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UuvoD

POVZETEK

Psihoticne motnje so verjetno manj pogoste v otro-
Stvu kot v mladostniStvu in v odrasli dobi, kar gre
na racun dejansko manjSe prevalence in pa tudi dia-
gnosti¢nih problemov v otroStvu. Vedno vec je razi-
skav, ki jasno kazejo na povecano tveganije razvoja
psihoti¢nih motenj, e posebej shizofrenije v pove-
zavi z uporabo marihuane.

Veliko Studij potrjuje povezavo med dolocenim po-
limorfizmom gena za encim katehol-O metiltransfe-
razo (COMT) ter uzivanjem marihuane s shizofrenijo.
Najstniki, ki imajo Val/Val varianto zapisa za COMT
in kadijo marihuano, naj bi imeli desetkrat vecjo
moznost za razvoj shizofrenije v primerjavi z mla-
dostniki brez Val/Val kombinacije. Zanimive so ugo-
tovitve, da je to tveganje tako visoko le v Casu
mladostnistva, torej v ¢asu burnih nevrobioloskih
sprememb v mozganih in ne ve¢ v odraslem ob-
dobju.
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ABSTRACT

While schizophrenia is a very rare disorder in child-
hood, it becomes increasingly common during ado-
lescence and peaks in early adulthood, what is a
result of rarer prevalence and diagnostic problems
in childhood. There is incising evidence associating
psychotic disorders with cannabis use. Many stu-
dies have confirmed the association between func-
tional polymorphism in the catechol-O-methyl
transferase (COMT) gene and cannabis use with
schizophrenia. Adolescents who have Val/Val va-
riant for COMT gene and use cannabis have ten-
time higher possibility for development of
schizophrenia compared to adolescents without
Val/Val combination. It is interesting that these as-
sociations are found only during adolescence, in the
time of turbulent brain changes and not in adult-
hood.
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lzraz psihoza opredeljuje tista psihopatoloska stanja, ne
glede na etiologijo, Kjer gre pri bolniku za izgubo realitetne
kontrole, torej za motnjo v odnosu do stvarnosti (1). Prav
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v odnosu do stvarnosti in neuvidu v svojo bolezen se bol-
niki s psihozo razlikujejo od bolnikov z nevrotskimi mot-
njami, ki se, Ceprav so lahko zaradi svoje motnje zelo
ovirani v vsakodnevnem delovanju, svojih tezav oz. motnje
dobro zavedajo (2, 3). Psihoti¢ne motnje (PM) so stanja, v
katerih pride do motenj misljenja, predstav in zaznavanja.
Motnje miSlienja se kazejo kot nelogicne in nepovezane
misli ter blodnje. Motnje zaznavanja se kazejo kot vidne,
sluSne ali olfaktorne halucinacije, halucinacije telesnih ob-
Cutkov ali okusa itd. PM ponavadi spremljajo Se po-
membne spremembe v bolnikovem obnasanju (2). Bolniki
imajo lahko obcutja derealizacije, ko imajo obcutek, da se
je svet okoli njih spremenil, postal tuj in neprepoznaven, ali
obcutja depersonalizacije, ko imajo obcutek, da se njihova
osebnost cepi na dvoje ali da oni niso ve¢ sebi lastni (jaz
nisem vec jaz).

PM se verjetno manj pogoste v otrostvu kot v mladostni-
Stvu in v odrasli dobi, kar gre na racun dejansko manjSe
prevalence in pa tudi diagnosti¢nih problemov, saj je pri
otrocih zelo tezko prepoznati motnje mislienja in zaznava-
nja (2). Otroci pred 4. letom starosti ne morejo imeti neka-
terih tipicnih psihotiénih  simptomov, saj Se nimajo
popolnoma izoblikovanega dojemanja socialnih odnosov
in tako ne morejo razviti npr. preganjalnih in zasledovalnih
blodenj (4). Prav tako je pri otrocih teZzko in v&asih nemo-
goce lociti med domisljijskim in resnicnim svetom (4).

Psihoti¢ne motnje lahko razdelimo na (prirejeno 2, 5):

e akutne in prehodne psihoti¢ne motnje;

e shizofrenijo;

e organska psihoti¢na stanja (povzroCena z okuzbami,
presnovnimi boleznimi, zastrupitvami, neoplazmami);

e psihoze, povzrocene s psihoaktivnimi snovmi, vkljucno z
alkoholom,

e shizoafektivne motnje.

PSIHOTICNE MOTNJE V
ADOLESCENCI IN
SHIZOFRENIJA Z ZGODNJIM
ZACETKOM

Psihoti¢ni simptomi so v razli¢nih starostnih obdobjih po-
vezani z razliénimi vzroki. Ce navaja predsolski otrok psi-
hoticne simptome, so le-ti najpogosteje povezani s
stresom ali preveliko tesnobnostjo, morda tudi z domisljij-

skim svetom. Pri Soloobveznem otroku psihoti¢ne simp-
tome najpogosteje povzroca intoksikacija s psihoaktivnimi
substancami (PAS) ali pa tudi Ze zaetek shizofrenije. V
ozadju psihoti¢nih simptomov pri mladostnikih pa so lahko
vse prej nastete PM. Shizofrenija se znadilno zacenja v
zgodnjem odraslem obdobju, lahko tudi ze v adolescenci.

Shizofrenija prizadene 1 % prebivalstva in je pred 12. letom
starosti izredno redka, med 13. in 17. letom starosti pa zelo
poraste (6). Ce se shizofrenija za¢ne pred dopolnjenim 17.
letom starosti, govorimo o shizofreniji z zgodnjim zacetkom.
Prevalenca shizofrenije v razvojnem obdobju znasa 0,23
%, od tega se zac¢ne le 0,1-1 % vseh shizofrenij pred 10.
letom starosti, pred 15. letom Ze 4 % , med 16. in 20. letom
pa 10 % shizofrenij. DeCki v starostni skupini pred 15. letom
obolevajo pogosteje kot deklice (razmerje decki : deklice je
3:1), kmalu po 15. letu pa se to razmerje izenaci (4). Ob-
staja hipoteza o vplivanju hormonskih sprememb na razvoj
shizofrenije (estrogen naj bi bil varovalni dejavnik) (7).

Petnajsto leto starosti je vrh pogostosti zacetka shizofre-
nije, tako da vecina avtorjev s tega podrocja postavlja
samo adolescenco kot dejavnik tveganja za razvoj shizo-
frenije (4, 8). Med puberteto in adolescenco pride do ne-
vrobioloskih sprememb, ki lahko vplivajo na pogostejse
pojavijanje shizofrenije v tem starostnem obdobju.

Zgodnije diagnosticiranje shizofrenije je izrednega pomena.
Shizofrenija z zgodnjim zaCetkom ima ze sama po sebi
slabso napoved izhoda kot tista s kasnejsim zacetkom,
zato je lahko zamuda v diagnozi in zdravljenju Se toliko bolj
usodna. Popolno remisijo doseze 23 % mladostnikov (v
primerjavi s 25 % odraslih z zaCetkom shizofrenije v odrasli
dobi), delno remisijo 25 % mladostnikov (50 % odraslih),
kroni¢ni potek pa ima kar 52 % mladostnikov (25 % odra-
slih) (3). Kar 40 % mladostnikov se po konc¢ani hospitaliza-
ciji ne more vrniti neposredno v Solo ali poklic, ki so ga
opravljali, niti v domace okolje, ali zaradi kronifikacije bole-
zni ali pa neprimernega druzinskega okolja (3).
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PSIHOTICNE MOTNJE
POVZROCENE S
PSIHOAKTIVNIMI SNOVMI

Za psihoti€éne motnje, povzroCene z uzivanjem PAS, je
znacilno, da nastanejo med uzivanjem oz. takoj po zauzitju
PAS (v roku 48 ur) in da se delno izboljSanje pojavi vsaj v
enem mesecu, popolno pa vsaj v pol leta (4). Motnjo ozna-
¢ujejo halucinacije (navadno slusne, vendar pogosto na
ve¢ kot enem Cutnem podrocju), zaznavna izkrivijenja,
blodnje (navadno paranoidne oz. zasledovalne narave),
psihomotoricne motnje (vzburjenje ali stupor) in Custvene
motnje, ki variirajo od hude prestrasenosti do ekstati¢nosti.

Za psihoaktivne snovi (PAS) v zvezi s psihoti¢nimi motnjami

velja troje (4,5):

e Pri komerkoli lahko povzrocijo psihoti¢na stanja zaradi
svojega ucinkovanja (zlasti tipi¢ni halucinogeni, kot so
LSD in fenciklidin - »angel dust«, pa tudi kokain in amfe-
tamini - »speed« in »ecstasyx«).

e Obstaja verjetnost, da lahko pri osebah ranljivih za psihozo
(gensko nagnjeni k PM) PAS vplivajo (pospesijo) na zaCetek
PM in pripomorejo k tezji klinicni sliki in k slabSemu poteku
in tezavnejSemu zdravijenju PM, ponavadi shizofrenije.

® Bolniki s PM, ponavadi s shizofrenijo, se lahko »samo-
zdravijo« s PAS, ki zmanjSujejo nekatere simptome bole-
zni. Znano je, da npr. heroin ublazi halucinacije in blodnje,
kanabis pa bolnike pomirja.

V akutnem psihoticnem stanju se tezko loci, ali gre za s

PAS inducirane ali za prehodne PM ali za shizofrenijo. Da

ne gre za s PAS povzro¢eno PM, govori naslednje (3):

e prisotnost psihoti¢nih simptomov pred zacetkom uziva-
nja PAS;

e e pred zaCetkom uzivanja PAS prisotne psihoti¢ne epi-
zode;

e trajanje psihoticnih simptomov C¢asovno presega simp-
tomatiko, povzro¢eno z uzivanjem PAS

ALI STE VEDELI?

e uzivanje marihuane v adolescenci je povezano z vec-
jim tveganjem za razvoj shizofrenije, te povezave pri
odraslih ne najdemo ve¢

e adolescenca je sama po sebi tveganje za razvoj psi-
hoti¢nih motenj zaradi burnih nevrobioloskih spre-
memb v mozganih

e povezave uzivanja drugih PAS z zaCetkom shozofre-
nije niso tako jasne kot pri marihuani

POVEZAVA PSIHOAKTIVNIH
SNOVI IN SHIZOFRENIJE

Shizofrenija z zgodnjim zaCetkom lezi na kontinuumu s shi-
zofrenijo z zaCetkom v odrasli dobi, tako da ne govorimo
o razli¢nih etioloski dejavnikih pri eni ali pri drugi obliki. Shi-
zofrenija je kompleksna multifaktorska bolezen, kjer pred-
stavlja genetika mocan dejavnik obcutljivosti. Vendar so
potrebni Se drugi znani in neznani, zunaniji in notranji de-
javniki tveganja, da se shizofrenija izrazi. Shizofrenija je tako
sindrom, Kjer se prepletajo razli¢ni dinamicni procesi, ki
niso pri vseh bolnikin enaki (5). V tem prispevku bomo
obravnavali le povezavo shizofrenije s PAS.

Vedno vec je raziskay, ki jasno kazejo na povecano tvega-
nje razvoja shizofrenije v povezavi s kajenjem marihuane
(10). Dokazana je povezava med kajenjem marihuane in
kognitivnimi motnjami; dalj$e je uzivanje marihuane, bolj so
izrazene kognitivne motenje (predvsem motnje spomina in
pozornosti) (11). Studija Arseneaulta s sodelavci je poka-
zala, da imajo odrasle osebe, ki kadijo kanabis, dvakrat po-
veCano tveganje za razvoj shizofrenije v primerjavi s
kontrolno skupino, ki kanabisa ne kadi (12). Studija Caspija
pa je pokazala, da je to tveganje pri adolescentih Se vecje
in potrdila, da je vpliv kanabisa na razvijajoCe se mozgane
Se posebej velik (10).

Pomembno viogo pri povezavi kajenja marihuane s shizo-
frenijo ima encim katehol O-metiltransferaza (COMT).
COMT je encim v metabolizmu dopamina. Gen, ki ga ko-
dira, lezi na 21p11g kromosomu, alela za njegov zapis sta
lahko Val ali Met. Najdena je bila povezava med najstniki,
ki imajo Val/Val kombinacijo zapisa za COMT encim in ka-
dijo marihuano. Pri teh najstnikih se je izkazala 10-krat
vecja moznost za razvoj shizofrenije (10). Povezava shizo-
frenije z zgodnjim zaCetkom in marihuano nazorno pred-
stavlja, kako se seStevajo razlicni dejavniki tveganja;
namre¢ genetika (Val/Val kombinacija), starost (obdobje
adolescence) in vpliv okolja (kajenje marihuane) (10).

Zaradi mozganskih sprememb, ki se normalno dogajajo v ob-
dobju adolescence, mnogi vidijo adolescenco samo po sebi
kot dejavnik tveganja za shizofrenijo. Nevrobioloske spre-
membe v moZganih tekom adolescence so naslednje (4):

e mielinizacija asociacijskega korteksa in hipokampusa

e zorenje prefrontalnega korteksa (do 20. let.)

e manjSanje mozganske plasti¢nosti
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e verjeten vpliv spolnih hormonov na razvoj sinaps (doka-
zan le pri zivalih)
e spremembe v nevrotransmisiji

Podobne rezultate so dale tudi druge Studije. Mc Grath je
sledil parom dvojckov in ugotovil, da so tisti dvojcki, ki so
kadlili konopljo pred 15. letom, 2-krat pogosteje razvili shi-
zofrenijo kot kontrolna skupina dvojckov, ki konoplje ni ka-
dila, je pa bila genetsko enako obremenjena (13).

Podatki o uzivanju kanabisa v Evropi med 15-24-letnimi
so zaskrbljujoCi, saj naj bi vsaj 13,4% uZivalo kanabis. Po-
datki iz ZDA pa govorijo, da 20% mladih, uziva kanabis vsaj
enkrat tedensko. Ugotovlieno je naraSCanje uporabe ka-
nabisa pri niZji starosti ter hkrati visja vsebnost THC v ko-
noplji, in sicer se je ta povecalaiz 5% na 8 -15% (14). Skrb
vzbujajoca je tudi vedno vedja ponudba sinteti¢nih kana-
binoidov (prodajajo se pod razli¢nimi imeni, npr. spice,
aroma). O vsebnost THC v sinteti¢nih kanabinoidih je
tezko govoriti, saj le-ta zelo variira, velja pa, da so sinteti¢ni
kanabinoidi vsaj 4x mocnejsi kot kanabis (15).

O povezavi sinteti¢nih kanabinoidov s shizofrenijo ni na raz-
polago toliko podatkov kot s kanabisom, vendar lahko iz
obstojecih Studij sklepamo, da so sinteticni kanabinoidi
enako ali pa bolj tvegani za psihozo kot kanabis. Tako je
potrebna Se toliko vecja previdnost pri uporabi sinteti¢nih
kanabinoidov med mladostniki ter pri osebah s pozitivho
druzinsko anamnezo psihoze (15).

Podatki o povezavi drugih PAS z zacetkom shizofrenije so
redkejSi in niso pokazali tako jasnega vpliva na zaCetek
shizofrenije kot kanabis. Skoraj polovica bolnikov s shizo-
frenijo uziva PAS v vedji ali manjSi meri (16). Veliko Studij
govori 0 soobolevnosti shizofrenije in uzivanja/odvisnosti
od PAS. Gre za tako imenovano »dvojino diagnozo«. Bol-
niki s shizofrenijo najpogosteje uzivajo nikotin, alkohol, ko-
nopljo, kokain in amfetamin, v manjsi meri tudi heroin (17).
Studija Goswamija s sodelavci je npr. pokazala, da se je
pri 22.7 % bolnikov s shizofrenijo le-ta jasno zacela pred
uporabo PAS, pri 31.8 % bolnikov je prislo do poslabSanja
shizofrenije ob viSanju uporabe PAS v zadnjem letu dni ter
da zmanjSanje uporabe PAS ni vplivalo na potek shizofre-
nije pri nobenem bolniku v tej Studiji (18). Pregled drugih
Studij o povezavi shizofrenije oz. psihoticnih motenj nasploh
in PAS pokaze razlicne mozne povezave, ki jin lahko raz-
delimo v Stiri modele (povzeto po 19):
e modeli skupnih dejavnikov, ki kazejo, da vec razlicnih de-
javnikov neodvisno drug od drugega povecuijejo verjet-

nost za razvoj obeh motenj (npr. genetski dejavniki, ne-
vrobioloska disfunkcija, osebnostne motnje)

e modeli sekundarne zlorabe/odvisnosti od PAS, ki ugota-
vljajo, da primarna psihoti¢na motnja vodi v uzivanje PAS

e modeli sekundarne dusevne motnje ugotavljajo, da uzi-
vanje PAS lahko vodi v razvoj dolgotrajne psihoti¢ne mot-
nje, ki se sicer ne bi razvila

e dvosmerni modeli ugotavljajo dvosmerno povezavo, ra-
zlicni dejavniki so vpleteni v razvoj in vzdrzevanje ene in
druge motnje

Vsekakor dandanasnje znanje Se ne more dati dokonc¢nih
odgovoroy, kateri od naStetih modelov je pravilen. Trenutno
ima najveC izkustvene podpore prvi, nakazuje pa se ver-
jetnost dodatnega moznega modela multiplih dejavnikov
tveganja (19).

ZAKLJUCEK

Adolescenca je posebej tvegano obdobje za razvoj shizo-
frenije. Kajenje kanabisa ali uzivanje sinteti¢nih kanabinoi-
dov lahko to tveganje Se pomembno poveca, in sicer tudi
do desetkrat. Z veCanjem uporabe kanabisa in sinteti¢nih
kanabionidov lahko pri¢akujemo zgodnejSe zaCetke psiho-
ticnih motenj, med njimi predvsem shizofrenije. Nujno je
potrebno opozarjati na tveganost uporabe PAS, Se pose-
bej kanabisa in sinteti¢nih kanabinoidov pri mladostnikih in
osebah s pozitivno druzinsko anamnezo.
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