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Summary

Patients with schizophrenia are susceptible to physical illnesses, which reduces their
life expectancy by an average of 20 years compared with the general population. The most
common physical illnesses amongst patients with schizophrenia are metabolic disorders and
cardiovascular diseases. The aim of this paper is to present recommendations on metabolic
risk reduction in patients with schizophrenia treated with antipsychotics, accepted as a position
statement of the Polish Psychiatric Association for use in the management of persons suffer-
ing from schizophrenia in Poland. A routine assessment of metabolic risk is recommended
for the early detection of metabolic disorders and to monitor the safety of the antipsychotic
treatment. It includes: medical history, physical examination, laboratory tests. Each patient
should undergo this assessment before the initiation of treatment, after 6 and 12 weeks of
treatment, and at least once a year thereafter. In men and women suffering from schizophrenia
who are over the age of 40 and 50 years, respectively, a cardiovascular risk assessment using
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the SCORE charts is also recommended. (1) Antipsychotics with a low potential to cause
metabolic disorders should be preferred and administered at the appropriate dose in order
to reduce metabolic risk. (2) If other agents found to cause metabolic disorders are used,
the treatment should be modified by augmentation or by switching to another antipsychotic
with a lower potential to cause metabolic disorders. (3) Consultation by an internal medicine
specialist and medical treatment should be recommended. (4) Patients should be assisted in
developing healthy eating habits, encouraged to pursue regular physical activity and (5) to
quit smoking, drinking alcohol and using psychoactive substances.

Stowa klucze: schizofrenia, zaburzenia metaboliczne, czynniki ryzyka, leki przeciwpsy-
chotyczne, postgpowanie, zalecenia

Key words: schizophrenia, metabolic disorders, risk factors, antipsychotics, management,
recommendations

Wstep

Schizofrenia wymaga przewlektego, wieloletniego leczenia, a w ciggu zycia pacjen-
tow obok choroby psychicznej pojawiaja si¢ rowniez inne, niekiedy powazne, problemy
zdrowotne. Osoby z rozpoznaniem schizofrenii stanowig grupe szczeg6lnie podatng na
schorzenia somatyczne. W kilku analizach wykazano, ze 35-70% pacjentéw ze schi-
zofrenig cierpi jednocze$nie na powazng chorobe somatycznag [1]. Jak pokazaly wyniki
badania PORT (Patient Outcomes Research Team), obejmujacego grupe 719 osob,
u 36% mozna rozpozna¢ wiecej niz jedng chorobe somatyczna, a u 48% schorzenie jest
aktualnie obecne i aktywne [2]. Oczekiwana dtugo$¢ zycia u chorych ze schizofrenia
jest o 20 lat krotsza w poréwnaniu z populacjg og6élng [3], co jest w znacznej mierze
uwarunkowane schorzeniami somatycznymi. W ostatnich dekadach zmienit si¢ profil
problemoéw zdrowotnych pacjentéw. O ile dawniej dominowaty gruzlica i infekcje
przewodu pokarmowego, o tyle od lat 90. XX wieku istotnie dominujg choroby uktadu
krazenia, cukrzyca, otylo$¢ oraz zespot metaboliczny [4]. Wsrdd schorzen somatycz-
nych pacjentéw ze schizofrenig szczego6lne miejsce zajmuja zespot metaboliczny ijego
sktadowe: otylo$¢ centralna, nadcisnienie te¢tnicze, cukrzyca i dyslipidemia [5, 6].
Wiaze si¢ to bezposrednio ze zwigkszonym w stosunku do populacji ogélnej ryzykiem
zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych [7]. Warto pamigtac, ze otytos$¢ i zespot
metaboliczny u pacjenta psychiatrycznego tacza si¢ nie tylko z wigkszym ryzykiem
somatycznym, ale majg tez wptyw na jako$¢ zycia, funkcje poznawcze, wspotprace
w zakresie leczenia farmakologicznego, dodatkowo stygmatyzuja chorego, obnizaja
jego samooceng, przyczyniajg si¢ do wycofania spotecznego, utrudniaja znalezienie
zatrudnienia i satysfakcjonujacej relacji partnerskiej. A zatem dodatkowo zwigkszajg
wszystkie powazne problemy psychologiczno-spoleczne, jakie niesie ze sobg diagnoza
schizofrenii. Z tego powodu od samego poczatku leczenia nalezy bra¢ pod uwage
1 skuteczno$¢ terapii, 1 jej tolerancj¢ oraz mozliwe powiktania somatyczne, a zwlaszcza
otytos¢ 1 zespdt metaboliczny, jak rowniez od samego poczatku wprowadzac strategie
majace na celu zapobieganie tym powiktaniom iich minimalizowanie. Celem artykutu
jest przedstawienie rekomendacji na temat redukcji ryzyka metabolicznego u pacjentow
ze schizofrenig przyjmujacych leki przeciwpsychotyczne.
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Metoda

Rekomendacje zostaty opracowane na podstawie prezentacji przygotowanych
1 przedstawionych przez ekspertéw podczas spotkania roboczego, ktére odbylto sig
w czerwcu 2019 roku. Zespot ekspertow sktadat si¢ z lekarzy psychiatrow doswiad-
czonych w leczeniu schizofrenii (DD, JH, JS, AS, AW), lekarza psychofarmakologa
(PB) zajmujacego si¢ badaniami podstawowymi i klinicznymi nad lekami przeciw-
psychotycznymi oraz lekarzy internistow (AKC, AM) do$§wiadczonych w leczeniu
zaburzen metabolicznych i schorzen uktadu krazenia. W przygotowanych prezentacjach
przedstawiono:

— aktualne zalecenia towarzystw naukowych i analizy piSmiennictwa dotycza-
ce przyczyn zwigkszonego ryzyka wystgpowania zaburzen metabolicznych u
chorych na schizofreni¢ z podzialem na czynniki niefarmakologiczne i zwia-
zane z chorobg oraz czynniki zwigzane z leczeniem farmakologicznym,

— zalecenia diagnostyczne majace na celu wezesne wykrywanie zaburzen meta-
bolicznych u chorych na schizofreni¢ oraz monitorowanie parametrow meta-
bolicznych w trakcie leczenia przeciwpsychotycznego,

— zalecenia terapeutyczne majace na celu zmniejszenie ryzyka i przeciwdzia-
fanie zaburzeniom metabolicznym u chorych na schizofreni¢ z uwzglednie-
niem postgpowania farmakologicznego, pozafarmakologicznego i interni-
stycznego.

Kazda z prezentacji zostata poddana dyskusji i krytycznej ocenie, na podstawie
ktorej kazdy z autoréw przygotowat przydzielong mu czgs$¢ rekomendacji w formie
pisemne;j. Po ponownej dyskusji rekomendacji w gronie ekspertow i ich zaakceptowaniu
zostaly one w formie manuskryptu przedstawione Zarzadowi Polskiego Towarzystwa
Psychiatrycznego i po uwzglednieniu zgtoszonych uwag — przyjete jako stanowisko
Towarzystwa z zaleceniem ich stosowania w leczeniu 0s6b chorych na schizofrenig
w Polsce.

Czynniki pozafarmakologiczne i zwiazane z choroba zwiekszajace ryzyko
wystepowania zaburzen metabolicznych u chorych na schizofrenie

Zwiekszone ryzyko chorobowosci, a zwlaszcza zespotu metabolicznego i schorzen
uktadu sercowo-naczyniowego u pacjentéw ze schizofrenig ma bardzo ztozone uwa-
runkowania. Wptywaja na nie zardwno czynniki zwigzane z samg chorobg psychiczng
1 jej leczeniem, stylem zycia i zachowaniem pacjenta, uwarunkowania spoteczno-
-kulturowe, jak i problemy systemu opieki zdrowotne;j [8, 9].

Stwierdzono, ze zaburzenia metaboliczne wystepujg juz u pacjentéw ze schizofre-
nig, ktdrzy jeszcze nie otrzymywali lekéw przeciwpsychotycznych. Zaobserwowano,
ze wystepuje u nich tendencja do insulinoopornosci, ktéra moze prowadzi¢ do zaburzen
lipidowych oraz przyrostu masy ciata [10]. Ryan i wsp. [11] wykazali, Zze pacjenci
z pierwszorazowym epizodem psychozy przed rozpoczeciem leczenia przeciwpsycho-
tycznego mieli 3-krotnie wigcej tkanki thuszczowej trzewnej niz odpowiadajacy im pod
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wzgledem warto$ci BMI (Body Mass Index; wskaznik masy ciata) zdrowi ochotnicy.
Takze przy prawidtowej masie ciata chorych na schizofreni¢ w poréwnaniu z odpowia-
dajacymi im pod wzgledem BMI zdrowymi ochotnikami cechuje wigksza zawarto$¢
trzewnej tkanki thuszczowej, przy podobnej ilosci podskornej tkanki thuszczowej [12].

Stwierdzony u nieleczonych chorych na schizofreni¢ zwigkszony poziom insuliny
i/lub insulinooporno$¢ moga mie¢ zwigzek z etiopatogeneza psychozy, przez bezposred-
nie dzialanie na moézg lub za posrednictwem osi podwzgorze-przysadka-nadnercza [13,
14]. U chorych z pierwszym epizodem schizofrenii wystepuje podwyzszony poziom
markerow stanu zapalnego (biatko C-reaktywne, interleukina 6, antagonista receptora
interleukiny 1, TNF), ktore to markery sa rowniez obecne w zespole metabolicznym,
cukrzycy typu 2 oraz miazdzycy naczyn [15].

Zwiegkszone ryzyko zespotu metabolicznego dotyczy nie tylko chorych na schizofre-
nig, ale réwniez ich krewnych pierwszego stopnia [16]. Swiadczy to o roli uwarunkowan
genetycznych. Badania wskazuja na istnienie efektu plejotropowego miedzy schizofre-
nig a dyslipidemia [17] oraz na zwigzek genetyczny migdzy schizofrenig a chorobami
autoimmunologicznymi, sercowo-naczyniowymi oraz cukrzyca typu 2 [15].

Rozpatrujac zwigkszone ryzyko metaboliczne, nalezy zwroci¢ uwage na neuro-
rozwojowa koncepcje schizofrenii, zgodnie z ktéra w etiopatogenezie choroby biora
udziat niekorzystne czynniki prenatalne, takie jak np. infekcje, niedozywienie, ograni-
czenie wzrostu, hipoksja, dysregulacja osi podwzgorze-przysadka-nadnercza u matki,
zwigkszony poziom glikokortykoidéw czy uruchomienie reakcji zapalnej. Odgrywaja
one réwniez istotng role w rozwoju schorzen somatycznych w pozniejszym okresie
zycia. Mozna zatem mowi¢ o wspolnych czynnikach ryzyka, obecnych juz w okresie
ptodowym. Na przyktad niedozywienie in utero moze trwale zmieni¢ metabolizm,
a jednoczesnie wptywac na rozwoj osrodkowego uktadu nerwowego [15].

Powyzsze dane na temat potencjalnych biologicznych zwiazkéw schizofrenii
i schorzen somatycznych nie zawieraja jeszcze petnej listy czynnikow ryzyka zespo-
hu metabolicznego zwigzanych z chorobg. Na stan zdrowia somatycznego wptywa
samo nasilenie psychozy — chodzi tu o objawy pozytywne (np. nieufne nastawienie
do lekarzy, opdznienie diagnozy wynikajace z dziwacznego, urojeniowego relacjo-
nowania symptomow choroby somatycznej), objawy negatywne (np. awolicja, brak
motywacji, wycofanie, naktadanie si¢ niespecyficznych objawow choroby somatycznej
na objawy psychopatologiczne), deficyty poznawcze (impulsywnos$¢, dysregulacja
emocjonalna) [8].

Z przebiegiem i nasileniem schizofrenii zwigzane sg bezpos$rednio styl zycia
i zachowania pacjentow. W poréwnaniu z populacja ogolna sg oni mniej aktywni
fizycznie, wigcej czasu spedzajg w tozku [18, 19], prowadza bardziej siedzacy tryb
zycia, spozywaja wicksze ilosci, ale gorszych jako$ciowo pokarmow, palg duze ilosci
papierosow [9]. Pacjenci sg nieraz w trudnej sytuacji ekonomicznej i majg ograniczong
mozliwos¢ uzyskania wsparcia od otoczenia. Narastajagcym problemem jest obecnie tzw.
podwdjna diagnoza, czyli wspotwystepowanie zaburzen zwigzanych ze szkodliwym
uzywaniem substancji psychoaktywnych.

Profilaktyka i leczenie odbywaja si¢ zawsze w interakcji miedzy pacjentem a sy-
stemem opieki zdrowotnej. Okazuje si¢, ze mimo zwigkszonego ryzyka somatycznego
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u pacjentow ze schizofrenig majg oni utrudniony dostep do diagnostyki i interwencji
terapeutycznych w poréwnaniu z populacja ogdlng [20, 21]. W wielu przypadkach
schorzenia somatyczne pozostaja niezdiagnozowane i nieleczone. Na przyktad ana-
liza danych z badania CATIE pokazata, ze odsetek braku leczenia cukrzycy wynosit
30,2%, nadcis$nienia 62,4%, a dyslipidemii 88,9% [22]. Pomimo regularnych kontak-
tow z pracownikami stuzby zdrowia w ramach leczenia psychiatrycznego pacjenci ci
w porownaniu z populacja ogdlng otrzymujg mniejszg ilos¢ badan profilaktycznych
1 kontrolnych. Sa réwniez rzadziej adekwatnie i wystarczajaco szybko leczeni z po-
wodu schorzen ukladu krazenia np. beta-adrenolitykami i statynami, rewaskularyzacja
przezskorna, w tym przezskorng angioplastyka wiencowa, zabiegami pomostowania
aortalno-wiencowego [23, 24].

Wsrod czynnikdw negatywnie wptywajacych na stan zdrowia somatycznego nalezy
wymie¢ rowniez te bezposrednio zwigzane z organizacja opieki medycznej. Osrodki
psychiatryczne bywaja oddalone od szpitali czy przychodni ogoélnych, co implikuje
ograniczony dostep do konsultacji. Duzym problemem jest niewystarczajaca komunikacja
miedzy psychiatrg a lekarzem rodzinnym czy innym specjalistg. Zdarza si¢, ze psychiatra
nie ma wgladu do catosci dokumentacji medycznej chorego, a pacjent (i jego rodzina)
podczas wizyty u lekarza ,,somatycznego’ nie przyznaje si¢ do choroby psychiczne;.
Wynika to z Igku przed stygmatyzacja i wcigz obecnymi w spoteczenstwie negatywny-
mi przekonaniami i postawami wobec 0sob ze schizofrenig. Mimo znacznego postepu
w zakresie szkolenia podyplomowego wcigz lekarze niepsychiatrzy nie sg wystarczajaco
dobrze przygotowani do sprawowania cato§ciowej opieki medycznej nad pacjentami
z chorobami psychicznymi, z kolei psychiatrom brakuje kompetencji w zakresie nowo-
czesnej medycyny somatycznej. Jeszcze innym problemem sa wcigz zbyt mate naktady
na lecznictwo psychiatryczne, co oznacza sitg rzeczy ograniczenia w zlecaniu diagnostyki
somatycznej i badan dodatkowych. Pozafarmakologiczne czynniki zwiekszajace ryzyko
zespotu metabolicznego u chorych na schizofreni¢ przedstawiono w tabeli 1.

Tabela 1. Pozafarmakologiczne czynniki ryzyka zespolu metabolicznego
u chorych na schizofreni¢

Zwigzane z przebiegiem schizofrenii
Nasilenie objawéw
Opd&znienie diagnozy
Naktadanie sig objawdw choroby psychicznej i niespecyficznych objawow schorzenia somatycznego
Zta wspdtpraca
Wspdlne mechanizmy biologiczne, genetyczne, rozwojowe, zapalne, hormonalne

Zwigzane ze stylem zycia
Palenie papierosoéw
Uzywki
Mata aktywnosc fizyczna
Zta dieta
Brak dbato$ci o badania kontrolne

dalszy cigg tabeli na nastepnej stronie
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Zwigzane z sytuacjg spoteczno-ekonomiczng,i kulturowq
Zta sytuacja materialna
Brak wsparcia
Stygmatyzacja i dyskryminacja

Zwigzane z systemem opieki medycznej
Niskie naktady na psychiatrie
Oddalenie o$rodkéw psychiatrycznych od miejsca zamieszkania
Zta komunikacja migdzy lekarzami i brak koordynacji leczenia
Niewystarczajaca edukacja podyplomowa

Czynniki zwigzane z leczeniem farmakologicznym zwiekszajace ryzyko
wystepowania zaburzen metabolicznych u chorych na schizofrenie

Celem niniejszego podrozdziatu jest przedstawienie mechanizmow farmakologicz-
nych wpisanych w dziatanie neuroleptykow I generacji, ktore w praktyce klinicznej
mogg przektadac si¢ na wzrost uczucia gltodu (i/lub spadek uczucia sytosci), przyrost
masy ciata, pogorszenie tolerancji glukozy i niekorzystne zmiany profilu lipidowego,
a szerzej —na wzrost ryzyka kardiometabolicznego. Wiele stwierdzen zawartych w tym
podrozdziale odnosi si¢ rowniez do neuroleptykoéw I generacji [25, 26].

Uzycie nazwy ,,neuroleptyki” nie jest przypadkowe. W realiach klinicznych
nazwa ta czesto uzywana jest zamiennie z pojeciem ,,lek przeciwpsychotyczny”.
Neuroleptyki jednak stosowane sg rowniez do leczenie standw innych niz psychozy.
Profil psychotropowy neuroleptyku moze, z definicji, obejmowac¢ dziatania pozadane
(zahamowanie psychoruchowe, uspokojenie, sennos¢) i niepozadane (ograniczenie
zainteresowan, dysforia, anhedonia), ktore moga si¢ posrednio przyczynia¢ do zmian
preferencji pokarmowych 1 powiktan metabolicznych [25, 27].

Leki przeciwpsychotyczne II generacji to w sensie farmakologicznym przede
wszystkim antagoni$ci (blokery) receptorow dla przekaznikow osrodkowego 1 obwo-
dowego uktadu nerwowego, w tym wybranych receptorow dla monoamin (dopaminy,
serotoniny, noradrenaliny, histaminy) oraz receptorow muskarynowych dla acety-
locholiny. Wobec licznych dowodéw na osrodkowe, anorektyczne dziatanie takich
przekaznikow, jak dopamina, histamina, serotonina czy noradrenalina, po neurolep-
tykach — blokerach receptoréw dopaminergicznych D2, histaminowych H1, seroto-
ninergicznych 5-HT2A i 5-HT2C czy al-adrenergicznych — nalezy si¢ spodziewac
dziatan przeciwstawnych, tj. nasilania uczucia glodu i przyrostu masy ciata. Osrodkowe
dziatanie cholinolityczne, blokowanie przez neuroleptyki receptorow muskarynowych
(najczesciej M1 1 M3), stanowi dodatkowy mechanizm przyczyniajacy si¢ do wzrostu
uczucia glodu, czyli dziatania oreksygennego [28]. Badania przedkliniczne i klinicz-
ne potwierdzaja, ze odhamowanie przez neuroleptyki uczucia gltodu i zahamowanie
uczucia sytosci odbywa si¢ przede wszystkim w podwzgorzu i innych strukturach
limbicznych [29]. Juz sam podstawowy mechanizm dzialania neuroleptykow, czyli
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blokowanie receptoréw dopaminergicznych D2, moze prowadzi¢ do wzrostu apetytu
1 przyrostu masy ciata. Dlatego problemy tego typu wystepuja — cho¢ rzadziej —nawet
podczas stosowania najbardziej selektywnych lekow z I (haloperydol) i II generacji
(amisulpryd) [25, 29].

Warto tu wspomnieé, ze powigzania etiopatogenetyczne miedzy mechanizmami
dziatania neuroleptykow Il generacji a przyrostem masy ciata i ryzykiem metabolicz-
nym nie sg przypadkowe. Zaplanowane przed laty przesunigcie profilu farmakologicz-
nego w kierunku blokowania receptoréw dla serotoniny — w tym podtypu 5-HT2A,
a przy okazji rowniez 5-HT2C — poprawito wyraznie profil bezpieczenstwa tych
lekow w zakresie objawow parkinsonowskich. Niestety blokowanie receptoréw dla
serotoniny skutkuje zaburzeniem fizjologicznego anorektycznego dziatania tej mono-
aminy w podwzgorzu, a w konsekwencji wzrostem preferencji wysokokalorycznych
pokarméw, w tym stodkich przekasek [29, 30].

Wielu autorow podkresla kluczowa dla rozwoju metabolicznych powiktan terapii
neuroleptykami II generacji rolg blokowania receptorow 5-HT2C oraz patologiczne;j
»synergii” miedzy dziataniem na rozne uktady receptorowe (np. jednoczasowe blo-
kowanie receptorow D2 i H1 czy D2 i1 5-HT2C). Najprawdopodobniej to wlasnie te
mechanizmy stoja za wyraznie wyzszym ryzykiem powiktan metabolicznych przy-
pisywanym klozapinie i olanzapinie, tj. nieselektywnym neuroleptykom z duzym
powinowactwem do receptorow 5-HT2C i H1 [25, 29].

Wiele efektéow farmakologicznych charakterystycznych dla neuroleptykow 11
generacji (m.in. antagonizm wobec receptorow D2, a1, H1) moze prowadzi¢ do przy-
rostu masy ciata w sposob posredni, tj. niezwigzany z wptywem na mechanizmy gtodu
1 sytosci [25]. Neuroleptyki z definicji wywotuja uspokojenie i spadek aktywnosci
psychoruchowej, co poza dziataniem terapeutycznym moze tez szybko zmniejszy¢
zapotrzebowanie energetyczne organizmu, nasilajac powiklania metaboliczne wyni-
kajace ze wzrostu uczucia glodu i obwodowych zmian hormonalnych [27].

Dla neuroleptykow silnie blokujacych receptory D2 wzglednie typowym dzia-
faniem niepozadanym jest hiperprolaktynemia. Niezaleznie od wielu innych dziatan
prolaktyna jest hormonem zwigkszajacym ryzyko otytosci, co thumaczy — przynajmnie;j
czg$ciowo — przyrost masy ciata po takich neuroleptykach II generacji, jak amisulpryd
czy rysperydon [28, 29].

W rozwazaniach na temat wzrostu ryzyka metabolicznego wtoérnego do terapii
neuroleptykami nie nalezy pomija¢ mechanizmow $cisle obwodowych. Wiele z wy-
mienionych wyzej receptorow odgrywa kluczowa rolg w aktywnosci obwodowego
uktadu nerwowego, w tym zakonczen autonomicznych regulujacych wydzielanie
hormondw, np. insuliny. Klozapina i olanzapina prawdopodobnie najsilniej hamuja
wydzielanie insuliny poprzez dziatanie cholinolityczne — blokowanie receptoréw mu-
skarynowych M3 zlokalizowanych na powierzchni komorek  wysp trzustkowych [26,
30]. Wigkszos¢ neuroleptykdéw moze zmniejszac sekrecje¢ insuliny przez blokowanie
receptorow serotoninowych, np. receptoréw 5-HT2A. Inne efekty receptorowe tych
lekow, w tym dziatanie przeciwhistaminowe, sg zwigzane z hamowaniem wychwytu
glukozy przez mig$nie szkieletowe oraz zaburzeniami watrobowego metabolizmu
thuszczow. W ten sposéb nie tylko osrodkowe, ale tez obwodowe oddziatywania
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neuroleptykow zwigkszaja ryzyko cukrzycy i innych elementéw zespotu metabo-
licznego [29, 30].

Niezaleznie od generacji i profilu konkretnego neuroleptyku, prowadzac leczenie
przeciwpsychotyczne, nalezy spodziewac si¢ wzrostu uczucia gtodu i apetytu na wyso-
kokaloryczne pokarmy, przyrostu masy ciala, a takze powiktan kardiometabolicznych.
Co wazne, nie wykazano petnej korelacji migdzy przyrostem masy ciala a zwigkszeniem
ryzyka metabolicznego, dlatego kazdy pacjent przyjmujacy leki przeciwpsychotyczne
powinien by¢ monitorowany pod katem przyrostu masy ciata, cech dyslipidemii, hiper-
glikemii i szerzej — zespotu metabolicznego [25, 31]. Z praktycznego punktu widzenia
kluczowa jest znajomos¢ strategii farmakologicznych, ktore moglyby ograniczaé
rozw0j powiktan metabolicznych towarzyszacych leczeniu przeciwpsychotycznemu
[31]. W realiach klinicznych za istotne 1 osiggalne mozna uznac¢ przynajmniej dwie
strategie tego typu. Pierwsza to dziatanie ago-antagonistyczne (cze$ciowy agonizm)
na receptory dopaminowe D2 i D3. Ten mechanizm charakteryzuje dziatanie dostep-
nych na polskim rynku arypiprazolu i kariprazyny i moze przektada¢ si¢ na mniejszy
wzrost apetytu i ograniczenie przyrostu masy ciala [32]. Druga strategia to stosowanie
blokerow receptorow D2 pozbawionych, przynajmniej czesciowo, tzw. dodatkowych
dziatan receptorowych (amisulpryd, zyprazydon, lurazydon). W wypadku amisulprydu
i lurazydonu istotne jest niemal catkowite wyeliminowanie oreksygennych dziatan
receptorowych — przeciwhistaminowych i cholinolitycznych [26, 29, 30].

Podsumowujac, mozemy stwierdzi¢, ze neuroleptyki II generacji to leki psycho-
tropowe, ktorych dziatanie farmakologiczne moze prowadzi¢ do szybkich, nieko-
rzystnych zmian w zakresie regulacji uczucia glodu i sytosci, kontroli wydatkowania
energii 1 masy ciata, a takze obwodowego uwalniania insuliny i tolerancji glukozy.
Zaburzenia metaboliczne bgdace konsekwencja tych zmian moga by¢ niezalezne od
podstawowego efektu klinicznego (tj. dzialania przeciwpsychotycznego), natomiast
lepiej skorelowane z dziataniem uspokajajacym czy indukcjg sennosci. Co nie mniej
istotne, obwodowe oddziatywania receptorowe neuroleptykow II generacji, w tym
hamowanie uwalniania insuliny, moga prowadzi¢ do pogorszenia tolerancji glukozy
W sposob niezalezny od przyrostu masy ciata [29, 30]. U kazdego pacjenta leczonego
neuroleptykiem II generacji wskazana jest zatem elementarna czujno$¢ w zakresie
metabolicznych powiktan terapii, a badan przesiewowych nie nalezy odraczaé nawet
przy braku istotnych zmian masy ciata [25, 26, 30]. Elementem profilaktyki metabolicz-
nych powiktan terapii przeciwpsychotycznej moze by¢ sam wybor leku. U pacjentow
z wysokim ryzykiem metabolicznym nalezy rozwazy¢ stosowanie leku, ktorego me-
chanizm dziatania (np. czg$ciowy agonizm wobec receptorow D2) lub selektywnosé
receptorowa (brak wptywu na receptory histaminowe i cholinergiczne) przynajmniej
czgsciowo ogranicza ryzyko rozwoju powiktan metabolicznych. Jak wspomniano,
do lekow tego typu nalezg lurazydon, arypiprazol, zyprazydon i amisulpryd [28, 29].

Przedstawione wyzej wnioski znajduja rozwiniecie w kolejnych podrozdziatach
poswieconych praktyce klinicznej. Szersze teoretyczne omdwienie powigzan miedzy
mechanizmami dziatania lekéw przeciwpsychotycznych a metabolicznymi powikta-
niami leczenia przeciwpsychotycznego zainteresowany czytelnik znajdzie w opubli-
kowanych niedawno pracach przegladowych [26, 29-31].
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Zalecenia diagnostyczne

Rutynowa ocena ryzyka metabolicznego u chorych na schizofreni¢ zalecana jest
w celu wezesnego wykrywania zaburzen metabolicznych u tych chorych oraz mo-
nitorowania bezpieczenstwa leczenia przeciwpsychotycznego pod katem powiktan

metabolicznych.

Ocena ryzyka obejmuje:

(1) dane z wywiadu — obecnos¢ czynnikoéw ryzyka lub jawnej klinicznie choroby
uktadu sercowo-naczyniowego (Cardiovascular Disease — CVD) i/lub cuk-
rzycy, wywiad rodzinny, status palenia tytoniu, nawyki zywieniowe, poziom
aktywnosci fizycznej;

(2) badanie przedmiotowe —masa ciala i wzrost z obliczeniem BMI, obwdd pasa,
pomiar ci$nienia t¢tniczego ($rednia z co najmniej 2 pomiaréw wykonanych
podczas jednej wizyty);

(3) badania laboratoryjne — glikemia na czczo, lipidogram, st¢Zenie kreatyniny
z oszacowaniem wskaznika przesaczania ktebuszkowego (Glomerular Filtra-
tion Rate — GFR), stezenie kwasu moczowego [33, 34].

Czestos¢ wykonywania badan laboratoryjnych zalezy od indywidualnego ryzyka
danego pacjenta, choréb wspotistniejacych i stosowanego leczenia. Opublikowane za-
lecenia wskazuja, ze ocene ryzyka metabolicznego u kazdego pacjenta ze schizofrenia
nalezy wykonaé przed rozpoczeciem leczenia przeciwpsychotycznego, kilka i kilka-
nascie tygodni po jego wlaczeniu, a nastepnie przynajmniej raz w roku [33, 35-37].
Zalecany schemat przeprowadzania oceny ryzyka metabolicznego przedstawia tabela 2.

Tabela 2. Zalecany schemat oceny ryzyka metabolicznego u chorych na schizofrenie
(na podstawie [35-37])

Wyszczegolnienie Przed leczeniem | Po 6 tygodniach | Po 3 miesigcach | Co 12 miesiecy
Wywiad rodzinny X

Wywiad, w tym palenie

papieroséw, aktywnos¢ X X X X
fizyczna, nawyki zywieniowe

Masa ciata (BMI) X X X X
Obwad pasa (pomiar na X X X X
wysokosci pepka)

Ciénienie tetnicze krwi X X X X
Glikemia na czczo X X X X
Lipidogram na czczo X X X
Stezenie kreatyniny X X
z oszacowaniem GFR

Kwas moczowy X X

dalszy cigg tabeli na nastepnej stronie
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EKG* X

Prolaktyna** X X X
Stan uzebienia i higiena jamy X X
ustnej

* Wykonywane w ramach oceny kategorii ryzyka sercowo-naczyniowego (ocena np. cech przerostu
migsnia lewej komory lub cech przebytego zawatu serca). Niezaleznie od tego u pacjentéw
otrzymujacych leki przeciwpsychotyczne EKG powinno by¢ wykonywane takze po wlaczeniu
leczenia oraz po zwigkszeniu dawki leku w celu monitorowania odstepu QT.

** (Oznaczenie prolaktyny jest zalecane w razie wystepowania zaburzen cyklu miesigcznego lub
dysfunkec;ji seksualnych.

GFR (Glomerular Filtration Rate) — wskaznik przesaczania klebuszkowego

Ponadto, bioragc pod uwage, ze u okoto potowy polskich pacjentow ze schizofrenig
bez jawnej CVD stwierdza si¢ wysokie lub bardzo wysokie catkowite ryzyko sercowo-
-naczyniowe, U mezczyzn powyzej 40. roku zycia oraz u kobiet powyzej 50. roku zycia
chorujacych na schizofreni¢ zaleca si¢ oceng tego ryzyka z zastosowaniem karty ryzyka
SCORE (Systematic COronary Risk Evaluation) skalibrowanej dla populacji Polski
(Pol-SCORE, rys. 1) i klasyfikacje ryzyka sercowo-naczyniowego (tab. 3) [34, 38, 39].

Tabela 3. Kategorie ryzyka sercowo-naczyniowego (na podstawie [40])

Udokumentowana CVD

Bardzo wysokie Cukrzyca z uszkodzeniami narzagdowymi* lub = 3 gtéwnymi czynnikami ryzyka™
ryzyko Ciezka PChN (GFR < 30 mi/min/1,73 m?)
SCORE 2 10%

Znaczaco podwyzszony pojedynczy czynnik ryzyka™
Cukrzyca z 1-2 dodatkowymi czynnikami ryzyka™ lub trwajaca = 10 lat,
Wysokie ryzyko bez uszkodzen narzadowych’

Umiarkowana PChN (GFR 30-59 ml/min/1,73 m?)

SCORE 5-9%

Cukrzyca: mtodzi pacjenci (< 50 lat w przypadku cukrzycy typu 2, < 35 lat w przypadku

Umii;kowane cukrzycy typu 1) z cukrzyca trwajaca < 10 lat, bez innych czynnikow ryzyka
74

e SCORE 1-4%

Niskie ryzyko SCORE < 1%

“mikroalbuminuria, retinopatia, neuropatia lub przerost mig¢énia lewej komory

“ np. palenie tytoniu, nadci$nienie tetnicze, dyslipidemia lub otytos¢

“*np. hipercholesterolemia rodzinna lub nadcisnienie tetnicze 3. stopnia (warto$ci cisnienia > 180/110
mmHg)

CVD (Cardiovascular Disease) — choroba uktadu sercowo-naczyniowego; PChN — przewlekta
choroba nerek; GFR (Glomerular Filtration Rate) — wskaznik przesaczania ktgbuszkowego; SCORE
— wynik w karcie ryzyka SCORE umozliwiajacej oceng 10-letniego ryzyka zgonu z przyczyn
sercowo-naczyniowych
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Rysunek 1. Karta ryzyka SCORE skalibrowana dla populacji Polski (Pol-SCORE [39]),
umozliwiajaca ocen¢ 10-letniego ryzyka zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych u oséb
bez rozpoznanej choroby ukladu sercowo-naczyniowego i bez cukrzycy

Nalezy podkresli¢, ze pacjenci ze schizofrenig mogg charakteryzowac si¢ wyz-
szym ryzykiem sercowo-naczyniowym, niz wynikatoby to z oceny przeprowadzone;j
za pomoca karty ryzyka SCORE, dlatego w przypadku wynikéw granicznych nalezy
zatozy¢ wyzszy poziom ryzyka [34, 40]. U mtodszych pacjentdw zaleca si¢ oceng ry-
zyka wzglednego lub wieku ryzyka sercowo-naczyniowego (tzw. wieku naczyn) [34].
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Leczenie farmakologiczne

Jak wielokrotnie wspomniano, ocena ryzyka wystapienia otytosci i/lub zespotu
metabolicznego u 0s6b ze schizofrenia jest kompleksowa i obejmuje rézne czynniki.
Jednym z nich sa objawy niepozadane zwiazane ze stosowaniem niektorych lekow
psychotropowych, w tym lekodw przeciwpsychotycznych [41]. Niektére leki przeciw-
psychotyczne obarczone sa wigkszym ryzykiem objawow niepozadanych zwigzanych
Z przyrostem masy ciata i w konsekwencji objawami somatycznymi.

Najnowsze zalecenia dotyczace interwencji farmakologicznych majacych na celu
redukcje ryzyka metabolicznego u 0so6b chorych na schizofrenig, ktére mozna znalez¢
w piSmiennictwie, to:

1. Wybor konkretnego leku przeciwpsychotycznego we wilasciwej dawce w zalez-
no$ci od wystepowania ryzyka metabolicznego u pacjenta.

2. Modyfikacja leczenia przeciwpsychotycznego: modyfikacja dawki leku, augmen-
tacja innym lekiem przeciwpsychotycznym o niskim ryzyku przyrostu masy ciata.

3. Zmiana leczenia przeciwpsychotycznego na inny jego rodzaj (jw.).

4. Leczenie somatyczne (metformina, statyny itd.).

Leczenie metodami w fazie badan — augmentacja niesterydowymi lekami prze-
ciwzapalnymi, N-acetylocysteing, zastosowanie lekow modyfikujacych jelitowa florg
bakteryjng [42, 43].

Optymalizacja leczenia przeciwpsychotycznego w przypadkach naduzywania
alkoholu i palenia tytoniu.

Wybor wiasciwego leku we wiasciwej dawce

Jak dotad w przypadku pacjentow o zwigkszonym ryzyku metabolicznym w pis-
miennictwie koncentrowano si¢ na kwestii wyboru leku o najlepszym profilu tolerancji,
bez takiego wtasnie dziatania. W ostatnio opublikowanej metaanalizie porownawczej
32 lekéw przeciwpsychotycznych stwierdzono, ze lekami o najnizszym ryzyku przy-
rostu masy ciata sg zyprazydon, lurazydon, arypiprazol, haloperydol, brekspiprazol
i kariprazyna [44]. Proponowany podziat lekow przeciwpsychotycznych ze wzgledu
na ryzyko wystgpienia przyrostu masy ciata i zaburzen metabolicznych przedstawiono
w tabeli 4.

Tabela 4. Podziat lekow przeciwpsychotycznych ze wzgledu na ryzyko wystapienia przyrostu
masy ciala i zaburzen metabolicznych (na podstawie [9, 42—44, 74])

Wystapienie stanow Wystapienie

Lek Przyrost masy ciafa przedcukrzycowych lub cukrzycy zaburzen lipidowych

Leki przeciwpsychotyczne Il generaciji

Amisulpryd +
Arypiprazol
Asenapina +t + +

dalszy cigg tabeli na nastepnej stronie
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Brekspiprazol + N N
Kariprazyna + N N
Klozapina +H+ 4+ 4+
Kwetiapina ++ ++ o
lloperydon ++ ¥ +
Lurazydon - - .
Olanzapina ++H+ 4 i
Paliperydon ++ + +
Rysperydon ++ ¥ +
Sertindol ++ + +
Zyprazydon - . _
Leki przeciwpsychotyczne | generacii
Chlorpromazyna +++ +++ 4+
Flupentyksol ++ + n
Haloperydol + " ]
Perazyna ++ ¥ +
Perfenazyna + + .
Promazyna ++ " +
Sulpiryd + - ]
Zuklopentyksol ++ + +

+++ wysokie ryzyko; ++ umiarkowane ryzyko; + niskie ryzyko, — bardzo niskie ryzyko; N — dostepne
dane wskazuja na niskie ryzyko, potrzebny jest jednak dtuzszy okres obserwacji

Nalezy jednak zwracaé uwage na stosowane dawki lekow i zjawisko politerapii.
Wedlug badan podawanie maksymalnych dawek lekow przeciwpsychotycznych nie
zawsze jest skuteczne, a czesto prowadzi do wystepowania objawow ubocznych. Po-
dobnie jest, jesli taczymy dwa (lub wigcej) leki przeciwpsychotyczne. W niektorych
przypadkach jednak augmentacja leku o wigkszym ryzyku powodowania przyrostu
masy ciala innym lekiem przeciwpsychotycznym o lepszym profilu tolerancji jest
skuteczng strategia postgpowania. Dotyczy to zwlaszcza leczenia klozaping pacjen-
tow, u ktorych musimy braé¢ pod uwage przede wszystkim skuteczno$é kliniczng
stosowanych lekéw [43].

Zmiana leczenia przeciwpsychotycznego lub augmentacja oraz leczenie somatyczne

Interwencje farmakologiczne obejmuja rézne leki, nie tylko leki przeciwpsycho-
tyczne, w monoterapii lub jako dodatek do prowadzonego leczenia. W jednej z meta-
analiz porownano kilkanascie rodzajow interwencji — w podsumowaniu stwierdzono,
ze najbardziej skuteczne leki, jesli chodzi o redukcje¢ masy ciata, to przede wszystkim
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metformina (jako dodatek do leczenia), nast¢pnie za$ zmiana leczenia na arypiprazol,
kolejne leczenie jako augmentacja (topiramat), potem m.in. leki przeciwdepresyjne
(reboksetyna 1 fluoksetyna). Leki ,,podstawowe”, w ktorych przypadku stosowano
powyzsze interwencje, to najczesciej olanzapina i klozapina [45, 46].

Inna metaanaliza jako najbardziej skuteczne metody poprawy zdrowia fizycznego
0sOb ze schizofrenig wymienia przede wszystkim interwencje niefarmakologiczne,
a w dalszej kolejnosci, jesli chodzi o redukcje masy ciala — augmentacje¢ leczenia
arypiprazolem, topiramatem, d-flufenazyna i metforming. W wypadku zmniejszenia
obwodu pasa najlepsze wyniki uzyskano dla augmentacji leczenia arypiprazolem
lub topiramatem, w wypadku zmniejszenia ryzyka cukrzycy — dla zmiany leczenia
z olanzapiny na arypiprazol, w tym takze metforming, a w zakresie gospodarki lipido-
wej najkorzystniejszy okazal si¢ topiramat [9]. Metformina jest srodkiem najczesciej
wymienianym jako korzystny w leczeniu przyrostu masy ciata zwigzanego z lekami
przeciwpsychotycznymi [47].

W jednym z przegladow literatury przedmiotu oceniano pacjentdéw, u ktorych
dokonano zmiany z leczenia olanzaping na arypiprazol lub kwetiaping — zaobserwo-
wano zmniejszenie masy ciata, redukcje BMI, poprawe profilu glikemii i lipidow [48].
Zmiana leczenia na arypiprazol lub augmentacja leczenia olanzaping lub klozaping ary-
piprazolem jest najczesciej opisywang strategia [45, 49, 50]. Obecnie w pismiennictwie
mozna tez znalez¢ informacje o stosowaniu lurazydonu jako leku o korzystnym profilu
w zakresie ewentualnego ryzyka metabolicznego, w tym przyrostu masy ciata [51].

Optymalizacja leczenia przeciwpsychotycznego w przypadkach naduzywania
alkoholu i palenia tytoniu

Nie budzi watpliwosci, ze osoby chorujace na schizofreni¢ sg narazone na wigksze
ryzyko chorob sercowo-naczyniowych, cukrzycy i nadmierny przyrost masy ciata m.in.
wskutek takich czynnikow ryzyka, jak palenie tytoniu i naduzywanie alkoholu. Uwaza
sig, ze bezposredni czynnik wptywajacy na zmniejszenie o okoto 20 lat oczekiwanej
dtugosci zycia, jakim sg choroby sercowo-naczyniowe, podlega negatywnym efektom
zarowno naduzywania alkoholu, jak i palenia tytoniu. Cho¢ pojawiaja si¢ doniesienia,
ze nieznaczne i umiarkowane spozycie alkoholu nie ma tak duzego wplywu na rozwdj
chordb sercowo-naczyniowych, przewazaja jednak poglady o negatywnych skutkach
intensywnego spozywania alkoholu — czgsto obserwowanego wérdd chorujacych
na schizofreni¢ — dla rozwijania si¢ w tej populacji ryzyka choroby niedokrwiennej
serca, nadci$nienia tetniczego, udaréw, choroby tetnic obwodowych, kardiomiopatii,
zaburzen rytmu serca, hipercholesterolemii i nowotworow [52, 53].

Niewiele jest badan opisujacych skutecznosé interwencji farmakologicznych w schi-
zofrenii z towarzyszacym naduzywaniem alkoholu. Starsze badania [54] w odniesieniu
do lekow przeciwpsychotycznych 1 generacji zwracajg uwagge na to, ze mogg one nie
tyle ogranicza¢ naduzywanie alkoholu i uzaleznienie, ile je nasila¢. Nieliczne badania
obejmujace leki przeciwpsychotyczne 11 generacji: olanzapine, rysperydon i kwetiapi-
n¢, wskazuja, ze bardziej korzystne jest stosowanie szczegdlnie rysperydonu w postaci
iniekcji o przedtuzonej formie uwalniania (LAI) oraz flupentyksolu. Z lekéw optyma-
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lizujacych leczenie uzaleznienia od alkoholu w przebiegu schizofrenii jako pierwsza
linig terapeutyczng wymienia si¢ jako mozliwe do bezpiecznego stosowania akamprozat
i naltrekson. Chociaz disulfiram wymienia si¢ jako druga lini¢ terapeutyczng, to nalezy
pamigtac o tym, ze schizofrenia stanowi przeciwwskazanie do stosowania disulfiramu ze
wzgledu na jego sktonno$¢ do blokowania beta-hydroksylazy dopaminy. Obiecujace sg
wyniki badan nad wykorzystaniem efektow stosowania nalmefenu, leku redukujacego eu-
foryzujacy efekt alkoholu 1 wptywajgcego na zmniejszenie gtodu alkoholowego [55-57].

Dane na temat optymalizacji leczenia schizofrenii wraz z ograniczeniem palenia
tytoniu sugeruja pewne korzysci po wdrozeniu bupropionu i warenikliny. Dotycza
one zarOwno ograniczenia liczby wypalanych papieroséw dziennie, jak i fagodzenia
objawow abstynencyjnych. Badania obejmujace stosowanie zamienne e-papierosow nie
daja jednoznacznych wynikéw. Z kolei uzywanie plastréw nikotynowych (zawieraja
substancje potencjalnie zwigkszajgce aktywnos$¢ cytochromu P450 1A2) wprawdzie
moze wplywac na ograniczenie palenia, ale jednocze$nie moze obnizaé stezenie w su-
rowicy klozapiny, olanzapiny czy haloperydolu [58, 59].

Leczenie niefarmakologiczne
Nutripsychiatria a wspotczesna dieta

Takie zjawiska, jak urbanizacja, rozwoj technologiczny i kulturowy, zZycie w stresie,
pogon za samorealizacjg, a w konsekwencji brak czasu, zmiany nawykow zywienio-
wych, spozywanie wysokokalorycznych i przetworzonych produktéw, sg czynnikami,
ktore z cata pewnos$cia oddziatujg na nasze zdrowie psychiczne i sprzyjaja rozwojowi
chorob cywilizacyjnych. Na tym tle rozwija si¢ psychiatria zywieniowa —nowa dziedzi-
na badajaca wptyw jakos$ci zywienia i sktadnikéw odzywczych na zdrowie psychiczne.

Nadwaga 1 otylo$¢ w dzisiejszych czasach staly si¢ powaznymi problemami
spotecznymi. Spozywamy coraz wigcej przetworzonych, wysokoenergetycznych
i ubogich w warto$ci odzywcze produktow. W konsekwencji borykamy si¢ z takimi
stanami patologicznymi, jak nadwaga i otylos¢, przy jednoczesnie wystepujacych
niedoborach sktadnikoéw odzywczych. Chociaz poziom spozywanych kalorii ro$nie,
nie przyjmujemy rekomendowanych warto$ci mikro- i makroelementéw (takich jak
witaminy z grupy B, cynk czy magnez), ktore odgrywaja znaczaca role w prawidto-
wym funkcjonowaniu naszego uktadu nerwowego. Dodatkowo spozywamy mniej,
niz jest to rekomendowane, warzyw bogatych w blonnik i sktadniki odzywcze oraz
produktéw zbozowych. Naktadajac na powyzsze wzorce zywieniowe palenie tyto-
niu, ograniczong aktywnos¢ fizyczng i szkodliwe spozywanie alkoholu, otrzymamy
niekorzystny wplyw na zdrowie, w tym zdrowie psychiczne, i rosnacg liczb¢ chordb
cywilizacyjnych, w tym zaburzen psychicznych.

Of jelitowo-mézgowa — wplyw mikrobioty na stan psychiczny

Szacuje si¢, ze mikrobiota jelitowa to ztozony ekosystem, ktory tworzy 10'* mikro-
organizméw (ponad tysigc roznych ich gatunkéw [60]). Zawiera 3,3 miliona genow,
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zatem przewyzsza mniej wigcej 150-krotnie liczbg gendow genomu cztowieka. O$
jelitowo-mozgowa opisujaca dwukierunkows relacje miedzy przewodem pokarmowym
a osrodkowym uktadem nerwowym wykorzystuje kilka mechanizméw komunikacji.
Wzajemna wymiana informacji moze zachodzi¢ za posrednictwem autonomicznego
uktadu nerwowego, nerwu blednego oraz czynnikéw humoralnych i hormonalnych.
Wiele efektow dziatania probiotykdw na stan psychiczny zwiazane byto z transmisja
informacji za posrednictwem nerwu btgednego. Badania na myszach germ-free (GF)
hodowanych w sterylnych warunkach, pozbawionych wykrywalnych mikroorganizmow,
wskazujg na udziat mikrobioty jelitowej w prawidtowym ksztattowaniu si¢ i funkcjono-
waniu uktadu endokrynologicznego przez wptyw na rozwoj osi podwzgorze-przysadka-
-nadnercza. Odpowiedz na bodziec stresowy mierzona poziomem glikokortykosteroidow
i adrenokortykotropiny byta znacznie podwyzszona w przypadku myszy germ-free.
Ulegata ona normalizacji po kolonizacji przewodu pokarmowego szczepem z gatunku
Bifidobacterium infantis. Dodatkowo stres wplywa na ksztaltowanie si¢ i roznorodno$é
mikroflory jelitowej. Kolejne ogniwo komunikacji stanowi uktad immunologicz-
ny. Mikrobiota bierze udziat w prawidtowym rozwoju systemu immunologicznego
sluzowki przewodu pokarmowego. Antygeny bakteryjne, takie jak polisacharyd A,
lipopolisacharydy, kwasy tejchojowe, ksztattuja jego wlasciwe funkcjonowanie. Mikro-
biota produkuje takze neurotransmitery, takie jak kwas gamma-aminomastowy, kwas
maslowy, serotonina, dopamina, krétkotancuchowe kwasy ttuszczowe, ktore w sposob
bezposredni mogg oddzialywaé na uktad nerwowy. Leki psychotropowe, szczegdlnie
przeciwpsychotyczne II generacji (olanzapina i rysperydon), moga zaburza¢ sktad oraz
funkcje¢ mikrobioty i tym samym wptywac na pojawienie si¢ zaburzen metabolicznych
oraz wzrost masy ciata u leczonych nimi pacjentow.

Prebiotyki, probiotyki, synbiotyki oraz psychobiotyki

Terminem ,,probiotyki” okresla si¢ zywe organizmy, ktdre przyjmowane w od-
powiedniej ilosci wptywaja korzystnie na funkcjonowanie organizmu. Wsrdd nich
najpopularniejsze sg bakterie kwasu mlekowego. Probiotyki wystepuja gtownie w sfer-
mentowanych produktach mlecznych czy produktach kiszonych. Prebiotyki natomiast
sa to nietrawione sktadniki zywnosci, ktorych fermentacja w przewodzie pokarmowym
pobudza wzrost lub aktywnosc¢ bakterii badZ wptywa na oba te czynniki, prowadzac do
rozwoju korzystnej mikrobioty jelitowej. Do prebiotykéw mozna zaliczy¢ inuling czy
fruktooligosacharydy. Prebiotyki mogg takze oddziatywac korzystnie przez hamowanie
rozwoju bakterii patogennych. Co wiecej, niektore badania pokazuja, ze prebiotyki
poprzez modyfikacje sktadu mikrobioty moga redukowac stan zapalny [61]. Synbiotyki
z kolei to takie sktadniki, ktore zawieraja jednoczesnie prebiotyki oraz probiotyki. Taka
konstelacja pozwala wykorzysta¢ dziatanie synergistyczne tych preparatow. Natomiast
psychobiotykami okresla si¢ mikroorganizmy bedace probiotykami, ktore wykazuja
pozytywne oddzialywanie na stan psychiczny cztowieka — czesto poprzez produkcje
neuroprzekaznikow, takich jak kwas gamma-aminomastowy i serotonina, czy innych
substancji o dziataniu na komoérki uktadu nerwowego, takich jak krétkotancucho-
we kwasy organiczne (octowy, propionowy, mastowy). Doustna substytucja takich
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probiotykow jak Lactobacillus helveticus R0052 1 Bifidobacterium longum RO175
w ciggu jednego miesigca wigzata si¢ ze zmniejszeniem objawow zaburzen Igkowych,
depresyjnych oraz redukcja poziomu stresu mierzonego za pomocg okreslenia pozio-
mu kortyzolu na modelach zwierzgcych [60]. Badania daja nadzieje, ze w niedalekie;j
przysztosci dodatkowe zastosowanie psychobiotykdéw pozwoli poprawié skuteczno$é
lekow przeciwdepresyjnych czy przeciwpsychotycznych, a takze wptynie na redukcje
objawow ubocznych, takich jak np. przyrost masy ciata i zaburzenia metaboliczne.

Zalecenia ogélne dotyczgce codziennej aktywnosci fizycznej

Wysilek fizyczny mozna podzieli¢ na aerobowy (tlenowy) lub anaerobowy (beztle-
nowy). W ¢wiczeniach aerobowych dochodzi do proceséw spalania tlenowego w celu
uzyskania energii dla mig$ni. Najefektywniejszy trening dla éwiczen tlenowych to ten
w zakresie 55-85% maksymalnego tetna. Maksymalne tetno oblicza si¢ ze wzoru: 220
minus wiek. Trening anaerobowy to proces, w ktorym energie uzyskuje si¢ w procesach
beztlenowych, wykonujac ¢wiczenia w zakresie 80-90% maksymalnego t¢tna. Haskell
i wsp. [62] w 2007 roku zarekomendowali podejmowanie umiarkowanej aktywnoS$ci
aerobowej przez co najmniej 30 minut przez 5 dni w tygodniu badz intensywnego
wysitku aerobowego przez co najmniej 20 minut przez 3 dni w tygodniu. Dopuszcza
si¢ tez mozliwos$¢ taczenia roznych rodzajow aktywnosci.

Ze wzgledu na udowodniony korzystny wplyw aktywnosci fizycznej na wydolno$é
sercowo-oddechowg, mig$niowa oraz na poprawe wytrzymatosci kosci i redukcje
ryzyka zgonu Swiatowa Organizacja Zdrowia (World Health Organization — WHO)
opublikowata rekomendacje dotyczace ilosci i1 jako$ci aktywnosci fizycznej [63]. I tak
WHO zaleca podejmowanie umiarkowanego wysitku aerobowego przez co najmniej
150 minut w tygodniu albo intensywnego wysitku aerobowego przez co najmniej 75
minut w tygodniu. Aktywnos$¢ powinna trwa¢ nieprzerwanie przez co najmniej 10 minut.
W celu uzyskania dodatkowych korzysci WHO zaleca zwickszy¢ aerobowa aktywno$¢
fizyczng do 300 minut w ciggu tygodnia lub wykonywac taczny intensywny aerobowy
wysitek fizyczny przez 150 minut w ciggu tygodnia. Dodatkowo 2 albo wigcej razy
w ciggu tygodnia powinno si¢ podejmowac aktywnos¢ fizyczng wzmacniajaca duze gru-
py migsni. Wazng cechg rekomendacji jest ich uniwersalno$¢. Dotyczg one wszystkich
dorostych w wieku 18—64 lat, bez wzgledu na wiek, pte¢, rase, status socjoekonomiczny.
Zalecane sg rowniez dla os6b obcigzonych cukrzycg czy nadcisnieniem tetniczym, a wiec
schorzeniami, ktore czesto obserwuje si¢ u 0so6b chorych na schizofrenig.

Wyniki dotychczas prowadzonych badan sugeruja, ze bez odpowiedniej psychoe-
dukacji i kompleksowego wsparcia interwencje wysitkowe raczej nie powodujg spadku
masy ciata u pacjentéw z powaznymi zaburzeniami psychicznymi (choroby afektywne,
schizofrenia) [64]. Dane z metaanaliz dotyczacych efektywnoS$ci stosowania aerobo-
wych interwencji wysitkowych u pacjentow z choroba afektywna dwubiegunowa lub
schizofrenia takze nie wykazuja wptywu zalecania ¢wiczen fizycznych na zmniejszenie
masy ciata lub BMI pacjentow [65].

Obiecujacym podejsciem w zakresie poprawy parametrow somatycznych u pacjen-
tow ze schizofrenig wydaje si¢ zatem uzupehienie programow ¢wiczen aerobowych
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o interwencje psychospoteczne i zywieniowe. Wyniki badan wskazuja, ze wzmozona
aktywno$¢ fizyczna (stosowanie krokomierza) uzupetniona o oddzialywania psy-
chologiczne w postaci rozméw motywujacych u otylych pacjentéw ze schizofrenia
prowadzi do zmniejszenia masy ciata po 12 tygodniach interwencji [64]. W innym
badaniu stwierdzono zmniejszenie obwodu talii, masy ciata i BMI pacjentow, przy
braku obnizenia stezenia lipidéw i1 glukozy, po 3-miesigcznej interwencji zwigzanej
ze stylem zycia, obejmujacej oddzialywania psychospoteczne, terapi¢ behawioralng
i ¢wiczenia aerobowe [64]. Nowg metoda wspomagania terapii, zwlaszcza u 0sob oty-
tych, proponowang w zwiazku z niezadowalajgca skutecznoscig ¢wiczen aerobowych
jest trening interwatowy o wysokiej intensywnosci. Przyjmuje si¢ zatem, ze ta forma
wysitku fizycznego moze korzystnie wplywac na parametry metaboliczne u chorych
na schizofreni¢ — kwestia ta wymaga jednak dalszych badan.

Zmiana siedzgcego trybu zycia oraz przeciwdziatanie matej aktywno$ci fizycznej
pacjentow ze schizofrenig niezaprzeczalnie stanowi duze wyzwanie terapeutyczne,
brakuje jednak jasnych i skutecznych interwencji, ktore moglyby w istotny sposob
poprawi¢ aktualny stan rzeczy. Istniejg dowody na to, ze warto stosowaé aktywnos¢
fizyczng jako dodatkowa forme leczenia osob dotknietych chorobami ze spektrum
schizofrenii. Kompleksowe podejs$cie do terapii moze nie tylko korzystnie wptynaé
na redukcje objawow 1 poprawe w zakresie funkcjonowania poznawczego pacjenta,
ale tez podwyzszy¢ jego jako$¢ zycia.

Ogodlnie zaleca si¢, aby chory podejmowat aktywno$¢ fizyczng w postaci umiarko-
wanej badz intensywnej przez mniej wigcej 150 minut w tygodniu [66], co pozostaje
zbiezne z ogdlnymi zaleceniami dotyczacymi aktywnosci fizycznej zdrowych doro-
stych, ktore zaktadaja uprawianie ¢wiczen 5 razy w tygodniu przez co najmniej 30 minut
w wypadku treningu wytrzymalosciowego badz 20 minut intensywnego acrobowego
treningu 3 razy w tygodniu. Spacer moze by¢ przyktadem wysitku fizycznego, ktory
w zaleznosci od tempa jest wysitkiem lekkim, umiarkowanym lub intensywnym [64].

Ponadto u 0sob starszych korzystne jest wigczenie ¢wiczen rozciaggajacych, a oso-
bom, u ktdrych istnieje ryzyko upadku, zaleca si¢ rowniez wykonywanie ¢wiczen
poprawiajgcych rownowage [67]. Z danych zgromadzonych przez WHO wynika, ze
jedynie mniej niz polowa 0sdb z cigzkimi chorobami psychicznymi podejmuje jaka-
kolwiek aktywno$¢ fizyczng [68]. W zwiazku z tym warto zwigkszaé Swiadomos$é
pacjentow w tym zakresie oraz zache¢ca¢ ich do podejmowania prob zmiany stylu
zycia na bardziej aktywny.

W poréwnaniu z osobami zdrowymi pacjentéw ze schizofrenig charakteryzuje
obnizona motywacja do podejmowania aktywnosci fizycznej z powodu sedacji, obja-
wow schizofrenii, w tym takze Igku i depresji, nizszego poziomu wyksztatcenia, braku
doswiadczenia w zakresie wykonywania ¢wiczen fizycznych, wycofania spolecznego
czy tez objawow negatywnych choroby [69]. W celu zwigkszenia ich motywacji istotne
jest zatem, aby aerobowe ¢wiczenia wysitkowe majace wplynaé na poprawe wydolnosci
sercowo-naczyniowej pacjentdw byly nadzorowane przez wykwalifikowang kadre [69].
Niewatpliwg zaletg bytaby mozliwo$¢ uczestniczenia chorych w zajgciach prowadzo-
nych przez wyszkolong w tym kierunku kadre¢ tak, by ¢wiczenia byty dostosowane do
stanu somatycznego, wieku, sprawnosci 1 poziomu wydolnos$ci pacjenta.
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Rekomendacje EPA dotyczace praktyki klinicznej stosowania aktywnosci fizycznej
jako terapii wspomagajacej w leczeniu osob chorych psychicznie sg nastepujace [66]:
1. Aktywno$¢ fizyczna powinna by¢ wykorzystywana w leczenia tagodnego epizodu
depresyjnego w celu poprawy objawow i sprawnosci fizycznej.

2. Aktywnos¢ fizyczna powinna by¢ wykorzystywana w dodatkowe;j terapii (towa-
rzyszacej lekom) zaburzen z kregu schizofrenii, poprawiajac objawy, wplywajac
pozytywnie na zaburzenia poznawcze i na jako$¢ zycia.

3. Aktywno$¢ fizyczna powinna by¢ stosowana do poprawy zdrowia fizycznego osob
z powaznymi zaburzeniami psychicznymi.

4. Osoby z powaznymi zaburzeniami psychicznymi powinny by¢ badane przesie-
wowo w celu poznania nawykow aktywnosci fizycznej.

Leczenie somatyczne

U wszystkich pacjentow ze schizofrenig i wspotistniejagcymi modyfikowalnymi
czynnikami ryzyka CVD nalezy podjac¢ intensywne dziatania prowadzace do ich
ograniczenia, zwracajac szczegdlna uwage na przestrzeganie przez chorych zale-
cen dotyczacych stylu zycia i farmakoterapii [70]. Dodatkowo u pacjentéw z grupy
wysokiego lub bardzo wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego (oszacowanego za
pomoca karty ryzyka SCORE) nalezy bezzwlocznie wdrozy¢ intensywne dziatania
prewencyjne, zrewidowac leczenie przeciwpsychotyczne oraz skierowaé chorego
pod opieke specjalisty chorob wewnetrznych, diabetologa lub kardiologa, poniewaz
w wiekszosci przypadkow konieczne bedzie rozpoczecie odpowiedniej farmakoterapii
(np. hipotensyjnej, hipolipemizujacej czy przeciwcukrzycowej).

Nikotynizm

Pacjentom palacym tyton w trakcie kazdej wizyty nalezy powtarza¢ porade doty-
czacq zaprzestania palenia i taczy¢ ja z propozycja pomocy poprzez wizyty kontrolne
i poradnictwo behawioralne, a takze przez zastosowanie nikotynowej terapii zastgpcze;j,
warenikliny lub bupropionu, ktére mimo poczatkowych obaw okazaly si¢ skuteczne
1 bezpieczne takze u pacjentow ze schizofrenig [71]. W wypadku bupropionu nalezy
jednak uwzgledni¢ ryzyko interakcji lekowych, np. z haloperydolem czy rysperydonem
[71]. Po zaprzestaniu palenia pacjenci leczeni lekami przeciwpsychotycznymi, ktore
sa metabolizowane przy udziale izoenzymu 1A2 cytochromu P450 (np. olanzapina,
klozaping), moga wymaga¢ zmniejszenia dawki leku [72].

Nadwaga i otytos¢

Nalezy dazy¢ do uzyskania prawidtowego BMI (< 25 kg/m?) oraz obwodu pasa
(< 80 cm u kobiet i < 94 cm u mezczyzn) za pomocg diety i aktywnosci fizycznej
[2]. Weryfikacja terapii przeciwpsychotycznej jest zalecana u chorych z nadwaga lub
otyloscia, ale takze u tych pacjentéw z jeszcze prawidtowa masg ciata, u ktorych po
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wlaczeniu leczenia przeciwpsychotycznego doszto do jej przyrostu > 7% w ciggu
pierwszych 6 tygodni terapii [33]. U pacjentéw z nadwaga lub otytoscia nalezy regu-
larnie dokonywacé oceny obecnosci innych czynnikow ryzyka CVD, w tym pozostatych
sktadowych zespotu metabolicznego. U cze$ci chorych, zwtaszcza ze wspotistniejacymi
dodatkowymi metabolicznymi czynnikami ryzyka, mozna rozwazy¢ zastosowanie
metforminy, dla ktorej wykazano redukcj¢ masy ciata, BMI i wskaznika insulino-
opornosci u pacjentéw ze schizofrenig leczonych przeciwpsychotycznie [33, 47].
Takie wskazanie dla metforminy nie zostato jednak ujete w Charakterystyce produktu
leczniczego (ChPL).

Stany przedcukrzycowe i cukrzyca
Nieprawidtowa glikemia na czczo i uposledzona tolerancja glukozy

U pacjentow z nieprawidtowa glikemia na czczo (Impaired Fasting Glucose — 1FG;
tj. glikemig na czczo > 100 mg/dl) nalezy wykona¢ doustny test obciazenia glukoza
w celu ewentualnego wykrycia cukrzycy lub uposledzonej tolerancji glukozy (Impaired
Glucose Tolerance — 1GT). U chorych z IFG lub IGT zaleca si¢ redukcj¢ masy ciata
przez odpowiednie postepowanie dietetyczne i zwickszenie aktywnosci fizyczne;j.
Nalezy takze rozwazy¢ zastosowanie metforminy w celu zahamowania progresji do
cukrzycy typu 2 (wskazanie obecne w ChPL) [73]. Powinno si¢ tez rozwazy¢ mody-
fikacje leczenia przeciwpsychotycznego.

Cukrzyca typu 2
Zasady postepowania u pacjentdw ze schizofrenig i cukrzyca typu 2 przedstawiono
w tabeli 5.

Tabela 5. Zasady postepowania u pacjentow ze schizofrenia i czynnikami ryzyka sercowo-
naczyniowego (na podstawie [70, 73, 75, 76])

Dyslipidemia
Cukrzyca typu 2 Hipercholesterolemia Dyslipidemia aterogenna Nadci$nienie tetnicze
glikemia na czczo
2126 mg/d przekroczenie stezenia o
o (2 pomiary) LDL zalecanego stezenie TG =150 mg/d|
s lub w danej grupie ryzyka oraz SBP 2140 mmHg
= n H >
g | glikemia po 2 godz. | SErcowo-naczyniowego stezenie HDL <40 mg/d| (él/:sgn%B;;ZQOOr;rir;Tgw
5| 0GTT=200mg/dl | (Patrzponizej: Cele u mezczyzn i <48 mg/d| =£ pomiarc
p terapeutyczne) U kobiet wykonanych w trakcie
5 lub . jednej wizyty; pomiary
= | qlikemi iflub oraz izyts
< | glikemia przygodna L podczas 22 wizyt)
2200 mg/d| stezenie cholesterolu | 5hecnoge matych gestych LDL®
+ objawy catkowitego =190 mg/dI?
hiperglikemii

dalszy cigg tabeli na nastepnej stronie
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Postepowanie

Rewizja terapii przeciwpsychotycznej

Skierowanie pod opieke specjalistyczng (specjalista chordb wewnetrznych, diabetolog, kardiolog)

Umiarkowane,
wysokie lub
bardzo wysokie
ryzyko sercowo-
naczyniowe
(patrz tab. 3)

Ocena ryzyka sercowo-naczyniowego za pomocg karty ryzyka SCORE (rys. 1)
i przypisanie do odpowiedniej kategorii ryzyka (patrz tab. 3)

|. Modyfikacja stylu
zycia:
dieta (w tym
zwlaszcza:
czeste i regularne
spozywanie
positkow,
ograniczenie
kalorycznosci
positkéw i spozycia
weglowodanow
tatwoprzyswajalnych)
redukcja masy ciata

zwigkszenie
aktywnosci fizycznej

|I. Farmakoterapia:
metformina

metformina
+ inhibitor SGLT2!
lub agonista
receptora GLP-1"
lub inny doustny lek
przeciwcukrzycowy

metformina + 2 leki
doustne
insulina bazowa
+ metformina i/lub
inny lek doustny
insulinoterapia
Zlozona

I. Modyfikacja stylu zycia,
w tym zwtaszcza:

ograniczenie spozycia
tuszczow nasyconych
i tuszczow trans

zwiekszenie spozycia
btonnika

redukcja masy ciata

stosowanie zywnosci
funkcjonalnej (fitosterole)

I. Farmakoterapia:

u pacjentow wysokiego
i bardzo wysokiego
ryzyka
Sercowo-naczyniowego
— gdy przekroczone
docelowe wartosci LDL

u pacjentow niskiego
i umiarkowanego ryzyka
— farmakoterapia do
rozwazenia w przypadku
nieuzyskania kontroli
za pomocg diety;
obowigzkowo, gdy LDL
2190 mg/dl

statyny jako leki | rzutu

w przypadku
nieosiggniecia
docelowego stezenia
LDL pomimo leczenia
statyng w maksymalnej
tolerowanej dawce
— terapia skojarzona
(w 1. kolejnosci: statyna
+ ezetymib)

Hipertriglicerydemia
|. Modyfikacja stylu zycia,
w tym zwlaszcza:
redukcja masy ciata

zwiekszenie aktywnosci
fizycznej
ograniczenie spozycia alkoholu
zmniejszenie spozycia
weglowodandw, w tym cukréw
prostych

suplementacja kwasow
omega-3
|I. Farmakoterapia:
u pacjentow wysokiego
i bardzo wysokiego ryzyka
sercowo-naczyniowego z TG
>200 mg/dl nalezy zastosowaé
statyne jako lek | rzutu w celu
redukcji ryzyka CVD

w przypadku utrzymywania sie
u tych chorych podwyzszonych
stezen TG pomimo terapii
statyng nalezy rozwazy¢
dotaczenie kwasow omega-3
w przypadku cigzkiej
hipertriglicerydemii — fibrat
+ kwasy omega-3 jako
leczenie | rzutu w celu
prewencji ostrego zapalenia
trzustki

Niskie stezenie HDL

Nie zaleca si¢ farmakoterapii
ukierunkowanej na
zwiekszenie stezenia HDL

I. Modyfikacja stylu
zycia:
redukcja masy ciata
dieta (w tym
ograniczenie spozycia
alkoholu i soli)
zaprzestanie palenia
tytoniu
zwiekszenie aktywnosci
fizycznej
|I. Farmakoterapia:

w przypadku SBP =160
mmHg i/lub DBP =100
mmHg — farmakoterapia
od momentu
rozpoznania NT®

w przypadku NT 1.
stopnia
(SBP 140-159 mmHg
i/lub DBP 90-99 mmHg),
bez wspdtistniejacych
powiktan narzadowych,
cukrzycy lub jawnej
CVD - farmakoterapia
po 3-6 miesigcach
modyfikacii stylu zycia
(gdy utrzymuje sie
SBP/DBP >140/90
mmHg) i potwierdzeniu
rozpoznania NT za
pomocg ABPM lub
pomiaréw domowych

u wigkszosci chorych
leczenie | rzutu powinno
obejmowac¢ ACE-I/
ARB w skojarzeniu
z antagonistg wapnia

dalszy cigg tabeli na nastepnej stronie
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Docelowe stezenie
LDL w zaleznosci od
kategorii ryzyka sercowo-

“E’ naczyniowego: <140/90 mmHg

= . ryzyko bardzo wysokie: Osiagniecie zalecanego u wszystkich pacjentow
g |  Celogdhny: <55 mg/dF stezenia LDL jest <130/80 mmHg

© H . .

& HbA, <7% ryzyko wysokie: PIETWSZOIFeZsS::;/;’m celem u pac_Jentow dobrzg
2 <70 mg/dP* toleru'chych Igczeme
(&) hipotensyjne

ryzyko umiarkowane:
<100 mg/d

ryzyko niskie: <116 mg/dl

! zalecane zwlaszcza w przypadku wspotistnienia CVD lub przewlektej choroby nerek; moga by¢
preferowane takze u pozostatych pacjentow ze schizofrenia, cukrzyca i nadwaga/otytoscia, m.in. ze
wzgledu na korzystny wplyw na mase ciata

2 stezenie cholesterolu LDL jest zalecane jako glowny parametr lipidowy dla potrzeb rozpoznania
ileczenia; stezenie cholesterolu catkowitego wykorzystywane jest do oceny za pomoca karty ryzyka
SCORE

3 oraz redukcja 0 > 50% warto$ci wyjsciowej (u pacjentow nieprzyjmujacych dotychczas lekow
obnizajacych stezenie LDL)

“nieoceniane w rutynowym lipidogramie

5w przypadku NT 3. stopnia (SBP> 180 mmHg i/lub DBP > 110 mmHg) rozpoznanie NT i wlgczenie
farmakoterapii juz na pierwszej wizycie

OGTT (Oral Glucose Tolerance Test) — doustny test obcigzenia glukoza; SGLT2 (Sodium-Glucose
Co-transporter 2) — kotransporter sodowo-glukozowy 2; GLP-1 (Glucagon-like Peptide-1)
— glukagonopodobny peptyd 1; HbA| — hemoglobina glikowana; LDL (Low-density Lipoprotein)
— lipoproteiny o niskiej gestosci; TG — triglicerydy; HDL (High-density Lipoprotein) — lipoproteiny
o wysokiej gestosci; NT —nadcis$nienie tetnicze; SBP (Systolic Blood Pressure) — skurczowe cisnienie
tetnicze; DBP (Diastolic Blood Pressure) — rozkurczowe cis$nienie tetnicze; CVD (Cardiovascular
Disease) — choroba uktadu sercowo-naczyniowego; ABPM (Ambulatory Blood Pressure Monitoring)
— catlodobowe automatyczne monitorowanie ci$nienia tetniczego; ACE-I (Angiotensin Converting
Enzyme Inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; ARB (Angiotensin Receptor Blocker)
— antagonista receptora angiotensynowego

Dyslipidemia

Otyto$¢ skojarzona jest przede wszystkim z dyslipidemia aterogenng, ktora
stanowi sktadowa zespolu metabolicznego. Leki przeciwpsychotyczne natomiast
moga zwigkszaé ryzyko zarowno dyslipidemii aterogennej, jak i hipercholeste-
rolemii. Obie te postacie dyslipidemii moga ze soba wspoétistnie¢ (dyslipidemia
mieszana). Pierwszorzedowym celem terapii jest redukcja stgzenia cholesterolu
frakcji lipoprotein o niskiej gestosci (Low-density Lipoprotein — LDL), ktory jest
najsilniejszym lipidowym czynnikiem ryzyka CVD. Jedyny wyjatek stanowia
pacjenci z ci¢zka hipertriglicerydemia ze wzgledu na zwigkszone ryzyko wysta-
pienia ostrego zapalenia trzustki w przypadku stezenia triglicerydow > 440 mg/dl,
a zwlaszcza > 880 mg/dl — u tych chorych nalezy w pierwszej kolejnosci obnizy¢
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stezenie triglicerydow. Szczegotowe zasady postgpowania u pacjentow z dyslipi-
demig przedstawiono w tabeli 5.

Nadci$nienie tetnicze

Zasady postepowania u chorych z nadci$nieniem tetniczym przedstawiono
w tabeli 5.

Podsumowanie

Czeste wystepowanie zaburzen metabolicznych i schorzen uktadu sercowo-
-naczyniowego u chorych na schizofreni¢ powoduje konieczno$¢ oceny ryzyka i mo-
nitorowania parametréw metabolicznych u kazdego pacjenta. W celu redukeji ryzyka
wystepowania tych zaburzen nalezy:

— wybiera¢ leki przeciwpsychotyczne o niskim ryzyku powodowania zaburzen
metabolicznych,

— w razie konieczno$ci uzycia leku przeciwpsychotycznego zwiekszajace-
go ryzyko wystepowania zaburzen metabolicznych — stosowacé najnizsza
skuteczng dawke (w razie wystgpienia zaburzen metabolicznych koniecz-
na jest modyfikacja leczenia farmakologicznego przez zmniejszenie dawki
leku i1 zastosowanie innego leku przeciwpsychotycznego o niskim ryzyku
powodowania zaburzen metabolicznych, natomiast przy dobrej skuteczno-
$ci takiej terapii skojarzonej nalezy rozwazy¢ catkowite odejscie od leku
zwigkszajacego ryzyko zaburzen metabolicznych i stosowanie nowo wpro-
wadzonego leku o niskim ryzyku powodowania zaburzen metabolicznych
W monoterapii),

— podejmowac intensywne dziatania w celu ograniczenia palenia tytoniu, nad-
uzywania alkoholu i stosowania substancji psychoaktywnych przez pacjen-
tow oraz wprowadzenia wlasciwych nawykow do stylu zycia dotyczacych re-
gularnej aktywnosci fizycznej 1 zdrowego sposobu odzywiania sig.

Pacjentow z wysokim ryzykiem zaburzen metabolicznych i1 schorzen sercowo-
-naczyniowych nalezy skierowac¢ pod opieke specjalisty choréb wewngtrznych,
diabetologa lub kardiologa w celu wdrozenia dziatan prewencyjnych, a w przypadku
juz obecnych zaburzen metabolicznych lub schorzen uktadu sercowo-naczyniowego
w celu wdrozenia odpowiedniej farmakoterapii.
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