
82

Журнал психиатрии и медицинской психологии                                                                                                          № 2 (27), 2011

УДК: 616.895.8-06:616-008.9

Е.М. Денисов

ФАКТОРЫ РИСКА РАЗВИТИЯ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА У БОЛЬНЫХ
ШИЗОФРЕНИЕЙ (СООБЩЕНИЕ 2)

Донецкий национальный медицинский университет им. М. Горького

Ключевые слова: факторы риска, метаболический синдром, шизофрения, атипичные антипсихотики, традиционные нейро-
лептики, сахарный диабет, сердечно-сосудистые заболевания.

Метаболический синдром (МС) – кластер
наиболее значимых факторов риска развития
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), вклю-
щающий в себя взаимосвязанные между собой
нарушение углеводного и липидного обмена, аб-
доминальное ожирение (АО) и артериальную ги-
пертонию (АГ).
У лиц с диагностированным по современным

критериям МС риск смерти от ССЗ в 2 раза, а
риск их наличия в 3 раза выше, чем у людей без
МС. Кроме того, больные страдающие МС, в 5
раз чаще подвержены риску развития сахарного
диабета 2 типа (СД) [25]. ССЗ и СД на сегод-
няшний день являются ведущей причиной смер-
ти в индустриально развитых и во многих раз-
вивающихся странах, несмотря на заметный
прогресс в диагностике и лечении этих заболе-
ваний [79].
В свою очередь своевременное выявление и

лечение МС становится основой профилактики
ССЗ и СД, т.к. на ранних стадиях МС является
потенциально обратимым состоянием, и при со-
ответствующем лечении можно добиться исчез-
новения или уменьшения выраженности его ос-
новных проявлений [24].
В целом факторы риска МС во многом совпа-

дают с факторами риска ССЗ и СД [9]. Они де-
лятся на изменяемые и неизменяемые. К изме-
няемым факторам риска (факторам окружающей
среды) относят: гиподинамию (снижение физи-
ческой активности); нерациональное питание
(избыточное потребление пищи, увеличение в
рационе количества углеводов и жиров, низкое
потребление растительной клетчатки), стресс,
курение, употребление алкоголя [44].
К неизменяемым факторам риска относятся

генетическая предрасположенность, возраст и
пол больного. Предполагается, что МС являет-
ся наследуемым полигенными заболеванием [9].
Так, Т. Heiskanen et all. [41] при анализе ре-

зультатов, проведенного ими в Финляндии ис-

следования не получили достоверных различий
между больными с МС и без него по примене-
нию атипичных антипсихотиков (АА), возрасту,
длительности наличия диагноза шизофрении,
возрасту манифестации шизофрении, длитель-
ности и количеству госпитализаций, выражен-
ности симптоматики шизофрении на момент
осмотра. При этом доза антипсихотика в хлорп-
ромазиновом эквиваленте была меньше у боль-
ных с МС, чем без него. Таким образом, по мне-
нию авторов, на развитие МС может оказывать
влияние не только антипсихотическая терапия,
но и множество других факторов.
Т. Cohn и соавторы [32] выявили, что по час-

тоте развития МС и большинству биохимичес-
ких показателей нет разницы между госпитали-
зированными и амбулаторными больными, меж-
ду больными, получающими различные АА.
Достоверная разница была только в уровне триг-
лицеридов для групп больных, получающих раз-
личные антипсихотики. Среди обследованных
больных шизофренией курили 74% мужчин и
66% женщин, тогда как в сравниваемой выбор-
ке отобранной среди населения США курили
лишь 30% и 28% соответственно. Эти данные
позволили сделать, вывод, что больные шизоф-
ренией имеют большее количество факторов
риска CСЗ, чем общая популяция, а госпитали-
зация сама по себе не увеличивает риск разви-
тия метаболических расстройств.

J. McEvoy и соавторы [59], анализируя дан-
ные стартового исследования GATIE выявили,
что распространенность МС у больных шизоф-
ренией увеличивалась с возрастом, однако она
была высокой уже в младших возрастных груп-
пах (20-29 лет и 30-39 лет). МС чаще встречался
у женщин, чем у мужчин и у лиц белой расы по
сравнению с афроамериканцами. По мнению
авторов, наличие диагноза шизофрении значи-
мо повышал риск развития МС.
В дельнейшем J. Meyer и соавторы [61] при
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изучении факторов риска развития МС среди
больных шизофренией, включенных в исследо-
вание CATIE, провели сравнение пациентов с
МС и без него по следующими параметрам: об-
щий балл PANSS, оценка нейрокогнитивного
статуса, качество жизни (КЖ), физическое фун-
кционирование, длительность антипсихотичес-
кой терапии. Было отмечено, что МС чаще все-
го встречался у больных с низким КЖ, сниже-
нием функциональной активности и более про-
должительным приёмом антипсихотиков. Оцен-
ка по пункту PANSS – соматическая озабочен-
ность (G1) была выше у больных с МС.
В Бельгии М. De Hert и соавторы [33,34] оце-

нивали увеличение риска развития МС, связан-
ное с повышением длительности шизофрении.
Обследованные больные были разделены на 4
группы с разной продолжительностью шизоф-
рении: 100 человек (24,1%) были включены в
группу с первым психотическим эпизодом
(ППЭ), 130 пациентов (31,3%) с длительностью
болезни до 10 лет, 106 больных от 10 до 20 лет,
79 (19%) - более 20 лет.
Пациенты с ППЭ имели нормальный средний

индекс массы тела (ИМТ), с увеличением дли-
тельности заболевания значимо увеличивался
вес и объем талии (максимально для длитель-
ности заболевания 10-20 лет).
Распространенность МС нарастала с увели-

чением продолжительности заболевания и со-
ставляла 17% для больных с ППЭ, 28,5% для
пациентов с длительностью шизофрении до 10
лет, 42,4% для болеющих от 10 до 20 лет, и 49,4%
для страдающих шизофренией более 20 лет. Так-
же значимые различия для этих групп больных
наблюдались по всем отдельным критериям МС.
Распространенность СД и нарушений толе-

рантности к глюкозе также росла с увеличени-
ем длительности заболевания и была выше в
группе больных, получавших клозапин. С воз-
растом частота МС среди больных шизофрени-
ей нарастала в той же мере, как и в общей попу-
ляции.
О. Воке и соавторы [29] при поиске факто-

ров риска MС у больных шизофренией прово-
дили логистическую регрессионную модель с
МС в качестве зависимой переменной и следу-
ющими ковариантами: пол, возраст, образова-
ние, длительность шизофрении, семейное поло-
жение, занятость, проживание в городе/деревне,
наличие работы, регулярное/нерегулярное лече-
ние. Достоверное влияние по результатам, ана-
лиза этой модели оказывали такие факторы, как
женский пол, возраст, продолжительность ши-

зофрении и лечение заболевания.
В международном исследовании METEOR

[34] не было обнаружено различий у пациентов
с нарушениями углеводного и липидного обме-
на между группами больных, получающих ти-
пичные и атипичные препараты. Показатели,
отражающие изменения массы тела, были не-
сколько выше в группе АА, тогда как артериаль-
ная гипертензия (АГ) чаще наблюдалась у боль-
ных, принимавших типичные антипсихотики
(47,3%).
В другом исследовании этого же коллектива

авторов при ретроспективной оценке трехлетне-
го лечения впервые заболевших больных шизоф-
ренией типичными и атипичными нейролепти-
ками МС более чем в 3 раза чаще выявлялся в
группе, получавших препараты второго покале-
ния [33].
При анализе литературы были отмечены ра-

боты в которых показано влияние тех или иных
факторов на отдельные компоненты МС. Среди
них необходимо выделить неблагоприятные
факторы, которые специфичны для больных
шизофренией:

1. Влияние антипсихотической терапии;
2. Влияние психопатологической симптома-

тики шизофрении;
3. Возможное единство наследственности и/

или патогенетических механизмов развития об-
менных нарушений и шизофрении.
Влияние антипсихотической терапии
В связи с тем, что больные шизофренией нуж-

даются в многолетнем, часто пожизненном, при-
еме антипсихотиков, влияние препаратов этой
группы на обмен веществ может становиться
важной причиной, способствующей развитию
нарушений метаболизма. Данные большого чис-
ла работ свидетельствуют о том, что среди ан-
типсихотических препаратов наибольшее влия-
ние на обмен веществ оказывают препараты вто-
рого поколения - АА [26, 49, 55, 56], из них в
первую очередь - клозапин и оланзапин [26, 42,
43, 51, 66].
Известен нежелательный эффект многих ан-

типсихотиков на рост массы тела [26]. Для ана-
лиза литературы было отобрано 81 исследова-
ние с использованием 11-ти антипсихотиков в
стандартных дозах. Оценивался результат тера-
пии длительностью 8 недель. Наибольшее по-
вышение массы тела было отмечено при лече-
нии клозапином (4,45 кг) и оланзапином (4,15
кг). При терапии рисперидоном отмечался рост
массы в среднем на 2,10 кг. При этом АА - зип-
разидон практически не повышал вес тела. От-
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мечено, что при приеме плацебо происходило
снижение массы тела (на 0,74 кг), что было обус-
ловлено отменой предыдущей антипсихотичес-
кой терапии и тем, что психотическая симпто-
матика у этих пациентов была выражена боль-
ше, а значит, был более выражен стресс и чаще
наблюдался отказ от еды. Следует отметить, что
дозо-зависимый эффект у исследуемых препа-
ратов проявлялся неодинаково. Так “стандарт-
ной дозой” клозапина отмечали дозу 500 мг/сут,
в дозе 250 мг/сут повышение массы составляло
лишь 2,96 кг. А рисперидон вызывал сходную
прибавку массы тела как в дозе 10 мг/сут, так и
6 мг/сут (2,10 кг и 2,00 кг соответственно).

B.J. Kinon и соавторы [47] исследовали ди-
намику показателей обмена веществ в тече-
ние 3-х лет у пациентов, получавших оланзапин
и галоперидол. Ими установлено, что увеличе-
ние массы тела на фоне терапии оланзапином
имело высокие темпы в первые недели терапии,
переходя в стадию “плато” после 39-ой недели
без дальнейшего изменения.  По данным
С.М.Beasley и соавторов (1997) [28], “плато”
увеличения веса тела при терапии оланзапином
наступало уже к 18-20 неделе.
Изменение массы тела можно было объяс-

нить блокадой некоторыми антипсихотиками
гистаминовых (H1) и серотониновых (5-НТ2с)
рецепторов, активацией ГАМК-ергической сис-
темы, повышением уровней лептина и фактора
некроза опухоли (ФНОб) [12].
В ретроспективном анализе историй болез-

ней 92 больных N. Maninger и соавторы [57] от-
мечали связь между аффиностью к рецептору
гистамина H1 и максимальной прибавкой в мас-
се тела у больных принимавших клозапин, олан-
запин, рисперидон, сертиндол и галоперидол;
для 5-НТ2с рецепторов такой связи не было об-
наружено.
В многочисленных рандомизированных ис-

следованиях было показано, что антипсихиоти-
ческие препараты также способны оказывать
влияние на обмен углеводов и липидов.

D.C. Henderson и соавторы [42] отмечали, что
у 36% больных, получавших клозапин в тече-
ние 5 лет был впервые выявлен СД. В тоже вре-
мя у данных больных увеличивался вес тела и
уровень триглицеридов. Эти данные были по-
лучены в небольшом открытом неконтролируе-
мом исследовании. За 5 лет у 30 из 82 пациентов
развился СД, у одного из пациентов развилась
кетоацидотическая кома.
В литературе было описано несколько сотен

случаев развития кетоацидоза, в том числе, при-

ведших к смертельным исходам, которые с вы-
сокой достоверностью можно было связать с
приемом антипсихотиков [60,61].
Исследование C. Коrо и соавт. [49] было по-

священо сравнению оланзапина и рисполеп-
та в возможности вызывать развитие СД. Из базы
данных для данной работы было отобрано 9600
больных с шизофренией. Среди них было выяв-
лено 450 больных с СД, развившимся не менее
чем через З месяца после назначения различных
антипсихотиков. Было показано, что оланзапин
значительно повышает риск развития СД (более
чем в 5 раз) по сравнению с типичными нейро-
лептиками, в отличие от рисперидона.

J.P.Lindenmayer с соавторами [56] провели
двойное-слепое рандомизированное исследова-
ние влияния ряда антипсихотиков на уровень
глюкозы и холестерола у больных шизофрени-
ей. В анализ было включено 157 пациентов с
нормальным уровнем глюкозы. Исследование
состояло из двух этапов: 1-ый-прием фиксиро-
ванных доз препаратов (500 мг клозапина, 20 мг
оланзапина, 8 мг рисполепта, 20 мг галоперидо-
ла), 2-ой - шестинедельного периода терапии с
вариабельными дозами препаратов. Было выяв-
лено достоверное повышение уровня глюкозы
при терапии клозапином, оланзапином и гало-
перидолом, но не рисполептом. Уровень холес-
терола достоверно увеличивался при терапии
клозапином и оланзапином.
В 2005 году D.C.Henderson и соавторы [43]

провели исследование, направленное на изуче-
ние патогенетических механизмов развития СД
при использовании различных нейролептиков
для лечения шизофрении. Было отобрано 36 па-
циентов (средний возраст 41 год) без отягощен-
ной наследственности, без ожирения и СД. В
течение нескольких лет каждый больной полу-
чал стабильную дозу того или иного антипсихо-
тика. Группы были сопоставимы. Для каждого
пациента определялся уровень глюкозы нато-
щак, уровень инсулина, гомеостатическая мо-
дель определения инсулинорезистентности
(HOMA-IR). Необходимо отметить, что приём
клозапина и оланзапина в большей степени вы-
зывал инсулинорезистентность, чем рисперидон.
В противоположность этому у пациентов, полу-
чавших рисперидон увеличивался индекс чув-
ствительности к инсулину.
По мнению М.О Sowell [74], патогенез инсу-

линорезистентности при лечении оланзапином
и клозапином был обусловлен увеличением мас-
сы жировой ткани, непосредственным действи-
ем препаратов на обмен инсулина за счет подав-
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ления бета клеток поджелудочной железы в ре-
зультате блокады 5- НТ1а рецепторов, снижени-
ем чувствительности тканей к инсулину.
Как было указано выше, АА способны ока-

зывать влияние не только на углеводный, но и
на липидный обмен. Так, в рандомизированном,
двойном-слепом исследовании J.Р. Lindenmayer
[56] показал увеличение уровня общего холес-
терина у больных шизофренией через 8 недель
при лечении клозапином и оланзапином, в отли-
чии от приёма рисперидона и галоперидола.
При изучении частоты развития дислипиде-

мии у 606 стационарных больных, принимавших
АА, она была выявлена у 66-68% больных [67].
По данным британского исследования с ретрос-
пективным анализом историй болезни, риск раз-
вития дислипидемии был в 3 раза выше при ле-
чении оланзапином по сравнению с традицион-
ными нейролептиками [49]. В отношении рис-
перидона достоверных различий обнаружено не
было [12, 65].
По результатам стартового обследования в

исследовании CATIE между больными с МС и
без него не было выявлено разницы в длитель-
ности использования антипсихотической тера-
пии [61]. В тоже время, при сравнении эффек-
тивности и безопасности использования различ-
ных антипсихотиков второго поколения (олан-
запина, кветиапина, рисперидона, зипразидона
и клозапина) и традиционного нейролептика
этаперазина, было выявлено, что использование
оланзапина и клозапина, достоверно чаще при-
водило к изменению параметров обмена веществ
[54].
Пациенты, принимавшие оланзапин, имели

наибольшее увеличение массы тела, 30% из них
имели увеличение веса тела более чем на 7%. У
пациентов, получавших оланзапин, наблюда-
лось, значимое повышение общего холестерина
(среднее увеличение на 9,7±2,1 мг/дл), тригли-
церидов (среднее увеличение на 42,9±8,4 мг/дл)
и гликозилированного гемоглобина (среднее уве-
личение на 9,7±2,1 мг/дл) со статистически зна-
чимой, разницей в увеличении этих показателей
по сравнению с другими препаратами.

M.J. Pajonk [66] в своей работе исследовал
общий диабетогенный потенциал нейролепти-
ков, используя определение ранжированного
риска развития СД и связанных с диабетом сим-
птомов для различных препаратов. По каждому
пункту каждый из четырех препаратов получал
оценку от 1 до 4 в соответствии с местом, кото-
рый этот препарат занимал по силе своего эф-
фекта, т.е. меньшие значения соответствовали

большему влиянию на обмен веществ. По мне-
нию этого автора, наибольшим влиянием на раз-
витие нарушений обмена веществ обладали
оланзапин и клозапин.
Действие антипсихотиков на секрецию гор-

мона жировой ткани лептина было показано в
некотрых работах. По данным более 20 иссле-
дованний уровня лептина при назначении кло-
запина и оланзапина, уровень лептина быстро и
значимо повышался при назначении этих пре-
паратов. Быстрый рост уровня лептина при ле-
чении клозапином и оланзапином было связа-
но, как с ростом количества жировой ткани, так
и с нарушениями обмена лептина (например,
чувствительности к нему рецепторов или цент-
ральной регуляции), что в свою очередь приво-
дило к увеличению массы тела.
В противоположность описанным данным, в

нескольких исследованиях было показано, что
у больных, использующих традиционные ней-
ролептики или не получающих антипсихотичес-
кую терапию вовсе, также повышался риск об-
менных нарушений. S. Mukherjee [62] среди 96
больных шизофренией в Италии выявил более
чем двукратное увеличение частоты СД среди
больных шизофренией.
В работе M.I. Subramaniam с соавт. [76] был

выявлен СД у 16% пациентов, нарушение толе-
рантности к глюкозе у 30%, что было в 2
раза больше, чем в общей популяции. Все об-
следованные пациенты получали только тради-
ционные нейролептики. Патогенетически влия-
ние на обменные процессы традиционных ней-
ролептиков было связано с увеличением уровня
пролактина за счет блокады дофаминовых ре-
цепторов в тубероинфундибулярном тракте.
Повышение уровня способствовало увеличению
веса тела за счет снижения чувствительности к
инсулину и дальнейшего нарушения уровня ан-
дрогенов и эстрогенов [27].
Большинство современных исследователей

сходятся во мнении, что антипсихотические пре-
параты косвенным, и пока еще не до конца изу-
ченным образом, способны оказывать влияние
на все компоненты МС. Наиболее выраженное
негативное действие имеют клозапин и оланза-
пин [31].
В 2004 году Американская Диабетическая

Ассоциация, Американская Психиатрическая
Ассоциация, Американская Ассоциация Клини-
ческих Эндокринологов под влиянием большо-
го количества накопленных данных об обмен-
ных нарушениях, вызванных использованием
АА, опубликовали консенсус, в котором отме-
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тили опасное влияние оланзапина и клозапина
на вес тела, увеличение риска развития СД и
дислипедимии.
Влияние психопатологической симптомати-

ки шизофрении
Больные шизофренией чаще подвержены

стрессу, как от реальных стрессоров (финансо-
вые трудности, проблемы с работой, социально-
трудовая дезадаптация), так и от псевдострес-
соров (бред, галлюцинации, тревога, страх, воз-
буждение) [36]. Стресс вызывает активацию гип-
поталомо-гипофизарно-адреналовой системы и
повышение уровня кортизола, приводит к повы-
шению артериального давления. Существуют
данные, подтверждающие широкую распрост-
раненность дисфункций гиппоталомо-гипофи-
зарно-адреналовой оси у больных шизофрени-
ей [82,83].
Отмечалось снижение чувствительности во

время дексаметазонового теста [80] и повыше-
ние базального уровня кортизола у больных
шизофренией при сравнении с психически здо-
ровыми людьми [53,82]. При этом некоторыми
исследователями отмечалась связь увеличения
уровня кортизола с выраженностью позитивной
симптоматики [46, 81], тогда как другими – с
большей выраженностью негативных рас-
стройств [64, 77].
Длительная гиперкортизолемия у больных

шизофренией может приводить к нарушению
обмена углеводов и липидов, инсулинорезистен-
тности, абдоминальному ожирению [36, 78]. Это
также может обуславливать предположение, что
большая, выраженность психических рас-
стройств на момент обследования, может при-
водить к. выявлению большего количества ме-
таболических нарушений [45].
В настоящее время еще один гормон гиппо-

таломо-гипофизарно адреналовой оси - дегид-
роэпиандростерон (ДГЭА) привлек особое вни-
мание исследователей. Известно, что ДГЭА ока-
зывает нейропротективное и стрессопротектив-
ное действие, защищая организм от негативно-
го воздействия повышенной секреции кортизо-
ла, стимулирует рост нервной ткани, уменьша-
ет апоптоз нервных клеток, обладает противо-
воспалительным и антиоксидантным действием
[10, 57].
Показатели ДГЭА и отношение кортизол/

ДГЭА прежде уже изучались у больных шизоф-
ренией, в т.ч. низкие значения ДГЭА рассмат-
ривались как значимый предиктор ответа на ан-
типсихотическую терапию, отмечалась зависи-
мость уровня ДГЭА с тревогой и депрессией,

когнитивными расстройствами [39, 69].
Оценивалась реактивность синтеза ДГЭА в

ответ на введение адренокортикотропного гор-
мона, хориогонадотропного гормона, при этом
отмечалась сниженная реактивность, которая
дополнительно снижалась с увеличением дли-
тельности шизофрении [15].
Первые попытки использовать ДГЭА для ле-

чения больных шизофренией предпринимались
еще в начале 50-гг [75].
В работе А. Elias [39] приведен обзор всех

проспективных исследований препаратов ДГЭА,
которые назначались в дополнение к антипси-
хотической терапии при лечении шизофрении.
Одновременно с этим у психически здоровых
людей был выявлен значимый эффект препара-
тов ДГЭА при лечении и профилактике МС и
абдоминального ожирения [80].
Несомненный, интерес представляли собой

работы, в которых рассматривались конституци-
ональные особенности больных шизофренией в
зависимости от типов течения шизофрении. Ф.А.
Вайндрух [4] в обзоре литературы приводяли
данные исследований, свидетельствующие о
том, что больные с астенической конституцией
заболевали раньше пикников, чаще имели непре-
рывное течение с выраженными негативными
расстройствами, отмечали менее выраженные
продуктивные расстройства. Больные с пикни-
ческим телосложением наблюдали более выра-
женную продуктивную, аффективную патоло-
гию, эти больные были более синтонны и чаще
имели более доброкачественное течение болез-
ни.
Позже Э.А. Трофимова и соавт. [23] произве-

ли антропометрическое обследование 659 боль-
ных шизофренией (395 мужчин и 264 женщи-
ны), госпитализированных в один из московс-
ких психиатрических стационаров. По резуль-
татам этих авторов при шизофрении у лиц асте-
нической конституции чаще заболевание мани-
фестировало в детском возрасте, чаще отмеча-
лось непрерывное течение (преимущественно за
счет вялотекущих форм). Больные с пикничес-
кой конституцией чаще имели злокачественное
течение шизофрении, чаще отмечали выражен-
ный эмоционально-волевой дефект.
Изучение связей психических состояний и АГ

имеет большую историю. В 30-е годы XX сто-
летия создателем “нейрогенной концепции” АГ
стал Г.Ф. Ланг [13]. Согласно автору, “гиперто-
ническая болезнь (ГБ) возникает как невроз выс-
ших нервных центров нейрогуморального, ре-
гулирующего артериальное давление аппарата”.
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Этот невроз он считал проявлением “застойнос-
ти раздражительных процессов в соответству-
ющих нервных центрах гипоталамической об-
ласти или коры больших полушарий”, которая
“развивается под влиянием длительных затор-
моженных с отрицательных эмоций и аффек-
тов”. Яркими примерами, которыми Г.Ф. Ланг
иллюстрировал свою теорию, были многочис-
ленные случаи острого значительного повыше-
ния АД с последующей хронизацией и. морфо-
логическими изменениями в блокированном
Ленинграде. При этом при длительном голода-
нии, характерна была тенденция к артериальной
гипотензии, поэтому эпидемиоподобный подъем
распространенности АГ в блокированном Ле-
нинграде отмечался после улучшения-продо-
вольственного снабжения, сменив собой алимен-
тарную дистрофию [21].
Таким образом, можно предполагать, что дли-

тельный стресс, в котором находятся больные
шизофрении, может напрямую способствовать
формированию АГ, особенно в условиях избы-
точного питания, а значения АД дожны быть
выше во время обострения продуктивной симп-
томатики.
Однако в некоторых публикациях коморбид-

ность шизофрении и АГ рассматривается как
сравнительно редкое явление. Например, М.Д.
Пятов [19] выявил ГБ лишь у 2,65% больных
шизофренией (у 100 из 3760 больных), при этом
при шизофрении отмечалось относительно бла-
гоприятное течение (ГБ). По мнению этого ав-
тора, эмоционально-волевой дефект блокирует
развитие ГБ.
А.Ю. Третьяков и соавторы [23] выявили АГ

у 17,1% больных шизофренией (у 102 из 595
обследованных), что было меньше, чем в груп-
пе контроля, состоящей из психически здоровых
людей, находящихся под наблюдением в поли-
клинике или соматическом стационаре (в груп-
пе контроля частота АГ составила 27,6%). Изу-
чая подгруппы пациентов, находящихся на ам-
булаторном и стационарном лечении, получаю-
щих антипсихотики и не получающих антипси-
хотики, авторы пришли к заключению, что пси-
хофармакологическая терапия не влияет на час-
тоту АГ при шизофрении, тогда как у лиц с эмо-
ционально-волевым дефектом частота AГ была
ниже, чем у лиц без дефекта.
Существуют и противоположные данные,

свидетельствующие о более высокой частоте
[37] АГ у больных шизофренией при сравнении
с психически здоровыми людьми [7, 32].
Отмечается, что инсулинорезистентность и

СД участвуют в развитии поздней дискинезии у
больных шизофренией [73]. Эмоционально-во-
левые расстройства, свойственные шизофрении,
могут способствовать формированию нездоро-
вого образа жизни у этой категории больных (ку-
рение, гиподинамия, нездоровое питание, недо-
статочное внимание своему соматическому здо-
ровью, ожирение).
В некоторых работах в США было выявле-

но, что 85% больных шизофренией курят в от-
личие от 23% курящих в общей популяции [40].
В исследовании, проведенном в Шотландии,
курили 70% больных, что было в 2 раза больше,
чем среди прочего населения этой страны [58].
О.В. Рыжкова [20] в России при обследова-

нии 121 больного шизофренией выявила, что
курят 77% больных (100% мужчин и 47% жен-
щин).
Больные шизофренией имеют меньший уро-

вень физической активности, чем здоровые [30].
Можно предполагать, что эти различия увели-
чиваются с увеличением выраженности негатив-
ной симптоматики шизофрении.
Страдающие шизофренией, по данным иссле-

дований, проведенных в Англии, достоверно
чаще здоровых употребляли в пищу жиры и реже
клетчатку [30, 58]. Это было связано с худшим
уровнем жизни.
Было проведено рандомизированное клини-

ческое исследование, в котором пациенты были
разделены на 3 группы: первой в течение 6 ме-
сяцев бесплатно предлагались фрукты и овощи;
во второй кроме предложения овощей и фрук-
тов проводилось обучение правильному пита-
нию; в третьей пищевой рацион был оставлен
без изменений. В ходе исследования больные в
группах, где бесплатно предлагались фрукты и
овощи, стали значительно больше употреблять
их в пищу, чем прежде (только 1 пациент из 69
отказался), но после завершения исследования,
их пищевой рацион вернулся к тому, что было
до исследования [58]. Авторы работы наиболь-
шее значение в этом отводят низкому экономи-
ческому уровню больных и предлагают вводить
программы, в которых вместе с обучением боль-
ных шизофренией правильному питанию, бес-
платно раздавались бы свежие овощи и фрукты.
Недостаточное внимание своему соматичес-

кому здоровью, часто наблюдается у больных
шизофренией [63, 30]. H.Г. Незнанов [18]. отме-
чал у больных шизофренией гипонозогнозичес-
кий и анозогнозический тип отношения к нали-
чию и симптомам ИБС, что приводил к большо-
му числу невыявленных случаев ИБС у этой ка-
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тегории больныных. Такой тип отношения к со-
матической болезни был связан недостаточнос-
тью эмоциональных и поведенческих реакций
на боль, обусловленной эмоционально-волевым
дефектом и нарушениями болевой чувствитель-
ности [14, 18].
Ожирение часто также рассматривали, как

результат неблагоприятного воздействия факто-
ров внешней среды, особенно при сочетании с
неправильным питанием и недостаточным вни-
манием к своему соматическому здоровью. По
современным данным у 45-55% больных шизоф-
ренией выявлялось ожирение (в 1,5-2 раза чаще,
чем среди психически здоровых людей [26].
Возможное единство наследственности и/или

патогенетических механизмов развития обмен-
ных нарушений и шизофрении
Особенности соматической сферы больных

шизофренией часто рассматривались как одно
из проявлений их основного болезненного про-
цесса. Такими характерными для шизофрении
соматическими знаками долгое время считали
общую астеническую конституцию [11], сла-
бость и повышенную заболеваемость легочным
туберкулезом, другими инфекционными болез-
нями [6], недостаточность мезенхимы [2], врож-
денную гипоплазию сердца и крупных сосудов
[19] и пр. Однако во второй половине 20 века
произошли явные изменения в соматической
сфере больных, которые могли быть объяснены
патоморфозом болезни в результате улучшения
условий внешней среды.
В настоящее время выраженных соматичес-

ких изменений, обусловленных самим психозом
у больных шизофренией не встречается, откло-
нения сердечно-сосудистой, эндокринной и дру-
гих систем преимущественно имеют функцио-
нальный характер [9].
В то же время, у больных шизофренией все-

гда выявляли значимые особенности обмена ве-
ществ, которые не могут быть объяснены усло-
виями жизни или антипсихотической терапией
[3, 17, 31].
Так, у больных шизофренией отмечались низ-

кие уровни сахара, но извращенные сахарные
кривые, медленное снижение уровня глюкозы
после нагрузки, недостаточная чувствительность
к инсулину [1, 5, 17].
Существуют наблюдения, о высокой распро-

страненности расстройств обмена глюкозы у
первичных больных шизофренией, не имевших
прежде симптомов шизофрении и. никогда, не
получавших антипсихотиков [70, 78]. Так, в ра-
боте М. Ryan и соавторы [70] у 26 больных с

ППЭ в сравнении со здоровыми добровольцами
выявили значительные изменения углеводного
и липидного обмена (у 15% больных шизофре-
нией было выявлено нарушение толерантности
к глюкозе против 0% у здоровых людей).
При этом, как отмечалось в данной публика-

ции, обе группы были сопоставимы по демог-
рафическим, антропометрическим показателям
и образу жизни [72]. Указанные результаты по-
зволяют предполагать, что расстройства мета-
болизма у больных шизофренией развиваются
вне зависимости от медикаментов и особеннос-
тей образа жизни [78].
В своей работе В.М. Морковкин [17] ыявили

у больных шизофренией достоверное снижение
уровня общего холестерина НЭЖК, а также тен-
денцию к повышению концентрации триглице-
ридов, изменение активности ферментов, уча-
ствующих в обмене липидов. Последнее приво-
дит к изменению обмена липидов в т.ч. фосфо-
липидов, входящих в состав клеточных мемб-
ран [8].
В исследовании J.H. Thakore [78] изучалось

количество абдомильного жира (данные компь-
ютерной томографии) у больных шизофренией
и здоровых людей. У страдающих шизофрени-
ей (как в группе получавших прежде терапию
нейролептиками, так и не получавших) количе-
ство жировой ткани значительно превышало
такие показатели в группе контроля. Эти дан-
ные позволили авторам предположить, что боль-
ные шизофренией имеют склонность к развитию
абдоминального ожирения и это связано у них с
наличием основного заболевания.
Имеется достаточно большой разброс данных

в отношении частоты семейного анамнеза СД у
больных шизофренией. J.B. Dynes в 1969 году
[38] сообщил, что до 50% пациентов имеют на-
следственную отягощенность СД против 4,6% в
общей популяции. J. Lamberty и соавторы  [52]
выявили отягощенную наследственность у 17%
пациентов, а Е. Shiloah [72] у 19% больных.
Отсутствие роста распространенности МС с

увеличением длительности шизофрении, выяв-
ленное в нескольких исследованиях [61, 29], в
сочетании с общей высокой распространеннос-
тью МС у больных шизофренией может свиде-
тельствовать о наличии “изначальной” предрас-
положенности к развитию обменных нарушений
у этой категории больных [31].
Имеются данные о значимом и устойчивом

снижении уровня аполипопротеина А1 у боль-
ных шизофренией [17, 50, 45]. Аполипопротеин
Al является белковой составляющей ЛПВП, а
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снижение ХС ЛПВП является одним из компо-
нентов МС. Так в ходе масштабной работы,
затрагивавшей изучение различных обменных
процессов у больных шизофренией, был выяв-
лен феномен гипоальфа-липопротеидемии
(ГАЛП), высокоспецифичный для больных ши-
зофренией [17].
Корреляция низкого уровня,альфа-липопро-

теидов и диагноза шизофрении в этой работе
была настолько выражена и постоянна (не было-
зависимости от формы шизофрении, состояния
больного, возраста, лечения, которое он полу-
чал и пр.), что позволила авторам предложить
использовать уровень альфа-липопротеидов в
крови для верификации диагноза шизофрении,
в т.ч. в диагностически спорных случаях.
Высказывалась гипотеза, что диабет и мета-

болические расстройства - интегральная часть
шизофрении, которая, возможно, лишь только
демаскируется антипсихотическими препарата-
ми и неблагоприятными факторами жизни [48].
Возможно, это может быть связано с неизвест-

ными изменениями на биохимическом уровне,
нарушениями центральной регуляции обменных
процессов или генетической взаимосвязью этих
состояний [45].
Таким образом, на основании литературных

данных можно сделать следующие выводы:
Больные шизофренией имеют высокую рас-

пространенность факторов риска обменных на-
рушений. Некоторые из них являются специфич-
ными для этой категории больных, другие не-
специфичными, но изменяющимися под воздей-
ствием различных факторов. Независимое вли-
яние каждого из этих факторов на формирова-
ние МС еще не установлено.
Можно предположить, что вес каждой груп-

пы факторов риска может значимо различаться
в различных странах в виду генетических, со-
циально-экономических различий, особеннос-
тей терапии шизофрении и т.д. Дополнительно-
го изучения требуют влияние клинико-динами-
ческих характеристик шизофрении и развития
обменных нарушений.

Є.М. Денисов

ФАКТОРИ РИЗИКУ РОЗВИТКУ МЕТАБОЛІЧНОГО СИНДРОМА У ХВОРИХ НА
ШИЗОФРЕНІЮ (ПОВІДОМЛЕННЯ 2)

Донецький національний медичний університет ім. М. Горького

В даній роботі проведений літературний огляд поширеності, фактори ризику розвитку метаболічного синдрома у хворих на шизофренію.
Відмічені основні механізми формування МС при проведенні антіпсихотичної терапії, вплив психопатологічної симптоматики на розвиток
метаболічного синдрому. (Журнал психіатрії та медичної психології. — 2011. — № 2 (27). — C. 82-91).

E.M. Denysov

RISK FACTORS OF DEVELOPMENT OF THE METABOLIC SYNDROME IN PATIENT WITH
SCHIZOPHRENIA (REPORT 2)

Donetsk National Medical University by named M. Gorkiy

In this work we performed the review of prevalence, factors of hyphen of development of metabolic syndrome in patients with schizophrenia.
In this work was showed influence of different antipsychotics is on gain in weight of patients, disturbance of metabolism of lipids and glucose. The
basic mechanisms of forming metabolic syndrome of are marked during the lead through of antipsychotic therapy. (The Journal of Psychiatry and
Medical Psychology. — 2011. — № 2 (27). — P. 82-91).
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