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Биполярное расстройство
а.В. павличенко 
к.м.н., старший преподаватель  учебного центра ГБУЗ «ПКБ №1 ДЗМ» 

а.С. Губина 
ординатор ГБУЗ «ПКБ №1 ДЗМ»

резюме
Биполярное расстройство (БР) – рецидивирующее аффективное расстройство,   характеризующееся  возникновением маниакальных, смешанных или
гипоманиакальных эпизодов или симптомов; БР I типа   – наличие в настоящее время (или в анамнезе) одного или более маниакальных или смешанных
эпизодов; БР II типа –  существование  одного или более  гипоманиакальных и минимум одного депрессивного эпизода; циклотимия – нестабильность
настроения в течение минимум 2-х лет, включающая симптомы гипомании и симптомы депрессии  и приводящая к снижению функционирования. 
Ключевые слова: биполярное расстройство, БР-1, БР-II, циклотимия.
для цитирования: А.В. Павличенко. Биполярное расстройство. Психиатрия и психофармакотерапия. 2021; 2: 4–16 .

Bipolar Disorders
A.V. Pavlichenko 
Ph.D., senior teacher of the educational center GBUZ "PKB No. 1 DZM"

A.S. Gubina 
resident of GBUZ "PKB No. 1 DZM"

Summary
Bipolar Disorder (BD) is a recurrent affective disorder characterized by the onset of manic, mixed, or hypomanic episodes or symptoms; 
BD type I – the current (or history) of one or more manic or mixed episodes; BD type II – the existence of one or more hypomanic episodes and at least one
depressive  episode; Cyclothymia - mood instability for at least 2 years, including symptoms of hypomania and symptoms of depression and leading to de-
creased functioning.
Key words: bipolar disorders, BD type 1, BD type II, cyclothymia.
For citation: A.V. Pavlichenko. Bipolar Disorders. Psychiatry and psychopharmacotherapy. 2021; 2: 4–16.

Слайд 1. Определение биполярного расстройства

В МКБ-11 биполярные и сходные расстройства – это эпизодические аффективные расстройства, определяющиеся возникно-
вением маниакальных, смешанных или гипоманиакальных эпизодов или симптомов. Они, как правило, чередуются с депрес-
сивными эпизодами или периодами возникновения депрессивных симптомов. 
Для диагностики биполярного расстройства I типа достаточно наличие по крайней мере одного маниакального или смешан-
ного эпизода в настоящее время или в анамнезе. Кроме того, при биполярном расстройстве I типа характерно чередование
данных эпизодов с депрессивными. Хотя некоторые эпизоды могут быть гипоманиакальными, в анамнезе должен быть хотя
бы один развернутый маниакальный или смешанный эпизод. Также в анамнезе не должно отмечаться маниакальных или сме-
шанных эпизодов.
Было выделено несколько групп симптомов, позволяющих клиницисту дифференцировать биполярное расстройство I типа
от биполярного расстройства II типа. В частности, на уровне симптомов, при биполярном расстройстве I типа тяжесть симпто-
мов больше, госпитализации чаще связаны с маниями, в то время как при биполярном расстройстве II типа тяжесть симптомов
меньше, в клинике заболевания доминируют депрессивные симптомы, и госпитализации чаще связаны именно с депрессиями.
Также при биполярном расстройстве II типа чаще встречается хроническое течение и длительность аффективных эпизодов
дольше. Также при биполярном расстройстве II типа чаще, чем при биполярном расстройстве I типа, наблюдается переход от
депрессий к мании. 
Основными признаками циклотимического расстройства является нестабильное настроение в течение не менее двух лет, про-
являющееся многочисленными гипоманиакальными и депрессивными симптомами. Гипоманиакальная симптоматика при
этом может как удовлетворять, так и не удовлетворять критериям гипоманиакального эпизода по длительности и/или про-
должительности. Во время депрессивного периода количество и продолжительность депрессивных симптомов недостаточны
для того, чтобы полностью отвечать диагностическим требованиям депрессивного эпизода.
Аффективные симптомы присутствуют большую часть времени. Хотя короткие бессимптомные интервалы допустимы при
таком диагнозе. Длительные бессимптомные периоды (например, продолжающиеся 2 месяца или более) никогда не должны
наблюдаться с момента возникновения расстройства.

Библиография 
1. ВОЗ. Классификация МКБ-11, 2019. Доступно по ссылке: https://icd.who.int/browse11/l-m/en#/http%3a%2f%2fid.who.int%2ficd%2fentity%2f1563440232. Доступ: август 2019
2. Suppes T, Kelly DI, Perla JM. Challenges in the management of bipolar depression. J Clin Psychiatry. 2005;66(suppl 5):11-16.

Слайд 2. Бремя биполярного расстройства

• Распространенность БР I типа в течение жизни составляет около 1%, а БР II типа – 1,5–2,5% населения;
• БР I типа с одинаковой частотой встречаются как у мужчин, так и у женщин, а БР II типа  более распространено среди женщин;
• Первый эпизод БР обычно происходит в  20–30-летнем возрасте (пик – 15–25 лет), но длительность нелеченой болезни состав-

ляет 5–10 лет;
• У 90%  лиц с первым маниакальным эпизодом в дальнейшем  развиваются повторные  аффективные приступы;
• Высокий риск суицида: 0,4% ежегодно (в 20 раз выше, чем в популяции).
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Слайд 4. Критерии мании в МКБ-11

• Обязательные признаки: повышенное настроение и повышенная активность, которые длятся не менее одной недели;
• дополнительные признаки: быстрая речь, скачка идей, повышенная самооценка, сниженная потребность во сне, повышен-

ная отвлекаемость, импульсивное поведение, лабильность настроения;
• Симптомы не являются проявлением другого заболевания и  вызывают значительные нарушения в различных сферах

функционирования;
• Маниакальный синдром, возникающий на фоне лечения и  выходящий за рамки ожидаемых физиологических эффектов, ква-

лифицируется как маниакальный эпизод;
• Маниакальные эпизоды могут как включать, так и не включать психотические симптомы. 
Оба из обязательных признаков маниакального эпизода возникают одновременно и сохраняются большую часть дня, прак-
тически каждый день как минимум на протяжении одной недели, за исключением случаев сокращения их продолжительности
в ходе лечения. 
1) Крайне выраженное эмоциональное состояние, характеризующееся эйфорией, раздражительностью или экспансивностью,

что значительно отличается от обычного настроения индивидуума. 
2) Повышенная активность или субъективное ощущение повышенной энергии, что значительно отличается от свойственного

индивидууму обычного уровня. 
Некоторые из следующих симптомов, значительно отличающихся от свойственного индивидууму обычного поведения или
субъективного состояния: 
• Быстрая речь или ощущение внутреннего позыва к говорливости (например, индивидуум говорит настолько быстро, что его

трудно прервать, или сообщает о чувстве внутреннего позыва быть более говорливым, чем обычно). 
• Скачка идей или ощущение быстрой смены мыслей (например, речь с быстрыми и в некоторых случаях нелогичными пере-

ходами от одной мысли к другой; индивидуум сообщает, что его мысли быстро бегут или даже скачут, и ему трудно удержи-
ваться в рамках одной темы).

• Повышенная самооценка или ощущение величия (например, индивидуум считает, что может выполнять задания, выходящие
за рамки уровня его умений, или что он станет знаменитым). В психотической мании это может быть представлено бредом
величия.

Эпидемиологические данные свидетельствуют о том, что распространенность биполярного расстройства I типа в течение жизни
в развитых странах составляет около 1%, и этот показатель одинаков для разных культур и этнических групп. Эпидемиология
биполярного расстройства II типа менее установлена, так как используются противоречивые критерии, но считается, что рас-
пространенность биполярного расстройства II типа составляет 1,5-2,5%. Биполярное расстройство I типа с одинаковой частотой
встречается как у мужчин, так и у женщин, а биполярное расстройство II типа более распространено среди женщин. Если же
рассматривать весь спектр биполярных расстройств, включая подпороговые мании и депрессии, то распространенность 
в течение жизни всех состояний составит 4-12%. Первый эпизод биполярного расстройства обычно развивается в 15-25 лет,
однако интервал между первым манифестным приступом и началом лечения составляет 5-10 лет. 

Библиография 
1. Kessler RC, Berglund P, Demler O, et al. Lifetime prevalence and age-of-onset distributions of DSM-IV disorders in the National Comorbidity Survey Replication. Arch Gen Psychiatry. 2005;62:593-602. 
2. Hantouche EG, Adiskal HS, Lancrenon S, et al. Systematic clinical methodology for validating bipolar-II disorder: data in mid-stream from a French national multi-site study (EPIDEP). J Affect Disord. 1998;50:163-173. 
3. Angst J. Gamma A, Benazzi F, et al. Toward a re-definition of subthreshold bipolarity: epidemiology and proposed criteria for bipolar-II, minor bipolar disorders and hypomania. J Affect Disord. 2003; 73:133-146.

Слайд 3. Классификация биполярного расстройства в МКБ-10
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• Сниженная потребность во сне (например, индивидуум отмечает, что чувствует себя хорошо и отдохнувшим после двух или
трех часов сна). Это отличается от инсомнии, когда человек хочет спать, но не может.

• Повышенная отвлекаемость (например, индивидуум не может сосредоточиться на задании, потому что его внимание пере-
ключается на посторонние или незначительные внешние стимулы, подобные посторонним шумам, чрезмерно отвлекающим
внимание во время беседы).

• Импульсивное или безрассудное поведение (например, стремление к получению удовольствия без учета потенциальных не-
гативных последствий, или принятие важных решений без адекватного планирования).

• Часто отмечается быстрая смена эмоциональных состояний (то есть эмоциональная лабильность).
Важно отметить, что симптомы не являются проявлением другого заболевания (например, опухоль мозга) или следствием
воздействия психоактивных веществ или других лекарственных средств на центральную нервную систему (например, кокаин,
амфетамины), включая синдром отмены. Кроме того, симптомы должны быть достаточно выражены для того, чтобы вызвать
значительные нарушения в личной, семейной, социальной, учебной, профессиональной и других важных сферах функциони-
рования.
Маниакальный синдром, возникающий на фоне проведения антидепрессивного лечения (медикаменты, электросудорожная
терапия, фототерапия, транскраниальная магнитная стимуляция) и выходящий за рамки ожидаемых физиологических эффек-
тов, квалифицируется как маниакальный эпизод. 
Маниакальные эпизоды могут как включать, так и не включать психотические симптомы. Хотя известно, что при мании могут
наблюдаться все виды психотических симптомов, наиболее часто встречаются: бред величия (избранность Богом, обладание
особыми влияниями и способностями), бред преследования и бред отношения (идеи о наличии заговора вследствие особен-
ностей индивидуума или его возможностей), также может возникать бред воздействия или чуждость мыслей (вкладывание,
отнятие или трансляция мыслей). Галлюцинации встречаются не часто и обычно сопровождают бред преследования или от-
ношения. Обычно они слуховые (например, льстивые голоса), и реже зрительные (например, божественные видения), сома-
тические или тактильные. 
Манию иногда подразделяют на эйфорическую манию (с экспансивностью и чувством восторга) и раздражительную манию 
(с гневливостью, агрессивностью или даже буйством). Также отдельно выявляют манию с наличием психотических признаков
(таких как галлюцинации, бред, формальное расстройство мышления или кататония). Более того, бред может быть «конгру-
энтным» настроению (например, чувство грандиозности) или «неконгруэнтным» ведущему аффекту (например, бред пресле-
дования).

Библиография 
1. ВОЗ. Классификация МКБ-11, 2019. Доступно по ссылке: https://icd.who.int/browse11/l-m/en#/http%3a%2f%2fid.who.int%2ficd%2fentity%2f1563440232. 
Доступ: август 2019

Слайд 5. распространенность маниакальных симптомов при биполярном расстройстве

• аффективные симптомы: раздражительность (80); эйфория (71); гипотимия (72); эмоциональная лабильность (69); экспан-
сивность (60).

• Когнитивные симптомы: чувство грандиозности (78); скачка идей (71); отвлекаемость (71); растерянность (25).
• психотические симптомы: любые бредовые идеи (48); идеи величия (47); персекуторные идеи (28); чувство овладения (15);

любые галлюцинации (15), в том числе слуховые (18), зрительные (10), обонятельные (17); психотические симптомы в анамнезе
(58), расстройства мышления (19), симптомы первого ранга по Шнайдеру (18).

• активность и поведение при мании: гиперактивность (87); нарушение сна (81); агрессивное поведение (49); ускоренная речь
(98); многословность (89); желание оголяться или заняться сексом (29); гиперсексуальность (57); эксцентричность (55); рели-
гиозность (39); (отчетливо выраженная) регрессия (28); украшения на голове (34); кататония (22); энкопрез (13).

Библиография 
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Слайд 6. Критерии гипомании в МКБ-11 

При гипомании наблюдается стойкий легкий подъем настроения или повышенная раздражительность, которые представляют
собой значительное отклонение от обычного настроения индивидуума (например, изменения могут быть очевидны для людей,
которые хорошо знают индивидуума). Но гипомания при этом не включает периоды повышенного или раздражительного на-
строения ситуационного характера (например, приподнятое настроение после окончания школы или связанное с влюблен-
ностью). Обычно наблюдаются быстрые смены настроения (т.е. лабильность настроения). Повышенная активность или
субъективное ощущение повышенной энергии представляют собой значительное отличие от привычного уровня активности
индивидуума. 
При гипомании симптомы недостаточно выражены для того, чтобы вызвать заметное ухудшение в профессиональной дея-
тельности, социальной активности или в отношениях с другими людьми. Это состояние не должно сопровождаться бредом
или галлюцинациями и не требует госпитализации.
Гипоманиакальный синдром, возникающий на фоне антидепрессивного лечения (медикаменты, электросудорожная терапия,
фототерапия, транскраниальная магнитная стимуляция) и выходящий за рамки ожидаемых физиологических эффектов, ква-
лифицируется как гипоманиакальный эпизод.
Возникновение одного или нескольких гипоманиакальных эпизодов при отсутствии в анамнезе аффективных эпизодов дру-
гого типа (то есть маниакальных, депрессивных или смешанных эпизодов) не является достаточным основанием для установ-
ления диагноза аффективного расстройства.

Библиография 
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Слайд 7. показатели, ассоциирующиеся с биполярностью у пациентов с монополярной депрессией (%)

Динамика биполярного расстройства обычно включает как большие, так и малые депрессивные эпизоды и симптомы. Среди
исследователей есть множество разногласий касаемо различий между униполярной и биполярной типами депрессии. Было
предложено несколько дифференцирующих признаков между двумя видами депрессии и факторов, которые ассоциируются
с биполярностью у лиц с так называемыми «псевдодепрессивными» состояниями. В целом биполярные пациенты менее со-
знательны и меньше жалуются на депрессию и снижение настроения. Есть большая вероятность того, что пациенты с бипо-
лярной депрессией не будут получать лечение и совершат суицид. 
У псевдоуниполярных пациентов во время депрессивного эпизода часто случаются периоды ажитации. «Ажитированная
депрессия» также носит название «смешанное депрессивное состояние». Если внимательно изучить таких пациентов, то
у них также можно обнаружить другие маниакальноподобные симптомы и наследственную отягощенность по биполяр-
ному расстройству. До 70% депрессивных пациентов сообщают об отдельных маниакальных симптомах, которые, однако,
не удовлетворяют критериям смешанного эпизода. В связи с тем, что ажитация и раздражительность часто встречаются в
течение жизни у лиц с депрессивными состояниями, есть мнение о целесообразности включения «ажитированных депрессий»
и «депрессивных смешанных состояний» в расстройства биполярного спектра. Однако как в DSM-5, так и в МКБ-11 эти состоя-
ния были оставлены в главе «депрессивные (униполярные) расстройства». 
Было показано, что у депрессивных пациентов с высокой вероятностью развития биполярного расстройства, также как и у
лиц с биполярной депрессией, часто возникают такие «атипичные» депрессивные признаки, как: гиперсомния, гиперфагия,
«свинцовый» паралич в ногах, повышенная чувствительность к отвержению, психомоторная заторможенность, психотические
симптомы, патологическое чувство вины и лабильность настроения. Кроме того, биполярные пациенты чаще характеризуются
как пациенты с более ранним началом заболевания, высоким уровнем зависимости от психоактивных веществ, элементами
антисоциального поведения и наследственной отягощенностью по биполярному расстройству. Последний признак является
важным предиктором развития биполярного расстройства как у детей, так и у подростков.  
Перечисленные в таблице признаки важны в отношении предсказания будущих маниакальных или гипоманикальных эпизодов
у лиц с псевдодепрессивными состояниями. 
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3. Maj M, Pirozzi R, Magliano L, Fiorillo A, Bartoli L (2006) Agitated “unipolar” major depression: prevalence, phenomenology, and outcome. J Clin Psychiatry 67(5):712–719 
4. Perugi G, Akiskal HS, Lattanzi L, Cecconi D, Mastrocinque C, Patronelli A, Vignoli S, Bemi E (1998) The high prevalence of “soft” bipolar (II) features in atypical depression. Compr Psychiatry 39(2):63–71.
5. Potter WZ. Bipolar depression: specific treatments. J Clin Psychiatry. 1998;59(suppl 18):30-36.

Слайд 9. Концепции чистых и смешанных аффективных состояний в DSm-IV и DSm-5

В DSM-III, так же как и в последующей версии американской классификации психических расстройств, был представлен кате-
гориальный подход к диагностике: для того, чтобы определить смешанный эпизод, в психическом состоянии пациента должны
одновременно присутствовать не менее трех критериев мании и не менее пяти критериев депрессии, а само состояние должно
продолжаться не менее недели и приводить к выраженному снижению социального функционирования. 

Слайд 8. Критерии смешанного эпизода в МКБ-11

В МКБ-11 выделены следующие основные (необходимые) признаки смешанного эпизода: 
1) Наличие ряда выраженных маниакальных и депрессивных симптомов, соответствующих наблюдаемым при маниакальном

эпизоде и депрессивном эпизоде, которые либо возникают одновременно, либо быстро сменяют друг друга (день ото дня
или в течение одного дня), на протяжении как минимум двух недель. 

2) Симптомы не являются проявлением другого заболевания (например, опухоль мозга) или следствием воздействия психо-
активных веществ или других лекарственных средств на центральную нервную систему (например, бензодиазепины), вклю-
чая синдром отмены (например, синдром отмены кокаина). 

3) Аффективные симптомы достаточно выражены, чтобы вызвать значительные нарушения в личной, семейной, социальной,
учебной, профессиональной и других важных сферах функционирования, или же сопровождаются бредом или галлюцина-
циями. Когда в смешанном эпизоде преобладают депрессивные симптомы, то типичными маниакальными (контраполяр-
ными) симптомами являются раздражительность, скачка или наплывы мыслей, повышенная речевая активность,
психомоторное возбуждение. 

Когда в смешанном эпизоде преобладают маниакальные симптомы, то типичными депрессивными (контраполярными) симп-
томами являются дисфория, убежденность в собственной никчемности, чувство безнадежности и беспомощности, суицидаль-
ные мысли. 
При неустойчивых смешанных эпизодах, при которых депрессивные и маниакальные симптомы быстро сменяют друг друга,
могут отмечаться колебания настроения (от эйфории до грусти или дисфории), эмоционального реагирования (от уплощен-
ного аффекта до интенсивного или излишнего реагирования на эмоциональные стимулы), энергии (чередование периодов
повышенной и пониженной психомоторной активности, речевой активности, полового влечения или аппетита) и когнитивного
функционирования (периоды активизации и торможения или замедления мыслей, внимания и памяти).
Во время смешанных эпизодов возможно возникновение бреда и галлюцинаций, которые характерны для депрессивных и
маниакальных эпизодов. Смешанное состояние, возникающее на фоне проведения антидепрессивного лечения (медикаменты,
электросудорожная терапия, фототерапия, транскраниальная магнитная стимуляция) и выходящее за рамки ожидаемых фи-
зиологических эффектов, квалифицируется как смешанный эпизод. 
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В DSM-5 маниакальный или гипоманиакальный эпизод со смешанными чертами следует диагностировать в тех случаях, когда
преодолен порог для диагностики мании (гипомании) и встречается не менее трех из следующих депрессивных симптомов: 
1) Субъективное чувство депрессии
2) Снижение удовольствия
3) Психомоторная заторможенность
4) Усталость или утрата энергии
5) Чувство никчемности или вины
6) Суицидальные мысли и поведение
В DSM-5 депрессивный эпизод со смешанными чертами следует диагностировать в тех случаях, когда преодолен порог для
диагностики депрессии, мании (гипомании) и встречается не менее трех из следующих маниакальных/гипоманикальных симп-
томов: 
1) Повышенное, экспансивное настроение
2) Завышенная самооценка или чувство грандиозности 
3) Более ускоренная речь, чем обычно, или потребность говорить
4) Скачка идей или субъективное чувство, что мысли текут очень быстро
5) Повышенная энергия и вовлеченность в потенциально опасную деятельность 
6) Снижение потребности во сне
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Слайд 11. Биполярное расстройство и пограничное расстройство личности

Несмотря на то, что биполярное расстройство и пограничное расстройство личности имеют различные нейробиологические
и психопатологические механизмы, дифференциальный диагноз между данными состояниями базируется на фенотипических
особенностях, которые могут быть общими между данными расстройствами. Такие важные признаки пограничного расстрой-
ства личности, как нестабильность настроения, импульсивность и поиск риска, также часто встречаются при биполярном рас-
стройстве. Хотя депрессивные симптомы доминируют в динамике биполярного расстройства, они также могут быть признаком
пограничного расстройства личности, что усугубляет дифференциальную диагностику данных состояний. 
Таким образом, внимательная психиатрическая оценка и изучение катамнеза крайне важны для правильной постановки ди-
агноза и планирования терапии. Изучение таких симптомов и признаков, как манифестация расстройства, триггеры, длитель-
ность и частота отдельных признаков, личностные особенности, смогут обеспечить важной информацией для разграничения
данных состояний, когда, например, не очень понятно, являются ли колебания настроения и импульсивность компонентом
расстройства настроения или личностного расстройства. 
Так, колебания настроения и аффекта при биполярном расстройстве обычно возникают эпизодически, а не постоянно, имеют
тенденцию длиться дольше (дни-недели) по сравнению с транзиторными колебаниями настроения при пограничном рас-
стройстве личности. Импульсивность, ажитация и повышенная активность при биполярном расстройстве обычно возникают
в контексте острого аффективного эпизода и намного реже встречаются в эутимном периоде. 
Чувство грандиозности, повышенная самооценка, возникающие при мании, контрастируют с нестабильным образом себя при
пограничном расстройстве личности. 

Слайд 10. дифференциальный диагноз биполярного расстройства 

При многих медицинских состояниях могут встречаться симптомы, сходные с симптомами при биполярном расстройстве,
включая медицинские заболевания, различные виды зависимости и психические расстройства. 
В данной таблице представлены дифференциально-диагностические признаки биполярного расстройства и других состояний. 

Библиография 
1. Yatham LN, Kennedy SH, O’Donovan C, et al. Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments (CANMAT) guidelines for the management of patients with bipolar disorder: consensus and controversies. Bipolar Disord.

2005;7(suppl 3):5-69.

Монополярная депрессия Отсутствие маниакальных или гипоманиакальных эпизодов в анамнезе.

Соматогенная депрессия Состояние является следствием медицинского заболевания, например инсульта. Манифестация или
экзацербация расстройства настроения.  

Депрессия вследствие
употребления ПАВ

Эпизоды являются следствием злоупотребления ПАВ  или лекарственных средств (психостимуляторы,
стероиды) или воздействия токсинов. Могут быть связаны с интоксикацией или абстинентным
состоянием.

Циклотимическое
расстройство

Гипомания не отвечает критериям маниакального эпизода, а депрессии не отвечают критериям
депрессивного эпизода.

Психотическое расстройство
(шизоаффективное
расстройство, шизофрения) 

Периоды психотических симптомов в отсутствие  выраженных аффективных симптомов. Следует
принимать во внимание  начало, сопутствующие симптомы, анамнез и наследственную отягощенность.

Нарциссическое
расстройство личности 

Чувство грандиозности, потребность в восхищении, отсутствие эмпатии с раннего детства. Грандиозность
не связана с изменениями настроения или функциональным снижением.

Антисоциальное
расстройство личности 

Игнорирование других людей или нарушение их прав с раннего детства, что случается не только в
контексте маниакального эпизода.
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Хотя стрессы могут предшествовать аффективным эпизодам при биполярном расстройстве, особенно на ранних стадиях бо-
лезни, при пограничном расстройстве личности колебания настроения всегда связаны с различными стрессами. При бипо-
лярном расстройстве суицидальные попытки обычно встречаются в контексте депрессивного эпизода, в то время как
самоповреждения намного чаще бывают в при-пограничном расстройстве личности. 
Кроме того, изучение анамнеза, в частности ранних травм детства, коморбидных состояний, наследственной отягощенности,
поможет в правильной диагностике данных состояний. Например, наследственная отягощенность при биполярном расстрой-
стве достигает 70%. С другой стороны, тревожные расстройства, СДВГ, злоупотребление ПАВ чаще встречаются среди лиц с
биполярным расстройством, а ПТСР, расстройства пищевого поведения и злоупотребления ПАВ чаще возникают в контексте
пограничного расстройства личности. 

Библиография 
1. Brieger P, Ehrt U, Marneros A. Frequency of comorbid personality disorders in bipolar and unipolar affective disorders. Compr Psychiatry. 2003;44(1):28-34. 
2. Correa da Costa S. Bipolar disorder or borderline personality disorder? Current Psychiatry Vol. 18, No. 11: 27-39.
3. Judd LL, Akiskal HS, Schettler PJ, et al. A prospective investigation of the natural history of the long-term weekly symptomatic status of bipolar II disorder. Arch Gen Psychiatry. 2003;60(3):261-269. 
4. Malhi GS, Bargh DM, Coulston CM, et al. Predicting bipolar disorder on the basis of phenomenology: implications for prevention and early intervention. Bipolar Disord. 2014;16(5):455-470.

Слайд 13. Инструменты для оценки симптомов биполярного расстройства 

Валидизированные рейтинговые шкалы для оценки депрессии были подробно рассмотрены в главе по депрессиям. 

В психиатрической практике наиболее часто используются следующие инструменты для оценки маний: 
1) Шкала маний Янга (YMRS) является клиническим инструментом, используемым для оценки выраженности маниакальных

симптомов, и заполняется опытным клиницистом. Она состоит из 11 пунктов, которые заполняются при проведении кли-
нического интервью, и оценивает состояние пациента за последние 48 часов. Четыре пункта шкалы (раздражительность,
речь, содержание мыслей и агрессивное поведение) оцениваются двойными баллами от 0 до 8 баллов, остальные семь – от
0 до 4. Если выраженность (или изменение выраженности) симптомов пациента не соответствует двойному баллу, то воз-
можна оценка его состояния промежуточными баллами (1, 3, 5, 7 вместо 2, 4, 6, 8). Подсчитывается общий балл, на основании
которого оценивается состояние пациента и динамика его маниакальных симптомов: 0-12 – норма; 13–21 – гипоманиакаль-
ное состояние; 22–30 – маниакальное состояние; более 30 – выраженное маниакальное состояние.

2) Диагностический опросник по биполярному расстройству НСL-32 предназначен для самостоятельного выявления симп-
томов гипомании в анамнезе. Общий балл по шкале НСL-32 получают путем суммации положительных ответов на 32 вопроса,
предназначенных для определения самооценки пациентом периода «подъема» настроения. Главным образом он был раз-
работан для выявления симптомов гипомании у пациентов с диагнозами большого депрессивного расстройства, дистимии,
малой депрессии, короткой рекуррентной депрессии. 

Лица с общим числом баллов 14 и выше обнаруживают потенциальную биполярность, поэтому у них нужно тщательно соби-
рать анамнез жизни и болезни; по возможности желательно расспросить и кого-нибудь из ближайшего окружения пациентов.
Тщательное обследование показано также представителям здорового населения, у которых, помимо общего балла 14 или
выше, есть указания на любые негативные (либо сочетание негативных и позитивных) последствия их состояния, например,
в виде реакции окружающих. В то же время общее число положительных ответов, не достигающее 14, не исключает биполяр-
ности.

Слайд 12. Скрининговое интервью для биполярного расстройства

В клинической практике используются различные стратегии для скрининга биполярного расстройства, которые включают
выявление всего спектра симптомов пациента, обнаружение дополнительной информации от членов семьи или друзей и ве-
дение ежедневного дневника нарушения настроения. 

Кто должен проходить скрининг? 
• Пациенты с депрессивными симптомами с манией или гипоманией в анамнезе
• Пациенты с необъяснимыми и  неспецифическими соматическими  симптомами  или инвертированными вегетативными

симптомами (например, гиперсомния и гиперфагия)
Как проводят скрининг?
• Выслушать спонтанные жалобы пациентов 
• Задавать открытые и не наводящие общие вопросы о симптомах депрессии и мании 
• Задавать вопросы о специфических симптомах депрессии и мании, включая длительность симптомов в рамках текущего эпи-

зода, предыдущего эпизода (если он был), были ли при этом сложности в общении или на работе
• Всегда спрашивать о суицидальных мыслях
• Спросить о психотических симптомах
• Попросить заполнить опросник по нарушению настроения
• Спросить о наличии БР среди близких родственников
• Спросить (при возможности) родных или друзей о предыдущих эпизодах мании или гипомании
• Если неясно, попросить пациентов заполнить опросники в будущем и оценить, когда пациенты обнаруживают признаки

мании или гипомании
Подумать об альтернативном диагнозе
• Общее медицинское состояние, которое может продуцировать общие симптомы
• Алкоголь и другие психоактивные вещества
• Препараты, которые могут вызвать подобные симптомы

Библиография 
1. Yatham LN, Kennedy SH, O’Donovan C, et al. Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments (CANMAT) guidelines for the management of patients with bipolar disorder: consensus and controversies. Bipolar Disord.

2005;7(suppl 3):5-69.
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Слайд 14. продромальные симптомы депрессии и мании со слов самих пациентов

Биполярные пациенты часто хорошо сообщают о своих продромальных симптомах. Продромальные маниакальные симптомы
часто проявляются поведенческими нарушениями. Четверть пациентов сообщили о трудностях в выявлении продромов де-
прессии, которые, как правило, были более разнообразными и состояли из сочетания поведенческих, когнитивных и сомати-
ческих симптомов. Чем чаще и успешнее пациенты использовали стратегии для того, чтобы справиться с продромальными
симптомами мании и депрессии в начале наблюдений (T1), тем реже у них развиваются клинически завершенные мании и де-
прессии. 

Библиография
1. Lam D, Wong G, Sham P. Prodromes, coping strategies and course of illness in bipolar affective disorder – a naturalistic study. Psychol Med. 2001;31:1397-1402.

начало 
наблюдений (%)

повторное наблюдение 
через 18 мес (%)

Основные продромальные симптомы мании

Отсутствие интереса ко сну или снижение длительности сна 55,3 55,3

Более целенаправленное поведение (например,  делает больше, чем обычно) 44,7 55,3

Повышенная общительность 18,4 21,2

Наплывы мыслей 15,8 15,8

Раздражительность 13,2 13,2

Повышенный оптимизм 26,3 10,5

Чрезмерная возбудимость и беспокойство 21,1 10,5

Повышенная  трата денег 13,2 13,2

Повышенная самооценка 10,5 15,8

Утрата интереса к еде 5,3 13,2

депрессивные продромальные симптомы

Утрата интереса к занятиям и к другим людям 28,9 36,8

Не может перестать волноваться и тревожиться 18,4 18,4

Прерывистый сон 13,2 26,3

Чувство грусти и желание заплакать 15,8 5,3

Низкая мотивация 7,9 10,5

Не может встать с кровати 13,2 13,2

Негативные мысли 13,2 7,9

Чувство  усталости 7,9 26,3

Отсутствие интереса к еде 7,9 13,2

3) Индекс биполярности состоит из пяти подразделов: 1) описание эпизода; 2) возраст начала; 3) течение болезни и допол-
нительные симптомы; 4) эффект терапии; 5) наследственность. Каждый из подразделов содержит набор признаков, оцени-
вающихся в баллах от 0 (наименьшая вероятность при биполярном расстройстве) до 20 (наибольшая вероятность при
биполярном расстройстве), баллы в рамках подраздела не суммируются. Точка разделения для дифференциации биполяр-
ного расстройства, согласно данным авторов данный шкалы, соответствует значению более 60 баллов.

4) Опросник для выявления депрессивных симптомов при маниакальном (гипоманиакальном) эпизоде предназначен для
выявления депрессии со смешанными чертами согласно критериям смешанного эпизода по DSM-5. 

Пациента с текущим маниакальным (гипоманиакальным) состоянием просят ответить на следующие 6 вопросов: 
1. У Вас возникала грусть, чувство пустоты, Вы плакали, находились в подавленном состоянии, испытывали депрессию? 
2. Вы испытывали меньший, чем обычно, интерес заниматься большинством привычных дел?
3. У Вас возникало чувство, что Ваша речь, мысли или движения замедлены? 
4. У Вас было чувство усталости?
5. Вы испытывали чрезмерное чувство вины?
6. Вы мечтали о том, чтобы умереть, каким-либо образом нанести себе вред, планировали совершить суицид или совершили

суицидальную попытку? 

Наличие трех и более депрессивных симптомов является основанием для того, чтобы заподозрить смешанное состояние.
Для оценки психотических симптомов при мании целесообразно использовать следующие инструменты:
1) Шкала для оценки позитивных и негативных симптомов (PANSS) включает 30 пунктов и включает 3 подшкалы: позитивные,

негативные симптомы и общая психопатология. PANSS обладает высокой надежностью и валидностью. 
2) Краткая психиатрическая рейтинговая шкала (BPRS) представляет сравнительно короткую шкалу для измерения тяжести

психических симптомов, но в основном психотических. Стандартная версия содержит 18 пунктов и заполняется опытным
интервьюером. 

Библиография 
1. Клиническая психометрика: учебное пособие / под ред. В. А . Солдаткина; ГБОУ ВПО РостГМУ Минздрава России. – 2-е изд, доп. – Ростов н/Д: Изд-во РостГМУ, 2018. – 338 с.
2. Мосолов С.Н., Ушкалова А.В. И др. Диагностика биполярного аффективного расстройства II типа среди пациентов с текущим диагнозом рекуррентного депрессивного расстройства. Современная терапия

психических расстройств, № 2, 2014. 2-12
3. Angst J., Adolfsson R., Benazzi F. et al. The HCL-32: towards a self-assessment tool for hypomanic symptoms in outpatients // J Affect Disord. – 2005. – Vol. 88. – P. 217–233.
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Слайд 15. Стадии биполярного расстройства

Индикаторы прогрессирования: рецидив эпизода и резидуальные симптомы  

Несмотря на широкое использование в общей медицине модели стадий развития болезни, в области психиатрии она не по-
лучила широкого распространения, особенно в англоязычных странах, и не представлена в современных классификациях.
Знание механизмов, вовлеченных в патогенез конкретной стадии болезни, поможет выработать специфическое лечение и
снизит риск прогрессирования заболевания. В настоящее время хорошо известно, что больные на ранней стадии болезни,
как правило, лучше реагируют на лечение, а сама терапия более эффективна и сопровождается меньшим риском побочных
эффектов, чем терапия на более поздних стадиях болезни. Особая ценность данной модели состоит в ее потенциальной спо-
собности прогнозировать вектор развития болезни. 
В настоящее время накоплено немало доказательств того, что у многих лиц с биполярным расстройством течение болезни и от-
даленные периоды не так благоприятны, как полагали ранее. Кроме того, во многих исследованиях были показаны значительные
различия между начальной и поздней стадиями биполярного расстройства в отношении таких характеристик, как динамика бо-
лезни, нейробиология и ответ на терапию. В последние годы было предложено несколько моделей стадийности развития бипо-
лярного расстройства, которые базируются либо на исследовании M. Berk с коллегами, либо на работе F. Kapczinski. 
Первый из подходов в целом соответствует общей модели стадий болезни, первоначально разработанной для психозов. Данная
модель предполагает выделение латентной стадии («стадия 0»), которая идентифицирует лиц, находящихся в группе высокого
риска развития расстройства, но у которых еще нет значимых симптомов болезни. Далее болезнь прогрессирует до стадии суб-
клинических (подпороговых) симптомов, затем к этапу очерченных аффективных синдромов, потом к стадии множественных эпи-
зодов и, наконец, на последней стадии болезнь проявляется хроническими и резистентными состояниями. В данном подходе в
качестве показателя прогрессирования болезни используется такой показатель, как рецидив аффективного эпизода. 
Начальная стадия болезни в схеме F. Kapczinski также связана с риском развития биполярного расстройства, однако далее
следует этап, обозначенный как отсутствие функционального снижения в период эутимии, затем стадия значительного сни-
жения и, наконец, состояние невозможности самостоятельного проживания. Таким образом, данная модель акцентирует вни-
мание на особенностях функционирования, особенно в период эутимии. 
Несмотря на различия, все без исключения модели развития биполярного расстройства сходятся в том, что существуют стадии
«риска» болезни и этап прогрессирования заболевания в сторону хронического течения и постепенного ухудшения. В то же
время клиническая польза и прогностическая ценность представленных выше моделей до сих пор прицельно не изучались.
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Слайд 16. нейропрогрессирование биполярного расстройства

В последние годы нейропрогрессирование как состояние нехарактерных для
головного мозга переключений (rewiring), реализующихся в области нейровос-
паления, оксидативного стресса, дисфункции митохондрий и изменений ней-
ротрофических факторов, рассматривается как патофизиологическая основа
для концепции стадий развития биполярного расстройства. Активность пери-
ферических маркеров воспаления у пациентов с биполярным расстройством
на поздних стадиях болезни (более 10 лет после установления диагноза) значи-
тельно отличается как от здоровых, так и от пациентов с биполярным расстрой-
ством на первых этапах болезни. Неоднократно также отмечалось, что чем
дольше длится биполярное расстройство, тем больше увеличивается «общий
уровень токсичности», в частности, снижается уровень BDNF и повышается раз-
рушение протеинов и липидов. Кроме того, в период мании и депрессии отме-
чается значительная активация иммунной системы, в то время как и у
здоровых, и у лиц с биполярным расстройством в эутимном периоде подобной активности не наблюдается. Комбинация не-
благоприятных факторов может приводить к анатомическим изменениям и коррелирует с числом аффективных эпизодов.
Более того, есть некоторые данные, что успешное лечение биполярного расстройства может обладать нейропротективным
эффектом и ослабить нейроструктурные изменения и даже прогрессирование болезни. 

Библиография
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2. Fernandes BS et al. Brain-derived neurotrophic in mania, depression, and euthymia in bipolar disorders: a systematic review and meta-analysis. Bipolar Disord 2010;12:19.
3. Kapczinski F A systemic toxicity index developed to assess peripheral changes in mood episodes. Mol Psychiatry. 2010 Aug;15(8):784-6

Стадия Модель Berk Модель Kapczinski
0 Повышенный риск расстройства настроения В группе риска, семейный анамнез, симптомы тревоги и настроения

1a Мягкие и неспецифические симптомы Четкие периоды эутимии без симптомов, нет функционального
снижения

1b Продромальные черты (ультравысокий риск)

2 Первый очерченный эпизод Функциональное снижение, связанное с коморбидными
расстройствами (тревога, алкоголь и др.)

3а Обострения подпороговых аффективных симптомов Значимое снижение когнитивных функций или функционирования
(невозможность работать)

3b Первый очерченный рецидив
3с Множественные рецидивы

4 Хроническое безремиссионное состояние Невозможность самостоятельного проживания вследствие
когнитивного снижения
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Слайд 17. Когнитивные изменения при биполярном расстройстве

Нейрокогнитивный дефицит может отсутствовать в доманифестном периоде у лиц с биполярным расстройством, хотя его
часто описывают у пациентов с первым эпизодом болезни и в эутимном периоде. В целом считается, что он ниже, чем у боль-
ных шизофренией, даже после оценки других важных факторов. Около 40% лиц с биполярным расстройством имеют снижение
когнитивных функций не менее чем в одном домене, треть – не менее двух доменов и 22% – в трех и более доменах. Когни-
тивный дефицит достаточно стабильный и относительно независим от колебаний настроения, и, возможно, отражает суще-
ственную особенность биполярного расстройства.
С другой стороны, чем выше в эутимном периоде уровень когнитивного резерва, который понимается как способность про-
тивостоять когнитивному снижению, связанному с прогрессированием болезни, тем выше когнитивное и психосоциальное
функционирование. Крайне важно отличать первичный когнитивный дефицит, обусловленный нейропрогрессией и, воз-
можно, осложнениями во время родов, и вторичный когнитивный дефицит, связанный с отдельными депрессивными симп-
томами, которые сохраняются в период частичной ремиссии, а также коморбидными психическими расстройствами и
побочными эффектами психотропных средств. Когнитивное снижение может коррелировать с маркерами воспаления и окис-
лительного стресса, связанными с функциональными исходами болезни. 
Так как уровень когнитивного дефицита является одним из главных предикторов прогноза болезни, то техники, направленные
на восстановление когнитивных функций, в частности функциональная реабилитация (functional remediation), могут быть ус-
пешно использованы для лечения больных с биполярными расстройствами, особенно на более поздних стадиях заболевания. 

Martinez, 2007
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Слайд 18. Оценка и терапия межприступных показателей

Существующие алгоритмы терапии биполярного расстройства подразумевают общие подходы для всех пациентов, игнорируя
при этом многие клинические, патофизиологические и возрастные особенности лиц с биполярным расстройством. В то же
время для того, чтобы разработать план фармакологического и психосоциального лечения конкретного пациента, нужно при-
нимать во внимание и периодически оценивать межприступные показатели, важнейшими из которых являются патологиче-
ская эмоциональная реактивность, сон и нарушение циркадных ритмов, а также уровень когнитивного снижения.
Было показано, что эутимные пациенты с биполярным расстройством обладают повышенной чувствительностью по отноше-
нию к эмоциональным стимулам и неспособны распределять их по степени важности в конкретный период времени. Есть
мнение, что патология социально-эмоциональной регуляции является важнейшей характеристикой биполярного расстрой-
ства. Кроме того, недавно были обнаружены гены (CLOCK, ARNTL), работа которых крайне важна для регуляции сна и циркад-
ных систем, имеющих, в свою очередь, также непосредственное отношение к биполярному расстройству. Известно, что у
эутимных пациентов с биполярным расстройством длительность ночного сна часто варьирует. Для них также характерна не-
стабильность циркадного ритма, сниженный или замедленный пик мелатонина и слабая связь циркадной системы с факторами
внешней среды. Таким образом, нарушения сна и циркадных ритмов следует особенно внимательно оценивать на разных эта-
пах течения биполярного расстройства и, в случае необходимости, корректировать для предотвращения рецидива заболе-
вания.
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Пациенты с БР имеют когнитивное снижение таких доменов, 
как внимание, память и исполнительные функции Когнитивное снижение сохраняется у эутимных пациентов

Задержки в переработке вербальной информации – лучший
когнитивный предиктор плохого функционального исхода

Существуют доказательства того факта, что ускоренное
когнитивное снижение является важным предиктором

прогрессирования болезни 

Регулярная оценка степени когнитивного снижения необходима для того, чтобы построить план персонализированной когнитивной
реабилитации

показатели Инструменты оценки лечение

Патологическая эмоциональная реактивность
(трудность разделения эмоциональных стимулов по
степени важности)

• Шкала аффективной лабильности
• Показатель интенсивности аффекта
• Опросник травмы

• Когнитивная поведенческая
терапия

Сон и нарушения циркадных ритмов
(нестабильность ритма,  сниженный пик  мелатонина,
слабая связь с внешней средой)

• Дневник сна
• Питтсбургский показатель качества сна
• Актиметрия

• Психообразование
• Межличностная и социальная

терапия ритмов

Когнитивное снижение Нейропсихологическая оценка Когнитивный тренинг
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Слайд 19. Факторы, ассоциирующиеся с неблагоприятным прогнозом биполярного расстройства

• Мужчины, имеющие в школе наилучшие, и лица обоих полов, имеющие наихудшие отметки в школе, имеют повышенный
риск БАР (4,37 и 2,07 раза)

• В Болгарии депрессивный и тревожный характеры (но не гипертимный, как в США) предрасполагают к БАР                                          
• Лица с  ДНБ  более двух лет  чаще совершают суицидальные попытки (24,2% и 12,3%)                                                                                                                               
• У мужчин при первом маниакальном приступе (по сравнению с депрессией) риск рецидива выше от 7,2% (второй приступ)

до 38,5% (>13 приступов)
• Более раннее начало ассоциируется с большей частотой  рецидивов 
• Прямая корреляция между числом приступов и риском рецидива: увеличение в 1,039 раза после 2 приступов и в 2,38 после 13

В последние годы не ослабевает поиск признаков, которые могли бы быть связаны с повышенным риском развития биполяр-
ного расстройства. Утверждение психиатров прошлого о том, что существуют личностные особенности, предрасполагающие
к развитию биполярного расстройства, в настоящее время не получает однозначного подтверждения.
Чтобы проверить корреляцию между высоким IQ в школе и развитием биполярного расстройства в последующем, были про-
анализированы данные об успеваемости всех шведских подростков в возрасте 15–16 за десятилетний период (с 1988 по 1997)
и уровнем госпитализаций в связи с биполярным расстройством у молодых людей в возрасте от 17 до 31 года, с учетом по-
правок на внешние факторы (социально-экономические факторы, уровень образования родителей и др.). Оказалось, что муж-
чины, имеющие в школе хорошие отметки, имеют повышенный в 4,37 раза риск развития биполярного расстройства в
дальнейшем. С другой стороны, лица обоих полов, которые хуже всего учатся в школе, также обладают повышенным в 2,07
раза риском развития биполярного расстройства. 
Сложность изучаемой проблемы заключается в том, что помимо чисто психологических характеристик личности здесь следует
учитывать и географическое положение страны (возможно, и другие показатели): то, что может считаться нормальным тем-
пераментом в одних странах, в других может быть признаком, предрасполагающим к биполярному расстройству. Одним из
факторов, предрасполагающим к биполярному расстройству, является наличие гипертимного характера.
Еще одним важным прогностическим показателем развития биполярного расстройства является длительность нелеченой бо-
лезни (ДНБ), которая определяется как период времени между первым аффективным эпизодом и началом адекватного меди-
каментозного лечения. В ходе натуралистического пятилетнего катамнестического исследования, включающего 320 пациентов
с биполярным расстройством, было показано, что есть прямая корреляция между ДНБ, с одной стороны, и худшим прогнозом,
и числом завершенных суицидов – с другой. Так, лица, у которых ДНБ была более двух лет, достоверно чаще, чем те, у кого
ДНБ составляла менее двух лет, совершали суицидальные попытки (24,2% и 12,3% соответственно); у них было большее число
суицидальных попыток в пересчете на одного больного (0,4 и 0,17 соответственно) и чаще встречались депрессивные состоя-
ния в прошлом. 
Известно, что частота повторных приступов при биполярном расстройстве увеличивается в зависимости от числа предше-
ствующих эпизодов болезни. Так, в одном большом исследовании, включающем всех больных с биполярным расстройством
(1106 больных), госпитализированных в Дании за пятилетний период (1994–1996), было показано, что риск обострений, при-
водящих к госпитализации, увеличивается в зависимости от числа предыдущих аффективных приступов для лиц обоих полов.
Риск рецидива биполярного расстройства значительно снижался в зависимости от возраста, когда развился первый эпизод
(чем моложе, тем выше вероятность рецидива), и увеличивался в зависимости от числа госпитализаций и предшествующих
эпизодов: в 1,039 раза была выше вероятность обострения после второго эпизода болезни и в 2,38 раза, если их было больше
13. Кроме того, использование антидепрессантов из группы СИОЗС, которые стали активно использоваться именно в этот пе-
риод, существенно не повлияло на динамику болезни. 
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Слайд 20. Основные цели лечения биполярного расстройства

1. Обеспечить безопасность пациента и других;
2. Добиться редукции аффективных синдромов, когда они возникают;
3. Редуцировать психотические симптомы, когда они возникают;
4. Избегать смены одного эпизода другим;
5. Предотвратить суицидальное поведение;
6. Редуцировать частоту аффективных эпизодов;
7. Лечить отдельные подпороговые симптомы;
8. Лечить коморбидные расстройства и нарушения когнитивной сферы;
9. Повысить знания о данном расстройстве среди пациентов и их родственников, повысить приверженность к лечению;
10. Помочь пациентам жить полноценной жизнью в межприступный период.

Цели лечения биполярного расстройства зависят от фазы болезни и преобладающего аффекта. В острой фазе лечение на-
правлено на стабилизацию текущего аффективного состояния и достижение ремиссии, которую можно определить как полное
возвращение пациента к преморбидному уровню функционирования и фактическому отсутствию симптомов. В поддержи-
вающей фазе целью лечения является оптимизация стратегии, направленной на профилактику рецидива депрессии, мании
или смешанного состояния. В то же самое время нужно уделить внимание функционированию пациента и редукции отдельных
симптомов и побочных эффектов психофармакотерапии. Следует информировать пациентов о побочных эффектах препаратов
и других возможных рисках лечения. Минимизация побочных рисков должна стать приоритетом. 



Слайд 21. Купирующая терапия мании: сравнение международных рекомендаций

Несмотря на то, что диагностические критерии позволяют выделить гипоманиакальный, маниакальный и смешанный эпизоды,
на практике бывает чрезвычайно сложно дифференцировать эти состояния. Степень подъема настроения сама по себе не яв-
ляется решающим фактором в определении текущего аффективного эпизода, а первичной целью терапии является снижение
поведенческих нарушений, таких как: агрессия, ажитация, психотические симптомы, отсутствие критики и нарушение соци-
ального функционирования. С практической точки зрения терапию данных диагнозов можно определить общим понятием
«стратегия острого эпизода подъема настроения». 
В нескольких рекомендациях сказано, что если пациент с манией не принимает антипсихотик или стабилизатор настроения, то
рекомендуется предложить прием галоперидола, оланзапина, кветиапина или рисперидона, принимая во внимание любые пред-
варительные данные, предпочтения пациента и клиническую картину (включая физическую коморбидность, предшествующий
ответ на терапию и побочные эффекты). Если пациент уже принимает литий, проверить его уровень в плазме крови. Подумать
о приеме галоперидола, оланзапина, кветиапина или рисперидона в зависимости от предпочтений пациента и предшествую-
щего ответа на лечение. С учетом того факта, что лица с биполярным расстройством значительно более чувствительны к экс-
трапирамидным побочным эффектам, чем больные шизофренией, то более предпочтительны в данном отношении
антипсихотики второго поколения. Если симптомы нельзя контролировать или мания тяжелая, то в качестве альтернативы
можно рассматривать комбинацию лития или вальпроата с антипсихотиком. С седативной целью рекомендуются использовать
внутримышечные инъекции бензодиазепинов. 
ЭСТ является важной терапевтической опцией у лиц с резистентной манией, в том числе при резистентных смешанных со-
стояниях или у беременных женщин с манией. 
Отмену купирующей терапии острой мании следует планировать с учетом необходимости последующей поддерживающей
терапии. Важно отметить, что многие препараты используются как в рамках купирующего, так и поддерживающего лечения.
Те же препараты, которые используются только в лечении острой мании, следует постепенно отменить в течение 4 и более
недель после достижения полной ремиссии. Ремиссии в подавляющем проценте случаев удается достичь в течение 3 месяцев
терапии, но нестабильность настроения может сохраняться еще 6 и более месяцев после этого. С другой стороны, препараты,
используемые с симптоматической целью, в первую очередь с седативной целью или для коррекции инсомнии, следует от-
менить сразу же после улучшения симптомов. 
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Слайд 22. Купирующая терапия биполярной депрессии: сравнение международных рекомендаций

Часто доктора, пациенты и родственники имеют разные мнения касаемо заболевания и по-разному оценивают риски. Важно
добиться правильного понимания болезни, ее серьезности, важности не допустить развития мании или гипомании и риска
рецидива, а также сделать акцент на пользе от терапевтического альянса. Следует проводить постоянный мониторинг еже-
дневной активности, идентифицировать и, по возможности, исправлять неблагоприятные факторы, способствующие ухудше-
нию психического состояния, в том числе используя для этого ведение дневников и соответствующих приложений для
смартфонов. 

Библиография 
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первая линия Вторая линия не рекомендуется

Американская психиатрическая
ассоциация (APA) 

Тяжелая: литий или вальпроат + антипсихотик
Легкая-средняя:  литий, вальпроат, оланзапин

Различные комбинации двух средств
первой линии или ЭСТ

Канадская сеть по изучению
депрессивных  и тревожных
расстройств (CANMAT)

Литий, вальпроат, оланзапин, рисперидон,
кветиапин, кветиапин пролонг,  арипипразол,
зипразидон, литий или вальпроат +
антипсихотик

Карбамазепин, асенапин,
палиперидон, литий  + вальпроат,
литий или вальпроат  + асенапин 
Психотерапия, ЭСТ

Монотерапия: габапентином,
топираматом, ламотриджином,
верапамилом,  рисперидон или
оланзапин + карбамазепин

Британская ассоциация по
психофармакологии (BAP) 

Тяжелая:  антипсихотик, вальпроат, возможно
бензодиазепины внутримышечно, ЭСТ
Более легкая: антипсихотик, вальпроат, литий,
карбамазепин 

Отмена антидепрессантов, клозапин
Психотерапия
ЭСТ

Всемирная ассоциация обществ
биологической   психиатрии
(WFSBP)

Литий, карбамазепин, вальпроат,
арипипразол, оланзапин, кветиапин,
рисперидон, асенапин

Зипразидон, галоперидол,
комбинация препаратов первой
линии,  ЭСТ

Габапентин, топирамат,
ламотриджин, прегабалин 

первая линия Вторая линия не рекомендуется

Американская психиатрическая
ассоциация (APA) 

Литий или ламотриджин или литий +
антидепрессант или ЭСТ

Комбинация средств первой линий или
ЭСТ

Канадская сеть по изучению
депрессивных  и тревожных
расстройств (CANMAT)

Ламотриджин, кветиапин, кветиапин пролонг,
литий или вальпроат + СИОЗС или бупропион,
литий + вальпроат, оланзапин + СИОЗС

Кветиапин + СИОЗС, вальпроат, литий или
вальпроат + ламотриджин
Психотерапия, ЭСТ

Габапентин,
арипипразол

Британская ассоциация по
психофармакологии (BAP) 

Тяжелая: кветиапин, ламотриджин, возможно
антипсихотик
Легкая: кветиапин, ламотриджин

СИОЗС + антиманиакальное средство
(литий, вальпроат, антипсихотик)

Всемирная ассоциация обществ
биологической   психиатрии
(WFSBP)

Кветиапин, флуоксетин, ламотриджин, оланзапин,
вальпроат, оланзапин + флуоксетин, ламотриджин
+ литий 

Стратегии аугментации
Психотерапия, ЭСТ

Пароксетин,
арипипразол,
зипразидон
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Целями купирующего лечения биполярной депрессии является разрешение депрессивных симптомов и установление ста-
бильного настроения. Оптимальная стратегия купирующей терапии биполярной депрессии, к сожалению, пока не существует,
хотя определенные достижения в этой области были сделаны, и в различных международных клинических рекомендациях
существуют стратегии первой и второй линии. Чаще всего при купирующей терапии биполярной депрессии рекомендуют ис-
пользовать стабилизаторы настроения, включая антиконвульсанты, антидепрессанты, чаще всего из группы СИОЗС, и атипич-
ные антипсихотики. В большинстве алгоритмов рекомендуют использовать комбинацию психотропных препаратов и
психотерапию. Выбор конкретного препарата зависит от возраста пациента, предшествующей терапии, коморбидных рас-
стройств, доступности и стоимости лечения. 
К сожалению, вплоть до настоящего времени остается очень немного исследований, посвященных поддерживающей терапии
биполярного расстройства с доминированием депрессивных состояний. В большинстве рекомендаций говорится о целесо-
образности отменить антидепрессанты через 3–6 месяцев после достижения ремиссии, так как это может спровоцировать
переход в манию. С другой стороны, в нескольких нерандомизированных клинических исследованиях было показано, что
слишком быстрая отмена антидепрессанта ассоциируется c высоким риском рецидива. Поэтому в практике при проведении
поддерживающей терапии биполярного расстройства антидепрессантами перед клиницистом стоит непростая задача, 
и следует очень внимательно заниматься мониторингом как депрессивных, так и маникальных симптомов. В другом большом
исследовании было показано, что ламотриджин, литий, кветиапин или литий + вальпроат имеют наилучшую доказательную
базу при поддерживающей терапии биполярного расстройства с доминированием депрессий. 
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3. Popovic D, Reinares M, Amann B, et al. Number needed to treat analyses of drugs used for maintenance treatment of bipolar disorder. Psychopharmacology (Berl). 2011;213:657-667.

Слайд 23. поддерживающая терапия биполярного расстройства: сравнение международных рекомендаций 

Прием поддерживающей терапии следует начинать уже после первого маниакального (смешанного) эпизода. Выбор конкрет-
ного препарата зависит от анамнеза пациента и предыдущей терапии. Целью лечения является: профилактика рецидивов,
снижение подпороговых симптомов, риска самоубийства, редукция нестабильности настроения и улучшение общего функ-
ционирования. 
Сетевые метаанализы показали, что для предотвращения маниакальных и смешанных эпизодов наилучшей доказательной
базой обладают литий, оланзапин, кветиапин, рисперидон пролонгированного действия и вальпроат, в то время как для про-
филактики депрессивных эпизодов при биполярном расстройстве лучше использовать ламотриджин, литий или кветиапин. 
В натуралистических исследованиях, длительностью около 4 лет, было показано, что частота госпитализаций снижается при
использовании препаратов в следующем ряду: литий > вальпроат > оланзапин > ламотриджин > кветиапин.
Риск рецидива остается даже после нескольких лет устойчивой ремиссии, и отмена терапии должна сопровождаться оценкой
этих рисков. Прекращение приема препаратов должно быть постепенным и происходить в течение не менее 4 недель. Об-
острение маниакальной симптоматики может свидетельствовать о резком прекращении приема лития. Важно помнить, что
отмена терапии – еще не повод к отмене наблюдения за пациентом, особенно в первое время после этого, и важно распозна-
вать ранние признаки обострения.
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первая линия Вторая линия 

Американская психиатрическая
ассоциация (APA) 

Литий или  вальпроат
Возможен карбамазепин, ламотриджин или оксарбазепин 
Продолжить лечение

Комбинация средств первой линии
ЭСТ
Антипсихотик следует отменить

Канадская сеть по изучению
депрессивных  и тревожных
расстройств (CANMAT)

Литий,  арипипразол, оланзапин, рисперидон (адъювантная
терапия), зипразидон (адъювантная терапия)

Рисперидон (дополнительно), карбамазепин,
комбинация препаратов первой линии 
Психотерапия

Британская ассоциация по
психофармакологии (BAP) Литий, арипипразол, оланзапин, кветиапин, вальпроат Карбамазепин, комбинированная терапия

Психотерапия

Всемирная ассоциация обществ
биологической психиатрии (WFSBP) Литий, оланзапин, другие атипичные антипсихотики Стратегии аугментации

Психотерапия

Слайд 24. Мишени психотерапии при биполярном расстройстве 

Хотя фармакотерапия является основой лечения биполярного расстройства, в настоящее время широко признано, что спе-
цифические психосоциальные интервенции, помимо постоянного наблюдения за своим состоянием и поддержки, предлагают
дополнительные преимущества для пациента и членов его/ее семьи. В нескольких исследованиях было показано, что допол-
нительные психосоциальные подходы улучшают общую эффективность лечения, в первую очередь, за счет уменьшения числа
рецидивов заболевания. Другие цели психосоциального вмешательства включают влияние на социальное функционирование,
субсиндромальные симптомы, приверженность к лечению, госпитализации, потребность в лекарствах, сопутствующие пси-
хические расстройства, биологические ритмы и распознавание продромов болезни. Признавая этот факт, большинство меж-
дународных алгоритмов рекомендуют психосоциальные интервенции как важную дополнительную стратегию лечения, 
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Слайд 25. Изменения концепции биполярного расстройства на современном этапе

• Акцент на изучении смешанных и субсиндромальных состояний  (спецификатор «со смешанными чертами» улучшит распо-
знавание)

• Изучение БР без учета коморбидности  не соответствует клинической  реальности 
• Коррекция межприступных показателей  снижает  частоту приступов и улучшает исход
• Данные о негенетических факторах, увеличивающих риск развития БР, противоречивы
• Ранние стадии БР ассоциируются с более высоким уровнем функционирования, поздние – с множественными эпизодами и

тенденцией к снижению функционирования

Библиография 
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особенно на этапе поддерживающей терапии расстройств биполярного спектра. Основные факторы, которые могут объяснить
позитивные эффекты психосоциальных интервенций на исходы биполярного расстройства, представлены ниже. 
• Приобретение навыков эмоциональной саморегуляции;
• Приобретение сбалансированного и менее пессимистического отношения к себе и по отношению к болезни;
• Улучшение семейных отношений и коммуникации;
• Улучшение социальных навыков;
• Снижение самостигматизации и растущее принятие своего заболевания;
• Увеличение внешней социальной поддержки и поддержание терапии;
• Усиление приверженности лечению;
• Стабилизация циклов сна/бодрствования и других повседневных дел;
• Улучшение способности идентифицировать ранние признаки рецидивов и своевременно в них вмешиваться.
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Введение
Как показывает современная статистика заболеваемо-

сти, собранная ВОЗ, на сегодняшний день около 50 мил-
лионов человек по всему миру страдают теми или иными
нейродегенеративными заболеваниями ЦНС. Экстрапо-
ляция сегодняшних тенденций роста заболеваемости поз-
воляет предположить, что к 2050-му году общее количе-
ство таких людей в мире может увеличиться до 152 мил-

лионов человек. Эта проблема может стать тяжелым гру-
зом для экономики и общества, особенно в странах с низ-
ким или средним уровнем доходов на душу населения.
Между тем именно в этих странах проживает около двух
третей от общемирового количества пациентов с нейроде-
генеративными заболеваниями ЦНС [C. Patterson, 2018].

Нейродегенеративные заболевания ЦНС являются
большой проблемой не только для самих пациентов и для
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резюме
Актуальность проблемы нейродегенеративных заболеваний, таких как болезнь Альцгеймера (БА), болезнь Паркинсона (БП), деменция с тельцами
Леви (ДТЛ), лобно-височная деменция (ЛВД) и другие, — в последние десятилетия неуклонно повышается, в связи с общемировой тенденцией к
повышению ожидаемой продолжительности жизни, старением популяции (увеличением удельного веса людей пожилого и старческого возраста
в ней) и другими факторами, такими как экологически неблагоприятная обстановка во многих странах мира. Так, повышение заболеваемости БП
связывают, в частности, с влиянием нейротоксинов типа МФТП, которые способны образовываться в нашем организме из некоторых пестицидов,
а повышение заболеваемости БА — среди прочего, с загрязнением почвы и воды солями алюминия.
В свете этого особую актуальность приобретает своевременное использование у таких пациентов лекарств, способных не только снимать или
уменьшать симптомы, связанные с нейродегенерацией, но и затормозить или частично обратить вспять нейродегенеративные процессы в ЦНС,
оказывать нейропротективное действие. Одним из наиболее доказанных в этом отношении препаратов является мемантин — бесконкурентный
антагонист (точнее, негативный аллостерический модулятор) магниевого сайта NMDA глутаматергических рецепторов. Этому препарату ранее
уже были посвящены несколько других наших статей.
Данная же статья посвящена обзору новейших (за последние 5 лет) данных об эффективности и безопасности применения мемантина в клинической
практике, с особым упором на его применение именно при нейродегенеративных заболеваниях.
Ключевые слова: мемантин, NMDA рецептор, глутаматергическая нейропередача, нейродегенерация, нейротоксичность, нейропротекция, болезнь
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Summary
The actuality of the problem of neurodegenerative diseases, such as Alzheimer's disease, Parkinson's disease, Lewy body dementia, fronto-temporal dementia
and others, has been steadily increasing in recent decades. It is mostly due to the global trend towards an increase in life expectancy, leading to the aging
of general population (an increase in the proportion of elderly and senile people in it). Other factors also might play a role, such as environmental pollution
in many countries of the world (an increase in the incidence of Parkinson’s disease is associated, in particular, with the influence of some neurotoxins deriving
in our organism from some pesticides, and an increase in the incidence of Alzheimer’s disease some specialists link to environmental pollution with aluminium
salts).
In such patients, the adequate and timely use of drugs that possibly can not just relieve or reduce some symptoms associated with neurodegeneration, but
also slow down or even partially reverse neurodegenerative processes in the CNS, and can exert a true neuroprotective effect is of particular relevance. One
of the most proven drugs in this regard is memantine, an uncompetitive antagonist (more precisely, a negative allosteric modulator) of the magnesium site
of NMDA glutamatergic receptors. Several of our other articles have already been devoted to this drug.
This article is devoted to a review of the latest (over the past 5 years) data on the efficacy and safety of using memantine in сlinical practice, with special em-
phasis on its use in neurodegenerative diseases.
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членов их семей или работников по уходу за ними, но и
для всей медицинской системы, всего общества и эконо-
мики всех стран мира. Общемировые затраты на лечение
и уход за такими пациентами оцениваются приблизитель-
но в 1 триллион долларов США ежегодно [C. Patterson,
2018].

Как известно, на сегодняшний день основными причи-
нами заболеваемости, инвалидности и преждевременной
смертности в популяции, согласно статистике ВОЗ, яв-
ляются хронические сердечно-сосудистые заболевания
(ССЗ), такие как ишемическая болезнь сердца (ИБС), ар-
териальная гипертензия (АГ) и др. А наиболее частыми
непосредственными причинами преждевременной инва-
лидизации или преждевременной смертности — являются
связанные с наличием хронических ССЗ такие острые со-
судистые катастрофы, как острый инфаркт миокарда
(ОИМ), острое нарушение мозгового кровообращения
(ОНМК) в виде ишемического или геморрагического ин-
сульта [D. Mitrečić et al, 2020].

Вместе с тем хронические нейродегенеративные заболе-
вания ЦНС, особенно те из них, которые постепенно при-
водят к развитию деменции, — являются одним из наибо-
лее тяжелых обременений как для членов семьи пациента,
так и для систем здравоохранения и социального обес-
печения, для экономики и общества в целом [D. Mitrečić et
al, 2020].

Термин «деменция» является зонтичным. Он приме-
няется к целому ряду неврологических расстройств (пре-
имущественно из числа нейродегенеративных заболева-
ний, но не только), для которых характерна способность
вызывать прогрессирующее снижение когнитивных
функций. В частности, сюда относится деменция при бо-
лезни Паркинсона (БП), болезни Хантингтона (БХ), болез-
ни Альцгеймера (БА), деменция с тельцами Леви (ДТЛ),
лобно-височная деменция (ЛВД), сосудистая деменция
(СД), мультиинфарктная деменция и др. [E. L. Cunning-
ham et al, 2015; T. K. Thakur et al, 2016].

Среди всех упомянутых нейродегенеративных заболева-
ний наиболее частой причиной деменции является БА.
Именно на это заболевание, согласно статистике, прихо-
дится от 70% до 80% всех выявленных случаев деменции.
При этом БА имеет две формы — спорадическую и семей-
но-наследственную. Вторая, семейно-наследственная,
форма БА часто манифестирует относительно рано и мо-
жет протекать особенно тяжело, с быстрым прогрессиро-
ванием когнитивных нарушений (КН) и быстрой инвали-
дизацией пациента [A. S. Schachter, K. L. Davis, 2000].

Случаи же СД составляют от 5% до 10% от всех выявлен-
ных случаев деменции. Заболеваемость СД повышается с
возрастом: на каждые 5 лет возраста она удваивается [O.
Uwagbai, 2020].

Частота встречаемости ДТЛ, согласно статистике, со-
ставляет тоже от 5% до 10% от всех выявленных случаев
деменции. Однако эпидемиологические данные, касаю-
щиеся распространенности ДТЛ в популяции, могут быть
не совсем точными, потому что диагноз ДТЛ часто упус-
кается из виду при жизни пациента. Эта болезнь при жиз-
ни пациента может длительное время неверно диагности-
роваться как БА (при преобладании когнитивных наруше-
ний) или же как БП (при преобладании двигательных на-
рушений). Нередко правильный диагноз — ДТЛ — ста-
вится таким пациентам лишь посмертно, когда в мозгу об-
наруживаются характерные именно для ДТЛ патоморфо-
логические и патогистологические изменения, в частно-
сти патогномоничные для ДТЛ включения в нейронах —
так называемые «тельца Леви» [J. M. P. Kane et al, 2018].

Что же касается ЛВД, то это заболевание является вто-
рой по частоте, после БА, причиной развития деменции у
пациентов моложе 65 лет. Не является редкостью разви-
тие ЛВД и у пациентов более пожилого возраста. Среди
пациентов старше 65 лет — 25% (то есть ¼) от всех вы-
явленных случаев деменции связаны именно с ЛВД [J. J.
Young et al 2018].

Случаи, когда развитие дементного состояния связано с
наличием у пациента одновременно двух или нескольких
нейродегенеративных заболеваний, или иных заболева-
ний, способных привести к деменции, обозначаются как
случаи «деменции смешанного типа». Среди деменций
смешанного типа наиболее часто встречаются случаи ко-
морбидности БА и БП, а также случаи коморбидности од-
ной из них (БА или БП) с СД, и случаи коморбидности ка-
кой-либо другой деменции нейродегенеративного типа
(ДТЛ, ЛВД) с СД [N. Custodio et al, 2017].

Теоретическое обоснование для применения
мемантина при нейродегенеративных заболеваниях

Как мы уже неоднократно писали в предыдущих наших
статьях, посвященных мемантину, с фармакологической
точки зрения этот препарат является, прежде всего, бес-
конкурентным (uncompetitive) антагонистом (точнее, не-
гативным аллостерическим модулятором) магниевого
сайта NMDA (N-метил-D-аспартатного) подтипа глутама-
тергических рецепторов, хотя он имеет и некоторые дру-
гие клинически значимые рецепторные свойства [Беккер
РА, Быков ЮВ, 2016; 2017].

Между тем достаточно давно известно, что глутамат яв-
ляется основным и наиболее распространенным возбуж-
дающим нейромедиатором в ЦНС. Также хорошо извест-
но, что адекватная глутаматергическая нейропередача
критически важна для реализации таких ключевых для
функционирования ЦНС процессов, как долговременная
потенциация (long-term potentiation — LTP) или, напро-
тив, долговременное угнетение (long-term depression —
LTD), синаптическая пластичность и синаптогенез или,
напротив, элиминация ненужных и избыточных синап-
сов. Известно и то, что наиболее важную роль в регуляции
этих процессов играют именно те подвиды глутаматерги-
ческой нейропередачи, которые опосредуются через
ионотропные NMDA и AMPA (α-амино-3-гидрокси-5-ме-
тил-4-изоксазол-пропионовой кислоты) подтипы глута-
матергических рецепторов [B. Kuns et al, 2020].

В свою очередь, вышеупомянутые процессы долговре-
менной потенциации и долговременного угнетения, си-
наптогенеза и синаптической пластичности или, напро-
тив, элиминации избыточных глутаматергических синап-
сов — играют важнейшую роль в регуляции таких процес-
сов, как обучение, запоминание и воспроизведение нуж-
ной информации или, напротив, забывание ненужной ин-
формации [B. Kuns et al, 2020].

Глутаматергический рецептор подтипа NMDA пред-
ставляет собой вольтаж-зависимый (или, другими слова-
ми, потенциал-зависимый) катионный канал в мембране
нервной клетки. В своем открытом, или активированном,
состоянии этот ионный канал способен пропускать в одну
сторону (из внешней среды — внутрь клетки) некоторые
одновалентные и двухвалентные катионы. Этот ионный
канал отдает селективное предпочтение катионам кальция
(Ca2+), но может пропускать также катионы натрия (Na+).
Однако в физиологических условиях бóльшую часть вре-
мени NMDA рецептор находится в «заблокированном»
состоянии. В этом состоянии сама возможность открытия
встроенного в NMDA рецептор ионного канала, даже при
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выполнении двух других обязательных условий для акти-
вации этого рецептора — при одновременном связывании
глутамата с «основным» (глутаматным) сайтом NMDA ре-
цептора, а глицина — с его глициновым сайтом, — забло-
кирована катионом магния (Mg2+), который связывается
со специальным так называемым «магниевым сайтом»
NMDA рецептора. Таким образом, катион Mg2+ в нор-
мальных физиологических условиях является негативным
аллостерическим модулятором (или, де-факто, даже бло-
катором) активности NMDA рецептора [P. Xia et al, 2010;
B. Kuns et al, 2020].

Уменьшение по абсолютной величине имеющегося в
норме отрицательного потенциала клеточной мембраны
(ее деполяризация) при возбуждении нервной клетки (на-
пример, через воздействие на какие-то другие клеточные
рецепторы) приводит к высвобождению ионов магния из
связи с этим аллостерическим сайтом на NMDA рецепто-
ре. Это открывает возможность для активации NMDA ре-
цептора при одновременном воздействии на него глутама-
та и глицина, и, соответственно, для открытия встроенно-
го в NMDA рецептор ионного канала. А это, в свою оче-
редь, вызывает входящий приток ионов Ca2+ и, в меньшей
степени, ионов Na+ внутрь клетки, и усиление деполяриза-
ции мембраны (дальнейшее уменьшение по модулю ее от-
рицательного потенциала), то есть — дальнейшее усиле-
ние возбуждения уже возбужденной нервной клетки [P.
Xia et al, 2010; B. Kuns et al, 2020].

В нормальных физиологических условиях такое усиле-
ние, или потенцирование возбуждения изначально уже
возбужденной нервной клетки с помощью опосредован-
ной NMDA рецепторами глутаматергической нейропере-
дачи — ограничивается «сверху» другими механизмами.
Это не позволяет развиться эксайтотоксичности (чрез-
мерному возбуждению нервной клетки из-за саморас-
кручивающейся спирали положительной обратной связи).
Само же существование этого механизма положительной
обратной связи по NMDA рецепторам — как раз и играет
важную роль в процессах долговременной потенциации,
синаптогенеза и синаптической пластичности [P. Xia et al,
2010; B. Kuns et al, 2020].

Однако при некоторых патологических состояниях (на-
пример, возникающих из-за дефицита в ЦНС ионов Mg2+,
являющихся негативными аллостерическими модулято-
рами NMDA рецепторов, или из-за образования в ЦНС
избытка некоторых других двухвалентных катионов, ко-
торые могут являться, напротив, позитивными аллостери-
ческими модуляторами этих рецепторов, таких как Fe2+,
Zn2+, Cu2+, Mn2+, или из-за избыточного высвобождения
глутамата во внеклеточную среду и нарушения его катабо-
лизма или его обратного захвата, или из-за повышенного
содержания во внеклеточной среде ионов Ca2+ и наруше-
ния его внутриклеточного гомеостаза) — этот механизм
приводит к чрезмерной активации NMDA рецепторов и,
как следствие, к избыточному входящему току ионов Ca2+

и Na+ из внешней среды внутрь перевозбужденных нерв-
ных клеток [P. Xia et al, 2010; S. M. Stahl, 2013; K. J. Barn-
ham, A. I. Bush, 2014; M. A. Santos et al, 2016; B. Kuns et al,
2020].

В свою очередь, гиперактивация NMDA рецепторов и
избыточный входящий ток ионов Ca2+ и Na+ в нейронах и
клетках нейроглии запускает несколько других патофи-
зиологических механизмов, таких как эксайтотоксич-
ность, связанные с ней оксидативный и нитрозативный
стресс и свободнорадикальное повреждение нейронов и
клеток нейроглии, воспалительная активация нейроглии,
гиперсекреция воспалительных цитокинов (нейровоспа-

ление), переключение катаболизма L-триптофана на кину-
рениновый путь с накоплением токсичных метаболитов
кинуреновой кислоты, патологическая агрегация важных
нейронных белков, таких как β-амилоид, и, в конечном
итоге, апоптотическая гибель нервных клеток и клеток
нейроглии [M. A. Rogawski, G. L. Wenk, 2003; S. A. Lipton,
2008; T. Nakamura, S. A. Lipton, 2010; S. Tu et al, 2014; E. J.
Kodis et al, 2018; B. Kuns et al, 2020].

Этот опосредованный гиперактивацией NMDA рецеп-
торов каскад патофизиологических событий, как ныне
установлено, является своего рода «универсальной пато-
логической гиперергической реакцией ЦНС на различные
неблагоприятные воздействия». Он является одним из
звеньев патогенеза, общих для целого ряда совершенно
разных психических и неврологических расстройств, в
том числе — для являющихся основной темой нашей сего-
дняшней статьи нейродегенеративных заболеваний
(включая разнообразные деменции), последствий череп-
но-мозговых травм (ЧМТ) и др., а также для аффективных
и тревожных расстройств, шизофрении и др. [P. Xia et al,
2010; Беккер РА, Быков ЮВ, 2016; 2017; B. Kuns et al, 2020].

Установление этого факта логически подводит нас к
мысли о целесообразности использования для лечения
всех этих расстройств антагонистов NMDA рецепторов.
Однако попытки «лобового» использования при этих рас-
стройствах таких «грубых» и неселективных антагонистов
так называемого «дизоцилпинового сайта» NMDA рецеп-
торов, как, например, кетамин или декстрометорфан, на-
талкиваются на тот факт, что нормальная, физиологиче-
ская степень активации NMDA рецепторов критически
необходима для нормального функционирования ЦНС, и,
в частности, для нормального протекания процессов об-
учения, запоминания и воспроизведения информации.
Поэтому такого рода препараты, как правило, имеют вы-
раженные когнитивные и психические побочные эффек-
ты (ПЭ), вплоть до галлюциногенных или диссоциатив-
ных свойств [S. M. Stahl, 2013].

В противоположность таким препаратам, как вышеупо-
мянутые кетамин и декстрометорфан, герой нашего сего-
дняшнего обзора — мемантин — связывается не с дизо-
цилпиновым, а с магниевым сайтом NMDA рецептора,
причем исключительно с его «открытой», или активной
конфигурацией. Кроме того, мемантин связывается с NM-
DA рецепторами с довольно низким аффинитетом, и свя-
зывание это является кратковременным и обратимым (он
быстро и легко высвобождается из связи с NMDA рецеп-
тором). Благодаря такой своеобразной кинетике взаимо-
действия с NMDA рецепторами, мемантин, в отличие от,
например, кетамина или декстрометорфана, предотвра-
щает чрезмерную активацию NMDA рецепторов, но не
препятствует проявлению их нормальной, физиологиче-
ской активности [H. S. Chen, S. A. Lipton, 2006; S. A. Lipton,
2007; S. M. Stahl, 2013; H. Takahashi et al, 2015].

Мемантин предпочтительно связывается с NMDA ре-
цепторами именно в тех областях мозга, где имеет место
быть чрезмерное по количеству и/или чрезмерно длитель-
ное высвобождение глутамата, и/или недостаточное со-
держание ионов Mg2+ (синтетическим «аналогом» или
своего рода «заменителем» которых он и является), и/или
избыточное содержание ионов Ca2+ и некоторых других
двухвалентных катионов во внеклеточной среде — то есть
как раз в тех областях мозга, где происходит активное по-
вреждение и гибель нейронов с высвобождением этих ве-
ществ. Кроме того, мемантин преимущественно воздей-
ствует на внесинаптические, тонически активируемые
NMDA рецепторы, не препятствуя при этом фазной акти-



вации внутрисинаптических NMDA рецепторов и, тем са-
мым, реализации процессов долговременной потенциа-
ции, синаптогенеза и синаптической пластичности [H. S.
Chen, S. A. Lipton, 2006; S. A. Lipton, 2007; S. M. Stahl, 2013;
H. Takahashi et al, 2015].

Этот специфический профиль взаимодействия меман-
тина с NMDA рецепторами обеспечивает, с одной сторо-
ны, эффективное противодействие опосредованной ги-
перактивностью NMDA рецепторов эксайтотоксичности
(которая играет важную роль в патогенезе БА, БП и дру-
гих нейродегенеративных заболеваний, а также целого ря-
да психических расстройств), а с другой — его хорошую
переносимость в клинической практике, малое количе-
ство ПЭ и, в частности, отсутствие у него свойственных
«грубым» и неселективным NMDA антагонистам типа ке-
тамина или декстрометорфана психических и когнитив-
ных ПЭ [R. Cacabelos et al, 1999; M. A. Rogawski, G. L. Wenk,
2003; S. A. Lipton, 2006; K. H. Wong et al, 2019].

Кроме того, мемантин также является селективным и
обратимым антагонистом α7 подтипа никотиновых аце-
тилхолиновых рецепторов (Н-холинорецепторов, или, в
англоязычной литературе, nAchR — nicotinic acetylcholin-
ergic receptor). Этот подтип Н-холинорецепторов также
представляет собой ионные каналы, которые в активиро-
ванном состоянии становятся проницаемыми для входя-
щего тока ионов Ca2+ в клетку. Они играют важную роль в
регуляции когнитивных функций, внимания и памяти, на-
строения и др. [P. D. Maskell et al, 2003; M. Talantova et al,
2013; S. M. Stahl, 2013].

Важно, что фрагмент амилоида Aβ1-42, который избы-
точно накапливается в мозговой ткани при БА, обладает
способностью активировать этот подтип Н-холинорецеп-
торов на мембранах астроцитов. Это приводит к актива-
ции входящего тока ионов Ca2+ в астроцит и к его возбуж-
дению. Это, в свою очередь, приводит к усилению высво-
бождения глутамата из активированных астроцитов. Из-
быточное высвобождение глутамата во внеклеточную сре-
ду стимулирует продукцию нейронами одной из изоформ
синтазы оксида азота (II), так называемой «нейрональной
синтазы оксида азота (II)» (nNOS). Это, в свою очередь,
приводит к избыточной генерации нейронами оксида азо-
та (II) и, как следствие, к усилению оксидативного и нит-
розативного стресса и свободнорадикального поврежде-
ния нейронов и клеток нейроглии, поскольку оксид азота
(II) является высокоактивным свободным радикалом,
сильным окислителем и нитрозилирующим агентом [P. D.
Maskell et al, 2003; M. Talantova et al, 2013; S. M. Stahl, 2013].

Таким образом, мемантин, блокируя α7 подтип Н-холи-
норецепторов астроцитов, косвенным механизмом умень-
шает высвобождение глутамата из астроцитов и весь
последующий каскад патофизиологических событий,
включая чрезмерную активацию нейрональной NO-син-
тазы, избыточное образование оксида азота (II) и связан-
ное с ним усиление оксидативного и нитрозативного
стресса и свободнорадикального повреждения нейронов и
глиальных клеток [P. D. Maskell et al, 2003; M. Talantova et
al, 2013; S. M. Stahl, 2013].

Мемантин имеет и некоторые другие клинически важ-
ные рецепторные свойства. В частности, он является се-
лективным антагонистом серотонинергических рецепто-
ров 3-го подтипа (5-HT3). Благодаря этому рецепторному
свойству, он, подобно таким препаратам с 5-HT3 антаго-
нистической активностью и достоверно установленными
прокогнитивными свойствами, как вортиоксетин, облада-
ет способностью косвенным механизмом повышать уро-
вень дофамина, норадреналина, гистамина и ацетилхоли-

на в префронтальной коре. Это свойство мемантина, как
предполагается, тоже вносит вклад в его общую прокогни-
тивную и антидепрессивную активность [M. A. Rogawski,
G. L. Wenk, 2003; S. M. Stahl, 2013].

Кроме того, мемантин, подобно уже упоминавшимся
ранее кетамину и декстрометорфану, также является сла-
бым агонистом сигма-1 рецепторов (S1R) и слабым инги-
битором обратного захвата (ОЗ) всех трех моноаминов —
серотонина, норадреналина и дофамина. Эти его рецеп-
торные свойства тоже могут вносить вклад в его общую
прокогнитивную, антидепрессивную и анксиолитическую
активность. Агонизм мемантина к S1R может также спо-
собствовать нейропротекции, так как S1R является важ-
ным защитным белком-шапероном нервных клеток, а его
активация запускает целый каскад событий, препятствую-
щих апоптозу и улучшающих выживаемость нейронов в
неблагоприятных условиях [S. M. Stahl, 2013; Беккер РА,
Быков ЮВ, 2016; 2017].

Кроме описываемых выше рецепторных свойств, ме-
мантин не обладает клинически значимой активностью в
отношении каких бы то ни было других рецепторов в
ЦНС. В частности, он не связывается с рецепторами
ГАМК, бензодиазепиновыми, дофаминергическими, адре-
нергическими, гистаминовыми, серотониновыми (кроме
5-HT3 подтипа), мускариновыми холинергическими, гли-
циновыми рецепторами. Он также не связывается с каки-
ми-либо ионными каналами клеток, включая потенциал-
зависимые натриевые, калиевые или кальциевые каналы.
Высокая рецепторная специфичность мемантина, отсут-
ствие у него клинически значимого связывания с «посто-
ронними» для реализации его прокогнитивного действия
типами рецепторов обуславливает отсутствие у него off-
target рецепторных эффектов, низкий уровень ПЭ и хоро-
шую его переносимость в клинической практике [M. A.
Rogawski, G. L. Wenk, 2003; S. M. Stahl, 2013].

Механизм действия мемантина при дементных состоя-
ниях отличается от механизма действия также применяе-
мых для их лечения ингибиторов ацетилхолинэстеразы
(ИАХЭ), таких как донепезил, ривастигмин, галантамин.
Важную роль в механизме действия мемантина при де-
ментных состояниях и в целом при нейродегенеративных
заболеваниях играет его нейропротективная активность,
то есть его способность тормозить или предотвращать
апоптоз нервных клеток и прогрессирование нейродегене-
ративных изменений вследствие NMDA-опосредованной
эксайтотоксичности, оксидативного и нитрозативного
стресса, свободнорадикального повреждения клеток и
нейровоспаления [C. G. Parsons et al, 2013; S. M. Stahl, 2013;
B. Kuns et al, 2020].

Вместе с тем механизмы действия мемантина и ИАХЭ
при дементных состояниях являются взаимодополняю-
щими, поскольку все больше данных указывает на тесную
взаимосвязь и взаимодействие между глутаматергической
и холинергической системами мозга. Обе эти нейромедиа-
торные системы критически важны для когнитивного
функционирования. Нарушения в любой из них оказы-
вают сильное негативное влияние на когнитивные функ-
ции. Это дает теоретические основания для комбинирова-
ния мемантина с ИАХЭ при лечении дементных состоя-
ний, в тех случаях, когда такое комбинирование показано
и хорошо переносится [C. G. Parsons et al, 2013; S. M. Stahl,
2013; B. Kuns et al, 2020].

В экспериментальных моделях БА на животных меман-
тин оказался способен не только тормозить нарастание
нейродегенеративных изменений и оказывать нейропро-
тективное действие за счет своего основного рецепторно-
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го механизма — уменьшения избыточной активации 
NMDA рецепторов, но и оказывать прямое противовоспа-
лительное, антиоксидантное и антисвободнорадикальное
действие, тормозить высвобождение воспалительных ци-
токинов и воспалительную активацию нейроглии, умень-
шать оксидативный и нитрозативный стресс и свободно-
радикальное повреждение нейронов и клеток нейроглии
[J. Folch et al, 2018].

Кроме того, было показано также, что применение ме-
мантина в экспериментальных моделях БА на животных
приводит к развитию у них потенциально клинически
значимого уровня блокады фермента BACE-1 (Beta-amyloid
cleavage enzyme-1; ниже на рис. 1 обозначен как BC-1) — 
одного из ключевых ферментов в каскаде амилоидогенеза,
который патологически гиперактивен при БА. Таким об-
разом, мемантин может непосредственно тормозить из-
быточное накопление β-амилоида, образование амилоид-
ных бляшек и фибрилл и прогрессирование БА [J. Folch et
al, 2018].

Применение мемантина в экспериментальных моделях
БА ассоциировалось также с повышением уровней раз-
личных нейротрофических факторов мозга (ниже на рис.
1 обозначены как НФМ), прежде всего — основного из
них, так называемого мозгового нейротрофического фак-
тора (Brain-Derived Neurotrophic Factor — BDNF) в плазме
крови и в мозговой ткани животных, с активацией нейро-
генеза и синаптогенеза, улучшением процессов синапти-
ческой пластичности. Все это, вместе взятое, транслирова-
лось в улучшение когнитивных функций, памяти и об-
учаемости экспериментальных животных [J. Folch et al,
2018].

Новейшие доказательные данные об эффективности
и безопасности мемантина при различных
нейродегенеративных заболеваниях

Болезнь Альцгеймера
До настоящего времени мемантин, наряду с тремя уже

упоминавшимися ИАХЭ (донепезилом, ривастигмином и
галантамином), является одним из всего четырех препара-
тов, официально одобренных американским Управлением
по контролю за качеством пищевых продуктов и лекарств
(US Food and Drug Administration — US FDA) именно для
лечения БА [S. M. Stahl, 2013].

В ЕС мемантин впервые получил одобрение Европей-
ского агентства по оценке медицинских продуктов (Euro-
pean Medical Evaluation Agency — EMEA) для лечения БА в
феврале 2002 года, но только при умеренной степени вы-
раженности БА. При легкой степени выраженности БА, и
тем более при состоянии «легких когнитивных наруше-
ний» (mild cognitive impairment — MCI), не дающих пока
оснований для диагноза соответствующей формы демен-
ции (БА), применение мемантина на тот момент счита-
лось преждевременным и не показанным. На тот момент
считалось, что потенциальный риск применения меман-
тина и связанных с этим ПЭ может превышать потенци-
альную пользу от его применения у пациентов с легкой
формой БА или с субклинической степенью КН (т.е. с со-
стоянием MCI). В то же время применение мемантина у
пациентов с тяжелой степенью БА на тот момент также
считалось не показанным, поскольку на тот момент, с точ-
ки зрения EMEA, отсутствовали убедительные доказатель-
ства его эффективности при тяжелых степенях БА [EMEA,
2004].

Четырьмя годами спустя, уже в 2006 году, после получе-
ния новых данных двойных слепых рандомизированных
клинических испытаний (РКИ), убедительно показавших
эффективность мемантина во всем диапазоне степеней тя-
жести БА, EMEA официально расширило показания к
применению мемантина при БА, разрешив его примене-
ние как при легких, так и при среднетяжелых (умеренно
выраженных) и тяжелых степенях БА [EMEA, 2006].

Основанием для принятия обоими авторитетными
контролирующими органами (FDA и EMEA) подобного
решения по мемантину стало то, что в клинических испы-
таниях III фазы, посвященных изучению его эффективно-
сти и безопасности при лечении БА, было показано, что
мемантин оказывает положительное влияние на повсе-
дневную активность, когнитивное функционирование и
общее качество жизни пациентов с БА, а также на общее
клиническое впечатление от них (измеренное по шкале
GCI — Global Clinical Impression), как при легкой и умерен-
ной степенях выраженности БА, так и при тяжелой ее сте-
пени. Эффективность и безопасность мемантина при
лечении БА во всем диапазоне степеней ее тяжести была
продемонстрирована как при его использовании в моно-
терапии, так и в комбинации с ИАХЭ центрального дей-
ствия донепезилом [B. Reisberg et al, 2003; P. N. Tariot et al,
2004].

Опубликованный в 2005 году систематический обзор и
метаанализ РКИ, посвященных изучению эффективности
и безопасности мемантина при лечении БА, показал, что
лечение мемантином пациентов с БА легкой, умеренной и
тяжелой степеней ассоциируется с положительным фар-
макоэкономическим эффектом (со снижением общих за-
трат на их лечение, социальную поддержку и уход за ни-
ми), с более длительным сохранением трудоспособности
работающих пациентов с легкой степенью БА или с суб-
клиническими КН (с состоянием MCI), с более длитель-

рисунок № 1. В экспериментальных моделях БА на животных было
показано, что мемантин способен тормозить прогрессирование БА 
и улучшать когнитивное функционирование, память и обучаемость
животных не только за счет своего основного рецепторного
механизма (предотвращения избыточной активации NMDA
рецепторов и связанной с этим эксайтотоксичности), но также 
за счет своего прямого противовоспалительного, антиоксидантного
и антисвободнорадикального действия, и за счет непосредственного
угнетения одного из важнейших звеньев амилоидного каскада —
фермента BACE-1 (на рисунке обозначен как BC-1). Кроме того,
мемантин также повышает секрецию ряда нейротрофических
факторов мозга (НФМ), прежде всего — основного из них, мозгового
нейротрофического фактора (Brain-Derived Neurotrophic Factor,
BDNF) (по J. Folch с соавт, 2018).
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ным сроком до вынужденного помещения пациентов в
интернат для психохроников или в дом престарелых, а
также с улучшением общего качества жизни пациентов и с
увеличением ожидаемой продолжительности их жизни
(включая поправку на качество жизни) [L. Jonsson, 2005].

В 2007 году был опубликован метаанализ, в котором бы-
ло показано, что лечение мемантином ассоциируется со
значительным улучшением повседневного бытового
функционирования (daily functioning), общего качества
жизни, различных субдоменов когнитивных функций (па-
мяти, обучаемости, концентрации внимания, исполни-
тельных функций), а также способности к самообслужи-
ванию, по сравнению с применением плацебо, как у паци-
ентов с легкой и умеренной, так и с тяжелой степенью БА
[R. S. Doody et al, 2007].

В 2008 году был опубликован еще один метаанализ, в ко-
тором было показано, что мемантин может быть полезен
при лечении агрессивности и психомоторного возбужде-
ния на фоне деменции, связанной с БА. По данным авто-
ров этого метаанализа, разница между мемантином и пла-
цебо в отношении уровня агрессивности и возбуждения
становится очевидной уже через 12 недель лечения. Вме-
сте с тем более поздний метаанализ от 2009 года пришел к
выводу, что положительное влияние мемантина на уро-
вень агрессивности и возбуждения при БА может разви-
ваться более медленно. Разница между мемантином и пла-
цебо по влиянию на эти параметры, по данным авторов
второго метаанализа (от 2009 года), становится статисти-
чески значимой только после 6 месяцев лечения [G. K.
Wilcock et al, 2008; G. T. Grossberg et al, 2009].

В июне 2008 года EMEA выдало лицензию на новый ре-
жим дозирования мемантина при лечении БА — 20 мг
один раз в сутки (наряду с лицензированным ранее режи-
мом его применения — 10 мг утром и в обед). Это важно в
свете того, что пациенты с БА страдают забывчивостью, в
том числе и в приеме лекарств. Однократный в сутки при-
ем мемантина для многих из них удобнее и обеспечивает
более высокую их приверженность лечению [EMEA, 2008].

В одном исследовании от 2009 года было показано, что у
пациентов с тяжелыми формами БА применение меман-
тина может способствовать уменьшению выраженности
некоторых психических и поведенческих симптомов де-
менции (ППСД), особенно — проявлений агрессивности,
раздражительности, психомоторного возбуждения. Это
привело к увеличению срока до вынужденной институ-
ционализации таких пациентов в учреждения долгосроч-
ного ухода (интернаты для психохроников или дома пре-
старелых). Вместе с тем положительное влияние меманти-
на на проявления ППСД у пациентов с более легкими
формами БА в этом исследовании оказалось менее выра-
женным, и не достигло порога статистической значимости
[S. J. Thomas, G. T. Grossberg, 2009].

В США сравнительно недавно была лицензирована FDA
новая форма выпуска мемантина — в виде таблеток с дли-
тельным контролируемым высвобождением по 28 мг. Эти
таблетки не только позволяют однократный их прием в
сутки, но и обеспечивают более стабильный уровень ме-
мантина в плазме крови в течение суток, чем ранее одоб-
ренная FDA «обычная» (с немедленным высвобождением)
форма выпуска мемантина в таблетках [MM Koola, AK
Parsaik, 2018].

Как уже упоминалось нами ранее, механизмы действия
мемантина и одобренных наряду с ним для лечения БА
центрально действующих ИАХЭ (донепезила, ривастиг-
мина и галантамина) различаются, но являются взаимно
дополняющими. Поэтому мемантин можно (а иногда и

нужно) при лечении БА комбинировать с одним из этих
трех ИАХЭ [J. Folch et al, 2018; A. Atri, 2019].

Комбинация мемантина с одним из вышеупомянутых
трех ИАХЭ обычно приводит к суммации или взаимному
потенцированию их прокогнитивного действия, и обычно
не приводит к сколько-нибудь существенному увеличе-
нию риска развития ПЭ, по сравнению с монотерапией
только мемантином или только ИАХЭ. Поэтому такая
комбинация способна принести дополнительную пользу
многим пациентам с БА [R. Howard et al, 2015; N. Kishita et
al, 2019].

Так, в 2012 году в двойном слепом сравнительном РКИ
было показано, что одновременное применение меманти-
на с ИАХЭ галантамином дает значительное преимуще-
ство в отношении улучшения когнитивного функциони-
рования пациентов с БА, измеренного по шкале Montreal
Cognitive Impairment (MCI), по сравнению с монотерапией
любым из них [O. Peters et al, 2012].

В нескольких публикациях, вышедших в мировой на-
учной прессе в период 2013–2015 годов, констатирова-
лось, что обнадеживающие результаты исследований эф-
фективности и безопасности применения мемантина для
купирования или уменьшения психомоторного возбужде-
ния и агрессивности у пациентов с БА могут позволить
снизить частоту назначения и используемые дозы анти-
психотиков (АП), а в некоторых случаях даже полностью
избежать использования АП для этих целей у данной ка-
тегории пациентов (по крайней мере, у той части их, кото-
рая положительно отреагирует на применение меманти-
на) [N. Suzuki et al, 2013; E. Cumbo, L. D. Ligori, 2014; N.
Zhang et al, 2015].

А это, в свою очередь, может позволить снизить веро-
ятность возникновения, или даже полностью избежать
возникновения таких особо нежелательных и опасных у
пожилых дементных пациентов ПЭ от применения АП,
как экстрапирамидный синдром (ЭПС), сердечно-сосуди-
стые и метаболические ПЭ, и уменьшить или полностью
избежать риска неблагоприятного влияния АП на ожи-
даемую продолжительность жизни этих пациентов (риска
преждевременной смертности, связанной с применением
АП) [N. Suzuki et al, 2013; E. Cumbo, L. D. Ligori, 2014; N.
Zhang et al, 2015].

В период 2014–2015 годов были опубликованы два но-
вых метаанализа, в которых была продемонстрирована
эффективность и безопасность применения мемантина
как при легкой и умеренной, так и при тяжелой степени
БА, а также значительное улучшение когнитивного функ-
ционирования пациентов с этой болезнью под влиянием
лечения мемантином [C. C. Tan et al, 2014; S. Matsunaga et
al, 2015].

В 2019-м году было проведено еще одно двойное слепое
плацебо-контролируемое РКИ, посвященное изучению
эффективности и безопасности применения монотерапии
мемантином при лечении БА легкой, умеренной и тяже-
лой степеней. Результаты этого РКИ продемонстрирова-
ли, что монотерапия мемантином обеспечивает как крат-
косрочное, так и долгосрочное положительное влияние на
целый ряд изучавшихся параметров, таких как повседнев-
ная бытовая активность пациентов, их когнитивное функ-
ционирование (память, обучаемость, концентрация вни-
мания, исполнительные функции), общее качество их
жизни, а также уменьшает выраженность психических и
поведенческих симптомов деменции (включая психомо-
торное возбуждение и агрессивность) и способствует
уменьшению выраженности сопутствующей депрессии и
тревоги [A. C. Tricco et al, 2019].
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В том же 2019-м году был опубликован еще один боль-
шой метаанализ, посвященный изучению сравнительной
эффективности и безопасности мемантина и ИАХЭ в ка-
честве средств лечения КН, развивающихся при таких
нейродегенеративных заболеваниях, как БП, БА или ДТЛ.
В этот метаанализ вошли 15 РКИ. По данным авторов это-
го метаанализа, мемантин оказывал в среднем более выра-
женное, чем ИАХЭ, краткосрочное (в масштабах месяцев
или первых лет болезни) положительное влияние на кон-
центрацию внимания, скорость психомоторных реакций
и обработки информации, а также на исполнительные
функции у этих пациентов. Вместе с тем авторы этого ме-
таанализа также пришли к выводу о том, что ни мемантин,
ни ИАХЭ, по-видимому, не способны сколько-нибудь су-
щественно предотвратить или затормозить дальнейшее
снижение когнитивных функций при длительном, много-
летнем наблюдении [Y. H. Meng et al, 2019].

В 2020-м году было опубликовано одно из крупнейших
на сегодняшний день натуралистических исследований
эффективности применения мемантина и ИАХЭ для
симптоматического лечения деменций (прежде всего БА)
в реальной повседневной клинической практике. Авторы
этого исследования показали, что у 68% пациентов с де-
ментными состояниями различного генеза (и прежде все-
го при БА, как одной из наиболее распространенных форм
деменции) применение мемантина и/или ИАХЭ приводит
к значительному улучшению когнитивного функциониро-
вания или, по крайней мере, к его стабилизации (то есть к
предотвращению или замедлению дальнейшего прогрес-
сирования КН) на срок не менее 2-5 месяцев, а порой и на
значительно больший срок [N. Vaci et al, 2020].

Еще одно исследование, посвященное изучению эффек-
тивности и безопасности применения мемантина для
лечения БА, осложнившегося коморбидной депрессией,
тоже относится к 2020-му году. По своему дизайну это ис-
следование представляет собой 6-месячное двойное сле-
пое плацебо-контролируемое сравнительное РКИ. В нем
сопоставлялась эффективность и безопасность комбина-
ции эсциталопрама с мемантином, и комбинации эсцита-
лопрама с плацебо, при лечении пожилых пациентов с БА
и коморбидной депрессией позднего возраста [H. Lavret-
sky et al, 2020].

Использованные в этом РКИ дозировки эсциталопрама
составляли в среднем 11,1 мг/сут, а дозировки мемантина —
в среднем 19,3 мг/сут. Авторами было показано, что ком-
бинация эсциталопрама и мемантина была значительно
эффективнее, чем комбинация эсциталопрама и плацебо,
в лечении депрессий позднего возраста, коморбидных с
БА. Преимущество такой комбинации было выявлено не
только в отношении влияния на депрессивную и тревож-
ную симптоматику, но и в отношении влияния на когни-
тивные функции пациентов. Более того, статистически до-
стоверное преимущество во влиянии комбинации эсцита-
лопрама и мемантина перед комбинацией эсциталопрама
и плацебо на когнитивные функции пациентов сохраня-
лось и через 12 месяцев от начала исследования, то есть
уже после завершения курса лечения этими комбинация-
ми. Это можно объяснить долгосрочным нейропротек-
тивным эффектом мемантина [H. Lavretsky et al, 2020].

Большой интерес к исследованию эффективности и без-
опасности мемантина при лечении БА проявляют также
российские исследователи. Так, в 2008 году И. В. Колыха-
лов провел исследование эффективности и безопасности
применения мемантина в лечении психических и поведен-
ческих симптомов деменции (ППСД) при легкой степени
БА. В этом исследовании участвовали 38 пациентов с лег-

кими степенями БА. Автор приводит подробные клиниче-
ские описания своих пациентов, а также статистические
данные о частоте возникновения ППСД при разных степе-
нях БА. Кроме того, он подчеркивает, что выраженные
ППСД, включая психотическую (параноидную) симпто-
матику типа «бреда малого масштаба», бреда преследова-
ния или ущерба, а также нарушения сна и циркадианных
ритмов (вплоть до их полного извращения — дневная
сонливость и ночная бессонница), агрессивность, повы-
шенную раздражительность, тревожность, нервозность,
неясное чувство тревоги, беспокойства, страха, плакси-
вость или сниженное настроение, могут наблюдаться уже
при легких степенях БА, со сравнительно небольшой вы-
раженностью КН [И. В. Колыхалов, 2008].

Автором цитируемого исследования было показано, что
лечение мемантином пациентов с легкой степенью БА и с
наличием явных ППСД приводит к статистически досто-
верному уменьшению выраженности у них проявлений
ППСД, в частности таких, как нарушения сна и циркадиан-
ных ритмов, плаксивость, сниженное настроение, тревож-
ность, страхи, беспокойство, а также к улучшению их ког-
нитивного функционирования [И. В. Колыхалов, 2008].

Автор вышеупомянутого исследования также показал,
что лечение мемантином другой группы из 25 пациентов с
тяжелыми степенями БА тоже приводит к значительной
редукции ассоциированных с БА психических и поведен-
ческих нарушений, прежде всего — агрессивности, раз-
дражительности, апатии, психомоторного возбуждения,
извращения циркадианных ритмов. Это привело к умень-
шению уровня субъективного дистресса, испытываемого
лицами, осуществляющими уход за этими пациентами [И.
В. Колыхалов, 2008].

В 2010-м году О. Левин с соавторами показали, что при-
менение мемантина в монотерапии при БА на их выборке
в 40% случаев приводило к клиническому улучшению, ко-
торое было расценено авторами этого исследования как
«значительное» или «очень значительное». Еще у 35% про-
леченных таким образом пациентов с БА авторы конста-
тировали «умеренное, но тем не менее клинически значи-
мое улучшение» показателей когнитивного функциониро-
вания, повседневной бытовой активности, способности к
самообслуживанию, симптомов ППСД [O. Levin et al,
2010].

Деменция с тельцами Леви
Клинических исследований, посвященных изучению

эффективности и безопасности применения мемантина
при ДТЛ, в мировой научной литературе в целом находит-
ся меньше, чем исследований, посвященных изучению
этого же препарата при БА (основном его показании к
применению, и пока что единственном официально заре-
гистрированном FDA и EMEA), но больше, чем при ЛВД.

Так, еще в 2009-м году Д. Аарсланд с соавторами прове-
ли первое в истории двойное слепое плацебо-контроли-
руемое РКИ, посвященное изучению эффективности и
безопасности применения мемантина при двух разных по
своему патогенезу нейродегенеративных заболеваниях,
сопровождающихся одновременно как деменцией (или
выраженными КН), так и экстрапирамидными наруше-
ниями (паркинсонизмом, акатизией) — при БП и при
ДТЛ. Общее количество пациентов с ДТЛ или БП, приняв-
ших участие в этом РКИ, составило 72 человека. Приме-
нявшаяся в этом исследовании доза мемантина была фик-
сированной — 20 мг/сут [D. Aarsland et al, 2009].

Авторам этого РКИ удалось показать, что применение
мемантина в их выборке пациентов привело к статистиче-
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ски достоверному улучшению показателей шкалы общего
клинического впечатления (Clinical Global Impression —
CGI) через 24 недели, по сравнению с применением плаце-
бо, как у пациентов с БП, так и у пациентов с ДТЛ. При
этом значительное улучшение наблюдалось как в отноше-
нии когнитивного функционирования, так и в отношении
двигательных функций, нормализации поведения, умень-
шения сопутствующей депрессии, улучшения способно-
сти пациентов к самообслуживанию [D. Aarsland et al,
2009].

В 2010-м году другая группа авторов, руководимая М.
Emre, решила попытаться воспроизвести либо опроверг-
нуть результаты, полученные ранее группой Д. Аарсланда.
С этой целью они провели более крупное (199 участни-
ков), также 24-недельное, двойное слепое плацебо-конт-
ролируемое РКИ по изучению эффективности и безопас-
ности применения мемантина в лечении пациентов с БП
или ДТЛ. Как и в исследовании Д. Аарсланда с соавтора-
ми, эта группа авторов использовала фиксированную дозу
мемантина — 20 мг/сут [M. Emre et al, 2010].

Результаты этого РКИ несколько отличаются от резуль-
татов, полученных чуть ранее, в 2009-м году, группой Д.
Аарсланда при изучении того же вопроса. А именно, эти
авторы показали, что, по крайней мере на выборке из их
исследования, применение мемантина приводит к значи-
тельному улучшению показателей шкалы общего клини-
ческого впечатления (CGI), по сравнению с применением
плацебо, только у пациентов с ДТЛ, но не у пациентов с
БП и деменцией, вызванной наличием БП [M. Emre et al,
2010].

Кроме того, M. Emre с соавторами показали также, что у
пациентов с ДТЛ, получавших мемантин, наблюдалось
выраженное уменьшение проявлений ППСД, по сравне-
нию с пациентами с этой болезнью, которые получали
плацебо (-4,3 балла против +1,7 балла по шкале NPI-12; 
p=0,041). В то же время они не обнаружили каких-либо су-
щественных улучшений психического статуса или поведе-
ния у пациентов с БП и деменцией, вызванной наличием
БП, получавших мемантин, по сравнению с такими же па-
циентами получавшими плацебо [M. Emre et al, 2010].

Между тем, в исследовании Д. Аарсланда с соавторами,
как мы уже упоминали выше, констатировалась эффек-
тивность мемантина при обоих типах дементирующих
нейродегенеративных заболеваний — как при ДТЛ, так и
при БП [D. Aarsland et al, 2009].

Такое расхождение в полученных этими двумя исследо-
вательскими группами результатах может объясняться ка-
кими-то особенностями выборки пациентов в обоих этих
РКИ (например, тем, что в исследование M. Emre с соавто-
рами могли попасть в среднем более тяжелые пациенты с
БП, и поэтому они не отметили особенного эффекта от
применения мемантина при БП, но отметили его при
ДТЛ) [M. Emre et al, 2010].

Значительное внимание уделяли исследованию эффек-
тивности и безопасности применения мемантина при лече-
нии ДТЛ также и российские исследователи. Так, в 2018-м
году Е. В. Васенина с соавторами провели обследование 38
пациентов с клинически диагностированной ДТЛ. В течение
последующих 6 месяцев все эти пациенты получали моноте-
рапию ИАХЭ центрального действия — галантамином в до-
зе 16 мг/сут. Девятнадцати из этих 38 пациентов, у которых
монотерапия галантамином в дозе 16 мг/сут на протяжении
6 месяцев не привела к достаточному улучшению клиниче-
ского состояния, к терапии был добавлен мемантин в дозе
10-20 мг/сут (в зависимости от индивидуальной переноси-
мости) [Е. Е. Васенина с соавт, 2018].

Авторы этого исследования показали, что на фоне при-
менения комбинации галантамина 16 мг/сут и мемантина
10-20 мг/сут отмечается более значительное улучшение
концентрации внимания, памяти, речевых функций, а
также поведения пациентов с ДТЛ, частично резистент-
ных к монотерапии галантамином, по сравнению с пред-
шествующим периодом монотерапии галантамином [Е. Е.
Васенина с соавт, 2018].

Годом позже, уже в 2019-м году, О. С. Левин с соавтора-
ми опубликовали результаты проведенного ими открыто-
го контролируемого исследования эффективности и без-
опасности применения мемантина в лечении пациентов с
клинически диагностированной ДТЛ. Это исследование
проводилось на протяжении 16 недель. В нем приняли
участие в общей сложности 23 пациента с ДТЛ. Все они
были разделены на две группы. При этом 14 пациентов со-
ставили группу активного лечения. Всем им был назначен
мемантин в фиксированной дозе 20 мг/сут. Еще 9 пациен-
тов составили контрольную группу, которая получала
плацебо [О. С. Левин с соавт, 2019].

Авторы этого исследования продемонстрировали, что
применение мемантина при ДТЛ оказывает выраженное
положительное влияние на общее психическое состояние
и неврологический (двигательный) статус пациентов с
ДТЛ, на их способность к самообслуживанию и на их по-
вседневную активность, а также на их когнитивное функ-
ционирование, по сравнению с применением плацебо [О.
С. Левин с соавт, 2019].

Кроме того, этими авторами отмечена также своеобраз-
ная стабилизация психического состояния пациентов с
ДТЛ под влиянием лечения мемантином, по сравнению с
применением плацебо. А именно, под влиянием меманти-
на значительно уменьшались флуктуации психического
состояния и уровня бодрствования этих пациентов в тече-
ние дня и ото дня ко дню, а также флуктуации уровня их
повседневной бытовой активности ото дня ко дню. На-
блюдалось также уменьшение под влиянием мемантина
проявлений агрессивности, раздражительности, неумест-
ной двигательной, речевой или сексуальной растормо-
женности у пациентов с ДТЛ [О. С. Левин с соавт, 2019].

Лобно-височная деменция
По данным патоморфологических исследований, для

ЛВД характерно снижение общего количества и плотно-
сти NMDA глутаматергических рецепторов в пораженных
зонах коры больших полушарий головного мозга (прежде
всего — в лобной и височной ее долях, что и дало название
этой болезни) [A. W. Procter et al, 1999].

Исследований, в которых бы прицельно изучалась эф-
фективность и безопасность применения мемантина
именно при ЛВД, в мировой научной литературе сравни-
тельно немного (меньше, чем при БА или ДТЛ), но они
есть. Так, в 2007-м году была опубликована статья, описы-
вающая небольшую серию клинических случаев ЛВД, при
которых применение мемантина оказало положительное
влияние на психическое состояние и когнитивное функ-
ционирование пациентов. Это проявилось, в частности, в
улучшении общего балла по шкале комплексного нейро-
психиатрического исследования (Neuropsychiatric Inter-
view — NPI) и по шкале общего клинического впечатления
(Clinical Global Impression — CGI). Особенно выраженным
было положительное влияние мемантина на подшкалы
апатии, психомоторного возбуждения, тревоги и беспо-
койства NPI [M. M. Swanberg, 2007].

Немного позднее, уже в 2009-м году, другая группа авто-
ров опубликовала результаты пилотного открытого иссле-
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дования эффективности и безопасности применения ме-
мантина при лечении ЛВД. Эти авторы также констатиро-
вали временное улучшение общих показателей по шкалам
NPI и CGI под влиянием мемантина. Особенно выражен-
ной редукции, опять-таки, подвергались симптомы апа-
тии, тревоги, беспокойства и психомоторного возбужде-
ния. Авторы этого исследования констатировали, что ме-
мантин является перспективным и заслуживающим даль-
нейшего изучения в формате двойных слепых плацебо-
контролируемых РКИ средством лечения пациентов с
ЛВД, и что он может способствовать значительному улуч-
шению общего качества жизни как самих пациентов с
ЛВД, так и членов их семей или других лиц, осуществляю-
щих уход за ними [A. L. Boxer et al, 2009].

В 2013-м году было опубликовано сообщение об еще од-
ном клиническом случае пациента с ЛВД, у которого
симптомы апатии уменьшились под влиянием лечения
мемантином [K. A. Links et al, 2013].

Нейровизуализационные исследования (функциональ-
ная магнито-резонансная томография (фМРТ), а также
позитронно-эмиссионная томография (ПЭТ) с меченной
радиоактивным фтором-18 (18F) фтордезоксиглюкозой)
показали, что применение мемантина у пациентов с ЛВД
приводит к повышению патологически сниженной при
этой болезни метаболической активности префронталь-
ной и височной долей коры больших полушарий головно-
го мозга, а также в узловых точках так называемой «сети
покоящегося режима» (default mode network). Это может
указывать на потенциальную клиническую эффектив-
ность мемантина при ЛВД [T. W. Chow et al, 2011; 2013].

Деменция, связанная с болезнью Паркинсона
Как мы уже упоминали ранее в разделе, посвященном

описанию доказательной базы для применения меманти-
на в лечении ДТЛ, еще в 2009-м году группа Д. Аарсланда
в первом двойном слепом плацебо-контролируемом РКИ
по применению мемантина для лечения ДТЛ или демен-
ции, связанной с БП, показала, что применение меманти-
на при лечении деменции, связанной с БП, приводит к не-
большому, но все же клинически значимому улучшению
когнитивного и двигательного функционирования паци-
ентов с БП и деменцией спустя 24 недели лечения. Для
оценки когнитивного функционирования в этом РКИ ис-
пользовалась шкала Mini Mental State Examination
(MMSE), а для оценки двигательных нарушений — шкала
выраженности экстрапирамидных симптомов (Extrapyra-
midal Symptom Scale — EPSS) [D. Aarsland et al, 2009].

В этом РКИ в подгруппе пациентов с БП и деменцией,
обусловленной наличием БП, которая получала мемантин,
у 27% участников через 24 недели лечения наблюдалось
улучшение когнитивного и двигательного функциониро-
вания, варьировавшее у разных пациентов от «умеренно-
го» до «значительного» или «очень значительного». В то
же время ни один из тех пациентов с БП и деменцией, свя-
занной с БП, которые в этом РКИ получали плацебо, не
сообщал о каком-либо улучшении, которое можно было
бы квалифицировать больше, чем «легкое» или «незначи-
тельное» [D. Aarsland et al, 2009].

В 2009-м году И. Лерой с соавторами в другом интерес-
ном РКИ продемонстрировали, что отмена мемантина у
пациентов с БП и деменцией на фоне БП приводит к более
выраженному ухудшению когнитивного и двигательного
функционирования, чем отмена плацебо. Это исследова-
ние проводилось на протяжении 22 недель. Первая фаза
его состояла в двойном слепом плацебо-контролируемом
исследовании эффективности и безопасности применения

мемантина в лечении БП и деменции на фоне БП на про-
тяжении 16 недель. Вторая же фаза состояла в «слепой»
отмене получаемого пациентом препарата (будь то меман-
тин или плацебо) [I. Leroi et al, 2009].

После окончания 7-дневного периода «вымывания» ме-
мантина из крови, а также через 6 недель после этого, па-
циенты подвергались повторному исследованию их ког-
нитивных и двигательных функций. Авторы этого РКИ
отметили, что клинически значимое ухудшение общего
психического состояния, уровня когнитивного функцио-
нирования, двигательных функций и способности к само-
обслуживанию — гораздо чаще наблюдалось в группе па-
циентов, которые до отмены получали мемантин (70%
случаев ухудшения, расцененного как клинически значи-
мое), чем в группе пациентов, которые до отмены получа-
ли плацебо (29% случаев ухудшения, расцененного как
клинически значимое). Кроме того, в группе мемантина
ухудшение по данным показателям было в среднем более
выраженным, чем в группе плацебо. По мнению авторов
этого РКИ, данный факт (ухудшение при отмене меманти-
на) убедительно демонстрирует, что мемантин эффекти-
вен в лечении БП и деменции на фоне БП, даже если этот
факт не кажется столь уж очевидным при прямом сравне-
нии мемантина и плацебо, как в первой фазе исследования
[I. Leroi et al, 2009].

В 2011-м году были опубликованы результаты еще одно-
го двойного слепого плацебо-контролируемого РКИ, по-
священного изучению эффективности и безопасности
применения мемантина в лечении БП и деменции на фоне
БП. В этом РКИ использовался дизайн, похожий на тот,
что был использован в 2009-м году И. Лероем с соавтора-
ми, — со «слепой» отменой мемантина или плацебо после
завершения основной части исследования. Основная фаза
исследования длилась на протяжении 24 недель. Авторы
этого РКИ тоже показали, что после отмены мемантина
клинически значимое ухудшение когнитивных и двига-
тельных функций, а также психического состояния паци-
ентов с БП и деменцией на фоне БП наблюдается гораздо
чаще, чем после отмены плацебо. При этом, по их данным,
на скорость «истощения» лечебного эффекта мемантина
после его отмены больше всего влияет быстрое возвраще-
ние или усиление сопутствующей тревожной и депрессив-
ной симптоматики (такое наблюдалось у 9% пациентов).
Показатели по шкале общего клинического впечатления
(CGI) также значительно ухудшились в группе отмены ме-
мантина, по сравнению с группой отмены плацебо [C. Jo-
hansson et al, 2011].

В еще одном 24-недельном двойном слепом плацебо-
контролируемом РКИ, тоже от 2011 года, изучали влияние
применения мемантина у пациентов с БП и деменцией на
фоне БП на общее качество жизни пациентов, в сопостав-
лении с применением плацебо. Авторами этого РКИ было
показано, что в группе пациентов, которая получала ме-
мантин, средний балл по шкале субъективной оценки об-
щего качества жизни (Quality of Life — QoL) повысился на
42%, в то время как в группе пациентов, получавшей пла-
цебо, этот показатель повысился всего на 15%. Кроме того,
в группе мемантина также было больше пациентов, со-
общавших о «значительном» или «очень значительном»
улучшении общего качества жизни, по сравнению с груп-
пой плацебо [V. Larsson et al, 2011].

Не обделили вниманием вопрос об эффективности и
безопасности применения мемантина в лечении БП и де-
менции на фоне БП также и российские исследователи 
[М. Н. Лузин с соавт, 2007; О. С. Левин, Л. А. Батукаева,
2008].
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Так, в 2007-м году М. Н. Лузин с соавторами обследова-
ли и отобрали для участия в своем исследовании 38 паци-
ентов с БП и деменцией, развившейся на фоне БП, из них
20 мужчин и 18 женщин. Все они на момент начала иссле-
дования уже принимали препараты леводопы. Всем им, на
фоне продолжения лечения препаратами леводопы, был
дополнительно назначен мемантин по следующей схеме:
1-я неделя — 5 мг утром, 2-я неделя — 5 мг утром и 5 мг в
обед (10 мг/сут), а с 3-й недели и далее — 10 мг утром и 10
мг в обед (20 мг/сут). Общая длительность лечения меман-
тином в их исследовании составляла 6 месяцев [М. Н. Лу-
зин с соавт, 2007].

Авторы этого исследования показали, что адъювантное
применение мемантина в дополнение к препаратам лево-
допы у пациентов с БП и деменцией на фоне БП приводит
к статистически достоверному уменьшению выраженно-
сти не только типичных для БП двигательных нарушений
(гипокинезии, брадикинезии, тремора, гипертонуса мышц
и мышечной ригидности), но и к статистически достовер-
ному улучшению показателей вербальной и зрительной
памяти, речевых функций, логики и мышления, а также к
улучшению настроения и общего самочувствия пациен-
тов, к уменьшению их апатии, уменьшению выраженно-
сти сопутствующей депрессивной и тревожной симптома-
тики, и к повышению их повседневной активности и спо-
собности к самообслуживанию [М. Н. Лузин с соавт, 2007].

Годом позже, уже в 2008-м году, О. С. Левин и Л. А. Ба-
тукаева опубликовали результаты своего исследования,
тоже посвященного изучению вопроса об эффективности
и безопасности применения мемантина в лечении БП и
деменции на фоне БП. В их исследовании приняли участие
15 пациентов с БП и деменцией, развившейся на фоне БП.
Всем участникам исследования его авторы назначали ме-
мантин по следующей схеме: первая неделя — 5 мг один
раз в сутки утром, 2-я неделя — 5 мг утром и 5 мг в обед
(10 мг/сут), 3-я неделя — 10 мг утром и 5 мг в обед (15
мг/сут), а с 4-й недели и далее — 10 мг утром и 10 мг в обед
(20 мг/сут). Общая продолжительность лечения меманти-
ном в этом исследовании составляла 24 недели [О. С. Ле-
вин, Л. А. Батукаева, 2008].

Авторы этого исследования показали, что применение
мемантина при лечении БП и деменции на фоне БП — эф-
фективно и безопасно. Мемантин вызывал у их пациентов
стабильное улучшение психического состояния, настрое-
ния, самочувствия, повседневной активности, параметров
когнитивного и двигательного функционирования и спо-
собности к самообслуживанию. При этом препарат хоро-
шо переносился пациентами с этой болезнью. Ни в одном
случае авторами не было отмечено развития каких-либо
существенных ПЭ на фоне лечения мемантином. Ими не
было также зарегистрировано отказов пациентов от про-
должения лечения этим препаратом по любой причине.
По их наблюдениям, эффективность мемантина при де-
менциях на фоне БП, по крайней мере в их сравнительно
небольшой выборке из 15 пациентов, была сопоставима с
эффективностью мемантина при БА (его основном — и
пока единственном официально зарегистрированном
FDA и EMEA — показании к применению) [О. С. Левин, Л.
А. Батукаева, 2008].

Наконец, последнее из российских исследований, по-
священных изучению эффективности и безопасности
применения мемантина в лечении БП и деменции на фоне
БП, датируется 2010-м годом. Его авторами являются И. В.
Литвиненко с соавторами. По своему дизайну оно являет-
ся долгосрочным (52 недели) открытым РКИ с небольшой
выборкой. Авторы этого исследования сумели показать,

что пациенты с БП и деменцией на фоне БП, получавшие
мемантин, к сроку 24 недели продемонстрировали значи-
тельное и статистически достоверное улучшение показа-
телей когнитивного функционирования по таким стан-
дартным шкалам, как MMSE (p  <0,05), ADAS-cog (p <0,05),
тест рисования часов (p <0,05) и тест FAB (p <0,01), по
сравнению с контрольной группой, получавшей плацебо
[I. V. Litvinenko et al, 2010].

Кроме того, авторы цитируемого исследования также
сумели показать, что к моменту завершения их исследова-
ния (то есть к сроку 52 недели) у пациентов, получавших
мемантин, наблюдалось значительное улучшение показа-
телей общего психического статуса и когнитивного функ-
ционирования по 12-пунктовой шкале нейропсихиатри-
ческого исследования (NPI), по сравнению с исходными
их показателями по этой шкале (p <0,05) [I. V. Litvinenko et
al, 2010].

Сосудистая деменция
Еще в самом начале клинического изучения мемантина

делались попытки его применения для лечения СД, наря-
ду с его официально лицензированным FDA и EMEA при-
менением для лечения деменции на фоне БА. Так, в ряде
двойных слепых плацебо-контролируемых РКИ, прове-
денных еще в период 2002–2003 годов, мемантин был при-
знан эффективным, безопасным и хорошо переносимым
препаратом для лечения СД разной степени выраженно-
сти — от легкой до умеренной и даже тяжелой [J. M. Or-
gogozo et al, 2002; G. Wilcock et al, 2002; H. J. Mobius, 
A. Stoffler, 2003].

В 2007-м году был опубликован систематический обзор и
метаанализ, посвященный изучению и обобщению данных о
сравнительной эффективности, безопасности и переноси-
мости применения мемантина и различных ИАХЭ при лече-
нии СД. В этот метаанализ вошли данные трех двойных сле-
пых плацебо-контролируемых РКИ, посвященных приме-
нению при лечении СД донепезила, двух — по применению
при этой патологии галантамина, одного — по применению
при ней ривастигмина, и двух — по применению мемантина
[H. Kavirajan, L. S. Schneider, 2007].

Авторы этого метаанализа констатировали, что при
лечении пациентов с СД легкой и умеренной степени вы-
раженности мемантин, по-видимому, более эффективен в
отношении улучшения когнитивных функций, чем любой
из упомянутых трех ИАХЭ [H. Kavirajan, L. S. Schneider,
2007].

Кроме того, они также констатировали, что применение
ИАХЭ для лечения пациентов с СД ассоциируется с боль-
шей вероятностью отсева (отказа от продолжения лече-
ния или от участия в исследовании) и с большей веро-
ятностью развития ПЭ [H. Kavirajan, L. S. Schneider, 2007].

В 2011-м году японские исследователи показали эффек-
тивность применения мемантина при подкорковой форме
СД [H. Tomimoto, 2011].

Активно изучали применение мемантина для лечения
СД и смешанных форм деменций также исследователи из
России, Украины и других стран СНГ [Е. Б. Любов с соавт,
2010; N. Iu. Bachyns’ka, 2013].

Так, в 2010-м году Е. Б. Любов с соавторами опубликова-
ли результаты проведенного ими 6-месячного проспек-
тивного натуралистического исследования, посвященного
сравнению эффективности различных подходов к лече-
нию СД в реальной повседневной клинической практике.
Этой группе авторов удалось показать, что применение
мемантина при лечении СД имеет значительное преиму-
щество в клинической эффективности перед «традицион-
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ным» для РФ лечением этой патологии, имеющим слабую
доказательную базу с точки зрения современной науки
(«сосудистые», «нейрометаболические» и «ноотропные»
препараты) [Е. Б. Любов с соавт, 2010].

Это преимущество мемантина над «традиционным лече-
нием» СД проявлялось в таких доменах, как коррекция
нежелательного поведения дементных пациентов (в част-
ности, проявлений агрессивности, раздражительности,
психомоторного возбуждения, неуместной двигательной,
речевой или сексуальной расторможенности), уменьше-
ние или контроль психопатологической симптоматики
(проявлений психоза, депрессии или тревоги, беспокой-
ства, ночной бессонницы и дневной сонливости, апатии),
уменьшение выраженности КН, улучшение повседневной
активности и социального функционирования пациентов
с СД, снижение нагрузки на формальных и неформальных
опекунов пациентов [Е. Б. Любов с соавт, 2010].

Чуть позднее, уже в 2013-м году, украинский исследова-
тель Н. Ю. Бачинская провела комплексное неврологиче-
ское, экспериментально-психологическое и нейрофизио-
логическое обследование 33-х пациентов с легкими и уме-
ренными степенями БА и/или СД до начала лечения ме-
мантином и спустя 3 месяца после начала лечения [N. Iu.
Bachyns’ka, 2013].

Ей удалось показать, что лечение пациентов с БА и/или
СД мемантином в дозе 5–10 мг/сут на протяжении 3-х ме-
сяцев приводит к значительному снижению выраженно-
сти исходно имевшихся у этих пациентов КН, к улучше-
нию показателей биоэлектрической активности мозга па-
циентов по сравнению с исходным их уровнем (до начала
лечения), а также к улучшению общего психического со-
стояния, настроения и поведения пациентов, к уменьше-
нию проявлений агрессивности, раздражительности, де-
виантного поведения, психомоторного возбуждения. Это
способствовало снижению стрессовой нагрузки на лиц,
осуществляющих уход за такими пациентами [N. Iu.
Bachyns’ka, 2013].

Наконец, в 2020-м году группа китайских исследователей
опубликовала статью, в которой продемонстрировала эф-
фективность сочетанного применения мемантина и элек-
троакупунктуры волосистой части головы (скальпа) при
лечении КН, ассоциированных с СД [A. Yue et al, 2020].

Заключение
Как видно из приведенных нами данных литературы за

последние 5-10 лет, результаты новейших исследований в
очередной раз подтверждают, что мемантин является эф-
фективным и безопасным средством лечения нейродеге-
неративных заболеваний, таких, как БА, БП, ДТЛ, ЛВД, СД
и другие.

Весьма важно то, что мемантин не просто приносит па-
циентам с этими заболеваниями симптоматическое улуч-
шение, но и оказывает истинный нейропротективный эф-
фект, то есть тормозит нарастание патологических изме-
нений в ЦНС, связанных с нейродегенерацией.

Мемантин хорошо переносится пациентами с нейроде-
генеративными заболеваниями, в том числе пациентами
пожилого и старческого возраста, отягощенными наличи-
ем многих сопутствующих соматических заболеваний. По-
бочные эффекты при его применении возникают редко, и
обычно они слабо или незначительно выражены, и не пре-
пятствуют продолжению терапии им.

Помимо улучшения когнитивных функций, способно-
сти к повседневному обслуживанию и общего качества
жизни пациентов с нейродегенеративными заболевания-
ми, мемантин также способствует улучшению их психиче-

ского состояния, в частности, уменьшению проявлений
коморбидной депрессии и тревоги, уменьшению агрессив-
ности и раздражительности. У пациентов с БП, ДТЛ и БХ
мемантин также способствует улучшению двигательных
функций, уменьшению проявлений паркинсонизма, ака-
тизии, гиперкинезов.

Одним из препаратов мемантина, доступным в России,
является Тингрекс® (АО «Гриндекс», Латвия).  В открытом
рандомизированном проводимом в два этапа перекрест-
ном исследовании биоэквивалентности препаратов 
Тингрекс®, таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 
10 мг и оригинального препарата мемантин, таблетки, по-
крытые пленочной оболочкой, 10 мг, с однократным
приемом натощак у здоровых добровольцев, было проде-
монстрировано полное совпадение средних фармакокине-
тических профилей. Таким образом установлено, что 
Тингрекс® и оригинальный мемантин биоэквивалентны
[83].
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С уществующие данные о факторах риска и клинико-
динамических характеристиках дисморфического те-

лесного расстройства (DBD, дисморфия, ДМ, дисморфи-
ческое расстройство, дисморфофобия, дисморфомания и
др.) разнообразны и зачастую противоречивы [1–5]. 

До настоящего момента в качестве факторов риска раз-
вития ДМ рассматривается наличие различной степени
выраженности врожденных или приобретенных «мини-
мальных изменений (дефектов) внешности» [6–12], а так-
же отдельных патохарактерологических черт [13–18]
и/или гетерогенных форм психической патологии (мани-
фестные и малопрогредиентная формы (ВТШ) шизофре-
нии [19-23], расстройства личности (РЛ) [24–28]). В то же
время практически не описанными остаются иные воз-
можные факторы риска (хронобиологические, психосоци-

альные) развития ДМ, в частности у пациентов, обращаю-
щихся к пластическому хирургу и косметологу с необос-
нованными жалобами на не объективизируемые «изъя-
ны» внешности. 

Среди описаний клинических форм ДМ длительное вре-
мя преобладают указания на непсихотическую (сверхцен-
ная, с доминированием сенситивных идей или социофо-
бии) [29–35] и бредовую (дисморфомания) [20, 21, 23,
36–41]. При этом реальная клиническая практика и дан-
ные современной литературы [42–47] свидетельствуют 
о наличии большей гетерогенности как в структуре ДМ,
так и в ее динамических характеристиках. 

Разнообразие и противоречия в описании ДМ свиде-
тельствуют о недостаточной изученности клинико-дина-
мических форм и характеристик ДМ.
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дисморфическое расстройство: гетерогенные
факторы риска и клинико-динамические
характеристики
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Кафедра психиатрии, психотерапии и психосоматической патологии ФНМО Медицинского института РУДН
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резюме
В ходе обследования 309 пациентов (78,6% женщин и 21,4% мужчин) изучены и факторы риска развития дисморфии, и ее клинико-динамические
варианты у пациентов пластического хирурга и косметолога с необоснованным недовольством внешности.
Описаны статистически достоверно значимые патохарактерологические, психопатологические, хронобиологические (возрастные пики, периоды
гормональных кризов и генеративного цикла) и психосоциальные (изменение финансового достатка, вынужденная разлука, утрата близкого, ра-
боты, снижение социальной активности, конфликт, проблемы с законом, сексуальная дисфункция, диагностирование соматического заболевания)
факторы риска дисморфии в различные возрастные периоды. Верифицированы корреляции между гетерогенной клинической картиной (сверх-
ценная – 33%, аффективная – 24,3%, ипохондрическая – 23,3%, обсессивно-компульсивная – 10,7% и бредовая - 8,7%) и стереотипами динамики
(фазная – 41,7%, рецидивирующая – 33%, хроническая – 25,3%) дисморфического расстройства.
Кроме того, полученные данные указывают на то, что развитие дисморфии отмечается в любом возрастном диапазоне и у 74,7% пациентов не яв-
ляется непрерывно персистирующим.
Полученные данные позволяют проводить целенаправленный диагностический поиск, профилактическое психотерапевтическое и раннее психо-
фармакологическое лечение лиц с выявленными клиническими проявлениями и факторами риска дисморфического расстройства.
Ключевые слова: дисморфофобия, дисморфия, факторы риска, динамика, клиническая картина.
для цитирования: В.Э. Медведев. Дисморфическое расстройство: гетерогенные факторы риска и клинико-динамические характеристики. Психи-
атрия и психофармакотерапия. 2021; 2: 29–36 .

Dysmorphic disorder: heterogeneous risk factors and clinical-dynamic 
characteristics

V.E. medvedev 
Department of Psychiatry, Psychotherapy and Psychosomatic Pathology, FNMO, RUDN Medical Institute 
medvedev_ve@rudn.ru

Summary
During the examination of 309 patients (78.6% women and 21.4% men), the risk factors for the development of dysmorphia and its clinical and dynamic
variants were studied in patients of a plastic surgeon and cosmetologist with unreasonable dissatisfaction with their appearance.
Described statistically significant pathocharacterological, psychopathological, chronobiological (age peaks, periods of hormonal crises and generative cycle)
and psychosocial (changes in financial wealth, forced separation, loss of a loved one, work, decreased social activity, conflict, problems with the law, sexual
dysfunction, diagnosis of somatic diseases) risk factors for dysmorphia in different age periods. Correlations were verified between the heterogeneous
clinical picture (overvalued - 33%, affective - 24.3%, hypochondriacal - 23.3%, obsessive-compulsive - 10.7% and delusional - 8.7%) and stereotypes of dy-
namics (phase - 41, 7%, recurrent - 33%, chronic - 25.3%) of dysmorphic disorder.
In addition, the data obtained indicate that the development of dysmorphia is observed in any age range and is not continuously persistent in 74.7% of pa-
tients.
The data obtained make it possible to conduct targeted diagnostic searches, preventive psychotherapeutic and early psychopharmacological treatment of
persons with identified clinical manifestations and risk factors for dysmorphic disorder.
Key words: dysmorphophobia, dysmorphia, risk factors, dynamics, clinical picture
For citation: V.E. Medvedev. Dysmorphic disorder: heterogeneous risk factors and clinical-dynamic characteristics. Psychiatry and psychopharmacotherapy.
2021; 2: 29–36.
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Цель настоящего исследования – изучение стереотипов
динамики и факторов риска развития ДМ у пациентов
пластического хирурга и косметолога.

Материалы и методы
В исследование включались пациенты обоего пола в воз-

расте от 18 до 75 лет, обратившиеся в клинику косметоло-
гии или пластической хирургии с жалобами на объектив-
но не подтвержденные «дефекты» внешности и верифи-
цированным в ходе психиатрического обследования диаг-
нозом «дисморфофобия» (дисморфическое расстройство,
ДМ, F45.2, F22.88).

В исследование не включались пациенты с объективно
уродующими, инвалидизирующими, нарушающими
функционирование дефектами внешности, страдающие
химическими зависимостями, а также тяжелыми или де-
компенсированными на момент обращения сомато-нев-
рологическими заболеваниями, затрудняющими сбор
анамнеза. 

Основным методом психиатрического обследования яв-
лялся клинико-психопатологический с привлечением

данных катамнеза (1–3 года). Анализ соматического со-
стояния проводился на основе данных медицинской доку-
ментации (истории болезни, выписки из клинико-диагно-
стических и лечебных учреждений) и результатов лабора-
торных и клинико-инструментальных методов всесторон-
него обследования.

Набор изучавшихся факторов риска развития ДМ осно-
вывался на клинико-катамнестических сведениях, допол-
ненных социо-демографическими данными (психосоци-
альные факторы риска), и результатах соматического
(биологические факторы риска) обследования.

Статистический анализ осуществлялся с помощью паке-
та программ Statistica, версия 13.0. 

Для описания качественных показателей, представлен-
ных в виде альтернативных переменных, указывались
число наблюдений и доля пациентов (в процентах) с нали-
чием соответствующего показателя от общего числа об-
следованных больных. Для описания показателей, пред-
ставленных в виде количественных переменных, исполь-
зовались данные описательной статистики: оценка цент-
ральной тенденции (среднее арифметическое, мода, ме-
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таблица 1. Сравнительные характеристики различных типов дМ

тип дМ депрессивная Сверхценная тревожно-
ипохондрическая

Обсессивно-
компульсивная психотическая

Нозология РДР, БАР, ДЭ,
дистимия. РЛ, МПШ.

Динамика РЛ.
Органическое
поражение ГМ.

РЛ, МПШ

БАР, шизофрения,
органическое
поражение
церебральных
сосудов.

Количество
наблюдений, n 75 102 72 33 27

Соотношение
мужчин/женщин 1:7,3 1:3,25 1:3,8 1:1,75 1:3,5 

Средний возраст,
лет 49,7±5,4 22,6±2,7 55,1±6,1 28,3±3,7 40,8±8,2

Клинико-
динамические
особенности

Связь с генеративным
циклом (85%).
Наличие других
симптомов
депрессии.
Обходится на фоне
лечения
антидепрессантами.

В подростковом
возрасте (82,4%).
Ситуативность
обострений. 
Монотематичность, 
несистематизиро-
ванность жалоб. 
Наличие
«дисморфических
иллюзий».
Присоединение
сенситивных идей
отношения и
социофобии (26,5%). 

На фоне диагностики
соматического
заболевания.
В структуре ТФР 
с танатофобией.
Обращение к врачам
и иных
специальностей. 
Развитие по типу
истерической (25%)
или «маскированной»
(75%) ипохондрии.

Аутохтонно (89,8%). 
Всегда при наличии
других симптомов
ОКР.
Наличие
аутодеструктивного
поведения. 

Нелепость,
множественность,
частая смена жалоб.
Дисморфомания
(44,4%),
ипоходрический бред
(33,4%),
персекуторный бред
(22,2%), эротомания
(22,2%).
Врач может
«встраиваться» 
в фабулу бреда.
Тенденции к
аутоагрессии.

Субъективная 
цель обращения 
к специалисту
эстетической
медицины 

Улучшение
настроения,
уменьшение тревоги
при социальных
контактах.

Восстановление
«утраченных»
стереотипов общения,
приобретение
«раскрепощенности»,
чувства «внутреннего
удовлетворения»,
«уверенности в себе»,
создание семьи,
трудоустройство.

Возвращение
утраченного
здоровья, «тонуса»
организма или
органов, снижение
выраженности
ипохондрической
озабоченности 
и страхов. 

Достижение
«абсолютной
симметрии»,
«идеальных
пропорций».

Удаление
отсутствующего
дефекта, достижение
эротической
привлекательности,
вступление в брак,
избавление 
от мнимых претензий
со стороны
окружающих,
нормализация якобы
утраченных функций
внутренних органов. 

Удовлетворенность
результатом

32%
Транзиторная
реактивная
гипомания. 

35,5%
Спустя 3–8 месяцев
повторное обращение
к специалистам
эстетической
медицины.

25%
Сосредоточены 
на нюансах
функционирования
органов.

0
Сохранение
навязчивых
представлений 
о своей внешности. 

0
Возвращаются 
с жалобами на плохо
проведенное
лечение.
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диана) и разнообразия (минимальное и максимальное
значения, амплитуда, стандартное отклонение, коэффици-
ент вариации, интерквантильный интервал).

Полученные в ходе психиатрического обследования
данные обрабатывались с помощью корреляционного и
нелинейного регрессионного анализа методом логит-ре-
грессии (логистической регрессии). 

При корреляционном анализе, позволяющем обнару-
жить зависимость между несколькими величинами (воз-
раст пациентов, частота обострения ДМ, типы динамики и
клинических проявлений, биологические и психосоциаль-
ные факторы риска), высчитывался коэффициент корреля-
ции (в случае положительной корреляции коэффициент (r)
стремится к значению +1, при отрицательной – к -1).

Использование регрессионного анализа позволяет по-
строить статистическую модель для прогнозирования ве-
роятности (выраженной отношением шансов – ОШ). 

Для оценки значимости межгрупповых различий при-
менялись U-критерий Манна-Уитни (количественные пе-
ременные) и точный двусторонний критерий Фишера (ка-
чественные переменные). Различия считали достоверны-
ми при р<0,05.

Результаты
В ходе обследования 309 пациентов (243 (78,6%) женщи-

ны (средний возраст 35,8±4,9 года) и 66 (21,4%) мужчины
(средний возраст 30,9±5,7 года)) выявлены три варианта
динамики ДМ и установлены достоверные корреляции
между вероятностью развития, частотой повторных экза-
цербаций, наличием биологических и психосоциальных
факторов риска, возрастом пациентов и клиническим ти-
пом ДМ.

Типы ДМ. Клиническая дифференциация ДМ проводи-
лась в соответствии с ранее разработанной моделью, осно-
ванной на выявлении ведущего психопатологического
расстройства, в структуре которого выявлялся ДМ син-
дром (Табл. 1) [48-50]. В изученной выборке диагностиро-
вана сверхценная – 102 (33%) набл., депрессивная – 75
(24,3%), ипоходрическая – 72 (23,3%) набл., обсессивно-
компульсивная – 33 (10,7%) набл. и психотическая (бредо-
вая, 27 (8,7%) набл.) ДМ.

Динамика ДМ реализовалась в рамках 3 следующих ти-
пов: 

1) фазное (эпизодическое, ремиттирующее) – чаще пси-
хогенно или соматогенно провоцированное обострение
ДМ с полной редукцией симптоматики в межфазные ин-
тервалы (129 (41,7%) набл.); 

2) рецидивирующее (волнообразное) с формированием
неполной ремиссии ДМ симптоматики с периодическими,
чаще психогенно провоцированными (64,7%), обостре-
ниями (33% набл.);

3) хроническое c динамикой ДМ без четких фаз, интер-
валов между ними и отсутствием ремиссий при посто-
янном видоизменении клинической картины ДМ (78
(25,3%) набл.) с нарастанием тяжести и присоединением
психопатологической симптоматики других регистров. 

При оценке соотношения стереотипов динамики и кли-
нической картины ДМ установлено, что эпизодическое
обострение доминировало у пациентов с депрессивной
(96% набл., р<0,0001) формой ДМ, реализующейся в рам-
ках патохарактерологических или ремиттирующих аф-
фективных расстройств. Волнообразная динамика наибо-
лее часто отмечалась при обсессивно-компульсивной
(81,8% набл., р<0,0001) и ипохондрической (79,2% набл.,
р=0,0017) формах ДМ у пациентов с расстройствами лич-
ности и органической патологией головного мозга. Хро-

нический тип динамики преобладал у пациентов со сверх-
ценной (88,2% набл., р=0,0021) и бредовой (100% набл.,
р<0,0001) формой ДМ в рамках прогредиентного эндоген-
ного процесса.

Возраст манифестации или повторной экзацербации
ДМ оценивался по клинико-анамнестическим данным и
не всегда соответствовал возрасту обращения к услугам
эстетической медицины, что большинство пациентов (228
(73,8%) набл.) связывали с отсутствием материальных воз-
можностей.

Полученные данные свидетельствуют о наличии не-
скольких возрастных пиков манифестации или повтор-
ных обострений ДМ (Рисунок 1): 9–11, 13–15, 23–26, 31-33,
35–36, 39–40, 45–46, 49–50, 55–56, 63–66, 70 и старше лет.

Проведенный анализ тропности развития различных
типов ДМ в возрастных пиках (Рисунок 2) позволил вы-
явить ряд закономерностей.

Первые проявления сверхценной ДМ относились к воз-
растному диапазону 9–11 лет (р<0,0001), с последующими
пиками в возрасте 23–26 (р<0,0001), 31–33 (р<0,0001) и
55–56 (р<0,005) лет. Наиболее специфичными для возник-
новения аффективной ДМ оказались возрастные диапазо-
ны 23–26 (р<0,0001), 49-50 (р<0,005) и 39-40 (р=0,0023) лет.
Ипохондрическая ДМ развивалась, начиная с 31–33
(р<0,0001) лет, с максимальной частотой обострений в 35-
36 (р<0,0001), 49–50 (р<0,005) и 63–66 (р<0,005) лет. Обсес-
сивно-компульсивная ДМ преобладала у пациентов 23–26
(р<0,0001) и 39–40 (р<0,0001) лет; бредовая – в 23–26
(р<0,0001), 63–66 (р<0,0001), 49-50 (p<0,005) и старше 
70 (р=0,0017) лет. 
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рисунок 1. Соотношение частоты развития (обострений) дМ 
и возраста пациентов (n=309)

рисунок 2. Соотношение частоты развития различных типов дМ
(количество наблюдений) и возраста пациентов (n=309)
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В то же время при анализе соотношений возраста паци-
ентов и вариантов динамики ДМ достоверных прямых
корреляций не выявлено. 

Психосоциальные и биологические факторы. Анализ
анамнестических данных позволил выделить ряд биологи-
ческих и психосоциальных факторов риска, имеющих ме-
сто у большинства пациентов и совпадающих по времени
и/или, возможно, соответственных за развитие ДМ (Таб-
лица 2). 

Для определения взаимосвязи частоты возникновения
ДМ с биологическими и психосоциальными факторами
проведено построение регрессионной модели (Таблица 3). 

В ходе сопоставления длительности персистирования
факторов риска и вероятности развития ДМ установлено,
что риск развития ДМ значимо коррелирует (р<0001) с
длительностью следующих факторов: послеродовый пе-
риод (максимальный риск в течение 2,1±1,2-8,4±1,6 меся-
ца после родов), климактерий (продолжительностью не
менее 4,3±2,1 месяцев), конфликт (от 3,6±0,6 месяцев и бо-
лее), угроза/утрата финансовой стабильности (1,5±0,4-
12,7±6,2 месяца), вынужденная разлука (от 6,3±2,9 меся-
ца), снижение социальной активности (от 5,7±4,2 месяца),
проблемы с законом (от 1,7±1,1 до 5,6±2,4 месяца).

В результате регрессионного анализа в качестве основ-
ных из изученных факторов риска, статистически досто-
верно влияющих на частоту развития ДМ, выделены со-
стояния, связанные с генеративным циклом и периодами
гормональных кризов (патологический пубертат, лакта-
ционный период, климактерий), утрата работы/пенсия,
близкого (развод, смерть), изменение финансового со-
стояния (утрата или приобретение), а также наличие сек-

суальных проблем, конфликтной ситуации, изменение со-
циальной активности.

При дальнейшей обработке полученных в ходе психиат-
рического обследования данных с помощью нелинейного
регрессионного анализа методом логит-регрессии (логи-
стической регрессии) была построена статистическая мо-
дель (окончательные потери 56,4; χ2(5)=32,244 p=0,00001)
для прогнозирования вероятности (выраженной отноше-
нием шансов – ОШ) ДМ (зависимый признак) по вы-
явленным независимым (объясняющим) биопсихосоци-
альным факторам в различных возрастных периодах (Ри-
сунок 3).

Как следует из представленных данных, в качестве ос-
новного фактора риска ДМ в возрасте 9–15 лет выступал
патологически протекающий пубертат (χ2=9,60, р=0,004,
ОШ=2,16), в 23–36 лет – достижение финансового достат-
ка (χ2=6,19, р=0,008, ОШ=1,82), в 31–36 лет – послеродо-
вый период и завершение лактации (χ2=8,2, р=0,005,
ОШ=2,27), в 35–36 лет – потеря работы (χ2=9,2, р=0,004,
ОШ=1,19) и конфликтная ситуация (χ2=7,6, р=0,002,
ОШ=1,27), в 39–40 лет – сексуальные проблемы (χ2=6,2,
р=0,003, ОШ=1,72), в 39–46 лет – климактерий (χ2=7,8,
р=0,004, ОШ=1,93), в 55–66 лет – выход на пенсию (χ2=8,8,
р=0,005, ОШ=1,46).

Статистически достоверные корреляции между факто-
рами риска и клиническим типом ДМ представлены в
Таблице 4. 

Достоверным фактором риска развития сверхценной
ДМ оказались периоды гормональных кризов (пубертат,
инволюция) и выход на пенсию; обсессивно-компульсив-
ной – беременность и послеродовый период; бредовой –
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таблица 2. Биологические и психосоциальные факторы* риска дМ

Факторы частота встречаемости, %
(n=309)

Биологические

патологический пубертат 50,5%

беременность 21,4%

первые роды 30,1%

последние роды 43,7%

послеродовый период/завершение лактации 53,4%

стойкое нарушение менструального цикла/менопауза 56,3%

развитие/манифестация/диагностирование хронического соматического заболевания 23,3%

Психосоциальные

новое/смена места учебы/работы 18,4%

влюбленность 23,3%

насмешки/«травля» окружающими 10,7%

конфликтная ситуация 35,9%

примирение после конфликта 22,3%

сексуальные проблемы 32%

достижение финансового благосостояния 33%

угроза или утрата финансового благополучия 11,7%

потеря работы 27,2%

выход на пенсию 59,2%

женитьба 15,5%

развод 46,4%

вынужденная разлука 19,4%

уход (женитьба, переезд) из семьи детей 16,5%

смерть супруга(и) 34%

смерть близкого 9,7%

изменение социальной активности 25,2%

проблемы с законом 7,8%

* В таблице приведены факторы, отмеченные/выявленные более чем у 5% пациентов
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патологический пубертат и ситуация межличностного
конфликта, сопровождающаяся ощущением насмешек и
«травли» со стороны окружающих, что, возможно, являет-
ся проявлением психопатологической симптоматики.

Факторами риска тревожно-фобической (ипохондриче-
ской) ДМ являлись выявление у пациента реальных сома-
тических заболеваний, а также смерть близкого и/или су-
пруга.

Помимо связанных с генеративным циклом и эндокрин-
ными изменениями, большинство других факторов, до-
стоверно коррелирующих с аффективной (депрессивной)
ДМ, расценивались самими пациентами как субъективно
значимые психоэмоциональные стрессы (конфликт, сек-

суальные проблемы, угроза/утрата финансовой стабиль-
ности, утрата работы, близкого).

Не выявлено достоверных корреляций между способ-
ствующими развитию ДМ факторами и стереотипами ди-
намики ДМ. 

Обсуждение
В ходе проведенного исследования выявлены возраст-

ные, биологические и психосоциальные факторы риска и
их длительность, достоверно коррелирующие с развитием
различных клинико-динамических форм ДМ (Таблица 5).

Кроме того, получены данные, позволяющие внести
коррективы в существующие представления о клинико-
динамических характеристиках ДМ. В частности, в из-
ученной выборке у 74,7% пациентов течение ДМ не яв-
ляется непрерывно персистирующим, на что указывали
другие исследователи [27,37].

Установлено наличие нескольких возрастных пиков ма-
нифестации или повторных обострений ДМ, что также от-
личается от ранее приводившихся в работах наблюдений 
о тропности развития ДМ преимущественно к подростко-
вому возрасту [20,21,23].

В ходе сопоставления длительности персистирования
факторов риска и вероятности развития ДМ установлено,
что риск развития ДМ коррелирует только с длитель-
ностью послеродового периода лактации, климактерия,
ситуации конфликта, угрозы или утраты финансовой ста-
бильности, вынужденной разлуки, снижения социальной
активности и проблем с законом. В остальных случаях
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таблица 3. Итоги регрессионного анализа для зависимой переменной частоты возникновения дМ

Коэффициент регрессии
(бета) Стандартная ошибка бета значения p

Биологические факторы

патологический пубертат 0,186 0,0868 0,0108

беременность -0,419 0,1085 0,0001

первые роды -0,258 0,0778 0,0003

последние роды 0,21 0,078 0,0212

послеродовый период/завершение лактации 0,107 0,075 0,0215

стойкое нарушение менструального цикла/менопауза 0,45 0,1039 0,0102

развитие/манифестация/диагностирование хронического
соматического заболевания -0,023 0,083 0,0002

психосоциальные факторы

новое/смена места учебы/работы -0,023 0,018 0,0001

влюбленность -0,031 0,079 0,0002

насмешки/”травля” окружающими -0,042 0,085 0,0002

конфликтная ситуация 0,228 0,067 0,0201

примирение после конфликта -0,023 0,0813 0,0002

сексуальные проблемы 0,171 0,0762 0,0118

достижение финансового благосостояния 0,237 0,107 0,02

угроза или утрата финансового благополучия -0,026 0,0839 0,0001

потеря работы 0,291 0,076 0,0103

выход на пенсию 0,312 0,098 0,0128

женитьба -0,066 0,0389 0,0002

развод 0,302 0,077 0,0303

вынужденная разлука -0,063 0,1044 0,0002

уход (женитьба, переезд) из семьи детей -0,043 0,065 0,0001

смерть супруга(и) 0,245 0,0146 0,0203

смерть близкого -0,032 0,0765 0,0002

изменение социальной активности -0,029 0,0466 0,0001

проблемы с законом -0,038 0,084 0,0001

рисунок 3. частота развития дМ в зависимости от наличия
статистически верифицированных биопсихосоциальных факторов
риска в разном возрастном промежутке
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риск развития ДМ не зависит от длительности существо-
вания факторов риска.

Отсутствие достоверных корреляций между факторами
риска и стереотипами динамики ДМ указывает на роль
иных, по всей видимости, патохарактерологических и/или
психопатологических факторов, определяющих течение
ДМ, о чем, в свою очередь, свидетельствуют результаты
предшествующих исследований [51–55].

Заключение
Таким образом, в ходе представленного исследования

верифицированы возрастные (9–11, 13–15, 23–26, 31–33,

35–36, 39–40, 45–46, 49–50, 55–56, 63–66, 70 и старше лет),
биологические (пубертат, послеродовый период, климак-
терий) и психосоциальные (конфликт, изменение финан-
сового достатка, вынужденная разлука, утрата близкого,
работы, снижение социальной активности, проблемы с за-
коном, сексуальная дисфункция, обнаружение соматиче-
ского заболевания) факторы риска и их длительность, ста-
тистически достоверно определяющие развитие различ-
ных клинико-динамических форм ДМ.

Полученные данные имеют важное практическое и про-
гностическое значение, позволяя проводить целенаправ-
ленных диагностический поиск, профилактическое психо-
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таблица 4. достоверные корреляции между клиническими типами дМ и факторами риска (p<0,0001)

тип дМ Сверхценная аффективная тревожно-фобическая Обсессивно-
компульсивная Бредовая

Фактор риска

патологический пубертат

развитие/ манифестация/
диагностирование
хронического
соматического
заболевания

послеродовый
период/завершение
лактации

патологический
пубертат

послеродовый период/завершение лактации

беременность насмешки/«травля»
окружающими

выход на пенсию
стойкое нарушение
менструального
цикла/менопауза

конфликтная ситуация

сексуальные проблемы

угроза или утрата
финансового благополучия смерть супруга(и)

потеря работы

смерть близкого
выход на пенсию

развод

смерть супруга(и)

таблица 5. Соотношение возрастных, биологических и психосоциальных факторов риска развития дМ

Возраст, лет Фактор риска длительность
фактора риска, мес тип дМ динамика

9-11
Патологически протекающий пубертат

н.д.*

Сверхценная Хроническая
Аффективная Эпизодическая

13-15 Бредовая Хроническая
23-26 Достижение финансового достатка н.д. -

31-33 
Послеродовый период и завершение
лактации 2,1±1,2-8,4±1,6 

Сверхценная Хроническая
Аффективная Эпизодическая
Обсессивно-компульсивная Волнообразная
Сверхценная Хроническая
Аффективная Эпизодическая
Обсессивно-компульсивная Волнообразная

35-36 

Тревожно-фобическая
(ипохондрическая) Волнообразная

Потеря работы н.д.

Аффективная Эпизодическая

Конфликтная ситуация >3,6±0,6

39-40 
Сексуальные проблемы н.д.

Климактерий >4,3±2,1

45-46 Развод н.д.
Конфликтная ситуация >3,6±0,6

49-66 
Выход на пенсию

н.д.
63-66 

Сверхценная Хроническая

Выявление соматического заболевания Тревожно-фобическая
(ипохондрическая) Волнообразная

* н.д. – не достоверно
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терапевтическое и раннее психофармакологическое лече-
ние лиц с установленными факторами риска ДМ.
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Актуальность. В процессе работы врач находится под
давлением множества психотравмирующих факторов, ис-
ходящих как из межличностных и социальных стрессоров,
так и из собственно профессиональной деятельности [1,
2], что не может не отражаться на его психосоциальном
функционировании. Исследования в профессиональных
выборках Российской Федерации показывают неудовле-
творительный уровень как здоровья врачей, так и их со-
циального функционирования, неудовлетворенность ма-
териальным состоянием, жилищными условиями и нали-
чие желания сменить профессию у значительного числа
респондентов [3; 5]. Наше исследование посвящено оцен-
ке психосоматического компонента здоровья врачей в
контексте особенностей их профессиональной деятельно-
сти.

Цель. Исследование влияния работы в ночную смену
как одного из факторов циркадной дизритмии на форми-
рование психопатологической симптоматики у врачей для
последующего обоснования оптимизации профилактиче-
ских мероприятий у данного контингента.

Задачи. Исследовать психопатологический профиль
врачей, не работающих в ночную смену. Дать сравнитель-

ную оценку результатов исследования у врачей, работаю-
щих в ночную смену (основная группа) и не работающих в
ночную смену (группа сравнения). Оценить влияние осо-
бенностей социальных факторов и профессиональной
деятельности респондентов на показатели психопатологи-
ческого профиля в основной группе. На основании полу-
ченных результатов обосновать необходимость проведе-
ния профилактических мероприятий в данных группах.

Дизайн исследования. Обсервационно-аналитическое с
помощью метода случай-контроль с направленным под-
бором групп.

Материалы и методы. Нами было проведено попереч-
ное исследование 755 врачей, возрастная медиана у кото-
рых составила Ме 40 (31; 49) лет. Обследованный контин-
гент был разделен на основную, включавшую врачей, де-
журящих в ночное время (n=446), и группу сравнения, со-
стоящую из врачей, не дежурящих ночью (n=309). Респон-
денты, принявшие участие в исследовании, работали как в
стационарах, так и на амбулаторном приеме, выполняя
свои функциональные обязанности. Таким образом, фор-
мально (по результатам периодических медицинских
осмотров) они не имели медицинских противопоказаний
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психопатологические проявления у врачей 
на фоне профессионально обусловленной
циркадной дизритмии

а.Ф. Крот, О.а. Скугаревский, н.К. Григорьева 
УО «Белорусский государственный медицинский университет» 
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резюме
Сменная работа в ночное время является частью деятельности профессионала здравоохранения. В ночное время организм врача подвергается
привычным профессиональным нагрузкам, к которым присоединяется околосуточная дизритмия, которая, при длительной работе в ночное время,
становится хронической и, вероятно, оказывает влияние на формирование и течение психопатологической симптоматики. Исследован психопа-
тологический профиль врачей, дежурящих в ночное время. Обследовано 755 врачей, 446 из них дежурили в ночное время, 309 составили группу
сравнения. По результатам исследования можно утверждать, что сменная работа в ночное время драматично ухудшает психопатологический статус
врача, с возрастом приводя к срыву адаптационных процессов и увеличивая вероятность развития соматической патологии.
Ключевые слова: профессионально обусловленная циркадная дизритмия, сменная работа в ночное время, околосуточный десинхроноз, психо-
патологическая симптоматика, SCL-90-R. 
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Psychopathological manifestations doctors on the background professionally 
determined circadian dysrhythmia
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Summary
Night shift work is part of the health professional's job. At night, the physician's body is exposed to habitual professional stress, which is joined by circadian
dysrhythmia, which, with prolonged work at night, becomes chronic and, probably, affects the formation and course of psychopathological symptoms. The
psychopathological profile of doctors on duty at night was investigated. 755 doctors were examined, 446 of them were on duty at night, 309 made up the
comparison group. According to the results of the study, it can be argued that shift work at night dramatically worsens the psychopathological status of a
doctor, leading to a breakdown of adaptation processes with age and increasing the likelihood of developing somatic pathology.
Key words: professionally conditioned circadian dysrhythmia, shift work at night, circadian desynchronosis, psychopathological symptoms, SCL-90-R.
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к работе и запроса на оказание неотложной медицинской
помощи. Для самостоятельного заполнения всем опраши-
ваемым была предложена шкала общей психопатологиче-
ской симптоматики SCL-90-R (Symptom Checklist-90-Re-
vised), вопросы которой сгруппированы в ряд подшкал
Соматизация (SOM), Обсессивность-компульсивность
(ОС), Межличностная сензитивность (INT), Депрессия
(DEP), Тревожность (ANX), Враждебность (HOS), Фоби-
ческая тревожность (PHOB), Паранойяльные тенденции
(PAR), Психотизм (PSY), Дополнительные вопросы, ка-
сающиеся нарушений сна, пищевого поведения, чувства
вины и мыслей о смерти (ADD) [6]. Также нами была ис-
пользована социальная анкета, в которую вошли вопросы,
касающиеся особенностей профессиональной деятельно-
сти и личной жизни обследуемых врачей. 

Полученные результаты были обработаны статистиче-
ски при помощи программ STATISTICA 8,0 и SРSS 21,0 с
использованием описательных статистик. Оценка досто-
верности разницы сравниваемых величин производилась
с помощью U-критерия Манна-Уитни (Mann-Whitney U-

test) и критерия χ2 (Chi) – критерий согласия Пирсона для
непараметрических данных, критерия Стьюдента (t) для
параметрических данных. 

Оценка значимости влияния ночных дежурств на пси-
хопатологический профиль респондентов осуществлялась
при помощи величины эффекта (effect size) η2 (эта-квад-
рат) – показателя, характеризующего силу эксперимен-
тального воздействия, т. е. влияния независимой перемен-
ной на зависимую. Нами использовался показатель d (Co-
hen, 1977): менее 0,2 – слабый эффект, 0,5 – средняя ве-
личина эффекта и более 0,8 – сильные эффекты [4]. 

Достоверным считался уровень значимости p<0,05.

Результаты и обсуждения 
При сравнении показателей подшкал SCL-90-R у рес-

пондентов основной группы и группы сравнения досто-
верно худшие результаты по всем подшкалам имели вра-
чи, дежурящие в ночное время. Рассматривая фактор ноч-
ных дежурств как независимую переменную, мы рассчита-
ли величину эффекта, то есть степень выраженности ста-
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таблица 1. Сравнение показателей подшкал SCL-90-R в возрастной группе до 40 лет у дежурящих и не дежурящих респондентов 
с расчетом величины эффекта Cohen's d

дежурящие n=225 недежурящие n=171 Уровень
значимости

Величина
эффекта
Cohen's dшкала SCL-90R М σ М σ

1 2 3 4 5 6 7

Соматизация - SOM 0,50 0,40 0,33 0,31 р<0,0001 0,78

Обсессивно-компульсивные расстройства - OC 0,63 0,47 0,43 0,40 р<0,0001 0,46

Межличностная сензитивность - INT 0,65 0,51 0,48 0,45 р<0,001 0,35

Депрессия - DEP 0,66 0,51 0,41 0,40 р<0,0001 0,55

Тревожность - ANX 0,47 0,38 0,29 0,31 р<0,0001 0,52

Враждебность - HOS 0,60 0,50 0,38 0,33 р<0,0001 0,52

Фобическая тревожность - PHOB 0,14 0,25 0,07 0,21 р<0,005 0,30

Паранойяльные симптомы - PAR 0,49 0,48 0,27 0,37 р<0,0001 0,51

Психотизм – PSY 0,20 0,30 0,10 0,22 р<0,0001 0,38

Дополнительные симптомы - ADD 0,50 0,45 0,27 0,31 р<0,0001 0,60

Уровень психического дистресса - GSI 0,49 0,34 0,32 0,27 р<0,0001 0,55

Интенсивность дистресса - PSDI 1,35 0,32 1,22 0,27 р<0,0001 0,44

Широта диапазона симптоматики - PST 30,92 16,00 21,63 15,00 р<0,0001 0,60

рисунок 1. показатели SCL-90R в основной группе (n=446) и группе
сравнения (n=309) (*р<0,0001)

рисунок 2. Сравнение показателей подшкал SCL-90R в основной
группе у респондентов до 40 лет (n=255) и старше 40 лет (n=191)
(*р<0,0001, **р<0,004)
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тистически значимых различий, взяв в качестве зависи-
мых переменных показатели подшкал SCL-90-R. По всем
подшкалам величина эффекта была средней (d>0,5), за ис-
ключением интегративного показателя широты диапазона
симптоматики PST, в котором дежурящие ночью респон-
денты также имеют достоверно худшие показатели, но с
высоким эффектом (d>0,8) (Рис. 1). 

Предполагая наличие закономерностей в формирова-
нии психопатологической симптоматики у врачей в зави-
симости от семейного положения, мы сравнили дежуря-
щих и не дежурящих врачей, состоящих в браке, а также
дежурящих и не дежурящих врачей, не состоящих в браке.
Достоверно худшие показатели в первом и во втором слу-
чае по всем подшкалам SCL-90-R были выявлены у дежу-
рящих респондентов. 

Семейное положение внутри группы дежурящих в ноч-
ное время респондентов определяет худшие показатели по
таким шкалам SCL-90-R, как OC (обсессивность-компуль-
сивность) (р=0,006), DEP (депрессия) (р=0,005), PHOB
(фобическая тревожность) (0,02), PSY (психотизм) (0,047),
а также в интегративных шкалах GSI (0,042), PSDI (0,035)

у не состоящих в браке по сравнению с состоящими. При
этом описанной закономерности не отмечается в группе
не дежурящих в ночное время респондентов, где показате-
ли SCL-90-R не имеют достоверных отличий у состоящих
и не состоящих в браке респондентов. Опираясь на полу-
ченные данные, можно утверждать то, что состоящие в
браке респонденты лучше переносят ночные дежурства в
отношении формирования психопатологической симпто-
матики, относительно их не состоящих в браке коллег.

Анализ возрастной дисперсии исследуемой группы по-
казал, что возраст 40 лет является медианой (Ме 40,00 лет
варьируя от 23 до 77 лет). Этот возраст использовался в
качестве условной границы дихотомизации групп по воз-
растам. Предполагая, что существуют возрастные особен-
ности формирования психопатологической симптомати-
ки, мы оценили ее спектр у дежурящих врачей, разделив
их на возрастные подгруппы до 40 и после 40 лет. Мы оце-
нили достоверность различий по подшкалам SOM (сома-
тизация) (р<0,0001) и ADD (плохой аппетит, переедание,
расстройства сна) (р<0,004), отражающим наличие психо-
соматической симптоматики. Полученные результаты
указывают на факт возрастного нарастания соматизации
(Рис. 2). По иным подшкалам SCL-90-R достоверность раз-
личий в группах дежурящих респондентов до 40 лет и
после 40 лет отсутствовала.

В то же время анализ актуальной психопатологической
симптоматики в возрастных подгруппах до и после 40 лет
не дежурящих врачей (Рис. 3) позволяет констатировать
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таблица 2. Сравнение показателей подшкал SCL-90-R в возрастной группе после 40 лет у дежурящих и не дежурящих респондентов с
расчетом величины эффекта Cohen's d

дежурящие n=191 недежурящие n=137 Уровень
значимости

Величина
эффекта
Cohen's dшкала SCL-90R М σ М σ

1 2 3 4 5 6 7

Соматизация - SOM 0,68 0,49 0,33 0,33 р<0,0001 0,84

Обсессивно-компульсивные расстройства - OC 0,65 0,51 0,25 0,27 р<0,0001 0,98

Межличностная сензитивность - INT 0,66 0,52 0,26 0,24 р<0,0001 0,99

Депрессия - DEP 0,70 0,56 0,27 0,25 р<0,0001 0,99

Тревожность - ANX 0,48 0,48 0,18 0,20 р<0,0001 0,82

Враждебность - HOS 0,54 0,49 0,22 0,22 p<0,0001 0,84

Фобическая тревожность - PHOB 0,16 0,27 0,04 0,10 р<0,0001 0,59

Паранойяльные симптомы - PAR 0,54 0,56 0,16 0,22 р<0,0001 0,89

Психотизм – PSY 0,22 0,33 0,06 0,15 р<0,0001 0,62

Дополнительные симптомы - ADD 0,63 0,50 0,22 0,28 р<0,0001 1,01

Уровень психического дистресса - GSI 0,54 0,39 0,21 0,18 р<0,0001 1,08

Интенсивность дистресса - PSDI 1,39 0,36 1,13 0,27 р<0,0001 0,82

Широта диапазона симптоматики - PST 33,10 18,40 15,85 12,02 р<0,0001 1,11

рисунок 3. Сравнение показателей подшкал SCL-90R в группе
сравнения у респондентов до 40 лет (n=255) и старше 40 лет
(n=191) (*р<0,0001, **р<0,004)

рисунок 4. Величины эффекта подшкал SCL-90-R при сравнении
дежурящих и не дежурящих респондентов в возрастных
подгруппах до 40 лет (n=396) и старше 40 лет (n=328) (р<0,0001)
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отсутствие достоверных различий по шкалам SOM
(р=0,95) и ADD (р=0,18). Более того, не дежурящие рес-
понденты старшей возрастной группы имеют достоверно
лучшие показатели, чем их младшие коллеги, по всем
иным подшкалам SCL-90-R. 

Это отчетливо диссоциирует с данными, полученными в
группе работающих в ночную смену респондентов, у кото-
рых выраженность невротической симптоматики и пара-
нойяльные тенденции, отраженные в шкалах OC, INT,
DEP, ANX, HOS, PAR, PSY, сохраняются на одном уровне
во всех возрастных группах. 

При оценке величины эффекта было обнаружено, что
сила влияния ночных дежурств на показатели психосома-
тического благополучия в возрастных группах также раз-
лична: у врачей до 40 лет степень выраженности эффекта
от работы в ночное время находилась на среднем уровне
по 8 показателям и была слабой по 5 показателям SCL-
90R, тогда как у врачей старше 40 лет по 11 подшкалам
SCL-90R имел место сильный эффект, и по 2 показателям
величина эффекта была средней (Таб. 1, 2, Рис. 4, 5, 6).

С возрастом (старше 40 лет) разница в величине вклада
ночных дежурств (величина эффекта) в формирование
психопатологической симптоматики становилась более
очевидной не столько за счет морбидного влияния самих
дежурств, сколько за счет контраста с уровнем психопато-
логической болезненности (SCL-90-R) у не дежурящих.

Не дежурящие респонденты старше 40 лет демонстри-
ровали больший уровень адаптивности (меньшая выра-
женность симптоматики) в отношении невротических
проявлений. В случае актуализации механизмов соматиза-
ции возраст у не дежурящих врачей не имел существенно-
го значения. Если же врач работал с ночными дежурства-
ми, то возраст аггравировал механизмы соматизации.

Дежурящие в ночное время специалисты возрастных
групп до 40 и после 40 лет не имели достоверных различий
по «невротическим» подшкалам SCL-90-R (Рис. 2, 3).

В возрастных подгруппах, выделенных по процентилям
(до 26, 27-32 и 32-40), по ряду подшкал SCL-90-R достовер-

ность различий между дежурящими и не дежурящими
респондентами отсутствовала. 

Оценивая уровень хронической соматической патоло-
гии, отмеченной респондентами при заполнении социаль-
ной части опросника, мы получили данные, подтверждаю-
щие вышеприведенные результаты. 

Соматическая патология достоверно чаще встречается у
дежурящих в ночное время респондентов χ2=20,200 при
р=0,0001. 

Частота встречаемости соматической патологии у дежу-
рящих врачей старше 40 лет составила 65%, тогда как этот
же показатель у не дежурящих врачей старше 40 лет соста-
вил 45% χ2=12,568 при р=0,0001. При сравнении дежуря-
щих и не дежурящих врачей возрастной группы до 40 лет
соотношение составляет – 49% к 35% χ2=8,770 при р=0,003
соответственно.

Выводы
1. Работа в ночное время ухудшает не только психиче-

ское, но и соматическое состояние профессионалов здра-
воохранения. 

2. Полученные результаты указывают на то, что моло-
дые врачи исследуемой группы в возрастной подгруппе до
40 лет испытывают значительный дистресс вне связи с де-
журствами. Они реагируют на профессиональный стресс
всем спектром невротических переживаний, описывае-
мым такими подшкалами SCL-90-R, как OC, INT, DEP,
ANX и HOS. При этом у дежурящих врачей интенсив-
ность невротизации достоверно выше, что определяется
вкладом околосуточной дизритмии в течение психопато-
логических процессов.

3. Ночные дежурства усугубляют психопатологическую
симптоматику (SCL-90-R), предопределяя высокий уро-
вень влияния (величина эффекта) в возрасте после 40 лет.

4. С возрастом (после 40 лет) отмечается приспособле-
ние к профессиональным трудностям у не дежурящих
врачей, уровень невротизации которых становится замет-
но ниже, чем у их более молодых коллег. Таким образом,
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рисунок 5. Сравнение показателей подшкал SCL-90R в основной
группе (n=225) и группе сравнения (n=171) у респондентов 
до 40 лет (*р<0,0001, **р<0,005)

рисунок 6. Сравнение показателей подшкал SCL-90R в основной
группе (n=191) и группе сравнения (n=137) у респондентов старше
40 лет (р<0,0001)



работа в ночное время критично снижает адаптационные
возможности врачей, делая их уязвимыми к расстрой-
ствам невротического спектра.

5. У дежурящих врачей в возрастной группе после 40 лет
соматизация становится критичной проблемой, имеющей
отчетливые причинно-следственные связи с многолетней
работой в ночную смену.

6. При анализе частоты встречаемости хронической со-
матической патологии в основной группе и группе сравне-
ния полученные результаты указывают на достоверно
большую распространенность соматической патологии у
работающих в ночную смену врачей. Психосоматические
реакции на невротическом и патофизиологическом фоне,
определяемом хронической профессионально обуслов-
ленной циркадной дизритмией, переходят на уровень ор-
ганоневрозов со сформированной и объективно выявляе-
мой соматической патологией.

Таким образом, становятся очевидными возрастные из-
менения психосоматического статуса в исследуемой груп-
пе, когда не дежурящие врачи с возрастом успешно адап-
тируются к профессиональному стрессу, объективно сни-
жая уровень невротической симптоматики, паранойаль-
ных тенденций, а также в целом переживая профессио-
нальный стресс легче и менее интенсивно. Дежурящие же
врачи с возрастом объективно не обнаруживают измене-
ний в уровне невротической симптоматики и паранойяль-
ных тенденций, более того, соматизируют эмоциональные
перегрузки, выходя на драматично более высокий уровень
соматизации и, соответственно, хронической соматиче-
ской патологии, чем их не дежурящие коллеги.

7. Нахождение в браке оказывает протективное дей-
ствие относительно психопатологии у врачей, дежурящих
в ночное время. 

8. Исходя из полученных данных, можно рекомендовать
к работе в ночное время молодых (до 40 лет), состоящих в
браке и не имеющих какой-либо хронической патологии
врачей. 
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Введение
Шизофрения — это хроническое психотическое рас-

стройство, которым страдают около 20 миллионов людей
во всем мире (James et al., 2018). Заболевание характеризу-
ется выраженными нарушениями мышления и восприя-
тия, которые включают три домена симптомов: позитив-
ные, негативные и когнитивные (WHO, 2015, 2016). Шизо-
френия преимущественно связана с развитием позитив-
ных симптомов, которые играют важную роль в диагно-
стике заболевания (Feighner et al., 1972; APA, 2013; WHO,
2016), однако негативные симптомы, такие как ангедония,
абулия, асоциальность, алогия и притупленный аффект,
считаются основной клинической дименсией шизофре-
нии (Bleuler, 1950; Bucci and Galderisi, 2017). Нейролепти-
ки, составляющие первую линию терапии, нацелены пре-
имущественно на купирование позитивных симптомов,
поэтому лечение негативных симптомов остается важней-
шей нерешенной задачей психиатрии, особенно в контекс-
те полноценного восстановления пациента (Erhart et al.,
2006; Stahl and Buckley, 2007). Недостаточная эффектив-
ность антипсихотической терапии в присутствии негатив-
ных симптомов неоднократно освещалась в клинических
исследованиях и метаанализах (Leucht, Corves et al., 2009;
Leucht, Komossa et al., 2009; Fusar-Poli et al., 2015; Iasevoli et
al., 2018; Huhn et al., 2019).

Негативные симптомы гетерогенны и существенно от-
личаются не только этиологией, но и ответом на то или

иное вмешательство (Galderisi et al., 2017; Galderisi et al.,
2018). Например, вторичные негативные симптомы могут
быть следствием позитивных симптомов, депрессии или
двигательных расстройств и, следовательно, не относятся к
первичным проявлениям основной симптоматики (Galde-
risi et al., 2017; Kirschner et al., 2017; Galderisi et al., 2018).
Сходным образом, когнитивные нарушения взаимосвяза-
ны с негативными симптомами и усугубляются при нали-
чии последних (Luther et al., 2020). Такая гетерогенность де-
лает затруднительным не только лечение (Stahl and Buckley,
2007; Galderisi et al., 2018), но и оценку негативных симпто-
мов (Marder et al., 2013; Galderisi et al., 2018). Galderisi и со-
авт. (2018) в недавнем обзоре подтвердили, что, несмотря
на совершенствование инструментов оценки негативных
симптомов (Daniel, 2013), подобные шкалы используются
преимущественно в исследованиях и вызывают серьезные
сложности в повседневной клинической практике. Что ка-
сается диагностики и лечения шизофрении, только 6,5%
врачей используют клинические шкалы в ежедневной рабо-
те (Gilbody et al., 2002). В частности, многие клиницисты
считают стандартизированные оценки трудновыполнимы-
ми, клинически нецелесообразными и ресурсоемкими, осо-
бенно с точки зрения администрирования (Gilbody et al.,
2002; Zimmerman and McGlinchey, 2008).

Карипразин представляет собой нейролептик третьего
поколения, который недавно был зарегистрирован для
лечения шизофрении (Németh et al., 2017; Krause et al., 2018;
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Cerveri et al., 2019). Он отличается от других антипсихоти-
ческих препаратов тем, что его аффинность к дофамино-
вым D3-рецепторам in vitro в 10 раз превышает аффин-
ность к D2-рецепторам (Kiss et al., 2010). Кроме того, он
обладает высокой и сбалансированной активностью в от-
ношении D3- и D2-рецепторов in vivo (Slifstein et al., 2013).
Результаты краткосрочных и долгосрочных двойных сле-
пых плацебо-контролируемых исследований подтвердили
гипотезу о том, что карипразин — безопасное и эффектив-
ное средство лечения шизофрении (Durgam et al., 2014,
2015, 2016; Kane et al., 2015). В отличие от других современ-
ных нейролептиков, карипразин характеризуется высокой
эффективностью при лечении пациентов с преобладающи-
ми негативными симптомами (Németh et al., 2017; Earley et
al., 2019). В ходе рандомизированного двойного слепого
исследования Németh и соавт. (2017) отметили, что изме-
нение факторной оценки негативных симптомов по шкале
позитивных и негативных синдромов (PANSS-FSNS) через
26 недель относительно исходного показателя было более
выраженным при применении каприпразина, чем при
применении рисперидона (Németh et al., 2017).

Рандомизированные контролируемые исследования
(РКИ) считаются «золотым стандартом» клинических ис-
следований благодаря возможности получения высокока-
чественных данных по эффективности, однако существует
настоятельная необходимость проведения исследований
по оценке эффективности и характеристик фармацевтиче-
ских субстанций в условиях повседневной клинической
практики (Malm et al., 2009). Наблюдательные исследова-
ния позволяют получить важную информацию о безопас-
ности, эффективности и надлежащем применении ле-
карственных препаратов в рутинной практике врача (Van
Vollenhoven and Severens, 2011). Несмотря на то что иссле-
дования этого типа считаются в целом менее качествен-
ными вследствие неконтролируемого характера и систе-
матической ошибки отбора, важно отметить, что их ос-
новная задача состоит не в доказательстве эффективности
препарата, а в получении дополнительных данных об эф-
фективности в повседневной клинической практике уже
после того, как эффективность была установлена (Dreyer
et al., 2010; Van Vollenhoven and Severens, 2011). Таким об-
разом, цель настоящего исследования заключалась в опре-
делении эффективности и безопасности карипразина вне
клинических исследований.

Методы
Дизайн и условия проведения исследования
Это открытое наблюдательное исследование по оценке

применения карипразина длительностью 16 недель с гиб-
ким подбором доз было проведено в девяти психиатриче-
ских больницах Латвии и включало 116 амбулаторных па-
циентов.

Этические аспекты
Протокол исследования был утвержден Этическим ко-

митетом Рижского университета им. Страдыня (27 сентяб-
ря 2018 г.; № 6-2/2). Государственное агентство лекарст-
венных средств Республики Латвия опубликовало разре-
шение на своем официальном вебсайте (02 ноября 2018 г.).
Все пациенты предоставили письменное согласие на уча-
стие в исследовании.

Пациенты
К участию в исследовании допускались взрослые паци-

енты (в возрасте 18 лет и старше) при соблюдении следую-
щих условий: диагноз шизофрении, установленный в со-

ответствии с критериями международной классификации
болезней 10-го пересмотра (МКБ-10); наличие негативных
симптомов, подтвержденное клиническим заключением;
как минимум слабовыраженное заболевание согласно
оценкам по шкале общего клинического впечатления о тя-
жести заболевания (CGI-S); отсутствие предшествующей
терапии карипразином. Кроме того, участвовать в иссле-
довании могли только те пациенты, у которых предше-
ствующая антипсихотическая терапия, нацеленная на
лечение различных симптомов, была недостаточно эф-
фективной, либо наблюдались побочные эффекты такой
терапии и/или стремление сменить лекарственный препа-
рат. При подтвержденном синдроме зависимости от бен-
зодиазепинов или алкоголя, применении нейролептиков
пролонгированного действия в течение предыдущих 42
дней, наличии серьезного и нестабильного соматического
заболевания, беременности или несоответствии требова-
ниям к применению карипразина, указанным в общей ха-
рактеристике лекарственного препарата (ОХЛП), пациен-
тов исключали из исследования.

Лечение
Пациенты получали карипразин в соответствии с реко-

мендациями, изложенными в ОХЛП. Надлежащую дозу
(1,5, 3, 4,5 или 6 мг) выбирали лечащие врачи на основа-
нии клинической оценки. В период перекрестного титро-
вания допускался сопутствующий прием лекарственных
средств, включая антипсихотические препараты. Данные
о таких препаратах вносили в документацию. Прекраще-
ние приема карипразина разрешалось в любое время по
просьбе пациента, а также при развитии серьезных неже-
лательных реакций, несоответствии требованиям ОХЛП
и/или на основании клинически обоснованного решения.

Исходы
Учитывая наблюдательный характер исследования, в ка-

честве инструмента для анализа основной конечной точки
была выбрана совокупность клинических вопросов на ос-
нове анамнеза с оценкой по семибалльной рейтинговой
шкале, называемая «краткой оценкой доменов негатив-
ных симптомов» (SAND). Она разработана одним из авто-
ров исследования (E. Rancans) и базируется на тех же прин-
ципах, что и шкала общего клинического впечатления для
оценки шизофрении (CGI-SCH), которую использовали
для анализа исходов в одном из крупнейших наблюдатель-
ных исследований SOHO (Schizophrenia Outpatient Health
Outcome, «исходы у амбулаторных пациентов с шизофре-
нией») (Haro, Edgell et al., 2003). Опросник SAND включает
семь пунктов, два из которых предназначены для оценки
позитивных симптомов (бреда и галлюцинаций) и пять —
для оценки негативных симптомов (ангедонии, притуп-
ленного аффекта, абулии, алогии и асоциальности); см. до-
полнительную таблицу во вспомогательном цифровом
приложении № 1, http://links.lww.com/ ICP/A81. Каждый
пункт в опроснике SAND оценивается по шкале от 0 до 
6 баллов (не наблюдается; минимальная степень; легкая
степень; средняя степень; среднетяжелая степень; тяжелая
степень; крайне тяжелая степень). Подобная система оце-
нивания применяется и в краткой шкале оценки негатив-
ных симптомов (BNSS) (Kirkpatrick et al., 2011). 
В основе опросника SAND лежит пятифакторная модель
негативных симптомов шизофрении (Ahmed et al., 2019). 
В отличие от других валидированных инструментов, при-
менение которых занимает от 15 до 40 минут (Daniel,
2013), SAND — простой и быстрый метод анализа нега-
тивных симптомов, облегчающий диагностику и после-

ПСИХИАТРИЯ И ПСИХОФАРМАКОТЕРАПИЯ Том 23, №2, 2021 / PSYCHIATRY AND PSYCHOPHARMACOTHERAPY Vol. 23, No.2, 2021

У НАШИХ ДРУЗЕй / FROM OUR FRIENDS



44

ПСИХИАТРИЯ И ПСИХОФАРМАКОТЕРАПИЯ Том 23, №2, 2021 / PSYCHIATRY AND PSYCHOPHARMACOTHERAPY Vol. 23, No.2, 2021

У НАШИХ ДРУЗЕй / FROM OUR FRIENDS

таблица 1. распределение пациентов, исходные демографические характеристики, характеристики заболевания и лечения

Популяция

Популяция для оценки безопасности, n (%) 116 (100)

Демографические характеристики

Возраст, среднее (SD), лет 37,4 (11,3)

Мужчины, n (%) 69 (59,5)

Масса тела, среднее (SD), кг 84,6 (20,2)

ИМТ, среднее (SD), кг/м2 27,5 (6,2)

Характеристики шизофрении

Длительность заболевания, среднее (SD), лет 8,4 (7,0)

Диагноз шизофрении, n (%)

Параноидная шизофрения 82 (70,7)

Простой тип шизофрении 15 (12,9)

Другой тип шизофрении 10 (8,6)

Предшествующая антипсихотическая терапия

Причины включения, n (%)a

Недостаточная эффективность 94 (81,0)

Тяжелые нежелательные явления 36 (31,0)

Желание пациента 77 (66,4)

Признаки неэффективности, n (%)a

Неполное купирование позитивных симптомов 35 (30,2)

Неполное купирование негативных симптомов 103 (88,8)

Неполное купирование аффективных симптомов 46 (39,7)

Неполное купирование когнитивных симптомов 58 (50,0)

Тип нейролептика, который применяли > 10% пациентов в течение месяца, предшествующего включению в исследование, n (%)

Кветиапин 38 (32,8)

Оланзапин 24 (20,7)

Галоперидол 23 (19,8)

Арипипразол 22 (19,0)

Рисперидон 19 (16,4)

Клозапин 14 (12,1)

Амисульприд 12 (10,3)

Тип препаратов (отличных от нейролептиков), который пациенты применяли в течение месяца, предшествующего включению 
в исследование, n (%)

Бензодиазепины 33 (28,5)

Антидепрессанты 46 (39,7)

Препарат для лечения ЭПС 57 (49,1)

Нормотимики 23 (19,8)

Снотворные 4 (3,5)

Лечение карипразином

Схема смены терапии, n (%)

Одномоментное прекращение 45 (38,8)

Перекрестное титрование 71 (61,2)

Начальная доза, n (%), мг/сут

1,5 101 (87,1)

3,0 9 (7,8)

4,5 2 (1,7)

6,0 4 (3,5)

Поддерживающая доза при прекращении участия в исследовании, n (%), мг/сут

1,5 13 (11,2)

3,0 32 (27,6)

4,5 33 (28,5)

6,0 35 (30,2)

7,5b 3 (2,6)
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дующее наблюдение в повседневной клинической практи-
ке. Более того, он включает два наиболее значимых пози-
тивных симптома (галлюцинации и бред), которые неред-
ко обуславливают развитие негативных симптомов, вто-
ричных по отношению к позитивным симптомам (Galde-
risi et al., 2018). Несмотря на то что опросник SAND не ва-
лидирован, его можно рассматривать как модифициро-
ванную и комбинированную версию двух валидирован-
ных инструментов оценки — шкал BNSS и CGI-SCH (Ha-
ro, Kamath et al., 2003). В последней, как и в опроснике
SAND, тяжесть симптомов оценивается по семибалльной
шкале (Haro, Kamath et al., 2003). Важно отметить, что
шкала CGI-SCH широко используется во всем мире при
проведении крупномасштабных исследований в условиях
повседневной клинической практики (Haro et al., 2003; Su-
arez and Haro, 2008; Karagianis et al., 2009).

Дополнительные конечные точки включали оценки
улучшения состояния и степени тяжести по шкале общего
клинического впечатления — CGI-I и CGI-S соответствен-
но (Guy, 1976).

Помимо спонтанных сообщений о нежелательных явле-
ниях, при оценке безопасности особое внимание уделяли
экстрапирамидным побочным эффектам, таким как
острая дистония, паркинсонизм, акатизия и поздняя дис-
кинезия, а также изменениям массы тела. Все указанные
явления оценивали проспективно в ходе клинических ин-
тервью, для чего использовали 5-балльную шкалу Лайкер-
та с оценками от «отсутствия симптома» до «тяжелой сте-
пени».

Измерения проводили на 0, 2, 6, 10 и 16-й неделях и/или
в день досрочного выбывания из исследования. Оценки
по опроснику SAND и шкалам CGI-I и CGI-S проводил тот
же дипломированный психиатр, который оценивал со-
стояние пациента при включении в исследование.

В конце исследования психиатрам предлагали оценить
общее впечатление об эффективности и переносимости
терапии по пятибалльной шкале Лайкерта (полностью
удовлетворен; удовлетворен; отношусь нейтрально; не
удовлетворен; крайне не удовлетворен).
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таблица 1. распределение пациентов, исходные демографические характеристики, характеристики заболевания и лечения (продолжение)
Распределение пациентов
Завершили исследование, n (%) 96 (82,8)
Досрочно выбыли из исследования, n (%) 20 (17,2)
Причина досрочного выбывания из исследования, n (%)a

Неэффективность терапии 4 (20,0)
Нежелательные явления, возникшие во время лечения 9 (45,0)
Отзыв согласия на участие в исследовании 10 (50,0)
Иное 6 (30,0)

a Перечисленные категории не являются взаимоисключающими.
b Несоответствие общей характеристике лекарственного препарата (ОХЛП), нарушение протокола.

таблица 2. Конечные точки эффективности и общая эффективность

Конечные точки Исходное значение,
среднее (SE)

последний визит,
среднее (SE) Скорректированное изменение (SE)

Суммарная оценка по опроснику SAND
18,1 (0,5) 11,9 (0,6) MMRM –7,3 (0,5)a

LOCF –6,2 (0,4)a

Оценка по подшкале позитивных симптомов
опросника SAND

1,6 (0,2) 1,0 (0,2) MMRM –0,9 (0,2)a

LOCF –0,6 (0,1)a

Галлюцинации 0,7 (0,1) 0,4 (0,1) – –

Бред 0,9 (0,1) 0,6 (0,1) – –

Оценка по подшкале негативных симптомов
опросника SAND

16,5 (0,4) 10,9 (0,5) MMRM –6,3 (0,5)a

LOCF –5,6 (0,3)a

Ангедония 3,2 (0,1) 2,1 (0,1) – –

Притупленный аффект 3,4 (0,1) 2,4 (0,1) – –

Абулия/апатия 3,5 (0,1) 2,2 (0,1) – –

Алогия 2,8 (0,1) 1,9 (0,1) – –

Асоциальность 3,5 (0,1) 2,3 (0,1) – –

Оценка по шкале CGI-I
– 2,9 (0,1) MMRM 2,6 (0,1)a

LOCF 2,9 (0,1)a

Оценка по шкале CGI-S
4,4 (0,1) 3,7 (0,1) MMRM –0,9 (0,1)a

LOCF –0,7 (0,1)a

Впечатление врачей об общей эффективности
лечения

Последний визит, 
n (%)

Полностью удовлетворен 37 (31,9)

Удовлетворен 47 (40,5)

Нейтральное отношение 22 (19,0)

Не удовлетворен 10 (8,6)

Крайне не удовлетворен –

CGI-I — шкала общего клинического впечатления об улучшении; CGI-S — шкала общего клинического впечатления о тяжести заболевания;
LOCF — метод переноса вперед данных последнего наблюдения; MMRM — модель со смешанными эффектами для повторных измерений;
SAND — краткая оценка доменов негативных симптомов. a < 0,001.
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Статистический анализ
Статистический анализ выполняли в полной выборке для

анализа, включавшей всех пациентов, которые в период ис-
следования приняли как минимум одну дозу карипразина.
Исходные и демографические характеристики пациентов
систематизировали описательно с использованием про-
центных показателей, средних значений и показателей стан-
дартного отклонения или стандартных ошибок.

Средние изменения показателей эффективности отно-
сительно исходного уровня на всех визитах анализирова-
ли в модели со смешанными эффектами для повторных
измерений. Изменения относительно исходного уровня,
наблюдаемые на последнем визите, указывали как скор-
ректированные средние значения, рассчитанные методом
наименьших квадратов. Для оценки изменений на послед-
нем визите относительно исходного уровня дополнитель-
но выполняли дисперсионный анализ (ANOVA) с подста-
новкой отсутствующих значений методом переноса впе-
ред данных последнего наблюдения (LOCF). Эту процеду-
ру использовали в качестве анализа чувствительности.

Перед проведением анализа зарегистрированные неже-
лательные явления кодировали по предпочтительному
термину согласно MedDRA (версия 23.0). Самые частые
нежелательные явления (наблюдаемые с частотой >2%)
указывали для исходного визита (ранее диагностирован-
ные нежелательные явления) и последнего визита. Допол-
нительно систематизировали данные о самых частых
(>2%) нежелательных явлениях, возникших во время
лечения (НЯВЛ, которые отсутствовали на исходном ви-
зите, но отмечались на любом последующем визите, или
нежелательные явления, которые наблюдались на исход-
ном визите, но стали более выраженными на любом
последующем визите). 

Сопутствующие лекарственные препараты, которые па-
циенты принимали в течение 1 месяца до начала и во вре-
мя исследования, кодировали при помощи справочника
лекарственных препаратов ВОЗ (версия WHO Drug Global
от 1 марта 2020 г.) и подразделяли на следующие катего-
рии: антидепрессанты, нейролептики, бензодиазепины,
препараты для лечения экстрапирамидных симптомов
(ЭПС), нормотимики, снотворные или другие.

Результаты
Характеристики пациентов и применяемого лечения
В общей сложности в исследование были включены 116

пациентов. Данные об их распределении, исходных демо-

графических характеристиках и характеристиках заболе-
вания представлены в таблице 1. Средний возраст пациен-
тов составлял приблизительно 37 лет; более половины
(60%) участников были мужчинами. У 71% пациентов бы-
ла диагностирована параноидная шизофрения (код по
МКБ-10: F20.0), у 13% — простой тип шизофрении (код по
МКБ-10: F20.6), и у 9% — другой тип шизофрении (код по
МКБ-10: F20.8). Приблизительно 83% пациентов заверши-
ли программу исследования. Наиболее частыми причина-
ми досрочного выбывания были отзыв согласия на уча-
стие (50%) и развитие НЯВЛ (45%). Необходимо отметить,
что большинство случаев досрочного выбывания наблю-
далось на раннем этапе исследования, то есть пациенты с
удовлетворительным начальным ответом на лечение ка-
рипразином продолжали участие в исследовании.

Сведения о предшествующей антипсихотической тера-
пии и лечении карипразином также указаны в таблице 1.
Самой частой причиной включения в исследование была
недостаточная эффективность предшествующей антипси-
хотической терапии, которая наблюдалась у 81% пациен-
тов. В основном такая неэффективность была обусловлена
негативными симптомами (89%), когнитивными наруше-
ниями (50%) и аффективными симптомами (40%). К ней-
ролептикам, которые пациенты чаще всего принимали в
течение 1 месяца до включения в исследование, относи-
лись кветиапин (33%), оланзапин (21%), галоперидол
(20%) и арипипразол (19%). Смена терапии преимуще-
ственно осуществлялась методом перекрестного титрова-
ния (61%). Применение большинства предшествующих
нейролептиков было прекращено ко 2-й неделе. Помимо
нейролептиков, в течение месяца до включения в исследо-
вание около половины пациентов принимали препараты
для лечения ЭПС (49%), антидепрессанты (40%) или бен-
зодиазепины (28%). Большинство пациентов (87%) начали
лечение карипразином в дозе 1,5 мг/сут, однако в некото-
рых случаях начальная доза составляла 3,0, 4,5 или даже
6,0 мг/сут. Чаще всего при завершении исследования ис-
пользовались дозы 6,0 (30%) и 4,5 мг (28%), а также 3,0 мг
(28%).

Анализ эффективности
Средняя исходная оценка по опроснику SAND равня-

лась 18,1 (из 42 баллов). Отмечалось существенное разли-
чие между оценкой по подшкале позитивных симптомов
(1,6 из 12 баллов) и оценкой по подшкале негативных
симптомов (16,5 из 30 баллов) (таблица 2). Изменение
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** <0,01; *** <0,001

рисунок 1. Изменение суммарной оценки, а также оценок по подшкалам позитивных и негативных симптомов опросника SAND



скорректированного среднего значения для общей оценки
по опроснику SAND на последнем визите (16-я неделя или
дата выбывания из исследования) относительно исходно-
го уровня составляло −7,3 (95% ДИ: от −8,3 до −6,2;
p<0,001); указанная величина была статистически значи-
мой начиная со 2-й недели и далее (рисунок 1). При анали-
зе оценок по подшкалам негативных и позитивных симп-
томов были выявлены статистически значимые измене-
ния (последний визит: −6,3, 95% ДИ: от −7,3 до −5,4,
p<0,001 и −0,9, 95% ДИ: от −1,2 до −0,6, p<0,001 соответ-
ственно), которые наблюдались начиная со 2-й и 6-й неде-
ли и далее. Устойчивость анализа первичной конечной
точки подтверждалась результатами анализа чувствитель-
ности, который был выполнен для суммарной оценки по
опроснику SAND с использованием метода LOCF (−6,2;
p<0,001), а также для оценок по подшкалам негативных
(−5,6; p< 0,001) и позитивных симптомов (−0,6; p<0,001).

Было обнаружено статистически значимое улучшение
оценки по шкале CGI-I — скорректированное среднее
значение на последнем визите составило 2,6 (95% ДИ: 2,4–
2,8; p<0,001), указывая на то, что у пациентов в среднем от-
мечалось минимальное/выраженное улучшение (таблица
2). Так, на последнем визите выраженное улучшение было
выявлено у 38% пациентов, минимальное улучшение — у
35% пациентов, и отсутствие улучшения — у 11% пациен-
тов (таблица 3).

Средняя исходная оценка по шкале CGI-S составила 4,4
балла, свидетельствуя о том, что в исследуемой популяции
заболевание было умеренно выраженным. На последнем
визите наблюдалось статистически значимое изменение
оценок по шкале CGI-S на −0,9 балла (95% ДИ: от −1,0 до
−0,7; p<0,001) (таблица 2). Это подтверждает общее сниже-
ние тяжести заболевания с выраженного/умеренно выра-
женного до умеренно выраженного/слабовыраженного.
На последнем визите у 36% пациентов заболевание носило
умеренно выраженный характер (по сравнению с 45% на
первом визите), у 35% — слабовыраженный характер (по
сравнению с 11% на первом визите), и у 10% — погранич-
ный характер (по сравнению с 0% на первом визите) (таб-
лица 3).

Общее впечатление об эффективности лечения кари-
празином соответствовало оценкам «удовлетворен» (41%
психиатров) и «полностью удовлетворен» (32% психиат-
ров [22 врача]; таблица 2).

Анализ безопасности
Сводные данные о нежелательных явлениях, а также

впечатлении психиатров о переносимости карипразина
представлены в таблице 4. На момент включения в иссле-
дование у 44% пациентов наблюдались ранее диагности-
рованные нежелательные явления, связанные с предше-
ствующей антипсихотической терапией (акатизия [23%],
паркинсонизм [16%] и гиперпролактинемия [8%]). У 40%
участников в период лечения карипразином развились
НЯВЛ. Средняя масса тела исходно равнялась 84,6 кг
(ИМТ 27,5); среднее различие между исходным значением
и значением, наблюдаемым в конце исследования, соста-
вило –0,3 кг. Характеризуя общую переносимость лече-
ния, 45% психиатров указали оценку «полностью удовле-
творен» и 39% — «удовлетворен».

Сопутствующая терапия
В течение 1 месяца, предшествующего включению в ис-

следование, наряду с нейролептиками 49% пациентов
принимали препараты для лечения ЭПС, 40% — антиде-
прессанты, 28% — бензодиазепины и 20% — нормотимики
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(таблица 1). Напротив, на последнем визите число участ-
ников, применяющих сопутствующие препараты, снизи-
лось (41% пациентов принимали препараты для лечения
ЭПС, 36% — антидепрессанты, 28% — бензодиазепины, и
14% — нормотимики). Таким образом, во время лечения
карипразином количество пациентов, нуждавшихся в со-
путствующей терапии, уменьшилось. Фактически от при-
менения препаратов для лечения ЭПС отказались 14% па-
циентов, от антидепрессантов и нормотимиков — 5%, и от
бендодиазепинов — 3%. В то же время только 7% пациен-
тов начали прием препаратов для лечения ЭПС, 5% — ан-
тидепрессантов и бензодиазепинов, и 2% — снотворных.
Кроме того, важно отметить, что около половины пациен-
тов продолжали принимать антипсихотические препара-
ты вместе с карипразином, который применялся дополни-
тельно к их предыдущему нейролептику.

Обсуждение
Это исследование было первым наблюдательным иссле-

дованием по оценке эффективности и безопасности кари-
празина в условиях повседневной клинической практики.
Полученные результаты свидетельствуют о том, что тера-
пия карипразином сопровождалась статистически значи-
мым улучшением состояния пациентов с шизофренией,
которые ранее безуспешно лечились антипсихотическими

препаратами. Статистически значимое благоприятное из-
менение суммарной оценки по опроснику SAND наблюда-
лось уже на второй неделе исследования. Аналогичное из-
менение оценок по подшкалам негативных и позитивных
симптомов отмечалось начиная со 2-й и 6-й недель соот-
ветственно. Описываемое улучшение дополнительно под-
тверждается изменением средних оценок по шкалам CGI-
I и CGI-S, которое составило 2,6 и 1 балл соответственно,
указывая на то, что улучшение у пациентов носило мини-
мальный либо выраженный характер, а тяжесть их состоя-
ния снизилась с умеренно выраженной до слабовыражен-
ной. Поэтому неудивительно, что более 70% врачей были
«удовлетворены» или «полностью удовлетворены» эффек-
тивностью карипразина.

Результаты анализа безопасности карипразина на осно-
ве объединенных данных краткосрочных и долгосрочных
рандомизированных клинических исследований уже
опубликованы в научной литературе (Earley et al., 2017;
Nasrallah et al., 2017). Следует отметить, что в настоящем
исследовании был установлен аналогичный профиль без-
опасности; более 80% врачей были «удовлетворены» или
«полностью удовлетворены» переносимостью карипрази-
на. Это объясняется тем, что, несмотря на развитие неко-
торых НЯВЛ в период исследования, их количество и сте-
пень тяжести были ниже, чем при приеме предшествую-
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таблица 3. Оценки по шкалам CGI-I и CGI-S исходно и на последнем визите

Оценки по шкале CGI-I Исходно последний визит

Очень выраженное улучшение – 7 (6,0)

Выраженное улучшение – 44 (37,9)

Минимальное улучшение – 40 (34,5)

Без изменений – 13 (11,2)

Минимальное ухудшение – 4 (3,5)

Выраженное ухудшение – 8 (6,9)

Очень выраженное ухудшение – –

Оценка по шкале CGI-S

Норма – –

Пограничное психическое расстройство – 12 (10,3)

Слабовыраженное заболевание 13 (11,2) 41 (35,3)

Умеренно выраженное заболевание 52 (44,8) 42 (36,2)

Выраженное заболевание 42 (36,2) 12 (10,3)

Тяжелое заболевание 9 (7,8) 9 (7,8)

Крайне тяжелое заболевание – –

CGI-I — Шкала общего клинического впечатления об улучшении; CGI-S — Шкала общего клинического впечатления о тяжести заболевания.

таблица 4. нежелательные явления, возникшие во время лечения, и общая переносимость

няВл, наблюдаемые в период исследования с частотой > 2%, n (%)

Общее количество пациентов 46 (39,7)

Акатизия 15 (12,9)

Тревога 12 (10,3)

Паркинсонизм 7 (6,0)

Головокружение 4 (3,5)

Вялость 4 (3,5)

Бессонница 3 (2,6)

Нарушения сна 3 (2,6)

Впечатление врачей об общей переносимости лечения, n (%)

Полностью удовлетворен 52 (44,8)

Удовлетворен 45 (38,8)

Нейтральное отношение 5 (4,3)

Не удовлетворен 12 (10,3)

Крайне не удовлетворен 2 (1,7)

НЯВЛ — нежелательные явления, возникшие во время лечения.



49

щих нейролептиков. Наконец, число пациентов, отказав-
шихся от приема сопутствующих препаратов, было боль-
ше, чем число пациентов, начавших их принимать. Следо-
вательно, потребность в лекарственных средствах для
лечения ЭПС, нормотимиках и бензодиазепинах во время
лечения карипразином уменьшилась.

Результаты этого исследования дополнительно подтвер-
ждают представление о карипразине как об эффективном
и безопасном препарате для лечения шизофрении с нега-
тивными симптомами (Németh et al., 2017; Fleischhacker et
al., 2019). На протяжении 16 недель лечения отмечалось
статистически значимое снижение тяжести не только не-
гативных симптомов, но и галлюцинаций и бредовых
идей, которые зачастую служат причиной развития вто-
ричных негативных симптомов (Galderisi et al., 2017;
Kirschner et al., 2017; Galderisi et al., 2018). Помимо эффек-
тивности, карипразин характеризовался определенными
преимуществами с точки зрения безопасности, поскольку
около трети пациентов были включены в исследование в
связи с тяжелыми нежелательными явлениями, вызван-
ными приемом предшествующего нейролептика; однако
только 8% участников прекратили применение карипра-
зина по той же причине. Кроме того, необходимо отме-
тить, что результаты были получены в условиях повсе-
дневной клинической практики, и хотя они не исключают
возможности систематической ошибки, но обладают бо-
лее высокой внешней валидностью, чем результаты РКИ
(Cohen et al., 2015).

Настоящее исследование трудно сопоставить с данными
научной литературы, так как до сих пор не было проведе-
но ни одного наблюдательного исследования по оценке
применения карипразина у пациентов с негативными
симптомами. Тем не менее результаты настоящего иссле-
дования во многом согласуются с данными двойного сле-
пого рандомизированного сравнительного исследования с
применением карипразина (Németh et al., 2017). Благодаря
сходству критериев включения в двух исследованиях (па-
циенты с шизофренией в возрасте 18 лет и старше с пре-
обладающими негативными симптомами и слабовыра-
женными позитивными симптомами), исходные характе-
ристики исследуемых популяций можно считать сопоста-
вимыми. К сожалению, конечные точки исследований
различаются, поэтому возможно сравнение только тех
данных, которые были получены с помощью шкал CGI-S и
CGI-I. Так, к концу периода лечения в исследовании
Németh (26-я неделя) средняя оценка по шкале CGI-I со-
ставляла 2,5 балла (Németh et al., 2017). Сходным образом,
тот же показатель на 16-й неделе данного исследования
равнялся 2,5 балла. Исходные оценки по шкале CGI-S не-
значительно отличались; тем не менее средние изменения
относительно исходного уровня были аналогичны: −0,9
балла на 16-й неделе настоящего исследования и −0,95
балла на 26-й неделе исследования (Németh et al., 2017).
Таким образом, можно заключить, что результаты, полу-
ченные в условиях повседневной клинической практики,
согласуются с данными РКИ.

В то же время следует признать, что представленное ис-
следование имеет ограничения. Во-первых, учитывая ди-
зайн исследования (наблюдательный), результаты необхо-
димо интерпретировать с осторожностью, поскольку для
подобных исследований характерна ограниченная внут-
ренняя валидность, связанная с вероятной систематиче-
ской ошибкой отбора или информационной ошибкой
(Cohen et al., 2015). Внутренняя валидность важна при
определении эффективности. Иными словами, она под-
тверждает, что наблюдаемые эффекты обусловлены лече-

нием, а не другими факторами (Cohen et al., 2015). Однако
цель настоящего исследования заключалась не в доказа-
тельстве эффективности, которую можно установить в
РКИ, а в определении истинных преимуществ для пациен-
тов в условиях рутинной клинической практики (Cohen et
al., 2015). В действительности настоящее исследование
позволило частично воспроизвести результаты исследова-
ния Németh и, таким образом, доказать их распространи-
мость на другие популяции пациентов. Во-вторых, пер-
вичная конечная точка (оценка по опроснику SAND) не
валидирована. Учитывая ограниченность объективных
методов обследования в психиатрии (например, МРТ),
очень важно использовать надежные и валидированные
опросники, которые обеспечивают объективность и сопо-
ставимость данных с другими исследованиями (Bolarinwa,
2015). Однако зачастую использование стандартизирован-
ных опросников в условиях клинической практики невоз-
можно (Gilbody et al., 2002; Zimmerman and McGlinchey,
2008). Учитывая вышесказанное, для имитации оценки
изменений негативных симптомов в условиях повседнев-
ной клинической практики был разработан краткий
опросник SAND, основу которого составляет пятифактор-
ная модель негативных симптомов шизофрении (Kirkpat-
rick et al., 2006). Несмотря на то что опросник не валиди-
рован, он имеет большое сходство с другими стандартизи-
рованными инструментами, такими как BNSS, CGI-SCH и
PANSS-FSNS. Третье ограничение заключается в примене-
нии сопутствующей терапии (например, антидепрессан-
тов) на протяжении всего периода исследования, что по-
вышает риск влияния вмешивающихся факторов на ре-
зультаты (Viswanathan et al., 2013). Тем не менее примене-
ние других лекарственных препаратов при лечении шизо-
френии широко распространено в клинической практике
(Correll et al., 2017), и в ходе настоящего исследования ста-
тистически значимых изменений сопутствующей терапии
не наблюдалось. Напротив, пациенты чаще отказывались
от приема таких препаратов. Наконец, что касается пози-
тивных симптомов, исходные показатели приближались к
минимуму. Иными словами, оценки в большей степени
соответствовали нижнему краю шкалы, что ограничивает
возможность оценки результатов.

Заключение
Карипразин — это новый нейролептик с уникальным

профилем аффинности к дофаминовым D3- и D2-рецеп-
торам, который был разработан для лечения шизофрении
и обладает особым свойством снижать тяжесть преобла-
дающих негативных симптомов (Zimnisky et al., 2013;
Németh et al., 2017). Цель настоящего наблюдательного ис-
следования заключалась в изучении этого свойства в усло-
виях реальной клинической практики в популяции паци-
ентов с негативными симптомами, у которых предше-
ствующая антипсихотическая терапия оказалась неэффек-
тивной. Результаты указывают на благоприятные исходы
терапии карипразином: на протяжении периода лечения
длительностью 16 недель тяжесть негативных симптомов
статистически значимо снизилась. Важно, что результаты
исследования согласуются с данными предыдущего РКИ
(Németh et al., 2017) и подтверждают их применимость к
условиям повседневной клинической практики. Дальней-
шие исследования с использованием валидированных
опросников должны быть сосредоточены на получении
более обширных данных о применении препарата в пси-
хиатрических клиниках и изучении его влияния на каче-
ство жизни пациентов.
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Эвтаназия детей
Детская Эвтаназия (Э.) стоит близко к умерщвлению ду-

шевно больных. В обоих случаях речь идет о людях потен-
циально или фактически беспомощных. Тех, что самим
фактом своего существования делегируют право решения
о своей жизни третьим лицам.

В Нидерландах соответствующая норма закона была
принята в 2002 году, когда разрешили подвергать эвтана-
зии детей, но только достигших 12-летнего возраста. Бель-
гийские законодатели пошли еще дальше и возраст
ограничивать не стали3. В декабре 2013 года Сенат Бельгии
одобрил законопроект о детской эвтаназии. 

Уже тогда отмечалось, что «в законопроекте есть мно-
жество недостатков и недоработок, например, в нем не
рассматриваются случаи, при которых один родитель мо-
жет быть согласен на проведение эвтаназии его ребенку, а
другой против».

Как всегда «честь» участвовать в этом и «право первой
ночи», выпала «специалистам по психике»: «Для осу-

ществления акта эвтаназии требуется подтверждение пси-
хиатром или психологом того факта, что ребенок осознает
значение и последствия своего выбора». Окончательное
решение о проведении эвтаназии может быть принято
только с одобрения родителей. (Цитир. по: [1]).

Почему именно с 12 лет? Это как-то, кем-то обосновано?
Наверное, за этим стоит соображение некой «зрелости
психики»? Откуда оно? Найти какие-либо основания для
такой возрастной границы не удалось.

Кое-что становится понятным (а точнее вовсе непонят-
ным) при рассмотрении иных возрастных ограничений,
таких как разрешенный возраст потребления алкоголя
(Бельгия с 18 лет (крепкий алкоголь), Нидерланды с 16 лет
(до 15% об. алкоголя) и с 18 лет (15% об. и более), и возраст
разрешенного приобретения спиртных напитков (Нидер-
ланды с 18 лет (15% об. и более ) …. Бельгия с 16 лет (пиво,
вино), с 18 лет (крепкий алкоголь); [63]; возраст активного
избирательного права (Нидерланды и Бельгия с 18 лет)
[64]; возраст, когда можно вступать в сексуальные отно-

ПСИХИАТРИЯ И ПСИХОФАРМАКОТЕРАПИЯ Том 23, №2, 2021 / PSYCHIATRY AND PSYCHOPHARMACOTHERAPY Vol. 23, No.2, 2021

ТОчКА ЗРЕНИЯ / POINT OF VIEW

1 В интернет-варианте этой рукописи все цитаты написаны синим курсивом. Все выделения, если не указано специально, сделаны мною Н.З. 
2 Часть I см. [61] Журнал им. П.Б. Ганнушкина №1 | том 23 | 2021, с. 34-44
3 Бельгия, где в 2014 году в закон об эвтаназии были внесены поправки, позволяющие медикам умерщвлять детей в любом возрасте по их просьбе,
пишет Чарльз Лейн в статье для американского издания The Washington Post. Хотя за год, прошедший с момента принятия этой поправки, никто за-
коном не воспользовался, но уже впоследствии эвтаназия детей перестала быть исключительно теоретической возможностью: с января 2016 по 31 де-
кабря 2017 года бельгийские медики сделали смертельные инъекции трем детям, не достигшим 18 лет. Об этом свидетельствуют данные комиссии,
которая регулирует эвтаназию в Бельгии. Самому старшему из них было 17 лет. В этом Бельгия не уникальна, поскольку в соседних Нидерландах эв-
таназия разрешена с 12 лет. Но бельгийским медикам приходилось прекращать жизни и 9-летних, и 11-летних детей [62].
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шения («возраст согласия» и в Нидерландах (статьи 245 и
247), и в Бельгии (статья 372) составляет 16 лет) [65]. 

То есть пиво – с 16 лет, активное избирательное право –
с 18 лет, сексуальные связи с 16 лет, а предварительное ре-
шение об эвтаназии, в случае если ребенок («…осознает
значение и последствия своего выбора») – с 12 лет…. Ана-
логичная тенденция существует и в вопросах перемены
пола4.  Если это не двойные стандарты, то что?5

«Чарльз Лейн в статье для американского издания The
Washington Post пишет: «Давать абсолютную медицин-
скую автономию кому-либо, кто еще слишком мал, чтобы
голосовать или на законных основаниях вступать в поло-
вые отношения, — абсурдно. Такую возможность решать
вопросы жизни и смерти нельзя давать даже тем незастра-
хованным от ошибки людям, у кого наичистейшие наме-
рения», — добавил он. В Бельгии своего рода  либертари-
анская технократическая власть отбросила все эти сомне-
ния: сторонники эвтаназии настаивают, что некоторые де-
ти, даже наиболее юные, могут обладать той же умствен-
ной способностью принимать решения, что и взрослые,
поэтому дискриминацией было бы отказать им в праве на
ту же свободу выбирать эвтаназию на основании «наду-
манного» возрастного ограничения» [62]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

«Если жизнь не удается тебе, 
если ядовитый червь пожирает твое сердце, 
знай, что удастся смерть».
Ф. Ницше

«Вы этого достойны!»
Рекламный лозунг

Эвтаназия  въехала в общественное пространство в
«троянском коне» благородной идеи помощи безнадежно
больным и неимоверно страдающим людям, и на некото-
рое время угнездилась в пространстве медицины. «Нрав-
ственный иммунитет» «не заметил» подвоха и даже при-
ветствовал ее в этой оболочке. Однако, попав в обще-
ственный организм, подобно вирусу, она начала захваты-
вать все новые пространства (языковое, экзистенциаль-
ное, обыденной жизни и пр. – см. ниже). 

Никого уже не смущает обсуждение проблемы Смерти в
рамках института поддержания Жизни (здравоохранения

и медицины)6. То есть идеология и тактика  умерщвления
обсуждается в рамках системы здравоохранения и утвер-
ждается путем голосования (решения властных политиче-
ских структур и, еще хуже, аморальных в таких вопросах
народных референдумов7). Ответственность не только
«коллективизируется», но и отдается в руки профанного
сознания. Это происходит, несмотря на то, что История,
которая нас ничему не учит, помнит результаты одного та-
кого «референдума» по поводу распятия Христа…

Эвтаназия как производственный процесс в рамках 
либеральной экономики и инструмент контроля 
экономически значимого поведения.
От борьбы со страданием к борьбе со страдальцами
Как уже говорилось выше, Э., как и медицина вообще,

вписывается в принципы развития производства в про-
странстве Рынка (в нашем случае в пространстве либераль-
ной экономики). В ассистируемых формах умерщвления
реализуются рыночные принципы принуждающей к по-
треблению рекламы и разделения вины и ответственности.
Последние размываются, «коллективизируются», превра-
щаясь в дым, путем «достижения консенсуса» и выработки
«процедурных правил» – технологических решений. В це-
лом отношения врач-больной (умертвитель и умерщвляе-
мый), как это происходит с другими видами отношений в
пространстве Рынка, переходят на контрактную основу.

Как и в производственной деятельности, где прежде за-
нимались ремонтом вышедшей из строя техники (а в ме-
дицине – лечили), потом просто стали утилизировать ис-
порченное и устаревшее. Сначала частями, в виде замены
вышедшего из строя блока (трансплантация отдельных
«частей», в т.ч. напечатанных на биопринтерах), затем це-
ликом – на свалку и переработку (эвтаназия), для чего
предлагается применять «удобные, дешевые, экологиче-
ски оправданные» устройства и материалы («удобная»
капсула для умерщвления из «экологически чистых» мате-
риалов, она же – гроб). «Лишние», высвободившиеся «де-
тали» организма, с уже знакомой нам нацистской прак-
тичностью, пойдут на повторное использование (мясо жи-
рафа – на корм другим животным (см. Часть I настоящей
статьи), органы – на трансплантацию [70]), а утилизиро-
ванный материал – в «зеленое» дело возобновляемых ре-
сурсов и энергии (автомобиль под пресс и на переплавку,
тела умерших – для удобрения почвы [71])8. 

Характерная для нашего времени культура одноразово-
го потребления [72] распространяется теперь и на саму
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4 В Европе терапия по изменению пола, «… обычно разрешена по достижении 18-летнего возраста. Однако в некоторых странах, например в Нидер-
ландах, трансгендеры в юном возрасте могут получить лечение для замедления полового созревания …» [66]. Более свежие данные: гормональную те-
рапию можно получить. <…> В Испании, Польше и Нидерландах родительское согласие нужно только до 16 лет, а в Латвии — до 14.<…> …в
Нидерландах можно начинать с 12 лет, а в некоторых странах в случае родительского согласия вообще нет минимального возраста для ее начала [67]. 
Правда, им еще далеко до США, где, например в штате Орегон, уже давно дети с 15 лет могут самостоятельно принимать решение об операции по
смене пола. При этом «15-летним подросткам запрещено водить машину, делать татуировки и даже ходить в солярий, а легально купить спиртное или
сигареты молодые люди могут только в 21 год»….[68]. 
5 Как можно видеть, в вопросах манипулирования людьми, удобного или выгодного для либеральной власти, она отменяет возрастные ограничения,
не стесняясь двойных стандартов. Зачинать жизнь можно только с 18 лет, а заканчивать ее – с 12-ти…. Избирать власть можно только с 18-ти, а вот
свергать ее – начиная с любого возраста (никого не смущает «политическое развращение малолетних» – использование детей на протестных меро-
приятиях в рамках цветных революций и т.п.)…. Неприкрытый цинизм происходящего можно назвать не иначе как «либеральным плевком» в фи-
зиономию всего остального человечества.
6 Не удивлюсь, если завтра появится «Департамент Эвтаназии МЗ РФ»….
7Экс. министр здравоохранения В.И. Скворцова предлагала провести общенародный референдум по вопросам Э. Типичный пример перекладывания
ответственности на «народ». Недопустимо и аморально передавать право решения специальных вопросов – обывателям, особенно в вопросах Жизни
и Смерти других людей (e.g. смертная казнь или Э.). Смерть это всегда «смерть другого»…. В этом легко убедиться, наблюдая ковидные бунты против
«ущемления свобод». Об этом всегда говорили классики, Л.Н. Толстой («Смерть Ивана Ильича»), а ныне И. Бродский: «Смерть – это то, что бывает с
другими». И. Бродский. Цитир. по: [69]. По поводу таких коллективных решений (будь то референдум или иной консилиум) уже было хорошо сказано
Томасом Карлейлем: «Я не верю в коллективную мудрость невежественных индивидуумов».
8Странно, что пока еще не обсуждаются возвращение к использованию волос для набивания матрасов, золотых коронок (наверное, в силу современного
преобладания фарфоровых), мыловарения и т.д. и т.п. Думаю, что по мере укрепления неолиберальных ценностей эта застенчивость будет вскоре пре-
одолена….
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жизнь, делая и ее также поистине одноразовой (без не-
обходимости оставлять после себя хоть что-либо нетлен-
ное, даже в виде памятников на кладбище).

Еще один участник Рынка: страховые компании. Куда
дешевле платить за Э., нежели за лечение9. Дело идет в сто-
рону все большего удешевления, экономической рента-
бельности. Логическим концом такой тенденции будет
обеспечить всех жителей быстрым и беспрепятственным
доступом к самоубийству10. 

Бороться с рыночными механизмами получения прибы-
ли с помощью неких моральных норм – все равно что «бо-
роться» с их помощью с законом всемирного тяготения11.
Поэтому ни светская, ни религиозная мораль в этом не
преуспели.

Языковые игры как способ сокрытия смысла
Все эти процессы подкрепляются скрытой и явной рек-

ламой (принуждение к потреблению e.g. «Австралия: шаги
по легализации эвтаназии начнутся с рекламы») [74А], в
частности, с помощью языковых игр, когда смерть пред-
ставляется «достоинством»12, модным образом заверше-
ния жизни свободных, успешных и состоятельных людей,
с «правильными», прогрессивными политическими взгля-
дами13; говорится о недопустимости отказа в праве уме-
реть» (!НЗ)14 и т.п.

Языковые игры призваны также затушевать, «онаукооб-
разить» проблему путем присвоения ярлыков многочис-
ленным «подвидам» умерщвления, вплоть до «переимено-
вания» нормальной медицинской практики и ее первона-
чальных целей, назвав стремление спасти больного любой
ценой – дистаназией. Таким образом, Жизнь (и/или Здо-
ровье) больше не противопоставляются Смерти, а, напро-
тив, включаются в общий круг смыслов, «эвтаназийных»
понятий с общим корнем «таназия»…

Можно видеть, как «неполиткорректное» (resp. нацист-
ское) заявление о том, что «некоторые люди не имеют пра-
ва на жизнь» (убийство «недостойных жизни душ» – (нем.
Vernichtung lebensunwerten Lebens) [2] в современном эв-
таназическом дискурсе заменяется на «все люди имеют
право умереть»… А идея о том, что «государство (режим)
для их же блага  должны их умертвить», сегодня заменяет-
ся на «государство не имеет права принуждать жить»15, но

в обоих случаях это подается одинаково, как «убийство из
сострадания» или «милосердное умерщвление»!)… То
есть «тоталитарный дискурс» запрета на что-то заменен на
«демократический дискурс» свободы от чего-то. От «химе-
ры совести», наверное…

Само понятие «милосердного», как было показано вы-
ше, в языке представляет собой полную смысловую инвер-
сию: опасной для выбранной жертвы Э. объявляется
Жизнь (!). Для жирафа естественная среда полна опасно-
стей и выпускать его туда «слишком жестоко», контрацеп-
тивы и стерилизация негативно влияют на здоровье жи-
вотного. А это уже будет нарушение принципа благополу-
чия. Искусственное поддержание Жизни ребенка лишь
приносит ему лишние страдания16. Поездка в другую стра-
ну, где хотели попробовать вылечить его, будет для него
утомительной. 

Вымывание стремительно ветшающей традиционной
морали из пространства медицины происходит и с помо-
щью встречного пересмотра ее базисных скреп: все боль-
ше работ по дезавуированию и/или иного прочтения
Клятвы Гиппократа, которая объявляется выдумкой, по-
кушением на свободу врачей и т.п. [79]; [80].

Исполнительное учреждение по умерщвлению у Гитле-
ра Т4 эвфемистически называлось «Благотворительная
организация для лечения и ухода за больными в условиях
стационара»; нынешние организации по осуществлению
Э. именуют себя правозащитными (Швейцария).

Либеральная идеология. Мода, ценности и создание 
чувства вины как инструменты «передачи 
дееспособности» третьим лицам
Выход Э. за пределы медицины в экзистенциальное про-

странство должен был обеспечиваться идеологически, соз-
данием соответствующих ценностей, психологических ло-
вушек и т.п. Надо подчеркнуть, что это не обязательно озна-
чает наличия некой «злой воли» (теории заговора), а может
являться объективным «побочным продуктом» закономер-
ностей экономического развития («Ничего личного…»).

Неолиберальная экономика «свободного выбора» поро-
дила технологии изощренной эксплуатации, которая на са-
мом деле никакого выбора не оставляет, кроме как заболеть
от истощения, когда болезнь становится бегством от реаль-
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9«Смерть — это не сострадательная забота. Когда эвтаназию легализуют, она неизменно будет самой дешевой «медицинской помощью», – Кристен
Хэнсон  [73]. В Нидерландах эвтаназия входит в стоимость стандартного медицинского полиса.
10Такие идеи уже высказывались в Нидерландах партией D66 (демократы-1966; личное сообщение), и, к счастью, пока только как некое мнение. Наша
пресса несколько поторопилась объявить их чуть ли не «временно замороженным» проектом [10].
11 Все выгодоприобретатели, из соображений неких приличий, озабочены идеологическим оформлением своей деятельности путем декларации тех
или иных «моральных принципов». Но, как показывает реальность, слишком часто их никто и не собирается соблюдать. См. [74].
12 Ср. с рекламным лозунгом: «Вы этого достойны!»
13 Социологический анализ из Голландии: «Точно так же прогрессивные политические взгляды были связаны с более высокими показателями эвтана-
зии….». Также показатели были ниже у верующих, выше у состоятельных граждан… с более высоким доходом семьи и хорошей самооценкой психи-
ческого и физического здоровья, «возможно, потому, что обеспеченные и здоровые могут быть более склонны просить помощи в смерти, когда они
действительно страдают…». После учета этих факторов по-прежнему существует 7-кратная географическая разница в уровнях эвтаназии по стране,
которой не было очевидного объяснения. «Необъяснимая часть вариации может включать возможность того, что часть практики эвтаназии, возможно,
придется понимать с точки зрения недостаточного (!НЗ), чрезмерного или неправильного использования» [75].
14 «Пришло время дать людям, страдающим - и не только неизлечимо больным, – фундаментальное право человека контролировать жизнь и решать,
как с ней покончить» [76].
Э. детей в Бельгии: «К счастью, таких детей очень мало, но это не значит, что мы должны отказать им в праве на достойную смерть» [77].
И, наконец, категорично: «Государство не имеет права принуждать жить» [11].
15 Следующим этапом теоретически может стать легализация любого пока еще осуждаемого поведения: скотоложества, педофилии, инцеста, канниба-
лизма и т.д. А убийство, находящееся пока еще под контролем государства, тяготеет перейти в убийство как «неотъемлемое право» желающего его со-
вершить… Когда швейцарцы вынуждены были признать, что они (иногда) едят кошек, они, по привычке, пытались приписать это коммунистической
пропаганде, но будучи приперты к стенке тотчас отреагировали: «Заместитель главного редактора Le Matin Филипп Мессейе <…> написал, что не
нужно никого осуждать за пищевые привычки и заглядывать в тарелку другому. Каждый может есть все, что ему нравится, если это не нарушает закон
– а поедание котов и собак в Швейцарии не запрещено» [78]. 
16 Это типичный пример предпонимания. Кто может доподлинно судить, каковы страдания находящегося в коме больного? Понятно, что страдания
(или неудобства) здесь очевидны только у близких умирающего и обслуживающего персонала.
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ности (и в последующем быть элиминированным из этой
жизни, путем опять же «свободного выбора» права на
смерть). Сама забота о здоровье, равно как и выбор, а ино-
гда и осуществление смерти, превращена в «дело рук самих
утопающих». С места событий [81]: «Возможно, больше
всего досаждают инвазивные, но приглушенные команды,
исходящие из медиа, государственных институтов, от рек-
ламы, друзей или нанимателей с призывом ''максимизируй
себя'', дерзай, ухвати свой кусок от уменьшающегося пиро-
га, ''потому что ты того стоишь'' – хотя тебе и требуется это
постоянно доказывать. Каждый день. <…> «…маленькие
дети извиняются за свое неправильное поведение словами
''я хочу сделать правильный выбор'' (иными словами, ''ищу
правильное решение''). Согласно результатам исследования
криминологов Steve Hall et al., ''выбор'' становится вопро-
сом жизни и смерти, когда одно-два неправильных реше-
ния могут превратить вас в законченного лузера. <…> В по-
добном мире депрессия, тревога, нарциссизм (примитив-
ный механизм защиты своего инфантильного ''я'' от непре-
одолимой атаки извне) являются совершенно логичной ре-
акцией. <…> Подтверждено (см.: [82]), что неолиберальные
общества превращают своих граждан в соматически и пси-
хически больных людей…. <…>  В данном контексте де-
прессия может исполнять почти функцию самозащиты: она
обеспечивает выход из сплошной конкуренции, в которой
победа невозможна (см. также: [83]). С этой точки зрения
интересен отмеченный в последнее время рост числа диаг-
нозов психических болезней и ''расстройств развития'' (de-
velopmental disorders), включая состояния возбуждения и
гиперстимуляции. Так, например, в случае СДВГ гипер-
активность и отвлекаемость позволяют официально полу-
чить диагноз ''расстройства'' или даже ограниченной трудо-
способности, вплоть до того, что такие люди якобы не в со-
стоянии справиться с гиперстимулирующей средой, харак-
терной для позднего капитализма. А с другой стороны, они
абсолютно вписываются и соответствуют экономике непре-
рывного отвлечения, в которой на ваше внимание посто-
янно покушаются с целью им завладеть и использовать это
в своих финансовых целях. <…> Неолиберализованная за-
бота о здоровье требует от каждого человека взять на себя
ответственность за свое собственное состояние или поведе-
ние. Помощь в сфере психического здоровья соответствен-
но переформатируется и представляется как ряд ''исходов'',
которые можно улучшать и измерять, и управление кото-
рыми следует как можно больше возложить на ''потребите-
ля помощи''. Доступ к психиатрическому диагнозу и под-
держке общественных служб здравоохранения (а также
других) подчас зависит от заполнения дневников настрое-
ния или симптомов с использованием смартфонов или тех-
ник отслеживания Fitbit. Когда пациент занимается само-
мониторингом своего состояния, его все время побуждают
демонстрировать ''выздоровление'' (recovery), независимо
от долгосрочного поражения функций, а выздоровление

основывается на ''способности трудиться'', так как достой-
ный человек всегда занят работой. <…> Неолиберальные
государства избавляют себя от затрат на оказание помощи
через ее индивидуализацию и приватизацию. Людей с вы-
зывающими беспокойство симптомами делят на ''опасных'',
к которым могут быть применены меры наказания или ав-
торитарного сдерживания, и остальных, которым остается
справляться со своими проблемами, полагаясь на собствен-
ные или семейные ресурсы». 

В рамках «экономической целесобразности» (получения
прибыли и манипулирования потребителями) понятно и
насаждение принципов «наученной беспомощности» (ее
также можно обозначить «наученной недееспособ-
ностью»), которая представляет собой способ создания
чувства вины и передачи навыков и, главное, принятия
решений от самого человека к «специалистам» различных
учреждений, обладающих, как теперь говорят, нужными
«компетенциями» [79]17. Перепоручительство заботы о се-
бе специальным институтам (типа «центров сопровожде-
ния») на всех этапах жизни, вплоть до «сопровождения»
на тот свет. Дорогу и способ отправиться туда, конечно
же, лучше знают специально обученные люди18…

Этот механизм работает очень надежно и приемлется
публикой с удовольствием и чувством облегчения еще и
потому, что «свобода выбора» для подавляющего боль-
шинства – невыносима. Свобода всегда предполагает от-
ветственность, непереносимую ответственность [72]. 

Кроме того, безусловно, искусительна иллюзорная идея
Власти над Природой (здесь над собственной жизнью).
«Если жизнь не удалась мне» (или, напротив, «от этой
жизни все что можно уже взято»), то хотя бы/«даже»
смерть «в моих собственных руках!». Здесь как бы сходят-
ся две крайности, напоминающие описанные Э. Дюркгей-
мом «эгоистическое» (делаю, что мне вздумается) и «альт-
руистическое» (радость принесения себя в жертву, во имя
Свободы выбора!) самоубийства [84], но в обоих вариан-
тах «На миру и смерть красна». Еще недавно осуждаемый
суицид становится предметом гордости.

В мировоззренческом плане все это подкрепляется целе-
направленным формированием идей о том, что нельзя и
не нужно терпеть страдания, жить «некрасиво» с разными
болезнями, уродствами, старостью и пр., ограничивающи-
ми нашу «свободу» и снижающими «качество жизни»19, и
лучше вообще не напрягаться20. Эта общая либеральная
тенденция, когда «сложные» вопросы за тебя решат «спе-
циалисты», вкупе с постоянным поощрением получения
удовольствия и «повышения качества жизни», блокирует
любые устремления, кроме потребительских21. Становясь
действительно беспомощными, ничего не умеющими, не-
способными и не желающими напрягаться, чтобы пере-
живать или бороться с трудностями жизни (болью, нище-
той, утратами, старостью, депрессией или экзистенциаль-
ной пустотой22), люди становятся легкой добычей умерт-
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17 Скоро никто не сможет почистить зубы или подтереться без «медико-социального сопровождения» и приложения к смартфону; а уж тем более когда
речь идет о пороках. «Добродетель это порок, переданный в управление третьим лицам» [Ibid.].
18 Нет! Не Харон, как вы подумали, а «наши дипломированные специалисты»…
19 «Согласно концепции Мишеля Фуко, в XIX в. начинает формироваться новый тип власти, который он назвал био-власть или био-техно-власть. 
В предшествующий период власть представала прежде всего в формах распоряжения суверена жизнью и смертью, а также собственностью подданных.
Теперь она приобрела форму заботы о качестве человеческой жизни – ее здоровье и эффективности» [57].
20 Вот это и есть точка рождения предпонимания о том, что смерть лучше страдания, о чем говорилось выше [ibid.].
21 Это и есть блокировка «свободы воли». Вся жизненная философия сводится к тому, что если я не могу больше получать удовольствия, потребляя,
то и жить незачем! (Повторюсь: «ковидные бунты» по всему «цивилизованному» миру – наглядное тому подтверждение). Одним из образцов для под-
ражания выступает с восторгом растиражированная СМИ, и пугающая своей «естественной красотой» 75-летняя Жаклин Женкель, летающая на па-
раплане и подживающая с 30-летним «партнером». Не будучи чем-либо больной, она назначила дату своей смерти, которую должен снимать на видео
ее собственный сын [11]. Пример, несомненно, найдет подражателей.
22 Там, где раньше в вопросах жизни и смерти находились религия и философия, теперь находится… эвтаназия. А вся «философия» сегодня сконцент-
рированно выражается словами Полонского: «У кого нет миллиона – могут идти в ж@пу!»… [79].
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вителей. Если ты перестал потреблять, то тебе самое место
на кладбище23.

Смерть в виде убийства и самоубийства, подобно дру-
гим грехам (прелюбодеянию, унынию, содомии и иже с
ней, алчности, расточительству и др.) проделала экономи-
ческий дрейф от первоначального несомненного греха, че-
рез медикализацию проблемы (суицидология) до статуса
добродетели – эвтаназии. Таким образом, обрушивается
последний оплот традиционной морали: сакральное отно-
шение к смерти. Смерть захватывается технологией, при-
чем не только в техническом, исполнительном смысле. 
В более широком контексте смерть (и самоубийство наря-
ду с прочими грехами) оказывается включенной в идеаль-
ную манипуляционною среду подавления сопротивления,
в атмосфере тотального чувства вины и неполноценности
(как моральной, так и организменной), которая потом мо-
жет использоваться для достижения любых интересов,
любых социальных групп, конечной целью которых всегда
является экономическое господство [79]. 

Право на смерть, которое провозглашает либеральное
общество, парадоксально, но неразрывно связано с пра-
вом указывать другим сначала, как им жить, а потом –
как и когда им умереть.

Итак, эвтаназия проделала ряд превращений, захватывая
все пространства существования человека. От этимологии
первичного значения – к множественным определениям
разновидностей Э.; от исключительного – к рутинному (ри-
туальному, технологическому); от нравственного – к «на-
учному» («объективно» существующему); от «научного»
(дискутабельного) – к законному (утвержденному, не-
обсуждаемому – «Dura lex, sed lex); «…от эвтаназии для не-
излечимо больных к эвтаназии хронических больных, от
эвтаназии при соматических заболеваниях – к эвтаназии
при психических расстройствах, и от добровольной эвта-
назии к принудительной»24. От Э. животных к Э. людей; от
Э. взрослых к Э. детей. От соматического и психического,
дальше, за пределы медицины, к экзистенциальному25; то
есть к Э. для всех желающих (пока еще желающих!); и от
«Э. для себя» (где решения принимает сам умерщвляе-
мый) к Э. «для других» (где решения принимают другие);
а так же, от Э. проводимой в рамках медицины, к Э. вне ее
рамок, выполняемой «любыми незаинтересованными
третьими лицами» (Швеция)26.

Как уже говорилось выше, эти трансформации понят-
ны, в частности, в рамках развития медицины как про-
изводственного процесса в пространстве рыночной эко-
номики [47]. Все развитие медицины, ее переходы от па-
терналистской «медицинской модели» медицины к «соци-
альной модели» и далее к «экзистенциальной модели»
[57], происходили внутри рыночной, производственной
среды. Внутри этой среды менялись только «технологии
обработки материала». Био-техно-власть постоянно про-
веряла границы и формы допустимой эксплуатации, ме-
няя их в соответствии с желаниями масс27, которые сама
же и формировала.

«Экзистенциальная модель» медицины, в рамках которой
возникла «забота о достойной человека смерти», когда в ме-
дицину вернулся священник [57, с. 63], благополучно рас-
творилась в промышленной, рыночной, экономической
среде, начав этот процесс еще на этапе ее «социальной моде-
ли». Моральные и правовые нормы Нюрнбергского кодекса
(информированное согласие)28, как и последующая Хель-
синская декларация, были благополучно захвачены Рын-
ком29. Врачу достаточно однажды стать клиентом медицин-
ской практики, чтобы на своей шкуре ощутить иллюзор-
ность декларируемого нравственного прогресса медицины,
фарисейскую, лицемерную сущность требований, предъ-
являемых к клиенту в рамках упомянутых деклараций –
«обладать достаточными (?НЗ) знаниями», чтобы «принять
осознанное свободное решение». «Достаточность», «Осо-
знанность» и т.п. – принципиально неоперационализируе-
мые понятия (они либо принципиально непроверяемы, ли-
бо проверяемы теоретически, путем специальных, конвен-
циональных длительных психологических исследований). 
А раз так, то они, будучи произнесенными, тотчас превра-
щаются в лозунги. Ни один врач в современной системе ор-
ганизации медицинского образования не обладает «доста-
точными знаниями», чтобы в качестве пациента «прини-
мать осознанные решения», если вопрос выходит за рамки
его всегда узкой специальности (что уж говорить о не-вра-
чах), не говоря уже о том, что в эпоху четвертой власти ни
одно решение нельзя назвать свободным. Свобода была ус-
пешно заменена лозунгами о наличии Свободы30. «…эвтана-
зия постепенно становится ожидаемой. «Не сделать эвтана-
зию – значит обременять своих родных» <…> «Свобода вы-
бора стала обязательством выбора»31 [46].
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23 Странно, что никто из современных эвтанайзеров не написал еще на дверях своего рабочего помещения слова Заратустры: «Если жизнь не удается
тебе, если ядовитый червь пожирает твое сердце, знай, что удастся смерть». 
24 Глава медицинской части Американского фонда по предотвращению самоубийств доктор Герберт Хендин. Цит. по [1]) В этом месте происходит ин-
версия смысла самого понятия Э. Я не видел, чтобы кто-то спросил: «Господа! Как это «благая, легкая смерть» может быть принудительной?». Но под-
мена уже совершилась, никто не обеспокоен подменой, и машина покатилась дальше…
25 Там, где «экзистенциальная Э.» не разрешена, можно найти обходной путь: Согласно бельгийскому закону 2002 года, эвтаназия для "усталости от
жизни" не допускается. Но врачи могут обойти закон, диагностировав "полипатологию" – совокупность недугов, которая есть почти у каждого пожилого
человека, – и это будет считаться достаточным для эвтаназии. "Полипатология" была причиной 19,4% всех зарегистрированных случаев эвтаназии в
2019 году и в "ошеломляющих" 47%  всех Э. несмертельно больных [85].
26 «…если голландское и бельгийское законодательство сводит эвтаназию к медицинскому содействию, то шведская правовая практика не выделяет
специального субъекта ее осуществления. После прохождения традиционной процедуры принятия и подтверждения решения может быть приглашено
любое незаинтересованное лицо, действующее исключительно из гуманных соображений. Чаще всего приглашается один из членов известного в Шве-
ции общества «Выход» [1].
27 Подобно тому, как это показано в мультипликационном фильме «Контакт». https://www.kinopoisk.ru/film/261598/
28 «Прежде всего, необходимо добровольное согласие испытуемого, которое означает, что лицо, вовлеченное в эксперимент, имеет законное право
дать такое согласие и обладает свободой выбора без какого-либо элемента насилия, обмана, мошенничества, хитрости или других скрытых форм при-
нуждения; обладает достаточными знаниями, чтобы понять сущность эксперимента и принять осознанное решение. Последнее требует, чтобы до пре-
доставления согласия испытуемый был информирован о его характере, продолжительности и цели; методе и способах, с помощью которых он будет
проводиться; обо всех возможных неудобствах и рисках; о последствиях для его здоровья и морального благополучия, которые могут возникнуть в
результате участия в экспериментах» [57].
29 «Информированное согласие», равно как и «раскрытие конфликта интересов», и множество др., прежде всего, представляют собой маркетинговые
механизмы перекладывания вины за потенциально недобросовестную практику на самого потребителя [86], [87].
30 Думаю, не надо объяснять, что не только медицина, но и вся человеческая жизнь, где можно найти слово «Свобода», в рамках либеральной экономики
трансформируется аналогичным образом. 
31 «Фталистический суицид» Дюркгейма, см. [84].
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Точно такие же требования об «осознанности выбора»,
«понимания последствий» и пр. и т.п., предписаны и ре-
шениям об Э. Они возложены на самого умерщвляемого,
в том числе на детей32. А верификация, проверка «истин-
ности» и «обоснованности» этих решений, в зависимости
от типа Э. и патологии умерщвляемого, возложены на
психиатра и/или другого врача/консилиум врачей (кол-
лективная домино-ответственность). 

Однако общество в лице своих представителей, прини-
мающих решение или контролирующих таковые в сфере
Э., как было показано выше, не обладает ни научными, ни
иными объективными инструментами и, соответственно,
доказательствами оправданности решений, принимаемых
самим умерщвляемым, его законными представителями
и/или врачами, или иными «работниками эвтаназийного
дела». Есть только возможность конвенции или ее иллю-
зии, маскирующей принуждение к смерти33.

Поэтому граница допустимого в вопросах неестествен-
ной (медикализированной) смерти должна была бы про-
ходить там, где совершается переход от «Э. для себя»
(с относительно «свободным» решением умереть) к «Э.
для других» (решение, которое вообще или почти не име-
ет отношения к воле потенциально умерщвляемого).

Все решения о чужой смерти должны были бы стать
чередой исключений, вне каких-либо процедурных пра-
вил, где всегда должно преобладать право на жизнь, и не-
уместны любые «рациональные» подходы. 

Однако все это – благие пожелания, которые вряд ли
осуществятся… В частности, если закон об Э. будет когда-
либо принят в России, то мы получим все виды Э. «в од-
ном флаконе»… одним пакетом, как мы уже получали
многие подобные решения. И уже не остановить будет
этот процесс…

Либеральные ценности возникли в результате «мутации
культуры» [57], которая предопределила дальнейшее раз-
витие определенной части общества. Произошедшие из-
менения нельзя отменить к.л. решениями и нельзя частич-
но изъять из общей ткани этого развития. Есть только
один выход: строить общественную жизнь по другим
принципам. 

Но возможно ли это в эпоху глобализации?
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KHN (Kaiser Health News) – это американский нацио-
нальный отдел новостей, который выпускает углубленную
журналистскую оценку по вопросам здравоохранения. 26
марта журнал опубликовал ответы, заданные ведущим
специалистам на вопросы: может ли уже давно используе-
мый антидепрессант быть секретным оружием против
COVID? После того как два исследования показали, что
флувоксамин предотвращал осложнения у всех участни-
ков, которые принимали его вскоре после появления
симптомов, некоторые специалисты предлагали немед-
ленно включить его в стандарты терапии. Но флувокса-
мин, как и другие старые препараты, обладающие потен-
циалом против COVID, столкнулись с препятствиями. У
фармацевтических компаний нет стимула тратить мил-
лионы на испытания новых видов применения дешевых
непатентованых лекарств. Доктор Джеффри Клаузнер,
профессор профилактической медицины в Университете
Южной Калифорнии, заявил, что преждевременное про-
движение гидроксихлорохина бывшим президентом До-
нальдом Трампом, вероятно, завело в тупик усилия по по-
иску других генерических лекарств. Управление по конт-
ролю за продуктами и лекарствами (FDA) разрешило экс-
тренное использование препарата от малярии (гидрокси-
хлорохин) в марте, а затем отозвало разрешение менее чем
через три месяца после того, как доказательства показали,
что он скорее навредит, чем поможет пациентам. Доктор
Пол Сакс, клинический директор отдела инфекционных
заболеваний в Бригаме и женской больнице в Бостоне,
утверждает, что врачи, которые хотят использовать дока-
зательную медицину, уже «обожглись» на гидроксихлоро-
хине и действительно хотят увидеть результаты убеди-
тельных исследований, прежде чем применять их на прак-
тике. В начале пандемии некоторые врачи ухватились за
ранние лабораторные данные и начали лечить людей вы-

здоравливающей плазмой — кровью, сданной выздоро-
вевшими пациентами. Однако более крупные исследова-
ния показали, что она не улучшает выживаемость госпи-
тализированных пациентов. Исследования подагрическо-
го препарата колхицина добавили болезненности в реак-
ции на новости о новых лекарствах в терапии COVID-19.
В январе утверждалось, что препарат снизил смертность
от COVID на 44%, но как только были опубликованы пол-
ные данные, энтузиазм остыл, по мнению доктора Дэвида
Булвера, ученого из Медицинской школы Университета
Миннесоты, проводившего несколько испытаний гидро-
ксихлорохина, которые помогли опровергнуть ценность
этого препарата в борьбе с COVID-19.  До недавнего вре-
мени Национальный институт здравоохранения, крупней-
ший в мире государственный фонд биомедицинских ис-
следований, проявлял мало интереса к исследованиям пе-
репрофилированных лекарств. Без больших денег трудно
провести исследование, необходимое для того, чтобы по-
казать, могут ли существующие методы лечения работать
против COVID. В результате усилия по перепрофилирова-
нию лекарств перешли к меценатам. "Мы упускаем пользу
для общественного здравоохранения от лекарств, которые
у нас уже есть, потому что мы почти полностью полагаем-
ся на капитализм и частную промышленность, чтобы до-
биться прогресса", – утверждает Элейн Лисснер, основа-
тель базирующегося в Сан-Франциско Фонда Parsemus,
который поддерживает исследования COVID по флувок-
самину и другим недорогим пероральным препаратам.
Перепрофилирование – это долгий путь, но по сравнению
с созданием лекарств и вакцин этот подход имеет явные
преимущества в период быстро развивающейся пандемии.
"Если он работает и находится на полке, вам не нужно тра-
тить время на разработку", – говорит доктор Лиза Данциг,
специалист по инфекционным заболеваниям, которая
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Внесет ли психофармакология вклад 
в терапию COVID-19?
п.В. Морозов 
главный редактор

резюме
На старте развития пандемии результаты небольших исследований приводили к мгновенному пересмотру стандартов терапии COVID-19 и включению
в них различных препаратов (гидроксихлорохин, колхицин, и др.). А сейчас данные нескольких рандомизированных сравнительных плацебо-контро-
лируемых исследований с достоверными результатами не не приводят к пересмотру стандартов, если дело касается антидепрессанта. И это даже
после признания журналом JAMA одного из исследований – лучшим среди 10 000 поданных методов терапии COVID-19. Неужели в обществе настолько
велик страх антидепрессантов? Возможности применения флувоксамина при COVID-19 вызвали оживленные дебаты в последних научных новостях.
Ключевые слова: флувоксамин, COVID-19, лечение, Рокона.
для цитирования: П.В. Морозов. Внесет ли психофармакология вклад в терапию COVID-19? Психиатрия и психофармакотерапия. 2021; 1: 58–61.

Will psychopharmacology contribute to COVID-19 therapy?
P.V. morozov
editor-in-chief

Summary
At the start of the pandemic, the results of small studies led to an instant revision of the COVID-19 therapy standards and the inclusion of various drugs (hy-
droxychloroquine, colchicine, etc.) in them. And now data from several randomized, comparative, placebo-controlled trials with reliable results will not lead
to a revision of the standards when it comes to antidepressants. And this is even after JAMA magazine recognized one of the studies as the best among
10,000 submitted COVID-19 therapies. Is the fear of antidepressants really so great in society? The potential use of fluvoxamine for COVID-19 has sparked a
lively debate in the latest scientific news. 
Key words: fluvoxamin, COVID-19, treatment, Rokona.
For citation: P.V. Morozov. Will psychopharmacology contribute to COVID-19 therapy? Psychiatry and psychopharmacotherapy. 2021; 1: 58–61 .
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консультирует компании, инвесторов, правительство и
благотворительные организации. Один из лучших мето-
дов лечения в арсенале COVID — системный стероид дек-
саметазон — это тоже фактически перепрофилированный
препарат. Но он рекомендуется только для госпитализи-
рованных пациентов, которые серьезно больны. Два неза-
висимых исследования показали, что ни один пациент,
принимавший флувоксамин в начале терапии COVID, не
был госпитализирован и не имел осложнений. Данные о
флувоксамине, которые включают исследования на куль-
туре клеток и животных, свидетельствующие о том, что
препарат блокирует воспаление по молекулярному пути,
отличному от того, как он лечит депрессию или ОКР, де-
лают его «одним из наиболее перспективных из недока-
занных методов лечения», – сказал Сакс. Он ждет более
точных результатов от продолжающегося национального
исследования, проводимого командой Вашингтонского
университета. Поскольку NIH (Национальный Институт
Здравоохранения) проявляет мало интереса к дженери-
кам, частные спонсоры воспользовались этой возмож-
ностью. Технический предприниматель из Кремниевой
долины Стив Кирш (изобретатель оптической мыши, ос-
нователь Infoseek) прошлой весной запустил Фонд ранне-
го лечения COVID-19 для поддержки исследований пер-
спективных амбулаторных препаратов. Фонд Кирша по-
мог финансировать опубликованное исследование флу-
воксамина и координировал сбор средств для большей ча-
сти из 2 миллионов долларов, необходимых для текущего
общенационального исследования. Но его рвение создава-
ло впечатление, что Кирш раскручивает лекарство. Газеты
отклонили его статьи, Facebook удалил его посты, а Me-
dium удалил историю Кирша под названием «Быстрое,
легкое, безопасное, простое и недорогое решение для 
COVID, которое работает 100%, о котором никто не хочет
говорить», и закрыл его аккаунт. В случае флувоксамина
данные являются многообещающими, и надеемся, что бо-
лее крупное исследование может быть завершено быстро.
"Если бы это был первый препарат, который появился, и
не было опыта гидроксихлорохина, люди смотрели бы на
него совсем по-другому». И тем не менее, все же, ряд кли-
ник уже начали назначать своим пациентам с высоким
риском заражения COVID-19 флувоксамин. Так, City He-
alth Urgent Care, которая имеет две клиники и националь-
ную программу телемедицины, начала предоставлять флу-
воксамин своим пациентам. Был запущен ряд дополни-
тельных многоцентровых плацебо-контролируемых ис-
следований, одобренных FDA c применением флувокса-
мина при COVID-19.  Например, сравнительное исследо-
вание, координируемое Университетом Макмастера в Он-
тарио, Канада. Университет штата Юта начал свое иссле-
дование, а также новое, более масштабное исследование д-
ра Эрика Ленца из Вашингтонского университета у паци-
ентов с легкой формой СOVID должно скоро принести ре-
зультаты.

Американская Психиатрическая ассоциация
поддержала врачей, проводивших исследование
флувоксамина при COVID-19

В конце марта Медскейп опубликовало обращение Аме-
риканской Психиатрической ассоциации (АПА) в отно-
шении применения флувоксамина при COVID-19. Вот за-
ключение экспертов АПА по этому вопросу: COVID-19 не
входит в сферу нашей практики, чтобы предложить окон-
чательное решение по этому вопросу и это не является це-

лью нашей публикации. Однако необходимо разъяснить
правила научных дебатов и еще раз четко заявить, что на-
значение лекарств без зарегистрированных показаний
является неотъемлемой частью надлежащей практики
клинической медицины. Комитет по этике Американской
Психиатрической ассоциации ответил на ряд вопросов,
касающихся применения флувоксамина при 
COVID-19. Стандарты медицинской помощи развиваются
с помощью данных исследований и наблюдений из прак-
тики. Два самых больших блокбастера в психиатрии,
хлорпромазин и литий, начали использоваться как ле-
карства для других состояний почти с самого начала на-
шей области. Другими словами, использование этих пре-
паратов для лечения психических заболеваний началось,
на современном жаргоне, как некачественное. Мы, прак-
тикующие психиатры, живем в стране неконкретных
предписаний и всегда делали это с комфортом. На самом
деле это делает почти вся медицина. Ключевым моментом
в современном мире передовой медицины является полу-
чение информированного согласия. Для COVID-19 наши
невероятные психотропные молекулы, возможно, снова
прокладывают дорогу вне показаний. Доктор Эрик Ленц,
профессор психиатрии и директор Лаборатории Вашинг-
тонского университета в Сент-Луисе, сообщил в предва-
рительном исследовании взрослых амбулаторных пациен-
тов с симптомами COVID-19, что те, кто получал флувок-
самин, «имели более низкую вероятность клинического
ухудшения в течение 15 дней» по сравнению с теми, кто
получал плацебо (JAMA. 2020;324[22]:2292-300). Дэвид
Сефтель, доктор медицинских наук, MBA, клиницист, ко-
торый вводил флувоксамин в качестве раннего лечения
вспышки COVID-19, произошедшей в сообществе сотруд-
ников ипподрома и их семей в районе залива Сан-Фран-
циско, также принял участие в проекте. Вместо того, что-
бы ждать результатов крупных клинических исследова-
ний, доктора Э. Ленц и Д. Сефтел, основываясь на отчетах,
опубликованных в рецензируемых журналах, приступили
к лечению пациентов, жизнь которых была в опасности.
Наука никогда не бывает устоявшейся: гипотеза и теория
всегда открыты для проверки и пересмотра по мере по-
явления новых доказательств. Еще одной важной частью
защиты общественности является поддержка среды на-
учных исследований, в которой приветствуется разнооб-
разие мнений. Как врачи, мы каждый день переводим нау-
ку в клиническое лечение и развиваем науку, делясь тем,
что мы узнаем, посредством дружественного коллегиаль-
ного общения и сотрудничества.

Роберт С. Эммонс, д.м.н., доцент кафедры психиатрии
Вермонтского университета в Берлингтоне, экс-председа-
тель Комитета по этике Вермонтского отделения АПА. 
Рене С. Кохански, д.м.н., член Американского совета пси-
хиатрии и неврологии. 

Ccылки:
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https://www.salon.com/2021/03/30/scientists-seek-covid-treatment-an-
swers-in-cheap-older-drugs_partner/
https://www.medscape.com/viewarticle/948163
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О чем идет речь:
Речь идет о 2 независимых рандомизированных плацебо-контролируемых клинических исследованиях применения
флувоксамина у пациентов с ранними симптомами COVID-19. В обоих исследованиях ни один пациент, принимавший
флувоксамин, не был госпитализирован и не имел клинического ухудшения симптомов COVID-19.

1. Результаты исследования, опубликованного в журнале JAMA, Dr. Е.Lenze 
Eric J. Lenze et al. Fluvoxamine vs Placebo and Clinical Deterioration in Outpatients With Symptomatic COVID-19. A Randomi-
zed Clinical Trial. JAMA. 2020;12: E1-E9. 
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Комментарий редакторов JAMA (журнала, опубликовавшего исследование)
JAMA получила более 10 000 описаний потенциальных терапевтических подходов и исследований, описывающих ре-
зультаты различных методов лечения COVID-19. Подавляющее большинство из них использовали наблюдательный
дизайн и потому имели серьезные ограничения... Это исследование представляет предварительную информацию и тре-
бует подтверждения в более крупных исследованиях. Но в то же время это двойное слепое, плацебо-контролируемое
рандомизированное клиническое исследование – дизайн, который минимизирует предвзятость и может поддерживать
причинно-следственные выводы.
Christopher W. Seymour,MD, MSc; Howard Bauchner, MD; Robert M. Golub,MD

2. Результаты исследования, опубликованного в журнале Open Forum Infectious Diseases, Dr.Seftel
В этом исследовании 113 пациентов с подтвержденным диагнозом COVID-19 на раннем этапе заболевания, получали
плацебо или флувоксамин в дозе 100 мг/сут.
David Seftel, MD, David R Boulware, MD MPH, Prospective cohort of fluvoxamine for early treatment of COVID-19, Open Forum
Infectious Diseases, 2021;, ofab050, https://doi.org/10.1093/ofid/ofab050
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Мы ждем скорых новостей и будем держать вас в курсе.
П.В. Морозов
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Дорогой профессор Смулевич,
от лица Всемирной психиатрической ассоциации поздравляем Вас 

со славным юбилеем – 90-летием со дня рождения
Яркий представитель московской школы  психиатрии, начиная с первых публикаций,

посвященных проблеме паранойи, Вы стали известны в Вашей стране и за рубежом как автор
многочисленных работ, в которых последовательно разрабатываются  важные для клинической

психиатрии вопросы: шизофрения и расстройства шизофренического спектра, диагностика 
и лечение расстройств личности, депрессий в общесоматической сети, психосоматические

расстройства, чью оригинальную классификацию  он представил в одной из своих последних
книг. Результаты этих исследований обобщены в более чем 400 публикациях, среди которых 

18 монографий.
Вы активно сотрудничаете с Всемирной психиатрической ассоциацией, являетесь бессменным
участником всех мировых конгрессов с момента вступления в ВПА Национального общества.

Несмотря на почтенный возраст, Вы продолжаете вести работу как выдающийся ученый 
и врач-психиатр, блестящий педагог, возглавляя отдел по изучению пограничной психической

патологии ФГБНУ «Научный центр психического здоровья» и кафедру психиатрии 
и психосоматики ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова МЗ РФ. 

Оставаясь всю свою научную жизнь наследником клинических традиций, заложенных
выдающимися отечественными психиатрами, свою последнюю (2021) монографию Вы посвятили

вопросам клинико-биологической модели  шизофрении, концептуализации негативных
расстройств при шизофрении, проблемам  терапии этого  обширного контингента больных.

В день юбилея хотелось бы пожелать Вам, дорогой Анатолий Болеславович, творческой
активности, сохранить энергию, открытость инновациям, пусть растет число талантливых

учеников и интересных проектов. Будьте здоровы и счастливы!

90-летие а.В.Смулевича  
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