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Samenvatting

Psychiatrische stoornissen worden geacht het resultaat te zijn van interacties tussen ge-
netische vulnerabiliteit en omgevingsrisicofactoren. Methoden om de veronderstelde
interacties in kaart te brengen zijn echter pas recent ontwikkeld. In dit artikel wordt
een overzicht gepresenteerd van onderzoek dat suggereert dat genen het risico op psy-
chose verhogen door individuen gevoeliger te maken voor bepaalde omgevingsrisicof-
actoren (gen-omgeving interactie), of door beinvlioeding van de kans dat individuen
risicovolle omgevingen selecteren (gen-omgeving correlatie). Het is waarschijnlijk dat
de impact van genen op het ontstaan van psychosen gedeeltelijk kan worden verklaard
door (gevoeligheid voor) risicoverhogende omgevingsfactoren zoals een disfunctioneel
opvoedingsklimaat, afwezigheid van de vader in de kindertijd, cannabisgebruik, com-
plicaties tijdens zwangerschap en geboorte, stressvolle levensgebeurtenissen, onbe-
kende omgevingsfactoren geassocieerd met het wonen in stedelijke gebieden, en het
behoren tot specifieke etnische groeperingen. Met de komst van de moleculaire gene-
tica is uitgebreidere kennis over mogelijke gen-omgeving interacties een hoognodige
vereiste om strategieén te kunnen ontwikkelen en te verbeteren voor preventie en
vroegtijdige behandeling van psychose.

Inleiding

De opvatting dat psychotische stoornissen het resultaat zijn van com-
plexe interacties tussen constitutionele vulnerabiliteit en sociale factoren
is algemeen geaccepteerd. Ondanks de intuitieve aantrekkelijkheid van
deze theorie zijn nog relatief weinig pogingen ondernomen om deze
nature-nurture interacties ook daadwerkelijk in kaart te brengen. In
plaats daarvan hebben psychosociale en psychodynamische omgevings-
theorieén lange tijd de sociale wetenschappen gedomineerd. Genetisch-
epidemiologen werden niet geheel ten onrechte beschouwd als ‘een
eenzelvige groep wetenschappers die gebruikmaakten van complexe,
alleen voor henzelf begrijpelijke, statistische modellen’ (Motulsky
1984), terwijl psychiatrische genetici tamelijk deterministische ziekte-
modellen propageerden (Reiss e.a. 1991). Tegenwoordig heerst daaren-
tegen een algemeen aanvaard besef dat samenwerking tussen clinici, so-
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ciale wetenschappers en genetici noodzakelijk is om de wijze waarop
genen de omgeving beinvloeden en vice versa te bestuderen. Deze
zienswijze benadrukkend, spraken Reiss en collega’s (Reiss e.a. 1991)
over psychiatrische genetica als ‘an unheralded window on the envi-
ronment’.

Dit artikel geeft een overzicht van de ontwikkelingen in de psychia-
trie op het gebied van onderzoek naar gen-omgeving relaties, ook wel
ecogenetica genoemd (Omenn & Motulsky 1978). Hierbij richten wij
ons in eerste instantie voornamelijk op psychose.

Genetische factoren

Tweelingonderzoeken hebben aangetoond dat de concordantiepercen-
tages voor schizofrenie groter zijn in genetisch identieke monozygote
(MZ) tweelingen (die 100% van hun genen gemeen hebben) dan in di-
zygote (DZ) tweelingen (die gemiddeld 50% van hun genen gemeen
hebben). Op basis van deze tweelinggegevens kan de erfelijkheid van
schizofrenie geschat worden op ongeveer 70% (Kendler 1983). Dit be-
tekent dat ongeveer 70% van de verschillen in aanleg voor schizofrenie
in een bepaalde populatie kan worden toegeschreven aan genetische
verschillen. Het is belangrijk om in gedachten te houden dat het con-
cept erfelijkheid puur descriptief is (dus niet predictief) en de bereke-
ning ervan sterk afhankelijk is van de populatieprevalentie van de ziekte
in kwestie. Het is verder goed mogelijk dat het daadwerkelijke percen-
tage een stuk lager ligt dan 70%, omdat erfelijkheidsschattingen geba-
seerd op tweelinggegevens ervan uitgaan dat MZ en DZ tweelingen in
dezelfde mate gelijk zijn met betrekking tot omgevingsrisicofactoren,
terwijl onderzoeksgegevens suggereren dat dit niet het geval is voor
bijvoorbeeld het vroege intra-uteriene milieu (Philips 1993). Zo delen
MZ tweelingen, vergeleken met DZ tweelingen, vaker dezelfde vroege
omgevingsrisicofactoren (Davis e.a. 1995). Erfelijkheidsschattingen
voor psychiatrische stoornissen kunnen eveneens te hoog uitvallen als
er geen rekening wordt gehouden met interacties tussen genen onder-
ling en met interacties tussen omgevings- en genetische factoren in de
etiologie van ziektebeelden (Gottesman 1983). Als er genetische con-
trole bestaat over de gevoeligheid voor bepaalde omgevingsfactoren
(zie onder), kunnen veranderingen in de omgeving een dramatische
impact hebben op de erfelijkheid van de stoornis (Vogel en Motulsky
1986). Men denke bijvoorbeeld aan de verandering van omgevingsfac-
toren in opeenvolgende generaties (cohorteffect).

De duidelijke afname in het risico op schizofrenie met toenemende
genetische afstand van monozygote tweeling naar tweedegraads fami-
lielid (figuur 1) suggereert dat de kwetsbaarheid voor schizofrenie niet
beinvlioed wordt door een enkel gen, omdat de kans dat een combina-
tie van allelen gezamenlijk wordt overgedragen veel sneller afneemt
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Figuur 1: Meerdere genen voor schizofrenie?
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De mate van genetische gelijkheid neemt telkens af met een factor 0.5 van monozy-
gotische tweeling naar eerstegraads familielid en van de laatste naar tweedegraads fa-
milielid. De concordantiepercentages voor schizofrenie nemen echter ongeveer twee-
maal zo snel af.

met genetische afstand dan transmissie van een enkel allel (Sham 1996).
Dus, een ‘multi-locus genetics of schizophrenia’ (Cloninger 1997) is
waarschijnlijk het meest passende model, waarbij de afzonderlijke ge-
nen kleine effecten uitoefenen die op zich noodzakelijk noch vol-
doende zijn om ziekte te veroorzaken (zgn. ‘risicogenen’), maar moge-
lijk wel in meerdere of mindere mate bijdragen aan continu verdeelde
karakteristieken zoals symptoomdimensies die deel uitmaken van een
psychosecontinutim (Plomin e.a. 1994; Van Os e.a. 1996a; Van Os e.a.
1997a).

Omogevingsfactoren

De relatief lage concordantiepercentages voor schizofrenie (ongeveer
50%) in paren van genetisch identiecke MZ tweelingen geven aan dat
omgevingsfactoren een belangrijke en onafhankelijke rol spelen in de
pathogenese van de stoornis, ofwel door het veroorzaken van ‘feno-
kopieén’ (niet-genetische gevallen), ofwel door beinvioeding van de
expressie van ziekte in genetisch kwetsbare individuen. In twee onder-
zoeken werd het risico voor schizofrenie in het nageslacht van zieke en
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gezonde tweelinghelften van discordante MZ paren onderzocht. Het
risico bleek niet slechts verhoogd in de kinderen van de tweelinghelft
met schizofrenie, maar eveneens in de kinderen van de gezonde twee-
linghelft (Gottesman & Bertelsen 1989; Kringlen & Cramer 1989).
Deze bevindingen suggereren niet alleen dat fenokopieén van schizo-
frenie zeldzaam zijn, maar ook dat omgevingsfactoren noodzakelijk zijn
om de ziekte manifest te doen worden in personen met een predispo-
nerend genotype. Met andere woorden, het effect van genen is eerder
probabilistisch dan deterministisch en het is mogelijk dat schizofrenie
mede ontstaat als gevolg van gen-omgeving interactie.

Gen-omgeving interactie

Met gen-omgeving interactie wordt een genetisch bepaalde gevoelig-
heid voor omgevingsfactoren bedoeld. Sommige genotypen zullen dus
eerder ziekte ontwikkelen bij blootstelling aan bepaalde omgevingsfac-
toren dan andere (figuur 2). In het geval van gen-omgeving interactie
zullen ziekten familiale clustering vertonen. Deze clustering is dan ech-
ter niet het gevolg van een direct genetisch effect, maar treedt op om-
dat de familieleden als groep kwetsbaarder zijn voor het risicoverho-
gende effect van een prevalente omgevingsfactor. Het wordt in
toenemende mate duidelijk dat gen-omgeving interacties een belang-
rijke rol spelen in multifactoriéle aandoeningen. Onderzoekers zijn bij-

Figuur 2: Gen-omgeving interactie: genetische beinvloeding van gevoeligheid voor
omgevingsfactoren
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voorbeeld bezig met de identificatie van een aantal astma-risicogenen,
die allergische responsen op uiteenlopende omgevingsfactoren bein-
vloeden (Casolara e.a. 1996). Tevens zijn bewijzen gevonden dat de
etiologie van diabetes mellitus berust op een genetisch bepaalde gevoe-
ligheid voor bepaalde virussen en dieetfactoren (Perez-Bravo e.a. 1996)
en dat genetisch bepaalde sensitiviteit voor voedingsmiddelen en roken
een rol speelt in de etiologie van respectievelijk cardiovasculaire ziekten
(Breslow 1996) en chronisch obstructief longlijden (Khoury e.a. 1986).

Een speciale vorm van gen-omgeving interactie, het zogenaamde
stress-vulnerabiliteitsmodel, wordt in het algemeen beschouwd als een
valide model voor de etiologie van psychiatrische stoornissen zoals psy-
chose en depressie (Zubin & Spring 1977). Tot voor kort bestond hier-
voor echter weinig bewijs. In de Finnish Adoptive Family Study of
Schizophrenia werden geadopteerde kinderen van moeders met schizo-
frenie gevolgd en vergeleken met controle-adoptiekinderen ten aanzien
van de frequentie van schizofrenie-spectrumstoornissen. Het risico op
schizofrenie-spectrumstoornissen in de ‘high-risk’ adoptiekinderen was
groter dan in de controle-adoptiekinderen, maar dit gold alleen voor de
‘high-risk’ adoptiekinderen die tevens waren blootgesteld aan een dis-
functioneel opvoedingsklimaat (Tienari e.a. 1994). Een volgend onder-
zoek van dezelfde groep (Wahlberg e.a. 1997) suggereerde dat de com-
binatie van aanwezigheid van schizofrenie bij de biologische moeder en
afwijkende communicatiepatronen bij de adoptieouders eveneens het
hoogste risico droeg voor ontwikkeling van vulnerabiliteit voor schizo-
frenie, gemeten met behulp van de Rorschach Index of Primitive
Thought. Deze beide Finse onderzoeken suggereren dat genetische
aanleg voor schizofrenie alleen tot uiting komt in aanwezigheid van ad-
ditionele negatieve omgevingsfactoren.

Cumulatieve blootstelling aan life-events verhoogt het risico op
schizofrenie (Bebbington e.a. 1993). In recent onderzoek vond men
dat de frequentie van schizofrenie in eerstegraads familieleden van pa-
tiénten bij wie de psychotische episode werd voorafgegaan door een
stress-volle gebeurtenis, hoger was dan de frequentie van schizofrenie
in eerstegraads familieleden van patiénten zonder blootstelling aan life-
events (Van Os e.a. 1994). Deze resultaten zijn, ondanks meerdere in-
terpretatiemogelijkheden, compatibel met een genetisch bepaalde ge-
voeligheid voor stress in schizofrenie. Ander recent onderzoek van
2164 vrouwelijke MZ tweelingen vond dat het risico op het ontstaan
van depressie na een voorafgaand life-event ongeveer tweemaal zo
hoog was voor tweelingen die eveneens het hoogste genetische risico
op depressie droegen (Kendler e.a. 1995). Deze resultaten suggereren
dat genetische controle over de gevoeligheid voor omgevingsstressoren
eveneens een rol speelt in de etiologie van depressie.

Walker en collega’s volgden twee groepen mannen met een hoog ri-
sico op schizofrenie (nageslacht van schizofrene moeders). Beide groe-
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pen vertoonden elektrodermale labiliteit in de kinderjaren, maar slechts
een van beide groepen ontwikkelde later schizofrenie. De schizofrene
groep bleek significant vaker blootgesteld aan afwezigheid van de vader
gedurende de kinderjaren (Walker e.a. 1981). Het is bekend dat verlies
van de vader al vroeg in het leven niet per se het risico op latere schi-
zofrenie verhoogt (Huttunen & Niskanen 1973). Het onderzoek van
Walker en collega’s suggereert echter dat het vroege verlies van de va-
der in combinatie met genetische vulnerabiliteit dit wel doet.

Een wat paradoxaal kenmerk van gen-omgeving interactie is dat de
erfelijkheid van een stoornis stijgt in een populatie die is blootgesteld
aan een risicovolle omgeving (Kendler & Eaves 1986). Dit principe kan
worden geillustreerd aan de hand van phenylketonurie (PKU), een be-
kend ziekteparadigma van gen-omgeving interactie. In omgevingen
waar geen phenylalanine aanwezig is, kan de ziekte zich niet ontwikke-
len, zelfs niet in aanwezigheid van het ziektegen. De ziekte zal daarom
niet clusteren in families, ondanks het feit dat het ziektegen wordt
overgedragen; de erfelijkheid (en de ziekte-incidentie) is nul. In omge-
vingen waar blootstelling aan phenylalanine gewoon is, zal het percen-
tage ziektegevallen echter hoog zijn en zal familiaire clustering duide-
lijk worden. De erfelijkheid van PKU gaat dus omhoog in een
predisponerende omgeving. Een aantal onderzoeken hebben nu gesug-
gereerd dat een zelfde mechanisme werkzaam is in schizofrenie. Er is
bijvoorbeeld vastgesteld dat de incidentiecijfers van psychose substan-
tieel verhoogd zijn in bepaalde etnische minderheidsgroeperingen, zoals
de Engelse African-Caribbean en Nederlandse Surinaams-Antilliaanse
groepen (Van Os e.a. 1996b; Selten e.a. 1997). Daarnaast is gevonden
dat de frequentie van psychose in broers/zussen van African-Caribbean
patiénten ook verhoogd is in vergelijking met de broers/zussen van
blanke patiénten (Hutchinson e.a. 1996). Deze verhoogde herhalingsri-
sico’s in de broers en zussen suggereren dat er een mechanisme van
gen-omgeving interactie bestaat. De verklaring voor de differentiéle fa-
miliaire herhalingsrisico’s in African-Caribbean en blanke patiénten
moet mogelijk gezocht worden in differentiéle blootstelling aan pre-
disponerende omgevingsfactoren in etnische minderheidsgroeperingen,
zoals raciale life-events, discriminatie en stress samenhangend met ac-
culturatie (McKenzie e.a. 1995).

Genen interacteren mogelijk niet alleen met nadelige opgroeiom-
standigheden en psychosociale stressoren, maar ook met vroege risico-
factoren zoals (pre- en perinatale) obstetrische complicaties (OC’s). Zo
werd in een onderzoek de relatie tussen ventriculaire vergroting en
OC'’s onderzocht in drie groepen schizofrene patiénten met verschil-
lende genetische expositie. Men vond dat de associatie tussen OC’s en
ventriculaire vergroting sterker was in individuen met een hoog gene-
tisch risico dan in individuen met een laag genetisch risico (Cannon e.a.
1993). Deze bevindingen zijn, evenals die van de Finse onderzoeken,
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opnieuw compatibel met het idee dat vulnerabiliteit in schizofrenie al-
leen tot uiting komt in aanwezigheid van additionele adversieve omge-
vingsfactoren.

Een stedelijke omgeving is een risicofactor voor het ontstaan van schi-
zofrenie (Lewis e.a. 1992). Marcelis en collega’s breidden deze bevindin-
gen uit in recent onderzoek. Alle levendgeborenen, geregistreerd tussen
1942 en 1978 in alle 646 Nederlandse gemeenten, werden gevolgd door
middel van het Nationaal Psychiatrisch Casusregister voor een eerste psy-
chiatrische opname voor psychose tussen 1970-1992. Geboorte in gelr-
baniseerd gebied was lineair geassocieerd met het later ontstaan van schi-
zofrenie; 16 tot 34% van de gevallen met psychose kon worden
toegeschreven aan geboorte in de grote steden. De associaties waren ster-
ker voor psychotische stoornissen die op jonge leeftijd waren begonnen,
en tevens voor ziekte in individuen die een laag opleidingsniveau hadden
en afhankelijk waren van sociale zekerheid. Deze bevindingen suggere-
ren dat de hoge percentages van psychosegevallen in stedelijke omgevin-
gen het resultaat is van een interactief proces tussen vroegconstitutionele
(mogelijk genetische) vulnerabiliteitsfactoren en omgevingsrisicofactoren
geassocieerd met urbanisatie (Marcelis e.a. 1997a).

Uit het voorgaande blijkt dat verschillende onderzoeken aannemelijk
hebben gemaakt dat gen-omgeving interactie een rol speelt in ten min-
ste een proportie van schizofrenie. De gebruikte meetwaarden waren
echter nogal grof en de duur van de follow-up van high-risk samples
was beperkt. De resultaten pleiten desalniettemin voor dit type interac-
tie als een mechanisme in de etiologie van psychose. Bovendien zijn
vergelijkbare bevindingen gerapporteerd voor een reeks andere psy-
chiatrische stoornissen, zoals affectieve stoornis, gedragsstoornis en au-
tisme (Cadoret e.a. 1995; Folstein & Rutter 1977; Kendler 1995).

Gen-omgeving correlatie

Een ander type relatie tussen genotype en omgeving is die waarbij de
genen niet (alleen) de sensitiviteit voor een omgevingsfactor beinvloe-
den, maar (0ook) controle uitoefenen op blootstelling aan de omgevings-
factor (figuur 3). Dit betekent dat individuen een hoger risico hebben
op de ziekte omdat hun genetische ‘make-up’ hen predisponeert tot
het selecteren van risicovolle milieus. In het geval van gen-omgeving
correlatie zullen ziekten de neiging hebben te clusteren in families, niet
als gevolg van een direct genetisch effect, maar omdat hun familieleden
zich vaker blootstellen aan de omgevingsfactor die het risico op ziekte
verhoogt. Zo kunnen personen naast bijvoorbeeld genetisch bepaalde
verschillen in gevoeligheid voor alcohol, eveneens genetisch bepaalde
verschillen vertonen in hun neiging te beginnen met alcoholgebruik (Ly-
ons e.a. 1993).

Dat dit type relatie tussen genen en omgeving ook relevant kan zijn

Tijdschrift voor Psychiatrie 40 (1998) 2 101



J. van Os en M. Marcelis

Figuur 3: Gen-omgeving correlatie: genetische beinvloeding van blootstelling aan
omgevingsfactoren

RISICO BLOOTSTELLING
AAN DE OMGEVINGSFACTOR

GENOTYPE

voor psychose werd recent gedemonstreerd in een onderzoek met 151
psychotische patiénten, 150 controles en de eerstegraads familieleden
van beide groepen. De auteurs concluderen dat de factoren die bijdra-
gen aan de familiaire aggregatie van affectieve symptomen bij psychoti-
sche patiénten, ook de kans beinvioeden dat de patiént wordt blootge-
steld aan OC’s. Alhoewel het percentage OC’s dat kon worden
toegeschreven aan deze factoren klein was, is het mogelijk dat een deel
van de relatie tussen familiaire belasting voor affectieve stoornissen en
psychose verloopt via blootstelling aan OC’s (Marcelis e.a. 1997b).

Het gebruik van cannabis is een risicofactor voor schizofrenie (An-
dreasson e.a. 1987). Er zijn niet alleen genetisch bepaalde verschillen in
de individuele psychotrope effecten van cannabis (Lyons e.a. 1997),
maar het gebruik van cannabis per se wordt eveneens beinvlioed door
genetische factoren (Tsuang e.a. 1996). Een deel van de genetische
contributie aan schizofrenie verloopt dus mogelijk via het gebruik van
cannabis en de subjectieve effecten ervan (gen-omgeving correlatie en
interactie). McGuire en collega’s vonden dat het risico op schizofrenie
in de eerstegraads familieleden van schizofreniepatiénten die positief
werden gescreend op cannabisgebruik, meer dan vertienvoudigd was
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vergeleken met schizofreniepatiénten met een negatieve cannabisscree-
ning (McGuire e.a. 1995). De resultaten zijn suggestief voor een me-
chanisme van gen-omgeving interactie en/of correlatie omdat kan
worden aangetoond dat in beide situaties de eerstegraads familieleden
van patiénten die blootgesteld zijn aan de omgevingsrisicofactor een
hogere frequentie van ziekte hebben dan eerstegraads familieleden van
niet-blootgestelde patiénten (Marcelis e.a. 1997b).

Een aantal onderzoeken hebben nu ook aangetoond dat het meema-
ken van life-events geen toeval is. Erfelijkheidsschattingen voor bloot-
stelling aan stressvolle gebeurtenissen tijdens oorlogstijd, bijvoorbeeld,
lagen tussen 35% en 46% in een onderzoek met 4029 mannelijke twee-
lingparen die moesten dienen in het leger van de Verenigde Staten tij-
dens de Vietnam-oorlog (Begleiter & Kissin 1995). Ook is gevonden
dat een deel van de reden voor familiaire aggregatie van psychiatrische
stoornissen zoals depressie het gevolg is van de neiging van biologische
familieleden om zich vaker bloot te stellen aan risicovolle life-events
(Kendler e.a. 1993; McGuffin e.a. 1989). Recent werd aangetoond dat
ongeveer 10-15% van de impact van genen op het risico op ernstige
depressie verloopt via blootstelling aan stressvolle life-events (Kendler
& Karkowski-Shuman 1997).

Gen-omgeving interactie en moleculaire genetica

Het is waarschijnlijk dat risicogenen voor schizofrenie in de nabije toe-
komst zullen worden geidentificeerd. De ontdekking van deze genen
zal ons vermogen om de omgeving te manipuleren ter voorkoming en
genezing van ziekten, waarbij gen-omgeving interactie of gen-omge-
ving correlatie een rol spelen, sterk doen toenemen. Het zal bijvoor-
beeld mogelijk worden om individuen met een veel grotere mate van
precisie te classificeren volgens het high-risk genotype, en ook zal het
mogelijk worden om direct te onderzoeken welke genotypen bijdragen
aan de gevoeligheid voor, of de kans op blootstelling aan, een specifiek
predisponerende omgeving. De uitvoerbaarheid van dergelijke voor-
stellingen werd geillustreerd door Mayeux en collega’s, die het gecom-
bineerde effect bestudeerden van hoofdletsel en genetische susceptibili-
teit bij de ziekte van Alzheimer, daarbij gebruikmakend van ApoE
genotypen als een maat voor genetische susceptibiliteit. Het risico op
Alzheimer was tweevoudig verhoogd in individuen met APO-4 zonder
hoofdletsel en tienvoudig verhoogd in individuen met APO-4 en
hoofdletsel, waarbij de controlegroep gedefinieerd was als de groep in-
dividuen zonder APO-4 en zonder hoofdletsel (Mayeux e.a. 1995). Wel-
licht zullen in de toekomst dergelijke onderzoeken ook uitgevoerd
worden bij psychiatrische stoornissen zoals schizofrenie, zodat moge-
lijkheden geschapen kunnen worden voor gerichte counseling op om-
gevingsniveau (eerder dan genetische counseling) op basis van aanwe-
zigheid van specifieke risicogenen (Science comment 1996).
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Er is aangetoond dat, met de komst van de moleculaire genetica, de
voorspellende waarde van risicofactoren verbeterd zal kunnen worden.
Recent werd in een aantal publicaties gewezen op de mogelijkheid van
detectie van schizofrenie in de prodromale fase (McGorry e.a. 1996;
Yung e.a. 1996), maar op epidemiologische gronden is beargumenteerd
dat de voorspellende waarden van alle bekende risicofactoren voor
schizofrenie, inclusief de aanwezigheid van een eerstegraads familielid
met schizofrenie, te laag zijn om ze te kunnen gebruiken in de Klini-
sche praktijk (Van Os e.a. 1997b). Indien echter het risicoverhogende
effect van een omgevingsfactor voor schizofrenie beperkt is tot een spe-
cifiek genotype (dat wil zeggen: als er gen-omgeving interactie is), kan
de voorspellende waarde van de risicofactor vervijftigvoudigd worden
als individuen kunnen worden geclassificeerd volgens het high-risk ge-
notype (Khoury en Wagener 1995).

Conclusie

De ontwikkelingen op het gebied van de psychiatrische ecogenetica
zijn van groot belang voor psychiatrische stoornissen zoals psychose,
niet enkel vanuit theoretisch opzicht maar ook ten aanzien van de ge-
zondheidszorg. Ontwikkelingen in de moleculaire genetica moeten
hand in hand gaan met vorderingen in de ecogenetica; voorlopig is het
altijd nog gemakkelijker (en uit ethisch oogpunt te prefereren) om de
omgeving van een individu te veranderen dan zijn genen. Professionals
in de geestelijke gezondheidszorg hebben als experts op het gebied van
disfunctionele omgevingsinvloeden in relatie tot psychiatrische stoor-
nissen hierin een belangrijke taak.

Summary: The emerging field of psychiatric ecogenetics:
psychosis

Psychiatric disorders are thought to arise as a result of interactions between genetic
vulnerability and environmental risk factors. However, research methods to actually
investigate the pattern of hypothesized interactions have only recently been devel-
oped. In this article, we review the evidence that genes increase the risk for psychosis
by making individuals more sensitive to environmental risk factors (genotype-environ-
ment interaction), or by making individuals more likely to select high-risk environ-
ments (genotype-environment correlation). It is likely that at least some of the impact
of genes on the occurrence of psychosis is mediated through (sensitivity for) environ-
mental risk factors such as a dysfunctional early family rearing environment, paternal
absence, use of cannabis, complications of birth and pregnancy, stressful life events and
unknown environmental risk factors associated with urban life and membership of
certain ethnic groups. With the advent of molecular genetics, further knowledge
about possible genotype-environment interactions is urgently required in order to de-
velop and improve strategies for the prevention and early treatment of psychosis.
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