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Â ïîñëåäíèå ãîäû àòèïè÷íûå àíòèïñèõîòèêè
(ÀÀ) íàõîäÿò âñå áîëåå øèðîêîå ïðèìåíåíèå êàê
â ãîñïèòàëüíîé, òàê è â àìáóëàòîðíîé ïñèõèàò-
ðè÷åñêîé ïðàêòèêå (4, 6). Ïîìèìî ðàâíîé ýôôåê-
òèâíîñòè ñ êëàññè÷åñêèìè íåéðîëåïòèêàìè â
êóïèðîâàíèè ïîçèòèâíîé ñèìïòîìàòèêè ÀÀ îêà-
çàëèñü áîëåå äåéñòâåííûìè â îòíîøåíèè íåãàòèâ-
íûõ, íåéðîêîãíèòèâíûõ è äåïðåññèâíûõ íàðóøå-
íèé, âûçûâàÿ ïðè ýòîì ìèíèìàëüíîå êîëè÷åñòâî
ïîáî÷íûõ íåâðîëîãè÷åñêèõ (ýêñòðàïèðàìèäíûõ)
ýôôåêòîâ (4, 6).

Ñëåäóåò, òåì íå ìåíåå, îòìåòèòü, ÷òî ÀÀ íå
ëèøåíû ïðèñóùèõ è êëàññè÷åñêèì íåéðîëåïòè-
êàì ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ èíîãî õàðàêòåðà, ê êîòî-
ðûì, â ÷àñòíîñòè, îòíîñÿòñÿ íåéðîýíäîêðèííûå
äèñôóíêöèè (ÍÝÄ) (1–3, 5, 8).

Ðàçâèòèå ÍÝÄ ó íîâîãî ïîêîëåíèÿ àíòèïñèõî-
òèêîâ ñâÿçàíî ñ èõ âìåøàòåëüñòâîì â íåéðîìå-
äèàòîðíûé, íåéðîãîðìîíàëüíûé è íåéðîïåïòèä-
íûé ïðîöåññû (4).

Àíàëèç ñîâðåìåííîé ëèòåðàòóðû îáíàðóæèâà-
åò çíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî ïóáëèêàöèé, êàñàþ-
ùèõñÿ èññëåäîâàíèé ÷àñòîòû âñòðå÷àåìîñòè òåõ
èëè èíûõ ÍÝÄ ïðè òåðàïèè ðèñïåðèäîíîì, îëàí-
çàïèíîì, êëîçàïèíîì, êâåòèàïèíîì è àìèñóëüï-
ðèäîì, êîòîðàÿ êîëåáëåòñÿ îò 3 äî 90% (1, 5).
Íàêîïëåííûå ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè äàííûå ïî-
çâîëÿþò äåëàòü äîâîëüíî îïðåäåëåííûå âûâîäû
î òîì, ÷òî ÀÀ â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè ðàçëè÷à-
þòñÿ ìåæäó ñîáîé ïî ñòðóêòóðå ýíäîêðèííûõ
ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Òàê äëÿ îëàíçàïèíà è êëî-
çàïèíà áîëåå õàðàêòåðíî ðàçâèòèå ìåòàáîëè÷åñ-
êèõ íàðóøåíèé, òîãäà êàê äëÿ ðèñïåðèäîíà è
àìèñóëüïðèäà – êëèíèêî-ýíäîêðèííûõ ïðîÿâëå-
íèé ãèïåðïðîëàêòèíåìèè (7, 9, 11–16). Îäíàêî
êàê ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ÍÝÄ, ñðîêè èõ ôîð-
ìèðîâàíèÿ, òàê è ñòðóêòóðà îñíîâíûõ ýíäîêðèí-
íûõ ñèíäðîìîêîìïëåêñîâ, ñïåöèôè÷åñêèõ äëÿ
îïðåäåëåííîãî íåéðîëåïòèêà, òðåáóþò çíà÷è-
òåëüíûõ óòî÷íåíèé.

Öåëüþ äàííîãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü îïðåäå-
ëåíèå ñòðóêòóðíûõ îñîáåííîñòåé, à òàêæå ÷àñòî-

òû è ñðîêîâ ôîðìèðîâàíèÿ ÍÝÄ â ïðîöåññå òå-
ðàïèè àòèïè÷íûìè àíòèïñèõîòèêàìè (ðèñïåðè-
äîí, îëàíçàïèí, êëîçàïèí, êâåòèàïèí, àìèñóëüï-
ðèä) ó áîëüíûõ øèçîôðåíèåé, øèçîòèïè÷åñêèì
è øèçîàôôåêòèâíûì ðàññòðîéñòâàìè.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Ïðîâåäåíî îäíîìîìåíòíîå êîìïëåêñíîå êëèíè-
êî-ýïèäåìèîëîãè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå áîëüíûõ â
ïðîöåññå äëèòåëüíîé ìîíîòåðàïèè ðèñïåðèäîíîì,
îëàíçàïèíîì, êëîçàïèíîì, êâåòèàïèíîì, àìèñóëü-
ïðèäîì, íàõîäÿùèõñÿ íà àìáóëàòîðíîì íàáëþäå-
íèè â 2003–2004 ãîäó íà 5 ó÷àñòêàõ ÏÍÄ ¹ 8
ã.Ìîñêâû, îáñëóæèâàþùåãî ðàéîíû Áîãîðîäñ-
êîå, Ãîëüÿíîâî, Ïðåîáðàæåíñêîå, Ìåòðîãîðîäîê,
Ñîêîëüíèêè ñ îáùåé ÷èñëåííîñòüþ íàñåëåíèÿ
294 350 ÷åëîâåê. Íà ìîìåíò îáñëåäîâàíèÿ âñåãî
ïîä äèñïàíñåðíûì íàáëþäåíèåì ñîñòîÿëî 1 338
ìóæ÷èí è 2 397 æåíùèí.

Â èññëåäîâàíèå áûëî âêëþ÷åíî 123 áîëüíûõ,
èç íèõ 65 ìóæ÷èí è 58 æåíùèí, â âîçðàñòå îò 21
äî 55 ëåò, ñ âåðèôèöèðîâàííûìè äèàãíîçàìè ïî
êðèòåðèÿì ÌÊÁ-10: ïàðàíîèäíàÿ øèçîôðåíèÿ
(F20.0), øèçîòèïè÷åñêîå ðàññòðîéñòâî (F21) è
øèçîàôôåêòèâíîå ðàññòðîéñòâî (F25). Êðèòåðè-
ÿìè âêëþ÷åíèÿ ÿâëÿëèñü ìîíîòåðàïèÿ îäíèì èç
àòèïè÷íûõ àíòèïñèõîòèêîâ ñ äëèòåëüíîñòüþ ïðè-
åìà ïðåïàðàòà íå ìåíåå 1,5 ëåò. Â èññëåäîâàíèå
íå âêëþ÷àëèñü áîëüíûå ñ îðãàíè÷åñêèì ïîðàæå-
íèåì ÖÍÑ è ýíäîêðèííûìè çàáîëåâàíèÿìè. Îñ-
íîâíûå êëèíèêî-äåìîãðàôè÷åñêèå ïîêàçàòåëè îá-
ñëåäîâàííûõ áîëüíûõ ïðèâåäåíû â òàáë. 1.

Êàê âèäíî èç òàáë. 1, áîëüøèíñòâî ïàöèåíòîâ
ñòðàäàëè ïàðàíîèäíîé ôîðìîé øèçîôðåíèè ñ
äëèòåëüíîñòüþ çàáîëåâàíèÿ 5 è áîëåå ëåò, è áûëè
áëèçêè ïî îñíîâíûì êëèíèêî-äåìîãðàôè÷åñêèì
ïîêàçàòåëÿì.

Îáñëåäîâàíèå íîñèëî ñòàíäàðòèçèðîâàííûé
õàðàêòåð, âåñü ìàòåðèàë ðåãèñòðèðîâàëñÿ â
ñïåöèàëüíîé êàðòå «Íåéðîýíäîêðèííûå ïîáî÷-
íûå ýôôåêòû ôàðìàêîòåðàïèè», ðàçðàáîòàííîé
â îòäåëåíèè ïñèõèàòðè÷åñêîé ýíäîêðèíîëîãèè
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Òàáëèöà 1

Клинико�демографические показатели обследованных больных

                     Ïàðàìåòðû  Ïðåïàðàò

ðèñïåðèäîí îëàíçàïèí êëîçàïèí êâåòèàïèí àìèñóëüïðèä

n=44 n=20 n=36 n=12 n=11

Ìóæ÷èíû, ÷èñëî áîëüíûõ 26 (56,9%) 8 (40,0%) 18 (50,0%) 8 (66,6%) 5 (45,5%)

Æåíùèíû, ÷èñëî áîëüíûõ 18 (41,1%) 12 (60,0%) 18 (50,0%) 4 (33,4%) 6 (54,5%)

Ñðåäíèé âîçðàñò ìóæ÷èí, ëåò 29,0±1,0 31,1±1,3 38,4±1,5 33,3±1,6 37,9±2,3

Ñðåäíèé âîçðàñò æåíùèí, ëåò 27,5±2,9 31,6± 4,1 37,5±2,4 32,3±4,1 32,1±2,7

Äèàãíîç ïî ÌÊÁ-10, ÷èñëî áîëüíûõ

Ïàðàíîèäíàÿ øèçîôðåíèÿ  (F20.0) 38 (86,4%) 20 (100,0%) 30 (83,3%) 6 (50,0%) 7 (63,6%)

Øèçîòèïè÷åñêîå ðàññòðîéñòâî (F21) 4 (9,1%) – 5 (13,9%) – 1 (9,1%)

Øèçîàôôåêòèâíîå ðàññòðîéñòâî (F25) 2 (4,5%) – 1 (2,8%) 6 (50,0%) 3 (27,3%)

Íàñëåäñòâåííûå îòÿãîùåíèÿ 10 (22,7%) 4 (20,0%) 3 (8,3%) 1 (8,3%) 2 (18,2%)

Ñðåäíÿÿ äëèòåëüíîñòü çàáîëåâàíèÿ

≤1 ãîäà 4 (9,1%) 1 (5,0%) – 1 (8,3%) 1 (9,1%)

1–5 ëåò 9 (20,4%) 6 (30,0%) 6 (16,7%) 3 (25,0%) 2 (18,2%)

≥5 ëåò 31 (70,4%) 13 (65,0%) 30 (83,3%) 8 (66,7%)    8 (72,7%)

Ñðåäíèå ñóòî÷-íûå äîçû, ìã 2,49±0,3 7,5±1,5 110,2±4,2 215,1±3,1    309,5±1,7

Ñðåäíÿÿ  äëèòåëüíîñòü ïðèåìà ïðåïàðàòà, ìåñ. 8,5±1,3 8,1±2,4 10,5±1,7 9,7±1,2 9,5±2,0

ÌÍÈÈÏ Ðîñçäðàâà. Ðåãèñòðàöèîííàÿ êàðòà èìå-
åò ýëåêòðîííûé àíàëîã.

Ýïèäåìèîëîãè÷åñêàÿ êàðòà ñîñòîèò èç äâóõ
áëîêîâ èíôîðìàöèè. Â ïåðâîì áëîêå ôèêñèðîâà-
ëèñü êëèíèêî-äåìîãðàôè÷åñêèå è àíòðîïîìåòðè-
÷åñêèå ïîêàçàòåëè, âêëþ÷àþùèå ôàìèëèþ, èìÿ,
îò÷åñòâî, âîçðàñò, ïîë, äèàãíîç, äëèòåëüíîñòü
çàáîëåâàíèÿ, íàñëåäñòâåííîñòü, íàçâàíèå ïðåïà-
ðàòà, äëèòåëüíîñòü ïðèåìà ïðåïàðàòà, ñóòî÷íûå
äîçèðîâêè, ðîñò è âåñ äî íà÷àëà òåðàïèè. Âî
âòîðîì áëîêå ôèêñèðîâàëèñü îñíîâíûå êëèíè÷åñ-
êèå ïðîÿâëåíèÿ ÍÝÄ íà îïðåäåëåííûõ ýòàïàõ
òåðàïåâòè÷åñêîãî ïðîöåññà (3-é,   6-é, 12-é, 18-é
ìåñ. òåðàïèè). Äëÿ ñðàâíèòåëüíîé îöåíêè âåñà
òåëà èñïîëüçîâàëñÿ èíäåêñ ìàññû òåëà (ÈÌÒ),
ðàññ÷èòàííûé ïî ôîðìóëå: âåñ òåëà â êèëîãðàì-
ìàõ, äåëåííûé íà ðîñò â ìåòðàõ â êâàäðàòå. Ïî
äàííûì ÂÎÇ (17), èçáûòî÷íûì âåñ ñ÷èòàåòñÿ ïðè
ÈÌÒ>25, à ïðè ÈÌÒ>30 äèàãíîñòèðóåòñÿ îæè-
ðåíèå.

Îöåíêà ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëàñü ñ èñïîëüçîâà-
íèåì ñòàíäàðòíûõ ìåòîäîâ ñòàòèñòè÷åñêîãî àíà-
ëèçà.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ è îáñóæäåíèå

Ïðè àíàëèçå äàííûõ ïðîâåäåííîãî èññëåäîâà-
íèÿ áûëè ïîëó÷åíû ñëåäóþùèå ðåçóëüòàòû. ×àñ-
òîòà âñòðå÷àåìîñòè ÍÝÄ ïðè òåðàïèè àòèïè÷íû-
ìè àíòèïñèõîòèêàìè â öåëîì ïî ãðóïïàì ñîñòà-

âèëà îò 16,6% äî 55%. Äàííûå î ÷àñòîòå âñòðå-
÷àåìîñòè ÍÝÄ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 2.

Êàê ñëåäóåò èç äàííûõ òàáë. 2, îëàíçàïèí, êëî-
çàïèí è ðèñïåðèäîí ïðàêòè÷åñêè íå ðàçëè÷àëèñü
ìåæäó ñîáîé ïî ÷àñòîòå ðàçâèòèÿ ÍÝÄ, òîãäà êàê
íà òåðàïèè àìèñóëüïðèäîì è êâåòèàïèíîì ÍÝÄ
âñòðå÷àëèñü ðåæå, ïðè÷åì ýòîò ïîêàçàòåëü äîñ-
òèãàë ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ó êâåòèàïèíà
(ð<0,05).

Ïðè ïðîâåäåíèè àíàëèçà âëèÿíèÿ ãåíäåðíîãî
ôàêòîðà íà ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ÍÝÄ áûëè ïîëó÷å-
íû ñëåäóþùèå ðåçóëüòàòû (ðèñóíîê).

 ×àñòîòà âñòðå÷àåìûõ ÍÝÄ îêàçàëàñü âûøå ó
áîëüíûõ æåíñêîãî ïîëà ïî ñðàâíåíèþ ñ ìóæ÷è-

Òàáëèöà 2

Частота встречаемости НЭД

Ïàðàìåòð  Ïðåïàðàò

ðèñïåðèäîí îëàíçàïèí êëîçàïèí êâåòèàïèí àìèñóëüïðèä

n=44 n=20 n=36 n=12 n=11

Áîëüíûõ ñ ÍÝÄ 21 (47,8%) 11 (55%) 19 (52,7%) 2* (16,6%) 4 (56,7%)

Ïðèìå÷àíèå: * – ð<0,05.
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 Âëèÿíèå ãåíäåðíîãî ôàêòîðà íà ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ÍÝÄ

Ïðèìå÷àíèå: * – ñðàâíåíèå ìåæäó ìóæ÷èíàìè è æåíùèíà-

ìè íà îäíîì ïðåïàðàòå (ð<0,05); ** – ñðàâíåíèå ìåæäó
ìóæ÷èíàìè íà ðàçíûõ ïðåïàðàòàõ  (ð<0,05).
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íàìè (ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ (ð<0,05)
íà òåðàïèè êëîçàïèíîì, êâåòèàïèíîì è àìèñóëü-
ïðèäîì). Èñêëþ÷åíèå ñîñòàâèëè ïàöèåíòû, íàõî-
äèâøèåñÿ íà òåðàïèè îëàíçàïèíîì, ó êîòîðûõ
íàáëþäàëîñü îáðàòíîå ñîîòíîøåíèå. Îáðàùàåò íà
ñåáÿ âíèìàíèå òî, ÷òî ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè
ÍÝÄ íà òåðàïèè êâåòèàïèíîì è àìèñóëüïðèäîì
îêàçàëàñü íèæå â öåëîì ïî ãðóïïå èìåííî â ñâÿ-
çè ñ ãåíäåðíûìè ðàçëè÷èÿìè.

Òàêèì îáðàçîì, ìîæíî ñ÷èòàòü, ÷òî ïî áåçî-
ïàñíîñòè è ïåðåíîñèìîñòè ïðèåìà ÀÀ îïðåäåëåí-
íûìè ïðåèìóùåñòâàìè îáëàäàþò òàêèå àíòèïñè-
õîòè÷åñêèå ïðåïàðàòû, êàê êâåòèàïèí è àìèñóëü-
ïðèä, à ðèñê ðàçâèòèÿ ÍÝÄ âûøå ó áîëüíûõ
æåíñêîãî ïîëà.

Ñðàâíèòåëüíàÿ îöåíêà ñðîêîâ ôîðìèðîâàíèÿ
ÍÝÄ ó ïàöèåíòîâ â ïðîöåññå äëèòåëüíîé òåðà-
ïèè ÀÀ ïðîâîäèëàñü ïî ÷àñòîòå èõ âñòðå÷àåìîñ-
òè íà îïðåäåëåííûõ ýòàïàõ òåðàïåâòè÷åñêîãî
ïðîöåññà (òàáë. 3).

Êàê âèäíî èç òàáë. 3, íàèáîëüøåå ÷èñëî ÍÝÄ
ôîðìèðîâàëîñü ê 3 ìåñÿöàì òåðàïèè àìèñóëüï-
ðèäîì, ðèñïåðèäîíîì è îëàíçèïèíîì ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êëîçàïèíîì è êâåòèàïèíîì, õîòÿ ðàçëè÷èÿ
íå äîñòèãëè óðîâíÿ ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè.
Íà 2 ýòàïå (6-é ìåñ.) ó áîëüíûõ íà òåðàïèè êëî-
çàïèíîì, êâåòèàïèíîì è àìèñóëüïðèäîì íå ïðî-

èñõîäèëî ôîðìèðîâàíèÿ ÍÝÄ, òîãäà êàê ó ïàöè-
åíòîâ èç ãðóïïû ðèñïåðèäîíà è îëàíçàïèíà ÷àñ-
òîòà âñòðå÷àåìîñòè äîñòîâåðíî (ð<0,05) ñíèæà-
ëàñü ïî ñðàâíåíèþ ñ 1 ýòàïîì, òåì íå ìåíåå,
îñòàâàÿñü íà óðîâíå 23,9% è 27,2% ñîîòâåòñòâåí-
íî. Ê 12 ìåñÿöàì (3-é ýòàï) íà òåðàïèè ðèñïåðè-
äîíîì è îëàíçàïèíîì ôîðìèðóþùèåñÿ ÍÝÄ
âñòðå÷àëèñü äîñòîâåðíî ðåæå (ð<0,05) ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ 2-ìÿ ïåðâûìè ýòàïàìè (4,7% è 9,2%
ñîîòâåòñòâåííî), âìåñòå ñ òåì, îòìå÷àëîñü ôîð-
ìèðîâàíèå ÍÝÄ ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ êëîçà-
ïèí (5,3%) è êâåòèàïèí (50%). ×åðåç 1,5 ãîäà
ìîíîòåðàïèè ó ïàöèåíòîâ â ãðóïïàõ ðèñïåðèäî-
íà, îëàíçàïèíà è êâåòèàïèíà ïîáî÷íûå ýôôåêòû
îòñóòñòâîâàëè, òîãäà êàê ÷àñòîòà ôîðìèðîâàíèÿ
ÍÝÄ â ãðóïïàõ êëîçàïèíà è àìèñóëüïðèäà ñîñòà-
âèëà 42,1% è 25% ñîîòâåòñòâåííî.

Êàê ïîêàçàëè ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî èññëå-
äîâàíèÿ, ÀÀ ðàçëè÷àþòñÿ íå òîëüêî ïî ÷àñòîòå è
ñðîêàì ôîðìèðîâàíèÿ, íî è ïî ñòðóêòóðå ÍÝÄ,
êîòîðàÿ òàêæå èìååò ãåíäåðíûå ðàçëè÷èÿ (òàáë.
4 è 5).

Êàê âèäíî èç òàáë. 4 è 5, îñíîâíûå êëèíè÷åñ-
êèå ñèìïòîìû ÍÝÄ ó îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ
áûëè ïðåäñòàâëåíû â âèäå ìåòàáîëè÷åñêèõ íà-
ðóøåíèé (ïîâûøåíèå ìàññû òåëà, àïïåòèòà è
ïîÿâëåíèå æàæäû; ïîëèóðèÿ, óâåëè÷åíèå óðîâíÿ
ñàõàðà êðîâè), ñèìïòîìîâ, õàðàêòåðíûõ äëÿ ãè-
ïåðïðîëàêòèíåìèè – ÃÏ (íàðóøåíèå ìåíñòðóàëü-
íîãî öèêëà – ÍÌÖ, ãàëàêòîðåÿ, íàãðóáàíèå ìî-
ëî÷íûõ æåëåç, ñíèæåíèå ëèáèäî), à òàêæå òàõè-
êàðäèè è ãèðñóòèçìà.

Â ãðóïïå ìóæ÷èí, ïîëó÷àâøèõ ðèñïåðèäîí,
ïîâûøåíèå ìàññû òåëà íàáëþäàëîñü â 30,6% ñëó-
÷àåâ. Ïðèáàâêà âåñà íàáëþäàëàñü ïîñëå 6 ìåñÿ-
öåâ òåðàïèè è ñîñòàâèëà â ñðåäíåì 3,2±0,7 êã/ìåñ.,
ïðè÷åì â öåëîì ÈÌÒ îñòàâàëñÿ â íîðìàëüíîì
äèàïàçîíå (ôîíîâîå çíà÷åíèå ñîñòàâèëî 23,6±0,9,
ïîñëå 18 ìåñÿöåâ òåðàïèè – 24,6±2,1). Ïîâûøå-
íèå àïïåòèòà îòìå÷àëîñü â 30,7% ñëó÷àåâ è
îáû÷íî ïðåäøåñòâîâàëî ïîâûøåíèþ ìàññû òåëà.
Ñíèæåíèå ëèáèäî âûÿâëÿëîñü ó 15,3% ïàöèåí-
òîâ, íàãðóáàíèå ãðóäíûõ æåëåç è òàõèêàðäèÿ –

Òàáëèöà 3

Доля пациентов с НЭД на разных этапах терапии

    Ïðåïàðàò Ýòàïû òåðàïèè

3 ìåñ. 6 ìåñ. 12 ìåñ. 18 ìåñ.

Ðèñïåðèäîí

(n=21) 15 (71,4%) 5 (23,9%)* 1 (4,7%)* –

Îëàíçàïèí

(n=11) 7 (63,6%) 3 (27,2%)* 1 (9,2%)* –

Êëîçàïèí

(n=19) 10 (52,6%) – 1 (5,3%)* 5 (42,1%)

Êâåòèàïèí

(n=2) 1 (50%) – 1 (50%) –

Àìèñóëüïðèä

(n=4) 3 (75%) – – 1 (25%)*

Ïðèìå÷àíèå: * – p<0,05.

Òàáëèöà 4

Сравнительная частота клинических проявлений НЭД в процессе терапии АА у мужчин

Ïðåïàðàò

     Ïîáî÷íûå ýôôåêòû ðèñïåðèäîí îëàíçàïèí êëîçàïèí êâåòèàïèí àìèñóëüïðèä

n=26  n=8  n=18  n=8  n=5

Ïîâûøåíèå ìàññû òåëà 8 (30,6%) 4 (50%) 6 (33,3%) 1 (12,5%) –

Ïîâûøåíèå àïïåòèòà 8 (30,7%) 3 (37,5%) 1 (5,5%) 1 (12,5%) –

Âûäåëåíèÿ èç ãðóäíûõ æåëåç – 1 (12,5%) – – –

Ñíèæåíèå ëèáèäî 4 (15,3%) 2 (25%) – 1 (12,5%) –

Íàãðóáàíèå ãðóäíûõ æåëåç 1 (3,8%) 1 (12,5%) – – –

Òàõèêàðäèÿ 1 (3,8%) – 3 (16,6%) – 1 (20%)

Ãèðñóòèçì – – – – –

Ïîâûøåíèå ñàõàðà êðîâè 1 (3,8%) – 1 (5,5%) – –

Ïîâûøåííàÿ æàæäà 2 (7,6%) – 4 (22,2%) – –

Ïîâûøåííîå ìî÷åîòäåëåíèå – – 1 (5,5%) – –
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â 3,8% ñëó÷àåâ, äâîå áîëüíûõ æàëîâàëèñü íà ïî-
ëèäèïñèþ.

Â ñòðóêòóðå ÍÝÄ ó ïàöèåíòîâ â ãðóïïå îëàí-
çàïèíà ïðèáàâêà âåñà îòìå÷åíà â 50% ñëó÷àåâ,
ïðè÷åì îíà òàê æå, êàê è â ãðóïïå ðèñïåðèäîíà,
ñîïðîâîæäàëàñü ïîâûøåíèåì àïïåòèòà (37,5%
ñëó÷àåâ). Â îòëè÷èå îò ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ
ðèñïåðèäîí, ó ïàöèåíòîâ â ýòîé ãðóïïå óâåëè÷å-
íèå âåñà èìåëî áîëåå èíòåíñèâíûé õàðàêòåð
(5,4±1,1 êã/ìåñ.) è íàáëþäàëîñü óæå ê 3 ìåñÿöó
òåðàïèè. Ôîíîâûå çíà÷åíèÿ ÈÌÒ íàõîäèëèñü â
íîðìàëüíîì äèàïàçîíå (23,5±1,3), òîãäà êàê ê 1,5
ãîäàì ëå÷åíèÿ ìîæíî áûëî êîíñòàòèðîâàòü èçáû-
òî÷íûé âåñ (29,4±1,7). Ó îäíîãî ïàöèåíòà îòìå-
÷åíà ãàëàêòîðåÿ ñ íàãðóáàíèåì ãðóäíûõ æåëåç, â
25% ñëó÷àåâ îòìå÷àëîñü ñíèæåíèå ëèáèäî.

Â îòëè÷èå îò áîëüíûõ íà òåðàïèè ðèñïåðèäî-
íîì è îëàíçàïèíîì, ó ïàöèåíòîâ ìóæñêîãî ïîëà â
ãðóïïå êëîçàïèíà ïðèáàâêà âåñà îòìå÷åíà â 33,3%
ñëó÷àåâ, ïðè÷åì ïîâûøåííûì àïïåòèòîì îíà ñî-
ïðîâîæäàëàñü òîëüêî ó îäíîãî ïàöèåíòà. Ñëåäóåò
çàìåòèòü, ÷òî ñðåäíèé ôîíîâûé ÈÌÒ â ýòîé ãðóï-
ïå ñîîòâåòñòâîâàë I ñòåïåíè èçáûòî÷íîãî âåñà
(26,1±1,7) è ê 18 ìåñÿöàì îñòàâàëñÿ â òîì æå
äèàïàçîíå, õîòÿ è óâåëè÷èëñÿ äî 29,9±2,1. Èíòåí-
ñèâíîñòü ïðèáàâêè âåñà ñîñòàâèëà 4,2±0,9 êã/ìåñ.;
îíà íàáëþäàëàñü, â îñíîâíîì, ïîñëå 10–12 ìåñÿ-
öåâ ìîíîòåðàïèè êëîçàïèíîì. Â 16,6% ñëó÷àåâ
îòìå÷àëàñü òàõèêàðäèÿ äî 100 óä./ìèí., â 22,2%
ñëó÷àåâ îòìå÷åíà ïîëèäèïñèÿ, ó îäíîãî ïàöèåí-
òà îáíàðóæåíî ïîâûøåíèå óðîâíÿ ñàõàðà êðîâè
äî 9,0 ììîëü/ë, åùå îäèí ïàöèåíò ïðåäúÿâëÿë
æàëîáû íà ïîëèóðèþ.

Â ãðóïïå êâåòèàïèíà ó îäíîãî ïàöèåíòà áûëî
îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå ìàññû òåëà, êîòîðîå ñîñòà-
âèëî ê 6-ìó ìåñÿöó òåðàïèè 4,6±0,3 êã/ìåñ. è
ñîïðîâîæäàëîñü ïîâûøåííûì àïïåòèòîì è ñíè-
æåíèåì ëèáèäî. Íà òåðàïèè àìèñóëüïðèäîì ëèøü
ó îäíîãî ïàöèåíòà íàáëþäàëàñü òàõèêàðäèÿ äî
90 óä./ìèí.

Ó ïàöèåíòîê, íàõîäèâøèõñÿ íà òåðàïèè ÀÀ,
ñòðóêòóðà ÍÝÄ èìåëà ñëåäóþùèå îñîáåííîñòè. Â

ãðóïïå æåíùèí, ïîëó÷àâøèõ ðèñïåðèäîí, â êëè-
íè÷åñêîé ñòðóêòóðå ÍÝÄ áûëè ðàâíîçíà÷íî ïðåä-
ñòàâëåíû êàê ìåòàáîëè÷åñêèå íàðóøåíèÿ (ïîâû-
øåíèå ìàññû òåëà â 16,6% ñëó÷àåâ, ïîâûøåíèå
àïïåòèòà â 33,3% ñëó÷àåâ), òàê è ïðîÿâëåíèÿ ñèí-
äðîìà ÃÏ (ÍÌÖ â 27,7% ñëó÷àåâ, íàãðóáàíèå
ìîëî÷íûõ æåëåç â 33,3% ñëó÷àåâ, ñíèæåíèå ëè-
áèäî â 22,2% ñëó÷àåâ, ãàëàêòîðåÿ ó 2 ïàöèåíòîê).
ÍÌÖ õàðàêòåðèçîâàëèñü íàðóøåíèåì ðåãóëÿðíîñ-
òè öèêëà ó äâóõ áîëüíûõ, à òàêæå îòñóòñòâèåì
ìåíñòðóàöèè áîëåå 4 ìåñÿöåâ ó òðåõ ïàöèåíòîê.
Ïðèáàâêà âåñà, êàê è ó ìóæ÷èí â ýòîé ãðóïïå,
îòìå÷àëàñü ïîñëå 6–8 ìåñÿöåâ òåðàïèè è ñîñòàâè-
ëà â ñðåäíåì 2,5±0,9 êã/ìåñ., ÈÌÒ îñòàâàëñÿ â
íîðìàëüíîì äèàïàçîíå (îò 22,6±1,1 äî 24,0±0,9).

Íà òåðàïèè îëàíçàïèíîì ó æåíùèí ïðåîáëà-
äàëè ìåòàáîëè÷åñêèå íàðóøåíèÿ â âèäå ïîâûøå-
íèÿ ìàññû òåëà â 41,6% ñëó÷àåâ, ñîïðîâîæäàâ-
øèåñÿ ó 4 ïàöèåíòîê ïîâûøåíèåì àïïåòèòà.
Ïðèáàâêà âåñà íîñèëà áîëåå èíòåíñèâíûé õàðàê-
òåð ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ðèñïåðèäîíà è ñî-
ñòàâèëà 4,7±0,9 êã/ìåñ., ÷òî îòðàçèëîñü íà ïîêà-
çàòåëÿõ ÈÌÒ: ôîíîâûå çíà÷åíèÿ ñîñòàâèëè
24,5±2,1, ê 18 ìåñÿöàì – 28,5±1,3 (I ñòåïåíü
èçáûòî÷íîãî âåñà). ÍÌÖ òàê æå, êàê è ñíèæåíèå
ëèáèäî, íàáëþäàëîñü â 8,3% ñëó÷àåâ; íàãðóáàíèå
ìîëî÷íûõ æåëåç îòìå÷åíî â 16,7% ñëó÷àåâ. Îäíà
ïàöèåíòêà ïðåäúÿâëÿëà æàëîáû íà ó÷àùåíèå ñåð-
äöåáèåíèÿ (90–100 óä./ìèí.).

Èíàÿ êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà ÍÝÄ íàáëþäàëàñü
ó ïàöèåíòîê, ïîëó÷àâøèõ êëîçàïèí. Ìåòàáîëè-
÷åñêèå íàðóøåíèÿ âêëþ÷àëè, ïîìèìî èíòåíñèâ-
íîé ïðèáàâêè âåñà ó ïîëîâèíû áîëüíûõ â ñðåä-
íåì íà 4,9±0,8 êã/ìåñ. â ïåðâûå 3 ìåñÿöà è â
ïåðèîä ñ 12-é ïî 18-é ìåñÿö òåðàïèè, ïîâûøå-
íèå àïïåòèòà ó 38,8% ïàöèåíòîê, ïîëèóðèþ ó
16,6% ïàöèåíòîê è ïîëèäèïñèþ â 11,1% ñëó÷à-
åâ; ó îäíîé ïàöèåíòêè îòìå÷àëîñü ïîâûøåíèå
óðîâíÿ ñàõàðà êðîâè äî 7,5 ììîëü/ë. Ôîíîâûé
ÈÌÒ â ýòîé ãðóïïå ñîñòàâèë 27,0±1,3, ê 18 ìå-
ñÿöàì òåðàïèè – 29,1±1,2 (I ñòåïåíü èçáûòî÷íî-
ãî âåñà). ÍÌÖ â âèäå íàðóøåíèÿ ðåãóëÿðíîñòè

Òàáëèöà 5

Сравнительная частота клинических проявлений НЭД в процессе терапии АА у женщин

Ïðåïàðàò

     Ïîáî÷íûå ýôôåêòû ðèñïåðèäîí îëàíçàïèí êëîçàïèí êâåòèàïèí àìèñóëüïðèä

n=18  n=12 n=18 n=4  n=6

Ïîâûøåíèå ìàññû òåëà 3 (16,6%) 5 (41,6%) 9 (50%) 1 (25%) 3 (50%)

Íàðóøåíèå ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà 5 (27,7%) 1 (8,3%) 3 (16,6%) – –

Ïîâûøåíèå àïïåòèòà 6 (33,3%) 4 (33,3%) 7 (38,8%) 1 (25%) 3 (50%)

Âûäåëåíèÿ èç ìîëî÷íûõ æåëåç 2 (11%) – – – –

Ñíèæåíèå ëèáèäî 4 (22,2%) 1 (8,3%) – – 1 (16,6%)

Íàãðóáàíèå ìîëî÷íûõ æåëåç 6 (33,3%) 2 (16,7%) 1 (5,5%) – –

Òàõèêàðäèÿ – 1 (8,3%) 3 (16,6%) – –

Ãèðñóòèçì – – 2 (11,1%) – –

Ïîâûøåíèå ñàõàðà êðîâè – – 1 (5,5%) – –

Ïîâûøåííàÿ æàæäà – 1 (8,3%) 2 (11,1%) – –

Ïîâûøåííîå ìî÷åîòäåëåíèå – – 3 (16,6%) – –
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öèêëà íàáëþäàëèñü â 16,6% ñëó÷àåâ, íàãðóáàíèå
ìîëî÷íûõ æåëåç â 5,5% ñëó÷àåâ; ó äâóõ áîëüíûõ
âûÿâëÿëñÿ ãèðñóòèçì, è â 16,6% ñëó÷àåâ îòìå÷à-
ëàñü òàõèêàðäèÿ.

Ó æåíùèí íà äëèòåëüíîé òåðàïèè êâåòèàïè-
íîì è àìèñóëüïðèäîì îòìå÷åíî â 25% è 50%
ñëó÷àåâ ñîîòâåòñòâåííî íåçíà÷èòåëüíîå ïîâûøå-
íèå ìàññû òåëà â ñðåäíåì íà 1,7±0,3 êã/ìåñ.,
ñîïðîâîæäàâøååñÿ ïîâûøåííûì àïïåòèòîì. ÈÌÒ
ó ïàöèåíòîê êàê â ïåðâîì, òàê è âî âòîðîì ñëó-
÷àå, íàõîäèëñÿ â ïðåäåëàõ íîðìàëüíîãî äèàïàçî-
íà (23,8±0,7 è 22,7±0,5 ñîîòâåòñòâåííî).

Çàêëþ÷åíèå

Òàêèì îáðàçîì, ïðîâåäåííîå ôàðìàêî-ýïèäåìè-
îëîãè÷åñêîå ñðàâíèòåëüíîå èññëåäîâàíèå ïîçâîëè-
ëî âûÿâèòü, ÷òî íåéðîýíäîêðèííûå äèñôóíêöèè,

ðàçâèâàþùèåñÿ â ïðîöåññå òåðàïèè àòèïè÷íûìè
àíòèïñèõîòèêàìè – ðèñïåðèäîíîì, îëàíçàïèíîì,
êâåòèàïèíîì, êëîçàïèíîì è àìèñóëüïðèäîì, ðàç-
ëè÷àþòñÿ ìåæäó ñîáîé êàê ïî ÷àñòîòå âñòðå÷àå-
ìîñòè è ñðîêàì ôîðìèðîâàíèÿ, òàê è ïî êëèíè-
÷åñêîé ñòðóêòóðå. Ïîëó÷åííûå äàííûå íîñÿò
ïðåäâàðèòåëüíûé õàðàêòåð â ñâÿçè ñ ìàëî÷èñëåí-
íîñòüþ ãðóïï íà òåðàïèè êâåòèàïèíîì è àìèñóëü-
ïðèäîì, òðåáóþò äàëüíåéøåãî äåòàëüíîãî èçó÷å-
íèÿ ðàçëè÷íûõ àñïåêòîâ äàííîé ïðîáëåìû, ÷òî
ïîçâîëèò îïòèìèçèðîâàòü òåðàïåâòè÷åñêóþ òàê-
òèêó ñ öåëüþ ìèíèìèçàöèè ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ
ïñèõîôàðìàêîòåðàïèè.

Àâòîð âûðàæàåò áëàãîäàðíîñòü Â.Â.Èâàíîâó,
À.Â.Ëèòâèíîâó è Ò.À.Íèêîëàåâîé çà ïîìîùü â
ïîäãîòîâêå ìàòåðèàëîâ ðàáîòû.
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THE STRUCTURE AND FORMATION CHARACTERISTICS OF NEUROENDOCRINE DYSFUNCTION
IN THE COURSE OF TREATMENT WITH ATYPICAL NEUROLEPTICS

(PHARMACOEPIDEMIOLOGICAL STUDY)

L. N. Gorobets

This article presents the results of a cross-sectional clinical-
epidemiological investigation of the neuroendocrine dysfunction (NED)
in 123 patients with paranoid schizophrenia, schizotypical and
schizoaffective disorders in the course of long-term (3 months to 1,5
years) monotherapy with atypical antipsychotics (risperidone, olanzapine,
clozapine, quetiapine and amisulpride). Neuroendocrine dysfunctions that
are caused by taking these atypical antipsychotics differ in incidence, term
of development and their clinical structure. On olanzapine, clozapine and
risperidone NED occurred in 47,8% to 55% of cases while on amisulpride
and quetiapine NED were not so frequent (16,6% to 36,7% of cases).
Commonly NED developed by three months of treatment, though further
on they gradually significantly decreased (p<0,05) in patients treated with
risperidone and olanzapine while it did not occur on clozapine, quetiapine
and amisulpride. NEDs were presented by metabolic disturbances

(gaining weight, increased appetite, thirst, polyuria, increased sugar in
blood) as well as symptoms characteristic of hyperprolactinemia
(disordered menstrual cycle, galactorrhea, diminished libido) and
tachycardia and hirsutism. Clinical structure had specific characteristics
for every antipsychotic studied, which could be associated with the profile
of their neuroreceptor activity. Gender factor was also found to play a
role in both incidence and characteristics of NED clinical features.

Thus, the comparative pharmacoeconomic investigation shows that
NEDs that occur as a result of using atypical antipsychotics, specifically
risperidone, olanzapine, clozapine, quetiapine and amisulpride, differ in
incidence and term of development as well as in clinical structure. The
findings obtained happen to be preliminary and further investigations is
necessary that would allow to optimize the therapeutic policy and bring
to minimum the side effects of psychopharmacological treatment.


