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POPIS KORIŠTENIH KRATICA 

ADHD  –  attention deficit hyperactivity disorder (poremećaj hiperaktivnosti i deficita 

paţnje/poremećaj pozornosti s hiperaktivnošću)  

AMP – adenozin monofosfat 

CRP – C-reaktivni protein 

DALY – disability-adjusted life-year (godina ţivota prilagoĊena invaliditetu) 

DM – diabetes mellitus (šećerna bolest) 

EASO  –  European Association for the Study of Obesity (Europsko udruţenje za prouĉavanje 

debljine) 

GBD – Global Burden of Disease (globalno opterećenje bolešću) 

HDL  –  high-density lipoprotein 

HPA  –  hypothalamic-pituitary-adrenal axis (hipotalamusno-hipofizno-nadbubreţna os)  

IL-6  – interleukin 6 

ITM/BMI – indeks tjelesne mase; body mass index 

kcal  –  kilocalories (kilokalorije) 

MDD – major depressive disorder (veliki depresivni poremećaj/epizoda) 

MKB-10  – MeĊunarodna klasifikacija bolesti i srodnih zdravstvenih problema, 10.revizija 

NAFLD – nonalcoholic fatty liver disease (nealkoholna masna bolest jetre) 

OGTT  – oral glucose tolerance test (test oralne podnošljivosti glukoze, test opterećenja 

glukozom) 

SZO/WHO – Svjetska zdravstvena organizacija; World Health Organization 

TNF- α  –  tumorski faktor nekroze alfa 

YLD – years of healthy life lost due to disability 
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SAŢETAK 

Naslov rada: Psihijatrijski bolesnik i debljina 

Autor: Maja Tkalĉević 

Debljina je jedna od najĉešćih bolesti današnjice koja povećava rizik nastanka mnogih 

drugih tjelesnih bolesti, ali i psihiĉkih poremećaja. Štoviše, osobe koje boluju od 

mentalnih poremećaja ĉešće imaju prekomjernu tjelesnu masu ili debljinu u odnosu na 

opću populaciju, npr. prevalencija debljine u općoj populaciji je 20-30 %, a u osoba koje 

boluju od psihijatrijskih poremećaja je ĉak do dva puta veća. Oĉekivano trajanje ţivota u 

osoba s nekim psihijatrijskim poremećajima je kraće u odnosu na opću populaciju, što 

se pripisuje i utjecaju debljine na povećanje mortaliteta od kardiovaskularnih bolesti u 

ovih bolesnika. S obzirom na veliku dvosmjernu povezanost ovih bolesti, vaţno je uoĉiti 

koji su mehanizmi nastanka te veze kako bi se moglo kvalitetnije intervenirati, tj. 

sprijeĉiti njihov nastanak ili lijeĉiti ako su iste već prisutne. Osim ĉimbenika vezanih uz 

stil ţivota osoba oboljelih od psihijatrijskih bolesti (nezdrave prehrambene navike i 

sjedilaĉki naĉin ţivota) povećanje tjelesne mase nastaje i zbog raznih bioloških 

ĉimbenika te kao nuspojava uporabe nekih psihofarmaka. Osobe s prekomjernom 

tjelesnom masom i debljinom ĉešće imaju teţe oblike bolesti i lošije ishode lijeĉenja 

psihijatrijskih bolesti te ĉešće prekidaju uzimanje terapije u odnosu na osobe normalne 

tjelesne mase. Za kontrolu i smanjenje tjelesne mase u psihijatrijskih bolesnika, koriste 

se razne bihevioralne i farmakološke metode lijeĉenja. 

Kljuĉne rijeĉi: psihijatrijske bolesti, pretilost, prekomjerna tjelesna masa, mentalni 

poremećaji, psihofarmakološki lijekovi 



SUMMARY 

Title: Psychiatric patient and obesity 

Author: Maja Tkalĉević 

Obesity is one of the most common diseases today, which increases the risk of many 

other physical diseases, but also mental disorders. Moreover, people with mental 

disorders are more likely to be overweight or obese than the general population, e.g., 

the prevalence of obesity among the general population is 20-30 %, and among people 

with psychiatric disorders is up to twice as high. Life expectancy in people with some 

psychiatric disorders is shorter than in the general population, which is also attributed to 

the impact of obesity on the increase in cardiovascular disease mortality in these 

patients. Considering the great bidirectional connection between these diseases, it is 

important to notice what are the mechanisms of this connection in order to better 

intervene, i.e., prevent their occurrence or treat them if they are already present. Apart 

from the factors related to the lifestyle of people with psychiatric illnesses (unhealthy 

eating habits and sedentary lifestyle), weight gain arises due to various biological factors 

and as a side effect of some psychopharmacs. People who are overweight and obese 

are more likely to have more severe forms of diseases and worse outcomes of treatment 

for psychiatric disorders, and are more likely to stop their therapy compared to people 

with normal body weight. Various behavioural and pharmacological methods of 

treatment are used to control and reduce body weight in psychiatric patients. 

Keywords: psychiatric illness, obesity, excessive body mass, mental disorder, 

psychopharmacological drugs 
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1. UVOD 

1.1. Debljina 
 

Debljina je bolest definirana prekomjernim nakupljanjem masnog tkiva u organizmu, 

nastaje unosom veće koliĉine energije nego što organizam moţe potrošiti što 

posljediĉno narušava zdravlje. Kao okvirni pokazatelj debljine najĉešće se koristi indeks 

tjelesne mase, dobiven dijeljenjem tjelesne mase u kilogramima s kvadratom tjelesne 

visine u metrima. Na temelju njegova iznosa, debljina se dijeli na prekomjernu tjelesnu 

teţinu (ITM 25-29.9 kg/m2) i pretilost (ITM > 30 kg/m2), odnosno debljinu u uţem smislu 

(1, 2). Osim ITM-a, kao mjerilo zdravstvenih rizika pretilosti koristi se i opseg struka jer 

se nakupljanje masnog tkiva abdominalno, tj. visceralno smatra većim rizikom od 

nakupljanja u ostalim dijelovima tijela. Svjetska zdravstvena organizacija (SZO) odredila 

je graniĉne vrijednosti koje ukazuju na povećan rizik za zdravlje, u ţena je to opseg 

jednak ili veći od 80 cm, a u muškaraca 94 cm ili više (3,4).  

Debljina danas doseţe pandemijske razmjere te je prema posljednjim podacima 

Svjetske zdravstvene organizacije broj osoba s prekomjernom tjelesnom masom i 

pretilošću veći od 1,9 milijardi, od kojih je 650 milijuna pretilo (1, 2). Pretilost je bitan 

riziĉni ĉimbenik nastanka kardiovaskularnih bolesti (hipertenzije, infarkta miokarda i 

cerebrovaskularnog inzulta), šećerne bolesti tipa 2 (DM tip 2), nealkoholne masne 

bolesti jetre (NAFLD), opstruktivne apneje, muskuloskeletnih bolesti, Alzheimerove 

bolesti, depresije te nekih vrsta karcinoma. S obzirom na razvoj komorbiditeta, pretilost 

dovodi do smanjene kvalitete ţivota, produktivnosti, ĉešćih hospitalizacija, ranije 

nesposobnosti, nezaposlenosti te povećanog mortaliteta ĉime postaje teret i za samog 
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bolesnika, njegovu okolinu, a i ekonomski teret za zdravstvo i društvo u cjelini. 

Oĉekivano trajanje ţivota u pretilih bolesnika je smanjeno za oko 5 do 20 godina, ovisno 

o teţini bolesti nastale uslijed razvoja pretilosti (5-7).  

U 10. reviziji MeĊunarodne klasifikacije bolesti (MKB-10) pretilost je svrstana u skupinu 

„Endokrine, nutricijske i metaboliĉke bolesti“ te su u ovoj klasifikaciji izostavljeni ostali 

ĉimbenici nastanka bolesti, npr. psihološki faktori, potrošnja energije, sjedilaĉki naĉin 

ţivota. Kao preduvjet kvalitetne dijagnostike i lijeĉenja pretilosti nuţno je preciznije 

definirati njenu patogenezu, stoga je Europsko udruţenje za prouĉavanje debljine 

(EASO) smatralo vaţnim u 11. reviziji MKB-a unaprijediti dijagnostiĉke kriterije temeljene 

na stupnju pretilosti, etiologiji i rizicima po zdravlje (8).  

 

1.2. Mentalni poremećaji 
 

Mentalno zdravlje SZO definira kao stanje blagostanja u kojem je osoba svjesna svojih 

sposobnosti, moţe uĉinkovito raditi, doprinositi zajednici i nositi se s normalnim ţivotnim 

stresovima. Na mentalno zdravlje, kao vaţnu komponentu cjelokupnog zdravlja osobe, 

utjeĉu razni ĉimbenici, ukljuĉujući biološke, socioekonomske i okolišne (9). Mentalne 

poremećaje obiljeţavaju neobiĉne misli, ponašanja, osjećaji, doţivljaji i odnosi s drugim 

ljudima.  

Ovom skupinom bolesti zahvaćeno je više od milijarde ljudi u svijetu što ĉini oko 16 % 

populacije. Osim što su vrlo ĉeste, nerijetko su kroniĉnog tijeka uz poĉetak u mlaĊoj 

ţivotnoj dobi, narušavaju kvalitetu ţivota bolesnika te uzrokuju veliku potrošnju 
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zdravstvenih resursa zbog broja hospitalizacija psihiĉkih bolesnika. U svim zemljama 

svijeta, teret uzrokovan mentalnim bolestima ima stalni trend rasta zbog znaĉajnog 

utjecaja ove skupine bolesti na zdravlje i kvalitetu ţivota pojedinca, društvo i ekonomiju 

cjelokupnog stanovništva (10-12).  

Poremećaji mentalnog zdravlja su vodeći uzrok hospitalizacija radno aktivnog 

stanovništva u Republici Hrvatskoj, a udio psihijatrijskih bolesti u ukupnom pobolu 

prepoznatom u primarnoj zdravstvenoj zaštiti u Republici Hrvatskoj je 4-5 %. MeĊu 

psihijatrijskim bolestima, 2017. godine prema uĉestalosti predvodile su podskupine 

shizofrenije, shizotipnih i sumanutih poremećaja, afektivni poremećaji te poremećaji 

uzrokovani psihoaktivnim tvarima od kojih su prema broju hospitalizacija najzastupljeniji 

poremećaji uzrokovani alkoholom. Prema Studiji globalnog opterećenja bolesti (GBD 

study) iz 2019. godine, mentalni poremećaji nalaze se na 7. mjestu prema broju godina 

prilagoĊenih invalidnosti (DALY) te su drugi vodeći uzrok YLD-a (godina zdravog ţivota 

izgubljenih zbog nesposobnosti) u svijetu. U Hrvatskoj, psihijatrijske bolesti zauzimaju 3. 

mjesto u vodećim skupinama bolesti prema istraţivanju opterećenja bolestima (13-15). 

Većina psihijatrijskih bolesti oĉitovanih u odrasloj dobi poĉinje već u djetinjstvu i 

adolescenciji, na što ukazuju razne retrospektivne i prospektivne studije. U svrhu ranije 

dijagnostike, poĉetka lijeĉenja te prevencije pogoršanja, vaţno je uoĉiti riziĉne 

ĉimbenike, veliĉinu problema, proširenost te napredovanje ovih bolesti u mladih ljudi 

(16). Razne studije pokazuju da se osobe koje boluju od psihijatrijskih bolesti, zbog 

osjećaja diskriminacije u razliĉitim sferama ţivota, ne obraćaju lijeĉniku te je samim time 
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stigma vezana za mentalne bolesti glavna prepreka adekvatnom prepoznavanju i 

tretmanu (17). 

 

2. DEBLJINA I PSIHIĈKI POREMEĆAJI 

Osobe koje boluju od mentalnih poremećaja izloţene su većem pobolu i smrtnosti od 

tjelesnih kroniĉnih bolesti u odnosu na opću populaciju te je njihovo oĉekivano trajanje 

ţivota skraćeno za 10 do 20 godina. Brojne studije pokazuju ĉak 2 do 3 puta povećani 

mortalitet u osoba s teškim psihiĉkim bolestima ukljuĉujući shizofreniju, depresiju, tj. 

veliki depresivni poremećaj (MDD), shizoafektivni poremećaj i bipolarni poremećaj. Iako 

najveći relativni rizik od smrtnosti predstavlja samoubojstvo, koje je u ovih bolesnika 20 

puta ĉešće nego u općoj populaciji, oko tri ĉetvrtine smrti uzrokovano je prirodnim 

uzrocima zbog tjelesnih bolesti, najĉešće kardiovaskularnih (18-21). 

Etiologija povećanja incidencije kardiovaskularnih bolesti je multifaktorijalna, ukljuĉujući 

genetske ĉimbenike, stil ţivota, ĉimbenike vezane uz same mentalne bolesti te njihovu 

terapiju. Najĉešći prepoznati ĉimbenici koji doprinose porastu kardiovaskularnog 

mortaliteta u bolesnika s depresijom, shizofrenijom i bipolarnim poremećajem su 

promjenjivi faktori rizika: pretilost, dijabetes, hipertenzija, dislipidemija i pušenje. 

Relativni rizik koji se pripisuje ovim ĉimbenicima je 1 do 5, tj. omjer vjerojatnosti 

nastanka smrtnosti srĉano-ţilnog sustava je 1-5 puta veći u skupine koja je izloţena 

ovim ĉimbenicima rizika u odnosu na onu koja nije. Kao i u općoj populaciji, ĉimbenici 

vezani uz naĉin ţivota, ukljuĉujući loše prehrambene navike te sjedilaĉki naĉin ţivota, 
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daju velik doprinos povećanom riziku razvitka tjelesnih bolesti u psihijatrijskih bolesnika 

(22-24). Osim socioekonomskih i bihevioralnih ĉimbenika rizika nastanka pretilosti u 

psihijatrijskih bolesnika, istraţivanja pokazuju moguću genetsku i biološku podlogu, 

ukljuĉujući disregulaciju HPA (hipotalamusno-hipofizno-nadbubreţne) osi, ostale 

hormonalne i imunološke promjene, kao što je promijenjena ekspresija citokina naĊena 

kod depresije i psihoze (25-27). 

Fiziĉko zdravlje osoba s mentalnim poremećajima je ĉesto narušeno, velik dio ima 

prekomjernu tjelesnu teţinu ili pretilost, a posljediĉno tome i inzulinsku rezistenciju, 

hiperkolesterolemiju te bolesti srĉano-ţilnog sustava. Kako bi se uĉinkovito riješili 

problemi komorbiditeta tjelesnih i mentalnih bolesti, nuţan je holistiĉki pristup koji nudi i 

olakšavanje tegoba bolesnika, ali uzima u obzir i njegove emocionalne i socijalne 

potrebe. Kako bi se poboljšalo cjelokupno zdravlje, potrebno je od samog poĉetka pratiti 

stanje bolesnika te osim farmakološke terapije, intervenirati i promjenama ţivotnog stila 

što je ĉesto od najvećeg uĉinka pri ĉemu veliki utjecaj ima suradljivost pacijenta (18, 24). 

Unatoĉ visokoj prevalenciji debljine i ostalih riziĉnih ĉimbenika za nastanak 

kardiovaskularnih bolesti, istraţivanja pokazuju njihovo nedovoljno lijeĉenje kod 

bolesnika s mentalnim poremećajima u odnosu na opću populaciju te je bitno razluĉiti je 

li problem ove nejednakosti zdravlja sama nedostatnost pruţanja zdravstvene skrbi, 

smanjeno prepoznavanje tjelesne problematike od strane struĉnjaka, uĉinak mentalne 

bolesti kao takve, stil ţivota pojedinca ili terapija psihofarmacima (18, 28, 29).  

Pretilost kao jedan od najbitnijih faktora rizika za kardiometaboliĉke bolesti ima gotovo 

dva puta veću prevalenciju u odraslih bolesnika s psihijatrijskim poremećajima nego u 
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zdrave populacije. Posebno osjetljivom skupinom za razvoj debljine smatraju se 

adolescenti s mentalnim poremećajima jer u te populacije porast tjelesne mase osobito 

pridonosi teretu psihiĉke bolesti povećanjem stigmatizacije, vršnjaĉkog nasilja, niţeg 

samopouzdanja i društvenog funkcioniranja što vodi povećanju psihološkog distresa i 

depresivnog raspoloţenja. Zbog stigme, adolescenti se rjeĊe javljaju lijeĉniku, manje 

angaţiraju oko lijeĉenja vlastitog stanja te se ĉesto odupiru redovitom uzimanju terapije, 

osobito ako ona kao nuspojavu ima povećanje tjelesne mase (30-34). Adolescenti s 

mentalnim poremećajima ĉešće navode nezdrave ţivotne navike, odnosno tjelesnu 

neaktivnost i lošije prehrambene izbore, npr. adolescenti s teţim depresivnim 

simptomima navode veći kalorijski unos te odabir procesuirane i energetski guste hrane, 

tj. velike kalorijske, ali niske nutritivne vrijednosti (35-37). Iz navedenih razloga, jasna je 

vaţnost razumijevanja etiologije i mehanizma nastanka debljine radi poboljšanja 

zdravstvenih ishoda u ovih pacijenata, djelujući na sve navedene uzroĉne ĉimbenike 

(38). 

Neke studije pokazuju izrazite razlike u indeksu tjelesne mase meĊu psihijatrijskim 

poremećajima, najviše vrijednosti povezane su s dijagnozama shizofrenije ili 

shizoafektivnog poremećaja, najniţe s anksioznošću, poremećajima liĉnosti, distimijom, 

blaţim depresivnim tegobama, a srednje vrijednosti pronaĊene su u osoba s teţim 

afektivnim poremećajima (39).  

Iako su mehanizmi nastanka povezanosti debljine s mentalnim poremećajima i dalje 

djelomiĉno nepoznati, naglašen je snaţan utjecaj ove povezanosti na kvalitetu ţivota 

pojedinaca. Osobe s pretilošću uz najmanje jednu psihijatrijsku bolest navode znaĉajno 
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niţu kvalitetu ţivota u odnosu na one bez mentalnih poremećaja, ali ne nuţno samo u 

psihosocijalnom aspektu kvalitete ţivota, nego i u fiziĉkom (40). 

 

3. POREMEĆAJI RASPOLOŽENJA I DEBLJINA 

3.1. Depresija i debljina 

3.1.1. Povezanost depresije i debljine 

 

Depresija je ĉesta mentalna bolest i jedan od najvaţnijih uzroka invalidnosti u svijetu. 

Prema procjenama, u svijetu oko 264 milijuna ljudi pati od depresije te je njena 

pojavnost dvostruko veća u ţena nego u muškaraca, što se pripisuje utjecaju mjeseĉnih 

varijacija spolnih hormona koje uzrokuju promjene metabolizma drugih hormona i 

neurotransmitora, prvenstveno serotonina  (41, 42). Simptomi depresije su tuga, gubitak 

interesa i zadovoljstva u svakodnevnim aktivnostima, osjećaj krivnje i niskog 

samopoštovanja, poremećaj spavanja i apetita, umor, poremećaj paţnje i slaba 

koncentracija. Osobe koje boluju od depresije ĉesto se ţale i na brojne tjelesne tegobe 

bez jasnoga organskog uzroka. Tijek depresije moţe biti kontinuiran ili povratni, tj. 

ponavljajućih epizoda, ali oba oblika znatno narušavaju sposobnost ljudi da se nose sa 

svakodnevnim ţivotom i funkcioniraju na poslu ili u školi. U svom najteţem obliku, 

depresija kao tragiĉni ishod moţe imati samoubojstvo (10, 42).  

Mnoge longitudinalne epidemiološke studije pokazale su dvosmjernu povezanost 

depresije s pretilošću. S jedne strane, u osoba s povećanim indeksom tjelesne mase 
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prisutna je veća prevalencija poremećaja raspoloţenja nego u osoba normalne tjelesne 

mase. Osim toga, dokazan je i obrnuti smjer veze ovih dviju bolesti, istraţivanja 

pokazuju da adolescenti koji boluju od depresije imaju 70 % veći rizik nastanka pretilosti 

(43, 44).  

Povezanost depresije i povećane tjelesne mase izraţenija je u ţena nego u muškaraca. 

Period osobito visokog rizika za razvoj ovog komorbiditeta u djevojaka je adolescencija, 

prospektivnim istraţivanjima pokazano je da je depresija nastala u ranom 

adolescentnom razdoblju povezana s povećanim rizikom nastanka pretilosti, a pretilost 

nastala u kasnoj adolescenciji uzrokuje povećanu vjerojatnost nastanka depresije 

kasnije u ţivotu ţena (45).  

Nastanak debljine ovisi i o tipu depresije, pri ĉemu je atipiĉna depresija snaţnije 

povezana s povećanjem tjelesne mase i pretilošću. Razlog tomu je povećanje apetita i 

ţelja za slatkom hranom što se pojavljuje kao simptom ovog subtipa depresije, a samim 

time dovodi do porasta tjelesne mase. Osim toga, u ovih osoba prisutno je i 

psihomotorno usporavanje te osjećaj teţine u udovima što uzrokuje smanjenje tjelesne 

aktivnosti i nedovoljnu dnevnu potrošnju energije (10, 46).    

Istraţivanjima su identificirani riziĉni faktori nastanka istovremene prisutnosti 

poremećaja raspoloţenja i pretilosti ili prekomjerne tjelesne teţine, neki od njih su: 

braĉni status, tj. osobe koje su u braku, osobe koje imaju više djece ili braće i sestara, 

starija dob, duţi period bolesti, nedostatna tjelesna aktivnost, pušenje, više razine 

serumskih triglicerida, ţivot u manje napuĉenom mjestu, niţi socioekonomski status te 

niţa razina obrazovanja. Neki od ovih ĉimbenika dodatno doprinose nedovoljnoj fiziĉkoj 
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aktivnosti. Osim toga, prekomjerna tjelesna teţina ili pretilost je povezana s većom i 

jaĉom prisutnošću simptoma depresije i slabijim odgovorom na lijeĉenje (39). 

 

 3.1.2. Ĉimbenici povezanosti depresije i debljine 
 

MeĊuodnos debljine i depresije moţe se objasniti kroz utjecaj bioloških, psihosocijalnih i 

bihevioralnih ĉimbenika.  

Biološki mehanizam, ĉiji utjecaj se spominje u raznim istraţivanjima, je imunološko-

upalna aktivacija, s obzirom na to da obje bolesti imaju povećane upalne markere: C-

reaktivni protein (CRP), interleukin-6 (IL-6) i tumorski faktor nekroze alfa (TNF-α). 

Navedeni proupalni citokini, prvenstveno IL-6, povezani su s povišenom aktivnošću HPA 

osovine koja se smatra glavnim sustavom posredovanja izmeĊu genetskih i okolišnih 

ĉimbenika te se njena disregulacija smatra patofiziološkim mehanizmom koji je kljuĉan 

element zajedniĉke biološke podloge depresije i pretilosti. Povećanje aktivnosti HPA osi 

dovodi do povećanih razina kortizola koji povećava têk, odabir hrane visoke kalorijske 

vrijednosti te potiĉe adipogenezu i nakupljanje masnog tkiva, osobito u abdominalnoj 

regiji te smanjuje energetsku potrošnju potiskujući termogenezu u smeĊem masnom 

tkivu (47-49).  

Jedinstveni model koji prikazuje utjecaj dugotrajne disregulacije i hiperaktivnosti HPA osi 

je Cushingov sindrom kojeg karakteriziraju velike koliĉine kortizola, a kliniĉki se 

prezentira pretilošću i depresijom, odnosno promjenama raspoloţenja. Poremećeno 

raspoloţenje u osoba s Cushingovim sindromom ĉesto je u obliku velikog depresivnog 
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poremećaja, koji je ponekad i prva kliniĉka prezentacija ovog sindroma te razlog zbog 

kojeg pacijenti traţe lijeĉniĉku pomoć. Pri dugotrajnoj izloţenosti visokim razinama 

kortizola dolazi do oštećenja i gubitka neurona u limbiĉkim regijama  osjetljivim na stres i 

povezanim s depresijom, kao što su hipokampus i amigdala (50). Psihijatrijski simptomi 

mogu biti uspješno lijeĉeni inhibitorima kortikosteroida ili uklanjanjem tumora hipofize ili 

nadbubreţne ţlijezde koji su uzrokovali Cushingov sindrom. Uzevši u obzir ĉinjenicu 

kako je odgovor na ovakvu terapiju bolji nego na klasiĉne antidepresive u ovih osoba, 

evidentan je kljuĉni uĉinak HPA osovine i povišene razine kortikosteroida na razvoj 

mentalnih poremećaja u bolesnika s Cushingovim sindromom. Poznato je da povećana 

koncentracija glukokortikoida rezultira povećanjem tjelesne mase i metaboliĉkim 

promjenama tipiĉnim za pretilost, kao što je hiperinzulinemija, hiperplazija beta-stanica 

gušteraĉe te inzulinska rezistencija (49). Osobe s hiperkortizolemijom ĉesto imaju 

redukciju volumena amigdale, oštećenja memorije, depresiju i atrofiju mozga koja je 

ĉesto prisutna i u pretilih osoba. Istraţivanja na štakorima pokazuju da su kljuĉna 

podruĉja za porast tjelesne mase smještena u amigdali, odnosno prisutnost malih lezija 

u posterodorzalnoj regiji medijalne amigdale uzrokuju debljanje u štakora. Funkcionalna 

magnetska rezonancija pokazuje povećanu aktivnost amigdale na vizualne podraţaje 

vezane uz hranu, ali i povećanu aktivnost kod osoba s depresijom te smanjenu prilikom 

remisije bolesti i terapije antidepresivima (51, 52). 

Jedan od mehanizama je neuroendokrina regulacija homeostaze energije leptinom. 

Leptin nastaje u bijelom masnom tkivu proporcionalno koliĉini masnog tkiva, a djeluje 

anoreksogeno, odnosno kao negativan signal za nakupljanje masti. Veţe se na 

hipotalamiĉke receptore ĉime aktivira proopiomelanokortinske neurone, a oni 
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interakcijom s ostalim moţdanim centrima, ujedinjenjem fizioloških i bihevioralnih 

procesa, suprimiraju unos hrane i promiĉu potrošnju energije (53). Osim toga, 

istraţivanja pokazuju postojanje utjecaja leptina na raspoloţenje. U bihevioralnim 

testovima na ţivotinjskim modelima pokazan je antidepresivni uĉinak periferne i 

središnje primjene leptina, odnosno reverzija depresiji sliĉnog ponašanja uzrokovanog 

kroniĉnim neoĉekivanim stresom. Uĉinak leptina na raspoloţenje nastaje razliĉitim 

mehanizmima: izravnom djelovanju na neurone preko receptora u hipokampusu i 

amigdali, pojaĉanjem neurogeneze i neuroplastiĉnosti hipokampusa i kore velikog 

mozga te modulacijom već navedene HPA osovine i imunološkog sustava.  Smatra se 

da rezistencija organizma na leptin, koja je prisutna u pretilih osoba, predstavlja 

fenotipski rizik za nastanak depresije. U skladu s tim, genetske delecije leptinskih 

receptora u hipokampusu i korteksu u miševa izazivaju hiperleptinemiju i fenotip sliĉan 

depresiji, rezistentan na terapiju antidepresivima: fluoksetinom i dezipraminom (47, 54-

56). 

Moţdana regija koja se povezuje s depresijom i pretilošću je inzula. Osim što je okusno 

podruĉje, odgovorna je i za interocepciju, odnosno dobivanje upalnih i visceralnih 

signala, tj. senzacija iz ostatka organizma. Neuroimaging u ljudi pokazuje da je 

osjetljivost inzule na vizualni prikaz hrane prouzrokovana njenom reakcijom na 

cirkulirajuće markere dostupnosti energije kao što su glukoza i inzulin, što je u 

suglasnosti s njenom ulogom u visceralnoj interocepciji (47, 57, 58). U bolesnika s 

pretilošću, smanjena je senzitivnost na interoceptivne znakove sitosti, tj. ne postoji 

oĉekivani pad aktivnosti inzule na znakove hrane postprandijalno koji je prisutan u 

osoba normalnog indeksa tjelesne mase (59). Poremećaji poput depresije djelomiĉno 
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nastaju zbog pogrešne percepcije i atribucije signala iz ostatka tijela što odgovara 

zapaţanju da neki od najraširenijih simptoma depresije ukljuĉuju tjelesne smetnje i 

promijenjenu sliku o svome tijelu. Dosljedno tomu, jedna od najĉešćih znaĉajki depresije 

opisanih neuroimagingom je promijenjena aktivnost inzule (47).  

Izuzev bioloških mehanizama povezanosti depresije i debljine, snaţan utjecaj imaju 

razni bihevioralni i psihosocijalni ĉimbenici. Tijekom posljednjih nekoliko desetljeća, 

trend porasta prevalencije pretilosti u svijetu nastaje zbog usvajanja sjedilaĉkog naĉina 

ţivota, konzumacije visokokaloriĉne hrane, smanjenje broja sati spavanja i fiziĉke 

aktivnosti. Udruţivanje više štetnih navika u osoba s depresijom ĉešće je nego u opće 

populacije, u njih su vjerojatnija ponašanja poput pušenja, prekomjerne konzumacije 

alkohola, loše higijene spavanja i prehrambenih navika te sedentarnost. Nadalje, 

navedena ponašanja uzrokuju disregulaciju bioloških procesa kod depresije i pretilosti, 

npr. nedovoljna koliĉina spavanja dovodi do povećane razine kortizola, leptina, upalnih 

markera i inzulinske rezistencije što je povezano s povećanjem rizika nastanka i 

depresije i debljine (47).   

Kljuĉnu ulogu u nastanku ovih bolesti ima i emocionalno prejedanje, odnosno 

konzumiranje hrane kao odgovor na negativne emocije te se ono povezuje s depresijom 

i debljinom. Istraţivanja ukazuju na uvjerljivu povezanost poremećaja raspoloţenja i 

pretilosti s poremećajem kompulzivnog prejedanja i bulimijom nervozom. Stoga, 

kompulzivno prejedanje i bulimija nervoza ĉest su komorbiditet velikom depresivnom 

poremećaju i pretilosti u općoj populaciji. Kliniĉke studije ukazuju na povećanu 

uĉestalost promjena raspoloţenja u pretilih osoba s poremećajem kompulzivnog 
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prejedanja u odnosu na zdrave pojedince. S obzirom na ove ĉinjenice, jedan mogući 

mehanizam povezanosti depresije i debljine potencijalno je njihova veza s kompulzivnim 

prejedanjem. Usprkos tomu, neki kompulzivno prejedanje smatraju samo nespecifiĉnim 

obiljeţjem psihopatologije, ukljuĉujući afektivnu nestabilnost i simptome depresije (47, 

60).  

Neka istraţivanja prouĉavala su utjecaj pozitivne obiteljske anamneze depresije te je 

pronaĊeno da ona znaĉajno povećava vjerojatnost nastanka komorbiditeta pretilosti i 

depresije. Nadalje, dokazano je i znaĉajno povećanje rizika nastanka ovog 

komorbiditeta u odraslih osoba koje su u djetinjstvu doţivjele seksualno ili tjelesno 

zlostavljanje (48).  

Postoje dosljedni pokazatelji povezanosti nezadovoljstva slikom vlastitog tijela, 

zabrinutosti tjelesnom masom i graĊom s vezom debljine i depresivnih simptoma. Neki 

autori sugeriraju povezanost nezadovoljstva izgledom sa sniţavanjem samopouzdanja 

što potom dovodi do povećanja depresivnih simptoma. Posljediĉno, smatra se da 

pojedinci koji boluju od pretilosti ĉešće doţivljavaju ove tegobe nezadovoljstva te se iz 

tog razloga negativna slika o vlastitom izgledu smatra kljuĉnim ĉimbenikom povezanosti 

ovih poremećaja. Nadalje, kao vaţan faktor s negativnim efektom na ove bolesti je 

doţivljavanje stigmatizacije i diskriminacije temeljene na tjelesnoj masi koje osobe s 

pretilošću navode, što je dodatan uzrok niskog samopouzdanja te negativne slike o sebi 

(48, 61). 
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Psihološki ĉimbenici (poglavito bihevioralni) su, s obzirom na svoju promjenjivost i 

dostupnost utjecaju, glavna terapijska meta zaustavljanja zaĉaranog kruga povezanosti 

depresije i debljine (47, 60). 

 

3.2. Bipolarni poremećaj i debljina 
 

Bipolarni afektivni poremećaj je onesposobljavajuća i kroniĉna neuropsihijatrijska bolest 

karakterizirana kompleksnom kliniĉkom slikom, izmjenjivanjem maniĉnih s depresivnim 

epizodama odvojenim periodima remisije, odnosno normalnog raspoloţenja. Ovim 

poremećajem zahvaćeno je oko 45 milijuna ljudi na svijetu (10, 41, 62).  

Bipolarni poremećaj ĉesto je povezan s drugim psihijatrijskim ili tjelesnim 

komorbiditetima. Istraţivanja pokazuju da su osobe s bipolarnim poremećajem u većoj 

stopi zahvaćene metaboliĉkim sindromom u odnosu na opću populaciju. Zabrinjavajuća 

ĉinjenica za prognozu je to što je u više od 60 % pacijenata zabiljeţena pretilost koja 

pogoršava teţinu bolesti, utjeĉe na kogniciju i funkcionalne ishode. Abdominalna 

pretilost ĉešća je u ţena s bipolarnim poremećajem u odnosu na muškarce s istom 

bolešću i s oba spola u općoj populaciji. Razlog većoj prevalenciji povećane tjelesne 

mase i metaboliĉkih smetnji u ţena djelomiĉno se pripisuje fenomenološkim obiljeţjima 

bolesti u ţena. Bipolarni poremećaj kod ţena se kliniĉki prezentira prevladavanjem 

depresivnih perioda, s više sezonskih varijacija raspoloţenja te povećanom sklonošću 

recidivu. Ostali potencijalni ĉimbenici koji povećavaju rizik nastanka pretilosti u ţena su 
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stil ţivota, ĉešća uporaba farmakoterapije, reproduktivni i ostali ţivotni dogaĊaji, 

ukljuĉujući seksualno ili tjelesno zlostavljanje (62-64).  

Povišeni ITM u osoba s bipolarnim poremećajem povezuje se s duţim i većim brojem 

depresivnih epizoda, kroniĉnim tijekom bolesti, slabijim odgovorom na lijeĉenje, 

suicidalnim idejama te pokušajima samoubojstva, anksioznim poremećajima i većim 

funkcionalnim oštećenjem  u smislu negativnog utjecaja na paţnju, memoriju, verbalnu 

teĉnost, brzinu psihomotornih procesa te izvršnih radnji. Neke studije pokazale su 

negativnu povezanost pretilosti i konzumacije psihoaktivnih tvari u osoba s bipolarnim 

poremećajem (63, 65, 66). 

Prediktorima naknadnog porasta indeksa tjelesne mase u osoba s bipolarnim 

poremećajem, ali i u mladih zdravih pojedinaca smatraju se niţi rezultati prilikom 

ispitivanja paţnje, verbalne i radne memorije te sveukupno niţe kognitivno 

funkcioniranje. Cilj poboljšanja kognicije i radne memorije smatra se vaţnim naĉinom 

minimiziranja porasta tjelesne mase u ovih bolesnika (67).  

Biološki ĉimbenici koji su moguća veza debljine i bipolarnog poremećaja su hormoni za 

kontrolu apetita (leptin i grelin) te abnormalnosti u moţdanim sklopovima vezanim uz 

apetit i sustav nagrade koji se smatraju podlogom ovog poremećaja, a mogu dovesti do 

povećanog unosa hrane, ponašanja vezanih uz povećanu potraţnju hrane, osobito one 

koja stvara uţitak i osjećaj nagrade (68). 

Nadalje, debljina izrazito mijenja biologiju masnog tkiva, stvaranjem proupalnog stanja 

što nakon nekog vremena uzrokuje disfunkciju epitela, a posljediĉno i oštećenja organa, 

razvoj povišenoga krvnog tlaka, šećerne bolesti te srĉano-ţilnih bolesti. Unatoĉ 
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nedovoljno poznatom utjecaju debljine na mozak, neka istraţivanja pokazala su da neki 

upalni citokini uspijevaju prijeći krvno-moţdanu barijeru što je osobito izraţeno u 

kroniĉnim upalnim stanjima kao što je pretilost kada je integritet barijere smanjen. 

Mozak je stoga vjerojatno, kao i ostatak organizma, osjetljiv na upalno oštećenje 

uzrokovano debljinom (68). 

Istraţivanja su pokazala povezanost povišenog ITM-a s oštećenjima integriteta 

temporoparijetookcipitalne bijele tvari u odraslih s epizodom manije koja je u remisiji, što 

ukazuje da debljina vjerojatno uzrokuje promjene graĊe mozga u dijelovima vezanim za 

patofiziologiju bipolarnog poremećaja u ranoj fazi bolesti (69).  Osim toga, abnormalnosti 

su pronaĊene i u bijeloj tvari frontalnih reţnjeva, regiji corpus callosuma i prednje 

limbiĉke mreţe. Smatra se da je disregulacija raspoloţenja povezana s patologijom 

bijele tvari i nedostatnom frontalnom modulacijom subkortikalnih i limbiĉkih struktura. 

Nadalje, snimke magnetske rezonancije pokazuju i smanjenje volumena sive tvari u 

podruĉjima odgovornim za kogniciju i regulaciju raspoloţenja, npr. u lijevom 

ventromedijalnom temporalnom korteksu i obostrano u cingularnim vijugama. Štoviše, 

povišeni indeks tjelesne mase u osoba s bipolarnim poremećajem povezuje se sa 

smanjenjem ukupnog volumena mozga, kao i ukupnom razinom sive tvari u usporedbi s 

osobama normalne tjelesne mase (62). Nadalje, oslikavanje magnetskom rezonancijom 

u odraslih osoba i adolescenata pokazalo je i znaĉajnu redukciju volumena amigdale, 

kljuĉnog podruĉja za obradu emocija i pamćenje emocionalno nabijenih podataka. Ove 

spoznaje vode do zakljuĉka kako povećani indeks tjelesne mase uzrokuje pogoršanje 

osnovne neuropatologije bipolarnog poremećaja, djelujući na kognitivne funkcije i 

regulaciju raspoloţenja (62, 70).  
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4. SHIZOFRENIJA I DEBLJINA 

4.1. Shizofrenija 
 

Shizofrenija je teški mentalni poremećaj kojeg karakteriziraju razliĉite kognitivne, 

emocionalne i bihevioralne disfunkcije, odnosno izobliĉenja mišljenja, percepcije, 

osjećaja, jezika, ponašanja i doţivljaja samoga sebe. Uobiĉajena psihotiĉna iskustva 

koja mogu oteţati normalno uĉenje ili rad bolesnika su halucinacije i sumanute misli  

(10, 42). Shizofrenijom je zahvaćeno oko 20 milijuna ljudi na svijetu, a u Republici 

Hrvatskoj je vodeća dijagnoza prema korištenju dana bolniĉkog lijeĉenja (15, 41). 

Pojavljuje se obiĉno u kasnijoj adolescentnoj ili ranoj odrasloj dobi, u ţena obiĉno 

kasnije što se pripisuje protektivnom djelovanju estrogena na dopaminske neurone. 

Stigma i diskriminacija ovih bolesnika mogu rezultirati u nedostatnom pristupu 

zdravstvenim i socijalnim uslugama i skrbi. Nadalje, osobe s psihotiĉnim poremećajima 

ĉesto su i ţrtve kršenja njihovih ljudskih prava što se najĉešće oĉituje dugotrajnim 

prisilnim smještajem u psihijatrijskim ustanovama (10, 42). 

Uz adekvatno lijeĉenje i podršku okoline, osobe sa shizofrenijom mogu voditi 

produktivan ţivot, ostvarivati vlastite potencijale i biti integrirani u društvo. Kao osnova 

oporavka ovih bolesnika moţe posluţiti olakšano, potpomognuto ţivljenje, stanovanje, 

zaposlenje i rad, ĉime će ove osobe lakše dobiti ili zadrţati posao, sudjelovati u 

aktivnostima i prihvatiti vlastitu ulogu u društvu (10).  
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4.2. Povezanost shizofrenije i debljine 
 

U osoba sa shizofrenijom prevalencija pretilosti iznosi 45-55 %, što je oko 2 puta više 

nego u općoj populaciji (71). Smatra se da je etiologija pretilosti u bolesnika sa 

shizofrenijom multifaktorijalna, moţe se povezati s obiljeţjima same bolesti kao što su 

nedovoljna tjelesna aktivnost i socijalno povlaĉenje, loše prehrambene navike, loša 

kvaliteta ţivota i nedostatna dostupnost zdravstvenoj skrbi, ali i genetska predispozicija. 

Ostali faktori rizika ukljuĉuju ţenski spol, stariju dob, samaĉki status, niţi stupanj 

obrazovanja, nezaposlenost i siromaštvo, odnosno niţi socioekonomski status. Kljuĉan 

ĉimbenik nastanka je i uporaba antipsihotika koji kao nuspojavu imaju porast tjelesne 

mase. Sjedilaĉki naĉin ţivota, odnosno smanjena tjelesna neaktivnost i nezdrav naĉin 

prehrane, prisutni su ĉešće kod bolesnika u kojih dominiraju negativni simptomi bolesti, 

uz viši stupanj poremećaja izvršnih funkcija (72, 73). Neke studije uoĉavaju i dvostruko 

veću uĉestalost pretilosti u ţena u odnosu na muškarce što je moguće objasniti 

povećanim nakupljanjem visceralnog masnog tkiva u starijoj ţivotnoj dobi u ţena, 

osobito nakon menopauze, što se pripisuje smanjenoj produkciji estrogena (74). 

Osim ĉinjenice kako neke znaĉajke shizofrenije povećavaju rizik nastanka pretilosti, isto 

tako i sama pretilost pogoršava mentalno stanje ovih bolesnika. Istraţivanja pokazuju 

kako osobe s višim indeksom tjelesne mase imaju slabije rezultate u testu odgoĊenog 

prisjećanja i verbalne memorije, slabiju radnu memoriju i neurokognitivne funkcije. 

Nadalje, neuroimagingom se pokazalo kako pretilost vjerojatno doprinosi disrupciji 

integriteta bijele tvari blokiranjem strukturalne povezanosti kortikolimbiĉkih veza koje 

sudjeluju u neurokognitivnim funkcijama (72).      
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4.3. Ĉimbenici povezanosti shizofrenije s debljinom 
 

Patofiziološki mehanizmi nastanka komorbiditeta shizofrenije i pretilosti su vrlo 

kompleksni, odnosno obuhvaćaju genetske i biološke ĉimbenike te one vezane za stil 

ţivota što se djelomiĉno moţe pripisati kliniĉkoj slici shizofrenije, odnosno posljedicama 

njenih simptoma (75). 

U osoba koje boluju od shizofrenije, stanje upalnog odgovora koje se nalazi u podlozi 

debljine i njenih komplikacija, ukljuĉujući inzulinsku rezistenciju i metaboliĉki sindrom, 

pripisuje se konzumaciji nezdrave prehrane. Istraţivanja pokazuju da bolesnici sa 

shizofrenijom imaju visok kalorijski unos, konzumiraju hranu bogatu zasićenim masnim 

kiselinama koje se povezuju s nastankom inflamatornih procesa, a unose nedovoljno 

vlakana, voća, folata i nezasićenih masnih kiselina koje pomaţu suzbijanju upalnih 

procesa. Upalni markeri koji se povezuju s ovakvim naĉinom prehrane su TNF- α, IL-6 i 

CRP koji mogu potaknuti razvoj ili pogoršati postojeći metaboliĉki sindrom u bolesnika s 

genetskom ili metaboliĉkom predispozicijom. Ovi procesi osobito štete bolesnicima sa 

shizofrenijom koji u osnovi već imaju povišene razine oksidativnog stresa, visoke razine 

proupalnih citokina te razne metaboliĉke abnormalnosti (75, 76). 

Nadalje, metaboliĉki poremećaji se povezuju s hiperaktivnošću HPA osovine 

uzrokovane visokim razinama stresa iz djetinjstva ili u odrasloj dobi, koje pacijenti s 

dijagnozom psihoze redovito prijavljuju. Disregulacija HPA osi povećava razinu kortizola 

i uzrokuje glukokortikoidnu rezistenciju, što vodi do povećane akumulacije visceralnog 

masnog tkiva, promjena u leptinskoj signalizaciji, inzulinskoj rezistenciji i toleranciji 
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glukoze. Štoviše, kroniĉni upalni proces, karakteriziran povećanom razinom CRP-a 

uzrokovan je i ponavljajućim epizodama psihološkog stresa (76). 

Oksidativni stres je stanje obiljeţeno hiperprodukcijom slobodnih kisikovih radikala i 

nedostatkom staniĉnih antioksidansa kao mehanizama obrane od istih. Smatra se 

procesom ukljuĉenim u patofiziologiju shizofrenije, ali i pretilosti. Istraţivanja u bolesnika 

sa shizofrenijom pokazala su poremećenu aktivnost antioksidativnih enzima superoksid 

dismutaze, katalaze, glutation peroksidaze, povišene razine produkata lipidne 

peroksidacije, kao i smanjen broj neenzimatskih antioksidansa u krvnoj plazmi te u 

cerebrospinalnom likvoru. TakoĊer, nakupljanje masnog tkiva i debljina povezani su s 

povećanim oksidativnim stresom. Istraţivanja ukazuju na pozitivnu povezanost 

povećanog indeksa tjelesne mase s razinom biomarkera i produkata oksidativnih 

procesa te negativnu korelaciju s uĉinkovitim antioksidativnim sustavom. Smatra se da 

slobodni kisikovi radikali mogu pojaĉavati adipogenezu te utjecati na stvaranje 

adipocitokina (77). 

Poseban interes za istraţivanje izaziva utjecaj neurotransmitora dopamina na vezu 

shizofrenije i pretilosti s obzirom na to da je njegova neravnoteţa jedno od obiljeţja 

shizofrenije, a uz to smatra se odgovornom za regulaciju unosa hrane modulacijom 

sustava za nagradu u mozgu preko mezolimbiĉkih krugova. U odnosu na pojedince 

normalne tjelesne mase, dostupnost dopaminskih D2 receptora u strijatumu u pretilih 

osoba smanjena je razmjerno indeksu tjelesne mase. S obzirom na ulogu dopamina u 

modulaciji motivacije i sustava za nagradu, u osoba koje boluju od pretilosti moţe 

izazvati patološki unos hrane, odnosno kompulzivno prejedanje kao kompenzatorno 
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rješenje za smanjenu aktivaciju ovih krugova. Niske razine D2 receptora prisutne su i 

kod osoba ovisnih o raznim supstancama, ukljuĉujući kokain, alkohol i opijate što vodi 

do spoznaje da je ova down regulacija vezana s ovisniĉkim ponašanjem, bez obzira na 

to je li vezana uz hranu ili uz neke psihoaktivne tvari poput droga i alkohola. Hranjenje je 

ponašanje koje osim osiguravanja energije za preţivljavanje ujedno izaziva i osjećaj 

uţitka i zadovoljstva te povećava koncentraciju dopamina u nucleus accumbensu što 

izaziva stanje euforije sliĉno onome kod zlouporabe droga. Iz tog razloga smatra se da 

je down regulacija D2 receptora kompenzatorna pojava nastala kao odgovor na 

povišene razine dopamina uzrokovane prekomjernom stimulacijom hranjenjem. 

MeĊutim, neki autori smatraju kako su osobe s manjim brojem D2 receptora podloţnije 

ovisniĉkom ponašanju u smislu prekomjernog unosa hrane. Iz tog razloga, osobe koje 

boluju od pretilosti i poremećaja kompulzivnog prejedanja, kao i ovisnici o drogama i 

kockanju, pokazuju „sindrom nedostatka nagrade“ uzrokovan smanjenjem broja 

dopaminskih receptora (78). 

 

4.4. Metaboliĉki sindrom i shizofrenija 

 

Metaboliĉki sindrom, takoĊer zvan i sindrom X, SZO definira kao patološko stanje 

karakterizirano hipertenzijom, hiperlipidemijom, abdominalnom pretilošću i inzulinskom 

rezistencijom. Skup ovih povezanih metaboliĉkih riziĉnih faktora dovodi do povećanja 

prevalencije dijabetesa tipa 2 i aterosklerotskih kardiovaskularnih bolesti ukljuĉujući 

koronarnu bolest srca i moţdani udar. Štoviše, osim na tjelesno zdravlje, navedene 
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metaboliĉke abnormalnosti utjeĉu i na lošiju kvalitetu ţivota, terapijsku nesuradljivost i 

slabije funkcionalne ishode (79, 80). 

Osobe sa shizofrenijom imaju kraće oĉekivano trajanje ţivota u odnosu na opću 

populaciju, a najĉešći uzrok povećanog mortaliteta su kardiovaskularne bolesti koje su 

usko vezane s povišenom uĉestalošću metaboliĉkog sindroma u ovih bolesnika. 

Istraţivanja pokazuju da je metaboliĉki sindrom znaĉajno viši u starijih osoba, ţenskog 

spola, duţeg trajanja bolesti, pušaĉa, a obiljeţja su mu visok sistoliĉki i dijastoliĉki tlak, 

visoke razine triglicerida, niske razine HDL-kolesterola i visoke vrijednosti glukoze 

natašte (80). 

Istraţivanja ukazuju i na moguću povezanost shizofrenije i dijabetesa tipa 2, npr. uoĉeno 

je kako braća i sestre osoba koje boluju od shizofrenije imaju znaĉajno povišene 

vrijednosti glukoze u OGTT-u. Osim toga, u osoba sa shizofrenijom  dokazana je i ĉešća 

pozitivna obiteljska anamneza dijabetesa tipa 2. Ove spoznaje dovode do zakljuĉka 

kako shizofrenija i šećerna bolest potencijalno imaju zajedniĉke etiološke ĉimbenike koji 

mogu, ali ne moraju biti genetski. Neke studije pokazale su da su neki od faktora 

nastanka obje bolesti niska poroĊajna masa, prenatalni stres, tj. gestacijski, poroĊajni i 

razvojni problemi. Osim toga, u istraţivanjima navode se i zajedniĉki lokusi i polimorfizmi 

odreĊenih gena koji se smatraju vaţnim za patogenezu obje bolesti, npr. gen za 

proupalni citokin TNF- α, što vodi do zakljuĉka kako disregulacija imunološkog sustava i 

posljediĉna upala moţe biti zajedniĉki etiološki faktor shizofrenije i dijabetesa (81, 82). 
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5. POREMEĆAJI LIĈNOSTI I DEBLJINA 
 

Znanstvena istraţivanja pokazuju kako su osobe s poremećajima liĉnosti sklonije 

nastanku debljine. U ţenskoj općoj populaciji, vidljiva je povezanost izbjegavajućeg ili 

antisocijalnog poremećaja liĉnosti s teškom pretilošću. Nadalje, povećani rizik nastanka 

debljine uoĉen je i u ţena s paranoidnim ili shizotipnim poremećajem. Kliniĉke studije 

pokazale su veću uĉestalost poremećaja liĉnosti u osoba koje boluju od kompulzivnog 

prejedanja, najĉešće u ţena. Uoĉen je slabiji uspjeh terapije debljine u osoba oba spola 

koje imaju neki od poremećaja liĉnosti (83). TakoĊer, poznato je da poremećaji kontrole 

impulsa poput ADHD-a predstavljaju riziĉni ĉimbenik za pretilost ili prekomjernu tjelesnu 

masu u djeĉjoj ili odrasloj dobi. Stoga, smatra se da postoji odreĊena veza i s 

poremećajima liĉnosti, naroĉito graniĉnim poremećajem koji nastaje kao posljedica 

poremećaja kontrole impulsa. Istraţivanja povezanosti crta liĉnosti i debljine ukazuju na 

utjecaj impulzivnosti na nekontrolirano prejedanje te ĉesto vodi do pozitivne energijske 

bilance u tijelu što uzrokuje prekomjernu tjelesnu masu i pretilost (83, 84).  

 S obzirom na biološke i socioekonomske mehanizme nastanka i odrţavanja pretilosti, u 

zadnjih nekoliko godina dolazi do porasta interesa za istraţivanje veze crta liĉnosti i 

debljine. Crte liĉnosti imaju vaţnu ulogu u razvoju debljine, neke od njih su protektivni, a 

neke riziĉni ĉimbenici za nastanak. U riziĉne ĉimbenike svrstani su neuroticizam, 

impulzivnost i osjetljivost na nagradu, dok se protektivnim ĉimbenicima smatraju 

savjesnost i samokontrola. Savjesnost je mjera samodiscipline i regulacije unutarnjih 

poriva te tako sluţi kao naĉin kontrole impulzivnog ponašanja usmjerenog na osjećaj 

nagrade uzrokovan hranjenjem. Iz tog razloga, kao terapijske mjere kontrole ili 
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sniţavanja tjelesne mase, kljuĉno je prepoznati skupine bolesnika kojima mogu pomoći 

specifiĉne mjere poput jaĉanja vještina samokontrole (84). 

U općoj populaciji, uĉestalost graniĉnog poremećaja liĉnosti je oko 2 %, dok je 

prevalencija istog u populaciji ţena koje boluju od pretilosti te su lijeĉene na razini 

primarne zdravstvene zaštite 7 %. Za razliku od toga, u populaciji ţena koje se aktivno 

lijeĉe programima za poremećaje hranjenja, 40 % ima zadovoljene kriterije za graniĉni 

poremećaj liĉnosti. Nedostaci ove studije su, kao prvo, moguća sluĉajna povezanost 

ovih poremećaja s obzirom na malu razliku u prevalenciji graniĉnog poremećaja u općoj 

populaciji te u bolesnica s pretilosti. Kao drugo, moguće je da su se instrumentima 

korištenim za detekciju graniĉnog poremećaja izmjerili simptomi ili znaĉajke neke druge 

psihološke disfunkcije poput posttraumatskog stresnog poremećaja. U skladu s tim, 

uoĉena je znaĉajna povezanost seksualne traume s pretilošću gdje teţi oblici 

zlostavljanja rezultiraju većom tjelesnom masom. Stoga se moţe pretpostaviti da su 

emocionalne posljedice doţivljene traume zbunjujući (confounding) ĉimbenik, tj. 

posrednik u odnosu debljine i graniĉnog poremećaja liĉnosti (85). 

U ţena, antisocijalni poremećaj liĉnosti je takoĊer povezan s prekomjernom tjelesnom 

masom i pretilošću. Antisocijalni poremećaj liĉnosti karakteriziran je obrascem 

neodgovornog, impulzivnog, agresivnog ponašanja bez griţnje savjesti te je povezan sa 

znaĉajnim teretom i za same pojedince, ali i za njihovu okolinu. Uzrok tomu je i bolest 

sama po sebi, ali i njeni komorbiditeti poput poremećaja raspoloţenja, anksioznih 

poremećaja, ovisnosti te drugih poremećaja liĉnosti. Osim toga, ovaj poremećaj je 

povezan s povišenim pobolom i smrtnosti, povezanih s ozljedama te kroniĉnim 
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bolestima poput dijabetesa, bolesti jetre i artritisa, što je djelomiĉno uzrokovano 

istovremeno prisutnim ovisnostima i drugim psihijatrijskim poremećajima, ali mogući 

faktor je i povišena prevalencija debljine u ovih bolesnika koja je primijećena posljednjih 

nekoliko desetljeća (86). 

 

6. DEBLJINA KAO POSLJEDICA UPORABE PSIHOFARMAKA 

6.1. Antipsihotici kao uzrok povećane tjelesne mase 

 

Tijekom uporabe raznih psihofarmaka, kao nuspojava nastaje povećanje tjelesne mase, 

a najizraţenije je prilikom uzimanja antipsihotika, posebice druge generacije. 

Antipsihotici druge generacije, tzv. atipiĉni antipsihotici temeljna su terapija psihotiĉnih 

poremećaja, a sve se ĉešće propisuju i za ostale indikacije poput teške depresije, 

bipolarnog poremećaja te ponekad u off label uporabi za nesanicu ili anksioznost. 

Debljanje kao glavni neţeljeni uĉinak uporabe ove skupine lijekova utjeĉe na kvalitetu 

ţivota i oporavak bolesnika te pobol od drugih tjelesnih bolesti, npr. dijabetesa i 

kardiovaskularnih bolesti te je iz tog razloga ĉesto razlog prestanka uzimanja terapije, tj. 

nesuradljivosti bolesnika (87).  

Premda je toĉna etiologija nedovoljno poznata, atipiĉni antipsihotici povezani su s 

porastom tjelesne mase, nakupljanjem masnog tkiva te neţeljenim metaboliĉkim 

uĉincima. Znaĉajni porast tjelesne mase moţe biti vidljiv već unutar 12 tjedana od 

poĉetka uzimanja ovih lijekova. Intenzitet debljanja razlikuje se u pojedinaca, neki 
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dobivaju više na tjelesnoj masi od ostalih, rizik debljanja viši je u male djece nego u 

adolescenata i mlaĊih odraslih ljudi. Povećanje tjelesne mase i koliĉine masnog tkiva 

moţe rezultirati metaboliĉkim sindromom i šećernom bolesti tipa 2 koji se oĉituju 

inzulinskom rezistencijom, intolerancijom glukoze, dislipidemijom, hipertenzijom i 

povećanim rizikom nastanka srĉano-ţilnih bolesti (88).  

Utjecaj antipsihotika na tjelesnu masu nastaje zbog raznih i kompleksnih mehanizama, 

ukljuĉujući periferne puteve preko jetre, mišića i masnog tkiva te kroz interakcije s 

raznim neurotransmitorskim receptorima, kao što su histaminski, muskarinski, 

dopaminergiĉki, serotoninergiĉki i adrenergiĉki. Antipsihotici druge generacije imaju 

antagonistiĉki uĉinak na hipotalamiĉke receptore: histaminske (H1) i serotoninske. 

Razina H1 antagonizma razliĉitih antipsihotika smatra se modulatorom ponašanja 

vezanog uz hranjenje (povećani apetit i smanjen osjećaj sitosti) što se temelji na 

povezanosti afiniteta vezanja razliĉitih lijekova na ove receptore s porastom tjelesne 

mase. Antipsihotici s minimalnim afinitetom za ove receptore, npr. aripiprazol, ziprasidon 

i haloperidol su povezani s malim porastom tjelesne mase, dok su oni visokog afiniteta, 

poput klozapina, olanzapina, tioridazona, risperidona i klorpromazina povezani s kliniĉki 

znaĉajnim porastom tjelesne mase. Olanzapin i klozapin imaju najsnaţnije metaboliĉke 

uĉinke koji se povezuju i s kratkoroĉnim i dugoroĉnim utjecajem na razvoj 

antipsihoticima inducirane pretilosti. Kratkoroĉno djelovanje nastaje aktivacijom AMP-

aktivirane protein kinaze kao poznatog regulatora hranjenja ĉime dolazi do porasta 

kalorijskog unosa, a dugoroĉni uĉinak nastaje preko smanjenja termogeneze u smeĊem 

masnom tkivu te smanjenja lipolize, a povećanja lipogeneze u bijelom masnom tkivu 

(88, 89). 
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Uoĉeno je kako antipsihotici moduliraju hormonsku signalizaciju leptina, grelina i 

adiponektina, disreguliraju metabolizam glukoze i lipida te utjeĉu na proizvodnju citokina 

TNF-α. U ţivotinjskim modelima, u usporedbi s kontrolnom skupinom, štakori koji su 

primali olanzapin imali su povećano nakupljanje visceralnog masnog tkiva te porast 

infiltracije makrofaga u adipocitima. Porast tjelesne mase, kao i sniţene razine grelina 

uoĉene su iskljuĉivo u ţenskih štakora, osobito u onih koji primaju niţe doze olanzapina. 

Nekoliko studija na ljudima takoĊer je pokazalo povezanost atipiĉnih antipsihotika s 

ekspresijom peptidnih hormona i porastom tjelesne mase (88, 90-93). 

Neka istraţivanja prouĉavala su vezu izmeĊu debljanja izazvanog antipsihoticima i 

crijevne mikrobiote pri ĉemu se najviše studija baziralo na metaboliĉkim ishodima i 

utjecajem na mikrobiotu tijekom uzimanja risperidona i olanzapina, najĉešće 

uporabljenih antipsihotika koji vode znaĉajnom porastu tjelesne mase. Primijećena je 

smanjena raznolikost vrsta crijevnog mikrobioma (što je inaĉe obiljeţje crijeva osoba 

koje boluju od pretilosti) u osoba koje su lijeĉene antipsihoticima, znaĉajnije izraţena u 

ţena.  Olanzapin potencijalno ima izravni antimikrobni uĉinak na neke bakterijske vrste 

crijevnog mikrobioma što je pokazano u istraţivanju rasta dviju bakterijskih vrsta 

uobiĉajeno nastanjenih u crijevu: Escherichia coli i Enterococcus faecalis (88).  
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6.2. Ostali lijekovi 
 

Osim antipsihotika, povećanje tjelesne teţine kao nuspojava uoĉeno je i tijekom 

uporabe nekih antidepresiva i stabilizatora raspoloţenja. Od svih antidepresiva, 

najznaĉajniji utjecaj na tjelesnu teţinu imaju starije generacije antidepresiva: tricikliĉki 

antidepresivi (amitriptilin) i inhibitori monoaminooksidaze, a od lijekova novijih generacija 

mirtazapin. Najĉešće propisivana skupina antidepresiva, tj. selektivni inhibitori ponovne 

pohrane serotonina najĉešće ne utjeĉu na tjelesnu masu ili ponekad, kao i bupropion, 

uzrokuju smanjenje tjelesne mase (94). S obzirom na veću prevalenciju depresivnih i 

anksioznih poremećaja u populaciji u odnosu na psihotiĉne poremećaje, porast tjelesne 

mase kao nuspojava antidepresiva nije beznaĉajan s obzirom na to da je i minimalni 

porast u 10-40 % svjetske populacije u kojih se ovi lijekovi propisuju, ukupno veći teret 

za stanovništvo od izraţenijeg porasta tjelesne mase u 1 % populacije koja boluje od 

shizofrenije te se lijeĉi antipsihoticima (95).  

Lijekovi koji se primjenjuju u terapiji bipolarnog i shizoafektivnog poremećaja takoĊer 

imaju utjecaj na povećanje tjelesne mase koji je podjednak uĉinku antipsihotika. Najveći 

porast tjelesne mase uzrokuju valproat, antiepileptik korišten kao stabilizator 

raspoloţenja te na drugom mjestu litij. Debljanje kao dugoroĉni neţeljeni uĉinak uporabe 

ovih lijekova interferira s terapijskom suradljivosti bolesnika te samim time negativno 

utjeĉe na oporavak, tj. lijeĉenje primarne psihijatrijske bolesti (96, 97). 
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7. LIJEĈENJE BOLESNIKA S PSIHIJATRIJSKOM BOLESTI I 

DEBLJINOM 

7.1. Nefarmakološko lijeĉenje 

Osobe s teţim mentalnim poremećajima imaju znaĉajno veći broj kardiovaskularnih 

riziĉnih faktora te iz tog razloga, a i zbog manje adekvatne zdravstvene skrbi umiru u 

prosjeku 15 do 30 godina ranije od opće populacije. Strategije kojima se pokušava 

umanjiti kardiometaboliĉki rizik u tih osoba, ĉesto izazvan i lijeĉenjem antipsihoticima su: 

bihevioralne intervencije u smislu unaprjeĊenja stila ţivota, prebacivanje na antipsihotike 

niţeg rizika te dodatak lijekova za regulaciju lipida, glukoze te potencijalno sniţavanje 

tjelesne mase. Svaka od ovih strategija ima podjednak opseg uĉinka na smanjenje 

tjelesne mase koji iznosi otprilike 3 kilograma kroz 3 do 6 mjeseci (98). 

U ovih bolesnika, nuţno je praćenje, mjerenje indeksa tjelesne mase i opsega struka 

najmanje jednom godišnje te ih je bitno educirati o povezanosti pretilosti s povećanim 

pobolijevanjem od dijabetesa, kardiovaskularnih bolesti te ukupne smrtnosti. Uloga 

psihijatra je poduĉiti te motivirati bolesnike kako bi uveli nuţne promjene naĉina ţivota, 

odnosno prestali pušiti, usvojili zdraviju prehranu te regularnu tjelesnu aktivnost. Osobe 

s jednim ili više riziĉnih ĉimbenika (hipertenzija, dislipidemija, hiperglikemija) kljuĉno je 

informirati kako trajno smanjenje tjelesne mase od najmanje 3 do 5 % doprinosi 

njihovom zdravlju. U namjeri sniţavanja tjelesne teţine bitan je energijski deficit, tj. 

potrošnja energije veća od unosa što se odrţava propisivanjem dijeta koje ograniĉavaju 

velik unos zasićenih masti i ugljikohidrata i hrane s niskim udjelom vlakana te 

sveukupnim smanjenjem kalorijskog unosa za 500 do 759 kcal na dan (99). Sastav 
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makronutrijenata manje je vaţan od ograniĉavanja kalorijskog unosa, ali je primijećen 

veći gubitak mase pri konzumaciji mediteranske prehrane i hrane s manje ugljikohidrata. 

Jaĉini uĉinka gubitka mase osim pridrţavanja uputa o pravilnoj prehrani doprinosi i 

povećana tjelesna aktivnost, po mogućnosti minimalno 6 mjeseci sudjelovanje u 

sveobuhvatnim programima promjene ţivotnog stila ukljuĉujući individualne ili grupne 

treninge visokog intenziteta, oko 200 do 300 minuta tjedno. Preferiraju se aerobne 

aktivnosti naspram vjeţbi snage koje ne pospješuju gubitak tjelesne mase. Za tjelesno 

neaktivne osobe, programi vjeţbanja zapoĉinju niţim intenzitetom, kao što je hodanje 2 

do 3 puta tjedno po 30 minuta. Barijatrijska kirurgija, tj. operacije sa svrhom lijeĉenja 

debljine dolaze u obzir u odraslih ljudi s ITM > 40 kg/m2 te za osobe s bolestima 

vezanima uz pretilost s ITM > 35 kg/m2 nakon prehrambenih i bihevioralnih intervencija 

(73). 

Randomizirana kontrolirana istraţivanja ukazuju na statistiĉki i kliniĉki znaĉajan uspjeh 

sniţenja tjelesne mase nakon prebacivanja terapije s antipsihotika visokog rizika 

debljanja kao nuspojave na one kod kojih je taj rizik minimalan, od ĉega se 

najuĉinkovitiji pokazao 12-mjeseĉni pokušaj prebacivanja na ziprasidon koji je doveo do 

smanjenja indeksa tjelesne mase s 35,1 na 32,8 kg/m2. Nedostatak istraţivanja je 

nepostojanje kontrolne skupine koja bi nastavila uzimati prethodni antipsihotik te 

nedostatak standardizirane psihosocijalne podrške tijekom intervencije (100).  

Nefarmakološki pristup u smislu promjene ţivotnog stila obećava veći uspjeh od 

pokušaja korištenja pomoćnih lijekova za smanjenje tjelesne mase (101).  
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7.2. Farmakološko lijeĉenje 
 

U kontroli porasta tjelesne teţine u psihijatrijskih bolesnika pokušalo se koristiti nekoliko 

vrsta lijekova, ukljuĉujući hipoglikemike (metformin), antiepileptike (topiramat), 

antagoniste H2 histaminskih receptora (famotidin, nizatidin), antiparkinsonike i 

antivirusne lijekove (amantadin) te antidepresive (reboksetin, fluoksetin, fluvoksamin). 

Metaanaliza 40 poznatih istraţivanja pokazuje kako je najviše je prouĉavan utjecaj 

metformina ĉiji je sigurnosni profil dobro utvrĊen u odraslih i u djece, uz uobiĉajene 

nuspojave muĉnine, povraćanja i proljeva (98, 101, 102). Metaanaliza pokazuje srednju 

vrijednost razlike od 3 kg uz lijeĉenje metforminom u odnosu na placebo u istraţivanjima 

koja traju do 24 tjedna, odnosno smanjenje ITM za oko 1 kg/m2 (103). 

Terapija adjuvantnim lijekovima najĉešće se zapoĉinje u sluĉajevima kada se 

nefarmakološke opcije nisu pokazale uspješnima ili ih je bilo nepraktiĉno izvesti, kao i 

zamjenu antipsihotika. Najviše dokaza o uspješnosti postoji za metformin, a uĉinkovitim 

su se pokazali i topiramat, aripiprazol, sibutramin i reboksetin koji imaju razliĉite 

mehanizme prevencije ili lijeĉenja porasta tjelesne mase. Metformin i rosiglitazon 

poboljšavaju inzulinsku rezistenciju, dok aripiprazol, metformin i sibutramin smanjuju 

razine lipida. Sniţenje tjelesne mase za 7 % smatra se kliniĉki znaĉajnim te je lijeĉenje 

metforminom rezultiralo kliniĉki znaĉajnim uspjehom u oko polovice lijeĉenih pacijenata, 

a prednost metformina je i u kontroli glikemije. Uporaba topiramata manje je 

prouĉavana, ali kao ishod moţe imati smanjenje mase za oko 4 kilograma (103).  
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8.    ZAKLJUĈAK   

 

Uzevši u obzir veliki teret koji nose psihijatrijski poremećaji i debljina za samog 

pojedinca, a i za cjelokupno stanovništvo, zdravstvo i ekonomiju, kljuĉno je uvidjeti na 

koje promjenjive ĉimbenike lijeĉnici, ali i bolesnici mogu djelovati kako bi smanjili 

uĉestalost te poboljšali kvalitetu ţivota i ishode lijeĉenja ovih bolesti. Razumljivo je da 

zbog apatije, gubitka interesa i motivacije za bilo kakve aktivnosti, stigmatizacije te 

povlaĉenja iz okoline, osobe koje boluju od psihijatrijskih bolesti ĉesto nisu dovoljno 

motivirani niti ukljuĉeni u brigu i kontrolu nad vlastitom tjelesnom masom i cjelokupnim 

tjelesnim zdravljem, stoga je vaţna uloga zdravstvenih djelatnika povećati cjelokupnu 

skrb o ovim bolesnicima, a ne fokusirati se iskljuĉivo na psihiĉki aspekt njihova zdravlja. 

Kako bi se unaprijedila mogućnost intervencije, nuţno je proširiti spoznaje o još 

nedovoljno razjašnjenim mehanizmima koji su spona izmeĊu prekomjerne tjelesne mase 

ili debljine i mentalnih poremećaja. 
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