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Резюме
Обоснование: индивидуализированный подбор препаратов с оптимальным профилем эффективности и переносимо-

сти — основная задача современной психофармакотерапии. Знание особенностей отдельных препаратов позволяет учесть 
потребности каждого конкретного пациента. Цель обзора — обобщить информацию по применению нового атипичного 
антипсихотика третьего поколения брекспипразола в лечении различных психических расстройств. Материал и метод: 
по ключевым словам «брекспипразол», «психозы», «лечение» проведен поиск научных публикаций по базам данных PubMed 
и PsychInfo за последние 10 лет. Заключение: в обзоре обсуждаются характеристики атипичного антипсихотика брекспи-
празола. Предполагается, что этот препарат напоминает по своим клиническим свойствам антипсихотики третьего поколения 
арипипразол и карипразин, но при этом лишен их недостатков. Существует обширный опыт использования брекспипразола 
при шизофрении и рекуррентном депрессивном расстройстве. Также сообщается об отдельных пилотных исследованиях 
и клинических случаях, в которых брекспипразол применялся при других заболеваниях: болезни Альцгеймера, посттравма-
тическом стрессовом расстройстве, пограничном расстройстве личности, биполярном аффективном расстройстве. По данным 
публикаций можно сделать вывод, что препарат эффективен как при купировании острых психотических состояний при ши-
зофрении, так и в качестве поддерживающей терапии; с успехом используется в целях аугментации при лечении рекуррент-
ного депрессивного расстройства и перспективен в плане применения в других областях психиатрии. При использовании 
брекспипразола регистрировалась минимальная выраженность экстрапирамидных и метаболических расстройств, а также 
симптомов гиперстимуляции, что характеризует благоприятный профиль безопасности препарата.
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Summary
Background: personalized approach considering the effectiveness and safety of the medication is the main goal of 

contemporary psychopharmacotherapy. Knowing special characteristics of any given drug allows a practitioner to choose the 
tactic meeting needs of the particular patient. The aim of this narrative review was to summarize the data about use Brexpiprazole 
of in pharmacotherapy of different mental disorders. Method: using the keywords “brexpiprazole”, “psychoses”, “treatment” we 
performed a scienti c publications search in PubMed and PsychInfo databases over the last 10 years. Results: brexpiprazole is 
supposed to resemble such third generation antypsychotics as aripiprazole and cariprazine, lacking their drawbacks. There is a 
history of using brexpiprazole in schizophrenia and unipolar depression. Pilot studies and clinical cases were presented on the 
possible perspectives in use of brexpiprazole, such as Alzheimer disease, posttraumatic stress disorder, borderline personality 
disorder and bipolar affective disorder. On the basis of the reviewed data we conclude that brexpiprazole is effective for cupping 
and maintenance treatment of schizophrenia, for augmentation in recurrent depressive disorder and is also perspective in 
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other  elds of psychiatry. Brexpiprazole has a favorable safety pro le with low incidence of metabolic, extrapyramidal and 
hyperstimulation symptoms.

Keywords: brexpiprazole, psychopharmacotherapy, schizophrenia, recurrent depressive disorder
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ВВЕДЕНИЕ

Внедрение в клиническую практику атипичных 
антипсихотиков, использование которых в гораздо 
меньшей степени вызывает развитие экстрапирамид-
ных симптомов и вторичной негативной симптоматики 
по сравнению с традиционными нейролептиками, с эн-
тузиазмом встречено врачебным сообществом, так как 
профиль переносимости у атипичных антипсихотиков 
значительно лучше, чем у препаратов предыдущего 
поколения, а эффективность клинического действия 
является сопоставимой.

Однако, по мере накопления опыта применения дан-
ной группы препаратов, выяснилось, что это не совсем 
так. Несмотря на меньшую частоту и интенсивность 
экстрапирамидных симптомов, возникающих на фоне 
применения атипичных антипсихотиков, они вызывают 
выраженные метаболические нарушения, которые зна-
чимо сокращают продолжительность жизни пациентов 
за счет последующего развития эндокринных и сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Кроме того, использо-
вание ряда атипичных антипсихотиков, которые не об-
ладают сколь-либо выраженным седативным эффектом 
или имеют отчетливое стимулирующее действие, по-
вышает риск обострения психоза и возникновения ау-
тоагрессивных тенденций. В связи с этим в последние 
годы активно ведется поиск новых антипсихотических 
препаратов, которые были бы лишены перечисленных 
выше недостатков. Одно из направлений поиска — вы-
явление принципиально новых рецепторных мишеней 
(луматеперон [1], ксаномелин [2] и проч.), а другое — 
попытки усовершенствовать уже существующие препа-
раты с изученным механизмом действия.

Пример последнего подхода — создание антипси-
хотических препаратов третьего поколения (арипипра-
зола, брекспипразола и карипразина), которые, в отли-
чие от предыдущих генераций антипсихотиков, облада-
ют парциальным агонизмом к D2- и D3-рецепторам, что 
обеспечивает ряд уникальных свойств (возможность 
влияния как на позитивную, так и на негативную сим-
птоматику, коррекции когнитивных и депрессивных 
симптомов, благоприятный профиль переносимости 
и безопасности).

Цель обзора — проанализировать научные публи-
кации о применении в клинической практике новейше-
го антипсихотика третьего поколения брекспипразола.

Создание данного препарата во многом связано 
с попыткой видоизменения молекулы арипипразо-
ла с целью минимизировать или исключить главные 
побочные эффекты последнего: акатизию, ажита-
цию и тревогу (так называемый «синдром трех А»), 

существенно ограничивавшие применение данного 
препарата. Брекспипразол является парциальным аго-
нистом дофаминовых D2- и серотониновых 5-HT1А-ре-
цепторов, а также антагонистом 5-НТ2А- и ряда нор-
адреналиновых рецепторов [3, 4]. Подобный рецеп-
торный профиль предполагает снижение вероятности 
развития вторичной негативной симптоматики, а также 
уменьшение выраженности когнитивной дисфункции 
[5, 6].

Настоящее сообщение, в отличие от ранее опубли-
кованного обзора А.Б. Шмуклера [7], содержит данные 
не только об эффективности и безопасности примене-
ния препарата при терапии шизофрении, но и резуль-
таты его использования по иным показаниям, которые 
могут считаться весьма перспективными.

Применение брекспипразола при шизофрении
Брекспипразол зарегистрирован в РФ 23.03.2021 г. 

Шизофрения является в настоящее время единствен-
ным показанием для применения брекспипразола в РФ. 
В научных публикациях имеются данные об использо-
вании препарата на различных этапах течения эндо-
генного процесса.

Данные о возможности купирования острых пси-
хотических состояний с помощью монотерапии брекс-
пипразолом противоречивы. A. Antoun Reyad и соавт. 
[8] по результатам метаанализа делают вывод об эф-
фективности брекспипразола при подобных состоя-
ниях. Однако на представленных авторами графиках 
видно, что во многих исследованиях различия с плаце-
бо нельзя признать значимыми на основании довери-
тельных интервалов. В большей степени это касается 
подшкалы негативных симптомов шкалы позитивных 
и негативных симптомов шизофрении (PANSS), в мень-
шей — подшкалы позитивных симптомов и общего бал-
ла PANSS. В исследовании LIGHTHOUSE [9] различия 
в динамике состояния по шкале PANSS между группой 
плацебо-контроля и пациентами, принимавшими брекс-
пипразол, выявлялись лишь на уровне статистической 
тенденции (p < 0,1). В то же время данные исследо-
вания VECTOR [10] свидетельствуют о клинической 
эффективности препарата в дозах 2–4 мг в сутки уже 
в течение первых двух недель терапии по сравнению 
с плацебо у взрослых пациентов с обострением ши-
зофрении, при этом улучшение касалось как позитив-
ной, так и негативной симптоматики по шкале PANSS. 
В другой работе, посвященной терапии обострения 
шизофрении [11], было достоверно установлено, что 
брекспипразол превосходит плацебо в отношении ку-
пирования возбуждения и враждебности [11].

В работе L. Citrome и соавт. [11] брекспипразол 
продемонстрировал более высокую эффективность 
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при лечении пациентов с обострением шизофре-
нии (22,9 против 19,3 балла редукции общего балла 
по PANSS) по сравнению с арипипразолом, хотя раз-
ница и не достигает степени достоверности, вероятно, 
в силу небольшого числа больных.

В то же время брекспипразол представляет боль-
шой интерес при проведении поддерживающей те-
рапии шизофрении. Весьма благоприятный профиль 
побочных эффектов препарата объясняет повышение 
стойкой приверженности пациентов лечению [12, 
13]. Показано, что у многих пациентов, находящихся 
на длительной поддерживающей терапии брекспипра-
золом, наблюдается функциональное восстановление 
(recovery) и улучшение качества жизни [14]. Особую 
значимость представляют данные долгосрочных иссле-
дований W.W. Fleischhacker и соавт. [15], в ходе которых 
получены впечатляющие результаты: количество реци-
дивов за год на терапии брекспипразолом составило 
всего 13%, уступая лишь данным по долгосрочной про-
тиворецидивной терапии пролонгированной формой 
арипипразола (Abilify Maintena).

Исследовалась возможность применения брекспи-
празола в амбулаторных условиях на начальных этапах 
заболевания (длительностью менее пяти лет). Речь шла 
о пациентах, состояние которых было относительно 
стабильным на фоне проводимой антипсихотической 
терапии, но при назначении брекспипразола в состоя-
нии больных наблюдалась дальнейшая положительная 
динамика [16]. В исследовании N. Meade и соавт. [17] 
в отдельную группу были выделены пациенты, страда-
ющие шизофренией со значительной выраженностью 
симптоматики (более 95 баллов по шкале PANSS). 
Представляется важным тот факт, что в этой группе 
показатели эффективности терапии были несколько 
выше, чем в группе пациентов с менее выраженной 
симптоматикой. Кроме того, приведен клинический 
случай, когда отчетливый положительный ответ на те-
рапию брекспипразолом наблюдался у пациента с ре-
зистентной шизофренией, которому ранее безуспешно 
проводилось лечение клозапином [18].

В статье S.R. Marder и соавт. [19] подробно рассма-
тривается эффективность брекспипразола в отноше-
нии отдельных групп симптомов шизофрении, выде-
ленных на основании факторов Мардера: негативные, 
позитивные, когнитивные симптомы, дезорганизация 
мышления, возбуждение/агрессия и тревога/депрес-
сия. Показатели эффекта были умеренными, но при ле-
чении острого психотического состояния через 6 нед. 
после начала терапии брекспипразол превзошел пла-
цебо по всем показателям. Для тех пациентов, состо-
яние которых оценивалось в течение 52 нед. лечения, 
брекспипразол показал средний уровень эффективно-
сти в отношении позитивных симптомов, возбуждения/
агрессии и дезорганизации мышления. Для остальных 
групп симптомов эффект был выражен в меньшей сте-
пени, но превосходил плацебо вплоть до окончания 
срока наблюдения (58 нед.). В ряду атипичных ан-
типсихотиков подобный мультимодальный характер 

эффекта показан на данный момент только для брекс-
пипразола (по другим препаратам таких данных нет).

Считается целесообразным дальнейшее исследова-
ние специфических эффектов брекспипразола, в част-
ности его прогнозируемого прокогнитивного действия 
[20]. Помимо этого, на основании данных функциональ-
ной магнитно-резонансной томографии предполагает-
ся эффективность препарата в отношении нарушений 
импульсного контроля (согласно дефиниции МКБ-11) 
в рамках шизофрении [21].

Применение брекспипразола при депрессии
Выраженный антагонизм брекспипразола к 5НТ2А-

ре цепторам потенциально определяет антидепрессив-
ное действие препарата (в США препарат зарегистри-
рован для лечения большого депрессивного расстрой-
ства) [7]. В РФ брекспипразол пока не зарегистрирован 
в качестве средства для лечения или аугментации 
терапии при депрессии. В нескольких метаанализах 
зарубежных исследователей препарат перечислен 
в ряду других антипсихотических средств, которые 
показали свою эффективность в рамках аугментаци-
онной стратегии терапии депрессий [22–25]. В данных 
исследованиях речь идет в основном о рекуррентном 
депрессивном расстройстве и первом депрессивном 
эпизоде. В отношении применения брекспипразола 
при депрессии в рамках биполярного аффективного 
расстройства имеется только одна публикация резуль-
татов пилотного исследования [26].

В работе C. Weiss и соавт. [27] у пациентов, страда-
ющих депрессией, с помощью полуструктурированного 
интервью оценивали субъективный уровень тревоги 
и раздражительности, а также эмоционального и физи-
ческого состояния, социального и когнитивного функ-
ционирования. Значительная часть обследованных па-
циентов сообщала о положительной динамике психи-
ческого состояния при присоединении брекспипразола 
к лечению. В исследовании J.C. Nelson и соавт. [28] 
объективная оценка симптомов депрессии осущест-
влялась с использованием шкалы оценки депрессии 
Монтгомери–Асберг (Montgomery–Åsberg Depression 
Rating Scale, MADRS). Во внимание принимался как 
общий балл, так и оценки по шести основным сим-
птомам («наблюдаемая печаль», «высказываемая пе-
чаль», «внутреннее напряжение», «заторможенность/
апатия», «неспособность чувствовать», «пессимисти-
ческие мысли»). Показано, что пациенты, получавшие 
брекспипразол в дополнение к терапии антидепрес-
сантами, продемонстрировали значительное улучше-
ние показателей всех вышеперечисленных симптомов, 
а также нескольких дополнительных («суицидальные 
мысли» и «снижение аппетита»).

В работе M.E. Thase и соавт. [29] прицельно изу-
чалась эффективность брекспипразола у пациентов 
с тревожным типом депрессии: оценивались баллы 
по шкале MADRS у пациентов с проявлениями «тре-
вожного дистресса» по DSM-5 и у больных, страдаю-
щих тревожной депрессией (по результатам оценки 
по шкале Гамильтона — 7 или более баллов по фактору 
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соматизации). Показано, что пациентам с тревожной 
депрессией брекспипразол помогает в большей сте-
пени, чем больным с другими вариантами депрессив-
ного аффекта. Исследование M. Fava и соавт. [30] 
продемонстрировало, что обсуждаемый препарат 
может быть эффективен при дисфорических депрес-
сиях (в эту группу пациенты отнесены на основании 
само опросника, который включает оценку субъектив-
но ощущаемой раздражительности), но для этого не-
обходимы несколько б льшие дозы, чем при лечении 
депрессий без подобных проявлений. Еще одна работа 
посвящена изучению влияния брекспипразола на объ-
ективные (по данным полисомнографии) и субъектив-
ные (на основании самоопросника) аспекты нарушений 
сна при депрессии; по обоим параметрам была показа-
на положительная динамика [31].

Отдельно следует сказать об исследовании, каса-
ющемся применения брекспипразола в комплексной 
терапии большого депрессивного расстройства у по-
жилых пациентов: при хорошей переносимости препа-
рат был достаточно эффективен, в том числе в рамках 
долгосрочного лечения [32].

Важный аспект изучения свойств брекспипразола 
представляет оценка результатов его назначения па-
циентам, у которых наблюдалась недостаточная эф-
фективность терапии антидепрессантами. Речь идет 
о случаях, когда несмотря на проводимое лечение 
сохранялось 50 и более процентов симптомов де-
прессии от изначального уровня [33], а присоедине-
ние брекспипразола позволяло улучшить результаты 
терапии. В одном из обзоров литературы показано, 
что при применении брекспипразола улучшается со-
стояние пациентов, которые прошли уже несколько 
безуспешных курсов лечения антидепрессантами 
[34]. Авторами сделан вывод о том, что препарат 
может выступать в качестве средства для лечения 
депрессивных расстройств, которые соответствуют 
критериям резистентных к терапии.

Другие перспективные направления для приме-
нения брекспипразола

Для многих препаратов из группы атипичных анти-
психотиков доказана возможность применения при са-
мых разных нозологических формах психических нару-
шений, в связи с чем ставится вопрос о том, что само 
название «антипсихотик» в применении к данным 
лекарственным средствам представляется не вполне 
адекватным. Это справедливо и в отношении брекспи-
празола: потенциал этого препарата предстоит иссле-
довать подробнее.

Исходя из характеристик рецепторного профиля 
препарата, уже сейчас признается, что брекспипразол 
может считаться перспективным в плане возможного 
использования по самым разным показаниям, поми-
мо уже зарегистрированных [35]. В частности, об-
суждается возможность применения брекспипразола 
при психозах и состоянии возбуждения, возникающих 
при болезни Альцгеймера. В этих случаях необходи-
мы лекарственные средства, которые не обладают 

нежелательными побочными эффектами, не повыша-
ют риск развития сердечно-сосудистых нарушений 
и связанной с ними смерти [36, 37]. Эффективность 
препарата в этой сфере демонстрируется в отдель-
ных клинических наблюдениях [38]. Интересна также 
возможность использования брекспипразола при пси-
хозах, наблюдающихся при болезни Паркинсона, как 
препарата, который не усугубляет экстрапирамидную 
симптоматику — положительный опыт его назначения 
в подобном случае также описан в публикации [39].

Проводилось также исследование, посвященное 
возможности применения брекспипразола при мании 
в рамках биполярного аффективного расстройства, 
но значимых различий с плацебо обнаружено не было 
[40]. Однако авторы отмечают, что в их выборке пре-
парат был наиболее эффективным в группе пациентов 
с большей тяжестью симптоматики и низкой критикой, 
поэтому делается вывод о целесообразности дальней-
ших подобных исследований именно в данной группе 
пациентов.

Брекспипразол упоминается в статье о возможных 
подходах к лечению синдрома хронической усталости 
в постковидном периоде [41].

В двойном слепом плацебо-контролируемом ис-
следовании результатов применения брекспипразола 
в лечении пограничного расстройства личности убе-
дительной эффективности препарата у этой категории 
пациентов продемонстрировано не было [42].

В проанализированных публикациях имеются опи-
сания казуистики успешного применения брекспипра-
зола при синдроме отмены каннабиноидов [43] и при 
болезни Гентингтона [44], а также приведены два слу-
чая применения препарата в комплексной терапии те-
рапевтически резистентного ПТСР у жертв домашнего 
насилия [45].

Безопасность и переносимость брекспипразола
При применении брекспипразола были исследова-

ны практически все побочные эффекты, которые часто 
встречаются при приеме антипсихотиков и выражен-
ность которых во многом определяет приверженность 
терапии [46].

Акатизия при приеме брекспипразола встречается 
значительно реже по сравнению с другими атипичны-
ми антипсихотиками. Более низкая частота развития 
акатизии характерна только для илоперидона и про-
лонгированных форм арипипразола и палиперидона 
[47, 48]. При этом следует отметить, что, по данным 
L. Citrome и соавт. [11], акатизия наблюдается на те-
рапии брекспипразолом в два раза реже, чем при ле-
чении арипипразолом (у 9,4% больных против 19,3% 
соответственно).

Аритмогенный потенциал. В исследовании 
H. Okayasu и соавт., посвященном влиянию ати-
пичных антипсихотиков, включая брекспипразол, 
на изменения параметров электрокардиограммы 
[49], показано, что у брекспипразола есть дозозави-
симый эффект на корригированный интервал QT, что 
теоретически связано с риском жизнеугрожающих 
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аритмий. Тем не менее, ссылаясь на руководство 
Модсли по психофармакологии, авторы сообщают, 
что клинических данных на этот счет нет, и в отно-
шении внезапной сердечной смерти брекспипразол 
может считаться безопасным.

Метаболические изменения. В нескольких сравни-
тельных исследованиях [50, 51] показано, что при при-
менении брекспипразола отмечается небольшая в аб-
солютных цифрах, но статистически значимая прибавка 
в весе. Относительно более благоприятным профилем 
в этом отношении обладают луразидон и зипразидон, 
при этом все данные препараты можно считать лекар-
ствами с незначительным метаболическим побочным 
действием.

Уровень пролактина. Изучение изменения уровня 
пролактина в период приема брекспипразола в раз-
личных дозах показало низкую вероятность разви-
тия гиперпролактинемии как при краткосрочной, так 
и при долговременной терапии [52, 53]. Более того, 
в тех исследованиях, где авторы наблюдали за па-
циентами, переведенными на прием брекспипразола 
после лечения другими атипичными антипсихотиками, 
обнаружено, что уровень пролактина при этом сни-
жается [54].

Проведено несколько исследований, посвященных 
безопасности и переносимости терапии брекспипра-
золом при различных заболеваниях, таких как рекур-
рентное депрессивное расстройство [33, 55–57] и ши-
зофрения [58, 59].

Безопасность и переносимость терапии брекспи-
празолом депрессивного расстройства

Обобщая приведенные авторами данные [33, 56, 
57], можно сказать, что при терапии большого депрес-
сивного расстройства из побочных явлений наиболее 
часто встречается акатизия (от 6 до 17% пациентов 
в разных исследованиях) и неусидчивость (16% паци-
ентов). Нежелательные эффекты, связанные со сти-
мулирующим влиянием препарата, такие как бессон-
ница и ажитация, наблюдаются немногим чаще, чем 
противоположные им сонливость и утомляемость [56]. 
Выраженность побочных действий оценивается как 
низкая или умеренная. Прибавка веса была в среднем 
небольшой (2–4 кг) и, вероятно, может быть связана 
с некоторым улучшением аппетита на фоне терапии 
[28]. Препарат не вызывает усиления суицидальных 
тенденций: в группе принимавших брекспипразол та-
ких случаев было меньше, чем в группе плацебо [33]. 
Значимых различий в соматическом статусе, в том чис-
ле в данных биохимического анализа крови (включая 
уровень глюкозы, холестерина, триглицеридов и про-
лактина), между пациентами, принимавшими в допол-
нение к антидепрессантам брекспипразол или плацебо, 
обнаружено не было [55]. За весь период исследова-
ния только в двух случаях пациенты, принимавшие 
брекспипразол, сообщали о сексуальной дисфункции; 
в большинстве же наблюдений больные, скорее, сооб-
щали об улучшении качества супружеских отношений 
на фоне разрешения депрессии [33].

Безопасность и переносимость терапии шизофре-
нии брекспипразолом

По данным обзора J.M. Kane и соавт. [58], при ле-
чении шизофрении с кратковременным назначением 
брекспипразола не было обнаружено побочных эф-
фектов, которые встречались бы с частотой более 5% 
и могли считаться значимыми. Что касается более дли-
тельных периодов лечения, то наиболее частыми неже-
лательными явлениями были усиление выраженности 
позитивных симптомов шизофрении (до 11%), бессон-
ница (8%) и ажитация (5,2%). Данные показатели мо-
гут быть расценены как весьма умеренные в сравнении 
с другими антипсихотиками третьего поколения. Кроме 
того, у небольшого количества пациентов отмечались 
головная боль и набор веса (до 2 кг). Акатизия реги-
стрировалась лишь у 5,8% пациентов при краткосроч-
ном наблюдения и у 4,6% — при длительном лечении.

В то же время в уже упоминавшемся 6-недельном 
исследовании VECTOR [10] частота возникновения как 
симптомов гиперстимуляции, так и седативного эф-
фекта была равна таковой в группе плацебо. В рабо-
те А. Malla и соавт. [16] после 16-недельной терапии 
больных с первым эпизодом шизофрении лишь 6,1% 
пациентов выбыли из исследования вследствие воз-
никновения нежелательных явлений (преобладали 
бессонница, седация, сонливость, тошнота), однако вы-
раженность расстройств в большинстве случаев была 
легкой или умеренной.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, брекспипразол представляется 
перспективным во многих отношениях препаратом: он 
обнаруживает хорошую эффективность как при купи-
рующей, так и при поддерживающей терапии шизо-
френии, а также в лечении рекуррентного депрессив-
ного расстройства. В соответствии с вышесказанным 
можно предполагать особую роль препарата в лечении 
депрессивных состояний при шизофрении (очевидно, 
что необходимы исследования в данном направлении). 
Важным отличием обсуждаемого лекарственного сред-
ства от других антипсихотиков третьего поколения яв-
ляется относительная редкость и умеренная выражен-
ность симптомов гиперстимуляции (так называемого 
«синдрома трех А») и в целом благоприятный профиль 
побочных эффектов, что повышает приверженность 
пациентов лечению и может сделать препарат одним 
из ведущих в современной психофармакотерапии эн-
догенных психических расстройств.
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