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Резюме
Обоснование: по современным представлениям совершенствование клинических рекомендаций должно учитывать 

результаты исследований, выполненных в условиях реальной клинической практики. Для описания действующих подходов 
к лечению важны данные о структуре назначений и дозах антипсихотиков у больных шизофренией с различной длитель-
ностью заболевания. Цель работы: изучить взаимосвязь структуры назначений антипсихотиков с социально-демогра-
фическими и клинико-динамическими характеристиками, показателями качества жизни, социального функционирования 
у больных параноидной шизофренией. Пациенты и методы: в исследование вошли находившиеся на стационарном лече-
нии 208 больных параноидной шизофренией (сплошная выборка; средний возраст — 30,21 ± 6,84 лет, мужчины — 58,65% 
(n = 122)). Структуру назначения антипсихотиков анализировали по данным медицинских карт за период с 2018 по 2024 г. 
Для всех препаратов определяли стандартную суточную дозу согласно методике De ned daily dose (DDD; Определенная 
суточная доза, ВОЗ). Оценивали социально-демографические и клинико-динамические показатели, а также показатели 
шкалы оценки позитивных и негативных синдромов (Positive and Negative Syndrome Scale, PANSS), шкалы краткой оценки 
когнитивных функций у пациентов с шизофренией (Brief Assessment of Cognition in Schizophrenia, BACS), шкалы личностного 
и социального функционирования (Personal and Social Performance scale, PSP), Опросника качества жизни ВОЗ (специальная 
модель для больных эндогенными психозами, ВОЗКЖ-СМ). Результаты: всего в структуре назначений антипсихотиков было 
представлено 16 препаратов. В пространстве главных компонент выделено две группы пациентов. В группу 1 вошли пациенты 
со значительным (> 60%) преобладанием в структуре назначений рисперидона и оланзапина (n = 136). В группу 2 вошли 
пациенты с сопоставимым преобладанием назначений галоперидола и клозапина (n = 72). В группе 1 преобладали пациен-
ты с первым психотическим эпизодом (n = 94 (69,1%)), во второй группе — пациенты с хроническими состояниями (n = 50 
(69,4%)). В группе 1 было достоверно меньшее количество госпитализаций (p < 0,001), короче длительность заболевания, 
меньше число инвалидов (p = 0,003), достоверно больше средняя длительность амбулаторного лечения (p < 0,001), более 
высокие показатели по субтестам BACS «вербальное научение» (p = 0,009) и «оперативная память» (p = 0,049). Вывод: в ре-
альной клинической практике рисперидон, оланзапин, а также другие антипсихотики второго поколения чаще назначают 
пациентам с меньшей продолжительностью заболевания и с относительно сохранными когнитивными функциями, тогда как 
в назначениях у хронически больных преобладают галоперидол и клозапин.

Ключевые слова: шизофрения, антипсихотики, стационарное лечение, длительность ремиссии
Для цитирования: Кушнерев И.С., Гвоздецкий А.Н., Добровольская А.Е., Софронов А.Г. Cвязь структуры назначений ан-

типсихотиков с социально-демографическими и клинико-динамическими показателями больных параноидной шизофренией 
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Summary
Background: it is well known that improving clinical guidelines should take into account the results of studies conducted 

in real-world clinical practice. Data of the prescription patterns and dosages of antipsychotic medications in patients with 
schizophrenia of varying disease duration are in the area of special interest. The aim was to study the relationship between 
the prescription patterns of antipsychotics and the socio-demographic, clinical and dynamic characteristics, quality of life 
indicators, and social functioning of patients with paranoid schizophrenia. Patients and Methods: the study included 208 
inpatients with paranoid schizophrenia (total sample; mean age — 30.21 ± 6.84 years, males — 58.65% (n = 122)). The structure 
of antipsychotic prescriptions was analyzed based on medical records from 2018 to 2024. For all medications, the standard daily 
dose was determined using the De ned Daily Dose (WHO) methodology. Socio-demographic, clinical and dynamic characteristics 
were assessed, along with PANSS, BACS, PSP, and WHOQOL-BREF scale scores. Results: a total of 16 antipsychotic drugs were 
identi ed in the prescription structure. Two patient groups were identi ed in the principal component space. Group 1 included 
patients with a signi cant (> 60%) predominance of risperidone and olanzapine prescriptions (n = 136). Group 2 made up patients 
with a comparable predominance of haloperidol and clozapine prescriptions (n = 72). Group 1 included 94 (69.1%) patients 
experiencing their  rst psychotic episode, whereas Group 2 included 50 (69.4%) chronic patients. Group 1 had signi cantly lower 
disease duration, number of hospitalizations (p < 0.001), number of disabilities (p = 0.003); signi cantly higher mean duration 
of outpatient treatment (p < 0.001), higher scores on the BACS subtests “verbal learning” (p = 0.009) and “working memory” 
(p = 0.049). Conclusion: risperidone, olanzapine, and other second-generation antipsychotics are signi cantly more frequently 
prescribed in real-world clinical practice to patients with shorter disease duration and relatively preserved cognitive functions. 
In contrast, haloperidol and clozapine predominate in the prescriptions of chronic patients.

Keywords: schizophrenia, antipsychotics, inpatient treatment, duration of remission
For citation: Kushnerev I.S., Gvozdetckii A.N., Dobrovolskaya A.E., Sofronov A.G. The Relationship of the Structure of 

Antipsychotic Prescriptions with Socio-Demographic and Clinical-Dynamic Indicators in Patients with Paranoid Schizophrenia. 
Psychiatry (Moscow) (Psikhiatriya). 2025;23(5):6–16. (In Russ.). https://doi.org/10.30629/2618-6667-2025-23-5-6-16

ВВЕДЕНИЕ

Медицинская помощь больным шизофренией пред-
ставляет собой многокомпонентный процесс, включаю-
щий, как правило, стационарный и амбулаторный этапы 
оказания медицинской помощи. На обоих этапах ме-
дикаментозное лечение шизофрении предусматривает 
выбор лекарственного средства из относительно боль-
шого числа антипсихотических препаратов (антипсихо-
тиков), существенно различающихся по способности 
устранять отдельные клинические проявления забо-
левания и наличию тех или иных побочных эффектов. 
Вместе с тем существующий на текущий момент выбор 
антипсихотиков позволяет врачу-психиатру индиви-
дуализировать терапию с учетом клинических особен-
ностей пациента, что, по сути, является требованием 
современных отечественных и зарубежных клиниче-
ских рекомендаций, разработанных на основе много-
численных исследований в формате «доказательной 
медицины».

Согласно отечественным клиническим рекомен-
дациям, все антипсихотики первого поколения (АПП) 
и антипсихотики второго поколения (АВП), кроме кло-
запина, назначаемого при фармакорезистентности, по-
казаны в качестве антипсихотической терапии больных 
шизофренией с любой длительностью заболевания, 
предпочтительно в более низких дозировках у паци-
ентов с первым психотическим эпизодом [1]. При этом 
существуют уточнения для «отдельных клинических 
случаев»: например, рекомендовано назначение ка-
рипразина при первичных негативных симптомах, 
луразидона или кветиапина — при сопутствующих 
депрессивных состояниях, амисульприда — в любой 
из вышеперечисленных клинических ситуаций [1]. 
Действующий стандарт лечения шизофрении содержит 
перечень лекарственных препаратов для медицинского 

применения, зарегистрированных на территории Рос-
сийской Федерации, с указанием средних суточных 
и курсовых доз без каких-либо рекомендаций по вы-
бору конкретных препаратов в зависимости от клини-
ческой картины заболевания [2].

Как в отечественной, так и в зарубежной про-
фессиональной среде существует конвенциональное 
мнение, что типичные антипсихотики быстро и эффек-
тивно действуют на выраженные продуктивные симп-
томы шизофрении, поэтому их повсеместно назначают 
при более тяжелых формах заболевания [3, 4]. Однако 
длительное применение этих препаратов часто сопро-
вождается экстрапирамидным синдромом, что негатив-
но сказывается на качестве жизни пациентов. В иссле-
довании P. Monteleone и соавт. за четырехлетний пери-
од наблюдения когорты из 571 пациента с диагнозом 
шизофрении экстрапирамидные симптомы возникали 
чаще и купировались дольше именно в группе паци-
ентов, получавших лечение АПП [5]. АВП за счет более 
широкого рецепторного профиля воздействуют как 
на продуктивные, так и на негативные симптомы шизо-
френии и ассоциированы с меньшим риском развития 
экстрапирамидных симптомов. В то же время по дан-
ным D.M. Alhasani и соавт. применение АВП приводит 
к большей вероятности возникновения метаболиче-
ского синдрома, чем при использовании эквивалент-
ных доз АПП [6]. Несмотря на растущее число работ, 
посвященных сравнению антипсихотиков различных 
поколений, до сих пор не представлены убедительные 
данные о большей клинической эффективности АВП 
по сравнению с АПП. Согласно результатам сетевого 
метаанализа регистра Cochrane Schizophrenia Group 
2022 г., четкие доказательства превосходства отдель-
ных антипсихотических препаратов с точки зрения 
профилактики рецидивов на сегодняшний день отсут-
ствуют [7].
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Информацию об изменении частоты применения 
отдельных препаратов дают исследования непосред-
ственно структуры назначений антипсихотиков как 
на стационарном, так и на амбулаторном этапах ле-
чения. В целом тренд на увеличение доли назначений 
антипсихотиков второго поколения при стационарном 
лечении шизофрении в исследованиях на больших вы-
борках отмечается как зарубежными европейскими ав-
торами, так и отечественными исследователями [8, 9]. 
Самыми часто назначаемыми атипичными антипси-
хотиками остаются клозапин и рисперидон, лидером 
среди типичных антипсихотиков повсеместно являет-
ся галоперидол. Аналогичные данные получены и при 
анализе структуры назначений на амбулаторном этапе 
терапии [10].

Необходимость анализа структуры стационарных 
медикаментозных назначений обусловлена относи-
тельно высоким уровнем преемственности с лечением 
на амбулаторном этапе, на котором, как правило, паци-
енты продолжают получать те же антипсихотические 
препараты [11]. Назначения на стационарном этапе за-
частую определяют дальнейшую траекторию терапии 
как пациентов с первым психотическим эпизодом, так 
и пациентов с частыми рецидивами и хронификацией 
расстройств [12].

По данным актуальных исследований назначенная 
антипсихотическая терапия может оказывать влияние 
на клинические проявления заболевания, в частности 
на уровень когнитивного функционирования. В ис-
следовании А.А. Тумовой и соавт. (2023) пациенты, 
получавшие АВП, показывали более высокие резуль-
таты по субтестам BACS «Порядок чисел» (V = 51,5; 
p = 0,007), «Двигательный тест» (V = 75,5; p = 0,007) 
и «Башня Лондона» (V = 52; p = 0,027) по сравнению 
с пациентами, получавшими АПП [13].

Кроме клинических проявлений заболевания суще-
ствуют косвенные факторы, влияющие на вероятность 
выбора клиницистом наиболее эффективной схемы 
антипсихотической терапии. Например, S.-U. Lee и со-
авт. (2018) отмечает влияние типа финансирования ме-
дицинского учреждения на доступность назначения 
пациентам дорогостоящих антипсихотиков [14]. Япон-
ские исследователи N. Yasui-Furukori и соавт. (2023) 
отмечают выраженный консерватизм практикующих 
врачей, определяющий выбор в пользу «проверенных 
временем» препаратов даже при свободной доступ-
ности более современных вариантов терапии [15, 16].

Как уже было упомянуто выше, в действующей вер-
сии клинических рекомендаций отсутствуют указания 
на выбор антипсихотика в зависимости от поколения 
препарата. Поэтому практикующие врачи на стацио-
нарном этапе терапии продолжают руководствоваться 
преимущественно личными представлениями и доступ-
ностью препарата в их медицинском учреждении, что 
приводит к непредсказуемо широкой вариабельности 
назначений и влияет на результаты лечения.

Формирование исследовательского фундамента 
для совершенствования клинических рекомендаций, 

регулирующих оказание медицинской помощи больным 
шизофренией, подразумевает поиск причин формирова-
ния предпочтений врачей на стационарном этапе оказа-
ния помощи. Целесообразно изучение реальной практи-
ки назначения антипсихотиков и определение ее взаи-
мосвязи с широким спектром характеристик пациентов.

Цель исследования: изучить структуру антипси-
хотической терапии, ее связь с уровнем социального 
функционирования, качества жизни, социально-демо-
графическими и клинико-динамическими показателя-
ми у больных параноидной шизофренией на стацио-
нарном этапе лечения.

В задачи исследования вошли: 1) интервьюирова-
ние пациентов и объективизация их состояния на мо-
мент включения в исследование; 2) сбор данных по на-
значению антипсихотических препаратов у пациентов 
в стационаре с учетом повторных поступлений; 3) ста-
тистический анализ материала.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Исследование выполнено в СПб ГКУЗ «Городская 
психиатрическая больница №3 имени И.И. Скворцо-
ва-Степанова», г. Санкт-Петербург (далее — ГПБ №3).

В генеральную выборку случайным образом было 
включено 208 пациентов, поступивших в ГПБ №3 в пе-
риод с 2018 по 2024 г. включительно с установленным 
на основании критериев МКБ-10 диагнозом параноид-
ной шизофрении (F20.0).

Критериями включения в исследование были: воз-
раст 18–50 лет; диагноз «Шизофрения, параноидная 
форма» (F20.0 по МКБ-10); письменное информирован-
ное добровольное согласие на участие в исследова-
нии.

Критерии невключения: наличие непогашенной су-
димости, недееспособность пациента.

Критерий исключения из исследования: отказ от 
участия в исследовании на любом этапе.

Протокол исследования включал семь социаль-
но-демографических показателей (пол, образование, 
трудовой статус, семейный статус, условия прожива-
ния, инвалидность, наличие детей) с общим числом 
уровней факторов равным 23. Также протокол учиты-
вал длительность заболевания с градацией показа-
теля: «первый психотический эпизод» (длительность 
заболевания ≤ 5 лет и ≤ 3 госпитализаций в анамнезе) 
и хронические проявления заболевания (длительность 
заболевания > 5 лет или > 3 госпитализаций в анам-
незе); коморбидность с наркологической патологией 
(«да» или «нет»).

Объективизация данных, полученных в результа-
те обследования пациентов, проводилась с помощью 
«Шкалы продуктивных и негативных симптомов шизо-
френии» PANSS [17], батареи краткой оценки когнитив-
ных функций BACS [18, 19], опросника качества жизни 
ВОЗ (специальный модуль для больных шизофренией, 
«КЖ-СМ») [20], шкалы социально ориентированного 
и социального функционирования PSP [21].
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С целью описания структуры потребления лекар-
ственных средств был разработан и использован сле-
дующий подход. Для всех препаратов с учетом лекар-
ственной формы определялась стандартная суточная 
доза согласно методике De ned daily dose (ВОЗ) [22]. 
Паттерн назначений определялся через итоговую сум-
му назначений каждого антипсихотика за весь период 
наблюдения. У каждого пациента паттерн вычислял-
ся индивидуально. Для всего периода наблюдения 
вычислялась средневзвешенная суточная доза путем 
сложения всех полученных суточных доз и деления 
на число дней, проведенных пациентом вне стацио-
нара. Полученная матрица назначений подверглась 
редукции данных методом главных компонент. Для 
выбора наилучшего способа снижения размерности 
использовались две ковариаты: стандартизированная 
среднесуточная доза и продолжительность наблюде-
ния в исследовании.

С учетом возможных комбинаций (от отсутствия ко-
вариат до их полного набора) был создан набор моде-
лей, по которому выполнялся отбор итоговой модели.

Этические аспекты
Все участники исследования подписали добро-

вольное информированное согласие на участие в про-
грамме. Проведение исследования соответствовало 
положениям Хельсинкской декларации 1964 г., пере-
смотренной в 2024 г., и одобрено локальным этическим 
комитетом ФГОБУ СЗГМУ им. И.И. Мечникова (Протокол 
№4 от 04.04.2018, протокол №11 от 04.12.2024).

Ethic aspects
All examined participants of study signed the informed 

consent to take part in a study. This study complies with 
the Principles of the WMA Helsinki Declaration 1964 
amended 2024. The research protocol was approved by 
Local Ethical Committee of The North-Western State 

Medical University named after I.I. Mechnikov (protocol 
No. 4 from 04.04.2018, protocol No. 11 from 04.12.2024).

Статистический анализ
Для описания категориальных переменных исполь-

зовались абсолютные значения и доли от целого — 
n (%). Переменные, имеющие непрерывный характер 
распределения, описывались средним и стандартным 
отклонением (М (σ)), дискретные переменные и упо-
рядоченные данные — медианой, 1 и 3 квартилями 
(Md [q1; q3]). Редукция размерности данных произво-
дилась при помощи метода главных компонент с ис-
пользованием логнормальной пуассоновской модели 
с учетом дополнительной информации в виде ковари-
ат [23]. В связи с получением одномерного распреде-
ления принадлежность к группе определялась принад-
лежностью к положительным или отрицательным зна-
чениям в новых координатах. Проверка независимости 
частот выполнялась критерием G (распределение χ2 
(df), p-значение) [24]. Межгрупповое сравнение про-
водилось при помощи критерия Бруннера–Мюнцеля 
(распределение t (df), p-значение) [25]. Нулевая гипо-
теза отклонялась при p-значении менее 0,005 [26, 27]. 
Для коррекции p-значений при множественном тести-
ровании гипотез применена процедура Беньямини–
Хохберга [28]. Расчеты выполнены на языке програм-
мирования R v4.4.3.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В результате редукции размерности было выделено 
два кластера пациентов: в первый вошли пациенты со 
значительным (суммарно более 60%) преобладанием 
на протяжении всего наблюдения назначений риспе-
ридона и оланзапина (кластер 1, n = 136), во второй 

Рис. 1. Структура назначений антипсихотиков пациентам исследуемых групп
Fig. 1 The structure of prescribing antipsychotics to patients of the studied groups
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вошли пациенты с пропорциональным преобладани-
ем назначений галоперидола и клозапина (кластер 2, 
n = 72). При этом в обоих кластерах пациенты в различ-
ные временные периоды заболевания могли получать 
и другие антипсихотики, однако частота их назначений 
была значительно меньшей. На диаграммах представ-
лена кластерная структура назначений антипсихоти-
ков исследуемых групп. Из них видно, что в первом 
кластере значительно чаще встречалось использо-
вание различных АВП: кветиапина и палиперидона, 
а также карипразина, зипрасидона, арипипразола, 
практически отсутствующих в структуре назначений 
пациентов кластера 2. Также во втором кластере АВП 
рисперидон назначался значительно реже, в то время 
как АПП зуклопентиксол — чаще.

Далее были проанализированы основные социаль-
но-демографические показатели пациентов сравнива-
емых групп, данные о которых представлены в табл. 1.

Всего в общей выборке было 122 мужчины (58,65%), 
86 женщин (41,35%). Распределение по возрасту было 

с небольшой асимметрией, средний возраст выборки 
составил 30,21 ± 6,84 года. Медианный возраст паци-
ентов в кластере 1 составил 30,00 [25,75; 35,00] лет, 
в кластере 2 — 31,00 [27,00; 36,00]. Не выявлено меж-
групповой разницы по полу (χ2 = 5,39 (1), p = 0,036) 
и возрасту (t = –1,11 (147,39), p = 0,337), а также по нар-
кологической коморбидности (χ2 = 0,02 (1), p = 0,901). 
В кластер 1 включено значительно большее количество 
пациентов с первым психотическим эпизодом — 94 па-
циента против 22 в кластере 2, в то же время хрониче-
ские пациенты чаще включались в кластер 2 (50 слу-
чаев), чем в кластер 1 (42 случая, χ2 = 28,80 (1,00), 
p < 0,001).

Анализ социально-демографических показателей 
сравниваемых групп показал, что пациенты класте-
ра 1 по сравнению с кластером 2 значительно чаще 
были трудоустроены как по профессии (n = 28), так 
и со снижением квалификации (n = 13), а также чаще 
проходили обучение профессии (n = 12) (χ2 = 19,42 (4), 
p < 0,003). Кластер 1 включал значительно больший 

Таблица 1. Сравнение социально-демографических и отдельных клинических показателей между группами
Table 1 Comparison of socio-demographic and individual clinical characteristics between groups

Показатель/Factor Градация фактора/Factor level
Кластер 1/ 

Cluster 1
(n (%))

Кластер 2/
Cluster 2
(n (%))

G-test
(χ2 (df))

p-скорр./
p-adj. 

Пол / Sex
Женский/Female 64 (47,1%) 22 (30,6%)

5,39 (1) 0,036
Мужской/Male 72 (52,9%) 50 (69,4%)

Образование / 
Education

Высшее/High 45 (33,1%) 16 (22,2%)

11,69 (3) 0,019
Неоконченное высшее/Incomplete higher 28 (20,6%) 6 (8,3%)

Среднее специальное /Secondary special 39 (28,7%) 28 (38,9%)

Среднее/Upper secondary 24 (17,6%) 22 (30,6%)

Трудовой статус / 
Employment

Не работающие инвалиды/Unemployed 
disabled people 15 (11,0%) 26 (36,1%)

19,42 (4) 0,003

Не работает, без инвалидности/Unemployed 68 (50,0%) 29 (40,3%)

Работа со снижением квалификации/
Employment with reduced skills 13 (9,6%) 6 (8,3%)

Работает/Employment 28 (20,6%) 7 (9,7%)

Учится/Student 12 (8,8%) 4 (5,6%)

Семейный статус / 
Married

Брак/Marriage 12 (8,8%) 4 (5,6%)

1,78 (2) 0,462Развод/Divorced 17 (12,5%) 6 (8,3%)

Холост/Single 107 (78,7%) 62 (86,1%)

Условия проживания / 
Living conditions

Самостоятельно/Independent 39 (28,7%) 18 (25,0%)

2,06 (2) 0,458С родственниками/With relatives 83 (61,0%) 50 (69,4%)

С супругом или сожителем / With a partner 14 (10,3%) 4 (5,6%)

Инвалидность / 
isability

1 группа/1 level 0 (0,0%) 2 (2,8%)

16,41 (3) 0,003
2 группа/2 level 17 (12,5%) 23 (31,9%)

3 группа/3 level 5 (3.7%) 1 (1,4%)

Нет/No 114 (83,8%) 46 (63,9%)

Наличие детей /
The existence of 
children

Да / Yes 21 (15,4%) 4 (5,6%)
4,87 (1) 0,041

Нет / No 115 (84,6%) 68 (94,4%)

Примечание: n — число наблюдений, χ2 (df) — распределение хи-квадрат (степени свободы), p-скорр. — скорректированное p-значение; 
полужирным выделены статистически значимые результаты.
Notes: n — sample size, χ2 (df) — the chi-square distribution (degrees of freedom), p-adj. — adjusted p-value; statistically signi cant results 
are highlighted in bold.
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процент пациентов без установленной группы инва-
лидности — n = 114 (83,8%) против n = 46 (63,9%) 
в кластере 2. По показателям семейного статуса и ус-
ловий проживания разница между группами не обна-
ружена.

На следующем этапе исследования нами были 
проанализированы клинико-динамические показате-
ли в группах, выделенных по принципу кластеризации 
назначений антипсихотиков. Результаты анализа дан-
ных показателей представлены в табл. 2.

Таблица 2. Сравнение клинико-динамических показателей между группами
Table 2 Comparison of clinical and dynamic characteristics between groups

Параметр / Indicator Кластер 1 / Cluster 1 
(n = 136, Md [q1; q3])

Кластер 2 / Cluster 2 
(n = 72, Md [q1; q3]) BM-test (t (df)) p-скорр./ 

p-adj.

Количество госпитализаций на момент включения 
в исследование / The number of hospital 
admissions at the time of inclusion in the study

2,00 [1,00; 3,00] 3,00 [2,00; 5,00] −4,26 (138,00) < 0,001

Давность установления диагноза (годы) / Time 
since diagnosis (years) 1,00 [0,00; 5,00] 6,00 [2,00; 10,00] −5,18 (178,20) < 0,001

Средняя длительность наблюдения и лечения 
амбулаторно (дни) / Average duration of 
outpatient care and treatment (days)

1 008,50 [526,00; 1 
414,00] 222,25 [78,75; 954,50] 5,27 (101,70) < 0,001

Средняя продолжительность госпитализации 
(дни) / Average duration of hospitalization (days) 39,75 [31,00; 61,12] 46,75 [35,00; 70,50] −1,54 (152,93) 0,182

Средневзвешенная стандартная суточная 
дозировка антипсихотика за период наблюдения 
/ Weighted average standard daily dosage of an 
antipsychotic during the follow-up period

1,26 [1,00; 1,50] 1,19 [0,86; 1,86] 1,18 (104,03) 0,317

Примечание: n — число наблюдений в выборке, Md — медиана, q1 и q3 — первый и третий квартили, BM-test — критерий Бруннера–Мюн-
целя, t (df) — распределение t (степени свободы), p-скорр. — скорректированное p-значение; полужирным выделены статистически 
значимые результаты.
Notes: n — sample size, Md — Median, q1 и q3 — the  rst and third quartiles, BM-test — the Brunner–Munzel test, t (df) — the t-distribution 
(degrees of freedom), p-adj. — adjusted p-value; statistically signi cant results are highlighted in bold.

Таблица 3. Сравнение психометрических показателей (шкалы PANSS, PSP, ВОЗ КЖ-CМ, BACS) в двух кластерах
Table 3 Comparison of psychometric characteristics (PANSS, PSP, WHO QL-CM, BAKS scales) in two clusters

Параметр / Indicator Кластер 1 / Cluster 1
(n = 136, Md [q1; q3])

Кластер 2 / Cluster 2
(n = 72, Md [q1; q3])

BM-test
(t (df))

p-скорр./
p-adj.

Симптомы шизофрении по шкале PANSS /Symptoms of schizophrenia on the PANSS scale
(Md [q1; q3])

Позитивные (балл)/Positive (score) 11,00 [9,00; 14,00] 12,00 [10,00; 15,00] −1,36 (158,35) 0,239

Негативные (балл)/Negative (score) 19,00 [15,00; 22,00] 21,00 [17,00; 24,25] −2,29 (117,27) 0,051

Другие (балл)/Other (score) 31,00 [26,75; 35,00] 32,00 [27,75; 37,25] −1,65 (136,86) 0,156

Качество жизни по шкале ВОЗ КЖ-СМ и социальное функционирование по шкале PSP/Quality of life on the WHO QOL-SM scale and social 
functioning on the PSP scale

(Md [q1; q3])

ВОЗКЖ-СМ (общий балл)/WHO QOL-SM (total score) 197,50 [175,50; 221,00] 190,00 [171,00; 206,50] 1,97 (178,36) 0,087

PSP (общий балл)/PSP (total score) 56,00 [42,75; 70,00] 52,00 [40,00; 67,25] 1,09 (138,73) 0,337

Когнитивное функционирование по шкале BACS/Cognitive functioning on the BACS scale
(M (σ))

– (n = 101) (n = 53) – –

Вербальное научение (Т-балл)/Verbal learning 
(T-score) 36,16 (10,44) 31,42 (10,09) 3,07 (117,99) 0,009

Оперативная память (Т-балл)/Working memory 
(T-score) 24,84 (11,08) 20,28 (11,82) 2,34 (82,18) 0,049

Моторные навыки (Т-балл)/Motor task (T-score) 38,77 (20,34) 39,23 (18,18) −0,47 (114,82) 0,669

Беглость речи (Т-балл)/Verbal fluency (T-score) 39,26 (13,28) 36,09 (11,41) 1,57 (121,48) 0,177

Шифровка (Т-балл)/Symbol coding (T-score) 33,22 (12,66) 28,53 (11,72) 2,00 (113,46) 0,087

Башня Лондона (Т-балл)/Tower of London (T-score) 26,52 (16,12) 21,45 (16,41) 1,91 (95,80) 0,099

Примечания: n — число наблюдений в выборке, Md — медиана, q1 и q3 — первый и третий квартили, BM-test — критерий Бруннера–Мюн-
целя, t (df) — распределение t (степени свободы), p-скорр. — скорректированное p-значение; полужирным курсивом выделен статисти-
чески значимый результат, который не преодолел порог отклонения нулевой гипотезы теста из–за множественного тестирования гипотез.
Notes: n — sample size, Md — Median, q1 и q3 — the  rst and third quartile, BM-test — the Brunner–Munzel test, t (df) — the t-distribution 
(degrees of freedom), p-adj. — adjusted p-value; a statistically signi cant result is highlighted in bold italics an underscore, which did not 
exceed the threshold for rejecting the null hypothesis of the test due to multiple hypothesis testing.
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Согласно данным, представленным в табл. 2, 
при межгрупповом сравнении вошедшие в кластер 1 
пациенты имели меньшее количество госпитализаций 
в психиатрический стационар (Md 2,00 [1,00; 3,00]) 
в анамнезе, чем пациенты кластера 2 (Md 3,00 [2,00; 
5,00], t = −4,26 (138,00), p < 0,001). Кроме того, средняя 
продолжительность ремиссии в рамках амбулаторного 
наблюдения без повторных госпитализаций в стацио-
нар среди пациентов кластера 1 (Md 1 008,50 [526,00; 
1414,00]) была значительно выше, чем в кластере 2 (Md 
222,25 [78,75; 954,50], t = 5,27 (101,70), p < 0,001). По-
казатель давности установления диагноза также зна-
чительно различался между группами в сторону б ль-
ших значений у пациентов кластера 2 относительно 
кластера 1 (6,00 [2,00; 10,00]) против 1,00 [0,00; 5,00], 
t = −5,18 (178,20), p < 0,001). В то же время средняя 
продолжительность госпитализации и средневзвешен-
ная стандартная суточная дозировка антипсихотика 
за период наблюдения в сравниваемых кластерах ста-
тистически значимо не различались.

Одним из разделов исследования было исполь-
зование психометрических и экспериментально-пси-
хологических шкал для оценки психопатологических 
и когнитивных показателей в выделенных нами груп-
пах. Результаты межгруппового сравнения кластеров 
представлены в табл. 3.

Как видно из табл. 3, при сравнении когнитивных 
показателей у пациентов исследуемых групп с исполь-
зованием экспериментально-психологической шкалы 
BACS были выявлены различия по субтесту «вербаль-
ное научение»: ее среднее значение в кластере 1 со-
ставило 36,16 (10,44) Т-балла, а в кластере 2 — 31,42 
(10,09) Т-балла (t = 3,07 (117,99), p = 0,009). При множе-
ственном тестировании гипотез различие показателей 
данной субшкалы в исследуемых кластерах формально 
не преодолевает предустановленный порог статисти-
ческой значимости, однако столь малое изменение ве-
личины p-значения свидетельствует об объективной 
разнице между группами. Также нельзя исключить 
межгрупповое различие по показателю «оперативная 
память» (t = 2,34 (82,18), p = 0,049). Межгрупповые ста-
тистически значимые различия по показателям шкал 
PANSS, PSP, ВОЗ КЖ-CМ не выявлены.

ОБСУЖДЕНИЕ

Переходя к обсуждению полученных данных, необ-
ходимо подчеркнуть, что на сегодняшний день имеется 
ограниченное количество исследований, посвященных 
структуре антипсихотической терапии больных ши-
зофренией в условиях стационара, а также ее связи 
с клинико-динамическими характеристиками, показа-
телями психометрических и экспериментально-психо-
логических шкал.

Пациенты исследуемой когорты получали преиму-
щественно АВП, что соответствует данным отечест-
венных исследований, посвященных анализу структу-
ры стационарной антипсихотической терапии [4, 9]. 

Согласно полученным результатам, назначение ан-
типсихотиков второго поколения связано с боль-
шей продолжительностью ремиссии, что согласуется 
с данными исследования О. Mruh и соавт., в котором 
отмечена более высокая длительность ремиссии 
при назначении АВП по сравнению с АПП — инте-
гральная разница на одного пациента составила 
140 дней со снижением риска повторной госпитали-
зации на 87,8% [29].

В проведенном исследовании рисперидон оказал-
ся самым часто назначаемым препаратом в кластере 
1, в этом же кластере отмечена меньшая частота ре-
цидивов, что совпадает с результатами исследования 
Y.-H. Lin и соавт., в ходе которого были проанализиро-
ваны данные 75 986 пациентов психиатрического ста-
ционара с впервые диагностированной шизофренией. 
В течение четырех лет 62,05% пациентов госпитализи-
ровались повторно, при этом наиболее значительное 
снижение риска повторной госпитализации наблюда-
лось при применении рисперидона, особенно его про-
лонгированных форм (aHR = 0,83) [30].

В нашем исследовании отмечен более высокий 
уровень когнитивного функционирования пациен-
тов кластера с более длительной ремиссией. Хотя ни 
по одному из тестов не удалось отклонить нулевую ги-
потезу о равенстве распределений, следует отметить, 
что при выборе традиционного порога отклонения 
нулевой гипотезы (p < 0,05) результат воспринимался 
бы «значимым». Мы считаем, что выявленные нами 
различия имеют низкую величину эффекта и могут 
быть надежно воспроизведены только в больших вы-
борках. Тем не менее, результат сопоставим с дан-
ными 20-летнего исследования M. Starzer и соавт., 
проведенного на выборке пациентов с первым эпи-
зодом. Авторы показали, что устойчивые негативные 
симптомы и более частые госпитализации были свя-
заны с низкими показателями когнитивного функ-
ционирования по шкале BACS [31]. Согласно данным 
метаанализа. I. Feber и соавт., при сравнении всех 
наименований антипсихотиков применение именно 
галоперидола или клозапина было ассоциировано 
с более низким уровнем когнитивного функциониро-
вания пациентов, что также подтверждает получен-
ные нами результаты [32].

Характерные связи, выявленные в ходе нашего 
исследования, подтверждают данные перечисленных 
выше работ и отечественного исследования [33]. В то 
же время в двухлетнем наблюдении B. Carpiniello и со-
авт. предикторами стабильной ремиссии были названы 
низкие показатели негативной симптоматики по шкале 
PANSS [34]. Проведенный в настоящем исследовании 
статистический анализ не выявил достоверной свя-
зи между длительностью ремиссии и показателями 
по шкале PANSS. Показатели шкалы PANSS имеют по-
рядковую природу единиц измерения, что затрудня-
ет их объективизацию и использование в статистике. 
Кроме того нельзя исключать субъективный компо-
нент трактовки отдельных проявлений продуктивной 
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и негативной симптоматики, что также усиливает нео-
пределенность полученных результатов.

Ограничения
К сильным сторонам настоящего исследования 

можно отнести использование современных методов 
математического моделирования, обеспечивших ва-
лидность результатов. Кроме того, именно многолет-
нее наблюдение фармакологических траекторий па-
циентов исследуемой когорты позволило достоверно 
установить наличие или отсутствие прогностического 
влияния на вероятность повторной госпитализации на-
значенной антипсихотической терапии.

В то же время настоящее исследование имеет ряд 
ограничений, которые необходимо учитывать при ин-
терпретации полученных данных. Дизайн не предпо-
лагал анализ реального соблюдения режима поддер-
живающей терапии на амбулаторном этапе оказания 
медицинской помощи. Критерием рецидива был факт 
обращения за стационарной помощью. Госпитализа-
ция является надежным маркером рецидива, но кли-
нически обострение не всегда требует госпитализации 
в стационар. Данное исследование является одноцен-
тровым, поэтому для повышения репрезентативности 
данных необходимо рассмотреть возможность сбора 
материала в других психиатрических учреждениях ста-
ционарного типа.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Стратегии применения антипсихотических препа-
ратов на различных этапах оказания помощи больным 
шизофренией, наряду с клиническими данными и со-
циально-демографическими характеристиками, оста-
ются предметом активного интереса исследователей 
и практикующих клиницистов. В данном исследовании 
был проанализирован значительный объем данных, ко-
торый позволил провести глубокий анализ структуры 
антипсихотической терапии у больных шизофренией, 
назначаемой в крупном психиатрическом стационаре. 
Нами были построены уникальные математические мо-
дели, позволившие выявить достоверную связь между 
клинико-динамическими показателями — давностью 
манифеста заболевания, постановкой клинического 
диагноза, продолжительностью амбулаторной ремис-
сии и назначенной психофармакотерапией. Различия 
показателей экспериментально-психологических шкал 
между кластерами пациентов, получавших различные 
антипсихотические препараты, позволяют говорить 
об ассоциации назначенных антипсихотиков и уров-
ня когнитивного дефицита. Применение рисперидона, 
оланзапина и прочих АВП, за исключением клозапи-
на, может быть рекомендовано пациентам с первым 
психотическим эпизодом и сохранными когнитивными 
функциями по причине увеличения возможностей пре-
дотвращения повторной госпитализации. Полученные 
нами данные могут быть использованы при разработке 
будущих версий клинических рекомендаций по лече-
нию больных параноидной шизофренией.
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