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РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Иммуновоспаление играет важную роль в патогенетических механизмах шизофрении. Иммуномо-

дулирующее и противовоспалительное действие нейролептиков подтверждает роль воспаления при шизофрении. Од-

нако влияние отдельных психотропных средств на иммунную систему и то, как это может способствовать их эффек-

тивности, во многом остается неясным. В качестве маркеров воспаления при шизофрении могут использоваться про-

воспалительные, противовоспалительные цитокины и белки острой фазы. В практической медицине проблема инди-

видуального прогноза ответа на терапию до начала лечения атипичными антипсихотиками является крайне актуаль-

ной. Цель: выявить иммунобиологические маркеры прогнозирования эффективности антипсихотической терапии 

у больных шизофренией. Материал и методы. Проведено клинико-психопатологическое и иммунобиологическое 

обследование 40 больных шизофренией (F20.00, F20.01, F20.02, F20.3, F20.6 по МКБ-10) в возрасте 20-64 лет. По ре-

зультатам оценки динамики улучшения состояния в ходе лечения по Шкале общего клинического впечатления (CGI) 

сформировано две группы: 1-я группа (n=32) – с существенным улучшением психического состояния, 2-я группа 

(n=8) – с незначительным улучшением психического состояния. Лабораторное исследование включало определение 

концентрации цитокинов интерлейкина 6 (IL-6), фактора некроза опухоли-альфа (TNF-α), С-реактивного белка (СРБ) 

в сыворотке крови пациентов методом твердофазного иммуноферментного анализа. Полученные данные проанализи-

рованы с использованием статистических методов. Результаты. Показано, что пациенты с шизофренией в 1-й точке 

исследования имели более высокие медианные показатели уровней IL-6 и TNF-α по сравнению с здоровыми лицами. 

Наиболее выраженными особенностями 1-й группы пациентов (с существенным улучшением психического состоя-

ния) по сравнению со 2-й группой (с незначительным улучшением) до назначения нейролептической терапии являют-

ся статистически значимо более высокие показатели концентрации TNF-α (p=0,0006) и СРБ (p=0,0156), а также более 

низкие значения IL-6 (p=0,0069). Данные показатели иммунитета можно рассматривать в качестве маркеров прогноза 

эффективности терапии больных шизофренией. Заключение. Получены новые данные о роли маркеров воспаления 

в патогенетических механизмах шизофрении, позволяющие целенаправленно проводить реабилитационные психо-

фармакологические мероприятия. 

Ключевые слова: шизофрения, эффективность антипсихотической терапии, провоспалительные цито-

кины, С-реактивный белок. 

ВВЕДЕНИЕ 

Успешная индивидуализация лечения психиче-

ски больных осуществима на основе учёта не толь-

ко особенностей клинической симптоматики, но 

и профиля иммунобиологических маркеров, кото-

рые тесно связаны с патогенезом шизофрении. Им-

муновоспаление играет важную роль в патогенети-

ческих механизмах шизофрении, о чем свидетель-

ствует продемонстрированная в нейровизуализаци-

онных исследованиях активация микроглии с по-

следующим образованием медиаторов воспаления 

[1, 2]. Выявляемые разными авторами клинико-

биологические закономерности свидетельствуют 

о ключевой роли иммунных механизмов, в первую 



Биологические исследования 

Siberian Herald of Psychiatry and Addiction Psychiatry. 2025; 4 (129): 5-12 6 

очередь воспаления, в формировании психопато-

логических расстройств у пациентов с шизофрени-

ей. Предполагается, что воспаление является не 

только следствием шизофрении, но и может вы-

ступать фактором риска её развития [3]. Кроме 

того, иммуномодулирующее и противовоспали-

тельное действие нейролептиков подтверждает 

роль воспаления при шизофрении [4]. Получены 

данные о противовоспалительных эффектах ари-

пипразола у больных хронической шизофренией 

[4]. Арипипразол связан с минимальным воздей-

ствием на увеличение массы тела, уровень глюко-

зы и метаболизм липидов [5]. Однако влияние от-

дельных психотропных средств на иммунную си-

стему и то, как это может способствовать их эф-

фективности, во многом остается неясным [6]. 

В качестве маркеров воспаления при шизофре-

нии могут использоваться про- и противовоспали-

тельные цитокины и белки острой фазы. Отече-

ственные и зарубежные исследователи изучают 

связь уровней этих маркеров с особенностями пси-

хопатологической симптоматики у пациентов 

с шизофренией, тяжестью позитивных и негатив-

ных симптомов, выраженностью когнитивных 

нарушений, стадией заболевания, эффективностью 

терапии, клиническим исходом [7, 8, 9]. Цитокины 

IL-6, фактор некроза опухоли-альфа (TNF-α), IL-1α, 

IL-1β секретируются моноцитами и макрофагами, 

активируют другие клеточные компоненты систе-

мы иммунитета и являются основными провоспа-

лительными цитокинами, ответственными за ран-

нее развитие воспаления. IL-6 как многофункцио-

нальный цитокин регулирует иммунные реакции, 

острофазовые реакции, кроветворение и может иг-

рать ключевую роль как в инициировании воспале-

ния, так в формировании защитных механизмов. 

Цитокины также активируют выработку белков 

острой фазы [10], в том числе IL-6 может индуци-

ровать синтез многих острофазных белков, таких 

как фибриноген и С-реактивный белок (СРБ) [11, 

12]. Интерлейкину-6 отводится особая роль гепато-

цит-активирующего фактора. TNF-α и IL-6 стиму-

лируют печеночный липогенез, связанный с ожи-

рением и инсулинорезистентностью [13, 14], нару-

шают связывание инсулина [15, 16], а также могут 

изменить чувствительность к инсулину [17]. 

В практической медицине является актуальной 

проблема индивидуального прогноза ответа на 

терапию до начала лечения атипичными антипси-

хотиками. Решение этой проблемы позволит пер-

сонализировать тактику и корректировать алго-

ритм терапии, что улучшает результаты лечения, 

снижает риск развития побочных эффектов психо-

фармакотерапии у пациентов с шизофренией с ис-

пользованием в терапии препаратов с низким 

риском развития нежелательных явлений, напри-

мер, арипипразола, зипрасидона [18, 19]. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Выявить иммунобиологические маркеры про-

гнозирования эффективности антипсихотической 

терапии у больных шизофренией. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Проведено комплексное клинико-психопато-

логическое и иммунобиологическое обследование 

40 больных, поступивших на лечение в отделение 

эндогенных расстройств клиники НИИ психиче-

ского здоровья Томского НИМЦ с верифициро-

ванным диагнозом шизофрении по критериям 

МКБ-10 (F20.00, F20.01, F20.02, F20.3, F20.6). Все 

пациенты дали информированное добровольное 

согласие на участие в исследовании. Анализируе-

мую группу составили 20 женщин и 20 мужчин 

в возрасте от 20 до 64 лет (средний возраст 

37,7±11,4 года) с длительностью заболевания от 1 

до 41 года (средняя продолжительность заболева-

ния 12,89±10,7 года). Пациентам с учетом индиви-

дуальных особенностей назначалось адекватное 

психическому состоянию лечение нейролептиком 

арипипразолом в дозе 10-30 мг/сут. 

Психопатологическое обследование пациентов 

проводилось дважды: при поступлении в стацио-

нар до начала активной антипсихотической тера-

пии (1-я точка) и через 3-4 недели лечения (2-я 

точка). 

Психометрическая оценка выраженности симп-

томов шизофрении осуществлялась с использова-

нием стандартизированного инструмента ‒ Шкалы 

PANSS (Positive and Negative Syndrome Scale) (рус-

ская версия) на момент поступления в стационар 

и в динамике терапии. 

Динамика улучшения психического состояния 

в ходе лечения оценивалась с использованием 

Шкалы общего клинического впечатления (под-

шкала CGI-I: Общая оценка динамики позитивных, 

негативных и общих симптомов). В результате 

проведенного исследования пациенты были разде-

лены на 2 группы: 1-я группа (32 пациента) – с су-

щественным улучшением психического состояния 

(в группе объединены пациенты со значительным 

и существенным улучшением психического состо-

яния), 2-я группа (8 пациентов) – с незначитель-

ным улучшением психического состояния (в груп-

пу включены пациенты с незначительным улуч-

шением и отсутствием эффекта). 

Имунобиологическое обследование пациентов 

проводилось в лаборатории клинической психо-

нейроиммунологии и нейробиологии НИИ психи-

ческого здоровья Томского НИМЦ. Материалом 

для исследования служила венозная кровь пациен-

тов. Процедуру забора крови проводили из локте-

вой вены утром натощак с использованием систе-

мы Vacutainer (ООО «МиниМед», Россия) 

в пробирки с активатором свертывания для полу-

чения сыворотки крови. 
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Уровни концентрации провоспалительных ци-

токинов интерлейкина 6 (IL-6), фактора некроза 

опухоли-альфа (TNF-α) и С-реактивного белка 

(СРБ) в сыворотке крови пациентов измеряли ме-

тодом твердофазного иммуноферментного анализа 

с использованием наборов ИФА-БЕСТ (АО «Век-

тор Бест», Россия). Регистрацию результатов осу-

ществляли на автоматическом иммуноферментном 

анализаторе Lazurite (DynexTechnologies, USA). 

Группу контроля при биологических исследовани-

ях составили 48 практически здоровых людей. 

Статистическую обработку данных проводили 

с использованием пакета стандартных прикладных 

программ Statistica for Windows (V. 12.0, StatSoft, 

Inc). Применяли критерии Шапиро-Уилка ‒ для 

оценки характера распределения переменных (со-

гласие с законом нормального распределения), 

Манна-Уитни (U) ‒ для сравнения независимых 

выборок. Описательная статистика представлена 

медианой (Ме) и межквартильным интервалом 

(нижний Q1 – верхний Q3 квартили). Критический 

уровень значимости принимался равным 0,05. 
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

В таблице 1 представлена сравнительная харак-

теристика психопатологической симптоматики по 

шкале PANSS между группами в процессе терапии. 

Т а б л и ц а  1. Выраженность психопатологической симптоматики по шкале PANSS 

в клинической выборке больных шизофренией в процессе лечения (M±m, σ) 

Показатель PANSS Общая клиническая выборка больных шизофренией (n=40) 

1-я группа (n=32) 2-я группа (n=8) 

До начала тера-

пии) (M±m) 

После лече-

ния (M±m) 

Уровень зна-

чимости р 

До начала те-

рапии (M±m) 

После лече-

ния (M±m) 

Уровень зна-

чимости p 

Сумма баллов пози-

тивных симптомов 

20,59±0,75 

σ=4,22 

16,4±0,53 

σ=3,01 
0,0001 

17,75±0,88 

σ=2,49 

14,13±0,77 

σ=2,17 
0,0077 

Сумма баллов нега-

тивных симптомов 

24,56±0,62 

σ=3,51 

19,25±0,60 

σ=3,38 
0,0001 

27,62±2,13 

σ=6,02 

23,5±1,94 

σ=5,48 
0,1737 

Сумма баллов обще-

психопатологической 

симптоматики 

50,72±1,01 

σ=5,73 

39,56±0,03 

σ=5,85 
0,0001 

48,63±2,07 

σ=5,85 

38,63±2,48 

σ=7,01 
0,0790 

Общий балл 
96,21±1,89 

σ=10,7 

75,41±1,85 

σ=10,43 
0,0001 

94,63±4,31 

σ=12,20 

79,50±3,42 

σ=9,67 
0,0076 

 

Обнаружено, что суммарные показатели баллов 

позитивных, негативных, общепсихопатологиче-

ских симптомов и общий балл по трем субшкалам 

шкалы PANSS были сопоставимы (p=0,062, 

p=0,124, p=0,407, p=0,946). 

Как показано в таблице 1, при статистической 

обработке показателей шкалы выявлено статисти-

чески значимое снижение баллов по подшкалам 

позитивных (p=0,00001), негативных (p=0,0001), 

общепсихопатологических (p=0,0001) симптомов 

и общего балла (p=0,0001) в процессе лечения па-

циентов 1-й группы. Во 2-й группе обследованных 

пациентов в процессе терапии суммарный балл 

позитивной симптоматики и общий балл PANSS 

статистически значимо снижались (p=0,0077, 

p=0,0076), а суммарный балл негативной и обще-

психопатологической симптоматики продемон-

стрировал лишь тенденцию к снижению в процес-

се терапии, не достигая уровня значимости 

(p=0,1737, p=0,079). 

Анализ результатов, полученных в исследова-

нии, показал, что пациенты с шизофренией в 1-й 

точке исследования имели более высокие медиан-

ные показатели уровней IL-6, TNF-α по сравнению 

со здоровыми группы контроля. Концентрация 

СРБ в 1-й группе больных оказалась статистически 
значимо выше (p=0,048), а во 2-й группе – ниже 

уровня группы контроля. 

Анализ данных сравнительной характеристики 

исследуемых иммунобиологических параметров 

в группах больных шизофренией с различной эф-

фективностью лечения выявил статистически зна-

чимые различия уровней цитокинов IL-6, TNF-α, 

СРБ у пациентов 1-й группы (с существенным 

улучшением психического состояния) по сравне-

нию с больными 2-й группы (с незначительным 

улучшением) до назначения нейролептической 

терапии, а именно более высокие значения кон-

центрации TNF-α (p=0,0006) и СРБ (p=0,0156), 

а также более низкие значения IL-6 (p=0,0069) 

(табл. 2). 
По данным зарубежных авторов, у пациентов 

с первым эпизодом психоза и у пациентов с острым 

рецидивом психоза установлено значительное повы-

шение уровней IL-1β, IL-6, TNF-α, IFN-γ и IL-12, в то 

время как у пациентов, получавших антипсихотиче-

ское лечение, наблюдалось значительное снижение 

уровней IL-6, IL-1β, IFN-γ и повышение уровней IL-12 

и растворимого рецептора IL-2 [20]. Уровни маркеров 

воспаления имели более высокие значения у больных 

шизофренией с метаболическим синдромом по срав-

нению с пациентами без него [21]. Уровни С-

реактивного белка, интерлейкина IL-6, лептина, ИФН-

γ и TNF-α могут служить прогностическим фактором 

развития метаболического синдрома у больных шизо-

френией на фоне лечения антипсихотиками [22, 23]. 
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Т а б л и ц а  2. Концентрации цитокинов и СРБ до назначения нейролептической терапии 

в группах больных шизофренией с разной эффективностью лечения и в группе контроля (Ме [Q1–Q3]) 

Показатель 

Группы обследования Статистическая зна-

чимость различий 

между группами (p) 
Группа контроля (n=48) 1-я группа (n=32) 2-я группа (n=8) 

IL-6, пг/мл 0,62 [0,27–1,49] 
1,40 [0,91–2,92] 

рк=0,0069 

3,42 [2,75–4,45] 

рк=0,0004 
0,0069 

TNF-α, пг/мл 0,56 [0,10–4,04] 
5,45 [4,36–6,7] 

рк=0,0001 

2,57 [1,32–3,38] 

рк=0,050 
0,0006 

СРБ, МЕ/Л 3,90 [1,82–8,08] 
5,74 [3,47–7,94] 

рк=0,048 

2,13 [1,25–4,08] 

 
0,0156 

П р и м е ч а н и е. рк – Уровень значимости по отношению к группе контроля. 

 

Полученные результаты собственного иссле-

дования согласуются с опубликованными данными 

литературы и показывают, что уровни цитокинов 

при шизофрении могут варьироваться в зависимо-

сти от клинического состояния и антипсихотиче-

ского лечения. 

Ранее нами было представлено, что показатели 

системы иммунитета (натуральные киллеры CD16+ 

и иммуноглобулин А) могут рассматриваться 

в качестве маркеров эффективности терапии боль-

ных шизофренией [24]. Диагностическую инфор-

мативную значимость имеет исследование содер-

жания провоспалительных и противовоспалитель-

ных цитокинов в сыворотке крови и других биоло-

гических жидкостях организма, причем важен как 

сам факт повышения или снижения, так и опреде-

ление концентрации цитокинов в динамике разви-

тия патологии для оценки степени тяжести и про-

гнозирования течения и исхода заболевания [25, 

26, 27]. 

В результате проведенного нами исследования 

продемонстрировано, что наиболее выраженными 

особенностями пациентов 1-й группы (с суще-

ственным улучшением психического состояния) 

по сравнению со 2-й группой (с незначительным 

улучшением) до назначения нейролептической 

терапии являются более высокие значения концен-

трации TNF-α и СРБ, а также более низкие значе-

ния IL-6. Полученные данные позволяют рассмат-

ривать вышеуказанные иммунобиологические 

маркеры в качестве критериев прогноза эффектив-

ности терапии больных шизофренией до начала 

основного терапевтического вмешательства. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

По материалам комплексного клинико-

психопатологического и иммунобиологического 

обследования нами получены новые данные о роли 

маркеров воспаления в основе патогенетических 

механизмов шизофрении. На основе определения 

иммунобиологических показателей (уровней про-

воспалительных цитокинов интерлейкина-6, фак-

тора некроза опухоли-альфа и С-реактивного белка 
в сыворотке крови) в каждом конкретном случае 

показана возможность прогноза ответа на терапию 

больных шизофренией для назначения противоре-

цидивной персонализированной терапии и целена-

правленного проведения реабилитационных пси-

хофармакологических мероприятий. 
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ABSTRACT 

Background. Immunoinflammation plays a significant role in the pathogenesis of schizophrenia. The immunomodu-

latory and anti-inflammatory effects of antipsychotics support the role of inflammation in schizophrenia. However, the 

effects of individual psychotropic medications on the immune system and how this may contribute to their effectiveness 

remain largely unclear. Proinflammatory and anti-inflammatory cytokines and acute-phase proteins can be used as 

markers of inflammation in schizophrenia. Predicting individual response to therapy before initiating treatment with 

atypical antipsychotics is a pressing issue in practical medicine. Objective: to identify immunobiological markers for 

predicting the effectiveness of antipsychotic therapy in patients with schizophrenia. Materials and Methods. A clinical, 

psychopathological and immunobiological examination of 40 patients with schizophrenia (F20.00, F20.01, F20.02, 

F20.3, F20.6 according to ICD-10) aged 20-64 years was conducted. Based on the results of assessing the dynamics of 

improvement in the state during treatment using the Clinical Global Impression (CGI) scale, two groups were formed: 

Group 1 (n=32) ‒ with a significant improvement in mental state, Group 2 (n=8) ‒ with an insignificant improvement in 

mental state. Laboratory testing included determination of the concentration of cytokines interleukin 6 (IL-6), tumor 

necrosis factor-alpha (TNF-α), C-reactive protein (CRP) in the blood serum of patients using enzyme-linked immuno-

sorbent assay. The findings were analyzed using statistical methods. Results. It was shown that patients with schizo-

phrenia at point 1 of the study had higher median levels of IL-6 and TNF-α compared to healthy individuals. The most 

pronounced features of group 1 of patients (with a significant improvement in mental state) compared to group 2 (with 

insignificant improvement) before the administration of antipsychotic therapy were statistically significantly higher lev-

els of TNF-α (p=0.0006) and CRP (p=0.0156), as well as lower IL-6 values (p=0.0069). These immunity indicators can 

be considered as markers for predicting the effectiveness of therapy for patients with schizophrenia. Conclusion. New 

data on the role of inflammatory markers in the pathogenetic mechanisms of schizophrenia have been obtained, allowing 

for targeted rehabilitation psychopharmacological measures. 

Keywords: schizophrenia, antipsychotic therapy efficacy, proinflammatory cytokines, C-reactive protein. 
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