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ÏÑÈÕÈÀÒÐÈß

А³тÀальность�исследования.�Паради�ма,�поло-
женная�в�основÀ�мно�их�исследований�психопатоло-
�ичес³их�нарÀшений�при�шизофрении,�предпола�а-
ет�сÀществование�внÀтренней�взаимосвязи�широ³о-
�о� ³омпле³са�морфоло�ичес³их,� биоло�ичес³их� и
психичес³их�процессов,�не�рас³рываемой�через�ана-
лиз�³линичес³их�проявлений�изменения�психи³и�дан-
ной�³ате�ории�больных.�Современный�этап�в�изÀче-
нии�шизофрении�хара³теризÀется�значительным�рас-
ширением�исследований,�направленных�на�выявле-
ние� биоло�ичес³их� процессов,� определяющих� её
возни³новение�и�развитие.�В�настоящее�время�под-
тверждено�наличие�ор�аничес³о�о�моз�ово�о�процес-
са�при�шизофрении,�выходяще�о�за�рам³и�постÀли-
рÀемых�дофаминовой��ипотезой�трансмиттерно-ре-
цепторных�сдви�ов.�Предпола�ается�важная�роль�на-
рÀшения� пере³исно�о� о³исления� липидов� (ПОЛ)� в
повреждении�мембран� нейронов� при�шизофрении
[2,�3,�6].�Не³оторые�исследователи��оворят�о�причас-
тности�моз�ово�о�нейротрофичес³о�о�фа³тора�³�ней-
ропластичес³им�изменениям�моз�овой�т³ани,�встре-
чающимся� при� данной� психичес³ой� патоло�ии� [7].
Неаде³ватная�нейротрофичес³ая�поддерж³а�в�пери-
од�развития�моз�а�приводит�³�стрÀ³тÀрной�дезор�а-
низации,�а�À�взрослых�индивидÀÀмов�может�являться

основным�механизмом,�ведÀщим�³�Àменьшению�спо-
собности�моз�а�³�адаптивным�изменениям�и�Àвели-
чивающим�Àязвимость�³�нейрото³сичес³омÀ�повреж-
дению�[5].�Несмотря�на�общность�выводов�большин-
ства�исследователей�о�сÀщественном�в³ладе�³леточ-
ной�патоло�ии�в�пато�енез�шизофрении,�недостаточно
выяснена�взаимосвязь�этих�нарÀшений�с�³линичес-
³ими�проявлениями�болезни.�Остаётся�перспе³тив-
ным�изÀчение�мар³еров�³леточной�патоло�ии,�в�том
числе�процессов�перо³сидации�и�нейропроте³ции�À
больных�шизофренией�в�³онте³сте�³лини³о-терапев-
тичес³их�за³ономерностей.

Материалы�и�методы.�Было�проведено�³омп-
ле³сное�³линичес³ое�и�лабораторное�обследование
больных�шизофренией�на�базе�³афедры�психиатрии
и�ЦНИЛ�Саратовс³о�о��осÀдарственно�о�медицинс³о-
�о�Àниверситета.

Исходным�материалом�для�исследования�явились
резÀльтаты�стационарно�о�наблюдения�за�больными
параноидной�шизофренией,�находившимися�в�³ли-
ни³е�психиатрии�Саратовс³о�о��осÀдарственно�о�ме-
дицинс³о�о�Àниверситета�по�поводÀ�обострения�за-
болевания.�Лабораторным�материалом�являлась�пе-
риферичес³ая�³ровь�больных,�взятая�из�³Àбитальной
вены�Àтром�натоща³.�Обследованы�103�больных�ши-
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зофренией�и�40�психичес³и�и�соматичес³и�здоровых
лиц.�Возраст�пациентов�варьировал�от�18�до�49�лет
(50�мÀжчин�и�53�женщин).�Та³ой�возрастной�диапа-
зон�был�выбран�во�избежание�возрастных�патоплас-
тичес³их�влияний�на�изÀчаемые�лабораторные�по³а-
затели.� Исследование� пациентов� проводилось� на
фоне�³линичес³и�выраженно�о�обострения�шизоф-
реничес³о�о�процесса�непосредственно�при��оспи-
тализации�в�психиатричес³ий�стационар�до�назначе-
ния�ле³арственных�средств�при�отсÀтствии�анамнес-
тичес³их�сведений�о�применении�психотропных�ле-
³арственных� средств� в� течение� 3� недель� и� более,
предшествовавших��оспитализации,�в�Àдовлетвори-
тельном�соматичес³ом�состоянии.

У�40�пациентов� (25�женщины�и�15�мÀжчин)�была
диа�ностирована�пристÀпообразная�шизофрения,�À�63
(35�мÀжчин�и�28�женщин)�–�непрерывный�тип�тече-
ния�шизофреничес³о�о�процесса.�Для�пристÀпообраз-
но�о�типа�течения�хара³терны�отчетливо�дис³ретные
психотичес³ие�эпизоды,�хара³теризÀющиеся,�нарядÀ�с
�аллюцинаторно-бредовыми�переживаниями,� выра-
женностью�и�относительно�малой�изменчивостью�аф-
фе³тивных�проявлений.�После�пристÀпа�настÀпает�пол-
ная�или�частичная�ремиссия.�При�непрерывном�тече-
нии�болезни�невозможно�выделить�очерченные�ост-
рые�психотичес³ие�состояния,�при�этом�стабильные
периоды�ÀлÀчшения�отмечаются�толь³о�на�фоне�про-
водимой�терапии.�Для�верифи³ации�диа�ноза�парано-
идной�шизофрении�и�типа�течения�данно�о�заболе-
вания�использованы�диа�ностичес³ие�³ритерии�МКБ-
10.�Отдельно�была�набрана��рÀппа�из�психичес³и�здо-
ровых�лиц�–�40�челове³�(20�женщин�и�20�мÀжчин)�в
возрасте�от�21�до�37�лет�(средний�возраст�29�лет).

Содержание� в� сыворот³е� ³рови�моз�ово�о� ней-
ротрофичес³о�о�фа³тора� (BDNF)� определяли�с�по-
мощью�наборов�фирмы�Bender�MedSystem�(Австрия)
на� основе� двÀхстÀпенчато�о� иммÀноферментно�о
анализа�со�ласно�методи³е�производителей.�Метод
определения�малоново�о�диальде�ида�(МДА)�–�³онеч-
но�о�продÀ³та�ПОЛ,�основан�на�образовании�о³ра-
шенно�о�³омпле³са�при�взаимодействии�МДА�с�тио-
барбитÀровой�³ислотой.�А³тивность�антио³сидантных
систем�определялась�значениями�сÀперо³сиддисмÀ-
тазы�(СОД)�(Mistra,�Fridorovich,1972,�в�модифи³ации
О.С.�БрÀсова)�[1],�о³исленно�о�(ОГ)�и�восстановлен-
но�о� (ВГ)� �лÀтатиона� (с�использованием�палладий-
хлопромазиново�о�³омпле³са�по�методи³е�Lee�Kum
Tatt�в�модифи³ации�В.�Г.�Чернышова�–�спе³трофото-
метричес³и)�[4].�Определение�проводилось�на�спе³-
трофотометре�СФ-46.�Витамин�Е�определялся�на�при-
боре�«Флюорат�–�02�–�АБЛФ»�(Россия).

РезÀльтаты�исследования�и�их�обсÀждение.
ПолÀченные�резÀльтаты�свидетельствовали�в�пользÀ
а³тивации�свободноради³ально�о�о³исления�À�паци-
ентов�с�обострением�шизофреничес³ой�симптома-
ти³и.�Средние�числовые�значения�изÀчаемых�по³а-
зателей�приведены�в�табл.�1.

У�больных�параноидной�шизофренией�в�период
обострения�вне�зависимости�от�типа�течения�выяв-
лено�достоверное�Àвеличение�содержания�малоно-
во�о�диальде�ида�в�периферичес³ой�³рови�в�срав-
нении�с��рÀппой�³онтроля.�Та³�³а³�МДА�является�³о-
нечным�продÀ³том�перо³сидации,�то�е�о�Àвеличение
в� периферичес³ой� ³рови�может� свидетельствовать
в�пользÀ�реализации�про�раммы�липоперо³сидации
в�Àсловиях�возни³новения�о³сидантно�о�стресса.�По-
³азатели�ферментно�о�звена�антио³сидантной�защи-

ты,� на� примере� сÀперо³сиддисмÀтазы,� достоверно
превышают�анало�ичный�по³азатель�À�здоровых�лиц,
что��оворит�об�а³тивации�ферментной�антио³сидан-
тной�защиты�À�больных�шизофренией,�при�этом�а³-
тивность�сÀперо³сиддисмÀтазы�достоверно�выше�À
пациентов�с�пристÀпообразным�типом�течения�ши-
зофрении.�Содержание�о³исленно�о�и�восстановлен-
но�о��лÀтатиона�À�больных�шизофренией�достовер-
но�ниже,�чем�À�здоровых�испытÀемых,�при�этом�со-
держание�о³исленно�о� �лÀтатиона�в� ³рови�пациен-
тов�с�пристÀпообразным�типом�течения�достоверно
ниже,�чем�À�пациентов�с�непрерывной�шизофрени-
ей,�то�да�³а³�Àровень�восстановленно�о��лÀтатиона�в
обеих� �рÀппах� больных� остаётся� приближённым� ³
нормальным�цифрам.� Та³ое� соотношение�ОГ� и�ВГ
À³азывает�на�повышение�а³тивности�фермента��лÀ-
татионперо³сидазы,�ответственно�о�за�реа³цию,�в�ходе
³оторой�ВГ�ÀтилизирÀется�на�ина³тивацию�свободных
ради³алов�с�образованием�ОГ.�На�основании�полÀ-
ченных�данных�можно�предположить,�что�а³тивность
�лÀтатионперо³сидазы�нес³оль³о�выше�À�пациентов
с�пристÀпообразной�шизофренией.

Та³им�образом,� À�пациентов�с�пристÀпообразным
типом�течения�шизофреничес³о�о�процесса�а³тивность
антио³сидантных�систем�защиты�достоверно�превосхо-
дила�анало�ичнÀю�а³тивность�À�пациентов�с�непрерыв-
ной�шизофренией.�Несмотря�на�напряжение�³а³�фер-
ментно�о,�та³�и�неферментно�о�звеньев�антио³сидант-
ной�защиты�À�больных�шизофренией�в�обеих��рÀппах,
высо³ий�Àровень�МДА�À³азывает�на�их�фÀн³циональнÀю
несостоятельность�в�процессе�деза³тивации�ПОЛ.

Обращали�на�себя�внимание�значения�по³азате-
ля�BDNF�в��рÀппах�пациентов,�достоверно�превыша-
ющие�анало�ичный�по³азатель�в�³онтрольной��рÀп-
пе.�При�этом�Àровень�моз�ово�о�нейротрофичес³о�о
фа³тора�был�достоверно�выше�À�пациентов�с�непре-
рывной�шизофренией.

При�исследовании�по³азателей�с�Àчетом�длитель-
ности�шизофреничес³о�о� процесса� на� основании
полÀченных� резÀльтатов� было� Àстановлено,� что� в
период�манифестации�шизофрении�и�À�пациентов�с
длительностью�болезни�до�5�лет�за�счёт�аде³ватно�о
ответа�со�стороны�систем�антио³сидантной�защиты
про�рамма�пере³исно�о�о³исления�не�реализÀется.
РезÀльтаты�обследования�пациентов�с�длительнос-
тью�болезненно�о�процесса�от�5�до�10�лет�и�более
10�лет�À³азывали�на�возни³новение�о³ислительно�о
стресса�À� та³их�больных�в�период�обострения�ши-
зофреничес³о�о�процесса�(табл.�2).

Была�обнарÀжена�отчётливая�³орреляция�Àровня
BDNF�с�выраженностью�о³ислительно�о�стресса,�³о-
торая�носила�обратный�хара³тер.�Та³,�при�возни³но-
вении�о³сидативно�о�стресса�À�пациентов,�страдаю-
щих�шизофренией�более�5� лет,� наблюдалось� сни-
жение�по³азателя�BDNF.�Возможно,�в�Àсловиях�о³ис-
лительно�о�стресса�синтез�BDNF�бло³ирÀется.

При�сравнении�изÀчаемых�по³азателей�с�Àчетом
�ендерных� различий� было� выявлено� более� низ³ое
содержание� ³онечных�продÀ³тов�ПОЛ�в�перифери-
чес³ой�³рови�пациентов�женщин�в�сравнении�с�па-
циентами�мÀжчинами,�что�À³азывает�на�более�высо-
³Àю�интенсивность�перо³сидации�À�последних.�Воз-
можно,�это�связано�с�меньшей�а³тивностью�эндо�ен-
но�о�то³оферола,�избыто³�³оторо�о�был�выявлен�в
периферичес³ой�³рови�пациентов�женс³о�о�пола.�У
женщин�Àровень�МДА�становится�достоверно�выше
³онтрольно�о�по³азателя�после�10�лет�болезни,�то�-
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да�³а³�À�мÀжчин�содержание�МДА�достоверно�Àвели-
чивается�Àже�после�5�лет�заболевания,�что,�по-види-
момÀ,�свидетельствÀет�в�пользÀ�более�ранне�о�на-
стÀпления�истощения�защитно-³омпенсаторных�ре-
сÀрсов,�³оторое�и�влечёт�за�собой�реализацию�про-
�раммы�липоперо³сидации.

Выводы.�РезÀльтаты�исследования�подтвержда-
ют�пато�енетичес³Àю�роль�мембранной�патоло�ии�при
параноидной�шизофрении.�ИзÀчение�биохимичес³их
особенностей�ПОЛ,�АОС�и�нейропроте³ции�À�боль-
ных�параноидной�шизофренией�способствÀет�более
надежномÀ�определению�тяжести�течения�процесса.
Мар³еры� ³леточной� патоло�ии,� выявленные� в� ходе
настояще�о�исследования,�³оррелирÀют�с�тяжестью
заболевания,�превалирÀя�À�пациентов�мÀжс³о�о�пола,

пациентов�с�непрерывным�течением�шизофрении�и
с�большей�длительностью�болезненно�о�процесса.

Процессы�свободноради³ально�о�о³исления�нахо-
дятся�во�взаимосвязи�с�Àровнем�нейропроте³ции,�на
начальных�этапах�болезни�вызывая�³омпенсаторное
Àвеличение�последней�и�снижая�в�дальнейшем.

Гендерный�фа³тор�влияет�на�формирование�пси-
хопатоло�ичес³их�состояний,�что�прослеживается�по
резÀльтатам� ³лини³о-лабораторно�о� исследования
пере³исно�о�о³исления�липидов�и�нейроре�енерации
À� больных� параноидной�шизофренией.� Гендерные
различия�мо�Àт� иметь� сÀщественное� значение� для
лÀчше�о� понимания� пато�енетичес³их�механизмов
шизофрении,�а�та³же�для�про�ноза�течения�заболе-
вания�и�оптимизации�терапевтичес³ой�та³ти³и.

Таблица�1
По³азатели� ПОЛ,� АОС� и� BDNF� À� здоровых� испытÀемых� и� больных�шизофренией� с� пристÀпообраз-

ным� и� непрерывным� типом� течения� болезни� (М+m)

Примечание.�Достоверность�различий�по�отношению�³�по³азателям�в�³онтрольной��рÀппе:�*p�<�0,1;�**p�<�0,05;�***�p
<�0,001;�#�–�достоверность�различий�междÀ��рÀппами�пациентов�p�<�0,05.

Таблица�2
По³азатели� ПОЛ,� АОС� и� BDNF� À� больных�шизофренией� с� различной� длительностью

заболевания� (М+ m ) .

Примечание.�Достоверность�различий�по�отношению�³�по³азателям�в�³онтрольной��рÀппе:�*p�<�0,05;�**�p�<�0,001.
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 1,9+ 0,04 1,49+ 0,07 0,43+ 0,04 1,15 + 0,1 1,42 + 0,14 37,9 + 3,18 
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0,14** 3,5+ 0,12**# 
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0,9 + 0,09* 

 4,34 + 0,2**# 103,4 + 16,4***# 

  

 

 2,6 + 0,17*** 2,59 + 0,14**# 

0,3 + 

0,03**# 1,13 + 0,06 3,6 + 0,23**# 166,3 + 19,9**# 

  1-5  5-10   10  
 

 

 

/  2,06+ 0,16 1,98 + 0,11 2,69 + 0,29* 3,38 + 0,26* 1,9 +0,04 

 

. .  1 .  3,6+ 0,22* 3,08 + 0,19* 2,61 + 0,21* 2,65 + 0,19* 1,49+ 0,07 

 

/  

 0,28 + 0,05* 0,2 + 0,02** 0,31 + 0,05 0,28 + 0,04* 0,43+ 0,04 

 

/  

 1,32 + 0,26 0,89 + 0,09 1,123 + 0,1 1,09 + 0,11 1,15 + 0,1 

. . 

/  4,23 + 0,41* 3,99 + 0,26* 3,8 + 0,38* 3,26 + 0,27* 1,42 + 0,14 

BDNF 

/  156,7 + 37,0* 196,8 + 26,8* 131,3 + 23,6* 63,4 + 15,6 37,9 + 3,18 
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