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Исследование генетических полиморфизмов 

нейромедиаторных систем мозга у социальных 

сирот с психопатологическими нарушениями 

Бодагова Е.А., Говорин Н.В. 

ФГБОУ ВО «Читинская государственная медицинская академия» Минздрава России 

Россия, 672000, Чита, ул. Горького, 39А 

РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Воспитанники интернатных учреждений имеют крайне негативные показатели психического 

и физического здоровья в отличие от детей, проживающих в полных семьях. В структуре заболеваемости пси-

хическими расстройствами лидируют психопатологические нарушения. Причинами формирования психических 

расстройств являются не только средовые и социальные факторы, но и генетическая предрасположенность. Ряд 

определенных полиморфизмов генов дофаминовой и серотониновой нейромедиаторных систем мозга имеет 

патогенетическое значение в формировании эмоциональных и поведенческих нарушений. Поэтому на сего-

дняшний день остается актуальным исследование полиморфизмов генов нейромедиаторных систем мозга, осо-

бенно в рамках изучения здоровья детей, оставшихся без попечения родителей. Цель: изучение вклада поли-

морфных вариантов генов (TPH1, MAOA, HTR2A, DRD4, COMT, DBH, DRD2) нейромедиаторных систем мозга 

в развитие психопатологических нарушений у детей, оставшихся без попечения родителей в Забайкальском 

крае. Материалы и методы. Проведено клинико-психопатологическое обследование 516 воспитанников из 

Центров помощи детям, оставшимся без попечения родителей. Психометрическая диагностика осуществлялась 

с помощью стандартизированных скрининговых методик: опросники Спилбергера-Ханина, М. Ковач, Басса-

Дарки. Психические и поведенческие расстройства диагностированы по критериям МКБ-10. Сформированы две 

группы детей и подростков 10-17 лет: основная ‒ оставшиеся без попечения родителей (n=400), группа контроля 

‒ проживающие в полных семьях (n=100). В дальнейшем выполнено молекулярно-генетическое типирование 

полиморфных вариантов генов: rs1800532 TPH1 (A218C), rs6323 MAOA (R297R), rs6313 HTR2A (T102C), 

rs1800955 DRD4 (C-521T), rs4680 COMT (G472A), rs1611115 DBH (C-1021T), rs1800497 DRD2 (Taq1A), опреде-

лены частоты генотипов и аллелей данных генов. Результаты. Установлено, что полиморфные варианты генов 

rs1800532 TPH1 (A218C), rs4680 COMT (G472A), rs1800497 DRD2 (Taq1A) и rs1611115 DBH (C-1021T) ассоции-

рованы с психопатологическими нарушениями. В группе социальных сирот с повышенной тревожностью, 

агрессивностью и криминальным поведением частота встречаемости аллелей и генотипов полиморфных вари-

антов генов rs1800532 TPH1 (A218C), rs4680 COMT (G472A) и rs1611115 DBH (C-1021T) оказалась статистиче-

ски значимо (p<0,05) выше, чем в группе контроля. Также было выявлено, что полиморфный вариант rs1800497 

гена DRD2 (Taq1A) ассоциирован с тревожностью. 

Ключевые слова: оставшиеся без попечения родителей дети, социальные сироты, полиморфизм генов, 

психопатологические нарушения. 

ВВЕДЕНИЕ 

Состояние здоровья детей, оставшихся без по-

печения родителей, значительно отличается от 

здоровья детей, проживающих в полных семьях. 

Воспитанники интернатных учреждений имеют 

крайне негативные показатели психического и фи-

зического здоровья [1, 2]. С трудностями школьно-

го обучении связан низкий уровень познаватель-

ной деятельности этого контингента детей. Основ-
ными психопатологическими расстройствами со-

циальных сирот являются депрессии, суициды, 

тревожность, агрессивность, задержки психиче-

ского развития, когнитивные нарушения, аддик-

тивные расстройства [3, 4, 5, 6]. В качестве наибо-

лее существенных причин формирования психиче-

ских расстройств авторы приводят не только сре-

довые и социальные факторы, но и генетическую 

предрасположенность [7, 8, 9]. В настоящее время 

признано, что важные патогенетические механиз-

мы психических расстройств связаны с нарушени-

ями нейромедиаторных систем мозга. 
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Исследования показали, что ряд определенных 

полиморфизмов генов дофаминовой и серотони-

новой нейромедиаторных систем может иметь 

патогенетическое значение в формировании раз-

личных эмоциональных и поведенческих нару-

шений [8, 10, 11, 12]. Отечественные и зарубеж-

ные авторы относят к категории высокого риска 

по развитию склонности к антисоциальному по-

ведению, депрессии, тревожности и алкоголиза-

ции наличие следующих полиморфизмов генов: 

rs1800532 TPH1 (A218C), rs6323 MAOA (R297R), 

rs6313 HTR2A (T102C), rs1800955 DRD4 (C-521T), 

rs4680 COMT (G472A), rs1611115 DBH (C-1021T), 

rs1800497 DRD2 (Taq1A) [12, 13, 14]. 

Обсуждается, что полиморфизм гена трипто-

фангидроксилазы 1 (TPH1) тесно ассоциирован со 

склонностью к суицидальному поведению, с раз-

витием депрессивных психозов и высокой тревож-

ностью [13]. Мутации в дофаминовых рецепторах 

второго и четвертого типов DRD2 и DRD4 могут 

являться маркерами импульсивности, делинквент-

ного поведения и употребления ПАВ [15, 16]. Ас-

социация c агрессивным поведением гена СОМТ 

(катехол-О-метилтрансферазы) установлена мно-

гими учеными [8, 11, 12]. Полиморфные варианты 

гена DBH (дофамин-β-гидроксилазы) влияют на 

развитие зависимости от алкоголя [17]. Исследова-

ния зарубежных авторов выявили связь суици-

дального поведения с полиморфизмом гена рецеп-

тора 2А серотонина – HTR2A [18]. Полиморфизм 

гена моноаминоксидазы А (МАОА) считается ве-

роятным геном-кандидатом антисоциального по-

ведения и склонности к алкоголизации [7, 19, 20]. 

В связи с вышеперечисленным изучение ге-

нов-кандидатов, связанных с риском возникнове-

ния эмоциональных и поведенческих нарушений, 

является на сегодняшний день наиболее актуаль-

ным и перспективным направлением в плане 

дифференцированного подхода к последующей 

психопрофилактике и лечению психической па-

тологии у детей, оставшихся без попечения роди-

телей. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Изучить вклад полиморфных вариантов генов 

(TPH1, MAOA, HTR2A, DRD4, COMT, DBH, 

DRD2) нейромедиаторных систем мозга в разви-

тие психопатологических нарушений у детей, 

оставшихся без попечения родителей, в Забай-

кальском крае. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Проведено клинико-психопатологическое об-

следование 516 воспитанников из Центров помощи 

детям, оставшимся без попечения родителей. На 

следующем этапе на материале выборки выполне-

но молекулярно-генетическое типирование иссле-

дуемых генов в группах: 1) 400 социальных сирот 

‒ основная группа (из них 60,7% (n=243) мальчи-

ков и 39,3% (n=157) девочек в возрасте от 10 до 17 

лет); 2) 100 детей и подростков, обучающихся 

в общеобразовательной школе и проживающих 

в своих биологических полных семьях ‒ группа 

контроля (включая 54,0% мальчиков (n=54) и 

46,0% девочек (n=46) соответствующего возраста). 

Группы были сопоставимы по возрастной структу-

ре: 13,0 (13,0; 13,4) и 14,0 (13,4; 14,0) года 

(U=23870,5, p=0,23). Психометрическая диагно-

стика осуществлялась с помощью стандартизиро-

ванных скрининговых методик: опросник Спил-

бергера-Ханина (определение уровня тревожно-

сти), опросник М. Ковач (определение уровня де-

прессивного состояния), опросник Басса-Дарки 

(оценка агрессивности и враждебности). Для кли-

нической интерпретации психических и поведен-

ческих расстройств применялись критерии МКБ-

10. 

Молекулярно-генетическое типирование для 

выявления однонуклеотидных полиморфизмов 

(ОНП) генов rs1800532 TPH1 (A218C), rs6323 

MAOA (R297R), rs6313 HTR2A (T102C), rs1800955 

DRD4 (C-521T), rs4680 COMT (G472A), rs1611115 

DBH (C-1021T), rs1800497 DRD2 (Taq1A) было 

проведено путём анализа ДНК, полученной из 

лейкоцитов периферической крови («Синтол», 

НПФ «Литех», Москва) с использованием SNP-

наборов, соответствующих заявленному полимор-

физму («Синтол», НПФ «Литех», Москва). Метод 

исследования: PCR-EPh, PCR-Rt – полимеразная 

цепная реакция с детекцией продукта амплифика-

ции в агарозном геле (PCR-EPh) либо в режиме 

реального времени (PCR-Rt) (амплификаторы «ДТ-

96», НПФ «ДНК-Технология», Москва). 

При проведении статистического анализа ав-

торы руководствовались принципами Междуна-

родного комитета редакторов медицинских жур-

налов (ICMJE) и рекомендациями «Статистиче-

ский анализ и методы в публикуемой литературе» 

(SAMPL). Номинальные данные описывались 

с указанием абсолютных значений и процентных 

долей. Для оценки соответствия распределений 

генотипов ожидаемым значениям при равновесии 

Харди-Вайнберга и для сравнения полученных 

распределений частот генотипов и аллелей в ос-

новной группе и группе контроля использовали 

критерий хи-квадрат Пирсона (χ2). Оценка значи-

мости различий показателей проводилась также 

за счет определения отношения шансов (OR). 

Статистическая значимость отношения шансов 

оценивалась исходя из значений 95% доверитель-

ного интервала (95% СI) [21]. Значения уровня 

p<0,05 рассматривались как статистически зна-

чимые. Статистическая обработка результатов 

исследования осуществлялась с помощью пакета 

программ IBM SPSS Statistics Version 25.0 (Inter-

national Business Machines Corporation, США). 
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Этический аспект. При выполнении исследо-

вания авторы соблюдали этические принципы, 

предъявляемые Хельсинкской декларацией Все-

мирной медицинской ассоциации и Правилами 

клинической практики в Российской Федерации. 

От всех обследованных несовершеннолетних 

в возрасте 15-17 лет было получено письменное 

добровольное информированное согласие на уча-

стие в исследовании. Информированное согласие 

детей младше 15 лет подписывалось родителями, 

в отношении детей-сирот – директорами (закон-

ными представителями) ГУСО ЦПДОПР Забай-

кальского края (Государственное учреждение со-

циального обслуживания «Центр помощи детям, 

оставшимся без попечения родителей»). 
 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

При проведении психопатологического иссле-

дования с помощью стандартизированных опрос-

ников и тестов выявлены отличия между воспи-

танниками детских домов и детьми, проживаю-

щими в своих биологических семьях. По данным 

психодиагностического тестирования, у социаль-

ных сирот статистически значимо (p<0,05) чаще 

проявлялась умеренная и высокая ситуационная 

тревожность, депрессивное состояние от легкой 

до выраженной степени, а также агрессивность 

среднего и высокого уровней. Сравнительная ха-

рактеристика психопатологических показателей 

социальных сирот и детей, проживающих в пол-

ных семьях, представлена в таблице 1. 

Т а б л и ц а  1. Сравнительное распределение показателей психометрического 

обследования социальных сирот и детей, проживающих в полных семьях 

Исследуемый параметр 
Дети из ЦПДОПР ‒ социальные 

сироты (основная группа) (n=516) 

Дети из полных семей (группа 

контроля) (n=100) 

Тестовая 

статистика 

Ситуационная тревожность (опросник Спилбергера-Ханина) 

Низкий уровень 19,4% (100/516) 40,0% (40/100) χ2=20,31 

df=2 

p<0,001 
Умеренный уровень 63,9% (330/516) 47,0% (47/100) 

Высокий уровень 16,7% (86/516) 13,0% (13/100) 

Личностная тревожность (опросник Спилбергера-Ханина) 

Низкий уровень 14,2% (73/516) 5,0% (5/100) χ2=6,34 

df=2 

p=0,05 
Умеренный уровень 57,0% (294/516) 63,0% (63/100) 

Высокий уровень 28,8% (149/516) 32,0% (32/100) 

Уровень депрессивного состояния (шкала М. Ковач) 

Отсутствие депрессии 48,4% (250/516) 59,0% (59/100) χ2=20,31 

df=3 

p=0,007 
Легкая депрессия 32,0% (165/516) 28,0% (28/100) 

Умеренная депрессия 6,0% (31/516) 10,0% (10/100) 

Выраженная депрессия 13,6% (70/516) 3,0% (3/100) 

Агрессивность (опросник Басса-Дарки) 

Низкий уровень 84,1% (434/516) 100,0% (100/100) χ2=18,33 

df=2 

p<0,001 
Средний уровень 12,6% (65/516) 0,0% (0/100) 

Высокий уровень 3,3% (17/516) 0,0% (0/100) 

Враждебность (опросник Басса-Дарки) 

Низкий уровень 79,5% (410/516) 88,0% (88/100) χ2=3,95 

df=2 

p=0,14 
Средний уровень 20,5% (106/516) 12,0% (12/100) 

Высокий уровень 0,0% (0/516) 0,0% (0/100) 

П р и м е ч а н и е. n – Количество обследованных, df – степени свободы, χ² – хи-квадрат Пирсона, p – 

уровень статистической значимости между исследуемыми группами. 

.

На следующем этапе выполнено исследование 

образцов ДНК 400 социальных сирот (основная 

группа) и 100 детей из полных семей (группа кон-

троля). Определены частоты однонуклеотидных 

полиморфных вариантов генов нейромедиаторных 

систем мозга: rs1800532 TPH1 (A218C), rs6323 

MAOA (R297R), rs6313 HTR2A (T102C), rs1800955 

DRD4 (C-521T), rs4680 COMT (G472A), rs1611115 

DBH (C-1021T), rs1800497 DRD2 (Taq1A). Резуль-

таты представлены в таблице 2. 

После проведения молекулярно-генетического 

анализа и распределения детей и подростков ос-

новной группы и группы контроля согласно крите-

рию выраженности психопатологических показа-

телей был проведен сравнительный анализ частот 

генотипов и аллелей в сравниваемых выборках. 

Для определения взаимосвязи изучаемых по-

лиморфизмов генов нейромедиаторных систем 

мозга с тревожностью сравнивались группа соци-

альных сирот (n=325) и группа контроля (n=60) 

с выявленными средними и высокими показате-

лями ситуационной тревожности по опроснику 

Спилбергера-Ханина. Статистически значимое 

различие было установлено в отношении двух 

полиморфных вариантов генов ‒ rs1800532 TPH1 

(A218C) и rs4680 COMT (G472A). 
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При проведении анализа встречаемости поли-

морфного варианта rs1800532 гена TPH1 (A218C) 

было выявлено, что в основной группе детей-

сирот с ситуационной тревожностью частота ге-

нотипа А/А и аллеля А оказалась статистически 

значимо (p<0,05) практически в 2 раза выше по 

сравнению с группой контроля, отношение шан-

сов составило 1,94 [95% CI: 1,26-3,00]. Кроме то-

го, в основной группе детей-сирот с ситуацион-

ной тревожностью генотип А/А и аллель А поли-

морфного варианта rs4680 гена COMT (G472A) 

также встречались со статистически значимо 

(p<0,05) более высокой частотой, чем в группе 

контроля, отношение шансов составило 1,83 [95% 

CI: 1,22-2,76]. Полученные данные представлены 

в таблице 3. 

Т а б л и ц а  2. Сравнительное распределение частот встречаемости полиморфных 

вариантов изученных генов у социальных сирот и детей, проживающих в полных семьях 

Исследуемый параметр Дети из ЦПДОПР ‒ со-

циальные сироты (ос-

новная группа) (n=516) 

Дети из полных семей 

(группа контроля) 

(n=100) 

Тестовая 

статистика 
Ген ОНП Генотип 

TPH1 

(A218C) 

rs1800532 А/А 15,8% (63/400) 12,0% (12/100) χ2=8,68 

df=2 

p=0,013 
С/А 52,0% (208/400) 40,0% (40/100) 

С/С 32,2% (129/400) 48,0% (48/100) 

MAOA 

(R297R) 

rs6323 А/А 45,5% (182/400) 36,0% (36/100) χ2=9,16 

df=2 

p=0,01 
С/А 36,8% (147/400) 53,0% (53/100) 

С/С 17,7% (71/400) 11,0% (11/100) 

HTR2A 

(T102C) 

rs6313 С/С 44,5% (178/400) 38,0% (38/100) χ2=4,63 

df=2 

p=0,1 
С/Т 38,5% (154/400) 50,0% (50/100) 

Т/Т 17,0% (68/400) 12,0% (12/100) 

DRD4 

(C-521T) 

rs1800955 С/С 27,2% (109/400) 30,0% (30/100) χ2=0,6 

df=2 

p=0,74 
Т/С 47,3% (189/400) 43,0% (43/100) 

Т/Т 25,5% (102/400) 27,0% (27/100) 

COMT 

(G472A) 

rs4680 G/G 28,5% (114/400) 40,0% (40/100) χ2=6,58 

df=2 

p=0,04 
G/А 47,3% (189/400) 45,0% (45/100) 

A/A 24,2% (97/400) 15,0% (15/100) 

DBH 

(C-1021T) 

rs1611115 С/С 40,8% (163/400) 39,0% (39/100) χ2=1,5 

df=2 

p=0,47 
С/Т 48,8% (195/400) 54,0% (54/100) 

Т/Т 10,4% (42/400) 7,0% (7/100) 

DRD2 

(Taq1A) 

rs1800497 С/С 35,8% (143/400) 49,0% (49/100) χ2=8,8 

df=2 

p=0,01 
С/Т 42,0% (168/400) 40,0% (40/100) 

Т/Т 22,2% (89/400) 11,0% (11/100) 

П р и м е ч а н и е. n – Количество обследованных, df – степени свободы, χ² – хи-квадрат Пирсона, p – 

уровень статистической значимости между исследуемыми группами. 

 

Также была проанализирована частота встре-

чаемости генотипов и аллелей полиморфизмов 

изучаемых генов нейромедиаторных систем мозга 

в группе социальных сирот (n=349) и группе кон-

троля (n=95) в зависимости от личностной тре-

вожности по опроснику Спилбергера-Ханина 

(табл. 4). Из данных таблицы 4 видно, что стати-

стически значимые отличия показали полиморф-

ные варианты двух генов ‒ rs1800532 TPH1 

(A218C) и rs1800497 DRD2 (Taq1A). Генотип А/А 

и аллель А rs1800532 гена TPH1 (A218C) стати-

стически значимо (p<0,05) с более высокой часто-

той встречались в основной группе социальных 

сирот, при OR=1,60 [95% CI: 1,13-2,24]. В этой же 

группе обнаружена статистически значимая 

(p<0,05) более высокая частота встречаемости 

генотипа Т/Т и аллеля Т полиморфного маркера 

rs1800497 гена DRD2 (Taq1A), чем в группе кон-

троля, при OR=1,71 [95% CI: 1,22-2,40]. 

Согласно результатам отечественных и зару-

бежных исследований, полиморфизм гена трип-

тофангидроксилазы 1 (TPH1) связан с риском 

развития тревожных расстройств [22, 23], а поли-

морфный вариант rs4680 гена COMT ассоцииро-

ван с предрасположенностью к формированию 

панических состояний [24]. В то время как гене-

тический полиморфизм дофаминового рецептора 

второго типа rs1800497 DRD2 (Taq1A) авторы 

в большей мере связывают со склонностью к им-

пульсивности [25, 26]. Таким образом, проведен-

ное собственное исследование выявило и под-

твердило не только ассоциацию полиморфизмов 

генов rs1800532 TPH1 (A218C) и rs4680 COMT 

(G472A) с повышенной тревожностью, но также 

продемонстрировало вклад полиморфного вари-

анта rs1800497 гена DRD2 (Taq1A) в формирова-

ние и развитие дезадаптивной тревожной симп-

томатики. 
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Т а б л и ц а  3. Сравнительное распределение частот встречаемости генотипов 

и аллелей полиморфных вариантов генов в зависимости от ситуационной 

тревожности у социальных сирот и детей, проживающих в полных семьях 

Группа Аллель Частота 

аллели, p 

χ2, df, p Генотип Частота 

генотипа, % 

χ2, df, p 

TPH1 (A218C) rs1800532 

Дети из ЦПДОПР ‒ социальные 

сироты (основная группа) (n=325) 

А 

С 

0,42 

0,58 χ2=9,22 

df=1 

p=0,002 

А/А 16,3 

χ2=10,38 

df=2 

p=0,006 

С/А 50,2 

С/С 33,5 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=60) 

А 

С 

0,27 

0,73 

А/А 8,3 

С/А 36,7 

С/С 55,0 

MAOA (R297R) rs6323 

Дети из ЦПДОПР ‒ социальные 

сироты (основная группа) (n=325) 

А 

С 

0,64 

0,36 χ2=0,15 

df=1 

p=0,7 

А/А 45,6 

χ2=3,63 

df=2 

p=0,16 

С/А 36,9 

С/С 17,5 

Дети из полных семей (группа 

контроля) (n=60) 

А 

С 

0,66 

0,34 

А/А 41,7 

С/А 48,3 

С/С 10,0 

HTR2A (T102C) rs6313 
Дети из ЦПДОПР ‒ социальные 

сироты (основная группа) (n=325) 

С 

Т 

0,63 

0,37 χ2=0,25 

df=1 

p=0,62 

С/С 44,0 

χ2=3,67 

df=2 

p=0,16 

С/Т 38,5 

Т/Т 17,5 

Дети из полных семей (группа 

контроля) (n=60) 

С 

Т 

0,61 

0,39 

С/С 35,0 

С/Т 51,7 

Т/Т 13,3 

DRD4 (C-521T) rs1800955 

Дети из ЦПДОПР ‒ социальные 

сироты (основная группа) (n=325) 

С 

Т 

0,51 

0,49 χ2=0,79 

df=1 

p=0,37 

С/С 27,1 

χ2=3,38 

df=2 

p=0,18 

Т/С 48,0 

Т/Т 24,9 

Дети из полных семей (группа 

контроля) (n=60) 

С 

Т 

0,47 

0,53 

С/С 28,3 

Т/С 36,7 

Т/Т 35,0 

COMT (G472A) rs4680 

Дети из ЦПДОПР ‒ социальные 

сироты (основная группа) (n=325) 

G 

А 

0,52 

0,48 χ2=8,68 

df=1 

p=0,003 

G/G 27,4 

χ2=8,28 

df=2 

p=0,02 

G/А 47,7 

A/A 24,9 

Дети из полных семей (группа 

контроля) (n=60) 

G 

А 

0,66 

0,34 

G/G 43,3 

G/А 45,0 

A/A 11,7 

DBH (C-1021T) rs1611115 

Дети из ЦПДОПР ‒ социальные 

сироты (основная группа) (n=325) 

С 

Т 

0,64 

0,36 χ2=0,69 

df=1 

p=0,41 

С/С 39,1 

χ2=2,66 

df=2 

p=0,26 

С/Т 48,9 

Т/Т 12,0 

Дети из полных семей (группа 

контроля) (n=60) 

С 

Т 

0,67 

0,33 

С/С 40,0 

С/Т 55,0 

Т/Т 5,0 

DRD2 (Taq1A) rs1800497 

Дети из ЦПДОПР ‒ социальные 

сироты (основная группа) (n=325) 

С 

Т 

0,55 

0,45 χ2=3,12 

df=1 

p=0,08 

С/С 32,9 

χ2=2,83 

df=2 

p=0,24 

С/Т 43,4 

Т/Т 23,7 

Дети из полных семей (группа 

контроля) (n=60) 

С 

Т 

0,64 

0,36 

С/С 43,3 

С/Т 40,0 

Т/Т 16,7 

П р и м е ч а н и е. n – Количество обследованных, df – степени свободы, χ² – хи-квадрат Пирсона, p – 

уровень статистической значимости между исследуемыми группами. 
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Т а б л и ц а  4. Сравнительное распределение частот встречаемости генотипов 

и аллелей полиморфных вариантов генов в зависимости от личностной 

тревожности у социальных сирот и детей, проживающих в полных семьях 

Группа Аллель Частота 

аллели, p 

χ2, df, p Генотип Частота 

генотипа, % 

χ2, df, p 

TPH1 (A218C) rs1800532 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=349) 

А 

С 

0,42 

0,58 χ2=7,29 

df=1 

p=0,007 

А/А 16,0 

χ2=9,72 

df=2 

p=0,008 

С/А 52,7 

С/С 31,3 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=95) 

А 

С 

0,32 

0,68 

А/А 11,6 

С/А 40,0 

С/С 48,4 

MAOA (R297R) rs6323 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=349) 

А 

С 

0,64 

0,36 χ2=0,41 

df=1 

p=0,52 

А/А 45,6 

χ2=6,56 

df=2 

p=0,04 

С/А 38,1 

С/С 16,3 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=95) 

А 

С 

0,62 

0,38 

А/А 35,8 

С/А 52,6 

С/С 11,6 

HTR2A (T102C) rs6313 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=349) 

С 

Т 

0,64 

0,36 χ2=0,02 

df=1 

p=0,88 

С/С 45,0 

χ2=5,59 

df=2 

p=0,06 

С/Т 37,5 

Т/Т 17,5 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=95) 

С 

Т 

0,63 

0,37 

С/С 37,9 

С/Т 50,5 

Т/Т 11,6 

DRD4 (C-521T) rs1800955 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=349) 

С 

Т 

0,51 

0,49 χ2=0,08 

df=1 

p=0,78 

С/С 26,6 

χ2=0,96 

df=2 

p=0,62 

Т/С 47,6 

Т/Т 25,8 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=95) 

С 

Т 

0,52 

0,48 

С/С 30,5 

Т/С 42,1 

Т/Т 27,4 

COMT (G472A) rs4680 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=349) 

G 

А 

0,52 

0,48 χ2=5,35 

df=1 

p=0,02 

G/G 28,4 

χ2=5,11 

df=2 

p=0,08 

G/А 47,5 

A/A 24,1 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=95) 

G 

А 

0,62 

0,38 

G/G 38,9 

G/А 45,3 

A/A 15,8 

DBH (C-1021T) rs1611115 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=349) 

С 

Т 

0,65 

0,35 χ2=0,25 

df=1 

p=0,62 

С/С 40,1 

χ2=1,51 

df=2 

p=0,47 

С/Т 49,6 

Т/Т 10,3 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=95) 

С 

Т 

0,67 

0,33 

С/С 40,0 

С/Т 53,7 

Т/Т 6,3 

DRD2 (Taq1A) rs1800497 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=349) 

С 

Т 

0,55 

0,45 χ2=9,72 

df=1 

p=0,002 

С/С 33,8 

χ2=8,68 

df=2 

p=0,01 

С/Т 43,0 

Т/Т 23,2 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=95) 

С 

Т 

0,68 

0,32 

С/С 47,4 

С/Т 41,1 

Т/Т 11,6 

П р и м е ч а н и е. n – Количество обследованных, df – степени свободы, χ² – хи-квадрат Пирсона, p – уровень 

статистической значимости между исследуемыми группами. 

 



Бодагова Е.А., Говорин Н.В. Исследование генетических полиморфизмов нейромедиаторных систем… 
 

Сибирский вестник психиатрии и наркологии. 2024. № 1 (122). С. 5-17 11 

Т а б л и ц а  5. Сравнительное распределение частот встречаемости 

полиморфных вариантов генов в зависимости от депрессивной симптоматики 

у социальных сирот и детей, проживающих в полных семьях (df=2) 

Генотип Дети из ЦПДОПР ‒ социальные 

сироты (основная группа) (n=211) 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=41) 

Тестовая статистика 

χ2 p 

TPH1 (A218C) rs1800532 

А/А 19,9% (42/211) 9,8% (4/41) 

χ2=3,25 p=0,2 С/А 45,5% (96/211) 43,9% (18/41) 

С/С 34,6% (73/211) 46,3% (19/41) 

MAOA (R297R) rs6323 

А/А 46,4% (98/211) 39,0% (16/41) 

χ2=3,23 p=0,2 С/А 37,0% (78/211) 54,2% (21/41) 

С/С 16,6% (35/211) 9,8% (4/41) 

HTR2A (T102C) rs6313 

С/С 41,7% (88/211) 34,1% (14/41) 

χ2=3,05 p=0,22 С/Т 39,3% (83/211) 53,7% (22/41) 

Т/Т 19,0% (40/211) 12,2% (5/41) 

DRD4 (C-521T) rs1800955 

С/С 25,1% (53/211) 29,3% (12/41) 

χ2=2,14 p=0,34 Т/С 51,2% (108/211) 39,0% (16/41) 

Т/Т 23,7% (50/211) 31,7% (13/41) 

COMT (G472A) rs4680 

G/G 28,9% (61/211) 46,3% (19/41) 

χ2=5,08 p=0,08 G/А 47,4% (100/211) 39,0% (16/41) 

A/A 23,7% (50/211) 14,7% (6/41) 

DBH (C-1021T) rs1611115 

С/С 41,7% (88/211) 41,5% (17/41) 

χ2=1,53 p=0,46 С/Т 47,4% (100/211) 53,7% (22/41) 

Т/Т 10,9% (23/211) 4,8% (2/41) 

DRD2 (Taq1A) rs1800497 

С/С 37,9% (80/211) 46,3% (19/41) 

χ2=1,56 p=0,46 С/Т 37,0% (78/211) 36,6% (15/41) 

Т/Т 25,1% (53/211) 17,1% (7/41) 

П р и м е ч а н и е. n – Количество обследованных, df – степени свободы, χ² – хи-квадрат Пирсона, p – 

уровень статистической значимости между исследуемыми группами. 

 

Сравнительный анализ частот генотипов 

в группах социальных сирот и детей из полных 

семей с выраженными показателями депрессивно-

го состояния по опроснику М. Ковач не выявил 

статистически значимых отличий по полиморф-

ным вариантам изучаемых генов (табл. 5). 

Далее сравнивались частоты генотипов в ис-

следуемых группах детей и подростков с высоки-

ми суммарными индексами агрессивности и враж-

дебности по опроснику Басса-Дарки (табл. 6). Ста-

тистически значимые различия частот генотипов 

были установлены только для полиморфного вари-

анта rs1800532 гена TPH1 (A218C) в зависимости 

от проявлений конфликтности и агрессивных тен-

денций. Так, в группе социальных сирот со сред-

ними и высокими показателями агрессивности ча-

стота встречаемости генотипа А/А на 5,1% превы-

шала таковую в группе контроля. Вместе с тем 

генотип C/C в группе детей из полных семей 
встречался на 28% чаще, чем в основной группе 

(χ²=9,46, df=2, p=0,0009). 

При применении мультипликативной модели 

наследования обнаружено, что частота аллеля А 

полиморфного варианта rs1800532 гена TPH1 

(A218C) в основной группе составила 0,48 и 0,32 ‒ 

в группе контроля, при OR=2,01 [95% CI: 1,29-

3,13]. Частота аллеля С составила 0,52 и 0,68 в ос-

новной группе и группе контроля соответственно, 

при OR=0,50 [95% CI: 0,32-0,78] (χ²=9,52, df=1, 

p=0,002). 

По показателям враждебности в виде комплек-

са негативных эмоций в восприятии окружающих 

и происходящих событий различия в частоте гено-

типов установлены в отношении полиморфных 

вариантов rs1800532 гена TPH1 (A218C) и rs4680 

гена COMT (G472A). Генотип А/А гена TPH1 

(A218C) rs1800532 в основной группе встречался 

на 8,4% чаще, в то время как в группе контроля на 

21,3% чаще зарегистрирован генотип C/C (χ²=9,14, 

df=2, p=0,01). Частота аллеля А составила 0,47 
в группе социальных сирот и 0,32 – в группе детей 

из полных семей, при OR=1,88 [95% CI: 1,22-2,89]. 
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Т а б л и ц а  6. Сравнительное распределение частот встречаемости генотипов 

и аллелей полиморфных вариантов генов в зависимости от склонности к 

криминальному поведению у социальных сирот и детей, проживающих в полных семьях 

Группа Аллель Частота 

аллели, p 

χ2, df, p Генотип Частота 

генотипа, % 

χ2, df, p 

TPH1 (A218C) rs1800532 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=55) 

А 

С 

0,44 

0,56 χ2=4,82 

df=1 

p=0,03 

А/А 12,7 

χ2=9,46 

df=2 

p=0,009 

С/А 63,7 

С/С 23,6 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=100) 

А 

С 

0,32 

0,68 

А/А 12,0 

С/А 40,0 

С/С 48,0 

MAOA (R297R) rs6323 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=55) 

А 

С 

0,67 

0,33 χ2=0,70 

df=1 

p=0,4 

А/А 49,1 

χ2=3,95 

df=2 

p=0,14 

С/А 36,4 

С/С 14,5 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=100) 

А 

С 

0,63 

0,37 

А/А 36,0 

С/А 53,0 

С/С 11,0 

HTR2A (T102C) rs6313 
Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=55) 

С 

Т 

0,56 

0,44 χ2=1,31 

df=1 

p=0,25 

С/С 38,2 

χ2=5,29 

df=2 

p=0,07 

С/Т 36,4 

Т/Т 25,4 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=100) 

С 

Т 

0,63 

0,37 

С/С 38,0 

С/Т 50,0 

Т/Т 12,0 

DRD4 (C-521T) rs1800955 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=55) 

С 

Т 

0,46 

0,54 χ2=0,75 

df=1 

p=0,39 

С/С 25,4 

χ2=0,67 

df=2 

p=0,72 

Т/С 41,8 

Т/Т 32,8 

Дети из полных семей (группа 

контроля) (n=100) 

С 

Т 

0,52 

0,48 

С/С 30,0 

Т/С 43,0 

Т/Т 27,0 

COMT (G472A) rs4680 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=55) 

G 

А 

0,56 

0,44 χ2=1,12 

df=1 

p=0,29 

G/G 30,9 

χ2=1,28 

df=2 

p=0,53 

G/А 50,9 

A/A 18,2 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=100) 

G 

А 

0,63 

0,37 

G/G 40,0 

G/А 45,0 

A/A 15,0 

DBH (C-1021T) rs1611115 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=55) 

С 

Т 

0,81 

0,19 χ2=7,71 

df=1 

p=0,006 

С/С 65,5 

χ2=9,95 

df=2 

p=0,007 

С/Т 30,9 

Т/Т 3,6 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=100) 

С 

Т 

0,66 

0,34 

С/С 39,0 

С/Т 54,0 

Т/Т 7,0 

DRD2 (Taq1A) rs1800497 

Дети из ЦПДОПР ‒ социаль-

ные сироты (основная группа) 

(n=55) 

С 

Т 

0,60 

0,40 χ2=2,55 

df=1 

p=0,11 

С/С 40,0 

χ2=2,65 

df=2 

p=0,27 

С/Т 40,0 

Т/Т 20,0 

Дети из полных семей 

(группа контроля) (n=100) 

С 

Т 

0,69 

0,31 

С/С 49,0 

С/Т 40,0 

Т/Т 11,0 

П р и м е ч а н и е. n – Количество обследованных, df – степени свободы, χ² – хи-квадрат Пирсона, p – 

уровень статистической значимости между исследуемыми группами. 
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Частота аллеля С составила 0,53 и 0,68 в основ-

ной группе и группе контроля соответственно, при 

OR=0,53 [95% CI: 0,35-0,82] (χ²=8,30, df=1, 

p=0,004). Статистически значимые различия по 

частоте генотипов выявлены для полиморфного 

варианта rs4680 гена COMT (G472A): частота 

встречаемости генотипа А/А была на 10,6% выше 

в группе социальных сирот с выраженными пока-

зателями враждебности, а в группе контроля на 

19,0% чаще встречался генотип G/G (χ²=8,11, df=2, 

p=0,02). Частота встречаемости аллеля А этого ге-

на составила 0,50 в основной группе, 0,35 ‒ в груп-

пе контроля, при OR=1,84 [95% CI: 1,20-2,81]. Ча-

стота встречаемости аллеля G составила 0,50 в ос-

новной группе и 0,65 ‒ в группе контроля, при 

OR=0,54 [95% CI: 0,36-0,83] (χ²=7,98, df=1, 

p=0,005). 

Результаты опубликованных научных иссле-

дований доказательно продемонстрировали, что 

полиморфизмы генов TPH1 и COMT могут быть 

ассоциированы не только с повышенной тревож-

ностью, как указывалось выше, но и с различны-

ми вариантами агрессивного поведения в связи 

с нарушением психической саморегуляции. В ли-

тературе широко обсуждается, что полиморфизм 

гена триптофангидроксилазы 1 (TPH1) также свя-

зан со склонностью к деструктивному аутоагрес-

сивному поведению [27], а наличие мутантного 

аллеля А гена COMT ассоциируется с гетероаг-

рессией и криминальным поведением [28, 29, 30]. 

Полученные нами результаты не противоречат 

исследованиям, посвященным изучению ауто- 

и гетероагрессивности, и подтверждают возмож-

ную связь изученных полиморфизмов с патологи-

ческими формами агрессивного поведения. 

В соответствии с результатами комплексного 

клинико-психопатологического обследования 

у каждого второго (48,0%; n=248) воспитанника 

ЦПДОПР имеют место проявления неконтроли-

руемой агрессии и грубые поведенческие нару-

шения (агрессивная импульсивность, конфликты 

с учителями и воспитателями, враждебные отно-

шения и драки с учащимися, нарушения школь-

ной дисциплины и порядка, прогулы, лживость, 

вандализм, хулиганство). 13% из них привлека-

лись к уголовной ответственности за совершение 

общественно опасных деяний (по статьям УК РФ 

158, 115, 116 и 161). В связи с этим дополнитель-

но был осуществлён сравнительный анализ частот 

генотипов по полиморфным вариантам генов 

между группой социальных сирот с криминаль-

ным поведением (n=55) и группой детей из пол-

ных семей, не имеющих подобных поведенческих 

нарушений (n=100) (табл. 6). 

Статистически значимые различия установлены 

для полиморфных вариантов rs1800532 гена TPH1 

(A218C) и rs1611115 гена DBH (C-1021T). Анализ 

полиморфизма rs1800532 гена TPH1 (A218C) про-

демонстрировал, что в группе детей-сирот с кри-

минальным поведением частота встречаемости ге-

нотипа А/А и аллеля А была статистически значи-

мо (p<0,05) выше по сравнению с группой кон-

троля, отношение шансов составило 1,71 [95% CI: 

1,06-2,76]. В основной группе генотип С/С и аллель 

С полиморфизма rs1611115 гена DBH (C-1021T) 

также встречались статистически значимо (p<0,05) 

чаще, чем в группе контроля, отношение шансов 

составило 2,18 [95% CI: 1,25-3,82]. 

В ряде исследований аргументированно об-

суждается связь полиморфизма гена DBH (дофа-

мин-β-гидроксилазы) с алкогольной зависимо-

стью [17]. Вместе с тем следует отметить, что со-

циальные сироты, совершившие общественно 

опасные деяния, в подавляющем большинстве 

имели диагноз социализированного расстройства 

поведения (63,6%) и коморбидные наркологиче-

ские расстройства (74,5%). В соответствии с этим 

логично предположить, что полиморфизм 

rs1611115 гена DBH (C-1021T) в целом ассоции-

рован с девиантным поведением. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, по результатам сравнительно-

го изучения аллелей и генотипов полиморфизмов 

генов нейромедиаторных систем мозга у соци-

альных сирот и детей из полных семей нами была 

определена ассоциация полиморфных вариантов 

генов rs1800532 TPH1 (A218C), rs4680 COMT 

(G472A), rs1800497 DRD2 (Taq1A) и rs1611115 

DBH (C-1021T) с психопатологической симпто-

матикой в виде тревожности и агрессивности. 

Учитывая весомую роль генетических поли-

морфизмов в формировании психопатологиче-

ских расстройств, особенно в такой социально 

значимой и уязвимой категории населения как 

социальные сироты, в дальнейшем возможно оп-

тимизировать разработку дифференцированных 

программ лечения и профилактики подобных 

нарушений у детей, оставшихся без попечения 

родителей. 
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Study of genetic polymorphisms of neurotransmitter systems of 

the brain in social orphans with psychopathological disorders 

Bodagova E.A., Govorin N.V. 

Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education “Chita State Medical Academy” 

of the Ministry of Health of the Russian Federation 

Gorky Street 39A, 672000, Chita, Russian Federation 

ABSTRACT 

Background. The pupils of boarding schools have extremely negative indices of mental and physical health, in 

contrast to children living in two-parent families. In the structure of the incidence of mental disorders, 

psychopathological disorders are at the forefront. The reasons for the development of mental disorders are not only 

environmental and social factors, but also genetic predisposition. A number of certain polymorphisms in the genes of the 

dopamine and serotonin neurotransmitter systems of the brain have pathogenetic significance in the formation of 

emotional and behavioral disorders. Therefore, today, the study of polymorphisms in genes of the neurotransmitter 

systems of the brain remains relevant, especially in the framework of studying the health of children left without parental 

care. Objective: to study the contribution of polymorphic variants of genes (TPH1, MAOA, HTR2A, DRD4, COMT, 

DBH, DRD2) of the neurotransmitter systems of the brain to the development of psychopathological disorders in 

children left without parental care in the Trans-Baikal Territory. Materials and Methods. A clinical and 

psychopathological examination of 516 pupils from Centers for Assistance to Children Without Parental Care was 

carried out. Psychometric diagnostics were carried out using standardized screening methods: Spielberger-Hanin, M. 

Kovacs, Bass-Darki tests. Mental and behavioral disorders were diagnosed according to the ICD-10 criteria. Two groups 

of children and adolescents aged 10-17 years were formed: the main group ‒ those left without parental care (n=400), the 

control group ‒ living in two-parent families (n=100). Subsequently, molecular genetic typing of polymorphic gene 

variants was performed: rs1800532 TPH1 (A218C), rs6323 MAOA (R297R), rs6313 HTR2A (T102C), rs1800955 DRD4 

(C-521T), rs4680 COMT (G472A), rs1611115 DBH (C- 1021T), rs1800497 DRD2 (Taq1A), the frequencies of 

genotypes and alleles of these genes were determined. Results. It was established that polymorphic variants of the genes 

rs1800532 TPH1 (A218C), rs4680 COMT (G472A), rs1800497 DRD2 (Taq1A) and rs1611115 DBH (C-1021T) were 

associated with psychopathological disorders. In the group of social orphans with heightened anxiety, aggressiveness 

and criminal behavior, the frequency of occurrence of alleles and genotypes of polymorphic variants of the genes 

rs1800532 TPH1 (A218C), rs4680 COMT (G472A) and rs1611115 DBH (C-1021T) was statistically significantly 

(p<0.05) higher than in the control group. It was also found that the rs1800497 polymorphic variant of DRD2 (Taq1A) 

was  associated with anxiety. 

Keywords: children left without parental care, social orphans, gene polymorphism, psychopathological disor-

ders. 
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Гуморальные факторы анаболического и катаболического 

баланса у женщин с депрессивными расстройствами 

Левчук Л.А., Биктимиров Д.Р., Гуткевич Е.В., Рощина О.В., 

Васильева С.Н., Казенных Т.В., Перчаткина О.Э., Аксенов М.М. 

НИИ психического здоровья, Томский национальный исследовательский медицинский центр 
Российской академии наук 

Россия, 634014, Томск, ул. Алеутская, 4 

РЕЗЮМЕ 

Актуальность исследования депрессивных расстройств и депрессивно-подобных состояний определяется 

высокой распространенностью данных расстройств во всех возрастных группах и увеличением влияния депрес-

сивных расстройств на уровень социального функционирования и качество жизни общества. Результаты биоло-

гических исследований, посвященных аффективной патологии, весьма неоднозначны и касаются изучения раз-

личных аспектов функционирования гомеостатических систем. Изменения в функционировании гипоталамо-

гипофизарно-надпочечниковой системы и симпатоадреналовой системы, сопровождающие депрессивные рас-

стройства, обусловлены физиологической функцией данных систем как медиаторов реакции организма на 

стрессорные воздействия. Цель: изучение содержания кортизола и дегидроэпиандростерона сульфата (ДГЭАС) 

в сыворотке крови женщин с депрессивными расстройствами. Материал и методы. Выборка исследования 

(n=61) сформирована из женщин в возрасте 18-60 лет, проходивших лечение в отделениях аффективных и по-

граничных состояний клиник НИИ психического здоровья Томского НИМЦ. В соответствии с критериями 

МКБ-10 диагностированы: текущий депрессивный эпизод в рамках однократного депрессивного эпизода (F32) 

и рекуррентного депрессивного расстройства (F33) ‒ 24 пациентки; расстройства адаптации с преобладанием 

депрессивных реакций (F43.2) ‒ 37 пациенток. Группу контроля составили психически и соматически здоровые 

женщины (n=29), соответствующие по полу и возрасту обследуемым пациентам, не имеющие хронических за-

болеваний и не состоящие на диспансерном наблюдении, без признаков перенесенных острых инфекционных 

заболеваний на момент обследования. Пациенток исследовательской выборки и женщин из группы контроля 

разделили в зависимости от возрастного фактора: молодой (до 39 лет) и зрелый (старше 40 лет) возрасты. Лабо-

раторное исследование включало определение концентрации кортизола и дегидроэпиандростерона сульфата в 

сыворотке крови методом иммуноферментного анализа. Статистическая обработка данных проводилась с по-

мощью пакета программ SPSS 26.0 для Windows. Результаты. В ходе исследования обнаружено, что с повыше-

нием возраста связано статистически значимое (р=0,012) снижение содержания ДГЭАС в сыворотке крови па-

циенток с расстройствами адаптации с преобладанием депрессивных реакций. Кроме того, у пациенток с рас-

стройствами адаптации с преобладанием депрессивных реакций в возрасте до 39 лет выявлено статистически 

значимое повышенное содержание кортизола по сравнению с психически здоровыми женщинами (р=0,015) и 

пациентками с депрессивными расстройствами (р=0,039). Попарные сравнения исследуемых групп женщин в 

возрасте старше 40 лет продемонстрировали статистически значимый (р=0,005) повышенный уровень кортизола 

у пациенток с расстройствами адаптации зрелого возраста по сравнению с психически здоровыми женщинами. 

Заключение. Таким образом, проведённое исследование гуморальных факторов у женщин с депрессивными 

расстройствами выявило нарушения анаболических и катаболических процессов, изменения в гипоталамо-

гипофизарно-надпочечниковой системе, которые, вероятно, обусловлены физиологической функцией данной 

системы как медиатора реакции организма на стрессорные воздействия. 

Ключевые слова: депрессивные расстройства, женщины, кортизол, дегидроэпиандростерон сульфат. 

ВВЕДЕНИЕ 

На сегодняшний день депрессивные расстрой-

ства и депрессивно-подобные состояния являются 

глобальной медико-социальной проблемой для 
всего человечества. Это связано, в первую оче-

редь, с высокой распространенностью данных 

расстройств во всех возрастных группах и увели-

чением влияния депрессивных расстройств на 

уровень социального функционирования и каче-

ство жизни общества [1, 2, 3]. Сотни миллионов 
людей по всему миру страдают от депрессивных 

расстройств разной тяжести. 
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Статистика по заболеваемости депрессивными 

расстройствами варьирует от 3,5% до 7-8% насе-

ления в зависимости от цели и региона проведения 

исследовательского проекта, гендерно-возрастного 

фактора и статуса обследованных [4, 5]. 

Депрессивные расстройства – это симптома-

тически гетерогенные заболевания, охватываю-

щие когнитивную, эмоциональную, мотивацион-

ную и физиологическую сферы личности. Опре-

деление точной этиологии депрессивных рас-

стройств является сложной задачей, поскольку 

у пациентов наблюдается совокупность симпто-

мов, которые, вероятно, объясняются не одним 

механизмом [6, 7]. Результаты биологических 

исследований, посвященных аффективной пато-

логии, весьма неоднозначны и касаются изучения 

различных аспектов функционирования гомео-

статических систем [8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16]. 

Одной из причин возникновения депрессивных 

расстройств предполагается нарушение работы 

стресс-реализующей и стресс-лимитирующей си-

стем – систем, которые в ответ на стресс активи-

руют и регулируют реакции сложного спектра, 

задействующие эндокринную, нервную и иммун-

ную системы [17, 18]. Изменения в функциониро-

вании гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой 

системы (ГГНС) и симпатоадреналовой системы 

(САС), сопровождающие депрессивные расстрой-

ства, обусловлены физиологической функцией 

данных систем как медиаторов реакции организ-

ма на стрессорные воздействия. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Изучение содержания кортизола и дегидро-

эпиандростерона сульфата (ДГЭАС) в сыворотке 

крови женщин с депрессивными расстройствами. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

От всех пациентов было получено доброволь-

ное согласие на участие в клиническом исследо-

вании. Выборка исследования (n=61) сформиро-

вана из женщин в возрасте 18-60 лет, проходив-

ших лечение в отделениях аффективных и погра-

ничных состояний клиник НИИ психического 

здоровья Томского НИМЦ. В соответствии с кри-

териями МКБ-10 были диагностированы: теку-

щий депрессивный эпизод в рамках однократного 

депрессивного эпизода (F32) и рекуррентного 

депрессивного расстройства (F33) ‒ 24 пациент-

ки; расстройства адаптации с преобладанием де-

прессивных реакций (F43.2) ‒ 37 пациенток. Па-

циенток исследовательской выборки разделили на 

две возрастные группы: молодого (до 39 лет) 

и зрелого (старше 40 лет) возрастов. Группу кон-

троля составили психически и соматически здо-

ровые женщины (n=29), по полу и возрасту соот-

ветствующие обследуемым пациентам, не имею-

щие хронических заболеваний и не состоящие на 

диспансерном наблюдении, без признаков пере-

несенных острых инфекционных заболеваний на 

момент обследования. Критериями включения 

явились: возраст от 18 до 60 лет, женский пол, 

наличие письменного информированного согла-

сия. Критерии исключения: возраст старше 60 

лет, мужской пол, наличие соматической патоло-

гии в стадии обострения. 

Исследование гормонального статуса прово-

дили в двух выделенных группах пациентов жен-

ского пола и в группе контроля с учетом возраст-

ного фактора ‒ молодой (до 39 лет) и зрелый 

(старше 40 лет) возрасты. В группах пациентов 

и психически здоровых женщин отсутствовали 

межгрупповые различия по среднему возрасту 

при распределении обследованных на лиц моло-

дого и зрелого возрастов (табл. 1, p>0,05). 

Материалом для исследования явилась сыво-

ротка крови. У всех обследуемых лиц брали кровь 

из локтевой вены в период с 8.00 до 9.00 натощак 

в пробирки фирмы BD Vacutainer с активатором 

свертывания для получения сыворотки. Определе-

ние концентрации кортизола и дегидроэпиандро-

стерона сульфата определяли в сыворотке крови 

методом иммуноферментного анализа (ИФА) 

с использованием наборов реактивов фирм ЗАО 

«АлкорБио» и АО «Вектор-Бест». Постановку ре-

акции проводили согласно прилагаемым к наборам 

инструкциям с обязательным контролем стандарт-

ных позитивных и негативных сывороток, входя-

щих в состав тест-систем. Количественную оценку 

результатов анализа проводили на автоматическом 

микропланшетном спектрофотометре Epoch 

BioTek Instruments и мультимодальном микроп-

ланшетном ридере Thermo Scientific Varioskan 

LUX (ЦКП «Медицинская геномика», Томский 

НИМЦ) при длине волны 450 нм. 

Статистическая обработка данных проводи-

лась с помощью пакета программ SPSS 26.0 для 

Windows. Проверку на нормальность распределе-

ния значений переменных проводили по крите-

рию Колмогорова‒Смирнова. Полученные дан-

ные выражали в виде медианы, верхнего и ниж-

него квартилей. Сравнение содержания стероид-

ных гормонов в сыворотке крови женщин иссле-

дуемых групп осуществляли при помощи крите-

рия Краскела‒Уоллиса с последующими апосте-

риорными попарными сравнениями с помощью 

критерия Манна‒Уитни. Различия считались до-

стоверными при уровне значимости р<0,05. 
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

В ходе проведенного исследования в группе 

контроля (психически и соматически здоровые 

женщины) обнаружена тенденция к снижению 

содержания гормонов кортизола и ДГЭАС с по-

вышением возраста, однако зарегистрированные 

различия не достигали статистически значимого 

уровня (р>0,05) (табл. 1). 
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Т а б л и ц а  1. Распределение уровней концентрации кортизола и ДГЭАС 

у женщин исследуемых групп в зависимости от возраста – Me (Q1 25% ‒ Q3 75%) 

Показатель Текущий ДЭ в рамках одно-

кратного депрессивного 

эпизода и рекуррентного 

депрессивного расстройства 

Расстройства адаптации 

с преобладанием 

депрессивных реакций 

Отсутствие психических 

и соматических расстройств 

До 39 лет 

(n=8) 

Старше 40 лет 

(n=16) 

До 39 лет 

(n=9) 

Старше 40 лет 

(n=28) 

До 39 лет 

(n=9) 

Старше 40 лет 

(n=20) 

Кортизол, 

нмоль/л 

500,39 

(337,79-547,08) 

473,55 

(397,89-614,25) 

724,6 # * 

(506,55-937,63) 

595,66 # 

(482,17-657,05) 

423,06 

(378,05-530,75) 

453,71 

(268,00-508,00) 

ДГЭАС, мкг/мл 
1,93 

(1,37-2,5) 

1,19 

(0,84-1,81) 

1,7 

(1,32-2,35) 

1,04 

(0,81-1,47) 

1,81 

(1,14-2,49) 

1,22 

(0,82-1,76) 

Соотношение 

ДГЭАС/Кортизол 

10,64 

(6,49-14,8) 

7,71 

(5,09-8,65) 

6,59 

(5,05-6,86) 

5,75 

(3,76-8,1) 

13,57 

(8,56-15,34) 

8,07 

(4,78-10,13) 

Средний 

возраст, лет 

31,00 

(27,00-35,00) 

47,00 

(44,25-57,25) 

32,00 

(23,00-33,5) 

52,00 

(46,25-55,00) 

30,00 

(27,50-34,00) 

47,00 

(45,25-52,50) 

П р и м е ч а н и е. Статистически значимые различия: # ‒ р<0,05 по сравнению с психически здоровыми 

женщинами; * ‒ р<0,05 по сравнению с пациентами с депрессивными расстройствами в возрасте до 39 лет. 
 

Изменения гормонального фона в зависимости 

от возраста у пациенток с расстройствами адапта-

ции с преобладанием депрессивных реакций но-

сят более явный характер. Так, уровень ДГЭАС 

у женщин с расстройствами адаптации с повыше-

нием возраста статистически значимо (р=0,012) 

снижается ‒ с 1,7 (1,32-2,35) мкг/мл до 1,04 (0,81-

1,47) мкг/мл соответственно. 

Сравнительный анализ содержания кортизола 

в сыворотке крови женщин в возрасте до 39 лет 

трех исследовательских групп выявил статисти-

чески значимые (р=0,028, критерий Краске-

ла‒Уоллиса) изменения. Дальнейшие апостери-

орные попарные сравнения показали статистиче-

ски значимые различия в содержании кортизола в 

молодом возрасте у пациенток с расстройствами 

адаптации с преобладанием депрессивных реак-

ций по сравнению с молодыми психически здоро-

выми женщинами и пациентками с депрессивны-

ми расстройствами: 724,6 (506,55-937,63) и 423,06 

(378,05-530,75) нмоль/л (р=0,015) против 724,6 

(506,55-937,63) и 500,39 (337,79-547,08) нмоль/л 

(р=0,039). Значимых отличий между содержанием 

ДГЭАС в сыворотке крови психически здоровых 

женщин и пациенток молодого возраста обнару-

жено не было (р>0,05). 

При исследовании женщин в возрасте старше 

40 лет наблюдались статистически значимые 

(р=0,012, критерий Краскела‒Уоллиса) изменения 

в содержании кортизола в сыворотке крови жен-

щин трех исследуемых групп. Попарные сравне-

ния исследуемых групп продемонстрировали ста-

тистически значимые (р=0,005) различия в со-

держании кортизола у пациенток с расстройства-

ми адаптации зрелого возраста по сравнению 

с психически здоровыми женщинами старше 40 

лет: 595,66 (482,17-657,05) против 453,71 (268,00-

508,00) нмоль/л. В то время как различия в со-

держании ДГЭАС в сыворотке крови обследуе-

мых лиц в возрасте старше 40 лет не достигали 

уровня статистической значимости (р>0,05). 

Таким образом, в проведенном нами исследо-

вании показано как значимое снижение содержа-

ния ДГЭАС в сыворотке крови пациенток с рас-

стройствами адаптации с преобладанием депрес-

сивных реакций в зависимости от повышения 

возраста, так и значимое уменьшение содержания 

кортизола у пациенток с расстройствами адапта-

ции как молодого, так и зрелого возраста по срав-

нению с психически здоровыми женщинами 

и пациентками с депрессивными расстройствами. 

Кортизол и ДГЭАС, являясь стероидными гор-

монами, в основном синтезируются в надпочечни-

ках [19]. Продукция такого гормона как кортизол, 

участвующего в адаптивном ответе организма 

и обеспечении жизнеспособности, не изменяется 

с возрастом. В то время как для циркулирующего 

ДГЭА характерна возрастная динамика. Согласно 

литературным данным, секреция ДГЭА отличается 

увеличением в молодом возрасте с максимальны-

ми значениями в третьем десятилетии жизни 

и снижением концентрации ДГЭА в последующем, 

что связано с возрастной адаптацией и угасанием 

различных функций организма, в том числе инво-

люцией коры надпочечников [20, 21, 22]. В прове-

денном нами ранее сравнительном исследовании 

гормонов стресса показано статистически значи-

мое снижение кортизола и ДГЭАС у мужчин, ра-

ботающих в офисных условиях, по сравнению 

с мужчинами, профессиональная деятельность ко-

торых связана с чрезвычайными ситуациями и экс-

тремальными условиями [23]. В настоящем иссле-

довании показано зависимое от возраста снижение 

секреции ДГЭАС у женщин, что согласуется 

с данными литературы о физиологических воз-

растных изменениях в организме. 
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Являясь ключевым звеном в биосинтезе сте-

роидных гормонов, ДГЭА и ДГЭАС обладают 

собственными эффектами в центральной нервной 

системе, участвуют в модуляции функций рецеп-

торов моноаминергических систем. Оказывая 

нейропротективное и стресспротективное дей-

ствие, ДГЭА и его сульфатная форма защищают 

нейроны гиппокампа от пагубного воздействия 

повышенной секреции кортизола [24]. Высокие 

уровни ДГЭАС ассоциированы с более здоровым 

психологическим профилем, т.е. с более сбалан-

сированными поведенческими и психологиче-

скими особенностями. Показана отрицательная 

корреляция концентрации ДГЭАС с уровнем 

личностной тревожности и проявлениями депрес-

сии независимо от возраста и физической актив-

ности [19]. Во многих исследованиях доказано 

формирование депрессии на фоне низкого уровня 

циркулирующего ДГЭАC [25, 26, 27]. 

При острых психоэмоциональных расстрой-

ствах характерно повышенное содержание корти-

зола по сравнению с таковым при затяжных пси-

хоэмоциональных нарушениях [28]. Увеличение 

уровня кортизола и снижение содержания лимфо-

цитов с рецепторами готовности к апоптозу выяв-

ляется при расстройствах адаптации, данные пока-

затели могут служить маркерами для дифференци-

альной диагностики с другими психическими рас-

стройствами пограничного регистра, в частности 

органическим эмоционально лабильным расстрой-

ством [29]. Трансформация острых психоэмоцио-

нальных расстройств в затяжные сопровождается 

статистически значимым снижением содержания 

кортизола в сыворотке крови. Основной функцией 

подъема уровня кортизола в крови является адап-

тивный ответ организма на острый или хрониче-

ский стресс, повышая уровень сахара в крови, он 

резко усиливает клеточный метаболизм, подготав-

ливая организм к борьбе со стрессором и повы-

шенной нагрузке [26]. Однако хронический стресс 

может привести к дисфункции кортизола и дисба-

лансу гормональной системы организма. 

Полученные нами результаты исследования 

согласуются с так называемой двухфазной моде-

лью Хеллхаммера [30], согласно которой повы-

шение активности ГГН-системы на первых этапах 

депрессии может сменяться её гипофункцией. 

Эти факты позволяют выдвинуть предположение, 

что динамика психических расстройств во мно-

гом определяется динамикой состояния нейро-

биологических механизмов. Можно сделать за-

ключение, что начальные этапы развития психи-

ческих расстройств обусловлены гиперактиваци-

ей ГГН-системы, а также во многих случаях 

и гиперактивацией ГГТ-системы. Длительное те-

чение психического расстройства и гиперсекре-

ция кортизола сдвигают метаболизм в сторону 

катаболических процессов, что приводит к исто-

щению ГГН-системы и развитию состояния алло-

статической нагрузки [31]. Состояние аллостати-

ческой перегрузки характеризует стадию истоще-

ния генерализованного адаптационного синдрома 

[32, 33], сопровождающуюся нарушением меха-

низма адаптации и устойчивости к стрессу, нару-

шением механизма регуляции уровня гормонов 

и развитием депрессивных расстройств. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, проведённое исследование гу-

моральных факторов у женщин с депрессивными 

расстройствами показало значимое снижение со-

держания ДГЭАС в сыворотке крови пациенток 

с расстройствами адаптации с преобладанием де-

прессивных реакций в зависимости от увеличения 

возраста и значимое снижение содержания корти-

зола у пациенток с расстройствами адаптации как 

в молодом, так и в зрелом возрасте по сравнению 

с психически здоровыми женщинами и пациент-

ками с депрессивными расстройствами. Выявлен-

ные нарушения в анаболических и катаболиче-

ских процессах, изменения в ГГН-системе, веро-

ятно, обусловлены физиологической функцией 

данной системы как медиатора реакции организ-

ма на стрессорные воздействия. 
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Humoral factors of anabolic and catabolic balance in women with 

depressive disorders 

Levchuk L.A., Biktimirov D.R., Gutkevich E.V., Roshchina O.V., 

Vasilieva S.N., Kazennykh T.V., Perchatkina O.E., Aksenov M.M. 

Mental Health Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences 

Aleutskaya Street 4, 634014, Tomsk, Russian Federation 

ABSTRACT 

Relevance of the study of depressive disorders and depression-like conditions is determined by the high prevalence 

of these disorders in all age groups and the increasing impact of depressive disorders on the level of social functioning 

and quality of life of society. The findings of biological studies on affective pathology are very ambiguous and relate to 

the research on various aspects of the functioning of homeostatic systems. Changes in the functioning of the 

hypothalamic-pituitary-adrenal system and the sympathoadrenal system that accompany depressive disorders are due to 

the physiological functioning these systems as mediators of the body's response to stressors. Objective: to study the 

content of cortisol and dehydroepiandrosterone sulfate (DHEAS) in the blood serum of women with depressive 

disorders. Material and Methods. The study sample (n=61) was formed from women aged 18-60 years who were 

treated at the Affective and Borderline States Departments of the clinic of Mental Health Research Institute of Tomsk 

National Research Medical Center. In accordance with the ICD-10 criteria, the following were diagnosed: current 

depressive episode within a single depressive episode (F32) and recurrent depressive disorder (F33) were found in 24 

patients; adjustment disorder with a predominance of depressive reactions (F43.2) were revealed in 37 patients. The 

control group consisted of mentally and somatically healthy women (n=29), who matched the sex and age of the patients 

being examined, who did not have chronic diseases and were not under medical observation, and who had no signs of 

acute infectious diseases at the time of the examination. Patients in the research sample and women from the control 

group were divided depending on the age factor: young (under 39 years old) and mature (over 40 years old) ages. 

Laboratory testing included determination of the concentration of cortisol and dehydroepiandrosterone sulfate in the 

blood serum using enzyme immunoassay. Statistical data processing was carried out using the SPSS 26.0 software 

package for Windows. Results. The study found that increasing age was associated with a statistically significant 

(p=0.012) decrease in the DHEAS content in the blood serum of patients with adjustment disorder and a predominance 

of depressive reactions. In addition, in patients with adjustment disorder and a predominance of depressive reactions 

under the age of 39 years, a statistically significantly increased level of cortisol was revealed in comparison with 

mentally healthy women (p=0.015) and patients with depressive disorders (p=0.039). Pairwise comparisons of the study 

groups of women above the age of 40 years demonstrated a statistically significantly (p=0.005) increased level of 

cortisol in patients with adjustment disorder of adulthood compared to mentally healthy women. Conclusion. Thus, the 

study of the humoral factors in women with depressive disorders revealed disturbances in anabolic and catabolic 

processes, changes in the hypothalamic-pituitary-adrenal system, which were likely due to the physiological functioning 

this system as a mediator of the body’s response to stressors. 

Keywords: depressive disorders, women, cortisol, dehydroepiandrosterone sulfate. 
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Ассоциативный анализ гаплотипов и регуляторный потенциал 

генов серотониновых рецепторов у больных шизофренией 

с тардивной дискинезией 

Пожидаев И.В., Иванова С.А. 

НИИ психического здоровья, Томский национальный исследовательский медицинский центр 
Российской академии наук 

Россия, 634014, Томск, ул. Алеутская, 4 

РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Тардивная дискинезия (ТД) – это тяжелое и потенциально необратимое двигательное рас-

стройство, которое может развиваться как побочный эффект длительного приема антипсихотических лекарств. 

Несмотря на то что патофизиологические механизмы, лежащие в основе антипсихотик-индуцированной тар-

дивной дискинезии ещё недостаточно изучены, литературные данные свидетельствуют о важной роли генетиче-

ских факторов и возможном нарушении дофаминергической и серотонинергической систем. Изменение генети-

ческого регуляторного потенциала серотониновых рецепторов может играть роль в развитии антипсихотик-

индуцированной ТД у больных шизофренией. Цель: проведение гаплотипного анализа генов серотониновых 

рецепторов, определение регуляторного потенциала изучаемых генов у пациентов с шизофренией при тардив-

ной дискинезии. Материал и методы. Исследовании выполнено на выборке из 449 пациентов в возрасте 18-65 

лет, страдающих шизофренией и проходивших стационарное лечение в НИИ психического здоровья Томского 

НИМЦ, Томской клинической психиатрической больнице и Кемеровской областной клинической психиатриче-

ской больнице. Из них сформированы две группы: пациенты, соответствующие критериям наличия тардивной 

дискинезии (n=121), пациенты без двигательных расстройств (m=328). Дискинезии диагностировали по стан-

дартизованной международной шкале патологических непреднамеренных движений (AIMS). Генотипи-

рование 29 однонуклеотидных полиморфных вариантов 7 генов серотониновых рецепторов проводилось по-

средством масс-спектрометрии на генетическом анализаторе Sequenom. Оценка регуляторного потенциала свя-

зей однонуклеотидных полиморфизмов с экспрессией генов проведена с помощью портала проекта Genotype-

Tissue Expression. Результаты. Проведенный анализ продемонстрировал ассоциацию гаплотипа CTTTAACC 

гена HTR2A с наличием тардивной дискинезии, который является предрасполагающим фактором развития дан-

ного побочного эффекта (OR=2.10, p=0,029). Выявленная ассоциация и аннотация биологических путей иссле-

дуемых генов подтверждают вовлечённость генов серотонинергических рецепторов в патогенез тардивной дис-

кинезии, индуцированной длительной антипсихотической терапией. 

Ключевые слова: шизофрения, тардивная дискинезия, серотониновые рецепторы, гаплотип, анализ 

гаплотипов, локус количественного признака. 

ВВЕДЕНИЕ 

Поздняя или тардивная дискинезия (ТД) – это 

нежелательный эффект длительной антипсихоти-

ческой терапии, характеризующийся непроиз-

вольными движениями, как правило, орофаци-

альных мышц, конечностей и других групп 

мышц, которые могут быть необратимыми даже 

после отмены препарата [1]. Согласно результа-

там одного из зарубежных метаанализов, прове-

денного на основании 41 исследования и вклю-

чающего более 11 тысяч пациентов, получающих 

антипсихотическую терапию, средняя частота 

встречаемости ТД составляет 25,3% [2]. Двига-

тельные побочные эффекты, в свою очередь, 

осложняют течение основного заболевания, уси-

ливая выраженность негативных, когнитивных 

и аффективных расстройств, приводят к допол-

нительной социальной стигматизации больных, 

ухудшают качество жизни пациента и являются 

причиной отказа от терапии [3, 4, 5]. 

Дальнейший прогресс в области прогноза 

и терапии тардивной дискинезии, согласно мне-

нию зарубежных и отечественных исследовате-

лей, неразрывно связан с пониманием механиз-

мов, лежащих в основе развития данного рас-

стройства, и с реализацией подходов к персонали-

зации терапии [6, 7, 8]. Несмотря на активно раз-

рабатываемые гипотезы возникновения побочных 

эффектов, патофизиологические механизмы, ле-

жащие в основе антипсихотик-индуцированной 

тардивной дискинезии, ещё недостаточно изуче-

ны [9]. 
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В возникновении тардивной дискинезии важная 

роль отводится генетическим факторам, в первую 

очередь генам нейромедиаторных рецепторов, яв-

ляющимся основными мишенями действия анти-

психотических препаратов [10, 11, 12, 13, 14, 15, 

16, 17]. Наряду с дофаминовыми рецепторами, ге-

ны серотониновых рецепторов (5-HT) позициони-

руются как потенциальные гены-кандидаты, 

участвующие в патогенезе ТД [18, 19, 20, 21, 22]. 

Серотониновые рецепторы распространены в раз-

личных областях головного мозга, включая ба-

зальные ганглии, которые имеют большое значе-

ние в контроле двигательной активности. Измене-

ния в функционировании серотониновых рецепто-

ров могут быть связаны с развитием ТД [23]. 

Ранее на основании результатов генотипиро-

вания полиморфных вариантов 7 генов серотони-

новых рецепторов нами были выявлены стати-

стически значимые ассоциации аллелей rs1928040 

гена HTR2A с ТД и орофациальным фенотипом 

дискинезии [21]. Кроме того, были обнаружены 

гендер-специфические ассоциации rs1801412 

HTR2C с аллелями и генотипами для лиц женско-

го пола, страдающих поздней дискинезией. 

Таким образом, изучение дальнейшей роли ге-

нов серотониновых рецепторов в механизмах раз-

вития тардивной дискинезии представляется ак-

туальным направлением исследований. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Проведение гаплотипного анализа генов серо-

тониновых рецепторов, определение регулятор-

ного потенциала изучаемых генов у пациентов 

с шизофренией при тардивной дискинезии. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

В исследование включена выборка из 449 па-

циентов, страдающих шизофренией. Критерии 

включения: подтвержденный диагноз шизофре-

нии по критериям МКБ-10, длительное примене-

ние антипсихотических препаратов, возраст па-

циентов от 18 до 65 лет, принадлежность к сла-

вянскому этносу, добровольное информирован-

ное согласие на участие в исследовании. 

Обследование пациентов с целью диагностики 

дискинезий проводилось с использованием стан-

дартизованной международной шкалы патологи-

ческих непреднамеренных движений (Abnormal 

Involuntary Movement Scale – AIMS), позволяющей 

диагностировать наличие дискинезии и степень её 

выраженности. Для постановки диагноза тардив-

ной дискинезии использовали критерий Schooler 

and Kane [24], в соответствии с которым необхо-

димо наличие 3 баллов по одному из пунктов шка-

лы либо по 2 балла по двум пунктам шкалы. Далее 

баллы подверглись преобразованию в бинарный 

признак (наличие/отсутствие ТД). На основании 
примененного критерия ТД была диагностирована 

у 121 пациента; не имели двигательных рас-

стройств 328 пациентов. 

Для получения ДНК забор венозной крови 

у пациентов осуществлялся в вакуумные пробирки 

с антикоагулянтом ЭДТА (Vacuette EDTA). Ге-

номную ДНК выделяли с использованием стан-

дартного фенол-хлороформного протокола из лей-

коцитов периферической крови. Последующее 

хранение образцов выделенной ДНК производи-

лось в воде mQ при -20˚С. Качество и количество 

полученной ДНК оценивали с помощью спектро-

фотометра NanoDrop8000. Генотипирование одно-

нуклеотидных полиморфных вариантов проводи-

лось посредством масс-спектрометрии (MALDI-

TOF) на генетическом анализаторе Sequenom 

MASS-Array Analyzer 4 наборами iPlex Gold 384. 

Выбор полиморфных вариантов для исследо-

вания был выполнен на основе литературных 

данных по полиморфным вариантам, изученным 

в отношении тардивной дискинезии и экстрапи-

рамидных расстройств в других выборках с иным 

этническим составом, и по полиморфным вариан-

там генов, гипотетически принимающих участие 

в реализации механизмов действия антипсихоти-

ков в терапевтических и побочных эффектах. 

Статистическая обработка полученных резуль-

татов генотипирования выполнена в несколько 

этапов. Первоначально результаты для однонук-

леотидных полиморфизмов были проверены по 

критерию «процент успешно прогенотипирован-

ных образцов для каждого SNP» и на соответствие 

распределению частот генотипов ожидаемому при 

условии соблюдения равновесия Харди–Вайнберга 

с помощью критерия хи-квадрат. Последующий 

статистический анализ выполнен в программной 

среде R 3.6.2 с использованием базовых функций 

и дополнительных пакетов для обработки генети-

ческих данных. Ассоциативный анализ был вы-

полнен с помощью критерия хи-квадрат и точного 

критерия Фишера (при условии менее 5 наблюде-

ний в любой ячейке). Ассоциативный анализ гап-

лотипов проводился с помощью пакета haplo.stats. 

Оценку уровня экспрессии исследуемых генов 

в различных структурах мозга проводили на осно-

ве биоинформатического анализа с помощью атла-

са экспрессии (https://www.ebi.ac.uk/gxa/home). 

Оценку регуляторного потенциала проводили пу-

тем определения связей однонуклеотидных поли-

морфизмов, обнаруживших статистически значи-

мые ассоциации между тардивной дискинезией 

и экспрессией генов (eQTL) с помощью портала 

проекта Genotype-Tissue Expression (GTEx) 

(http://www.gtexportal.org/). Для функциональной 

аннотации генов с целью определения биологиче-

ских процессов и молекулярных функций исполь-

зовался функционал базы данных Gene Ontology. 

 

https://www.ebi.ac.uk/gxa/home
http://www.gtexportal.org/)
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

Из общей выборки исследования были сформи-

рованы две группы пациентов: с тардивной диски-

незией (n=121), с отсутствием побочных двига-

тельных расстройств (n=328). Распределение паци-

ентов с шизофренией и наличием/отсутствием ТД 

в соответствии с половозрастными и клинически-

ми характеристиками представлено в таблице 1. 

Средний возраст больных с ТД и длительность 

заболевания оказались статистически значимо 

(p<0,001) выше, чем у пациентов без ТД. 

Т а б л и ц а  1. Половозрастные и клинические характеристики пациентов с шизофренией с ТД и без ТД 

Характеристика Пациенты без ТД (n=328) Пациенты с ТД (n=121) 
t-критерий 

Стьюдента (р) 

Пол 
Мужчины, n (%) 152 (46,3%) 71 (58,7%) 

 
Женщины, n (%) 176 (53,7%) 50 (41,3%) 

Возраст, лет 37 [31; 48] 48 [37,5; 58] р<0,001 

Возраст манифестации, лет 24 [20; 30] 25 [20; 32] р=0,974 

Длительность заболевания, лет 11 [5; 18] 20 [12; 29,5] р<0,001 
 

Все исследованные полиморфные варианты 

были отобраны в соответствии с литературными 

данными и проверены по базам генетических дан-

ных: HTR1A (rs10042486, rs749099, rs1364043, 

rs1800042, rs6295), HTR1B (rs6298, rs6296, 

rs130058), HTR2A (rs6314, rs6313, rs1928040, 

rs6311, rs6312, rs7997012, rs9316233, rs2224721), 

HTR2C (rs3813929, rs569959, rs5946189, rs4911871, 

rs6318, rs12858300, rs17326429, rs1801412), HTR3A 

(rs1176713, rs33940208, rs1062613), HTR3B 

(rs1176744), HTR6 (rs1805054). Подробные харак-

теристики полиморфных вариантов представлены 

в таблице 2. 

Т а б л и ц а  2. Характеристики однонуклеотидных полиморфных вариантов изучаемых генов 

Ген 
Аллельный 

вариант 

Хромосома: 

Позиция 
Регион расположения Аллели 

Частота минор-

ного аллеля по 

данным Ensembl 

Собственная 

частота минор-

ного аллеля 

Серотониновые рецепторы 

HTR1A rs10042486 5:63965502 Интрон C/T 0,35 (С) 0,48 

HTR1A rs749099 5:63958009 Интрон C/T 0,35 (С) 0,47 

HTR1A rs1364043 5:63955024 Межгенное пространство T/G 0,33 (G) 0,25 

HTR1A rs1800042 5:63960902 Экзон C/A/T <0,01 (T) 0,003 

HTR1A rs6295 5:63962738 Интрон C/G 0,45 (С) 0,47 

HTR2A rs6314 13:46834899 Экзон G/A 0,07 (A) 0,26 

HTR2A rs6313 13:46895805 Экзон G/A 0,44 (A) 0,27 

HTR2A rs1928040 13:46873101 Интрон G/A 0,45 (G) 0,26 

HTR2A rs6311 13:46897343 Интрон C/T 0,44 (T) 0,34 

HTR2A rs6312 13:46896689 Экзон C/T 0,08 (С) 0,42 

HTR2A rs7997012 13:46837850 Интрон A/G 0,27 (A) 0,34 

HTR2A rs9316233 13:46859220 Интрон C/G/T 0,30 (G) 0,05 

HTR2A rs2224721 13:46858019 Интрон T/G 0,34 (T) 0,50 

HTR3A rs1176713 11:113989703 Экзон A/G 0,28 (G) 0,05 

HTR3A rs33940208 11:113975355 Экзон C/T 0,14 (T) 0,22 

HTR3A rs1062613 11:113975284 Интрон T/C 0,25 (T) 0,25 

HTR1B rs6298 6:77463275 Экзон G/A 0,34 (A) 0,15 

HTR1B rs6296 6:77462543 Экзон C/G 0,34 (G) 0,28 

HTR1B rs130058 6:77463564 Экзон T/A/G 0,18 (A) 0,11 

HTR3B rs1176744 11:113932306 Экзон A/C 0,35 (С) 0,22 

HTR6 rs1805054 1:19666020 Экзон C/T 0,17 (T) 0,11 

HTR2C rs3813929 X:114584047 Межгенное пространство C/G/T 0,13 (T) 0,04 

HTR2C rs569959 X:114585887 Интрон C/G/T 0,31 (С) 0,16 

HTR2C rs5946189 X:114837657 Интрон C/T 0,19 (С) 0,05 

HTR2C rs4911871 X:114762580 Интрон A/G 0,17 (G) 0,23 

HTR2C rs6318 X:114731326 Экзон C/G/T 0,17 (С) 0,02 

HTR2C rs12858300 X:114662932 Интрон G/C 0,03 (С) 0,22 

HTR2C rs17326429 X:114591899 Интрон G/A 0,13 (A) 0,13 

HTR2C rs1801412 X:114908141 Интрон T/G 0,06 (G) 0,21 

П р и м е ч а н и е. Референсная частота минорного аллеля из базы Ensebml для европеоидов. 
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Согласно приведённой выше характеристике 

частот по материалам собственного исследования 

и данным проекта «1000 геномов» для большей 

части полиморфизмов частоты минорного аллеля 

совпадают или имеют небольшие отклонения в 

пределах величин, показанных для европеоидных 

популяций. Вариация частот, сильно отличающих-

ся в большую или меньшую сторону, вероятно, 

объясняется связью этих локусов с шизофренией. 

Как следует из результатов относительно про-

верки распределения частот на соответствие ожи-

даемому по закону Харди–Вайнберга, не все ре-

зультаты удовлетворяют данному условию, в свя-

зи с чем локус rs1176744 гена HTR3B был исклю-

чен из дальнейшего ассоциативного анализа. 

Для выявления генотипа полиморфного вари-

анта rs1928040 гена HTR2A, вносящего наиболь-

ший вклад в предрасположенность к ТД, был про-

веден сравнительный анализ частот гомозиготных 

генотипов против объединённых гетерозиготных 

и альтернативных гомозиготных генотипов между 

группами. Применительно к данному полиморф-

ному варианту установлено, что носительство ге-

нотипа ТТ (OR=1,71, 95% CI 1,02–2,86, р=0,039) 

и аллель Т (OR=1,46, 95% CI 1,08–1,98, р=0,015) 

повышают риск развития ТД (табл. 3). 

Т а б л и ц а  3. Распределение результатов сравнения частот гомозиготных генотипов против 

объединённых гетерозиготных и альтернативных гомозиготных генотипов для rs1928040 гена HTR2A 

Генотипы Пациенты без ТД Пациенты с ТД OR, 95% CI t-критерий Стьюдента (р) 

СС 110 (0,387) 35 (0,292) 
0,65 [0,41–1,03] 0,068 

TC+TT 174 (0,613) 85 (0,708) 

TT 48 (0,169) 31 (0,258) 
1,71 [1,02–2,86] 0,040 

CC+TC 236 (0,831) 89 (0,742) 

П р и м е ч а н и е. OR – отношение шансов, 95% CI – 95% доверительный интервал (нижняя и верхняя границы). 

 

При проведении анализа полиморфных вари-

антов гена HTR2C, расположенных на Х-

хромосоме, группы пациентов были дополни-

тельно разделены по полу. Для группы женщин 

с шизофренией была выявлена ассоциация ал-

лельного варианта rs12858300 (χ2=5,424, р=0,020), 

которая показала, что аллель С статистически 

значимо повышает риск развития ТД у женщин 

(OR=2,61, 95% CI 1,13–6,02, р=0,020). В ходе до-

полнительного анализа данного полиморфного 

варианта по открытым онлайн-базам генетиче-

ских данных было обнаружено, что частота в ев-

ропеоидных популяциях минорного аллеля С для 

rs12858300 составляет 6%. Поскольку в группах 

сравнения было идентифицировано небольшое 

количество носителей данного аллеля, данный 

факт определяет необходимость продолжения 

дальнейших исследований на выборках большего 

объема для подтверждения вклада аллеля С в па-

тогенез тардивной дискинезии. 

Т а б л и ц а  4. Распределение результатов ассоциативного анализа 

между гаплотипами и наличием тардивной дискинезии 

Ген Гаплотип Частота OR 95% CI t-критерий Стьюдента (р) 

HTR1A 

ref CGTGG 0,520 1,00 – – 

TAGGC 0,245 0,94 [0,65–1,34] 0,720 

TATGC 0,228 1,19 [0,82–1,73] 0,352 

HTR2A 

ref CCCCAACC 0,254 1,00 – – 

CCCCAGCC 0,175 1,08 [0,59–1,95] 0,808 

CTTTAACC 0,124 2,10 [1,08–4,08] 0,029* 

CTTTAGCC 0,132 0,81 [0,44–1,48] 0,489 

HTR3A 

ref TCC 0,688 1,00 – – 

CCC 0,071 0,89 [0,46–1,71] 0,728 

CCT 0,143 1,05 [0,69–1,61] 0,815 

TCT 0,078 1,15 [0,64–2,09] 0,639 

HTR1B 

ref CGA 0,479 1,00 – – 

CGT 0,254 1,24 [0,86–1,79] 0,255 

TCA 0,266 1,06 [0,74–1,52] 0,738 

HTR2C 

ref CATAGGGT 0,645 1,00 – – 

CATGGGGT 0,067 1,20 [0,76–1,89] 0,426 

CGCACGGT 0,105 1,10 [0,75–1,62] 0,629 

TGTGGGAT 0,101 0,91 [0,59–1,41] 0,668 

П р и м е ч а н и е. ref – Референсный гаплотип с наибольшей частотой, для которого статистики не вы-

числяются; OR – отношение шансов; 95% CI – 95% доверительный интервал (нижняя и верхняя границы). 
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Относительно аллельного варианта rs1801412 

гена HTR2C в группе женщин обнаружена ассо-

циация как для генотипов (χ2=4,882, р=0,027), так 

и для аллелей (χ2=4,646, р=0,031). Показано, что 

носительство аллеля Т уменьшает риск развития 

ТД (OR=0,34, 95% CI 0,12–0,94, р=0,031), что 

справедливо, соответственно, и для носительства 

генотипа ТТ (OR=0,32, 95% CI 0,11–0,92, 

р=0,027). 

На следующем этапе был проведён ассоциа-

тивный анализ на основе структуры гаплотипов 

при наличии/отсутствии тардивной дискинезии 

для каждого гена серотонинового рецептора. По-

лученные данные представлены в таблице 4. 

Т а б л и ц а  5. Данные анализа экспрессии по исследуемым генам 

Названия 

гена, rs 

Изменение экспрессии 

в зависимости от генотипов 

Название регули-

руемого гена, ткань 

Медиана экспрессии 

в зависимости от генотипа 

Р 

HTR1A, 

rs10042486 

 

RNF180 

Полушарие 

мозжечка 

СС – 0,1576 

СТ – 0,06414 
ТТ – -0,6218 

С – референсный аллель 

Т – альтернативный аллель 

FDR 

9,70E-08 

HTR1A, 

rs10042486 

 

RNF180 

Путамен 

(базальные 

ганглии) 

СС – 0,05868 

СТ – 0,1175 
ТТ – -0,2292 

С – референсный аллель 

Т – альтернативный аллель 

0,00002 

HTR1A, 

rs749099 

 

RNF180 

Полушарие 

мозжечка 

СС – 0,1576 

СТ – 0,06414 
ТТ – -0,6218 

С – референсный аллель 

Т – альтернативный аллель 

FDR 

9,70E-08 

HTR1A, 

rs749099 

 

RNF180 

Путамен 

(базальные 

ганглии) 

СС – 0,05868 

СТ – 0,1175 
ТТ – -0,2292 

С – референсный аллель 

Т – альтернативный аллель 

0,00002 

HTR1A, 

rs6295 

 

RNF180 

Полушарие 

мозжечка 

СС – 0,2153 

СG – 0,06414 
GG – -0,6392 

С – референсный аллель 

G – альтернативный аллель 

FDR 

1,90E-07 
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HTR1A, 

rs6295 

 

RNF180 

Путамен 

(базальные 

ганглии) 

СС – 0,05868 

СG – 0,1249 
GG – -0,2443 

С – референсный аллель 

G – альтернативный аллель 

0,000012 

HTR3A, 

rs33940208 

 

C11orf71 

Прилежащее ядро 

(базальные 

ганглии) 

СС – –0,04941 

СT – данные отсутствуют 
TT – данные отсутствуют 

С – референсный аллел, 

T – альтернативный аллель 

0,00003 

 

Как показано в таблице 4, по результатам ас-

социативного анализа обнаружено, что гаплотип 

CTTTAACC гена HTR2A ассоциирован с наличи-

ем тардивной дискинезии и является предраспо-

лагающим фактором развития данного побочного 

эффекта (OR=2,10, p=0,029). 

С целью оценки регуляторного потенциала бы-

ли изучены связи всех исследуемых однонуклео-

тидных полиморфизмов с экспрессией генов 

(eQTL) с помощью данных Genotype-Tissue Ex-

pression (GTEx) Project (http://www.gtexportal.org/). 

Поскольку некоторые из генов серотониновых ре-

цепторов имеют высокий уровень экспрессии 

в структурах мозга, с учетом регуляторного потен-

циала полиморфизма получены результаты, пред-

ставленные в таблице 5. Уровень значимости вли-

яния для всех найденных генетических локусов 

(eQTL) имеет значение р<0,0001. 

Изображенные в таблице 5 графики для каж-

дого аллельного варианта демонстрируют, как 

изменяется экспрессия в зависимости от геноти-

па. Проверка полиморфных вариантов генов, ко-

торые как в нашем исследовании, так и по дан-

ным литературы ассоциированы с развитием ТД 

на предмет, являются ли они eQTL-локусами, по-

казала отсутствие информации в базе данных 

проекта Genotype-Tissue Expression, т.е. ни один 

из вариантов гена HTR2A не является генетиче-

ским локусом количественного признака, даже 

несмотря на то что присутствует ассоциирован-

ный гаплотип. 

Для функциональной аннотации генов исполь-

зовался функционал базы данных Gene Ontology 

с целью определения биологических процессов 

и молекулярных функций, в которые потенциаль-

но вовлечены исследуемые гены. Были отобраны 

пять биологических путей и пять молекулярных 

функций с наименьшим значением p с поправкой 

FDR для достижения наиболее значимых резуль-

татов (табл. 6 и 7).  

Т а б л и ц а  6. Классификация биологических путей в соответствии с базой данных Gene Ontology 

Классификатор Биологический путь Гены, задействованные 

в биологическом пути 

FDR 

GO:0007210 Сигнальный путь рецептора серотонина HTR1A, HTR2A, HTR3A, HTR1B, HTR3B, 

HTR6 

1.22e-19 

GO:0007268 Химическая синаптическая передача HTR1A, HTR2A, HTR3A, HTR1B, HTR3B, 

HTR6 

1.44e-11 

GO:0007187 Сигнальный путь рецептора, связанный 

с G-белком, связанный со вторичным 

мессенджером циклических нуклеотидов 

HTR1A, HTR2A, HTR1B, HTR6 4.02e-11 

GO:0007267 Межклеточная передача сигналов HTR1A, HTR2A, HTR3A, HTR1B, HTR3B, 

HTR6 

3.83e-10 

GO:0009719 Ответ на эндогенный раздражитель HTR1A, HTR2A, HTR3A, HTR1B, HTR3B, 

HTR6 

3.62e-09 

П р и м е ч а н и е. GO: ‒ классификатор в соответствии с принятой классификацией в базе Gene Ontology, 

FDR – значение уровня значимости с поправкой FDR в отношении аннотированных генов исследованного 

биологического пути. 
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Т а б л и ц а  7. Классификация молекулярных функций в соответствии с базой данных Gene Ontology 

Классификатор Молекулярная функция Гены, задействованные 

в молекулярной функции 

FDR 

GO:0008227 Активность аминового рецеп-

тора, связанного с G-белком 

HTR1A, HTR2A, HTR1B, HTR6 2.48E-16 

GO:0030594 Активность рецептора 

нейротрансмиттера 

HTR1A, HTR2A, HTR3A, HTR1B, HTR3B, 

HTR6 

2.48E-16 

GO:0004993 Активность рецептора серо-

тонина, связанная с G-белком 

HTR1A, HTR2A, HTR1B, HTR6 9.08E-15 

GO:0004888 Активность трансмембранно-

го сигнального рецептора 

HTR1A, HTR2A, HTR3A, HTR1B, HTR3B, 

HTR6 

7.05E-10 

GO:0051378 Связывание серотонина HTR1A, HTR2A, HTR3A, HTR1B 1.39E-08 

П р и м е ч а н и е. GO: ‒ классификатор в соответствии с принятой классификацией в базе Gene Ontology, 

FDR – значение уровня значимости с поправкой FDR в отношении аннотированных генов исследованной мо-

лекулярной функции. 

Т а б л и ц а  8. Результаты анализа сайтов связывания факторов транскрипции 

Ген. Полиморфизм Последовательность Аллель Транскрипционный фактор 

rs1928040 

HTR2A 

CTTCAGAGACAAATTCTC

ATTCAAAVGTGAAATGAT

CTTCAGTTATGAGTG 

С – референсный GR-beta, C/EBP-beta 

Т – альтернативный GR-beta, C/EBPbeta 

rs1801412 

HTR2C 

ATAGCTTTTCACTTCTTA

AGGACAGVGTTCAAATTC

TGATTATTACAACAA 

Т – референсный GR-beta, FOXP3, C/EBP-beta, 

TFII-I, IRF-2, PR B*, PR A*, AR* 

G – альтернативный GR-beta, FOXP3, C/EBP-beta, 

TFII-I, IRF-2, RXR-alpha**, 

RAR-beta**, GR-alpha** 

П р и м е ч а н и е. V – показано место, где находится однонуклеотидный полиморфизм; * – транскрипци-

онный фактор, который имеет сайт связывания в последовательности референсного аллеля, но пропадает при 

исследовании последовательности альтернативного аллеля; ** – сайт связывания транскрипционного факто-

ра, который отсутствует в последовательности референсного аллеля, но появляется при исследовании после-

довательности альтернативного аллеля. 

 

По итогам анализа сайтов связывания тран-

скрипционных факторов для ассоциированных 

полиморфных вариантов генов HTR2A и HTR2C 

были получены результаты, представленные 

в таблице 8. Как видно из показателей данного 

анализа, изученные полиморфные варианты име-

ют сайты связывания, которые при однонуклео-

тидной замене добавляются или наоборот исче-

зают. При исследовании последовательности 

с альтернативным аллелем появляются сайты свя-

зывания транскрипционных факторов, таких как 

RXR-alpha, RAR-beta, GR-alpha, GR-альфа, кото-

рые участвуют в регуляции многих биологиче-

ских процессов. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, проведенное исследование 

и биоинформационный анализ позволили обна-

ружить ассоциации между тардивной дискинези-

ей и полиморфными вариантами rs1928040 гена 

HTR2A, rs12858300 и rs1801412 гена HTR2C, 

а также гаплотипом CTTTAACC гена HTR2A. 

Установлено, что ни один из генетических поли-

морфизмов не является eQTL-локусом. В то же 

время для изученных вариантов существуют сай-

ты связывания, которые добавляются или исче-

зают при однонуклеотидной замене. Выявленные 

ассоциации и аннотация биологических путей 

исследуемых генов подтверждают вовлечённость 

генов серотонинергических рецепторов в патоге-

нез тардивной дискинезии, индуцированной дли-

тельной антипсихотической терапией. 
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Association analysis of haplotypes and regulatory potential of 

serotonin receptor genes in patients with schizophrenia and 

tardive dyskinesia 

Pozhidaev I.V., Ivanova S.A. 

Mental Health Research Institute, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences 

Aleutskaya Street 4, 634014, Tomsk, Russian Federation 

ABSTRACT 

Background. Tardive dyskinesia (TD) is a severe and potentially irreversible movement disorder that can develop as 

a side effect of long-term use of antipsychotic medications. Despite the fact that the pathophysiological mechanisms 

underlying antipsychotic-induced tardive dyskinesia are not yet sufficiently studied, literature data indicates the 

important role of genetic factors and the possible disruption of the dopaminergic and serotonergic systems. Changes in 

the genetic regulatory potential of serotonin receptors may play a role in the development of the antipsychotic-induced 

TD in patients with schizophrenia. Objective: to conduct a haplotype analysis of serotonin receptor genes, to determine 

the regulatory potential of the study genes in patients with schizophrenia and tardive dyskinesia. Material and 

Methods. The study was carried out on a sample of 449 patients aged 18-65 years suffering from schizophrenia and 

undergoing inpatient treatment at Mental Health Research Institute of Tomsk National Research Medical Center, Tomsk 

Clinical Psychiatric Hospital and Kemerovo Regional Clinical Psychiatric Hospital. Two groups were formed from 

them: patients meeting the criteria for the presence of tardive dyskinesia (n=121), patients without movement disorders 

(n=328). Dyskinesia was diagnosed using the standardized Abnormal Involuntary Movement Scale (AIMS). Genotyping 

29 single-nucleotide polymorphic variants of 7 serotonin receptor genes was carried out using mass spectrometry on a 

Sequenom genetic analyzer. The regulatory potential of associations between single nucleotide polymorphisms and gene 

expression was assessed using the Genotype-Tissue Expression project portal. Results. The analysis demonstrated the 

association of the CTTTAACC haplotype of the HTR2A gene with the presence of tardive dyskinesia, that was a 

predisposing factor in the development of this side effect (OR=2.10, p=0.029). The detected association and annotation 

of the biological pathways of the studied genes confirmed the involvement of serotonergic receptor genes in the 

pathogenesis of medication-induced tardive dyskinesia under long-therm therapy with antipsychotics. 

Keywords: schizophrenia, tardive dyskinesia, serotonin receptors, haplotype, haplotype analysis, quantitative 

trait locus. 
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РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Нарушение функции и экспрессии генов, вовлеченных в процессы закладки и развития го-

ловного мозга, считается одной из возможных причин возникновения психических заболеваний. Выявление 

таких генов и их патологических геномных вариантов открывает новые возможности к диагностике, профилак-

тике и, возможно, лечению ряда психических расстройств. Цель: по результатам обследования пациентов с ши-

зофренией и условно здоровых лиц российской популяции идентифицировать геномные варианты в генах мор-

фогенеза головного мозга, потенциально ассоциированные с развитием параноидной шизофрении, как одной из 

наиболее распространенных форм шизофрении. Материал и методы. Участники исследования принадлежали 

к европеоидной расе, не являлись кровными родственниками и проживали в России. Диагноз параноидной 

шизофрении (F20.00 и F20.01) устанавливался в ходе клинического собеседования. Для выполнения исследо-

вания были сформированы две группы. В основную группу включены пациенты (n=102) с диагнозом шизо-

френии. Группу сравнения (n=103) составили лица, не имевшие признаков психического заболевания на мо-

мент обследования и обращений в психиатрические учреждения в прошлом, с неотягощенным психиатриче-

ским семейным анамнезом. Результаты. В данном исследовании представлены результаты изучения распро-

страненности миссенс-мутаций в генах морфогенеза головного мозга у пациентов, страдающих параноидной 

шизофренией, в российской популяции. В результате проведенного полноэкзомного секвенирования было об-

наружено 166 миссенс-мутаций в 70 генах (из 140 исследованных), часть из которых статистически значимо 

чаще встречалась у пациентов с шизофренией. Так, впервые была установлена ассоциация между частотой 

встречаемости геномных вариантов rs1944294-T гена CDH2, rs11935573-G и rs12500437-G/T гена DCHS2, 

rs1227051-G/A гена CDH23 и вероятностью манифестации параноидной шизофрении. В случае подтверждения 

функциональной значимости идентифицированных мутаций в развитии психических заболеваний полученные 

данные позволят дополнить существующие диагностические панели и предложить новые подходы к комплекс-

ной терапии и профилактике отдельных форм шизофрении. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Рост числа психических и когнитивных нару-

шений представляет собой все более актуальную 

проблему для человечества и современного обще-

ства. Согласно данным ВОЗ, за 2022 г. число лиц, 

страдающих такими расстройствами, превысило 

1 миллиард человек [1], что побуждает исследо-

вателей к необходимости установления механиз-

мов, лежащих в основе предрасположенности 

к развитию данных заболеваний, а также выра-

ботке подходов к их своевременной диагностике, 

профилактике и терапии. Современные концепции 

возникновения психических заболеваний важную 

роль отводят генетическим факторам [2], причем 

появляется всё больше публикуемых свидетельств 

о взаимосвязи процессов закладки, развития и со-

зревания мозга с особенностями протекания пси-

хических процессов и высших психических функ-

ций у конкретного человека [3]. 

Процесс развития мозга является сложным, 

многоэтапным, требующим координированного 

взаимодействия множества молекулярных участ-

ников [4, 5], а искажение экспрессии и функции 

отдельных генов может нарушать структуру моз-

га и закладывать основу развития психических 

и когнитивных нарушений. Выявление таких ге-

нов, изучение функциональной значимости их 

геномных вариантов, разработка подходов к их 

своевременной идентификации и терапевтиче-

ской коррекции представляют собой основные 

задачи молекулярной психиатрии. 

В литературе встречается несколько исследо-

ваний, посвященных выявлению ассоциации ча-

стот встречаемости отдельных геномных вариан-

тов в российской популяции с предрасположен-

ностью к развитию психических заболеваний [6]. 

Однако практически ни одно из них не было по-

священо изучению геномных вариантов генов, 

участвующих в процессах закладки и развития 

головного мозга, как материальной основы ин-

теллекта и психического здоровья. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

По результатам обследования пациентов с ши-

зофренией и условно здоровых лиц российской 

популяции идентифицировать геномные вариан-

ты в генах морфогенеза головного мозга, потен-

циально ассоциированные с развитием параноид-

ной шизофрении, как одной из наиболее распро-

страненных форм шизофрении. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Все участники исследования принадлежали 

к европеоидной расе, не являлись кровными род-
ственниками и проживали в России (жители 

Москвы и Московской области). 

Диагноз параноидной шизофрении (коды по 

МКБ-10: F20.00 и F20.01) устанавливался врачом-

психиатром в ходе клинического собеседования 

и психодиагностического тестирования на осно-

вании критериев, изложенных в клинических ре-

комендациях Российского общества психиатров 

«Шизофрения» [7]. 

Для выполнения исследования были сформи-

рованы две группы. В основную группу (ОГ) 

включены пациенты (n=102) с установленным 

диагнозом параноидной шизофрении, четверть 

(25,5%) из них имели отягощенный психиатриче-

ский семейный анамнез. Средний возраст пациен-

тов ОГ составил 33 (26; 47) года. Мужчины (54%) 

преобладали по сравнению с женщинами (46%). 

Средняя продолжительность заболевания на мо-

мент исследования составила 8 (4; 17,8) лет. 

Средний возраст манифестации заболевания со-

ставил 23 (19; 29,8) года. 

Критерии включения в группу сравнения (ГС): 

отсутствие признаков психического заболевания 

на момент обследования, отсутствие обращений 

в психиатрические учреждения в прошлом, неотя-

гощенный психиатрический семейный анамнез. 

ГС по числу (n=103) обследованных была иден-

тична ОГ. Средний возраст психических здоро-

вых лиц был ниже, чем пациентов ОГ ‒ 27 (24,5; 

31,5) лет, женщины (68,9%) преобладали над 

мужчинами (31,1%). Здоровые доноры (n=5), 

имевшие отягощенный психиатрический семей-

ный анамнез, не были включены в группу сравне-

ния на этапе набора участников исследования. 
Секвенирование следующего поколения 

(NGS) и аналитическая обработка данных 

Геномную ДНК для проведения генетических 

исследований выделяли из ядросодержащих кле-

ток крови пациентов с параноидной шизофренией 

и психически здоровых доноров с помощью 

набора для выделения ДНК из крови QiAamp 

DNA Blood Mini Kit (250) (Qiagen, #51106) в со-

ответствии с рекомендациями производителя. Для 

полноэкзомного секвенирования были подготов-

лены ДНК-библиотеки 11 образцов геномной 

ДНК от пациентов с шизофренией, которые затем 

были переданы в ООО «Геноаналитика» для про-

ведения полноэкзомного секвенирования. 

Для оценки качества результатов секвениро-

вания и предварительной обработки полученных 

последовательностей (удаление последовательно-

сти адаптера на 3'-конце, устранение избыточных 

прочтений и прочтений низкого качества) нами 

был применен биоинформативный анализ по ме-

тоду PRINSEQ. 
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Прочтения экзомных последовательностей ге-

номной ДНК были выровнены в соответствии 

с базой данных референсный геном человека 

GRCh37.p13/hg19 при помощи инструмента 

BWAMEM v. 0.7.17 [8]. При этом проводили од-

новременное удаление дубликатов прочтений с 

помощью инструмента для обработки коротких 

фрагментов секвенированной ДНК SAMtools 

rmdup. 

Короткие генетические варианты идентифи-

цировали и помечали с помощью геномного ана-

лиза GATK v. 4.1.7.0 HaplotypeCaller [9]. Значи-

мость таких нуклеотидных замен предсказывали 

с помощью инструментов GATK tool 

CNNScoreVariants и snpEff в соответствии с ре-

комендациями разработчиков. Потенциальную 

патогенность идентифицированных геномных 

вариантов оценивали с помощью программ SIFT 

and PolyPhen-2 на основании баз данных dbNSFP, 

Clinvar, OMIM и HGMD. 

В данном совместном исследовании основным 

объектом для изучения являлись гены, вовлечен-

ные в процессы морфогенеза мозговой ткани: ге-

ны навигационных рецепторов/молекул 

(ADIPOR1, CDH1, CDH2, CDH3, CDH4, CDH5, 
CDH6, CDH7, CDH8, CDH9, CDH10, CDH11, 

CDH12, CDH13, CDH14, CDH15, CDH16, CDH17, 
CDH18, CDH19, CDH20, CDH21, CDH22, CDH23, 

CDH24, CDH25, CDH26, CDH27, CDHR1, 

CDHR2, CDHR3, CDHR4, CD44, DCC, EPHA1, 
EPHA2, EPHA3, EPHA4, EPHA5, EPHA6, EPHA7, 

EPHA8, EPHA9, EPHA10, EPHB1, EPHB2, EPHB3, 

EPHB4, EPHB5, EPHB6, ERBB2, ERBB3, ERBB4, 
IL6R, IL6ST, ITGA3, ITGAV, ITGB1, NRP1, NRP2, 

PCDHGA12, PLAUR, PLXNA1, PLXNA2, PLXNA3, 
PLXNA4, PLXNB1, PLXNB2, PLXNB3, PLXNC1, 

PLXND1, UNC5A, UNC5B, UNC5C, UNC5D, 

UNC5H1, UNC5H2, UNC5H3, UNC5H4, UNC5H5), 

гены лигандов (ADIPOQ, CHRD, EFNA1, EFNA2, 

EFNA3, EFNA4, EFNA5, EFNB1, EFNB2, EFNB3, 

IL6, NRG1, NRG2, NRG3, NRG4, NTN1, NTN3, 
NTN4, NTNG1, NTNG2, PLAU, RELN, SHH, 

SEMA3A, SEMA3B, SEMA3C, SEMA3D, SEMA3E, 
SEMA3F, SEMA3G, SEMA4A, SEMA4B, SEMA4C, 

SEMA4D, SEMA4F, SEMA4G, SEMA5A, SEMA5B, 

SEMA6A, SEMA6B, SEMA6C, SEMA6D, SEMA7A), 

гены нейротрофических факторов (NGF, BDNF, 

NTF3, GDNF, VEGFA, VEGFB, VEGFC, VEGFD) и 

их рецепторов (NTRK1, NTRK2, NTRK3, NGFR, 
GFRA1, GFRA3, RET), а также ассоциированные 

молекулы (PLAT, PLG) ‒ в общей сложности 140 

генов. 

Гены белков, участвующих в синтезе, транс-

портировке, рецепции и обратном захвате нейро-

медиаторов, а также гены, связанные с выработ-

кой антител и иммунологической толерантно-

стью, для которых ранее также было показано 

участие в патогенезе психических и поведенче-

ских расстройств [10, 11], в данном исследовании 

не изучали. 
ARMS (Amplification-refractory mutation system) 

Оценку распространенности геномных вари-

антов проводили с помощью опубликованного 

ранее метода ARMS (Amplification-Refractory Mu-

tation System). В соответствие с ранее описанны-

ми рекомендациями [12] для каждой из мишеней 

было подобрано по 4 праймера, 2 из которых 

фланкировали идентифицированный однонуклео-

тидный полиморфизм, распознавая различные его 

варианты, а 2 внешних праймера отстояли от об-

ласти мутации на расстоянии 100-250 нуклеоти-

дов. Список использованных праймеров и пара-

метров амплификации приведен в таблице 1. 

Т а б л и ц а  1. Использованные олигонуклеотиды и параметры амплификации для 

ARMS-детекции отдельных аллельных вариантов в генах морфогенеза нервной ткани 

1 2 3 4 

B
D

N
F

 

rs
6

2
6

5
 BDNF_6265_f CTGCAGTCTTTTTGTCTGCCGCC 62⁰С, 300 п.н. 

f+r1, T-аллель BDNF_6265_r1 TGACATCATTGGCTGACACTTTCGAACATA 

BDNF_6265_f1 CTGGTCCTCATCCAACAGCTCTTCTATCGC 62⁰С, 199 п.н. 

f1+r, С-аллель BDNF_6265_r TATTTCATACTTTGGTTGCATGAAGGCTGC 

C
D

H
1

3
 

rs
4

7
8

2
7

2
4
 CDH13_2724_f CGGGGTCATTTGTGTTCTTTGTCTCCATGTCCT 63⁰С, 166 п.н. 

f+r1, C-аллель CDH13_2724_r1 GCAGGCAAATTTACCTGCATGGTTGAAGCTGCAGGTAG 

CDH13_2724_f1 GAGAATGGCCCACAGATGCCTGGGCGTGATT 63⁰С, 264 п.н. 

f1+r, T-аллель CDH13_2724_r CTTCAAGTTACATTCAATCCAATTGCCACACAAT 

C
D

H
2

3
 

rs
1

0
9

9
9

9
4

7
, 

rs
1

2
2

7
0

5
1
 

CDH23_9947_f TGGGCCAAAGGAGACGTGCGAGAG 64⁰С, 170 п.н. 

f+r1, A-аллель CDH23_9947_r1 CTCACCTGTCAGGGTCATCACTGAAGAAGTACT 

CDH23_9947_f1 GACAATGATGCAGGCACCTTTGGGGAAGTCGG 64⁰С, 270 п.н. 

f1+r, G-аллель CDH23_9947_r GTGCCCCAGAGAGTTGAGGAGACTTGAC 

CDH23_7051_f GCTCTCCTCCCAGAACGTGGGTGGAGGTAC 67⁰С, 150 п.н. 

f+r1, A-аллель CDH23_7051_r1 TCTCACCGCTGATGCGGTCCATGCGGAAGCT 

CDH23_7051_f1 CCTACTACATCACCGAGGGCAACAAGGACATAG 67⁰С, 280 п.н. 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18428319/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18428319/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18428319/


Биологические исследования 

Siberian Herald of Psychiatry and Addiction Psychiatry. 2024; 1 (122): 37-50 40 

CDH23_7051_r AAGGAGTTGTCAAGGATTCGCCTGCTGTGTG f1+r, G-аллель 

C
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4
 

CDH2_5840_f GTGGCCATCCATTAATGTGGTCTGAAGCAAAGC 57,5⁰С, 182 п.н. 

f+r1, T-аллель CDH2_5840_r1 CAAGACAAAGAGACCCAGGAAAAGTGGCAAGTTA 

CDH2_5840_f1 CTCCTCAGTTAAGGTTGGCTTCAGGCTCAATTTTACTAC 57,5⁰С, 315 п.н. 

f1+r, C-аллель CDH2_5840_r CCTTTAACCTAAGCAGGATATAGGTTTAAGTATTAGGGG 

CDH2_4294_f GGTTAACAGAAATTCACATAAGCATTAAATTCCTTG 59,5⁰С, 202 п.н. 

f+r1, T-аллель CDH2_4294_r1 GTGTATCTTCACTGAGAAATTAAAGAACCAAGCAGAACA 

CDH2_4294_f1 GGAATGAATAAGGCAATTTTTGTTACCTGAAAGGAAAACATAAA 59,5⁰С, 308 п.н. 

f1+r, A-аллель CDH2_4294_r GGGATCAGTGAATCAGATGTAATAAGGGCTCT 

C
D

H
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rs
1
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2
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CDH3_3655_f CTGCAGGTCTCCACCCTGGCAGGAAGC 64⁰С, 160 п.н. 

f+r1, C-аллель CDH3_3655_r1 GGATGGCTTGTCCACCCCACGTGCTCATAG 

CDH3_3655_f1 CCAAGACACAGCCCTTCCACAAATACATGAGGA 64⁰С, 246 п.н. 

f1+r, A-аллель CDH3_3655_r GTCCCACTCCCTCCACTGTCCACAA 

CDH3_4409_f CACTTGCTGTCTGCTGGTCCCTGAGTGAATG 66,5⁰С, 164 п.н. 

f+r1, A-аллель CDH3_4409_r1 ACAGGTAGTTAGGAGCGGCGGGTCCTGCTT 

CDH3_4409_f1 CAGAGAGGAAATGGAGGCTTGCAGCTGGCAATC 66,5⁰С, 241 п.н. 

f1+r, C-аллель CDH3_4409_r CGGCTGCCCCACTCGTTCAGATAATCGTAATC 

D
C

H
S

1
 

rs
4
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5
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 DCHS1_8443_f GGCCACGCGGATTTCACCAGTGTAAGAGTC 66,5⁰С, 257 п.н. 

f+r1, G-аллель DCHS1_8443_r1 GGCCCCTAAGCACCACAGTGTCTGTCACCATCTC 

DCHS1_8443_f1 GGTGGGTGCATGGTCATTGACATCGCGCACTA 66,5⁰С, 143 п.н. 

f1+r, A-аллель DCHS1_8443_r GCACAGCTGCAGCCTTGGACAGAGAACAG 
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DCHS2_2714_f CTTCCATATTTTATGGTGACAACATTACCTGAATATTAACAAC 55⁰С, 201 п.н. 

f+r1, C-аллель DCHS2_2714_r1 TGTGTGTAGAAGATAGTTCTGATCACTTTAAGATTGACGCCAACCG 

DCHS2_2714_f1 
GGAAGGTCTATAATCATACGAAAGTATTGTGGTTGTTCTTATTTCA

CCGT 
55⁰С, 319 п.н. 

f1+r, T-аллель 
DCHS2_2714_r GACTCGTGAAAGTTTATTATACCATTTTGTCCACTTTTTTGTATGC 

DCHS2_0437_f TGCCACCCATCTCTCTATTTGTCCTTGCA 
58,5⁰С, 311 п.н. 

f+r1, T-аллель DCHS2_0437_r1 
GGGTAACAGAAAGAGACTTCATCTTTTTTTTTTTTTTTGGCAGCTAG

ATA 

DCHS2_0437_f1 CTTCCCAAATGCTGTTTTTCCCTTCAGAGGCATCG 58,5⁰С, 164 п.н. 

f1+r, G-аллель DCHS2_0437_r GAGGCCAAGGTGTGAGGATAGCTTGC 

DCHS2_5573_f GGCTGGATGGAAGGGAAAATGGGAG 57⁰С, 280 п.н. 

f+r1, A-аллель DCHS2_5573_r1 AAGGAAGGAATGGAAAAGTAACATACAGCATCCTCGT 

DCHS2_5573_f1 GATGACTCATCTAGCATAAACGTCATGTTTTCATTTCCCG 57⁰С, 175 п.н. 

f1+r, G-аллель DCHS2_5573_r ACCACAACCCCACTTTTATTTCTTTCCCCAATG 

DCHS2_1984_f CAATAGAAAACATTGACTGGGTCTCTGCAAAACTAAAAAC 57⁰С, 145 п.н. 

f+r1, T-аллель DCHS2_1984_r1 GGAACAGAACCCTTTTGATGTGTTTCTTTCCCCAA 

DCHS2_1984_f1 ACAATGACAGTTGTCTGGTTTGTAGGCGACCC 57⁰С, 265 п.н. 

f1+r, C-аллель DCHS2_1984_r TGACTGATGAGGCTTCTGGTGCATTCAC 

DCHS2_1014_f AGAAGATGGGCTCATTGTCATTCACATCATCTACG 59⁰С, 167 п.н. 

f+r1, C-аллель DCHS2_1014_r1 TGATTCCGAAAGCGGTGCGATCAGCACTATCCGTG 

DCHS2_1014_f1 CTCCACCGCCTCCTGGACCTCTCGGTCTAGAAT 59⁰С, 302 п.н. 

f1+r, T-аллель DCHS2_1014_r CTGACCTCAATGACCAACCACCTCTCTTCAG 

P
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rs
2

2
2

7
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6
4
 PLAU_7564_f TGAGGGGAGGAGGCAGGGAAGGC 64⁰С, 151 п.н. 

f+r1, C-аллель PLAU_7564_r1 AGTCATGCACCATGCACTCTTGGACAAGTG 

PLAU_7564_f1 CTGGTGCTATGTGCAGGTGGGCCTAAAGTT 64⁰С, 256 п.н. 

f1+r, T-аллель PLAU_7564_r AATTCTTCTGGAGGAGAGGAGGGCTTTTTTC 

P
L

A
U

R
 

rs
4

7
6

0
 PLAUR_4760_f CACTGGCCTGAGGTCACACAGCAAGTCTGTAG 62,5⁰С, 187 п.н. 

f+r1, G-аллель PLAUR_4760_r1 CTCAGCCTGGCCCTGCCCATCTCAGCAC 

PLAUR_4760_f1 CAGTCTGGCAGTCATTAGCAGGGTGATGGTAA 
62,5⁰С, 267 п.н. 

f1+r, A-аллель 

П р и м е ч а н и е. Столбцы в таблице обозначены: 1 – ген и геномный вариант гена, 2 – праймер, 3 – по-

следовательность 5’->3’, 4 ‒ температура отжига праймера, длина ампликона, детектируемая аллель. 
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Для амплификации использовали ПЦР-смесь 

5X ScreenMix-HS (UDG) (Евроген, #PK243L) со-

гласно инструкциям производителя. Для визуали-

зации выявленных геномных вариантов продукты 

амплификации разделяли с помощью электрофо-

реза в 2% агарозном геле. Визуализацию продук-

тов ПЦР проводили при помощи ChemiDocTM MP 

Imaging System. 

Специфичность амплифицированных продук-

тов подтверждалась секвенированием по Сэнгеру 

наиболее длинного ампликона, полученного 

с помощью внешних праймеров. 

Статистическая обработка 

Статистическую обработку и визуализацию 

данных проводили в программе SigmaPlot11.0 

(Systat Software, Inc., Germany). В сравниваемых 

группах для каждого из геномных вариантов под-

считывали распределение идентифицированных 

аллелей (гомозиготы АА и ВВ, гетерозиготы АВ). 

Попарное сравнение частот встречаемости обна-

руженных вариантов между основной группой и 

группой сравнения осуществляли с помощью 

точного теста Фишера для матриц 2✕3 в расши-

рении Фримена‒Хэлтона [13]. Поскольку одно-

временно производили сравнение только двух 

групп, поправку Бонферрони не использовали. 

Различия считали статистически значимыми при 

р<0,05. 
РЕЗУЛЬТАТЫ 

Первая глава результатов (секвенирование) 

Выполнено полноэкзомное секвенирование 11 

образцов геномной ДНК пациентов, страдающих 

параноидной шизофренией, с последующим вы-

равниванием на референсный геном человека 

GRCh37.p13/hg19 [14]. Согласно результатам про-

изведенного секвенирования было обнаружено 166 

миссенс-мутаций в 70 генах, вовлеченных в разви-

тие структуры нервной ткани и закладку основных 

элементов головного мозга (BDNF, CDH2, CDH3, 

CDH4, CDH5, CDH7, CDH9, CDH11, CDH12, 

CDH15, CDH16, CDH17, CDH18, CDH19, CDH20, 
CDH23, CDH24, CDH26, CDH27, CDHR1, CDHR2, 

CDHR3, CDHR4, CD44, DCC, EFNA1, EFNA3, 

EFNA4, EPHA1, EPHA2, EPHA3, EPHA6, EPHA7, 

EPHA8, EPHA10, GFRA1, NGF, NRP1, NRP2, NTN3, 

NTN4, NTRK1, PCDHGA12, PLAUR, PLXNA2, 
PLXNA3, PLXNA4, PLXNB2, PLXNB3, PLXNC1, 

PLXND1, SEMA3A, SEMA3B, SEMA3C, SEMA3D, 

SEMA3E, SEMA3G, SEMA4B, SEMA4D, SEMA4F, 
SEMA4G, SEMA5A, SEMA5B, SEMA6A, SEMA6D, 

SEMA7A, UNC5C, VEGFC, VEGFD, VLDLR). 

Известно, что идентифицированные замены мо-

гут приводить к изменению локального заряда или 

полярности белковой молекулы, что, в свою оче-

редь, может изменять структурные и функциональ-

ные характеристики вовлеченного белка. В некото-

рых случаях было идентифицировано образование 

преждевременного стоп-кодона, а именно в генах 

CDH2 rs1944294-T (L21Stop) и NRP2 rs200483574-

A (C960Stop) или сдвиг рамки считывания 

(SEMA3B ‒ rs67324803). 
Вторая глава результатов (ПЦР-скрининг) 

С целью мониторинговой оценки распростра-

ненности отдельных геномных вариантов на 

бóльших по объему двух исследовательских вы-

борках (102 пациента с параноидной шизофрени-

ей и 103 психически здоровых доноров) было 

отобрано 16 миссенс-мутаций, в частности такие 

как BDNF rs6265, CDH2 rs17445840 и rs1944294, 

CDH3 rs12923655 и rs3114409, CDH13 rs4782724, 

CDH23 rs10999947 и rs1227051, CDH19/DCHS1 

rs4758443, CDH27/DCHS2 rs1352714, rs12500437, 

rs11935573, rs28561984 и rs72731014, PLAU 

rs2227564, PLAUR rs4760. 

Критериями отбора геномных вариантов для 

проведения генетического скрининга служили: 

1) уровень вовлеченности гена в развитие ЦНС, 

включая литературные данные о его роли в разви-

тии психических, когнитивных и неврологиче-

ских нарушений, 2) аминокислотная замена на 

стоп-кодон или аминокислоту с противополож-

ным зарядом или полярностью, 3) распространен-

ность конкретного геномного варианта среди 

изученных экзомов. 

Скрининговый анализ выбранных геномных 

вариантов позволил установить статистически 

значимые различия между их распространенно-

стью в группе пациентов с параноидной шизо-

френией и в группе психически здоровых доно-

ров. Так, в группе пациентов с шизофренией была 

обнаружена статистически значимая более высо-

кая частота встречаемости геномных вариантов 

rs1944294-T гена CDH2 (p=0,0443, n=102), 

rs11935573-G (p=0,0009, n=102) и rs12500437-G 

гена DCHS2 (p=0,034, n=102) по сравнению 

с группой психически здоровых доноров. 

В то же время частота встречаемости одно-

нуклеотидного геномного варианта гена BDNF 

rs6265-T (V66M), ранее описанного в литературе 

как ассоциированный с манифестацией парано-

идной шизофрении в китайской популяции [15], 

статистически значимо не отличалась в сравнива-

емых группах пациентов с параноидной шизо-

френией и психически здоровых доноров 

(p=0,0641, n=102). Частоты встречаемости иден-

тифицированных геномных вариантов приведены 

в таблице 2. 

Ввиду того, что те или иные геномные вариан-

ты могут быть сцеплены с признаком пола 

и в большей степени проявляться при определен-

ном сочетании генов и в определенных условиях, 

нами было проведено разделение группы пациен-

тов с параноидной шизофренией и группы психи-

чески здоровых доноров по полу. 
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Т а б л и ц а  2. Частоты встречаемости некоторых геномных вариантов в генах морфогенеза головного 

мозга, идентифицированных у пациентов с параноидной шизофренией и психически здоровых доноров 

1 
2 

3 4 5 
P 

6 
χ2 P 

BDNF 

rs6265 (C→T, V66M) 

C/C C/T T/T C T 

ГС (n=103) 64 29 1 
0,0641 

157 31 
0,196 0,658 

ОГ (n=102) 77 19 5 173 29 

CDH2 

rs1944294 (A→T, L21Stop) 

ГС (n=103) 
A/A A/T T/T  A T   

71 29 0 
0,0443 

171 29 
2,32 0,128 

ОГ (n=102) 65 30 6 160 42 

CDH2 

rs17445840 (C→T, A118T) 

ГС (n=103) 
C/C C/T T/T  C T   

94 7 0 
0,4599 

195 7 
0,493 0,483 

ОГ (n=102) 91 11 0 193 11 

CDH3 

rs12923655 (A→C, T808P) 

ГС (n=103) 
A/A A/C C/C  A C   

37 41 22 
0,8340 

115 85 
0,661 0,416 

ОГ (n=102) 33 41 27 107 95 

CDH3 

rs3114409 (A→C, R778S) 

ГС (n=103) 
A/A A/C C/C  A C   

54 37 8 
0,7900 

145 53 
0,293 0,589 

ОГ (n=102) 50 42 9 142 60 

CDH13 

rs4782724 (C→T, P55S) 

ГС (n=103) 
C/C C/T T/T  C T   

2 9 92 
0,7770 

13 193 
0,402 0,526 

ОГ (n=102) 1 7 94 9 195 

CDH23 

rs1227051 (G→A, A1575T) 

ГС (n=103) 
G/G G/A A/A  G A   

9 20 72 
0,1232 

38 164 
1,465 0,226 

ОГ (n=102) 8 33 60 49 153 

CDH23 

rs10999947 (G→A, S496N) 

ГС (n=103) 
G/G G/A A/A  G A   

51 42 7 
0,2658 

144 56 
0,00954 0,922 

ОГ (n=102) 57 33 12 147 57 

DCHS1 

rs4758443 (G→A, T1949M) 

ГС (n=103) 
G/G G/A A/A  G A   

32 54 16 
0,1037 

118 86 
3,785 0,052 

ОГ (n=102) 46 46 10 138 66 

DCHS2 

rs12500437 (G→T,P1342H) 

ГС (n=103) 
G/G G/T T/T  G T   

1 9 90 
0,1131 

11 189 
4,509 0,034 

ОГ (n=102) 4 16 80 24 176 

DCHS2 

rs72731014 (T→C, T620A) 

ГС (n=103) 
T/T T/C C/C  T C   

58 35 6 
0,5552 

151 47 
1,035 0,309 

ОГ (n=102) 53 38 10 144 58 

DCHS2 

rs28561984 (C→T,E2050K) 

ГС (n=103) 
C/C C/T T/T  C T   

70 28 5 
0,6886 

168 38 
0,297 0,586 

ОГ (n=102) 64 33 5 161 43 

DCHS2 

rs1352714 (T→C, N1352S) 

ГС (n=103) 
T/T T/C C/C  T C   

2 3 95 
0,2897 

7 193 
0,416 0,519 

ОГ (n=102) 2 0 100 4 200 

DCHS2 

rs11935573 (G→A,S1660L) 

ГС (n=103) 
G/G G/A A/A  G A   

19 69 11 
0,0009 

107 91 
6,856 0,009 

ОГ (n=102) 44 48 9 136 66 

PLAU 

rs2227564 (T→C, L141P) 

ГС (n=103) 
T/T T/C C/C  T C   

8 40 51 
0,3177 

56 142 
1,92 0,166 

ОГ (n=102) 4 36 61 44 158 

PLAUR 

rs4760 (A→G, L224P) 
ГС (n=103) 

A/A A/G G/G  A G   

66 34 1 0,1720 166 36 1,996 0,158 

П р и м е ч а н и е. Столбцы в таблице обозначены: 1 – ген и полиморфный вариант гена, 2 – группа об-

следованных: ГС – группа сравнения (психически здоровые доноры), ОГ – основная группа (пациенты с па-

раноидной шизофренией), 3 – Вар1 (вариант 1), 4 ‒ Вар1/Вар2 (комбинация вариантов 1 и 2), 5 ‒ Вар2 (вари-

ант 2), 6 ‒ частота встречаемости аллели. 
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Анализ изолированных женской (47 образцов) 

и мужской (55 образцов) выборок с параноидной 

шизофренией продемонстрировал, что у женщин 

наблюдается статистически значимая более высо-

кая частота встречаемости вариантов rs6265-T 

(V66M) гена BDNF (p=0,0180, n=47) и rs1944294-T 

(L21Stop) гена CDH2 (p=0,0495, n=47) со снижени-

ем частотности носительства соответствующих 

гетерозиготных вариантов в группе психически 

здоровых доноров. Помимо этого, было показано, 

что гетерозиготный вариант rs1227051-G/A гена 

CDH23 чаще встречается у женщин с параноидной 

шизофренией (p=0,0190, n=47) и сопровождается 

снижением частоты встречаемости гомозиготного 

варианта rs1227051-A по сравнению с группой 

психически здоровых доноров. В выборке мужчин 

с параноидной шизофренией была зарегистриро-

вана более высокая частота встречаемости геном-

ных вариантов rs11935573-G (S1660L) гена DCHS2 

(p=0,00002, n≥32) и G-аллели rs4760 (L224P) гена 

PLAUR (p=0,035, n≥32). 

Таким образом, скрининговое исследование 

выявило статистически значимые различия между 

частотой встречаемости миссенс-мутаций в генах 

морфогенеза головного мозга в зависимости от 

половой принадлежности обследованных. 
ОБСУЖДЕНИЕ 

Современные представления о патогенезе пси-

хических и поведенческих расстройств предпола-

гают дисбаланс активирующих и тормозных си-

стем в головном мозге, одной из причин которого 

может быть нарушение закладки и морфогенеза 

нервной ткани. В свою очередь нарушение разви-

тия и созревания головного мозга может быть 

обусловлено нарушением функционирования во-

влеченных в данные процессы генов. При бес-

спорной актуальности данной тематики, по 

нашим данным, полномасштабных систематиче-

ских исследований в этой области не проводи-

лось, в частности на российской популяции. 

Нами было проведено полноэкзомное секве-

нирование геномной ДНК 11 пациентов, страда-

ющих параноидной шизофренией. Идентифици-

ровано 166 миссенс-мутаций в 70 генах, вовле-

ченных в развитие нервной ткани и закладку го-

ловного мозга. Большинство идентифицирован-

ных миссенс-мутаций приводят к изменению по-

лярности или заряда закодированной аминокис-

лоты и соответствующего фрагмента белковой 

молекулы, что может влиять на уровень экспрес-

сии, растворимость, компартментализацию и ак-

тивность измененного белка. Идентифицирован-

ные миссенс-полиморфизмы были известны 

и ранее, однако для абсолютного большинства из 

них (за исключением rs6265 гена BDNF) [15] не 

было показано участие в формировании предрас-

положенности к развитию психических и пове-

денческих расстройств (ни в виде ассоциаций, ни 

в виде функциональных исследований). 

Собственное скрининговое исследование 

в группе пациентов, страдающих параноидной 

шизофренией, позволило выявить несколько ге-

номных вариантов в генах морфогенеза, частота 

встречаемости которых статистически значимо 

отличалась от таковой в группе психически здо-

ровых доноров. Многие из идентифицированных 

геномных вариантов установлены впервые. Так, 

в группе пациентов с параноидной шизофренией 

была обнаружена статистически значимая 

(p<0,05) более высокая частота встречаемости 

геномных вариантов rs1944294-T гена CDH2 

и rs11935573-G гена DCHS2 по сравнению с груп-

пой психически здоровых доноров. 

Обнаруженные миссенс-мутации приводят 

к образованию преждевременного стоп-кодона 

(rs1944294-T, L21Stop) в одной из изоформ CDH2 

или к изменению полярности части внеклеточного 

домена молекулы DCHS2 (rs11935573-G, S1660L), 

что, как предполагается, может быть предраспола-

гающим фактором развития психических и когни-

тивных нарушений. Полученные нами результаты 

подкрепляются данными литературы, согласно 

которым CDH2 (N-кадгерин) является одной из 

ключевых молекул для перехода постмитотиче-

ских нейронов от мультиполярного к биполярному 

типу миграции и последующей их радиальной ми-

грации [16], а мутации гена CDH2 могут предрас-

полагать к развитию синдрома дефицита внимания 

и гиперактивности (СДВГ). Ген CDH27/DCHS2, 

согласно данным литературы, ответственен за 

формирование структуры лица, а мутации в нем 

ассоциированы с развитием так называемого це-

реброфациоартикулярного синдрома [17], характе-

ризующегося нарушением развития лица, суста-

вов, дистопией серого вещества головного мозга и 

задержкой нервно-психического развития различ-

ной степени тяжести. 

Разделение общей выборки в группе пациен-

тов с параноидной шизофренией по полу позво-

лило выявить и другие генетические варианты, 

ассоциированные с развитием шизофрении в рос-

сийской популяции. Так, только в женской вы-

борке пациентов с параноидной шизофренией 

была зарегистрирована статистически значимая 

(p<0,05) более высокая частота встречаемости 

варианта rs6265-T (V66M) гена BDNF и статисти-

чески значимая (p<0,05) меньшая частота встре-

чаемости варианта rs1227051-A гена CDH23. 

В мужской выборке пациентов с параноидной 

шизофренией отмечается статистически значимая 

более высокая частота встречаемости геномного 

варианта rs11935573-G (S1660L) гена DCHS2 

(p=0,00002, n≥32) и G-аллели rs4760 (L224P) гена 

PLAUR (p=0,035, n≥32). 
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Полученные результаты оказались вполне 

ожидаемы, поскольку гены BDNF и PLAUR при-

нимают участие в процессах пролиферации, вы-

живании и миграции нейральных прогениторных 

клеток, в установлении и стабилизации меж-

нейрональных связей, а деструктивное изменение 

их функционирования может быть ассоциировано 

с развитием неврологических нарушений и ко-

гнитивных дефицитов. Так, было показано, что 

вариант rs6265-T (V66M) гена BDNF снижает ин-

дуцируемую продукцию BDNF [18] и ассоцииро-

ван с повышенным риском параноидной шизо-

френии в китайской популяции [15]. Нарушения 

экспрессии PLAUR, предположительно, являются 

одной из причин развития расстройств аутистиче-

ского спектра [19], что подтверждается материа-

лами экспериментального исследования на жи-

вотных [20]. Однако все описанные до этого SNP 

гена PLAUR, ассоциированные с развитием пси-

хических и поведенческих расстройств, локализо-

вались в некодирующих участках гена PLAUR 

[19, 21]. Для гена CDH23 ранее была представле-

на ассоциация с синдромом врожденной слепо-

глухоты (синдром Ашера) и генетической пред-

расположенностью к риску развития шизофрении 

[22]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

В данной работе впервые на материале рос-

сийской популяции был идентифицирован ряд 

геномных миссенс-вариантов в генах морфогене-

за головного мозга, ассоциированных с частотой 

встречаемости параноидной шизофрении. Для 

установления механизмов влияния выявленных 

геномных вариантов на процессы развития 

и функционирования головного мозга, а также 

определения их вклада в патогенез психических 

и когнитивных нарушений требуется проведение 

дополнительных исследований на клеточных 

и животных моделях с привлечением генетиче-

ских технологий [23, 24], что и будет осуществ-

лено как самостоятельный фрагмент продолжения 

данного исследования. 
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ABSTRACT 

Background. Disruption of the function and expression of genes involved in the processes of formation and development 

of the brain is considered one of the possible causes of mental illness. The identification of such genes and their pathological 

genomic variants opens up new opportunities for diagnosis, prevention and, possibly, treatment of a number of mental 

disorders. Objective: Based on the results of a survey of patients with schizophrenia and apparently healthy individuals in the 

Russian population, to identify genomic variants in brain morphogenesis genes potentially associated with the development of 

paranoid schizophrenia, as one of the most common forms of schizophrenia. Material and Methods. The study participants 

belonged to the Caucasian race, were not blood relatives and lived in Russia. The diagnosis of paranoid schizophrenia (F20.00 

and F20.01) was established during a clinical interview. To carry out the study, two groups were formed. The main group 

included patients (n=102) diagnosed with schizophrenia. The comparison group (n=103) consisted of individuals who had no 

signs of mental illness at the time of examination and no visits to psychiatric institutions in the past, with a clear psychiatric 

family history. Results. This study presents the results of studying the prevalence of missense mutations in brain 

morphogenesis genes in patients suffering from paranoid schizophrenia in the Russian population. As a result of whole-exome 

sequencing, 166 missense mutations were discovered in 70 genes (out of 140 studied), some of which were statistically 

significantly more common in patients with schizophrenia. Thus, for the first time, an association was established between the 

frequency of occurrence of genomic variants rs1944294-T of the CDH2 gene, rs11935573-G and rs12500437-G/T of the 

DCHS2 gene, rs1227051-G/A of the CDH23 gene and the likelihood of manifestation of paranoid schizophrenia. If the 

functional significance of the identified mutations in the development of mental illness is confirmed, the data obtained will 

make it possible to supplement existing diagnostic panels and propose new approaches to complex therapy and prevention of 

certain forms of schizophrenia. 

Keywords: paranoid schizophrenia, morphogenesis of nervous tissue, neurotrophic factors, guidance molecules, 

next generation sequencing (NGS), allele-specific polymerase chain reaction. 
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Содержание неэстерифицированных жирных кислот и 

некоторых адипокинов в сыворотке крови у пациентов 

с первым эпизодом шизофрении и характер их изменений 

при антипсихотической терапии 

Озорнин А.С., Говорин Н.В., Сахаров А.В. 

ФГБОУ ВО «Читинская государственная медицинская академия» Минздрава России 

Россия, 672000, Чита, ул. Горького, 39А 

РЕЗЮМЕ 

Введение. По данным разных авторов, распространенность метаболического синдрома среди больных ши-

зофренией составляет 27-67 %. Метаболический синдром патогенетически связан с сердечно-сосудистой пато-

логией, которая является лидирующей причиной смертности больных шизофренией. При этом в механизмах 

формирования метаболического синдрома имеют значение повышенное содержание неэстерифицированных 

жирных кислот в сыворотке крови и аберрантная продукция адипокинов. Цель: изучить содержание неэстери-

фицированных жирных кислот и адипокинов (адипонектина, адипсина и лептина) в сыворотке крови у больных 

с первым эпизодом шизофрении при терапии галоперидолом и рисперидоном. Материал и методы. Исследо-

вание выполнено на базе отделения первого психотического эпизода ГКУЗ «Краевая клиническая психиатриче-

ская больница им. В.Х. Кандинского». В основную группу было включено 212 пациентов (109 мужского пола 

и 103 женского пола) с диагнозом «Шизофрения параноидная, период наблюдения менее года» (F20.09), их 

средний возраст составил 27±6 лет. В группу контроля вошли психически здоровые лица, не состоящие под 

наблюдением у психиатра (n=132), сопоставимые по полу, возрасту, массе тела, индексу массы тела с пациента-

ми основной группы. В зависимости от купирующей терапии сформированы две клинические группы: 1-я 

группa (n=105) – терапия антипсихотиком первого поколения галоперидолом, 2-я группа (n=107) – терапия ан-

типсихотиком второго поколения рисперидоном. Содержание неэстерифицированных жирных кислот (НЭЖК) 

в сыворотке крови измеряли с использованием колориметрического метода определения медных солей. Уровень 

глицерола в сыворотке крови определяли методом ферментативного фотометрического теста с глицерол-3-

фосфат оксидазой. Для изучения адипокинов применялся мультиплексный анализ. Результаты. У больных 

с первым эпизодом шизофрении до начала психофармакотерапии показатели содержания НЭЖК, адипонектина 

и адипсина в сыворотке крови превышали значения в группе контроля. Через 8 недель терапии галоперидолом 

или рисперидоном обнаружено повышение в сыворотке крови уровня НЭЖК и разнонаправленные изменения 

содержания адипокинов: при приеме галоперидола количество адипонектина увеличилось, а при приеме риспе-

ридона содержание адипонектина снизилось, а концентрация лептина выросла. Заключение. Терапия галопе-

ридолом и рисперидоном способствует однотипным изменениям содержания НЭЖК в сыворотке крови, но вли-

яние этих препаратов на количество адипокинов различается. Необходимы дальнейшие исследования, направ-

ленные на изучение влияния антипсихотиков на адипокины и другие показатели липидного обмена. 

Ключевые слова: шизофрения, первый эпизод, антипсихотики, галоперидол, рисперидон, метаболиче-

ский синдром, неэстерифицированные жирные кислоты, адипокины. 

ВВЕДЕНИЕ 

По данным последних исследований, распро-

страненность метаболического синдрома (МС) 

у больных шизофренией в разных популяциях 

может варьировать от 27% до 67% [1, 2]. Возни-

кающие метаболические нарушения у пациентов, 

страдающих шизофренией, оказывают негативное 

влияние на их соматическое здоровье, а также 

вносят значимый вклад в сокращение продолжи-
тельности их жизни. Известно, что больные ши-

зофренией в среднем живут на 20% меньше по 

сравнению с людьми в общей популяции. При 

этом основной причиной смертности у пациентов 

с шизофренией являются сердечно-сосудистые 

заболевания, которые имеют неблагоприятное 

течение при наличии метаболического синдрома 

[1, 2, 3]. В последние годы в патогенезе метабо-

лического синдрома большое значение уделяется 

избыточному накоплению висцеральной жировой 

ткани, которой отводится роль пускового фактора 
в формировании инсулинорезистентности и дру-

гих симптомов [4, 5, 6]. 
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Интенсивный липолиз, происходящий в вис-

церальной жировой ткани, закономерно приводит 

к высвобождению избыточного количества сво-

бодных жирных кислот (СЖК) (или неэстерифи-

цированных жирных кислот ‒ НЭЖК), которые 

вовлекаются в механизмы развития инсулиноре-

зистентности. Более того, при повышенном со-

держании в крови НЭЖК в печени интенсифици-

руется синтез триглицеридов, аполипопротеина 

В, липопротеинов низкой плотности, что неиз-

бежно влечет за собой формирование другого 

симптома МС – дислипидемии [4, 7, 8, 9]. Кроме 

того, висцеральная жировая ткань активно секре-

тирует адипокины – биологически активные ве-

щества, нарушенное содержание которых не 

только является причиной возникновения нару-

шений углеводного и липидного обменов, но 

и может включаться в патогенетические механиз-

мы развития МС [10, 11]. 

Общепризнано мнение, что у больных шизо-

френией природа формирования МС является 

многофакторной [4]. При этом антипсихотиче-

скую терапию относят к числу основных факто-

ров, поскольку многие нейролептики могут спо-

собствовать появлению метаболических наруше-

ний. Необходимо учитывать, что большинство 

пациентов с шизофренией нуждаются в продол-

жительной, а в ряде случаев и в пожизненной ан-

типсихотической терапии. Поэтому изучение 

особенностей и механизмов влияния антипсихо-

тических препаратов на возникновение метаболи-

ческих расстройств является актуальной задачей 

современной психиатрии. Её решение необходи-

мо для разработки лечебно-реабилитационных 

мероприятий, направленных на минимизацию 

развития метаболических нарушений у больных 

шизофренией при проведении антипсихотической 

терапии. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Изучить содержание неэстерифицированных 

жирных кислот и адипокинов (адипонектина, 

адипсина и лептина) в сыворотке крови у боль-

ных с первым эпизодом шизофрении при терапии 

галоперидолом и рисперидоном. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

В работе с обследуемыми соблюдались этиче-

ские принципы, предъявляемые Хельсинкской Де-

кларацией Всемирной Медицинской Ассоциации 

и «Правилами клинической практики в Российской 

Федерации», утвержденными Приказом Минздра-

ва РФ № 266 от 19.06.2003 г. От всех обследован-

ных получено добровольное информированное 

согласие на участие в исследовании. 

Исследование проводилось на базе отделения 

первого психотического эпизода ГКУЗ «Краевая 

клиническая психиатрическая больница им. 

В.Х. Кандинского», в котором получают лечение 

все пациенты с первым эпизодом шизофрении, 

проживающие на территории Забайкальского края. 

Критерии включения в исследование: 1) диа-

гноз «Шизофрения параноидная, период наблю-

дения менее года», выставленный на основании 

критериев МКБ-10, 2) наличие острого психоти-

ческого состояния (общий балл по шкале пози-

тивных и негативных синдромом не менее 80), 

3) возраст от 18 до 40 лет, 4) индекс массы тела 

(ИМТ) от 18 до 25 кг/м2, 5) нормальные показате-

ли при физикальном обследовании жизненно 

важных функций, клинических лабораторных 

анализов, электрокардиограммы. 

Критерии исключения из исследования: бере-

менность или период лактации, злоупотребление 

алкоголем или употребление других психоактив-

ных веществ в течение 6 месяцев перед включе-

нием в исследование, наличие в анамнезе эндо-

кринных заболеваний, хронического вирусного 

гепатита В или С, опухолевых образований, судо-

рожного синдрома, острого нарушения мозгового 

кровообращения, менингита, энцефалита. 

Согласно вышеописанным критериям в основ-

ную группу исследования было включено 212 па-

циентов, из них 109 мужского пола и 103 женско-

го. Средний возраст больных составил 27±6 лет. 

В соответствии с критериями включения и ис-

ключения из исследования в группу контроля во-

шли 132 здоровых добровольца, сопоставимые по 

полу, возрасту, массе тела, индексу массы тела 

с исследуемыми больными. 

Купирование острых психотических рас-

стройств происходило в течение 8 недель. В это 

время все пациенты находились на стационарном 

лечении, в связи с этим физическая нагрузка 

и питание у них были идентичными. 

В зависимости от купирующей терапии паци-

енты были разделены на две клинические группы. 

В 1-й группе (n=105) терапия проводилась анти-

психотиком первого поколения (АПП) галопери-

долом. Средняя суточная доза препарата состави-

ла 14,7±2,3 мг. При появлении экстрапирамидных 

расстройств в схему лечения включался тригек-

сифенидил в средней суточной дозе 4,3±0,9 мг. 

Во 2-й группе (n=107) для купирования психоти-

ческих расстройств назначали антипсихотик вто-

рого поколения (АВП) рисперидон в дозе 4-8 мг 

в сутки перорально. Средняя суточная доза рис-

перидона составила 5,9±1,4 мг. При возникнове-

нии нейролептического синдрома к лечению до-

бавляли тригексифенидил в средней суточной 

дозе 3,6±0,7 мг. 

По количеству мужчин и женщин, индексу 

массы тела, общему баллу по шкале PANSS кли-

нические группы статистически значимо не раз-
личались (p=0,781, p=0,775, p=0,974 соответ-

ственно). 
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Биохимические исследования были проведены 

на базе лаборатории экспериментальной и клини-

ческой биохимии НИИ молекулярной медицины 

ФГБОУ ВО «Читинская государственная меди-

цинская академия» Минздрава России. 

Для проведения биохимических исследований 

забор крови у пациентов осуществлялся дважды: 

до начала терапии и через 8 недель лечения. Взя-

тие венозной крови из кубитальной вены выпол-

нялось натощак, в одно и то же время (в 08.00 

часов). 

Для определения общего уровня неэстерифи-

цированных жирных кислот использовали коло-

риметрический метод определения медных солей. 

Уровень глицерола в сыворотке крови определяли 

методом ферментативного фотометрического те-

ста с глицерол-3-фосфатодексазой. Рассчитывали 

коэффициент «НЭЖК/глицерол», отражающий 

степень утилизации жирных кислот [12]. 

С целью изучения продукции жировой тканью 

адипокинов применялся мультиплексный анализ, 

который является разновидностью иммунофер-

ментного анализа. При этом использовалась ме-

таболическая панель LEGENDplex(TM) Human 

M1/M2 Macrophage Panel (10-plex) with V-bottom 

Plate 100 tests (производитель BioLegend, США), 

которая позволяла единовременно определить 

содержание гормонов жировой ткани (лептина, 

адипонектина, адипсина). Количественное изме-

рение адипокинов производили на цитофлуори-

метре CytoFLEX LX (производитель Beckman 

Coulter, США). 

Статистическую обработку полученных резуль-

татов осуществляли с применением пакетов анали-

за программ Microsoft Excel 2010 и Statistica 10.0 

(StatSoft Inc., США). Проверку на нормальность 

распределения количественных показателей про-

водили с использованием критериев Колмогоро-

ва‒Смирнова и Шапиро‒Уилка. Поскольку не все 

изучаемые показатели подчинялись нормальному 

закону распределения, применялись непараметри-

ческие методы статистической обработки данных. 

Описательная статистика изучаемых параметров 

представлена медианой и межквартильным интер-

валом (25-й и 75-й перцентили). Сравнение неза-

висимых выборок производилось при помощи U-

критерия Манна‒Уитни, для сравнения двух зави-

симых групп по одному признаку применялся кри-

терий Вилкоксона. Статистически значимыми раз-

личия считались при р<0,05. При оценке связи 

между количественными признаками использова-

ли коэффициент ранговой корреляции Спирмена, 

значимым считался результат r>0,3 при р<0,05. 
РЕЗУЛЬТАТЫ 

До начала терапии у больных с первым эпизо-

дом шизофрении содержание НЭЖК в сыворотке 

крови статистически значимо (p=0,000001) на 

17,7% превышало аналогичный показатель 

в группе контроля, а количество свободного гли-

церола не отличалось от группы контроля 

(p=0,509). Высоким значением показателя НЭЖК в 

основной группе объясняется повышение коэффи-

циента «НЭЖК/свободный глицерол» на 2,5% по 

сравнению с группой контроля (p=0,016) (табл. 1). 

Т а б л и ц а  1. Сравнительное распределение значений НЭЖК и свободного глицерола в сыворотке 

крови у больных с первым эпизодом шизофрении и у психических здоровых, Me (25-й; 75-й) 

Параметр Группа контроля (n=132) Основная группа (n=212) p 

НЭЖК, мкмоль/л 401,13 (360,36; 460,16) 472,01 (388,32; 583,33) p=0,000001 

Свободный глицерол мкмоль/л 48,08 (35,79; 68,77) 50,15 (38,36; 68,28) p=0,509 

НЭЖК/глицерол, усл. ед. 9,36 (5,65; 10,48) 9,59 (5,89; 14,43) p=0,016 

П р и м е ч а н и е. n ‒ Число обследованных; р ‒ уровень статистической значимости различий изучен-

ных показателей у пациентов основной группы и психически здоровых группы контроля (критерий Ман-

на‒Уитни). Жирным шрифтом выделены статистически значимые различия. 
 

Установлено, что в результате 8-недельной ан-

типсихотической терапии галоперидолом содер-

жание НЭЖК статистически значимо (p=0,00003) 

увеличилось на 4,9%, превысив значения в группе 

контроля на 27,2% (p=0,000001). В то время как 

количество свободного глицерола статистически 

значимо (p=0,000004) снизилось и стало на 19,8% 

меньше данного показателя в группе контроля 

(p=0,002). Выявленные изменения повлекли за 

собой статистически значимое (p=0,000001) по-

вышение на 31,4% коэффициента 

«НЭЖК/свободный глицерол», в результате чего 

он статистически значимо (p=0,000001) на 46,2% 

превысил таковой показатель у психически здо-

ровых доноров группы контроля. В группе боль-

ных, принимавших рисперидон, через 8 недель 

лечения величина НЭЖК статистически значимо 

(p=0,003) увеличилась на 5,9% и превысила пока-

затели в группе контроля на 19,8% (p=0,000001). 

Значение свободного глицерола статистически 

значимо не изменилось (p=0,093). По причине 

роста содержания НЭЖК произошло статистиче-

ски значимое (p=0,011) увеличение на 7,2% ко-

эффициента «НЭЖК/свободный глицерол», при 

этом он статистически значимо (p=0,003) на 4,3% 

превысил значение данного показателя у психи-

чески здоровых доноров группы контроля 

(табл. 2). 
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Сравнительное распределение изучаемых па-

раметров между двумя клиническими группами 

(терапия галоперидолом или рисперидоном) по-

казало отсутствие статистически значимых раз-

личий до начала антипсихотической терапии. Од-

нако через 8 недель лечения в группе больных, 

получавших лечение галоперидолом, содержание 

НЭЖК статистически значимо (p=0,045) на 6,2% 

превысило аналогичный показатель в сравнении 

с группой пациентов, принимавших рисперидон. 

Количество свободного глицерола в группе 

принимавших галоперидол статистически значи-

мо (p=0,006) снизилось на 25,5% по сравнению 

с группой принимавших антипсихотическую те-

рапию рисперидоном. Согласно результатам 8-

недельной терапии в группе получавших галопе-

ридол статистически значимо (p=0,012) на 40,0% 

увеличился коэффициент «НЭЖК/свободный 

глицерол» по сравнению с таковым коэффициен-

том в группе получавших рисперидон. 

Т а б л и ц а  2. Сравнительное распределение значений НЭЖК и свободного глицерола в сыворотке крови 

у больных с первым приступом шизофрении при терапии галоперидолом и рисперидоном, Me (25-й; 75-й) 

Параметр 
Группа контроля 

(n=132) 

Терапия галоперидолом (n=105) Терапия рисперидоном (n=107) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

НЭЖК, 

мкмоль/л 

401,13 

(360,36; 460,16) 

486,8 

(408,57; 596,56) 

p=0,000001 

р2=0,154 

510,41 

(456,3; 690,84) 

p=0,000001 

p1=0,00003 

р2=0,045 

453,97 

(375,59; 581,56) 

p=0,00007 

р2=0,154 

480,67 

(407,06; 682,35) 

p=0,000001 

p1=0,003 

р2=0,045 

Свободный 

глицерол 

мкмоль/л 

48,08 

(35,79; 68,77) 

50,14 (38,66; 63,2) 

p=0,691 

р2=0,675 

40,18 (33,77; 52,13) 

p=0,002 

p1=0,000004 

р2=0,006 

50,39 (37,96; 72,78) 

p=0,482 

р2=0,675 

49,59 (34,65; 65,62) 

p=0,781 

p1=0,093 

р2=0,006 

НЭЖК/ 

глицерол, 

усл. ед. 

9,36 

(5,65; 10,48) 

10,41 (6,63; 13,68) 

p=0,004 

р2=0,331 

13,68 (8,89; 18,67) 

p=0,000001 

p1=0,000001 

р2=0,012 

9,11 (5,42; 14,82) 

p=0,203 

р2=0,331 

9,77 (6,77; 18,31) 

p=0,003 

p1=0,011 

р2=0,012 

П р и м е ч а н и е. n – Число обследованных; р ‒ уровень статистической значимости различий по срав-

нению с показателями группы контроля (критерий Манна‒Уитни); р1 – уровень статистической значимости 

различий между группами до и после лечения (критерий Вилкоксона); р2 – уровень статистической значимо-

сти различий между показателями. Жирным шрифтом выделены статистически значимые различия. 
 

Установлено, что до начала антипсихотиче-

ской терапии изученные показатели у пациентов 

с первым эпизодом шизофрении были статисти-

чески значимо более высокими, чем у психически 

здоровых группы контроля: количество 

адипонектина ‒ на 45,9% (p=0,007), адипсина ‒ на 

66,7% (p=0,001). В то время как содержание леп-

тина не имело статистически значимых различий 

(p=0,898) между основной группой пациентов и 

группой контроля (табл. 3). 

Т а б л и ц а  3. Сравнительное распределение значений адипокинов в сыворотке крови 

у больных с первым эпизодом шизофрении и у психических здоровых, Me (25-й; 75-й) 

Параметр Группа контроля (n=132) Основная группа (n=212) p 

Адипонектин, нг/мл 383,82 (257,83; 695,56) 559,84 (282,52; 1565,73) p=0,007 

Адипсин, нг/мл 54,35 (40,88; 93,30) 90,60 (48,52; 249,76) p=0,0001 

Лептин, нг/мл 5,85 (5,49; 6,11) 5,81(4,80; 6,50) p=0,898 

П р и м е ч а н и е. n ‒ Число обследованных; р ‒ уровень статистической значимости различий изучен-

ных показателей у пациентов основной группы и психически здоровых группы контроля (критерий Ман-

на‒Уитни). Жирным шрифтом выделены статистически значимые различия. 

 

После 8-недельной антипсихотической тера-

пии галоперидолом в основной группе обнаруже-

но статистически значимое увеличение количе-

ства адипонектина на 23,4% (p=0,003) и снижение 

концентрации резистина на 8,8% (p=0,003). При 

этом показатели адипсина и лептина статистиче-

ски значимо не изменились (p=0,129 и p=0,143 
соответственно). К концу 8-й недели терапии ко-

личество адипонектина и адипсина статистически 

значимо превысило значения в группе контроля 

на 93,2% (p=0,000001) и 216,3% (p=0,000001) со-

ответственно, а содержание лептина было меньше 

аналогичного показателя в группе контроля на 

6,0% (p=0,047). После 8-недельной антипсихоти-

ческой терапии рисперидоном в основной группе 

выявлено статистически значимое снижение ко-
личества адипонектина на 3,1% (p=0,043) и уве-

личение содержания лептина на 0,8% (p=0,025). 
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К концу 8-й недели в основной группе зареги-

стрировано статистически значимое превышение 

концентрации адипсина и лептина по сравнению 

с показателями в группе контроля на 57,5% 

(p=0,026) и 1,5% (p=0,026) соответственно. Коли-

чество адипонектина статистически значимо не 

различалось (p=0,069) между группой больных 

и группой контроля (табл. 4). 

Сопоставительный анализ изучаемых пара-

метров между клиническими группами показал, 

что до начала антипсихотической терапии значе-

ния изучаемых адипокинов не имели статистиче-

ски значимых различий. Через 8 недель терапии 

количество адипонектина и адипсина в группе 

больных, получавших галоперидол, статистиче-

ски значимо превысило аналогичные показатели 

в группе пациентов, принимавших рисперидон, 

на 54,0% (p=0,028) и 100,8% (p=0,029) соответ-

ственно. Величина лептина в группе получавших 

рисперидон статистически значимо (p=0,001) на 

7,6% превысила аналогичный параметр в группе 

пациентов, принимавших галоперидол (табл. 4). 

Т а б л и ц а  4. Сравнительное распределение значений адипокинов в сыворотке крови у больных 

с первым приступом шизофрении при терапии галоперидолом и рисперидоном, Me (25-й; 75-й) 

Параметр 
Группа кон-

троля (n=132) 

Терапия галоперидолом (n=105) Терапия рисперидоном (n=107) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

Адипонектин, 

нг/мл 

383,82 

(257,83; 695,56) 

600,73 

(281,52; 1469,0) 

p=0,009 

р2=0,743 

741,52 

(393,25; 2022,18) 

p=0,000001 

p1=0,003 

р2=0,028 

496,92 

(278,48; 1487,26) 

p=0,029 

р2=0,743 

481,48 

(244,05; 1840,21) 

p=0,069 

p1=0,043 

р2=0,028 

Адипсин, 

нг/мл 

54,35 

(40,88 93,30) 

81,86 

(43,16; 275,47) 

p=0,002 

р2=0,731 

171,89 

(59,46; 256,67) 

p=0,000001 

p1=0,129 

р2=0,029 

86,81 

(49,22; 213,99) 

p=0,0007 

р2=0,731 

85,62 

(38,45; 234,91) 

p=0,026 

p1=0,968 

р2=0,029 

Лептин, нг/мл 
5,85 

(5,49; 6,11) 

5,72 

(4,80; 6,22) 

p=0,584 

5,52 (4,11; 6,35) 

p=0,047 

p1=0,143 

р2=0,001 

5,89 

(4,59; 6,70) 

p=0,605 

р2=0,545 

5,94 (5,15; 8,05) 

p=0,034 

p1=0,025 

р2=0,001 

П р и м е ч а н и е. n – Число обследованных; р – уровень статистической значимости различий по срав-

нению с показателями группы контроля (критерий Манна-Уитни); р1 – уровень статистической значимости 

различий между группами до и после лечения (критерий Вилкоксона); р2 – уровень статистической значимо-

сти различий между показателями в группах с различными видами лечения (критерий Манна–Уитни). Жир-

ным шрифтом выделены статистически значимые различия. 

 

ОБСУЖДЕНИЕ 

Таким образом, у больных с первым эпизодом 

шизофрении на этапе поступления на стационар-

ное лечение было выявлено повышенное содер-

жание НЭЖК, адипонектина и адипсина в сыво-

ротке крови. Результаты проведенных ранее ана-

логичных исследований, в которых показано со-

держание НЭЖК в крови у больных с первым 

эпизодом шизофрении, неоднозначные: одни ав-

торы сообщали об увеличении количества НЭЖК 

у пациентов с первым эпизодом, другие – о сни-

жении этого показателя [13, 14]. По нашему мне-

нию, острое психотическое состояние у пациен-

тов с первым эпизодом шизофрении сопровожда-

ется повышенным тонусом симпатического отде-

ла вегетативной нервной системы, что обуслов-

ливает активацию липолиза и повышение СЖК 

в крови [12, 15, 16]. 

Выявленное нами повышенное содержание 

адипонектина у пациентов с первым эпизодом 
шизофрении согласуется с данными зарубежных 

авторов [17, 18]. Не исключается, что при мани-

фестации шизофрении функция адипонектина из 

противовоспалительной меняется на провоспали-

тельную, как это встречается при некоторых 

аутоиммунных заболеваниях, таких как ревмато-

идный артрит и системная красная волчанка. При 

этом провоспалительный эффект адипонектина 

выше, чем у классического провоспалительного 

цитокина интерлейкина-1β [17, 19, 20, 21]. 

Мы предполагаем, что обнаруженное повы-

шенное содержание адипсина у пациентов с пер-

вым эпизодом шизофрении связано с иммунными 

нарушениями, встречающимися при этом заболе-

вании, поскольку адипсин участвует в альтерна-

тивном пути системы комплемента [22, 23]. 

При терапии как галоперидолом, так и риспе-

ридоном мы наблюдали увеличение количества 

НЭЖК в сыворотке крови, но более выраженным 

оно оказалось у пациентов, получавших лечение 

галоперидолом. В статье зарубежных авторов 

также указывается на то, что антипсихотические 

препараты способствуют повышению содержания 

НЭЖК в крови [24, 25]. 
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Помимо этого, нами было выявлено увеличе-

ние коэффициента «НЭЖК/свободный глицерол», 

что может свидетельствовать о нарушении утили-

зации НЭЖК и их накоплении [12]. При этом из-

быточное количество НЭЖК патогенетически 

связано с формированием инсулинорезистентно-

сти и дислипидемии, которые являются компо-

нентами МС [13, 26]. В условиях излишних кон-

центраций липидов возникает частичное β-

окисление жирных кислот и накопление ацилкар-

нитинов, которые ингибируют передачу сигналов 

инсулина, тем самым они способствуют развитию 

резистентности к инсулину [8]. 

Установлено, что антипсихотическая терапия 

оказывала различное влияние на содержание ади-

покинов в крови у больных с первым эпизодом 

шизофрении. Мы обнаружили снижение уровня 

адипонектина у больных, принимавших риспери-

дон, в то время как у больных, получавших гало-

перидол, выявлено его повышение. Согласно 

данным литературы, терапия антипсихотиками 

второго поколения сопровождается снижением 

содержания адипонектина в крови [27]. Вместе 

с тем встречаются сообщения об отсутствии из-

менений количества адипонектина в сыворотке 

крови у больных шизофренией после проведен-

ной трехмесячной терапии галоперидолом, одна-

ко в выборку исследования входили только паци-

енты с хронической и длительно текущей шизо-

френией [28]. Опубликованных результатов ис-

следований, касающихся изменений уровня 

адипонектина в крови у больных с первым эпизо-

дом шизофрении в ходе терапии галоперидолом, 

в доступной нам литературе не встретилось. 

Выявленное в собственном исследовании из-

менение количества лептина в сыворотке крови 

при терапии нейролептиками соответствует опуб-

ликованным ранее данным. Так, R. Balõtšev и др. 

(2019) при исследовании уровня лептина в крови 

у пациентов с первым эпизодом шизофрении 

определили его повышение через 7 месяцев тера-

пии АВП [29]. S. Potvin и др. (2015) по материа-

лам проведенного метаанализа сделали вывод 

о незначительном влиянии галоперидола на со-

держание лептина в плазме крови [30]. 

При проведении корреляционного анализа 

в группе контроля были обнаружены связи только 

слабой силы между количеством адипокинов 

и содержанием НЭЖК (r˂0,3). У больных с пер-

вым эпизодом шизофрении были выявлены связи 

средней силы между концентрацией адипсина 

и НЭЖК (r=0,43 при p<0,05), адипонектина 

и НЭЖК (r=0,43 при p<0,05). В литературе описа-

но, что повышенный уровень адипсина в сыво-

ротке крови коррелирует с такими факторами 

сердечно-сосудистого риска, как высокий показа-

тель отношения окружности талии к окружности 

бедер, большая масса тела, увеличенные уровни 

липидов в сыворотке и инсулинорезистентность 

[31]. К настоящему времени известно, что уро-

вень адипсина в сыворотке крови тесно связан 

с метаболизмом висцерального жира и гликоли-

пидов и имеет большое значение для поддержа-

ния системного уровня липидов [32]. По мнению 

М.А. Василенко и др. (2017), увеличение в крови 

адипсина у людей с ожирением – это компенса-

торная реакции, которая направлена на нормали-

зацию липидного и углеводного обменов [33]. 

По данным других литературных источников, 

высокие концентрации НЭЖК в плазме крови 

должны ингибировать синтез адипонектина [34]. 

Тем не менее в нашем исследовании мы обнару-

жили у больных с первым эпизодом шизофрении 

высокие концентрации как НЭЖК, так и 

адипонектина. Возможно, у этих пациентов по 

причине повышенного тонуса симпатического 

отдела вегетативной нервной системы ускоряется 

липолиз и нарушается обратная регуляция уровня 

адипонектина избыточным количеством НЭЖК. 

Ранее исследователями были описаны повышен-

ные концентрации НЭЖК и отсутствие измене-

ний уровня адипонектина у людей во время ин-

тенсивных физических нагрузок [35]. 

У пациентов основной группы при поступле-

нии в стационар (до начала антипсихотической 

терапии) не было обнаружено значимых связей 

между количеством лептина и НЭЖК в сыворотке 

крови (r˂0,3). Однако через 8 недель лечения 

у больных, получавших рисперидон, была уста-

новлена положительная связь средней силы меж-

ду содержанием лептина и НЭЖК (r=0,44 при 

p<0,05). В зарубежных исследованиях описано 

ухудшение показателей липидного профиля 

и повышение уровня лептина у больных шизо-

френией при терапии АВП [36]. Кроме того, 

имеются данные о наличии положительных кор-

реляционных связей между сывороточными кон-

центрациями лептина и НЭЖК у пациентов с ме-

таболическими расстройствами и сердечно-

сосудистой патологией [37, 38]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Манифестация шизофрении сопровождается 

значимыми нарушениями содержания в сыворот-

ке крови НЭЖК и адипокинов (адипонектина, 

адипсина). Однако в настоящее время нет едино-

душного мнения о причинах метаболических 

нарушений, выявляющихся в начале шизофрении. 

Предполагается, что сама шизофрения является 

заболеванием с врожденным риском метаболиче-

ских изменений [39]. Через 8 недель терапии 

АПП (галоперидолом) и АВП (рисперидоном) мы 

наблюдали повышение уровня НЭЖК и разнона-

правленные изменения содержания адипокинов 

в сыворотке крови. 
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У пациентов, получавших галоперидол, коли-

чество адипонектина увеличилось, вместе с тем 

у больных, принимавших рисперидон, его содер-

жание снизилось, а концентрация лептина вырос-

ла. Выявленные корреляционные зависимости 

свидетельствуют о тесных и сложных взаимодей-

ствиях адипокинов с компонентами липидного 

обмена. Необходимы дальнейшие исследования, 

направленные на изучение влияния антипсихоти-

ков на адипокины и другие показатели липидного 

обмена для более глубокого понимания патогене-

тических механизмов формирования метаболиче-

ских нарушений с целью их своевременной про-

филактики и коррекции. 

Настоящее исследование имело сильные сто-

роны и определенные ограничения. Сильные сто-

роны: в исследование были включены пациенты с 

первым эпизодом шизофрении, что исключало 

воздействие на биохимические параметры пред-

шествующей антипсихотической терапии, были 

использованы четкие критерии включения и не-

включения в исследование, в течение 8-недельной 

терапии пациенты находились в условиях кругло-

суточного стационара, что уравнивало их в коли-

честве и качестве потребляемой пищи, физиче-

ской нагрузке, образе жизни, забор крови прово-

дился в одно и то же время, биохимические ис-

следования проводились в одной и той же лабо-

ратории с использованием современного обору-

дования. К ограничениям исследования необхо-

димо отнести следующее: отсутствовала рандо-

мизация (препарат назначался по клиническим 

показаниям в соответствии с опытом лечащего 

врача), в исследование включались пациенты, 

принимавшие только два препарата (галоперидол 

или рисперидон), период наблюдения был корот-

ким (8 недель). 
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ABSTRACT 

Introduction. According to various authors, the prevalence of metabolic syndrome among patients with 

schizophrenia was 27-67%. Metabolic syndrome was pathogenetically related to cardiovascular pathology, which was 

the leading cause of death in patients with schizophrenia. At the same time, the increased content of non-esterified fatty 

acids in the blood serum and aberrant production of adipokines were important in the mechanisms of the development of 

metabolic syndrome. Objective: to study the content of non-esterified fatty acids and adipokines (adiponectin, adipsin 

and leptin) in the blood serum of patients with the first episode of schizophrenia during therapy with haloperidol and 

risperidone. Material and Methods. The study was carried out on the basis of the department of the first psychotic 

episode of the Regional Clinical Psychiatric Hospital named after V.Kh. Kandinsky. The main group included 212 

patients (109 males and 103 females) with the diagnosis of “paranoid schizophrenia, observation period less than a year” 

(F20.09), their mean age was 27±6 years. The control group included mentally healthy individuals who were not 

registered as psychiatric patients (n=132), comparable in gender, age, body weight, body mass index to the patients of 

the main group. Depending on the acute treatment, two clinical groups were formed: group 1 (n=105) – therapy with the 

first generation antipsychotic haloperidol, group 2 (n=107) – therapy with the second generation antipsychotic 

risperidone. The content of non-esterified fatty acids (NEFA) in blood serum was measured using the colorimetric 

method for determining copper salts. The level of glycerol in blood serum was determined by the enzymatic photometric 

test with glycerol-3-phosphate oxidase. Multiplex analysis was used to study adipokines. Results. In patients with the 

first episode of schizophrenia, before the start of psychopharmacotherapy, the levels of NEFA, adiponectin and adipsin 

in the blood serum exceeded the values in the control group. After 8 weeks of therapy with haloperidol or risperidone, an 

increase in serum levels of NEFA and multidirectional changes in the content of adipokines were detected: when taking 

haloperidol, the amount of adiponectin increased, and when taking risperidone, the content of adiponectin decreased, and 

the concentration of leptin increased. Conclusion. Therapy with haloperidol and risperidone promoted similar changes 

in serum NEFA levels, but the effects of these drugs on the amount of adipokines differed. Further studies were needed 

to examine the effect of antipsychotics on adipokines and other indicators of lipid metabolism. 
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РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Пандемия COVID-19 вызвала общественный резонанс и отразилась доминантой страха 

в общественном сознании. ВОЗ определила масштаб общемирового феномена как чрезвычайную ситуацию 

и инфодемию. Утрата условий безопасного взаимодействия усугубилась ограничительными противоэпидемиче-

скими мероприятиями, вынужденными изменениями жизненного стереотипа. Это позволило судить о пандемии 

COVID-19 как о медико-социальном феномене с формированием социально-стрессовых расстройств, ковидной 

нозофобии и снижением вакцинной мотивации. Цель: изучить клинико-психопатологические и социально-

психологическое особенности невротических и психосоматических расстройств в постковидный период и ха-

рактер вакцинной мотивации с помощью методологии экологической психиатрии. Материал и методы. В ос-

нову положена методология экологической психиатрии, включающая изучение факторов социальной экологии, 

демографических, клинико-психопатологических, социально-психологических. Из общей выборки (n=154) по 

принципу наибольшей уязвимости к стрессу сформированы 4 группы взрослых пациентов. Группа первичного 

обращения (n=62) – пациенты с жалобами тревожного характера и предполагаемой связью их с коронавирусной 

инфекцией, что клинически соответствует ковидной нозофобии. Группа сравнения (n=13) – пациенты с сомати-

ческими заболеваниями. Группа пациентов с психическими расстройствами (n=50) – наблюдение у психотера-

певта, заболевание диагностировано до начала пандемии. Группа контроля (n=29) – условно здоровые лица, 

занимающиеся оздоровительным плаванием. Все обследованные разделены на вакцинированных и невакцини-

рованных от COVID-19. Результаты. Оценка факторов социального окружения показала приоритетность во 

всех группах материального и семейно-бытового. Изучение клинико-нозологической структуры психических 

расстройств выявило преобладание следующих расстройств в группах: первичные пациенты – тревожные и со-

матоформные, пациенты с психическими расстройствами в анамнезе – тревожно-фобические расстройства. 

В группах условно здоровых лиц и пациентов с соматическими заболеваниями неврозоподобная патология не 

обнаружена. Синдромальные характеристики патогенетически ассоциированы с нозологией заболеваний: тре-

вожные симптомы ‒ с психореактивным расстройством, алгопатии ‒ с соматоформным расстройством, депрес-

сивная симптоматика ‒ с расстройствами аффективного спектра, церебрастения – с психоорганическим синдро-

мом и энцефалопатией. Ведущий синдром в группах первичных пациентов и пациентов с психическими рас-

стройствами ‒ неконтролируемая тревога, у пациентов с соматическими заболеваниями ‒ соматогенная и це-

реброгенная астения. У первичных пациентов выраженность симптомов вегетативной дисфункции и тревоги 

превышает таковую у пациентов с соматической и психической патологией, что отражает сопряженность тре-

вожного аффекта и вегетативной дисфункции. Выявлено распределение невакцинированных в группах пациен-

тов: первично обратившиеся – 50%, условно здоровые – 10%, с соматической патологией – 10%, с психической 

патологией – 30%. Заключение. Методология экологический психиатрии позволила выявить низкий ранговый 

показатель фактора коронавирусной инфекции, что диссонирует с реальной угрозой инфекции здоровью и жиз-

ни и важно как для профилактической медицины, так и социальной психологии. Приведены социально-

демографические, личностно-типологические и клинико-психопатологические характеристики противников 

вакцинации. Подтверждена целесообразность выделения в интересах реабилитации изученных групп пациен-

тов, использования методологии экологической психиатрии, оптимизации вакцинной мотивации. 

Ключевые слова: экологическая психиатрия, COVID-19, социально-стрессовые расстройства, ковидная 

нозофобия, противники вакцинации, вакцинная мотивация. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Понятие экологической психиатрии определе-

но достаточно четко как специальный раздел пси-

хиатрии, предметом которого являются особенно-

сти отклонения психического здоровья в связи 

с антропогенными и природными изменениями 

и особыми условиями окружающей среды, к чему 

человек эволюционно не подготовлен. В первую 

очередь речь идет об информационном воздей-

ствиях [1, 2] в обществе и СМИ, вплоть до рас-

пространения и нагнетания недостоверных соци-

альных мифов и стереотипов. К числу социаль-

ных потрясений относится и ковидная проблема-

тика, которая, как и радиационная, имеет долго-

временные последствия и входит в разряд чрез-

вычайных ситуаций [3, 4]. 

Анализ общественных потрясений стал основой 

для обозначения феномена в форме «социально-

стрессовых расстройств» [5]. Большой травмой для 

общественного сознания явилась произошедшая 

в 1986 г. Чернобыльская авария с отставленными 

и продолжительными психическими последствия-

ми. Ведущей экологической детерминантой явля-

ется фактор радиационной опасности, представля-

ющий собой психологически опосредованную ра-

диационную угрозу. Время на практике показало 

не только психогенную роль данного предиктора, 

но и его патогенную роль в развитии психосомати-

ческой патологии, прежде всего сердечно-

сосудистой, при отсутствии сколько-либо значи-

мых доз собственно радиационного фактора [6]. 

Вышесказанное обосновывает возможность ис-

пользовать в нашем исследовании методологию 

экологической психиатрии [7], сформулированную 

при изучении последствий у ликвидаторов ЧАЭС 

[8] и населения радиоактивно загрязнённых терри-

торий [9]. Описаны социально-психологические 

потрясения мирового масштаба от эпидемий грип-

па [10]. Другим большим ударом для всего мира 

стала последняя пандемия, запустившая долговре-

менные психические и общемедицинские послед-

ствия. С учетом социальной изоляции и постоян-

ных объяснений её необходимости, риска развития 

тревожных опасений в связи с экономическим кри-

зисом, истощением механизмов психологической 

защиты стало целесообразным рассматривать эпи-

демию COVID-19 как медико-социальное явление 

[11]. Существенный риск летального исхода про-

воцирует стресс-тревогу, усиливаемую проводи-

мыми защитными мерами гигиенической профи-

лактики, потерей близких, угрожающей статисти-

кой и слухами в условиях неопределённости, что 

делает атмосферу страха постоянным спутником 

жизни. Информационно-психологическая природа 

угрозы задает свойства присутствия и определяет 

содержание окружения, что, по сути, изменяет ха-

рактер социальной экологии. 

Вакцинация взрослого населения ‒ единствен-

ный способ сдерживания пандемии COVID-19, но 

она сопряжена с многочисленными проблемами ‒ 

концептуальными, организационными, финансо-

выми и пр. В последнее время внимание специа-

листов смещается на социальный, медицинский, 

информационно-психологический, личностно-

типологический и мотивационный аспекты, порой 

препятствующие вакцинной кампании. ВОЗ от-

несла этот феномен к десятке угроз человечеству 

[12]. Противники вакцинации хотя и составляют 

меньший контингент населения, но отрицательно 

влияют на нейтральную часть, ещё не опреде-

лившуюся в отношении прививок. 

Проблематика антивакцинных настроений при 

катастрофических пандемиях отражена в работе 

S. Taylor [10], где отмечены разные аспекты, та-

кие как боязнь осложнений от вакцин, беспокой-

ство по поводу инъекций, мифы, игнорирование 

научной информации, демагогия противников 

вакцинации, приверженность мнению значимой 

группы, признание дезинформации за достовер-

ные факты. К индивидуально-психологическим 

характеристикам отнесены тревожность и повы-

шенная реактивность людей, ранее накопленный 

негативный опыт, ноцебо-эффект (неверная ин-

терпретации общих симптомов и телесных ощу-

щений как следствие прививки), представления 

о нездоровой природе прививок из-за их «неесте-

ственности». В исследованиях обзорного харак-

тера российских авторов представлены лишь дан-

ные онлайн-опросов, но отсутствуют данные по 

реагированию на пандемическую угрозу и отно-

шение к прививкам на личностно-типологическом 

уровне в зависимости от исходного уровня лич-

ностной тревожности и имеющейся патологии. 

Лишь в двух работах отечественных авторов кли-

нико-психологического характера намечаются 

пути решения этих вопросов [11, 13]. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Изучить клинико-психопатологические и соци-

ально-психологическое особенности невротиче-

ских и психосоматических расстройств в постко-

видный период и характер вакцинной мотивации с 

помощью методологии экологической психиатрии. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Методология исследования вытекает из опыта 

работы по чернобыльской ситуации с рекомендо-

ванным выделением базовых групп, по аналогии 

нами были сформированы клинические группы 

исследования. Методология определяется струк-

турированным инструментом ‒ квантифициро-

ванной картой (с анкетной частью, ранжирован-

ной оценкой факторов социальной экологии, вы-

явлением отношения к вакцинации и причин воз-

держания от неё невакцинированных по автор-

скому опроснику). 
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Клинический раздел предполагает осмотр пси-

хоневролога, психотерапевта, терапевта, верифи-

кацию диагноза по критериям МКБ-10. Клинико-

психопатологический метод предусматривает ка-

чественную оценку тревожно-депрессивного син-

дрома (наряду с астенией, церебрастенией, трево-

гой, когнитивной дисфункцией). Психометриче-

ский раздел включает оценку тревожности GAD-7 

[14] и вегетативной дисфункции [15]. 

Из общей выборки (n=154) исследования в со-

ответствии со степенью уязвимости к стресс-

факторам окружающей среды были сформирова-

ны 4 группы взрослых пациентов. Группа пер-

вичного обращения (n=62) – пациенты с жалоба-

ми тревожного характера и предполагаемой свя-

зью их с коронавирусной инфекцией, что клини-

чески соответствует понятию ковидной нозофо-

бии; их средний возраст составил 44,7 года (от 20 

до 76 лет), женщины преобладали по сравнению с 

мужчинами (50 против 14). Группа сравнения 

(n=13) – пациенты с соматическими заболевания-

ми (болезни системы кровообращения), с при-

мерно одинаковым распределением мужчин и 

женщин (6 и 7), их средний возраст составил 53 

года (от 20 до 81 года). Группа пациентов с пси-

хическими расстройствами (n=50) – проходили 

наблюдение у психотерапевта, заболевание 

наступило еще до пандемии; женщины преобла-

дали по сравнению с мужчинами (36 против 14), 

средний возраст составил 48 лет (от 20 до 80 лет). 

Группа контроля (n=29) – условно здоровые лица, 

занимающиеся оздоровительным плаванием; 

женщины преобладали по сравнению с мужчина-

ми (21 против 9), средний возраст составил 44 

года (от 24 до 73 лет). 

Кроме того, все обследованные были разделены 

на вакцинированных и невакцинированных от 

COVID-19. Половозрастной состав обследован-

ных в выделенных группах не отличался от нор-

мального распределения. 

Полученные данные обработаны с помощью 

вариационной статистики с определением t-

критерия Стьюдента и точного критерия Фишера. 
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

В таблице 1 представлены данные ранжиро-

ванной оценки 5 факторов социального окруже-

ния. Обнаружено, что во всех сравниваемых 

группах первые ранговые места принадлежат 

двум факторам ‒ материальному и семейно-

бытовому, производственный фактор был менее 

значимым. В однотипных по клиническому про-

филю группах первичных пациентов и пациентов 

с психическими расстройствами (далее – ПР) 

фактор коронавирусной инфекции смещен на 

четвертое место. Примечательно положение этого 

фактора среди первично обратившихся, имеющих 

выраженные признаки ковидной нозофобии. 

Т а б л и ц а  1. Ранжированная оценка 

восприятия внешнесредовых и социальных 

факторов в группах обследованных, баллы (М±m) 

Фактор 1 2 3 4 

Социально-

экономический 
3,8 3,2 3,1 4,4 

Производственный 3,2 3,2 2,5 3,2 

Материальный 3,9 3,3 5,1 3,9 

Коронавирусной 

инфекции 
3,6 5,0 4,2 3,4 

Семейно-бытовой 3,7 2,5 4,6 5,1 

П р и м е ч а н и е. Обозначение групп: 1 – пер-

вично обратившиеся пациенты, 2 – условно здоровые 

лица, 3 – пациенты с соматическими заболеваниями, 

4 – пациенты с психическими расстройствами. 
 

Для пациентов с соматической патологией 

наиболее значимыми были факторы, определяю-

щие субъективное психологическое благополучие 

в ближнем окружении, нежели фактор коронави-

русной инфекции, что интерпретируется как 

охранительный модус поведения в рамках семьи, 

стремление ограждать себя от неприятных пере-

живаний из-за наличия соматической болезни. 

В группе условно здоровых лиц доминирует 

фактор коронавирусной инфекции, интерпретиру-

емый критическим осознанием допустимости шан-

са заболеть, направленностью на возможность 

противостоять риску заражения охранительными 

мерами заботы о здоровье, что особенно контра-

стирует с ковидной нозофобией в группе первично 

обратившихся пациентов. Второе рейтинговое ме-

сто производственного фактора отражает их более 

высокую социально-трудовую мотивацию, боль-

шую целеустремленность и активность, а перифе-

рийный ранг семейно-бытового фактора свиде-

тельствует о благополучии в семейной системе, 

удовлетворенности супружескими и детско-

родительскими отношениями. К тому же первое 

ранговое место фактора COVID-19 в данной груп-

пе согласуется с осознанной мотивацией к про-

должению в условиях пандемии занятий спортом, 

укреплению здоровья и иммунитета, закаливанию 

у лиц с более высоким образовательным уровнем 

(75% имеют высшее образование). 

Сравнительно однотипное ранжирование сре-

ди пациентов с психическими расстройствами 

и первично обратившихся определяет их сходство 

по генезу ситуационного стресса. Занижение зна-

чимости фактора COVID-19 у пациентов с ПР 

свидетельствует о привыкании к представляющей 

опасность ситуации, игнорировании реальной 

угрозы для здоровья и жизни, но при стабильно 

сохраняющейся тревожной доминанте. Для них 

характерны продолжительность наблюдения, ме-

дикаментозная редукция тревоги и дистимии (по 

типу невротической депрессии). 
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Таким образом, на фоне индуцированного 

эпидемией COVID-19 стресса наиболее неблаго-

получные социо- и психометрические параметры 

были выявлены в группе первично обратившихся 

пациентов, проявивших себя как наиболее уязви-

мые в ситуации значительного по силе и продол-

жительности стресса. 
Клинико-нозологическая структура психиче-

ских расстройств 

В группе первичных пациентов в соответствии 

с критериями МКБ-10 впервые диагностированы 

психореактивные и невротические расстройства 

как последствие психогенной травмы: 46% – тре-

вожные (F41), 35% – соматоформные (F41), 5% – 

реакция на тяжелый стресс и нарушения адапта-

ции (F43), 3% – неврастения (F48.0), органиче-

ское эмоционально лабильное расстройство (F06), 

включая астенический и тревожный варианты – 

8%, дистимия (F34.1) – 3%. 

В группах условно здоровых лиц и пациентов 

с соматическими заболеваниями неврозоподобная 

патология не была обнаружена. В группе пациен-

тов с психическими расстройствами преобладали 

тревожно-фобические расстройства (F4) ‒ 26%, 

с одинаковой частотой встречались расстройства, 

обусловленные повреждением и дисфункцией 

головного мозга или соматической болезнью 

(F06), и тревожный вариант дистимии (F34.1) ‒ по 

22%. 

Синдромальный анализ психопатологической 

симптоматики в группе первично обратившихся 

пациентов показал высокую частоту встречаемо-

сти таких ведущих синдромов, как тревожный 

(52%) и астенический (22%), и отсутствие депрес-

сивного синдрома. В группе пациентов с психи-

ческими расстройствами в анамнезе преобладал 

тревожный синдром (50%), с более редкой часто-

той были зарегистрированы депрессивный (30%) 

и астенический (12%) синдромы. Установлено, 

что с увеличением продолжительности рас-

стройств (заболевание диагностировано до начала 

пандемии COVID-19) возрастает доля депрессив-

ных расстройств. 

При сравнительном межгрупповом сопостав-

лении установлено, что частота встречаемости 

тревожных расстройств в группе первичных па-

циентов в 2,5 раза превышает таковую в группе 

пациентов с психическими расстройствами 

в анамнезе (62,5% против 26%, p<0,05). Кроме 

того, среди первичных пациентов по сравнению 

с пациентами с психическими расстройствами 

в анамнезе возрастает доля патологических форм 

реагирования на коронавирусную психотравму 

(в виде расстройств адаптации) – 7,8% против 

5,0% (р>0,05), незначительно чаще встречается 

генерализованное тревожное расстройство (40% 

против 35%; р>0,05), с высокой частотой в ответ 

на угрозу инфицирования развиваются сомато-

формные расстройства (32,8% против 0%). Сле-

довательно, группа первично обратившихся паци-

ентов отличается большей подверженностью 

негативному воздействию стрессовой ситуации, 

менее низкой стрессоустойчивостью, более высо-

ким уровнем тревоги. 

В группе пациентов с психическими расстрой-

ствами в анамнезе чаще встречаются расстрой-

ства невротического регистра (тревожные, тре-

вожно-фобические, расстройства адаптации). В то 

время как в группе первичных пациентов выявле-

но преобладание выраженных проявлений тре-

вожных (46% против 26%, p<0,05) и соматоформ-

ных расстройств (при отсутствии такового рас-

пределения в группе пациентов с психиатриче-

ским диагнозом в анамнезе). Значительная доля 

тревожной симптоматики, вызванной пережива-

ниями за здоровье своё и близкого окружения, 

проявляется в виде генерализованного тревожно-

го расстройства, сопровождающегося чрезмерной 

тревогой на фоне реально угрожающей ковидной 

ситуации. С одной стороны, зачастую это обу-

словлено психогенным радикалом личности, 

с другой, связано с неразвернутой ипохондриче-

ской симптоматикой, преимущественно в форме 

соматической тревоги. С последним согласуется 

и абсолютное превалирование соматоформных 

расстройств, так как одним из критериев является 

известный временной критерий. 

Выявленные клинико-синдромальные харак-

теристики в сравниваемых группах пациентов 

патогенетически обоснованы нозологией заболе-

ваний: тревожные симптомы ассоциированы 

с психореактивным расстройством, алгопатии ‒ 

с соматоформным расстройством, депрессивная 

симптоматика ‒ с расстройствами аффективного 

спектра, церебрастения – с психоорганическим 

синдромом и энцефалопатией. Ведущим синдро-

мом в группах первичных пациентов и пациентов 

с психическими расстройствами является устой-

чивая неконтролируемая тревога вследствие 

сходства базовых звеньев патогенеза. В группе 

пациентов с соматическими заболеваниями пре-

обладает соматогенная и цереброгенная астения с 

избыточной истощаемостью психических функ-

ций. За ведущей фасадной тревожной симптома-

тикой в группе первичных пациентов скрываются 

маскированные алгопатии. 

Данные клинико-синдромальной диагностики 

подтверждаются показателями психометрическо-

го тестирования с использованием Опросника для 

выявления признаков вегетативных нарушений 

(Вейн А.М., 1998) и оценкой уровня тревоги по 

Госпитальной шкале тревоги и депрессии, пред-

ставленными в таблице 2. 
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Т а б л и ц а  2. Результаты психометрического 

тестирования в группах обследованных 

пациентов, баллы (М±m) 

Группа пациентов Вегетатив-

ная дис-

функция 

Тревож-

ность 

Первично обратившиеся 42±2,0 10±0,7 

Условно здоровые лица 18±3,2 1,8±0,4 

С соматическими 

заболеваниями 

24,5±3,0 7,9±0,6 

С психическими 

расстройствами 

27,0±2,9 7,8±0,7 

П р и м е ч а н и е. Статистическая значимость 

межгрупповых различий: р<0,001 – условно здоровые 

и первичные, условно здоровые и с соматической пато-

логией, условно здоровые и с психической патологией; 

р<0,05 – первичные и с соматической патологией, пер-

вичные и с психической патологией. 

 

В группе первично обратившихся пациентов 

выраженность симптомов вегетативной дисфунк-

ции статистически значимо (p<0,001) превышает 

таковую как в группах пациентов с соматической 

и психической патологией (42±2,0 против 

24,5±3,0 и 24,5±3,0 балла), в которых зафиксиро-

ваны умеренные вегетативные нарушения, так 

и в группе условно здоровых лиц (18±3,2 балла), 

где незначительно превышен уровень нормы (до 

14 баллов интерпретируется как отсутствие веге-

тативных нарушений). Выявленный высокий уро-

вень вегетативной дисфункции ассоциирован 

с тревожным аффектом в группах первичных па-

циентов и пациентов с психическими расстрой-

ствами. Выраженность тревоги группе первичных 

пациентов вследствие их зачастую высокой вос-

приимчивости опасной ситуации ковидного ин-

фицирования статистически значимо (p<0,05) 

превосходит таковую в группах пациентов с со-

матической и психической патологией. Получен-

ные показатели иллюстрируют сопряженность 

тревожного аффекта и вегетативной дисфункции. 

Из выборки исследования более половины 

(51%) пациентов отказались от вакцинирования, 

что позволило отнести их к противникам вакци-

нации. Получено следующее распределение не-

вакцинированных в группах пациентов: первично 

обратившиеся – 50%, условно здоровые – 10, 

с соматической патологией – 10%, с психической 

патологией – 30%. 

Полученные данные социометрического ана-

лиза продемонстрировали парадоксальное сниже-

ние рангового веса психогенного фактора корона-

вирусной инфекции по сравнению с социально-

экономическим, производственным, материаль-

ным и семейно-бытовым, что было однотипным 

как для вакцинированных, так и для невакцини-

рованных. 

Т.е. в обследованной выборке в целом реаль-

ный летальный риск новой коронавирусной ин-

фекции оказался недооцененным, что подлежит 

более расширенному изучению во взаимодей-

ствии с социальными общественными института-

ми. Вероятно, неадекватная оценка риска обусло-

вила категорическое неприятие вакцинной про-

филактики у половины изученного контингента. 

Анализ контингента невакцинированных показал 

преобладание женщин, лиц с низким уровнем об-

разования, низкой осведомленностью об эпиде-

мии коронавируса, ограниченным доступом к ак-

туальной и точной медицинской информации, 

скептическим отношением к прививкам. Уста-

новлено, что клинико-психопатологические ха-

рактеристики также участвуют в формировании 

вакцинной мотивации. 

В группе первичных пациентов, которые, как 

показали итоги отбора, были более других паци-

ентов озабочены возможностью заражения и ле-

тального исхода от COVID-19, в то же время за-

регистрирован больший процент случаев само-

устранения. Преобладающие мотивы отказов ка-

сались сомнений в безопасности вакцинации 

в той или иной мере, недоверия к целесообразно-

сти прививок, что было характерно для обследо-

ванных всех групп. Аналогичная мотивация 

уклонения от вакцинации наблюдалась и в группе 

пациентов с психическими расстройствами. 

В группе пациентов с соматической патологией 

обнаружен меньший процент невакцинирован-

ных, чем в группах первично обратившихся и па-

циентов с психическими расстройствами 

в анамнезе, что, по-видимому, объясняется боль-

шим уровнем доверия к вакцинации и медицин-

ским работникам терапевтического профиля. Де-

монстрируемое безразличное отношение согласу-

ется с вероятностью скрытого сопротивления 

и неверной оценкой неблагоприятных послед-

ствий в случае уклонения от обязательной вакци-

нации в условиях эпидемии. Меньшая часть за-

фиксированных случаев отказа от прививок 

в группе условно здоровых приходится на лиц 

с высоким образовательным уровнем, преоблада-

нием оздоровительной мотивации, завышенной 

оценкой собственных возможностей. 

Комплексный клинико-психопатологический 

анализ выявил статистически значимый (p<0,05) 

более высокий удельный вес совокупной тревож-

но-депрессивной патологии у противников вак-

цинации по сравнению с вакцинированными 

(89,7% против 62,3%). Изучение типов тревож-

ных расстройств показало преобладание генера-

лизованного тревожного расстройства (F41) 

в группе первично обратившихся пациентов, при-

чем как среди невакцинированных, так и вакци-

нированных (89,7% против 62,3%; p<0,05). 
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Выявлены статистически значимо более высо-

кие значения психометрических показателей тре-

вожности и вегетативной дисфункции в группе 

невакцинированных. Соответственно тревож-

ность у невакцинированных составила 8,7 балла 

против 5,9 балла у вакцинированных (p=0,001), 

выраженность вегетативной дисфункции – 36,7 

балла против 28,7 балла (р=0,03). 

Большая выраженность тревожного поведенче-

ского радикала со склонностью к нарастанию чув-

ства опасности, к сомнениям и колебаниям 

в ситуации введения новых правил и ограничений, 

вызванных распространением инфекции, среди 

невакцинированных в группе условно здоровых 

в сравнении с пациентами с психическими рас-

стройствами свидетельствует о преобладании пси-

хогенно-ситуативного генеза тревоги. Это согласу-

ется с представлением о большей уязвимости не-

вакцинированных условно здоровых лиц от внеш-

него стресса в нестабильной и непредсказуемой 

ситуации. Относительное снижение уровня тре-

вожности в группе лиц с психическими расстрой-

ствами может быть связано с продолжительным 

течением болезни, патологической адаптацией 

к стресссору, трансформацией тревоги в сторону 

расстройств аффективного спектра (тревожно-

депрессивные), в большинстве случаев ‒ с при-

верженностью назначенной психофармакотерапии. 

В группе условно здоровых лиц отсутствует 

актуальная соматическая и психическая патоло-

гия. Психометрические показатели тревожности и 

состояния вегетативной дисфункции имеют суб-

пороговое значение, так как интенсивная двига-

тельная активность и постоянные занятия физи-

ческим оздоровлением определяют высокий уро-

вень выносливости. Факультативный фактор ко-

ронавирусной инфекции, занимающий одинако-

вые позиции наряду с семейно-бытовым и мате-

риальным факторами, отражает критическое от-

ношение к нему. Активный модус поведения сви-

детельствует о критическом (без гиперболизации) 

осознании ситуации, самоконтроле и подтвержда-

ется большим количеством вакцинированных. 

В группе пациентов с соматической патологией 

в качестве ведущего выступает астенический син-

дром (по типу соматогенной астении). Вместе 

с тем этим пациентам присущи тревожные опасе-

ния и беспокойство в связи с возможностью еще 

большего ухудшения соматического неблагополу-

чия, в ряде случаев на передний план выходит 

ипохондрическая симптоматика. Кроме того, не-

адаптивные психологические защиты (ригидность, 

установка на сохранение стабильности, избегание 

потрясений, щадящее поведение) утяжеляют кли-

ническое течение основного заболевания. Все эти 

аспекты должны учитываться в программах персо-

нализированной реабилитации. 

Реабилитационные мероприятия в постковид-

ный период были реализованы с учётом феномена 

ковидной фобии, наиболее выраженного в группе 

первичных пациентов и менее представленного 

в других группах. Психотерапевтические меропри-

ятия имели психообразовательную и психокорри-

гирующую направленность. Тревожная симптома-

тика купировалась назначением анксиолитиков 

и антидепрессантов по общепринятым алгоритмам 

терапии. Следует учитывать индивидуально-

психологические особенности соматических боль-

ных (ригидность мышления, консерватизм, низкая 

стрессоустойчивость, стремление к сверхконтро-

лю). Подлежит изучению парадоксальный фено-

мен низкой приверженности к вакцинации из-за 

сомнений в безопасности и полезности действия 

вакцин, усиливаемой ковидной тревогой и непред-

сказуемостью ситуации. С целью профилактики 

целесообразны практики укрепления физического 

и психического здоровья, направленные на гармо-

ничное мировосприятие, психологическое равно-

весие, выработку активных жизненных установок, 

адекватную оценку стрессорной ситуации, взве-

шенное отношение к мерам первичной профилак-

тики в условиях распространения коронавируса. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Подходом в исследовании социальных, мате-

риально-экономических, медицинских и психоло-

гических последствий пандемии COVID-19 вы-

брана методология экологической психиатрии, 

являющаяся ведущим принципом оценки соци-

ально-психологического механизма поведения 

личности и малых социальных групп в условиях 

чрезвычайной ситуации с длительным течением. 

Социально-стрессовая проблематика обследован-

ных групп пациентов характеризуется снижением 

значимости фактора коронавирусной инфекции 

в сравнении с материальным и семейно-бытовым 

факторами и не согласуется с реальной опасно-

стью инфекционного заражения. Группа условно 

здоровых лиц отличается гармоничным, взвешен-

ным типом реагирования к стресс-фактору, рацио-

нальным поведением, сохранением ценностных 

ориентаций, активного физического и социального 

функционирования. Социально-психологический 

механизм рассматривается нами как искусственно 

создаваемые условия (в том числе социально-

психологические), формирующие социальные 

представления человека, влияющие на поведение 

в социуме, посредством интериоризации нового 

социального знания, использования необходимых 

психологических закономерностей и процедур, 

результатом которых является появление преду-

смотренного эффекта и формирование эффектив-

ных моделей поведения личности в пределах мик-

росоциума. 
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К особенностям психологического реагирова-

ния в экологически неблагополучной ситуации 

высокого риска инфицирования, вызвавшей нару-

шение условий стандартной жизнедеятельности, 

нами отнесены тревожные расстройства, наиболее 

выраженные в группе первично обратившихся па-

циентов с ковидной нозофобией. Социально-

психологические и демографические характери-

стики противников вакцинации, выявленные по 

материалам собственного исследования, позволили 

составить их обобщенный психологический порт-

рет: это в основном женщины, с неуравновешен-

ными чертами личности, невысоким уровнем обра-

зования, приоритетом материальных и социально-

экономических ценностей, недооценкой фактора 

коронавирусной инфекции. Изучение клиниче-

ских проявлений психопатологической симпто-

матики показало значимое преобладание тревож-

ных расстройств. В структуре поведенческой мо-

тивации противников вакцинации превалируют 

сомнения в эффективности прививок и опасения 

осложнений, иррациональные стереотипы. 
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ABSTRACT 

Background. The COVID-19 pandemic had a public effect and reflected the dominant fear in the public 

consciousness. WHO defined the scale of the global phenomenon as an emergency and infodemic. The loss of 

conditions for safe interaction was aggravated by restrictive anti-epidemic measures, forced changes in life patterns. This 

made it possible to consider the COVID-19 pandemic as a medical and social phenomenon with the development  of 

social stress disorders, COVID nosophobia and decrease in motivation to get vaccinated. Objective: to study clinical-

psychopathological and socio-psychological features of neurotic and psychosomatic disorders in the post-COVID period 

and the nature of motivation to get vaccinated using the methodology of environmental psychiatry. Material and 

Methods. The design of the study was based on the methodology of environmental psychiatry, including the study of 

social ecology, demographic, clinical-psychopathological, socio-psychological factors. From the total sample (n=154), 4 

groups of adult patients were formed based on the principle of a higher vulnerability to stress. The initial treatment group 

(n=62) – patients with complaints of an anxiety nature and their supposed association with coronavirus infection, which 

clinically corresponded to COVID nosophobia. The comparison group (n=13) – patients with somatic diseases. The 

group of patients with mental disorders (n=50) – observation by a psychotherapist, the disease was diagnosed before the 

onset of the pandemic. The control group (n=29) – apparently healthy individuals involved in recreational swimming. 

All those examined were divided into those vaccinated and those not vaccinated against COVID-19. Results. The 

assessment of social-environmental factors showed priority of financial and family factors in all groups. The study of the 

clinical and nosological structure of mental disorders revealed the predominance of the following disorders in groups: 

primary patients ‒ anxiety and somatoform, patients with the history of mental disorders – anxiety-phobic disorders. In 

the  groups of apparently healthy individuals and patients with somatic diseases, neurosis-like pathology was not found. 

Syndromal characteristics were pathogenetically associated with the nosology of diseases: anxiety symptoms – with 

psychoreactive disorder, algopathies – with somatoform disorder, depressive symptoms – with mood spectrum disorders, 

cerebrovascular disease – with psychoorganic syndrome and encephalopathy. The leading syndrome in groups of 

primary patients and patients with mental disorders was an uncontrollable anxiety, in patients with somatic diseases - 

somatogenic and cerebrogenic asthenia. In primary patients, the severity of symptoms of autonomic dysfunction and the 

severity of anxiety exceeded those of patients with somatic and mental pathologies, that reflected the conjugation of 

anxious affect and autonomic dysfunction. The distribution of unvaccinated patients in groups of patients was revealed 

as follows: those who initially addressed – 50%, apparently healthy – 10%, with somatic pathology – 10%, with mental 

pathology – 30%. Conclusion. The methodology of environmental psychiatry made it possible to identify the low 

ranking indicator of the coronavirus infection factor, which was discordant with the real threat of infection to health and 

life and was important both for preventive medicine and social psychology. The sociodemographic, individual-

typological and clinical-psychopathological characteristics of opponents of vaccination were presented. The expediency 

of identifying the studied groups of patients in the interests of rehabilitation, using the methodology of environmental 

psychiatry, and optimizing motivation to get vaccinated was confirmed.. 

Keywords: environmental psychiatry, COVID-19, social-stress disorders, COVID nosophobia, opponents of 

vaccination, motivation to get vaccinated. 
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Несуицидальные самоповреждения в подростковом возрасте. 

Факторы риска и особенности течения (обзор литературы) 

Шапошникова Ю.В. 

КГБУЗ «Красноярский краевой психоневрологический диспансер № 1» 

Россия, 660001, Красноярск, ул. Копылова, д. 78 

РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Согласно опубликованным результатам многочисленных исследований, за последние 20 лет 

произошел значительный рост несуицидальных самоповреждений (НССП) среди подросткового населения. 

Цель: выявление факторов риска и особенностей несуицидальных самоповреждений в подростковом возрасте 

по открытым базам научных медицинских статей отечественных и зарубежных авторов. Материалы и методы: 

систематизированы и проанализированы научные публикации по факторам риска развития, особенностям тече-

ния различных видов НССП, отобранные из изданий открытого доступа. В работе использован общетеоретиче-

ский научный метод на основе сравнительного анализа современной научной отечественной и зарубежной ли-

тературы по теме исследования, типизация современных знаний. Подбор работ в информационно-поисковой 

системе проводился по ключевым словам: психическое здоровье подростков, склонность к суицидальному рис-

ку, самоповреждающее поведение, распространенность и факторы риска НССП. По материалам литературного 

обзора освещено современное состояние проблемы несуицидальных самоповреждений, выделены факторы рис-

ка, описаны особенности несуицидальных самоповреждений, показана связь между выраженностью само-

повреждения и индивидуально-психологическим складом личности (склонность к конфликтности, вспышкам 

агрессии и тревожно-депрессивному реагированию, невротизации, сниженной самооценке). Сделано заключе-

ние, что своевременное выявление факторов риска, знание особенностей самоповреждающего поведения, ран-

няя психодиагностика проявлений НССП играют важную роль при определении персонализированной тактики 

оказания психолого-психиатрической помощи, что влияет на дальнейшее психическое состояние подростков. 

Ключевые слова: несуицидальное самоповреждающее поведение, оценка распространенности, факторы 

риска, клинические проявления, личностно-психологические особенности, самонеудовлетворенность, под-

ростковый возраст. 

ВВЕДЕНИЕ 

Проблема несуицидального самоповреждающе-

го поведения представляет актуальную тему для 

детских и подростковых психиатров, психотера-

певтов и других специалистов, работающих с под-

ростками и членами их семей. По данным много-

численных исследований, за последние 20 лет 

наблюдается значительный рост самоповрежде-

ний. В соответствии с критериями DSM-5 рас-

стройство или состояние «несуицидальное само-

повреждение» (НССП) соответствует временному 

периоду в течение последнего года с наличием 

5 дней и более, когда индивидом намеренно со-

вершались акты самоповреждения поверхности 

тела без суицидальной цели. Одно из первых зару-

бежных исследований о распространенности 

НССП среди подростков, проведенное в Канаде, 

опубликовано в 2002 г. Из 440 учащихся старших 

классов средних школ и студентов путем скринин-

га у 14% респондентов выявлены признаки само-

повреждающего поведения, в основном у девушек, 

преобладание самопорезов, наличие симптомов 

тревоги и депрессии, снижение стрессоустойчиво-

сти [1]. Несмотря на небольшое количество опуб-

ликованных данных о НССП до начала 2000-х гг., 

в мировом сообществе отчетливо прослеживается 

тенденция к их быстрому распространению не 

только в молодежной среде (17,2% ‒ среди под-

ростков, 13,4% ‒ среди молодых людей), но и сре-

ди взрослых (5,5%), что обосновывает необходи-

мость проведения исследований на основе стан-

дартизированной методологии [2]. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Выявление факторов риска и особенностей 

несуицидальных самоповреждений в подростко-

вом возрасте по открытым базам научных меди-
цинских статей отечественных и зарубежных авто-

ров. 
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Нами систематизированы и проанализированы 

научные публикации по факторам риска развития, 

особенностям течения различных видов НССП, 

отобранные из изданий открытого доступа. В ра-

боте использован общетеоретический научный 

метод на основе сравнительного анализа совре-

менной научной отечественной и зарубежной ли-

тературы по теме исследования, типизация со-

временных знаний. Подбор работ в информаци-

онно-поисковой системе проводился по ключе-

вым словам: психическое здоровье подростков, 

склонность к суицидальному риску, самоповре-

ждающее поведение, распространенность и фак-

торы риска НССП. 
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

К настоящему времени во многих странах ми-

ра были проведены исследования, посвященные 

оценке распространенности самоповреждающего 

поведения, показавшие высокую встречаемость 

данного феномена в неклинических подростко-

вых выборках. Подростковый возраст наиболее 

уязвим для развития НССП, что связано с повы-

шенной реакцией на стимулы и незрелым контро-

лем импульсов, предрасположенностью подрост-

ков к риску [3]. Возраст участников исследований 

к периоду начала самоповреждений приходится в 

среднем на 14-16 лет, хотя встречаются исследо-

вания, свидетельствующие о более раннем (до 14 

лет) появлении признаков самоповреждающего 

поведения; рецидив НССП предсказывал симпто-

мы тревоги и депрессии, расстройства пищевого 

поведения [4, 5, 6, 7]. 

Преобладающая доля НССП в основном при-

ходится на средний подростковый возраст, про-

слеживается очевидная тенденция к увеличению 

в раннем и среднем подростковом и к уменьше-

нию в позднем подростковом возрасте и в период 

наступления ранней взрослости. Обследование 

австралийских подростков (n=1943) обнаружило 

НССП у 8% опрошенных, с более высокой часто-

той у девочек и в среднем подростковом возрасте 

(15 лет), тенденцию к снижению к 29 годам, связь 

НССП с симптомами депрессии и тревоги, анти-

социальным поведением, употреблением алкого-

ля и каннабиса, курением. Систематический об-

зор лонгитюдных исследований показал, что рас-

пространенность НССП достигает пика в среднем 

подростковом возрасте (15-16 лет) и снижается в 

молодом возрасте, основными предикторами вы-

ступают депрессивные симптомы и женский пол 

[9]. 280 (13,8%) из 2 008 шотландских школьни-

ков сообщили о самоповреждениях, из них 200 

(71%) имели один такой эпизод в течение послед-

них 12 месяцев, прогностическими факторами 
являлись беспокойство по поводу сексуальной 

ориентации и опыт сексуального насилия [10]. 

Обследование 2 410 английских учащихся по-

казало, что 168 (6,9%) имели как минимум один 

эпизод самоповреждений за прошедший год, при 

этом в 12,6% случаев потребовалось обращение 

за медицинской помощью; факторами, способ-

ствующими НССП, являются генетическая уязви-

мость, негативное воздействие СМИ, а также 

психиатрические, психологические, семейные, 

социальные и культурные факторы [11]. 

При скрининговом обследовании 604 москов-

ских школьников 7-11-х классов (средний возраст 

14 лет) выявлено, что НССП встречались в жизни 

у 16,9% опрошенных (у 54% ‒ однократный опыт, 

у 46% ‒ неоднократный) по стрессовому (20%), 

депрессивному (45%) или психопатоподобному 

механизму развития (35%) [12]. 

По данным систематического обзора и метаа-

нализа англоязычных статей о распространенно-

сти НССП установлено, что об эмоциональной 

дисрегуляции сообщали от 66% до 81% опрошен-

ных вследствие психотравмы (63–78%), о состоя-

нии дистресса в связи с нарушением межлич-

ностного функционирования ‒ от 33% до 56%. По 

результатам выборки (n=139) стационарных па-

циентов НССП выявлены у 75 подростков (60%), 

не имевших в анамнезе нанесения самоповрежде-

ний в течение последнего года, и у 50 пациентов 

(40%) в виде повторяющихся НССП. Естествен-

ным образом возрастает частота впервые нанес-

ших себе повреждения. Наблюдается закрепление 

в онтогенезе действий самоповреждающего ха-

рактера как привычных для конкретного индиви-

да, когда они становятся частью модели, связан-

ной с поведением в психологически нестабиль-

ных (стрессогенных) ситуациях. Для 70-80% лиц, 

прибегающих к самоповреждающему поведению, 

НССП выступали краткосрочной стратегией об-

легчения эмоционального дистресса, при этом 

данный способ решения проблем оказывает не-

продолжительную помощь, а в долгосрочной пер-

спективе вызывает ухудшение состояния [13]. 

Обращаемость за психиатрической помощью 

у девушек выше, чем у юношей. В результате ис-

следования (SEYLE) в 11 европейских странах, 

помимо возраста, в качестве фактора риска для 

НССП был выделен женский пол; девушки чаще 

юношей использовали самопорезы, в отношении 

других видов НССП различий не выявлено [14]. 

Преобладание женщин среди лиц, практикующих 

самоповреждения, находит подтверждение во мно-

гих исследованиях, но однозначного мнения по 

этому поводу нет. Возможно, половые различия 

имеют значение лишь в случаях, когда речь захо-

дит о частоте проявлений НССП. Выбор методов 

нанесения самоповреждений различается у муж-

чин и женщин. Женщины чаще прибегают к само-

повреждениям в виде самопорезов, царапин [15]. 
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В результате обследования 665 школьников от 

7 до 16 лет выявлено, что самопорезы и царапины 

являются наиболее распространенным методом 

нанесения НССП для девочек, а удары о твердые 

предметы ‒ для мальчиков. Обнаружено, что де-

вочки-девятиклассницы подвергаются наиболь-

шему риску самоповреждений, так как совершают 

их в 3 раза чаще, чем мальчики [16]. 

В исследовании, включающем 4 810 подрост-

ков Великобритании в возрасте 16-17 лет, выра-

женную склонность к НССП проявляют подрост-

ки с более высоким IQ; у мальчиков более высо-

кий IQ имеет связь с повышенным риском суици-

дальных мыслей и суицидальных планов, у дево-

чек ‒ с повышенным риском несуицидального 

членовредительства [17]. 

Помимо подросткового возраста, большое зна-

чение в формировании самоповреждающего пове-

дения имеют индивидуально-психологические 

особенности, такие как сниженная самооценка, 

низкая стрессоустойчивость, импульсивность дей-

ствий, неконтролируемость эмоций, безнадеж-

ность и одиночество, неразвитость ценностных 

ориентаций. Социальные факторы риска НССП 

играют большую роль и чаще всего совпадают 

с теми, что ранее показали свою значимость в от-

ношении суицидального поведения [18]. 

В целом эти факторы охватывают психиатри-

ческую, психологическую, физическую, личную, 

семейную и социальную сферы [19]. К ним отно-

сятся развод родителей, очень молодой возраст 

матери на момент рождения пациента, депрессия 

у матери, школьный буллинг, проживание за чер-

той бедности, наличие среди знакомых лиц, при-

бегающих к НССП. Высказывается мнение, что 

акты самоповреждения следует рассматривать как 

ситуативно обусловленные и связанные с общим 

контекстом социального поведения подростков 

[20]. С учетом того, что подросткам, склонным 

к НССП, характерен низкий уровень враждебно-

сти обсуждается значимая взаимосвязь между 

фактами буллинга и самоповреждениями [21]. 

С проблемами в межличностном взаимодействии 

и нарушением регуляции эмоций ассоциирована 

частота НССП [22]. Распространенность НССП за 

12 месяцев в выборке (n=125) стационарных па-

циентов 13-26 лет составила 60%, при этом уста-

новлена связь НССП с опытом жестокого обра-

щения в детстве, материнской антипатией и пре-

небрежением, дисрегуляцией аффекта, антидис-

социативной функцией, самонаказанием [23]. 

Множественные факторы риска (темперамент, 

когнитивная и межличностная уязвимость, фак-

торы стресса, депрессивные симптомы у молоде-

жи и матерей, плохое качество отношений, чрез-
мерный поиск утешений) рассматриваются как 

перспективные предикторы НССП [24]. 

Показано, что дети, подвергавшиеся жестоко-

му обращению и издевательствам, имеют высо-

кий риск развития тревоги, депрессии и НССП 

[25]. К факторам риска НССП относят жестокое 

обращение, сексуальное и физическое насилие 

в анамнезе, расстройства когнитивной сферы, 

низкий социально-экономический статус семьи, 

материнский жизненный стресс, дисгармоничные 

семейные отношения [26]. В выборке студентов 

колледжей (n=2238) у 18,1% выявлены случаи 

НССП, все они испытывали трудности с регуля-

цией эмоций, сообщали о фактах физического или 

сексуального насилия [27]. Показана связь между 

совершением НССП подростками и низким уров-

нем материнской теплоты и поддержки, отсут-

ствием прочных контактов [28]. 

По данным 16 зарубежных исследований, 

НССП у подростков с определенными индивиду-

альными и/или психиатрическими характеристи-

ками связаны с ятрогенным эффектом социально-

го моделирования, т.е. с наличием самоповре-

ждающего поведения в референтной группе [29]. 

Ненадежная привязанность, разлука со значимы-

ми близкими в детстве, эмоциональное прене-

брежение, сексуальное насилие и диссоциирован-

ная отстраненность были значимыми предикто-

рами несуицидальных самоповреждений [30]. 

Крупное европейское исследование (11 110 под-

ростков из 11 стран) показало, что школьный 

буллинг, издевательства (физические, вербаль-

ные), реляционная агрессия, нарушение внутри-

семейных отношений, отсутствие поддержки ро-

дителей и сверстников тесно связаны с само-

повреждающим поведением [31]. 

По результатам ученых Германии и Британии, 

первоначальное нанесение НССП может зависеть 

от распространенности явления в социуме (нали-

чие друзей или знакомых, прибегающих к НССП; 

чрезмерное распространение информации о НССП 

в интернете, социальных сетях), в то время как 

повторное нанесение самоповреждений связано 

с личностными особенностями. Так, около поло-

вины «альтернативных» подростков (готическая, 

эмо, панк, ботаническая или академическая, спор-

тивная) наносят себе вред, чтобы регулировать 

эмоции и сообщать о своих страданиях или укре-

пить свою групповую идентичность, причем они 

неоднократно наносили себе травмы и в 4-8 раз 

чаще пытались совершить самоубийство, были 

более склонны к самоповреждению в связи с веге-

тативной дисфункцией, несформированностью 

коммуникативных навыков в социальном взаимо-

действии [32]. На выборке из 5 357 участников, 

отождествляющих себя с готической субкульту-

рой, повышенный риск депрессии и НССП имеют 

69% респондентов (n=3694) [33]. 
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За последнее время проведены исследования 

нейробиологических факторов, влияющих на по-

явление НССП, в основном они проводились на 

выборках взрослых с пограничным расстрой-

ством личности. Лишь небольшое количество ра-

бот сосредоточено на нейробиологических изме-

нениях у подростков с НССП. Аномалии в серо-

тонинергической, дофаминергической, гипотала-

мо-гипофизарно-надпочечниковой и опиоидной 

системах приводят к повышенному уровню вос-

приимчивости к стрессу и предположительно 

к появлению НССП [34]. 

Обнаружено снижение восприятия боли у па-

циентов с пограничным расстройством личности 

(ПРЛ) и самоповреждающим поведением, уста-

новлена отрицательная корреляция болевой чув-

ствительности с тяжестью пограничных симпто-

мов, связь между прекращением самоповрежде-

ний, снижением психопатологических симптомов 

и нормализацией восприятия боли [35]. При ПРЛ 

НССП сочетается с вызванным стрессом снижени-

ем восприятия боли и низкой активностью; усиле-

ние болевого ответа в дорсолатеральной префрон-

тальной коре и деактивация передней поясной из-

вилины и миндалевидного тела в ответ на тепло-

вые стимулы связано с антиноцицептивным меха-

низмом угнетения боли [36]. Уменьшение состоя-

ния высокого стресса и активности миндалевидно-

го тела подтверждают предположение о влиянии 

НССП на регуляцию эмоций при ПРЛ и объясня-

ют, что причиняемая себе боль снижает внутрен-

нее напряжение [37]. Представлены варианты вли-

яния гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой 

системы на НССП: неадекватная оценка стрессора, 

высокий субъективный стресс, гипореактивность 

кортизола и альфа-амилазы, высокое соотношение 

АКТГ/кортизол, обусловленные снижением чув-

ствительности надпочечников к эндогенному 

АКТГ и изменением центральной норадренергиче-

ской активации [38]. Детский травматизм (антипа-

тия, пренебрежение, физическое, психологическое, 

сексуальное насилие), дисфункция нейроэндо-

кринной системы играют важную роль в этиологии 

НССП у подростков, что подтверждается высоки-

ми значениями АКТГ и кортизола в ожидании 

напряжения [39]. Подростки с высокой генетиче-

ской восприимчивостью (с полиморфизмом гена 

SLC6A4, так же известного как 5-HTTLPR) и высо-

кой подверженностью к воздействию окружающей 

среды (хронический межличностный стресс) име-

ют повышенный риск развития НССП [40]. 

Несуицидальные самоповреждения могут про-

являться отдельно или совместно с другими пси-

хическими расстройствами, такими как погра-

ничное расстройство личности, аффективные рас-

стройства, расстройства пищевого поведения, 

злоупотребление ПАВ. 

НССП впервые было включено в DSM-5, 

в связи с чем обоснована необходимость уточне-

ния критериев расстройства с целью своевремен-

ной диагностики и адекватной терапии лиц с само-

повреждениями и коморбидными психическими 

расстройствами и определения риска суицида [41]. 

Подростки со склонностью к самоповреждениям 

имеют сопутствующие диагнозы: депрессия, со-

циофобия и ПТСР, т.е. НССП представляет собой 

расстройство с высокой степенью тяжести, харак-

теризуется высокой коморбидностью, что доказы-

вает правомерность его рассмотрения как отдель-

ного диагностического объекта [42]. Расстройства 

настроения (особенно РДР), ПРЛ, тревожные рас-

стройства и расстройства, вызванные употребле-

нием ПАВ, в подростковом и взрослом возрастах 

тесно связаны с НССП. Хотя не ясно, можно ли 

объяснить появление НССП только коморбидно-

стью с пограничным синдромом [43]. Канадские 

исследователи отмечают наибольшую склонность 

к несуицидальным самоповреждениям у девочек-

подростков, имеющих симптомы депрессии, диа-

гноз СДВГ и аффективные расстройства [44]. Вы-

явлена связь более раннего возраста начала 

НССП с повышенным риском развития ПРЛ. 

Становление идентичности сопровождается нега-

тивной самооценкой у подростков; страх, что они 

вызывают у окружающих презрение и отвраще-

ние становится почвой для аутодеструктивных 

потребностей, т.е. самоповреждения становятся 

«заслуженным» наказанием самого себя [45]. 

Несуицидальное самоповреждающее поведе-

ние в ряде случаев может быть предиктором суи-

цидальной попытки (даже при контроле суици-

дальных мыслей) и может вызывать последствия, 

негативно влияющие на психологическое благо-

получие и физическое здоровье подростков. Пер-

вые акты самоповреждений зафиксированы рань-

ше, чем первые попытки самоубийства [46]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

К факторам риска самоповреждающего пове-

дения относятся: подростковый возраст, женский 

пол, личностные особенности (травматичный 

опыт, эмоциональная уязвимость, ситуативная и 

личностная тревожность, конфликтность, невро-

тичность, вспышки гнева, импульсивная агрес-

сивность, раздражительность, низкая самооценка, 

эмоциональная лабильность, истероидная, де-

прессивная и эксплозивная акцентуации лично-

сти) в сочетании с воздействием неблагоприят-

ных психосоциальных факторов (дисгармоничная 

семья, конфликты с членами семьи или близким 

окружением, эмоциональная депривация, отсут-

ствие доверительного общения). Предпочтитель-

ный метод нанесения НССП среди девушек ‒ са-

мопорезы и царапины, а у юношей ‒ удары о раз-

личные предметы. 
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Несуицидальные самоповреждения могут про-

являться самостоятельно или совместно с психи-

ческими расстройствами (пограничное расстрой-

ство личности, аффективные расстройства, рас-

стройства пищевого поведения). Своевременное 

выявление факторов риска и особенностей НССП 

играет важную роль при определении тактики 

оказания помощи, что влияет на дальнейшее пси-

хическое состояние подростков. 
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ABSTRACT 

Background. According to the published results of numerous studies, over the past 20 years there has been a 

significant increase in non-suicidal self-injuries (NSSI) among adolescents. Objective: to identify risk factors and 

characteristics of non-suicidal self-harm in adolescence using open databases of scientific medical literature by domestic 

and foreign authors. Materials and Methods: scientific publications on development risk factors, features of the course 

of various types of NSSI, selected from open access publications, were systematized and analyzed. The work used a 

general theoretical scientific method based on a comparative analysis of modern scientific domestic and foreign 

literature on the topic of research, typification of modern knowledge. The selection of works in the information retrieval 

system was carried out using the following keywords: adolescent mental health, suicidal risk, self-harmful behavior, 

prevalence and risk factors for NSSI. Based on the literature review, the current state of the problem of non-suicidal self-

harm was highlighted, risk factors were identified, the features of non-suicidal self-harm were described, the connection 

was shown between the severity of self-harm and the individual psychological set-up of the individual (propensity for 

conflict, outbursts of aggression and anxiety-depressive reactions, neuroticism, reduced self-esteem). It was concluded 

that timely identification of risk factors, knowledge of the characteristics of self-harmful behavior, early psychodiagnosis 

of manifestations of NSSI played an important role in determining the personalized tactics for providing the 

psychological and psychiatric care, which affects the further mental state of adolescents. 

Keywords: non-suicidal self-injurious behavior, prevalence assessment, risk factors, clinical manifestations, per-

sonal psychological characteristics, self-dissatisfaction, adolescence. 
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РЕЗЮМЕ 

На сегодняшний день в литературе присутствуют убедительные данные, свидетельствующие о низком уровне вы-

являемости расстройств аутистического спектра (РАС) в России, по сравнению с общемировыми показателями забо-

леваемости. Бесспорна востребованность углубленной разработки не только эпидемиологических аспектов распро-

страненности, но и ранней диагностики РАС. Авторами были рассмотрены актуальные проблемы диагностики РАС 

в отечественной медицинской практике на примере частного клинического случая синдрома Аспергера. В качестве 

клинической иллюстрации описана и проанализирована история болезни пациентки с синдромом Аспергера (с ранее 

выставленным диагнозом «Шизотипическое расстройство личности»). Представлены анамнез и психический статус 

больной, описана диагностическая и персонифицированная терапевтическая тактика. Приводятся основные факторы, 

препятствующие своевременной диагностике и терапии, которые необходимо учитывать специалистам всех уровней и 

форм взаимодействия с пациентами с РАС (психиатры, клинические психологи, педагоги). 

Ключевые слова: аутизм, синдром Аспергера, коммуникативное взаимодействие, речевое и когнитивное 

функционирование, диагностика, терапия. 

ВВЕДЕНИЕ 

Ускоренный рост распространенности рас-

стройств аутистического спектра (далее РАС) 

с начала 60-х по 90-е гг. XX века ‒ с 4 до 40 случа-

ев на 10 000 детского населения привлекло внима-

ние исследователей из многих стран мира [1, 2, 3]. 

Предполагается, что увеличение эпидемиологиче-

ских показателей не связано с реальным повыше-

нием заболеваемости [4, 5]. Было показано, что 

высокая распространенность РАС среди детей, 

родившихся с 1980 по 1991 г., по всей видимости, 

обусловлена расширением диагностических кри-

териев и усовершенствованием средств диагности-

ки [6]. Согласно данным ВОЗ за 2023 г., примерно 

1 ребенок из 100 детей страдает этим расстрой-

ством [7]. По данным системы мониторинга 

аутизма и расстройств развития в США за 2018 г., 

превалентность РАС составила 230 человек на 

10 000 детей в возрасте 8 лет [8]. Согласно стати-

стике государственной психиатрической службы, 

в 2019 г. было зарегистрировано более 36 000 че-

ловек с аутизмом, что составляет 2,5 на 10 000 

населения [9]. Этот показатель значительно (в 40 

раз) отличается от мировой медианной превалент-

ности РАС [10], что свидетельствует о недостаточ-

ной диагностике, как компонента системы оказа-

ния помощи лицам с аутизмом в России. В контек-

сте превенции выраженных нарушений социализа-

ции детей ключевой проблемой считается раннее 

выявление РАС. Однако в России это расстройство 

в большинстве случаев диагностируется на позд-

них стадиях, как правило, в возрасте 6-7 лет, хотя 

данный диагноз рекомендуется устанавливать 

в течение первых двух лет жизни [11, 12, 13]. Ис-

следования показывают, что в раннем периоде раз-

вития ребенка (до двух лет) симптомы раннего 

детского аутизма (РДА) часто не вызывают беспо-

койства ни у родителей, ни у врачей. 
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В российских условиях педиатры и неврологи 

минимально участвуют в выявлении этого рас-

стройства, в первую очередь в связи с недоста-

точным уровнем знаний о ранних признаках 

аутизма, необходимых для оказания своевремен-

ной медицинской помощи [13, 14]. Еще одной 

проблемой является низкая осведомленность 

населения в целом о симптомах РАС. Родители 

и близкие таких пациентов часто не осознают, что 

различные проблемы в самочувствии и поведении 

ребенка могут быть обусловлены психическими 

расстройствами. Это приводит к несвоевремен-

ному обращению родителей за специализирован-

ной помощью по поводу психического здоровья 

детей с клиническими проявлениями аутизма. 

Поздняя диагностика приводит к более тяжелому 

течению основного расстройства за счет нараста-

ния коммуникативных и адаптационных трудно-

стей, тем самым увеличивая риск развития сопут-

ствующей патологии. При несвоевременной диа-

гностике процесс сопровождения детей с аутиз-

мом впоследствии требует значительных финан-

совых и социальных затрат. Выявление РАС на 

раннем этапе течения заболевания позволяет 

применить эффективные профессиональные вме-

шательства, что способствует более успешной 

социализации детей, это подтверждается установ-

ленной корреляцией между более ранним перио-

дом начала терапии и низкой тяжестью симпто-

мов РДА и поведенческих проблем во взрослом 

возрасте [13, 15]. 

В России помощь детям с аутизмом находится 

на стадии становления, её доступность зависит от 

наличия межведомственных программ в регионе. 

Отсутствие массового скрининга в определенных 

возрастных группах и недостаточное информиро-

вание специалистов о современных диагностиче-

ских критериях и методах существенно ограничи-

вают возможности медицинской помощи для лиц 

с аутизмом в России. Существующие программы 

лечения и реабилитации пациентов с РАС недо-

статочно универсальны и проработаны [16]. Часто 

серьезные препятствия возникают уже на этапе 

установления диагноза, когда пациенты наблю-

даются не у психиатра, а у невролога, а иногда 

вообще не обращаются за медицинской помо-

щью, предпочитая взаимодействовать с психоло-

гами или логопедами. Известно, что направление 

на психолого-медико-педагогическую комиссию 

сопряжено с рядом трудностей, в том числе с со-

противлением родителей, пытающихся избежать 

стигматизации, со сложностями в комплектова-

нии самих комиссий и диагностике РАС [14]. 

Нормативное закрепление наиболее эффективных 

методик поможет обеспечить качество и доступ-

ность медико-психологической помощи пациен-

там с РАС на протяжении их жизни. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Изучить актуальные проблемы диагностики 

расстройств аутистического спектра в отечествен-

ной медицинской практике на примере частного 

клинического случая синдрома Аспергера. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Исследование проводилось на базе отделения 

первого психотического эпизода № 2 Томской кли-

нической психиатрической больницы. При выпол-

нении работы соблюдались этические принципы 

Хельсинкской Декларации ВМА и «Правила кли-

нической практики в Российской Федерации». От 

пациентки получено добровольное информирован-

ное согласие на участие в исследовании. 

Научная новизна и значимость определяются 

сложностью диагностики РАС на ранних этапах 

развития патологии и необходимостью использо-

вания комплексного, интегративного реабилита-

ционного подхода при РАС. Практическая новиз-

на и значимость заключаются в возможности ис-

пользования представленного клинического слу-

чая в качестве примера диагностики расстройств 

аутистического спектра, формировании прогноза 

дальнейшего течения состояния и индивидуаль-

ного подбора терапии. 

Объект исследования 

Пациентка У., 18 лет, славянской националь-

ности. Проходила стационарное психиатрическое 

лечение со 14 августа по 7 сентября 2023 г. Диа-

гноз: F84.5 Синдром Аспергера (по МКБ-10 руб-

рика F84). 
РЕЗУЛЬТАТЫ НАБЛЮДЕНИЯ 

Анамнез: наследственность манифестными 

формами психозов не отягощена. Родилась вто-

рым ребенком из трех детей. Имеет двух братьев, 

с которыми поддерживает формальные отноше-

ния. Родителей характеризует как заботливых, 

опекающих. Беременность и роды у матери про-

текали физиологично, без осложнений. В раннем 

периоде развития говорить начала своевременно, 

но ходить научилась с некоторой задержкой. 

В возрасте 2-3 лет страдала атопическим дерма-

титом, связанным с употреблением рыбы и про-

дуктов, содержащих картофельный крахмал. С 4 

лет стала крайне избирательна в питании, отказы-

валась от мясной продукции. По характеру была 

замкнутой и малообщительной, предпочитала 

проводить время в одиночестве, к контакту со 

сверстниками не стремилась. В дошкольном пе-

риоде посещала ясли-сад развивающего типа 

«Монтессори», в детском коллективе адаптирова-

лась с трудом, друзей не имела, из-за несформи-

рованности коммуникативных навыков обращала 

на себя внимание воспитателей (например, начи-

нала плакать, если что-то не нравилось или если 
была не согласна выполнять задание, при этом 

отказ не могла объяснить вербально). 



Клиническая психиатрия 

Siberian Herald of Psychiatry and Addiction Psychiatry. 2024; 1 (122): 80-87 82 

Уже с детства отмечались проявления стерео-

типного поведения. В случайном разговоре, 

услышав от кого-то из взрослых, что девочки 

должны носить юбки, в любую погоду надевала 

исключительно юбки, на попытки родителей 

предложить другие варианты одежды реагировала 

негативно. К 7 годам стала испытывать страх, 

находясь в ситуации большого скопления людей. 

«Впадала в ступор», когда на неё обращали вни-

мание окружающие, особенно при необходимости 

публичных выступлений на праздничных утрен-

никах в детском саду. В школу пошла своевре-

менно, училась на хорошие отметки. В начальных 

классах имела одну близкую подругу. Учителя 

характеризовали её как «странного» ребенка, в 

первую очередь в связи с повышенной плаксиво-

стью (например, даже при незначительном повы-

шении интонации учителя), отказывалась отве-

чать публично, говорила тихим голосом. На 

школьных мероприятиях, например во время це-

ремонии награждения, отказывалась выходить на 

сцену для вручения грамоты. На занятиях физи-

ческой культурой не участвовала в командных 

играх, в движениях была неуклюжа, с трудом 

участвовала в физических играх, требующих 

навыков крупной моторики. 

К 4-му классу стала еще более замкнутой, от-

страненной и скрытной, прекратила общаться 

даже с единственной подругой, успеваемость 

снизилась. В 5-м классе перешла в другой класс, 

с одноклассниками практически не коммуници-

ровала, периодически заводила друзей. Читать 

стихи наизусть у доски категорически отказыва-

лась, могла это сделать только наедине с педаго-

гом. С её слов, подвергалась насмешкам со сто-

роны сверстников. Дополнительно занималась 

английским языком. Свободное время проводила 

в одиночестве за чтением книг. В 8-м классе пе-

решла в другую школу в связи с переездом семьи 

на другое место жительства. В новом классе со 

сверстниками так же практически не взаимодей-

ствовала, плохо запоминала расположение 

школьных кабинетов, нуждалась в направлении 

со стороны, однако самостоятельно никогда не 

прибегала к посторонней помощи, не могла всту-

пить в диалог с незнакомым сверстником. В пи-

тании сохранялась избирательность, питалась 

ограниченным количеством продуктов (слайсы, 

булочки, гречневая каша на воде, макароны), пи-

ла только воду и соки, категорически отказыва-

лась от других напитков. Услышав на занятии по 

природным ресурсам и экологии, что ненужную 

бумагу необходимо подвергать переработке после 

использования, стала навязчива в данным вопро-

се. От родственников требовала ежедневного 

сбора бумажных изделий для сдачи на утилиза-

цию, при этом строго контролировала процесс. 

В свободное время занималась творческой де-

ятельностью: рисовала, писала стихи и рассказы, 

слушала музыку. В 2023 г. окончила 11 классов, 

успешно сдала ЕГЭ по трем предметам (англий-

ский, русский язык, математика), но в перспекти-

ве планов продолжать образование не имела. 

В настоящее время проживает с родителями, по-

стоянных обязанностей не имеет, пишет рассказы 

на английском языке по мотивам известных пе-

сен, публикует их в интернете. С 15 лет перепи-

сывалась в социальных сетях с молодым челове-

ком, проживающим за рубежом. С её слов, он 

рассказал, что страдает диссоциативным рас-

стройством личности, что в его теле одновремен-

но находятся несколько личностей. Проявила ин-

терес и быстро увлеклась этой темой. Позднее, 

с её слов, у неё зародилась идея придумать сооб-

щество воображаемых друзей и жить в обстанов-

ке доверия и понимания в их окружении, что она 

и попыталась сделать, однако, по её словам, у неё 

возникли «альтернативные личности». Общение 

с другом по переписке оборвалось летом 2022 г. 

По настоянию матери в июне 2022 г. впервые 

обратилась на прием к участковому психиатру 

с жалобами на замкнутость, необщительность, 

плаксивость, избирательность в еде, странности 

в поведении. Был поставлен диагноз: F21.8 Шизо-

типическое расстройство личности. К приему ре-

комендованы рисперидон и эсциталопрам. 

В дальнейшем в беседах с родственниками выяс-

нилось, что пациентка нуждается в постороннем 

побуждении к соблюдению личной гигиены, ис-

пытывает разные страхи (смерти, крови). В даль-

нейшем терапия была дополнена гидроксизином. 

В августе 2022 г. при посещении психиатра со-

общила о том, что в течение последнего года 

мысленно общалась с воображаемыми друзьями, 

которые являются её «альтернативными лично-

стями». Далее в ходе лечения повышалась дози-

ровка эсциталопрама, дважды отмечалось непро-

извольное мочеиспускание, проводилась коррек-

ция терапии, наращивалась доза рисперидона. На 

фоне антидепрессивной терапии то возобновля-

лась физическая и психическая активность, то 

вновь испытывала внутреннее напряжение и была 

замкнута. Продолжала в воображении общаться 

с «альтернативными личностями» в голове, каж-

дая из которых имела своё имя и внешний образ, 

на рисунках детально изображала, как они выгля-

дят, каждому из них подбирала любимый вид му-

зыки. Основной фигурой в структуре «альтерна-

тивных личностей» считала молодого и привлека-

тельного парня Максима. Перешла на спортив-

ный стиль одежды, стала постоянно носить брю-

ки. Однократно уверяла мать, что её игрушки на 

самом деле живые существа. К схеме лекарствен-

ной терапии был добавлен флупентиксол.  
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В феврале 2023 г. преобладали мысли о вреде 

от микроволновой печи, поняла, что превратилась 

в зомби. Временами становилась тревожна, как 

правило, после посещения многолюдных мест, 

справлялась с этим состоянием, совершая стерео-

типные прыжки на месте, закручивая пальцем 

пряди волос. Участковым терапевтом эсцитало-

прам была заменен на пароксетин. На фоне смены 

препарата однократно отмечался подъем активно-

сти, в дальнейшем стала спокойнее и менее 

напряженной. В апреле 2023 г. в беседе с врачом 

сообщила, что 4 года назад с ней произошла не-

приятная ситуация, которую якобы помнит её 

«альтернативная личность», но забыла она сама. 

Испытывала ощущение, что как будто бы снова 

находится в той неприятной ситуации, от чего 

парализует страх, сопровождающийся неприят-

ными телесными ощущениями (в теле «щекочут 

вены»). К терапии был добавлен карипразин, но 

без эффекта. Участковый психиатр неоднократно 

предлагал родителям госпитализацию пациентки 

в круглосуточный стационар, от которой они ка-

тегорически отказывались. В августе во время 

очередного осмотра участковым психиатром на 

фоне ухудшения состояния была направлена на 

стационарное лечение и обследование с целью 

уточнения диагноза. Госпитализирована в ТКПБ 

впервые. 

Психическое состояние: в сознании. Ориенти-

рована верно. Внешне несколько неопрятна, во-

лосы неухоженные, сальные, бесформенно спа-

дают на лицо. Сидит в однообразной позе сгор-

бившись. Эмоционально невыразительна, гипо-

мимична. Зрительный контакт не поддерживает, 

смотрит в сторону. Голос монотонный, тихий, 

едва слышный. Во время разговора трясет ногой, 

покачивается на стуле, щелкает пальцами. В бе-

седе пассивна, на вопросы зачастую отвечает од-

носложно, после продолжительных пауз, часть 

вопросов оставляет без ответа.  

Рассказала, что в течение примерно двух по-

следних лет у неё в голове появились «альтерна-

тивные личности», которые по очереди занимают 

её тело. Уверена, что появляются они вслед за 

травмирующими событиями (например, после 

инъекций лекарственных средств или в ситуации, 

когда кто-то кричит на неё). Упоминает также, 

что однажды в интернет-переписке незнакомый 

мужчина прислал фото своего полового органа, 

после чего у неё в голове появилась новая сущ-

ность по имени Пират. Сообщила, что «альтерна-

тивных личностей» стало больше, чем было ра-

нее, на данный момент около 10, перечисляет их 

имена: Мишель, Джей, Матвей, Софья, Соня (от 

слова «засоня»). Говорит, что непосредственно 

в данный момент с врачом беседует парень Мак-

сим. 

Сообщает подробности о «личности» Мишеля, 

который является наполовину человеком, наполо-

вину животным (лаской, «у него длинные волосы, 

шляпа, серьги, хвост»). Обстоятельно повествует 

как «альтернативные личности» (по-другому 

называет их «голоса») пугают её, поскольку они 

знают о неких неприятных событиях, которые 

произошли с ней в прошлом. Сама она давно за-

была об этих неудачах, но когда кто-то из окру-

жающих напоминает о произошедшем, то первы-

ми начинают бояться «альтернативные лично-

сти», а затем свой страх передают ей. Утвержда-

ет, что последнее время внушают ужас кошмар-

ные сновидения, где ей делают наносящую вред 

инъекцию. Поскольку это одно из негативных 

событий, вследствие которого возникла «лич-

ность» Мишель, считает, что именно он посылает 

ей мучительные сновидения с целью напомнить о 

неприятном событии. Замечает, что периодически 

«личности» могут объединяться в неразделимое 

целое, но зачастую одна часть их спит «в специ-

альном спальном мешке», а другая часть бодр-

ствует. 

Говорит, что не имеет друзей и «ни к кому ни-

чего не чувствует», «родители меня любят, а я их 

нет». Планов на будущее не строит, утверждает, 

что хотела бы только слушать музыку (не может 

уточнить какую конкретно), рассказывает, что 

прочитала недавно о ней книгу, подробности рас-

крывать отказывается, мотивируя уклонение от 

ответа отговоркой («вы будете смеяться»). Мыш-

ление аморфное, паралогичное, амбивалентное, 

низкой продуктивности. Суицидальные мысли, 

намерения на момент осмотра отрицает. Вместе 

с тем отмечает, что ранее задумывалась о само-

убийстве, связывает размышления на тему смерти 

с конфликтами с родителями по поводу обучения, 

но в тот момент появилась очередная «личность» 

в голове и отговорила её. 

Выполнено тестирование с использованием 

RAADS-R (17.08.2023). Результат 157 баллов. 

Заключение психолога (29.08.2023): личность 

с избирательностью в контактах, замкнутостью, 

отгороженностью, преобладанием субъективного 

восприятия действительности, склонностью к по-

гружению в мир мечтаний и фантазий, пассивной 

созерцательной позицией, затруднением в адап-

тации к окружающему миру, повышенной рани-

мостью и впечатлительностью, снижением про-

дуктивной деятельности, тревожностью и неуве-

ренностью в себе, самоуничижительными тен-

денциями, легким формированием чувства вины, 

страхов, фобий, эмоциональной неустойчиво-

стью. Исследование показало повышенный уро-

вень тревоги, субклинические проявления симп-

томов депрессии, повышенный уровень ауто-

агрессии. 
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Лечение: за период пребывания в стационаре 

получала оланзапин до 10 мг/сут, флуоксетин до 

20 мг/сут. Проводилась психотерапевтическая 

коррекция коммуникативных нарушений (рече-

вой и невербальный контакт, выработка сотруд-

ничества в процессе общения). За период наблю-

дения в отделении по-прежнему оставалась от-

страненной, в контакт с окружающими не вступа-

ла, самостоятельно ни с другими пациентами 

в палате, ни с медицинский персоналом не ком-

муницировала, даже в ситуациях необходимости, 

когда нужно было попросить воды или узнать, 

занята ли туалетная комната. Практически весь 

день проводила в палате, полностью погрузив-

шись в далекое от реальности фантазирование, на 

многочисленных рисунках изображала, как вы-

глядят её «альтернативные личности». Во время 

передвижения по отделению обращала на себя 

внимание неуклюжестью походки. В беседах 

с врачом избегала зрительного контакта, мимика 

была маловыразительной, движения и жестику-

ляция отличались резкостью и угловатостью. 

В ходе лечения пользовалась режимом домашних 

отпусков, из которых возвращалась своевремен-

но, находясь в стабильном психическом состоя-

нии. Со слов родственников, стала менее тревож-

ной и напряженной в процессе общения с посто-

ронними людьми (например, побывала на дне 

рождения дальней родственницы, нахождением 

там заметно не тяготилась). 

Выставлен диагноз «Синдром Аспергера». Из 

отделения была выписана с улучшением психиче-

ского состояния. 
ОБСУЖДЕНИЕ 

В анамнезе прослеживается длительная исто-

рия специфических нарушений в коммуникатив-

ной сфере в виде эмоциональной изоляции, от-

сутствия потребности в межличностном общении 

и социальной активности со сверстниками и чле-

нами семьи, ярко проявленного дефицита эмоци-

онально окрашенной обратной связи. Кроме это-

го, выявлена стереотипная оторванная от соци-

ального контекста активность в виде непродук-

тивного творчества, погруженности в мир соб-

ственных фантазий аутистического характера. 

Обнаруженная симптоматика связана с фантази-

рованием, включает элементы деперсонализации 

с выявленными нечеткими границами «Я» и чув-

ством присутствия во внутреннем пространстве 

множества личностей. Указанные переживания не 

сопровождаются идеями воздействия, преследо-

вания и внешними поведенческими изменениями. 

Следует обратить внимание на стремление паци-

ентки к сенсорной стимуляции в виде постоянно-

го прослушивания музыки, застревающей стерео-

типной активности по поводу сбора и переработ-

ки мусора. 

На передний план в актуальном психическом 

состоянии выходит дефицит социальной комму-

никации и эмоционального резонанса при постро-

ении беседы. В целом речевая продукция активи-

зируется только при обсуждении специфических 

внутренних интересов, связанных с фантазиями. 

Интересы, связанные с социальным функциони-

рованием и решением ежедневных задач, продук-

тивным планированием будущего, отсутствуют. 

Мимическое сопровождение и жестикуляция не 

сопровождают высказывания. Суицидальной 

настроенности не отмечалось. Согласно данным 

патопсихологического обследования интеллекту-

альные нарушения не выявлены. Однако в мыш-

лении присутствуют элементы актуализации ла-

тентных признаков, стереотипии, аморфность. 

Согласно тесту RAADS-R набрала 157 баллов. 

Таким образом, имеют место психопатологиче-

ские признаки для постановки диагноза синдрома 

Аспергера. В катамнезе следует исключить разви-

тие расстройства шизофренического спектра (па-

раноидная шизофрения). 

Дифференциальная диагностика проводилась 

с шизотипическим расстройством, синдромом 

Каннера, шизоидным расстройством личности. 

Шизотипическое расстройство (ШР): устойчи-

вый дефицит навыков социально-эмоциональной 

коммуникации, проявляющийся неспособностью 

установить отношения со сверстниками, соответ-

ствующими возрастному уровню развития, нару-

шением использования невербальных форм пове-

дения, склонностью к социально-эмоциональной 

изоляции, необычными и ограниченными интере-

сы. Эти симптомы, представленные у пациентки 

с синдромом Аспергера, могут быть расценены 

как проявления ШР (уплощенный аффект, экс-

центричность поведения, трудности в межлич-

ностной коммуникации, расстройства мышления, 

квази-психотические симптомы и др.). Прежде 

всего, отличительным признаком синдрома Ас-

пергера от ШР является ранняя манифестация 

симптомов психического расстройства, начиная 

с детского возраста, стереотипные и повторяю-

щиеся модели поведения и, как результат, труд-

ности социальной коммуникации и социальная 

изоляция. Проблемы социализации при синдроме 

Аспергера обусловлены нарушением социальных 

когниций и уходом в мир собственных фантазий 

аутистического характера. Причины социальной 

дезадаптации при ШР могут быть связаны с пара-

доксальностью эмоциональной экспрессии, недо-

верием, подозрительностью, неадекватной оцен-

кой ситуации, более активной динамикой и ком-

муникацией в виде проявлений демонстративно-

эксцентричного поведения, не совместимого 

с культурными и субкультурными нормами, воз-

можными искажениями волевой активности. 
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Синдром Каннера (СК): одним из отличитель-

ных признаков является степень тяжести клини-

ческих проявлений. Для СК характерно наиболее 

тяжелое течение аутизма, оказывающее значи-

тельное влияние на общее развитие ребенка. При 

наличии данного расстройства рецептивная 

и экспрессивная речь развиваются с задержкой. 

В речевом развитии первые слова (в форме эхола-

лий, повторов последних и первых слогов слов) 

появляются на 2-4-м году жизни. Дети произносят 

их напевно, четкое произношение периодически 

сменяется плохо разборчивым. Индивидуальный 

лексикон у них пополняется медленно, после 3-5 

лет часто встречаются короткие фразы-штампы, 

преобладает эгоцентрическая речь. Крупная мо-

торика угловатая с двигательными стереотипия-

ми, атетозоподобными движениями, ходьбой 

с опорой на пальцы ног, мышечной дистонией. 

С рождения отмечаются когнитивные нарушения, 

не формируется абстрактное мышление, к пубер-

татному возрасту интеллект диссоциированно 

снижен (IQ менее 70 баллов). Тогда как на приме-

ре представленного клинического случая следует 

отметить, что у пациентки с синдромом Асперге-

ра наблюдается раннее речевое развитие (с ими-

тацией звуков после полугода), обширный рече-

вой запас, отсутствие грубых нарушений мотор-

ной сферы, а также развитие функций интеллекта 

в пределах нормальных значений. 

Шизоидное расстройство личности (ШРЛ) ха-

рактеризуется стремлением проводить время 

в одиночестве, отрешенностью от социальных от-

ношений, сглаженностью эмоциональной экспрес-

сии. Эти неспецифические симптомы, так же 

встречающиеся при синдроме Аспергера, могут 

быть расценены как проявления ШРЛ. Однако от-

личительным признаком синдрома Аспергера яв-

ляется ранняя манифестация симптомов психиче-

ского расстройства, преимущественно с детства. 

Тогда как наиболее отчетливые проявления ШРЛ 

в основном приходятся на препубертатный и пу-

бертатный периоды. При синдроме Аспергера мо-

жет наблюдаться задержка развития моторной 

сферы, что нехарактерно для ШРЛ. Причина де-

фицита социальных контактов при ШРЛ обуслов-

лена отсутствием желания к формированию и под-

держанию близких отношений, которые в целом 

вполне сохраняются в узком круге близких лиц. 

В то время как при синдроме Аспергера избегание 

контактов и взаимодействия обусловлено глобаль-

ным дефицитом навыков коммуникации и соци-

альных когниций. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, представленный клинический 

случай доказательно обозначил трудности, возни-

кающие при диагностике и терапии РАС, а имен-

но: 

- влияние особенностей семейного функциони-

рования на отношение к психопатологическим 

проявлениям ребенка, интерпретируемым в кон-

тексте варианта нормы, нежелание родителей и 

ближайшего социального окружения обращаться за 

помощью к специалистам психиатрического про-

филя из-за страха потенциальной стигматизации; 

- отсутствие в ряде случаев межведомственной 

системы медико-психолого-педагогического вза-

имодействия при проведении ранней диагностики 

РАС в детских дошкольных учреждениях, а также 

практики использования инструментов раннего 

скрининга РАС; 

- слабость феноменологического понимания и 

клинической оценки выявляемых расстройств вра-

чами-психиатрами, их интерпретация исключи-

тельно как клиническая динамика расстройств ши-

зофренического спектра, без учета ключевых 

нарушений, составляющих основу РАС, в виде 

дефицита навыков социальной деятельности, ком-

муникативного функционирования (с акцентом на 

автономность личности и отстраненность от окру-

жающих), наличие стереотипий и манеризмов. 

Указанные факторы необходимо учитывать 

специалистам всех уровней и форм взаимодей-

ствия с пациентами с РАС (психиатры, клиниче-

ские психологи, педагоги) с целью своевременной 

и ранней диагностики, определения ведущих тера-

певтических и реабилитационных подходов, име-

ющих, несомненно, клиническую эффективность. 
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ABSTRACT 

To date, the literature contains convincing data indicating the low level of detection of autism spectrum disorders (ASD) in 

Russia, compared to global incidence rates. There is no doubt that there is a need for in-depth development not only of the 

epidemiological aspects of prevalence, but also the early diagnosis of ASD. The authors examine current problems of 

diagnosing ASD in domestic medical practice using the example of the particular clinical case of Asperger syndrome. As a 

clinical illustration, the case vignette of a patient with Asperger's syndrome, previously diagnosed with schizotypal personality 

disorder, is described and analyzed. The patient's medical history and mental status are presented, and diagnostic and 

personalized therapeutic tactics are described. The main factors that prevent timely diagnosis and therapy, which must be taken 

into account by specialists at all levels (psychiatrists, clinical psychologists, teachers), and forms of interaction with patients 

with ASD are given. 

Keywords: autism, Asperger's syndrome, communicative interaction, speech and cognitive functioning, diagnosis, 
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РЕЗЮМЕ 

Этиология, патогенез, клиническая динамика и прогноз психической патологии в современной отечествен-

ной психиатрии рассматриваются с позиций биопсихосоциальной модели как ведущей парадигмы в медицин-

ских исследованиях. В этом ракурсе авторами рассматриваются вопросы становления и развития в регионе Си-

бири и Дальнего Востока этнокультуральных исследований. Создание Международной ассоциации этнопсихо-

логов и этнопсихотерапевтов способствовало интеграции разработанных инновационных клинико-

психиатрических и психосоциальных технологий в мировую психиатрию, позволило аффилироваться во Все-

мирную психиатрическую ассоциацию и Всемирную ассоциацию культуральной психиатрии. Приводятся ре-

зультаты изучения психического здоровья малых народностей Сибири с целью модернизации программ психи-

атрической помощи с учетом этнокультурального аспекта. Показана значимость совместных проектов по 

охране психического здоровья с Казахстаном и Китаем. Обсуждаются возможности этнокультурально обосно-

ванных подходов к системе оказания психиатрической и психотерапевтической помощи. 

Ключевые слова: этнокультуральные исследования, Международная ассоциация этнопсихологов и эт-

нопсихотерапевтов, малые народности Сибири и Дальнего Востока. 

ВВЕДЕНИЕ 

Глобальные процессы современного общества, 

нестабильность социально-экономических про-

цессов, проницаемость культурных границ, урба-

низация, миграция, взаимопроникновение и пре-

образование традиционных сообществ – всё это 

обусловливает принципиально новые тенденции 

в рассмотрении биопсихосоциальных проблем 

психического здоровья представителей разных 

этносов и различных групп населения, постра-

давших от перемещения и травм [1, 2, 3, 4]. 

В формировании психопатологической симп-

томатики в многочисленных российских популя-

циях ведущая роль отводится не только социоде-

мографическим и социокультуральным факторам, 

но также этнокультуральным и этноэкологиче-

ским, именно этим обусловлена актуальность со-

здания и внедрения этноадаптированных про-
грамм по укреплению психического здоровья эт-

норасовых групп, проживающих в различных эт-

нотерриториальных регионах России. 

В 1998 г. была создана Международная ассо-

циация этнопсихологов и этнопсихотерапевтов 

(МАЭЭ). Идея и концепция развития ассоциации 

принадлежали академику РАМН В.Я. Семке. Уже 

на этапе становления были определены цели бу-

дущей деятельности: изучение взаимоотношений 

в дифференциации нормы и психопатологии, до-

стижение единообразия основных понятий пси-

хиатрических классификаций за счёт интеграции 

результатов фундаментальных и прикладных 

научных исследований, психотерапии и психо-

фармакотерапии, реализация статистической сов-

местимости и оптимизация психодиагностиче-

ских критериев для разных этносов [5, 6]. Исто-

рически создание МАЭЭ было предопределено 

психосоциореабилитационными и психопрофи-

лактическими исследованиями сибирских ученых 

Ц.П. Короленко и В.Б. Миневича. 
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ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Показать эффективность здоровьесберегающих 

технологий в терапии и профилактике психиче-

ских расстройств по материалам этнокультураль-

ных исследований в Сибири и на Дальнем Востоке. 
ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

По инициативе и при активном содействии 

президента ВПА и Ассоциации европейских пси-

хиатров проф. Нормана Сарториуса (Швейцария) 

и президента ВПА проф. Хуана Меззича (США) 

в 1999 г. МАЭЭ получила официальный между-

народный статус, войдя аффилированным членом 

во Всемирную психиатрическую ассоциацию. 

Европейская часть программы была нацелена на 

решение общих российско-германских проблем 

оптимизации психиатрического и психологиче-

ского сервиса в свете региональных и социокуль-

туральных особенностей (совместно с W. Pfeifer, 

H. Kunze, V. Mantler, K. Dauber). Азиатская часть 

программы выполнялась совместно с учеными 

Монголии (Л. Эрдэнэбаяр), Китая (Ху Диан) 

и Казахстана (А. Алтынбеков). Стала традицион-

ной организация симпозиумов МАЭЭ на конгрес-

сах ВПА, проводимых в Египте (2005), Чехии 

(2008), Аргентине (2011), Испании (2014), Герма-

нии (2017), Португалии (2020). 

Транскультуральные исследования среди 

взрослого населения в Бурятии в большей степени 

касались выяснения вклада этнокультуральных 

факторов в формирование психических рас-

стройств, в частности алкоголизма и шизофрении. 

Из особенностей опьянения у бурят выделяют ча-

стое агрессивное поведение, не достигающее сте-

пени брутальности, более быстрое формирование 

алкогольного абстинентного синдрома по сравне-

нию с русскими Забайкалья. Атипичные формы 

опьянения у бурят отмечаются реже, чем у аркти-

ческих монголоидов Сибири [7]. Для алкогольного 

опьянения у бурят характерны эксплозивная реак-

тивность, отсутствие вегетативных признаков аб-

стиненции; редкость алкогольных психозов, низ-

кая распространенность женского алкоголизма. 

В исследовании расстройств шизофреническо-

го спектра в Бурятии [8] показано, что этнокуль-

туральная принадлежность психически больных 

выступает в качестве фактора, влияющего на по-

казатели распространенности расстройств психи-

атрического спектра в этнодисперсной популя-

ции. Этнокультуральный фактор обусловливает 

специфические клинико-фенотипические особен-

ности шизофрении у тувинцев и проявляется 

большим количеством галлюцинозов в период 

манифестации психоза по сравнению с группой 

русских больных, что говорит о востребованности 

инновационных стратегий удовлетворения по-

требностей психического здоровья в различных 

культурных контекстах [9]. 

По материалам изучения суицидального пове-

дения у бурят среди населения крупного про-

мышленного города Забайкалья установлены бо-

лее низкие показатели количества парасуицидов, 

более высокий удельный вес женщин, более мо-

лодой средний возраст к моменту совершения 

суицидальной попытки, более частое совершение 

попытки суицида в состоянии алкогольного опья-

нения [10]. 

Б.А. Дашиевой (2004-2023 гг.) выполнен боль-

шой фрагмент клинико-эпидемиологических ис-

следований психического здоровья и профилакти-

ки психических расстройств детско-подросткового 

контингента Бурятии, доказательно описана 

иерархию наиболее распространенных психопато-

логических симптомов [11]. Проведен сравнитель-

ный анализ состояния психического здоровья бу-

рят и русских, учащихся сельских образователь-

ных школ [12]. Выявлены основные клинические 

проявления пограничных психических расстройств 

у учащихся в зависимости от социально-

психологических и этнокультуральных условий. 

Разработана модель оказания превентивной персо-

нализированной помощи с учетом этнической 

принадлежности. Предложена схема культураль-

ного интервьюирования для детей и подростков, 

определены возможности телепсихиатрии с целью 

консультирования жителей отдаленных районов, 

внедрены в реабилитационный процесс традици-

онные элементы культурного этноса (сказкотера-

пия, иппотерапия), показана эффективность при-

влечения к сотрудничеству служителей буддист-

кой религии и шаманов. При исследовании психи-

ческого здоровья учащихся школы социальной 

адаптации детей-инвалидов Улан-Удэ Республики 

Бурятии выявлена высокая (75%) распространен-

ность психических расстройств при отсутствии 

статистически значимых различий в группах рус-

ских и бурят. Использование этнокультурального 

подхода в организации реабилитационного про-

цесса детей и подростков с инвалидизирующими 

заболеваниями позволяет обеспечить доступную 

среду для инвалидов детско-подросткового возрас-

та к ресурсному потенциалу и возможностям этно-

культурального сообщества, оптимизирует уро-

вень их психосоциальной адаптации [13). 

Изучение уровня психического здоровья в дет-

ско-подростковой популяции бачатских телеутов 

продемонстрировало распространённость основ-

ных психических расстройств, таких как тревож-

ные (3,5 на 1000 детского населения), депрессив-

ные (1,5), нарушения сна (2,8) и астенические 

расстройства (2,3). Кроме того, обсуждается вы-

сокая распространенность бытового пьянства 

у подростков-телеутов и приводятся его детерми-

нантные факторы [14]. 
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Представлены данные о высокой распростра-

ненности тревожных (38,7%) и депрессивных 

(16,2%) расстройств в сельской популяции теле-

утов ‒ коренного народа Кузбасса в зависимости 

от возрастно-половой (преобладание расстройств 

у женщин) и социально-профессиональной струк-

туры (меньшая встречаемость расстройств у ра-

ботников угольной промышленности) [15]. 

Изучение клинико-динамических особенно-

стей формирования алкоголизма среди коренного 

населения Республики Саха (Якутия) показало 

обоснованность применения этнокультурального 

подхода. Для якутов характерно ранее развитие 

синдрома алкогольной зависимости через 2 года 

систематического употребления спиртных напит-

ков одновременно с утратой количественного 

контроля, развитие псевдозапойной формы пьян-

ства в течение 4 лет. С высокой частотой были 

диагностированы алкогольный галлюциноз 

(65,7%) и алкогольный делирий (30%), преиму-

щественно в абортивной и гипнагогической фор-

мах. Отмечена незначительность вегетативных 

проявлений во время делирия. В психотических 

переживаниях выявлено преобладание гилозои-

стических представлений, отражающих традици-

онные мировоззрение, вероисповедание, народ-

ные суеверия, уклад жизни [16]. 

В 2006 г. была сформирована Всемирная ассо-

циация культуральной психиатрии, основу кото-

рой составили 8 международных ассоциаций, в их 

числе была и Международная ассоциация этно-

психологов и этнопсихотерапевтов. На крупней-

ших форумах, проходивших в Китае (2006), Ита-

лии (2009), Великобритании (2012), Мексике 

(2015), США (2018) и Нидерландах (2022), были 

представлены симпозиумы, отражающие опыт эт-

нопсихотерапии в России. Академик РАМН 

В.Я. Семке вошел в состав Совета директоров 

Всемирной ассоциации культуральной психиат-

рии, в дальнейшем получил статус советника Ас-

социации. Сменивший его на этом посту академик 

РАН Н.А. Бохан в течение 6 лет участвовал в дея-

тельности Совета директоров ассоциации, в насто-

ящее время является советником Ассоциации. На 

сегодняшний день профессор И.Е. Куприянова 

продолжает работу своих предшественников 

в структуре Совета директоров. Зарубежные члены 

ассоциации неоднократно представляли материалы 

исследований этнокультуральной направленности 

в научно-практическом журнале «Сибирский вест-

ник психиатрии и наркологии». Данные работы 

посвящены психическому здоровью иммигрантов 

– беженцев из Африки в Италию и культуральной 

компетентности сотрудников медицинских служб 

[17], необходимости равноправного доступа к пси-

хиатрическому и психотерапевтическому лечению, 

совершенствованию психодиагностики и психоте-

рапии депрессивных и аддиктивных расстройств 

в различных культурах [18, 19], особенностям ис-

следования психического здоровья коренного 

народа мексиканского города Гвадалахара и связи 

психических расстройств с представлением о «бо-

лезнях духа» [20], выявлению распространенности, 

особенностей клинико-динамического течения, 

терапии и прогноза депрессивных расстройств, 

алкоголизма и медико-социальных последствий 

среди населения приграничных регионов Китая 

и Дальнего Востока России [21], глобализации и 

введению новой парадигмы психиатрического диа-

гноза – культурального интервью, поиску новых 

стратегий адаптивности, улучшению глобального 

психического здоровья с учетом этнических осо-

бенностей, сближению психиатров различных 

стран в общем понимании психопатологических 

проявлений [22], осмыслению итогов работы сим-

позиума «Транскультуральные проблемы психи-

ческого здоровья коренного населения Сибири 

и Дальнего Востока: клиническая, биологическая 

гетерогенность и коморбидность» [23]. 

Важным этапом развития МАЭЭ стало прове-

дение в 2008 г. в Москве международной конфе-

ренции «Культура, мозг, тело» при совместном 

участии ВНОЦ им. Н.Н. Блохина и ВНЦПЗ 

(Москва), НИИ психического здоровья и НИИ 

онкологии (Томск). В этом концептуальном науч-

ном форуме приняли участие 20 президентов 

клинических психиатрических ассоциаций раз-

ных стран (Германия, Индия, США, Египет, Ни-

дерланды, Канада, Великобритания, Мексика, 

Швеции, Франции и др.). Деятельность членов 

МАЭЭ высоко оценена международным сообще-

ством: награды Всемирной ассоциации культу-

ральной психиатрии получены «За фундамен-

тальные разработки в области культуральной 

психиатрии» И.Е. Куприяновой (США, 2018), «За 

Новаторство» Н.А. Боханом (Нидерланды, 2022). 

Выпущено 2 фундаментальных картографиче-

ских труда: «Атлас основных психических забо-

леваний в Сибири и на Дальнем Востоке» (1988) 

[24], «Атлас психического здоровья населения 

Республики Бурятия» (2007) [25] и 8 тематиче-

ских монографий: Семке В.Я., Бохан Н.А., Галак-

тионов О.К. Очерки этнопсихологии и этнопсихо-

терапии (1999) [26], Семке В.Я. Превентивная 

психиатрия (1999) [5], Семке В.Я., Эрдэнэбаяр Л., 

Бохан Н.А., Семке А.В. Транскультуральная 

наркология и психотерапия (2001) [28], Семке 

В.Я., Куприянова И.Е., Дашиева Б.А. Психиче-

ское здоровье школьников: транскультуральный 

аспект (2006) [29], Семке В.Я., Бохан Н.А. Тран-

скультуральная аддиктология (2008) [30], Семке 

В.Я., Чухрова М.Г., Бохан Н.А., Куприянова И.Е., 

Рахмазова Л.Д. Психическое здоровье коренного 

населения восточного региона России (2009) [1], 
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Бохан Н.А., Мандель А.И., Бадыргы И.О. Этно-

культуральная парадигма формирования алко-

гольной зависимости (2016) [32], Артемьев И.А., 

Бохан Н.А. Миграция населения и психические 

расстройства (2020) [33]. 

Эти труды посвящены ключевым аспектам ис-

следований, проведенных с учетом разнообразия 

этнических и культурных особенностей различ-

ных этнических групп, что имеет принципиальное 

значения для понимания широкого спектра про-

блем и подходов в области психического здоро-

вья. Они подкрепили значимость деятельности 

МАЭЭ результатами академических исследова-

ний и обогатили её реальными долгосрочными 

перспективами в плане развития культурно-

психиатрических вопросов, особенно в контексте 

сибирской региональной специфики. 

Анализ динамики алкогольной зависимости 

и алкогольных психозов у коренных народов Се-

вера Сибири проливает свет на уникальные про-

блемы, с которыми сталкиваются эти сообщества 

(дезинтеграция традиционного образа жизни, со-

кращение коренного населения северных терри-

торий России), и подчеркивает важность мер, оп-

тимально приемлемых с культуральной точки 

зрения [34]. 

Обзор клинико-биологических особенностей 

лекарственного ответа при персонализированном 

подборе комбинации препаратов у пациентов 

с алкогольной зависимостью – представителей 

различных этнических групп в Сибири ‒ позволя-

ет лучше понять взаимодействие генетических, 

психологических, средовых и социокультурных 

факторов, влияющих на психические и поведен-

ческие расстройства, вызванные употреблением 

психоактивных веществ [35, 36]. 

Показано, что пикацизм является фактором, 

играющим предрасполагающую роль в формиро-

вании зависимости от ПАВ. Изучение особенно-

стей обонятельной чувствительности как предик-

тора зависимости от ПАВ у подростков Западной 

Сибири аргументированно подкрепило необхо-

димость стратегий раннего вмешательства, адап-

тированных к традиционно-культурным, лич-

ностно-поведенческим факторам и факторам 

наследственного развития [37]. 

Изучение особенностей психического здоро-

вья и личностного профиля женщин репродук-

тивного возраста с гинекологической патологией 

в славянской популяции продемонстрировало 

высокую коморбидность пограничных психиче-

ских расстройств и гинекологической патологии. 

Полученные результаты проливают свет на клю-

чевые пункты пересечения гендерных, культур-

ных и клинико-динамических показателей в пси-

хогенезе психических расстройств в социокуль-

турном пространстве [38]. 

С 2013 г. деятельность МАЭЭ возглавил акаде-

мик РАН Н.А. Бохан. За последние 10 лет значи-

тельно расширились и укрепились международные 

научные контакты, поддерживаемые на основе 

преемственности и синергидного взаимодействия 

культур различных народов. Действуют долго-

срочные научно-технические договоры: «Оптими-

зация психического здоровья населения Республи-

ки Казахстан и Российской Федерации, развитие 

психиатрической, наркологической и психотера-

певтической науки и практики» (Республиканский 

научно-практический центр психиатрии, психоте-

рапии и наркологии» Министерства здравоохране-

ния РК) и «Кросскультуральные исследования 

психического здоровья населения Республики Ка-

захстан и Российской Федерации» (Казахский 

национальный медицинский университет им. 

С.Д. Асфендиярова). 

В совместных российско-казахских публика-

циях, посвященных клиническим и социально-

психологическим аспектам психосоматических 

расстройств, раскрывается объективная и целост-

ная картина диалектического единства физиче-

ского и психического здоровья населения России 

и Казахстане [39]. В наблюдениях и размышлени-

ях о клинических и социально-психологических 

аспектах психосоматических расстройств подчер-

кивается важность культурно-ориентированных 

подходов в решении остроактуальных проблем 

психического здоровья в наших странах [40]. 

Богатейший материал накоплен за время экспе-

диций на Камчатку и Дальний Восток, в Якутию 

и Тыву. В статьях академика РАН Н.А. Бохана 

и других авторов процесс депопуляция в архаиче-

ских этносах Сибири представлен как влияние со-

вокупности факторов (алкоголизм, аккультурация, 

урбанизация, промышленное воздействие, индиви-

дуальная уязвимость к широкому спектру психи-

ческих расстройств), что определяет неблагопри-

ятный сценарий развития аддиктивной патологии 

среди коренного населения. Освещение реальной 

ситуации о многочисленных проявлениях алкого-

лизма среди коренного населения Камчатки под-

черкивает необходимость введения культурно-

чувствительных подходов к лечению алкогольной 

зависимости [41]. Авторами предоставляется цен-

ная информация об аддиктивных состояниях среди 

коренного населения Севера России, проливающая 

свет на уникальные проблемы, с которыми сталки-

ваются коренные народы [42]. 

Изучение медико-демографической структуры 

непсихотических психических расстройств среди 

коренного населения Тувы по данным диспансер-

ного учета показало низкую выявляемость психи-

ческой патологии, что отражает ценностный ас-

пект этнокультурного контекста в исследованиях 

психического здоровья [43]. 
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Рассматривается роль этнокультуральных осо-

бенностей в формировании и клиническом течении 

умственной отсталости, рассеянной очаговой 

неврологической симптоматики, психической тор-

мозимости у детей-бурят [44]. Негативные жиз-

ненные события у учащихся городских и сельских 

школ Сибири определены как фактор риска разви-

тия депрессии, поэтому важно изучение психоло-

гических характеристик формирующейся личности 

подростка, опосредованных социокультуральной 

средой [45]. Представлены методические возмож-

ности междисциплинарного изучения проблемы 

депрессии в ракурсе кросскультуральных исследо-

ваний, общие тенденции и различия симптомов 

депрессии в этнических группах народов Сибири 

[46]. С учетом этнокультурного контекста опреде-

лены дифференцированные мишени и задачи пси-

хологической помощи в системе психопрофилак-

тических мероприятий при терапии депрессии 

у представителей этнических групп Сибири [47]. 

В рамках гипотезы, что стресс и стрессоустойчи-

вость представляют собой системное этнокульту-

рально-историческое явление, обсуждаются меж-

поколенческие и социокультурные составляющие 

механизма стрессадаптивности в преодолении 

трудных ситуаций [48]. Выявление особенностей 

когнитивных функций и уровня интеллектуальной 

сохранности при алкоголизме у представителей 

коренного и русского населения Республики Тыва 

рельефно продемонстрировало снижение продук-

тивности памяти и адекватности ассоциативных 

связей [49]. Тувинцы являются не только приме-

ром ревальвированной уязвимости коренных 

народов Сибири к алкоголю, но и высокой жизне-

стойкости благодаря весомости фактора родовых 

общин; традиционные тувинские ремесла и веро-

вания рассматриваются как источник силы для 

успешной адаптации в современном мире [50]. 

Обозначена связь между этнокультуральными 

особенностями, синдромом дезадаптации и симп-

томами депрессии в студенческой выборке 

(ханьцзы и русские) томских вузов по результатам 

сравнительного анализа клинических проявлений 

(смена настроения, психосоматизация, психовеге-

тативные и астенические нарушения) [51]. 

Наглядным примером плодотворного долго-

срочного научно-практического сотрудничества 

являются совместные исследования с Харбинским 

университетом по проблемам депрессий у под-

ростков: «Транскультуральные исследования де-

прессивных расстройств: клинические и молеку-

лярно-биологические аспекты» (2013-2016 гг.), 

«Транскультуральные исследования депрессивных 

расстройств у подростков» (2016-2019 гг.). Были 

проведены 4 совместные конференции: в Харбине 

(2013), Томске (2015), Хабаровске (2017) и Бар-

науле (2019). 

Определение клинических и социально-

психологических закономерностей формирования 

структуры и динамики депрессивных расстройств 

у подростков Дальнего Востока России и Китая по 

материалам транскультурального исследования 

выявило в обеих этнических группах преобладание 

депрессивных симптомов и неоднородность кли-

нических проявлений в зависимости от возраста: 

у русских подростков ‒ тенденция к росту кратко-

временных и пролонгированных депрессивных 

реакций, у подростков китайской группы ‒ депрес-

сивный эпизод, умеренный и тяжелый без психо-

тических симптомов, астеноадинамический вари-

ант депрессии [52]. 

В рамках полифакториальной концепции опре-

делены клинические, социальные и психологиче-

ские триггеры (длительный психологический 

стресс, этнический тип воспитания в деструктив-

ной семье) формирования депрессивных рас-

стройств у подростков, в основу методологическо-

го подхода положен принцип этносоциокульту-

ральной детерминированности психических рас-

стройств в разных национальных культурах [53]. 

Возникновение психических расстройств пре-

ломляется сквозь призму исторически сложивших-

ся особенностей культуры, присущих каждому 

этносу. Непринятие во внимание этнокультураль-

ных особенностей может вести к ошибочной диа-

гностике психических заболеваний, низкой эффек-

тивности лечения и реабилитации больных; про-

граммы профилактики и охраны психического 

здоровья должны опираться на данные, накоплен-

ные в рамках этнокультуральной психиатрии, что 

позволит улучшить качество психиатрической 

и психосоциальной помощи малым этническим 

группам [54]. 

Клиническая практика свидетельствует о вли-

янии социальных, этнических, религиозных, се-

мейных факторов на уровень психического здоро-

вья населения. Этнокультуральный подход базиру-

ется на оценке этиопатогенеза психических рас-

стройств с учётом особенностей общества и куль-

туры, где они встречаются. У малых этносов, 

жизнь которых проходит в удаленных от цивили-

зации поселениях, роль провоцирующих факторов 

в формировании психических феноменов регла-

ментируется этнокультуральным рассмотрением 

[55]. Этническая толерантность, отраслевая мо-

бильность, интеллектуальный приток и обогаще-

ние личности через культуру позиционируются как 

приоритетные задачи современности. Повышение 

эффективности использования этнокультурального 

и интеллектуального потенциала в зонах развития 

международной социально-экономической систе-

мы имеет уникальный характер и приобретает вы-

сокую вероятность для реализации в качестве 

национального проекта [56]. 

https://elibrary.ru/item.asp?id=38563415
https://elibrary.ru/item.asp?id=38563415
https://elibrary.ru/item.asp?id=38563415
https://elibrary.ru/item.asp?id=38563415
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В этнической выборке цыган изучены: отноше-

ние к психическим заболеваниям (некритическое), 

культуральное проявление при обращении за по-

мощью к психиатрам (в анамнезе недавно совер-

шенные общественно опасные действия и угроза 

уголовного преследования), адаптация и компла-

ентность в больничной среде (низкие), реактивное 

сопротивление в отношении к психофармакотера-

пии. Выявленные особенности расширяют антро-

пологические представления о достаточно закры-

той этнической группе цыган [57]. 

Сущность этноаддиктологии состоит в том, что 

для понимания психиатрической и аддиктологиче-

ской патологии необходимы исследования с уче-

том этногенеза; главным вектором этнопсихологии 

являются культурологические, кросскультураль-

ные исследования, базирующиеся на сопоставле-

нии психических симптомов и заболеваний у раз-

ных этносов с учетом социокультурных особенно-

стей и этнографических данных [58]. 

У арктических (эвенки, чукчи, коряки, эскимо-

сы) североазиатских монголоидов отмечена высо-

кая частота алкогольной зависимости и аффек-

тивных расстройств. Маргинализация новой ми-

грационной волны способствует формированию 

психической дезадаптации, гетеро- и аутоагрес-

сивного (наркомании, суицида) поведения. Одним 

из способов предотвращения негативных послед-

ствий аккультурации является мониторинг пси-

хического здоровья как аборигенов, так и мигран-

тов. Значимость приобретает этнологическая экс-

пертиза возможных последствий современных 

миграционных процессов для этнодемографиче-

ских показателей малочисленных этносов [59]. 

Новые подходы к терапии пациентов с психо-

соматическими и тревожно-депрессивными рас-

стройствами в Сибири учитывают важность куль-

турально-информированных и психодинамически 

ориентированных методов лечения [60, 61], необ-

ходимость культурально компетентной психиат-

рической помощи и программ психообразования, 

интегративной модели психиатрической службы, 

адаптированной к конкретным потребностям мар-

гинализированных групп населения [62, 63]. 

Уникален опыт оказания помощи в рамках 

Дня психического здоровья в Сибирском регионе 

России, который демонстрирует инновационные 

подходы к укреплению психического благополу-

чия в конкретном культурном контексте [64]. 

Публикации, выполненные под эгидой МАЭЭ, 

дают всесторонний обзор эволюции и применения 

транскультуральной психиатрии и наркологии, 

подчеркивая их значение для понимания психиче-

ского здоровья в культурном контексте [65, 66]. 

Будущее МАЭЭ заложено в междисциплинарном 

сотрудничестве и культуральной компетентности 

в практике психического здоровья. 

Учеными МАЭЭ разрабатываются этнокульту-

рально обоснованные подходы к системе оказания 

психиатрической и психотерапевтической помо-

щи, внедряются реабилитационные стратегии с 

учетом этнокультуральных особенностей. Органи-

зация специализированной психиатрической по-

мощи на амбулаторном этапе в Сибири подчерки-

вает приоритетность доступной и культурально-

ориентированной психиатрической помощи в от-

даленных регионах. Активная позиция в мировом 

психиатрическом сообществе, оригинальные науч-

ные проекты, реализация на практике методов 

превентивной этнопсихиатрии – главные направ-

ления деятельности МАЭЭ. Поиск этнокульту-

рально обусловленных ресурсов, разработка мето-

дологической основы для выявления этнокультур-

ных аспектов состояния психического здоровья 

населения Сибири и Дальнего Востока ‒ приори-

тетные общенаучные задачи. Этнотерриториальная 

гетерогенность проблем психического здоровья 

в России выделяет разнообразные культурные кон-

тексты, в которых возникают эти проблемы. За 

небольшой исторический промежуток времени 

проведена колоссальная работа, МАЭЭ снискала 

высокую деловую репутацию благодаря умению 

работать в команде единомышленников. Хочется 

пожелать Ассоциации процветания, новых идей, 

воплощения в жизнь научных изысканий. 
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ABSTRACT 

The etiology, pathogenesis, clinical dynamics and prognosis of mental pathology in modern Russian psychiatry are 

considered from the standpoint of the biopsychosocial model as the leading paradigm in medical research. From this 

perspective, the authors examine issues of the formation and development of ethnocultural research in the region of Siberia and 

the Far East. The creation of the International Association of Ethnopsychologists and Ethnopsychotherapists contributed to the 

integration of the developed innovative clinical-psychiatric and psychosocial technologies into world psychiatry, and made it 

possible to affiliate with the World Psychiatric Association and the World Association of Cultural Psychiatry. The results of the 

research of the mental health of small nationalities of Siberia are presented with the aim of modernizing mental health care 

programs taking into account the ethnocultural aspect. The importance of joint projects on mental health care with Kazakhstan 

and China is shown. The possibilities of ethnoculturally based approaches to the system of providing psychiatric and 

psychotherapeutic care are discussed. 
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на 80-м году жизни скончался 

известный сибирский психиатр, 

доктор медицинских наук, профессор кафедры 

психиатрии, наркологии и психотерапии 

Новосибирского НГМУ Минздрава России, 

профессор кафедры уголовного права 

Новосибирского филиала ТГУ, 

заслуженный врач Российской Федерации 
 

Владимир Леонидович Дресвянников 
 

Владимир Леонидович был коренной сибиряк, ро-

дился 22 июня 1944 г. В 1967 г. после окончания Ново-

сибирского мединститута на три года по распределе-

нию уехал в Курганскую область, где работал врачом 

областной психиатрический больницы и получил свой 

первый бесценный практический опыт общения с па-

циентами. Но душа звала его в родные места, в 1970 г. 

был принят участковым психиатром Новосибирского 

ПНД, здесь в период становления внутреннего стержня 

окрепла его увлечённость психиатрией. В 1972 г. обу-

чался в Азербайджанском государственном институте 

усовершенствования врачей по психиатрии. Лидерские 

качества и прирожденные организаторские навыки 

дали старт в профессиональной карьере ‒ в 1974 г. был 

назначен заведующим отделением Новосибирской 

психиатрической больницы № 3. С 1984 г. работал 

главным врачом Новосибирской больницы № 6 специ-

ализированного типа, на базе которой проходили при-

нудительное лечение пациенты, совершившие право-

нарушения в состоянии невменяемости, и проводились 

амбулаторные судебно-психиатрические экспертизы 

для судебных и следственных органов Новосибирской 

области. Как успешный и талантливый организатор 

обладал огромной волей и твёрдым характером, при-

родным оптимизмом, имел развитые коммуникацион-

ные навыки, в сложных ситуациях блестяще владел 

собой и управлял своими действиями, находил подход 

к критически настроенным пациентам. 

За заслуги в области здравоохранения и многолет-

нюю добросовестную работу в 1996 г. получил звание 

Заслуженный врач Российской Федерации. 

Вот что публиковалось в газете «VN.RU Все ново-

сти Новосибирской области» в 2002 г. о деятельности 

первой за Уралом клиники специализированного типа 

с интенсивным наблюдением. В 1996 г. Минздрав РФ 

принял решение об открытии ПБСТИН в здании быв-

шей ведомственной психиатрической больницы в Мо-

чище, первым «обитателем» больницы был Владимир 

Дресвянников. Сейчас ничто в здании не напоминает 

«дом скорби», везде цветы, невообразимые аквариумы, 

четырёхместные палаты, тренажёрный зал. Неволь-

но возникает мысль, что именно здесь мог бы по-

явиться булгаковский мастер… 

В течение 20 лет руководил уникальным лечебным 

и судебно-экспертным учреждением – Новосибирской 

психиатрической больницей специализированного ти-

па с интенсивным наблюдением Минздрава РФ. 

В 2003-2008 гг. был главным психиатром Новоси-

бирской области. 

Насыщенный жизненный путь и бурный водоворот 

многогранной деятельности Владимира Леонидовича 

связаны не только с практической психиатрией, но 

педагогической и научно-исследовательской работой. 

Руководил выполнением 5 кандидатских и 1 доктор-

ской диссертации. Был соавтором более 50 учебников 

и учебных пособий по актуальным проблемам психи-

атрии и более 200 публикаций в отечественных и зару-

бежных журналах и сборниках материалов всероссий-

ских и региональных конференций. 

Уроженец Томска он с момента основания Сибир-

ского филиала Центра психического здоровья поддер-

живал деловые и дружеские контакты с томскими пси-

хиатрами. Томские коллеги всегда ценили его за важ-

ный навык – умение работать в команде, разрешать 

спорные и сложные ситуации, сопереживать и разде-

лять ответственность. Принимал активное участие 

в работе Диссертационного совета при НИИ психиче-

ского здоровья. 

Достойны уважения личностные качества Влади-

мира Леонидовича: жизнелюбие и свобода, терпи-

мость, тактичность, деликатность и справедливость, 

объективное и доброжелательное отношение к колле-

гам, деловая обязательность и профессиональная честь, 

долг, нравственная ответственность не только за свои 

поступки, но и дела других. 

Память о В.Л. Дресвянникове сохранится в наших 

сердцах как о прекрасном организаторе и реформаторе 

психиатрической службы, талантливом враче и верном 

товарище, заряжающим оптимизмом и вселяющим 

веру в свои силы в каждого из нас. Наша общая утрата 

невосполнима, Владимир Леонидович Дресвянников 

оставил яркий след в сибирской психиатрии, его свет-

лый и чистый образ навсегда останется в сердцах дру-

зей, коллег и учеников. 

 

Редколлегия СВПН, сотрудники НИИ психическо-

го здоровья, кафедры психиатрии, наркологии и пси-

хотерапии СибГМУ, объединение сибирских психи-

атров выражают искренние соболезнования семье, 

близким, коллегам и ученикам. 




