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ПСИХІАТРІЯ
КОНГРЕС

Раннее вмешательство в течение психоза: 
роль современных антипсихотиков

По материалам V Национального конгресса неврологов, 
психиатров и наркологов Украины (16-17 марта, г. Харьков)

Проблема оказания помощи больным с психозами остается одной из самых актуальных 
в современной психиатрии. Хорошо известны тяжелые социальные последствия прогредиентных 
психотических расстройств – безработица, изоляция, личностная дезадаптация и стигматизация. 
Несмотря на прогресс психофармакотерапии и курс на деинституализацию психиатрических 
сервисов, эти проблемы характерны даже для развитых стран с высоким доходом на душу населения, 
таких как США и Швеция (P. Harvey et al., 2009).

Заместитель директора по научной ра
боте ГУ «Институт неврологии, пси
хиатрии и наркологии НАМН Укра
ины», руководитель отдела неврозов 
и пограничных состояний, доктор ме
дицинских наук, профессор Наталия 
Александровна Марута охарактери-
зовала современное состояние проб-
лемы с точки зрения оптимального 
момента для терапевтического вме-
шательства.

С 1990-х годов получила развитие концепция раннего вме-
шательства в психоз для улучшения медико-социальных исхо-
дов, которая подразумевает выделение допсихотической ста-
дии расстройства, или так называемой стадии сверхвысокого 
риска психоза –  ultra-high-risk state (P. McGory et al., 1991, 2007, 
2010). К базовым диагностическим критериям сверхвысокого 
риска психоза относят сложности распределения внимания, 
интерференцию мыслей, экспрессивность речи, расстрой-
ства абстрактного мышления, нестабильные идеи отношения, 
фиксированность на внешних деталях (J. Klosterkotter et al., 
2011). При этом перечисленные «продромальные» проявления 
остаются неспецифическими и не достигают степени выражен-
ности по критериям диагностики психотических расстройств. 
Данная диагностическая категория под названием «синдром 
ослабленного психоза» (attenuated psychosis syndrome) включена 
в руководство по диагностике и статистическому учету психи-
ческих заболеваний DSM-V и запланирована в 11-м пересмотре 
Международной классификации болезней (МКБ).

Начало лечения на стадии сверхвысокого риска психоза 
теоретически как нельзя лучше соответствует концепции ран-
него вмешательства, хотя мнения экспертных групп о целесо-
образности такого подхода различаются, особенно в вопросах 
начала психофармакотерапии. Тем не менее эксперты Евро-
пейской психиатрической ассоциации (EPA, 2015) считают, 
что психологическая, в частности когнитивно-поведенческая 
терапия (КПТ), так же, как и фармакотерапия, способна пред-
отвратить или по крайней мере отсрочить первый психотиче-
ский эпизод у взрослых пациентов, имеющих статус «высокий 
риск развития психоза». У таких пациентов рекомендуется 
применять пошаговую модель вмешательства с постепенным 
усилением. КПТ рекомендуется как метод первой линии. 
При недостаточной эффективности психотерапия должна 
дополняться назначением антипсихотика второго поколения 
в низкой дозе, если присутствуют «ослабленные» психотиче-
ские симптомы с минимальным или отчетливо сниженным 
инсайтом или прерывистые психотические симптомы с нарас-
тающей частотой. Из наиболее привлекательных препаратов 
по профилям метаболических и неврологических побоч-
ных эффектов рассматриваются кветиапин и арипипразол 
(R.S. Rahn, W. W. Fleischhacher, H. Boter, 2008).

Вместе с тем в рекомендациях ЕРА показано, что имеющихся 
данных о ценности критерия «клинически высокий риск пси-
хоза» для прогнозирования и оценки эффективности психологи-
ческих и фармакологических вмешательств у детей и подростков 
недостаточно, чтобы оправдать эти профилактические меры.

На практике сохраняет актуальность консервативный 
подход, в рамках которого антипсихотические препараты не 
назначают до тех пор, пока состояние пациента не соответ-
ствует критериям психотических расстройств. Первый пси-
хотический эпизод –  это та стадия, на которой большинство 
пациентов попадают в поле зрения психиатров, и благоприят-
ный момент для начала психофармакотерапии. Выраженный 
терапевтический эффект в этой ситуации достигается на низ-
ких дозах антипсихотиков. Это доказано в многочисленных 
работах, стоит упомянуть лишь классическое исследование 
EUFEST. Также известно, что антипсихотики обеспечивают 
высокую эффективность купирования продуктивной симп-
томатики в острой фазе психоза, но различаются по спектру 
побочных эффектов, а также влиянию на негативные и когни-
тивные симптомы психоза. Именно переносимость во многих 
случаях определяет психосоциальные исходы заболевания 
после купирования острого психотического эпизода. Многие 
пациенты не соглашаются с необходимостью продолжать 
прием антипсихотика после достижения ремиссии. Нару-
шение режима лечения повышает риск обострения в 4 раза. 
А приверженность к лечению в большинстве случаев опреде-
ляется переносимостью препарата.

Согласно современным представлениям типичные и ати-
пичные антипсихотики имеют схожий механизм купирова-
ния продуктивной симптоматики –  антагонизм к дофамино-
вым рецепторам подтипа D

2
. Атипичность определяется до-

полнительными рецепторными взаимодействиями, в первую 
очередь сродством к серотониновым рецепторам подтипа 
5-НТ

2А
. Рецепторный профиль определяет и спектр побоч-

ных эффектов, индивидуальный для каждого препарата.
Современным представителем атипичных антипсихотиков 

со сложным рецепторным профилем является кветиапин. 
Сродство к рецепторам 5-НТ

2А
 у него выражено в большей 

степени, чем к D
2
-рецепторам. При этом кветиапин не свя-

зывается с бензодиазепиновыми и М-холинорецепторами, 
что определяет отсутствие антихолинергических побочных 
эффектов (как у типичных антипсихотиков) и отрицатель-
ных эффектов, характерных для бензодиазепинов. Кроме 
того, благодаря быстрой диссоциации с D

2
-рецепторами 

кветиапин редко вызывает экстрапирамидные симптомы.
В 16-недельном многоцентровом рандомизированном иссле-

довании сравнивались эффекты терапии шизофрении квети-
апином в дозе 600 мг/сут (n=22), оланзапином в дозе 15 мг/сут 
(n=16) и рисперидоном в дозе 5 мг/сут (n=12). По итогам 8 нед 
терапии в группе кветиапина общая оценка по шкале позитив-
ных и негативных симптомов шизофрении PANSS улучшилась 
на 31%, в группах оланзапина и рисперидона –  на 25 и 21% со-
ответственно. Эти данные подтверждают сопоставимую эффек-
тивность трех атипичных антипсихотиков в короткие сроки.  
Однако при этом наблюдались существенные различия пере-
носимости. Экстрапирамидные побочные эффекты (включая 
акатизию) возникали чаще в группе рисперидона по сравнению 
с остальными группами. У пациентов, которые принимали 
оланзапин, чаще наблюдали прибавку массы тела. Авторы за-
ключили, что кветиапин так же эффективен при шизофрении, 
как рисперидон и оланзапин, но отличается более благоприят-
ным профилем переносимости (E. Sacchetti et al., 2004).

Особенностью кветиапина является выраженное прямое 
влияние на негативные симптомы шизофрении. Согласно 
данным метаанализа четырех рандомизированных контроли-
руемых исследований (РКИ) терапия кветиапином в дозах 
150-750 мг/сут (n=953) по сравнению с плацебо (n=153) 
достоверно улучшала оценки по шкале негативных симпто-
мов SANS. Размер эффекта кветиапина по сравнению с пла-
цебо составил 1,96. Улучшение негативной симптоматики на 
44,2% было обусловлено прямым действием кветиапина и на 
47,5% объяснялось его влиянием на позитивную симптома-
тику, а также хорошей переносимостью (R. Tandon, 2004).

Антидепрессивный эффект кветиапина, опосредован-
ный антагонизмом к серотониновым рецепторам, успешно 
применяется в терапии биполярного расстройства, которое 
наряду с шизофренией является официальным показанием 
этого антипсихотика. По данным метаанализа четырех РКИ 
(A.H. Young et al., 2013), 8-недельная терапия кветиапи-
ном в дозах 300 и 600 мг приводила к ремиссии биполярной 
депрессии 2 типа у 62-65% пациентов при низкой частоте 
инверсии фаз (1,3-3,3%).

Преимущества терапевтического эффекта кветиапина 
особенно ярко проявляются при переводе с других анти-
психотиков. Так, при переключении с галоперидола или 
рисперидона на кветиапин значительно уменьшаются ака-
тизия и экстрапирамидные побочные эффекты, а также 
гиперпролактинемия. При переключении с оланзапина 
терапия кветиапином компенсирует прибавку массы тела 
и дислипидемию (P.F. Buckley, C.U. Corell, 2008).

Выводы
Вмешательства на стадии высокого риска психоза могут 

снизить вероятность его развития. Однако пока это остается 
темой для научных исследований. В рутинной практике 
самый благоприятный момент для начала психофармако-
терапии –  это первый эпизод психоза. Современные ати-
пичные антипсихотики с благоприятным профилем без-
опасности, такие как кветиапин, являются основой ведения 
пациентов с острым психозом и создают предпосылки для 
улучшения долгосрочных социальных исходов.
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