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У пациентов, страдающих шизофренией, антипсихотик-индуцированный паркинсонизм (АИП) является одним из прогностически

неблагоприятных осложнений психофармакотерапии. На данный момент проведено немало исследований, изучающих эффектив-

ность различных лекарственных средств (ЛС) в отношении лечения этой нежелательной реакции. В обзоре проанализированы

ЛС, применяющиеся и перспективные для коррекции АИП. Нами проведен поиск полнотекстовых публикаций на русском и англий-

ском языках в базах данных eLIBRARY.RU, PubMed, Web of Science, Springer с использованием ключевых слов и словосочетаний

за последнее десятилетие (2011–2020). В обзоре рассмотрены ЛС, перспективные для коррекции АИП, в том числе: антихолинер-

гические препараты; блокаторы глутаматных NMDA-рецепторов; агонисты дофаминовых рецепторов; селективные ингибиторы

моноаминоксидазы типа В; ингибиторы катехоламинтрансферазы; препараты мелатонина; агонисты мелатониновых рецепто-

ров; бензодиазепины; препараты растительного происхождения, традиционно применяющиеся для профилактики и коррекции эк-

страпирамидных синдромов различной этиологии.

В настоящее время в клинической практике применяется небольшие число ЛС для лечения АИП, при этом не все из них зарегист-

рированы на территории Российской Федерации. Наряду с различиями механизмов патогенеза АИП у конкретных пациентов,

ограниченный выбор корректоров АИП затрудняет решение проблемы неблагоприятных неврологических осложнений психофарма-

котерапии шизофрении.
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Antipsychotic-induced parkinsonism (AIP) is one of the prognostically unfavorable complications of psychopharmacotherapy in patients with

schizophrenia. Many studies have investigated various drugs that are used to treat this neurological side effect. This review analyzes drugs

that are used and may be perspective for the treatment of AIP. We searched for full-text publications in Russian and English in the follow-

ing databases: E-Library, PubMed, Web of Science, Springer, using keywords and combined word searches over the past decade

(2011–2020). The review covers drugs that are promising for the correction of AIP, including anticholinergic drugs; NMDA receptor antag-

onists; dopamine receptor agonists; selective inhibitors of monoamine oxidase B; catecholamine transferase inhibitors; melatonin prepara-

tions; melatonin receptor agonists; benzodiazepines; herbal preparations traditionally used for the prevention and correction of extrapyra-

midal syndrome of various etiologies. Currently, a small number of medications are used in clinical practice for the treatment of AIP.

However, not all of them are registered in the Russian Federation. Along with the differences in the mechanisms of AIP pathogenesis in spe-

cific patients, the limited choice of AIP treatments makes it difficult to solve the problem of adverse neurological complications of psy-

chopharmacotherapy in schizophrenia.
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Антипсихотик-индуцированный паркинсонизм

(АИП) является одним из наиболее распространенных нев-

рологических осложнений антипсихотической терапии ши-

зофрении. Несмотря на появление новой генерации анти-

психотиков (АП), проблема АИП до настоящего времени

остается неразрешенной. Частота встречаемости АИП у па-

циентов, страдающих шизофренией, варьирует от 0,3 до

66%, средняя частота составляет 36%

[1]. Профилактика и лечение АИП

также остаются на острие научной дис-

куссии, поскольку рассматриваются

несколько механизмов развития АИП

[2, 3], а также его генетические преди-

кторы [4, 5], что влияет на эффектив-

ность и безопасность лекарственных

средств (ЛС), применяемых в реаль-

ной клинической практике. Кроме то-

го, проблема своевременной коррек-

ции АИП у пациентов с шизофренией

зависит от методологических подходов

к диагностике этой распространенной

неврологической нежелательной реак-

ции (НР), индуцированной приемом

АП, и участия врачей смежных специ-

альностей (неврологов, психиатров,

клинических фармакологов) [6].

С т р а т е г и и  к о р р е к ц и и
Существует несколько стратегий

коррекции АИП: снижение дозы при-

нимаемого АП; смена одного АП на

другой; назначение антипаркинсони-

ческих препаратов (корректоров).

На выбор тактики лечения рассмат-

риваемой неврологической НР анти-

психотической терапии шизофрении

влияют многие факторы, такие как:

период полувыведения (Т1/2) АП пер-

вой и второй генераций (табл. 1); кор-

рекция состояния пациента во время

острого психоза; подбор терапии в ка-

честве поддерживающего лечения

шизофрении [7]; «терапевтический

стаж»; механизмы развития АИП

у конкретного пациента [8, 9]; ранняя

диагностика АИП [6].

У пациентов со стабильным те-

чением шизофрении предпочтитель-

ным методом коррекции АИП являет-

ся снижение дозы АП. Как показано

в табл. 1, большинство АП имеют дли-

тельный период полувыведения. По-

этому в реальной клинической прак-

тике не стоит ожидать быстрого рег-

ресса АИП у пациентов с шизофрени-

ей, особенно при большом «терапев-

тическом стаже». 

У пациентов, получающих под-

держивающую терапию АП, дозы ни-

же, чем обычные дозы, использующи-

еся при неотложной помощи (напри-

мер, при остром психозе) [10]. Толерантность психопатоло-

гических симптомов шизофрении чаще развивается на фо-

не длительной терапии АП [11, 12]. Это необходимо учиты-

вать при разработке стратегии менеджмента АИП, в том

числе при принятии решения о выборе корректоров и их до-

зы для получения ожидаемого клинического эффекта в ви-

де уменьшения выраженности симптомов АИП [7].
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Таблица 1. Период полувыведения АП первой и второй генерации

Table 1. Firs t-  and second-generat ion ant ipsychot ics ’  hal f- l i fe

Антипсихотик Средние суточные Средний 
Метаболизм (МНН) дозы*, мг/сут Т1/2*, ч**

Антипсихотики первой генерации

Галоперидол 20–40 24 (12–37) Глюкуронизация

N-деалкилирование 

Зуклопентиксол 6–20 24 Сульфокисление

N-деалкилирование

Глюкуронизация

Сульпирид 200–1000 7 Не подвергается метаболизму, 

выводится через почки (около 95%)

Тиаприд 200 3–4 Метаболизируется незначительно 

путем бета-окисления (до 15%), 

метаболиты в основном неактивные

Хлорпромазин 200–400 30 Гидроксилирование

N-дезалкилирование

Антипсихотики второй генерации

Амисульпирид 50–1200 12 Бета-окисление (около 4%)

Нет активных метаболитов

Азенапин 10–20 24 Глюкуронизация

Бета-окисление

Деметилирование 

Арипипразол 10–30 75 Бета-окисление 

N-дезалкилирование

Зипрасидон 80 6,6 Бета-окисление 

Кветиапин 150–750 7 Бета-окисление 

Клозапин 50–200 Для дозы Бета-окисление 

75 мг/сут – 

8 (4–12); 

для дозы 

200 мг/сут – 

12 (4–66)

Луразидон 20–160 20–40 Бета-окисление 

N-дезалкилирование

Оланзапин 5–20 33 (21–54) Бета-окисление 

Палиперидон 6; пролонги- Пролонги- Нет печеночного 

рованная рованная метаболизма, выводится 

форма – форма – через почки

75 мг/мес 25–49 сут

Рисперидон 0,5–6 3 Бета-окисление 

Сертиндол 12–20 3 сут Бета-окисление 

Примечания. МНН – международное непатентованное наименование. * – согласно официальной ин-

струкции к лекарственному препарату; ** – если не указано иное.
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Лечащему врачу (психиатру, неврологу) надо быть

осторожным при ведении пациентов с рассматриваемой

неврологической НР психофармакотерапии шизофрении,

так как быстрое и/или значительное снижение дозы АП

может привести к ухудшению психического состояния па-

циента. В качестве более рационального подхода можно

рассматривать замену принимаемого АП на альтернатив-

ный: типичный АП с низкой активностью; атипичный

АП; АП с альтернативным механизмом действия; АП

с альтернативным путем метаболизма. Например, на фоне

приема кветиапина и клозапина двигательные расстрой-

ства возникают реже, чем при лечении другими атипич-

ными АП [13]. 

Развитие АИП у пациентов с шизофренией возмож-

но в остром периоде заболевания (первый психотический

эпизод, активная шизофрения, обострение), поэтому у ле-

чащего врача могут возникнуть сомнения относительно

правильности выбора способа коррекции АИП путем за-

мены принимаемого АП, особенно если на фоне его прие-

ма состояние пациента улучшается, несмотря на развитие

неврологических двигательных расстройств. Безусловно,

замена АП возможна, но клинически это может привести

к отсроченному ответу на новый АП до тех пор, пока не бу-

дет подобрана индивидуальная доза этого АП для конкрет-

ного пациента [7] с учетом его фармакогенетического про-

филя [14, 15].

Если при коррекции дозы АП, схемы приема АП или

при замене АП у пациентов не наблюдалось положительной

динамики в виде уменьшения выраженности АИП, целесо-

образно рассмотреть вопрос о назначении ЛС – корректора,

несмотря на то что такая практика в целом не является луч-

шим выбором при фармакотерапии рассматриваемой нев-

рологической НР в психиатрии [7].

В течение последних лет арсенал ЛС – корректоров

АИП расширяется, включая следующие группы: антихо-

линергические препараты (АХЭП); блокаторы глутамат-

ных NMDA-рецепторов; агонисты дофаминовых рецепто-

ров (АДР); селективные ингибиторы моноаминоксидазы

типа В (ИМАО-В); ингибиторы катехоламинтрансферазы

(ИКОМТ); препараты мелатонина; агонисты мелатонино-

вых рецепторов (АМР); бензодиазепины; препараты рас-

тительного происхождения, традиционно применяющие-

ся для профилактики и коррекции экстрапирамидных

симптомов различной этиологии (табл. 2). 

А н т и х о л и н е р г и ч е с к и е  п р е п а р а т ы
АХЭП для приема внутрь и парентерального введе-

ния являются наиболее распространенными ЛС, исполь-

зуемыми в качестве корректоров АИП. Несмотря на то что

АХЭП различаются по своей клинической эффективности

и безопасности (например, выраженности седативного

эффекта), в настоящее время нет никаких доказательств,

какой из АХЭП предпочтителен с позиции баланса эффе-

ктивность/безопасность для коррекции АИП у пациентов

с шизофренией. Для всех АХЭП характерен следующий

спектр НР: нечеткость зрения; сухость во рту; тахикардия;

задержка мочи; запоры; когнитивные нарушения; психи-

ческие расстройства (дезориентация, бред, галлюцина-

ции). Эти НР могут играть существенную роль при выборе

АХЭП у пожилых пациентов, которые помимо возраст-за-

висимого снижения метаболизма и экскреции ЛС часто

имеют сопутствующие соматические и неврологические

заболевания, характеризующиеся наличием сенсорного

и когнитивного дефицита, нарушением сердечного ритма

и проводимости, а также мочеиспускания, перистальтики

кишечника [7]. 

В настоящее время выделяют три группы АХЭП,

применяемых в неврологической клинической практике:

1) неселективные ингибиторы ацетилхолинэстеразы (ри-

вастигмин); 2) частично селективные ингибиторы ацетил-

холинэстеразы (галантамин); 3) селективные ингибиторы

ацетилхолинэстеразы (донепезил), – эффективность

и безопасность которых зависят от носительства мутаций

генов ACHE и ВСНЕ, кодирующих ацетилхолинэстеразу

и бутирилхолинэстеразу соответственно. Однако эти ЛС,

применяющиеся для коррекции когнитивных расстройств

у пожилых, редко используются или не используются для

коррекции АИП у пациентов с шизофренией. В связи

с этим в табл. 3 нами представлены только АХЭП и блока-

торы гистаминовых рецепторов 1-го типа (Н
1
-рецепто-

ров), перспективные для применения с целью коррекции

рассматриваемой неврологической НР АП-терапии шизо-

френии. 

Часто игнорируемым выводом относительно исполь-

зования этих АХЭП является то, что их одновременное при-

менение с АП может снизить клиническую эффективность

АП при положительном результате лечения шизофрении [7,
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Таблица 2. ЛС, перспективные в качестве 
корректоров АИП

Table 2. Perspect ive  medicat ions  for  AIP

Группа препаратов МНН

АХЭП Бипериден

Тригексифенидил

Проциклидин 

Бензтропин

Блокаторы H1-рецепторов Дифенгидрамин

Препараты дофамина Леводопа

АДР Ротиготин

Прамипексол

Пирибедил

Ропинирол 

Блокатор глутаматных NMDA-рецепторов Амантадин

Селективные ИМАО-В Разагилин

ИКОМТ Толкапон 

Препараты экзогенного мелатонина Мелатонин 

АМР Агомелатин

Рамелтеон

Тасимелтеон

Пиромелатин

Бензодиазепины Золпидем

Зопиклон

Залеплон

Препараты растительного происхождения Кампо

Куркумин

5-Метоксипсорален
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16–18]. Кроме того, было показано, что развитие АИП у па-

циентов с шизофренией может быть фактором риска и раз-

вития тардивной дискинезии (ТД) [19]. Однако нет доказа-

тельств того, что прием АХЭП предотвращает развитие ТД.

Доказательства профилактического эффекта АХЭП относи-

тельно ТД могут иметь важное клиническое значение.

АХЭП часто усугубляют имеющуюся ТД у пациентов с ши-

зофренией, но этот эффект обратим после прекращения их

приема [7].

В целом, применение АХЭП в качестве профилакти-

ки АИП у пожилых пациентов считается нежелательным

[7]. Кроме того, по данным G.S. Ungvari и соавт. [20] на

примере китайской популяции, постепенная отмена при-

ема АХЭП не приводила к ухудшению выраженности

АИП у пациентов с шизофренией. M.R. Caligiuri и соавт.

[21] также указали на нецелесообразность назначения

АХЭП для профилактики и терапии АИП у пожилых па-

циентов.

Б л о к а т о р ы  г л у т а м а т н ы х  N M D A - р е ц е п т о р о в
Единственным ЛС, доступным и эффективным в от-

ношении коррекции АИП, в настоящее время является

амантадин [22]. Первоначально амантадин рассматривал-

ся как противовирусный препарат. Тем не менее позднее

он нашел применение в лечении заболеваний централь-

ной нервной системы (ЦНС), включая синдром паркин-

сонизма различной этиологии и болезнь Паркинсона

(БП). 

Механизм действия амантадина до конца не выяснен.

Предполагается, что он может быть связан со способностью

препарата увеличивать высвобождение дофамина и ингиби-

ровать его обратный захват в пресинаптическом окончании,

а также за счет увеличения плотности постсинаптических

дофаминовых рецепторов или изменения их конформации

[23, 24]. 

Амантадин в дозе 100–400 мг/сут может быть хоро-

шей альтернативной АХЭП, в частности по сравнению

с бензтропином (мезилатбензтропином) [22]. Средняя

терапевтическая доза препарата составляет 100–200 мг

при приеме внутрь и 200 мг при парентеральном введе-

нии. 

В целом, из-за более низкой частоты развития НР

амантадин является эффективным альтернативным ЛС

в случае наличия противопоказаний к приему АХЭП [7,

25]. Поскольку амантадин выводится преимущественно

через почки (с мочой), пожилым пациентам с почечной

недостаточностью необходимо применять его в более низ-

ких дозах.

П р е п а р а т ы  д о ф а м и н а
Леводопа является предшественником дофамина, и ее

прием считается неэффективным в отношении коррекции

АИП у пациентов с шизофренией [26]. Тем не менее у неко-

торых пациентов с АИП может быть субклиническая форма

БП, следовательно, у таких пациентов можно ожидать по-

ложительного ответа на этот препарат [7, 27]. Максималь-

ная концентрация препарата в плазме крови достигается че-

рез 1–2 ч после приема внутрь. Только 1–3% активного ве-

щества проникает через гематоэнцефалический барьер, ос-

тальная часть метаболизируется экстрацеребрально, в ос-

Л Е К Ц И Я

Таблица 3. Сравнительная характеристика АХЭП и блокаторов Н 1-рецепторов

Table 3. Comparat ion of  ant ichol inergic  drugs  and H 1-receptor  b lockers

Характеристики Бензтропин Бипериден Проциклидин Тригексифенидил Дифенгидрамин*

Доза, мг 1–6 2–16 5–30 5–15 50–300

Т1/2, ч 12–24 1,5 (первая фаза), 12 6–10 4–10 

24 (вторая фаза)

Кратность приема, 2–4 1 2–4 2–4 2–4

раз в сутки

Средняя суточная 1–2 6–16 внутрь; 2,5–5 20 20–400

доза, мг/сут 2,5–5 внутривенно

Лекарственное Совместно Совместно с АХЭП – Совместно с АХЭП, Совместно с АХЭП, Совместно

взаимодействие с АХЭП, усиление центральных антигистаминными ИМАО, анти- с ИМАО, 

амантадином, и периферических ЛС, ТЦА – усиление гистаминными ЛС, холино- 

ТЦА, АП,  холинергических антихолинергических хинидином, амантадином, блокирующими 

миорелаксантами – эффектов. С АП, эффектов. ТЦА – усиливается анти- ЛС – 

усиление анти- хинидином – повышение С некоторыми АП – холинергический усиливают

холинергических риска развития ТД. снижение эффект, наличие НР. антихолин-

эффектов. С леводопой – усиление концентрации АП С хлорпромазином, ергическую

С ИМАО – М-холиноблокирующего в плазме. леводопой, резерпином, активность

уменьшение действия и дискинезии. С леводопой – транквилизаторами – 

холинергического С антигистаминными снижение снижение концентрации 

эффекта ЛС и антиконвульсантами – эффективности АХЭП, усиление синдрома 

усиливается их эффект леводопы паркинсонизма, развитие ТД

Наиболее частые НР Сухость во рту, помутнение зрения, задержка мочи, запоры, тахикардия, снижение памяти

Седативный эффект + +++

Примечание. *Блокатор Н
1
-рецепторов. Седация: + – незначительная; ++ – средней степени; +++ – выраженная.
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новном путем декарбоксилирования с образованием дофа-

мина, который не проникает через гематоэнцефалический

барьер. Около 75% леводопы выводится с мочой в виде ме-

таболитов в течение 8 ч. Средняя терапевтическая доза ле-

водопы – 4–5 г/сут.

П р я м ы е  а г о н и с т ы  д о ф а м и н а
Бромокриптин является прямым агонистом дофа-

мина, и его прием считается не эффективным в отноше-

нии коррекции АИП у пациентов с шизофренией [26].

T1/2 препарата двухфазный: 4–4,5 ч в α-фазе, 1 ч – в тер-

минальной фазе.

А г о н и с т ы  д о ф а м и н о в ы х  р е ц е п т о р о в
Ротиготин является агонистом рецепторов D2-

и D3-типа, а также серотониновых рецепторов 5-НТ1А.

В исследовании R. Di Fabio и соавт. [28] у пациентов

с АИП, принимающих ротиготин в течение месяца в ка-

честве корректора АИП, было отмечено снижение выра-

женности экстрапирамидных симптомов по данным еди-

ной шкалы оценки болезни Паркинсона (Unified

Parkinson's disease rating scale, UPDRS), UPDRS III, Шка-

лы Симпсона–Ангуса (Simpson-Angus Scale for

Extrapyramidal Symptoms, SAS) без ухудшения психиче-

ского состояния (p<0,05). Ротиготин в дозе 3,2 мг хорошо

переносился пациентами с шизофренией. Он использует-

ся в форме трансдермального пластыря однократно в до-

зе 1–8 мг/сут. 

Прамипексол — высокоактивный частичный агонист

рецепторов D2-типа с предпочтительным сродством к ре-

цепторам D3-типа. Препарат широко используется в лече-

нии дофамин-ассоциированных неврологических рас-

стройств, включая БП и синдром беспокойных ног. В ра-

боте J.J. Weng и соавт. [29] у пациентов с шизофренией на

фоне приема прамипексола в качестве средства коррекции

АИП в суточной дозе 0,375–0,75 мг отмечался регресс мо-

торных симптомов по данным SAS при оценке состояния

на 3-й день, оцениваемой через 1, 2, 4, 6, 8 нед от начала

исследования. По Шкале акатизии Барнса (Barnes

Akathisia Rating Scale, BARS) динамики не было зарегист-

рировано. 

Пирибедил является АДР. По данным исследования

N. Simon и соавт. [30], у пациентов с БП на фоне приема пи-

рибедила регистрировалось снижение выраженности син-

дрома паркинсонизма по UPDRS III через 2 нед по сравне-

нию с группой плацебо [31]. Плазменная элиминация пири-

бедила носит двухфазный характер и состоит из первона-

чальной фазы и второй, более медленной, фазы, приводя-

щей к поддержанию устойчивой концентрации пирибедила

в плазме крови в течение более чем 24 ч. Пирибедил интен-

сивно метаболизируется в печени и выводится главным об-

разом почками в виде метаболитов (75%). Средняя терапев-

тическая доза препарата для монотерапии составляет

150–250 мг/сут в 3–5 приемов, в комбинации с леводопой –

100–150 мг/сут в 2–3 приема.

Ропинерол является АДР, который на ранней стадии

БП по эффективности не уступает леводопе и более эффек-

тивен, чем бромокриптин. Средняя терапевтическая доза

ЛС составляет 3–9 мг/сут [32]. Исследований эффективно-

сти ропинерола в отношении коррекции АИП у пациентов

с шизофренией нами не найдено.

С е л е к т и в н ы е  И М А О - В  
Исследований эффективности и безопасности селек-

тивного ИМАО-В разагилина для коррекции АИП нами не

найдено.

М е л а т о н и н
Экзогенный мелатонин повышает активность гамма-

аминомаслянной кислоты (ГАМК) в среднем мозге и гипо-

таламусе, оказывая тормозное влияние на функциониро-

вание нейронов коры больших полушарий и клеток других

составляющих ЦНС. Влияя на ГАМК-ергические и серо-

тонинергические механизмы, препарат способствует нор-

мализации сна [33]. T1/2 препарата короткий – 1–2 ч.

Средняя терапевтическая доза составляет 1,5–3 мг/сут.

Мелатонин используется для коррекции нарушений сна

и поведенческих расстройств у пациентов с шизофренией

и перспективен для коррекции АИП [34–36].

А г о н и с т ы  м е л а т о н и н о в ы х  р е ц е п т о р о в
Агомелатин – агонист рецепторов MT1- и MT2-типа.

Он, как и мелатонин, тормозит функционирование нейро-

нов супрахиазматического ядра. Поскольку агомелатин

имеет низкое сродство к рецепторам серотонина, предпо-

лагается, что его эффекты обусловлены антагонизмом

к 5-HT2C-рецепторам. В работе G. Gobbi и соавт. [37] по-

стоянное введение агомелатина на животных моделях спо-

собствовало дозозависимому повышению уровней дофа-

мина и норадреналина в лобной коре, но без какого-либо

влияния на уровень серотонина. Средняя терапевтическая

доза – 25 мг/сут [33]. Агомелатин применяется для коррек-

ции депрессивных и когнитивных расстройств у пациен-

тов с шизофренией и перспективен для коррекции АИП

[38, 39].

Рамелтеон – сильнодействующий и высокоселек-

тивный агонист рецепторов MT1- и MT2-типа со сродст-

вом к ним в 3–16 раз выше, чем у мелатонина. При этом

его сродство к рецепторам MT2-типа в 8 раз ниже, чем

к MT1-рецепторам. По-видимому, высокий гипнотиче-

ский эффект рамелтеона обусловлен мощным агонизмом

к рецепторам мелатонина. К тому же он не проявляет

сродства к бензодиазепиновым рецепторам, рецепторам

дофамина, опиатным рецепторам, ионным каналам и не

воздействует на активность различных ферментов [33].

Препарат метаболизируется в печени с помощью изофер-

мента CYP1A2. Средняя терапевтическая доза составляет

8 мг/сут. Рамелтеон применяется при шизофрении для

коррекции инсомнии и нарушений циркадного ритма

«сон – бодрствование» [40], а также для профилактики де-

лирия [41]. Этот препарат является перспективным в от-

ношении коррекции АИП.

Тасимелтеон является избирательным агонистом ре-

цепторов МТ1- и МТ2-типа. Препарат был первым гипно-

тиком, рекомендованным для слепых пациентов. Предна-

значен для лечения синдрома 24-часового цикла «сон –

бодрствование» у этой категории пациентов. Тасимелтеон

обладает сравнимым с мелатонином действием по отноше-

нию к рецептору МТ1, при этом его сродство к МТ2-рецеп-

торам в 2,1–4,4 раза выше, чем к МТ1-рецепторам [33]. Та-

симелтеон метаболизируется в печени с помощью изофре-

ментов CYP1A2 и CYP3A4. Т1/2 препарата – 1,3–3,7 ч, сред-

няя терапевтическая доза – 20 мг/сут. Препарат применяет-
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ся при лечении шизофрении с целью коррекции нарушений

цикла «сон – бодрствование» [42], инсомнии и обсессивно-

компульсивного расстройства [43] Препарат может быть

перспективен в отношении коррекции АИП у пациентов

с шизофренией. 

Пиромелатин является агонистом мелатониновых ре-

цепторов МТ1- и МТ2-типа, серотониновых рецепторов

5-HT1A/5-HT1D и антагонистом серотониновых рецепторов

5-HT2B. Таким образом, пиромелатин обладает гипнотиче-

ским и антиноцицептивным эффектами [33]. Средняя тера-

певтическая доза препарата – 20 мг/сут. Пиромелатин эф-

фективен для коррекции инсомнии у пациентов с шизофре-

нией [44], но исследований о его эффективности в отноше-

нии коррекции АИП нами не найдено.

Б е н з о д и а з е п и н ы
Золпидем. D.K. Farver и M.H. Khan [45] описали па-

циентку с шизофренией, у которой на фоне приема риспе-

ридона появился тремор. Путем длительного подбора кор-

рекции данной неврологической НР лечащий врач решил

попробовать назначить золпидем в дозе 10 мг, на фоне

приема которого отмечены регресс моторных симптомов

по данным UPDRS и улучшение когнитивных функций по

данным Краткой шкалы оценки психического статуса

(Mini Mental State Examination, MMSE). Тем не менее пос-

ле перехода на клозапин у пациентки отмечался выражен-

ный седативный эффект, вследствие чего было решено от-

менить золпидем. Однако моторные симптомы начали за-

ново появляться, поэтому вновь был назначен золпидем

в дозе 5 мг/сут с последующей стабилизацией тремора.

Также A. Daniele и соавт. [46] оценивали эффективность

приема золпидема в дозе 10 мг у пациентов с БП в течение

9,2 года. Отмечалось улучшение моторных симптомов по

шкале UPDRS на 20% через 45–60 мин после приема ЛС,

но эффект был кратковременный – 2–4 ч. Гипотеза об эф-

фективности золпидема в отношении синдрома паркинсо-

низма может быть обусловлена активностью рецептора

ГАМК. Гиперреактивность нейронов бледного шара может

привести к чрезмерному угнетению таламуса и коры го-

ловного мозга. При избирательном ингибировании ГАМК

золпидем может вызвать активацию таламуса [47]. Сред-

няя терапевтическая доза золпидема – 10 мг/сут. Золпидем

применяется при расстройствах сна у пациентов с шизо-

френией, но его эффективность в качестве корректора

АИП нуждается в уточнении. В последние годы изучался

потенциальный антипсихотический эффект золпидема

у пациентов с шизофренией [48], однако лекарственный

абузус на фоне его высоких доз может индуцировать пер-

систирующий психоз [49], зрительные галлюцинации

и другие психотические симптомы [50].

Зопиклон является агонистом бензодиазепиновых ре-

цепторов. Средняя терапевтическая доза составляет 7,5 мг

внутрь на ночь. Зопиклон применяется для коррекции рас-

стройств сна и ажитации у пациентов с шизофренией [51,

52], он может снижать выраженность негативных симпто-

мов шизофрении [53], но его применение в качестве корре-

ктора АИП не изучено.

Залеплон относится к группе бензодиазепинов, селек-

тивно связывается с бензодиазепиновыми рецепторами

1-го типа (омега-1). Средняя суточная доза – 10 мг/сут. За-

леплон применяется у пациентов с шизофрений для кор-

рекции инсомнии [54] и также может быть перспективным

в лечении АИП.

З а к л ю ч е н и е
В настоящее время АИП как наиболее распростра-

ненная НР у пациентов с шизофренией остается важной

проблемой психиатрии и неврологии. АИП снижает ком-

плаентность пациента к длительному приему АП, что

приводит к риску развития рецидивов основного заболе-

вания. Первым этапом коррекции АИП является сниже-

ние дозы АП либо замена его на другой атипичный АП.

В случае неудачи необходимо назначить совместную те-

рапию с препаратом-корректором. На сегодняшний день

проведено небольшое число исследований, в которых

прием рассматриваемых ЛС показал статистически зна-

чимое уменьшение данной НР. Также стоит отметить, что

из всех представленных в обзоре ЛС не все зарегистриро-

ваны на территории Российской Федерации (в том числе

в качестве средств для коррекции АИП у пациентов с ши-

зофренией), что еще больше сужает возможности коррек-

ции НР в реальной клинической практике российского

врача. Еще одним важным вопросом остается профилак-

тика АИП. В контексте данной темы были найдены еди-

ничные публикации. Данные разных авторов противоре-

чивы, но большинство из них свидетельствуют о неэффе-

ктивности приема рассматриваемых ЛС в рамках профи-

лактики АИП.
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