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- Shizofrenija

hronic¢ni poremecaj tipa endogene
eriSe poremecaj testa realiteta
likuje unutrasnje fantazije od

je realnosti. Oboljenje pokazuje opstu
Iciju ka dezorga: iji 1 deterioraciji li¢nosti.
u prisutne izrazene halucinacije ili sumanute

1i moraju biti prisutni najmanje mesec dana.

ajcesci simptomi psihoze su odsustvo uvida i
riticnosti

Advanced prescribing in psychosis, First Edition. P.Morrison, D. M. Taylor, P.McGuire 2020



Shizofrenija

e poremecaja-prodromalna, aktivna i

se odnosi na funkcionalnu
tka aktivne psihoti¢ne faze.

tomi aktivne fa halucinacije, sumanute
dezorganizovan govor i ponasanje ili

ivni simptomi kao sto su zaravljen afekat,
jja, ahormija, alogija.

alna faza sledi posle aktivne faze i odlikuje
se funkcionalnim ostecenjem li¢nosti i
poremecajima emocija, kognitivno-mnestickih
funkcija 1 govora.




hizofrenija

inatnih simptoma shizofrenija se
nekoliko podtipova-

zofrena depresija



gpidemiologija shizofrenije

tna Cfrevalenca shizofrenije iznosi 1% Sto
. 0d 100 osoba tokom svog Zivota oboleti

_ bodjednako javlja kod muskaraca i Zena
aedutim postoji razlika u pocetku i toku oboljenja.
etak je raniji kod muskaraca nego kod Zena. Naime
muskaraca se uglavnom javlja u ranim 20.im a kod
u kasnim 20.im ili u srednjim godinama.

etak shizofrenije pre 10. i posle 60. godine zivota je
redak.

=@ Uopsteno gledano zene imaju bolje socijalno
funkcionisanje nego muskarci pre pocetka oboljenja uz
bolji ishod. Kada je javi nakon 45 godina Zivota onda se
karakteriSe kao shizofrenija sa kasnim pocetkom.

Kaplan & Sadock's Concise Textbook of Clinical Psychiatry, 4th Revised Edition 2017



Shizofrenija

le od shizofrenije imaju visi mortalitet od
dnih uzroka u odnosu na opstu

tivnih supstanci je cesta kod osoba
jje i povezana je sa loSijim
cionisanjem. Zloupotreba alkohola povecava rizik
ospitalizacije a kod nekih pacijenata moze pojacati
ticne simptome. Upotreba kanabisa povecava

d javljanja shizofrenije. Upotreba stimulativnih
(ko{(ain, amfetamin) pojacava psihoti¢ne
ome.
Skoro 90% posto obolelih od shizofrenije mogu biti
nikotinski zavisnici. Nikotin smanjuje koncentraciju
klozapina u krvi.

= Kofein podize koncentraciju klozapina u krvi




a predispozicija za shizofreniju koja se javlja cesce
dnika pacijenata obolelih od shizofrenije.

nom da deluju kao antagonisti na dopaminskim D2
orima odnosno da PAS koje povecavaju dopaminergicku
ost (najznacajnije kokain i amfetamin) dovode do

icnih simptoma.

ino oslobadanje serotonina dovodi i do pozitivnih i do
ivnih simptoma shizofrenije.

GABA (gabaaminobuterna kiselina) ima regulatorni efekat na
dopaminergicku aktivnost. Gubitak GABA neurona bi mogao da
dovede do pojacane aktivnosti dopaminergickih neurona.



Dijagnoza shizofrenije

a2 medunarodne klasifikacije bolesti navodi dve grupe
jih svaka sadrzi vise znakova

isli, ubacivanje ili oduzimanje misli
icaja ili pasivnosti ili druge sumanutosti
roloski neprimerene

Sne halucinacije 1<0]l KO ariSu bolesnikovo ponasanje ili diskutuju

du sebe o njemu ili drug e glasova koje poticu iz nekog dela tela

upi su: §

vni simptomi (tupost ili nesklad emocija, apatija, oskudan govor,

10 povlacenje i pad socijalne efikasnosti)

1 toka ili interpolacije u misaoni tok (nepovezan govor)

ane halucinacija bilo kog modaliteta, kada su prac¢ene prolaznim ili

~ poluuoblocenim SI ili precenjenim idejama

@ katatono ponasanje (stupor, negativizam, 'vostana' savitljivost,
uzbudjenje)

@ dosledna promena ukupnog kvaliteta nekih aspekata licnog ponasanja
(gubitak interesa, zaokupljenost sobom, povlacenje od drustva)

evero




potrebno je da budu prisutna dva
btoma takode u trajanju od mesec dana ili

‘ina autora se slaze da je za postavljanje
~ dijagnoze najsigurnije pracenje toka
poremecaja (vremenski faktor)



gnbza shizofrenije

za je povezana sa kasnim

tvom precipitirajucih faktora,
| obrim premorbidnim
jalnim, seksua 11 radnim

ionisanjem, prisustvom simptoma

ecaja raspoloZenja, ako je osoba u braku,
icna istorija poremecaja raspolozZenja,

vo pozitivnih simptoma i socijalne

podrske.



rognoza shizofrenije

a je povezana sa ranijim
stvom precipitirajucih faktora,
om, loSim premorbidnim

p m i radnim
cionisanjem, povucenoscu, autisticnim
sanjem, ako je osoba bez partnera,
odic¢na istorija shizofrenije, negativnim
tomima, neuroloskim simptomima i
znacima, odsustvom socijalne podrske,
istorijom perinatalne traume, odsustvo remisije
u poslednje 3 godine, mnogo relapsa, istorijjom
agresivnosti.



Tok shizofrenije

uglavnom u adolescenciji i prac¢eni su razvojem
oma u danima ili mesecima.

sredini kao $to su odlazak na Skolovanje,

f AS ili smr dnika, mogu precipitirati pojavu
nemirujucih simpto orodromalnog sindroma koji moze
ti godinama pre pocetka izrazenih psihoti¢nih simptoma.

can tok shizofrenije je u remisijama i egzacerbaci{'ama. Posle
ysihoticne episode pacijent se postepeno oporavlja i moze
dnisati relativno normalno medutim uglavnom sledi relaps i
olesti u prvih 5 godina od postavljanja dijagnoze odreduje
icijentove bolesti.

aki relaps shizofrenije je pracen daljom deterioracijom
pacijentovog funkcionisanja. Vremenom pozitivni simptomi
postaju manje izraZeni ali se zato negativni simptomi pojacavaju
sto negativno utice na socijalno funkcionisanje pacijenta.




era-pija shizofrenije

boleli od shizofrenije imaju vise
combinovane upotrebe antipsihotika
ih terapija nego od pojedinacne

’ modahteta lecenja.

u podeliti u dve velike

lasi¢ni 1li konvencionalni odnosno AP
neracije (DA antagonisti)

1 AP druge generacije odnosno SD
(serotonin dopamin)antagonisti

Lekovi prvog izbora su AP druge generacije osim
klozapina koji je lek izbora kod pacijenata sa TRS



lerapijska rezistencija

zistencija se definiSe kao izostanak
o klinickog poboljsanja uprkos
h doza, najmanje dva
ukljucujudi atipicne
sihotike, koji su primenjivani u dovoljno
vremenskom periodu (4-6 nedelja po



Klozapin je indik
shizofrenijom K¢
pacijenata sa shizc
neuroloske nezelje

30% pacijenata obolelih ¢

Vec¢ina TRS 1 1te

<lozapin

 uvodenja kloz

aping

2 0d 3 godine nakon pocetka
ajno smanjuje verovatnocu odgovora

nju sa ostalim antipsihoticima, gacijenti leceni
N imaju smanjeni mortalitet o

svih uzroka



iranje klozapina

5mg jednom ili dva puta dnevno
jednom ili dva puta

Ce 2-3nedelje pove
10 do 300mg/dan
oti¢ni efekat od 200-450mg dnevno

avati dozu za 25-50mg

malna dnevna doza do 900mg

Sazetak karakteristika leka Leponex®, 25mg, 100mg, Viatris Healthcare d.o.o., Beograd- Novi Beograd, januar 2022



Viehanizam dejstva klozapina

spektar receptora

1 snazno antagonisticko

e D1 i D4 receptore,
afinitet za D2, D3 i D5 Sto je odgovorno
kat na pozitivne i negativne simptome
nije odnosno za odsustvo motornih
jenih efekata

/ d aovar



efekata u vidu sedacije, ortostaze, porasta
telesne tezine, hipersalivacije, opstipacije,
suvoce usta, retencije urina, zamagljenog vida



Klozapin

azano efikasna terapija za pacijente sa TRS

l

klozapina na suicidalnost i agresiju je nezavisan
psihoti¢nog efekta.

] ceKOoOvViima
= Poboljsava kvalitet Zivota pacijenata sa TRS

The clozapine handbook, Stephen M.Stahl (2019).



Klozapin

terapije klozapinom oko 30%
ce imati poboljSanje.
ije klozapinom 60-70%

jjienata sa TRS ati pobol]san]e

tivnim simptomima shizofrenije su
li znacajnu transformaciju svojih zivota
klozapinom

Advanced prescribing in psychosis, First Edition. P.Morrison, D M. Taylor, P.McGuire 2020



uvodenja klozapina

otrebno je uraditi KKS-kada su Le
ili Ne ispod 1500mm3 klozapin ne

mskih interakcija koje mogu
esti do opstipacije, sedacije ili ortostaze je bitno za
ljSanje uspeha lecenja klozapinom.
se koristi zajedno sa benzodijazepinima
binovani sedativni efekat moze dovesti do
Juma 1 respiratornog aresta.

Klozapin dejuje jako antimuskarinski te je njegova
upotreba povezana za opstipacijom i rizikom od ileusa.
Rizik od ileusa je dupliran ako se klozapin koristi
zajedno sa lekovima koji deluju jako antiholinergicki




N‘*z’eljeni efekti

Klozapin i
Najces¢i nezel sedacija, vrtoglavica,
ipacija i hipersalivacija.
Najozbiljniji neZe su agranulocitoza,
ilepticni napadi, kardiovaskularni efekti i groznica.

ozbiljniji kardioloski nezZeljeni efekat jeste

carditis koji se najcesce javlja u prvih 6 nedelja i

la se novonastaloj slabosti, malaksalosti, bolovima
cima, otezanom disanju i gusenju, lupanju i

kakanju srca, bolu i probadanju u grudima.

Laboratorijski nalazi koji ukazuju na ovu komcf)likaciju

jesu CRP>100 i troponin >2x maksimalna vrednost.

= Pojava miokarditisa zahteva prekid terapije
- klozapinom.

1 Sazetak karakteristika leka Leponex®, 25mg, 100mg, Viatris Healthcare d.o.o0., Beograd- Novi Beograd, januar 2022.
2 The clozapine handbook, Stephen M.Stahl (2019)



anulocitopenije i agranulocitoze
NajceSce se javljaju na pocetku
a usled cega se prvih 18



. e‘z’eljeni efekti

ljaju generalizovani epilepticni napadi
e pojava 1 miokloni¢nih ili atoni¢nih
arne generalizacije.

n zavisi od toga da li je napad povezan sa

cijom, povecanjem doze ili skokom u plazma

entraciji klozapina ili wusled drugih faktora

nencijalni sindrom kod prekida uzimanja

10la ili benzodijazepina).

izbora je Na valproat ako je planirano poveéaIH'e
a

klozapina iznad one kc()i'a je dovela do epi napa

(10
ili ako se javi drugi epi napa
=]



Nezeljeni efekti

ice se ]javlja kod oko 20% pacijenata

edelja terapije klozapinom i cesto
da je u pitanju reakcija na lek,
1li miokarditis.

no je uraditi KKS 1 biohemijske analize krvi
o troponina I/T i analizu urina, Sto Fomaée
kljuce miokarditis i intersticijalni nefritis.

groznica nije razlog za ukidanje
klozapina.

The clozapine handbook, Stephen M.Stahl (2019)



