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Streszczenie

Cechy osobowosci, a w szczegdlnosci wymiary tempe-
ramentu, ktore wykazujg istotny wplyw czynnikéw ge-
netycznych, moga stanowi¢ czynniki predysponujace
do wystapienia zaburzefi psychicznych. Dla zmniejsze-
nia heterogenno$ci etiopatogenetycznej zaburzef
psychicznych mozna postugiwac si¢ metoda endofeno-
typow — konstruktéw, ktérych genetyczne podloze jest
prostsze niz uwarunkowania samych zespoléw objawo-
wych, takich jak jadlowstret psychiczny. Model psy-
chobiologiczny osobowosci zaklada istnienie 4
wymiaréw temperamentu — Poszukiwania nowosci, Uni-
kania szkody, Zaleinosci od nagrody oraz Wytrwatosci.
Osoby chorujace na jadlowstret psychiczny uzyskuja
w dwoch z nich — Unikanin szkody oraz Wytrwatosci
— wyniki wyzsze niz dobrane osoby z populacji 0gdl-
nej. Powyzsze wymiary temperamentu odpowiadaja
réwniez, w odniesieniu do jadlowstretu psychicznego,
kilku innym kryteriom, ktére stawia si¢ przed poten-
cjalnymi cechami endofenotypowymi. Zmniejszenie
heterogennosci jadlowstretu psychicznego, poprzez
uwzglednienie w opisie fenotypu cech osobowosci, mo-
ze ulatwi¢ badania genetycznego podtoza tego zabu-
rzenia.

Stowa kluczowe: temperament, osobowos¢, genetyka,
endofenotyp

Psychobiologiczny model osobowosci
— Inwentarz Temperamentu i Charakteru

Podstawowy podzial osobowosci na tempera-
ment i charakter lezat u podstaw skonstruowa-
nia przez Roberta Cloningera i wsp. (1993)
Inwentarza Temperamentu i Charaktern (TCI
—  Temperament and Character Inventory).

Abstract

Personality traits, especially temperamental dimensions,
which show high genetic loading, might be considered
factors predisposing to psychiatric disorders. The
strategy of endophenotypes — constructs with genetic
background less complex than clinical syndromes, such
as anorexia nervosa — might be used to reduce the
heterogeneity of psychiatric  disorders. The
psychobiological model of personality comprises four
dimensions of temperament — Novelty seeking, Harm
avoidance, Reward dependence and Persistence. Patients
with anorexia nervosa score in two of them — Harm
avoidance and Persistence — higher than matched
controls from the general population. The above
temperamental dimensions also meet, with regard to
anorexia nervosa, several other criteria required for
endophenotypic traits. Enrichment of phenotype
description of anorexia nervosa with personality traits
may facilitate study of the genetic background of this
disorder.

Key words: temperament, personality, genetics,
endophenotype

W zesniejsze prace tego autora dotyczyly gtow-
nie badania temperamentu i skupiaty si¢ na 3
podstawowych cechach zachowania zwierzat i lu-
dzi, ktére wykazuja istotne réznice miedzyosob-
nicze. Pierwsza z nich jest tendencja do zachowan
apetytywnych, eksploracji otoczenia w poszuki-
waniu nagrody czy poszukiwania stymulacji,
keére Cloninger okreslit mianem Novelty Seeking
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— Poszukiwania nowosci. Druga jest tendencja
do zahamowania behawioralnego w odpowiedzi
na sygnaly zagrozenia, ktéra zwiazana jest z an-
tycypacyjnym lekiem, niepewnoscig, nieSmialo-
$cig i meczliwoscia — zostala ona nazwana Harm
Avoidance — Unikanie szkody. W innych mode-
lach osobowosci zblizone cechy okreslane sa
mianem neurotyzmu. Kolejny wymiar tempe-
ramentu wyrézniony przez Cloningera zawiera
sklonnos¢ do podtrzymywania aktywnosci
w oczekiwaniu na wzmocnienie, szczegélnie
o charakterze spolecznym, co wiaze si¢ z takimi
cechami, jak sentymentalno$¢, przywiazanie czy
potrzeba aprobaty spolecznej. Ten wymiar oso-
bowosci okreslono jako Reward Dependence —
Zaleznos¢ od wzmocnienia. Pierwotny model oso-
bowosci, sktadajacy si¢ z 3 wymiaréw, byt oce-
niany za pomoca 1rdjwymiarowego Kuwestio-
nariusza Osobowosci (TPQ — Tridimensional Perso-
nality Questionnaire) (Cloninger 1987). W p6z-
niejszym czasie Opis temperamentu poszerzono
o czwarty wymiar — tendencje do podtrzymywa-
nia aktywnosci pomimo zmeczenia, frustracji
i bardzo sporadycznego wystepowania wzmoc-
niefi. Cecha ta zwigzana jest z ambicja, perfek-
cjonizmem i determinacja, a autorzy TCI
okreslili ja mianem Persistence — Wytrwalosci.

Zwiazek pomiedzy osobowoscia
i psychopatologia
— model predyspozycji

Sposréd  wielu  koncepcji wskazujacych
na zwigzek osobowosci z zaburzeniami psychicz-
nymi najwieksza popularnos¢ zdobyt tzw. mo-
del podatnosci osobowosciowej (predyspozycji),
ktory niekiedy utozsamiany jest z modelem pre-
dyspozycja-stres, bedacym powszechnie uzna-
wanym schematem patogenezy zaburzen
psychicznych. Zgodnie z nim, konstytucjonal-
nie (genetycznie) uwarunkowane cechy osobo-
woSsci, przejawiajace sie poprzez podstawowe
cechy zachowania, niekiedy okre$lane mianem
temperamentu, stanowia podloze, ktére wply-
wa na zwigkszone ryzyko wystapienia niekt6-
rych zaburzen psychicznych. Najwiecej danych,
dotyczacych prawdziwosci powyzszego modelu,
zgromadzono w odniesieniu do depresji i zabu-
rzen lekowych (Kendler i wsp. 2006), ktore
rozwijaja si¢ na podlozu takich cech osobowo-
$ciowych, jak neurotyzm czy Unikanie szkody.
W wieku dziecigcym tendencje do zblizonych
zachowan, predysponujaca do zaburzen leko-
wych okresla si¢ mianem zahamowania beha-
wioralnego (Smoller i wsp. 2005). Badania
prowadzone w duzych grupach blizniat wskazu-

ja, ze znaczaca cze$¢ podloza genetycznego jest
wspélna dla neurotyzmu oraz wielu zaburze in-
ternalizacyjnych (Hettema i wsp. 2006). Nato-
miast inne cechy temperamentu, zwigzane
z tendencja do aktywnego eksplorowania oto-
czenia, okreslane mianem poszukiwania nowo-
§ci, czy zapotrzebowania na stymulacje,
najczeSciej wymieniane sa jako czynnik predys-
ponujacy do takich zaburzen, jak zespét nadru-
chliwosci/deficytu uwagi, zaburzenia zachowania
oraz naduzywanie i uzaleznienie od substancji
psychoaktywnych (Hiroi i Agatsuma 2005).
W ostatnim czasie za sprawa badan neuroobra-
zowych — zaréwno anatomicznych, jak i czyn-
noSciowych — prébuje si¢ wyjasni¢ procesy
neurobiologiczne, ktére prowadzg od wariancji
w obrebie genotypu do podatnosci temperamen-
talnej na wystapienie zaburzen psychicznych.
W badaniach prowadzonych u 0séb zdrowych,
u ktérych w przesztosci nigdy nie wystepowaly
zaburzenia psychiczne, warianty genéw dla
transportera serotoniny oraz dla monoaminook-
sydazy typu A wykazywaly korelacje z budowa
i czynnodcia niektdrych stuktur uktadu limbicz-
nego, co zwiazane bylo z miedzyosobnicznymi
réznicami w cechach odpowiednio Unikania szko-
dy oraz Impulsywnosci (Pezawas i wsp. 2005; Mey-
er-Lindenberg i wsp. 2006).

Endofenotyp

Badania genetyki molekularnej w jadlowstre-
cie psychicznym (AN — anorexia nervosa), podob-
nie jak w innych zaburzeniach psychicznych, nie
przyniosly jednoznacznych wynikéw, co spowo-
dowane jest kilkoma przyczynami. Ryzyko za-
chorowania zwigksza prawdopodobnie wiele
gendw o niewielkiej sile dziatania oraz liczne
czynniki srodowiskowe, z ktdrych cze$¢ nie zo-
stata do tej pory zidentyfikowana. Jest réwniez
prawdopodobne, ze zaburzenie cechuje si¢ he-
terogennoscia zardéwno pod wzgledem czynni-
kéw genetycznych, jak i innych czynnikéw
etiologicznych. Ponadto, rozpoznanie AN wg
kryteriow objawowych nie jest trwalym kon-
struktem, a obecne systemy diagnostyczne nie
pozwalaja na rozréznianie zaburzen o zréznico-
wanym nasileniu, co istotnie utrudnia klasyfi-
kacje oséb, u ktorych wystepuje podprogowe
nasilenie objaw6éw. Gottesman i Gould (2003)
zaproponowali, by do analizy genetycznej
w psychiatrii wlaczy¢ fenotypy posrednie — kon-
strukty o prostszej architekturze genetycznej
od zespoléw psychopatologicznych. Takie neu-
robiologiczne, neuropsychologiczne lub tempe-
ramentalne konstrukty mialyby cechowa¢ si¢
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mniejsza ztozonoscig uwarunkowan genetycz-

nych, co mogloby utatwia¢ wykazanie wplywu

gendéw o niewielkiej sile dziatania, ktérych

wplyw na wszystkie przypadki zaburzen jest

trudny do zaobserwowania. Aby wspomniane

markery mozna zaliczy¢ do endofenotypéw za-

burzen psychicznych, musza spetnia¢ nastepu-

jace kryteria:

* by¢ zwiazane z zaburzeniem psychicznym
w populadiji,

* by¢ dziedziczone,

* by¢ niezalezne od nasilenia objawéw,

* by¢ wspoldziedziczone z chorobg w rodzinie
oraz

* wystepowac u zdrowych oséb z rodziny cho-
rego w wiekszym nasileniu niz w populacji
og6lnej.

Badania temperamentu
w jadtowstrecie psychicznym
przy uzyciu kwestionariusza TPQ/TCI

W wigkszosci badan wykazano, ze pacjentki
z typem restrykcyjnym anoreksji (AN-R) cechu-
ja si¢ mniejszym nasileniem cechy Poszukiwania
nowosti niz osoby z bulimicznymi postaciami za-
burzefi jedzenia (Brewerton i wsp. 1993; Casper
i wsp. 1992; Bulik i wsp. 1999; Fassino
i wsp. 2002a; Rybakowski i wsp. 2004). W nie-
ktérych badaniach wykazano réwniez istotne r6z-
nice w tym wymiarze, porOwnujac z grupa
kontrolna (Kleifield i wsp. 1994; Klump
i wsp. 2000; Rybakowski i wsp. 2004). Ponadto
Fassino i wsp. (2005) zaobserwowali, ze u pacjen-
tek z AN-R z nizsza punktacja w skali Poszuki-
wania nowosci wystepuja gorsze wyniki terapii
wielomodalnej po 6 mies. od jej rozpoczecia.

Chore z restrykcyjna postacia jadlowstretu
psychicznego cechuja si¢ réwniez istotnie wyz-
szym poziomem Unikania szkody niz osoby
z grupy kontrolnej (Brewerton i wsp. 1993;
Kleifield i wsp. 1994; Klump i wsp. 2000; Fas-
sino 1 wsp. 2002a; Diaz-Marsa i wsp. 2000). Za-
obserwowano takze, ze Unikanie szkody koreluje
z ryzykiem wystgpowania préb samobéjczych
pacjentek z zaburzeniami jedzenia (Bulik
i wsp. 1999). W wymiarze Unikania szkody pa-
gjentki z jadlowstretem psychicznym o typie bu-
limicznym moga uzyskiwaé wyniki wyzsze niz
pacjentki z resrtykcyjna postacia AN (Klump
i wsp. 2000).

W badaniu Strobera i wsp. (1991) zaobser-
wowano, ze pacjentki z AN-R cechuja sie wiek-
szym nasileniem Zaleznosci od wzmocnienia niz
osoby z grupy kontrolnej. Niemniej jednak, jak
zauwazajg inni autorzy (Brewerton i wsp. 1993;

Kleifield i wsp. 1994; Klump i wsp. 2000), mo-
glo wynika¢ to z uzywania przez autora skali
TPQ, w ktérej ceche Wytrwalose: (nasilong
u tych pacjentek) uznaje si¢ za sktadnik wymia-
ru Zaleznosci od wzmocnienia.

Podwyzszony poziom Wytrwatosci w poréwna-
niu z pacjentkami z bulimiczna postacia anorek-
sji (AN-B) oraz osobami z grupy kontrolnej byt
wielokrotnie opisywany jako istotna cecha AN-R
(Klump i wsp. 2000; Fassino i wsp. 2002a; Ry-
bakowski i wsp. 2004).

W jedynym badaniu, ktére dotyczylo mez-
czyzn z rozpoznaniem AN, stwierdzono, ze ce-
chuja sie oni wyzszym poziomem Wytrwaltosci
i nizszym poziomem Zaleznosci od wzmocnienia
niz mezczyzni z grupy kontrolnej (Fassino
1 wsp. 2001).

Podsumowujac, nalezy stwierdzié, ze wigk-
sz0§¢ badaf wykorzystujacych model Cloninge-
ra wykazala podobny obraz temperamentu
u pacjentek z jadlowstretem psychicznym, po-
chodzacych z r6znych srodowisk kulturowych
(Klump i wsp. 2000; Nagata i wsp. 2003). Pa-
cjentki z AN uzyskuja wyzsze wartosci w ska-
lach Unikania szkody niz osoby z grupy
kontrolnej. Jest to zgodne z uprzednimi bada-
niami, w tym takze badaniami prospektywny-
mi wigzacymi AN z pokrewnymi konstruktami,
takimi jak neurotyzm oraz negatywna emocjo-
nalnos$¢ (Cervera i wsp. 2003; Bulik i wsp.
20006). Wyniki te sa zgodne z modelem predys-
pozydiji, cho¢ jak wielokrotnie to wykazano, nie
jest to predyspozycja swoista dla jadlowstretu
psychicznego, a moze obejmowacd wiele zabu-
rzefi psychicznych z kregu afektywno-lgkowe-
go (Hirschfeld i wsp. 1989; Hettema
i wsp. 20006). Kolejna cecha temperamentu,
ktéra odrdznia pacjentki z AN od oséb z grupy
kontrolnej, jest Wytrwatos¢, przy czym osoby
z AN-B nie wykazuja tak skrajnego nasilenia
tej cechy jak pacjentki z AN-R. Wyniki te ko-
responduja z opisywanymi wczesniej cechami
predysponujacymi do jadlowstretu psychiczne-
go, takimi jak perfekcjonizm czy cechy osobo-
wosci obsesyjno-kompulsyjnej (Srinivasagam
i wsp. 1995; Fairburn i wsp. 1999).

Za najwazniejsze ograniczenie badan prowa-
dzonych za pomoca TCI/TPQ w jadlowstrecie
psychicznym nalezy uzna¢ fakt, ze byty one wy-
konywane gléwnie w ostrej fazie zaburzenq,
w ktérej ocene osobowosci utrudnia wystepo-
wanie ostrych objawéw psychopatologicznych.
Niemniej potwierdzaja one posrednio, ze wyso-
ka punktacja w wymiarach Unikania szkody
i Wytrwatosei moze stanowi¢ temperamentalne
podloze AN.
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Kryteria endofenotypu w odniesieniu
do psychobiologicznych wymiaréw
temperamentu w jadtowstrecie
psychicznym

Jak wspominano powyzej, na poziomie po-
pulacyjnym potwierdzono zwiazek jadtowstre-
tu psychicznego z ocenianym, za pomoca
Inwentarza Temperamentu i Charakteru, okreslo-
nym wzorcem osobowosci. Niemal wszystkie
badania, w ktérych poréwnywano cechy osobo-
wosci u pacjentek z AN i u 0s6b zdrowych z po-
pulacji ogélnej, wykazaly, Ze temperament
pacjentek cechuje sie podwyzszonym poziomem
Unikania szkody 1 Wytrwatosci (Klump
i wsp. 2000; Fassino i wsp. 2002a; Rybakow-
ski i wsp. 2004).

Odziedziczalno$¢ wymiaréw osobowosci,
w tym wymiardw temperamentu ocenianych
za pomoca TCI, jest uwazana za umiarkowana
w stosunku do wysokiej i moze wynosi¢ zardw-
no w populacjach klinicznych, jak i wéréd os6b
zdrowych 30-60% (Cloninger 1994; Ando
i wsp. 2002). Ostatnie badania wskazuja jed-
nak, ze geny w przypadku wymiaréw osobowo-
$ci nie dziataja w sposob addytywny, a wigkszo$¢
efektu wynika z takich czynnikéw, jak interak-
¢ja pomiedzy réznymi genami oraz dzialanie epi-
statyczne, co moze wskazywaé, ze cechy
osobowosci znajdowaly si¢ w naszej ewolucyj-
nej przeszlosci pod duza presja selekcyjna (Kel-
ler i wsp. 2005).

Wyniki badan prowadzonych u oséb,
u ktérych od co najmniej roku nie pojawialy
sic objawy AN (wystgpowaly natomiast ozna-
ki pelnego wyzdrowienia), wskazuja na utrzy-
mywanie si¢ wieckszego niz w grupie
kontrolnej nasilenia cechy Unikania szkody
(Casper i wsp. 1992), cho¢ jednocze$nie nale-
zy zauwazy¢, ze nasilenie tej cechy jest w istot-
nym stopniu uzaleznione od stanu klinicznego
pacjentek, a w szczegdlnos$ci od nasilenia ob-
jawow depresyjnych (Kleifield i wsp. 1994).
Natomiast badania, opisujace podwyzszony
poziom Wytrwatosci u pacjentek z AN, byly
prowadzone gléwnie w ostrej fazie zaburzen
i w tej chwili nie mozna definitywnie wypo-
wiadad si¢ o niezalezno$ci tej cechy od stanu
klinicznego. Nalezy natomiast stwierdzi¢, ze
zaréwno badania retrospektywne, jak i bada-
nia chorych po wyzdrowieniu wskazuja na sta-
tos¢ takich cech, jak obsesyjnos¢ (Anderluh
1 wsp.2003) czy perfekcjonizm (Srinivasagam
i wsp. 1995) — wykazujacych istotny zwiazek
z Wytrwatoscig.

Badania prowadzone w$réd zdrowych krew-
nych pacjentek 1. stopnia z AN wskazuja
na staly zestaw cech charakteryzujacych takie
osoby. Zaobserwowano, ze matki pacjentek
z AN cechuje zwickszony poziom perfekcjoni-
zmu — cechy, ktéra moze wynikac z tempera-
mentalnego wymiaru Wytrwatosei (Woodside
i wsp. 2002). Natomiast u ojcow pacjentek z ja-
dfowstretem psychicznym zaobserwowano pod-
wyzszony poziom Unikania szkody w odniesieniu
do ojcow dziewczat z grupy kontrol-
nej (Fassino i wsp. 2002b). Nie prowadzono
do tej pory badan, dotyczacych cech osobowo-
$ci zdrowych sidstr pacjentek z AN, co pozwo-
litoby na unikniecie wplywu wieku na oceng
osobowosci.

Wymiary osobowosci, takie jak Wyrrwatos¢
i Unikanie szkody, wystepuja z wickszym nasile-
niem u 0s6b chorych na jadfowstret psychiczny
niz u ich zdrowych krewnych 1. stopnia, co
zgodne jest z kolejnym kryterium dla endofe-
notypu — wspoldziedziczenie z choroba w rodzi-
nie. Jednakze nalezy pamietad, ze wigkszo$§¢
takich badan prowadzona byla, gdy osoby cho-
re znajdowaly si¢ w ostrej fazie zaburzen, w kt6-
rej stan kliniczny moze wplywaé na ocene
osobowosci.

Oméwienie

Podsumowujac, wydaje sig, ze niektére wy-
miary temperamentu mierzone za pomoca TCI
spelniaja kryteria endofenotypu AN zapropo-
nowane przez Gottesmana i Goulda (2003).
Jednakze najwazniejsze zastrzezenie, dotycza-
ce takiego postrzegania cech osobowosci, zwia-
zane jest z pytaniem, czy mozna uznac je
za konstrukty prostsze od zespoléw psychopa-
tologicznych. Takie watpliwosci moga wyja-
$ni¢  badania, ktére beda uwzgledniaé
neurobiologiczne podtoze cech temperamen-
talych i beda dotyczy¢ nie tylko 0séb z zabu-
rzeniami psychicznymi, ale takze oséb
zdrowych. W przeciwieistwie do zaburzen
psychicznych, wymiary temperamentu stano-
wia cechy ilosciowe, ktére mozna oceniad
w obu populacjach. Co wiecej, prawdopodob-
ne jest, ze wplyw na nie ma mniejsza liczba ob-
wodéw neuronalnych niz ma to miejsce
w przypadku zespoldéw klinicznych. Wykaza-
no ostatnio, ze w populacji zdrowych ochotni-
kéw wariant genu transportera serotoniny
moze wplywaé na budowe i czynno$¢ obwodu
zakret obreczy — ciato migdatowate, co z kolei
wyjasnia ok. 30% wariancji w temperamental-
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nym wymiarze Unikania szkody (Pezawas
i wsp. 2005). Prawdopodobnie na poziomie
neurobiologicznym cechy temperamentu mo-
ga mie¢ mniej ztozone uwarunkowania niz za-
burzenia psychiczne, aczkolwiek podobnie jak
w ich przypadku, na ksztaltowanie si¢ cech
temperamentu wplywaja liczne warianty ge-
netyczne, a takze prawdopodobnie wczesno-
rozwojowe oddzialywania §rodowiskowe.
Mimo ze cechy temperamentu wydaja si¢
blizsze cechom fenotypowym (objawom) niz
zmienno$ci w obrebie genotypu, wykorzysta-
nie ich do dokladniejszej charakterystyki fe-
notypu moze utatwi¢ wyodrebnienie bardziej
homogennych grup pacjentek. Jadtowstret
psychiczny, wystepujacy u 0séb ze skrajnie na-
silonymi cechami temperamentu predyspo-
nujacymi do zachorowania, mozna okresli¢
mianem rozwojowej postaci tej choroby. Ogra-
niczenie badan etiopatogenetycznych tylko
do powyzszej grupy zaburzef — moze przyczy-
ni¢ si¢ do zwigkszenia ich skutecznosci m.in.
poprzez wylaczenie z analiz tzw. fenokopii
— zaburzen, ktére mimo zblizonego obrazu
klinicznego majg odmienne podloze neurobio-
logiczne. Obecnie wykorzystywane sa meto-
dy statystyczne analizy wielozmiennowej,
ktére pozwalaja wykazal, ze wplyw genotypu
na ryzyko wystapienia zaburzefi psychicznych
dokonuje sie za sprawa oddzialywania geno-
typu na cechy osobowosci (Laucht
i wsp. 2007). Jednakze ostatecznym potwier-
dzeniem wystepowania takiego zjawiska be-
dzie poznanie caloSciowe  zwiazkow
przyczynowo-skutkowych, ktére prowadza
od genotypu, poprzez subtelne zmiany we
wczesnym rozwoju o$rodkowego ukladu ner-
wowego, zmienno$¢ w obrebie budowy i czyn-
nosci OUN, az do okre$lonych tendencji
behawioralnych (temperamentéw), ktére pre-
dysponujg do zaburzen psychicznych.
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