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Ο αισθητικοκινητικός ηθμός: η σημασία του 
στη λειτουργία του κεντρικού νευρικού συστήματος 
και η συμβολή του στην παθογένεια της ψύχωσης

Σ τέλλα  Γ. Γ ια κ ο υ μ α κ η 1 

Π α ν α γ ιώ τ η ς  Μ π ιτ ς ιο ς 1

Ο αισθητικοκινητικός ηθμός είναι μια θεμελιώδης λειτουργία του εγκεφάλου, 
ΠΕΡΙΛΗΨΗ η οποία διασφαλίζει την προστασία του οργανισμού από αισθητηριακή «υπερ

φόρτωση». Αυτό επιτυγχάνεται με .την ενεργοποίηση ανασταλτικών μηχανισμών 
που μειώνουν τη διασπαστική επίδραση επερχόμενων ερεθισμάτων μέχρι να ολοκληρωθεί η επεξεργασία 
της πληροφορίας που μας ενδιαφέρει περισσότερο. Ο αισθητικοκινητικός ηθμός μπορεί να μετρηθεί αντι
κειμενικά με το μοντέλο της Προπαλμικής Αναστολής (ΠΠΑ) του αντανακλαστικού αιφνιδιασμού, ένα 
μοντέλο που μπορεί να εφαρμοστεί στον άνθρωπο και στα ζώα και χαρακτηρίζεται από σταθερότητα, επα- 
ναληψιμότητα και αξιοπιστία. Στην παρούσα εργασία γίνεται ανασκόπηση των ψυχοφυσιολογιών πα
ραμέτρων της ΠΠΑ και ευρημάτων που στηρίζουν τη διαταραχή της ΠΠΑ στη σχιζοφρένεια και σε συ
ναφείς διαταραχές. Παρουσιάζονται, επίσης, ευρήματα σχετικά με τη χρησιμότητα της ΠΠΑ ως μοντέλου 
μελέτης της αποτελεσματικότητας των αντιψυχωσικών φαρμάκων.

Λε'ξεις-Κλειδιά: Αισθητικοκινητικός ηθμός, Προπαλμική αναστολή, Σχιζοφρένεια.

1. Εισαγωγή

Ο αισθητικοκινητικός ηθμός ή φ ίλτρο (sen
sorimotor gating) είναι μια θεμελιώδης λειτουργία 
του εγκεφάλου που βρίσκεται στη βάση των ανώ
τερω ν γνωστικών λειτουργιών στον άνθρωπο. Ο 
α ισθητικοκινητικός ηθμός κάνει φανερή την πα
ρουσία του, όπως τον μετράμε αντικειμενικά σε 
συνθήκες εργαστηρίου, με τη  μέθοδο τη ς  Προ

παλμικής Αναστολής (ΠΠΑ) του αντανακλαστικού 
αιφνιδιασμού (ΑΑ). Το αντανακλαστικό α ιφνιδια
σμού είνα ι ένα πρωτόγονο αντανακλαστικό, με 
καλά προσδιορισμένο νευρωνικό κύκλωμα, κο ι
νό σε ζώα και ανθρώπους (Davis et al., 1982). Συ- 
νίσταται στην ταχύτατη (εντός 40-80ms) σύσπα
ση των σκελετικών μυών και των μυών του προ
σώπου ως απάντηση σε ένα αιφνίδιο και σχετικά 
έντονο εξω τερ ικό  (οπτικό, ακουστικό ή απτικό)
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Σχηματική αναπαράσταση του αντανακλαστικού αιφνιδιασμού (Α) και της προπαλμικής 
αναστολής (Β). Ως ποσοστιαία προπαλμική αναστολή ορίζεται η ποσοστιαία διαφορά 

στο εύρος του αντανακλαστικού αιφνιδιασμού ανάμεσα στα ερεθίσματα παλμούς 
και στα ερεθίσματα προπαλμούς-παλμούς (Γ)

ερέθισμα. Το ΑΑ μπορεί να μελετηθεί σε συνθή
κες εργαστηρίου. Μέσω ηλεκτρομυογράφου με- 
τράτα ι με μεγάλη ακρίβεια το  εύρος της σύσπα
σης του  περιοφθαλμικού μυός μετά από έναν 
απότομο και δυνατό κρότο (παλμό, έντασης και 
δ ιάρκειας π.χ. 115όΒ και 40ms. αντίστοιχα) που 
χορηγείτα ι με ακουστικά. Αυτή η διαδικασία ου
σιαστικά αποτελεί την πειραματική μέτρηση του 
(ακουστικού) ΑΑ. Σε συνθήκες κατά τ ις  οποίες 30- 
500ms πριν από τον παλμό χορηγείτα ι ένας ήχος 
μικρής δ ιάρκειας και έντασης (προπαλμός), ο

οποίος από μόνος του δεν προκαλεί καμιά αντί
δραση, το  εύρος του ΑΑ μειώ νετα ι (Graham 
1975). Η μείωση καταγράφετα ι με την ίδια ακρί
βεια και η ποσοστιαία έκφραση της μείωσης του 
ΑΑ κατά τ ις  συνθήκες προπαλμού-παλμού σε 
σχέση με το  εύρος του ΑΑ που εκλύετα ι από τον 
παλμό και μόνο, αποτελεί τον πειραματικό ορισμό 
τη ς  ΠΠΑ (εικόνα 1). Το φαινόμενο τη ς  ΠΠΑ δεν 
εξαρτάτα ι από μάθηση, είναι παρόν από την πρώ
τη  κιόλας εξέταση και χαρακτηρ ίζετα ι από στα
θερότητα, επαναληψιμότητα και αξιοπιστία.
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2. Νευρωνικό υπόστρωμα της ΠΠΑ

Ένα σημαντικό πλεονέκτημα της ΠΠΑ είνα ι 
ότι μπορεί να μελετηθε ί με μεγάλη ομολογία  
στον άνθρωπο και στα ζώα (Braff & Geyer. 1990. 
Geyer & Braff, 1987. Geyer et al.. 2001. Swerdlow 
et al.. 2001). Εκτεταμένες έρευνες σε ζωα έχουν 
διαπιστώσει με αρκετή ακρίβεια ένα νευρωνικό 
δίκτυο, που περιλαμβάνει δομές όπως ο μετω
πιαίος φλοιός, το ραβδωτό σώμα, η ωχρά σφαί
ρα και η γέφυρα (για ανασκόπηση βλ. Swerdlow, 
Geyer & Braff. 2001), που ενεργοποιείται από τον 
προπαλμό και παρεμβαίνει στη λε ιτουργ ία  του 
σκελ ια ιογεφ υρ ικού πυρήνα τη ς  καλύπτρας. ο 
οποίος αναστέλλει το  ΑΑ.

Το νευρωνικό δίκτυο που δ ιαμεσολαβεί γ ια  
την ΠΠΑ, όπως έχει διαμορφωθεί από μελέτες σε 
ζώα, υπ οστηρ ίζετα ι και από μ ελέτες  στον άν
θρωπο. Μ ελέτες νευροαπεικόνισης μας έχουν 
δ ε ίξε ι συμμετοχή του ιπποκάμπου, του  ραβδω
τού σώματος, τη ς  ωχράς σφαίρας, του θαλάμου 
καθώς και περιοχών του μετωπιαίου φλοιού στο 
νευρωνικό δ ίκτυο τη ς  ΠΠΑ στον άνθρωπο 
(Hazlett & Buchsbaum, 2001. Hazlett et al., 1998. 
Kumari et al., 2003, 2005α). Πρόσφατες μελέτες 
σε ανθρώπους έχουν αναδείξει τη  σημασία του 
προμετωπιαίου φλοιού στον έλεγχο τη ς  ΠΠΑ. 
Έτσι, μελέτες  επ ίδοσης σε νευροψ υχολογικές 
δοκιμασίες, οι οποίες γνωρίζουμε ότι εξαρτώνται 
από την α κερα ιότητα  και την καλή λε ιτουργ ία  
προμετωπιαίων περιοχών (π.χ. δοκιμασ ίες μνή
μης εργασίας, στρατηγικής σκέψης και επίλυσης 
προβλημάτων), έχουν δε ίξε ι ότ ι τα  επίπεδα της 
ΠΠΑ είνα ι ανάλογα τη ς  επ ίδοσης σε αυτές τ ις  
δοκιμασ ίες (Bitsios et al., 2006. Giakoumaki, 
Bitsios & Frangou, 2006).

3. H ψυχοφυσιολογία της ΠΠΑ

Ο προπαλμός ενεργοποιεί ανασταλτικούς μη
χανισμούς που μειώνουν τη  διασπαστική επίδρα
ση που έχει η άφ ιξη επερχόμενων ερεθισμάτων 
μέχρι να ολοκληρω θεί η επ εξεργασ ία του προ- 
παλμού (Graham 1975). Με τον τρόπο αυτό, δια

σφαλίζετα ι η επεξεργασ ία του προπαλμού (της 
πληροφορίας) και ο οργανισμός προστατεύεται 
από αισθητηριακή '.υπερφόρτωση·' (sensory 
overload). Η λειτουργία  του ανασταλτικού αυτου 
μηχανισμού, του αισθητικοκινητικού ηθμού, γ ίνε
τα ι φανερή ήδη μέσα σε 30ms από την παρου
σίαση ενός α ισθητικού ερεθ ίσματος (του προ
παλμού) και άρα προηγείται της έναρξης των μη
χανισμών προσοχής. Ο ηθμός λειτουργεί, επομέ
νως, ήδη από τα  πρώιμα στάδια της επεξεργα
σίας της πληροφορίας, έτσ ι ώστε να μην επιβα
ρύνετα ι το  ΚΝΣ με άσχετα ερεθ ίσματα και βοη
θά την προσοχή να επ ικεντρώνεται σ τις πιο ση
μαντικές για τον οργανισμό περιβαλλοντικές πλη- 
ροφορίες-ερεθ ίσματα. Όσο αυξάνεται το  μεσο
διάστημα μεταξύ προπαλμού-παλμού τόσο αυξά
νετα ι και το  ποσό της ΠΠΑ, με σύνηθες μέγιστο 
ποσό ΠΠΑ να επιτυγχάνεται σε μεσοδιαστήματα 
120-150ms. Διαστήματα προπαλμού-παλμού κά
τω από 50-60ms προκαλούν ΠΠΑ και θεωρούνται 
ότι δεν εμπλέκουν τους μηχανισμούς προσοχής, 
ενώ με μεσοδιαστήματα πάνω από τα  60ms θεω
ρείτα ι ότι το  φαινόμενο τη ς  ΠΠΑ υπόκειται και 
στην επίδραση μηχανισμών προσοχής (Thorne, 
Dawson & Schell, 2005). Κάτω από πολύ ειδ ικές 
συνθήκες, οι μηχανισμοί προσοχής κάνουν φανε
ρή την παρουσία τους και σε μεσοδιαστήματα 
50ms (Bitsios & Giakoumaki, 2005).

Πολλές ψυχοφυσιολογικές μελέτες της ΠΠΑ 
εστιάζουν στο διαχωρισμό ανάμεσα στην «ακού
σια» σε σύγκριση με την «εκούσια» ή «ελεγχόμε
νη» ΠΠΑ (Callaway & Naghdi, 1982), καθώς η 
ΠΠΑ έχει βρεθεί ότ ι αυξάνετα ι όταν ο εξετα ζό 
μενος έχε ι στραμμένη την προσοχή του στους 
προπαλμούς (Dawson et al., 1993. Eiden & 

Flaten, 2002. Filion, Dawson & Schell, 1993. Filion 
& Poje, 2003). Στους υγιείς πληθυσμούς, αυτή η 
αύξηση από την ενεργοποίηση των μηχανισμών 
προσοχής συμβαίνει μόνο όταν μεταξύ παλμού 
και προπαλμού μεσολαβούν μεγάλα χρονικά δια
στήματα (> 120ms) (Dawson et al., 1993. Filion, 
Dawson & Schell, 1993) και είνα ι πολύ πιθανό, οι 
εγκεφ αλ ικο ί μηχανισμοί που ρυθμίζουν την 
«εκούσια» σε σχέση με την «ακούσια» ΠΠΑ να 
διαφέρουν σημαντικά.
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Σε νευροαπ εικον ισ τικές  μ ελ έτες  με υ γ ιε ίς  
σ υμμετέχοντες δ ιαπ ιστώ θηκε αυξημένη εν ερ 
γοποίηση του μετωπιαίου φλοιού (Hazlett et al.. 
1998. Hazlett et al.. 2001a. b) και του θαλάμου 
(Hazlett et al., 2001b) υπό συνθήκες «εκούσιας» 
ΠΠΑ. Στις ίδ ιες μελέτες  έγ ινε σύγκριση ανάμε
σα σ τους υ γ ιε ίς  σ υμμετέχοντες  και σε σ χ ιζο 
φ ρενείς  ασθενείς και, όπως ενδεχομένω ς ήταν 
αναμενόμενο, βρέθηκε μειωμένη ενεργοποίηση 
του μετωπιαίου φλο ιού στην ομάδα των ασθε
νών.

4. Περιβαλλοντικά μοντέλα ΠΠΑ στα ζώα

Τα περιβαλλοντικά μοντέλα ζώων, που έχουν 
κατά κύριο λόγο μελετηθεί στο πλαίσιο της ΠΠΑ. 
είνα ι η κοινωνική απομόνωση και η μητρική απο- 
στέρηση. Και σ τις δύο περιπτώσεις αποκόπτε- 
τα ι η επαφή των ζώων με το  κοινωνικό περιβάλ
λον, με αποτέλεσμα να μειώνεται ο αριθμός των 
ερεθισμάτων που δέχονται και να επηρεάζεται η 
εξέλιξη της ωρίμανσης του εγκεφάλου.

Η κοινωνική απομόνωση έχει βρεθεί ότι δια- 
τα ρά σ σ ει την ΠΠΑ (Dom eney & Feldon, 1998. 
Bakshi & Geyer, 1999. Greene. Kerkhofi & 
Totterdell, 2001. Heidbreder et al., 2000. Varty et 
al., 2006), ενώ τα  ευρήματα  σχετικά με την επ ί
δραση της μητρικής αποστέρησης δεν είνα ι σα
φή, Σε κάποιες μελέτες  η μητρική αποστέρηση 
α να φ έρ ετα ι ό τ ι μείωσε τα  επ ίπεδα τη ς  ΠΠΑ 
(Ellenbroek. van den Kroonenberg & Cools, 
1998. E llenbroek & Cools. 2000, 2002. Lovic & 
Flem ing, 2004), ενώ σε άλλες δεν βρέθηκε να 
έχε ι καμιά σημαντική επ ίδραση (Finam ore & 
Port, 2000. Lehmann, Pryce & Feldon, 2000. 
M illstein et al., 2006. Weiss et al., 2001). Μ εγά
λης σημασίας γ ια  το  φαινόμενο τη ς  ΠΠΑ και για  
το  ρόλο τη ς  στην έρευνα τη ς  ψύχωσης ε ίνα ι η 
διαπίστωση ότι η μείωσή τη ς  μετά από μητρική 
αποστέρηση ή κοινωνική απομόνωση αντισ τρέ
φ ετα ι με τη  χορήγηση αντιψυχωσικών φ αρμά
κων (Varty & Higgins, 1995. Ellenbroek, van den 
Kroonenberg & Cools, 1998. Bakshi et al., 1998. 
Cilia et al., 2001).

5. Διαταραχές της ΠΠΑ στη σχιζοφρένεια 
και σε συναφείς διαταραχές

Η ΠΠΑ έχει αποδειχθει πολύτιμο εργαλείο  
στη μελέτη της σχιζοφρένειας, αφενός λογω του 
ότι το  νευρωνικό υπόστρωμα της ΠΠΑ είνα ι πο
λύ συναφές με το  νευρωνικό υπόστρωμα που ε ί
ναι δ ιαταραγμένο στη σχιζοφρένεια  και α φ ετέ 
ρου λόγω του ότι η δ ιαταραγμένη επεξεργασία 
γνωστικών και κινητικών πληροφοριών αποτελεί 
κλινικό γνώρισμα τη ς  νόσου. Οι σχιζοφρενείς 
ασθενείς κλινικά και υπό πειραματικές συνθήκες 
εμφανίζουν μειωμένη ικανότητα στο να φ ιλτρά 
ρουν ή να «απωθούν» δευτερεύουσες σκέψεις ή 
ερεθίσματα από το  να εισέρχονται στη συνείδη
ση (Braff et al.. 1978. McGhie & Chapman. 1961). 
H κατάσταση αυτή περιγράφεται πολύ καλά από 
τον McGhie (1969) στο βιβλίο του  Pathology of 
Attention (σελ. 48). όπου και μεταφέρει τα  λόγια 
ασθενών με σχιζοφρένεια:

«Οι σκέψεις μου μπερδεύονται. Αρχίζω να 
σκέφτομαι κάτι ή να μιλάω για κάτι αλλά πο
τέ δεν καταλήγω εκεί που θέλω. Αντίθετα, 
περιπλανιέμαι προς την αντίθετη κατεύθυν
ση και παγιδεύομαι από όλων των ειδών τα 
πράγματα που σχετίζονται με αυτό που θέ
λω να πω. χωρίς να μπορώ να εξηγήσω πως 
συμβαίνει αυτό».

Δ ιαταραχές τη ς  ΠΠΑ έχουν α ναφ ερθεί σε 
μεγάλο αριθμό μελετών ασθενών με σχιζοφρέ
νεια  (Braff et al, 2001a, b, 1978. Duncan et al.. 
2003. G rillon et al.. 1992. Karper et al.. 1996. 
Kumari et al., 2005b, 2000. Ludewig, Geyer & 
Vollenweider, 2003. Mackeprang, Kristiansen & 
Glenthoj, 2002. Parwani et al., 2000. Perry et al., 
2002. Weike, Bauer & Hamm, 2000). Σήμερα, η 
σχιζοφρένεια και οι συναφείς προς αυτή δ ια τα 
ραχές θεω ρούντα ι κα ταστάσ εις σ τις οποίες ο 
δ ιαταραγμένος «ηθμός» οδηγεί σε υπερφόρτω
ση του ΚΝΣ και «γνωστική διάσπαση». Η γνωστι
κή διάσπαση οδηγεί σε ελλειμματική  γνωστική 
λειτουργία  αλλά και σε μια σειρά από κλινικά συ
μπτώματα από τη  μορφή της σκέψης [χάλαση 
του ειρμού, υπερ-περιεκτική (overinclusive) σκέ
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ψη] και το  περ ιεχόμενό τη ς  (παραληρήματα, 
ψευδαισθήσεις) καθώς και τη ς  λεκτικής (ακατα
νόητη ομιλία) και κινητικής συμπεριφοράς (ανα
κόλουθη και απρόσφορη συμπεριφορά). Η θ ε 
ωρητική άποψη ότι η ΠΠΑ εκφράζει τη λε ιτουρ
γία  ενός κεντρικού «ηθμού» ενισχύθηκε και από 
άλλες μελέτες στις οποίες βρέθηκε ότι ασθενείς 
με γνωστή αδυναμία να αναστείλουν σκέψεις, α ι
σθήσεις και κινητική συμπεριφορά π.χ. ασθενείς 
με ψυχαναγκαστική-καταναγκαστική διαταραχή 
(Swerdlow et al., 1993), χορεία  Huntington 
(Swerdlow et al., 1995), δ ιαταραχή ελλειμματι- 
κής προσοχής/υπερκινητικότητας (Ornitz, Hanna 
& de Traversay, 1992), σύνδρομο Tourette 
(Castellanos et al., 1996) και διπολική διαταραχή 
(Giakoumaki et al., 2007. Perry et al., 2001) εμ 
φανίζουν μειωμένη ΠΠΑ. Το γεγονός ότι οι δ ια
τα ρα χές  α υτές χαρακτηρ ίζοντα ι από δυ σ λε ι
το υ ρ γ ία  του  κυκλώ ματος που περ ιλαμβάνει το  
φλοιό, το  ραβδωτό σώμα και τη γέφυρα, και δ ια
μεσολαβεί και γ ια  την ΠΠΑ (Swerdlow, Geyer & 
Braff, 2001), ε ίνα ι ιδ ια ίτερ α  ενδ ιαφ έρον και 
προσδίδει μεγαλύτερη εγκυρότητα  στη θεωρία 
της ΠΠΑ ως φαινοτυπικού δείκτη ενός κεντρικού 
«αισθητικοκινητικού ηθμού».

Οι ασθενείς με σχιζοφρένεια εμφανίζουν μει
ωμένα επίπεδα ΠΠΑ ε ίτε  τα  ερεθ ίσματα  ε ίνα ι 
ακουστικά, ε ίτε  είνα ι απτικά (Braff et al., 2001a, 
1978. Grillon et al., 1992. Kumari et al., 2000. 
Weike, Bauer & Hamm, 2000). Π αρόμο ιες δ ια 
τα ρ α χές  έχουν βρεθεί κα ι σε μη ψυχωσικούς 
πρώτου βαθμού σ υγγενε ίς  ασθενών με σχιζο- 
φ ρένια  (Cadenhead et al., 2000. Kumari et al., 
2005c) κα ι σε ασθενείς με σχιζότυπη δ ια τα ρ α 
χή προσω πικότητας (Cadenhead et al., 1993, 
2002). Τα αποτελέσματα  αυτά  στηρ ίζουν την 
άποψη ότι η δ ιαταραχή τη ς  επεξεργασ ίας πλη
ροφοριών, που παρατηρείτα ι στη σχιζοφρένεια  
και σ τις συναφείς προς αυτή διαταραχές, απο
τελ ε ί μια κεντρ ική διαταραχή, η οποία σε συν
δυασμό με άλλους παράγοντες δ ιαδραματίζε ι 
α ιτιακό ρόλο στην εκδήλωση των γνωστικών ελ
λειμμάτων που παρατηρούνται στη νόσο (Braff & 
Geyer, 1990). Το εύρημα αυτό καθιστά την ΠΠΑ 
ένα σημαντικό και έγκυρο ενδοφαινοτυπικό δε ί

κτη. Η αξιοπιστία και η επαναληψιμότητα δυνη
τικών φαινοτυπ ικών δεικτών, όπως η ΠΠΑ 
(Cadenhead et al.. 1993), είνα ι σημαντική τόσο 
γ ια  τη  σύγκριση με παθολογικούς πληθυσμούς, 
στους οποίους τέτο ιο υ  ε ίδους χαρακτηρολογι- 
κοί δε ίκτες  επηρεάζονται από την κλινική κατά 
σταση, όσο και γ ια  τ ις  μελέτες οικογενειών, στις 
οποίες ένας αξιόπ ιστος νευροβ ιολογ ικός δ ε ί
κτης μπορεί να προσδώσει ισχύ σε γ ενετ ικ ές  
αναλύσεις (Young, Rutledge & Freedman, 1996).

Σε πολλές μελέτες έχει δ ιερευνηθεί η σχέση 
μεταξύ ΠΠΑ και γνωστικών διαταραχών στη σχι
ζοφρένεια . Έ χει βρεθεί ότι οι δ ια ταραχές στην 
ΠΠΑ συσχετίζονται σημαντικά με τ ις  διαταραχές 
τη ς  σκέψης (Perry & Braff. 1994. Perry, Geyer & 
Braff, 1999) και τη  διασπαστικότητά της (Karper 
et al., 1996). Δημογραφικο ί παράγοντες και συ
μπτώματα που έχουν συσχετισ τε ί με μειωμένα 
επίπεδα ΠΠΑ στη σχιζοφρένεια  περιλαμβάνουν 
την έναρξη της νόσου σε νεαρή ηλικία (Kumari et 
al.. 2000) και την αυξημένη παρουσία θετικών και 
αρνητικών συμπτωμάτων (Braff, Swerdlow & 
Geyer, 1999. Minassian, Feifel & Perry, 2007. 
Weike, Bauer & Hamm, 2000).

Μ ελέτες εστιασμένες στο ρόλο τη ς  προσο
χής ως προς τη  ρύθμιση τη ς  ΠΠΑ στη σχιζοφρέ
νεια. έχουν κάνει φανερό ένα δ ιαφορετικό μοτί- 
βο από αυτό που παρατηρείται στους υγιείς πλη
θυσμούς. Έτσι, οι Dawson και συνεργάτες (1993, 
2000) βρήκαν αυξημένα επίπεδα ΠΠΑ σε υγιε ίς 
ανθρώπους, όταν το υς  έδωσαν την οδηγία  να 
έχουν στραμμένη την προσοχή τους στους προ- 
παλμούς, εύρημα που δεν επαληθεύτηκε και σε 
ασθενείς με σχιζοφρένεια. Βρέθηκε, επίσης, μια 
συσχέτιση μεταξύ τη ς  ανεπαρκούς αύξησης της 

ΠΠΑ όταν η προσοχή ήταν στραμμένη στους 
προπαλμούς και στη σοβαρότητα του  παραλη
ρήματος, της αποδιοργάνωσης και της καχυπο
ψίας των ασθενών, όπως εκτιμήθηκαν με τη Βρα
χεία  Κλίμακα Εκτίμησης Ψ υχιατρικών Συμπτω
μάτων (BPRS). Αυτή η ανεπαρκής αύξηση της 
ΠΠΑ με την  ελλιπή ενεργοποίηση των μηχανι
σμών προσοχής στη σχιζοφρένεια, συνοδεύεται 
από μειωμένη ενεργοποίηση του μετωπιαίου λο- 
βού (Hazlett & Buchsbaum, 2001).



6. Η ΠΠΑ ως μοντέλο μελέτης 
της αποτελεσματικότητας αντιψυχωσικών 

φαρμάκων

Στα ζώα μπορεί να προκληθεί διαταραχή της 
ΠΠΑ με μια ποικιλία φαρμακολογικών παρεμβά
σεων στα νευροδιαβιβαστικά συστήματα, που 
έχουν βρεθεί ότι δυσλειτουργούν στη σχιζοφρέ
νεια. Η συστηματική χορήγηση ντοπαμινεργικών 
αγωνιστών, σεροτονινεργικών αγωνιστών ή μη συ- 
ναγωνιστικών ανταγωνιστών των NMDA υποδο
χέων, καθώς και η πρόκληση καταστροφών που 
οδηγούν σε διαταραγμένη αλληλεπίδραση του 
ντοπαμινεργικού με το  γλουταμινεργικό σύστημα 
έχουν ως αποτέλεσμα αξιοσημείωτη μείωση των 
επιπέδων της ΠΠΑ (για ανασκόπηση βλ. Swerdlow 
& Geyer. 1998). Σημαντικό είναι το γεγονός ότι η 
μείωση αυτή μπορεί να αντιστραφεί με τη χορή
γηση αντιψυχωσικών φαρμάκων. Σύμφωνα με τα 
ευρήματα αυτά από τ ις  μελέτες σε ζώα. διατυπώ
θηκε η υπόθεση ότι τα  αντιψυχωσικά φάρμακα θα 
πρέπει να αναστρέφουν και τη  δ ιαταραχή της 
ΠΠΑ στους ασθενείς με σχιζοφρένεια. Η υπόθεση 
αυτή έχει διερευνηθεί και έχει επαληθευτεί: η χο
ρήγηση αντιψυχωσικών φαρμάκων βελτιώνει την 
ΠΠΑ σε ασθενείς με σχιζοφρένεια (για ανασκό
πηση βλ. Braff et al., 2001b).

Τα ευρήματα από μελέτες σε ζώα μάς έχουν 
υπ οδείξει ότ ι ο ι δ ια φ ορ ετικές  κατηγορ ίες  α ντι
ψυχωσικών φαρμάκων (κλασικά και άτυπα) 
δρουν μέσω διαφορετικώ ν νευροδιαβιβαστικών 
συστημάτων. Για το  λόγο αυτό, μπορεί να έχουν 
δ ιαφορετική  απ οτελεσματικότητα  στην αποκα
τάσταση των διαταραχών τη ς  ΠΠΑ. Πιο σ υγκε
κριμένα, τα  κλασικά αντιψυχωσικα (που μειώνουν 
την ντοπαμινεργική νευροδιαβίβαση) αντισ τρέ
φουν τη  μείωση τη ς  ΠΠΑ που π ροκαλείτα ι από 
τη  χορήγηση ντοπαμινεργικών ψυχωσεογόνων 
φαρμάκων (π.χ. αμφεταμ ίνη} (Mansbach, Geyer 
& Braff. 1988. Swerdlow et al., 1994). Τα κλασι
κά αντιψυχωσικά είνα ι όμως αναποτελεσματικά 
στην αντιμετώπιση της διαταραχής της ΠΠΑ από 
τη χορήγηση φαινκυκλιδ ίνης που προκαλεί ψύ
χωση μέσω αναστολής τη ς  γλουταμ ινεργ ικής 
νευροδιαβ ίβασης (Keith. Mansbach & Geyer.

1991). Αντιθέτως. τα  άτυπα αντιψυχωσικά (π.χ. 
κλοζαπίνη), τα  οποία χαρακτηρ ίζοντα ι από ένα 
ευρύτερο  φαρμακολογικό προφίλ, είνα ι αποτε
λεσματικά  στην αντιστροφή τη ς  μείωσης της 
ΠΠΑ από τη χορήγηση αμφεταμίνης και φαινκυ- 
κλιδ ίνης (Bakshi. Swerdlow & Geyer. 1994. 
Swerdlow et al.. 1991).

Βάσει των δεδομένων αυτών, μελετήθηκε το 
ενδεχόμενο τα  άτυπα αντιψυχωσικά να είναι πιο 
αποτελεσματικά από τα  κλασικά στην αντιμετώ
πιση των διαταραχώ ν τη ς  ΠΠΑ σε ασθενείς με 
σχιζοφρένεια  (Kumari et al.. 1999, 2000. 2002. 
Oranje et al.. 2002. Swerdlow et al.. 2006). Ολες 
αυτές οι μελέτες έδειξαν ότι τόσο τα  άτυπα όσο 
και τα  κλασικά αντιψυχωσικά αποκατέστησαν την 
ΠΠΑ των ασθενών σε επίπεδα συγκρίσιμα με αυ
τά  των υγιών πληθυσμών.

Από τα  παραπάνω είνα ι προφανές ότι φαρ- 
μακα που. ενώ στον άνθρωπο προκαλούν ψύχω
ση. στα ζώα μειώνουν την ΠΠΑ. η οποία επανέρ
χετα ι σε φυσιολογικά επίπεδα όταν χορηγηθούν 
αντιψυχωσικα φάρμακα. Ε ξα ιτ ίας τη ς  μεγάλης 
ευαισθησίας της ΠΠΑ στις δράσεις ψυχωσεογό- 
νων και αντιψυχωσικών φαρμάκων, σήμερα η 
μείωση τη ς  ΠΠΑ από αμφεταμ ίνη και αλλα ψυ- 
χωσεογόνα αποτελεί ένα από τα  πιο σημαντικά 
μοντέλα ψύχωσης σε ζώα. με τα οποία δοκιμά
ζονται οι αντιψυχωσικές ιδ ιό τητες νέων αντιψυ
χωσικών φαρμάκων. Με άλλα λόγια, η μείωση 
τη ς  ΠΠΑ από ψυχωσεογόνα φάρμακα στα ζώα 
αποτελεί ένα από τα  σημαντικότερα μέσα που 
χρησιμοποιεί η φαρμακοβιομηχανία γ ια  την ανα
κάλυψη νέων αντιψυχωσικών φαρμάκων.
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7. Προτάσεις για μελλοντική έρευνα

Σε έναν διαρκώς αυξανόμενο αριθμό μελετών 
φα ίνετα ι ότ ι η ΠΠΑ αποτελεί ένα αξιόπιστο μο
ντέλο μελέτης της επεξεργασίας πληροφοριών. Η 
ΠΠΑ μπορεί να μελετηθεί και στον άνθρωπο και 
στα ζωα. υπόκειται στην επίδραση των μηχανι
σμών προσοχής και διαθέτει ενα καλα προσδιορι
σμένο νευροβιολογικό υπόστρωμα, το  οποίο συ
μπίπτει με το  υπόστρωμα της σχιζοφρένειας. Μά-
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λίστα, σήμερα η ΠΠΑ αποτελεί έναν από τους ση
μαντικότερους υποψήφιους ενδοφαινότυπους. 
αφού ανευρίσκεται διαταραγμένη και στους υγιείς 
πρώτου βαθμού συγγενείς ασθενών με σχιζοφρέ
νεια (Kumari et al., 2005c) και διπολική δ ια ταρα
χή (Giakoumaki et al., 2007), ενώ μελέτες σε δ ι
δύμους έχουν δείξει ότι ένα μεγάλο ποσοστό της 
διακύμανσής της είναι κληρονομικά εξαρτώμενο 
(Anokhin et al., 2003). Για τους λόγους αυτούς, η 
μειωμένη ΠΠΑ στη σχιζοφρένεια, η συσχέτιση με 
κλινικά γνωρίσματα της διαταραχής και η βελτίω
ση με τα  αντιψυχωσικά φάρμακα έχουν αποτελέ- 
σει το  αντικείμενο πλειάδας μελετών.

Τα ευρήματα αυτά, βέβαια, χρειάζεται να συ
μπληρωθούν με περισσότερες μελέτες στις οποίες 
θα γ ίνε ι σύγκριση τη ς  ΠΠΑ σε ασθενείς με δ ια 
φορετικούς τύπους σχιζοφρένειας λόγω της κλι
νικής ετερογένειας της διαταραχής. Σε προοπτι
κές μελέτες θα πρέπει να εξεταστεί η ΠΠΑ στην 
ίδ ια ομάδα ασθενών μετά από μακροχρόνια θε
ραπεία με αντιψυχωσικά και, δεδομένου ότι η 
βελτίωση στις γνω στικές λε ιτο υ ργ ίες  αποτελεί 
καλό προγνωστικό παράγοντα για  τη  σχιζοφρέ
νεια  (Green, 1996), θα πρέπει να γ ίνε ι συσχετι- 
ση της ΠΠΑ με κλινικούς και γνωστικούς δείκτες 
σε βάθος χρόνου στις ίδ ιες ομάδες ασθενών, 
ώστε τα  ευρήματα αυτά να αποκτήσουν και κλ ι
νική χρησιμότητα. Θα πρέπει, ακόμη, να εξε τα 
στεί η επίδραση μικρών δόσεων αντιψυχωσικών 
φαρμάκων επί της ΠΠΑ σε υγ ιε ίς  συγγενείς 
ασθενών με σχιζοφρένεια, προκειμένου να διε- 
ρευνηθεί περαιτέρω η «χαρακτηρολογική» συνι
στώσα του φαινομένου, ενώ ζήτημα προς μελέ
τη  αποτελεί κα ι το  πού οφ είλοντα ι οι α τομ ικές 
δ ιαφορές στα επίπεδα της ΠΠΑ στον άνθρωπο, 
πέρα από τους παράγοντες που γνωρίζουμε μέ
χρ ι σ τιγμής [π.χ. το  φύλο (Swerdlow et al.. 
1993)], η φάση του εμμηνορρυσ ιακού κύκλου 
στις γυναίκες (Swerdlow et al.. 1997). Τέλος, πα- 
ρότι με τα  μέχρι στιγμής ευρήματα δεν μπορού
με να θεωρήσουμε την ΠΠΑ μια καθαρά γνωστι
κή δ ιεργασ ία , η επεξεργασ ία  πληροφοριών σε 
ένα τόσο βασικό επίπεδο όσο αυτό που εξε τά 
ζει η ΠΠΑ φαίνετα ι ότι μπορεί να προβλέψει την 
απ οτελεσματικότητα  των ανώτερων γνωστικών

λειτουργιών στον άνθρωπο (Giakoumaki, Bitsios 
& Frangou. 2006. Bitsios et al.. 2006. Csomor et 
al., 2007). Ένα σημαντικό βήμα στην έρευνα της 
ΠΠΑ θα είναι η επαλήθευση αυτών των ευρημά
των σε μεγαλύτερους πληθυσμούς, καθώς και σε 
ασθενείς και στους υγιείς συγγενείς τους.
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Sensorimotor gating: its importance in central 
nervous system function and its contribution 

in the pathogenesis of psychosis

Stella G. G iakoumaki1 

Panagiotis Bitsios1

Sensorimotor gating is a fundamental brain function that helps protecting the 
ABSTRACT organism from sensory overload, by activating inhibitory mecnanisms that reduce

the distracting effect of incoming sensory stimuli until the processing of the most 
important information is complete. Sensorimotor gating can be objectively measured with the paramgm 
of Prepulse Inhibition [PPI) of the startle reflex a paradigm that can be applied both m human and animai 
studies and is characterised by stability. repeatability and reliability In the current review paper, researcn 
findings on the psychophysiological parameters of PPI and results that support the deficit m PPI presented 
in schizophrenia and schizophrenia spechum d'sorders are summarised Findings on the usefulness of PP! 
as a paradigm to study antipsychotic drug efficacy are also reviewed
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