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1. UVOD



1.1. MENTALNO ZDRAVLIJE

1.1.1. Definicija

Definicija dobrog zdravlja koje obuhvaca mentalnu i drustvenu domenu razlikuje se u
razli¢itim sustavima, kulturama i klini¢kim praksama koje se razlikuju u vrijednostima. Dobro
mentalno zdravlje moze se definirati kao stanje blagostanja koje pojedincima omogucuje da se nose
s normalnim zivotnim stresom i produktivno funkcioniraju, no ono ipak ne znaci odsustvo
neugodnih emocija s obzirom na to da se svi ponekad susre¢emo s raznim problemima, ve¢ nam

ono omogucuje da se s tim emocijama nosimo uspjesno (1, 2).

Svjetska zdravstvena organizacija (engl. World Health Organization, WHO) definira
promicanje zdravlja kao “proces omogucavanja ljudima da povecaju kontrolu i poboljSaju svoje
zdravlje”. Slicno tome, promicanje dobrog mentalnog zdravlja definira se kao "poboljsanje
sposobnosti pojedinaca, obitelji, grupa ili zajednica da ojacaju ili podrze pozitivna emocionalna,

kognitivna i povezana iskustva" (3).

Osnovna sposobnost funkcioniranja u druStvenim ulogama i sudjelovanje u smislenim
druStvenim interakcijama navodi se u definicijama dobrog mentalnog zdravlja i smatra se njegovim
vaznim segmentom s obzirom na to da doprinosi otpornosti osje¢ajima tuge i nelagode. Takoder
se smatra kako je um utjelovljen i snazno povezan s tijelom i prirodom te da poremecaji ovih
interakcija mogu rezultirati psihoti¢nim iskustvima, poremec¢ajima prehrane, samoozljedivanjem,

tjelesnim dismorfnim poremecajem ili opcenito loSim fizickim zdravljem (4).

Mentalni poremecaji, ukljucujuci promjene raspolozenja i anksioznosti, posttraumatski stresni
poremecaj (PTSP) 1 shizofreniju, predstavljaju znac¢ajan javnozdravstveni problem koji pogada oko
9,6% do 27,8% opce populacije (5). Unato€ sve ve€im saznanjima o patoloSkim mehanizmima koji
¢ine podlogu razvoja ovih poremecaja, visok postotak pacijenata ne reagira na prvu liniju klinickog

lijecenja; stoga postoji potreba za alternativnim terapijskim pristupima (6).



1.2. SHIZOFRENIJA

1.2.1. Klini¢ka slika

Sam naziv shizofrenija uveo je Eugen Bleuler 1911. godine mijenjajuci raniji naziv te bolesti
koja se po Kraepelinu nazivala dementia praecox. Prema Kraepelinu ona je predstavljala poremecaj

koji se javlja u mladoj zivotnoj dobi te zavrsava intelektualnim propadanjem tipa demencije (7).

Shizofrenija je bolest koja obuhvaca cijelu osobnost, a karakteriziraju je vrlo specifi¢ni
poremecaji misljenja, percepcije i afekta. Predstavlja dozivotni rizik od 0,7 — 1%, a njezin rani
pocetak 1 sklonost kroni¢nosti zna¢e da je prevalencija relativno visoka. Pocetak bolesti obi¢no se
javljau dobiod 15 do 30 godina, ali moze i kasnije (7). Obi¢no se javlja postupno tako da ni najblizi
¢lanovi obitelji ne prepoznaju odmah da se radi o bolesti. U slucaju kada se simptomi razvijaju

naglo, klinicka slika obi¢no ima katatoni karakter (8).

Symptoms of Schizophrenia

Positive: Negative:

Delusions Flattened affect

Hallucinations : | o Reduced speech

Disorganized speech \ Lack of initiative

Slika 1. Slikovni prikaz simptoma shizofrenije (9).



Karakterizirana je ,,pozitivnim* 1 ,,negativnim® simptomima (10).
b b

,Pozitivni* simptomi shizofrenije (10) :

. Slusne halucinacije —jedan od najces¢ih simptoma koje mogu biti u formi Skripanja,
buke, Sumova ili glazbe, ali mogu biti 1 u formi glasova koji se ponekad obracaju

bolesniku i s njime razgovaraju

o Vidne halucinacije — rijetko se javljaju same, najéesée su povezane sa sluSnim
halucinacijama
o Tjelesne halucinacije — dozivljaj bolesnika da je njegovo tijelo promijenjeno ili se

trenutno mijenja pod utjecajem neke sile

o Sumanute misli (deluzije) — pacijent je uvjeren da se dogada nesto Sto je u stvarnosti
nemoguce
o Neorganiziran govor i ponasanje

»Negativni“ simptomi shizofrenije (10) :

. Socijalna i profesionalna disfunkcija
o Ogranicen raspon emocija

° Anhedonija

° Avolicija

o Alogija



1.2.2. Stigmatizacija

Rijec stigma izvedena je iz niza starogrckih rijeci koje su se odnosile na simbol kojim su
bile oznacene osobe druStveno neprihvatljivog morala ili djela. Stigmatizacija se javlja kada se

osoba ponasa nenormalno prema drustvenim standardima (11).

Shizofrenija je jedna od najstigmatiziranijih psihickih poremecaja. U posljednjih 20 godina
zabiljezen je porast istrazivanja o samostigmi osoba s teskim duSevnim bolestima. Istrazivanja
pokazuju kako gotovo polovica pacijenata koja boluje od shizofrenije razvije umjerenu do visoku
razinu samostigme i viSe od polovice pacijenata dozivi neku vrstu diskriminacije (12). S obzirom
na to da medu ljudima prevladava percepcija kako su oboljeli od shizofrenije nepredvidivi i opasni,
povezana je s loSom drustvenom socijalizacijom i slabom podr§kom S§to rezultira negativnim

ucinkom na oporavak (13).

1.2.3. Epidemiologija

Brojni dokazi upucuju na to da spol utjeCe na ucestalost, osjetljivost, pojavu, dijagnozu i
tezinu mnogih psihijatrijskih poremecaja. Ucestalost shizofrenije veca je medu muSkarcima nego
medu Zenama, s omjerom od gotovo 1,4:1, iako nekoliko pregleda nije pronaslo spolne razlike u
doZivotnoj prevalenciji bolesti. MuSkarci i Zene pokazali su razlicitu osjetljivost na pojavu bolesti
u razlicitim stadijima zivota. Prevalencija shizofrenije bila je ve¢a medu musSkarcima mladim od
40 godina, s najve¢om incidencijom izmedu 20 1 29 godina. Spolni gradijent bio je suprotan za
Zene, veca prevalencija utvrdena je za one starije od 40 godina s dva vrhunca incidencije - prvi u

dobi od 20 do 39 godina 1 drugi u razdoblju perimenopauze (14).

1.2.4. Rizi¢ni faktori

Shizofrenija je sloZen, heterogen, bihevioralni i kognitivni sindrom koji je uzrokovan

poremecajima razvoja mozga uzrokovanim genetskim i/ili okolisSnim ¢imbenicima (15).



Brojni psihosocijalni ¢imbenici, ukljucuju¢i usamljenost, nepovoljne zivotne dogadaje i
nedostatak obiteljske/drustvene podrske, mogu pridonijeti razvoju psihoze. Vazni psihosocijalni
¢imbenici, ukljucujuéi obrazovanje, trudnocu i brak, usko su povezani s pojavom shizofrenije,
odgovorom na lijeCenje i1 recidivom. Medutim, sli¢ni zivotni dogadaji mogu imati razlicite ucinke
na muskarce i Zene. Pojedina istrazivanja upuéuju na to da bi u Zena odredene traume, kao $to je
zlostavljanje u djetinjstvu, mogle biti povezanije s rizikom od razvoja bolesti i ranijim
pojavljivanjem nego u muskaraca. Stratificirane analize takoder su otkrile da su stope urbanizacije,
stope razvoda i socioekonomski uvjeti odraslih Zena povezani s povecanim rizikom od razvoja
shizofrenije. Za odrasle musSkarce niski socioekonomski uvjeti bili su povezani sa smanjenim
rizikom od shizofrenije i nije bilo znacajne povezanosti izmedu stopa razvoda i rizika od razvoja

bolesti (16).

Pozitivna obiteljska anamneza shizofrenije predstavlja najznacajniji Cimbenik rizika
razvoja bolesti. Pacijenti s pozitivnhom obiteljskom anamnezom, u usporedbi s osobama kod kojih
nije prisutna obiteljska povijest psihoze, imaju veéi rizik od samoubojstva, loSijeg socijalnog
funkcioniranja te ih obiljezava ranija dob prve pojave psihoze (17). U 1940-ima, ideja da je
shizofrenija uzrokovana odnosom majka-dijete bila je Siroko prihvac¢ena s Fromm-Reichmannovim
izrazom ,shizofrenogena majka®, naglaSavaju¢i ulogu koju je imala okolina. Medutim,
epidemioloske studije kao Sto su studije usvajanja, studije blizanaca i studije visokog rizika

podrzavaju ideju da genetski ¢imbenici igraju znac¢ajnu ulogu u pogledu uzroka shizofrenije (16).

Studije blizanaca psihijatrijskih poremecaja kao S$to je shizofrenija koristile su
epidemioloske pristupe koji odreduju nasljednost usporedbom stope podudarnosti izmedu
monozigotnih i dizigotnih blizanaca. Osnova ovih studija bila je da monozigotni blizanci dijele
100% svojih genetskih informacija ¢ime je njihova stopa podudarnosti ve¢a u odnosu na dizigotne
koji dijele 50% svojih genetskih informacija. Nedavno istrazivanje Hilkera i suradnika, u kojem su
upotrijebili podatke iz Danskog registra blizanaca i Danskog psihijatrijskog registra, ispitivalo je
stopu podudarnosti shizofrenije u vise od 30 000 blizanaca. KoriStenjem probandwise metode,
otkrili su da je stopa podudarnosti za monozigotne blizance iznosila 33%, odnosno 7% za dizigotne,

dok je stopa nasljednosti iznosila 79% (16).

Opstetricke komplikacije dokumentirane su kao faktor rizika nastanka shizofrenije;

povecana osjetljivost povezana je s hitnim carskim rezom, krvarenjem tijekom trudnoce,
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preeklampsijom, gestacijskim dijabetesom, abnormalnim razvojem fetusa i niskom porodajnom
tezinom (18, 19). Neke epidemioloske studije takoder sugeriraju da je izlozenost virusima i drugim
infektivnim uzro¢nicima u kasnijem stadiju trudnoce povezana s rizikom od psihoti¢nih

poremecaja. Medutim, treba imati na umu da ti rezultati nisu uvijek bili ponovljivi (19).

Traume i drustvene nejednakosti, bilo tijekom djetinjstva ili odrasle dobi, opsezno su
istrazene kao potencijalni ¢cimbenici rizika. Istrazivanjima je pronadena snazna veza izmedu traume
u djetinjstvu i simptoma shizofrenije, odnosno najtezim oblicima pozitivne simptomatologije u
odrasloj dobi, a posebice halucinacijama i afektivnim simptomima. Sto se ti¢e drustvene
nejednakosti neke studije ukazuju na povezanost niskog socioekonomskog statusa, obi¢no

mjerenog o¢evim zanimanjem, s povecanim rizikom od razvoja psihoze (19).

Odnos izmedu zlouporabe supstanci i shizofrenije je slozen. Mnoge droge, odnosno
psihostimulansi, kao $to su ketamin, amfetamin i kokain mogu izazvati akutnu psihozu slicnu
shizofreniji. Prospektivne epidemioloske studije takoder izvjeStavaju o povezanosti izmedu
uporabe kanabisa 1 shizofrenije s procijenjenim dva do tri puta veéim rizikom. Dob u kojoj
zapocinje uporaba kanabisa u korelaciji je s dobi u kojoj je nastupila psihoza, dok je uporna uporaba
kanabisa nakon prve epizode povezana s loSijom prognozom, vecim stopama recidiva i duljim

hospitalizacijama (19).

1.2.5. Komorbiditeti

Osobe koje boluju od shizofrenije imaju znacajan komorbiditet koji pridonosi smanjenom
zivotnom vijeku od 15 do 20 godina. Uvelike je vazno identificirati komorbiditete na koje moZemo
utjecati, s obzirom na to da neuspjeSna dijagnoza komorbiditeta i odgadanje traZzenja medicinske

pomo¢i pridonose ranoj smrti (20).

Omjer smrtnosti povecava se za gotovo Cetiri puta kada je shizofrenija pra¢ena drugim
stanjima 1 nastavlja rasti s dodatnim komorbiditetima. Multimorbiditet se javlja u 64% pacijenata
sa shizofrenijom. Komorbiditeti su uglavnom vezani za glavne organske sustave, a to su bolesti
diSnog sustava, bolesti probavnog sustava, kardiovaskularne bolesti, neuroloski poremecaji, bolesti

miSi¢no-koStanog sustava, imunoloske 1 genitourinarne bolesti (20).



Pregledima prethodno objavljenih radova i primjenom Bonferronijeve korekcije utvrdeno
je 77 znadajnih fenotipova koji su bili komorbidni uz shizofreniju. Cetrdeset Sest fenotipova bilo
je psihijatrijske prirode ukljucujuéi psihozu, suicidalne ideje ili pokuSaje, bipolarni poremecaj,
poremecaje ponaSanja i raspolozenja te halucinacije. Trideset jedan fenotip ukljucivao je
neuroloske poremecaje kao Sto su epilepsija, distonija i kroni¢na bol. Druga najveéa skupina
nepsihoti¢nih komorbiditeta bile su ozljede i otrovanja kao Sto je trovanje psihotropnim tvarima,
Stetni dogadaji uzrokovani lijekovima i alergije na lijekove, fraktura lubanje i druge intrakranijalne

ozljede. U tablici 1 prikazani su neki od prethodno navedenih komorbiditeta shizofrenije (20).

Tablica 1. Komorbiditeti shizofrenije (20).

Phecode
Kategorija Fenotip TOST* P- PRS PRS“ P- SCZ VE?
vrijednost Beta vrijednost (%)
345.1
Neuroloski Epilepsija 9.09E-17 —0,008 8.46E-01 0,000
427.7
Krvozilni sustav Tahikardija 7.46E-61 0,018 3.32E-01 0,003
368.9
Osjetilni organi Subjektivni poremecaji vida 4.37E-08 —0,056 2.93E-01 0,011
819
Ozljede i otrovanja  Prijelom lubanje i lica i druge intrakranijalne 2.28E-10 0,068 1.11E-01 0,024
ozljede
979
Ozljede i otrovanja  Nezeljena djelovanja lijekova i alergije na 2.34E-25 0,048 8.88E-02 0,021
lijekove
291.8
Mentalni Promjena svijesti 5.02E-23 0,054 7.80E-02 0,024
poremecaji
497
Di§ni Bronhitis 3.51E-13 0,074 6.39E-02 0,019
296.22
Mentalni Veliki depresivni poremecaj 2.01E-21 0,159 1.75E-14 0,165
poremecaji
300
Mentalni Poremecaji anksioznosti 1.72E-04 0,343 7.86E-15 0,290
poremecaji
300.1
Mentalni Anksiozni poremecaj 4.22E-18 0,180 2.23E-23 0,242
poremecaji

*TOST - two one-sided test; “PRS — polygenic risk scores; "SCZ VE — schizophrenia variance explained



1.2.6. Tipovi shizofrenije

Prema medunarodnoj klasifikaciji bolesti (MKB) shizofrenija se vodi pod Sifrom F20, a uz
nju se vezu i poremecaji slicni shizofreniji 1 sumanuta stanja. Karakteristicno za sve tipove
shizofrenije je nezainteresiranost za okolinu, nedostatak motivacije, razdrazljivost, zanemarivanje
skrbi o samome sebi te povlacenje u sebe. Takoder ono Sto karakterizira shizofreniju kao psihozu
su poremecaj percepcije stvarnosti (derealizacija) te poremecaj percepcije samoga sebe
(depersonalizacija). Psihicke funkcije koje ostaju nepromijenjene su: svijest, inteligencija,

memorija i paznja (21).
F20.0 Paranoidna shizofrenija

Paranoidna shizofrenija primarno ukljucuje pozitivne simptome kao $to su deluzije i
halucinacije, osobito slusne. Poremecaji govora te katatoni simptomi su ili odsutni ili relativno

neprimjetni. Javlja se nesto kasnije i pocetak je obi¢no polaganiji (22).
F20.1 Hebefrena shizofrenija

Osobe u kojih se razvije ovaj tip shizofrenije Cesto ve¢ u djetinjstvu pokazuju nestabilnost
emocionalnog reagiranja. Pocetak je obi¢no polagan i naj¢eSce se javlja u pubertetu ili poslije
njega, ali prije 25. godine zivota. Dominira poremecaj misljenja, nezrelo i djetinjasto ponasanje,
neadekvatne emocionalne reakcije, a prisutne su i halucinacije i deluzije te postoji tendencija

drustvene izolacije (23).
F20.2 Katatona shizofrenija

Katatonija predstavlja slozenu kombinaciju psthomotornih abnormalnosti, raspoloZenja i
misaonih procesa. Katatona shizofrenija lak3e se dijagnosticira od ostalih tipova shizofrenije. Cesto
nastupa naglo i pretezno se javlja u mladih osoba. Za dijagnozu moraju biti prisutna barem 3 od 12
simptoma: katalepsija (stanje krajnje miSi¢ne ukocCenosti), vostana fleksibilnost, stupor (izostanak
motoricke aktivnosti), agitacija (psihomotorni nemir), mutizam (govorna Sutnja), negativizam,

poziranje, manirizam (karikatura normalnih pokreta), grimase, stereotipije (neprekidno,



ponavljajuce, besmisleno kretanje), eholalija (ponavljanje tudih rije¢i, reCenica ili fraza),

ehopraksija (oponaSanje tudih pokreta) (24).
F20.3 Nediferencirana shizofrenija

Kod nediferencirane shizofrenije simptomi su mijeSani te ne prevladava niti jedan od
simptoma. Ova kategorija se Cesto koristi kada simptomi ne odgovaraju to¢no jednom podtipu

shizofrenije (23).
F20.4 Postshizofrena depresija

Karakterizira ju nastanak depresivne epizode koja se javlja nakon akutne faze shizofrene

bolesti. Depresivna stanja povezana su s povec¢anim rizikom od samoubojstva (23).
F20.5 Rezidualna shizofrenija

Predstavlja kroni¢ni stadij shizofrenije koji se ocituje slabljenjem pozitivnih i jatanjem

negativnih simptoma uz njihovu kontinuiranu manifestaciju (23).
F20.6 Obicna shizofrenija ili shizofrenija simplex

Nastupa postupno, a glavne karakteristike ovog tipa su apatija i emocionalna otupjelost.

Halucinacija i deluzija u pravilu nema dok su negativni simptomi uvelike zastupljeni (23).

1.2.7. Poremecaji sli¢ni shizofreniji i sumanuta stanja

F21. Poremecaj slican shizofreniji (shizotipni poremecaj)

Predstavlja stanja karakterizirana ekscentriénim ponasSanjem, neobi¢nim 1 paranoidnim
uvjerenjima koja utjeCu na ponaSanje te poremecajima afektivnosti koja su nalik onima u
shizofreniji (25). Prethodna istrazivanja sugeriraju da shizotipni poremecaj posjeduje bioloske i
psiholoske sli¢nosti sa shizofrenijom te se prema teorijskim modelima Meehla, Lenzenwegera,

Chapmana i Kwapila smatra premorbidnim stanjem (26).
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F22. Stalna sumanuta stanja

Sumanute misli predstavljaju lazna uvjerenja koja se temelje na netocnoj interpretaciji
stvarnosti unato¢ dokazima koji govore suprotno. Dijagnoza sumanutog poremecaja uspostavlja se
kada osoba razvije jednu ili skup sumanutih ideja koje traju duze od mjesec dana, a ne mogu se
povezati s drugim stanjima kao mogué¢im uzrokom takvih ideja. Neki od najées¢ih tipova zabluda
koji se susrecu su: deluzijska ljubomora, odnosno uvjerenje da je partner nevjeran, zabluda koja
ukljuc¢uje pojavu koja je nemoguca i nepovezana s normalnim zivotom, uvjerenje o velikom
talentu, mo¢i, znanju te odnosu s nekom slavnom osobom ili boZzanstvom, kao i uvjerenje o

emitiranju ili umetanju misli (27).
F23. Akutna i prolazna mentalna oboljenja

Predstavljaju heterogenu skupinu psihoti¢nih stanja prolaznog karaktera, koja se najceSce
javljaju nakon nekog stresnog i traumatskog dogadaja. Konkretno, dijagnoza zahtijeva prisutnost
simptoma u razdoblju od jednog dana do jednog mjeseca i ti se simptomi ne mogu pripisati drugim
uzrocima. Karakteristike ovog oboljenja uklju¢uju halucinacije, delirije, neorganizirane
misli/ponasanje ili neku njihovu kombinaciju unutar vremenskog okvira ¢esto kra¢eg od mjesec
dana. Takoder mogu biti prisutni nesanica, smetenost i zbunjenost. Farmakoterapijski odgovor je

relativno brz i povoljan ¢ime se postiZze dobra remisija (28).
F24. Inducirana sumanutost (,,Folie-a-deux*)

»Folie-a-deux®, u prijevodu ,,ludilo u dvoje*, predstavlja zajednicki psihoti¢ni poremecaj u
kojem se deluzije prenose s jedne osobe na drugu, a obi¢no nestaju kad se osobe razdvoje. Jedna
od osoba predstavlja pravog duSevnog bolesnika koji je u nacelu dominantan, a druga osoba je
sugestibilnija, pasivnija, prihvaca njegove sumanute ideje te se u okolnostima zajedni¢kog Zivota
ponasa po psihoti¢nom principu. Javlja se u slucajevima jake emocionalne povezanosti te najcesce
kod brac¢nih partnera. Cesto se javlja kad je jedan od braénih partnera neplodan i drustvo u kojem
se osobe krecu pridaje veliku vaznost obitelji i radanju djece. ZabiljeZen je slucaj u kojem je Zena
imala zabludu o trudno¢i, a suprug je podrzavao njezinu deluziju unato¢ znacajnim medicinskim

dokazima (29).
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F25. Shizoafektivni poremecaji

Shizoafektivni poremecaj je kronic¢na i tesSka bolest koja se sastoji od istodobne prezentacije
simptoma shizofrenije i afektivnih poremecaja kao Sto su depresija i manija. Prva karakterizacija
shizoafektivne psihoze napravljena je 1933. godine kada je Jacob Kasanin opisao skupinu od devet
sluc¢ajeva u kojima je pronasao mijeSanje shizofrenih i afektivnih simptoma. Opisao je psihozu kao
obiljezenu iznenadim napadom u okruzZenju emocionalnog nemira s iskrivljenjem vanjskog svijeta

uz prisutnost laznih osjetilnih dojmova (30).

1.3. LDECENJE

1.3.1. Farmakoterapija

Dopaminergicka hipoteza shizofrenije predstavlja temelj istrazivanja 1 lijeCenja
shizofrenije, a prvi put je predlozena 1960-ih kada je klorpromazin uveden kao prvi antipsihotik te
kada je dokazan njegov ucinak na pozitivne simptome bolesti. Naknadno otkri¢e da amfetamin
izaziva psihozu, odnosno utjece na neurotransmisiju dopamina, potvrdilo je ulogu dopamina u
nastanku shizofrenije. Napredak novih antipsihotika bio je u skladu s dopaminergi¢kom hipotezom
s obzirom na to da je uofeno da se pozitivni simptomi bolesti mogu ublaziti antagonistima
dopaminskih receptora. Medutim, neki nalazi bili su u suprotnosti s ovom hipotezom. Klozapin,
koji je vrlo u€inkovit antipsihotik kod bolesnika s rezistentnom shizofrenijom, ima prili¢no nizak
afinitet prema dopaminskim D2 receptorima. Takoder, neki pacijenti sa shizofrenijom imaju

normalnu razinu metabolita dopamina u cerebrospinalnoj tekucini ili serumu (31).

Navedeno ukazuje na to da su osim dopaminskih receptora i neki drugi receptori povezani
s razvojem shizofrenije. To ukljucuje serotoninske, histaminske, muskarinske i adrenergicke
receptore. U ovisnosti o mehanizmu djelovanja antipsihotika na pojedine receptore, proizlazi

njihov profil nuspojava prikazan u tablici 2 (18).
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Tablica 2. Nezeljeni i Stetni farmakoloski uc¢inci antipsihotika (18).

MEHANIZAM NUSPOJAVE
Blokada dopaminskih receptora Poremecaji motorike, hiperprolaktinemija
Blokada muskarinskih receptora Suha usta, glaukom, gubitak akomodacije

oka, retencija urina i opstipacija

Blokada alfa-adrenoreceptora Ortostatska hipotenzija, tahikardija,
seksualna disfunkcija

Blokada histaminskih receptora Porast tjelesne tezine, sedacija

Blokada serotoninskih receptora Vrtoglavica, sedacija

Razlika izmedu antipsihotika prve i druge generacije temelji se na kriterijima kao $to su:
profil receptora, pojava ekstrapiramidalnih nuspojava, ucinkovitost u skupini pacijenata

rezistentnih na lijeenje i ucinkovitost protiv negativnih simptoma (32).

Antipsihotici prve generacije uglavnom djeluju blokiranjem dopaminskih receptora u
mozgu. Ne pokazuju selektivnost ni za jedan dopaminski put u srediSnjem zivéanom sustavu stoga
mogu dovesti do niza nuspojava, a posebno do ekstrapiramidalnog sindroma i poviSenih razina
prolaktina. Ekstrapiramidalni sindrom ukljucuje 4 nuspojave, a to su: parkinsonizam, akutna

distonija, akatizija i tardivna diskinezija (32).

Parkinsonizam izazvan antipsihoticima javlja se izmedu nekoliko dana i nekoliko tjedana
od pocetka lijeCenja, a smatra se reverzibilnim stanjem iako je njegovo trajanje varijabilno. Nastaje
kao rezultat blokade dopaminergicke transmisije u nigrostrijatalnom putu. Karakteriziraju ga rigor,

tremor 1 hipokinezija uz otezan hod te pognuto drzanje (33, 34)

Akutna distonija javlja se unutar nekoliko dana od pocetka lijeCenja antipsihoticima i moze
se ucinkovito sprijeciti ili ponistiti antikolinergi¢kim lijekovima kao $to je biperiden. Karakterizira

ju misiéni spazam jezika, lica, vrata i leda kao i nenamjerno pokretanje o¢iju prema gore (33).

Akatiziju karakteriziraju nemir 1 nemogucnost mirovanja. Manifestira se kao osjecaj
misi¢ne nelagode koja izaziva agitaciju, uzastopno izmjenjivanje sjedenja i ustajanja te neprekidno

koracanje (33) .
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Tardivna diskinezija javlja se nakon nekoliko mjeseci ili godina terapije antipsihoticima, a
rizik od razvoja najveci je u prvih pet godina. Karakteriziraju ju ponavljajuéi, nevoljni pokreti lica,

jezika 1 zvakanja tzv. ,,grimase® (33).

Antipsihoticima prve generacije pripadaju fenotijazini (klorpromazin, promazin, flufenazin,
tioridazin), tioksanteni (tiotiksen) te butirofenoni (haloperidol i droperidol). Najstariji tipi¢ni
antipsihotik, klorpromazin, je izrazito nespecifican te ¢e pored dopaminskih blokirati i alfa-
adrenergicke, muskarinske 1 histaminske receptore. Neki noviji tipicni antipsihotici, poput

haloperidola, imaju ve¢i afinitet za dopaminske receptore (35).

Antipsihotici druge generacije koriste se 1 u drugim bolestima kao S§to su bipolarni
poremecaj, anksiozni poremecaj i opsesivno-kompulzivni poremecaj. Ovoj grupi pripadaju:
klozapin, olanzapin, kvetiapin, risperidon, paliperidon, ziprasidon. Atipi¢ni antipsihotici
prvenstveno djeluju na serotoninske 5-HT2a receptore. Serotonin ima vaznu ulogu u regulaciji
mnogih fizioloSkih procesa: raspoloZenja, apetita, sna, tjelesne temperature, boli i seksualne
funkcije. Slabiji antagonizam prema dopaminskim receptorima ocituje se manjom ucestalo$cu
ekstrapiramidalnih simptoma, no vec¢ina dovodi do metabolickog sindroma koji se medu ostalom
ocituje kao inzulinska rezistencija, dislipidemija, povecanje krvnog tlaka i tjelesne tezine. Za
razliku od tipi¢nih antipsihotika, koji imaju bolji ucinak na pozitivne simptome, atipi¢ni

antipsihotici imaju podjednak ucinak na pozitivne i negativne simptome shizofrenije (35).

Najnoviju skupinu antipsihotika, opisanu kao tre¢a generacija, Cine aripiprazol,
breksipiprazol i kariprazin. Za razliku od drugih neuroleptika, lijekovi tre¢e generacije nisu
antagonisti dopaminskih D2/D3 receptora, ve¢ su njihovi parcijalni agonisti. Takoder su 1 parcijalni
agonisti serotoninskih 5-HTia receptora. 5-HTa receptor je autoreceptor, njegova stimulacija
dovodi do inhibicije otpustanja 5-HT-a i naknadne inhibicije otpuStanja dopamina u prefrontalnom
korteksu (otpustanje dopamina u prefrontalnom korteksu odgovorno je za negativne simptome

shizofrenije) (35).

1.3.2. Nefarmakolosko lijecenje

LijeCenje shizofrenije zahtijeva i tretman lijekovima i psihosocijalne intervencije (36).
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A. Psihoedukacija

U ovoj edukaciji naglaSena je vaznost pridrzavanja terapije 1 razumijevanja bolesti, a
razvijaju se 1 strategije za prepoznavanje mogucih recidiva i sprecavanja novih epizoda. Osim
pruzanja informacija, vazno je obratiti pozornost na ispravljanje pogresnih stajalista koje pacijent
1 njegova obitelj mogu imati. Informacije se prenose pacijentu i njegovoj obitelji na interaktivan
nacin, a kao dodatna referenca mogu se dijeliti knjige ili letci. Navedeno ukljucuje: grupe podrske,
trening druStvenih 1 Zivotnih vjeStina, profesionalne rehabilitacije, kognitivno-bihevioralnu

terapiju, terapiju kognitivne remedijacije te radno-okupacijsku terapiju (36).

Grupe podrske okupljaju pacijente koji boluju od shizofrenije kako bi jedni drugima pruzili
podrsku stvaranjem pozitivne terapijske atmosfere, razmijenili svoja iskustva, mehanizme

suoCavanja i resurse koji su im tijekom terapije pomogli. Moderira ih psihijatrijski stru¢njak (36).

Trening druStvenih vjesStina predstavlja niz treninga vaznih za razvoj vjestina i poboljSanje
drustvenih odnosa kod pacijenata koji imaju poteskoce i/ili dozivljavaju stres i tjeskobu povezanu
s drustvenim interakcijama. Metode uklju¢uju poducavanje o vaznosti verbalnih i neverbalnih
segmenta druStvenog ponasSanja, modeliranje, igranje uloga, vjeZbe ponasanja te domacu zadacu

(37).

Trening zivotnih vjeStina je vaZan jer neki pacijenti imaju manjak vjeStina povezanih s
osobnom higijenom, ku¢anstvom i upravljanjem novcem. Programi osposobljavanja usmjereni su

na te nedostatke, no mali je broj istraZivanja koja procjenjuju ucinkovitost tih intervencija (37).

Glavni cilj profesionalne rehabilitacije je pomoci pacijentima da pronadu posao, a ukljucuje
razne programe zaposljavanja. Pacijenti prolaze obuku na priviemenom radnom mjestu i tijekom
tog razdoblja se pripremaju za trazenje posla. U pocetku se smatralo kako bi zapos$ljavanje moglo
imati negativne uc¢inke na pacijente s visokom osjetljivoscu na stres, ali studije su kasnije pokazale

da ono smanjuje hospitalizacije, povecava kvalitetu zivota 1 stopu ostanka na poslu (36).

Kognitivno-bihevioralna terapija vrsta je psihoterapijskog lije¢enja koja pomaze ljudima
da nauce kako prepoznati 1 promijeniti destruktivne ili uznemirujuce obrasce misli koji negativno
utjeCu na njihovo ponasanje i emocije (38). Glavni cilj je pomo¢i pacijentima da se nose sa svojim
psihoticnim simptomima, odnosno promicati korisne nacine suoCavanja s njima, poboljsati

funkcioniranje i eliminirati simptome kao §to su depresija i anksioznost. Takoder je vazna ponovna
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procjena percepcija, uvjerenja i misaonih procesa koji doprinose simptomima. Iako nema dokaza
o minimalnom broju tretmana potrebnih za terapijski ucinak, ve¢ina dokaza proizlaze iz studija

koje ukljucuju najmanje 16 tretmana pa se ono preporucuje kao minimalna terapija (36, 37).

Kognitivna remedijacija predstavlja rehabilitacijsku metodu provodenja niza vjezbi i
intervencija usmjerenih na rjeSavanje problema paznje, pamcenja i izvrSnih funkcija te pruzanje

potpore kako bi se pacijentima pomoglo u obavljanju kognitivnih zadataka (37).

Radno-okupacijske terapije sastoje se od niza okupacijskih i umjetnickih aktivnosti koje
koriste psihoterapijske tehnike kao Sto su razvoj kreativnog izraZzavanja, poboljSanje
komunikacijskih vjestina, stjecanje uvida 1 potpora socijalizaciji. Ove prakse ukljucuju slikanje,
glazbu, ples, rucni rad itd. te se provode u grupama pod vodstvom osoba specijaliziranih u

pojedinim podrucjima (37).

1.3.3. Alternativna i komplementarna medicina u lijeCenju shizofrenije

Pojmovi ,,alternativni® i, komplementarni ¢esto se koriste kao sinonimi, no ove dvije rijeci
zapravo opisuju dvije razlicite vrste lijeenja. Izraz ,,alternativni® se odnosi na situacije kada se
umjesto konvencionalnih tretmana koriste neki drugi pristupi, dok se izraz ,.komplementarni®

odnosi na tretmane koji se primjenjuju zajedno s konvencionalnim tretmanima (39).

Elektrokonvulzivna terapija ukljucuje indukciju napadaja izazivanjem elektricnog
podrazaja putem elektroda koje se obi¢no postavljaju bilateralno na vlasiSte, a uvedena je kao
tretman shizofrenije 1938. godine. Predstavlja kontroverzan tretman jer uzrokuje dugorocne
nuspojave kao §to je gubitak pamcenja. Iznimno je vazno utvrditi klinicku uc¢inkovitost 1 sigurnost

ove terapije za osobe koje ne reagiraju na farmakoterapiju (40).

Duboka mozdana stimulacija predstavlja nacin lijeCenja Parkinsonove bolesti 1 drugih
poremecaja kretanja, a uporaba ove tehnike posljednjih je godina proSirena i na psihijatrijske
bolesti (41). Ukljucuje visokofrekventnu stimulaciju dubokih podru¢ja mozga putem elektroda
implantiranih tijekom operacije. Stimulacije se kontroliraju uredajem nalik pacemakeru
smjesStenim ispod koze u gornjem dijelu prsa, a taj uredaj s elektrodama u mozgu povezuju zice
koje su takoder smjesStene ispod koze (42). Posljednjih godina pojavili su se i pojedinacéni slucajevi
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uspjesnog lijecenja shizofrenije, bipolarnog poremecaja i posttraumatskog stresnog poremecaja

primjenom ove tehnike (43).

Akupunktura ukljucuje tradicionalnu akupunkturu, elektroakupunkturu, lasersku
akupunkturu i akupunkturu injekcijom. Pokazala se relativho sigurnom s malo nuspojava.
Ukljucuje stimulaciju odredenih tocaka (akupunkturnih tocaka) zabadanjem igli u kozu.
Elektroakupunktura se temelji na tradicionalnoj akupunkturi, uz dodatnu primjenu elektricnog
impulsa na akupunkturne tocke za pojacavanje ucinka. Proucavanjem koristi akupunkture u
lijecenju shizofrenije, zabiljeZeni su njezini korisni ucinci na pozitivne i negativne simptome.

Ucinci na kognitivne simptome nisu proucavani (44).

Tzv. ,,Guided imagery™ terapija, poznata je jo$ kao vizualizacija ili vodena meditacija.
Predstavlja interakciju izmedu uma, tijela i ponasanja. Ukljucuje koncentriranje na odredeni objekt,
zvuk ili iskustvo kako bi se promicalo opustanje i smirenost. Ideja je da naSe tijelo reagira na
vlastite pozitivne misli koje ujedno zamjenjuju one negativne. IstraZzivanja navode na to da

vizualizacija smanjuje stres i tjeskobu te ublazava razne simptome povezane sa stresom (45).

Aromaterapija se koristi tisuama godina, a temelji se na uporabi etericnih ulja
ekstrahiranih iz dijelova biljaka. Molekule eteri¢nih ulja udiSu se razli¢itim metodama ili

apsorbiraju kroz kozu tijekom masaze (46).

Ova terapija ima znacajan klinicki u¢inak na anksioznost, depresiju i stres, a takoder
poboljSava opusStanje i1 koncentraciju. Hipokrat, otac moderne medicine, zagovarao je njenu

uporabu s uvjerenjem da su aromati¢ne kupke 1 mirisna masaza kljucni za dobro zdravlje (47).

Terapija jogom smanjuje psihijatrijske simptome te poboljSava mentalnu i fizicku kvalitetu
Zivota, a takoder smanjuje metaboli¢ki rizik. Najvjerojatnije objasnjenje ucinkovitosti terapije
jogom je proizvodnja oksitocina u tijelu. U jednoj istrazivackoj studiji 40 pacijenata je u
kombinaciji s antipsihoticima primjenjivalo oksitocin. Utvrdeno je da su se kod tih pacijenata
poboljsali i pozitivni i negativni simptomi bolesti. Nadalje, farmakoloske intervencije ¢esto dovode
do pretilosti. Istrazivanja ukazuju na to da joga pomaZze u reduciranju tjelesne teZine uzrokovane

primjenom antipsihotika (48).

McCreadie 1 suradnici proucavali su prehrambene navike 102 osobe oboljele od

shizofrenije s posebnim naglaskom na unos voca i povréa te puSacke navike. Studija je zakljucila
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kako su pacijenti, a osobito muske osobe, imali 10§ izbor prehrane. Istrazivanje Strassniga i sur.
takoder je uocilo kako su pacijenti konzumirali ve¢u koli¢inu hrane koja ukljucuje proteine,
ugljikohidrate 1 masnoée od onih u kontrolnoj skupini. Takve navike mogu dovesti do
kardiovaskularnih bolesti, dijabetesa tipa II i sustavnih upala kod osoba sa shizofrenijom te su
povezani s njihovim kratkim zivotnim vijekom. Najcesce istrazivani dodaci prehrani ukljucuju:

omega-3 masne kiseline, ginkgo bilobu, lecitin, glicin te vitamine kao $to su vitamini B, C i E (49).

Omega-3 masne kiseline primjenjuju se u psihijatriji za lijecenje psihijatrijskih simptoma
kao 1 za smanjenje rizika od kardiovaskularne smrtnosti. Preporucuju se kao dodatna terapija na
standardnu psihofarmakoterapiju depresije, bipolarnog poremecaja i shizofrenije kao i1 za one koji

su izlozeni stresnom okruzenju (50).

U kombinaciji s antipsihoticima preporucuje se i ginkgo biloba. Djeluje antioksidacijski,
poboljSava cirkulaciju 1 ima zaStitne ucinke na neurone. Ublazava simptome vrtoglavice i

glavobolje te poboljSava pamcenje, koncentraciju i raspolozenje (51).

Lecitin ima za$titnu ulogu na naSe stanice, reducira razinu kolesterola te pojac¢ava rad
sr¢anog misic¢a. Nekoliko studija ukazuje na to da aminokiselina glicin povecava aktivnost
neurotransmitera i smanjuje negativne simptome shizofrenije kada se koristi uz terapiju

antipsihoticima (52).

Zbog njihove loSe prehrane, vecini pacijenata koji boluju od shizofrenije preporucuje se
primjena multivitamina. Vitamini B skupine imaju vaznu ulogu u funkcioniranju ziv€anog sustava.
Primjena folne kiseline moze pomoc¢i u ublazavanju pozitivnih 1 negativnih simptoma shizofrenije.
Vitamini C 1 E takoder su se pokazali u€inkovitima. Vitamin C sudjeluje u sintezi noradrenalina
koji kao neurotransmiter ima ulogu u ponasSanju pojedinaca dok vitamin E ima snazni
antioksidacijski u€inak ¢ime usporava gubitak mentalnih sposobnosti. Ipak, potrebna su dodatna
istrazivanja kako bi se ispitala povezanost izmedu primjene ovih dodataka prehrani i shizofrenije

(52).
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2. CILJ
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Cilj ovog istrazivanja je utvrditi kvalitetu sazetaka randomiziranih kontroliranih klini¢kih
istrazivanja u kojima se ispitivala ucinkovitost alternativne i komplementarne terapije u osoba

oboljelih od shizofrenije i sli¢nih poremecaja.
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3. MATERIJALI I METODE
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Ovo istrazivanje izvrSeno je kao presjecna analiza kvalitete javno dostupnih sazetaka
randomiziranih kontroliranih klinickih ispitivanja u¢inka alternativne i komplementarne terapije u
oboljelih od shizofrenije te poremecaja slicnih shizofreniji. Istrazivanje je provedeno tijekom
listopada 2023. godine, a baza koriStena za pretrazivanje bila je Medline. Klju¢ne rijeci
upotrebljene prilikom pretrazivanja baze bile su ,,schizophrenia®, ,,complementary therapies* i
»psychotic disorders®. Dostupnost sazetka i istrazivanje ustrojeno kao randomizirani kontrolirani

pokus predstavljali su kriterije ukljucenja.

Prema CONSORT-u (engl. Consolidated Standards of Reporting Trials) sazetak svakog
znanstvenog rada bi trebao imati odredene kategorije prikazane u tablici 3 (53). Uz kategorije
navedene u tablici 3, u ovom istrazivanju evaluirane su i dodatne kategorije: ukupan broj ispitanika
(manji ili ve¢i od 100), multicentri¢nost, vrsta farmakoloskog ispitivanja, financiranje od strane
industrije, znacajnost rezultata primarnog ishoda, broj autora, strukturiranost sadrzaja sazetka,

zemlja ili regija u kojoj se provodilo istrazivanje te bolnica kao mjesto istrazivanja.

Tablica 3. Tabli¢ni prikaz klju¢nih kategorija prema CONSORT-u (53).

KATEGORIJA
Naslov

Autori

Dizajn istrazivanja
Ispitanici

Intervencije

Cilj

Ishod

Randomizacija
Zasljepljivanje

Broj ispitanika

Status istraZivanja

Broj analiziranih ispitanika
Primarni ishod

Stetni ucinci

Zakljucak
Registracija
Financiranje

OPIS

Identifikacija randomiziranog istraZivanja
Kontakt autora

Navedena struktura istraZivanja

Kriteriji ~ ukljuc¢ivanja u
prikupljanja podataka
Intervencije u pokusnoj i kontrolnoj skupini

ispitivanje I mjesto

Jasno definiran cilj ili hipoteza ispitivanja

Jasno definiran primarni ishod ispitivanja

Nacin raspodjele u pojedine grupe

Zaslijepljenost ispitanika i/ili voditelja ispitivanja
Broj ispitanika u svakoj skupini

Ispitivanje gotovo ili jos traje

Broj ispitanika kojima se analizira primarni ishod
Rezultati primarnog ishoda za svaku skupinu s

procjenom velicine ucinka
Nuspojave intervencija

Interpretacija rezultata
Broj registracije i ime registra
Izvor financiranja
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Prikupljeni podaci zabiljezeni su u proracunskoj tablici u programu Microsoft Office Excel
2019. Rezultati analize iskazani su udjelima i cijelim brojevima. Statisticka analiza podataka
napravljena je koriStenjem MedCalc Windows alata (v.11.5.1.0, MedCalc Sotware, Ostend,

Belgija), a statisticki znacajnom smatrana je vrijednost p <0,05.
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4. REZULTATI
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Pretrazivanjem Medline baze prema klju¢nim rijeima ,,schizophrenia®, ,,complementary
therapies® i ,,psychiatric disorders pronadeno je 159 sazetaka. Medutim, samo 98 ih je ukljuceno
u daljnju analizu. Sezdeset jedno istraZivanje iskljuteno je iz analize s obzirom na to da 41
istrazivanje nije ukljucivalo primjenu alternativne i/ili komplementarne terapije, 4 istrazivanja nisu
bila ustrojena kao randomizirani kontrolirani klinicki pokus, 1 studija je bila otkazana zbog
zabrinjavaju¢ih nuspojava, 4 ispitivanja jo$ nisu provedena, 2 istrazivanja nisu provedena na
oboljelima od shizofrenija, ve¢ na zdravim pojedincima, a za 9 istrazivanja sazetak nije bio

dostupan.

Slika 2 prikazuje broj istrazivanja prema godini njihova objavljivanja. Najveéi broj

istrazivanja objavljen je 2016. godine, a objavljeno ih je 7 (7,2%).

-

a—

1967 1980 1989 1994 1998 1999 2001 2002 2004 2006 2007 2008 2009 2010 2011 20122013 201420152016 2017 2018 20192020 2021 2022 2023

Broj radova
J
I I 1

Godina obajvljivanja

Slika 2. Broj saZetaka istrazivanja prema godini njihove objave.
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Vecina analiziranih sazetaka ukljucivala je mali broj ispitanika. U 77 (78,6%) istrazivanja
sudjelovalo ih je manje od 100. Nadalje, u 77 (78,6%) sazetaka nije bila navedena zemlja u kojoj
se provodilo istrazivanje. Prema saZetcima u kojima je bila navedena, najviSe je bilo onih koja su
provedena u Kini (N=7; 7,1%) te Indiji, Tajvanu i UK-u (N=3; 3,1%). Najveti broj sazetaka bio je
napisan od strane 6 autora (N=15; 15,3%) i 3 autora (N=12; 12,2%).

NajviSe istrazivane alternativne i/ili komplementarne terapije bile su joga (N=15; 15,3%),

terapija glazbom (N=12; 12,2%) i akupunktura (N=10; 10,2%).

Vrijednost medijana za ukupan zbroj svih ukljucenih stavki iznosi 7, a interkvartilni raspon
je 6-8. Niti jedan saZetak nije zadovoljio svih 17 stavki CONSORT liste. Najvec¢i broj stavki

sadrzan u sazetku iznosio je 15 (N=1), a najmanji broj stavki iznosio je 3 (N=2).

Od ukupno 98 analiziranih saZetaka, 71 sazetak 1ima pozitivan primarni ishod.
Provedenom statistickom analizom pomocu hi-kvadrat testa ispitana je povezanost pojavnosti
stavki CONSORT liste u ovisnosti o znacajnosti primarnog ishoda s p <0,05. Ukupno je ispitano
17 stavki od kojih je 5 pokazalo statisti¢ki znacajnu pojavnost s p <0,05. Tri stavke pokazale su
jaku statisticku razliku s p <0,01, a to su ishod, zakljucak i registracija analiziranih istrazivanja.
Statisticki znacajna razlika s p <0,05 nije pronadena kod sljede¢ih stavki: naslov, dizajn
istrazivanja, ispitanici, intervencija, cilj, randomizacija, zasljepljivanje, raspodjela ispitanika,

status istrazivanja, broj analiziranih ispitanika, primarni ishod 1 izvor financiranja.
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Tablica 4. Razlike Consort stavki izmedu sazetaka s pozitivnim i negativnim rezultatom za

primarni ishod.

N (%) N (%) N (%) P vrijednost*
N=71 N=27 N=98

CONSORT stavka Pozitivno ~ Negativho ~ Ukupno

Naslov 30 (42,3) 11 (40,7) 41 (41,8) 0,893
Autori 30 (42,3) 18 (66,7) 48 (49,0) 0,032
Dizajn istraZivanja 5(7,0) 5 (18,5) 10 (10,2) 0,095
Ispitanici 13 (18,3) 9 (33,3) 22 (22,4) 0,113
Intervencija 66 (92,9) 23 (85,2) 89 (90,8) 0,236
Cilj 61 (85,9) 24 (88,9) 85 (86,7) 0,699
Ishod 64 (90,1) 16 (59,3) 80 (81,6) <0,001
Randomizacija 1(1,4) 2(7,4) 33,1 0,125
Zasljepljivanje 21 (29,6) 13 (48,1) 34 (34,7) 0,086
Raspodjela ispitanika 28 (39,4) 12 (44,4) 40 (40,8) 0,654
Status istrazivanja 67 (94,4) 25(92,3) 92 (93,9) 0,667
Broj analiziranih ispitanika 11 (15,5) 2(7,4) 13 (13,3) 0,294
Primarni ishod 28 (39,4) 7 (25,9) 35 (35,7 0,215
Stetni uéinci 1(1,4) 3(1L1) 4 (4,1) 0,031
Zakljucak 70 (98,6) 23 (85,2) 93 (94,9) 0,007
Registracija 7(9,9) 10 (37,0) 17 (17,3) 0,002
Izvor financiranja 0(0) 13,7 1(1,0) 0,105

*hi-kvadrat test
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5. RASPRAVA
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Sazetci randomiziranih kontroliranih klini¢kih istrazivanja, uklju¢eni u ovu analizu,
pokazali su djelomi¢nu sljedivost CONSORT liste. Naime, niti jedan sazetak nije zadovoljio svih
17 stavki CONSORT liste. Najveci broj stavki sadrzan u sazetku iznosio je 15, a najmanji 3.
Rezultati procjene sazetaka pokazali su vecu prisutnost navedenih stavki kod znanstvenih radova
s negativnim primarnim ishodom u odnosu na one s pozitivnim. Statisticki znacajna razlika
pronadena je kod sljedec¢ih stavki: kontakt podatci autora, ishod, Stetni ucinci, zakljucak i

registracija klinickog istrazivanja.

Kvaliteta sazetaka klinic¢kih ispitivanja alternativne i komplementarne terapije pokazala se
niske do umjerene kvalitete. Relevantni podaci koji su nedostajali veéini sazetaka u ovom
istrazivanju ukljucuju: dizajn istrazivanja, kriterije za odabir ispitanika uz navedeno mjesto
prikupljanja podataka, na¢in randomizacije ispitanika, broj analiziranih ispitanika, Stetne ucinke,
registraciju i izvor financiranja. U samo 13,3% sazetaka broj analiziranih ispitanika bio je ve¢i od
100, $to ukazuje na to da je u veéinu istrazivanja bio uklju¢en mali broj sudionika. Nadolazec¢a

istrazivanja trebala bi ukljucivati vec¢i broj ispitanika kako bi rezultati bili primjenjiviji u populaciji.

Najcesce ispitivane alternativne i/ili komplementarne terapije bile su joga, terapija glazbom
1 akupunktura. U analizu su takoder bili uklju¢eni dodaci prehrani kao $to su: ashwagandha, glicin,
serin, N-acetil cistein, ginseng, ginkgo biloba, omega-3 masne kiseline te vitamini. Podaci o
Stetnim uc¢incima sadrZani su u samo Cetiri sazetka preglednih radova ¢ime su izostavljene vazne
informacije s obzirom na to da dodaci prehrani mogu stupiti u interakcije s postoje¢om

farmakoterapijom pacijenata.

Ashwagandha je jedna od najvaznijih biljaka u Ayurvedi koja predstavlja tradicionalni oblik
alternativne medicine temeljen na indijskim nacelima prirodnog iscjeljivanja. Pojedini dokazi
ukazuju na njezino neuroprotektivno i protuupalno djelovanje, osobito u stanjima stresa, tjeskobe,
umora, ali 1 dijabetesa, artritisa te epilepsije (54). Ginseng se u tradicionalnoj kineskoj medicini
koristi ve¢ stolje¢ima. FarmakoloSke studije dokazale su njegove hipoglikemijske,
imunomodulatorne, antihipertenzivne, antioksidativne 1 antitumorske ucinke, kao i ucinke na
ziv€ani sustav u pogledu poboljSanja pamcenja (55). N-acetil cistein ima vaznu ulogu u zastiti
stanica od oksidativnog stresa i apoptoze, a takoder ima i neuroprotektivne te prokognitivne ucinke

(56).
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Najvedi broj istrazivanja proveden je u azijskim zemljama kao $to su Kina, Indija i Tajvan.
Moze se pretpostaviti da je razlog tomu to Sto tehnike i vjezbe kao Sto su akupunktura, joga i
meditacija potjecu iz istocnih religija. Potrebno je povecanje broja istrazivanja provedenih u

europskim zemljama kako bi se isklju¢ila moguca varijabilnost podataka.

U ovom istrazivanju prisutna su i odredena ogranicenja. Naime, analiza je provedena u
Medline bazi podataka koja ne predstavlja jedinu bazu koja sadrzi istraZivanja iz podrucja
biomedicine. PoZeljno bi bilo ukljuciti istrazivanja dostupna pretrazivanjem i nekih drugih baza
kao sto su Google Scholar, Scopus ili Web of Science. Drugo ograniCenje predstavlja relativno mali
broj sazetaka dostupnih za procjenu. Pretrazivanje po klju¢nim rije¢ima rezultiralo je brojem od
159 ¢lanaka od koji je samo 98 ukljuc¢eno u daljnju analizu. Takoder, ova analiza objedinjuje razne
vrste intervencija koje nisu posve usporedive. Primjer takvih intervencija moze predstavljati odnos

elektrokonvulzivne terapije i meditacije ili odnos glazbene terapije i dodataka prehrani.
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6. ZAKLJUCCI
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Rezultati ovoga istrazivanja pokazali su da:

1. Niti jedan saZetak nije sadrzavao svih 17 stavki CONSORT liste
2. Najve¢i broj stavki sadrzan u sazetku iznosio je 15, a najmanji 3

3. Vrijednost medijana za ukupan zbroj svih ukljucenih stavki iznosi 7, a interkvartilni raspon

iznosi 6-8 ¢ime je kvaliteta analiziranih saZetaka procijenjena kao niska do umjerena

4. Najvise istrazivane alternativne i/ili komplementarne terapije bile su joga, terapija glazbom i

akupunktura
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Naziv: Analiza kvalitete sazetaka randomiziranih kontroliranih klinickih istrazivanja alternativne

1 komplementarne terapije shizofrenije te poremecaja slicnih shizofreniji.

Cilj: Cilj ovog istrazivanja bio je utvrditi kvalitetu saZzetaka randomiziranih kontroliranih klinickih
istrazivanja u kojima se ispitivala ucinkovitost alternativne i komplementarne terapije u osoba

oboljelih od shizofrenije i sli¢énih poremecaja.

Materijali i metode: Istrazivanjem je procijenjena kvaliteta sazetaka randomiziranih kontroliranih
ispitivanja dostupnih u Medline bazi. Kljuéne rije¢i ukljucivale su ,,schizophrenia®,
»complementary therapies® 1 ,,psychiatric disorders®. SaZetci su evaluirani prema kriterijima
CONSORT liste za saZzetke te analizirani pomocu programa za statisticku obradu podataka

MedCalc.

Rezultati: U analizu je ukljueno 98 istraZivanja koja su zadovoljila kriterije ukljucenja.
Vrijednost medijana za ukupan zbroj svih ukljucenih stavki iznosila je 7, a interkvartilni raspon
bio je 6-8. Zakljucak 1 status istrazivanja predstavljaju stavke CONSORT liste s najve¢om
pojavnosc¢u u analiziranim sazetcima dok su izvor financiranja, $tetni ucinci 1 na¢in randomizacije

ispitanika stavke s najmanjom pojavnoscu.

Zakljucak: Prema kriterijima CONSORT liste sazetci znanstvenih istrazivanja su niske do
umjerene kvalitete. Kako bi sazetci mogli biti koriSteni u svakodnevnoj klini¢koj praksi kao izvori

informacija, potrebno je da budu vece kvalitete.
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Title: Analysis of the quality of abstracts of randomized controlled clinical trials on alternative and

complementary therapy for schizophrenia and disorders similar to schizophrenia.

Objective: Assess the quality of abstracts of randomized controlled clinical trials in which the

effectiveness of alternative and complementary therapy in schizophrenic patients was examined.

Materials and methods: The study assessed the quality of summaries of randomised controlled
trials available in the Medline database. Keywords included "schizophrenia", "complementary
therapies" and "psychiatric disorders". The abstracts were evaluated according to the criteria of the

CONSORT summary list and analyzed using the MedCalc statistical data processing program.

Results: The analysis included 98 studies that met inclusion criteria. The median value for the total
sum of all items included was 7 and interquartile range was 6-8. Conclusion and status of the
research represent the items of the CONSORT list with the highest occurrence in the analyzed
summaries, while the source of funding, adverse effects and the method of randomization of

respondents are the items with the lowest occurrence.

Conclusion: According to the criteria of the CONSORT list, summaries of scientific research are
of low to moderate quality. In order for summaries to be used in everyday clinical practice as

sources of information, they need to be of higher quality.
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