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Kratak sadrzaj

Nakon dugogodisnjih istrazivanja, shizo-
frenija i srodni psihoticni poremecaji i dalje
spadaju medu najteze poremecaje u medicini.
Bolja terapijska efikasnost tokom prve epizo-
de, progresivne promene mozga u najranijim
fazama poremecaja i uoCavanje prodroma, tj.
ranih simptoma i znakova bolesti pruzili su
osnovu istrazivanja sindroma visokog rizika
za psihozu. Pionirski rad u ovoj oblasti bio je
usresreden na razvijanje i validizaciju specific-
nih instrumenata za utvrdivanje prodroma i
povisenog rizika. Iza toga, usledilo je ispitiva-
nje stope konverzije u psihozu u kohortama
individua pod povisenim rizikom, identifika-
cija prediktora konverzije u psihozu i analiza
tipova intervencija koje mogu odloziti ili spre-
Citi razvoj kompletne klinicke slike psihotic-
nog poremecaja. Rezultati studija u kojima su
pacijentima propisani antipsihotici druge ge-
neracije, uz terapiju prema principima kogni-
tivno-bihejvioralne teorije, ohrabrujudi su.
Koji su sledeci koraci?

Postoji nekoliko pravaca za dalja istrazi-
vanja: 1) identifikacija biomarkera konverzije
u psihozu; 2) ispitivanje terapijskih sredstava
izvan kruga antipsihotika, npr. onih sa neuro-
protektivnim delovanjem, onih sa niskim far-
makoloskim rizicima, kao i ne-farmakoloskih
intervencija; 3) testiranje fazno-specifi¢nih in-
tervencija (koncept razvoja psihoze u fazama);
4) ispitivanje povezanosti terapijskog odgovo-
ra u prodromima i toka bolesti; 5) pracenje
pacijenata kod kojih se dijagnostikuje shizo-
frenija uprkos ranim intervencijama i porede-
nje sa ishodom kod onih koji nisu dobili spe-
cificne, rane intervencije; i 6) procenjivanje so-
cijalnog i opsteg funkcionalnog ishoda. Moze
se reci da su dosadasnja istrazivanja donela
krucijalne informacije, ali ono Sto sledi je pre-
vodenje koncepta ranih intervencija na prak-
su putem posebno organizovanih sluzbi, kao i
kreiranje regulative na drzavnom nivou. U is-
Cekivanju “leka za shizofreniju”, koncept ra-
nih intervencija bi mogao da bude kljucna
prekretnica.

Kljucne reci: rane intervencije, psihoza,
shizofrenija, prodrom
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KONCEPT

Rana dijagnostika i pravovremeno
zapocinjanje leCenja intuitivno se dozi-
vljavaju kao korektan pristup u medicini
i nije neobic¢no da se ulazu napori u cilju
ranog pristupa pouzdanim metodama le-
Cenja i poveCanju Sansi za prevenciju
komplikacija i hroniciteta. Ilustracije ra-
di, koristan je primer iz kardioloske
prakse, gde se higijensko-dijetetskim me-
rama, uz eventualno dodavanje statina
ili aspirina, u velikoj meri moze spreciti
ili odloziti pojava hronicne bolesti kakva
je koronarna bolest, uz najozbiljniju
komplikaciju, infarkt miokarda. Ako do
infarkta miokarda dode, jedini lek ostaje

angioplastika, a sekvele su znatne. Infor-
macije koje su proistekle iz nau¢nih stu-
dija etiopatogeneze koronarne bolesti,
posebno diskretnih, pocetnih patofizio-
loskih zbivanja i faktora rizika za njihov
nastanak, doprinele su uo¢avanju puteva
prevencije, a neposredno posle toga za-
poceto je informisanje najSire javnosti.
Dakle, prevodenjem naucnih saznanja
na konkretna uputstva prijemciva sva-
kom pojedincu, kao i blagovremenim in-
tervencijama zdravstvene sluzbe, pove-
Cane su sanse za zaustavljanje oboljeva-
nja u ranoj fazi, za prevenciju hronicite-
ta i eliminaciju komplilkacija.
Psihijatrijske bolesti nastaju tokom
duzeg vremenskog perioda, a do ispolja-

Faze u razvoju bolesti
Illness development

Prepsihoti¢na faza i rana psihoza

Produkcije /
Dezorganizacija

Terapija

Eidkohes

Funkcionalni
pad

Povisen
rizik/
Prodrom

Psihoza

> Premorbidna faza >

Duzina psihoti¢ne epizode
Duzinabolesti




vanja celokupne klinicke slike ¢esto pro-
de i viSe godina. Najcesée se upravo u
periodu postepenog razvoja simptoma-
tologije osoba, i oni koji je okruzuju, na-
daju spontanom oporavku, osecajudi iz-
vesnu nelagodnost pri pomisli na kon-
takt sa sluzbama zastite mentalnog zdra-
vlja (stigmatizacija) i Cekajuci, bez ika-
kvih informacija o ranim simptomima i
znacaju ranog lecenja (neobavestenost).

Medutim, podaci savremenih studija
pokazuju da su upravo rane faze bolesti
(prva epizoda) ili jos ranije faze prodro-
ma (Sto znadi ispod praga za postavljanje
dijagnoze, ali sa pojacanim intenzitetom
patoloskih procesa na razli¢itim nivoima
organizacije CNS-a), najpovoljniji vre-
menski okvir da se modifikuje tok bole-
sti i spreci hronicitet (Shema 1).

Na primer, studije pracenja osoba sa
prvom psiboticnom epizodom pokazale
su da na samom pocetne klinicke prezen-
tacije dolazi do najupadljivije, brze re-
dukcije volumena sive mase u mozgu i to
prvenstveno u frontalnim i temporalnim
reznjevima, ¢ime je dokazano da su u
pozadini prve epizode psihoze vrlo inten-
zivni neuro-patoloski procesi [1]. Osim
toga, Pantelis i sar., [2] nedavno su poka-
zali da se i kod mladih osoba povisenog
rizika za razvoj psihoze, pre pojave ja-
snih klinickih simptoma, uocava ubrza-
na redukcija sive mase, prvenstveno u
pojedinim strukturama temporalnog re-
znja. Podrsku navedenim ispitivanjima
mozdane strukture pruzile su i studije
funkcionalne vizuelizacije mozga, potvr-
dujuci hipoaktivaciju frontalnih reznjeva
kod osoba sa prvom psihoti¢cnom epizo-
dom [3], dok su neuropsiholoska ispiti-
vanja pokazala da su egzekutivne funkci-
je ve¢ u prodromu slabije i da se mogu

koristiti kao sredstvo za ranu dijagnosti-
ku, a osteCenje memorije se moze shvati-
ti kao marker uznapredovale bolesti [4].

Navedene neurobioloske i funkcio-
nalne promene, koje su samo neke od
promena uocenih u prodromima [5] i
koje se pojacavaju tokom prve epizode i
u daljem toku bolesti, motiv su da se
ubrzano traze dodatne metode dijagno-
stike i efikasnija terapija znatno Sireg op-
sega od anti-dopaminergicke, sto je po-
seban izazov za savremenu psihijatriju.

Uporedo sa istrazivanjima pre-psiho-
ticnih i ranih promena u psihozi, u mno-
gim razvijenim zemljama danas, postoji
razgranata mreza sluzbi za rane inter-
vencije u psihozama, a vredno je pome-
nuti da se takode razvijaju i centri za ra-
ne intervencije kod osoba sa bipolarnim
poremedajem, depresijom, anksioznim i
ostalim psihijatrijskim poremecajima.
Razvoj sluzbi (centara) za rane interven-
cije podrzavaju rezultati istrazivanja, a
istrazivanja se oslanjaju na centre kako
bi ispitivanja usresredili na odgovaraju-
Ce, rane simptome. Na osnovu opisanog
odnosa izmedu nauke i prakse, strategi-
jom koja se jednostavno moze nazvati
“korak po korak”, polazi se u borbu sa
vekovnim ,neprijateljem” Covecanstva,
shizofrenijom.

Istorijat ranih intervencija
u psihozi / shizofreniji

Kada je re¢ o shizofreniji, sama ideja
o znacaju rane intervencije nije nova. Dr
Ewen Cameron (1901-1967), inace pro-
fesor i psihijatar, ali i kontroverzni eks-
perimentator koji je dugo privlacio pa-
znju americke i svetske javnosti svojim
smelim intervencijama, ne mireci se sa Ci-
njenicom progresije i neleCivosti psihija-
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trijskih bolesti, u ¢lanku objavljenom u
Americkom psihijatrijskom Zurnalu
1938.g. naglasio je: ,, Very early schizop-
hrenia still constitutes a relatively unex-
plored territory. Entry into this territory
calls for new ideas on the social pro-
blems involved in bringing the early schi-
zophrenic under treatment, or where the
treatment should be carried out and in
what it should consist™ [6]. Osim Ewen
Cameron-a i Harry S. Sullivan (1892-
1949), inace psihoanaliticar, ucenik
Adolf Meyer-a i osniva¢ interpersonalne
terapije u psihijatriji, upamcen je kao le-
kar koji je sa posebnim entuzijazmom
pristupao osobama sa shizofrenijom ra-
deci u Shepard-Pratt bolnici, u kojoj je
vodio centar koji bi se mogao nazvati
pretecom danasnjih centara za rane in-
tervencije (Maryland, USA) i gde je pose-
ban akcenat stavljen na psihoterapijski
rad sa psihoti¢nim pacijentima, uz uda-
ljavanje od principa primene psihoanlize
iskljucivo na neuroze. Iskustva Sullivan-
a iz ovog smelog poduhvata, koja su uto-
liko intrigantnija ako se zna da se radi o
pre-farmakoterapijskom periodu, obja-
vljena su posthumno u knjizi “Schizop-
hrenia as a Human Process” [7].

U decenijama koje slede pojavili su se
prvi antipsihotici [8], neposredno zatim,
zapocela je era istrazivanja najpre dopa-
mina, a kasnije i drugih transmitera i
ostalih funkcionalnih i strukturalnih
promena u psihozi. Ciljna grupa za istra-
zivace bile su ve¢inom osobe sa ve¢ raz-
vijenom klinickom slikom. Intenzivniji
razvoj koncepta ranih intervencija u psi-
hozi belezi se tek nakon sistematicnib is-
trazivanja prve psihoticne epizode, Cije
su rezultate tokom osamdesetih objavili
istrazivaci iz Velike Britanije (Crow i sa-

radnici, 1986 [9]) i SAD (Lieberman i sa-
radnici 1992; Kane i saradnici, 1982
[10,11]) i ponovnog sagledavanja psiho-
za kroz dimenzionalni umesto kategori-
jalnog pristupa mentalnim bolestima
[12]. Dimenzionalni pristup shizofreniji i
ostalim psihozama, uz informacije dobi-
jene neurobioloskim istrazivanjima, u
velikoj meri olaksalo je i sprovodenje an-
ti-stigma kampanja Sirom sveta. U borbi
sa stigmatizaciom preduslovi su upravo
razvoj dozivljaja bliskosti sa obolelim,
umesto distanciranja, kao i znanje o mo-
zdanim procesima i bioloskim osnovama
simpoma, umesto stida, strahovanja ili
mistifikacije.

Prvi centar za intervencije kod osoba
sa ranom psihozom osnovali su psihijatri
iz Melburna (Australija) oktobra 1992.,
pod nazivom “Early Psychosis Preven-
tion and Intervention Centre —EPPIC”
(Centar za prevenciju i intervencije u ra-
noj psihozi), a imao je za cilj da obezbe-
di kvalitetan pristup (baziran na teren-
skoj i institucionalnoj sluzbi) osobama u
kasnoj adolescenciji i ranom adultnom
dobu, koji prolaze kroz fazu prvih psiho-
ticnih iskustava, kao i da osigura negu
tokom kriticnih faza tokom daljeg prace-
nja, u pocetku dve godine od prve detek-
cije simptoma, a kasnije i duze [13]. Po-
sle iskustava eksperata iz Australije, ini-
cijativa za otvaranje sli¢nih sluzbi prosi-
rila se najpre na Veliku Britaniju, a zatim
i na ostale zemlje zapadne Evrope, Sever-
ne Amerike i Azije. Do sada u zemljama
Balkana i isto¢ne Evrope slicna inicijati-
va na drzavnom nivou nije zvani¢no re-
gistovana, osim u Grckoj [14]. U ovom
trenutku ima na stotine programa za ra-
ne intervencije Sirom sveta koji su orga-
nizovani na razli¢ite nacine i pokrivaju



razli¢it period od trenutka detekcije pro-
droma. Medutim, svima je zajednicko da
se fokusiraju na posebne zahteve date
populacije i njihovih porodica, koristeéi
psihoterapijske, farmakoterapijske i so-
cioterapijske tehnike timskog rada.

Od znacaja je spomenuti i organizaci-
ju “ The International Early Psychosis
Association” (Internacionalno udruzenje
za rane psihoze”, www.iepa.org.au), pr-
vo internacionalno udruzenje ovog tipa,
koje postoji od 1998.godine i ima za cilj
bolje razumevanje ranih psihoza, kvali-
tetnije lecenje i unapredenje sluzbi koje
se bave psihozama. Udruzenje ima preko
4000 internacionalnih ¢lanova i ove go-
dine po sedmi put organizuje svetski
kongres (odrzava se u decembru 2010. u
Amsterdamu). Osim toga, [EPA je osni-
vacC Casopisa “Early Intervention in
Psychiatry” koji izlazi redovno pocev od
2007. godine, a zasluzna je i za izdavanje
Internacionalnih vodi¢a u prakticnom
radu sa ranim psihozama (International
clinical practice guidelines for early
psychosis). U saradnji TEPA sa WHO
(Svetskom zdravstvenom organizaci-
jom), 2004. godine usvojena je Deklara-
cija “The International Early Psychosis
Declaration” [15] . Dva navedena doku-
menta, uz nedavno objavljene preporuke
Odbora za edukaciju Svetske psihijatrij-
ske asocijacije (WPA) pod naslovom
“Rane intervencije kod psihoti¢nih pore-
mecaja: Preporucene uloge za psihijatre”
(dato u apendiksu ovog broja), postala
su fundament prakse sa ranim psihoza-
ma. Oni su posebno korisni, jer sadrze
jasne poruke, primenljive i razumljive za
svakog pojedinca koji radi na oCuvanju
mentalnog zdravlja u svojoj sredini.

Sumirajuci poruke ovih dokumenata,
citiraCemo recCi dr Benadeta Saracene
(Benedetto Saraceno), direktora sektora
za mentalno zdravlje WHO, koji je izja-
vio: “We need committed people, we
need good will people, we need grass ro-
ots people, because as indicated in the
suggested actions of the Declaration this
is a task for all of us. Each one with the-
ir possibilities and capabilities, but all
together, and first of all with service
users” [16].

SADASNJE STANJE

Usmeravanje na rane faze psihoza
(prva epizoda, prodrom) i trazenje najsi-
gurnijeg i najefikasnijeg pristupa osoba-
ma sa povisenim rizikom, pred savreme-
nu psihijatrijsku javnost postavilo je
mnoga pitanja:

e Kada pocinje psihoza i koliko du-
go traje njena neleCena faza (DUP-
duration of untreated psychosis)?
Sta se desava pre zapoCinjanja le-
Cenja?

e Kome se sve obracaju osobe sa
psihozom, pre nego sto dodu do
odgovarajucih centara?

e Kako povecati Sansu da se osobe
sa prodromalnim simptomima $to
pre upute na odgovarajuce mesto?

e Da li hospitalizovati osobu sa pr-
vim psihoti¢nim simptomima?

e Da li i kako odabrati antipsiho-
tik?

e Daliikako primeniti psihoterapi-
ju?

e Kako spreciti komplikacije (npr.
relaps, suicid, zloupotrebu sup-
stanci, traumatska iskustva)?

e Kako intervenisati u okviru poro-
dice?

Engrami e vol. 32 e oktobar-decembar 2010. e br. 4
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e Kako spreciti motivacioni pad i
ocuvati nadu tokom prve psiho-
tine epizode?

e Kako se boriti sa stigmom?

e Kako obezbediti sredstva za raz-
VvOj centra za rane intervencije i
odrzati visok intenzitet i kvalitet
rada?

Tako nisu definitivni, odgovori na ve-
¢inu navedenih pitanja postoje i Cinjeni-
ca je da je koncept ranih intervencija u
psihozi posle skoro dve decenije razvoja
podrzan u mnogim razvijenim zemljama
dodatnim sredstvima izdvojenim iz dr-
zavnih fondova i odredenim reformama
u samom sistemu zdravstvene zastite (za
vise informacija videti ref. [17]).

El-timovi (Early Intervention) pokri-
vaju razliite teritorije i u zavisnosti od
toga razlikuje se i broj angazovanog oso-
blja, ali po pravilu u timu su, osim speci-
jaliste psihijatra i lekara na specijalizaci-
ji, obavezni clanovi: psiholog, socijalni
radnik, radni terapeut, nekoliko tehnica-
ra i menadzer (koordinator) tima. Timo-
vi su angazovani na terenu, kao i u insti-
tuciji, a ne samo sto je dostupnost preko
nedelje veca nego u nespecificnom servi-
su, vec su i pojedini EI timovi dostupni i
vikendima, kao i nocu.

Zadatak EI- tima je da reaguje na po-
trebe osoba u pocetnoj fazi psihoti¢nih
promena, da sprovodi preventivne pro-
grame, da vrsi edukaciju i planira anti-
stigma kampanje, da usmerava na EI-
centre, da omoguci prijem i neophodnu
dijagnosticku obradu, da pruzi najbolji
dostupan tip lecenja i prati osobu do
oporavka.

El-tim odlikuje tzv. “fleksibilnost
usmerena na korisnika”. Od tima se oce-
kuje da se rad obavlja i na mestima koja

ne moraju biti nuzno u okviru zdravstve-
nih centara. EI tim je fleksibilan kada je
u pitanju razvoj sluzbe, jer se smatra da
jedino u ravnopravnom dijalogu sa kori-
snicima (mladima, njihovom porodicom,
osobama iz okruzenja), Centar moze da
se razvija u skladu sa svojim cijevima.

Ocigledno je da sprovodenje koncep-
ta ranih intervencija u psihozama zahte-
va znatne organizacione modifikacije, ne
samo u strukturi, veC i u pristupu i rapo-
lozivosti osoblja, pa da se postavlja pita-
nje na kojim i kakvim argumentima se
bazira El-inicijativa i ¢ime se opravdava
veliko ulaganje kadrova, sredstava i vre-
mena?

Prema Patel i McGorry [18], mental-
ne bolesti su hroni¢nog toka, ispoljavaju
se u mladosti. Incidenca poremecaja iz
grupe afektivnih, anksoznih, psihoti¢nih,
poremecaja ishrane ili zloupotrebe sup-
stanci najvisa je u kasnoj adolescenciji i
ranom adultnom dobu, a tezina bolesti
moze biti takva da vodi dozvotnoj inva-
lidnosti. Kod vecine nepsihijatrijskih bo-
lesti hronicitet se pojavljuje kasnije i sa-
mim tim posledice, sagledane iz biolos-
kog, psiholoskog, socijalnog i egzistenci-
jalnog ugla, su drugacije.

Medutim, mladost je i doba dusevnih
turbulencija koje su samo faza u odra-
stanju, traju kratko i korak su ka sazre-
vanju, individuaciji i napredovanju. Sto-
ga se postavlja pitanje - Da li EI poveca-
vaju opasnost od “etiketiranja” mladih?

Na ovo pitanje odgovor je vrlo sloZen
i trebade dosta vremena da se jasnije uoci
korist vs. rizik [19]. Kao metod za preci-
zniju procenu da li se osoba nalazi u
prepsihoti¢noj fazi ili fazi ulaska u prvu
psihoti¢nu epizodu, Young i saradnici
[20], predlozili su operativne kriteriju-



me, prema kojima je procena bazirana
na tri grupe faktora rizika:

* incipijentni simptomi psihoze,

e funkcionalna oStecenja i

e hereditarni rizik (detaljnije videti

Young i sar, [21]).

Navedeni kriterijumi proistekli su de-
lom i na osnovu kriterijuma Miller-a,
McGlashan-a i sar. [22], a koji su jos
2003.godine postavili osnove efikasnije de-
tekciju prodroma, pratedi tri grupe prome-
na:

a) Promene u ponasanju, misljenju i

afektu:

- Pojacana perceptivna osetljivost

- Neobic¢na perceptivna iskustva

- Magijsko misljenje

- Nejasni strahovi

- Haotican ili nepovezan govor

- Izmenjeno, neuobicajeno pona-
$anje

- Oskudnije emocije, socijalno za-
tvaranje

b) Uocljiv pad postignuca:

- Neobjasnjiv pad u radnoj ili
Skolskoj efikasnosti

- Pad koncentracije i motivacije

- Zapustanje licne higijene

- Nevestost, nesnalazenje u svako-
dnevnim Zivotnim okolnostima
u suocavanju sa stresorima

¢) Udaljavanje od porodice i prijatelja:

- Nezainteresovanost za prijatelje,
uobicajene vannastavne aktivno-
sti, hobi, sport, izlaske

- Pojacan dozivljaj otudenosti, iz-
dvojenosti

- Otudenje ili neprijateljstvo pre-
ma bliznjima, ozlojedenost, pa-
ranoja

lako se primenom datih kriterijumi-
ma kod osoba koje se javljaju EI timu

moze dobiti ¢ak oko polovine takozva-
nih “lazno pozitivnih” slucajeva, Young
i saradnici naglasavaju da su i “lazno”
dijagnostikovani po pravilu oni kojima
bi trebala neka vrsta pomodi [21].
Nedostatak lecenja zastupnici EI
smatraju daleko ve¢im problemom od
“prevremenog etiketiranja” ili “previse
lecenja”. Osim “etiketiranja”, u stvarno-
sti, osobe kod kojih se pojavljuje dusev-
ni poremecaj bore se sa mnogim proble-
mima: oni kasno dolaze do odgovaraju-
Ce specijalisticke sluzbe (Cesto drasticnim
metodama i protiv svoje volje), uz napor
ostvaruju kontinuitet u kontaktu sa leka-
rom, retko dobijaju tretman koji izlazi u
susret razli¢itim dimenzijama njihovog
problema i nemaju prilike da svoje tes-
koce podele sa sebi slicnima i da ucestvu-
ju u unapredenju zdravstvene zastite.
Nedovoljno organizovana zastita pove-
Cava rizik od suicida, zloupotrebe sup-
stanci, agresivnih ispada, profesionalne
stagnacije i problema na nivou porodice,
vrsnjaka i drustva, a produzeni period
bez terapije jasno je povezan sa loSijim
ishodom psihoze [23]. Prospektivna stu-
dija kojom je praceno 281 mlada osoba
sa prvim psihoti¢cnom epizodom u Nor-
veskoj, potvrdila je da je intenzivni rad
na edukaciji Sire populacije znacajno
skratio period do zapocinjanja leCenja
[24], dok je ranije zapoceto lecCenje do-
kazano kao bitan faktor boljeg ishoda,
kvalitetnijeg socijalnog oporavka, re-
dukcije negativnog sindroma (bez razlike
kod pozitivnog sindroma) kao i pada su-
icidalnog rizika posle godinu dana pra-
¢enja [25]. U nekoliko randomizovanih
kontrolisanih studija dokazano je da ni-
ske doze antipsihotika i kognitivno-bi-
hejvioralna terapija, kod osoba u pro-
dromu, odlazu pojacavanje simptomato-
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logije i razvoj pune klinicke slike [26]. U
ovom trenutku najintrigantnije su studi-
je koje e pokazati da li se vrlo benigne
intervencije, na primer primena poline-
zasicenih masnih kiselina, vrlo rano, kod
osoba povisenog rizika, mogu pokazati
korisnim [27].

Ujedno, ono sto tek treba pokazati jeste
kakav Ce efekat imati EI na tok poremecaja
posle pet, deset i vise godina. Nekoliko stu-
dija odgovarajuceg dizajna je u toku.

PERSPEKTIVE

Podaci koje oc¢ekujemo u buduénosti
zavise i od razvoja mreZe centara EL ali i
od kvaliteta njihovih programa i samog
rada. EI centri su duzni da obezbede lak
pristip (informisanje javnosti), visegodis-
nje pracenje individua (u specijalizova-
nim timovima razli¢itog profila stru¢nja-
ka) i primenu sofisticiranih istrazivackih
metoda (Shema 2).

Tri aspekta rane intervencije u psibozi

Three aspects of early intervention in psychosis

Raneintervencije u psihozi
Early interventions in psychosis

Edukacija
Education

Publikacije

IstraZivanje
Research

Procena

Publications

Strucéna javnost
Professionals

Sira javnost
General public

Assesment

sihosocijalni tretman
Psychosocial
treatment

Farmakoloski tretman
Pharmacologic
treatment




Naime, u tesnoj vezi sa istrazivanjima
moraju da postoje centri/sluzbe, koji Ce biti
lako dostupni, nestigmatizujuéi i prijatni
mladim osobama u kojima bi se sprovodio
multidisciplinarni tretman i odgovarajuca
nega tokom dovoljnog vremenskog perio-
da.

Od istrazivanja se ocekuje dalje pojas-
njenje “Stete” koju nanosi neprepoznat i
neleCen mentalni poremecaj (tzv. “neuro-
toksicnost psihoze”), kako sa psiho-socijal-
nog aspekta, tako i u kontekstu genetskih,
biohemijskih, strukturalnih i funkcionalnih
neurobioloskih parmetara, ali i upuéivanje
na odgovarajuce metode skrininga, preven-
cije i lecenja.

U tom smislu, analize se odvijaju na raz-
li¢itim nivima (“top-down approach™):

1. Fenomenologija: shizofrenija je mul-
tifaktorijalna poligenetska bolesti,
stoga se jedino kroz precizno utvrdi-
vanje sindroma i dimenzija bolesti,
dakle uzih fenotipskih ekspresija
specificnih neurobioloskih prome-
na, moze povecati dijagnosticka i te-
rapijska efikasnost.

2. Endofenotipovi i bioloski markeri:
endofenotipovi odrazavaju genetsku
vulnerabilnost kroz fizioloske para-
metre, oni su svojevrstan “duboki fe-
notip” fenomenologije, dok bioloski
markeri predstavljaju Siri pojam jer
mogu da poticu i od genetskih i od
sredinskih faktora. Bioloski marker
je komplementaran endofenotipu sa-
mo ako je uslovljen sredinski, inace
medu njima postoji “preklapanje”.
U razumevanju psihoza, danas se
smatra da je najoptimalniji pristup
izucavanje endofenotipova (trait-
markera genetske predispozicije) sa
bioloskim markerima sredinskih uti-
caja (state-markerima).

3. Genetska istrazivanja.

U zavisnosti od moguénosti, centri bi
trebalo da obavljaju sledeca ispitivanja, od
kojih su prva dva i delimicno treci neophod-
ni u rutinskom radu, dok su ostala ispitiva-
nja pozeljna, mada ne uvek i dostupna:

1. Pregled pacijenta i pazljivo uocava-

nje simptoma, analiza razvoja klini¢-
ke slike, delovanja rizikofaktora u
svim razvojnim etapama (prema po-
stavkama neurorazvojne teorije
[28]), posebno naslednih rizika.

2. Neuropsiholosko ispitivanje, sa po-
sebnim osvrtom na radnu memoriju,
paznju, egzekutivne funkeije, brzinu
procesiranja, socijalnu kogniciju i sl.
(jedna od najcesce koriscenih bateri-
ja testova je Matrics - The Measure-
ment and Treatment Research to Im-
prove Cognition in Schizophrenia)
[29].

3. Ispitivanje mozdane aktivnosti:
fMRI, PET (hipofrontalnost, prome-
ne aktivacije hipokampusa) i EEG
(posebno su interesantni evocirani
potencijali p50, p300, prepulsna in-
hibicija  (PPI) i “Mismasch”
(MMNI), kao i EEG koherencija i
gama talasi — frekvencije oko 40 Hz).

4. Ispitivanje struktura mozga: DTI (di-
fuzioni tenzor-imidzing kojim se pra-
te promene bele mase), MRI (reduk-
cija sive mase u razli¢itim regionima
i intenzitetu, uocljiva od rane adole-
scencije).

5. Analiza proteina i enzima u vezi sa
odgovaraju¢om transmisijom (GA-
BA, Glutamat, Dopamin).

6. Genetika (npr. COMT, GAD-1,
GMR-3 i A7-nikotin-R koji su u ve-
zi sa neurotransmisijom ili DISC 1,2,
BNDE, Neuroregulin ili Dysbindin, u
vezi sa sinaptogenezom).
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Vazan buduéi korak je zvanicno
usvajanje koncepta razvoja psihoze u fa-
zama (“Clinical staging model”), koji,
izmedu ostalog, naglasava i razli-
Cost/specificnost terapijskih ciljeve i me-
toda, a u skladu sa fazom bolesti [30].
Ako bi se adekvatno koristio, model fa-
znog razvoja psihoza doprineo bi preci-
znijoj dijagnostici i nozologiji, usmera-
vao bi na specifican tretman za svaku fa-
zu, olaksao bi “izlaz” onima kod kojih
ne dode do prelaska u sledecu fazu i uti-
cao bi na smanjenje stigmatizacije.

Sumirajudi, postoji nekoliko pravaca
za dalja istrazivanja:

1) Identifikacija biomarkera konver-
zije u psihozu;

2) Ispitivanje terapijskih sredstava iz-
van kruga antipsihotika, npr. onih sa ne-
uroprotektivnim delovanjem, onih sa ni-
skim farmakoloskim rizicima, kao i ne-
farmakoloskih intervencija;

3) Testiranje fazno-specifi¢nih inter-
vencija (koncept razvoja psihoze u faza-
ma);

4) Ispitivanje povezanosti terapijskog
odgovora u prodromima i daljeg toka
bolesti;

5) Praenje pacijenata kod kojih se
dijagnostikuje shizofrenija uprkos ranim
intervencijama i poredenje sa ishodom
kod onih koji nisu dobili specificne, rane
intervencije; i

6) Procenjivanje socijalnog i opsteg
funkcionalnog ishoda.

Shizofrenija je jedna od najtezih bole-
sti danasnjice, od koje strada ne samo
pojedinac, vec i njegova porodica, ali i
Sira zajednica iz koje se mlada osoba

“izopstava” u fazi najveéih stvaralackih
potencijala i zivotne perspektive. Za oso-
be sa shizofrenijom, Sulivan je davno re-
kao da su “najusamljeniji medu usamlje-
nima” [31].

U iscekivanju “leka za shizofreniju”
za kojim se traga najmanje 100 godina
(od kada je Kraepeln ukazao na klinicki
entitet, a Bleuer ga pod sadasnjim ime-
nom uveo u klinicku nomenklaturu), je-
dini nesumnjivo vazan trenutak je (slu-
¢ajno) otkriée antipsihotika, pre pola ve-
ka. Iako je kasnije zaklju¢eno da su an-
tipsihotici relativno nespecificni, nema
sumnje da su oni bitno promenili mnoge
aspekte lecenja osoba sa psihozom. Od
tada, mnoge istrazivacke grupe intenziv-
no su se bavile razli¢itim bioloskim, so-
cijalnim i psiholoskim aspektima bolesti,
ali se otkrica od nesumljivog istorijskog
znacaja nisu pojavila.

Po mnogima, pokret ranih intervenci-
ja bi mogao da bude onaj vazan dogadaj
koji se pojavljuje na svakih 50 godina
kad je shizofrenija u pitanju! Mozda ta-
ko i bude, ali samo ukoliko u borbi za
istorijski dogadaj ne pobedi “krstenje”
bolesti novim imenom. Naime, sve gla-
snije se govori o tome da se isuvise stig-
matizovan termin “shizofrenija” mora
zameniti terminom sa neutralnom kono-
tacijom. U igri su nazivi“Dysfunctional
Perception Syndrome”, “The Salience
Syndrome”, “Integration Disorder” (vec
usvojeno u Japanu, kao “Togo Shitcho
Sho” [32] ili ve¢ pomalo zastareli DDD
(“Dopamine Dysregulation Disorder”,
predlog R. Murray-a, Velika Britanija).

Sasvim je izvesno - izazov je pred na-
ma!
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Summary

After the years of research, schizophrenia and
related psychotic disorders are still among the
most debilitating disorders in medicine. The
greater treatment responsiveness during the
first episode, progressive brain changes during
early disease stages, and recognition of 'pro-
dromal' or early illness signs and symptoms
formed the basis for research on the psychosis
risk syndrome

( “ultra-high risk” or “prodromal™'). The
pioneering era of research on early psychosis
focused on the development and validation of
specific assessment tools and the delineation
of high risk criteria. This was followed by the
examination of conversion rates in psychosis
risk cohorts followed naturalistically, identifi-
cation of predictors of conversion to psycho-
sis, and investigation of interventions able to
abort or delay the development of full psycho-
sis. Results from studies that involved second-
generation antipsychotics and cognitive beha-
vioral therapy are encouraging. The next pha-
se of research on prodromal phasis and ultra-
high risk individuals is beginning.

There are several goals and future directi-
ons: 1) identification of biomarkers for con-
version to psychosis; 2) examination of non-
antipsychotic, neuroprotective and low-risk
pharmacologic and non-pharmacologic inter-
ventions; 3) testing of potentially phase-speci-
fic interventions (“clinical-staging model”); 4)
examination of the relationship between treat-
ment response during prodromal phase and
prognosis for the course of illness; 5) follow-
up of patients who developed schizophrenia
despite early interventions and comparison of
the course with patients who did not receive
early interventions; and 6) assessment of so-
cial and role functioning outcomes.

While the research conducted to date has
already yielded crucial information, the tran-
slation of the concept into clinical services and
governmental policy should be necessary in
order to prevent chronicity and complicati-
ons, as it was in case with psychotic patients
for a long time.

Key words: psychosis, schizophrenia,
early intervention, prodrome
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Kratak sadrzaj

Opravdano se smatra da je upoznavanjem
prodromalnih i ranih manifestacija psihoze mo-
guce preventivno delovanje na razvoj dalje simp-
tomatologije i rezidua koje, ukoliko nisu adekvat-
no tretirane, dovode do redukcije kapaciteta li¢-
nosti i ozbiljnih ograniCenja u svakodnevnom
funkcionisanju. Da bi zadaci i ciljevi u vezi sa ra-
nom detekcijom psihoza u adolescentnom i mla-
dalackom periodu bili ostvareni, neophodno je
postojanje specijalizovanih timova koji se iskljuci-
vo bave problematikom i psihopatologijom mla-
dih. Visestruko delikatan razvojni period adole-
scencije i mladalastva je posebno znacajan, upra-
vo zbog inicijalne pojave simptoma i manifestaci-
ja psihoze. U radu su dati rezultati dve opsezne
evropske studije pracenja koje su empirijski po-
tvrdile znacaj specijalizovanog, intenzivnog tim-
skog rada u odnosu na standardni kada je rec o
toku bolesti, socijalnoj i akademskoj adaptaciji,
komplijansi i prognozi. Detaljno je prezentovan
model intenziviranog eksplorativnog rada na ra-
noj datekciji psihoza koji se kreira i sprovodi u
Odseku za mlade Klinike za psihijatriju. Intenzi-
virani ambulantni rad podrazumeva ispitivanje i
lecenje u vremenski ogranienom periodu (3- 4
nedelje) sa frekvencijom vidanja dva do tri puta
nedeljno i povisenim intenzitetom eksploracije i
tretmana. Da bi ispunio ciljeve, ovakav model
zahteva odredene institucionalne, organizaciono
tehnicke, kadrovske i strucne preduslove. Tok
procesa je proaktivan, dinamican, elasti¢an i od-
govarajuce usmeren $to doprinosi njegovoj efika-
snosti. Proces rada u ovom definisanom periodu
ukljucuje sve raspolozive eksplorativne i terapij-
ske procedure po odredenom redu dijagnostickog

rioriteta i terapijskih potreba (uklljucivanje psi-
Eologa, socijalnog radnika i drugih saradnika,
medikamentozna terapija, kratki oblici psihotera-
pijskih intervencija).

Evaluacija i prospektivno praenje opisanog
procesa za svakog pacijenta je od izuzetne vazno-
sti, kako profesionalne, tako i eticke. Psihoticna
simptomatologija adolescenata i mladih ne mora
uvek da bude znak psihoticnog oboljenja, vec i
tranzitorna manifestacija u sklopu slozenih i dis-
turbantnih razvojnih zbivanja. Princip ovakvog
rada najcesce je kontinuirano pracenje tokom du-
zeg vremenskog perioda. U zakljucku naglasava-
mo znacaj postojeCeg servisa i ocekujemo dalji
razvoj prema principima koncepta ranih interven-
cija.

! Kljucne reci: eksploracija, adolescencija, psi-
hoza, rana intervencija, timski rad
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UvOD

Znacaj rane detekcije psihoza i ranih
intervencija sve vise dolazi u fokus inte-
resovanja i istrazivanja strucnjaka.
Opravdano se smatra da se upoznava-
njem prodromalnih i ranih manifestacija
psihoze, moze preventivno delovati na
razvoj dalje simptomatologije i rezidua
koje, ukoliko nisu adekvatno tretirane,
dovode do redukcije kapaciteta licnosti i
ozbiljnih ogranicenja u svakodnevnom
funkcionisanju. Tim pre $to se psihoticne
manifestacije po pravilu javljaju u adole-
scentnom i mladalackom dobu i struc-
njaci koji rade sa ovom populacijom u
prilici su da se u prvoj liniji susretnu sa
ovom fenomenologijom. Adolescentni i
mladalacki period predstavlja teren di-
namickog odnosa izmedu progresivnih
(razvojnih) i regresivnih (pa i patoloskih)
snaga u procesu formiranja individue.
Visoko individualna specificnost ,izla-
znih resenja“ u psiholoskom i ponasaj-
nom spektru adolescenata i mladih moze
biti zbunjujudi za stru¢njake, tim pre sto
ona ne moraju da prate uobicajene she-
me, obrasce i parametre date u klasifika-
cionim sistemima. Ova Cinjenica je utoli-
ko tacnija ukoliko je pacijent mladi, a
poremecaj jo$ uvek u ranoj i nepotpuno
razvijenoj formi. Rad sa mladima pred-
stavlja visestruko delikatan angazman,
kako zbog specifi¢nosti adolescentno-
mladalackog perioda, tako i zbog potre-
be za visokom diferentnos¢u posebnih
psihopatoloskih ispoljavanja u tom peri-
odu. Osim §to je period mladalastva ka-
rakteristiCan po inicijalnom javljanju
simptoma i znakova psihoti¢nog obolje-
nja (bez obzira da li pripadaju shizofre-
nom ili afektivnom spektru), ovaj period

obelezavaju i vrlo specifi¢na normativna
ili psihopatoloska desavanja, vezana eks-
kluzivno za dati period. U tom smislu
neophodno je razlikovati psihoti¢nost
kao kvalitet propratnih manifestacija
razlicitih adolescentnih poremecaja i psi-
hozu kao psihijatrijski entitet, koja moze
biti maskirana nizom fenomena, eventu-
alno protumacenih kao prenaglasena
razvojna specificnost ili simptomatologi-
ja nekog drugog psihijatrijskog poreme-
¢aja. Ova razlika je sustinska i implicira
mnoga strucna i eticka pitanja. Prema
nasem iskustvu, breme profesionalne od-
govornosti je najteze upravo u ovakvim
situacijama. Moguénost pogresne proce-
ne moze imati dalekosezne posledice po
mladu osobu. Neprepoznavanje psihoze
na vreme, po pravilu ima negativne, Ce-
sto i nenadoknadive posledice po tok i
prognozu poremecaja. Sa druge strane,
preuranjeno zakljuciti da mladi pacijent
boluje od shizofrene ili afektivne psiho-
ze, a da to ustvari nije ta¢no, znaci ne sa-
mo odlaganje reSavanja stvarnih proble-
ma pacijenta, ve¢ i neadekvatno farma-
kolosko lecenje medikamentima koji
imaju snazne neurofizioloske, biohemij-
ske i metabolicke efekte, nepovoljne za
pacijenta. Zbog toga je jedan od central-
nih zadataka upravo pazljiva diferenci-
jalna dijagnostika sa svim svojim prate-
¢im elementima i postupcima i rane in-
tervencije [1].

Opravdanost rada na ranoj interven-
ciji kod psihoza potvrduju i rezultati
evropskih studija u toj oblasti. Vazno je
pomenuti da literatura izdvaja dve teme
2]:

1) Intervencija pre pocetka prve
psihoticne epizode (kod osoba u prodro-



malnom stadijumu ili kod onih koje no-
se povisen rizik);

2) Intervencija na samom pocetku
epizode.

Intervencije na pocetku prve psihotic-
ne epizode (od znacaja za aktuelni pri-
kaz), analiziraju se iz dva ugla:

a) Programi za skracivanje duzine
nelecene psihoze (DUP, duration of unte-
rated psychosis)

b)  Specijalni programi za tretman
osoba sa prvom psihoticnom epizodom.

Za svrhe aktuelnog prikaza bice
ukratko opisane dve evropske studije u
kojima je uporedena efikasnost specijal-
nih vs. standardnih programa ranih in-
tervencija.

LEO SLUZBA
(LAMBERTH EARLY ONSET)

Prva studija sprovedena je u Londo-
nu, u okviru LEO sluzbe (Lamberth
Early Onset) sa ciljem da se proceni efi-
kasnost intervencija kod rane psihoze di-
zajnom randomizovane kontrolisane su-
dije (n= 144, starost u proseku 26 godi-
na, dijagnoze F 20-F 29 (MKB - 10), kod
86 % prva epizoda bolesti). U studiju su
ukljuceni svi oni kod kojih je psihoti¢na
epizoda ispoljila po prvi put ili se radilo
o drugoj epizodi, uz preduslov da tokom
prethodne epizode nisu bili leceni. Meto-
dom sluc¢ajnog izbora, 71 ispitanik je bio
upucen u specijalizovani servis, Cije su
usluge obuhvatale dostupnost 24 casa,
pazljivu i brzu dijagnostiku, terapiju od-
govaraju¢im (malim) dozama antipsiho-
tika druge generacije, kognitivno-bihej-
vioralnu terapiju prema posebnim proto-
kolima za psihozu, okupacionu terapiju i
rad sa porodicom. Tim LEO servisa koji

je pruzao navedene terapijske intervenci-
je sacinjavali su: tim lider, psihijatar, spe-
cijalizant psihijatrije, klinicki psiholog,
trener okupacione terapije, Cetiri psihija-
triske sestre i dva bolnicara.

Intenziviran rad sa mladima odvijao
se tokom 18 meseci, u kontinuitetu.

Standardni servis, u kome je leceno
73 ispitanika, pruzao je uslugu po tradi-
cionalnom modelu.

Na kraju pracenja (18 meseci), poka-
zano je sledece:

Prednost LEO u odnosu na tradicio-
nalne sluzbe:

1. Znadajno bolja socijalna adapta-
cija, efikasnije koris¢enje vremena
za zeljene aktivnosti;

2. Visa ocena kvaliteta zivota;

Znacajno bolja komplijansa;

4. Kvalitetniji, ces¢i kontakt sa slu-
zbom i znacajno rede hospitaliza-
cije;

5. Redi akcidenti: smrt, problemi sa
zakonom, nasilnis$tvo, beskucnis-
tvo.

Izmedu tradicionalne i LEO sluzbe
nije nadena razlika u pogledu: intenzite-
ta pozitivnih simptoma (bio je slican kod
ispitanika posle osamnaest meseci bez
obzira u kojoj se od dve sluzbe lecio); In-
tenziteta simptoma opste psihopatologi-
je i depresivnosti.

Razlika u negativnim simptomima je-
ste uocena, u korist leCenih u LEO servi-
su, ali navedene razlike nisu dosegle nivo
statisticke znacajnosti. Zakljucak studije
bio je da specijalizovani servis donosi
znacajnu korist u kontekstu kako klini¢-
kih, tako i funkcionalnih aspekata prve
psihoticne epizode [3].

U kritickom osvru na svoje rezultate,
autori su rezultate u vezi sa simptomato-

O8]
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logijom komentarisali u svetlu velicine
uzorka, uz napomenu da bi se tek pove-
¢anjem broja ispitanika i duzine pracenja
mogli precizniji analizirati kako sindro-
mi psihoze, tako i tok bolesti [4].

OPUS STUDIJA

Druga znacajna, obimnija i duza studi-
ja, izvedena je u Danskoj (Kopenhagen i
Aarhus) i nazvana je OPUS studija [5]. U
OPUS-u je bilo 547 ispitanika sa dijagno-
zama iz shizofrenog spektra postavljenim
po prvi put, s tim da nisu primali antipsi-
hotike duze od 12 nedelja pre ukljucivanja.
Ispitanici su praceni tokom pet godina.
Ukupno 275 osoba bilo je u programu in-
tenzivne intervencije, koji je podrazume-
vao, izmedu ostalog i asertivni tretman u
zajednici, psihoedukativni tretman sa po-
rodicom, treninge socijalnih vestina i sl., sa
ciljem da se osoba osposobi da se sama no-
si sa bolescu, da pravilno koristi lekove i da
nauci kako da umaniji ili kontrolise stres.
Terapeuti su bili na raspolaganju svim rad-
nim danima, a vikendom je postojala mo-
gucnost telekomunikacije. Pristup leCeni-
ma bio je individualizovan - za svakog ispi-
tanika osmisljen je odgovarajuéi plan.
Zdravstveni radnici vidali su prosecno de-
set pacijenata, za razliku od tradicionalog
metoda leCenja u kojem je, izmedu ostalog,
razlika i u tome $to je zdravstveno osoblje
imalo i do 30 pacijenata za isto vreme.

Posle dve godine pracenja, kod osoba
leCenih u specijalnom centru, pokazano je
statisticki znacajno poboljsanje u odnosu
na: redukciju pozitivnih i negativnih simp-
toma, manju zloupotrebu PAS i bolju kom-
plijansu. Osim toga, za postizanje efika-
snosti koriscene su bile nize doze antipsi-
hotika, a zadovoljstvo lecenjem bilo je ve-

ce. Posle dve godine, obe grupe ispitanika
nastavile su lecenje u ,,obi¢noj sluzbi, a
nova procena izvrsena je nakon tri godine
(pet godina od ukljucivanja u studiju). Po-
sle prelaska na uobicajen metod lecenja, bez
dodatnih intervencija specijalnog tima, kod
ispitanika obe grupe razlike u simptomima
(pozitivnim, negativnim) nisu vise bile uoc¢-
ljive, a slicno je bilo i u pogledu prosecnih
vrednosti primenjenih doza antipsihotika.
Zloupotreba supstanci bila je smanjena po-
sle dve godine, ali ne i posle pet godina, dok
nije nadena razlika u intenzitetu depresije iz-
medu grupa unutar prve dve godine, kao i
posle pet godina, a slicno je vazilo i za suici-
dalno ponasanje. Najuocljivija razlika koja
se odrzala i nakon pet godina . tri godine
nakon sto su se intenzivno leceni vratili u ru-
tinski sistem zastite zdravlja, odnosila se na
broj hospitalizacija. Naime, broj dana ho-
spitalizacije bio je za 20% manju kod osoba
Cije je leCenje zapoceto specijalnim tretma-
nom [6,7].

Dakle, da bi zadaci i ciljevi rane detekci-
je psihoza u adolescentnom i mladalackom
periodu bili ostvareni, neophodno je posto-
janje specijalizovanih timova koji se iskljuci-
vo bave problematikom i psihopatologijom
mladih [1]. Na ovom mestu zelimo da uka-
Zemo na postojanje i da prikazemo specifi-
can rad na ranoj detekciji psihoza, jednog
takvog tima koji funkcionise 25 godina pri
Klinici za Psihijatriju Klinickog centra Srbi-
je, aktuelno u okviru ambulantno-polikli-
nicke sluzbe kao Odsek za mlade (OZM).

ODSEK ZA MLADE (OZM)

OZM tim je multidisciplinaran (sto je u
skladu sa Cinjenicom da je spektar manife-
stacija adolescentnih poremecaja prisutan u
vise zivotnih i funkcionalnih sfera). Osim



specijaliste psihijatra, ukljucuje psihologa,
socijalnog radnika, defektologa i medicinske
sestre. Svi ¢lanovi tima su, u domenu svojih
struka, specijalno obuceni i edukovani za
rad sa populacijom mladih pacijenata, ali
isto tako i za specificne probleme komunika-
cije i medijacije kao i za rad sa roditeljima.
Pored uobicajenog strucno-psihijatrijskog
armatorijuma, razumevanje svih aspekata
problematike mladih, psihoterapijski pristup
ali i ovladavanje prilagodenim individualnim
i grupnim psihoterapijskim tehnikama,
predstavljaju imperativ u radu sa mladima.
U svom radu timovi za mlade upuceni
su na saradnju sa drugim kolegama, struc-
njacima i timovima koji se bave mladim
pacijentima, ali i drugim oblastima psihija-
trije (timovi za bolesti zavisnosti, odeljenja
za punu i parcijalnu hospitalizaciju, farma-
koterapijski timovi, nau¢no-istrazivacki ti-
movi, itd). Na taj nacin ostvaruje se eksten-
zija moguénosti rada. Redovan i kontinui-
ran timski rad je krucijalni i esencijalni mo-
dalitet u radu sa mladima [8]. Ovakva
strukturirana aktivnost podrazumeva niz
sadrzaja od kojih vedina ima znacaj i za ra-
no otkrivanje psihoza:
— Upoznavanje sa svim novopregle-
danim pacijentima u okviru OZM
— Definisanje i pracenje toka eks-
plorativnog i terapijskog rada sa svakim
pacijentom
— Zajednicko videnje pacijenta i Cla-
nova porodice
— Evaluacija grupnog terapijskog ra-
da unutar OZM
— Evaluacija rada sa roditeljima u
okviru Savetovalista za roditelje
OZM
— Uspostavljanje koordinacije i sarad-
nje sa drugim kolegama, timovima i
odeljenjima u okviuru KZP

Uspostavljanje i odrzavanje stabil-
nih interpersonalnih relacija, kon-
struktivne radne atmosfere i efika-
sne saradnje unutar tima
Zajednicko razmatranje organiza-
cionih pitanja i problema kao i svih
znacajnosti za funkcionisanje tima
Priprema zajednickih strucnih pre-
zentacija i naucno-istrazivacki rad
Evaluacija timskog rada

Prema svojim konkretnim ciljevima,

narocito u radu sa inicijalnim psi-
hoti¢nim manifestacijama, razliku-
jemo nekoliko vidova timskog rada
[8]:

Obavezna timska procena svih no-
vih pacijenata nakon prvog pregle-
da

Periodi¢no timsko sagledavanje
eksplorativnog i terapijskog toka
od strane svih ¢lanova (bez prisu-
stva pacijenta) kada to potrebe na-
lazu

Timsko sagledavanje grupnog psi-
hoterapijskog rada za svakog poje-
dinacnog pacijenta (sastanak tima
terapeuta nakon svake grupne psi-
hoterapijske seanse)

Povremena zajednicka timska ob-
rada, uz prisustvo pacijenta i clano-
va porodice sa jasno odredenim
eksplorativnim i terapijskim ciljevi-
ma

Case manager team kao poseban
vid redovnog (svakodnevnog) tim-
skog rada. Formira se u odnosu na
svakog pacijenta i sagledava i
usmerava celokupan tok rada sa
njm. Obavezno ga sacinjavaju lekar
i medicinska sestra, a prema potre-
bama ispitivanja i leCenja, ukljucu-
ju se i drugi saradnici.
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Pri Odseku za mlade, u cilju detekci-
je ranih psihoza, primenjujemo model
intenziviranog eksplorativnog rada.
Ovaj konceptualni model, u prvoj fazi,
podrazumeva ispitivanje i inicijalno lecCe-
nje mladog pacijenta u vremenski ogra-
nicenom periodu ( tri do Cetiri nedelje) sa
ucestalom frekvencijom seansi (dva do
tri puta nedeljno) i sa povisenim intenzi-
tetom eksploracije i tretmana, a u uslovi-
ma ambulantno-dispanzerske sluzbe
(polikolinicko-dijagnostickog odeljenja
Klinike za psihijatriju) [9] . U narednoj
fazi sledi proaktivno, kontinuirano i re-
dovno praenje mladih pacijenata, u ci-
lju pazljive opservacije i nastavka dife-
rencijalne dijagnostike eventualno uoce-
nih psihoti¢nih manifestacija u vremen-
skom toku, pri ¢emu se akcenat sa eks-
plorativnih tendencija postepeno pome-
ra ka integrativnom terapijskom proce-
su. Obzirom na temu rada, akcentovace-
mo pre svega prvu eksplorativnu fazu,
ali vodedi racuna o prospektivnoj dimen-
ziji ovog rada, dati i informacije i o sle-
decoj, za finalnu procenu, odlucujucoj
fazi.

Intenzivirani eksplorativni rad zasno-
van je na odredenim principima koji
omogucavaju njegovu adekvatnu prime-
nu. Raspolozivost - predstavlja otvorenu
pristupacnost uz moguénost prihvatanja
kako potencijalnim pacijentima, tako i
kolegama. Angazovanost - podrazumeva
spremnost na proaktivni pristup i rad.
Racionalnost - obezbeduje pazljivo i ade-
kvatno koris¢enje ljudskih i struénih re-
sursa. Ekonomicnost - vodi rac¢una o is-
plativosti odredenih procedura, kao i o
Cinjenici da pojacan intenzitet na pocet-
ku umanjuje potencijalne probleme u da-
ljem toku. Elasticnost - ukazuje na mo-

bilnost sistema i spremnost na prilagoda-
vanja. Efikasnost - obezbeduje brzu i
blagovremenu orijentaciju. Eticnost - u
prvi plan stavlja potrebe pacijenta, kao i
obezbedenje osnovnog medicinskog
principa: primum non nocere.
Razumljivo je da ovako slozen model
koji zahteva odredene, ve¢ pomenute, in-
stitucionalne, organizaciono-tehnicke,
kadrovske i strucne preduslove nije mo-
gue u odgovaraju¢im uslovima, prime-
niti na svakog pacijenta koji se javlja na-
$oj sluzbi. Tako selekcija i trijaza odrede-
nih grupa pacijenata prilikom samog pri-
jema predstavlja vazan inicijalni zadatak
kojim odredujemo i indikacije za prime-
nu ovog modela. Primenjujemo ga u sle-
decim situacijama:
e Kod kriza identiteta i kriza prila-
godavanja Ciji kvalitet i dubina ni-
su jasno evidentni
e Kod suicidalnih ili autodestruktiv-
nih kriza
e Kod procene ugrozenosti drugih,
porodicnog ili socijalnog funkcio-
nisanja
e Kod kriza sa jasnim subakutnim
psihoti¢nim manifestacijama i/ili
dezorganizacijom (narocito ako se
javlja prvi put)
e U situacijama kad subjektivna
trpnja pacijenta predstavlja zna-
Cajan motivacioni faktor
Iz navedenog vidimo da najveci broj
razloga ukljucuje i moguénost postoja-
nja inicijalnih manifestacija eventualnih,
manje ili viSe prikrivenih, desavanja ko-
ja impliciraju psihoticnost ili psihozu [9].

Proces intenziviranog eksplorativnog
rada neraskidivo je povezan i integrisan
sa timskim radom, njegovim zadacima,
sagledavanjima i procenama. Sastoji se iz
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niza sledecih sukcesivnih ali i medusob-
no povezanih i prozimaju¢ih komponen-
ti: trijaze, inicijalnog intervjua, timskog
sagledavanja, definisanja bitnih sadrzaja
(simptoma, problema, manifestacija, itd)
i nejasnoca u vezi njih, kreiranja eksplo-
rativnog i terapijskog plana, dodatnih
klinickih ispitivanja, ponovne preglede i
terapijski rad, saradnje sa drugim timo-
vima i evaluacije.

Navedena shema predstavlja tok pro-
cesa u intenziviranom eksplorativnom
radu, uz naglasavanje timskog pristupa
koji je prisutan u gotovo svakom seg-
mentu eksplorativnog toka, a narocito
kada je u pitanju rana detekcija psihoza.
Proces eksploracije pocinje trijazom.

TRIJAZA

Pri Odseku za mlade postoji zaseban
trijazni sistem koji podrazumeva da prvi
kontakt sa pacijentom, u odgovarajuc¢im
prostornim uslovima, uspostavlja medi-
cinska sestra (koja automatski postaje
clan case manager tima) i koja prikuplja
inicijalne relevantne podatke, a istovre-
meno pruza informacije o nacinu rada
Odseka za mlade i priprema pacijenta za
susret sa lekarom. Nakon toga sledi ini-
cijalni intervju lekara sa svim elementi-
ma svog sadrzaja. Nakon toga, pacijent
se obavezno prezentuje timu gde se utvr-
duju prikupljeni podaci sa definisanjem
simptomatologije i problematike, a po-
tom i kreira eksplorativni i terapijski
plan kao i eventualna dodatna ispitiva-
nja. Zakazuju se kontrolni pregledi to-
kom iste nedelje, uz paralelno sprovode-
nje psiholoske eksploracije, komunikaci-
je sa socijalnim radnikom i defektolo-
gom. Po potrebi ukljucuju se i drugi ti-

movi, planira eventualna hospitalizacija
ili preusmeravanje. Ovaj proces se re-
dovno evaluira kroz neki od vidova tim-
skog rada, a posebno za svakog pacijen-
ta, u eksplorativnoj fazi gotovo svako-
dnevno, u okviru case manager tima. U
procesu detekcije ranih psihoza, jedna
od najznacajnijih eksplorativnih aktiv-
nosti je detaljna psiholoska eksploracija.

PSIHOLOSKA EKSPLORACIJA

Vec je bilo reci o vaznosti diferencira-
nja psihoticnosti koja je deo adolescent-
ne krize, upotrebe psihoaktivnih sup-
stanci ili drugih poremecaja i stanja sa
moguéim regresivnim pomacima i psiho-
ze kao psihijatrijskog entiteta. Ova dife-
rencijalno-dijagnosticka procena je isto-
vremeno i najkompleksniji, najodgovor-
niji i najizazovniji zadatak klinickog psi-
hologa. Slozenost tog zadatka lezi u vise
faktora:

e U samom konceptu psihoze, koji
danas sagledavamo kao ekstremni
deo spektra poremecaja na konti-
nuumu psihopatolosko-normal-
no, a koji ukljucuje odredene bio-
loske osnove isprepletane sa pro-
menljivim ponasajnim fenomeni-
ma [10-18]. Problem je dodatno
usloznjen i specificnostima shizo-
frenog ili afektivnog vida manife-
stovanja. Tako granice izmedu
psihoze, psihoti¢nosti i nepsiho-
ticnog nisu jasno definisane i tu su
i klasifikacioni sistemi, kao i mer-
ni psiholoski instrumentarijum,
od relativne pomodi.

e U ve¢ pomenutom i opisanom di-
manickom odnosu izmedu pro-
gresivnih i regresivnih tendencija



u razvojnom procesu tokom ado-
lescencije i mladalastva koji je ka-
rakteristican za izbijanje prve psi-
hoti¢ne epizode, a pri cemu su od-
stupanja od uobicajene klinicke
fenomenologije i obrazaca mani-
festovanja, vise pravilo nego izu-
zetak.

U psiholoskom instrumentariju-
mu i njegovoj prilagodenosti
ovom zadatku. Naime, treba ima-
ti u vidu da su su testovni rezulta-
ti sinteza jos uvek zdravih kapaci-
teta, aktivnih mehanizama odbra-
ne i onih instanci licnosti ostece-
nih nastalim poremecajem. Tuma-
Cenje ovih rezultata u adolescent-
nom dobu vrlo je specificno i indi-
vidualno prilagodeno [19].

U spremnosti i sposobnosti mla-
dog pacijenta da adekvatno sara-
duje u procesu eksploracije. Ovo
je uslovljeno odredenim karakte-
ristikama adolescencije i mladosti
(narcisticka povredljivost, sukob
tendencija ka zavisnosti i samo-
stalnosti, ambivalencija prema is-
pitivacu koji je dozivljen kao eks-
tenzija roditeljskih figura, itd.),
zatim konkretnim uslovima u ko-
jima se odreduje potreba za testi-
ranjem, ali i stepenom eventualne
narusenosti saradnje postojecim
stanjem. Psiholosko testiranje je
proces koji mladog pacijenta sta-
vlja u aktivnu poziciju, tako da
njegova nesaradljivost obezvredu-
je potencijal psiholoskog metoda,
a rezultate Cini interpretativno
beskorisnim. Zbog toga je od veli-
ke vaznosti postepena priprema,
kao i pazljivo odredivanje pogod-

nog trenutka za psiholosku eks-
ploraciju mladog pacijenta.

RAD SA RODITELJIMA

U eksplorativnom procesu sa mladim
pacijentom, narocito onima kod kojih
postoje suspektne psihoticne manifesta-
cije, od velikog je znacaja rad sa rodite-
ljima. Nisu retki slucajevi da adolescent-
ni ili mladi pacijent odbija dolazak u
ustanovu i tada se roditelj prvi obraca za
pomo¢ timu. Od roditelja se mogu dobi-
ti svi relevantni podaci, kako o razvoj-
nom procesu tako i o prodromima i po-
cetku bolesti. U okviru Odseka za mla-
de, komunikaciju sa roditeljima obi¢no
uspostavlja psiholog koji istovremeno
vodi i savetovaliste za roditelje. Usposta-
vljena veza roditelj-psiholog posreduje
izmedu mlade osobe i tima. Psiholog pla-
nira dodatne, po potrebi i intenzivne
kontakte sa roditeljima u okviru saveto-
valista. Zadaci ove komunikacije su vise-
struki. Pre svega, psiholog pomaze rodi-
telju da bolje razume i da se adekvatnije
postavi prema manifestacijama psihic-
kog poremecaja, ¢ime olaksava njihove
strahove i uznemirenost. Psiholog pri-
prema javljanje mladog pacijenta timu, a
u daljem toku radi na korekciji pogres-
nih roditeljskih predstava o detetu, pore-
medaju koji manifestuje kao i nerealnim
ocekivanjima, uz jasno odredivanje do-
mena odgovornosti. Osnovna ideja je da
se uspostavi atmosfera konstruktivne sa-
radnje izmedu svih ucesnika eksplorativ-
no-terapijskog rada. Cesto se desava da
se mladi pacijent (iz mnogobrojnih raz-
loga) prvo obrati za pomo¢ psihologu i
tada psiholog posreduje izmedu mlade
osobe i tima, uz procenu o momentu
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UGl

ukljucivanja roditelja. Celokupan rad
psihologa kako na testovnoj proceni ta-
ko i u okvirima savetovalista za rodite-
lje, obavezan je sadrzaj elaboracije ¢ita-
vog tima. Redovan ¢lan Odseka za mla-
de je i socijalni radnik koji u domenu
svoje struke ucestvuje u svim fazama ra-
da sa mladim pacijentima.

AKTIVNOST SOCIJALNOG
RADNIKA

U inicijalnoj fazi rada sa mladim pa-
cijentima socijalni radnik se upoznaje sa
pacijentom, porodicom, uspostavlja od-
nos poverenja i saradnje i prikuplja sve
podatke koji mogu biti od znacaja. Pri-
stup socijalnog radnika je holisticki. U
osnovi pristupa je poimanje ¢oveka, nje-

govog rasta, razvoja i potencijala koje
poseduje ali i bogatstva njegove okoline
koja pomaze ili odmaze ispoljavanju nje-
govih potencijala. Kada se kaze ,upo-
znati pacijenta”, to ne znadi da je neop-
hodno sagledati samo problem pacijenta
tj. njegove psihicke tegobe, vec se polazi
od pretpostavke o stalnom, dinamickom
i reciprocnom odnosu izmedu li¢nosti i
spoljasnje sredine, od pretpostavke o
znacaju fizicke i spoljasnje sredine za
razvoj licnosti i o medusobnom uticaju
razvojnih potencijala sredine i razvojnih
potencijala koji se nalaze u bioloskoj
osnovi individue. Shodno ovakvim pret-
postavkama, neophodno je pacijenta vi-
deti kao deo sireg sistema. Polozaj paci-
jenta u okruzenju moguce je i shematski
prikazati na sledeci nacin.

Pacijent u svom socijalnom okruzenju
The patient within his/her social environment

/

primarna
porodica

zdravstvena
zaStita

religija

centar za
socijalni
rad

\\

prosirena
porodica
majke/oca

vrinjacka
grupa

sport i
rekreacija




Upoznavanje sa pacijentom i njego-
vim socijalnim okruzenjem ima za cilj da
socijalni radnik sagleda i proceni relacije
koje pacijent neguje i razvija sa svojom
okolinom. Te relacije mogu biti slabe,
nerazvijene ili sporadi¢ne; relativno sna-
zne, uhodane, stabilne; konfliktne, stre-
sogene. U inicijalnoj fazi socijalni radnik
procenjuje koji su resursi, a sta su tesko-
¢e i shodno tome procenjuje koje su imli-
kacije za intervenciju. Dakle, da bi se
procenilo mikrosocijalno okruzenje pa-
cijenta, odnosno gde su potencijni resur-
si u leCenju a gde teskoce, otezavajuci
elementi koji doprinose ispoljavanju te-
goba i koji Ce biti otezavajudi faktor u le-
cenju, neophodno je pre svega prikupiti
podatke. Prikupljanje podataka pocinje
od pacijenta (onoliko koliko je u stanju
da daje informacije i adekvatno proce-
njuje), zatim od ¢lanova porodice kroz
jedan ili vise struktuiranih razgovora, a
nakon toga se uspostavlja kontakt sa re-
levantnim sistemima u okruzenju. Predu-
slov je da se pacijentu i porodici pojasni
znacaj kontakata, prikupljanja podataka
i intervencija socijalnog radnika, nakon
Cega oni daju svoju saglasnot. U eksplo-
rativni proces socijalnog radnika najces-
Ce se ukljucuju:

e Zdravstvene ustanove — ukoliko
se pacijent ve negde lecio ili oba-
vio neke dijagnosticke procedure,
a porodica ne poseduje dokumen-
taciju, socijalni radnik zvani¢no
dopisom upucuje molbu da se isti
dostave. Zdravstvene ustanove
mogu dati i veoma znacajne po-
datke o saradnji sa pacijentom i
porodicom.

o Skole — socijalni radnik najcesce
odlazi u najavljenu posetu i oba-
vlja razgovor sa svima koji mogu

da daju podatke od znacaja o pa-
cijentu: kakav je uspeh postizao,
da li je redovno pohadao nastavu,
kako je uspostavljao kontakt sa
nastavnim kadrom, da li se druzio
sa ostalim dacima, da li je kontak-
tirao psihologa, kakva je saradnja
sa roditeljima i sl. Isto tako, dobi-
jaju se podaci da li je neophodno
administrativno resenje nekih pi-
tanja kao Sto su, na primer izo-
stanci. Kada su u pitanju studenti,
ovakva socijalna anketa retko se
obavlja na terenu (studentima je
najcesce potrebna pomoc oko re-
gulisanja statusa skolske godine).

e Radna sredina (ukoliko je zapo-
slen) - kontaktom sa relevantnim
osobama dobijamo podatke o po-
nasanju pacijenta u radnoj sredi-
ni: efikasnost u radu, stav prema
nadredenima, da li je disciplinski
kaznjavan i zaSto, koliko cesto
koristi bolovanja, da li usposta-
vlja neformalne odnose sa kolega-
ma i kog su kvaliteta.

e Nadlezni centar za socijalni rad -
ovaj kontakt vazan je kako bi se
dobila informacija da li su na bilo
koji nacin bili ukljuceni u resava-
nje odredenih problema pacijenta
i njegove porodice i koji su to pro-
blemi (npr. nepovoljna materijal-
na situacija, maloletnicka delin-
kvencija, nasilje u porodici), dokle
se stiglo u resavanju problema i sl.

e Clanovi sire porodice, susedi, pri-
jatelji i sve druge osobe koje mo-
gu dati podatke od znacaja, a u
kasnijim fazama mogu biti uklju-
Ceni i u proces leCenja.

Ovo su samo neki od izvora informa-

cija koje su socijalnom radniku dragoce-
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ne u inicijalnoj fazi. Najbolje je ukoliko
se podaci prikupe u prvih par nedelja. O
svim saznanjima socijalni radnik izvesta-
va na timskim sastancima, a pismeni iz-
vestaj obavezni je deo medicinske doku-
mentacije.

Medutim, prikupljanje podataka nije
jedini i primarni cilj u inicijalnoj fazi, ve¢
i uspostavljanje dobrih, partnerskih od-
nosa sa sistemima u okruzenju, koji bi
bili dragoceni u leCenju u smislu saradnje
i partnerstva da bi se socijalna i profesi-
onalna rehabilitacija odvijale paraleleno
sa medicinskom.

KONTINUITET I PRACEN]JE

Neki autori sa pravom isti¢u da je pi-
tanje psihoze u adolescenciji pre pitanje
prognoze, nego dijagnoze. Sa tog aspek-
ta, dalje pracenje kroz redovan i konti-
nuiran rad sa pacijentom postaje impera-
tiv i dalja komunikacija sa pacijentom
usmerava se na intenzivirano pracenje u
cilju provere dobijenih eksplorativnih re-
zultata. Vremenski okvir ovog pradenja
proteze se od minimum 24 meseca do 5
godina, a intenzitet se prilagodava stanju
i potrebama terapijskog tretmana. U tom
periodu svi dijagnosticki rezultati zadr-
zavaju status radne dijagnoze.

Organizacija daljeg kontinuiranog i
redovnog dijagnostickog i terapijskog
pracenja pacijenta takode je neraskidivo
vezana za permanentnu timsku elabora-
ciju, kroz odgovarajuce vidove timskog
rada. Tim odreduje i usmerava sledece
sadrzaje i aktivnosti u ovom procesu:

e Medikamentoznu terapiju koja se
primenjuje prema algoritamski
ustanovljenim psihofarmakolos-
kim principima u odnosu na odre-
dene poremecaje i stanja.

e Individualni rad sa pacijentom

koji obuhvata Sirok spektar mo-
gucénosti, od klasi¢nih intervencija
u krizi, preko suportativno-save-
todavnih angazmana, do primene
razlicitih psihoterapijskih tehnika
(za pacijente sa psihoticnim mani-
festacijama pre svega kognitivno-
bihejvioralnih ili integrativnih).
Nosilac individualnog rada moze
biti lekar, ali i psiholog ili defekto-
log, zavisno od potreba i ciljeva u
konkretnom radu sa pojedinac-
nim pacijentom.

Grupnu psihoterapiju (sa eleme-
netima socioterapije), koja se
sprovodi u frekvenciji jednom u
dve nedelje. U Odseku za mlade
postoje dve formirane male grupe
pacijenata (4-8 clanova), razvrsta-
ne prema prirodi psihopatologije i
terapijskim ciljevima. Grupe su
otvorenog tipa i omogucavaju
ukljucivanje novih pacijenata.
Grupni rad je pod stalnom super-
vizijom tima.

Intervenciju psihologa, koja pod-
razumeva kontinuitet rada sa ro-
diteljima, a takode i rad sa preu-
zetim pacijentima u individual-
nom radu prema predvidenom
programu. Od posebnog znacaja
za dijagnostiku su i periodi¢na
psiholoska retestiranja u cilju pro-
duzenog dijagnostickog pracenja.
Ove aktivnosti se utvrduju i zaka-
zuju kroz zajednicku procenu, to-
kom kontinuiranog rada case ma-
nager tima.

Intervencije socijalnog radnika iz
domena ove struke, prema potre-
bama i specifi¢nostima situacije, u



porodici, skoli ili centrima za so-
cijalni rad.

e Konsultacije sa drugim timovima i
sluzbama u slucaju potrebe preu-
smeravanja pacijenta, hospitaliza-
cije ili upucivanja na somatsko le-
Cenje. Preusmeravanja se obavlja-
ju u situacijama kada pacijent
svojim godinama izade iz odgova-
rajuceg adolescentnog i mladalac-
kog uzrasta (a potreba za daljim
leCenjem i pracenjem i dalje ostaje
prisutna), ili kad razvoj odredene
problematike ili psihopatologije
iziskuje ukljucivanje specificnog
lecenja koje se adekvatnije moze
sprovesti u odgovarajuéim timovi-
ma (npr. za bolesti zavisnosti, za
afektivne ili shizofrene psihoze,
intenzivnu psihijatrijsku negu, za-
tvorene tipove odeljenja, itd.).
Hospitalizacije, kompletne ili par-
cijalne, u slucaju potrebe sprovo-
de se u medutimskom (konzilijar-
nom) dogovoru sa odgovarajuéim
timom stru¢njaka pri Klinici za
psihijatriju.

DILEME

Koncept intenziviranog eksplorativ-
nog i terapijskog rada u pristupu osoba-
ma na pocetku psihoticnog poremecaja
otvara mnoga pitanja i dileme. Prvo pi-
tanje koje se nametnulo jeste ima li
opravdanja ulagati sredstva i napore da
se sluzba intenzivnih intervencija kod
osoba sa prvom psihoti¢cnom epizodom
promovise, ili su argumenti za rane in-
tervencije slabi i nedovoljni?

Za odgovor na ovo pitanje, osim in-
formacija iz LEO sluzbe i OPUS studije,
vazno je osvrnuti se i na podatke studije

koju su u Svedskoj pokrenuli Culiberg i
sar. [20], fokusirajuci se na komparaciju
klinickog i funkcionalnog statusa kod
dve grupe lecenih, ispitanih retrospektiv-
nom i prospektivnom metodom i analizi-
raih unutar tri godine od pocetka bole-
sti. U retrospektivnu grupu usli su oni
koji su leCeni uobicCajenim metodom,
dok je prospektivna grupa bila tretirana
u centru koji je nudio poseban program
baziran na novim, savremenijim infor-
macijama iz domena bioloske i socijalne
psihijatrije. Ukratko, iako druga i treca
godina pracenja nisu bile bitno razlicite
prema utro$enim materijalnim sredstvi-
ma, znacajna usteda zabelezena je u pr-
voj godini i to gotovo duplim smanje-
njem troskova leCenja u sluzbi za rane
intervencije. Glavna usteda ostvarena je
smanjenjem broja hospitalnih dana, ima-
juéi u vidu da su se rane intervencije od-
vijale dispanzerski i na terenu. Aktuelni
podatak proizi$ao je iz praéenja vrlo ma-
le grupe (n=61) i moze se ocekivati da bi
razlike bile jo$ uocljivije u masovnijoj
primeni specificnog terapijskog pristupa.

Na kraju, osnovano je zapitati se ko-
liko treba da traje intenzivirani tretman
u sluzbi za ranu intervenciju? Nema
sumnje da je vec sada dovoljno dokaza o
efikasnosti jednogodisnjeg odnosno dvo-
godisnjeg tremana, koji je u vecini sluca-
jeva prekidan jer su sredstva koja su
obezbedena bila iscrpljena i stoga Sto je
bilo neophodno proveriti rezultate i su-
mirati efekte pre daljeg obracanja fondo-
vima i zvanicnicima. Savremena javnost
za sada je bez odgovora sta bi bilo pro-
menjeno u toku bolesti i sudbini mladih
osoba ako bi tretman trajao i vise godi-
na, i pita se da li je eticki odobriti sred-
stva samo za godinu ili dve, a zatim na-
staviti sa tradicionalnim pristupom za
koji se zapaza da daje nepovoljniji ishod?
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Analiticari problema ranih intervencija,
Birchwood i Fiorillo [21], promoteri su
ideje da minimum intenzivnog pracenja ne
bi smeo biti kradi od pet godina, a u tom
pravcu govore i studije objavljene tokom
poslednje decenije (...). U ovom trenutku, u
toku su samo sporadicne studije pracenja
trajanja preko dve tj.tri godine, i od njih
ocekujemo dalje argumente ,za“ i ,,pro-
tiv® intenziviranog tretmana nakon prve
psihoti¢ne epizode.

PERSPEKTIVE
(UMESTO ZAKLJUCKA)

U Velikoj Britaniji otislo se najdalje
sa promocijom koncepta intervencije u
najranijim fazama psihoza i organizaci-
jom odgovarajuéih sluzbi [22,23]. Rezul-
tat je niz zvani¢nih dokumenata razma-
tranih tokom protekle decenije i usvoje-
nih na drzavnom nivou. Osim toga, po-
stoje i vodici za primenu ranih interven-
cija u praksi [24]. Glavni zadatak koji
imaju sluzbe rane intervencije u psihozi
jeste da se smanji duzina nelecene bolesti
na maksimum 3 meseca, kao i da se:

* fokusiraju na populaciju starosne
dobi 14 - 35 godina,

* primenjuju specijalan tretman to-
kom prve tri godine od prve epizode,

* omoguce da na jednog koordinato-
ra ide maksimum 10-15 pacijenata u
jednom momentu, a na 250,000 stanov-
nika jedan tim, da godisnje u timu bude
maksimalno 120-150 pacijenata, kojima
e deo nege pruzati 1-2 lekara i sve osta-
lo ¢e biti bazirano na tretmanima zdrav-
stvenih saradnika i sestara.

U meduvremenu, na nama u Srbiji je
da se $to efikasnije organizujemo i poc-
nemo sa strukturisanjem sluzbi za osobe
u prvoj psihoticnoj epizodi i odredeno
vreme nakon toga, prema principima ko-

ji su ve¢ primenjeni u mnogim zemljama
razvijenog sveta. Organizovanje sluzbi
za rane intervencije je glavna inicijativa
koja u ovom trenutku pojacava nadu da
¢e osobama sa psihoticnim poremeca-
jem, a njih je u nasoj zemlji minimum
1000 svake godine, buducnost biti bolja.
U nasim uslovima, pri Odseku za mlade
Klinike za psihijatriju, uz saradnju kole-
ga i korespodentnih timova, postoji
spremnost i zainteresovanost da se ovaj,
po nasem misljenju veoma koristan me-
tod rada, neguje i unapreduje. Naravno
da bi se dati koncept razvijao u progre-
sivnom pravcu, pored entuzijazma po-
treban je i odgovarajuci odnos upravnih
struktura, kao i Sira drustvena podrska.
Aktuelni prioritet je kadrovsko upotpu-
njavanje tima sa jednim stalnim lekarom
specijalistom, kao i pridruzenim lekari-
ma u toku edukativnog procesa (trenut-
no u timu radi samo jedan lekar specija-
lista - sef Odseka za mlade). Takode je
neophodno obezbediti odgovarajuéa
tehnicka sredstva za obavljanje opisane
slozene i multidisciplinarne aktivnosti (u
sta spadaodgovarajudi testovni materi-
jal, osavremenjeni upitnici i anketni li-
stovi, kao i edukativno-informativni ma-
terijal, kako za pacijente i ¢lanove poro-
dice, tako i za strucnu javnost). Organi-
zacijska povezanost je vazna kako unu-
tar struke u okviru Klinike za psihijatri-
ju, tako i sa drugim timovima koji se ba-
ve problematikom mladih i njihovom
psihopatologijom. Narocito bi bilo zna-
Cajno ukljucivanje u zajednicke projekte
sa onim organizacijama koje okupljaju
mlade, pre svega srednjim skolama i fa-
kultetima, ali i sportskim, druStvenim i
institucijama kulture . Na ovaj nacin, u
znacajnoj meri, prosirio bi se i zaokruzio
domen sadasnjih, relativno skromnih,
mogucnosti.
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Summary

There is a good evidence to confirm that under-
standing of prodromal or early psychotic mani-
festations could be preventive in terms of symp-
toms progression and residual symptoms. If
psychosis is not treated properly, the consequen-
ces appear as limitation of personal capacity or
reduction in everyday functioning. In order to
detect psychosis early in adolescence or young
adulthood, special teams focused exclusively on
early interventions are necessary. Adolescence
and young adulthood are particularly delicate
and important as the time of initial symptoms
and first manifestation of illness. This paper
summarize results of two European prospective
studies that confirmed the significance of specia-
lized, intensive team work in comparison to
standard one in terms of illness course, social
and academic achievements, compliance and
prognosis.

In details, the paper presents model of inten-
sified exploratory work with adolescents and
young adults directed towards early detection of
psychosis, which is created and practiced on Sec-
tion for adolescents and young adults on Clinic
for Psychiatry. Intensified outpatient practice
consists of examination and treatment in time li-
mited period (three to four weeks) with frequ-
ency of two to three times weekly. In order to ac-
hieve its goals, the model needs certain instituti-
onal, organizational, personal and educational
conditions. The process is proactive, dynamic,
flexible and directed, therefore it is considered as
highly efficient. Applied techniques include all
available explorative and therapeutic procedu-
res, while the choice depends on priorities and
patient’s needs (the inclusion of psychologist, so-
cial worker and other co-workers, drug therapy,
short psychotherapy). Evaluation and follow-up
of every patient is particularly important ethi-
cally, as well as medically. Psychopathology of
adolescence and young adults is not necessarily
psychotic in origin, but could be transitory phe-
nomenon of complicated and disturbing deve-
lopmental processes. Thus, the program is based
on continual, prospective therapeutic relation. In
conclusion, we emphasise the significance of pre-
sented service and we express our strong hope
that Section for adolescents and young adults on
Clinic for Psychiatry will continue to develop on
principles of early intervention concept.

Key words: exploration, adolescence,
psychosis, early intervention, team work
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Kratak sadrzaj

Koncept duzine nele¢ene psihoze (DNP)
izazvao je veliko interesovanje tokom po-
slednje dekade usled verovatne povezano-
sti sa terapijskim ishodom i znacaja koji
ima za prevenciju psihoti¢nih poremeéaja,
posebno shizofrenije. U ovom radu data su
objasnjenja pojma DNP, analizirane su
njegove komponente i prikazani problemi
i izazovi u oblasti metodologije i ispitiva-
nja DNP. Osim toga, ukratko se iznosi
pregled literature koja pojasnjava koncept
i naglasava njegov znacaj.

Prema dostupnim podacima, DNP uti-
Ce na ishod poremecaja koji zavisi od faze
u kojoj je zapoceto leCenje, a takode dopri-
nosi verovatnoCi pojave relapsa. Takode,
danas postoje i istrazivanja povezanosti
DNP i ostalih aspekata ishoda, na primer
negativnog sindroma i kognicije, koja su u
radu data kroz pregled dve meta-analize.
Vazno je naglasiti da se intenzivno nasta-
vljaju istrazivanja DNP i da su jedan od
vaznih pokazatelja uspeha lecenja zapoce-
tog tokom razliCitih faza bolesti, ali prace-
nje DNP predstavlja i meru kvaliteta infor-
mativnih i edukativnih kampanja u okviru
programa ranih intervencija. U nasoj sre-
dini prvi korak u borbi za skracenje DNP
je utvrdivanje duzine nelecene psihoze, a
odmah zatim i pokretanje aktivnosti na ni-
vou sluzbi zdravstvene zastite i Sire, radi
informisanja javnosti o ranim psihoticnim
ispoljavanjima i mogucnosti za odgovara-
juée (ranije) intervencije.

Kljucne reci: duzina neleCene psihoze,
shizofrenija, rane intervencije
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UVOD

U terminima koje je koristio ?repelin
(Kraepelin), shizofrenija je nazvana demen-
cija prekoks (dementia praecox). U savre-
menim terminima, moglo bi se reci da se ra-
di 0 emocionalnoj, kognitivnoj i bihejvioral-
noj deterioraciji koja pocinje u periodu ado-
lescencije/ranog adultnog doba. U oba slu-
Caja, proces dubokih neurobioloskih i bihej-
vioralnih promena pocinje rano. Koliko ra-
no, odnosno, kada? Pregledom studija pra-
Cenja toka bolesti iz druge polovine XX ve-
ka, jasno se uocCava da patoloski proces,
iako moze da dovede do razlicitih ishoda
kada je re¢ o simptomatologiji i funkcional-
noj ocuvanosti u odnosu na premorbidni
period, ipak ima dinamiku koja se odvija u
dve faze: prva je vremenski ogranicena i ta-
da je deterioracija progresivna, ushodna, a u
drugoj fazi, koja je nalik na ,,plato®, ostece-
nja na fenomenoloskom planu i u domenu
adaptivnih kapaciteta manje-vise stagniraju
[1]. Da bi se razumeo patoloski proces u
osnovi opisane dinamike promena, danas se
analiziraju programirani procesi neuralnog
(dis)konektiviteta, proucava se ,,rana“ u od-
nosu na ,,kasnu“ neuropatologiju i mozda-
nu (dis)funkciju, ali se razmatraju i razliciti
tipovi neurodegeneracije (npr. ekscitotoksic-
nost, pad kognitivne rezerve i sl.) [2-6].

Medutim, kada se desava prva moleku-
larna ili funkcionalna ,,greska“ koja otvara
vrata daljem procesu progresivne deteriora-
cije, koju pojedini istrazivaci na osnovu po-
smatranja napredovanje reduktivnih pro-
mena sive mase mozga u pocetnim fazama
psihoze nazivaju ,,sumski pozar“ [7] i dalje
se samo naslucuje.

Jedno je sigurno, proces ne pocinje tek
tada kada su ispunjeni kriterijumi za posta-
vljanje dijagnoze shizofrenije prema MKB-
X ili DSM-IV, a jos manje onda kada se, sa
ve¢ uznapredovalom bolescu, pojedinci iz

naseg okruzenja javljaju na pregled. Ono
sto danas znamo je da su prodromalne faze
procesa period niza intenziviranih neurobi-
oloskih promena (morfoloskih, funkcional-
nih, neuropsiholoskih) uz vrlo diskretne kli-
nicke znake, ali da su ujedno i prilika za efi-
kasnije lecenje i poboljsanje ishoda bolesti
[8,9]. Stoga je objasnjavanje koncepta duzi-
ne neleCene psihoze prvi vazan korak za
skretanje paznje naucne i stru¢ne javnosti na
sansu da se interveniSe dok bolest jos uvek
nije uzela maha.

DUZINA NELECENE
PSIHOZE — DEFINICIJA
I DESKRIPCIJA

Rani stadijum psihoti¢nog poremecaja
je obi¢no veoma tezak kako za obolelu oso-
bu, tako i za clanove njene porodice i osobe
iz njenog najblizeg okruzenja. Pokazalo se
da u mnogim slucajevima protekne znaca-
jan vremenski period dok se osobi kod koje
su se javili prvi psihoticni simptomi ne pru-
zi odgovarajudi tretman i da lecenje obi¢no
pocinje sa odredenim zakasnjenjem.

Vreme od pojave prvih psihoti¢nih simp-
toma, pa do zapocinjanja adekvatnog medi-
kamentoznog tretmana, predstavlja duginu
nelecene psihoze (DNP).

U cilju lakseg razumevanja i definisanja
razloga za odlaganje zapocinjanja procesa
leCenja psihoti¢nih poremecaja, period nele-
Cene psihoze moze se posmatrati kao celina
na koju uticu tri komponente [10]. Prva je
period koji protekne od pojave prvih simp-
toma do obracanja obolelog za pomo¢, dru-
ga se odnosi na vreme koje prode od obra-
¢anja za pomo¢, pa do upudivanja na refe-
rentnu psihijatrijsku sluzbu i treca je period
izmedu pregleda/prijema u odgovarajuéu
zdravstvenu ustanovu do zapocinjanja ade-
kvatne terapije [11]. S tim u vezi, napomi-



njemo da ima autora koji se zalazu da DNP
bude iskljucivo period pre no sto se osoba
nade u kontaktu sa odgovarajucom slu-
zbom, a da je od tog trenutka, bez obzira na
to koliko traje ,,kruzenje“ po zdravstvenim
sluzbama ili odlaganje propisivanja odgova-
rajuce terapije, u pitanju nova pojava, a to
je DNB (duzina nelecene bolesti) [12].
Prepreke koje doprinose produzavanju
DNP u svakoj od pomenutih faza moguce je
prevazi¢i adekvatnim intervencijama spro-
vedenim na vise nivoa: javnim kampanjama
i informisanjem putem prilagodenih publi-
kacija i medija, angazovanjem nadleznih dr-
zavnih ustanova, kao i u okviru primarnih i
sekundarnih zdravstvenih centara [13].
Nagle promene u ponasanju ili floridna
afektivna simptomatologija olaksavaju
identifikovanje psihoticnog poremedaja
[14]. Medutim, odredene nespecificne mani-
festacije mogu da odloze postavljanje prave

dijagnoze, a samim tim i pruzanje adekvat-
nog lecenja. Prepoznavanje ranih znakova
psihoze ili ¢ak prave psihoti¢ne epizode mo-
Ze otezati i priroda samih manifestacija bo-
lesti, kao i postojece socijalno okruze-
nje/kontekst. Siromasno premorbidno funk-
cionisanje takode moze dovesti u dilemu da
li je u pitanju pad socijalne aktivnosti u
okviru rane psihoze, ili se radi o problemi-
ma u prilagodavanju [15]. Osim toga, uko-
liko se rani znaci ne jave naglo nego se raz-
vijaju postepeno, mogu se protumaciti u
kontekstu depresije ili socijalne fobije, a ne
kao pojava psihoticne epizode. Psihoti¢ne
manifestacije tokom adolescencije mogu
izazvati dalje dileme jer su neobicne ideje, is-
kustva i ponasanje, socijalna izolacija i iz-
mene funkcionisanja Cesto karakteristika
adolescentnog doba [16]. Zapravo, period
nelecene psihoze moze biti produzen u slu-
Cajevima gde su prisutna sva tri pomenuta

Shema 1. Komponente duzine nelecene psihoze (DNP),
adaptirano prema Brunet i sar, 2007[11].
Scheme 1. The components of duration of untreated
psychosis (DUP), adapted from Brunet et al, 2007 [11].

odlaganje traZenja pomoéi

Komponente duzine nelecene psihoze

zakasnelo upucivanje pacijenta na
odgovarajuéu psihijatrijsku ustanovu

period nelecene psihoze

zakasnjenje sa uvodenjem
odgovarajuce terapije

x X X X
pocetak obracéanje obracanje zapocinjanje
psihoze za pomoc zdrav. ustanovi lecenja
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faktora: lose premorbidno funkcionisanje,
postepeno razvijanje ranih simptoma i poce-
tak adolescencije [17].

Od faktora koji mogu da precipitiraju
pojavu psihoti¢nog poremecaja i da uti¢u na
produzenje perioda nelecene bolesti ispitiva-
ni su odredeni psihobioloske karakteristike,
premorbidna li¢nost i nacin funkcionisanja,
vrsta simptomatologije, hereditet, porodic-
ne relacije, kao i funkcionisanje unutar sa-
mih zdravstvenih sluzbi [18].

Vrlo interesantno pitanje je da li je pro-
duzeni DNP determinanta loseg ishoda, ili
postoji mogucnost da je duzi DNP samo je-
dan od markera podtipa bolesti koju karak-
teriSe nepovoljnija prognoza? [19] Ovo je
intrigantno pitanje koje za sada ostaje otvo-
reno.

Problemi i odlaganje pocetka leCenja
obolelih od psihoticnih poremecaja su do-
datno potencirani odnosom drustvene sre-
dine prema mentalnim oboljenjima i prema
psihijatrijskim pacijentima uopste. Kod oso-
ba sa mentalnim poremecajima obi¢no po-
Stoji negativna samoprocena, nesigurnost i
nisko samopostovanje, a Cesto i dozivljaj da
ih okolina stigmatizuje [20].

Porodica i prijatelji obolelog imaju zna-
Cajnu ulogu u prepoznavanju problema i
pruzanju podrske u trazenju medicinske po-
modi. Pokazano je da dobra saradnja sa po-
rodicom utice na skracenje perioda nelecene
psihoze i smanjenje rizika od prisilnih hospi-
talizacija [21]. Pri tome, porodica je obicno
pod uticajem svojih ranijih iskustva sa
zdravstvenim sluzbama. Ukoliko su se u po-
rodi¢noj anamnezi vec javljale psihijatrijske
bolesti, porodica Cesto pokazuje vecu tole-
ranciju na neobicna ponasanja, a moze i iz-
begavati obracanje psihijatrijskim ustanova-
ma usled prethodnih neprijatnih iskustava,
$to sve moze doprineti produzenju perioda
nelecene bolesti [22].

METODOLOSKA PITANJA

U vecini do sada radenih studija fokusi-
ranih iskljucivo na DNP, instrument za pro-
cenu perioda nelecene psihoze bio je inter-
vju. Retrospektivne ankete, kao i samoupit-
nici, nisu pokazali dovoljnu specificnost i
validnost da bi mogli da budu primenjeni sa
dovoljnom pouzdanoscu.

Prvi korisceni upitnik osmislio je Beiser
1993. godine [23]. Predvideno je da se upit-
nik primenjuje medu clanovima porodice i
prijateljima osobe kod koje se javila prva
psihoticna epizoda. Zasniva se na retro-
spektivnoj analizi razvoja bolesti, uz pomoé
liste simptoma koja nezavisno procenjuje
kriticne faze toka bolesti, kao sto su pojava
prvih uocljivih simptoma, pocetak promi-
nentnih psihoti¢nih simptoma i vreme obra-
¢anja za pomoc.

Prvi semistrukturisani intervju konstrui-
sao je Hafner sa sar. 1992. godine [24]. Da-
ti intervju za procenu pojave i ranog toka
shizofrenije (IRAOS) obuhvatio je segmente
»socijalne biografije“, ,,puteve pruzanja po-
modi“ i empirijski sastavljenu listu od 65
simptoma shizofrenije. Ovaj instrument ka-
snije je prosiren, tako da sada ukljucuje i
simptome poremecaja raspolozenja, a omo-
gucio je procenu simptoma na pocetku i u
ranoj fazi razvoja bolesti.

Pocetkom milenijuma pojavio se kradi
instrument, odnosno kombinacija intervjua
i upitnika NOS - Notthingham Onset Sche-
dule [25]. NOS predstavlja kratak standar-
dizovan intervju, jednostavan za primenu,
kojim ispitiva¢ procenjuje simptome karak-
teristicne za pocetak psihoti¢nog poremeca-
ja. Predstavlja pouzdan put za registrovanje
ranih psihoticnih promena i relativno preci-
zno identifikovanje kljuénih momenata u
razvoju psihoticnog poremecaja.



U novije vreme, najvise koriséen in-
strument je Intervju za procenu pojave
prvib simptoma shizofrenije (Symptom
Ownset in Schizophrenia - SOS Interview)
[18]. Najvise je koriscen u zemljama Se-
verne Amerike (SAD i Kanada)
[18,26,27]. Uz pomo¢ strukturisanog in-
tervjua, koji se obavlja sa pacijentom i
¢lanovima njegove porodice ili osobama
iz najblizeg okruzenja, retrospektivnom
procenom se dolazi do validnih podata-
ka o vremenu pojavljivanja ranih pro-
dromalnih simptoma i/ili razvijanja pu-

nog psihoticnog sindroma. Ovaj upitnik
procenjuje 15 prodromalnih simptoma
(disforicno raspolozenje, poremecaj spa-
vanja, ideje odnosa, sumnjicavost, neo-
bican misaoni sadrzaj, poremeéaje mis-
ljenja, perceptivne distorzije, prolazne
halucinacije, prolazne sumanutosti, po-
remecaje funkcionisanja, socijalno po-
vladenje, bezvoljnost, smanjenje emocio-
nalnog izrazavanja, smanjenje emocio-
nalnog dozivljavanja i druge poremecaje
ponasanja) i Cetiri psihoticna simptoma
(halucinacije, sumanute ideje, dezorgani-

Tabela 1. Instrumenti procene duzine nelecene psihoze
Table 1. Instruments for assesments of duration of untreated psychosis

AUTOR/AUTHOR | NAZIV/NAME | DOMEN/DOMAIN TIP /TYPE
Porodica/okruzenje
Family/Environment
Rani i psihoticni simptomi/

Beiser i sar, 1993. “Establishing Early psychotic symptoms

Beiser et al, 1993. [23]

psychosis onset”

Trenutak trazenja pomoci/
The moment of seeking help

Upitnik / Questionnaire

“Socijalna biografija”
“Social biography”
“Putevi pruzanja pomoci”

Hafner i sar,1992. “Path . »
Hafner et al, 1992. IRAOS Fathways fo care Intervju / Interview
Simptomi shizofrenije
(24] . ,
Symptoms of schizophrenia
Simptomi poremecaja raspolozenja
Symptoms of mood disorders
Singh i sar, 2005. NOS garii simpt(t)mi i p;ogres}ilja psih%ze Intervju + Upitnik
Singh et al, 2005. [25] arly SYmPpLomS Of pSychosis am . .
progression Interview+Questionnaire
Perkins i sar. 2000 Porodica/okruzenje
Perkins et al, 2000. SOS Famlly/EnVqunment.v . . Intervju / Interview
1 Prodromalni i psihoticni simptomi
(18] :
Prodromal and psychotic symptoms
Riccher-Roser | Prf)ﬁiromalni simptomi i prediktori
iecher-Rossler i sar, psihoze -
2006. Prodromal symptoms and prediction Up ‘“.“k. / Rater
Ri BSIP . Administred
iecher-Rossler et al, of psychosis I
2006. [12] Skrining Questionnaire
Screening
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zovano misljenje, dezorganizovano po-
nasanje) koji se rangiraju po kriterijumu
intenziteta i uCestalosti javljanja.
Procena ranih simptoma i njihovog
znacaja je pre svega zasnovana na subjek-
tivnom dozivljaju obolele osobe i osoba iz
njene okoline, s tim da je primeceno da
okruzenje prodromalne znake bolesti naj-
cesce ne dozivljava kao manifestaciju psi-
hickog oboljenja. Najces¢i razlozi odlaga-
nja trazenja pomodi su stigmatizacija u ve-
zi sa dusevnim bolnicama i neobavestenost
o0 znacaju ranog leCenja. Uprkos razvoju
instrumenata za detekciju DUP-a i dalje
postoje odredeni problemi. U svim dosa-
dasnjim studijama se do klju¢nih saznanja
dolazilo retrospektivnim putem, koji je re-
lativno nepouzdan i nepogodan za preci-
zna merenja, ali i neminovan za odredeni
domen analiza. Ono $to je izazov jeste raz-
voj instrumenata za skrining, ma koliko to
intuitivno delovalo delikatno kada su psi-
hoze u pitanju, koje po definiciji podrazu-
mevaju pad sposobnosti testiranja realno-
sti. Medutim, rezultati FEPSY (Early De-
tection of Psychosis) studije sprovedene u
Svajcarskoj pokazali su da je skrining pro-
cedura moguca i da je korisna za procenu
riziko-faktora, prodroma i drugih indika-
tora ranog stadijuma shizofrenije [12]. U
ovoj studiji je kao instrument za skrining
koriséen BSIP (Basel Screening Instrument
for Psychosis) saCinjen od liste sa 46 ajte-
ma, koja obuhvata prodromalne simptome
po kriterjjumima DSM-III-R Kklasifikacije
[28], kao i prediktore psihoze opisane u li-
teraturi (socijalno propadanje, zloupotreba
droga, prethodna psihijatrijska oboljenja i
nasledni faktori). Osobe za koje je proce-
njeno da su pod rizikom da razviju psiho-
zu dalje su pracene tokom perioda od pet
godina. Od ukupno 50 ispitanika, za sada
je njih 16 progrediralo do punog psihotic-

nog poremecaja. Ova studija je jos u toku,
ali je dosadasnjim rezultatima pocetno po-
tvrdena validnost i znacaj navedene skri-
ning-metode.

DUZINA NELECENE PSIHOZE

Mnoge studije su pokazale da je prosec-
no vreme trajanja DNP oko dve godine
[10]. Pregledom iz dosadasnje literature po-
kazano je da vecina obolelih u proseku do-
bije odgovarajuce leCenje u prvih Sest mese-
ci, uz manji broj onih kod kojih zakasnjenje
iznosi i po nekoliko godina [29].

Jedina sli¢na studija koja je obuhvatila
relativno mali uzorak osoba sa psihoti¢nim
poremecajem na Siroj teritoriji Beograda,
pokazala je da je simptomatologija trajala u
proseku 8 meseci (raspon 4-24 meseca) pre
bilo kakve inicijative za pomoc¢, da je od po-
Cetka inicijative do prvog kontakta sa zdrav-
stvenom sluzbom proslo oko 3.5 meseci
(raspon 0-18 meseci) i da je do dolaska psi-
hijatru trebalo u proseku 0.5 meseci (0-4
meseca). Podaci za region Beograda nisu se
bitno razlikovali od ostalih isto¢no- i cen-
tralno-evropskih centara ukljucenih u istra-
Zivanje, koje je putem ankete analiziralo na-
cine koje koriste pacijenti da bi dosli do od-
govarajuce zdravstvene usluge (,,pathways
to care“) i samim tim bilo je metodoloski
drugacije od savremenih studija fokusiranih
iskljucivo na DNP [30].

OSVRT NA REZULTATE
ISTRAZIVANJA O DNP I UTICA]
NA ISHOD BOLESTI

Rezultati meta-analize koja je obradila
26 studija prvih psihoti¢nih epizoda su pru-
zili ¢vst dokaz o tome da osobe kod kojih pe-
riod nelecene psihoze duZe traje imaju i tezi
tok bolesti u pogledu simptomatologije, kva-



liteta Zivota i socijalnog funkcionisanja u pr-
vih 6-12 meseci od zapocinjanja lecenja [10].

Meta-analiza koja je obuhvatila 43 rada
o duzini trajanja perioda nelecene psihoze
kod prve epizode shizofrenije iz 28 razlicitih
svetskih zdravstvenih centara, pokazala je
da se pri kracem trajanju DNP, posmatrano
u odnosu na tezinu ukupne psihopatologije,
porzitivne i negativne simptome i funkcio-
nalni ishod, postize bolji odgovor na antip-
sihoti¢nu terapiju [31]. U vreme zapocinja-
nja terapije, duzina trajanja perioda nelece-
ne psihoze je korelisala sa tezinom negativ-
ne simptomatologije shizofrenije.

OSVRT NA ISTRAZIVANJA
INTERVENCIJA ZA
SKRACIVANJE DNP

1 UTICAJ NA ISHOD BOLESTI

Skandinavska TIPS (Treatment and In-
tervention in Psychosis) studija sprovedena
u Norveskoj i Danskoj ukazala je na znacaj
drustvene edukacije i ranih terapijskih inter-
vencija u skraéenju perioda nelecene psiho-
ze [32]. Primenjeni program rane detekcije
bazirao se na strategijama edukativne i an-
tistigma kampanje koja je sprovedena me-
du zdravstvenim radnicima i na $iroj popu-
laciji, kao i na radu tzv. timova za ranu de-
tekciju koji su u roku od 48 sati zaintereso-
vanima nudili savete i odgovore na pitanja
o psihoticnim poremecajima. Rezultati su
pokazali da je period nelecene psihoze bio
drasticno skracen u slucajevima gde su po-
menute intervencije bile sprovedene i da se
poboljsanje odrzavalo u onim oblastima
gde se nastavilo sa sprovodenjem ove kam-
panje [33].

U Engleskoj su takode sprovedene dve
edukativne kampanje, u timovima EDIT
(Early Detection and Intervention Team) u
Birmingemu i Mancesteru i OASIS (Outre-

ach and Support in South London) u Lon-
donu [34]. Ove kampanje su se zasnivale na
saradnji obucenih timova sa vladinim i ne-
vladinim sluzbama i clanovima lokalne za-
jednice u cilju sprovodenja drustvene edu-
kacije o na¢inima prepoznavanja ranih upo-
zoravajucih znakova psihoti¢nih poremeca-
ja i znacaju trazenja pravovremene medicin-
ske pomoci. Po kompletiranju studija u Bir-
mingemu i Londonu registrovano je znacaj-
no povecanje (preko 50%) broja osoba sa
prvom psihoti¢nom epizodom koje su kon-
sultovale svoje lekare opste prakse za po-
moc. Takode je potvrdena i neophodnost
saradnje sa Skolama, univerzitetima i omla-
dinskim sluzbama, kao i sa multimedijalnim
servisima u cilju edukacije mladih o mental-
nom zdravlju.

ZAKLJUCAK

Konsenzus o ranim psihozama [35] na-
glasava znacaj ranog zapocinjanja lecenja,
jer je u tom slucaju zapazena ne samo bolja
prognoza, ve¢ je umanjen i dalji uticaj bole-
sti na socijalno, profesionalno i li¢cno funk-
cionisanje obolelih, kao i njihovih najblizih.

Istrazivanja DNP sprovode se u mnogim
delovima sveta i to kako na regionalnom i
drzavnom nivou, tako i u saradnji sa zemlja-
ma u okruzenju. U nasoj sredini prvi je ko-
rak u borbi za skracenje DNP utvrdivanje
duzine neleCene psihoze, a odmah zatim i
pokretanje aktivnosti na nivou sluzbi zdrav-
stvene zastite i Sire, radi informisanja javno-
sti 0 ranim psihoti¢nim ispoljavanjima i mo-
gucnosti za odgovarajuce intervencije.

Nadamo se da ¢e DNP u bliskom vre-
menu postati jedan od problema sa kojim
smo se suocili, razumeli ga i iskoristili da
unapredimo svoje vestine, na dobrobit nas
samih, ali i nasih pacijenata, njihove rodbi-
ne i drustva u celini.
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Summary

The concept of duration of untreated
psychosis (DUP) attracted much interest
during the last decade because of its possi-
ble relationship to treatment outcome and
implications for prevention of psychotic
disorders, especially schizophrenia. In this
paper we explain the components of DUP
and review methodological problems of
DUP assessment. Additionally, we summa-
rize the literature concerning the concept
and its importance.

Evidence suggests that duration of un-
treated psychosis may be related to ease of
reducing psychotic symptoms once treat-
ment begins for first episode patients, and
there is some evidence of a relationship to
likelihood of relapse. Also, investigation
of the relationship of DUP to other long-
term outcomes such as negative symptoms
and cognitive functioning were shown.

It is important that there should be
more thorough investigations of DUP, its
correlates, and the extent to which it does
mediate any advantages of earlier inter-
vention. Assessment of DUP in our surro-
unding is strongly recommended as an es-
sential component of early psychosis pro-
grams.

Key words: Duration of untreated
psychosis, schizophrenia, early interven-
tion, methodology
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Kratak sadrzaj

Neuroplasticnost je sposobnost mozga da va-
skulogenezom, sinaptogenezom i neurogene-
zom odgovori na razlicite stimuluse. Eksperi-
mentima na animalnim modelima, dovedena
je u pitanje dogma da su u mozdanim struk-
turama odraslih nervni putevi fiksni, zaokru-
zeni i nepromenljivi. Adultna neurogeneza je
kompleksni proces koji pocinje proliferacijom
progenitornih Celija, praden usmeravanjem u
odredeni neuralni podtip, morfoloskim i fizio-
loskim sazrevanjem funkcionalnih nervnih
karakteristika, a zavrsava se nastajenjem no-
vih, funkcionalno integrisanih neurona. Broj-
ni fizioloski, patoloski i farmakoloski, spoljas-
nji i unutrasnji faktori, regulisu sinapticku in-
tegraciju i plasticnost: od neutrotrofina, medi-
kamenata, stresa, Cak i epi napada, do fizicke
aktivnosti, u¢enja, hormonskog uticaja. Poka-
zano je da je neuralna proliferacija stem- Celi-
ja u hipokampusu snizena kod shizofrenih pa-
cijenata, sto moze doprineti rasvetljavanju pa-
togeneze ovog mentalnog poremecaja. Rasve-
tljavanje etiopatogeneze shizofrenije i uvode-
nje novih lekova (uzrotna terapija?) u terapi-
ju ovog poremecaja, ostaju kljucna pitanja sa-
vremene psihofarmakologije. Aktuelna istra-
Zivanja etipatogeneze shizofrenije usmerena
su na ulogu neurogeneze i neurotrofi¢nih fak-
tora, primarno na dopaminergicki sistem, ali i
na sertonergicki, GABA-ergicki i glutamater-
gicki sistem. Nalazi koji se odnose na uticaj ti-
picnih i atipicnih antipsihotika na neuropla-
sticnost mozga shizofrenih pacijenata su
oprecni. Nova farmakoterapijska istrazivanja
usmerena su na razvoj nove generacije antip-
sihotika: selektivnih D, antagonista, agonista
NMDA glutamatskih receptora i selektivnih
agonista nikotinskih o7 receptora. Antipsi-
hotici mogu da promene intracelularne ka-
skadne mehanizme, uti¢uéi na neurotroficne i
neurotoksi¢ne odgovore i vivo i in vitro. Sva
saznanja o proliferaciji, migraciji, opstanku,
diferencijaciji neurona i Celijskoj smrti, kao i
formiranju sinapsi, mijelinizaciji, molekular-
noj genetici, mogu biti u sluzbi dizajna novih
molekula u tretmanu shizofrenije.

Kljucne reci: neuroplasticnost, shizofreni-
ja, farmakoterapija, antipsihotici
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,Kombinovanjem svih tih grafickih ele-
menata- spajanjem linija, crtica, mrlja i nji-
hovim medusobnim kontrastom, dobija se
Cista linearnost, a volumenost- plasti¢nost,
trodoimenzionalnost, ako se tim elementi-
ma doda i efekat senke i svetla, crnog i be-
log“ [1].

,Plasticna deformacija materijala odvi-
ja se pod dejstvom spoljasnjeg opterecenja,
koje izaziva odgovarajuce unutrasnje na-
pone i promenu oblika polaznog materija-
la, odnosno trajne deformacije. Ukupna
deformacija je rezultat deformacije svakog
pojedinacnog kristalnog zrna materijala,
Cije deformacije u principu ne moraju biti
identicne® [2].

NEUROPLASTICNOST MOZGA
ODRASLIH SISARA: ISTORIJSKI
PRILAZI PROCESU
NEUROGENEZE

Neuroplasti¢nost je sposobnost mozga
da vaskulogenezom, sinaptogenezom i ne-
urogenezom odgovori na razlicite stimulu-
se. Eksperimentima na animalnim modeli-
ma dovedena je u pitanje dogma da u mo-
zgu odraslih ne mogu nastati novi neuroni.

,U mozdanim centrima odraslih, ner-
vni putevi su fiksni, zaokruzeni i nepro-
menljivi. Sve moze umreti, niSta ne moze
da se regenerise.“ (Santiago Ramon y Ca-
jal, 1913.)

Ova izjava bila je jedna od kljucnih po-
stavki neuronauka, da je neurogeneza
ograniena na prenatalni i rani postnatalni
razvoj, kao i da mozak odraslih sisara nije
sposoban da omoguci ovaj proces. Medu-
tim, Ezra Alen (Ezra Allen) je 1912. godi-
ne izneo prve dokaze da novi neuroni mo-
gu biti stvoreni u mozgu odraslih sisara.
Dzozef Altman (Joseph Altman) je 1965.
godine ukazao na potvrdio nastanak novih

neurona u gyrus dentatus hipokampusa
odraslih pacova, ukazao na njihovo post-
natalno stvaranje u subventrikularnoj zoni
i opisao detaljno migraciju u olfaktorni
bulbus, gde se oni finalno diferenciraju u
neurone. Majkl Kaplan (Michael Kaplan)
je potvrdio ove rezultate koristeéi tehnike
elektronske mikroskopije, ali zbog odredi-
vanja Celijskog fenotipa iskljucivo po mor-
foloskim kriterijumima, Allen-ovi i Ka-
plan-ovi rezultati nisu prihvaceni u istrazi-
vackim krugovima neuronaucnika.

Fernando Notebom (Fernando Notte-
bohm) je demonstrirao da znacajan broj
novih neurona nastaje u pevackom sistemu
odraslih ptica, reaktualizujuéi interesova-
nje za izuCavanje adultne neurogeneze sisa-
ra osamdesetih godina proslog veka. Po-
Cetkom devedesetih godina, Hiter Kame-
ron (Heather Cameron) i Elizabet Gould
(Elizabeth Gould) u fokus stavljaju, po tre-
¢i put, otkrice adultne hipokampalne neu-
rogeneze pacova [3].

Aktuelni nalazi pokazuju da novostvo-
reni neuroni u mozgu odraslih ispoljavaju
jedinstvena svojstva tokom faza sazreva-
nja, sto ukazuje da njihova integracija u
vec postojee neuralne krugove moze biti
specificni  doprinos. Pretpostavka je da
adultna neurogeneza nije samo puka za-
mena izgubljenih neurona, veé¢ razvojni
proces koji omogucava sirok kapacitet pla-
sticnosti u svrhe preoblikovanja vec posto-
jecih krugova, u odgovoru na iskustva to-
kom zivota [4].

NEUROGENICNI MOZDANI
NEURONI

Mozdani regioni koji podrzavaju ne-
urogenezu oznaceni su kao neurogenic-
ni. Termin neurogeni¢no implicira prisu-
stvo nezrelih prekursornih ¢elija i mikro-



sredinu koja je permisivna za produkciju
novih neurona. U mozgu odraslih sisara
dva su neurogeni¢na regiona, koja su
opsteprihvacena: olfaktorni sistem i hi-
pokampus. U olfaktornom sistemu, pre-
kursorne Celije se nalaze u anteriornom
delu subventrikularne zone u zidu late-
ralne komore. One migriraju ,,lan¢anom
migracijom“ duz rostralne migratorne
struje u olfaktorni bulbus, gde diferenci-
raju u granularne ili perigromeluralne in-
terneurone. U hipokampusu su prekur-
sorne Celije nadene u subgranularnoj zo-
ni gyrus dentatus-a, odakle migriraju u
granularni Celijski sloj i sazrevaju u
funkcionale ekscitatorne granularne Celi-
je. [S].

Ostaje nepoznato da li je neurogene-
za ogranicena na ove dve specificne mo-
zdane regije. Nalazi ukazuju na nastanak
novih neurona i u drugim mozdanim re-
gijama, ukljucujuci neocortex, striatum,
amygdala i hipotalamus, mada o tom pi-
tanju i dalje nije postignut konsenzus.

REGULACIJA PROCESA
NEUROGENEZE

Adultna neurogeneza je slozen pro-
ces, koji ima vise faza: pocinje prolifera-
cijom progenitornih Celija, njihovim da-
ljim usmeravanjem u odredeni neuralni
podtip, morfoloskim i fizioloskim sazre-
vanjem nervnih karakteristika, a zavrsa-
va se nastajanjem novih, fukcionalno in-
tegrisanih neurona [6]. Brojni fizioloski,
patoloski i farmakoloski, spoljasnji i
unutrasnji faktori, regulisu sinapticku
integraciju i plasticnost: od neurotrofina,
medikamenata, stresa, Cak i epi napada,
do fizicke aktivnosti, ucenja, hormon-
skog uticaja. Pokazano je da dinamicki

faktori uticu na razliite faze neurogene-
ze, ukljucujudi ekspanziju (proliferaciju),
diferencijaciju (neuralnu, naspram glijal-
ne), kao i opstanak nervnih celija [5].

Mikroglija, imuno-kompetentne Celi-
je mozga i deo stem-Celija, aktivirane su
brojnim patoloskim stimulusima i spo-
sobne su da sekretuju inflamatorne fak-
tore. Aktivacija mikroglije iradijacijom
ili bakterijskim lipopolisaharidima, re-
dukuje hipokampalnu neurogenezu. Dve
grupe povrsinskih Celijskih molekula,
koji su ukljucene u mnoge aspekte Celij-
ske migracije, aksonsko navodenje i si-
naptogenezu su Eph receptori tirozin ki-
naze i njihovi ligandi. Sinapsini su fami-
lija neuralnih, obogacenih, sinaptickih
vezikularnih proteina, koji imaju ulogu u
neurotransmisiji, a takode utic¢u i na ne-
urorazvojne procese. U Celijama sisara,
proliferacija je uglavnom kontrolisana
tokom G1 faze cCelijskog ciklusa, a upra-
vo su ciklini proteini Celijskog ciklusa
koji ga u najvecoj meri pospesuju. Nala-
zi ukazuju da epidermalni faktor rasta
(EGF) ne igra vaznu ulogu u regulaciji
adultne hipokampalne neurogeneze. Po-
kazano je da fibroblastni faktor rasta- 2
(FGF-2) regulise hipokampalnu neuroge-
nezu. Faktor rasta slican insulinu (IGI-I),
peptid perifernog sistema, potentni je re-
gulator hipokampalne neurogeneze. Va-
skularni endotelijalni faktor rasta
(VEGF), osim sto regulise vaskulogenezu
i angiogenezu, regulator je i hipokampal-
ne neurogeneze [3].

Neurotroficni faktori su ekstracelu-
larni signalni molekuli koji igraju vaznu
ulogu u razvoju, ali i u odraslom mozgu
[7]. Klase neurotroficnih faktora su sle-
dece: neurotrofini (faktor rasta nerava
(NGF), neurotroficni faktor stvoren u
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mozgu (BDNF), neurotrofin-3 (NT-3),
NT-4 i NT-5, koji deluju preko tirozin
kinaze (trk) i p75 receptora) i neurotro-
ficni citokini (cilijarni neurotrofi¢ni fak-
tor, CNTF i interleukin- 6, IL-6). Inten-
zivno je izucavan BDNF i pokazana nje-
gova uloga u ucenju i memoriji, kao i si-
naptickoj plasticnosti. BDNF omoguca-
va hipokampalnu neurogenezu, podstice
opstanak, ali ne i proliferaciju. Redukei-
ja BDNF singnalnog puta moguci je pa-
togenetski mehanizam nastanka bipolar-
nog poremecaja i shizofrenije [5].

Gyrus dentatus hipokampusa dobija
signale iz razli¢itih mozdanih region afe-
rentnim projekcijama aksona, koji ot-
pustaju brojne neurotransmitere. Eksci-
tatorni neurotransmiter glutamat igra
klju¢nu ulogu u regulaciji hipokampalne
neurogeneze, ali je njegova regulacija
kompleksna i zavisna od razlicitih recep-
tora [8]. GABA je glavni inhibitorni neu-
rotransmiter u mozgu, a GABA-posredo-
vana aktivnost neophodna je za sinaptic-
ku integraciju novostvorenih granular-
nih celija u hipokampusu. Potrebno je
razjasniti ulogu, precizan mehanizam i
receptorske interakcije noradrenergic-
kog, dopaminergickog i holinergickog si-
stema u kontekstu neuroplasti¢nosti i ne-
urogeneze. Uloga sertotonina u regulaci-
ji adultne hipokampalne neurogeneze je
kompleksna, zavisi ne samo od ekspresi-
je receptorskog podtipa, ve¢ i od stanja
samog organizma. Prenos signala seroto-
ninom indukuje neurotrofine i faktore
rasta, koji mogu povratno da uticu na
neurogenezu. Neuralni progenitori hipo-
kampusa produkuju endokanabinoide i
ispoljavaju kanabinoidne receptore-1
(CB1), sto ukazuje na ulogu endokanabi-
noidnog sistema u regulaciji hipokam-
palne neurogeneze.

Pored klasi¢nih neurotransmitera, ne-
uropeptidi igraju vaznu ulogu u neuroge-
nezi (neuropeptid Y, supstanca P, neuro-
peptid VGF). Muski i zenski polni hor-
moni moduliraju adultnu hipokampalnu
neurogenezu, kao i parakrini signalni
molekuli (Wnt, Notch, BMPs, Shh).

CREB (cAMP response element- bin-
dig protein) je transkripcioni faktor na
distalnom kraju cAMP signalne kaskade.
Aktivira se fosforilacijom (pCREB) na
nekoliko razlicitih mehanizama, uklju-
Cujuci kaskadu neurotrofi¢nih faktora.
Stimulacijom cAMP puta, povecava se
broj ¢elija koje se dele i omoguéava op-
stanak novostvorenih neurona.

Protein kinaza B (Akt), vazna je serin/
treonin kinaza, koja je ukljucena u broj-
ne signalne kaskade neurotroficnih i re-
ceptora faktora rasta, kao i monoamin-
skih receptora.

Stres je najpotentniji inhibitor adult-
ne hipokampalne neurogeneze, a poka-
zano je da stres redukuje opstanak novo-
stvorenih hipokampalnih Celija.Trajanje
stresa Cini se nije krucijalno, obe para-
digme i akutni i hroni¢ni stres, smanjuju
Celijsku proliferaciju.

Postoje dokazi da adrenalni, stres
hormoni, igraju vaznu ulogu u razmatra-
nim procesima. Hipokampus ima visoku
ekspresiju adrenalnih sterodinih recepto-
ra, a glukokortikoidi su regulatori hipo-
kampalne neurogeneze, sposobni da uti-
Cu na Celijsku proliferaciju, diferencijaci-
ju i opstanak. Inhibicija hipotalamicko-
hipofizne osovine (HPA) adrenalektomi-
jom ili slicnim drugim metodama, a u
svrhe uklanjanja cirkuliSucih adrenalnih
steroida, pojacavaju neurogenezu.

Stres povecava i oslobadanje gluta-
mata u hipokampusu, a pojacana eksci-
tatorna transmisija redukuje Ccelijsku
proliferaciju. Aktivacija NMDA recepto-



ra inhibira Celijsku proliferaciju, dok
blokada ima suprotne efekte. NMDA re-
ceptorski antagonizam takode prevenira
egzogeno, kortikosteroidima- indukova-
no smanjenje Celijske proliferacije.

Proinflamatorni citokini, IL-1f i
TGE, mogu doprineti dejstvu stresa na
neurogenezu, verovatno suprimirajuci
normalnu ekspresiju BDNF [9]. Eritro-
poetin (EPO) je citokin koji igra ulogu u
zapocinjanju eritropoeze u uslovima hi-
poksije, a zanimljivo je da je ekspresija
EPO receptora pojacana u shizofreniji i
Alchajmerovoj bolesti [5].

Stres takode redukuje troficku podrs-
ku u mozgu (BDNE, NGE, NT-3, VEGE-
2), sto moze doprineti nezeljenim efekti-
ma na hipokampalnu neurogenezu.

Utvrdeno je da stres redukuje adultnu
hipokampalnu neurogenezu, ali funkcio-
nalne konsekvence ovog fenomena osta-
ju nejasne, kako na nivou neuralnih mre-
za tako i na bihejvioralnom nivou.

NEUROPLASTICNOST
I ANTIPSIHOTICI
U SHIZOFRENI]JI

Nove generacije lekova, kao i nova
saznanja neuropatologije, ovladavanje
tehnikama vizualizacije mozga i moleku-
larne genetike, vode boljem razumevanju
patofiziologije shizofrenije i poboljasa-
nju tretmana [10]. Nedavno je pokazano
snizenje neuralne proliferacije stem Celija
u hipokampusu shizofrenih pacijenata,
§to moze doprineti rasvetljavanju etiopa-
togeneze ovog mentalnog poremecaja.

Latentni period vremena do ostvari-
vanja dejstva antipsihotika pokusava se
obrazloziti hipotezom o formiranju si-
napticke plasticnosti i neurogeneze.
Oprecni su nalazi koji se odnose na uti-

caj tipicnih i atipi¢nih antipsihotika na
neuroplasticnost mozga shizofrenih pa-
cijenata, posebno uzimajuéi u obzir nji-
hove razlicite profile aktivacije neuropla-
sticne kaskade [11].

Hronicni tretman tipi¢nim antipsiho-
tikom haloperidolom nije imao efekta na
hipokampalnu neurogenezu pacova, ali
je akutni tretman pojacavao Celijsku pro-
liferaciju. Tipi¢ni antipsihotici imaju ten-
denciju da redukuju BDNF ekspresiju u
hipokampusu i striatumu [3]. Hronic¢ne
ili visoke doze tipi¢nih antipsihotika mo-
gu biti neurotoksicne, indukovati apop-
tozu i redukovati vijabilnost Celije. Mo-
zdani regioni poput striatuma, hipotala-
musa i limbickih struktura su citoarhi-
tektonski najdrasticnije izmenjeni prime-
nom konvencionalnih antipsihotika
[12].

Medutim, drugi nalazi ukazuju na su-
protne efekte, npr. da hroni¢ni tretman
pacova haloperiodolom povecava stria-
talni volumen. Hroni¢na administracija
haloperidola blokira dopaminergicke D,
receptore, Sto je praceno aktivacijom
adenilat ciklaze i povefanjem nivoa
cAMP. Povecani nivoi cAMP aktiviraju
protein kinazu A (PKA). PKA modulira
sinapticku funkciju fosforilacijom jon-
skih kanala i receptora na sinapsama, ta-
kode aktivira regulatorne faktore genske
ekspresije, kao sto je CREB. CREB akti-
vacija putem PKA ima vaznu ulogu u ne-
uroplasti¢nosti i memorijskim procesi-
ma. Upravo ovaj mehanizam moze biti
koristan u tretmanu negativnih simpto-
ma shizofrenije [11].

Atipicni antipsihotici regulisu hipo-
kampalnu neurogenezu: olanzapin poja-
Cava neurogenezu, dok klozapin pojaca-
va Celijsku proliferaciju bez uticaja na
njihov opstanak [3]. Raznolik set odgo-
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vora otezava kriticku evaluaciju rezulta-
ta, mada nova generacija atipi¢nih antip-
sihotika ima pozitivne efekte na reduko-
vane BDNF i NGF nivoe. Neuroprotek-
tivna svojstva olanzapina su potvrdena u
oksidativnom stresu i ishemiji. Studije su
ukazale da drugi antipisihotici, kao sto
su risperidon i kvetiapin, imaju neuro-
protektivna svojstva koja mogu objasni-
ti njihovu klinicku efikasnost [12].
Naruseni proliferativni kapacitet hi-
pokampusa moze doprineti kognitivnim
deficitima u shizofreniji. Lekovi koji su
efikasniji u pojacanju neurogeneze mogu
biti efikasniji i u delovanju na kognitivne
deficite povezane sa shizofrenijom. NGF
deficijencija moze igrati ulogu u kogni-
tivnoj deterioraciji u shizofreniji, u cemu
do sada tretman klasicnim antipsihotici-
ma nije dostigao znacajne efekte [11].

NOVE TERAPIJSKE
MOGUCNOSTI U TRETMANU
SHIZOFRENIJE KROZ PRIZMU

NEUROPLASTICNOSTI MOZGA

Rasvetljavanje etiopatogeneze shizofre-
nije i uvodenje nove, moguce kauzalne te-
rapije ovog poremecaja, ostaju kljucna pi-
tanja savremene psihofarmakologije. Ak-
tuelna istrazivanja etiopatogeneze shizofre-
nije usmerena su na ulogu neurogeneze i
neurotrofi¢nih faktora, primarno na dopa-
minergicki sistem, ali i na serotonergicki,
GABA-ergicki i glutamatergicki sistem.
Ostvarivanje neurotrofi¢nih efekata moze
se smatrati terapeutskom strategijom sa ci-
liem povecanja proliferacije, diferencijaci-
je, rasta i regeneracije. Neuroprotektivni
efekti usmereni su na usporenje ili zausta-
vljanje progresije neuronalne atrofije ili
ubrzane Celijske smrti, sa posledicnim raz-
vojem bolesti. Antipsihotici mogu da pro-

mene intracelularne kaskadne mehanizme,
uticuéi na neurotroficne i neurotoksi¢ne
odgovore in vivo i in vitro. Uzimajuéi u ob-
zir raspolozive podatke o neurotroficnim i
neuroprotektivnim dejstvima antipsihoti-
ka, mozZe se objasniti zasto je u tretmanu
shizofrenije njihov terapeutski potencijal
sirok.

Ocekuju se istrazivanja dejstva antipsi-
hotika na mozdane regije koje su za shizo-
freniju vaznije od hipokampusa, kao $to su
talmus i prefrontalni korteks [12]. Nova
farmakoterapijska istrazivanja su usmere-
na u pravcu nove generacije antipsihotika
sa selektivnim Dj antagonistickim dej-
stvom, agonistina NMDA glutamatskih
receptora i selektivnih agonista nikotinskih
o- 7 receptora [11].

ZAKLJUCNA RAZMATRAN]JA

Malo se zna sta se zapravo dogada u
ljudskom mozgu, ali ohrabruju dostupni
nalazi bazi¢nih istrazivanja na laboratorij-
skim zivotinjama. Studije su bile ogranice-
ne na tkiva uzeta post mortem, a u toku su
pionirski pokusaji da se omoguci vizualiza-
cija neurogeneze ljudi in vivo. Znacajna
prepreka je i dalje oznacavanje i pracenje
stem Celija u ljudskom tkivu, a posebno u
mozgu. Cine se napori da se u bliskoj bu-
ducnosti testira veza izmedu neurogeneze i
mentalnih poremecaja u ljudskom mozgu
[6].

Sva saznanja o proliferaciji, migraciji,
opstanku i diferencijaciji neurona, Celijskoj
smrti, kao i formiranju sinapsi, mijeliniza-
ciji i molekularnoj genetici, mogu olaksati
dizajniranje novih molekula u tretmanu
shizofrenije [13]. Moguce je da direktni
efekti antipsihotika na neuroplasticnost
mogu biti znacajniji od efekata na dopami-
nergicki i serotonergicki sistem.
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Summary

Neuroplasticity is the ability of human brain to
adust to different environmental stimuly by vas-
culogenesis, synaptogenesis and neurogenesis.
Animal experiment questioned dogma that ner-
ve paths are fixed, ended and immutable in adult
brain. Neurogenesis is complex process, begins
with the proliferation of progenitor cells, follo-
wed by commitment to a distinct neuronal phe-
notype, morphological and physiological matu-
ration with the development of functional neu-
ronal characteristics, and ends with the forma-
tion of a new functionally integrated neurons. A
variety of physiological, pathological and phar-
macological stimuli, intrinsic and environmental
factors have been shown to regulate distinct
steps of synaptic integration and plasticity: from
neurotrophins, medications, stress, even electro-
convulsive seizures, exercise, learning, hormonal
influence. It has recently been shown that neural
stem cell proliferation in the hippocampus is dec-
reased in patients with schizophrenia and that
this deficiency might contribute to the pathoge-
nesis of the disease. Crucial points in psychop-
harmacology are to reveal etiopathogenesis of
schizophrenia and develop new, maybe causal,
therapeutical approaches in treatment of the di-
sease. Contemporary research into the etiopat-
hogenesis of schizophrenia focuses on role of ne-
urogenesis and neurotrophic factors, primarily
on dopaminergic, but also on the serotonergic,
GABAergic and glutamatergic systems. There
are contradictory results about the impact of
typical and atypical antipsychotics on plasticity
of adult brain in schizophrenia patient. Selective
D, receptor antagonists, metabotropic glutama-
te, specific NMDA receptor agonists and nicoti-
nic 0~ 7 receptor agonists are expected to be
used in the treatment of schizophrenia as a new
generation of antipsychotics. Antipsychotics can
alter prominent intracellular cascades and ulti-
mately induce neurotrophic or neurotoxic re-
sponses i1 vivo and in vitro. We can use our ex-
panding knowledge of neuron proliferation, mi-
gration, survival, differentiation and cellular de-
ath, synapse formation, synapse pruning, myeli-
nation and molecular genetics to identify additi-
onal molecules to study in schizophrenia.

Key words: neuroplasticity, schizophrenia,
pharmacotherapy, antipsychotics
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INTRODUCTION

In 1926 Constance Pascal introduces
world shock to psychiatry. She argued
that
anaphylactic reaction” and cure will be

mental illnesses are “mental
to shock the brain and the autonomic
nervous system back into equilibrium
[1]. Insulin shock therapy was introdu-
ced in 1933 by Austrian-American

psychiatrist Manfred Sakel [2] and was

Summary

Since replacing Dr Meduna metrazol indu-
ced seizures in 1937; with more predicta-
ble and reliable electric current induced se-
izures by Dr Bini and Dr Cerletti, electro
convulsive treatment (ECT) was in con-
stant improvements. Trend of improve-
ment of treatment started by introducing
succinilcholine ECT modified form in
1951; which eliminated, by that time, the
most common side effects of broken long
bones and spinal injuries related to genera-
lized tonic clonic seizures. Work of Dr.
Blatchley in 1979 pointed light to neu-
rophysiology and biological properties of
neural refractoriness and lead to change of
sine wave electricity induced convulsion to
brief electric pulse induced convulsions.
Bi-frontal (BF) electrode placement, bi-la-
teral (BL) and right unilateral RUL (d'Elia)
came as search for increased efficacy with
less cognitive side effects. Memory deficits
connected with ECT treatments continue
to be very polarized topic where patients
and doctors have strong opinions; which
often are not based on scientific results.

Key words: electro convulsive therapy,
history

used extensively in the 1940s and 1950s.
Insulin coma therapy was a form of tre-
atment in which patients were repeatedly
injected with large doses of insulin in or-
der to produce daily comas over several
weeks. Convulsive therapy was introdu-
ced in 1934 by Hungarian neuropsychi-
atrist Ladislas Meduna. He believed that
schizophrenia and epilepsy were antago-
nistic disorders. He induced seizures
with camphor at first and later with me-
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trazol (cardiazol) with intention to treat
schizophrenia. Hypothesis was postula-
ted by observation of autopsy of smaller
brains than usual in schizophrenia (de-
mentia praecox) versus increased brain
size in epilepsy. In 1937, the first interna-
tional meeting on convulsive therapy
was held in Switzerland by the Swiss
psychiatrist Muller. The proceedings we-
re published in the American Journal of
Psychiatry and, within three years, cardi-
azol convulsive therapy was being used
worldwide. The Italian Professor of Ne-
uropsychiatry Ugo Cerletti, who had
been using electric shocks to produce se-
izures in animal experiments, and his
colleague Lucio Bini developed the idea
of using electricity as a substitute for me-
trazol convulsive therapy and in 1937,
experimented for the first time on a per-
son [3, 4].

Electroconvulsive therapy soon repla-
ced metrazol therapy all over the world
because it was cheaper, less frightening,
more relievable and more convenient.
New treatment for mood disorders was
born, more effective than anything befo-
re, and after. But in years to come, some
serious side effects started to emerge.

IMPROVEMENTS

”Unmodified” electroconvulsive the-
rapy produced excruciating muscle pa-
ins, dislocations of long bones, broken
clavicles and spinal vertebrates as side
effects of tonic clonic seizure activities.
Following Primum non nocere, promp-
ted psychiatrist in the 1940s, to begin to
experiment with curare, the muscle-pa-

ralyzing South American poison, in or-
der to modify the convulsions. In 1952,
Drs Holmberg and Thesleff modified
ECT, by using it in combination with
succinylcholine and barbiturates [5]. The
introduction of succinylcholine, a safer
synthetic alternative to curare, led to the
more widespread use of "modified"
Electroconvulsive therapy. Originally,
ECT was delivered with sine waves at
the power-line frequency (50 Hz in
Europe, 60 Hz in the United States). The
sine wave has both positive and negative
phases. After it was recognized that the
long duration and the slow rise and fall
times of the line-frequency sine wave are
physiologically inefficient and cause
adverse effects, the pulses were made
shorter by substituting brief rectangular
pulses where the peaks of the sine wave
would have been. In later year’s the in-
vention of brief and ultra-brief pulses
made significant changes in ECT practi-
ce.

As stated by Abrams [6], from the
very outset (of ECT), the pronounced
amnestic effects of bi-temporal sine-wa-
ve ECT drove a substantial portion of
the ECT research conducted, leading
first to the introduction of the brief-pul-
se stimulus in the early 1940s, and to
unilateral treatment electrode placement
a few years later. Dissatisfaction with the
efficacy of unilateral ECT led, in turn, to
the introduction of Bi Frontal placement.
Goldman is credited with the invention
of modern RUL ECT and the concept of
avoiding placing the stimulus electrodes
over the speech areas of the cerebral cor-
tex. Dr Thenon, [7] from Argentina, re-



porting his experience with "monolate-
ral electroshock" was the first investiga-
tor to associate decreased cognitive im-
pairment with RUL electrode placement.
In 1958, Lancaster [8] coined the term,
"unilateral electroconvulsive therapy”.
His unilateral electrode placement invol-
ved only a 10 cm distance between elec-
trodes, and it was not until the work of
d'Elia [9] in the 1970s, after his classifi-
cation the standardized placement that
we know today as the “Right UniLateral
or d'Elia placement" came into wide-
spread use. Abrams and Fink invented
BF electrode placement in 1972 [10].

Literature supports the efficacy of the
3 commonly used electrode placements,
BT, RUL, and BF. Differences in efficacy
are modest, when each placement is op-
timized with proper technique. Speed of
antidepressant effect, an important con-
sideration for a subset of patients with
the most clinically urgent illness, is re-
ported to be faster with BT electrode
placement. Cognitive effects, more com-
plex to assess than clinical efficacy, are
reported to be more extensive with BT
than with RUL placement. The 2 most
commonly used ECT electrode configu-
rations are the conventional bifronto-
temporal BL placement in which the
electrodes are positioned at the midpoint
between the canthus and the tragus, and
the d'Elia RUL placement in which 1
electrode is located frontotemporally
and the other is located parietally, lateral
to the vertex.

CONCLUSION

From fairly well utilized ECT in 1950’
and 60’s (50,000 procedures per year in
USA) in 1970’ and 80’s Electroconvulsive
therapy had big reductions in numbers of
procedures (20-30,000 procedures per
year). (11) At that time, 30 years ago, our
confidence in new antidepressants medica-
tion was immense, and the perspective for
ECT was grim. ECT was qualified as barba-
ric and absolute, and was seen as part of
psychiatric history ready to disappear. But
due to medication resistance and refractori-
ness of mental illness Electroconvulsive the-
rapy in 1990 and in first decade of 21’st
century has seen increase in number of pro-
cedures to 40,000 per year.

In 1978 The American Psychiatric Asso-
ciation released its first task force report in
which new standards for informed consent
were introduced and the use of unilateral
electrode placement was recommended.
The 1985 NIMH Consensus Conference
confirmed the therapeutic role of ECT in
The
Psychiatric Association released its second

certain circumstances. American
task force report in 1990 where specific de-
tails on the delivery, education, and training
of ECT were documented. In 2001 the
American Psychiatric Association released
its latest task force report. This report emp-
hasizes the importance of informed consent,
and the expanded role that the procedure
has in modern medicine [11]. Constant im-
provements of therapy per se, informed con-
sent for treatments, and unparallel efficacy
brought back Electroconvulsive Therapy
once again to public eye as most powerful
treatment ever for mood disorders.
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Kratak sadrzaj

Od kada su indukovani iktalni napadi koje je
dr Meduna 1937. god. izazivao metrazolom
talnim praznjenjima izazvanim elektricnom
strujom koje su primenili dr Bini dr Cerleti,
elektrokonvulzivna  terapija  (EKT) se
neprekidno usavrsava. Trend unapredenja ko-
ji je poceo primenom sukcinil holina pri EKT
(1951.) i koji je eliminisao najcesce nezeljene
efekte u vidi preloma dugim kostiju i povreda
ki¢me izazvanih tonicno klonicnim napadi-
ma. Rad dr Bletclija (1979) unapredio je neu-
rofizioloske i bioloske aspekte neuralne re-
frakcije, sto je dovelo do toga primena sinuso-
idne struje zameni primenom kratkog elek-
tri¢nog pulsa. Sledeci korak je bio primena bi-
frontalnih postavljanja elektroda, bilateralno i
desno unilateralano RUL (d’Elia) $to je dove-
lo do smanjenja nezeljenih djstva u kognitiv-
noj sferi. Izazvani memorijski deficiti ostaju
da budu polje oko koga se misljenja lekara i
pacijenata ne slazu i oko koga se i dalje vode
polemike.
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Kratak sadrzaj

Komplijantnost (compliance) ili prikla-
njanje (adherence) su pojmovi koji se u li-
teraturi koriste da bi opisali frekventnost
kojom pacijent uzima i/ili se pridrzava
propisane medikacije. Medutim, u novijoj
literaturi adherentnost predstavlja $iri po-
jam i odnosi se na teznju pacijenta da se
ponasa (bilo da se radi o pridrzavanju pro-
pisane medikamentozne terapije, redov-
nim posetama lekaru/terapeutu ili pak pri-
drzavanje zdravog rezima ishrane) u skla-
du sa savetima lekara ili drugih medicin-
skih radnika. Terapijska (ne)komplijan-
sa/adherenca je karakteristicna za mnoge
hroni¢ne somatske bolesti (hipertenzija,
dijabetes melitus) ali i mentalne poremeca-
je (shizofrenija, afektivni poremecaji). Ne-
adherentnost predstavlja veliki zdravstveni
problem, ali i ne manje znacajni, ekonom-
ski problem. U radu se diskutuje o svim
znacajnim implikacijama koje se odnose
na problem komplijanse kod pacijenata sa
psihijatrijskim poremecajima, kao i o me-
rama prevencije i njenog poboljsanja. Sa-
vremeni pristup postizanju komplijanse
ukljucuje saradnju ne samo lekara i paci-
jenta, veC i ¢lanova porodice, a u znacajnoj
meri zahteva i podrsku Sire drustvene za-
jednice. Ocigledno je da samo timski pri-
stup, koji ukljucuje znanje i prakticne spo-
sobnosti svih ¢lanova tima, uz programe
psihoedukacije, primenu bihejvioralnih
tehnika i pazljivo izabranu farmakoterapi-
ju, moze da poboljsa stav pacijenata i po-
rodice prema leCenju, a time da dovede do
ostvarivanja adekvatne saradnje.

Kljucne reci: Komplijansa, adberenca,
shizofrenija, afektivni poremecaji
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UvOD

Komplijantnost (compliance) ili pri-
klanjanje (adherence) su pojmovi koji se
u literaturi koriste da bi opisali frekvent-
nost kojom pacijent uzima i/ili se pridr-
zava propisane medikacije [1]. Medutim,
u novijoj literaturi adherentnost predsta-
vlja siri pojam i odnosi se teznju pacijen-
ta da se ponasa (bilo da se radi o pridr-
zavanju propisane medikamentozne te-
rapije, redovnim posetama lekaru/tera-
peutu ili pak pridrzavanje zdravog rezi-
ma ishrane) u skladu sa savetima lekara
ili drugih medicinskih radnika. [2,3]. U
opticaju su jo$ neki pojmovi koji se vezu-
ju za ponasSanje pacijenata prema medi-
kaciji: ,,ne-adherentnost® - potpuni izo-
stanak uzimanja propisane medikacije;
»puna adherentnost® - precizno i ta¢no
pridrzavanje uzimanja propisane medi-
kacije i ,parcijalna adherentnost“ - nea-
dekvatna frekventnost uzimanja, povre-
meno zaboravljanje/propustanje terapi-
je, neadekvatno doziranje itd. [4,5,6].

Terapijska (ne)komplijansa/adherenca
u psihijatrijskim poremecajima

Terapijska (ne)komplijansa/adheren-
ca karakteristicna je za mnoge hronicne
somatske bolesti (hipertenzija, dijabetes
melitus) ali i mentalne poremecaje (shi-
zofrenija, afektivni poremecaji). Nead-
herentnost predstavlja veliki zdravstveni
problem, ali i ne manje znacajni, eko-
nomski problem. Tako se u domenu
mentalnih poremecaja procenjuje da se
stopa neadherentnosti vezane za antipsi-
hoti¢nu terapiju krece u rasponu izmedu
20% i 69% [7], po nekim autorima i do
89% 8], ali se vecina slaze da je prosec-

na stopa oko 50% [7,8]. Oel i sar (Oehl)
[6] smatraju da je jedna treéina osoba
koje pate od shizofrenije potpuno tera-
pijski adherentna, dok je jedna trecina
parcijalno adherentna i isto toliko pop-
tpuno ne-adherntna. Zapazeno je da kod
pacijenata koji boluju od shizofrenije, a
otpusteni su sa bolnickog lecenja sa ne-
kim od klasicnih antipsihotika (npr. ha-
loperidolom), oko 40% prekine sa uzi-
manjem terapije tokom prve godine od
leCenja, a cak 75% tokom dve godine
[11,12]. Sto se tice komplijantnosti veza-
ne za antidepresivnu terapiju, prema ne-
kim autorima 68% pacijenata sa ovom
dijagnozom prekida sa uzimanjem tera-
pije tokom tri meseca [9]. Procenjuje se,
da su izmedu ostalog, posledice neadhe-
rentnosti vezane za antipsihotike Ceste
rehospitalizacije Ciji su troskovi u SAD u
2005-0j godini procenjivani na oko
1479 miliona dolara [10]. Iako se stiCe
utisak da na trzistu postoji sve veci broj
lekova na ¢ijim se adekvatnim profilima
insistira, situacija se ipak u pogledu ko-
mlijantnosti u poslednje tri decenije nije
mnogo promenila i problem i dalje po-
stoji [4]. Kada se radi o poboljsavanju
komplijanse kod individua obolelih od
shizofrenije, podaci iz literature ukazuju
na svu kompleksnost ovog zadatka [8].
Tako, u studiji koja je obuhvatila 68 pa-
cijenata obolelih od shizofrenije posle tri
meseca od otpusta 55% je sebe ocenilo
kao potpuno komplijantno. Medutim
prebrojavanjem tableta utvrdeno je da je
40% bilo parcijalno komplijantno (uze-
to je vise od 80% ukupne doze), a samo
9% je bilo u pravom smislu tog pojma
bilo potpuno adherentno. Terapijska ne-
komplijantnost kod obolelih od shizofre-



nije je veliki zdravstveni problem jer po-
vecava rizik od relapsa za oko 3,7 puta,
zatim dovodi ugrozavajucih situacija
(naroCito u egzarcebaciji bolesti), kako
po samog pacijenta (pokusaji suicida),
tako i u odnosu na druge (violentno po-
nasanje) [13,14]. Faktori koji se najcesce
povezuju sa snizenom komplijantnoséu
su smanjivanje/gubitak uvida, paranoid-
na ideacija, kognitivna deteorijacija, ne-
dostatak podrske od strane familije i
okruzenja [15], los odgovor na terapiju,
kratko trajanje bolesti, istorija prethod-
ne nekomplijantnosti, zloupotreba psi-
hoaktivnih supstanci, nepostojanje ade-
kvatne terapijske alijanse, nedovoljno
precizan dalji plan lecenja, kontrola itd.
[4]. Autori isti¢u kao posebno vazno us-
postavljanje adekvatne adherentnosti sa
obolelima od shizofrenije u ranom stadi-
jumu (first-episode psychosis) gde je ovaj
problem veoma ucestao [5]. Indikatori
lose komplijanse kod prvih psihoza su
muski pol, mlade zivotno doba, nedosta-
tak socijalnih aktivnosti i kontakta, ni-
zak pozitivan skor na PANSS skali i vi-
sok totalni skor na istoj skali [16]. I nasi
autori Stankovic i sar. [18] uporedujuci
stavove pacijenata, sociodemografske i
klinicke karakteristike, stepen uvida i tip
antipsihoticne terapije medu komplijant-
nim i nekomplijantnim pacijentima obo-
lelim od shizofrenije pokazali su da su
komplijantni pacijenti imali nizi PANSS
skor. Autori ukazuju da treba obratiti
paznju ne samo na ozbiljnost psihopato-
logije ve¢ i na stepen uvida i prethodnu
istoriju nekomplijantnog ponasanja.
Faktori kao sto su pol, godine, brac-
ni status, obrazovni nivo, neurokognitiv-
no ostecenje, tezina psihoticnih simpto-

ma i ucestalost nezeljenih efekata terapi-
je, prisustvo afektivnih komponenti,
ukljucenost porodice u lecenje nisu po-
tvrdeni kao konzistentni prediktori ne-
adherentnosti [17].

Faktori rizika ne-komplijantnost
/adherentnosti kod obolelih od

shizofrenije i strategije za prevladavanje

Identifikovanje faktora rizika za ne-
komplijantnost predstavlja vazan zada-
tak svih medicinskih radnika i istraziva-
ca. Riziko-faktori se mogu podeliti u ne-
koliko grupa: a) faktori vezani za paci-
jenta ili bolest; b) vezani za lekara/tera-
peuta; c¢) vezani za
[1,17,19,20].

Faktori povezane sa pacijentom ili
boles¢u: zloupotreba psihoaktivnih sup-
stanci, nedostatak porodicne podrske,
istorija nekomplijantnosti, ozbiljnost

sam tretman

psihopatologije, negativan stav prema
tretmanu, nedostatak uvida, krace traja-
nje bolesti, rani pocetak bolesti, stigma
prema osobama koje uzimaju terapiju.

Faktori povezani sa lekarom: ne
obracanje dovoljno paznje na nezeljene
efekte terapije, nedostatak planiranja da-
ljeg pracenja i lecenja, losa alijansa tera-
peut-pacijent kako tokom hospitalizacije
tako i kasnije.

Faktori povezani sa tretmanom: uce-
stalost doziranja i kompleksnost istog,
vise ili nize doze antipsihotika, losa efi-
kasnost ili sporiji pocetak delovanja le-
ka, klasi¢ni antipsihotici, nezeljeni efekti
narocito ekstrapiramidalna simptomato-
logija i dobijanje na tezini.

Sveobuhvatan pristup tretmanu (od
psihoedukacije do medikacije i timskog
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pristupa) obolelih od psihijatrijskih po-
remecaja je od krucijalnog znacaja za
postizanje komplijantnosti. Podaci iz li-
terature su opreéni u pogledu terapijske
efikasnosti antipsihotika (tipicni vs. ati-
picni antipsihotici). Tako, Rosenheck i
sar. [21] su uocili da kod pacijenata koji
su bili na klozapinu postoji bolja terapij-
ska komplijansa nego kod pacijenata le-
Cenih haloperidolom, pre svega zbog po-
boljsavanja na fenomenoloskom planu i
manje uCestalih nezeljenih efekata Sa
druge strane, Geddes i sar. [22] nisu nas-
li dokaze koji bi govorili u prilog da su
atipi¢ni antipsihotici vise efikasni i da se
bolje podnose u odnosu na tipi¢ne antip-
sihotike. Otuda naglasava se vaznost pa-
zljivog izbora terapije, sa akcentom na
podnosljivost koja uz nefarmakoloske
intervencije u znacajnoj meri smanjuje
nekomplijantnost [1]. Posebno komfor-
ni, kako za samog pacijenta tako i za pri-
menu, izdvajaju se dugodelujuéi oblici
antipsihotika i zato se preporucuju naro-
Cito kod onih pacijenata sa kojima treba
ostvariti $to bolju saradnju [7,15]. Nasi
autori su stanovista da je kod psihotic-
nih pacijenata, solucija risperidona zna-
¢ajno konfornija za upotrebu od table-
tarne forme. Pacijenti tretirani ovim ob-
likom leka pokazali su znacajno pobolj-
sanje objektivizovano smanjivanjem
skora na PANSS i CGI skali, znacajan
broj pacijenata odlucio se za nastavak
terapije ovom formom leka, a zapazena
je i bolja saradljivost sa pacijentima i
preciznije doziranje [23]. Kao i kod shi-
zofrenije i kod afektivnih poremecaja za-
pazeno je da je slaba komplijantnost u

znacajnoj meri povezana sa recidivira-
njem simptomatologije, narocito kod bi-
polarnog afektivnog poremecaja [24].
Kao sto je navedeno, komplijantnost u
vezi antidepresivne terapije nije od ma-
njeg znacaja, te tako prema nekim auto-
rima 68% pacijenata sa ovom dijagno-
zom prekida sa uzimanjem terapije to-
kom tri meseca. Losa komplijantnost
najcesce se dovodi u vezu sa cenom leka,
nedostatkom osiguranja, stigme prema
osobama koje koriste terapiju, nizom
edukacijom, strahom od stvaranja zavi-
snosti itd. [9,25].

Iz svega navedenog, jasno proisticu
strategije kojima se umanuje nekompli-
jantnost tj. poboljsava adherentnost. U
literaturi se od mera navodi sledece (1):
rad i kontinuirano unapredivanje save-
znistva lekar-pacijent, psihoedukacija i
motivacija pacijenata, ukljuivanje poro-
dice, bihejvioralne tehnike, pazljiv izbor
antipsihotika baziran individualno kao i
na osnovu prehodnog odgovora i pod-
nosljivosti terapije, pracenje sporednih
efekata leka itd.

ZAKLJUCAK

Savremeni pristup postizanju kompli-
janse ukljucuje saradnju ne samo lekara i
pacijenta, vec i clanova porodice, a u zna-
Cajnoj meri zahteva i podrsku Sire drustve-
ne zajednice. Oc¢igledno je da samo timski
pristup koji ukljucuje znanje i prakti¢ne
sposobnosti svih ¢lanova tima, uz progra-
me psihoedukacije, primenu bihejvioral-
nih tehnika i pazljiv izbor farmakoterapi-
je, moze da poboljsa stav pacijenata i po-
rodice prema leCenju, a time da dovede do
ostvarivanja adekvatne saradnje.
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Summary

Compliance or adherence, are terms used in
the literature to describe the degree of con-
stancy and accuracy with which a patient use
medication and/or follows a prescribed regi-
men. But in the recent literature, adherence is
actually a broader term that refers to patients
readiness to behave in accordance with medi-
cal recommendations (either it is about readi-
ness to use prescribed pharmacotherapy or
make regular visits to the therapist or to ma-
intain healthy behavior). Thearpeutic non-
compliance /nonadherence is characteristic for
both great number of chronic somatic illnes-
ses (Hypertension, Diabetes Mellitus), and for
the mental ones (Schizophrenia, Affective Di-
sorders). Non-adherence is a great problem of
public health and is also a significant econo-
mic burden. This article discusses all impor-
tant implications of the problem of complian-
ce in patients with psychiatric disorders, as
well as measures of its prevention and impro-
vement. Contemporary approach to achie-
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UPUTSTVO AUTORIMA

ENGRAMI su c¢asopis za klinicku psihijatriju,
psihologiju i grani¢ne discipline. ENGRAMI
Ce izdavati 4 sveske godisnje. Casopis
objavljuje: originalne radove, saopStenja,
prikaze bolesnika, preglede iz literature,
radove iz istorije medicine, radove za praksu,
izvestaje s kongresa i stru¢nih sastanaka,
struéne vesti, prikaze knjiga i dopise za
rubrike Secanje, In memoriam i Promemoria,
kao i komentare i pisma Urednistvu u vezi s
objavljenim radovima.

Prispeli rukopis Uredivacki odbor 3alje
recenzentima radi stru¢ne procene. Ukoliko
recenzenti predloze izmene ili dopune, kopi-
ja recenzije se dostavlja autoru, s molbom da
unese trazene izmene u tekst rada ili da argu-
mentovano obrazloZi svoje neslaganje s
primedbama recenzenta. Kona¢nu odluku o
prihvatanju rada za Stampu donosi glavni i
odgovorni urednik.

Za objavljene radove se ne isplacuje hon-
orar, a autorska prava se prenose na izdavaca.
Rukopisi i prilozi se ne vracaju. Za reproduk-
ciju ili ponovno objavljivanje nekog segmen-
ta rada publikovanog u ENGRAMIMA
neophodna je saglasnost izdavaca.

Casopis se Stampa na srpskom jeziku,
latinicom, sa kratkim sadrzajem prevedenim
na engleski jezik. Radovi stranih autora se
Stampaju na srpskom jeziku kao i radovi
domacih autora ili na engleskom jeziku sa
kratkim sadrzajem na srpskom i engleskom
jeziku.

OPSTA UPUTSTVA

Tekst rada kucati u programu za obradu
teksta Word, latinicom, sa dvostrukim prore-
dom, iskljuc¢ivo fontom Times New Roman i
veli¢inom slova 12 tacaka (12 pt). Sve mar-
gine podesiti na 25 mm, veli¢inu stranice na

format A4, a tekst kucati sa levim poravnanjem
i uvlacenjem svakog pasusa za 10 mm, bez del-
jenja reci (hifenacije). Ne koristiti tabulatore i
uzastopne prazne karaktere (spejsove) radi
poravnanja teksta, vec alatke za kontrolu porav-
nanja na lenjiru i Toolbars. Posle svakog znaka
interpunkcije staviti samo jedan prazan karak-
ter. Ako se u tekstu koriste specijalni znaci (sim-
boli), koristiti font Symbol.

Rukopis rada dostaviti odStampan jednos-
trano na beloj hartiji formata A4 u tri primer-
ka. Stranice numerisati redom u okviru donje
margine, poCev od naslovne strane. Podaci o
korisc¢enoj literaturi u tekstu oznacavaju se
arapskim brojevima u uglastim zagradama —
npr. [1, 2], i to onim redosledom kojim se
pojavljuju u tekstu.

Naslovna strana. Na posebnoj, prvoj
stranici rukopisa treba navesti sledece:

- naslov rada bez skracenica;

- puna imena i prezimena autora (bez tit-
ula) indeksirana brojevima;

* zvanican naziv ustanova u kojima autori
rade i mesto, i to redosledom koji odgovara
indeksiranim brojevima autora,

- ukoliko je rad prethodno saopsten na
nekom stru¢nom sastanku, navesti zvanican
naziv sastanka, mesto i vreme odrzavanja;

* na dnu stranice navesti ime i prezime,
kontakt-adresu, broj telefona, faksa i e-mail
adresu jednog od autora radi korespondenci-
je.

Autorstvo. Sve osobe koje su navedene
kao autori rada treba da se kvalifikuju za
autorstvo. Svaki autor treba da je ucestvovao
dovoljno u radu na rukopisu kako bi mogao
da preuzme odgovornost za celokupan tekst i
rezultate iznesene u radu. Autorstvo se zasni-
va samo na:
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- bitnom doprinosu koncepciji rada, dobi-
janju rezultata ili analizi i tumacenju rezultata,

- planiranju rukopisa ili njegovoj kritickoj
reviziji od znatnog intelektualnog znacaja,

- zavrsnom doterivanju verzije rukopisa
koji se priprema za Stampanje.

Autori treba da priloze opis doprinosa u
rukopisu za svakog koautora pojedinac¢no.
Finansiranje, sakupljanje podataka ili general-
no nadgledanje istrazivacke grupe sami po
sebi ne mogu opravdati autorstvo. Svi drugi
koji su doprineli izradi rada, a koji nisu autori
rukopisa, trebalo bi da budu navedeni u zah-
valnici s opisom njihovog rada, naravno, uz
pisani pristanak.

Kratak sadrZzaj. Uz originalni rad,
saopstenje, prikaz bolesnika, pregled iz liter-
ature, rad iz istorije medicine i rad za praksu,
na posebnoj stranici treba priloziti kratak
sadrzaj rada obima 200-300 redi.

Za originale radove kratak sadrzaj treba
da ima sledecu strukturu: uvod, cilj rada,
metod rada, rezultati, zakljucak. Svaki od
navedenih segmenata pisati kao poseban
pasus koji pocinje boldovanom reci Uvod,
Cilj rada, Metod rada, Rezultati, Zakljucak.
Navesti najvaznije rezultate (numericke vred-
nosti) statisticke analize i nivo znacajnosti.

Kljuéne redi. Ispod kratkog sadrzaja
navesti klju¢ne reci (od tri do Sest). U
izboru klju¢nih rec¢i koristiti Medical
Subject Headings - MeSH
(http://gateway.nlm.nih.gov).

Prevod na engleski jezik. Na posebnoj
stranici otkucati naslov rada na engleskom
jeziku, puna imena i prezimena autora,
nazive ustanova na engleskom jeziku i mesto.

Na sledecoj stranici priloZiti kratak sadrzaj
na engleskom jeziku (Abstract) sa klju¢nim
rec¢ima (Key words), i to za radove u kojima je
obavezan kratak sadrzaj na srpskom jeziku,
koji treba da ima 200-300 reci.

Za originalne radove apstrakt na
engleskom treba da ima sledecu strukturu:
Introduction, Objective, Method, Results,
Conclusion. Svaki od navedenih segmenata
pisati kao poseban pasus koji pocinje
boldovanom reci.

Za prikaze bolesnika apstrakt na
engleskom treba da sadrzi sledece:
Introduction, Case outline, Conclusion. Svaki
od navedenih segmenata pisati kao poseban
pasus koji pocinje boldovanom reci.

Prevesti nazive tabela, grafikona, slika,
shema, celokupni srpski tekst u njima i legen-
du.

Struktura rada. Svi podnaslovi se pisu
velikim slovima i boldovano.

Originalni rad treba da ima sledece pod-
naslove: uvod, cilj rada, metod rada, rezultati,
diskusija, zakljucak, literatura.

Prikaz bolesnika ¢ine: uvod, prikaz
bolesnika, diskusija, zakljucak, literatura. Ne
treba Kkoristiti imena bolesnika, inicijale ili
brojeve istorija bolesti, narocito u ilustracija-
ma.

Pregled iz literature Cine: uvod, odgovara-
juci podnaslovi, zakljucak, literatura.
Pregledne radove iz literature mogu objavlji-
vati samo autori koji navedu najmanje pet
autocitata (reference u kojima su ili autori ili
koautori rada).

Tekst rukopisa. Koristiti kratke i jasne
reCenice. Prevod pojmova iz strane literature
treba da bude u duhu srpskog jezika. Sve
strane reci ili sintagme za koje postoji odgo-
varajue ime u naSem jeziku zameniti tim
nazivom.

Za nazive lekova koristiti prevashodno
genericka imena.

Skracenice. Koristiti samo kada je
neophodno, i to za veoma dugacke nazive
hemijskih jedinjenja, odnosno nazive koji su
kao skracenice vec prepoznatljivi (standardne
skracenice, kao npr. DNK). Za svaku
skracenicu pun termin treba navesti pri
prvom navodenju u tekstu, sem ako nije stan-
dardna jedinica mere. Ne koristiti skracenice
u naslovu. Izbegavati koriScenje skracenica u
kratkom sadrzaju, ali ako su neophodne,
svaku skracenicu ponovo objasniti pri prvom
navodenju u tekstu.

Obim rukopisa. Celokupni rukopis rada
— koji ¢ine naslovna strana, kratak sadrzaj,
tekst rada, spisak literature, svi prilozi, odnos-
no potpisi za njih i legenda (tabele, fotografi-



je, grafikoni, sheme, crtezi), naslovna strana i
kratak sadrzaj na engleskom jeziku — mora
iznositi za originalni rad, saopstenje i pregled
iz literature do 5.000 reci, za prikaz bolesnika
do 2.000 reci, za rad iz istorije medicine do
3.000 reci, za rad za praksu do 1.500 reci;
radovi za ostale rubrike moraju imati do 1.000
redi.

Tabele. Tabele se oznacavaju arapskim
brojevima po redosledu navodenja u tekstu,
sa nazivom na srpskom i engleskom jeziku.
Tabele raditi isklju¢ivo u programu Word,
kroz meni Table-Insert-Table, uz definisanje
ta¢nog broja kolona i redova koji ce Ciniti
mrezu tabele. Desnim klikom na miSu —
pomocu opcija Merge Cells i Split Cells — spa-
jati, odnosno deliti celije. U jednu tabelu, u
okviru iste celije, uneti i tekst na srpskom i
tekst na engleskom jeziku — nikako ne praviti
dve tabele sa dva jezika! Koristiti font Times
New Roman, veli¢ina slova 12 pt, sa jednos-
trukim proredom i bez uvlacenja teksta.

KoriScene skracenice u tabeli treba objas-
niti u legendi ispod tabele na srpskom i
engleskom jeziku.

Svaku tabelu odstampati na posebnom
listu papira i dostaviti po jedan primerak uz
svaku kopiju rada (ukupno tri primerka
tabele za rad koji se predaje).

Fotografije. Fotografije se oznacavaju ara-
pskim brojevima po redosledu navodenja u
tekstu, sa nazivom na srpskom i engleskom
jeziku. Za svaku fotografiju dostaviti tri primer-
ka ili tri seta u odvojenim kovertama. Primaju
se iskljucivo originalne fotografije (crno-bele ili
u boji). Obeleziti svaku fotografiju na poledini.
Fotografije snimljene digitalnim fotoaparatom
dostaviti na CD i odstampane na papiru, vodeci
racuna o kvalitetu (o8trini) i velicini digitalnog
zapisa. Pozeljno je da rezolucija bude najmanje
150 dpi, format fotografije 1015 cm, a format
zapisa * JPG. Ukoliko autori nisu u mogucnosti
da dostave originalne fotografije, treba ih skeni-
rati kao Grayscale sa rezolucijom 300 dpi, u
originalnoj veli¢ini i snimiti na CD.

Grafikoni. Grafikoni treba da budu
uradeni i dostavljeni u programu Excel, da bi
se videle pratece vrednosti rasporedene po

Celijama. Iste grafikone linkovati i u Wordov
dokument, gde se grafikoni oznacavaju arap-
skim brojevima po redosledu navodenja u
tekstu, sa nazivom na srpskom i engleskom
jeziku. Svi podaci na grafikonu kucaju se u
fontu Times New Roman, na srpskom i
engleskom jeziku.

Korisc¢ene skracenice na grafikonu treba
objasniti u legendi ispod grafikona na srp-
skom i engleskom jeziku.

Svaki grafikon odstampati na posebnom
listu papira i dostaviti po jedan primerak uz
svaku kopiju rada (ukupno tri primerka za
rad koji se predaje).

Sheme (crteZi). Sheme raditi u programu
Corel Draw ili Adobe Illustrator (programi za
rad sa vektorima, krivama). Svi podaci na
shemi kucaju se u fontu Times New Roman,
na srpskom i engleskom jeziku, veli¢ina slova
10 pt.

Koris¢ene skracenice na shemi treba
objasniti u legendi ispod sheme na srpskom i
engleskom jeziku.

Svaku shemu odStampati na posebnom
listu papira i dostaviti po jedan primerak uz
svaku kopiju rada (ukupno tri primerka za
rad koji se predaje).

Zahvalnica. Navesti sve one koji su
doprineli stvaranju rada, a ne ispunjavaju
merila za autorstvo, kao Sto su osobe koje
obezbeduju tehnicku pomo¢, pomoc u pisan-
ju rada ili rukovode odeljenjem koje
obezbeduje opstu podrsku. Finansijska i
materijalna pomoc¢, u obliku sponzorstva,
stipendija, poklona, opreme, lekova i ostalo,
treba takode da bude navedena.

Literatura. Reference numerisati rednim
arapskim brojevima prema redosledu
navodenja u tekstu. Broj referenci ne bi treba-
lo da bude veci od 30, osim u pregledu iz lit-
erature, u kojem je dozvoljeno da ih bude do
50.

Reference se citiraju prema tzv. vankuver-
skim pravilima (Vankuverski stil), koja su zas-
novana na formatima koja koriste National
Library of Medicine i Index Medicus. Naslove
Casopisa skracivati takode prema nacinu koji
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koristi Index Medicus (ne stavljati tacke posle
skracenica!). Za radove koji imaju do Sest
autora navesti sve autore. Za radove koji
imaju viSe od Sest autora navesti prva tri i et
al. Stranice se citiraju tako Sto se navede
pocetna stranica, a krajnja bez cifre ili cifara
koje se ponavljaju (npr. od 322. do 355. stran-
ice navodi se: 322-55).

Molimo autore da se prilikom navodenja
literature pridrzavaju pomenutog standarda,
jer je to vrlo bitan faktor za indeksiranje pri-
likom klasifikacije nau¢nih ¢asopisa.

Primeri:

1. Clanak u &asopisu:

Roth S, Newman E, Pelcowitz D, Van der
Kolk, Mandel F. Complex PTSD in victims
exposed to sexual and physical abuse: results
from the DSM-IV field trial for posttraumatic
stress disorder. J Traum Stress 1997; 10:539-55.

2. Poglavlje u knjizi:

Ochberg FM. Posttraumatic therapy. In:
Wilson JP, Raphel B, editors. International
Handbook of Traumatic Stress Syndromes.
New York: Plenum Press; 1993. p.773-83.

3. Knjiga:

Maris RW, Berman AL, Silverman MM, edi-
tors.  Comprehensive  Textbook  of
Suicidology. New York, London. The
Guilford Press; 2000.

Za nacin navodenja ostalih varijeteta
Clanaka, knjiga, monografija, drugih vrsta
objavljenog i neobjavljenog materijala i elek-
tronskog materijala pogledati posebno izdan-
je Srpskog arhiva iz 2002. godine pod
nazivom Jednoobrazni zahtevi za rukopise
koji se podnose biomedicinskim ¢asopisima,
Srp Arh Celok Lek 2002; 130(7-8):293-300.

Propratno pismo. Uz rukopis obavezno
priloZiti pismo koje su potpisali svi autori, a
koje treba da sadrzi:

- izjavu da rad prethodno nije publikovan
i da nije istovremeno podnet za objavljivanje
u nekom drugom casopisu, i

" izjavu da su rukopis procitali i odobrili
svi autori koji ispunjavaju merila autorstva.

Takode je potrebno dostaviti kopije svih
dozvola za:
objavljenog materijala, upotrebu ilustracija i
objavljivanje informacija o poznatim ljudima
ili imenovanje ljudi koji su doprineli izradi
rada.

Slanje rukopisa. Rukopis rada i svi
prilozi uz rad dostavljaju se u tri primerka,
zajedno sa disketom ili diskom (CD) na koje
je snimljen identican tekst koji je i na papiru.
Rad se 3alje preporucenom posiljkom na
adresu: Institut za psihijatriju, Klinicki centar
Srbije, UredniStvo casopisa ENGRAMI, ul.
Pasterova 2, 11000 Beograd..

reprodukovanje prethodno



APENDIKS / APPENDIX

RANE INTERVENCIJE
KOD PSIHOTICNIH
POREMECAJA

(prva psihoticna epizoda)

Preporucene uloge za psihijatre

Odbor za edukaciju
Svetske psihijatrijske asocijacije
(WPA)
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Svrha dokumenta

Ovaj dokument se usresreduje na usluge namenjene osobama
kod kojih je doslo do pojave prve epizode psihoti¢nog poremecaja
(obi¢no se definise kao postojanje psihoticnih simptoma u trajanju
od najmanje nedelju dana).

Dokument priblizava psihijatrima :

a) Informacije o aktuelnom razvoju koncepta i novijim sazna-
njima o pocetku psihoticnog poremecaja;

b) Naucnu literaturu relevantnu za informisanje o prvoj psiho-
ticnoj epizodi;
¢) Implikacije ranog otkrivanja i efikasnih interventnih strate-

gija kod osoba sa prvom psihoticnom epizodom i informaci-
je u vezi sa pripremom relevantnih sluzbi [1];

d) Znacaj uloge psihijatra.

Dokument se NE usredsreduje na otkrivanje i tretman mladih
ljudi u fazi povisenog rizika za razvoj psihoticnog poremecaja (ova
faza naziva se prodrom) [2].

Odbor za edukaciju Svetske psihijatrijske asocijacije (WPA) u
potpunosti potvrduje zajednicku Deklaraciju Svetske zdravstvene or-
ganizacije (WHO) i Medunarodne asocijacije o ranim psihoticnim
poremecajima (International Early Psychoses Association-IEPA), pod
nazivom “Rane intervencije i oporavak mladih osoba sa ranim psiho-
ticnim poremecajima: Konsenzus” [3].

U narednom pasusu dati su navodi sveobuhvatnog programa i
predlozi strategija, Ciji bi rezultati bili merljivi nakon pet godina (u
skladu sa moguénostima razlicitih regiona u svetu). Ciljevi su:

e Svesti na najmanju mogucu meru trajanje neleCenih psihotic-
nih poremecaja, koriste¢i primarnu zdravstvenu zastitu i zas-
titu mentalnog zdravlja u zajednici za rano otkrivanje i lece-
nje prvih epizoda psihoti¢nih poremecaja bez odlaganja.



Smanjiti prisilne hospitalizacije i prinudne psihijatrijske tret-
mane osoba sa psihoti¢nim poremecajem.

Smanijiti stopu suicida u prvim godinama nakon pojave psi-
hoticnog poremecaja.

Osigurati dostupnost psiholoskih, psihosocijalnih i farma-
koloskih intervencija.

Postici smisleno, rano i odgovarajuée ukljucivanje clanova
porodice i drugih kljucnih ¢lanova mreze podrske obolelog.

Edukovati sve mlade ljude, porodice, nastavnike, relevantne
profesionalce, zajednice, zdravstvene i socijalne sluzbe, kao i
zaposleno osoblje, o psihoticnim porem¢ajima; napraviti re-
gulativu i program za rano otkrivanje i intervencije kod psi-
hoticnih poremecaja.

Ustanoviti ciljeve oporavka, koji uklju¢uju zadovoljavajuce
socijalne odnose, obrazovanje i zaposljavanje.

Razviti druge relevantne indikatore i pokazatelje napretka u
ranim intervencijama.

Podrzati dalja istrazivanja vezana za psiholoski, socijalni i
neurobioloski aspekt pocetka psihoti¢nog poremecaja, kao i
strategije prevencije i leCenja.

Novi pristup / stavovi

Psihoti¢ni poremecaji se danas prepoznaju kao niz poreme-
Caja koji su nastali kompleksnim interakcijama izmedu sre-
dinskih trauma, konstitucionalnih faktora, kao i proksimal-
nih i distalnih razvojinih faktora [4-6].

b) Postoje Cvrsti dokazi da ishod psihoticnog poremecaja,

ukljucujudi i shizofreniju, moze biti povoljniji u mnogo vise
aspekata nego Sto se ranije smatralo [7]. Pomenuti dokazi
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podstakli su inicijativu da se Sto pre uspostavi kontakt sa kli-
jentima na samom pocetku psihoticnog poremecaja i da se
otkriju rizi¢ne grupe [8-11]. U obe grupe, rane intervencije,
odnosno suportivni psihoterapeutski pristup koji ima za cilj
redukovanje napetosti, depresivnosti i otudivanja, trebalo bi
da umanji psihosocijalnu deterioraciju [12,13]. Sluzbe
zdravstvene zaStite u zajednici trebalo da budu dostupnije
klijentu i porodici i da sprece odlaganje pregleda i liste ceka-
nja za ovu grupu korisnika usluga zastite menatlnog zdra-
vlja.

¢) Sveobuhvatni sistem nege kljucan je za postizanje pozitivnog
ishoda kod svakog pojedinaca, kao i kod grupa ljudi koji su
prosli kroz psihoti¢nu epizodu.

d) Sve veci je broj dokaza koji potvrduju da je nakon pocetka
psihoti¢nog poremecaja sirok spektar psiholoskih, psihoso-
cijalnih i bioloskih intervencija prilagodenih pojedincu i nje-
govom okruzenju poboljsao ishod vracanjem osobe Zivotu u
zajednici, redukcijom stope suicida i prevencijom relapsa
[14]. Kulturoloski faktori su oni kojima se mogu objasniti
razlike ishoda u razlic¢itim delovima sveta [15].

e) Razumevanje farmakoloskih intervencija je postalo sofistici-
ranije, a postoji i Siroka paleta lekova [16].

Uloga psihijatara

Psihijatri i predstavnici psihijatrijskih organizacija treba da ima-
ju aktivnu ulogu u stvaranju uslova da lokalna, regionalna i nacio-
nalna zdravstvena regulativa ukljuce pravila za rane intervencije i
oporavak pri prvoj epizodi psihoti¢nog poremecaja, kao i da se pra-
vila u najvecoj meri poklapaju sa WHO/IEPA Konsenzusom [17-19].

Psihijatri bi trebalo da planiraju i primene efikasne nacine za pra-
Cenje i analizu ishoda datih Intervencija [20].



Specijalizacija iz psihijatrije

I) Svi psihijatri:

Svi programi specijalizacije iz psihijatrije i psihijatrijski specijali-
sticki ispiti treba da ukljuc¢uju poznavanje teorije i prakse primene
ranih intervencija u prvoj epizodi psihoticnog poremecaja, koje se
odnose kako na psihijatre, tako i na funkcionisanje multidiscipli-
narnih timova, kao i na organizaciju sluzbi na nivou lokalne za-
jednice.

IT) Od psihijatara kod kojih dolaze osobe sa prvom epizodom psiho-
ticnog poremecaja ocCekuje se sledece:

a)

kompetentnost da rade fleksibilno i u razli¢itim okolnosti-
ma, ukljucujuci i kucne posete, da bi se povecale Sanse za po-
vezivanje sa mladim ljudima i stvaranje atmosfere razumeva-
nja i poverenja,

sposobnost povezivanja sa porodicama klijenata radi pomo-
¢i njima i drugim osobama od kljucnog znacaja u zivotu kli-
jenta [21-25],

razumevanje principa organizacije sluzbe, da bi se, $to je vi-
se moguce, smanjilo trajanje faze nele¢enog psihoticnog po-
remecaja [26],

razumevanje nacina kojim psihijatri i sluzbe za zastitu men-
talnog zdravlja mogu doprinositi minimiziranju stigmatiza-
cije [27],

razumevanje dijagnostickih nejasnoca u ranim fazama raz-
voja psihoti¢nog poremecaja i otvorenost za razliCite terapij-
ske pristupe tokom ove faze poremecaja [28,29],

razumevanje i sposobnost da se zapazi i kreativno odgovori
na li¢na pitanja klijenata koja su u vezi sa uticajem psihotic-
nih promena, da se resavaju posledice psihoze na interperso-
nalnom nivou i uticaj na relaciju sa psihijatrima i ostalima

[30,31],
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sposobnost da naprave plan intervencija usmeren na poje-
dinca, koji proistice iz analize po modelu stres-vulnerabilno-
sti, a sluzi razumevanju pacijenta, le¢enju i oporavku

[32,33],

razumevanje kulturoloskih specificnosti u vezi sa ulogom
odredenih fizioloskih stresora, kao $to su temperatura, po-
rodaj ili velika vrucina,

vestina da se umanji broja relapsa ili rehospitalizacija aktiv-
nom ulogom timova za intervenciju kod prvih epizoda psi-
hoticnog poremecaja [34],

dobro poznavanje raspona psiholoskih i psihosocijalnih in-
tervencija, tako da se moze pomoci drugim ustanovama ili
sluzbama, ili delovati kao ¢lan multidisciplinarne sluzbe
[35,36],

shvatanje nacina kojima psihijatar moze doprinositi organi-
zaciju sluzbi, tako da klijentu pomazu da se oporavi, sto
podrazumeva uspostavljanje kvalitetnih interpersonalnih re-
lacija, nastavak skolovanja ili povratak u profesiju. Dato
ukljucuje i poznavanje uslova u kojima se rad sluzbe odvija,
napore za oCuvanje kontinuiteta sluzbe, kao i usavrsavanje
radi obavljanja delatnosti na najvisem nivou [37,38],

kompetentnost za rad sa onima koji zloupotrebljavaju sup-
stance i sa onima koji imaju poremecaj licnosti komplikovan
psihoti¢nim poremecajem [39,40],

obezbedivanje servisa koji omogucavaju redovno pracenje
fizickog zdravlja osobe sa psihoti¢nim poremecajem [41].

razumevanje problematicnih aspekata mnogih savremenih,
glomaznih institucija za smestaj korisnika i razmatranje mo-
gucnost poboljsanja istih, kao i osnivanja alternativnih, ma-
njih smestajnih jedinica u zajednici [42,43].



priznavanje ranih intervencija kod osoba sa psihoticnim po-
remecajem kao paradigme za preventivnu psihijatriju i reor-
ganizaciju ustanova za zasStitu mentalnog zdravlja [44]

osiguravanje da zdravstvene sluzbe za zastitu mentalnog
zdravlja pruzaju usluge Sirokog raspona, od skracenje duzi-
ne nelecene psihoze, do ukljucivanja porodice i kontinuiteta
nege, ali i organizovanje sluzbi za nadzor i reviziju da bi osi-
gurali kontinuitet razvijanja sluzbi [45,46].

Psihofarmakologija i prva epizoda
psihoticnog poremecaja

Klijenti sa prvom epizodom psihoti¢nog poremecaja imace
koristi ukoliko se umanje dejstva traumatskih faktora, po-
stigne bolji kvalitet spavanja i zadovolje osnovne fizicke po-
trebe, uz minimimiziranje uzurpacije iz okoline. Kratkoroc-
no propisivanje blazih sedativa i psiholoski pristupi ¢e po-
moéi u uskladivanju ritma budnost-spavanje, ublazavanju
preterane napetosti, nemira i panike [47].

Tipicne ili atipi¢ne antipsihotike treba koristiti u minimal-
nim efektivnim dozama, u skladu sa poslednjim klinickim i
PET studijma [48]. Opsti principi terapije podrazumevaju da
se bira lek sa najmanjim brojem nezeljenih efekata, kao i da
se zna da treba da prode nekoliko dana pre no sto se krene
sa povecavanjem ili smanjivanjem doze.

Neke studije, narocito one iz Skandinavije, ukazuju na to da,
kada postoji brz pristup visokokvalitetnim psiholoskim i so-
cijalnim intervencijama za korisnike i njihove porodice, je-
dan broj klijenata sa prvom epizodom psihoticnog poreme-
Caja, kod kojih je premorbidno funkcionisanje bilo solidno a
psihoti¢ni simptomi nastali naglo, moze da se oporavi i bez
antipsihotika [49,50]. Ostale studije [51,52] potvrduju da
dobru prognozu imaju i akutno nastali neafektivni remitent-
ni psihoticni poremecaji kod adolescenata i mladih odraslih
osoba u zemljama u razvoju kod kojih je indikovan kratko-

Engrami e vol. 32 e oktobar-decembar 2010. e br. 4



Engrami e vol. 32 e oktobar-decembar 2010. e br. 4

trajni protokol antipsihoticke terapije sa dobrom psihotera-
pijskom podrskom i pazljivim pracenjem.

Vecina drugih klijenata bi trebalo da koristi antipsihotike ti-
trirane od najmanjih doza i upotrebljene u minimalnim efek-
tivnim dozama. Osim u slucajevima opisanim u c) i kod oso-
ba sa psihozom izazvanom zloupotrebom droga, svi ostali bi
lekove trebalo da koriste najmanje godinu dana, narocito
oni koji pripadaju grupama sa losijom prognozom: duze le-
Cenje je preporucljivo za one kod kojih se uoce znaci relapse
[53]. Klijenti sa prvom epizodom i oni u ranoj fazi psihotic-
nog poremecaja obicno se lee daleko manjim dozama an-
tipsihotika od onih sa ve¢ jasno dijagnostikovanim poreme-
Cajem.

Psihijatri treba da su sposobni da pomognu onima koji ne
zele da koriste neuroleptike, pomazuéi im da odrze terapij-
sku relaciju i da se bore sa tegobama iz psihoti¢nog kruga i
ostalim problemima na druge nacine, kao i da podrze psiho-
loske intervencije, posebno ukoliko psihijatri nemaju date
vestine.

Prevod sa engleskog na srpski —English-serbian translation:

Dr Nada Mari¢, generalni sekretar Udruzenja psihijatara Srbije

Klinika za psihijatriju KCS, Beograd
Septembar 2010.
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