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Кветиапин в лечении делирия
Делирий часто становится причиной госпитализации

пациентов с критическими состояниями и существенно
повышает риск смерти.  Галоперидол исторически явля#
ется препаратом выбора для лечения делирия, но в не#
давних исследованиях эффективность при данном со#
стоянии также продемонстрировали антипсихотики
второго поколения, такие как кветиапин. Уникальные
фармакологические характеристики кветиапина обес#
печивают седативное действие препарата при делирии
без развития тяжелых экстрапирамидных побочных эф#
фектов. Исследователи из отделения интенсивной тера#
пии университетского госпиталя Канзаса (США) выпол#
нили систематический обзор научных публикаций для
оценки эффективности кветиапина при делирии. Поиск
проводили в базах данных  MEDLINE и Embase по клю#
чевым словам «кветиапин», «антипсихотики второго
поколения», «атипичные антипсихотики», «делирий» и
«ажитация». Рассматривались англоязычные статьи,
опубликованные с января 1960 по декабрь 2012 г.
В результате было найдено восемь клинических иссле#
дований, в которых эффективность лечения делирия
кветиапином оценивалась как первичная конечная точ#
ка, из них два рандомизированных плацебо#контроли#
руемых исследования (РКИ), пять открытых исследова#
ний и одно ретроспективное когортное исследование.
В одном из РКИ средние оценки тяжести делирия после
курса терапии кветиапином и плацебо не различались,
но клиническое улучшение у пациентов, которые при#
нимали кветиапин, наступало быстрее. В другом РКИ
период времени до разрешения делирия также был ко#
роче на фоне приема кветиапина по сравнению с пла#
цебо. Результаты открытых и ретроспективных когор#
тных исследований также демонстрируют выраженный
и достоверный терапевтический эффект кветиапина
при делирии относительно исходного состояния боль#
ных. Способность кветиапина разрешать делирий в це#
лом сопоставима с галоперидолом и атипичным антип#
сихотиком амисульпридом. Таким образом, кветиапин
проявил себя как эффективное и безопасное средство
для лечения делирия, в том числе у пациентов отделе#
ний реанимации и интенсивной терапии.  

Hawkins S.B., Bucklin M., Muzyk A.J. J. 
Hosp Med. 2013 Apr; 8 (4): 215#20. 

Сравнение эффективности и безопасности
двух поколений антипсихотиков 
при первом психотическом эпизоде:
систематический обзор и метаанализ 

Правильный выбор стартовой терапии при первом
эпизоде психоза шизофренического спектра крити#
чески важен для дальнейших результатов лечения и
ресоциализации пациентов. Исследователи из Нью#
Йорка (США) выполнили метаанализ РКИ, опублико#
ванных до декабря 2010 года, в которых сравнивались
эффективность и безопасность антипсихотика первого
поколения галоперидола и разных представителей
атипичных антипсихотиков: оланзапина, амисульпри#
да, кветиапина, рисперидона, клозапина и зипразидо#
на. Из 13 РКИ с участием 2509 пациентов в семи исс#
ледованиях оланзапин и в одном исследовании ами#
сульприд превзошли галоперидол по девяти и восьми
из 13 критериев оценки эффективности соответствен#
но. Рисперидон в восьми исследованиях продемонс#
трировал преимущество перед галоперидолом по че#
тырем из 13 критериев, кветиапин в одном исследова#
нии – по трем из 13 критериев,  клозапин (два РКИ) и
зипразидон (одно исследование) – по одному из кри#
териев каждый. По сравнению с галоперидолом на фо#
не лечения оланзапином, рисперидоном и клозапином
реже возникали экстрапирамидные побочные эффек#
ты, но эти же атипичные антипсихотики чаще вызывали
прирост массы тела пациентов. Обобщенный анализ
результатов лечения показал, что антипсихотики пер#
вого и второго поколения сопоставимы по таким крите#
риям, как влияние на общие психопатологические син#
дромы, депрессию, ответ на терапию и способность вы#
зывать метаболические побочные эффекты. Вместе с
тем атипичные антипсихотики достоверно превзошли
галоперидол по влиянию на негативные симптомы и
когнитивные функции. При лечении атипичными анти#
психотиками реже прекращалась терапия по любым
причинам. На результаты метаанализа не повлияли
различия в дозах антипсихотиков и предвзя#
тость исследователей, но в исследованиях, которые

спонсировались компаниями#производителями препа#
ратов, чаще делалось заключение о превосходстве
атипичных антипсихотиков над препаратами первого
поколения, чем в исследованиях, которые финансиро#
вались из федерального бюджета. 

Авторы обзора заключили, что у пациентов с пер#
вым эпизодом расстройств из спектра шизофрении
оланзапин и амисульприд и в меньшей степени риспе#
ридон и кветиапин превосходят антипсихотики перво#
го поколения по эффективности и длительности удер#
жания на терапии, а также уменьшают риск развития
экстрапирамидных побочных эффектов. В то же время
оланзапин, рисперидон и клозапин вызывают нежела#
тельный прирост массы тела, а оланзапин – метаболи#
ческие побочные эффекты, которые по результатам
метаанализа были более выраженными, чем на фоне
приема галоперидола.    

Zhang J.P., Gallego J.A., Robinson D.G., et al.
Int. J. Neuropsychopharmacol. 2013 Jul;16 (6): 1205#18. 

Лечение депрессии у пациентов с первым
эпизодом шизофрении: новый анализ
исследования EUFEST

Депрессивная симптоматика – важная мишень тера#
пии у пациентов с первым эпизодом шизофрении. Уче#
ные из медицинского университета г. Познань (Поль#
ша) проанализировали результаты исследования
EUFEST (European First Episode Schizophrenia Trial, за#
вершено в 2006 г.) чтобы выяснить распространен#
ность симптомов депрессии у данной категории паци#
ентов и влияние на них терапии антипсихотиками.
В многоцентровом исследовании EUFEST пациентов
рандомизировали к открытому приему низких доз га#
лоперидола (n=103), амисульприда (n=104), оланза#
пина (n=105), кветиапина (n=104) или зипразидона
(n=82) в течение одного года. При исходном обследо#
вании средняя оценка по шкале депрессии при шизоф#
рении Калгари (CDSS) составила 5,1 балла (±4,9), а
38,3% участников исследования получили оценки 6 и
более баллов, что свидетельствовало о наличии у них
клинически значимых симптомов депрессии. На фоне
терапии выраженность депрессии существенно умень#
шилась: на 52#й неделе средняя оценка по шкале
CDSS составила уже 1,1 балла (±2,1), а оценку ≥6 бал#
лов получили всего 3% пациентов. На момент оконча#
ния исследования дополнительную терапию антидеп#
рессантами получали 18,5% пациентов группы гало#
перидола, 28,6% группы оланзапина, 5,8% группы
кветиапина, 12,5% группы амисульприда и 9,8% груп#
пы зипразидона. После введения поправки на прием
антидепрессантов вероятность появления клинически
значимых симптомов депрессии (≥6 баллов по CDSS)
за все время проведения исследования не различалась
между пятью терапевтическими группами. Такой же ре#
зультат был получен в субанализе у больных, которые
не принимали антидепрессантов. Выраженность деп#
рессии до начала лечения и в ходе эксперимента не
влияла на частоту прерывания лечения и степень ре#
дукции позитивных симптомов шизофрении. Таким об#
разом, в исследовании EUFEST не было продемонстри#
ровано различий между назначенными антипсихоти#
ками по влиянию на депрессивную симптоматику у па#
циентов с первым эпизодом шизофрении.  

Rybakowski J.K., Vansteelandt K., Szafranski T. et al. 
Eur Neuropsychopharmacol. 2012 Dec.; 22 (12): 875#82. 

Кветиапин в сравнении с типичными
антипсихотиками при шизофрении

В этом Кокрановском обзоре, выполненном коллекти#
вом авторов из Таиланда, сравнивались эффективность
и безопасность популярного атипичного антипсихотика
кветиапина и антипсихотиков первого поколения в лече#
нии шизофрении и шизофреноподобных психозов.
Авторы проанализировали Кокрановский регистр иссле#
дований, посвященных шизофрении, по март 2010 года
включительно. Было найдено 43 РКИ с участием 7217
пациентов, в которых пероральный кветиапин сравни#
вали с типичными антипсихотиками у пациентов с ши#
зофренией или шизофреноподобными психозами.
Большинство исследований проводились в Китае. Про#
цент участников, которые рано выбыли из исследова#
ний, оказался почти одинаковым среди пациентов, кото#
рые получали терапию кветиапином (36,5%) и типичны#
ми антипсихотиками (36,9%). Частота досрочного
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выбывания из исследований по любым причинам не раз#
личалась: отношение шансов (ОШ) по данным 23 РКИ
с участием 3576 пациентов составило 0,91, 95% дове#
рительный интервал (ДИ) от 0,81 до 1,01. В то же время
среди пациентов, которые принимали кветиапин, оказа#
лось меньше досрочно выбывших по причине побочных
эффектов: ОШ 0,48, ДИ от 0,30 до 0,77, по данным 15
РКИ с участием 3010 пациентов. По эффективности кве#
тиапин и типичные антипсихотики также практически не
различались. Сопоставимыми были частота плохого от#
вета на лечение (ОШ 0,96; 95% ДИ от 0,75 до 1,23, по
данным 16 РКИ с участием 1607 пациентов), влияние на
позитивные симптомы шизофрении по шкале PANSS
(среднее расхождение 0,02; 95% ДИ от #0,39 до 0,43 по
данным 22 РКИ с участием 1934 пациентов) и влияние
на общие психопатологические синдромы по шкале
PANSS (среднее расхождение #0,20; 95% ДИ от #0,83 до
0,42 по данным 18 РКИ с участием 1569 пациентов).
Кветиапин достоверно превосходил типичные антипси#
хотики по влиянию на негативные симптомы шизофре#
нии: среднее расхождение #0,82; 95% ДИ от  #1,59 до
#0,04, по данным 22 РКИ с участием 1934 пациентов).
Однако этот результат сильно различался в разных ис#
следованиях, и как выяснилось, статистическую досто#
верность превосходства кветиапина в этом анализе
обеспечили результаты двух небольших РКИ. После
исключения из анализа результатов этих исследований
достоверность различий между кветиапином и типичны#
ми антипсихотиками не подтвердилась.  

По сравнению с типичными антипсихотиками кветиа#
пин вызывал меньше побочных эффектов: ОШ 0,76, ДИ
0,64#0,90; показатель NNH (количество пациентов, ко#
торым необходимо назначить кветиапин, чтобы развил#
ся 1 случай побочных эффектов), – 10 по данным 9 РКИ
с участием 1985 пациентов. На фоне приема кветиапи#
на реже регистрировались изменения на электрокарди#
ограмме (ОШ 0,38, ДИ 0,16#0,92; NNH – 8 по данным
2 РКИ, n=165), меньшей была общая частота экстрапи#
рамидных симптомов (ОШ 0,17, ДИ 0,09#0,32; NNH –
3 по данным 8 РКИ, n=1095) и такие специфические
симптомы, как акатизия, дистония и тремор. У пациен#
тов, которые принимали кветиапин, отмечались более
низкие уровни пролактина (среднее расхождение 
#16,2; ДИ от #23,34 до #9,07 по данным 4 РКИ с участи#
ем 1034 пациентов) и меньший прирост массы тела по
сравнению с некоторыми типичными антипсихотиками
за короткий период времени (ОШ 0,52; ДИ 0,34#0,80;
NNH 8 по данным 9 РКИ с участием 866 пациентов).
В то же время между группами кветиапина и типичных
антипсихотиков не было достоверных различий по та#
ким показателям, как частота суицидальных попыток и
завершенных суицидов, общая смертность, увеличение
интервала QT  на ЭКГ, развитие артериальной гипотен#
зии, тахикардии, седации, гинекомастии и галактореи,
нарушений менструального цикла и лейкопении.

Методологическое качество исследований, по ре#
зультатам которых проводился статистический анализ,
было оценено как среднее. 

Авторы обзора заключили, что кветиапин может не
отличаться от типичных антипсихотиков по влиянию на
позитивные симптомы и общие психопатологические
проявления шизофрении. Не доказано его преимущес#
тво в отношении негативных симптомов. Однако по
риску развития побочных эффектов, особенно таких
как изменения на ЭКГ, экстрапирамидные расстройс#
тва, гиперпролактинемия и прирост массы тела, квети#
апин обладает явными преимуществами перед анти#
психотиками первого поколения.

Suttajit S., Srisurapanont M., Xia J. et al. 
Cochrane Database Syst Rev. 2013 May 31; 5: CD007815.

Обновленный отчет комиссии ILAE:
доказательства эффективности начальной
монотерапии эпилепсии у взрослых и детей 

Группа экспертов Международной противоэпилепти#
ческой лиги (ILAE) обновила обзор доказательств эф#
фективности начальной монотерапии у взрослых и де#
тей с впервые выявленной или нелеченой эпилепсией,
впервые опубликованный в 2006 (Glauser et al., 2006).
Обзор дополнен данными новых клинических исследо#
ваний, проведенных с июля 2005 по март 2012 г.
За этот период было выполнено три РКИ класса доказа#
тельств I и II РКИ класса III. В объединенный анализ,
по результатам которого эксперты сделали выводы об
эффективности тех или иных ПЭП при разных типах

эпилептических припадков, теперь входят 64 РКИ и 11
метаанализов, проведенных с 1940 по 2012 год. Из 64
РКИ только семь исследований отнесли к I классу дока#
зательств и два исследования – ко II классу. Леветираце#
таму и зонисамиду в обновленном обзоре присвоен
уровень доказательств А в стартовой монотерапии при#
падков с парциальным началом у взрослых. По доказа#
тельствам эффективности при данном типе припадков
эти новые ПЭП теперь сравнялись с карбамазепином и
фенитоином. Вальпроевой кислоте и этосукцимиду
присвоен уровень доказательств А в стартовой моноте#
рапии абсансов у детей. Уровни доказательств для дру#
гих ПЭП не изменились по сравнению с обзором
2006 года. До сих пор наблюдается дефицит хорошо
спланированных РКИ по изучению эффективности тера#
пии генерализованных припадков, а также терапии всех
форм эпилепсии и эпилептических синдромов у детей.

Glauser T., Ben#Menachem E., Bourgeois B. et al. 
ILAE Subcommission on AED Guidelines. Epilepsia. 

2013 Mar; 54 (3): 551#63.

Влияние монотерапии леветирацетамом 
на когнитивные функции у пациентов
с эпилепсией

Южнокорейские исследователи изучали влияние те#
рапии препаратом леветирацетам на когнитивные
функции и поведение у пациентов с впервые диагнос#
тированной эпилепсией. В исследование включили 55
пациентов (31 женщина, 24 мужчины, средний возраст
30,9 года), которым в качестве стартовой монотера#
пии эпилепсии назначили леветирацетам. Все пациен#
ты прошли два нейропсихологических обследования:
перед началом терапии и через 12,9±5 мес лечения.
Оценивались общее когнитивное функционирование,
вербальная, визуальная память и внимание, речь, функ#
ция пространственного зрения, лобных долей и пове#
дение. При статистическом анализе учитывалось влия#
ние на результат таких факторов, как достижение кон#
троля над эпилептическими припадками, доза левети#
рацетама, длительность течения эпилепсии, интервалы
между обследованиями и подтип эпилептического син#
дрома. В результате проведенной монотерапии леве#
тирацетамом через год наблюдалось существенное
улучшение по следующим доменам когнитивного функ#
ционирования: вербальное и визуальное внимание,
скорость психомоторных реакций, гибкость мышления,
исполнительные функции, плавность речи и выбор
слов. Ни по одному из нейропсихологических доменов
не отмечалось ухудшение. Авторы исследования сде#
лали вывод, что стартовая монотерапия леветирацета#
мом не оказывает негативного влияния на когнитивные
функции пациентов с эпилепсией.

Koo D.L., Hwang K.J., Kim D. et al. 
Eur Neurol. 2013 Jul 2; 70 (1#2): 88#94.

Леветирацетам в качестве дополнительной
терапии у пациентов японской популяции
с рефрактерной парциальной эпилепсией

Целью этого обсервационного исследования было
изучить эффективность и безопасность включения ле#
ветирацетама (у 32 пациентов японской популяции) в
терапию рефрактерной парциальной эпилепсии и
сравнить его с контрольными ПЭП (группу контроля
составили 30 пациентов). Это первое исследование
леветирацетама в качестве дополнительной терапии,
проведенное в Японии после регистрации препарата.
Был выполнен ретроспективный анализ медицинских
карт пациентов. Критериями эффективности служили
процент пациентов, свободных от припадков, и  сниже#
ние частоты припадков на ≥50%. Достоверно лучший
ответ на терапию леветирацетамом по сравнению с
контрольными ПЭП продемонстрировали пациенты со
всеми типами припадков, включая пациентов с дли#
тельностью эпилепсии 10 лет и более. Только два паци#
ента (6,2%) прекратили прием леветирацетама из#за
усиления припадков, но не было ни одного случая от#
мены препарата по причине побочных эффектов.
Авторы заключили, что присоединение леветирацетама
к другим ПЭП может стать полезной терапевтической
опцией для пациентов с рефрактерными парциаль#
ными припадками без ухудшения переносимости
лечения.
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