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PRODROMALNA FAZA U RAZVOJU SIZOFRENE PSIHOZE SA RANIM
POCETKOM - PRIKAZ BOLESNIKA

Jelena Kosti¢!, Miodrag Stankovi¢'?, Milkica Nes$ic>* i Dragana Krasic:

Sizofreniji, kao i drugim psihoti¢nim oboljenjima, &esto prethode prodromalne

izmene u ponasanju,

koje mogu trajati

od nekoliko dana do nekoliko godina,

nagovestavajuci pocetak psihoze. Ukoliko bolest po¢ne u ranijem uzrastu, posebno u
adolescenciji, prodromalna faza je nespecifi¢nija i teza za prepoznavanje i intervencije.
Postoji veci broj operacionalnih instrumenata kojima se klini¢ki procenjuju i kvantifikuju
prodromalni simptomi i ,rizicno mentalno stanje" kao i prediktivni potencijal za psihozu.
U radu je opisana prodromalna faza u razvoju Sizofrene psihoze sa ranim pocetkom, sa
naglaskom na postepenom, viSemesecnom obogadivanju psihopatologije i evolucijom
nespecificnih i atenuisanih (subklini¢ki) prodromalnih simptoma u floridne Sizofrene
simptome. Acta Medica Medianae 2012,;51(2):19-24.
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Uvod

Sizofrenija sa ranim pocetkom (eng.Early
onset schizophrenia-EOS) podrazumeva pojavu
bolesti izmedu 13. i 19. godine Zivota, sa pod-
grupom Sizofrenije sa vrlo ranim pocetkom (eng.
Childhood onset schizophrenia COS), pre 12.
godine zivota (1). Epidemioloske studije ukazuju da
0,1 do 1% svih Sizofrenih psihoza pocinje pre
desete godine Zivota, a 4% pre petnaeste godine
zivota (1). Incidenca oboljevanja strmo raste u

doba adolescenije, sa pikom javljanja izmedu
petnaeste i tridesete godine Zivota (2).
Savremeni klasifikacioni sistemi psihickih

poremecaja koriste iste dijagnosti¢ke kriterijume za
Sizofrene psihoze kod dece, adolescenta i odraslih
(3,4). Poremecaj je definisan prisustvom pozitivnih
(sumanutosti, halucinacije, neorganizovan ili
bizaran govor, jako poremeceno ili katatono pona-
sanje) i negativnih simptoma (afektivna zarav-
njenost, siromastvo misljenja ili govora, gubitak
interesa za drustvene odnose, nesposobnost da se
zapocne ili istraje sa ponasanjem koje je usmereno
ka cilju). Za vreme trajanja simptoma, funkcio-
nisanje na poljima poput radnih aktivnosti,
socijalnih odnosa i brige o samom sebi vidljivo je
ispod najviSeg nivoa dostignutog pre nastanka
simptoma, a u slucaju pojave bolesti u detinjstvu i
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adolesenciji prisutan je neuspeh u dostizanju
ocekivanog nivoa socijalnog razvoja (3).

Sizofrenija je bolest hroni¢nog toka, koji se
odvija kroz tri faze: prodromalnu, akutnu i hroni¢nu
fazu, koje odgovaraju promenama u mentalnom
razvoju (5). I dok se u akutnoj i hroni¢noj fazi
simptomi bolesti lako wuocavaju, nespecificni
simptomi koji se javljaju tokom prodromalne faze
Cesto bivaju tesko uodljivi. Kod 80-90% obolelih
bolest pocinje nespecificnim simptomima uklju-
cujucéi promene u percepciji, misljenju, kogniciji,
raspolozenju, afektu i ponasanju, a kod 10 do
20% bolest se naglo razvija bez prethodnog
prodromalnog perioda (6). Tipi¢no je da Sto bolest
po¢ne na ranijem uzrastu - prodromalna faza je
nespecifi¢nija i teza za identifikaciju. Sizofrenija sa
ranim pocetkom cCesto je udruzena sa znacajnim
neurointegrativnim poremecajima tokom razvoja:
poremecajem paznje, radne memorije, kognitivnih
sposobnosti i intelektualnog funkcionisanja (7,8).
Ovi premorbidni kognitivni i socijalni poremecaji
postepeno se ,ulivaju® u prodromalne simptome i
znake vremenski mnogo pre pojave psihoti¢nih
simptoma, Sto znatno otezava rano dijagnosti-
kovanje bolesti.

Operacionalno, prodrom je definisan vre-
menskim trajanjem pocev od prve uocene promene
u funkcionisanju individue do trenutka kada su
ispunjeni dijagnosticki kriterijumi za Sizofrenu
psihozu (6). Ovaj period se moze smatrati
kontinuumom, tokom kojeg se simptomi razvijaju i
intenziviraju povecavajuéi rizik za ,izbijanje"
psihoze. U odnosu na nekadasnja retrospektivna
sagledavanja prodromalnog perioda (9), danas se
informacije o prodromalnim simptomima i znacima
dobijaju kroz longitudinalne studije koje ukazuju na
»fizicno mentalno stanje" (eng. ,At Risk Mental
State™ ARMS), odnosno stanje koje sugeriSe visok,
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ali ne i neizbezan rizik za razvoj Sizofrenije u bliskoj
buduénosti.

Postoji veci broj operacionalnih instrumenata
kojima se klinicki procenjuju i kvantifikuju
prodromalni simptomi i ,rizicno mentalno stanje"
(11,12,13). Savremene studije i tehnike vizue-
lizacije mozga ukazuju na neurobioloske, neuro-
kognitivne i funkcionalne promene kod osoba u pro-
dromu i sa prvom psihoti¢nom epizodom (14,15).

U pokusaju efikasnije detekcije prodroma
Miller, McGlashan i sar. (10) kao osnovu navode
pracenje tri grupe promena: u ponasanju, misljenju
i afektu, uodljiv pad postignuéa i udaljavanje od
porodice i prijatelja (Tabela br. 1).

U literaturi se navodi da individue koje
ispunjavaju ,prodromalne kriterijume" bazirane na
kombinaciji postojanja Sizofrenije u porodi¢noj
istoriji bolesti, prisustva subsindromalnih psihoti¢nih
simptoma bolesti i funkcionalnog propadanja (10),
imaju 20-30% rizika za pojavu psihoze unutar
godinu dana (16,17,18).

U radu je opisana prodromalna faza u razvoju
Sizofrene psihoze sa ranim pocetkom, sa naglaskom
na postepenom, viSemese¢nom obogacivanju
psihopatologije i evolucijom nespecificnih i
atenuisanih (subklinicki) prodromalnih simptoma u
floridne psihoti¢ne simptome.

Prikaz slucaja

U radu je dat prikaz bolesnika, starog 14
godina, iz okoline NiSa. Prva hospitalizacija na
Odeljenju decije i adolescentne psihijatrije reali-
zovana je avgusta meseca 2009. godine. Auto i
heteroanamnesti¢ki podaci ukazivali su da je
bolesnik, mesec dana unazad, sa izmenjenim
ponasanjem u smislu razdraZljivostu, verbalne
agresivnosti prema ukucanima, promenjljivog
raspoloZzenja sa epizodama samopovredivanja. U
dva navrata je, nakon porodi¢nih konflikta,
zasecao kozu nadlanice Ziletom ili je pretio da ce
“popiti deterdzent za pranje sudova”. Nezainte-
resovan je za Skolu, slabe koncentracije, sa
teskocama adaptacije na vrsSnjacku grupu. Nije
evidentirano postojanje traumatskog dogadaja u
periodu koji je prethodio prijemu. Iz Zzivotne
anamneze: drugo je dete, iz treCe, uredne
trudnoc¢e majke. Bioloskog oca nije upoznao. Rani
psihomotorni razvoj protekao je uredno. Majka
ga je premorbidno opisala kao stidljivo, nesi-
gurno, tesko adaptabilno dete. Nije bilo podataka
o konzumiranju alkohola i psihoaktivnih sup-
stanci. Tokom odrastanja, Cesto je prisustvovao
scenama fizickog nasilja izmedu majke i ocuha,
¢iji je odnos bio opterecen ,ocCuhovim alko-
holizmom i ljubomorom”. U familijarnoj anamnezi
dobili smo podatak da je rodak prvog stepena
(stric) oboleo od Sizofrenije, a heteroana-
mnesti¢ki opis njegovog stanja odgovarao je
rezidualnoj fazi bolesti.

Tokom prvog boravka na Odeljenju, u psi-
hickom statusu dominiralo je disfori¢no raspolo-
zenje, snizeno samopostovanje, povremena samo-
akuzacija, snizeni voljni dinamizmi i teskoce
uspavljivanja.
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Dopunskom dijagnostikom ustanovljen je
normalni neurooftalmoloski nalaz, standardni EEG
nalaz bio je uredan, nalaz NMR bez patoloskih
promena u endokranijumu. Psiholosko testiranje
je pokazalo da je adolescent prosecnih inte-
lektualnih sposobnosti, hipersenzenzibilan, sklon
razvijanju disforicnog do depresivnog raspolo-
Zzenja. Samopovredujuce ponasanje shvaceno je
kao apelativni akt- odraz ozbiljnje emocionalne
trpnje.

U prvom sagledavanju postavljena je dijag-
noza Mesovitog poremecaja ponasanja i emocija
(F 92) prema dijagnostickim kriterijumima Desete
revizije Medunarodne klasifikacije bolesti i
srodnih zdravstvenih problema (MKB 10).

Po otpustu sa Odeljenja, usledilo je nere-
dovno ambulantno pracenje i slaba medi-
kamentozna komplijansa. Sedam meseci kasnije,
marta 2010. godine, realizovana je druga hospi-
talizacija zbog samovoljnog uzimanja vece
kolicine medikamenata ,koje je nasao u kudi®.
Razlog neuobiajnog postupanja bila je namera
bolesnika ,da prespava odlazak u Skolu, jer se
plasio da ¢e tamo biti fizicki napadnut”. U
psihickom statusu evidentirana je interpretativna
spremnost u odnosu na postupanje vrsnjaka u
skoli, dozivljaj njihove zlonamernosti i neprija-
teljstva, Sto je bilo praéeno epizodama anksi-
oznosti, sve izrazenijim socijalnim povlacenjem i
smanjenom efikasnoscu. Klinicka slika se oboga-
¢ivala smenom uclestalih agresivnih istupanja
prema ukucanima sa infantilnim i puerilnim
oblicima ponasanja.

Nakon tri meseca neredovnih kontrolnih
pregleda, maja iste godine, bolesnik se u pratnji
majke ponovo javlja psihijatru. Zalio se na
intenzivne strahove, zbog ¢ega sam nije izlazio iz
kuce, teskoce da se koncentrise i da ,sredi misli*,
pri ¢emu je govor povremeno bio ,nerazumljiv"
za okolinu, nesanicu. U klini¢koj slici evidentiran
je novi psihopatoloski kvalitet u vidu dozivljaja
posebnih senzacija u telu, Sto je pacijent
verbalizovao kao ,strujanje i bol u dusi”,
paranoidna ideacija vezana za namere i postupke
drugih ljudi, difuzna anksioznost, potpuna ne-
zainteresovanost za svakodnevna deSavanja i
zaceci religijskih stremljenja koji su prepoznati u
nastojanjima bolesnika da “odmah po izlasku iz
bolnice ode u manastir i tamo potrazi spas svojoj

dusi”. Slede¢ih pet meseci prekidaju svako
psihijatrijsko pracenje.
Novembra meseca realizovan je hitan

prijem zbog razvoja halucinatorno-paranoidnog
sindroma pracenog izrazenom psihomotornom
agitacijom. Po heteroanamnestickim podacima,
bolesnik tri noéi zaredom nije spavao, razgovarao
je sam sa sobom, komunicirao sa andelima i
Bogom, optuzivao ukucane da “hoce da ga
ubiju”, a nakon Sto je fizicki napao majku,
pobegao je iz kuce i skrivao se u obliznjem
dvoristu, gde je nakon nekoliko sati naden uz
asistenciju policije. U psihickom statusu eviden-
tirana je psihoticna simptomatologija sa feno-
menima derealizacije i depersonalizacije, aku-
sticke halucinacije komentariSuc¢eg i konverzi-
rajuceg karaktera kao glasovi Boga i andela,
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Tabela 1. Detekcije prodroma kroz pracenje tri grupe simptoma (Miller TJ, McGlashan TH, Rosen JL, et al., 2003)

Promene u ponasanju, misljenju i
afektu:

Uocljiv pad postignuca:

Udaljavanje od porodice i
prijatelja:

- Pojacana perceptivna osetljivost

- Neobic¢na perceptivna iskustva

- Magijsko misljenje

- Nejasni strahovi

- Haotican ili nepovezan govor

- Izmenjeno, neuobicajeno ponasanje
- Oskudnije emocije, socijalno
zatvaranje

- Neobjasnjiv pad u radnoj ili
Skolskoj efikasnosti

- Pad koncentracije i motivacije
- Zapustanje li¢ne higijene

- Nevestost, nesnalazenje u
svakodnevnim zivotnim
okolnostima u suocavanju sa
stresorima

- Nezainteresovanost za prijatelje,
uobicajene vannastavne aktivnosti,
hobi, sport, izlaske

- Pojacan doZivljaj otudenosti,
izdvojenosti

- Otudenje ili neprijateljstvo prema
bliznjima, ozlojedenost,
paranoidnost

disociran misaoni tok,

uslovljavale tendenciju

Diskusija

U Schaffer-ovoj studiji (19) nadeno je da su
psihoze
~produzenu” anamnezu psihijatrijskih simptoma sa
prvom pojavom kod klini¢ara, u proseku, gotovo,
dve i po godine pre nastupa psihoti¢nih simptoma.
Prodromalni simptomi odnosili su se na socijalno
c¢udna uverenja, i/ili imaju

deca obolela od Sizofrene

povlacenje, gubitak inicijative,

probleme u Skolskom funkcionisanju, zanema-
rivanje higijene i brige o sebi, difuzne strahove,
disforicno raspolozenje, neuobiajno ili bizarno
ponasanje. Kod nekih adolesenata bilo je prisutno
opoziciono ponasanje, iritabilnost, nasilnost, agre-
sivnost, temper tantrumi, ukljucujudi i zloupotrebu

psihoaktivnih supstanci.
U slucaju
spektivnim

razli¢itim stepenom izrazenosti.

tizacije,

ponekad odlucujudi.

Klinickim pracenjem procenjeno je da
prikazani bolesnik ispunjava kriterijume za ,rizicno
mentalno stanje™ na osnovu kombinacije prisustva
atenuiranih psihoti¢nih simptoma i vulnerabilnosti

nesistematizovane i
difuzne ideje odnosa, persekucije i uticaja koje su
ka pseudoreminiscen-
cijama, anksioznost visokog intenziteta i dezor-
ganizovano ponasanje. Aktuelno klinicko stanje
zahtevalo je ukljucivanje visokih doza potentnih
antipsihotika uz prateci psihoedukativni i socijalni
tretman. Postavljena je dijagnoza Akutnog psiho-
ticnog poremecaja slicnog Sizofreniji (F23.2).

Tokom dvogodisnjeg praéenja bolesnika
evidentirana je joS jedna psihoticna epizoda.
Dosadasnji tok bolesti i strukturacija simptoma je
u okviru procesne psihoze iz Sizofrenog spektra.

prikazanog bolesnika,
sagledavanjem perioda,
javljanja psihijatru do izbijanja floridnih psihoticnih
simptoma, nalazimo da su sve tri grupe promena
koje navode Miller, McGlashan (10) bile prisutne sa
Prilikom prvog
sagledavanja, kod bolesnika je dijagnostikovan
mesoviti poremecaj ponasanja i emocija, Sto je
klinicki ,rizicna" dijagnoza za dalji razvoj pore-
mecaja licnosti i psihoti¢nih oboljenja. S obzirom na
specificnost doba ,mladalastva",
simptomatologije i opasnost od prerane stigma-
neophodna je pazljiva diferencijalna
dijagnostika razli¢itih psihopatoloskih ispoljavanja u
ovom periodu. Posebno je ,osetljiva® detekcija
endogenih psihoza, za sta su klinicki tok i pracenje

misljenje,

simptoma,

na psihozu zbog hereditarnog opterecenja psihi-
jatrijskom boles¢u. Rukovodili smo se kriterijumima
Sveobuhvatne procene rizichog mentalnog stanja
(eng. the Comprehensive Assessment of At-Risk
Mental State, CAARMS; Yung et al. 2002) (20) koje
ukljuCuje prisustvo: 1) atenuiranih (subklinickih)
psihoti¢nih simptoma odredene jacine i ulestalosti
koje su se pojavile u periodu kracem od godinu
dana: ideje uticaja, Cudna uverenja ili magijsko
perceptualne
misljenje ili govor, paranoidnu ideaciju, cudno
ponasanje ili pojavu (eng. The attenuated positive
symptom group APSS); 2) kratkotrajnih psihoti¢nih

abnormalnosti, c¢udno

ne ispunjavaju sve kriterijume

psihoti¢nog poremecaja usled ograni¢ene ucesta-
losti ili trajanja (eng. brief limited intermittent

imala (eng.

psychotic symptoms - BLIPS) i 3) genetski rizik
The vulnerability group) i
funkcionalne sposobnosti, odnosno individue kod
kojih je u prethodnoj godini doslo do znacajnog
gubitka funkcionalnih sposobnosti i koji ispunjavaju
kriterijume DSM-IV za Sizofreni poremecaj licnosti
rodaka prvog stepena srodstva sa
dijagnostifikovanim psihoticnim poremecéajem.
Pokazano je da se pomoc¢u CAARMS moze
predvideti razvoj psihoze kod do 40-45% osoba
tokom perioda od 6 meseci do godinu dana, Sto
ukazuje da ovo sredstvo ima povecéanu senzitivnost
u kasnim fazama prodroma.

propadanje

Rizik za javljanje Sizofrenije kod ,prodro-

retro-

od prvog okviru

negativnim
polimorfizam

malnih individua® razmatran je, izmedu ostalog, u
Hildside i
prevencije (eng. RAP, Hillside Hospital, New York).
Prospektivno je praceno 54 adolesenata, prosec¢ne
starosti 15,7 godina, pretezno muskog pola, koji su
ispoljavali suspektne prodromalne simptome Sizo-
frenije (21). Tokom trogodisnjeg praéenja (1998-
2001) izdvojile su se tri klinicki visoko rizicne grupe.
Prvu grupu Ccinili su bolesnici sa atenuisanim
simptomima
izolacija i teSkoce u Skolskom funkcionisanju) ili
atenuisanim dezorganizovanim simptomima (zapo-
stavljanje higijene,
Ukazano je da se iz ove grupe mogu identifikovati
pravi prodromalni pojedinci sa rizikom za razvoj
Sizofrenije (21). U drugoj grupi bili su adolescenti

Programa prepoznavanja

(socijalno  povlacenje/

loSe opste funkcionisanje).

za koje se smatralo da su u kasnijoj prodromalnoj

Treca

fazi na osnovu prisustva atenuisanih negativnih/
dezorganizovanih  plus
simptoma po McGlashano-vim i McGorry-jevim
kriterijuma.

atenuisanih  pozitivnih

bolesnika imala je
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psihotiCne simptome bez ispunjavanja kriterijuma
za Sizofreniju iz razloga nedovoljnog broja ili
nedovoljnog trajanja simptoma i ocekivanog nivoa
funkcionalne deterioracije. Oznacena je kao grupa
sa Sizofreniji slicnom psihozom. Potvrdeno je da
ova grupa nosi najveéi prediktivni potenijal za
psihozu, s obzirom da je najveéi broj bolesnika
(procentualno) razvio Sizofreniju. Iz druge dve
klinicki rizine grupe, nakon daljeg Sestomesec¢nog
pracenja, jedan broj bolesnika imao je pogorSanje
simptoma i egzacerbaciju bolesti uprkos spro-
vedenom farmakoloskom i psihosocijalnom
tremanu (21).

Trajanje prodromalnog perioda kod prika-
zanog bolesnika bilo je oko Sesnaest meseci, sto je
u skladu sa podacima iz literature, koji govore da je
srednja duzina trajanja prodroma od 52,7 do 98,5
nedelja (22). Prodromalna faza pre izbijanja prve
psihoti¢ne epizode traje znatno duze u odnosu na
trajanje relaps prodroma, koji se pojavljuje u
sledeé¢im psihoti¢nim epizodama. U Mannheim ABC
studiji Sizofrenije (23) nadeno je da su se negativni
i nespecificni simptomi, u smislu diskretnih
kognitivno-perceptivnih abnormalnosti, javljali u
proseku pet godina pre prvih psihoti¢nih simptoma i
6, 3 godine pre prve hospitalizacije.

U slucaju prikazanog bolesnika kognitivho
perceptivhe abnormalnosti i kognitivne smetnje
nisu evidentirana kao dominantna subjektivna
iskustva u ranoj prodromalnoj fazi. Medutim,
mnoge studije kao i studija Ranog prepoznavanja
(eng Cologne Early Reognition CER Project) ukazuju
da prisustvo ovih ,samoopazenih" simptoma u sferi
paznje, misljenja i percepcije moZze biti prediktor
Sizofrenije sa verovatnocom od 70% (24). U
navedenoj studiji, ukazuje se na vezu izmedu
trajanja prodroma i ispoljenih psihopatoloskih
simptoma. U grupi sa kratkim trajanjem prodroma,
od jednog do 12 meseci, najizrazeniji psihopatoloski
simptom bio je subjektivni dozivljalj promenjenog
intenziteta ili kvaliteta akustickog stimulusa,
povremene tesko¢e u produkciji govora i
sposobnosti da se govor razume kao i dozivljaj
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deralizacije. Pritisak misli (eng Thought pressure)
opisan kao subjektivni dozivljaj brzog smenjivanja
brojnih nasumicnih misli zajedno sa poremecéajem u
produkciji i sposobnosti razumevanja govora,
izmenjenom percepcijom lica i tela drugih osoba i
hiperdistraktibilnom paznjom, odnosno umanjenom
sposobnosc¢u diskriminacije ideja i percepcije,
fantazije i pravih secanja, hipersenzitivnoSéu na
svetlo i odredene opticke stimuluse, izmenjenom
percepcijom sopstvenog lica i totalnog poremecaja
paznje bile su karakteristike prodroma sa srednjim
(13 do 72 meseca), odnosno dugim trajanjem
(duze od 72 meseca)(24).

Zakljucak
Detaljan opis inicijalnih  prodromalnih
simptoma i znakova, kao i studije o evoluciji

prodromalnih simptoma ka psihoti¢nim, neophodne
su za ranu identifikaciju individua koje su klinicki
visoko rizicne za razvoj psihoze. U prodromalnoj
fazi moguca su dva pravca delovanja: tretiranje
prezentuju¢ih simptoma, ponasanja ili nastale
nesposobnosti, kao i preveniranje razvoja subpsi-
hoti¢nih simptoma u psihoti¢ne. Faza prodroma i
prva epizoda psihoze predstavljaju najosetljiviji
period za modifikaciju toka bolesti. Kako je
Sizofrenija sa ranim pocetkom povezana sa losijim
tokom i prognozom, znacaj ranog prepoznavanja i
intervencija od primarnog su znacaja za obolele
mlade. U prikazanom sluc¢aju bolesnika, diskon-
tinuiran tretman, nerealizovana komplijansa i
socijalni faktori otezali su proces adekvatnog
pradenja i intervencija, uprkos uocenom prodro-
malnom stadijumu i progresivnom obogacivanju
psihopatologije.
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PRODROMAL PHASE IN THE DEVELOPMENT OF EARLY ONSET
SCHIZOPHRENIC PSYCHOSIS - CASE REPORT

Jelena Kosti¢, Miodrag Stankovié, Milkica Nesi¢ and Dragana Krasic

Schizophrenia and other mental disorders are often preceded by prodromal
changes in behavior that can last from several days to several years, indicating the
beginning of psychosis. If the disease starts at an earlier age, especially in
adolescence, the prodromal phase is more non-specific and difficult to detect. There is
a large number of operational instruments used for clinical assessment and
quantification of prodromal symptoms and "at risk mental state", as well as the
predictive potential for psychosis. This paper describes the prodromal phase in the
development of early onset schizophrenic psychosis, with the emphasis on gradual,
several-month psychopathological accumulation and evolution of nonspecific and
subclinical, prodromal symptoms to florid schizophrenic symptoms. Acta Medica
Medianae 2012;51(2):19-24.
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