diagnozowanych wedhig kryteriéw kolejnych
rewizji klasyfikacji miedzynarodowej obowiazujacych w latach, w ktorych za-
pisy EEG wykonano.

Material i metoda

Material stanowitly wyniki badan EEG pacjentéw Klinik Psychiatrycznych
Instytutu Psychiatrii i Neurologii. Wybrano orzeczenia zapisow EEG pacjen-
tow z rozpoznaniami zespolow 4 schizofrenicznych rozpoznawanych zgodnie
z kolejnymi rewizjami klasyfikacji miedzynarodowej. Zapisy EEG pochodzily
z lat 1984-1995. Tylko nieliczni pacjenci mieli wiecej niz jedno badanie.
Przyjeto okres 7 dni bez farmakoterapii, aby uzna¢ pacjenta za nieleczonego.

Z analizy wylaczono wyniki pacjentow, ktorych zaburzenia psychiczne nie
mialy charakteru endogennego, obarczonych powazna choroba somatyczna,
po przebytych cigzkich urazach glowy. Ponadto wykluczono badania pacjen-
tow, ktorych skierowania byly zbyt lakoniczne i nie zawieraly wystarczajacych
informacji aby zakwalifikowa¢ ich do utworzonych w bazie danych grup.

Wyniki badan EEG 430 pacjentow z rozpoznaniami zespolow schizo-
frenicznych zakwalifikowano do opracowania i analizy. Sredni wiek tych
pacjentow wynosit 34,6 lat + 7.9 lat.

Sposrod wszystkich analizowanych wynikéw EEG z badan wykonanych
w trakcie farmakoterapii pochodzilo 301 pacjentéw z rozpoznaniem schizo-
frenii. Wiek chorych wynosit 34,9 lat + 9,3 lat. Grupa pacjentéw leczonych
sktadala si¢ z 156 kobiet w wieku 37,5lat + 12,4 lat oraz 145 meiczyzn
w wieku 33,6lat + 9,6lat. Kolejne 129 wynikéw uzyskano u pacjentow
nieleczonych. W grupie tej bylo 56 kobiet w wieku 35,7 lat + 10,8 lat i 73 mez-
czyzn w wieku 32,3 lat + 6,7 lat. W farmakoterapii schizofrenii perazyna byla
stosowana u wigcej niz polowy leczonych. Rzadziej stosowano chloroproma-
zyng, lewomepromazyne, perfenazyne, haloperidol, flufenazyne i klozapine.
Inne leki uzywano sporadycznie.

Analizowano ilo$¢ wystgpowania mepraw1dlowych zapisOw w obu bada-
nych grupach. Poréwnano liczby i odsetki nieprawidlowych EEG w nastepu-
jacych grupach pacjentéw:

leczonych i nieleczonych,
kobiet i mezczyzn,

kobiet i mezezyzn leczonych.
kobiet i mezczyzn nieleczonych.

Wiszystkie powyze] wymienione zestawienia analizowano testem chi?.
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Wyniki

Liczebno$¢ badan EEG kobiet i meZzczyzn w analizowanym materiale byly
zblizone.

Poréwnanie statystyczne prawidtowych i nieprawidlowych zapisow EEG
wsrod wyodrebnionych podgrup pacjentow z rozpoznaniem zespoldow schizo-
frenicznych zawarto w tabeli 1.

Tabela 1. Wyniki analizy statystycznej w grupie chorych na schizofrenie

Schizofrenia 430 (100%)
Leczeni 301 (70%) Nieleczeni 129 (30%)
P 147 (47,9%) 92 (71,3%)
NP. | 154 (52,1%) 37 (28,7%)
p<0,00...
Kobiety 212 (49,3%) Mezezyzni 218 (50,7%)
P 92 (44,3%) 147 (67,5%)
NP. | 118 (55,7%) 71 (32,5%)
p<0,00...
Leczeni 301 (100%)
Kobiety 156 (51,8%) Mezezyzni 145 (48,2%)
p 62 (39,8%) 85 (58,6%)
NP. | 94 (60,2%) 60 (41,4%)
Nieleczeni 129 (100%)
Kobiety 56 (43,4%) Mezezyzni 73 (56,6%)
P 30 (53,6%) 62 (84,9%)
NP. | 26 (46,4%) 11 (15,1%)
p<0,00...
Kobiety 212 (100%)
Prawidtowe 92 (43,4%) Nieprawidtowe 120 (56,6%)
L 62 (67,4%) 94 (78,3%)
NL 30 (32,6%) 26 (21,7%)
ns
Mezczymi 218 (100%)
Prawidlowe 147 (67,4%) Nieprawidtowe 71 (32,6%)
L 85 (57,8%) 60 (84,5%)
NL | 62 (42,2%) 11 (15,5%)
p<0,00...

P - zapis EEG prawidtowy, NP — zapis nieprawidlowy, L — chorzy leczeni,
NL — chorzy nieleczeni, ns — wynik nieznamienny statystycznie

We wszystkich analizowanych grupach z rozpoznaniem schizofrenii (poza
poréwnaniem leczonych i nieleczonych kobiet) stwierdzono wysoce znamienne
réznice ilo§ci wystepowania nieprawidlowych EEG. I tak: istotnie wigcej nie-
prawidlowych zapiséw EEG bylo w grupie pacjentéw leczonych niz niele-
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Rys. 1. Poréwnanie wystgpowania nieprawidtowych zapiséw EEG u leczonych i nieleczonych
pacjentow ze schozofrenia

czonych p<0,0001. Kobiety nieleczone mialy wigcej nieprawidlowych EEG
p<0,0001, podobnie jak kobiety w czasie farmakoterapii p<0,002 w poréw-
naniu do odpowiednich grup chorych mezczyzn.

Roini si¢ proporcja wzrostu nieprawidtowych EEG u kobiet i mezczyzn
przed leczeniem i w trakcie farmakoterapii. Nieprawidlowe zapisy stanowily
46,4% u kobiet nieleczonych, za§ w grupie kobiet leczonych 60,2%. Od-
powiednio mezczyzni nieleczeni mieli 15,1% a leczeni 41,4% nieprawidlowych
EEG. Zmiany proporcji wystgpowania nieprawidlowych EEG w grupach nie-
leczonych oraz leczonych kobiet i mezczyzn zobrazowano na rycinie 1.

Dyskusja

Az 28% zapisow EEG nieleczonych pacjentéw z rozpoznaniem schizofrenii
zawieralo nieprawidlowosci. Odsetek nieprawidtowych EEG stwierdzony u na-
szych pacjentéw jest wyZzszy niz w opublikowanej niedawno pracy autoréw
japonskich. Wérdd 30 pacjentdéw ze schizofrenia tylko u trzech a wiec tylko
u 10 procent stwierdzili oni patologi¢ EEG (14). Natomiast klasyczne dane
amerykanskie przytaczaly wartosci podobne do wynikéw uzyskanych przez
nas (11). U pacjentéw z rozpoznaniem schizofrenii stwierdziliémy istotna
statystycznie réznice wystgpowania iloéci nieprawidlowych EEG miedzy cho-
rymi kobietami i me¢zczyznami. Odsetek nieprawidlowosci jest ponad 3-krotnie
wyzszy u nieleczonych kobiet chorych na schizofrenie (46,4%) w poréwnaniu
z mezezyznami (15,1%). W dostgpnej nam literaturze nie znalezliSmy danych
opisujacych to zjawisko. Znany jest od dawna natomiast fakt wigkszej iloci
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nieprawidlowych zapisow EEG u kobiet niz u me¢zezyzn niezaleznie czy sa to
osoby zdrowe czy tez pacjenci z réznymi rozpoznaniami zaburzen psychicz-
nych (7). W zadnym ze znanych nam opracowan roznica ta nie byla az tak
wyrazna jak w grupach badanych przez nas do tego opracowania (7, 27).

Badania nasze potwierdzily wczesniejsze dane o zwigkszaniu sie odsetka
nieprawidtowych zapisow EEG u pacjentéw w trakcie terapii neuroleptykami
(1, 2, 4, 5, 6, 15, 19, 23, 24, 28). W analizowanej przez nas populagcji,
obserwowaliSmy wzrost odsetka nieprawidlowych EEG w grupie poddanych
farmakoterapii pacjentéw z rozpoznaniem schizofrenii o 23,5%.

Najbardziej nieoczekiwane okazaly sie wyniki porownania odsetka zmian
EEG powodowanych przez leki psychotropowe u kobiet i mezczyzn chorych na
schizofreni¢. Proporcja przyrostu odsetka nieprawidtowosci EEG miedzy kobieta-
mi I mezczyznami w grupie leczonej wynosi prawie jak 1:2. Wbrew naszym
przewidywaniom z analizy orzeczen EEG wynika, ze leki psychotropowe silniej
zaklocaja czynno$¢ bioelektryczna oun chorych mezczyzn niz kobiet. Nie
znalezlismy zadnych danych na ten temat w dostepnym nam piSmiennictwie.

Kilka ograniczen zastosowanej metody sktania do szczegblnie duzej ostroz-
nosci w dyskusji, a zwlaszcza stawianiu hipotez na bazie uzyskanych wynikow.
Do najwazniejszych nalezy zaliczy¢ fakt, ze wsrdéd pacjentow tylko niewielu
badanych bylo co najmniej dwukrotnie uznanych jako nieleczeni i leczeni.
W przewazajacej liczbie przypadkow badanie EEG bylo jednorazowe. Dane
kliniczne uzyskiwalismy z krotkich, czesto zbyt lapidarnych skierowan na
badania EEG. Kolejnym ograniczeniem jest decyzja skrocenia do 7 dni okresu
bez leczenia aby uznac¢ pacjenta jako nieleczonego. W informacjach na skiero-
waniach bardzo czgsto brakowalo danych na temat dawki leku stosowanej
u pacjenta i okresu leczenia. Skierowania nie zawieraly informacji o korzyst-
nym lub negatywnym przebiegu choroby i procesu leczenia. Po opisanych
powyzej zastrzezeniach trzeba jednak podkreslic, ze liczebnos¢ analizowanych
grup jest wystarczajaca przestanka aby wnioski tego opracowania staly si¢ co
najmniej podstawa dla ewentualnego projektu przyszlych badan prospektyw-
nych. Aby wnioski oparte na wynikach statystycznych uzyskanych na wzgled-
nie duzej grupie pacjentow uwiarygodni¢ konieczne jest wykonanie badan
prospektywnych z przyjeciem nastgpujacych zasad:

1. badanie tych samych pacjentow bez leczenia i w trakcie leczenia,

2. zebranie i analizowanie zmiennych: rodzaj leku, dawka, droga podania,

morfologia i lokalizacja zmian,

3. uzyskanie podstawowych danych klinicznych: obraz kliniczny i informa-

cje o przebiegu leczenia.

‘Whioski

1. Wérdd pacjentow z rozpoznaniami zespolow schizofrenicznych wiecej nie-
prawidlowosci wystepuje u chorych kobiet niz u mezczyzn.
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2,

Zapisy EEG chorych nieleczonych kobiet zawieraja znacznie wigcej nie-
prawidlowo$ci w poréwnaniu z zapisami EEG nieleczonych mezczyzn cho-
rych na schizofrenig.

Terapia neuroleptykami powoduje wzrost odsetka nieprawidtowych zapi-
sow EEG.

Proporcja wzrostu nieprawidlowych EEG jest znacznie wigksza w grupie
leczonych mezczyzn w porownaniu do leczonych kobiet.
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