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mieć charakteru przyczynowo-skutkowego.
Po pierwsze, wiele przypuszczalnych prena-
talnych zagrożeń, takich jak palenie tytoniu
przez matki i stres podczas ciąży, może być
związanych z postnatalnymi czynnikami ry-
zyka zaburzeń psychicznych u dzieci (np.
problemami rodziców ze zdrowiem psy-
chicznym, niekorzystnymi czynnikami spo-
łecznymi). Dlatego ważne jest posługiwanie
się schematami badań pozwalającymi na roz-
różnienie oddziaływań pre- i postnatalnych.1
Po drugie, możliwy jest wpływ niemierzal-
nych czynników zakłócających, takich jak
czynniki dziedziczne przekazywane przez
matkę. Ponieważ wiele prenatalnych czynni-
ków ryzyka wynika z dziedzicznych zacho-
wań matki (np. palenia tytoniu) oraz dlatego,
że matki przekazują geny swoim dzieciom,
możliwe, że obserwowane zależności wynika-
ją z posiadania przez matkę i dziecko wspól-
nych genów, a nie z wpływu prawdziwych
prenatalnych czynników ryzyka. Konieczna
jest zatem ocena znaczenia prenatalnych za-
grożeń, niezależnie od związku między geno-
mem matki i dziecka, za pomocą schematów
badań uwzględniających identyfikowanie ge-
nów.7

Tradycyjnie schematy badań epidemiolo-
gicznych uwzględniały te dwie możliwości,
dzięki uwzględnianiu mierzalnych czynników
zakłócających, takich jak grupa społeczna lub
objawy psychopatologiczne rodzica. Taki ro-
dzaj analizy statystycznej jest oczywiście odpo-
wiedni. Wielu badaczy jednak zwracało uwa-
gę,7 że jest również problematyczny, ponieważ
opiera się na adekwatnym pomiarze zmien-
nych zakłócających, nie uwzględnia natomiast
nierozpoznanych, niemierzalnych, „resztko-
wych” czynników zakłócających, niemieszczą-
cych się w ramach dostępnych parametrów.7

Czy ma to znaczenie w kontekście zale-
żności między prenatalnymi czynnikami ry-
zyka a psychopatologią? Autorzy są przeko-
nani, że tak. Po pierwsze, biorąc pod uwagę
rozróżnienie efektów pre- i postnatalnych,
dobrym przykładem są wyniki badań na
zwierzętach, zgodnie z którymi wiele skut-
ków stresu prenatalnego i jego wpływu na za-
chowanie dzieci u zwierząt jest zależne
od środowiska, w którym są wychowywane
młode. Dzięki wzbogaceniu środowiska post-
natalnego ich wpływ może ulec odwróceniu.
Badania u ludzi dostarczają podobnych spo-
strzeżeń – stres u matki i zdrowie psychicz-
ne wydają się wpływać na siebie. Niektóre
z tych badań sugerują jednak, że prenatalne
czynniki ryzyka są istotne, nawet jeżeli takie
założenie nie jest ani pewne ani prawdziwe.
Po drugie, problemem są resztkowe czynniki
zakłócające, co wykazano w badaniach
uwzględniajacych czynniki genetyczne. Przy-
kładem będzie może być ekspozycja na pale-
nie tytoniu przez matkę w okresie ciąży a roz-
wojem ADHD u dzieci.

Sygnały ostrzegawcze
dotyczące związku między
paleniem tytoniu przez
ciężarne a ADHD u dzieci

Jednym z najlepiej potwierdzonych związ-
ków w tej dziedzinie badań jest zależność
między paleniem tytoniu przez matki pod-
czas ciąży a zwiększonym ryzykiem ADHD
u dzieci. W tym przypadku dowody obser-
wacyjne związku przyczynowo-skutkowego
są, zgodnie z większością standardów, bardzo
przekonujące. Liczne badania kontrolowane
i kohortowe, łącznie z analizami zbiorczymi,
wykazują tą zależność, nawet w przypadku
uwzględnienia wpływu współzmienności ta-
kich czynników, jak postnatalne czynniki
środowiskowe lub objawy zaburzeń psy-
chicznych u rodziców.2 Ponadto dostępne są
dowody na zależny od dawki związek między
liczbą wypalanych papierosów a nasileniem
ADHD w niektórych badaniach. Wiadomo
również, że palenie tytoniu w ciąży prowadzi
do niższej masy urodzeniowej dziecka. Na
zwiększenie ryzyka ADHD wpływać mogą
również inne czynniki za pośrednictwem po-
dobnych mechanizmów, takich jak ekspozy-
cja na tlenek węgla czy zaburzenia funkcji ło-
żyska.

Czy jednak ta zależność może odzwiercie-
dlać czynniki dziedziczne, poprzez wpływ
czynników genetycznych na palenie przez
matki i na ADHD? Palenie tytoniu przez ko-
biety w ciąży odzwierciedla również rodzinne
czynniki ryzyka związane z występowaniem
zaburzeń psychicznych. Z tych powodów nie
można założyć, że istnieje związek przyczy-
nowo-skutkowy między paleniem tytoniu
przez ciężarne a rozwojem ADHD u ich
dzieci.

Ostatnie dowody sugerują, że konieczne
jest zachowanie tego rodzaju ostrożności. Są
dwa rodzaje schematów badawczych pozwa-
lających na uwzględnienie problemu wzajem-
nych zależności między wspólnym genomem
matki i dziecka a ekspozycją na palenie tyto-
niu przez matkę. Badania bliźniąt8 oraz dzie-
ci niespokrewnionych genetycznie z ciężarną
(z ciąż powstałych w wyniku metod wspoma-
ganego zapłodnienia) pozwalały na oddziele-
nie wpływu czynników prenatalnych od efek-
tu wspólnych elementów genomu matki
i dziecka.9 Obydwie metody badawcze suge-
rowały, że zależność między paleniem tyto-
niu przez matki podczas ciąży a mniejszą
masą urodzeniową jest potwierdzonym skut-
kiem prenatalnym.1 Natomiast zależność mię-
dzy ADHD a zachowaniami aspołecznymi9
może być tłumaczona wpływem czynników
dziedzicznych przekazywanych dziecku przez
matkę. Podobne wyniki uzyskano w bada-
niach nad rodzeństwem, w których jedno
z rodzeństwa jest narażone na palenie tytoniu
przez matkę w okresie ciąży, a drugie nie, ale
dziecko nieobciążone paleniem przez matkę

również wykazuje większe zaburzenia uwagi
i zachowania.10 Wyniki badań na zwierzętach
były niejednoznaczne. Chociaż badania na
zwierzętach jednoznacznie wykazują, że we-
wnątrzmaciczna ekspozycja na dym tytonio-
wy i nikotynę zmniejsza masę urodzeniową,
dowody na ich związek z zachowaniami przy-
pominającymi ADHD nie są jednoznaczne.
Łącznie wszystkie te wyniki uzyskane w ba-
daniach o różnej metodologii sugerują, że
stwierdzenie wpływu palenia tytoniu przez
matki podczas ciąży na wystąpienie ADHD
u dzieci, może być nieuzasadnione lub na-
stępstwa palenia mogą być o wiele mniejsze
niż się obecnie sądzi. Wyniki te rzucają świa-
tło na fakt, że wnioskowanie na temat zależ-
ności przyczynowo-skutkowych z udziałem
prenatalnych czynników ryzyka wyłącznie
na podstawie badań epidemiologicznych, na-
wet w przypadku uwzględnienia potencjal-
nych czynników zakłócających, może być
wątpliwe.

Implikacje dla lekarza
Autorzy zwracają uwagę, że wbrew panują-

cemu powszechnie przekonaniu, iż prenatal-
ne czynniki ryzyka mają znaczenia dla rozwo-
ju zaburzeń psychicznych, niebezpieczne jest
założenie, że uwzględnienie znanych czynni-
ków zakłócających koniecznie umożliwia
wnioskowanie na temat związków przyczyno-
wo-skutkowych. Aktualnie większość dowo-
dów dotyczących zależności między prenatal-
nymi czynnikami ryzyka a zdrowiem
psychicznym pochodzi z badań epidemiolo-
gicznych/obserwacyjnych. Autorzy podkre-
ślają potrzebę wykorzystywania różnych
schematów badań w celu wykluczenia przy-
padkowych zależności oraz zbadania zgodno-
ści hipotez dotyczących tych zależności.
Zmniejszenie ryzyka określonego zdarzenia
okaże się skuteczne tylko pod warunkiem, że
istnieje rzeczywisty związek przyczynowo-
-skutkowy z czynnikiem prenatalnym. Dlate-
go konieczne jest przeprowadzenie takich ba-
dań. Jeżeli na rozwój określonego zaburzenia
psychicznego wpływają raczej czynniki dzia-
łające w okresie postnatalnym, a nie prenatal-
nym, ma to określone konsekwencje dotyczą-
ce zasad i praktyki postępowania – kiedy
interweniować i co powinno być celem inter-
wencji. Jeżeli przyjęte założenia są błędne
z powodu wpływu wrodzonych czynników za-
kłócających, wówczas rodziny, lekarze i bada-
cze powinni zachować ostrożność przy inter-
pretowaniu przypadkowych zależności.
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Wpływ prenatalnych czynników
ryzyka na rozwój płodu

Konsekwencje zagrożeń prenatalnych dla
płodu są dobrze znane. Na przykład terato-
genne działanie talidomidu, wirusa różyczki
i dużych stężeń alkoholu we wczesnym etapie
ciąży jest bezdyskusyjne i było rozpoznawa-
ne od wielu lat, ponieważ powoduje możliwe
do wykrycia wady wrodzone. Stopniowo wzra-
stała świadomość faktu, że ekspozycja na nie-
korzystne czynniki w późniejszym etapie cią-
ży może wiązać się z większym zakresem
zagrożeń dla płodu, które nie są dostrzegane
od razu, ponieważ nie powodują widocznych
defektów.1

Jednym z przykładów jest ekspozycja
płodu na palenie tytoniu przez matkę. Do-
brze wiadomo, że wewnątrzmaciczne nara-
żenie na palenie tytoniu prowadzi do mniej-
szej masy urodzeniowej, co przeważnie
uznaje się za skutek działania określonych
toksyn na rozwój płodu na późnym etapie
jego rozwoju. Uważa się, że inne niekorzyst-
ne czynniki prenatalne, takie jak zły stan
odżywienia płodu, wpływają na rozwój pło-
du w odmienny sposób, przez pewien ro-
dzaj biologicznego programowania.1 Uważa
się, że ekspozycja na wcześnie działające nie-
korzystne czynniki we wrażliwym okresie
rozwoju prowadzi do strukturalnych, fizjo-
logicznych i metabolicznych zmian u pło-
du, które nie powodują rozpoznawalnych
wad, ale zwiększają podatność na wystąpie-
nie chorób w późniejszym życiu. Przypusz-
cza się, że efektem tego rodzaju programo-
wania jest zależność między małą masą
urodzeniową – wskaźnikiem odżywienia pło-

du – a większą częstością chorób układu
krążenia w wieku dorosłym.

Dowody związku zdrowia
psychicznego w późniejszym
życiu z prenatalnymi
czynnikami ryzyka

Tym spostrzeżeniom towarzyszą szybko
powiększająca się liczba danych z piśmien-
nictwa, zgodnie z którymi czynniki prenatal-
ne powodują długotrwałe następstwa doty-
czące zdrowia psychicznego w późniejszym
życiu.1 Jednym z najbardziej uderzających
spostrzeżeń jest związek między paleniem ty-
toniu przez ciężarne a rozwojem u ich dzie-
ci nadpobudliwości psychoruchowej z zabu-
rzeniem uwagi (attention-deficit hyperactivity
disorder, ADHD) i zachowań aspołecznych.2
W licznych badaniach wykazano również
związek między małą masą urodzeniową3

a wieloma różnymi zaburzeniami psychicz-
nymi, w tym depresją, schizofrenią i ADHD,
co sugeruje, że niedożywienie w życiu płodo-
wym może wpływać na ryzyko późniejszych
zaburzeń psychicznych. Innym ważnym przy-
kładem jest prenatalna ekspozycja na stres,3
która była związana z większą częstością za-
burzeń psychicznych u dzieci, szczególnie lę-
ku, depresji i ADHD.

Za zależności między czynnikami prena-
talnymi a późniejszym zdrowiem psychicz-
nym odpowiedzialnych jest kilka mechani-
zmów prawdopodobnych, chociaż opartych
na przypuszczeniach. Należą do nich: uszko-
dzenie płodu w wyniku zaburzeń czynności
łożyska, narażenie na niedotlenienie, matczy-

ny kortyzol, toksyny środowiskowe, takie jak
nikotyna i tlenek węgla, które przechodzą
przez barierę łożyskową, oraz efekty „wcze-
snego programowania”. Zmiany epigenetycz-
ne (inne niż dziedziczne zmiany genomu)
mogą pośredniczyć w efektach programowa-
nia na poziomie molekularnym,1 chociaż do-
tychczas tego nie udowodniono.

Towarzyszące prenatalne
czynniki ryzyka niekoniecznie
pozostają w związku
przyczynowo-skutkowym

Dobrym sposobem badania związków
przyczynowo-skutkowych są metody ekspe-
rymentalne.4 Randomizowane badania kon-
trolowane polegające na ekspozycji w środo-
wisku prenatalnym są jednak prawie zawsze
nieetyczne lub niewykonalne. Przydatne mo-
gą być „naturalne eksperymenty”, w ramach
których cała populacja była przypadkowo na-
rażona na prenatalny czynnik ryzyka.4 Na
przykład w badaniach dotyczących rodzin
holenderskich5 i chińskich6 sugerowano więk-
szą częstość schizofrenii u dzieci narażonych
wewnątrzmacicznie na niedożywienie w okre-
sie głodu. W większości badań jednak wyko-
rzystuje się dane umożliwiające selekcję, w ra-
mach której ekspozycja na prenatalne czynniki
ryzyka nie zachodzi losowo.

Są dwie główne przyczyny sprawiające, że
niektóre z wielu obserwacji dotyczących za-
leżności statystycznych między prenatalny-
mi czynnikami ryzyka (np. paleniem tyto-
niu przez matki i stresem) oraz zdrowiem
psychicznym mogą prawdopodobnie nie
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mieć charakteru przyczynowo-skutkowego.
Po pierwsze, wiele przypuszczalnych prena-
talnych zagrożeń, takich jak palenie tytoniu
przez matki i stres podczas ciąży, może być
związanych z postnatalnymi czynnikami ry-
zyka zaburzeń psychicznych u dzieci (np.
problemami rodziców ze zdrowiem psy-
chicznym, niekorzystnymi czynnikami spo-
łecznymi). Dlatego ważne jest posługiwanie
się schematami badań pozwalającymi na roz-
różnienie oddziaływań pre- i postnatalnych.1
Po drugie, możliwy jest wpływ niemierzal-
nych czynników zakłócających, takich jak
czynniki dziedziczne przekazywane przez
matkę. Ponieważ wiele prenatalnych czynni-
ków ryzyka wynika z dziedzicznych zacho-
wań matki (np. palenia tytoniu) oraz dlatego,
że matki przekazują geny swoim dzieciom,
możliwe, że obserwowane zależności wynika-
ją z posiadania przez matkę i dziecko wspól-
nych genów, a nie z wpływu prawdziwych
prenatalnych czynników ryzyka. Konieczna
jest zatem ocena znaczenia prenatalnych za-
grożeń, niezależnie od związku między geno-
mem matki i dziecka, za pomocą schematów
badań uwzględniających identyfikowanie ge-
nów.7

Tradycyjnie schematy badań epidemiolo-
gicznych uwzględniały te dwie możliwości,
dzięki uwzględnianiu mierzalnych czynników
zakłócających, takich jak grupa społeczna lub
objawy psychopatologiczne rodzica. Taki ro-
dzaj analizy statystycznej jest oczywiście odpo-
wiedni. Wielu badaczy jednak zwracało uwa-
gę,7 że jest również problematyczny, ponieważ
opiera się na adekwatnym pomiarze zmien-
nych zakłócających, nie uwzględnia natomiast
nierozpoznanych, niemierzalnych, „resztko-
wych” czynników zakłócających, niemieszczą-
cych się w ramach dostępnych parametrów.7

Czy ma to znaczenie w kontekście zale-
żności między prenatalnymi czynnikami ry-
zyka a psychopatologią? Autorzy są przeko-
nani, że tak. Po pierwsze, biorąc pod uwagę
rozróżnienie efektów pre- i postnatalnych,
dobrym przykładem są wyniki badań na
zwierzętach, zgodnie z którymi wiele skut-
ków stresu prenatalnego i jego wpływu na za-
chowanie dzieci u zwierząt jest zależne
od środowiska, w którym są wychowywane
młode. Dzięki wzbogaceniu środowiska post-
natalnego ich wpływ może ulec odwróceniu.
Badania u ludzi dostarczają podobnych spo-
strzeżeń – stres u matki i zdrowie psychicz-
ne wydają się wpływać na siebie. Niektóre
z tych badań sugerują jednak, że prenatalne
czynniki ryzyka są istotne, nawet jeżeli takie
założenie nie jest ani pewne ani prawdziwe.
Po drugie, problemem są resztkowe czynniki
zakłócające, co wykazano w badaniach
uwzględniajacych czynniki genetyczne. Przy-
kładem będzie może być ekspozycja na pale-
nie tytoniu przez matkę w okresie ciąży a roz-
wojem ADHD u dzieci.

Sygnały ostrzegawcze
dotyczące związku między
paleniem tytoniu przez
ciężarne a ADHD u dzieci

Jednym z najlepiej potwierdzonych związ-
ków w tej dziedzinie badań jest zależność
między paleniem tytoniu przez matki pod-
czas ciąży a zwiększonym ryzykiem ADHD
u dzieci. W tym przypadku dowody obser-
wacyjne związku przyczynowo-skutkowego
są, zgodnie z większością standardów, bardzo
przekonujące. Liczne badania kontrolowane
i kohortowe, łącznie z analizami zbiorczymi,
wykazują tą zależność, nawet w przypadku
uwzględnienia wpływu współzmienności ta-
kich czynników, jak postnatalne czynniki
środowiskowe lub objawy zaburzeń psy-
chicznych u rodziców.2 Ponadto dostępne są
dowody na zależny od dawki związek między
liczbą wypalanych papierosów a nasileniem
ADHD w niektórych badaniach. Wiadomo
również, że palenie tytoniu w ciąży prowadzi
do niższej masy urodzeniowej dziecka. Na
zwiększenie ryzyka ADHD wpływać mogą
również inne czynniki za pośrednictwem po-
dobnych mechanizmów, takich jak ekspozy-
cja na tlenek węgla czy zaburzenia funkcji ło-
żyska.

Czy jednak ta zależność może odzwiercie-
dlać czynniki dziedziczne, poprzez wpływ
czynników genetycznych na palenie przez
matki i na ADHD? Palenie tytoniu przez ko-
biety w ciąży odzwierciedla również rodzinne
czynniki ryzyka związane z występowaniem
zaburzeń psychicznych. Z tych powodów nie
można założyć, że istnieje związek przyczy-
nowo-skutkowy między paleniem tytoniu
przez ciężarne a rozwojem ADHD u ich
dzieci.

Ostatnie dowody sugerują, że konieczne
jest zachowanie tego rodzaju ostrożności. Są
dwa rodzaje schematów badawczych pozwa-
lających na uwzględnienie problemu wzajem-
nych zależności między wspólnym genomem
matki i dziecka a ekspozycją na palenie tyto-
niu przez matkę. Badania bliźniąt8 oraz dzie-
ci niespokrewnionych genetycznie z ciężarną
(z ciąż powstałych w wyniku metod wspoma-
ganego zapłodnienia) pozwalały na oddziele-
nie wpływu czynników prenatalnych od efek-
tu wspólnych elementów genomu matki
i dziecka.9 Obydwie metody badawcze suge-
rowały, że zależność między paleniem tyto-
niu przez matki podczas ciąży a mniejszą
masą urodzeniową jest potwierdzonym skut-
kiem prenatalnym.1 Natomiast zależność mię-
dzy ADHD a zachowaniami aspołecznymi9
może być tłumaczona wpływem czynników
dziedzicznych przekazywanych dziecku przez
matkę. Podobne wyniki uzyskano w bada-
niach nad rodzeństwem, w których jedno
z rodzeństwa jest narażone na palenie tytoniu
przez matkę w okresie ciąży, a drugie nie, ale
dziecko nieobciążone paleniem przez matkę

również wykazuje większe zaburzenia uwagi
i zachowania.10 Wyniki badań na zwierzętach
były niejednoznaczne. Chociaż badania na
zwierzętach jednoznacznie wykazują, że we-
wnątrzmaciczna ekspozycja na dym tytonio-
wy i nikotynę zmniejsza masę urodzeniową,
dowody na ich związek z zachowaniami przy-
pominającymi ADHD nie są jednoznaczne.
Łącznie wszystkie te wyniki uzyskane w ba-
daniach o różnej metodologii sugerują, że
stwierdzenie wpływu palenia tytoniu przez
matki podczas ciąży na wystąpienie ADHD
u dzieci, może być nieuzasadnione lub na-
stępstwa palenia mogą być o wiele mniejsze
niż się obecnie sądzi. Wyniki te rzucają świa-
tło na fakt, że wnioskowanie na temat zależ-
ności przyczynowo-skutkowych z udziałem
prenatalnych czynników ryzyka wyłącznie
na podstawie badań epidemiologicznych, na-
wet w przypadku uwzględnienia potencjal-
nych czynników zakłócających, może być
wątpliwe.

Implikacje dla lekarza
Autorzy zwracają uwagę, że wbrew panują-

cemu powszechnie przekonaniu, iż prenatal-
ne czynniki ryzyka mają znaczenia dla rozwo-
ju zaburzeń psychicznych, niebezpieczne jest
założenie, że uwzględnienie znanych czynni-
ków zakłócających koniecznie umożliwia
wnioskowanie na temat związków przyczyno-
wo-skutkowych. Aktualnie większość dowo-
dów dotyczących zależności między prenatal-
nymi czynnikami ryzyka a zdrowiem
psychicznym pochodzi z badań epidemiolo-
gicznych/obserwacyjnych. Autorzy podkre-
ślają potrzebę wykorzystywania różnych
schematów badań w celu wykluczenia przy-
padkowych zależności oraz zbadania zgodno-
ści hipotez dotyczących tych zależności.
Zmniejszenie ryzyka określonego zdarzenia
okaże się skuteczne tylko pod warunkiem, że
istnieje rzeczywisty związek przyczynowo-
-skutkowy z czynnikiem prenatalnym. Dlate-
go konieczne jest przeprowadzenie takich ba-
dań. Jeżeli na rozwój określonego zaburzenia
psychicznego wpływają raczej czynniki dzia-
łające w okresie postnatalnym, a nie prenatal-
nym, ma to określone konsekwencje dotyczą-
ce zasad i praktyki postępowania – kiedy
interweniować i co powinno być celem inter-
wencji. Jeżeli przyjęte założenia są błędne
z powodu wpływu wrodzonych czynników za-
kłócających, wówczas rodziny, lekarze i bada-
cze powinni zachować ostrożność przy inter-
pretowaniu przypadkowych zależności.

From the British Journal of Psychiatry (2009)
196, 100–101. Translated and reprinted with
permission of the Royal College of Psychiatrists.
Copyright © 2010 The Royal College of
Psychiatrists. All rights reserved.
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Wpływ prenatalnych czynników
ryzyka na rozwój płodu

Konsekwencje zagrożeń prenatalnych dla
płodu są dobrze znane. Na przykład terato-
genne działanie talidomidu, wirusa różyczki
i dużych stężeń alkoholu we wczesnym etapie
ciąży jest bezdyskusyjne i było rozpoznawa-
ne od wielu lat, ponieważ powoduje możliwe
do wykrycia wady wrodzone. Stopniowo wzra-
stała świadomość faktu, że ekspozycja na nie-
korzystne czynniki w późniejszym etapie cią-
ży może wiązać się z większym zakresem
zagrożeń dla płodu, które nie są dostrzegane
od razu, ponieważ nie powodują widocznych
defektów.1

Jednym z przykładów jest ekspozycja
płodu na palenie tytoniu przez matkę. Do-
brze wiadomo, że wewnątrzmaciczne nara-
żenie na palenie tytoniu prowadzi do mniej-
szej masy urodzeniowej, co przeważnie
uznaje się za skutek działania określonych
toksyn na rozwój płodu na późnym etapie
jego rozwoju. Uważa się, że inne niekorzyst-
ne czynniki prenatalne, takie jak zły stan
odżywienia płodu, wpływają na rozwój pło-
du w odmienny sposób, przez pewien ro-
dzaj biologicznego programowania.1 Uważa
się, że ekspozycja na wcześnie działające nie-
korzystne czynniki we wrażliwym okresie
rozwoju prowadzi do strukturalnych, fizjo-
logicznych i metabolicznych zmian u pło-
du, które nie powodują rozpoznawalnych
wad, ale zwiększają podatność na wystąpie-
nie chorób w późniejszym życiu. Przypusz-
cza się, że efektem tego rodzaju programo-
wania jest zależność między małą masą
urodzeniową – wskaźnikiem odżywienia pło-

du – a większą częstością chorób układu
krążenia w wieku dorosłym.

Dowody związku zdrowia
psychicznego w późniejszym
życiu z prenatalnymi
czynnikami ryzyka

Tym spostrzeżeniom towarzyszą szybko
powiększająca się liczba danych z piśmien-
nictwa, zgodnie z którymi czynniki prenatal-
ne powodują długotrwałe następstwa doty-
czące zdrowia psychicznego w późniejszym
życiu.1 Jednym z najbardziej uderzających
spostrzeżeń jest związek między paleniem ty-
toniu przez ciężarne a rozwojem u ich dzie-
ci nadpobudliwości psychoruchowej z zabu-
rzeniem uwagi (attention-deficit hyperactivity
disorder, ADHD) i zachowań aspołecznych.2
W licznych badaniach wykazano również
związek między małą masą urodzeniową3

a wieloma różnymi zaburzeniami psychicz-
nymi, w tym depresją, schizofrenią i ADHD,
co sugeruje, że niedożywienie w życiu płodo-
wym może wpływać na ryzyko późniejszych
zaburzeń psychicznych. Innym ważnym przy-
kładem jest prenatalna ekspozycja na stres,3
która była związana z większą częstością za-
burzeń psychicznych u dzieci, szczególnie lę-
ku, depresji i ADHD.

Za zależności między czynnikami prena-
talnymi a późniejszym zdrowiem psychicz-
nym odpowiedzialnych jest kilka mechani-
zmów prawdopodobnych, chociaż opartych
na przypuszczeniach. Należą do nich: uszko-
dzenie płodu w wyniku zaburzeń czynności
łożyska, narażenie na niedotlenienie, matczy-

ny kortyzol, toksyny środowiskowe, takie jak
nikotyna i tlenek węgla, które przechodzą
przez barierę łożyskową, oraz efekty „wcze-
snego programowania”. Zmiany epigenetycz-
ne (inne niż dziedziczne zmiany genomu)
mogą pośredniczyć w efektach programowa-
nia na poziomie molekularnym,1 chociaż do-
tychczas tego nie udowodniono.

Towarzyszące prenatalne
czynniki ryzyka niekoniecznie
pozostają w związku
przyczynowo-skutkowym

Dobrym sposobem badania związków
przyczynowo-skutkowych są metody ekspe-
rymentalne.4 Randomizowane badania kon-
trolowane polegające na ekspozycji w środo-
wisku prenatalnym są jednak prawie zawsze
nieetyczne lub niewykonalne. Przydatne mo-
gą być „naturalne eksperymenty”, w ramach
których cała populacja była przypadkowo na-
rażona na prenatalny czynnik ryzyka.4 Na
przykład w badaniach dotyczących rodzin
holenderskich5 i chińskich6 sugerowano więk-
szą częstość schizofrenii u dzieci narażonych
wewnątrzmacicznie na niedożywienie w okre-
sie głodu. W większości badań jednak wyko-
rzystuje się dane umożliwiające selekcję, w ra-
mach której ekspozycja na prenatalne czynniki
ryzyka nie zachodzi losowo.

Są dwie główne przyczyny sprawiające, że
niektóre z wielu obserwacji dotyczących za-
leżności statystycznych między prenatalny-
mi czynnikami ryzyka (np. paleniem tyto-
niu przez matki i stresem) oraz zdrowiem
psychicznym mogą prawdopodobnie nie

Czy prenatalne czynniki ryzyka
są przyczyną zaburzeń psychicznych? Zachowaj
ostrożność wobec wnioskowania przyczynowego
Anita Thapar, Michael Rutter

The British Journal of Psychiatry (2009) 195, 100–101.

Wiadomo, że wiele prenatalnych czynników ryzyka wpływa niekorzystnie na rozwój płodu. Wzrasta zainteresowanie ich wpływem
na zdrowie psychiczne dzieci. Związek z prenatalnymi czynnikami ryzyka może jednak wynikać z wpływu zagrożeń postnatalnych lub
czynników współoddziałujących, w tym również wrodzonych. Dlatego należy zachować ostrożność przy wnioskowaniu o zależności
przyczynowej.
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Komentowanie artykułu napisanego
przed dwoje wyjątkowych badaczy, Anitę
Thapar – znakomitego genetyka populacyj-
nego zajmującego się głównie genetyką
ADHD i sir Michaela Ruttera – zapewne
najwybitniejszego żyjącego psychiatrę dzie-
cięcego i twórcę epidemiologii zaburzeń
psychicznych u dzieci, nie jest może spe-
cjalnie potrzebne, jednak jego przeczytanie
było wielką przyjemnością. Dowodzi on, że
nauka wciąż może być sztuką wątpienia
i zadawania pytań i że najbardziej uwodzą-
ce wewnętrzną spójnością hipotezy etiolo-
giczne mogą być mamiące.

Problem związków przyczynowych mię-
dzy występowaniem zaburzeń psychicz-
nych u dzieci i młodzieży a szkodliwymi
czynnikami działającymi w okresie około-
porodowym budził zainteresowanie już

w latach 50. i 60. ubiegłego stulecia. Klu-
czowa w rozwoju biologicznego myślenia
o zaburzeniach neurorozwojowych u dzie-
ci koncepcja mikrouszkodzeń OUN wiąza-
ła występowanie objawów tego, co współ-
cześnie nazywamy swoistymi zaburzeniami
rozwoju umiejętności szkolnych, ADHD
i niezgrabnością ruchową właśnie z uszko-
dzeniami okołoporodowymi. Na wiele dzie-
siątków lat myślenie etiologiczne, także
w polskiej psychiatrii dziecięcej, mieściło
się gdzieś między z jednej strony spraw-
dzaniem wywiadu okołoporodowego,
z drugiej na ocenie siły ego pacjenta. Ko-
lejne dziesięciolecia to dominacja myśle-
nia o genetycznej etiologii wielu zaburzeń
psychicznych, wynikająca z fascynacji wy-
nikami badań głównie genetyki populacyj-
nej. W ostatnich latach ponownie wzro-
sło jednak zainteresowanie badaniami
nad rolą czynników prenatalnych w etio-
logii wielu zaburzeń (schizofrenii, depre-
sji, ADHD).

Wydawało się, że wyniki kilku badań po-
pulacyjnych wiążących występowanie
ADHD u dzieci z paleniem tytoniu przez
matkę są niepodważalne. Okazuje się jed-
nak, że zawsze warto zachować ostrożność
we wnioskowaniu o przyczynowości w przy-
padku stwierdzenia współwystępowania
cech. Co ciekawe, podważenie tego, przyję-

tego już za podręcznikowy, związku stało się
możliwe dzięki użyciu logicznego myślenia
i zadania najprostszych pytań: czy ADHD
występuje równie często u rodzeństwa jeśli
matka paliła tytoń tylko podczas jednej
z ciąż? Czy jeśli paląca matka nosi dziecko
niespokrewnione z nią genetycznie (dzięki
metodzie in vitro), to szkodliwy wpływ pale-
nia tytoniu będzie równie wyraźny?

Co ciekawe, związek ADHD z pale-
niem tytoniu podczas ciąży podważono
także w opublikowanych w bieżącym ro-
ku (a więc po ukazaniu się komentowa-
nego artykułu) kolejnych wynikach z jed-
nego z największych projektów badań
prospektywnych w pediatrii, Collaborati-
ve Perinatal Project (CPP) w którym wzię-
ło udział 2000 kobiet, które urodziło
55000 dzieci.1

Zachęcam gorąco do lektury komento-
wanego artykułu, pokazującego nie tylko
jak złożone musi być myślenie o etiologii
zaburzeń, ale także, że nauka wymaga pie-
niędzy, dostępu do aparatury, ale przede
wszystkim zdolności do wątpienia.
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