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Czynniki ryzyka chorob ukladu krazenia
u chorych na schizofrenie

— rola metforminy

Cardiovascular risk factors in patients with schizophrenia — the role of metformin

STRESZCZENIE

Schizofrenia jest jedng z najczestszych choréb psychicznych i czg-
sto dotyczy ludzi mtodych. Chorobie tej towarzyszy okoto 25-pro-
centowe skrocenie zycia spowodowane chorobami uktadu kraze-
nia lub uktadu oddechowego. Zwiekszona $miertelno$¢ z powo-
du choroéb uktadu krgzenia osob chorych na schizofrenie wyni-
ka z jednej strony z czestszego wystepowania u nich czynni-
kéw ryzyka, to znaczy: otytosci trzewnej, nadcisnienia tetnicze-
go, dyslipidemii i insulinoopornosci, z drugiej — ze stymulacji
niektérych z tych czynnikow przez stosowane leki antypsycho-
tyczne. Terapia schizofrenii jest diugofalowa, negatywne meta-
boliczne dziatanie lekow antypsychotycznych zalezy od typu
leku. Nalezy podkresli¢, ze 90% pacjentow chorych na schizo-
frenig prezentuje przewlekly nikotynizm. Kiedy wigc zgtosi sie
do praktyki internistycznej pacjent chory na schizofrenig, po-
winno sig oceni¢ obecnosc¢ czynnikéw ryzyka i zaleznie od tego
wspolnie z psychiatrg dobraé najbardziej ,przyjazny metabo-
licznie” dla chorego lek.

Stowa kluczowe: schizofrenia, czynniki ryzyka choréb uktadu kra-
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ABSTRACT

Schizophrenia is one of the most common mental disorders and it
often affects young people. The disease is associated with 25%
shortening of life span due to cardiovascular and respiratory dis-
orders. Increased mortality due to cardiovascular disease in pa-
tients suffering from schizophrenia is on one hand associated with
an increased incidence of risk factors, i.e. visceral obesity, hyper-
tension, dyslipidemia and insulin resistance, and on the other with
stimulation of some of these factors by antipsychotic drugs. The
therapy of schizophrenia is long term, the negative metabolically
effect of antipsychotic drugs depends on the kind of drug. It should
be emphasized that 95% of schizophrenia patients present with
chronic nicotinism. Concluding, when we see in our medical office
a patient suffering from schizophrenia, we should evaluate the risk
factors and depending on them, together with a psychiatrist, se-
lect most metabolically friendly drug for the patient.

Key words: schizophrenia , risk factor of cardiovascular disease,
antipsychotic drugs
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W 2005 roku Miedzynarodowa Federacja Diabeto-
logiczna (IDF, International Diabetes Federation) opu-
blikowata stanowisko dotyczgce ustalonych na podsta-
wie badan epidemiologicznych najwazniejszych czyn-
nikow ryzyka choréb uktadu krgzenia [1]. Nalezg do nich:
* otylos¢ trzewna (wskaznik masy ciata [BMI, body mass

index] > 30 kg/m?) z obwodem talii powyzej 80 cm

u kobiet, a u mezczyzn rasy kaukaskiej powyzej 94 cm;
* stezenie trigliceryddw w surowicy krwi powyzej

150 mmol/l;
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 stezenie cholesterolu frakcji HDL w surowicy krwi u ko-
biet ponizej 40 mg/dl, a u mezczyzn ponizej 50 mg/dl;

» stezenie glukozy na czczo w surowicy krwi powy-
zej 100 mg/dl;

e cisnienie tetnicze krwi powyzej 130/85 mm Hg;

e palenie tytoniu.

Ustalenia wynikaty z faktu, ze choroby ukfadu kra-
zenia stanowig najczestszg przyczyne zgondéw. Z da-
nych w literaturze wynika, ze osoby chore na schizo-
frenie zyjg krécej o okoto 25% lat w odniesieniu do zdro-
wej populacji. Ocena oczekiwanej dtugosci zycia
u kobiet ze schizofrenig (65 lat v. 80 lat u zdrowych)
oraz u mezczyzn (57 lat v. 72 lata u zdrowych) wykazu-
je, jak niezwykle istotny jest to problem [2]. Wydaje sie,
ze najczestszg przyczyng nie jest proba samobojcza,
lecz — podobnie jak w zdrowej populacji — choroby
uktadu krazenia (75-90% v. 64-94% u zdrowych), a na
drugim miejscu choroby uktadu oddechowego [3, 4].

Co jest powodem tego dramatu? Analizujgc dane
z literatury oraz biorgc pod uwage badanie wtasne, wy-
daje sie, ze przyczyna pierwotna tkwi w czestszym wy-
stepowaniu otytosci trzewnej (40-60% v. zdrowa popula-
cja) [5]. Nastepstwem tego jest 2,5-krotnie czestsze wy-
stgepowanie zespotu metabolicznego u kobiet oraz
1,5-krotnie czestsze u mezczyzn w odniesieniu do zdro-
wej populacji [6]. Pomimo wykazania u 0sob ze schizo-
frenig dyslipidemii z podwyzszonym stezeniem triglice-
rydow oraz obnizonym stgzeniem cholesterolu frakcji
HDL, jedynie 25% z tych os6b jest leczonych statynami
[7]. Konsekwencjg powyzszych zaburzen jest 3-krotnie
czestsze wystepowanie cukrzycy typu 2 [8]. Nalezy pod-
kresli¢, ze rébwniez nadcisnienie tetnicze wystepuje znacz-
nie czesciej u 0s6b ze schizofrenig niz w zdrowej popula-
Cji (19% v. 15%), a leki hipotensyjne sg u tych oséb znacz-
nie rzadziej stosowane [9].

Analiza ponad 1000 oséb chorych na schizofrenie
wykazata, ze sposréd 100% o0séb z cukrzycy typu 2
wymagajacych leczenia, jedynie 30% jest leczonych,
z nadcisnieniem tetniczym — 65%, natomiast z dysli-
pidemig — 62% [10]. Ta zatrwazajgca statystyka wy-
glada podobnie zaréwno w Stanach Zjednoczonych,
jak i innych krajach. Wynika to w duzej mierze z lgku
lekarzy internistow przed leczeniem chorego na schi-
zofrenie, leku trudnego do wyttumaczenia.

Nie mozna poming¢ istotnego faktu, jakim jest
ogromna czesto$¢ przewlektego nikotynizmu (90%
0s6b ze schizofrenig pali ponad 40 papierosow dzien-
nie), ktory jest jednym z dominujgcych czynnikow ry-
zyka chorob uktadu krgzenia. Konsekwencijg sg czest-
sze choroby uktadu oddechowego u tych chorych
(41,93% v. 9,0% w zdrowej populaciji) [4].

Na powyzsze fakty, ktére w istotny sposéb powodujg
zwiekszong zapadalno$¢ na choroby uktadu krgzenia

i zwiekszong $miertelno$c¢, naktada sie dodatkowy czyn-
nik, jakim jest niekorzystny metabolicznie wptyw lekdéw
antypsychotycznych stosowanych w terapii schizofrenii
[11,12]. Warto zaznaczy¢, ze terapia schizofrenii jest wie-
loletnia i dlatego dostosowanie terapii do chorego
w aspekcie wymienionych wczesniej faktow jest niezbed-
ne. Negatywny stymulujgcy zaburzenia metaboliczne
wptyw lekow antypsychotycznych, zaleznie od typu leku,
wykazuje rézny mechanizm dziatania (m.in. przez wptyw
na receptory: dopaminergiczny, serotoninowy, histami-
nowe czy tez hamujgcy przezbtonowy transport glukozy
z nastepowg insulinoopornoscig). Wykazano, ze zasto-
sowanie lekow antypsychotycznych, a gtéwnie olanzapi-
ny, powoduje 5,8-krotny wzrost wystepowania cukrzycy
typu 2 w odniesieniu do populacji zdrowej oraz 4,2-krot-
ny w odniesieniu do innych lekow antypsychotycznych
[13-15]. Istotng informacjg praktyczng jest rowniez wy-
kazanie, ze poza risperidonem inne leki stymulujg istnie-
jaca juz dyslipidemie u 0sob ze schizofrenig [16]. Wptyw
lekow antypsychotycznych na gospodarke lipidowg i we-
glowodanowa byt przedmiotem wielu analiz, w ktorych
ujawniono zréznicowane obserwacje [11, 17-18].

Kiedy zatem do gabinetu trafi osoba chora na schi-
zofrenig, nalezy oceni¢ rutynowo obecnos¢ i nasilenie
czynnikow ryzyka ustalonych przez IDF [1]. W zwigzku
ze sktonnoscig do zapar¢ po lekach antypsychotycz-
nych bardzo istotnym czynnikiem profilaktycznym jest
dieta. Niezwykle wazne w diecie sg: zawartos¢ btonnika
(27-40 g/d.), obnizona zawartosc¢ ttuszczu o 20-30%
oraz tatwo przyswajalne weglowodany [19]. W razie
stwierdzenia obecnosci zaburzen gospodarki lipidowe;j,
nalezy zastosowac diete, zwigkszy¢ aktywnos¢ fizyczng
oraz zaleci¢ statyny. W przypadku rozpoznania nadci-
$nienia tetniczego powinno si¢ wtgczy¢ inhibitory kon-
wertazy angiotensyny. Jednakze w $wietle konsensusu
Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego oraz Polskie-
go Towarzystwa Endokrynologicznego [20, 21] lekiem
pierwszego rzutu w ramach prewencji i terapii zaburzen
gospodarki weglowodanowej oraz lipidowej jest met-
formina. Dawki lekéw sg uwarunkowane nasileniem za-
burzen metabolicznych i powinny by¢ ustalone przez
lekarza specjaliste diabetologa lub endokrynologa.
W opinii autoréw pracy zastosowanie metforminy u cho-
rych na schizofrenie jest doskonafg metodg przeciwdzia-
tania zagrazajgcym im zaburzeniom metabolicznym.
Przekonanie opierato sie¢ na uzgodnieniach dwoch to-
warzystw naukowych — Polskiego Towarzystwa Diabe-
tologicznego oraz Polskiego Towarzystwa Endokryno-
logicznego. Ustalenia te byty odpowiedzig na podobne
ujednolicenia stanowisk/zalecer Amerykanskiego Towa-
rzystwa Endokrynologicznego (AES, American Endocri-
ne Society) i Eropejskiego Towarzystwa Endokrynologicz-
nego (ESE, European Society of Endocrinology) [22].
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