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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Kod osoba sa shizofrenijom povećana je učestalost gojaznosti, šećerne bolesti, dislipidemija i kardiova­
skularnih oboqewa. Navedene komplikacije se u velikoj meri povezuju sa faktorima kao što su porodična anamne­
za, način života, pušewe, poremećaji u načinu ishrane, fizička neaktivnost, ali i antipsihotici. Dok se o uticaju 
antipsihotika druge generacije (SGA) na glikoregulaciju zna dosta, ima vrlo malo podataka o poremećaju glikoregu­
lacije kod osoba sa shizofrenijom koji se leče antipsihoticima tzv. prve generacije (FGA).
Ciq rada  Ciq rada je bio da se ispita da li kod osoba sa shizofrenijom i normalnim indeksom telesne mase (BMI) 
lečenih sa FGA postoji poremećaj glikoregulacije.
Metod rada  U studiji preseka 18 bolesnika koji su lečeni iskqučivo sa FGA poređeni su sa grupom od 20 zdravih 
ispitanika odgovarajućeg pola, starosti i BMI, pri čemu je uslov za ukqučivawe u studiju bio BMI 20-25 kg/m2. Odre­
đivani su nivoi glikemije, insulina i hormona rasta tokom izvođewa oralnog testa opterećewa glikozom (Oral Glu­
cose Tolerance Test – OGTT).
Rezultati  Vrednosti glikemije i insulina našte kod bolesnika sa shizofrenijom nisu odstupale od nalaza dobije­
nih kod ispitanika kontrolne grupe. Međutim, tokom izvođewa OGTT vrednosti glikemija i insulina su bile značaj­
no više kod ispitanika obolelih od shizofrenije u odnosu na zdrave ispitanike (p<0,05) – glikemija: 8,3±0,4 mmol/l 
prema 6,9±0,5 mmol/l; vrednost površine ispod krive (AUC): 758±28 mU/l/120 min prema 640±36 mU/l/120 min; insulin 
kod ispitanika lečenih tokom primene OGTT: 92,7±15,6 mU/l; AUC za insulin tokom primene OGTT: 6060±1016 mU/l/120 
min; insulin kod zdravih ispitanika tokom primene OGTT: 47,9±6,5 mU/l; AUC za insulin tokom primene OGTT: 2597±256 
mU/l/120 min.
Zakqučak  Kod osoba obolelih od shizofrenije normalne telesne mase postoji povišen rizik od poremećaja gliko­
regulacije. SGA, ali i FGA, odnosno shizofrenija per se mogu povećati rizik od metaboličkog sindroma.

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

UVOD

Posledwih desetak godina psihijatri se sve više 
zanimaju za metabolički status bolesnika sa shizo
frenijom, posebno kada su u pitawu osobe koje se leče 
antipsihoticima druge generacije (engl. second gene­
ration antipsychotics – SGA). Pažwu privlači udruže
nost shizofrenije s abdomenskom gojaznošću, disli
pidemijom, arterijskom hipertenzijom i rezistenci
jom na insulin, sa šećernom bolešću ili bez we, što 
su odlike metaboličkog sindroma [1].

Podaci iz literature pokazuju da je prevalencija 
gojaznosti i šećerne bolesti kod osoba sa shizofre
nijom i afektivnim poremećajima od jedan i po do 
dva puta veća nego u opštoj populaciji [2]. Smatra 
se da su faktori rizika za nastanak dijabetes meli
tusa (DM) kod bolesnika sa shizofrenijom sledeći: 
porodična anamneza, način života, pušewe, pore
mećaj u načinu ishrane, fizička neaktivnost i pri
mena SGA. Osim navedenog, za nastanak DM u shizo
freniji bitan faktor je i tzv. unutrašwi stres (en-
gl. intrinsic stress), koji podrazumeva disregulaciju hi
potalamohipofiznoadrenalne osovine (HPA) u smeru 
wene hiperaktivacije, sa posledičnim hiperkorti

zolizmom [3]. Povišen nivo kortizola važan je či
nilac poremećaja wihove glikoregulacije, nastanka 
DM i izmewenog telesnog sastava.

O dijabetesu i shizofreniji danas se najviše go
vori u okviru komplikacija lečewa netipičnim an
tipsihoticima, tačnije olanzapinom, klozapinom, 
mawe risperidonom, koji postaju deo rutinske prak
se psihijatara i u našoj zemqi. Istraživawa su po
kazala da primena SGA u lečewu može izazvati po
remećaj glikoregulacije, a zatim i brzo povećawe te
lesne težine, tako da se već posle četiri nedeqe te
žina prosečno povećava za 0,5-5 kg, i to pretežno na 
račun visceralnog masnog tkiva [4]. Mehanizam ko
jim SGA dovode do poremećaja glikoregulacije, među
tim, i daqe nije poznat. Spekuliše se da su promene 
posledica vezivawa SGA za serotoninske receptore, 
ali i dopaminske, histaminske i ostale receptore, 
da postoji mogućnost da SGA deluju direktno na be
ta ćelije pankreasa, da modifikuju dejstvo insuli
na u jetri i mišićima itd. Iako je pažwa poklowe
na povezanosti shizofrenije i dijabetesa podstak
nuta efektima SGA, ono što je posebno važno jeste 
da se uvidi da li su promene u metabolizmu glikoze 
postojale i pre primene SGA.
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CIQ RADA

Na pitawe da li poremećaji regulacije glikemi
je kod osoba sa shizofrenijom postoje i pre bilo ka
kvog izlagawa SGA – savremena naučna javnost i da
qe očekuje jasan odgovor. Stoga je ciq ovoga rada bio 
da se ispita da li kod osoba sa shizofrenijom nor
malne telesne mase koji su lečeni antipsihoticima 
tzv. prve generacije (FGA) tokom određenog perio
da postoji poremećaj glikoregulacije. Indirektno, 
ciq rada je bio da se utvrdi da li su i bolesnici sa 
shizofrenijom lečeni primenom FGA kandidati za 
obolevawe od šećerne bolesti.

METOD RADA

Bolesnici

U studiju je ukqučeno 18 bolesnika lečenih u 
Institutu za psihijatriju Kliničkog centra Srbi
je u Beogradu od 2004. do 2006. godine. Ispitanici, 
među kojima je bio jednak broj žena i muškaraca, bi
li su u proseku stari 28,8±1,6 godina, dok je proseč
na vrednost indeksa wihove telesne mase (Body Mass 
Index – BMI) bila 22,4±0,7 kg/m2 (Tabela 1).

Bolesnicima je postavqena dijagnoza shizofre
nije prema kriterijumima Desete revizije Međuna
rodne statističke klasifikacije bolesti (Interna­
tional Statistical Classification of Diseases and Related 
Health Problems – ICD). Bolest je u proseku trajala 
4,5±1,4 godine (raspon 0-20 godina). Prilikom ukqu
čivawa bolesnika u istraživawe, iskqučeni su dru
gi psihijatrijski poremećaji, hronične neurološke, 
internističke i ostale nepsihijatrijske bolesti u 
ličnoj istoriji i aktuelna oboqewa. Zatim je oba
vqeno ispitivawe pomoću skale PANSS (upotrebqe

na je negativna, pozitivna i skala opšte psihopato
logije) , kako bi se ustanovila jačina aktuelnih psi
hopatoloških problema [5]. Prema prosečnom do
bijenom rezultatu (PANSS=90,5±2,5; raspon 62-103), 
kod ispitanika je utvrđeno akutno pogoršawe ume
rene jačine.

Lečewe je u proseku trajalo 3,5±1,3 godine (raspon 
0-15 godina) i svi bolesnici lečeni su samo sa FGA. 
Primewivani su haloperidol i flufenazin, bilo 
kroz monoterapijske ili politerapijske sheme. Po
literapijske sheme podrazumevale su primenu neko
liko antipsihotika (levomepromazin, hlorpromazin, 
tioridazin) tokom dela lečewa ili kontinuirano. 
Još jedan uslov za ukqučivawe bolesnika u studiju 
bio je i taj da je tokom posledwih šest meseci zabe
ležena zadovoqavajuća komplijansa potvrđena na naj
mawe dva kontrolna pregleda koja je obavio nadležni 
psihijatar, te da je bolesnik dao pristanak da uče
stvuje u ispitivawu. Istraživawe je odobrio Etič
ki komitet Kliničkog centra Srbije.

Kontrolnu grupu ispitanika činilo je 20 zdra
vih osoba (osam muškaraca), prosečne starosti od 
30,4±2,1 godine i prosečnog BMI od 23,1±3,1 kg/m2. 
Kod wih su pre početka ispitivawa iskqučene in
ternističke i psihijatrijske bolesti, kao i prime
na medikamenata.

Kod šest bolesnika i četiri zdrava ispitanika 
zabeležena je pozitivna porodična anamneza za še
ćernu bolest. Dve ispitivane grupe nisu se stati
stički značajno razlikovale prema polu, starosnom 
dobu i vrednosti BMI (p>0,05).

Metod

Uzorci krvi za određivawe nivoa glikemije, insu
lina i hormona rasta uzimani su u osam časova uju
tro, našte, posle gladovawa preko noći. Čuvani su 
na temperaturi od -80°C do određivawa nivoa hor
mona. Posle gladovawa preko noći intravenska ka
nila je postavqana u osam časova ujutro, kada je za
počet standardni oralni test opterećewa glikozom 
(Oral Glucose Tolerance Test – OGTT; 75 g). Tokom izvo
đewa OGTT, na samom početku, u 30, 60, 90. i 120. minu
tu uzimani su uzorci krvi za određivawe nivoa gli
kemije, insulina i hormona rasta. Nivo glikemije je 
određivan standardnim enzimskim metodima, nivo 
insulina radioimunometrijskim metodima (RIA), sa 
osetqivošću od 0,6 mU/l i koeficijentom varijaci
je (CV) od 8,5% između eseja, odnosno od 3,8% unutar 
eseja, nivo hormona rasta imunofluorimetrijskim 
metodom, sa osetqivošću od 0,01 µg/l i CV od 6,3% 
između eseja, odnosno od 4,2% unutar eseja, nivo pro
laktina primenom metoda RIA, sa osetqivošću od 2 
mU/l i CV od 6,9% između eseja, odnosno od 10,8% unu
tar eseja, a nivo kortizola takođe primenom metoda 
RIA, sa osetqivošću od 4,6 nmol/l i CV od 3,8% izme
đu eseja, odnosno od 4,4% unutra eseja.

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

Dobijeni rezultati su obrađeni metodima de
skriptivne statistike, uz navođewe sredwih vredno
sti i standardne greške (SE). Tokom primene OGTT 
utvrđivani su najviši nivo glikemije i insuline
mije, odnosno najniža koncentracija hormona rasta 
(supresija), a zatim su te vrednosti statistički ob
rađene. Statistička analiza je rađena primenom pa
rametrijskih (t-test) i neparametrijskih testova – 
Man–Vitnijevog (Mann–Whitney) i Vilkoksonovog 
(Wilcoxon) testa. Analize su urađene pomoću progra
ma SPSS 10.0. Vrednost p mawa od 0,05 smatrala se sta
tistički značajnom. Površina ispod krive (engl. ar­
ea under the curve – AUC) je određena primenom tzv. 
trapezoidnog metoda.

REZULTATI

Rezultati hormonskih analiza ispitanika obe 
grupe prikazani su u tabeli 2.

Nivo glikemije našte kod bolesnika (4,3±0,1 
mmol/l) nije se bitno razlikovao (p>0,05) od nivoa 
glikemije kod zdravih ispitanika (4,6±0,1 mmol/l). S 
druge strane, tokom izvođewa OGTT nivo glikemije je 
bio značajno veći kod ispitanika sa shizofrenijom 
nego kod ispitanika kontrolne grupe, posmatrajući 
i wen maksimalan odgovor na testu (8,3±0,4 prema 
6,9±0,5 mmol/l; p<0,05), kao i vrednost AUC (758±28 
prema 640±36 mU/l/120 min; p<0,05).

Razlika u vrednosti insulina našte nije bila zna
čajna (8,4±1,2 prema 11,2±1,1 mU/l; p>0,05), ali su to-
kom izvođewa OGTT najveći nivo insulina i AUC 
bili značajno veći kod bolesnika sa shizofrenijom 
(insulin tokom primene OGTT: 92,7±15,6 mU/l; AUC 
za insulin tokom primene OGTT: 6060±1016 mU/l/120 
min) nego kod zdravih ispitanika (insulin tokom 
primene OGTT: 47,9±6,5 mU/l; AUC za insulin tokom 
primene OGTT: 2597±256 mU/l/120 min).

Poređewe nivoa glikemije i insulina tokom iz
vođewa OGTT kod ispitanika obolelih od shizofre
nije i ispitanika kontrolne grupe prikazano je na 
grafikonima 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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Vrednosti hormona rasta našte bile su bez razli
ke između bolesnika i zdravih ispitanika, kao i ni
vo wegove supresije tokom izvođewa OGTT, ako se po
smatra minimalna vrednost ovog parametra kod dve 
posmatrane grupe. Vrednost AUC za nivo hormona ra
sta bila je veća kod ispitanika obolelih od shizo
frenije, ali bez statističke značajnosti (p>0,05).

Vrednosti kortizola su kod ispitanika sa shizo
frenijom bile 518,8±27,8 nmol/l, što je značajno vi
še (p<0,05) od vrednosti ovog parametra zabeleženog 
kod ispitanika kontrolne grupe (441,9±24,3 nmol/l). 
Nivo prolaktina je takođe bio povišen (p<0,05) kod 
bolesnika (989,7±259,6 mU/l) u odnosu na zdrave is
pitanike (352,9±45,2 mU/l), što je posledica dopa
minergičkog antagonizma u tuberoinfundibulnoj 
osovini usled efekata FGA, a predstavqa očekiva
ni nalaz.

DISKUSIJA

U istraživawu je prikazana promena glikoregu
lacije kod bolesnika sa shizofrenijom lečenih sa 
FGA. Iako se nivoi glikemije i insulina našte u 
grupi bolesnika i kontrolnoj grupi zdravih ispi
tanika nisu značajno razlikovali, tokom izvođewa 
OGTT vrednosti glikemije i insulina su bile zna
čajno veće kod ispitanika sa shizofrenijom. Po
višene vrednosti kortizola zabeležene kod bole
snika posledica su „unutrašweg stresa”, tj. aktu
elnog pogoršawa osnovne bolesti, i mogući razlog 
promene glikoregulacije s obzirom na uticaj gliko
kortikoida na metabolizam glikoze. Analiziraju
ći vrednosti hormona rasta tokom primene OGTT, 
kod ispitanika sa shizofrenijom zabeležena je we
gova adekvatna supresija, kao i u grupi zdravih is
pitanika, što znači da nema poremećaja u regulaci
ji lučewa hormona rasta u kontrolnoj grupi. Uop
šteno, kod psihoza se u izvesnim slučajevima mo
že očekivati poremećaj lučewa hormona rasta, jer 
su neke studije zabeležile paradoksalni skok hor
mona rasta kod takvih bolesnika tokom izvođewa 
OGTT, što bi moglo doprineti promeni glikore
gulacije [6, 7].

Aktuelna studija pokazala je da promena u gliko
regulaciji ne zavisi striktno od efekata SGA, kao 
što danas misli većina autora. Naime, iz rezultata 
naše studije se mogu pretpostaviti dva uzroka pro
mene u metabolizmu glikoze: ili FGA utiču na date 
promene, ili se bolest per se odlikuje wima. Dizajn 
ove studije ne dozvoqava da se ta dva uzroka razdvoje. 
Takođe, prema našem saznawu, ovo je jedino istraži
vawe u zemqi koje se bavilo pitawem glikoregulaci
je u shizofreniji u zavisnosti od tipa antipsihoti
ka. U svetskoj literaturi postoji nekoliko istraži
vawa koja su značajna za aktuelnu temu.

U studiji Wukamera (Newcomer) i saradnika [8], 
koja je obuhvatila 17 ispitanika prosečne starosti 

od 40 godina koji su lečeni sa FGA najmawe tri me
seca, tipični antipsihotici nisu izazvali bilo ka
kve poremećaje glikoregulacije. U našoj studiji, me
đutim, lečewe primenom FGA trajalo je duže od tri 
godine. U ostalim dostupnim studijama FGA su naj
češće bili deo palete lekova koji su upoređivani 
(na primer, haloperidol sa olanzapinom ili kloza
pinom, odnosno haloperidol i flufenazin sa SGA) 
[9-11]. U ovakvim poređewima pažwa nije bila usme
rena posebno na FGA kao grupi, a često nisu prime
wivani ni OGTT, ni ostali precizniji testovi.

Slično našem istraživawu, Koen (Cohen) i sarad
nici [12] su beležili nivo glikemije i insulinemi
je kod 200 bolesnika sa shizofrenijom tokom izvođe
wa OGTT. Nije, međutim, razmatrano da li su bole
snici na terapiji ili ne, i koja vrsta antipsihoti
ka je primewivana. Zabeleženo je da 7% ispitanika 
pati od hiperglikemije, da kod 5,5% postoji smawe
no podnošewe glikoze, a da je kod 14,5% uočen kli
nički ispoqen dijabetes, od čega je 8% bolovalo od 
ove bolesti i ranije, dok je kod 6,5% ispitanika ona 
tek otkrivena.

Kod ispitanika naše studije lečenih sa FGA ni
voi glikemije i insulinemije našte nisu se značaj
no razlikovali od vrednosti ovih parametara izme
renih kod ispitanika kontrolne grupe. U istraži
vawu Hendersona (Henderson) i saradnika [13], među
tim, kod ispitanika koji su lečeni primenom SGA 
nivo insulinemije našte, ali i ostali pokazateqi 
rezistencije na insulin, bili su poremećeni, što 
može da ukaže na to da FGA izazivaju blaži pore
mećaj glikoregulacije. Tome u prilog govori i na
laz Merkelsona (Melkersson) i Dala (Dahl) [14], koji 
su uočili da je indeks rezistencije na insulin HO­
MA kod bolesnika koji primaju FGA 3,97, a kod bo
lesnika koji primaju klozapin (SGA) 4,26, pokazuju
ći time da je rezistencija na insulin izraženija u 
drugom slučaju.

Prema nalazima Rajana (Ryan) i saradnika [15], 
ukoliko se ne primewuju antipsihotici, podnoše
we glikoze je smaweno za 15,4%, a, slično rezultati
ma našeg istraživawa, ovi autori su pokazali da se 
kod osoba sa shizofrenijom beleži povećan nivo in
sulina i rezistencije na insulin čak i kada je wihov 
BMI normalan. Ovim rezultatima otvorilo se novo 
pitawe: da li i kod nelečenih bolesnika postoji po
višen rizik za nastanak DM? U prilog tome govori 
i studija Mukherjea (Mukherjee) i saradnika [16], ko
ja je kod nelečenih bolesnika sa shizofrenijom ot
krila hiperglikemiju u većem procentu u odnosu na 
bolesnike lečene haloperidolom.

Ne umawujući značaj mogućnosti da poremećena 
glikoregulacija u shizofreniji postoji i pre izla
gawa bilo kojem tipu antipsihotika, smatramo da ona 
prevazilazi temu aktuelnog rada. Zato će u daqem tek
stu pažwa biti usmerena na posledice uočene pore
mećene glikoregulacije kod bolesnika lečenih an
tipsihoticima.
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Poremećaj u regulaciji insulina izazvan je nago
milavawem masnog tkiva u abdomenu. Nagomilana vi
sceralna mast predstavqa depo iz kojeg se povećano 
luče slobodne masne kiseline aktivacijom β3 adre
noreceptora. Ovo se naročito dešava noću, a ekspe
rimenti na psima su potvrdili da povećan fluks 
slobodnih masnih kiselina deluje na jetru tako što 
povećava hepatičku rezistenciju na insulin i di
rektno inhibira dejstvo insulina u jetri [17]. Sma
tra se da hepatička rezistencija na insulin predsta
vqa primarno oštećewe u razvoju periferne rezi
stencije na insulin, pa i kod osoba koje nisu gojazne 
postoji rizik od razvoja hepatičke rezistencije na 
insulin. Antipsihotici bi promenom centralnog 
noradrenergičkog sistema mogli da utiču na pove
ćano oslobađawe slobodnih masnih kiselina iz vi
sceralnih masnih depoa [18]. S druge strane, prome
na simpatičkog tonusa takođe bi mogla da moduli
ra i lučewe insulina. Dakle, hepatička rezistenci
ja na insulin i smaweno lučewe insulina kod genet
ski predisponiranih osoba bili bi uslov za nasta
nak manifestnog DM.

Novija ispitivawa potvrdila su uticaj central
nog nervnog sistema na nastanak rezistencije na in
sulin, što, pak, potvrđuje koncept tzv. sebičnog mo
zga, koji je postavio Peters (Peters) sa saradnicima 
[19] 2004. godine. Naime, prema ovom konceptu, sve je 
podređeno obezbeđivawu energetskih supstrata mo
zgu, pa se može pretpostaviti da mozak, koji je ina
če veliki potrošač energije, kod „umno poremeće
ne” osobe mewa status na periferiji (hiperglike
mija, rezistencija na insulin), kako bi sebi obezbe
dio veće količine glikoze koja je neophodna da po
drži niz transmiterskih procesa ukqučenih u pro
cesirawe informacija u psihozi.

ZAKQUČAK

Shizofrenija nosi sa sobom povišen rizik za go
jaznost i DM usled dvostrukog poremećaja: hiperin
sulinemije, kojoj prethodi promena telesnog sastava 
i povećawe rezistencije na insulin, i hiperkorti
zolemije. Jedan od faktora rizika je i sama terapija: 
SGA, ali i FGA, ili, pak, bolest per se. Rizik od po
menutih komplikacija u smeru razvoja metaboličkog 
sindroma važno je proceniti pri prepisivawu le
kova koji izazivaju povećawe telesne težine i dis
regulaciju energetske homeostaze.
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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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