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Schizophrenie 
Definition

Die Schizophrenie ist ein komplexes, heterogenes Verhaltens- und kognitives Syndrom, dessen Ursprung offenbar mit einer genetischen oder umweltbedingten Beeinträchtigung der Gehirnentwicklung zusammenhängt. Die Schizophrenien – zeichnen sich durch typische Beeinträchtigungen der Kognition, des Affekts, der Wahrnehmung und des Verhaltens aus, welche im zeitlichen Verlauf wechselhaft ausgeprägt sind. Diagnostisch wegweisend sind Störungen des formalen und des inhaltlichen Gedankengangs, Ich-Störungen sowie akustische Halluzinationen. Historisch geht das Konzept der Schizophrenie v. a. auf E. Kraepelin (1856–1926), E. Bleuler (1857–1939) und K. Schneider (1887–1967) zurück. [1]
Klinische Darstellung, Anzeichen und Symptome
Die Schizophrenie ist durch verschiedene Psychopathologie gekennzeichnet. Die Hauptmerkmale sind positive Symptome (Wahnvorstellungen und Halluzinationen; sogenannte psychotische Symptome, bei denen der Kontakt mit der Realität verloren geht), negative Symptome (insbesondere Einschränkung der Motivation, Reduktion der spontanen Sprache und sozialer Entzug) und kognitive Beeinträchtigung [2]. Die positiven Symptome neigen zum Rückfall und zur Remission, obwohl einige Patienten restliche psychotische Langzeitsymptome aufweisen. Die negativen und kognitiven Symptome neigen dazu, chronisch zu sein und sind mit langfristigen Auswirkungen auf die soziale Funktion verbunden. Die erste Episode der Psychose tritt gewöhnlich in der späten Adoleszenz oder im frühen Erwachsenenalter auf, geht jedoch häufig von einer Phase oder einem „Risikozustand“ aus [3] und in einigen Fällen liegen die prämorbiden Beeinträchtigungen der Wahrnehmung oder des sozialen Funktionierens viele Jahre zurück [4]. Bei zuvor gut funktionierenden Personen tritt der Beginn plötzlich ein.
Epidemiologie und Umweltrisikofaktoren

Die Schizophrenie tritt weltweit auf und es wurde allgemein angenommen, dass sie über Jahrzehnte hinweg ein einheitliches krankheitsbedingtes Risiko von 1 % für Zeit, Geografie und Geschlecht hat. Dies implizierte entweder, dass Umweltfaktoren für die Übertragung von Risiken nicht wichtig sind, oder dass die relevanten Expositionen in allen untersuchten Bevölkerungsgruppen allgegenwärtig sind. Erst vor relativ kurzer Zeit wurde diese einheitliche Risikoauffassung in einer Reihe von Meta-Analysen von McGrath und Kollegen effizient abgebaut [5]. Sie gaben zentrale Schätzungen einer Inzidenz pro 100.000 Einwohner pro Jahr von etwa 15 bei Männern und 10 bei Frauen an. Die Punktprävalenz von 4,6 pro 1000 und ein Lebenszeit-Morbiditätsrisiko von etwa 0,7 %.
Genetische Rolle
Aufgrund vieler genetischer Studien ist seit langem bekannt, dass der genetische Faktor eine bedeutende Rolle spielt [6]. Erstens ist die Schizophrenie hochgradig polygen mit Hunderten und möglicherweise Tausenden verschiedener Genorte auf Bevölkerungsniveau [7]. Studien im gesamten Genom haben mehr als 100 verschiedene genetische Loci identifiziert, die relativ häufige Allele mit geringer Wirkung und die Masseneffekte vieler hundert solcher Loci enthalten [8, 9]. Studien haben auch elf seltene, aber wiederholende Fälle identifiziert, die das relativ hohe Risiko für Schizophrenie individuell bestimmen. In Anbetracht der Tatsache, dass Schizophrenie mit einer verminderten Fruchtbarkeit verbunden ist, ergibt sich eine Situation, in der Allele, die ein hohes Einzelrisiko darstellen, aufgrund der Auswirkungen der natürlichen Selektion in der Bevölkerung selten sind, wohingegen Allele, die einen geringen Einfluss auf das Einzelrisiko haben, für genetische Drift üblich werden können.
Behandlung

Seit der zufälligen Entdeckung von Chlorpromazin vor über 50 Jahren haben fast alle Antipsychotika, die in der klinischen Umgebung für Schizophrenie verfügbar sind, ihre Wirksamkeit durch DRD2-Blockade hergeleitet [10, 11]. Clozapin ist die wirksamste Wirksamkeit und eine Gruppe von Antipsychotika, einschließlich Clozapin, bindet und beeinflusst nicht nur DRD2, sondern auch andere Neurotransmitter-Rezeptoren wie Serotonin-Rezeptoren 2 (5HT-2R) [12].

Antipsychotika sind relativ wirksam bei der Verringerung positiver Symptome wie auditorischen Halluzinationen und Wahnvorstellungen und bleiben die Hauptstütze sowohl der akuten als auch der langfristigen pharmakologischen Behandlung. Sie sind jedoch nicht wirksam für andere wichtige klinische Merkmale der Schizophrenie, wie negative Symptome und kognitive Dysfunktion, die stärker mit Funktionsstörungen als positive Symptome in Verbindung gebracht werden. Es gibt Belege dafür, dass eine langfristige Erhaltungsbehandlung mit Antipsychotika wirksam ist, um einen Rückfall psychotischer Symptome zu verhindern, aber lästige Nebenwirkungen wie Gewichtszunahme, Bewegungsstörungen und Sedierung sind üblich und tragen zu einer schlechten Adhärenz bei [13]. Darüber hinaus zeigt eine beträchtliche Anzahl von Patienten keine oder höchstens partielle Reaktion bei positiven Symptomen mit aktuellen Antipsychotika.
Während Antipsychotika nach wie vor den Eckpfeiler der Behandlung sind, erfordert die wirksame Behandlung von Schizophrenie, dass die Pharmakotherapie in einen Rahmen starker psychologischer und sozialer Unterstützung eingebettet ist. Dazu gehören Ansätze zur Verbesserung der Adhärenz sowie zur Unterstützung von Beruf und Bildung sowie zur Rehabilitation. Dies erfordert einen multidisziplinären Ansatz, an dem eine Vielzahl von Angehörigen der Gesundheitsberufe und Einrichtungen beteiligt sind, die im Rahmen eines Pflegedienstes eingesetzt werden [14].
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