
176

Сочетание сахарного диабета и шизофрении отмеча-
ется в научной литературе более века [1, 2]. Текущий
анализ коморбидности этих заболеваний с использо-
ванием проспективно собранных данных на датской
популяции со строгими объективными критериями и
повышенный риск сахарного диабета 2 типа у больных
с шизофренией отмечался как до [3], так, особенно,
после назначения антипсихотиков [4].

Среди пациентов, принимающих часто назначаемые
антипсихотические препараты второго поколения,
риск развития сахарного диабета 2 типа в течении пер-

вых 6 лет был наибольшим при приеме клозапина и
оланзапина. Первый из этих препаратов используется
во многих странах мира для терапевтически рези-
стентных случаев шизофрении, а второй является
одним из наиболее часто назначаемых антипсихотиче-
ских средств [6].

Повышенный риск сахарного диабета 2 типа, ассо-
циированный с антипсихотической терапией и ком-
плекс мероприятий, направленных на снижение массы
тела, оправданно привлекают внимание исследовате-
лей (7-13). Существенно меньшее внимание уделяется
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Резюме
Применение антипсихотических препаратов, таких как клозапин и оланзапин, ассоциировано с повышенным
риском сахарного диабета 2 типа, при этом мы относительно мало знаем, насколько значимы факторы риска
сахарного диабета 2 типа, доказанные для общей популяции, в популяции больных с психотическими рас-
стройствами. Мы оценивали распространенность доказанных факторов риска и их связь с сахарным диабе-
том 2 типа среди репрезентативной в национальном масштабе выборки пациентов в сравнении с пациента-
ми, имеющими диагноз психотического расстройства по критериям МКБ-10 (N=1642). Из них у 1155 произво-
дился забор крови натощак. Метод логистической регрессии использовался для подведения итоговых результа-
тов с поправкой на возраст и пол. Среди пациентов, имевших среднюю длительность психотического рас-
стройства 14,7 лет, 12,1 % (13,1 % женщин и 11,5 % мужчин) имели диабет 2 типа в возрасте 18-64 лет. Диаг-
ноз сахарного диабета 2 типа основывался на уровне глюкозы натощак или на основе приема гипогликемиче-
ских препаратов на момент исследования. Риск сахарного диабета 2 типа был существенно выше у молодых
пациентов в сравнении с общей популяцией, максимальный риск приходился на пациентов среднего возраста.
Факторы риска у пациентов с психотическими расстройствами были теми же сами, что и в общей популяции
и имели четкую связь с сахарным диабетом 2 типа. Лечение клозапином было связано с повышением риска диа-
бета 2 типа, а лечение оланзапином – со снижением риска диабета. Однако применение оланзапина в течение
длительного времени может оказывать подобное клозапину влияние на развитие диабета или преддиабета.
Важнейшими предикторами развития диабета 2 типа в мультивариантной модели являлись индекс массы
тела 40 кг/м2 и выше и наличие гиперхолестеринемии, по поводу которой назначалось лечение, следующими по
значимости факторами являлись индекс массы тела между 35 и 39,9 кг/м2, семейный анамнез, отягощенный
диабетом, а также требующая медикаментозной терапии гипертензия. Связь между диабетом 2 типа и
текущей терапией клозапином или оланзапином была минимальной, практически незначимой вне зависимо-
сти от других предикторов. Длительные взаимодействия между различными предикторами имеют тенден-
цию быть комплексными, и предшествующее антипсихотическое лечение может, как минимум, частично объ-
яснять риски, связанные с выраженным ожирением, дислипидемией и гипертензией. Акцент на снижение массы
тела является оправданным у психотических пациентов, но профилактические стратегии для сахарного диа-
бета 2 типа должны быть расширены, чтобы включить пациентов с формирующейся дислипидемией, гипер-
тензией или имеющих семейный анамнез по диабету.

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, психотические расстройства, факторы риска, клозапин, оланзапин,
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другим факторам риска, вклад которых в контексте
терапевтических эффектов является весомым.

Сахарный диабет 2 типа в общей популяции является
комплексным мультифакториальным заболеванием
[14]. Установленные факторы риска включают возраст,
ожирение, сидячий образ жизни, диету, семейный
анамнез, гипертензию, повышенный уровень холесте-
рина и беременность [15]. Интерпретация наблюдае-
мой связи между приемом антипсихотических препа-
ратов и риском сахарного диабета 2 типа подвергалась
сомнению в прошлом, потому что установленные фак-
торы риска должным образом не контролировались и
могли приводить к неверной интерпретации. Выше-
упомянутое датское исследование, к примеру, учитыва-
ло только возраст, пол, и получаемую терапию по пово-
ду гипертензии и гиперхолестеринемии.

Важность установленных для общей популяции фак-
торов риска сахарного диабета 2 типа не изучена на
большой репрезентативной выборке взрослых паци-
ентов с психотическими расстройствами, и поэтому
мы не знаем, какие факторы должны быть проверены
как потенциальные факторы, искажающие результаты
наблюдаемой связи между сахарным диабетом 2 типа и
антипсихотическим лечением. Целями данного иссле-
дования были: а) оценка распространенности факто-
ров риска сахарного диабета 2 типа, установленных для
общей популяции на выборке национального уровня
пациентов с психотическими расстройствами; б) оцен-
ка связи этих факторов с диабетом 2 типа на вышеука-
занном примере; в) проверка возможного искажения
наблюдаемой связи между сахарным диабетом 2 типа и
лечением клозапином или оланзапином.

МЕТОДЫ
Австралийский национальный опрос пациентов с

психотическими расстройствами — это популяцион-
ное одномоментное исследование с целевой популяци-
ей, определенной по наличию психотического рас-
стройства, месту жительства, возрасту 18-64 года и кон-
такту с общественными службами охраны психическо-
го здоровья или с соответствующими неправитель-
ственными организациями [18]. Исследование прово-
дилось в 2010 году в семи исследовательских центрах в
5 основных австралийских штатах. Протокол исследо-
вания был одобрен соответствующими этическими
комитетами, и все участники подписывали информи-
рованное согласие. 

Были проанализированы данные от участников с
диагнозом неорганических психотических рас-
стройств (n=1642), у которых исследовался анализ
крови, взятый натощак (n=1155). Эта подгруппа
включала пациентов с шизофренией (51,2 %,
591/1155), биполярным расстройство с психотически-
ми включениями (19,5 %, 225/1155), шизоаффектив-
ным расстройством (18,2 %, 210/1155), психотически-
ми депрессиями (5,5 %, 63/1155) и бредовыми рас-
стройствами или иными неорганическими психозами
(5,7 %, 66/1155).

Диагноз психотического расстройства устанавливал-
ся согласно критериям МКБ-10 с помощью диагности-
ческого интервью для психотических расстройств [19].
Средняя длительность заболевания оценивалась по
самоотчету. Диагноз сахарного диабета 2 типа был
установлен, согласно критериям Американской диабе-
тической ассоциации [20] на основании текущего уров-
ня глюкозы натощак как минимум 7,0 ммоль/л или
приема в настоящий момент гипогликемической тера-
пии. В данном случае для диагностики сахарного диа-
бета не проводился глюкозотолерантный тест, выпол-
нение которого затруднено у пациентов с психотиче-
скими расстройствами. 

Центральное ожирение определялось как окруж-
ность талии как минимум 94 см у мужчин или 80 см у
женщин. Ожирение было разделено на I степень

(индекс массы тела 30-35), II степень (индекс массы 
35-40) и III степень (индекс массы тела 40 и более).
Адекватность диеты оценивалась по количеству пор-
ций фруктов и овощей, потребляемых ежедневно на
прошлой неделе (те, кто принимал как минимум 2 пор-
ции фруктов и 5 порций овощей, определялись как сба-
лансированно питающиеся). Уровень и частота физи-
ческой активности за прошедшую неделю определя-
лась с использованием Международного опросника
физической активности [21] и выделялись 4 категории 
(1 - любой уровень интенсивной активности на протя-
жении как минимум 10 минут подряд, 2 - любой уро-
вень умеренной активности на протяжении как мини-
мум 10 минут подряд, 3 - прогулки в течении как мини-
мум 10 минут подряд, 4 - отсутствие активности, т.е.
несоответствие 1-3). Семейный анамнез по сахарному
диабету у родственников первой линии собирался на
основе самоотчетов.

Текущее медикаментозное лечение учитывалось за
последние 4 недели на основе отчетов пациентов с
проверкой упаковок лекарств или оценка медицинских
назначений у госпитализированных пациентов. Теку-
щее медикаментозное лечение подразделялось на 
4 категории (1 - клозапин без оланзапина, 2 - оланза-
пин без клозапина, 3 - клозапин и оланзапин, 4 - другое
лечение, в том числе другие антипсихотические препа-
раты или препараты других групп).

95% доверительный интервал для оценки распро-
страненности сахарного диабета 2 типа рассчитывался
с использованием программного обеспечения STATA
версия 12.1 [22]. Все остальные данные анализирова-
лись с помощью SPSS, версия 21 [23]. Для оценки связи с
сахарным диабетом 2 типа использовался метод логи-
стической регрессии. Одномерные и многомерные
отношения шансов были скорректированы по возрасту
(т.к. риск сахарного диабета 2 типа увеличивается с воз-
растом в общей популяции и в исследуемой выборке
варьировался между 18 и 64 годами) и по полу (т.к. муж-
чины имеют несколько более высокий риск в общей
популяции по сравнению с женщинами, и в данном
исследовании количество мужчин и женщин не явля-
лось одинаковым). Отличия по полу в распространен-
ности факторов риска были оценены с помощью дву-
стороннего критерия χ2 Пирсона. Различия по полу в
зависимости от факторов риска с диабетом 2 типа оце-
нивались по критерию Вальда. Погрешности, связан-
ные с забором уровня глюкозы натощак, оценивались в
сравнении пациентов, сдавших кровь с теми, у которых
кровь не анализировалась, с использованием двусто-
роннего χ2 Пирсона.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В группе участников с диагнозом психотического рас-

стройства по МКБ-10, которые сдавали кровь натощак
(N=1155/1642), 61,6 % (711/1155) были мужчины и 38,4
% (444/1155) женщины. Их средний возраст составил

Таблица 1. Распространенность сахарного диабета 
2 типа у взрослых пациентов с психотическими
расстройствами на национальной выборке

Возраст
Всего 
(n=1155)
% (95% ДИ)

Мужчины
(n=444)
% (95% ДИ)

Женщины
(n=711)
% (95% ДИ)

18-24 5,8 (2,8-11,5) 5,3 (1,5-17,3) 6,0 (2,6-13,3)

25-34 7,1 (4,9-10,2) 9,0 (5,1-15,4) 6,1 (3,7-9,8)

35-44 11,7 (8,6-15,7) 13,3 (8,6-20,1) 10,4 (6,8-15,7)

45-54 21,3 (16,6-26,9) 19,2 (12,6-28,0) 22,8 (16,7-30,2)

55-64 11,1 (11,1-25,5) 16,0 (8,3-28,5) 18,2 (18,2-30,3)

18-64 12,1 (10,4-14,1) 13,1 (10,2-16,5) 11,5 (9,4-14,1)
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38,4±11,0 (18-64 года), а средняя длительность психоти-
ческого расстройства – 14,7±11.0 лет (0-50 лет).

140 пациентов (12,1%) соответствовали критериям
сахарного диабета 2 типа Американской диабетиче-
ской ассоциации, основанным на уровне глюкозы
натощак или на факте приема антидиабетической
терапии (Таблица 1). Распространенного сахарного
диабета 2 типа была статистически незначимо выше у

женщин (13,1%, 58/444), чем у мужчин (11,5%, 82/711)
(χ2 = 0,67, p=0,45). Распространенность была 5,8% и 7,1%
соответственно в возрастных группах 18-24 лет и 25-34
лет, в то время как она составила 0,3% в возрастной
группе 25-34 лет по данным последнего Австралийско-
го популяционного исследования [24]. Распространен-
ность увеличивается с возрастом, достигая пика (21,3%)
в возрастной группе 45-54 года (Таблица 1).
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Таблица 2. Одномерные связи между факторами риска сахарного диабета 2 типа, установленным для общей популяции
и текущим диагнозом сахарного диабета у взрослых пациентов с психотическими расстройствами

Общая выборка (N=1155) Женщины (N=444) Мужчины (N=711)

Ожирение

% ОШ 95% ДИ p % ОШ 95% ДИ p % ОШ 95% ДИ p

Избыток веса 30,2 1,38 0,61-3,09 0,43 24,1 3,36 0,70-16,14 0,12 34,0 0,90 0,34-2,39 0,84

Ожирение, ст. I 23,4 2,76 1,27-5,99 0,01 22,5 3,15 0,64-15,39 0,15 24,0 2,66 1,08-6,52 0,03

Ожирение, ст. II 13,0 7,28 3,34-15,86 0,0001 16,0 10,40 2,29-47,72 0,003 11,1 6,30 2,48-16,03 0,0001

Ожирение, ст. III 11,7 10,15 4,64-22,18 0,0001 17,6 13,77 3,06-61,84 0,001 8,1 9,34 3,56-24,44 0,0001

Референсное значение:
нормальная масса тела

20,3 18,5 21,3

Талия >84 см (женщины), 
>90 см (мужчины)

83,8 2,86 1,35-6,04 0,006 93,7 * * * 77,7 2,32 1,08-4,98 0,03

Референсное значение:
нормальная окружность талии

16,2 6,3 22,3

Сидячий 
образ жизни

Любая интенсивная нагрузка 
за неделю (10+ мин.)

21,7 0,39 0,18-0,83 0,015 17,8 0,49 0,16-1,47 0,20 24,2 0,34 0,12-0,95 0,04

Любая умеренная нагрузка 
за неделю (10+ мин.)

20,6 0,70 0,37-1,32 0,27 20,5 0,59 0,22-1,58 0,59 20,7 0,77 0,33-1,79 0,55

Любая прогулка за неделю 
(10+ мин.)

46,2 1,03 0,61-1,76 0,89 48,6 0,93 0,42-2,04 0,93 44,7 1,12 0,54-2,31 0,75

Референсное значение: 
ничего из вышеперечисленного

11,4 13,1 10,4

Питание

2+ порции фруктов и 5+ порций
овощей в день

6,2 1,29 0,65-2,57 0,45 9,0 1,19 0,47-3,01 0,70 4,4 1,43 0,51-3,95 0,48

Референсное значение: менее, чем
вышеперечисленное

93,8 91,0 95,6

Семейный
анамнез

Сахарный диабет у
родственников 1-й линии

37,3 2,76 1,88-4,03 0,0001 48,1 4,67 2,36-9,23 0,0001 30,5 2,04 1,26-3,30 0,004

Референсное значение: 
семейный анамнез отрицается

62,7 51,9 69,5

Высокое
артериальное
давление

Лечение антигипертензивными
препаратами

11,0 3,23 2,04-5,11 0,0001 11,7 3,40 1,65-7,00 0,001 10,5 3,18 1,75-5,76 0,0001

Референсное значение:
антигипертензивное лечение
отсутствует

89,0 88,3 89,5

Высокий
уровень
холестерина

Лечение гиполипидемическими
препаратами

12,6 5,88 3,87-8,92 0,0001 13,3 7,85 4,06-15,15 0,0001 12,1 4,86 2,81-8,40 0,0001

Референсное значение:
гиполипидемическая терапия
отсутствует

87,4 86,7 87,9

Антипсихо-
тическое
лечение

Клозапин без оланзапина 17,7 1,56 1,00-2,43 0,048 13,3 1,71 0,83-3,52 0,14 20,4 1,51 0,86-2,65 0,14

Оланзапин без клозапина 18,1 0,51 0,28-0,91 0,02 15,3 0,55 0,21-1,47 0,55 20,8 0,48 0,23-0,99 0,049

Клозапин + оланзапин 0,6 3,09 0,58-16,45 0,18 0,9 ** ** ** 0,4 12,70 1,10-146,13 0,041

Референсное значение: 
без клозапина и оланзапина

63,6 71,4 58,8

Мужской пол
Референсное значение: 
женский пол

61,6 0,97 0,67-1,42 0,90 - - - - - - -
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Одномерный анализ с поправкой на пол и возраст
показал, что риск сахарного диабета 2 типа был досто-
верно выше при ожирении I-III степени, центральном
ожирении, гиперхолестеринемии, гипертензии, нали-
чии семейного анамнеза по диабету и текущего лече-
ния клозапином (Таблица 2). Риск был достоверно
ниже при наличии как минимум 10-минутной физиче-
ской активности в неделю и при текущем лечении
оланзапином (Таблица 2).

Многомерный анализ с поправкой на пол и возраст и
другие предикторы показал, что риск сахарного диабе-
та 2 типа был достоверно ассоциирован с ожирением I-
III степени, гиперхолестеринемией, гипертензией и
семейной историей по диабету (Таблица 3). После кор-

рекции для дополнительных эффектов других предик-
торов связь с гипертензией и ожирением ослаблялась
на 40-50 % а связь с семейным анамнезом по диабету и
гиперхолестеринемией ослаблялась на 20-30 %. Ожи-
даемая связь с использованием клозапина или оланза-
пина незначительно ослаблялась в общей выборке, но
несколько больше у мужчин, получавших лечение
оланзапином или оланзапином в комбинации с клоза-
пином. Текущая терапия клозапином и оланзапином не
была достоверно связана с сахарным диабетом 2 типа
при построении мультивариативной модели, также, как
и абдоминальное ожирение и уровень физической
активности. Четкими предикторами сахарного диабета
2 типа при построении мультивариантивной модели

Таблица 3. Многомерные связи с поправкой на пол и возраст между факторами риска сахарного диабета,
установленным для общей популяции и текущим диагнозом сахарного диабета у взрослых пациентов 
с психотическими расстройствами

Факторы 
риска Assessed by

Общая выборка (N=1155) Женщины (N=444) Мужчины (N=711)

ОШ 95% ДИ p ОШ 95% ДИ p ОШ 95% ДИ p

Ожирение

Избыток веса 1,12 0,43-2,90 0,80 2,51 0,48-13,10 0,27 0,75 0,22-2,53 0,64

Ожирение, ст. I 1,75 0,65-4,66 0,26 1,62 0,29-8,86 0,57 1,80 0,50-6,47 0,36

Ожирение, ст. II 3,74 1,39-10,10 0,009 4,96 0,97-25,34 0,054 3,40 0,91-12,72 0,069

Ожирение, ст. III 5,49 2,06-14,62 0,001 5,23 1,06-25,78 0,042 6,55 1,74-24,65 0,005

Референсное значение: 
нормальная масса тела

Талия>84 см (женщины), >90 см (мужчины) 0,97 0,34-2,71 0,95 * * * 0,82 0,25-2,75 0,76

Референсное значение: 
нормальная окружность талии

Сидячий образ
жизни

Любая интенсивная нагрузка за неделю 
(10+ мин.)

0,51 0,21-1,23 0,13 0,38 0,08-1,67 0,20 0,67 0,22-2,04 0,48

Любая умеренная нагрузка за неделю 
(10+ мин.)

0,83 0,39-1,74 0,62 0,67 0,20-2,27 0,52 0,96 0,36-2,53 0,94

Любая прогулка за неделю (10+ мин.) 1,08 0,58-2,02 0,79 0,90 0,33-2,42 0,83 1,24 0,54-2,84 0,61

Референсное значение: 
ничего из вышеперечисленного

Питание

2+ порции фруктов и 5+ порций овощей 
в день

0,93 0,40-2,15 0,86 0,65 0,19-2,14 0,48

Референсное значение: менее, 
чем вышеперечисленное

Семейный
анамнез

Сахарный диабет у родственников 
1-й линии

2,22 1,44-3,44 <0,0001 2,56 1,17-5,59 0,018 1,99 1,14-3,46 0,015

Референсное значение: семейный анамнез
отрицается

Высокое
артериальное
давление

Лечение антигипертензивными
препаратами

1,87 1,08-3,26 0,025 2,23 0,91-5,48 0,08 1,68 0,81-3,47 0,16

Референсное значение:
антигипертензивное лечение отсутствует

Высокий
уровень
холестерина

Лечение гиполипидемическими
препаратами

4,26 2,64-6,85 <0,0001 6,10 2,79-13,31 <0,0001 3,89 2,03-7,44 <0,0001

Референсное значение: гиполипидемическая
терапия отсутствует

Антипсихо-
тическое
лечение

Клозапин без оланзапина 1,52 0,91-2,54 0,10 1,50 0,63-3,56 0,33 1,64 0,84-3,17 0,14

Оланзапин без клозапина 0,55 0,28-1,08 0,08 0,28 0,07-1,04 0,062 0,72 0,32-1,60 0,42

Клозапин + оланзапин 2,73 0,39-18,78 0,30 ** ** ** 7,46 0,55-99,86 0,13

Референсное значение: без клозапина 
и оланзапина

Мужской пол Референсное значение: женский пол 1,66 1,05-2,64 0,03 - - - - - -
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были индекс массы тела 40 и выше (Отношение шансов
= 5.5) и гиперхолестеринемия (Отношение шансов =
4.3). Это было верным как для всей выборки, так и для
мужчин и женщин в отдельности.

Выраженное ожирение, низкий уровень физической
активности и наличие семейного анамнеза по диабету
были более частыми у женщин, нежели у мужчин (Таб-
лица 4). Распространенность гиперхолестеринемии и
гипертензии не зависели от пола. Мужской пол не был
достоверно связать с риском сахарного диабета 2 типа
(Таблица 2) после учета всех других предикторов (Таб-
лица 3). Связь между диабетом 2 типа и семейным анам-
незом по диабету была достоверно сильнее у женщин,
нежели у мужчин (Таблица 2), но эта разница снижа-
лась после поправки с учетом других предикторов
(Таблица 3). Выраженность факторов риска сахарного
диабета 2 типа между пациентами, у которых оценивал-
ся и не оценивался уровень глюкозы натощак, различа-
лась.

ОБСУЖДЕНИЕ
Молодые пациенты с психотическими расстройства-

ми имеют значительно более высокий уровень распро-
страненности сахарного диабета 2 типа относительно
общей популяции [24]. Текущие клинические руковод-
ства и рекомендации для врачей общей практики ука-
зывают, что лица с высоким риском недиагностирован-
ного сахарного диабета 2 типа, включая тех, кто прини-
мает антипсихотические препараты, должны подвер-
гаться скрининговой оценке [25], но не указывают, что
это должно осуществляться в как можно более раннем
возрасте. Организация Healthy Active Lives недавно
обнародовала международный консенсус по улучше-
нию физического здоровья молодых людей с психоти-
ческими расстройствами, предусматривающий оценку
риска сахарного диабета в течении месяца после нача-
ла лечения антипсихотиками [26]. Представляется
желательной оценка риска до назначения антипсихо-
тиков, чтобы оценить базовые факторы риска, но это
представляет большие сложности при первом психо-
тическом эпизоде.

Наибольшая распространенность сахарного диабета
2 типа у пациентов с психотическими расстройствами
была отмечала в возрастной группе 45-54 лет. Поэтому

негативные последствия в виде сердечно-сосудистых
заболеваний и смертности от них могут наиболее
часто встречаться после данного возрастного пика, что
согласуется с предшествующими сообщениями о повы-
шенной смертности в данной возрастной категории,
связанной с сердечно-сосудистыми заболеваниями
относительно молодого возраста [27].

Такие факторы как более старший возраст, наличие
ожирения, сидячий образ жизни, семейный анамнез по
диабету, а также гипертензия и гиперхолестеринемия,
требующие лечения, являлись связанными с диабетом 2
типа в нашей выборке пациентов с психотическими
расстройствами. Индекс массы тела 40 и выше и гипер-
холестеринемия были строгими предикторами теку-
щего диабета 2 типа после коррекции всех остальных
предикторов. Возраст, мужской пол (с учетом других
факторов риска), гиперхолестеринемия и наличие диа-
бета в анамнезе также были ассоциированы с более
высоким риском при построении многомерной моде-
ли. Риск сахарного диабета 2 типа шестикратно возрас-
тал при наличии гиперхолестеринемии, а после
поправки с учетом других предикторов – четырехкрат-
но, что является более значимым, чем увеличение в 1.09
раза в связи с использованием статинов в общей
популяции по результатам мета-анализов [28].

Ожирение можно выделить в качестве важного фак-
тора риска диабета. Уменьшение массы тела также
является одним из основных направлений по улучше-
нию физического здоровья людей с серьезными пси-
хическими расстройствами [29]. Индекс массы тела 40
и выше ассоциирован с семикратным увеличением
риска диабета в общей популяции [30], в то время как у
мужчин с психотическими расстройствами он девяти-
кратный, а у женщин с психотическими расстройства-
ми - четырнадцатикратный.

Известно, что пациенты с психотическими расстрой-
ствами часто ведут малоподвижный образ жизни [31],
но даже очень незначительная физическая нагрузка (на
основании самоценки пациента) был ассоциирована с
достоверно более низким риском диабета 2 типа до
поправки других предикторов.

Это является обнадеживающим для разрабатываю-
щих вмешательства для национальных руководств с
самооценкой “отличного” уровня активности у паци-
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Таблица 4. Различия по полу в распространенности факторов риска сахарного диабета 2 типа, установленных в общей
популяции и их связь с текущим диагнозом сахарного диабета 2 типа у взрослых пациентов с психотическими
расстройствами

Отличия по полу 
в распространенности
факторов риска

Отличия по полу в связи 
с сахарным диабетом 
2 типа (с коррекцией 
по возрасту)

Факторы риска Методы оценки Критерий Пирсона Тест Вальда

Общее ожирение
Ожирение 1, 2, 3 степени. Избыточная, нормальная,
недостаточная масса тела

42,06 (df=5), p<0,0001, Ж>М 3,88 (df=5), p=0,56

Центральное ожирение
Окружность талии в группе риска, в сравнении с отсутствием
группы риска

63,91 (df=l), p<0,0001, Ж>М 0,00 (df = 1), p=0,99

Сидячий образ жизни
Любая интенсивная нагрузка, умеренная нагрузка, прогулка,
отсутствие активности

8,19 (df=3), p=0,042, Ж>М 1,09 (df=3), p=0,77

Питание 2+ порции фруктов и 5 + порций овощей в день 10,08 (df=l), p=0,002, М>Ж 1,20 (df = 1), p=0,78

Семейный анамнез Самоотчет по родственникам 1й линии. Да/нет 33,03 (df=l), p<0,0001, Ж>М 4,01 (df=l),p=0,045, Ж>М

Артериальная гипертензия Текущая антигипертензивная терапия или ее отсутствие 0,92 (df=l), p=0,34 0,09 (df=l),p=0,76

Высокий холестерин Текущая гиполипидемическая терапия или ее отсутствие 0,58 (df=l), p=0,46 0,60 (df=l),p=0,43

Антипсихотическая терапия Текущее лечение клозапином или нет 23,06 (df=l), p<0,0001, М>Ж 0,01 (df=l),p=0,89

Текущее лечение оланзапином или нет 7,89 (df=l), p=0,005, М>Ж 0,04 (df = 1), p=0,83
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ентов с психотическими расстройствами. Требуется
больше работы для того, чтобы определить минималь-
ный уровень регулярной физической активности,
необходимой для достоверного и постоянного сниже-
ния риска диабета у пациентов с психотическими рас-
стройствами, учитывая другие факторы риска.

Риск диабета 2 типа, как правило, повышен в 2-4 раза
в связи с наличием семейного анамнеза по диабету и
зависит от степени родства [32], что наблюдалось и у
пациентов с психотическими расстройствами.

Мужчины имеют несколько больший риск диабета в
общей популяции [24], но достоверность этого у паци-
ентов с психотическими расстройствами не подтвер-
дилась после поправки по половому признаку в выра-
женности других предикторов. Это подчеркивает
очень высокую распространенность факторов риска у
женщин с психотическими расстройствами.

Клозапин и оланзапин были ассоциированы с повы-
шенным риском диабета 2 типа [4, 33], но на развитие
диабета 2 типа могут также влиять конкретные анти-
психотические препараты, назначаемые в течение дли-
тельного времени [34, 35]. В нашем одномоментном
наблюдательном исследовании, текущая терапия кло-
запином была ассоциирована с повышенным риском
диабета, в то время как текущая терапия оланзапином
была ассоциирована с низким риском в сравнении с
другими пациентами. Врачи могут отменять оланзапин
у некоторых пациентов с диабетом или преддиабетом
поскольку знают, что он может быть ассоциирован с
диабетом, т.к. эти данные ранее были освещены. Клоза-
пин используется в Австралии только для терапевтиче-
ски резистентных пациентов, и врачи могут неохотно
отменять клозапин даже у пациентов с имеющимся
сахарным диабетом 2 типа, поскольку это не рекомен-
дуется [36]. Текущая комбинированная терапия клоза-
пином и оланзапином не имеет достоверной связи с
диагнозом сахарного диабета 2 типа после оценки
остальных предикторов.

В исследованиях было показано, что при лечении
антипсихотиками наблюдается связь с увеличением
массы тела и патологическими отклонениями в липид-
ном составе крови [37]. Эти изменения появлялись
вскоре после начала терапии [38] и усиливались в даль-
нейшем [39]. Поэтому некоторые из рисков, связанные
с избыточной массой тела и гиперхолестеринемией,
могут быть связаны с предшествующим антипсихоти-
ческим лечением, которое не было смоделировано, а
также другими причинами (образ жизни, наследствен-
ность). Только проспективные продолжительные
исследования от момента первого назначения анти-
психотических препаратов могут прояснить эти фак-
торы в дальнейшем. Однако мы можем идентифициро-
вать список показателей, которые должны быть оцене-
ны в данных моделях, и как можно также прийти в про-
тиворечие с некоторыми опубликованными работами
о связи между использованием антипсихотических
препаратов с риском сахарного диабета 2 типа: муж-
ской пол, возраст, выраженность ожирения, гиперхоле-
стеринемия, гипертензия, отягощенная семейная исто-
рия по диабету, малоподвижный образ жизни и психо-
тическое расстройство. Статистически скорректиро-
ванное отношение шансов может не отражать сложно-
сти динамических внутренних взаимосвязей между
этими факторами. Дальнейшая работа необходима для
разгадки сложных взаимосвязей факторов риска сахар-
ного диабета 2 типа у пациентов с психотическими
расстройствами и для определения наиболее продук-
тивных целей для вмешательства.

Диагностика сахарного диабета 2 типа в данном
исследовании не включала случаи, определенные на
основе глюкозотолератного теста и поэтому несколько
ниже, чем реальная распространенность диабета 2
типа. Однако, в будущих исследованиях важно отсле-
дить эти не включенные случаи, поскольку эти пациен-

ты имеют очень высокий риск ранней смерти в общей
популяции [40]. Кроме того, наше исследование не учи-
тывало вес при рождении, гестационный диабет,
поэтому мы не можем оценить риск внутриутробного
развития диабета или диабета при беременности. Риск
сахарного диабета 2 типа, ассоциированный с низкой
массой тела при рождении усиливается у тех пациен-
тов в общей популяции, которые имеют интенсивный
и быстрый набор веса в молодом возрасте и увеличе-
ние массы тела связано с более ранним началом сахар-
ного диабета 2 типа [14]. У пациентов с психотически-
ми расстройствами часто отмечается интенсивный
набор веса в молодом возрасте в связи с манифестаци-
ей психоза и лечением антипсихотическими препара-
тами. Взаимоотношения между массой тела при рожде-
нии, интенсивным увеличением веса в молодом возрас-
те и последующей манифестацией сахарного диабета 2
типа у пациентов, получающих лечения по поводу пси-
хотического расстройства, неизвестны, и требует
более пристального внимания.

Текущая терапия антипсихотическими препаратами
не включает кумулятивный эффект всех антипсихоти-
ческих препаратов принимаемых пациентов, или куму-
лятивный эффект препаратов, используемых в течении
жизни. Одновременное назначения нескольких препа-
ратов является обычно практикой, причем имеет место
назначение нескольких различных классов препара-
тов. Поэтому фоновая терапия может изменить эффек-
ты, которые проявляются при использовании текущего
антипсихотического лечения. Определить соответ-
ствующую референтную группу для сравнения анти-
психотических препаратов сложно. В некоторых пре-
дыдущих исследованиях использовался галоперидол
[41], но лишь немногие участники нашего исследова-
ния получали этот препарат. Однако мы выбрали для
сравнения пациентов, принимающих клозапин или
оланзапин с теми, кто никогда не принимал данных
препаратов, но использование различных референт-
ных групп может привести к различным результатам.

В заключение, факторы риска сахарного диабета 2
типа, установленные для общей популяции также
являются общими для пациентов с психотическими
расстройствами и четко связаны с текущим диагнозом
сахарного диабета 2 типа у данных пациентов. Данное
исследование представляет образец того, что эти фак-
торы могут быть более значимыми, чем риск, связан-
ный непосредственно с антипсихотической терапией,
как указывают другие авторы [16, 17, 42]. Однако мы
наблюдали очень небольшой срез пациентов в выборке
пациентов с психотическими расстройствами, со сред-
ним стажем болезни 15 лет. Модели связи психотиче-
ских расстройств и предикторов сахарного диабета 2
типа, включая антипсихотическую терапию должны
быть комплексными. Поэтому указанную здесь кросс-
секционную модель следует оценивать с осторож-
ностью. 

Особое внимание на понижение веса для снижения
неблагоприятных исходов является оправданным, но
эффективные профилактические стратегии должны
быть расширены, чтобы включать пациентов с форми-
рующейся дислипидемией, гипертензией [43], а также
наличие семейного анамнеза по диабету [31, 44]. Даже
снижение артериального давления является очень
эффективным вмешательством для уменьшения сер-
дечно-сосудистой смертности и смертности пациен-
тов с сахарным диабетом в общей популяции [45].
Соответствующая доказательная база для пациентов с
психотическими расстройствами в настоящее время не
разработана.

Изменение образа жизни может, скорее всего, повли-
ять на вероятность неблагоприятных последствий диа-
бета 2 типа. Однако небольших или непродолжитель-
ных изменений недостаточно. Это может быть значи-
тельным вызовом текущей психиатрической практике.
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Назначение препаратов может быть пожизненным, но
работа, направленная на изменение образа жизни,
обычно не является интенсивной и, как правило,
недлительной. Самые незначительные результаты вме-
шательств, связанных с образом жизни, восприни-
маются с энтузиазмом [29], однако, важно помнить, для
улучшения физического здоровья пациентов с психо-
тическими расстройствами требуются значительно
большие усилия.
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