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Streszczenie |

Abstract

Zespot metaboliczny to zbidr wspotwystepujacych zaburzen, ktore zwigkszajg ryzyko zawatu serca, udaru i cukrzycy.
W Europie do oceny zespolu metabolicznego stosuje si¢ kryteria International Diabetes Federation. Zgodnie z nimi
zespot metaboliczny to wspotobecnos¢ otytosci brzusznej (trzewnej, centralnej), zdefiniowanej jako obwod talii =80 cm
u Europejek i 294 cm u Europejczykow, oraz dwoch sposrdd nastgpujacych czynnikdw: 1) stezenia trojglicerydow
>1,7 mmol/l (150 mg/dl) lub leczenia triglicerydemii; 2) st¢zenia cholesterolu frakcji HDL <1,0 mmol/l (40 mg/dl)
u mezezyzn i <1,3 mmol/l (50 mg/dl) u kobiet lub leczenia tego zaburzenia lipidowego; 3) ci$nienia t¢tniczego
skurczowego =130 mm Hg badz rozkurczowego =85 mm Hg lub leczenia wezesniej rozpoznanego nadci$nienia;
4) stezenia glukozy w osoczu na czczo =5,6 mmol/l (100 mg/dl) lub rozpoznanej wezesniej cukrzycy typu 2. Zespot
metaboliczny wystepuje 2-3-krotnie czeSciej u pacjentow otrzymujacych leki przeciwpsychotyczne. Obecnos¢ zespotu
metabolicznego wiaze si¢ z 2-3-krotnie wickszym ryzykiem zgonu z powodu powiklan sercowo-naczyniowych. Niemal
wszystkie leki przeciwpsychotyczne podnosza ryzyko wystapienia zespolu metabolicznego; dotyczy to w szczegdlnosci
lekoéw najskuteczniej dziatajacych (klozapina, olanzapina). Punktem wyjScia metabolicznych powiktan leczenia
przeciwpsychotycznego jest wzrost taknienia indukowany leczeniem, prowadzacy do przyrostu masy ciala; powikiania
te mogg si¢ rozwija¢ wskutek bezposredniego dziatania lekdw. Zdecydowana wigkszoS¢ pacjentow nie otrzymuje
wlasciwego leczenia zaburzen metabolicznych. W przypadku polekowego przyrostu masy ciala dostgpne opcje
terapeutyczne sg mato skuteczne i zbyt rzadko stosowane.

Stowa kluczowe: schizofrenia, zesp6t metaboliczny, otylos¢, cukrzyca, dyslipidemia

Metabolic syndrome is a group of concomitant disorders that increase the risk of heart attack, stroke and diabetes.
In Europe metabolic syndrome is defined using the IDF (International Diabetes Federation) criteria. According to
these criteria, metabolic syndrome is the co-occurrence of abdominal (central, visceral) obesity, defined as abdomen
circumference =80 cm in women and =94 cm in men plus two out of four criteria: 1) level of triglycerides > 1.7 mmol/l
(150 mg/dD) or treatment of triglyceridemia; 2) level of HDL cholesterol <1.0 mmol/l (40 mg/dl) in men and
<1.3 mmol/l (50 mg/dl) in women or treatment of this disorder; 3) systolic blood pressure =130 mm Hg or diastolic
blood pressure =85 mm Hg or treatment of previously diagnosed hypertension; 4) fasting plasma glucose =5.6 mmol/l
(100 mg/dI) or treatment of previously diagnosed type 2 diabetes. Metabolic syndrome is 2-3 times more frequent in
patients receiving antipsychotics. The presence of metabolic syndrome is associated with a 2-3 fold increased risk
of death due to cardiovascular complications. Almost all antipsychotics increase the risk of metabolic syndrome and
the greatest risk is that due to the most effective drugs (clozapine, olanzapine). In most cases metabolic complications
of antipsychotic treatment is treatment-induced increase of appetite and weight gain, while for certain medications
these complications may develop as a direct effect of antipsychotics. The vast majority of patients do not receive
a proper treatment of metabolic disorders. Available treatment options for drug-induced weight gain are not very
effective and very rarely used.
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WSTEP

ostatnich latach psychiatrzy zwracaja coraz
s ;\ / wigksza uwage na problem otytoSci, zaburzen
lipidowych i podwyzszonego stezenia glukozy
u pacjentow przyjmujacych leki przeciwpsychotyczne. Za-
burzenia te nie sg postrzegane jako oderwane od siebie zja-
wiska, ale w ramach jednej, bardziej ztozonej struktury —
poczatkowo okreslonej przez Reavena jako ,,zespot X,
a obecnie noszacej nazwe ,,zespot metaboliczny” (meta-
bolic syndrome, MeS). Jest to zbior wspdtwystepujacych
zaburzen, ktore zwigkszaja ryzyko zawalu serca, udaru
i cukrzycy. Metaboliczne czynniki ryzyka obejmujg pod-
wyzszone stezenie glukozy, podwyzszone ciSnienie tetni-
cze i dyslipidemie.
Punktem wyjscia do rozwoju wymienionych powiktan
jest otytoS¢ brzuszna, co znajduje odzwierciedlenie w kry-
teriach diagnostycznych — w wigkszoSci przypadkow jej
obecnos¢ traktuje si¢ jako niezbedng do rozpoznania MeS.
W Europie stosuje si¢ kryteria IDF (International Diabe-
tes Federation)®. Zgodnie z nimi zespdt metaboliczny to
wspotwystepowanie otyloSci brzusznej (trzewnej, central-
nej), zdefiniowanej jako obwdd talii =80 cm u Europejek
1294 cm u Europejczykow, oraz dwdch sposrod nastepu-
jacych czynnikow: 1) stezenia trojglicerydow > 1,7 mmol/l
(150 mg/dl) lub leczenia triglicerydemii; 2) st¢zenia chole-
sterolu frakcji HDL < 1,0 mmol/l (40 mg/dl) u me¢zczyzn
1 <1,3 mmol/l (50 mg/dl) u kobiet lub leczenia tego za-
burzenia lipidowego; 3) ciSnienia t¢tniczego skurczowe-
go =130 mm Hg badzZ rozkurczowego =85 mm Hg lub
leczenia rozpoznanego wczesniej nadciSnienia tetnicze-
go; 4) stezenia glukozy w osoczu na czczo =5,6 mmol/l
(100 mg/dI) lub rozpoznanej wczesniej cukrzycy typu 2.
W polskiej populacji ogolnej MeS wystepuje u 16,2% mez-
czyzn i 20,9% kobiet®, a jego czestos¢ rosnie z wiekiem,
przy czym niezaleznie od grupy wiekowej zespot czesciej
pojawia si¢ u kobiet. Duza (n = 25 692 pacjentow) meta-
analiza wykazata, ze rozpowszechnienie MeS wsrdd osdb
chorych na schizofreni¢ wynosi 32,5%“. Jak wynika z in-
nych prac, niewykluczone, iz wartoS¢ ta jest jeszcze wyz-
sza. Problem dotyczy rowniez pacjentdéw z zaburzeniami
afektywnymi jedno- i dwubiegunowymi. W tej grupie roz-
powszechnienie MeS moze wynosi¢ od niemal 40% (cho-
roba afektywna dwubiegunowa) do 50% (zaburzenia de-
presyjne)®. Wsréd chorych na schizofrenie, podobnie jak
w populacji ogdlnej, czestos¢ wystepowania zespotu me-
tabolicznego okazuje si¢ wicksza wsrdd kobiet; najczesciej
stwierdzany komponent zespotu to otylo$¢ centralna, ob-
serwowana w nawet 75% przypadkow®.
Znaczenie kliniczne MeS wynika przede wszystkim z fak-
tu, ze kazda sktadowa w istotnym stopniu zwigksza ryzy-
ko zgonu, gltéwnie z przyczyn sercowo-naczyniowych. Jak
wykazaly prace opublikowane przez nasz zespot, obecno$¢
zespolu metabolicznego u chorych na schizofreni¢ wigza-
ta si¢ ze wzrostem wigkszoSci analizowanych wskaZzni-
kow ryzyka powiktan sercowo-naczyniowych®; ryzyko nie
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malato po hospitalizacji na oddziale psychiatrycznym™.
Wszystko to dobitnie wskazuje, ze pacjenci cierpigcy na
schizofreni¢ sg grupg szczegOlnie narazong na zaburze-
nia metaboliczne i wtorne do nich powiktania sercowo-na-
CZyniowe.

PATOMECHANIZM MeS
W PRZEBIEGU TERAPII LEKAMI
PRZECIWPSYCHOTYCZNYMI

Jak si¢ wydaje, sekwencja zdarzen prowadzaca do rozwo-
ju MeS w trakcie leczenia przeciwpsychotycznego wygla-
da nastepujaco:

1. Indukowany lekami wzrost apetytu prowadzi do przy-
rostu masy ciata.

2. Powstaje otyto$¢ brzuszna — przy wspotudziale m.in.
czynnikdw genetycznych i hiperkortyzolemii.

3. Dochodzi do insulinoopornosci — za poSrednictwem
adipocytokin, m.in. adiponektyny, leptyny, czynni-
ka martwicy guza alfa (fumour necrosis factor alpha,
TNF-a) oraz interleukiny 6.

4. Rozwija si¢ miazdzyca naczyfi, powodujaca nad-
ciSnienie. Uwaza sig, ze w tym etapie poSredniczg
liczne mediatory stanu zapalnego, m.in. TNF-a., kt6-
rych ekspresja zachodzi w adipocytach trzewnej tkan-
ki ttuszczowej. Istotng rolg odgrywa roéwniez insu-
linoopornos§¢, uposledzajaca funkcje Srédbtonka
1 zmniejszajaca dostepnos¢ tlenku azotu, co prowadzi
do ograniczenia wazodylatacij.

Skutkiem powyzszych zjawisk jest zespot zaburzen, z kto-
rych kazde zwigksza ryzyko Smierci z przyczyn sercowo-na-
czyniowych. Wzrost faknienia w trakcie terapii wydaje si¢
zatem kluczowym elementem rozwoju zespotu meta-
bolicznego w przebiegu leczenia lekami przeciwpsycho-
tycznymi®.

MeS W PIERWSZYM EPIZODZIE
SCHIZOFRENII

U pacjentow z pierwszym epizodem schizofrenii wezesniej
nieleczonych lekami przeciwpsychotycznymi czgstoS¢ wy-
stepowania MeS nie jest wigksza niz w populacji ogolne;.
Reddy i wsp. dokonali analizy 12 badan (n = 8§93) ocenia-
jacych rozpowszechnienie zespotu metabolicznego wsrod
pacjentdéw z pierwszym epizodem choroby®. W uwzgled-
nionych pracach stosowano rozne kryteria diagnostyczne
MeS, co moglo znaczaco zawyzac lub zaniza¢ liczbg roz-
poznaf. Wedtug szacunkéw Reddy i wsp. Srednia czestos¢
wystepowania zespotu w tej grupie chorych wynosi 10,8%.
Zblizone wyniki uzyskali Mitchell i wsp. w duzej analizie,
ktora obejmowata: osoby z pierwszym epizodem schizo-
frenii krotkotrwale leczone lekami przeciwpsychotycznymi
(26 badan, n = 2548), pacjentdw ze schizofrenig dotych-
czas nieleczonych (19 badan, n = 1325) oraz chorych le-
czonych przewlekle (78 badan, n = 24 892)@. W zalezno-
Sci od zastosowanych kryteriow diagnostycznych czgstoS¢
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MeS mieScita si¢ w przedziale 8-13% w grupach pacjen-
tow z pierwszym epizodem i dotychczas nieleczonych oraz
34-42% w grupie przewlekle leczonej lekami przeciwpsy-
chotycznymi.

WPLYW LEKOW
PRZECIWPSYCHOTYCZNYCH
NA ROZWOJ MeS

Badania prowadzone w naszym oSrodku wykazaty,
ze wsrdd pacjentow przewlekle leczonych lekami przeciw-
psychotycznymi rozpowszechnienie MeS moze wynosi¢
ponad 40%, a w przypadku kobiet — nawet ponad 50%©.
Najczesciej stwierdzanym zaburzeniem metabolicznym
byta otytos¢ brzuszna, obecna u 75% badanych, w tym
u 89% kobiet. Wyniki Ko i wsp. wskazuja, ze czg¢stosS¢
MeS wsrdd pacjentdw ze schizofrenig rosnie z wiekiem?.
W grupie kobiet po 60. roku zycia moze przekracza¢ 75%.
Do 50. roku zycia MeS nieznacznie czgsciej dotyka mgz-
czyzn, ale wskaznik ten nie wykazuje wzrostu w poZniej-
szym wieku, co sugeruje ochronng rol¢ czynnikdw hor-
monalnych u kobiet. Zgodnie z licznymi badaniami osoby
starsze sg mniej wrazliwe na metaboliczne powiklania te-
rapii lekami przeciwpsychotycznymiV. Jak wskazuja re-
zultaty badania Sicrasa-Mainara i wsp., po 60. roku zycia
czestos¢ MeS nie rozni si¢ istotnie migdzy pacjentami cho-
rymi na schizofreni¢ a populacjg ogdlng"?.

Powszechnie uwaza si¢, ze stosowanie atypowych lekow
przeciwpsychotycznych niesie ze sobg wigksze ryzyko po-
wikfan metabolicznych niz przyjmowanie lekéw klasycz-
nych. Okazuje si¢ jednak, iz migdzy tymi grupami lekow
nie ma az takich roznic: wyniki badania Ko i wsp. po-
twierdzaja, ze jedynie w podgrupie pacjentdw przyjmu-
jacych jednoczeSnie dwa rozne leki atypowe czestoS¢ wy-
stepowania MeS byta wyraznie wyzsza'?, Réznic takich
nie stwierdzono dla podgrup pacjentow przyjmujacych je-
den lek klasyczny, jeden lek atypowy, dwa leki klasyczne
lub kombinacje¢ leku klasycznego i atypowego. Najnowsza
metaanaliza, ktorg przygotowali Bak i wsp., najwyrazniej
potwierdza t¢ obserwacj¢: autorzy stwierdzili, iz w zasa-
dzie wszystkie leki przeciwpsychotyczne powodujg istot-
ny klinicznie przyrost masy ciata'’?. Najmniej szkodliwy
pod tym wzglegdem okazat si¢ ziprazidon. Co wazne, po-
wszechnie stosowana praktyka zmiany leku na bezpiecz-
niejszy metabolicznie (np. olanzapiny na aripiprazol) nie
powodowata istotnego spadku masy ciafa.

Bardzo ciekawe wyniki uzyskali Ketter i wsp., oceniaja-
cy skutecznoS¢ i bezpieczefistwo stosowania lekow prze-
ciwpsychotycznych w leczeniu choroby afektywnej dwu-
biegunowej'¥. Poréwnanie dwoch parametrow — NNT
(number needed to treat), wskazujacego na skutecznos¢ kli-
niczng (im nizsza warto§¢, tym wigksza skutecznos¢), oraz
NNH (number needed to harm), wskazujacego na ryzyko
wystapienia okreSlonego powiklania (im nizsza wartosc,
tym wieksze ryzyko) — wykazalo znacznie korzystniejszy
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olanzapiny wartoS¢ NNT dla uniknigcia nawrotu wyniosta
3, w przypadku aripiprazolu — 6; wartoS¢ NNH (dotycza-
ca istotnego klinicznie, czyli przekraczajacego 7%, przyro-
stu masy ciata) dla obydwu lekéw wyniosia 8, co Swiad-
czy o wyraznie wiekszej skutecznosci klinicznej olanzapiny
i braku r6znic w zakresie tego konkretnego powiktania me-
tabolicznego.

Takze pod wzgledem ryzyka rozwoju cukrzycy leki atypowe
tylko nieznacznie r6znig si¢ od klasycznych. Smith i wsp.
dokonali metaanalizy 11 prac poswi¢conych temu zagad-
nieniu®, Jak si¢ okazato, ryzyko wzgledne (relative risk,
RR) dla lekow atypowych wzgledem klasycznych wynosi
1,32, co oznacza niewielka przewagg tych drugich.
Wyrazniejsze roznice stwierdza si¢ w zakresie powiklan li-
pidowych. Aripiprazol wydaje si¢ lekiem istotnie bezpiecz-
niejszym od wszystkich pozostatych lekow przeciwpsycho-
tycznych, w tym klasycznych®. Lekami o najwigkszym
ryzyku powikian lipidowych byly olanzapina i klozapina.
Ich szczegolnie niekorzystny wplyw na mase ciala po-
twierdzaja rowniez wyniki duzej metaanalizy autorstwa
Leuchta i wsp."” Mozna by zatem pochopnie stwierdzic,
ze aby unikna¢ powiktan metabolicznych, nalezy unikac
stosowania tych lekow. Niestety, wyniki tej samej meta-
analizy potwierdzaja znang juz wczesniej wyrazng prze-
wage skutecznoSci dwoch wymienionych lekow przeciw-
psychotycznych nad lekami o znacznie korzystniejszym
profilu metabolicznym. Wyjatkiem pozostaje amisulprid,
ktory w tej analizie okazal si¢ jednym lekiem taczacym ni-
skie ryzyko wystapienia przyrostu masy ciata z duzg (dru-
ga po klozapinie) skutecznoscig kliniczna.

POWIKEANIA I SKUTKI MeS

Obecnos¢ MeS niesie ze sobg szereg powaznych zagrozen,
z ktorych najistotniejszym pozostaje zwickszona umieral-
nos¢, gldwnie z powodu powiklan sercowo-naczyniowych.
Ich zwigkszone rozpowszechnienie wsrod osob chorych na
schizofreni¢ przektada si¢ na skrocenie Sredniej dtugosci
zycia o okoto 20 lat"®. Wsrod tych pacjentow ryzyko Smier-
ci jest 2-3-krotnie wigksze niz w populacji og6lnej; domi-
nujacy powod Smierci to przyczyny naturalne, a nie samo-
bojstwo?. Chorzy na schizofreni¢ sa szczegolnie narazeni
na cukrzyce — w porownaniu z populacja ogdlna ryzyko to
wynosi ponad 2,5,

Szczegolnym czynnikiem ryzyka umieralnosci jest duza
czestoSC¢ palenia papierosOw wsrdd osdb dotknigtych
schizofrenig. Brown i wsp. stwierdzili, iz cz¢stoS¢ zgonow
z powodu chordb zwigzanych z paleniem jest w tej gru-
pie wicksza niz w populacji ogolnej®P. W trakcie 13-letniej
obserwacji 370 pacjentow wystgpito 79 zgondw, z czego
najwigcej bylo spowodowanych chorobami ukfadu serco-
wo-naczyniowego. Zdaniem autoréw umieralnos¢ mozna
zredukowac przez ograniczenie palenia i modyfikacj¢ in-
nych Srodowiskowych czynnikow ryzyka oraz skuteczniej-
sze leczenie objawOw psychotycznych i zaburzef nastroju.
Chociaz gtoéwna przyczyna nadumieralnosci sa powikiania
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sercowo-naczyniowe, to — jak wskazuja najnowsze bada-
nia — prawdopodobnie istnieje wspolne podioze genetycz-
ne chordb sercowo-naczyniowych i schizofrenii®?, czyli
zalezno$¢ miedzy zachorowaniem na schizofreni¢ i wystg-
pieniem epizodu sercowo-naczyniowego moze mie€ bar-
dziej ztozony, dwukierunkowy charakter.

Kolejnym istotnym skutkiem polekowego przyrostu masy
ciala jest niestosowanie si¢ do zalecefi. Z powodu zwigk-
szonego taknienia (a w konsekwencji tycia) wielu pacjen-
tow przestaje przyjmowac leki przeciwpsychotyczne®?.
Wyniki uzyskane przez nasz zespdt wskazuja rowniez na
niekorzystny wplyw zaburzei metabolicznych na spraw-
nos¢ poznawcza 0sob ze schizofrenig®?. Sposrod dziewie-
ciu analizowanych domen poznawczych jedynie wskaZniki
oceniajace sprawno$¢ pamieci wzrokowej nie byly gorsze
u chorych z zaburzeniami metabolicznymi. Suttajit i Pila-
kanta wykazali natomiast, ze obecno$¢ zaburzefi metabo-
licznych u pacjentéw ze schizofrenig wigze si¢ z wigkszym
nasileniem i rozpowszechnieniem objawow depresyjnych —
glownie obnizonego nastroju, bezsennosci w II fazie snu
i spowolnienia®>.

CZY KORZYSCI Z LECZENIA ROWNOWAZA
DZIALANIA NIEPOZADANE?

Zdaniem Walkera i wsp. leczenie klozaping przektada si¢
na zwickszenie umieralnosci z przyczyn innych niz samo-
bdjstwo, chociaz ogdlna umieralnos¢ jest obnizona®®,
Fontaine i wsp. oszacowali, Ze redukcja umieralnosci z po-
wodu samobojstw uzyskana w trakcie leczenia klozaping
ulega zniesieniu w ciagu 10 lat — w zwiazku ze wzrostem
umieralnosci wtornym do przyrostu masy ciata indukowa-
nego klozaping®”. Jednoczesnie z duzej analizy autorstwa
Tiithonena i wsp. wynika, iz przewlekta ekspozycja na leki
przeciwpsychotyczne wigze si¢ ze zmniejszeniem umieral-
noSci w porownaniu z brakiem leczenia; najnizsze ryzyko
zgonu z powodu choroby niedokrwiennej serca stwierdzo-
no w grupach pacjentdéw przyjmujacych klozaping i kwetia-
ping, najwigksze zas — w przypadku haloperidolu®®.

CZYNNIKI RYZYKA MeS
W PRZEBIEGU TERAPII LEKAMI
PRZECIWPSYCHOTYCZNYMI

Do uznanych czynnikow ryzyka rozwoju MeS w przebie-
gu terapii lekami przeciwpsychotycznymi zalicza si¢ przede
wszystkim plec zeniska??. Ponadto uwzglednia si¢ role licz-
nych czynnikdw genetycznych, ale nie udafo si¢ dotychczas
jednoznacznie ustali¢, ktorych gendw dotycza polimorfi-
zmy odpowiedzialne za polekowy przyrost masy ciata®?,
Politerapia lekami przeciwpsychotycznymi (zwlaszcza aty-
powymi)1? jest szczegdlnie niebezpieczna i — jak wskazuja
wyniki badan — stanowi wigksze ryzyko niz czynniki zwig-
zane ze stylem zycia (palenie, aktywnos¢ fizyczna)®D. Wy-
daje si¢, ze dobrym wskaznikiem predykcyjnym wystapie-
nia MeS w przebiegu leczenia jest gwaltowny przyrost
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masy ciala po rozpoczeciu terapii, zdefiniowany jako >5%
w ciggu pierwszego miesigca leczenia® lub >7% w ciagu
pierwszych 6 tygodni®®. Podobng rolg moze odgrywac ste-
zenie leptyny przed leczeniem®?. Nalezy pami¢tad, iz na
rozwdj polekowej otytoSci szczegolnie narazone sg 0so-
by z niskg wartoscig BMI przed terapig®>. Nie wiadomo,
czy ocena sktadu ciata stanowi podobny czynnik predyk-
cyjny. Nieznane jest tez znaczenie adipokin, neuropepty-
déw 1 hormondw.

(NIE)LECZENIE ZABURZEN
METABOLICZNYCH

Zdecydowana wigkszoS¢ pacjentOw z zaburzeniami me-
tabolicznymi nie otrzymuje wiasciwego leczenia. Mimo
znacznego rozpowszechnienia MeS w omawianej popula-
cji 30-88% osdb w ogole nie jest leczonych na te zaburze-
nia®®. W naszej pracy wykazaliSmy, ze u ponad 80% cho-
rych ze stwierdzong dyslipidemig nie wdrozono leczenia
hipolipemizujacego®. Podobne wyniki uzyskali inni auto-
rzy: 70% pacjentdw z nadciSnieniem i 95% z dyslipidemig
nie otrzymywato odpowiedniego leczenia?.

LECZENIE OTYLOSCI INDUKOWANEJ
LEKAMI PRZECIWPSYCHOTYCZNYMI

W leczeniu otytoSci spowodowanej lekami przeciwpsycho-
tycznymi stosuje si¢ przede wszystkim metforming®”, sibu-
traming, betahistyn¢®®, amantadyng, naltrekson®”, topi-
ramat“?, reboksetyn¢“? oraz nizatydyn¢“? i famotydyne.
Zgodnie z analizg skutecznoSci metod farmakologicznych
najlepsza metoda jest metformina, jednak nawet w tym
przypadku efekty interwencji farmakologicznej s niewiel-
kie i nie rownowazg polekowego przyrostu masy ciata®.
Okazuje sig, Ze istotnie wigkszg redukcje masy ciala mozna
0siagnaC po dotaczeniu do metforminy interwencji modyfi-
kujacych tryb zycia (gtownie w zakresie aktywnoSci rucho-
wej). Skojarzone leczenie daje najlepsze rezultaty w zakre-
sie zmniejszenia masy ciata i obwodu brzucha, poprawy
glikemii oraz redukcji insulinooporno$ci®.

ZASTRZEZENIA METODOLOGICZNE

Wigkszo$¢ badan nad metabolicznymi skutkami stosowa-
nia lekdw przeciwpsychotycznych nie uwzglednia oceny
zmiany sktadu ciata. Analiza samego BMI i obwodu brzu-
cha daje niepetny i cz¢sto nieprawidlowy obraz stanu me-
tabolicznego. Wynika to giéwnie z faktu, ze wartoS¢ BMI
nie informuje o procentowej ani bezwzglednej ilosci tkanki
ttuszczowej. Duzo lepszym markerem ryzyka powiktan ser-
cowo-naczyniowych jest wskaznik talia-biodra (waist-hip
ratio, WHR)®. Jednak rowniez zmiany wartosci WHR nie
odzwierciedlaja zmian w proporcji ilosci tkanki ttuszczowe;
do tkanki bezttuszczowej. Najlepszymi metodami oceny
trzewnej tkanki thuszczowej pozostajg: kosztowne obrazo-
wanie metoda rezonansu magnetycznego i densytometria
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metoda DXA (dual-energy X-ray absorptiometry). Analiza
metodg DXA pozwala m.in. na ocen¢ wskaznika ,,objetos¢
tufowia : objetos¢ ndg” — nowego predyktora zdarzen ser-
cowo-naczyniowych i umieralnosci“®.

Duze znaczenie ma sposéb pomiaru obwodu brzucha.
Jak wykazali Bosy-Westphal i wsp., dotyczy to szczegdl-
nie kobiet, u ktorych najwigkszy jest obwod mierzony na
poziomie gornej krawedzi talerzy biodrowych, a najmniej-
szy — ten mierzony na poziomie dolnej krawedzi tukow ze-
browych“?. Jednakze obwod mierzony na poziomie gornej
krawedzi talerzy biodrowych okazat si¢ w najmniejszym
stopniu zwiazany z wielkoscig ryzyka sercowo-metabolicz-
nego. Ponadto obwdd brzucha to giéwnie marker podskor-
nej tkanki ttuszczowej. Stabo odzwierciedla wielkos¢ trzew-
nej tkanki ttuszczowej, odgrywajacej znacznie wigksza role
w rozwoju powiktafn metabolicznych.

PODSUMOWANIE

U pacjentow otrzymujacych leki przeciwpsychotyczne
MeS wystepuje 2-3-krotnie czgsciej. Obecnos¢ tego zespo-
tu wigze si¢ z 2-3-krotnie wigkszym ryzykiem zgonu z po-
wodu powiktaf sercowo-naczyniowych. Niemal wszystkie
leki przeciwpsychotyczne powoduja wzrost ryzyka rozwo-
ju MeS, a najpowazniejsze ryzyko dotyczy lekow najsku-
teczniej dziatajacych: klozapiny i olanzapiny. Zdecydowa-
na wickszos¢ pacjentow nie otrzymuje wiaSciwego leczenia
zaburzef metabolicznych. W przypadku polekowego przy-
rostu masy ciala dost¢pne opcje terapeutyczne sg mato
efektywne i zbyt rzadko stosowane.
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