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Summary

Aim: The aim of the study is an analysis of distribution of visual evoked potentials
(VEP) latencies in the group of schizophrenic and healthly subjects.

Method: A study was carried out on a group of 30 patients (8 males and 22 females)
with a DSM-III-R diagnosis of schizophrenia (disorganised schizophrenia - 5, paranoid
schizophrenia - 12, residual schizophrenia - 6, and undifferentiated schizophrenia - 6).
During the study 20 patients were given neuroleptics, 10 patients did not receive treat-
ment. A control consisted of 50 healthy persons (25 males and 25 females).

A stimulation of a chessboard pattern reversal (0.5 Hz, 30°, 50 cd/m2) was applied.
Evoked potentials were measured between top of a head (Cz) and occipital leads O1
and O2.

Results: Schizophrenic patients have frequently prolonged N2 latency, and
shortened P300 latency. Three groups of patients have been distinguished, based on
a pattern of latencies: (1) patients with prolonged latencies of all the waves (half of
the patients), (2) patients with prolonged N2 latency, and shortened P300 latency (one
fourth of the patients), and (3) patients with latencies similar to control (one fourth of
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Wprowadzenie

Zatamki wzrokowych mézgowych potencjatow wywotanych odzwierciedlaja
przebieg pobudzenia w drodze wzrokowej oraz pomiedzy kolejnymi strukturami
moézgu w trakcie procesu poznawczego, jaki powoduje stymulacja mozgu bodzcem
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wzrokowym.

Latencja zalamkow usrednionych potencjatow wywotanych jest wyznacznikiem
szybkosci transmisji pobudzenia w centralnym uktadzie nerwowym [1]. W przypadku
0s0b z rozpoznaniem schizofrenii krzywa potencjatow wywotanych czesto wykazuje
zmiany w poréwnaniu z osobami zdrowymi. Przeprowadzono wiele badan dotyczacych
zar6wno obecnosci, jak i swoisto$ci tych zmian [2]. Niezaleznie od rodzaju stymulacji
wzrokowej stwierdzano przewaznie opoznienie reakcji, czyli przedtuzenie latencji
zatamkoéw odpowiedzi wywotanych w grupach 0sob z rozpoznaniem schizofrenii [3,
4]. Najczesciej stwierdzano wydtuzenie latencji zatamkow ujemnych N1, N2, rzadziej
dodatnich P300. Przedstawiano hipotezy, ze zmiany te sg swoiste dla schizoftrenii [3,
4, 5], lub w ogdle nie sg swoiste [6]. Zmiany latencji probowano wigzac ze stanem
klinicznym chorych. Schwarzkopf i wsp. [7] stwierdzili, znaczaca statystycznie,
ujemng korelacje pomiedzy nasileniem objawow wytworczych a latencja zatamka
P2, oraz dodatnia, chociaz nie znaczacg statystycznie, pomiedzy nasileniem objawow
ubytkowych a latencjg P2.

Stwierdzano takze wigksza niz w grupie kontrolnej wariancj¢ rozktadu latencji
zatamkow, co §wiadczy o wigkszej zmienno$ci indywidualnych wynikow, lokujacych
si¢ zarbwno powyzej, jak i ponizej przecietnej. Niejednorodnos¢ latencji u chorych
stanowi punkt wyjs$cia poszukiwania czynnikéw z nig zwigzanych, zaréwno psycho-
patologicznych, jak i biologicznych [7].

Cel pracy

Celem pracy jest analiza rozktadoéw latencji zalamkoéw wzrokowych potencjatow
wywotanych u 0so6b z rozpoznaniem schizofrenii i 0s6b zdrowych w poszukiwaniu
roztgcznych grup charakteryzujacych si¢ zblizonymi warto$ciami latencji.

Material i metody

Grupa kontrolna sktadata si¢ z 50 zdrowych os6b w wieku od 18 do 77 lat, mediana
37 lat, w tym 25 mezczyzn i 25 kobiet. Grupa chorych ze schizofrenig sktadata si¢ z
30 osob w wieku od 21 do 72 lat, mediana 31,5 roku, w tym 22 kobiet i 8 m¢zczyzn.
Wszyscy pacjenci mieli rozpoznanie schizofrenii wedhug kryteriow DSM-III-R, w tym
6 0s0b schizofrenii zdezorganizowanej, 12 0sob schizofrenii paranoidalnej, 6 0sob
schizofrenii rezydualnej i 4 osoby schizofrenii niezréznicowanej. W czasie badania
20 pacjentdw bylto leczonych neuroleptykami, 10 pacjentow nie przyjmowato lekow
psychotropowych.

Zastosowano stymulacje wzrokowg czarno-bialg przemienng szachownicg (typu
,patern reversal”) z inwersjg co 2 sekundy, rozmiarem katowym 30’ i luminancja
50 cd/m2. Pacjenci umieszczeni byli w przyciemnionym pomieszczeniu. Stosowano
srebrne, miseczkowe elektrody pokryte chlorkiem srebra, wypetnione pastg przewo-
dzaca, mocowane do skory za pomocg kolodium. Impedancja elektroda—skora nie prze-
kraczata 10 kU. Czgstotliwo$é probkowania wynosita 1000 Hz, a czas analizy 500 ms.
Stymulacje powtarzano co 2 sekundy. Dla uzyskania ostatecznej krzywej usredniano
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64 powtorzenia odpowiedzi wywolanych. Artefakty wykrywano na biezaco, stosujac
dyskryminator progowy odrzucajacy odpowiedzi o amplitudzie przekraczajacej £50
€V. Odrzucenie 10 kolejnych odpowiedzi powodowato przerwanie pomiaru. Pacjenci
byli obserwowani za pomocg kamery. W przypadku zamknigcia oczu lub ruchéw gto-
wa, $wiadczacych o braku wspolpracy, pomiar przerywano. Potencjaty rejestrowano
z dwodch odprowadzen migdzy szczytem glowy (Cz) a lewa okolicg potyliczng (O1)
oraz migedzy Cz a prawg okolicg potyliczng (02) [8]. Przyktadowy przebieg potencjatu
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Rys. 1. Przyklad usSrednionego potencjalu wywolanego u osoby zdrowej. Pionowa kreska
oznacza amplitude 8 pV. Wychylenie do gory oznacza wartosci dodatnie.

przedstawiony jest na rys. 1.

Latencje wyliczano mierzac czas od stymulacji do maksymalnego wychylenia
dodatniego lub ujemnego (szczytu zatamka). Zatamek P, identyfikowano jako dodat-
nie wychylenie, ktérego szczyt miescit si¢ w przedziale opodznienia od 83 do 156 ms,
zatamek N, jako ujemne wychylenie w przedziale od 156 do 230 ms. Zatamek P300
nastgpowat po N, (od 230 do 460 ms), natomiast zatamek N, identyfikowano jako
ujemne wychylenie bezposrednio przed P2.

Grupy 0sob o zblizonych wartoéciach latencji wyr6zniono za pomocg analizy
skupien, metodg k-zmiennych z zastgpowaniem brakujacych wynikow $rednimi.
Réznice migdzy grupami analizowano z uzyciem nieparametrycznych testow U Man-
na-Whitneya, Walda-Wolfowitza oraz Kruskala-Wallisa, poniewaz rozktady latencji
nie byly normalne.

Wyniki

Tabela 1 przedstawia latencje wzrokowych potencjatlow wywolanych w grupie
chorych i w grupie kontrolnej. Warto$ci §rednie latencji w grupie chorych byly dluzsze
lub takie same w porownaniu z grupg kontrolng dla wszystkich zatamkow, zarowno
prawo- jak i lewostronnych, niektore roznice byly statystycznie znamienne (obustron-
nie N1 i N2, oraz lewostronne P300). Odchylenia standardowe latencji zatamkow
w grupie chorych byly kilkakrotnie wigksze niz w grupie kontrolnej. Statystyczne
znamienne roznice ksztaltow rozktadow latencji stwierdzone za pomocg testu znakoéw
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Tabela 1
Latencje wzrokowych potencjalow wywolanych w grupie chorych i grupie kontrolnej
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! Test U Manna-Whitneya
2 Test znakow Walda-Wolfowitza

Walda-Wolfowitza wystapity w przypadku wszystkich zatamkow.

Analizg skupien w przestrzeni latencji szczytow zatamkow wykonano dla 2, 3 i
4 klasterow. W przypadku 2 klasteréw, jeden sktadat si¢ z 16 0sob chorych, drugi
z 14 chorych i 50 zdrowych. W przypadku 3 klasterow dwa tworzyly osoby chore
(8 1 15 pacjentow), trzeci tworzyta cata grupa kontrolna i 7 chorych. W przypadku
4 klasterow uzyskano 2 mieszane klastery sktadajace si¢ z chorych i zdrowych (21
i 39 0sob), oraz dwa klastery — z chorych (7 i 13 pacjentow). Najbardziej klarowny
rozdziat stwierdzono dla 3 klasterow, w tym przypadku analiza skupien wyrdznita
najwiecej 0sob ze schizofrenig w osobnych klasterach. Rysunek 2 przedstawia $rednie
latencje dla kazdego klastera, tabela 2 — przecig¢tne latencje i wyniki ich poréwnania
pomiedzy grupami.

Przyjmujac najliczniejszy (57 oséb) klaster nr 2 jako odniesienie, mozna opisaé¢
pozostate dwa klastery. Pierwszy z nich (nr 1) charakteryzuje si¢ wigkszymi przeciet-
nymi warto$ciami latencji dla wszystkich zatamkow, drugi (nr 3) — podobng latencja
zatamkow N1/P2, diuzszg latencjg N2 i krotszg latencjg P300.

Klastery nie roznity si¢ w sposob statystycznie znamienny wiekiem osob badanych
(Srednie odpowiednio: 34,4, 38,2 i 33,0 lata; test Kruskala-Wallisa: H (2, N =78) =
0,84, p=0,66), ani faktem stosowania farmakoterapii (test Kruskala-Wallisa: H (2, N =
30)=1,33,p=0,52). Srednia wieku 0s6b chorych (34,1 roku) byta mniejsza niz 0sob z
grupy kontrolnej (38,7 roku,) jednak poréwnanie za pomocg testu U Manna—Whitneya
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Rys. 2. Srednie wartosci latencji w trzech grupach (klasterach) pacjentéw rozdzielonych
za pomocg analizy skupien. PN1 - prawostronny zalamek N1, PP2 - prawostronny zalamek
P2, PN2 - prawostronny zalamek N2, PP300 - prawostronny zalamek P300. LN1, LP2, LN2,
LP300 - odpowiednie zalamki lewostronne.

Tabela 2
Latencje wzrokowych potencjaléw wywolanych w 3 grupach
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wykazato, ze r6znica nie jest statystycznie istotna (Z = 1,08, p = 0,28).

Omowienie wynikow

Uzyskane wyniki wyjasniaja, ze wariancja latencji zatamkow potencjatow wy-
wotanych u chorych na schizofreni¢ jest znacznie wigksza niz w grupie kontrolnej
z powodu niejednorodno$ci grupy chorych. Analiza skupien pozwolita wyrdznié¢
3 podgrupy pacjentdéw: (1) z wydluzonymi latencjami wszystkich zatamkow, (2) z
latencjami podobnymi jak w grupie kontrolnej oraz (3) z wydtuzong latencja N2 i
skrocong P300. Najliczniejsza grupa 1 miata potowe, pozostale po ok. jednej czwar-
tej osob chorych. Najbardziej stala cecha osob chorych jest wydtuzenie latencji N2,
stwierdzone w dwoch grupach pacjentow (1 i 2). 57% pacjentéw mialto latencje N2
dhuzsza niz najdluzsza w grupie kontrolnej. Wynik ten jest zgodny z doniesieniami
Brechera i wsp. [3], Matsuoki i wsp. [4], stwierdzajacymi zwigkszenie latencji N2 w
grupach chorych. Wydtuzenie latencji zalamka N2 jest zatem najbardziej charaktery-
styczne dla badanych 0séb z rozpoznaniem schizofrenii. Nie mozna jednak odnies¢ tej
cechy do wszystkich pacjentow, 43% z nich miato latencje N2 w zakresie zmiennosci
grupy kontrolne;j.

Connolly i wsp. [9] stwierdzili wydtuzenie latencji zatamka P2 w grupie chorych,
natomiast Schwarzkopf i wsp. [7] wykazali zalezno$¢ latencji P2 od rodzaju i nasi-
lenia objawdw schizofrenii. Badanie nasze potwierdzito niewielki wzrost latencji P2
u chorych, znamienny statystycznie dla grupy 1, natomiast nie znaczacy dla grupy
2. By¢ moze wynik ten jest zwigzany z nasileniem objawow, jednak nie bylismy w
stanie stwierdzi¢ tego na podstawie uzyskanych wynikow.

Sposrod wyrdznionych 3 grup chorych grupa 1 miata dhuzszg przecigtng latencje
P300 niz grupa kontrolna, grupa 2 krotszg latencje, natomiast grupa 3 podobng. Osoby
chore roznity si¢ latencjg P300 od 0s6b zdrowych i od siebie nawzajem. Jedynie 4 osoby
(13,3%) ze schizofrenig miaty latencj¢ P300 mieszczaca si¢ w zakresie zmiennoS$ci
grupy kontrolnej. Pozostatych 27 pacjentéw (86,7%) miato latencj¢ dtuzsza lub krotsza
niz w grupie kontrolnej. Warto jednak zauwazy¢, ze bodziec w postaci szachownicy
jest dobry do badania jedynie wczesnych sktadowych potencjalow wywotanych (P1,
N1, P2, N2). Uktad eksperymentalny nie wymagajacy od badanego zadnej reakcji
nie pozwala analizowa¢ zatamka P300, ktéry w takim przypadku moze by¢ obecny
jedynie w postaci szczatkowe;.

Réznice wieku pomigdzy grupg chorych a grupa kontrolna, oraz pomigdzy grupa-
mi z réznymi wzorcami latencji zalamkow byly niewielkie i statystycznie nieistotne.
Wydaje si¢, ze zmienna wieku nie miata wptywu na uzyskane wyniki, szczegdlnie w
zakresie opdznienia wezesnych zatamkow ujemnych [10].

Osoby ze schizofrenig byty w wigkszos$ci leczone neuroleptykami, w odrdznieniu
od o0s6b z grupy kontrolnej. Doniesienia piSmiennictwa wskazujg jednak, ze wy-
dtuzenie latencji potencjalow wywotanych wystepuje takze u nie leczonych osob ze
schizofrenig [11, 12].

‘Whioski
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Pacjenci ze schizofrenig mieli najczesciej zwiekszong latencje zatamkow N2 i N1,
oraz zmienng latencje P11 P300. Wyrdzniono 3 grupy chorych, réznigce si¢ wzorcem
zmian latencji: (1) z wydtuzonymi latencjami wszystkich zatamkow, (2) z latencjami
jak w grupie kontrolnej oraz (3) z wydtuzong latencja N2.
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Die Verteilung der Latenz von Zacken der Sehpotentiale
in der Patientengruppe mit der Diagnose Schizophrenie

Zusammenfassung

Ziel: Das Ziel der Arbeit war die Analyse der Verteilung der Latenz von Zacken der Sehpo-
tentiale bei den Personen mit der Diagnose Schizophrenie und bei den gesunden Personen.

Methode: Die Untersuchung der Sehpotentiale wurde in der Gruppe von 30 Patienten (22
Frauen und 8 Ménner) mit Schizophrenie durchgefiihrt, die nach den DSM-III-R Kriterien
diagnostiziert wurden (6 Personen desorganisierte Schizophrenie, 12 paranoide Schizophrenie,
6 residuale Schizophrenie und 6 undifferenzierte Schizophrenie). Wihrend der Untersuchung
nahmen 10 Patienten keine psychotropen Medikamente ein. Die Kontrollgruppe bestand aus
50 gesunden Personen (25 Frauen, 25 Minner).

Es wurde eine Sehstimulation angewanddt (schwarz-weiss, Schachbrett, mit der 2- Sekun-
den Inversion, WinkelgréBe 30’ und Helldichte 50cd/m?). Die Potentielle wurden aus zwei
Ableitungen zwischen dem Scheitel und der linken okzipitalen Region und dem Scheitel und
der rechten okzipitalen Region registriert.

Ergebnisse: Die schizophrenen Patienten hatten am haufigsten eine verldngerte Latenz
N2 und verléngerte oder verkiirzte Latenz P300. Es wurden 3 Krankengruppen ausgesondert:
Patienten, die sich im Muster der Latenzverdnderungen unterschieden (1); Patienten mit der
verldngerten Latenz aller Zacken (2); Patienten mit der verlangerten Latenz N2 und verkiirzten
Latenz P300 und die Patienten mit der dhnlichen Latenz wie in der Kontrollgruppe (3). Die
Zahlreichste 1. Gruppe enthilt die Hilfte der Kranken, die {ibrigen Gruppen je % jede.
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La distribution des latences des potentiels visuels évoqués
dans un groupe des patients schizophréniques

Résumé

Objectif: Analyse de la distribution des latences des potentiels visuels évoqués des
schizophrénes et des personnes saines.

Méthode: On analyse les résultats du groupe de 30 schizophrénes (22 femmes et § hommes)
diagnostiqués d’aprés DSM-III-R (6 patients — schizophrénie désorganisée, 12 — schizophrénie
paranoide, 6 — schizophrénie résiduelle, 6 — schizophrénie indifférenciée). Durant ces examens 20
patients suivent la thérapie des neuroleptiques, 10 —ne suivent pas la thérapie des psychotropes.
Le groupe de contrdle contient 50 personnes saines (25 hommes et 25 femmes).

On stimule les patients a 1’aide d’un échiquier réversible (0.5 Hz, 30°, 50 cd /m2). Les
potentiels sont mesurés du bout de la téte (Cz) jusqu’a la région occipitale gauche (O1) et de
Cz et la région occipitale droite (02).

Résultats: Chez les schizophrénes on note le plus souvent la latence prolongée N2 et la
latence P300 prolongée ou raccourcie. On distingue 3 groupe des malades: 1. malades avec la
latence prolongée partout, 2. malades avec la latence N2 prolongée et la latence P300 raccourcie,
3. patients avec les latences similaires a celles du groupe de controle. Le groupe premier contient
la plupart de malades (la moiti¢), le reste — un quart la deuxiéme et un quart — la troisiéme.
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