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STRESZCZENIE

Cel pracy: Celem niniejszej pracy bylo okreslenie zwigzku miedzy poprawg kliniczng w czasie leczenia zaostrzenia
schizofrenii a dzialaniami metabolicznymi lekéw neuroleptycznych.

Metody: W badaniu uczestniczylo 77 pacjentéow (30 kobiet, 47 mezczyzn) w wieku 18-70 (Srednio: 38) lat. Badani spet-
niali kryteria schizofrenii wedtug ICD-10 i byli hospitalizowani z powodu zaostrzenia choroby w szpitalu psychiatrycznym
w Gnieznie. Ocena psychometryczna pacjenta byta wykonywana przy uzyciu skali PANSS. Cisnienie tetnicze, obwdd talii,
masa ciala, stezenie glukozy na czczo i profil lipidowy byly oznaczane przy przyjeciu do szpitala i po 4 tygodniach leczenia.
Pacjenci byli leczeni zar6wno typowymi, jak i atypowymi lekami neuroleptycznymi.

Wyniki: Po 4 tygodniach leczenia u 47 oséb wystapita poprawa kliniczna, rozumiana jako co najmniej 20% redukcja
punktacji w skali PANSS. Wsrdd pacjentéw z poprawa kliniczng obserwowano statystyczny trend w kierunku wyzszej masy
ciala (78 vs 71 kg). U 0s6b ze wzrostem masy ciala obserwowano statystycznie istotng redukcje w zakresie objawéw pozy-
tywnych w poréwnaniu do pacjentéw, u ktérych doszto do spadku wagi. Stwierdzono dodatnig korelacje miedzy redukcja
punktacji w skali PANSS a wzrostem masy ciala wsréd leczonych olanzaping i risperidonem. Wykazano réwniez staty-
stycznie istotng korelacje miedzy redukcjg punktacji w skali PANSS a wzrostem Sredniego stezenia glukozy i catkowitego
cholesterolu wsrod osdb, u ktérych wystgpita poprawa po leczeniu olanzaping.

Whioski: Poprawa kliniczna w czasie poczatkowego okresu leczenia zaostrzenia schizofrenii jest zwigzana ze zmianami
parametréw metabolicznych, co znalazto odzwierciedlenie we wzro$cie masy ciala, Sredniego stezenia glukozy i catkowite-
go cholesterolu. Zmiany takie sg szczegdlnie zaznaczone u leczonych olanzaping.

SUMMARY

Aim: The purpose of the present study was to asses the relationship between initial clinical improvement during treat-
ment of schizophrenic exacerbation and metabolic effects of antipsychotic drugs.

Methods: 77 patients (30 females, 47 males) aged 18-70 (mean 38) years were studied. They all met the ICD-10 cri-
teria for schizophrenia, were hospitalized for exacerbation of the illness in psychiatric hospital in Gniezno.

Psychometric evaluation of patients performed with PANSS scale, blood pressure, waist circumference, body weight,
fasting blood glucose level and lipid profile were measured at the admission and after 4 weeks of treatment. Patients were
treated with both typical and atypical neuroleptics.

Results: After 4 weeks of treatment 47 patients experienced clinical improvement (at least 20% reduction in PANSS
scale). A statistical trend was revealed to higher value of body weight in those patients who responded to treatment (78 vs
71 kg). Participants who gained on weight experienced statistically significant reduction in positive subscales of PANSS
scale in comparison to patients who lost their weight.

Statistically significant correlation was found between reduction in PANSS scores and increase in body weight among
patients treated with olanzapine and risperidone. Statistically significant correlation was also revealed between reduction
in PANSS scores and increase in fasting glucose level and total cholesterol level in individuals treated successfully with
olanzapine.
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Conclusions: The initial clinical improvement during treatment of exacerbation of schizophrenia has been associated
with metabolic changes, reflected in gaining weight, as well as an increase in glucose and total cholesterol levels. Such
changes have been especially evident in olanzapine-treated patients.

Stowa kluczowe: schizofrenia, efekty metaboliczne, poprawa kliniczna

Key words: schizophrenia, metabolic effects, clinical improvement

WSTEP

Wraz z szerokim stosowaniem lekéw neuroleptycz-
nych II generacji pojawily sie liczne doniesienia o mozli-
wosci ich metabolicznych dzialan niepozadanych. Wiek-
szo$¢ doniesien koncentruje sie na analizowaniu wzrostu
masy ciala jako istotnego dziatania niepozadanego, wply-
wajacego znaczaco na wspolprace pacjenta. W odniesie-
niu do niektérych lekéw pojawily sie obserwacje wskazu-
jace na korelacje skutecznosci terapii z metabolicznymi
dzialaniami ubocznymi, szczegblnie ze wspomnianym
wzrostem masy ciala. Pojedyncze doniesienia analizujg-
ce zwigzek poprawy klinicznej z polekowym wzrostem
masy ciala pojawily sie niedtugo po wprowadzeniu LPP
I generacji i dotyczyly pochodnych fenotiazyny (Singh
iwsp., 1970). Sugerowano, ze fenomen ten nie jest cha-
rakterystyczny dla calej grupy klasycznych lekéw neuro-
leptycznych. Sprzeczne dane dotycza zwigzku wzrostu
masy ciala ze skutecznoscig haloperidolu (Ascher-Sva-
num, 2005; Czobor i wsp., 2002).

Dotychczasowe badania wskazuja, iz zaleznosé
wzrostu masy ciala i poprawy klinicznej moze by¢
prawdziwa, szczeg6lnie w odniesieniu do lekéw 1T ge-
neracji. Zjawisko to zostalto najlepiej udokumentowa-
ne dla terapii klozaping (Meltzer i wsp., 2002; Lam-
berti i wsp., 1992). Nie ma jednoznacznych danych
dotyczacych zaleznosci skuteczno$ci leczenia i zmian
masy ciala w trakcie terapii risperidonem, natomiast
wiele prac wskazuje na zwigzek poprawy klinicznej
ze wzrostem masy ciala wéréd leczonych olanzaping
(Czobor i wsp., 2002).

Celem niniejszej pracy bylo zbadanie zalezno-
§ci miedzy zmianami parametrow metabolicznych
a poprawg kliniczng w poczatkowym okresie leczenia
z powodu zaostrzenia schizofrenii.

METODY

Osoby badane

Badaniem objeto 77 os6b (31 kobiet, 46 mezczyzn)
hospitalizowanych z powodu zaostrzenia schizofrenii
w Wojewoddzkim Szpitalu dla Nerwowo i Psychicz-
nie Chorych w GnieZnie. Kryteriami wlaczenia do

badania bylo rozpoznanie schizofrenii paranoidalnej
wedlug kryteriéw ICD-10 i zgoda pacjenta na prze-
prowadzenie badania. Grupe badang stanowily osoby
w wieku 18-70 lat (Srednia wieku 38 =12 lat). Do-
tychczasowy czas trwania choroby wynosil od 6 mie-
siecy do 30 lat ($rednio 13 lat). Uczestnicy nie pobie-
rali lekéw neuroleptycznych co najmniej 2 tygodnie
przed aktualng hospitalizacja.

Metodyka badan

Oceny nasilenia objawéw psychopatologicznych
dokonywano przy uzyciu skali PANSS (Positive and
Negative Syndrome Scale). Z osocza krwi zylnej ozna-
czano na czczo stezenie glukozy, stezenie cholesterolu
calkowitego i poszczegélnych jego frakcji: HDL, LDL
oraz triglicerydéw. Pomiary masy ciala pacjentéw byly
wykonywane w godzinach porannych, na czczo, przy
pomocy wagi elektronicznej. Okreslano wystepowa-
nie zespolu metabolicznego wedtug kryteriéw IDF
(International Diabetes Federation).

Wszystkie badania wykonywano przy przyjeciu pa-
cjenta do szpitala i powtarzano je po 4 tygodniach ho-
spitalizacji. Pacjenci w oddziale otrzymywali zaréwno
leki neuroleptyczne 1, jak i II generacji: 21 oséb pre-
paraty olanzapiny, 13 pacjentéw risperidon, 13 oséb
haloperidol, 8 os6b zuklopentiksol, 7 chorych pera-
zyne, 6 sulpiryd, 5 chlorpromazyne, 4 klozapine. Ba-
danie uzyskalo akceptacje Komisji Bioetycznej przy
Uniwersytecie Medycznym w Poznaniu.

Obliczenie statystyczne

Obliczenia statystyczne wykonywano stosujac
program Statistica 6.0. Otrzymane wyniki podano
w postaci $redniej arytmetycznej wraz z odchyleniem
standardowym i/lub w postaci mediany (M). Do ba-
dania normalnosci rozkladu uzyto testu Kotmogoro-
wa-Smirnowa. Ze wzgledu na fakt, ze wiekszo$¢ z ba-
danych zmiennych nie miata rozktadu normalnego,
w analizie statystycznej wynikéw zastosowano testy
nieparametryczne. Do poréwnania dwéch grup sto-
sowano test U Manna-Whitneya. Ocene wplywu pew-
nych czynnikéw na ksztaltowanie sie wartosci $red-
nich mierzalnych wielkosci badanych przeprowadzo-
no przy pomocy analizy wariancji Kruskala-Wallisa.



POPRAWA KLINICZNA A EFEKTY METABOLICZNE LEKOW NEUROLEPTYCZNYCH W SCHIZOFRENII 97

Badanie wspo6tzaleznosci dwoch cech wykonywano
przy pomocy testu korelacji Spearmana. Poréwnywa-
no podgrupy powstale z podzialu badanej grupy pod
wzgledem okreslonego kryterium testem niezalezno-
Sci chi2. Wszystkie wykazane réznice i wyznaczone
wspo6iczynniki korelacji przyjeto za statystycznie istot-
ne przy poziomie istotnosci p<0,05.

WYNIKI

Poprawa w skali PANSS a masa ciata

Sredni wynik w skali PANSS na poczatku hospita-
lizacji wynosit 82 punkty, a po 4 tygodniach leczenia
64 punkty. Jako poprawe kliniczng przyjeto redukcje
w skali PANSS réwng lub wieksza 20% punktacji wyj-
Sciowej. W odniesieniu do wszystkich uczestnikow
47 0s6b (20 kobiet, 27 mezczyzn) odnotowalo istotne
zmniejszenie warto$ci punktacji w tej skali po 4 ty-
godniach leczenia. Nie bylo zaleznos$ci miedzy plcig
uczestnikéw a poprawg kliniczng (p=0,607).

Nie obserwowano istotnych statystycznie réznic
w warto$ciach poczatkowej masy ciala, stezenia glu-
kozy czy w profilu lipidowym pomiedzy osobami z po-
prawg kliniczng i leczonych bez istotnego efektu. Na-
tomiast po 4 tygodniach farmakoterapii obserwowano
statystyczny trend (test Manna-Whitneya, p=0,066)
w kierunku wiekszej masy ciata wsrod oséb z poprawa
kliniczng (78 kg vs 71 kg).

U 22 0s6b obserwowano zmniejszenie masy ciala
w trakcie leczenia Srednio o 2 kg. Wéréd tych oséb
obserwowano mniejszg redukcje w zakresie obja-
wow pozytywnych i statystyczny trend (p=0,056)
w kierunku mniejszej poprawy w calkowitej punktacji
w skali PANSS.
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Rycina 1. Poréwnanie zmian punktacji w skali PANSS
wéréd pacjentéw ze wzrostem i spadkiem masy ciala
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Rycina 2. Poréwnanie zmian wartosci poszczegélnych para-
metréw metabolicznych u 0séb z oraz bez poprawy klinicznej
(test Manna-Whitneya)

Poprawa w skali PANSS a pozostate parametry
metaboliczne

Obserwowano statystyczny trend w kierunku
wyzszych stezen glukozy (97 vs 89 mg/dl, p=0,075)
i wyzszych wartosci catkowitego cholesterolu (184 vs
166 mg/dl, p=0,085) wsréd osdb, u ktérych leczenie
przeciwpsychotyczne skutkowato istotng poprawg kli-
niczng. Rycina nr 2 przedstawia poréwnanie zmian
warto$ci poszczegdlnych parametréw metabolicznych
w zaleznos$ci od poprawy kliniczne;j.

U 4 o0s6b stopien nieprawidlowosci gospodarki we-
glowodanowej upowaznial do rozpoznania cukrzycy
»,de novo” i wszystkie te osoby do§wiadczyly klinicznie
istotnej poprawy.

Zespot metaboliczny wedtug kryteriéw IDF byt po-
czatkowo rozpoznawany u 18 oséb. Po 4 tygodniach
farmakoterapii kolejne 9 oséb spelniato jego kryte-
ria. Byli to pacjenci leczeni olanzaping (5 os6b) i po
jednej osobie przyjmujacej zuklopentiksol, klozapine,
chloropromazyne, lewomepromazyne. Jednoczesnie
wszyscy ci uczestnicy odnotowali istotng poprawe
w zakresie psychopatologii. Wsré6d oséb, u ktorych le-
czenie przeciwpsychotyczne skutkowato spelnieniem
kryteriéw zespolu metabolicznego, redukcja w skali
PANSS byta wieksza i wynosita $rednio 25 punktow
w poréwnaniu do pacjentéw bez rozpoznanego zespo-
tu: 17 punktéw. Przetozylo sie to naistotnie (p=0,013)
nizszy $redni wynik w skali PANSS u oséb, u ktérych
rozwingl sie zespdél metaboliczny niz u pozostatych
uczestnikéw (54 vs 64 punkty).

Poprawa w skali PANSS a parametry metabolicz-
ne u leczonych olanzaping

Poréwnanie zmian parametréw metabolicznych
ze skutecznoscig leczenia potwierdzilo, ze zaleznos¢
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ta byta prawdziwa dla leczonych olanzaping. Wsréd
0s6b otrzymujacych ten lek stwierdzono istotng sta-
tystycznie dodatnig korelacje pomiedzy zmiang masy
ciala a stopniem poprawy w skali PANSS (p=0,005,
R=0,602). Pacjenci, u ktérych terapia olanzaping
skutkowata poprawg kliniczng, odnotowali wzrost
masy ciala o 3,8 kg, podczas gdy osoby, u ktérych
stosowanie tego leku nie przyniosto oczekiwanej re-
dukcji w skali PANSS, rejestrowali nieistotng zmiane
wagi 0 0,1 kg. Wartos¢ statystki testu chi? wskazuje,
ze wzrost masy ciata predysponowatl do poprawy kli-
nicznej bardziej niz spadek masy ciata. Wsréd oséb
leczonych olanzapnia z efektem, zaledwie 1 pacjent
odnotowal spadek masy ciata, podczas gdy w gru-
pie 10 o0séb przyjmujacych olanzapine bez istotnej
poprawy zjawisko to wystepowalo u 7 pacjentéw
(p=0,004). Wsréd oséb leczonych olanzaping z efek-
tem obserwowano wzrost stezenia glukozy o 12 mg/dl
a catkowitego cholesterolu o 35 mg/dl w poréwnaniu
do niewielkiego wzrostu stezenia glukozy o 3 mg/dl
i spadku cholesterolu o 3 mg/dl wsréd pacjentéw,
u ktoérych terapia olanzaping nie przyniosta spodzie-
wanego efektu.
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Rycina 3. Poréwnanie zmian parametréw metabolicznych
wérdd leczonych olanzaping z lub bez poprawy klinicznej

Podobnie wéréd leczonych risperidonem stwier-
dzono dodatnig korelacje miedzy zmiang masy ciata
a poprawa Kkliniczng (p=0,013, R=0,665). Osoby,
u ktérych stosowanie tego leku przez 4 tygodnie nie
powodowalo zakladanej redukcji w skali PANNS,
schudly srednio 2,6 kg. Natomiast pacjenci leczeni
risperidonem, u ktérych wystapita poprawa kliniczna
odnotowali §redni wzrost masy ciata o 1,6 kg. Nie wy-
kazano zalezno$ci pomiedzy skutecznoscia leczenia
risperidonem, a zmianami stezen glukozy (p=0,394)
i catkowitego cholesterolu (p=0,680)

OMOWIENIE

Wryniki uzyskane w niniejszej pracy wskazuja, ze
juz poczatkowy etap leczenia zaostrzenia schizofre-

nii wigze sie z zaburzeniami metabolicznymi, wyra-
zajacymi sie zmiang masy ciala, stezenia glukozy czy
wartoSci frakcji profilu lipidowego. Obserwowana
w badaniu zalezno$¢ poprawy klinicznej i pojawiania
sie dzialan metabolicznych wyrazajacych sie gtéwnie
wzrostem masy ciata byta juz raportowana we wczes-
niejszych doniesieniach. Najwiecej dotychczasowych
danych przemawiato za korelacjg poprawy klinicznej
ze wzrostem masy ciala w trakcie terapii klozapina.
Juz Leadbetter i wsp. (1992) zauwazyli, ze wéréd 8
pacjentéw z istotnym wzrostem masy ciala poprawa
oznaczana skalg BPRS byla istotniejsza niz wsréd 13
pacjentéw z mniejszym przyrostem wagi. Lamberti
i wsp. (1992) potwierdzili dodatnig korelacje pomie-
dzy punktacja we wspomnianej skali, a wzrostem
masy ciala u 36 pacjentéw ze schizofrenig otrzymu-
jacych klozapine przez 6 miesiecy. Podobne wnioski
wynikaly z innej pracy (Czobor i wsp., 2002), w ktérej
obserwowano 38 pacjentéw otrzymujacych klozapi-
ne przez 14 tygodni. W niniejszym badaniu zaledwie
4 osoby otrzymywaly klozapine, zadna z nich nie od-
notowata wzrostu masy ciata ani poprawy klinicznej,
co moze wynika¢ z krétkiego okresu obserwacji. Jed-
noczesnie pojawily sie prace, ktére nie potwierdzily
zwigzku pomiedzy odpowiedzig kliniczng a wzrostem
masy ciala w odniesieniu do klozapiny (Umbricht
i wsp.,1994; Bustillo i wsp.,1996). Sprzecznos¢ tych
doniesienn wynika z niejednolitego definiowania kli-
nicznej poprawy, réznego czasu trwania badania,
a przede wszystkim z braku uwzgledniania wyjSciowej
masy ciala pacjentéw.

Wykazano, ze osoby z wyjSciowym nizszym Body
Mass Index (BMI) s3 w grupie wiekszego ryzyka
wzrostu masy ciala (Covell i wsp., 2004). Uwaza sie,
ze podobnie jak w przypadku klozapiny, tak i w od-
niesieniu do olanzapiny wyj$ciowa niska masa ciala
jest czynnikiem prognozujacym polekowy wzrost wagi
(Bai, 2006). Ta obserwacja znalazla potwierdzenie
w niniejszym badaniu. Pacjenci, u ktérych tera-
pia olanzaping wigzala sie ze wzrostem masy ciala,
mieli wyjSciowa wage istotnie nizsza (Srednio 69 kg)
w poréwnaniu do osob, u ktérych stosowanie tego leku
skutkowalo spadkiem masy ciala ($rednia 81,4 kg).
Jednoczesnie w analizowanym badaniu nie stwierdzo-
no istotnych réznic wyjSciowej masy ciata pomiedzy
osobami, u ktérych stosowanie olanzapiny wigzalo sie
z poprawg kliniczna, a osobami bez takiej poprawy.

Wiele prac wskazuje na zwigzek miedzy wzrostem
masy ciala i efektywnos$cig leczenia olanzaping (Gup-
taiwsp., 1999; Lipkovicz i wsp.,2008). Niniejsza pra-
ca potwierdza wcze$niejsze obserwacje (Ascher-Sva-
num i wsp., 2005), réwniez w zakresie uzyskanych
wspoétezynnikow korelacji. Niektore badania wskazy-
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waly, Ze zwigzek wzrostu masy ciata z poprawa klinicz-
na jest zjawiskiem obserwowanym wylacznie u kobiet
(Gerlach i wsp., 1974). Dokladna analiza wykazala,
ze zalezno$¢ ta mogla wynika¢ z mniejszej wyjsciowej
wagi pacjentek w poréwnaniu do mezczyzn. Poza ni-
skim wyjSciowym BMI czynniki takie jak mtody wiek
czy wzrost apetytu, byly najsilniejszymi predykatora-
mi wzrostu masy ciata w trakcie terapii olanzaping
(Basson i wsp., 2001).

Korelacja wzrostu masy ciala z poprawa kliniczng
u otrzymujacych olanzapine najczesciej dotyczyla
wstepnego okresu leczenia. W pracy, ktérg wykona-
li Zipursky i wsp. (2005), przedtuzenie obserwacji do
12 tygodni nie potwierdzilo juz tego zwigzku. Mozliwe,
ze wlasnie we wstepnym okresie leczenia najwieksze
znaczenie majg osobnicze réznice farmakokinetyki le-
kow skutkujace wyzszymi u niektérych oséb stezeniami
lekéw, co moze przektadac sie na wieksza ich efektyw-
noé¢, ale i mozliwos¢ dziatani niepozadanych. Pierwsze
4-6 tygodni farmakoterapii majg decydujace znaczenie
dla oceny efektywnosci i tolerancji leczenia. Okres ten
jest kluczowy dla decyzji o kontynuacji lub zaprzestaniu
stosowania danego leku. Z drugiej strony, poczatkowa
odpowiedZ na leczenie wydaje sie by¢ czynnikiem pro-
gnostycznym wobec dlugoterminowego wzrostu masy
ciala w czasie leczenia klozaping (Bai i wsp., 2006).

Doniesienia dotyczace zwigzku wzrostu masy ciata
z wysokoscig stosowanej dawki leku sg niejednoznacz-
ne. Wiekszo$¢ prac nie wskazuje na istnienie takiej za-
leznosci (Meltzer i wsp., 2002; Basson i wsp., 2001),
choc¢ sg i takie, ktére wiasnie w réznicach osoczowe-
go stezenia olanzapiny upatrujg przyczyny jej r6znego
wplywu na mase ciata (Perry i wsp., 2005). W takim
rozumieniu wyzsze osoczowe stezenia leku moglyby
przetozy¢ sie nie tylko na pojawienie sie dzialan nie-
pozadanych, ale i na wiekszg skuteczno$¢ terapii. Na
podstawie niniejszego badania nie mozna wnioskowacé
o wplywie wysokoéci stosowanych dawek lekéw, gdyz
u 19 z 21 oséb olanzapina byla stosowana w dawce 20
mg/d, czesto juz po pierwszym tygodniu hospitalizacji.

W rézny sposéb probowano ttumaczyé korelacje
poprawy klinicznej i odchylent metabolicznych, ktére
jej towarzysza. Zwigzek miedzy wzrostem masy ciala
a objawami schizofrenii byt opisywany jeszcze przed
wprowadzeniem lekéw przeciwpsychotycznych. Ist-
niejg hipotezy (Treuer i wsp., 2008) wskazujace na
znaczenie wzrostu iloéci przyjmowanego pozywienia
dla zmniejszenia przekaznictwa dopaminergicznego
i poprawy objawéw psychozy. W takim ujeciu nad-
mierne spozywanie pokarméw moze by¢ traktowane
jako sposdb samoleczenia. Wyjasnialoby to niska sku-
teczno$¢ behawioralnych programéw ukierunkowa-
nych na zmniejszenie masy ciata u tych chorych.

Polekowy wzrost masy ciata wynika prawdopodob-
nie z antagonistycznego dzialania leku na receptor
serotoninergiczny 5-HT, oraz receptor histaminowy
H, Szczegbélne znaczenie moze mie¢ blokada recepto-
ra SHT, , ktéra predysponuje do wzrostu masy ciata
i jednoczesnie sprzyja poprawie objawéw afektywnych
i ubytkowych schizofrenii. Jednak w niniejszym ba-
daniu nie obserwowano korelacji miedzy redukcja
w zakresie objawéw negatywnych w skali PANSS ze
wzrostem masy ciala. Moze wynikaé to ze zbyt krotkie-
go czasu obserwagji. Istotnych informacji w tym zakre-
sie dostarczyloby przedluzenie czasu trwania badania.
W trwajacych 6 tygodni obserwacjach Meltzer i wsp.
(2002) wykazali, ze wzrost masy ciala korelowal z re-
dukcja w zakresie objawéw wytwoérczych, a nie ubytko-
wych, co znalazlo potwierdzenie w niniejszym badaniu.
Natomiast przedluzenie badania do 6 miesiecy wykaza-
to, ze w dtuzszej perspektywie czasu wzrost masy ciata
korelowat z redukcjg w zakresie objawoéw ubytkowych,
co potwierdzatoby role blokady receptoréw 5-HT-, dla
wzrostu masy ciala i redukcji objawéw ubytkowych.

Niektére prace wskazujg na wzrost stezenia greli-
ny podczas stosowania olanzapiny (Murashita i wsp.,
2005). Hormon ten w warunkach fizjologicznych jest
odpowiedzialny za wzrost apetytu, dzialajac poprzez
neuropeptyd Y. Wskazuje sie tez na znaczenie greliny
dla sprawnosci funkcji poznawczych, co moze wply-
waé na obserwowang poprawe stanu psychicznego
(Treuer i Karagianis, 2006). Stezenie neuropepty-
du Y (najsilniejszego stymulatora osrodka sytosci)
wzrasta wraz ze zwiekszaniem sie stezenia leptyny.
W warunkach fizjologicznych skutkuje to spadkiem
faknienia. Jednak wsréd pacjentéw otrzymujacych
niektére leki neuroleptyczne (np. chloropromazyne,
risperidon) obserwuje sie wzrost ilosci tkanki ttusz-
czowej mimo podwyzszonego stezenia leptyny. Suge-
ruje to istnienie o$rodkowej leptynoopornosci. Wraz
z greling dzialanie pobudzajace pobieranie pokarmu
maja oreksyny: neuropeptydy biorgce udzial m. in.
w regulacji homeostazy energetycznej. Aktywnos¢
neuronéw produkujacych oreksyny (obszar bocznego
podwzgoérza) jest pobudzana przez glodzenie, hipo-
glikemie, ale i towarzyszy kuracji niektérymi lekami
neuroleptycznymi, np. klozaping, podczas gdy inne
leki przeciwpsychotyczne nie majg takiego dziatania
(haloperidol, ziprasidon) (Fadel i wsp., 2002).

Wzrost masy ciata skorelowany z redukcjg w skali
PANSS wyjasniano w oparciu o towarzyszace uste-
powaniu objawéw choroby wieksze zainteresowanie
i dbalos¢ o wlasng osobe, wzrost motywacji i aktyw-
nosci, co znajdowalo wyraz we wzroscie apetytu. Nie
tlumaczy to jednak zmian, ktére wykazaliSmy w na-
szej pracy juz po 4 tygodniach leczenia.



100

KaTARZYNA OLSZEWSKA, JANUSZ RYBAKOWSKI

OGRANICZENIA NINIEJSZEGO BADANIA

Najwazniejszym ograniczeniem interpretacji wy-
nikéw obecnej pracy jest niewielka liczebnos¢ badanej
grupy, szczegblnie widoczna przy podziale na podgrupy
wedlug zaleconego leczenia. Ponadto zastrzezenia moze
budzi¢ brak randomizacji. Pacjenci otrzymywali taki lek
neuroleptyczny, ktérego profil dziatania najlepiej odpo-
wiadal prezentowanym przez nich objawom. Efektem
tego zjawiska jest r6zna liczebno$é podgrup pacjentéw
wedtug ordynowanego leku. Nie bez znaczenie jest tez
szeroki przedzial wiekowy pacjentéw: od 18 do 70 r.z.
Moze to utrudnia¢ ocene metabolicznych dzialan nie-
pozadanych, gdyz wiadomo, ze niektére z nich (np.
wzrost masy ciala w trakcie kuracji risperidonem czy
olanzaping) mogg czesciej pojawiaé¢ sie w miodszych
grupach wiekowych (Fleischaker i wsp., 2007). Cho¢
w oddziale pacjenci otrzymywali zréwnowazone diete-
tycznie positki, to brak informacji o diecie stosowanej
przez pacjentéw przed hospitalizacjag moze wplynaé na
interpretacje zmian parametréw metabolicznych.

WNIOSKI

Niniejszy artykul stanowi potwierdzenie obserwa-
cji, iz dzialania metaboliczne towarzysza od poczatku
terapii wybranymi lekami przeciwpsychotycznymi. Po-
jawienie sie wzrostu masy ciata w czasie leczenia olan-
zaping moze by¢ predykatorem korzystnej odpowiedzi
na leczenie. Korelacja efektywnosci tych lekéw z nie-
ktérymi z dziatan metabolicznych zwraca uwage na
konieczno$¢ wezesnych interwencji profilaktycznych.
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