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ОСОБЕННОСТИ МЕТАБОЛИЗМА ЛИПИДОВ И УГЛЕВОДОВ 
ПРИ ПРИМЕНЕНИИ АТИПИЧНЫХ АНТИПСИХОТИКОВ

Н.Н. Максимюк, Р.С. Билютин-Асланян, М.П. Салехова, А.М. Маратова 

Рассмотрено вызываемое антипсихотическими препаратами увеличение веса, развитие диабета и другие 
метаболические расстройства, часто приводящие к некомплаентности пациентов и ухудшению клиниче-
ского течения заболевания. Отмечено, что взаимосвязь между упомянутыми состояниями и применением 
антипсихотиков на настоящий момент изучена недостаточно.
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FEATURES LIPID AND CARBOHYDRATE METABOLISM 
AT ATYPICAL ANTIPSYCHOTICS

N.N. Maksimyuk, R.S. Bilyutin-Aslanian, M.P. Salekhova, A.M. Maratova

It is considered the increase in weight caused by antipsychotic preparations, the development of diabetes 
and other metabolic disorders have been suggested to cause patient noncompliance with treatment and may 
adversely aff ect clinical outcomes. It is noted that the interrelation between the mentioned states and application 
of antipsychotics is currently studied insuffi  ciently.
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Атипичные антипсихотики, в отличие от пре-
паратов первого поколения, которые действовали 
через блокаду допаминовых рецепторов второго 
типа (D2), влияют на серотониновые рецепторы 
второго типа и гистаминовые. Разница в меха-
низме их действия обеспечивает лучшую пере-
носимость препаратов второго поколения, прежде 
всего, за счет уменьшения количества побочных 
эффектов в виде экстрапирамидных нарушений. 
Увеличение эффективности и безопасности ати-
пичных антипсихотиков привело к тому, что они 
почти повсеместно вытеснили препараты первого 
поколения из клинической практики и произвели 
настоящую революцию в психиатрии. При этом 
такие побочные эффекты антипсихотиков, как уве-
личение веса, развитие сахарного диабета 2 типа 
(СД-2) и других метаболических расстройств не 
только приводят к некомплаентности пациентов, 
но и к ухудшению клинического течения заболе-
ваний. Избыточный вес снижает качество жизни, 
увеличивает заболеваемость и смертность. 

Следует отметить, что, несмотря на исследо-
вания, посвященные изменениям метаболизма на 
фоне применения антипсихотиков, патогенез их раз-
вития до сих пор неизвестен и требует уточнения. 

В то же время применение атипичных анти-
психотиков, в частности Оланзапина, сопровожда-
ется нарушением энергетического метаболизма, 
проявляющимся увеличением массы тела, наруше-
ниями липидного и углеводного обмена, которые 
выявляют даже при рутинных лабораторных ис-
следованиях. 

Так, при обследовании 2775 больных полу-
чавших различные антипсихотические препараты 
B.W. Dunlop et al. [1] установлено, что уровень 
глюкозы 160 мг/дл был выявлен у 12,5 % пациен-
тов, получавших Оланзапин, и у 5,2 % пациентов, 
получавших препараты первого поколения. При 
этом содержание глюкозы в крови 200 мг/дл было 
выявлено у 5,4 % больных, получавших Оланза-
пин, и лишь у 1,7 % при применении антипсихоти-
ков первого поколения. 

Более того, у 10,5 % больных моложе 60 лет 
на фоне лечения Оланзапином отмечалась гипер-
гликемия, в то время как в альтернативной группе 
повышения глюкозы в крови не отмечалось.

При обследовании более 3 тыс. больных 
в Университете Индианы (США) W.R. Farwell et al. 
[2] установили, что существует взаимосвязь меж-
ду увеличением массы тела, обусловленного при-



Вестник КРСУ. 2015. Том 15. № 1198

Медицина

менением Оланзапина и развитием СД-2 диабета. 
При этом у 8 % пациентов, получавших Оланзапин 
в течение 1 года, развился сахарный диабет. В то 
же время среди пациентов, получавших препараты 
первого поколения, таких было всего 3 % [3].

Более того, в Великобритании при обследова-
нии более 18 тысяч пациентов, получавших Олан-
запин, C.E. Koro et al. [4] выявили, что риск раз-
вития гиперлипидемии и сердечно-сосудистых за-
болеваний возрастал более, чем в 5 раз.  

Особого внимания заслуживает то, что 
у больных при шизофрении уровень триглицери-
дов в крови ниже, чем у других групп населения, 
что исключает ее роль в развитии нарушений ли-
пидного обмена [5].

При сопоставлении энергетических затрат у 20 
больных шизофренией при назначении Оланзапина 
увеличение массы тела более чем на 40 % превы-
шало показатели, зарегистрированные при приме-
нении галоперидола. Возможно, это связано с бло-
кадой гистаминовых и серотониновых рецепторов 
в латеральном гипоталамусе и нарушение секреции 
инсулина на фоне применения Оланзапина [3].

Следует отметить, что резкое снижение каче-
ства жизни на фоне развития ожирения, обуслов-
ленного приемом Оланзапина, является отказом, 
особенно в подростковом возрасте, от лечения дан-
ным препаратом. 

Баланс между эффективностью лечения и его 
побочными эффектами заслуживает особого вни-
мания. Так, была выявлена прямая зависимость 
между увеличением массы тела и эффективностью 
лечения. Несмотря на то, что увеличение массы те-
ла при применении Оланзапина было значительно 
более выражено, чем при лечении галоперидолом, 
параллельно отмечалась и большая эффективность 
лечения [6].

По нашему мнению, рассматривать эффектив-
ность лечения в зависимости от увеличения массы 
тела более чем спорно. В данной ситуации, веро-
ятно, имеет место более высокая эффективность 
Оланзапина как антипсихотического препарата, но 
при этом платой за эффективность лечения являет-
ся развитие метаболических нарушений, в частнос-
ти углеводного и липидного обмена. 

Соответственно, назначение антипсихотиче-
ских препаратов, сопровождающихся осложнения-
ми в виде метаболических нарушений должно опи-
раться ни исходное состояние метаболизма и его 
динамику в процессе лечения.  

На фоне лечения Оланзапином отмечается не 
только наличие широко распространенных заболе-
ваний, обусловленных нарушениями углеводного 
и липидного обмена, но и таких редких их прояв-
лений, как ксантомы. Вероятно, это обусловлено  

одним из механизмов действия Оланзапина, ока-
зывающего действие на ЦНС, изменяющего реак-
цию организма на гипергликемию и β-клетки под-
желудочной железы и уменьшающего секрецию 
инсулина. Это приводит к прогрессирующей ги-
пергликемии и относительной инсулиновой недо-
статочности. С этим явлением позволяет успешно 
бороться применение Глибурида [7]. 

Одним из вариантов такого подхода являет-
ся, параллельно с назначением Оланзапина, стро-
гое соблюдение диеты, исключающей набор веса. 
В результате ожидаемый терапевтический эффект 
был получен без увеличения массы тела. Никакой 
взаимосвязи между улучшением психического со-
стояния и физическими упражнениями выявлено 
не было [8, 9].

Одним из наиболее перспективных направле-
ний является выявление патогенетических меха-
низмов, лежащих в основе нарушения липидного 
обмена и увеличения веса на фоне лечения Олан-
запином. 

С одной стороны, эффективность препарата до-
стигает 70 %, а с другой – в 30–60 % случаев при его 
применении развиваются выраженные метаболиче-
ские нарушения, что может быть обусловлено вклю-
чением генетических механизмов ответственных 
за восприимчивость к препарату. Понимание этого 
позволит прогнозировать эффективность лечения 
и риск побочных эффектов. Так, одним из наиболее 
изучаемых генов, предположительно ответственных 
за эффект Оланзапина, оказывающий эффект на че-
ловека, является HTR2C, который кодирует рецептор 
5-НТ2с [6], что открывает новые перспективы фар-
макогенетических исследований возможностей про-
филактики и коррекции метаболических нарушений.
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