
Medicus 2023;32(1):39-45

p Uvod
Spoznaja o lošemu tjelesnom zdravlju oboljelih od 
shizofrenije stara je već više od stoljeća, ali unatoč svim 

dokazima do danas nije došlo do zadovoljavajuće implemen-
tacije prevencije i liječenja kroničnih tjelesnih bolesti (KTB) u 
svakodnevnu kliničku praksu (1). Danas je jasno da su upravo 
KTB, koje je moguće prevenirati i/ili učinkovito liječiti, glav-
ni uzrok prerane smrti bolesnika oboljelih od shizofrenije (1). 
Oko 60 % smrti u oboljelih uzrokovano je upravo KTB-om i 
zaraznim bolestima od čega najveći udio otpada na kardio-
vaskularne bolesti (KV) i malignome povezane s pretilošću 
(1). Očekivani životni vijek muškaraca oboljelih od shizofre-

nije kraći je i do 20 godina, a žena do 15 godina u odnosu na 
opću populaciju. Unatoč sve većem broju recentnih istraživa-
nja vezanih uz ovu temu te napretka u zdravstvu i medicini, 
poboljšanje tjelesnog zdravlja oboljelih od shizofrenije nije 
pratilo isti trend kao u općoj populaciji (1, 2). Recentna litera-
tura naglašava kako su trendovi upravo suprotni, ne samo da 
postoji jasan jaz u mortalitetu između oboljelih od shizofre-
nije i opće populacije već se on i povećava (1). Ova utvrđena 
neprihvatljivo visoka smrtnost oboljelih od shizofrenije uka-
zuje na diskriminaciju oboljelih, što se opravdano može sma-
trati kršenjem temeljnih ljudskih prava, tj. prava na zdravlje 
(1). Nedavna pandemija COVID-19 dodatno je usmjerila fokus 
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na problem lošega tjelesnog zdravlja oboljelih od shizofreni-
je i ostalih teških duševnih poremećaja. Tijekom pandemije 
brojna su istraživanja utvrdila povećanu učestalost infekci-
je COVID-19 u oboljelih, veći rizik od razvoja kompliciranih 
oblika COVID-19 te veće stope smrtnosti u usporedbi s općom 
populacijom, što se uglavnom pripisuje povećanoj prisutno-
sti KTB-a i kroničnih tjelesnih multimorbiditeta (KTM) u ovoj 
populaciji (3). Istovremeno, psihijatrijske su usluge tijekom 
pandemije COVID-19 širom svijeta bile smanjene samo na 
pružanje hitne skrbi, što je dovelo do značajnog smanjenja 
pristupa liječenju (4).  
U našemu recentnom istraživanju provedenom u Republici 
Hrvatskoj 49,5 % oboljelih od shizofrenije bolovalo je 
i od neke kronične tjelesne bolesti, dok je njih 22,6 % 
imalo kronični tjelesni multimorbiditet (5). Također 
smo pronašli da je u mlađih bolesnica sa psihotičnim 
poremećajem prevalencija KTB-a bila značajno veća 
nego u općoj populaciji (6). Dokazi u literaturi ukazuju da 
kronične tjelesne bolesti mogu negativno utjecati na ishode 
liječenja shizofrenije i ostalih psihotičnih poremećaja, ali 
znanstvena istraživanja toga predmeta još su uvijek rijetka 
i često kontradiktorna (1, 7). Postoje dokazi o negativnom 
utjecaju KTB-a i KTM-a na pogoršanje psihoze i povećanje 
rizika od relapsa bolesti, učestalijih i duljih hospitalizacija, 
pogoršanja negativnih simptoma, niže kvalitete života, 
slabijega tjelesnog funkcioniranja, većih izgleda za 
usamljenost i veće socioekonomske deprivacije (5, 7). Cilj je 
ovog članka još jednom ukazati na važnost brige za tjelesno 
zdravlje oboljelih od shizofrenije.  

Kardiovaskularne bolesti
Jedna od tri smrti u populaciji oboljelih od psihotičnih 
poremećaja uzrokovana je kardiovaskularnom bolešću 
(KVB), a od toga više od pola ishemijskom bolešću srca (8). 
Unatoč dokazano visokoj smrtnosti od KVB-a istraživanja 
ukazuju na značajnu poddijagnosticiranost KVB-a prije 
smrti (OI = 1,66; 95 % IP 1,39 – 1,98) (8). Značajan je problem 
činjenica da je poddijagnosticiranost posebno izražena u 
najmlađih dobnih skupina (9). U odnosu na opću populaciju 
u oboljelih od shizofrenije rizik razvoja kardiovaskularne 
bolesti povećan je između 1,2 i 3,6 puta. Ovaj ukupno 
povećani kardiovaskularni rizik uključuje: povećan rizik 
moždanog udara (do RR = 1,71, 95 % IP 1,19 – 2,46) i srčano 
zatajenje (RR = 1,81, 95 % IP 1,42 – 2,29), ali ne i koronarnu 
bolest srca (RR = 1,20, 95 % IP 0,93 – 1,53) (1).
Brojni različiti mehanizmi povezanosti KVB-a i psihotičnih 
poremećaja upućuju da se ovi poremećaji mogu i međusobno 
uzrokovati. Vjerojatni mehanizmi su: bihevioralni, vezani 
uz liječenje, biološki, psihološki, genetski i epigenetski (1, 2). 
Promjenjivi čimbenici rizika povezani sa životnim stilom, kao 
što su pušenje, nezdrava prehrana, neaktivnost, sjedilački 
način života, zlouporaba alkohola i ostalih sredstava ovisnosti, 

jasno su povezani s povećanim kardiometaboličkim rizikom, 
ali i s drugim aspektima tjelesnoga zdravlja (1). Smatra se da na 
povećanje rizika utječe i nedostatak emocionalne i socijalne 
podrške, siromaštvo te nezadovoljavajuća prevencija i 
zdravstvena zaštita (1, 10). 
Primjena psihotropnih lijekova ima značajan učinak na 
kardiovaskularni sustav (1). Antipsihotici su zbog dokazane 
djelotvornosti u prevenciji psihotične epizode temelj far-
makološkoga liječenja psihotičnih poremećaja, ali njihova 
se primjena ovisno o mehanizmu djelovanja razlikuje i pre-
ma učinku na kardiovaskularni sustav (1). Različite skupine 
antidepresiva koji se uvode u liječenje i kod ovih bolesnika 
mogu također izazvati različite kardiološke nuspojave (1). 
U literaturi se mogu naći kontradiktorni dokazi povezano-
sti psihotičnih poremećaja i hipertenzije, kao najučesta-
lijeg KVB-a. Mnoga su istraživanja pronašla značajan rizik 
od hipertenzije u premorbidnoj fazi shizofrenije u odnosu 
na kontrolnu skupinu (11). Neadekvatno prepoznavanje i 
liječenje hipertenzije u oboljelih od shizofrenije također je 
potvrđeno u brojnim istraživanjima. Iako su antipsihotici 
jasno povezani s povećanjem indeksa tjelesne mase i pre-
tilošću, njihov učinak na povećanje krvnoga tlaka manje je 
izražen od očekivanoga, što je vjerojatno rezultat blokade 
alfa-1 receptora koja uzrokuje sniženje krvnoga tlaka. Ipak, 
oboljeli od shizofrenije češće zadovoljavaju kriterije za hi-
pertenziju u sklopu metaboličkog sindroma u odnosu na 
opću populaciju što je zamijećeno i u bolesnika neliječenih 
antipsihoticima (24,3 %), u prvoj psihotičnoj epizodi (30,4 
%) te kroničnim fazama shizofrenije (39,7 %) (1, 12). Poveza-
nost antipsihotika i metaboličkog sindroma koji je značajan 
čimbenik kardiovaskularnoga rizika, dobro je utvrđena. 
Različiti antidepresivi, ovisno o mehanizmu djelovanja i re-
ceptorskomu profilu, također imaju različit utjecaj na krvni 
tlak (1). Produljenje QTc intervala s rizikom napredovanja do 
Torsades de Pointes, koja može dovesti do iznenadne srča-
ne smrti, moguća je opasna nuspojava nekih antipsihotika, 
tricikličkih antidepresiva i selektivnih inhibitora ponovne 
pohrane serotonina (1). Epidemiološke studije ukazuju na 
povećan rizik iznenadne srčane smrti koja se također po-
vezuje i s ostalim promjenjivim i nepromjenjivim čimbeni-
cima rizika, dok se 20 % smrtnosti oboljelih od psihotičnih 
poremećaja može pripisati iznenadnoj srčanoj smrti koja 
je povezana s primjenom antipsihotika prve i druge gene-
racije te je ovisna o dozi primijenjenoga antipsihotika (1). 
Psihofarmaci također mogu utjecati na smanjenje varijabil-
nosti srčane frekvencije (engl. heart rate variability, HRV), 
a poznato je da je snižena varijabilnost značajan prediktor 
kardiovaskularnih događaja. Potencijalno ozbiljne kardio-
vaskularne nuspojave klozapina su miokarditis (incidenci-
ja tijekom prva dva mjeseca od uvođenja klozapina 0,03 % 
– 1,00 %) i kardiomiopatija (incidencija od 0,06 % tijekom 
prve godine liječenja, odnosno 0,12 % tijekom prve dvije go-
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dine) (1). Nadalje, neki antipsihotici mogu povećavati rizik 
od kortikalne venske tromboze ili plućne embolije. Mogući 
su biološki mehanizmi: pojačana agregacija trombocita, po-
višena koncentracija antikardiolipinskih antitijela te pogor-
šanje venske staze (13).
Većina rezultata istraživanja kardiovaskularnih rizika u obo-
ljelih s prvom psihotičnom epizodom ukazuje na povećan 
rizik već u ranim fazama bolesti, pa i prije pojave prve epizo-
de te u bliskih srodnika osoba sa psihotičnim poremećajima, 
što ukazuje na mogućnost da psihoza i KVB u podlozi mogu 
imati zajedničke obiteljske faktore rizika (14). Zajedničku ge-
netsku podlogu potvrđuje i recentna literatura o zajedničkim 
lokusima shizofrenije, teških psihičkih poremećaja i kardio-
vaskularnih bolesti. Uz pretpostavljene genetske i metabo-
ličke veze, daljnja povezanost nalazi se u odnosu autonomne 
disfunkcije razvoja KVB-a. Disfunkcija autonomne živčane 
funkcije pronađena je u bolesnika u akutnoj i kroničnoj fazi 
shizofrenije. Uzrok disfunkcije pripisuje se antipsihotičkoj 
terapiji, ali nedavna su istraživanja utvrdila da je disfunkci-
ja autonomnoga živčanog sustava prisutna i u pojedinaca s 
prvom epizodom i u neliječenih bolesnika (15). Još je Krae-
pelin 1899. opisao opsežne autonomne promjene u bolesni-
ka sa shizofrenijom, uključujući povećani broj otkucaja srca, 
promijenjenu zjeničnu funkciju, pojačano znojenje i lučenje 
sline, kao i promjene temperature. Autonomna srčana dis-
funkcija zamijećena je u akutnih i kroničnih bolesnika obo-
ljelih od psihotičnih poremećaja neovisno o liječenju. Disre-
gulacija imunološkoga sustava također bi mogla biti razlog 
zajedničkoga razvoja kardiometaboličkoga sindroma i psihoze 
(1). Dokazi upućuju na uključenost oksidativnoga stresa i upale 
u razvoju shizofrenije i kardiovaskularne bolesti (2). Kronična 
je upala povezana sa stvaranjem aterosklerotskih plakova, 
inzulinskom rezistencijom te povećanim kardiovaskularnim 
rizikom. Smatra se da su citokini stvoreni upalnim procesima 
uključeni u razvoj i shizofrenije i KVB-a (2).  

Debljina
Debljina je globalno prihvaćena kao važan promjenjiv rizični 
čimbenik za mnoge kronične bolesti uključujući šećernu 
bolest tipa 2, koronarnu bolest srca, dislipidemiju, arterijsku 
hipertenziju, moždani udar, apneju u snu, osteoartritis i neke 
solidne tumore te povećani mortalitet (16). U usporedbi s 
općom populacijom, oboljeli od shizofrenije u ranim fazama 
bolesti te prethodno neliječeni imaju značajno povećan rizik 
prekomjerne tjelesne mase (ITM = 25 – 30 kg/m2), debljine 
(ITM ≥ 30 kg/m2), ili imaju centralnu debljinu (opseg struka 
> 102 cm u muškaraca i > 88 cm u žena) (17). Podatci ukazuju 
na gotovo dvostruko veću učestalost debljine u oboljelih 
od shizofrenije u odnosu na opću populaciju (1). Rizične 
čimbenike čine psihotropni lijekovi te nezdrav životni stil. 
Antipsihotici imaju različit utjecaj na povećanje tjelesne 
težine i niti jedan do sada dostupan antipsihotik ne smatra 

se u potpunosti neutralnim u odnosu na tjelesnu težinu 
(18, 19). Najveći rizik za porast tjelesne težine zamjetan je 
primjenom druge generacije antipsihotika, klozapina i 
olanzapina, a slijede ih kvetiapin, risperidon i paliperidon (1). 
Samo tri lijeka – haloperidol, ziprazidon i lurasidon – nemaju 
rizik povećanja indeksa tjelesne mase u odnosu na placebo 
(1). Važno je napomenuti da su bolesnici koji nisu liječeni 
antipsihoticima ili oni s prvom epizodom vulnerabilniji na 
povećanje tjelesne težine u odnosu na bolesnike u kroničnim 
fazama bolesti (1). Antidepresivi, poput amitriptilina i 
mirtazapina, te stabilizatori raspoloženja, poput litija i 
valproata, također su povezani s povećanjem tjelesne težine 
(18). Međutim, debljanje je uglavnom umjerenije ili blaže kod 
antidepresiva i stabilizatora raspoloženja (18).
Ključne promjene u ponašanju povećanja tjelesne težine/
pretilosti inducirane antipsihoticima su povećan apetit i 
unos hrane, kao i odgođena signalizacija sitosti (20). Smatra 
se da je antagonizam na 5HT2C i H1 receptorima uključen u 
povećanje tjelesne težine izazvano antipsihoticima. Ujedno, 
navedeni antipsihotici utječu i na ekspresiju imunoloških 
gena i induciraju promjene u serumskoj razini citokina kako 
bi u konačnici regulirali neuroupalu. Budući da su upalni 
citokini normalno uključeni u anoreksigene odgovore, po-
kazalo se da smanjena upala posreduje promjenama u po-
našanju hranjenja i drugim metaboličkim parametrima, što 
rezultira pretilošću. Genetska varijacija proupalnih citokina 
također je povezana s općom pretilošću i promjenom težine 
tijekom liječenja antipsihoticima, stoga može biti uključena 
u farmakogenetiku povećanja tjelesne težine uzrokovanog 
antipsihoticima. U ovom trenutku preliminarni podatci 
podržavaju model citokinima posredovanoga povećanja 
tjelesne težine uzrokovanog antipsihoticima. Zapažanja o 
značajnim individualnim razlikama u povećanju tjelesne 
težine, bez obzira na propisane antipsihotike, zajedno s 
rezultatima ispitivanja monozigotskih blizanaca te braće i 
sestara, sugeriraju da genetski faktori igraju važnu ulogu u 
povećanju tjelesne težine izazvanoga lijekovima (1).

Metabolički sindrom 
Metabolički sindrom (MetS) definiran je kombinacijom 
abdominalne pretilosti, povišenoga krvnog tlaka, 
dislipidemijom te poremećenom tolerancijom glukoze. 
MetS povećava rizik obolijevanja od različitih bolesti 
(šećerna bolest tipa 2, kardiovaskularne bolesti, bolesti 
bubrega te karcinomi), ali i razinu ukupne smrtnosti. U 
oboljelih od shizofrenije značajno je veći rizik abdominalne 
pretilosti (OI = 4,43), hipertenzije (OI = 1,36), niskoga HDL-C 
(OI = 2,35), hipertrigliceridemije (OI = 2,73) i MetS-a (OI = 
2,35) (12). Metabolički se poremećaji u oboljelih povećavaju 
s trajanjem bolesti, dobi i brojem psihotičnih epizoda (1, 2). 
Zanimljivo je da podatci u literaturi ukazuju na nešto veću 
stopu MetS-a u oboljelih od shizoafektivnoga poremećaja u 
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odnosu na oboljele od shizofrenije (1). Ukupna prevalencija 
MetS-a iznosi oko 33,4 % u bolesnika sa shizofrenijom i 34,6 % 
u bolesnika s ostalim psihotičnim poremećajima (1).
Jasni su dokazi da su homeostaza glukoze, omjer struka i bo-
kova i visceralna masnoća promijenjeni od početka bolesti te 
prije započinjanja liječenja antipsihoticima, a metaboličke 
promjene zamijećene su već i u populaciji visokoga rizika za 
razvoj psihoze (1, 2). Sami mehanizmi povezanosti povećane 
prevalencije MetS-a i oboljelih od shizofrenije nisu još uvijek u 
potpunosti razjašnjeni. Uz učinak antipsihotika, istraživanja 
su jasno ukazala i na važnu ulogu životnoga stila i ostalih oko-
lišnih čimbenika te genetskih čimbenika (1, 2). Noviji dokazi 
ukazuju da shizofrenija i metabolički sindrom također dijele 
čitav niz patofizioloških značajki, uključujući disfunkciju osi 
hipotalamus-hipofiza, disfunkciju mitohondrija, neuroupalu, 
zajedničke genetske veze i epigenetske interakcije (1, 2).

Šećerna bolest tipa 2
Istraživanja provedena i prije ere psihofarmaka ukazivala su 
na povećanu prevalenciju šećerne bolesti tipa 2, poremećenu 
toleranciju glukoze i povećanu inzulinsku rezistenciju u obo-
ljelih od shizofrenije (1, 2). Upravo široka klinička primjena 
antipsihotika druge generacije ponovno je usmjerila fokus 
istraživanja na komorbiditet šećerne bolesti i shizofrenije. U 
oboljelih od shizofrenije prevalencija šećerne bolesti tipa 2 
je dva puta češća, a mortalitet u odnosu na opću populaciju 
tri do četiri puta veći (1, 2). U populaciji oboljeloj od shizofre-
nije utvrđeno je da 15 % mlađih od 50 godina umire u raz-
doblju od sedam godina od postavljanja dijagnoze šećerne 
bolesti tipa 2 (21). Osobe sa shizofrenijom mlađe od 40 godina 
izložene su visokom riziku ranog početka brzo napredujućeg 
podtipa šećerne bolesti tipa 2, s povećanim rizikom mikrova-
skularnih i makrovaskularnih komplikacija (22). Poremećen 
metabolizam glukoze učestaliji je u oboljelih od shizofrenije 
neliječenih antipsihoticima u odnosu na zdrave kontrole, a 
ova povezanost je neovisna o učinku indeksa tjelesne mase 
i loših zdravstvenih navika. Povećana prevalencija šećerne 
bolesti tipa 2, zapažena u rodbine prvoga stupnja oboljelih od 
shizofrenije, ukazuje na potencijalne genetske veze između 
shizofrenije i dijabetesa. TCF7L2 (engl. Transcription Factor 
7 Like 2) i IGF2BP2 (engl. insulin like growth factor 2 mRNA 
binding protein 2) dva su najrepliciranija povezana gena za 
šećernu bolest tipa 2 povezana sa shizofrenijom (23). Pojedi-
ni antipsihotici prve i druge generacije značajno se razlikuju 
prema riziku za nastanak šećerne bolesti (1). Učinak ovisan o 
dozi i nekoliko plauzibilnih mehanizama ukazuju na uzročnu 
vezu antipsihotika i dijabetesa. Antagonizam na centralne i 
periferne M3, H1 i 5HT2C, ostale serotonergičke i adrener-
gičke receptore može imati direktan dijabetogeni učinak ili 
može povećati rizik indirektnim mehanizmima kao što je 
povećanje tjelesne težine i smanjenje inzulinske osjetljivosti 
(1). Recentna Danska populacijska kohortna studija (2017.) 

pokazuje da shizofrenija ima vrlo visok endogeni rizik za 
dijabetes, oboljeli imaju tri puta veći rizik za razvoj dijabete-
sa, a dodatno se povećava 3,6 puta po započinjanju liječenja 
antipsihoticima (24). Podatci jasno pokazuju da je dijabetes 
u oboljelih od shizofrenije povezan i s bolešću i s liječenjem 
antipsihoticima. Važno je napomenuti da povećani rizik za-
počinje rano, već između 15. i 19. godine života (24). 

Karcinomi
Iako dosadašnje epidemiološke studije koje ispituju pove-
zanost shizofrenije i rizika za karcinom pokazuju vrlo kon-
tradiktorne rezultate, gotovo cijelo stoljeće spekuliralo se da 
osobe oboljele od shizofrenije imaju smanjeni rizik za obo-
lijevanje od karcinoma u usporedbi s općom populacijom 
(1). Neka pregledna istraživanja utvrdila su da je shizofrenija 
povezana s malim porastom ukupnoga rizika za karcinom, 
u drugim pregledima utvrđeno je da nema rizika ili da je on 
smanjen, unatoč velikom broju rizičnih čimbenika (1, 25).
Nedavna velika nacionalna kohortna studija otkrila je da su 
osobe sa shizofrenijom imale gotovo 20 % nižu učestalost 
dijagnoze raka u usporedbi s odgovarajućom kontrolnom 
skupinom (25). Svi ovi nalazi naglašavaju paradoks da osobe 
sa shizofrenijom imaju manju vjerojatnost da će dobiti 
dijagnozu raka iako su izložene višoj prevalenciji čimbenika 
rizika od raka (1). Neke teorije predlažu da bi shizofrenija 
mogla imati potencijalni zaštitni učinak, što bi moglo 
uključivati čimbenike kao što je tumorski supresorski gen ili 
pojačana aktivnost prirodnih stanica ubojica.
Što se tiče pojedinih sijela, studije su ukazale na povećan 
rizik raka pluća i dojke, a isti ili sličan rizik kolorektalnoga 
karcinoma i karcinoma jetre u oboljelih od shizofrenije u 
odnosu na opću populaciju (26). Čak su i rezultati smrtnosti 
povezane s karcinomima u literaturi kontradiktorni. Ipak, 
najnovija metaanaliza utvrdila je višu standardiziranu 
stopu smrtnosti od karcinoma i omjere rizika u odnosu na 
opću populaciju (27). Moguća objašnjenja niske učestalosti 
su činjenice: kraći životni vijek (što rezultira smanjenom 
životnom stopom karcinoma) te niska stopa probira (što za 
rezultat ima nižu stopu postavljenih dijagnoza i liječenja) 
(1, 17). Kako bi povećali razumijevanje odnosa karcinoma i 
shizofrenije, neophodna su daljnja kvalitetnija istraživanja.

Kronične respiratorne bolesti 
Unatoč spoznaji o visokoj stopi pušenja i debljine u po-
pulaciji oboljelih od shizofrenije, koji su predisponirajući 
čimbenici za respiratorne simptome i bolesti, nema mnogo 
istraživanja iz ovoga područja. Neka su istraživanja prijavila 
povišenu smrtnost zbog respiratornih bolesti u oboljelih od 
shizofrenije (1). Iako većina studija nije odredila pojedinačne 
respiratorne uzroke smrti, čini se da je jedini ponovljeni nalaz 
povišena smrtnost od upale pluća (1). Prema preglednim stu-
dijama, prevalencija kroničnih opstruktivnih plućnih bolesti 
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(KOPB) kreće se u rasponu od 22,6 do 31 %, uz povećani rizik 
KOPB-a u oboljelih od shizofrenije u odnosu na opću popula-
ciju (1, 28). Već su ranije neka istraživanja otkrila povezanost 
između autoimunih bolesti, posebice astme i KOPB-a i pove-
ćanoga rizika za razvoj shizofrenije (11, 29, 30).

Autoimune bolesti
Povezanost imunoloških procesa i psihičkih bolesti također 
je zamijećena stoljećima prije otkrića imunološkoga sustava. 
Uočena je češća pojava celijakije u pojedinaca oboljelih od 
shizofrenije u odnosu na opću populaciju te rjeđa učestalost 
shizofrenije u oboljelih od reumatoidnog artritisa (1). Velike 
populacijske studije sugeriraju povećanu prevalenciju pojave 
autoimunih bolesti u ovoj populaciji za oko 45 % (29). Istra-
živanja ukazuju da postoji ne samo povećan komorbiditet 
između autoimunih poremećaja i psihoze već da autoimuni 
poremećaji povećavaju rizik nastanka psihoze, i obrnuto (31). 
Nedavna metaanaliza utvrdila je da dijagnoza autoimune 
bolesti, koja nije neurološka, povećava rizik dijagnoze psiho-
tičnih poremećaja za 43 % (31). Smatra se da je u oboljelih od 
shizofrenije povišen rizik autoimune bolesti za 55 % (31). Zna-
čajna pozitivna povezanost psihotičnih poremećaja pronađe-
na je za: pernicioznu anemiju, pemfigus, psorijazu, celijakiju i 
Gravesovu bolest, dok je značajna negativna povezanost pro-
nađena za ankilozantni spondilitis i reumatoidni artritis (31).
Kako bi objasnili povezanost između autoimunih poremećaja 
i shizofrenije, predloženi su različiti mehanizmi i čimbenici 
uključujući upalu, zajedničku genetsku vulnerabilnost, pre-
dispozicijske infekcije i protutijela koja reagiraju na mozak 
(32). Iako je aktivacija imunološkoga sustava temeljno obi-
lježje svih autoimunih poremećaja, razlike u silaznim mole-
kularnim imunološkim putovima aktiviranima u različitim 
autoimunim bolestima mogu djelomično objasniti zašto su 
primijećene značajne povezanosti nekih, ali ne svih, auto-
imunih poremećaja. Istraživanjima o povezanosti genoma, 
koja pokazuju da su imunološki regulatorni geni značajno 
povezani sa shizofrenijom, indiciraju mogućnost zajedničkih 
genetskih veza između autoimunih poremećaja i psihoza (33). 
Podatci ukazuju da i izloženost zaraznim bolestima povećava 
rizik nastanka i autoimunih bolesti i shizofrenije (34).  

Mehanizmi povezanosti kroničnih 
tjelesnih bolesti i shizofrenije
Utvrđeni su brojni obrasci povezanosti između shizofrenije i 
različitih tjelesnih poremećaja i stanja koja uključuju više or-
ganskih sustava. Tradicionalno se kao glavni uzrok lošega tje-
lesnog zdravlja oboljelih od shizofrenije okrivljuju sekundar-
ni učinci same bolesti (primjerice, negativni simptomi zbog 
kojih bolesnici imaju nezdrav životni stil) ili posljedice samo-
ga liječenja (primjerice, nuspojave antipsihotika) (35). Među-
tim, istraživanja su posljednjih godina pokazala disfunkcije u 
kardiometaboličkom i imunološkom sustavu te HHN (hipo-

talamus-hipofiza-nadbubrežna žlijezda) osi. Sama etiologija 
međuovisnosti shizofrenije i tjelesnih bolesti i poremećaja 
nije u cijelosti razjašnjena te uključuje složena dvosmjerna 
međudjelovanja genetskih i okolišnih čimbenika. Dokazi 
ukazuju na slijed zbivanja koja uključuju pretjeranu aktiva-
ciju imunološkoga sustava, oskidacijski i nitrozativni stres te 
smanjenje neurotrofilne podrške, što dovodi do neuroprogre-
sivnih promjena. Isti biološki mehanizmi utječu na mozak i 
tijelo, a uključuje: preklapanje gena između shizofrenije i tje-
lesnih bolesti, prenatalne rizične čimbenike kao što su hipok-
sija i infekcije, izloženost ranoj traumi i kroničnom stresu. 
Naše recentno istraživanje pronašlo je 52 % više kombinacija 
pojedinih medicinskih poremećaja kod psihijatrijskih bole-
snika nego u općoj populaciji, ali se obrasci multimorbidnosti 
nisu značajno razlikovali između ovih dviju skupina (36). 
Kasno otkrivanje i neadekvatno liječenje tjelesnih poremećaja 
u psihijatrijskih bolesnika općenito su pravilo, a ne iznimka 
(1, 2). Posljedica je to niza čimbenika kao što su fragmentacija 
zdravstvenoga sustava, povijesna razdvojenost psihijatrije od 
tjelesne medicine te globalno prisutna stigmatizacija oboljelih 
od psihičkih poremećaja, a posebice psihotičnih poremećaja 
(17, 37). U literaturi možemo naći niz dokaza o neadekvatnoj 
uporabi primarne i sekundarne zaštite oboljelih, čak i u 
zemljama koje imaju univerzalnu zdravstvenu pokrivenost 
kao što je Republika Hrvatska (10, 17). Stoga je, usprkos 
povišenoj učestalosti kroničnih tjelesnih bolesti, dostupnost 
i kvaliteta prevencije tjelesnih bolesti i zdravstvene skrbi 
manja u populaciji oboljelih od shizofrenije u odnosu na opću 
populaciju. Prema podatcima našeg istraživanja provedenog 
u Republici Hrvatskoj, uporaba sekundarne zdravstvene 
zaštite oboljelih od shizofrenije podjednaka je uporabi u 
općoj populaciji, a značajno manja u odnosu na oboljele 
od velikoga depresivnog poremećaja i posttraumatskoga 
stresnog poremećaja (10). Ovi podatci jasno ukazuju na 
neadekvatnu sekundarnu zdravstvenu zaštitu oboljelih. 
Opisani problem komorbiditeta i multimorbiditeta oboljelih 
pogoršava dominantna paradigma medicinske edukacije, 
organizacija zdravstvene zaštite i kliničkih istraživanja, 
odnosno fokus samo na jednu bolest ili poremećaj (1, 2). 
Kliničke smjernice, zdravstveni radnici i istraživači često 
zanemaruju složenost ovakvih kliničkih slika, posebice kada 
se radi o komorbiditetu psihičkih i tjelesnih bolesti (1, 2, 37).

Zaključak
S obzirom na utvrđenu povećanu učestalost kroničnih tje-
lesnih bolesti i multimorbiditeta te povećanu smrtnost, po-
trebno je više pažnje posvetiti prevenciji i ranoj dijagnostici 
tjelesnih bolesti kod osoba oboljelih od shizofrenije. Ključno 
je pružiti brzu, učinkovitu i sveobuhvatnu tjelesnu skrb od 
pojave prvih psihotičnih simptoma. Integrativni pristup i 
suradnja među svim pružateljima zdravstvenih usluga tre-
baju postati standard u kliničkoj praksi.
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