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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Kod oso ba sa shi zo fre ni jom po ve ća na je uče sta lost go ja zno sti, še ćer ne bo le sti, di sli pi de mi ja i kar di o va
sku lar nih obo qe wa. Na ve de ne kom pli ka ci je se u ve li koj me ri po ve zu ju sa fak to ri ma kao što su po ro dič na anam ne
za, na čin ži vo ta, pu še we, po re me ća ji u na či nu is hra ne, fi zič ka ne ak tiv nost, ali i an tip si ho ti ci. Dok se o uti ca ju 
an tip si ho ti ka dru ge ge ne ra ci je (SGA) na gli ko re gu la ci ju zna do sta, ima vr lo ma lo po da ta ka o po re me ća ju gli ko re gu
la ci je kod oso ba sa shi zo fre ni jom ko ji se le če an tip si ho ti ci ma tzv. pr ve ge ne ra ci je (FGA).
Ciq rada  Ciq ra da je bio da se is pi ta da li kod oso ba sa shi zo fre ni jom i nor mal nim in dek som te le sne ma se (BMI) 
le če nih sa FGA po sto ji po re me ćaj gli ko re gu la ci je.
Metod rada  U stu di ji pre se ka 18 bo le sni ka ko ji su le če ni is kqu či vo sa FGA po re đe ni su sa gru pom od 20 zdra vih 
is pi ta ni ka od go va ra ju ćeg po la, sta ro sti i BMI, pri če mu je uslov za ukqu či va we u stu di ju bio BMI 2025 kg/m2. Od re
đi va ni su ni voi gli ke mi je, in su li na i hor mo na ra sta to kom iz vo đe wa oral nog te sta op te re će wa gli ko zom (Oral Glu
co se To le ran ce Test – OGTT).
Rezultati  Vred no sti gli ke mi je i in su li na na šte kod bo le sni ka sa shi zo fre ni jom ni su od stu pa le od na la za do bi je
nih kod is pi ta ni ka kon trol ne gru pe. Me đu tim, to kom iz vo đe wa OGTT vred no sti gli ke mi ja i in su li na su bi le zna čaj
no vi še kod is pi ta ni ka obo le lih od shi zo fre ni je u od no su na zdra ve is pi ta ni ke (p<0,05) – gli ke mi ja: 8,3±0,4 mmol/l 
pre ma 6,9±0,5 mmol/l; vred nost po vr ši ne is pod kri ve (AUC): 758±28 mU/l/120 min pre ma 640±36 mU/l/120 min; in su lin 
kod is pi ta ni ka le če nih to kom pri me ne OGTT: 92,7±15,6 mU/l; AUC za in su lin to kom pri me ne OGTT: 6060±1016 mU/l/120 
min; in su lin kod zdra vih is pi ta ni ka to kom pri me ne OGTT: 47,9±6,5 mU/l; AUC za in su lin to kom pri me ne OGTT: 2597±256 
mU/l/120 min.
Zakqučak  Kod oso ba obo le lih od shi zo fre ni je nor mal ne te le sne ma se po sto ji po vi šen ri zik od po re me ća ja gli ko
re gu la ci je. SGA, ali i FGA, od no sno shi zo fre ni ja per se mo gu po ve ća ti ri zik od me ta bo lič kog sin dro ma.

Kqučne reči: shizofrenija; glikemija; insulin; šećerna bolest; hormon rasta; antipsihotici

UVOD

Po sled wih de se tak go di na psi hi ja tri se sve vi še 
za ni ma ju za me ta bo lič ki sta tus bo le sni ka sa shi zo-
fre ni jom, po seb no ka da su u pi ta wu oso be ko je se le če 
an tip si ho ti ci ma dru ge ge ne ra ci je (engl. se cond ge ne
ra tion an tipsycho tics – SGA). Pa žwu pri vla či udru že-
nost shi zo fre ni je s ab do men skom go ja zno šću, di sli-
pi de mi jom, ar te rij skom hi per ten zi jom i re zi sten ci-
jom na in su lin, sa še ćer nom bo le šću ili bez we, što 
su od li ke me ta bo lič kog sin dro ma [1].

Po da ci iz li te ra tu re po ka zu ju da je pre va len ci ja 
go ja zno sti i še ćer ne bo le sti kod oso ba sa shi zo fre-
ni jom i afek tiv nim po re me ća ji ma od je dan i po do 
dva pu ta ve ća ne go u op štoj po pu la ci ji [2]. Sma tra 
se da su fak to ri ri zi ka za na sta nak di ja be tes me li-
tu sa (DM) kod bo le sni ka sa shi zo fre ni jom sle de ći: 
po ro dič na anam ne za, na čin ži vo ta, pu še we, po re-
me ćaj u na či nu is hra ne, fi zič ka ne ak tiv nost i pri-
me na SGA. Osim na ve de nog, za na sta nak DM u shi zo-
fre ni ji bi tan fak tor je i tzv. unu tra šwi stres (en-
gl. in trin sic stress), ko ji pod ra zu me va dis re gu la ci ju hi-
po ta la mo hi po fi zno a dre nal ne oso vi ne (HPA) u sme ru 
we ne hi pe rak ti va ci je, sa po sle dič nim hi per kor ti-

zo li zmom [3]. Po vi šen ni vo kor ti zo la va žan je či-
ni lac po re me ća ja wi ho ve gli ko re gu la ci je, na stan ka 
DM i iz me we nog te le snog sa sta va.

O di ja be te su i shi zo fre ni ji da nas se naj vi še go-
vo ri u okvi ru kom pli ka ci ja le če wa ne ti pič nim an-
tip si ho ti ci ma, tač ni je olan za pi nom, klo za pi nom, 
ma we ri spe ri do nom, ko ji po sta ju deo ru tin ske prak-
se psi hi ja ta ra i u na šoj ze mqi. Istraživawa su po-
ka za la da pri me na SGA u le če wu mo že iza zva ti po-
re me ćaj gli ko re gu la ci je, a za tim i br zo po ve ća we te-
le sne te ži ne, ta ko da se već po sle če ti ri ne de qe te-
ži na pro seč no po ve ća va za 0,5-5 kg, i to pre te žno na 
ra čun vi sce ral nog ma snog tki va [4]. Me ha ni zam ko-
jim SGA do vo de do po re me ća ja gli ko re gu la ci je, me đu-
tim, i da qe ni je po znat. Spe ku li še se da su pro me ne 
po sle di ca ve zi va wa SGA za se ro to nin ske re cep to re, 
ali i do pa min ske, hi sta min ske i osta le re cep to re, 
da po sto ji mo guć nost da SGA de lu ju di rekt no na be-
ta će li je pan kre a sa, da mo di fi ku ju dej stvo in su li-
na u je tri i mi ši ći ma itd. Ia ko je pa žwa po klo we-
na po ve za no sti shi zo fre ni je i di ja be te sa pod stak-
nu ta efek ti ma SGA, ono što je po seb no va žno je ste 
da se uvi di da li su pro me ne u me ta bo li zmu gli ko ze 
po sto ja le i pre pri me ne SGA.
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CIQ RADA

Na pi ta we da li po re me ća ji re gu la ci je gli ke mi-
je kod oso ba sa shi zo fre ni jom po sto je i pre bi lo ka-
kvog iz la ga wa SGA – sa vre me na na uč na jav nost i da-
qe oče ku je ja san od go vor. Sto ga je ciq ovo ga ra da bio 
da se is pi ta da li kod oso ba sa shi zo fre ni jom nor-
mal ne te le sne ma se ko ji su le če ni antipsihoticima 
tzv. prve generacije (FGA) to kom od re đe nog pe ri o-
da po sto ji po re me ćaj gli ko re gu la ci je. Indi rekt no, 
ciq ra da je bio da se utvr di da li su i bo le sni ci sa 
shi zo fre ni jom le če ni pri me nom FGA kan di da ti za 
obo le va we od še ćer ne bo le sti.

METOD RADA

Bolesnici

U stu di ju je ukqu če no 18 bo le sni ka le če nih u 
Insti tu tu za psi hi ja tri ju Kliničkog cen tra Sr bi-
je u Be o gra du od 2004. do 2006. go di ne. Ispi ta ni ci, 
me đu ko ji ma je bio jed nak broj že na i mu ška ra ca, bi-
li su u pro se ku sta ri 28,8±1,6 go di na, dok je pro seč-
na vred nost in dek sa wi ho ve te le sne ma se (Body Mass 
Index – BMI) bi la 22,4±0,7 kg/m2 (Ta be la 1).

Bo le sni ci ma je po sta vqe na di jag no za shi zo fre-
ni je pre ma kri te ri ju mi ma De se te re vi zi je Me đu na-
rod ne sta ti stič ke kla si fi ka ci je bo le sti (Inter na
ti o nal Sta ti sti cal Clas si fi ca tion of Di se a ses and Re la ted 
He alth Pro blems – ICD). Bo lest je u pro se ku tra ja la 
4,5±1,4 go di ne (ras pon 0-20 go di na). Pri li kom ukqu-
či va wa bo le sni ka u is tra ži va we, is kqu če ni su dru-
gi psi hi ja trij ski po re me ća ji, hro nič ne ne u ro lo ške, 
in ter ni stič ke i osta le nep si hi ja trij ske bo le sti u 
lič noj isto ri ji i ak tu el na obo qe wa. Za tim je oba-
vqe no is pi ti va we po mo ću ska le PANSS (upo tre bqe-

na je ne ga tiv na, po zi tiv na i ska la op šte psi ho pa to-
lo gi je) , ka ko bi se usta no vi la ja či na ak tu el nih psi-
ho pa to lo ških pro ble ma [5]. Pre ma pro seč nom do-
bi je nom re zul ta tu (PANSS=90,5±2,5; ras pon 62-103), 
kod is pi ta ni ka je utvr đe no akut no po gor ša we ume-
re ne ja či ne.

Lečewe je u pro se ku tra ja lo 3,5±1,3 go di ne (ras pon 
0-15 go di na) i svi bo le sni ci le če ni su sa mo sa FGA. 
Pri me wi va ni su ha lo pe ri dol i flu fe na zin, bi lo 
kroz mo no te ra pij ske ili po li te ra pij ske she me. Po-
li te ra pij ske she me pod ra zu me va le su pri me nu ne ko-
li ko an tip si ho ti ka (le vo me pro ma zin, hlor pro ma zin, 
ti o ri da zin) to kom de la le če wa ili kon ti nu i ra no. 
Još je dan uslov za ukqu či va we bo le sni ka u stu di ju 
bio je i taj da je to kom po sled wih šest me se ci za be-
le že na za do vo qa va ju ća kom pli jan sa po tvr đe na na naj-
ma we dva kon trol na pre gle da ko ja je oba vio nad le žni 
psi hi ja tar, te da je bo le snik dao pri sta nak da uče-
stvu je u is pi ti va wu. Istraživawe je odo brio Etič-
ki ko mi tet Kliničkog cen tra Sr bi je.

Kon trol nu gru pu is pi ta ni ka či ni lo je 20 zdra-
vih oso ba (osam mu ška ra ca), pro seč ne sta ro sti od 
30,4±2,1 go di ne i pro seč nog BMI od 23,1±3,1 kg/m2. 
Kod wih su pre po čet ka is pi ti va wa is kqu če ne in-
ter ni stič ke i psi hi ja trij ske bo le sti, kao i pri me-
na me di ka me na ta.

Kod šest bo le sni ka i če ti ri zdra va is pi ta ni ka 
za be le že na je po zi tiv na po ro dič na anam ne za za še-
ćer nu bo lest. Dve is pi ti va ne gru pe ni su se sta ti-
stič ki zna čaj no raz li ko va le pre ma po lu, sta ro snom 
do bu i vred no sti BMI (p>0,05).

Metod

Uzor ci kr vi za od re đi va we ni voa gli ke mi je, in su-
li na i hor mo na ra sta uzi ma ni su u osam ča so va uju-
tro, na šte, po sle gla do va wa pre ko no ći. Ču va ni su 
na tem pe ra tu ri od -80°C do od re đi va wa ni voa hor-
mo na. Po sle gla do va wa pre ko no ći in tra ven ska ka-
ni la je po sta vqa na u osam ča so va uju tro, ka da je za-
po čet stan dard ni oral ni test op te re će wa gli ko zom 
(Oral Glu co se To le ran ce Test – OGTT; 75 g). To kom iz vo-
đe wa OGTT, na sa mom po čet ku, u 30, 60, 90. i 120. mi nu-
tu uzi ma ni su uzor ci kr vi za od re đi va we ni voa gli-
ke mi je, in su li na i hor mo na ra sta. Ni vo gli ke mi je je 
od re đi van stan dard nim en zim skim me to di ma, ni vo 
in su li na ra di o i mu no me trij skim me to di ma (RIA), sa 
ose tqi vo šću od 0,6 mU/l i ko e fi ci jen tom va ri ja ci-
je (CV) od 8,5% iz me đu ese ja, od no sno od 3,8% unu tar 
ese ja, ni vo hor mo na ra sta imu no flu o ri me trij skim 
me to dom, sa ose tqi vo šću od 0,01 µg/l i CV od 6,3% 
iz me đu ese ja, od no sno od 4,2% unu tar ese ja, ni vo pro-
lak ti na pri me nom me to da RIA, sa ose tqi vo šću od 2 
mU/l i CV od 6,9% iz me đu ese ja, od no sno od 10,8% unu-
tar ese ja, a ni vo kor ti zo la ta ko đe pri me nom me to da 
RIA, sa ose tqi vo šću od 4,6 nmol/l i CV od 3,8% iz me-
đu ese ja, od no sno od 4,4% unu tra ese ja.

TABELA 1. Sociodemografska obeležja ispitanika i osnovni po-
kazateqi statusa bolesti.
TABLE 1. Sociodemography and illness-related variables.

Parametar
Parameter

Bolesnici sa 
shizofrenijom

Schizophrenia 
patients

Zdravi 
ispitanici

Healthy 
controls

Broj ispitanika (M/F)
Number of subjects (M/F) 18 (9/9) 20 (8/12)

Starost (godine)
Age (years) 28.8±1.6 30.4±2.1

BMI (kg/m2) 22.4±0.7 23.1±3.1
Dijabetes melitus u 
porodici
Diabetes mellitus in the family

6 4

Trajawe bolesti (godine)
Illness duration (years) 4.5±1.4 -

Trajawe lečewa  
sa FGA (godine)
Duration of FGA  
exposure (years)

3.5±1.3 -

PANSS 90.5±2.5 -

M – muškarci; F – žene
M – male; F – female
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Statistička analiza

Do bi je ni re zul ta ti su ob ra đe ni me to di ma de-
skrip tiv ne sta ti sti ke, uz na vo đe we sred wih vred no-
sti i stan dard ne gre ške (SE). To kom pri me ne OGTT 
utvr đi va ni su naj vi ši ni vo gli ke mi je i in su li ne-
mi je, od no sno naj ni ža kon cen tra ci ja hor mo na ra sta 
(su pre si ja), a za tim su te vred no sti sta ti stič ki ob-
ra đe ne. Sta ti stič ka ana li za je ra đe na pri me nom pa-
ra me trij skih (t-test) i ne pa ra me trij skih te sto va – 
Man–Vit ni je vog (Mann–Whit ney) i Vil kok so no vog 
(Wilcoxon) te sta. Ana li ze su ura đe ne po mo ću pro gra-
ma SPSS 10.0. Vred nost p ma wa od 0,05 sma tra la se sta-
ti stič ki zna čaj nom. Po vr ši na is pod kri ve (engl. ar
ea un der the cur ve – AUC) je od re đe na pri me nom tzv. 
tra pe zo id nog me to da.

REZULTATI

Re zul ta ti hor mon skih ana li za is pi ta ni ka obe 
gru pe pri ka za ni su u ta be li 2.

Ni vo gli ke mi je na šte kod bo le sni ka (4,3±0,1 
mmol/l) ni je se bit no raz li ko vao (p>0,05) od ni voa 
gli ke mi je kod zdra vih is pi ta ni ka (4,6±0,1 mmol/l). S 
dru ge stra ne, to kom iz vo đe wa OGTT ni vo gli ke mi je je 
bio zna čaj no ve ći kod is pi ta ni ka sa shi zo fre ni jom 
ne go kod is pi ta ni ka kon trol ne gru pe, po sma tra ju ći 
i wen mak si ma lan od go vor na te stu (8,3±0,4 pre ma 
6,9±0,5 mmol/l; p<0,05), kao i vred nost AUC (758±28 
pre ma 640±36 mU/l/120 min; p<0,05).

Raz li ka u vred no sti in su li na na šte ni je bi la zna-
čaj na (8,4±1,2 pre ma 11,2±1,1 mU/l; p>0,05), ali su to-
kom iz vo đe wa OGTT naj ve ći ni vo in su li na i AUC 
bi li zna čaj no ve ći kod bo le sni ka sa shi zo fre ni jom 
(in su lin to kom pri me ne OGTT: 92,7±15,6 mU/l; AUC 
za in su lin to kom pri me ne OGTT: 6060±1016 mU/l/120 
min) ne go kod zdra vih is pi ta ni ka (in su lin to kom 
pri me ne OGTT: 47,9±6,5 mU/l; AUC za in su lin to kom 
pri me ne OGTT: 2597±256 mU/l/120 min).

Po re đe we ni voa gli ke mi je i in su li na to kom iz-
vo đe wa OGTT kod is pi ta ni ka obo le lih od shi zo fre-
ni je i is pi ta ni ka kon trol ne gru pe pri ka za no je na 
gra fi ko ni ma 1 i 2.

TABELA 2. Klinička obeležja i rezultati hormonskih analiza (na-
šte i tokom izvođewa OGTT ) bolesnika sa shizofrenijom i zdra-
vih ispitanika kontrolne grupe.
TABLE 2. Clinical parameters and hormonal status (fasting and OGTT) 
in patients and healthy controls.

Parametar
Parameter

Bolesnici sa 
shizofrenijom

Schizophrenia 
patients

Zdravi 
ispitanici

Healthy 
controls

Broj ispitanika
Number of patients 18 20

Glikemija našte (mmol/l)
Fasting glucose (mmol/l) 4.3±0.1 4.6±0.1

Maksimalna glikemija  
tokom OGTT (mmol/l)
OGTT glucose peak (mmol/l)

8.3±0.4 6.9±0.5* 

AUC glikemije tokom  
OGTT (mmol/l/120 min)
OGTT glucose AUC  
(mmol/l/120 min)

758.0±28.7 640.4±35.8*

Insulin našte (mU/l)
Fasting insulin (mU/l) 8.4±1.2 11.2±1.1

Maksimalna insulinemija 
tokom OGTT (mU/l)
OGTT peak insulin (mU/l)

92.7±15.7 47.9±6.5*

AUC insulinemije tokom  
OGTT (mU/l/120 min)
OGTT insulin AUC  
(mU/l/120 min)

6060±1016 2957±256**

Hormon rasta našte (mU/l)
Fasting growth hormone 
(mU/l)

1.9±0.8 1.0±0.4

Minimalna vrednost 
hormona rasta tokom  
OGTT (mU/l)
OGTT growth hormone  
(mU/l)

0.1±0.1 0.1±0.1

AUC hormona rasta tokom 
OGTT (mU/l/120 min)
OGTT growth hormone  
AUC (mU/l/120 min)

256.0±77.1 219.1±82.4

Jutarwi nivo  
kortizola (nmol/l)
Morning cortisol (nmol/l)

518.8±27.8 441.9±24.3*

Bazni nivo  
prolaktina (mU/l)
Basal prolactin (mU/l)

989.7±259.6 352.9±45.2*

*p<0.05; **p<0.01
OGTT – oralni test opterećewa glikozom; AUC – površina ispod 
krive
OGTT – Oral Glucose Tolerance Test; AUC – area under curve

GRAFIKON 1. Nivo glikemije tokom izvođew OGTT kod bolesnika 
sa shizofrenijom i zdravih ispitanika kontrolne grupe.
GRAPH 1. OGTT glucose levels in schizophrenia patients and healthy 
controls.
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GRAFIKON 2. Nivo insulinemije tokom izvođewa OGTT kod bole-
snika sa shizofrenijom i zdravih ispitanika kontrolne grupe.
GRAPH 2. OGTT insulin levels in schizophrenia patients and healthy 
controls.
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Vred no sti hor mo na ra sta na šte bi le su bez raz li-
ke iz me đu bo le sni ka i zdra vih is pi ta ni ka, kao i ni-
vo we go ve su pre si je to kom iz vo đe wa OGTT, ako se po-
sma tra mi ni mal na vred nost ovog pa ra me tra kod dve 
po sma tra ne gru pe. Vrednost AUC za ni vo hor mo na ra-
sta bi la je ve ća kod is pi ta ni ka obo le lih od shi zo-
fre ni je, ali bez sta ti stič ke zna čaj no sti (p>0,05).

Vred no sti kor ti zo la su kod is pi ta ni ka sa shi zo-
fre ni jom bi le 518,8±27,8 nmol/l, što je zna čaj no vi-
še (p<0,05) od vred no sti ovog pa ra me tra za be le že nog 
kod is pi ta ni ka kon trol ne gru pe (441,9±24,3 nmol/l). 
Ni vo pro lak ti na je ta ko đe bio po vi šen (p<0,05) kod 
bo le sni ka (989,7±259,6 mU/l) u od no su na zdra ve is-
pi ta ni ke (352,9±45,2 mU/l), što je po sle di ca do pa-
mi ner gič kog an ta go ni zma u tu be ro in fun di bul noj 
oso vi ni usled efe ka ta FGA, a pred sta vqa oče ki va-
ni na laz.

DISKUSIJA

U is tra ži va wu je pri ka za na pro me na gli ko re gu-
la ci je kod bo le sni ka sa shi zo fre ni jom le če nih sa 
FGA. Ia ko se ni voi gli ke mi je i in su li na na šte u 
gru pi bo le sni ka i kon trol noj gru pi zdra vih is pi-
ta ni ka ni su zna čaj no raz li ko va li, to kom iz vo đe wa 
OGTT vred no sti gli ke mi je i in su li na su bi le zna-
čaj no ve će kod is pi ta ni ka sa shi zo fre ni jom. Po-
vi še ne vred no sti kor ti zo la za be le že ne kod bo le-
sni ka po sle di ca su „unu tra šweg stre sa”, tj. ak tu-
el nog po gor ša wa osnov ne bo le sti, i mo gu ći raz log 
pro me ne gli ko re gu la ci je s ob zi rom na uti caj gli ko-
kor ti ko i da na me ta bo li zam gli ko ze. Ana li zi ra ju-
ći vred no sti hor mo na ra sta to kom pri me ne OGTT, 
kod is pi ta ni ka sa shi zo fre ni jom za be le že na je we-
go va ade kvat na su pre si ja, kao i u gru pi zdra vih is-
pi ta ni ka, što zna či da ne ma po re me ća ja u re gu la ci-
ji lu če wa hor mo na ra sta u kon trol noj gru pi. Uop-
šte no, kod psi ho za se u iz ve snim slu ča je vi ma mo-
že oče ki va ti po re me ćaj lu če wa hor mo na ra sta, jer 
su ne ke stu di je za be le ži le pa ra dok sal ni skok hor-
mo na ra sta kod ta kvih bo le sni ka to kom iz vo đe wa 
OGTT, što bi mo glo do pri ne ti pro me ni gli ko re-
gu la ci je [6, 7].

Ak tu el na stu di ja po ka za la je da pro me na u gli ko-
re gu la ci ji ne za vi si strikt no od efe ka ta SGA, kao 
što da nas mi sli ve ći na auto ra. Na i me, iz re zul ta ta 
na še stu di je se mo gu pret po sta vi ti dva uzro ka pro-
me ne u me ta bo li zmu gli ko ze: ili FGA uti ču na da te 
pro me ne, ili se bo lest per se od li ku je wi ma. Di zajn 
ove stu di je ne do zvo qa va da se ta dva uzro ka raz dvo je. 
Ta ko đe, pre ma na šem sa zna wu, ovo je je di no is tra ži-
va we u ze mqi ko je se ba vi lo pi ta wem gli ko re gu la ci-
je u shi zo fre ni ji u za vi sno sti od ti pa an tip si ho ti-
ka. U svet skoj li te ra tu ri po sto ji ne ko li ko is tra ži-
va wa ko ja su zna čaj na za ak tu el nu te mu.

U stu di ji Wu ka me ra (New co mer) i sa rad ni ka [8], 
ko ja je ob u hva ti la 17 is pi ta ni ka pro seč ne sta ro sti 

od 40 go di na ko ji su le če ni sa FGA naj ma we tri me-
se ca, ti pič ni an tip si ho ti ci ni su iza zva li bi lo ka-
kve po re me ća je gli ko re gu la ci je. U na šoj stu di ji, me-
đu tim, le če we pri me nom FGA tra ja lo je du že od tri 
go di ne. U osta lim do stup nim stu di ja ma FGA su naj-
če šće bi li deo pa le te le ko va ko ji su upo re đi va ni 
(na pri mer, ha lo pe ri dol sa olan za pi nom ili klo za-
pi nom, od no sno ha lo pe ri dol i flu fe na zin sa SGA) 
[9-11]. U ova kvim po re đe wi ma pa žwa ni je bi la usme-
re na po seb no na FGA kao gru pi, a če sto ni su pri me-
wi va ni ni OGTT, ni osta li pre ci zni ji te sto vi.

Slič no na šem is tra ži va wu, Koen (Co hen) i sa rad-
ni ci [12] su be le ži li ni vo gli ke mi je i in su li ne mi-
je kod 200 bo le sni ka sa shi zo fre ni jom to kom iz vo đe-
wa OGTT. Ni je, me đu tim, raz ma tra no da li su bo le-
sni ci na te ra pi ji ili ne, i ko ja vr sta an tip si ho ti-
ka je pri me wi va na. Za be le že no je da 7% is pi ta ni ka 
pa ti od hi per gli ke mi je, da kod 5,5% po sto ji sma we-
no pod no še we gli ko ze, a da je kod 14,5% uočen kli-
nič ki is po qen di ja be tes, od če ga je 8% bo lo va lo od 
ove bo le sti i ra ni je, dok je kod 6,5% is pi ta ni ka ona 
tek ot kri ve na.

Kod is pi ta ni ka na še stu di je le če nih sa FGA ni-
voi gli ke mi je i in su li ne mi je na šte ni su se zna čaj-
no raz li ko va li od vred no sti ovih pa ra me ta ra iz me-
re nih kod is pi ta ni ka kon trol ne gru pe. U is tra ži-
va wu Hen der so na (Hen der son) i sa rad ni ka [13], me đu-
tim, kod is pi ta ni ka ko ji su le če ni pri me nom SGA 
ni vo in su li ne mi je na šte, ali i osta li po ka za te qi 
re zi sten ci je na in su lin, bi li su po re me će ni, što 
mo že da uka že na to da FGA iza zi va ju bla ži po re-
me ćaj gli ko re gu la ci je. To me u pri log go vo ri i na-
laz Mer kel so na (Mel ker sson) i Da la (Dahl) [14], ko ji 
su uoči li da je in deks re zi sten ci je na in su lin HO
MA kod bo le sni ka ko ji pri ma ju FGA 3,97, a kod bo-
le sni ka ko ji pri ma ju klo za pi n (SGA) 4,26, po ka zu ju-
ći ti me da je re zi sten ci ja na in su lin iz ra že ni ja u 
dru gom slu ča ju.

Pre ma na la zi ma Ra ja na (Ryan) i sa rad ni ka [15], 
uko li ko se ne pri me wu ju an tip si ho ti ci, pod no še-
we gli ko ze je sma we no za 15,4%, a, slič no re zul ta ti-
ma na šeg is tra ži va wa, ovi auto ri su po ka za li da se 
kod oso ba sa shi zo fre ni jom be le ži po ve ćan ni vo in-
su li na i re zi sten ci je na in su lin čak i ka da je wi hov 
BMI nor ma lan. Ovim re zul ta ti ma otvo ri lo se no vo 
pi ta we: da li i kod ne le če nih bo le sni ka po sto ji po-
vi šen ri zik za na sta nak DM? U pri log to me go vo ri 
i stu di ja Muk her jea (Muk her jee) i sa rad ni ka [16], ko-
ja je kod ne le če nih bo le sni ka sa shi zo fre ni jom ot-
kri la hi per gli ke mi ju u ve ćem pro cen tu u od no su na 
bo le sni ke le če ne ha lo pe ri do lom.

Ne uma wu ju ći zna čaj mo guć no sti da po re me će na 
gli ko re gu la ci ja u shi zo fre ni ji po sto ji i pre iz la-
ga wa bi lo ko jem ti pu an tip si ho ti ka, sma tra mo da ona 
pre va zi la zi te mu ak tu el nog ra da. Za to će u da qem tek-
stu pa žwa bi ti usme re na na po sle di ce uoče ne po re-
me će ne gli ko re gu la ci je kod bo le sni ka le če nih an-
tip si ho ti ci ma.
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Po re me ćaj u re gu la ci ji in su li na iza zvan je na go-
mi la va wem ma snog tki va u ab do me nu. Na go mi la na vi-
sce ral na mast pred sta vqa de po iz ko jeg se po ve ća no 
lu če slo bod ne ma sne ki se li ne ak ti va ci jom β3 adre-
no re cep to ra. Ovo se na ro či to de ša va no ću, a eks pe-
ri men ti na psi ma su po tvr di li da po ve ćan fluks 
slo bod nih ma snih ki se li na de lu je na je tru ta ko što 
po ve ća va he pa tič ku re zi sten ci ju na in su lin i di-
rekt no in hi bi ra dej stvo in su li na u je tri [17]. Sma-
tra se da he pa tič ka re zi sten ci ja na in su lin pred sta-
vqa pri mar no ošte će we u raz vo ju pe ri fer ne re zi-
sten ci je na in su lin, pa i kod oso ba ko je ni su go ja zne 
po sto ji ri zik od raz vo ja he pa tič ke re zi sten ci je na 
in su lin. An tip si ho ti ci bi pro me nom cen tral nog 
no ra dre ner gič kog si ste ma mo gli da uti ču na po ve-
ća no oslo ba đa we slo bod nih ma snih ki se li na iz vi-
sce ral nih ma snih de poa [18]. S dru ge stra ne, pro me-
na sim pa tič kog to nu sa ta ko đe bi mo gla da mo du li-
ra i lu če we in su li na. Da kle, he pa tič ka re zi sten ci-
ja na in su lin i sma we no lu če we in su li na kod ge net-
ski pre di spo ni ra nih oso ba bi li bi uslov za na sta-
nak ma ni fest nog DM.

No vi ja is pi ti va wa po tvr di la su uti caj cen tral-
nog ner vnog si ste ma na na sta nak re zi sten ci je na in-
su lin, što, pak, po tvr đu je kon cept tzv. se bič nog mo-
zga, ko ji je po sta vio Pe ters (Pe ters) sa sa rad ni ci ma 
[19] 2004. go di ne. Na i me, pre ma ovom kon cep tu, sve je 
pod re đe no obez be đi va wu ener get skih sup stra ta mo-
zgu, pa se mo že pret po sta vi ti da mo zak, ko ji je ina-
če ve li ki po tro šač ener gi je, kod „um no po re me će-
ne” oso be me wa sta tus na pe ri fe ri ji (hi per gli ke-
mi ja, re zi sten ci ja na in su lin), ka ko bi se bi obez be-
dio ve će ko li či ne gli ko ze ko ja je neo p hod na da po-
dr ži niz tran smi ter skih pro ce sa ukqu če nih u pro-
ce si ra we in for ma ci ja u psi ho zi.

ZAKQUČAK

Shi zo fre ni ja no si sa so bom po vi šen ri zik za go-
ja znost i DM usled dvo stru kog po re me ća ja: hi pe rin-
su li ne mi je, ko joj pret ho di pro me na te le snog sa sta va 
i po ve ća we re zi sten ci je na in su lin, i hi per kor ti-
zo le mi je. Je dan od fak to ra ri zi ka je i sa ma te ra pi ja: 
SGA, ali i FGA, ili, pak, bo lest per se. Ri zik od po-
me nu tih kom pli ka ci ja u sme ru raz vo ja me ta bo lič kog 
sin dro ma va žno je pro ce ni ti pri pre pi si va wu le-
ko va ko ji iza zi va ju po ve ća we te le sne te ži ne i dis-
re gu la ci ju ener get ske ho me o sta ze.
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INTRODUCTION  Schizophrenia patients are at greater risk 
of obesity, diabetes mellitus (DM), lipid abnormalities and 
cardiovascular disorders. The metabolic complications in 
patients are associated with several risk factors: family his-
tory of DM, lifestyle, smoking, dietary habits, physical inac-
tivity, but also with antipsychotic medication. In literature, 
most publications have been focused on the effects of the 
second generation antipsychotics (SGA) on glucose metab-
olism. However, less attention has been paid to abnormality 
in glucoregulation, patients with schizophrenia treated with 
the first generation antipsychotics (FGA).
OBJECTIVE  The present study evaluated glucose metabolism 
in normal weight schizophrenia patients treated with FGA.
METHOD  The cross-sectional study included 18 patients 
(FGA treated) and 20 healthy controls with neither group dif-
ferences in sex distribution, age, nor in BMI. Inclusion crite-
ria were normal BMI (20-25 kg/m2). The glucose levels, insulin 
levels and growth hormone levels during oral glucose toler-
ance test (OGTT) were measured.
RESULTS  Fasting glucose and insulin levels did not differ sig-
nificantly between groups. Groups differed in OGTT glucose 

and insulin peak and area under curve (AUC), level of signif-
icance p<0.05 (patients vs. controls: glucose peak 8.3±0.4 
vs.6.9±0.5 mmol/l, glucose AUC 758±28 vs. 640±36 mU/l/120 
min; insulin peak in patients 92.7±15.6 mU/l; insulin AUC 
6060±1016 mU/l/120 min, insulin peak in controls 47.9±6.5 
mU/l; insulin AUC 2597±256 mU/l/120 min).
CONCLUSION  Patients with schizophrenia, although with 
normal body mass index, are at high risk of abnormal glu-
cose regulation. Not only SGA increase the risk of impaired 
glucoregulation and metabolic syndrome, but this may also 
be due to FGA or schizophrenia per se.
Key words: schizophrenia; glucose; insulin; diabetes; growth 
hormone; antipsychotics
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