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Birth and Pregnancy Complications —
Their Role in the Development of
Leonhard’s Unsystematic and Systematic
Schizophrenias

In a retrospective study of 80 chronic DSM
ITII-R schizophrenics and 80 controls, the occurrence of obste-
tric complications (OCs) into the development of chronic schi-
zophrenias was investigated using Leonhard s distinction in
systematic schizophrenia (no obvious familial loading) and
unsystematic schizophrenia (mainly genetically determined
according to Leonhard). The Lewis & Murray and Fuchs
scales were used for evaluation. In both scales, unsystematic
schizophrenias did not differ from controls, but those with
OCs were significantly (p <0.01) earlier hospitalized
(20.5 years) than those without OCs (25.6 years). Systematic
schizophrenics had an increased frequency, severity and total
score of OCs compared to controls in the Fuchs scale
(p < 0.01). Likewise, in the Lewis & Murray scale systematic
schizophrenia showed an increased presence of OCs compared
to controls (p < 0.05) and to unsystematic schizophrenia
(p <0.1). Systematic schizophrenias were significantly allo-
cated to maternal infectious diseases during mid-gestation.
Patients with maternal infections showed more additional OCs
than those without (p < 0.05; Lewis & Murray scale). In sys-
tematic schizophrenia, a history of OC was not associated
with an early onset of the disease. In the genetic determined
schizophrenias prenatal and perinatal disturbances lead to an
carly onset of the disease, however, in systematic schizophre-
nias they seem to be of causal importance for the development
of the disease.

Zusammenfassung

Auf der Grundlage von Leonhards Untertei-
lung in systematische Schizophrenien (niedriges genetisches
Risiko) und unsystematische Schizophrenien (nach Leonhards
Befunden hauptsichlich genetisch determiniert) wurden in ei-
ner retrospektiven Studie bei 80 Patienten mit chronischen
DSM III-R Schizophrenien und 80 Kontrollen die Haufigkeit
von Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen unter-
sucht. Zur Auswertung wurden die Skalen von Lewis & Mur-
ray sowie von Fuchs verwandt. Unsystematische Schizophre-
nien unterschieden sich in beiden Skalen nicht von den Kon-
trollen. Diejenigen mit Komplikationen wurden jedoch signi-
fikant friiher als diejenigen ohne Komplikationen ersthospita-
lisiert (p<0,01). Bei systematischen Schizophrenen waren in !
der Skala von Fuchs Haufigkeit, Schweregrad sowie der Sum- -
menwert der Komplikationen gegeniiber den Kontrollen er- |
hoht (p < 0,01). Auch in der Skala von Lewis & Murray traten
hiufiger obstetrische Komplikationen auf als bei Kontrollen
(p < 0,05) und unsystematischen Schizophrenen (p < 0,1).
Systematische Schizophrenien waren auch assoziiert mil
Schwangerschaftsinfektionen im zweiten Trimenon. Mitter
mit Schwangerschaftsinfektionen zeigten gehduft weitere pe-
rinatala Komplikationen (p < 0,05). Geburtskomplikationen
hatten bei systematischen Schizophrenen jedoch keinen Ein.
fluB auf den Zeitpunkt des Krankheitsbeginns. Wihrend pri-
und perinatale Stérungen bei genetisch determinierten Schi-
zophrenien lediglich einen frilhen Krankheitsbeginn bewir-
ken, scheinen sie bei den systematischen Schizophrenien von
ursdchlicher Bedeutung fiir dic Krankheitsentstehung zu sein.

Einleitung

Ob Schwangerschafts- und vor allem Geburts-
komplikationen durch hypoxisch-ischdmische zerebrale Schadi-
gungen eine erhdhte Vulnerabilitit gegeniiber schizophrenen
Psychosen hervorrufen und so mit zum Entstehen dieser Er-
krankungen beitragen, wird kontrovers diskutiert (Goodman,
1988; McNeil, 1987).
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Pollack et al. (1966) wiesen erstmals darauf
hin, daB schizophrene Patienten mehr geburtshilfliche Kompli-
kationen als ihre gesunden Geschwister hatten. Dies konnte von
mehreren Gruppen repliziert werden (Tab.1a). Eagles et al.
(1990) fanden bei 27 Geschwisterpaaren, dafl die an einer Schi-
zophrenie Erkrankten gehdufi schwere Komplikationen erlitten
hatten. Diese Unterschiede bestitigten sich auch in Familien
mit mehreren psychosekranken Geschwistern. Diese Geschwi-
sterpaare hatten deutlich mehr pathologische Schwangerschaf-
ten und Geburten durchgemacht als ihre psychisch gesund ge-
bliebenen Geschwister (De Lisi et al., 1987, 1988).
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Tab.1 Hiufigkeit von Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen bei Patienten mit schizophrenen Psychosen.

a) Vergleich mit gesunden Geschwistern

Autoren Kollektiv Kontroll- Quelle Resultate
gruppe
Pollack et 33 33 Mutter Schizophrene > Kontrolien
al, (1966) (Interview) (p<0,1)
Lane u. Albee 52 115 Geburts- Schizophrene > Kontrollen
(1966) urkunden (p<0,1 fir Friihgeburten)
Woerner et 46 37 Geburts- Schizophrene > Kontrollen
al. (1973) unterlagen (p <0,02)
De Lisi et 123 148 Miitter Schizophrene > Kontrollen
al. (1988) (aus 53 Familien) (Fragebogen) (p <0,025)
Eagles et 27 27 Geburts- Schizophrene > Kontrollen
al. (1990) unterlagen (p<0,02)
b) Vergleich mit Normalbevélkerung
Autoren Kollektiv Kontroll- Quelle Resultate
gruppe
(alterskorr.)
McNsil u. 54 54 Hebammen- Schizophrene > Kontrolien
Kaij (1978) unterfagen (p <0,05)
Jacobsen u. 63 52 Hebammen- Schizophrene > Kontrolien
Kinney (1980) unterlagen (p<0,05)
Turner et 30 26 Eltern kein signifikanter
al. (1986) (Interview) Unterschied
Done et 37 16980 Geburts- kein signifikanter
al. (1991) (Geburtenkohorte) unteriagen Unterschied
¢) Vergleich mit anderen psychiatrischen Krankheitsgruppen
Autoren Kollektiv Vergleichs- Quelle Resulate
gruppe
Pollack u. 51 1 Miatter schizophrene Ps. < Persdnlich-
Greenberg keitsstdrungen (p <0,01)
(1966) 7 Mutter schizophrene Ps. > bipolare
affektive Ps. (p <0,05)
Woemer et 46 67 Geburts- schizophrene Ps. vs. Personlich-
al. (1973) unterlagen keitsstérung, nicht sign.
Pamas et 12 25 Hebammen- schizophrene Ps. > Borderline-
al. (1982) berichte stérungen (p<0,01)
Pearison et 19 27 Patient/ schizophrene Ps. > bipolare
al. (1985) Verwandte affektive Ps. (p <0,1)
Wilcox u. 200 311 Verwandte schizophrene Ps. > schizoaff./
Nasrallah schizophreniforme Ps.
(1987 a) (p <0,05)
Wilcox u. 60 30 Geburts- nicht paranoid schizophrene
Nasrallah unterlagen Ps. > paranoid schizophrene
(1987b) Ps. (p<0,005)
Schwarzkopf 21 10 Kranken- schizophrene/ schizoaffektive
et al. (1989) geschichte Ps. > bipolare affektive Ps.
(p<0,02)
Lewis u. 207 748 Kranken- schizophrene Ps. > gesamt (p < 0,001)
Murray geschichte schizophrene Ps, > Persénlich-
(1987) keitsstdrungen/Neurosen (p < 0,001)

schizophrene Ps. vs. bipolare
affektive Ps., nicht sign.
schizophrene Ps. vs. Anorexia
nervosa, nicht sign.
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Verglichen mit der Normalbevélkerung wiesen
die Geburten Schizophrener haufiger pri- und neonatale sowie
intrapartale Zwischenfille auf (Tab. 1b). McNeil u. Kaij (1978)
fanden bei eng definierten ,,ProzeBschizophrenen* im Ver-
gleich zu alters- und geschlechtskorrelierten Kontrollen eine
signifikant erh6hte Zahl von geburtshilflichen Komplikationen
(vor allem Weheninsuffizienzen) und von postpartalen Auffil-
ligkeiten. Asphyxien und Zeichen der Friihreife waren bei den
Neugeborenen gehiduft. Bei Patienten mit akuten schizophreni-
formen Psychosen kamen dagegen Geburts- und Schwanger-
schaftskomplikationen nicht wesentlich vermehrt vor (McNeil,
1988).

Die Haufigkeit von perinatalen Storungen un-
tersuchten Jacobson u. Kety (1980) bei schizophrenen Patienten
mit einem groBtenteils gutartigen Krankheitsverlauf mit Remis-
sionen (Kety et al., 1968). Gegeniiber den alters- und ge-
schlechtskorrelierten Kontrollen fanden sich in der Patienten-
gruppe signifikant mehr und schwercrc Komplikationen. Be-
sonders oft waren protrahierte Geburtsverldufe vorgekommen.
Der soziale Status der Eltern hatte auf die Haufigkeit obstetri-
scher Komplikationen keinen EinfluB. Turner et al. (1986) fan-
den in einer Gruppe von 30 DSM-III-Schizophrenen, die inner-
halb der ersten zwei Krankheitsjahre untersucht wurden, und
deren Verlaufsprognose ungcklirt blieb, Schwangerschafts- und
Geburtskomplikationen vergleichbar hiufig wie bei alterskorre-
lierten Gesunden. Done et al. (1991) reanalysierten die Daten
einer Geburtenkohorte von 16 980 Kindemn, die 1958 mit der
Fragestellung untersucht worden waren, welche pri- und peri-
natalen Komplikationen die Sauglingssterblichkeit erhdhen. Bei
37 Patienten, die spater mit schizophrenen Psychosen hospita-
lisiert wurden, waren Schwangerschafts- und Geburtskomplika-
tionen, die in der gesamten Geburtenkohorte die Sduglings-
sterblichkeit erhoht hatten, nur in Richtung eines statistischen
Trends vermehrt vorgekommen.

Pri- und perinatale Auffilligkeiten scheinen
bei verschiedenen psychiatrischen Erkrankungen unterschied-
lich hoch zu sein (Tab. 1¢). Nach den Befunden von Wilcox u.
Nasrallah (1987a) hatten schizophrene Patienten signifikant
mehr Schwangerschafts- und Geburtszwischenfille als Patien-
ten, die an einer schizophreniformen oder schizoaffektiven Psy-
chose litten. [nnerhalb der Schizophrenen fanden diese Autoren
(Wilcox u. Nasrallah, 1987b) ein Uberwiegen der Komplikatio-
nen bei Patienten mit einem nicht paranoiden Typus. Patienten
mit affektiven Psychosen und Patienten mit Anorexia nervosa
wiesen in der Untersuchung von Lewis u. Murray (1987) cine
dhnlich hohe Zahl von Schwangerschafts- und geburtshilflichen
Komplikationen auf wie Schizophrene. An bipolaren affektiven
Psychosen Erkrankte konnen aber auch wesentlich seltener
Komplikationen als Patienten mit Schizophrenien erleiden (Pol-
lack et al., 1966; Pearlson et al., 1985; Schwarzkopf et al.,
1988). Ahnlich divergierendc Befunde ergaben sich bei einem
Vergleich mit Patienten, bei denen Neurosen oder Personlich-
keitsstorungen bestanden (Tab.1c). Wihrend Pollack et al.
(1966) perinatale Storungen iiberwicgend bei Patienten mit Per-
sonlichkeitsakzentuierungen fand, waren fiir Woerner ct al.
(1973) keine Unterschiede evident und Lewis u. Murray (1987)
fanden neuerdings bei diesen Patienten wesentlich seltener Ge-
burts- und Schwangerschaftskomplikationen als bei Schi-
zophrenen.

Nachdem Rieder et al. (1975) darauf hingewie-
sen hatten, daB in der Nachkommenschaft schizophrener Eltern

die Zahl der Totgeburten und die Sauglingssterblichkeit iiber-
proportional hoch sei, wurde gemutmaBt, die Rate an Schwan-
gerschafts- und Geburtskomplikationen sei bei Kindern von
schizophrenen Eltern allgemein erh6ht. Wie McNei! und Kaij
(1978) in einer Ubersichtsarbeit zeigen konnten, und auch neue-
re Untersuchungen (Marcus et al., 1981; McNeil, 1988) besti-
tigten, haben Kinder schizophrener Miitter nicht generell ein
hoheres Risiko fiir Geburtskomplikationen. In der dinischen
“high-risk”-Studie (Parnas et al., 1982) hatten die Kinder von
schizophrenen Miittern, die spiter selbst an einer Schizophrenie
erkrankten, eine nur leicht erhdhte Rate an Komplikationen
gegeniiber denjenigen, die psychisch gesund blieben. Diejeni-
gen mit einer schizotypischen Personlichkeit hatten interessan-
terweise signifikant weniger Komplikationen als die Schi-
zophrenen durchgemacht.

Pollack und Greenberg (1966) hatten zeigen
konnen, daB pathologische Schwangerschaften und Geburten zu
einer frilhen Krankheitsmanifestation fiihren. In ihrer Untersu-
chung waren nur 14 % der schizophrenen Patienten ohne Kom-
plikationen, hingegen 89 % von denen mit schweren perinatalen
Komplikationen vor dem 18. Lebensjahr hospitalisiert worden.
Pearlison et al. (1985), Delisi et al. (1987), Owen et al. (1988)
und O’Callaghan et al. (1990a) gingen mit diesen Befunden
konform. In den Koliektiven von Wilcox und Nasrallah (1987a)
und Reddy et al. (1990) beeinflufiten Schwangerschafts- und
Geburtskomplikationen den Zeitpunkt des Krankheitsbeginnes
hingegen nicht.

Auch blieb umstritten, ob sich eine genetische
Disposition zu schizophrenen Psychosen und obstetrische
Komplikationen in ihren Wirkungen ergénzen. Pearison et al.
(1985), Nimgaonkar et al. (1988) und Reddy et al. (1990) fan-
den keinen Unterschied zwischen Patienten mit einer positiven
oder ciner negativen Familienanamnese fiir schizophrene Psy-
chosen. Patienten mit leerer Familienanamnese hatten hingegen
signifikant gehduft pri- und perinatale Komplikationen in den
Untersuchungen von Wilcox und Nasrallah (1987a), Schwarz-
kopf et al. (1990) und O 'Callaghan et al. (19908). Sie nahmen
an, daB Storungen in der Schwangerschaft, wihrend der Geburt
und wihrend der Neonatalzeit von genetischen Einfliissen un-
abhingige Faktoren sind, die zum Entstehen schizophrener Psy-
chosen beitragen.

Die psychopathologische Forschung von Wer-
nicke und Kleist weiterfithrend, gelang Leonhard (1986) eine
differenzierte Aufteilung der endogenen Psychosen nach ihrem
Erscheinungsbild und ihrer Prognose. Nach Absonderung der
gutartig verlaufenden zykloiden Psychosen (Leorhard, 1972),
bei denen der akuten Erkrankung stets eine Vollremission folgt,
unterteilte Leonhard die Schizophrenien in zwei klar voneinan-
der zu trennende Hauptgruppen: in unsystematische und in sy-
stematische Schizophrenien. Die psychopathologischen Er-
scheinungsbilder und die Verlaufsprognosen sind bei beiden
Gruppen vollig unterschiedlich. Die unsystematischen Formen
(affektvolle Paraphrenie, periodische Katatonie und Katapha-
sie) gehen iiber meist mehrere, voneinander abgtenzbare
Krankheitsschiibe mit akut produktiver und vielgestaltiger
Symptomatik in unterschiedlich schwer ausgeprigte Residuen
iiber. Bei diesen Krankheitsformen fand Leonhard (1975) eine
hohe familidre Belastung mit gleichartigen Psychosen. Hinge-
gen zeigen die systematischen Schizophrenien eng umschriebe-
ne Syndrome, die von Leonhard (1986) hochst subtil beschrie-
ben und voneinander abgegrenzt wurden. Die Krankheitsfor-
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Tab.2 Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen bei Schizophrenen in Abhangigkeit von einer positiven oder negativen Familien-

anamnese.
Autoren Patienten mit negativer Patienten mit positiver Resultate
Familienanamnese Familienanamnese
(Rate der Kompli- (Rate der Kompli-
kationen in 96) kationen in %)
Pesarison et 13 (23 %) 6 (17 %) nicht signifikant
al. (1985)
Nimgaonkar 30 (nicht berichtet) 18 (nicht berichtet) nicht signifikant
et al. (1988)
Reddy et 22 (50 %) 20 (50 %) nicht signifikant
al. (1990)
Wilcox u. 245 (25 %) 266 (9 %) negativ > positiv
Nasrallah (1987 a) (p < 0,025)
Schwarzkopf 19 (nicht berichtet) 9 (nicht berichtet) negativ > positiv
et al. (1989) (p<0,013)
O’Callaghan 29 (45 %) 16 (13 %) negativ > positiv
et al. (1990) {p < 0,065)

men der systematischen Katatonien, Hebephrenien und Pa-
raphrenien sind auch heute noch trotz psychopharmakologi-
scher Behandlung in ihren irreversiblen Endzustinden zu beob-
achten (Astrup, 1979; Stéber et al., 1993 a) und reliabel diagno-
stizierbar (Franzek u. Beckmann, 1991). Diese Formen der
Schizophrenien lassen nach Leonhards Befunden (1986) eine
positive Familienanamnese meist vermissen. Aus der klinischen
Differenzierung der schizophrenen Krankheitsformen ergab
sich so auch eine verschiedenartige genetische Disposition. Den
unsystematischen, nach Leonhards Befunden hereditaren Schi-
zophrenien sind die systematischen Schizophrenien gegeniiber-
zustellen. Diese zeigen nach seinen Ergebnissen keine Erblich-
keit. In ihrer Entstehung nahm Leonhard (1979) psychosoziale
und Umwelteinfliisse als ursichliche Faktoren an.

In einer ersten Untersuchungsreihe (Stéber et
al., 1992, 1993 b) hatten wir bei systematischen Schizophrenien
gehduft Schwangerschafisinfektionen der Miitter sowie weitere
pra- und perinatale Komplikationen gefunden. Im erweiterten
Untersuchungsgut konnten wir bei Miittern von Patienten mit
systematischen Schizophrenien signifikant gehauft Schwanger-
schaftsinfektionen im zweiten Trimenon und insbesondere im 5.
Schwangerschaftsmonat im Vergleich zu Kontrollen nachwei-
sen (Stéber et al., 1993c). Bei den unsystematischen Schi-
zophrenien waren kaum Infektionen aufgetreten.

Hier soll im erweiterten Kollektiv den Auswir-
kungen von weiteren Schwangerschafts- und Geburtskomplika-
tionen auf die Entwicklung schizophrener Psychosen unter dem
Blickwinkel einer differenzierten Psychopathologie nachgegan-
gen werden.

Patienten und Methodik

In die Studie aufgenommen wurden Patienten der
Psychiatrischen Universitatsklinik Wiirzburg und des Krankenhauses
fiir Psychiatrie und Neurologie in Lohr a. M. Die Patienten muBten die
diagnostischen Kriterien einer chronischen Schizophrenie nach dem
DSM-II-R (1987) und die restriktiven diagnostischen Kriterien fiir
eine unsystematische oder eine systematische Schizophrenie nach der
Leonhard-Klassifikation erfullen (im Detail: Stéber et al., 1992, 1993
¢). Bisher wurden 80 Patienten (21 Frauen, 59 Minner), deren Miitter
noch lebten, in die Untersuchung aufgenommen. Zum Zeitpunkt der
Untersuchung waren die Patienten durchschnittlich 35,3 (+ 8,83) Jahre
alt. Sie waren im Alter von 23,5 (1 6.95) Jahren erstmals hospitalisiert

Tab.3 Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen bei
Schizophrenen und das Alter bei der Ersthospitalisierung.

Autoren Kollektiv  Alter bei der Signifikanz
Ersthospitalisierung
Komplikationen
mit ohne

Pollack u. 51 184 229 p<0,01

Greenberg (1966)

Pearlson et 19 173 22,5 p<0,1

al. (1985)

Wilcox u. 200 nicht berichtet nicht signifikant

Nasrallah (1987 a)

Reddy et 44 194 18,6 nicht signifikant

al. (1990)

Owen et al. 110 18,6 225 p<0,05

(1988)

O'Callaghan 65 20,1 248 p<0,02

et al. (1992)

worden. lhre Erkrankung bestand seit 16,6 (£ 9,25) Jahren. Das durch-
schnittliche Alter der Miitter betrug zum Zeitpunkt des Interviews 64,3
(29,65) Jahre. Die Patienten wurden —~ unabhingig voneinander - von
H. B. und E. F. untersucht. Diese erzielten in einer kiirzlich veroffent-
lichten Studie in der Diagnostik der endogenen Psychosen nach Leon-
hard einen hohen Ubereinstimmungskoeffizienten (Cohens kappa:
0,88) (Franzek u. Beckmann, 1992).

Bei 36 Patienten (8 Frauen, 28 Minner) wurden sy-
stematische Schizophrenien diagnostiziert. Sie waren mit durchschnitt-
lich 23,6 (£ 7,98) Jahren erstmals hospitalisiert worden. Zum Zeitpunkt
der Untersuchung waren sie 34,8 (+9,44) Jahre alt. Unsystematische
Schizophrenien nach Leonhard lagen bei 44 Patienten (13 Frauen, 31
Minner) vor. Sie waren zum Untersuchungszeitraum 35,7 (1 8,39) Jah-
re alt. Diese Patienten waren mit 23,0 (1 6,06) Jahren erstmals in einer
psychiatrischen Klinik behandelt worden. Der Median fiir das Alter bei
der Ersthospitalisierung betrug fiir die unsystematischen 21,5 Jahre und
fiir die systematischen Schizophrenen 23 Jahre. Als Vergleichsgruppe
dienten 80 alterskorrelierte, psychisch und physisch gesunde Proban-
den, von denen keiner einen schizophrenen Verwandten ersten oder
zweiten Grades hatte. Alle Kontrollpersonen hatten zum Zeitpunkt des
Interviews eine abgeschlossene Berufsbildung und waren berufstitig.
Zwischen den diagnostischen Untergruppen ergaben sich im t-Test kei-
ne statistisch signifikanten Unterschiede fiir die biographischen und
klinischen Eckdaten der Patienten und fiir das Alter der Miitter zum
Zeitpunkt des Interviews.
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Tab.4 Unsystematische und systematische Schizophrenien nach
Leonhard: Haufigkeit und Schweregrad sowie gewichtete Gesamt-
summe der Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen im
Vergleich zu gesunden Kontrollen (Fuchs-Skala 1982).

Schwangerschafts- Kontrollen unsystematische systematische
und Geburts- Schizophrenien  Schizophrenien
komplikationen (n=80) (n=44) (n = 36)
Héufigkeit 1,01+£1,28 1,25+1,38 1,97 +1,82°
Schweregrad 1261152 1,71£1,76 1,92+1,65°
gewichtete

Gesamtsumme 2,03£2,96 3,00+ 3,56 3,941429°

* Bei systematisch Schizophrenen besteht gegeniiber unsystematischen
Formen eine erhdhte Frequenz an Komplikationen (p < 0,05;t = 2,011)
und gegeniiber Kontrolien sind Hautigkeit (p < 0,01; t = 3,256), Schwere-
grad (p < 0,05; t = 2,086) sowie gewichtete Gesamtsumme (p < 0,01;

t = 2,792) erhdht.

Mehrere Untersuchungsgruppen (Joffe et al., 1985;
Tilley et al., 1986; O’Callaghan et al., 1990b) konnten eindrucksvoll
belegen, daB Miitter auch noch nach vielen Jahren Schwangerschafts-
und Geburtskomplikationen in guter Ubereinstimmung mit den ur-
spriinglichen érztlichen Aufzeichnungen erinnern.

Dies berechtigte uns zu einer retrospektiven Untersu-
chungsmethode. Wir fiihrten bei den Miittern der chronisch Schi-
zophrenen und bei den Miittern von gesunden Kontrolipersonen ein
strukturiertes Interview durch, um die Haufigkeit und Spezifitit von
verschiedenen Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen und von
Stérungen der postnatalen Entwicklung bei schizophrenen Patienten zu
erfassen. Die Diagnosen und die psychiatrische Familienanamnese der
Patienten waren dem Untersucher (G. S.) nicht bekannt und durften
wihrend des Interviews nicht erhoben werden. Die Angaben dariiber
waren erst nach AbschluB der Untersuchungsreihe fiir den Interviewer
zuginglich. Mit den Miittern der Patienten wurde ein personlicher Un-
tersuchungstermin vereinbart. Jedes Interview nahm ungefdhr 2h in
Anspruch. Alle Fragen zu Schwangerschafts- und Geburtskomplikatio-
nen wurden personlich gestellt. Wichtige Ereigniss¢ wurden vom Un-
tersucher schriftlich genau festgehalten.

Anhand zweier Skalen wurden die berichteten Kom-
plikationen gewertet. In der “Obstetric Complication Scale” von Lewis
und Murray (1987) werden 15 verschiedene Arten von Komplikationen
erfaBt und mit 0 (abwesend), 1 (wahrscheinlich anwesend) und 2 (an-
wesend) gewertet. Es werden vier Schwangerschafts-, neun Geburts-
komplikationen sowie zwei postpartale Komplikationen aufgefiihrt, In
der “Severity weight allocation seale for specific complications™ (Par-
nas ct al., 1982) werden 24 verschiedene Arten von Schwangerschafts-
und Geburtszwischenfillen erfat. Sie erhalten einen Wert zwischen 0
und 4, der dem Schweregrad Rechnung tragt. In dieser Skala kénnen
Komplikationen nach ihrer Haufigkeit und nach ihrem Schweregrad
getrennt voneinander untersucht und zu einer gewichteten Gesamtsum-
me addiert werden. In der von Fuchs entwickelten Skala werden
Schwangerschafis- und Geburtskomplikationen als somatische Abwei-
chungen von einem zu erwartenden, optimalen Verlauf der Schwanger-
schaft, der Entbindung und der Neonatalzeit aufgefaBt. Die Skala von
Lewis und Murray (1987) umfaft Storungen der pri- und perinatalen
Zeit, die das Risiko der fetalen Mortalitit erhdhen. Methodische Vorga-
ben und Validitit beider Skalen wurden von Molfese et al. (1985) und
Lewis et al. (1989) eingehend diskutiert.

Zur statistischen Analyse wurden der t-Test sowie
der Chiz-Test verwandt.

Leonhard's Aufteilung
der Schizophrenien
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Abb.1 Bei systematischen, nicht hereditdren Schizophrenien
sind pathologische Schwangerschaften und Geburten hdufiger als
bei Kontrollen (p < 0,05; df = 1; Chiz = 4,29) und bei unsystemati-
schen, genetisch determinierten Schizophrenien (p < 0,1; df =1,
Chiz = 3,09; Skala von Lewis und Murray).

Resultate

Skala zur Erfassung spezifischer Schwan-
gerschafis- und Geburtskomplikationen
(Fuchs-Skala; Tab. 4)

53 der 80 schizophrenen Patienten (66 %) und
44 der 80 Kontrollpersonen (55 %) erlitten nach dieser Skala
Komplikationen.

Patienten mit unsystematischen Schizophre-
nien hatten weder hiufigere (t=0,962, ns) noch schwerere
Komplikationen (t = ,462; ns) noch war der gewichtete Sum-
menwert (t=1,631; ns) deutlich gréBer als bei den Gesunden.
Patienten mit systematisch schizophrenen Krankheitsbildern
hatten hingegen eine signifikant hohere Frequenz an Schwan-
gerschafts- und Geburtskomplikationen als dic unsystemati-
schen Schizophrenen (t = 2,011; p<0,05) und als die gesunden
Kontrollpersonen (t = 3,256; p <0,01).

Gegeniiber Kontrollen war bei systematischen
Schizophrenen der Schweregrad der Komplikationen (p < 0,05;
t = 2,086) und auch der gewichtete Summenwert der Kompli-
kationen (p < 0,01; t = 2,792) signifikant erhdht.

Skala zur Erfassung von Geburtskomplika-
tionen (Lewis & Murray, 1987; Abb. 1)

In dieser Skala hatten 47 der 80 schizophrenen
Patienten (58 %) mindestens eine sichere oder wahrscheinliche
Schwangerschafts- oder Geburtskomplikation. Da bei 39 von
80 gesunden Probanden (49 %) die Miitter ebenfalls von Kom-
plikationen berichteten, differierten beide Gruppen nicht. Abb.
1 zeigt, daB die Anzahl derer, die in der Anamnese pathologi-
sche Schwangerschafts- oder Geburtsvorkommnisse hatten, bei
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Abb.2 Schwangerschaftsinfektionen und weitere perinatale Kom-
plikationen. Mitter mit Schwangerschaftsinfektionen (hochsignifi-
kant geh#uft bei systematischen Schizophrenien) hatten signifi-
kant vermehrt zusitzliche obstetrische Komplikationen (p < 0,05;
df = 1; Chiz = 4,18).

den systematischen Schizophrenen deutlich hoher war als bei
den Kontrollen (Chiz = 4,29; df = 1; p < 0,05) und bei den Pa-
tienten mit unsystematischen Schizophrenien (Chiz = 3,09; df =
I; p<0,1).

Bei systematischen Schizophrenen standen
Schwangerschafis- und vor allem Geburtskomplikationen in ei-
nem engen Zusammenhang mit dem Aufireten von Infektions-
erkrankungen in den Schwangerschaften ihrer Miitter. In der
verwandten Skala von Lewis und Murray (1987) selbst werden
Schwangerschaftsinfektionen nicht als Komplikationen beriick-
sichtigt. 13 der 16 Miitter mit Schwangerschaftsinfektionen hat-
ten in dieser Skala weitere pathologische Vorkommnisse in der
Schwangerschaft und bei der Geburt (Abb. 2). Dies war signifi-
kant (Chiz = 4,18; df = 1; p <0,05) gegeniiber den Miittern ohne
Schwangerschaftskomplikationen.

Bei Patienten mit unsystematischen Schi-
zophrenien, die insgesamt weniger geburtshilfliche Zwischen-
fille durchgemacht hatten, bestand eine sehr enge Korrelation
zwischen dem Auftreten von Komplikationen und dem Alter, in
dem die Patienten erstmals stationdr psychiatrisch behandelt
wurden. Patienten mit komplizierten Schwangerschafts- und
Geburtsverldufen waren mit 20,5 (£4,92) Jahren signifikant
friiher hospitalisiert worden als diejenigen ohne Komplikatio-
nen mit 25,6 (£6,10) Jahren (t=3,147; p<0,01). Im Median
waren unsystematische Schizophrene mit 21 Jahren ersthospita-
lisiert worden. Diejenigen, die vor diesem Zeitpunkt erstmals
stationir behandelt wurden, hatten mehr geburtshilfliche Kom-
plikationen als diejenigen, die spater hospitalisiert worden wa-
ren (Chiz =4,45; df = 1; p < 0,05; Abb. 3a).

Bei systematischen Schizophrenen bestand
keine Korrelation zwischen dem Auftreten von Schwanger-
schafts- und Geburtskomplikationen und dem Zeitpunkt der

20
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nach 23. Lebensjahr
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Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen

Abb.3 Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen und
Zeitpunkt der Ersthospitalisierung. Bei den unsystematischen
Schizophrenen (Median des Alters bei Ersthospitalisierung:

21,5 Jahre) waren die vor dem 21. Lebensjahr Erkrankten signifi-
kant hiufiger von Komplikationen betroffen als die spéter hospita-
lisierten Patienten (p < 0,05; df = 1; Chiz = 4,18; Abb. 3a). Bei den
systematischen Schizophrenen (Median des Alters bei Ersthospita-
lisierung: 23 Jahre) bestand kein Zusammenhang zwischen dem
Auftreten von Komplikationen und dem Zeitpunkt der ersten
stationédren Behandlung (ns; df = 1; Chiz = 0,52; Abb. 3b).

ersten stationdren Aufnahme. Patienten mit Komplikationen
wurden durchschnittlich im Alter von 23,0 (£ 8,48) Jahren, die-
jenigen ohne im Alter von 25,0 (£6,87) Jahren hospitalisiert.
Systematische Schizophrene waren im Median mit 23 Jahren
erstmals stationdr psychiatrisch behandelt worden. Komplika-
tionen waren bei Patienten mit Ersthospitalisierung vor dem 23.
Lebensjahr nicht hdufiger als bei den spéter Ersthospitalisierten
(Chi2=0,52; df =1, ns; Abb.3b).
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Diskussion

Um AufschluB zu erhalten iber die Haufigkeit
von Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen bei schi-
zophrenen Psychosen und iiber ihre Bedeutung fiir die Entste-
hung dieser Erkrankungen, fiihrten wir eine retrospektive Un-
tersuchung bei Miittern von chronisch schizophrenen Patienten
und von alterskorrelierten gesunden Personen durch. Zur Wer-
tung der Komplikationen verwendeten wir die Skalen von Par-
nas et al. (1982) und Lewis und Murray (1987). In diesen bei-
den Skalen fanden wir keinen Unterschied im Aufireten von
Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen zwischen ge-
sunden Kontrollpersonen und der ,,Gruppe der Schizophrenien*
als einer Krankheitseinheit. Diese Befunde stimmten iberein
mit einer Studie von Turner et al. (1986) bei schizophrenen
Patienten, die innerhalb der ersten beiden Krankheitsjahre un-
tersucht worden waren, und bei denen Verlaufskriterien unbe-
riicksichtigt geblicben waren (Tab. 1b). Auch Done et al. (1991)
hatten in ¢iner Geburtenkohorte von knapp 17000 Personen
keine signifikante Erhéhung von Schwangerschaftskomplika-
tionen und geburtstraumatischen Ereignissen bei den wenigen,
die spiter wegen einer schizophrenen Erkrankung hospitalisiert
wurden, gefunden.

In unsere Untersuchung eingeschlossen waren
unsystematische und systematische Schizophrene nach Leon-
hard (1986), die simtlich einen chronischen Verlauf und deut-
liche Residualzustinde zeigten. Bei Leonhards systematischen
Schizophrenicen, die einen einformig chronischen Verlauf mit
einer fest umrissenen Symptomatologie zeigen, war die Haufig-
keit von Storungen der prd- und perinatalen Zeit signifikant auf
das Doppelte erhoht. Bereits McNeil und Kaij (1978) hatten
darauf hingewiesen (Tab. 1b), daB eng definierte ,,Prozeischi-
zophrene* eine signifikant hohere Zahl an Geburts-und perina-
talen Storungen aufweisen als gesunde Kontrollen. Patienten
mit gutartigen, remittierenden, schizophrenieidhnlichen Psycho-
sen, bei denen ebenfalls Schwangerschafits- und Geburtskom-
plikationen gehiuft scin kdnnen (McNeil, 1988; Jacobson und
Kinney, 1980), waren in unsere Untersuchung nicht miteinge-
schlossen.

Unsystematische Schizophrenien nach Leon-
hard, die schubformig verlaufen und in unterschiedlich schwere
Residuale ausmiinden, unterscheiden sich nach unseren Befun-
den in bezug auf Haufigkeit und Schwere der Komplikationen
nicht von gesunden Kontrollen. Bei diesen nach Leonhards Be-
funden iiberwiegend genetisch determinierten Schizophrenien
waren Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen jedoch
sehr eng assoziiert mit cinem frithen Erkrankungsbeginn (Abb.
3a). Auch De Lisi et al. (1987) konnten zeigen, daB bei fami-
lidren Schizophrenien diejenigen mit Komplikationen wesent-
lich frither als diejenigen ohne Komplikationen hospitalisiert
wurden. Bei systematischen Schizophrenen bestanden derartige
Zusammenhinge nicht (Abb. 3b). Dies erkldrt moglicherweise
die unterschiedlichen Befunde fritherer Untersucher (Tab. 3).
Wilcox und Nasrallah (1987a) sowie Reddy et al. (1990) hatten
keine EinfluBnahme von prd- und perinatalen Stdrungen auf
den Zeitpunkt der ersten Hospitalisierung gefunden. Andere
(Pollack et al., 1966; Pearlson et al., 1985; Owen et al., 1988;
O’ Callaghan et al., 1992) fanden geburtshilfliche Zwischenfal-
le eng korreliert mit einer frithen Ersthospitalisierung.

Wenn innerhalb der modernen Klassifikations-
systeme genetische Zufliisse (erfat durch eine positive oder

negative Familienanamnese fir weitere schizophrene Erkran-
kungen) mit dem Aufireten von Schwangerschafts- und Ge-
burtskomplikationen korreliert wurden, ergaben sich wider-
spriichliche Befunde (Tab. 2). Wihrend Wilcox und Nasrallah
(1987a), Schwarzkopf et al. (1988) sowie O 'Callaghan et al.
(1990a) berichteteten, dal Komplikationen bei Schizophrenen
mit leerer Familienanamnese signifikant iiberwiegen, fanden
andere (Pearlson et al., 1985; Nimgaonkar et al., 1988; Reddy
et al., 1990) keine Assoziation von negativer Familienanamnese
und obstetrischen Komplikationen. Nach unseren Befunden
(Stober et al., 1993b) sind Geburts- und Schwangerschaftskom-
plikationen nur dann bei Patienten mit negativer Familienanam-
nese gehiuft, wenn diese gleichzeitig die diagnostischen Krite-
rien einer systematischen Schizophrenie nach Leonhard (1986)
erfiillen. Bei den Patienten mit systematischen, nach Leonkards
Befunden nicht hereditiren Schizophrenien ist nicht nur die
Anzahl derer, die pathologische Schwangerschaften und Gebur-
ten aufweisen, grofer als bei den unsystematischen genetisch
detcrminierten Schizophrenien (Abb. 1), sondern auch die Hau-
figkeit und der Schweregrad der Komplikationen sind signifi-
kant erh6ht (Tab. 4).

Die systematischen Schizophrenien hatten eine
hochsignifikante Haufung von Infektionserkrankungen der
Miitter im mittleren Schwangerschafisdrittel und insbesondere
im 5. Schwangerschaftsmonat (Stéber et al., 1992; 1993¢). Vor
allem im 2, Trimenon verstirkt sich die Wanderung der Neuro-
ne von der ventrikuliren Zone zu den vorbestimmten Positionen
im Zentralnervensystem (Rakic, 1988). Eine Unterbrechung der
neuronalen Migration zu diesem Zeitpunkt scheint mitursich-
lich zu sein fiir die von Jakob und Beckmann (1986) gefunde-
nen, eng umschricbenen zytoarchitektonischen Verinderungen
im Gyrus parahippocampalis bet Post-mortem-Untersuchungen
an Gehirmen Schizophrener (bestitigt von: Falkai et al., 1988;
Arnold et al., 1991 sowie Beckmann u. Jakob, 1991). Insbeson-
dere bei den Schizophrenen, deren Miitter eine Schwanger-
schaftsinfektion durchgemacht hatten, kamen weitere patholo-
gische Yorkommnisse wihrend der Gestationszeit und wihrend
der Geburt hinzu. Schwere Geburtskomplikationen weisen auf
Stérungen des zerebralen Metabolismus, hypoxisch-ischami-
sche Schidigungen und auf neuronale Zelluntergéinge hin (Hil/,
1991; Gluckman u. Williams, 1992). Asphyxiebedingte zerebra-
le Ischimien konnen hier zu intrazellulirem (dem und rascher
Zellyse oder zu einem verzogerten Zelltod durch Verinderun-
gen des neuromodulatorischen Milieus (Hagberg et al., 1987)
oder durch strukturelle Desorganisationen (Jankowsky, 1986;
Raff, 1992) fithren.

ZusammengefalBit sind Schwangerschafis- und
Geburtskomplikationen bei den unsystematischen genetisch de-
terminierten Schizophrenien nicht gehduft, préiidisponieren aber
bei diesen Psychosen zu einem friihen Erkrankungsbegion. Pré-
und perinatale Stdrungen sind bei systematischen Schizophre-
nien hingegen gehiuft. Schwangerschaftsinfektionen der Miit-
ter im 2. Trimenon und zusitzliche perinatale Komplikationen
scheinen wichtige Faktoren zu sein fiir die Entstehung dieser
nicht hereditiren Schizophrenien.
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