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РЕЗЮМЕ.

Когнитивные расстройства представляют собой одну из ключевых групп расстройств при шизофрении, формируются еще на этапе продрома 
и рассматриваются в качестве важного прогностического фактора исхода расстройства. В данной обзорной статье сопоставлены данные исO
следований и обзоров публикаций за последние 10 лет о динамике когнитивных расстройств при шизофрении и нейробиологических основах 
их формирования. Когнитивные расстройства при шизофрении представляются гетерогенными и относительно специфичными для разных 
этапов заболевания. Продемонстрировано значение формирующегося нейробиологического дефицита для формирования позитивных и негаO
тивных симптомов шизофрении. Проведен анализ возможности коррекции когнитивных расстройств при шизофрении с помощью различных 
терапевтических модальностей.
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Современные представления о патогенезе, ней-
робиологии и нейрогенетике шизофрении позволя-
ют приблизиться к пониманию организации возни-
кающих при ней нарушений когнитивных функций. 
В клинических исследованиях и их мета-анализах 
когнитивные расстройства рассматриваются по 
большей части с позиций редукционизма, охваты-
вая слишком общие показатели внимания, памяти, 
скорости переработки информации и регулятор-
ные функции, основанные на соответствии между 
предоставляемым тестом, нагружаемой зоной го-
ловного мозга и представлениями о ее функцио-
нальной задаче. Более того, эти параметры сами 
по себе не являются специфичными для конкретных 
заболеваний, практически все они так или иначе на-
рушены при целом ряде гетерогенных расстройств 
(депрессия, обсессивно-компульсивные расстрой-
ства, биполярное расстройство, шизофрения, ней-
рокогнитивные расстройства), что вносит путаницу 
и низводит значимость когнитивных проявлений до 
минимума. На современном этапе изучения этих 
вопросов наметился отход от практики редукцио-
низма, и когнитивные расстройства при шизофре-
нии стали рассматривать как продукт качественного 
искажения и количественного изменения процессов 
циркуляции информации в нейронных сетях голов-
ного мозга. Именно эти качественные и количест-
венные изменения, суммируясь, формируют при-
вычные показатели внимания, памяти, скорости 
переработки информации и результативность регу-
лирующих функций.

Понимание этих процессов расширяется как за 
счет данных нейровизуализационных исследований 
у пациентов, так и в результате прямых и обратных 
экспериментальных трансляционных исследований. 
В основе последних лежат представления о том, 
что многие системы карт нейронных связей, коди-
рующих базовые процессы в головном мозге, пока-
зали свою эволюционную состоятельность и оста-
лись интактными, дополнившись в ходе эволюции 
новыми морфологическими и функциональными 
надстройками, позволяющими осуществлять более 

тонкую регуляцию и гибкую адаптацию к преоблада-
ющим условиям жизни [1]. Таким образом, многие 
элементарные функции, биомаркеры и феномены 
гомологичны по своей сути у животных и людей.

Когнитивные нарушения при шизофрении, по 
данным многих исследований, коррелируют с утра-
той серого вещества [2]. Этот процесс регистри-
руется еще на доманифестном этапе заболевания 
(у лиц с ультравысоким риском развития психоза 
наблюдается сокращение объема ткани мозга по 
сравнению с сопоставимой по возрасту выборкой 
здоровых добровольцев [3]), сохраняясь в первые 
годы после манифестации психоза [4–6]. Активное 
течение и повторяющиеся психотические эпизо-
ды характеризуются дезорганизацией идеаторных 
процессов, в основе которых, как полагают, лежат 
нарушения приоритезации стимулов и связанности 
отдельных функциональных зон головного мозга 
[7–17]. Это позволяет предполагать, что когнитив-
ные расстройства при шизофрении разнородны по 
своей природе и сопряжены с определенными эта-
пами заболевания. Часть из них формируется в виде 
«черты» на преморбидном этапе, часть – на этапе 
формирования психотического эпизода, часть во-
влечена в патогенез формирования психотических 
явлений в рамках острых состояний, а часть явля-
ется следствием патофизиологических изменений 
на этапе первых нескольких лет активного течения 
расстройства. 

Рассмотрение когнитивных расстройств с ней-
робиологических позиций отражает концепцию, 
связывающую шизофрению с патологией развития 
головного мозга вследствие ген-средовых взаимо-
действий. Множество генетических полиморфиз-
мов, определяющих особенности синтеза нейроме-
диаторов, белков рецепторного аппарата, систем 
внутриклеточной передачи информации, активнос-
ти важных для жизнедеятельности клетки фермен-
тов, факторов роста, белков цитоскелета и прочих 
факторов, для которых показана ассоциация с ши-
зофренией, задают в той или иной степени выра-
женности вероятность формирования расстройства 
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в будущем [18]. В сумме высокая концентрация ге-
нов риска ассоциируется с явлением, которое назы-
вается эпистазисом – взаимодействием генов, про-
являющимся в некоторых особенностях развития 
нервной ткани: формирование цитоскелета, направ-
ление роста и выраженности ветвления аксонов, 
активность и направленность миграции молодых 
нейроцитов, строение и функционирование рецеп-
торного аппарата, ионных каналов, активность им-
мунокомпетентных глиальных клеток, особенности 
миелинизации [19]. Свой отпечаток на развитие 
нервной ткани накладывают различные средовые 
влияния, потенциально вмешивающиеся в развитие 
организма на самых разных этапах: начиная с вну-
триутробного развития, в перинатальном периоде, 
включая, модифицирующее эпигенетическое воз-
действие материнской диеты, родовых травм, гипок-
сии мозга, стрессогенных факторов, инфекционных 
заболеваний, но не ограничиваясь ими. Сопутству-
ющие этим явлениям накапливающиеся нарушения 
траектории развития головного мозга потенциально 
приводят к особенностям переработки, связанной 
с сенсорной и когнитивной функциями информации 
в головном мозге [17]. Все вместе это формирует 
так называемый переходный фенотип – состояние 
повышенного риска расстройства, проявляющегося 
в виде клинически очерченной патологии при опре-
деленных обстоятельствах. 

Согласно обратной трансляционной гипотезе, 
позитивные расстройства (хроническое бредо-
образование) при шизофрении также ассоциируют-
ся с предварительно возникающими нарушениями 
когнитивных процессов: повышенная дофаминер-
гическая активность в вентральной покрышечной 
области вследствие неадекватной активности в ни-
сходящих глутаматергических путях приводит к иска-
жению процессов фильтрации сенсомоторного 
шума, внедрению в активное внимание и необходи-
мости процессинга малозначимых стимулов. Это на-
рушает обратную связь в цепи «опыт � убеждение � 
тестирование реальности на соответствие опыту � 
оценка правильности опыта � коррекция или усиле-
ние значимости опыта на основании тестирования 
реальности» [20]. Кроме того, приведены данные 
об искажении соотношения между процессами под-
крепления и торможения поступления новой кон-
текстной информации в путях, вовлекающих гиппо-
камп, что, как считается, приводит к неспособности 
корректировать опыт с поправкой на новые вводные 
данные в случае их несоответствия прежнему опы-
ту. Предполагается, что это может привести к под-
креплению аберрантного опыта и неспособности 
его скорректировать и лежать в основе накопления 
неправильных убеждений и формирования бредо-
вых идей [20]. Дополнительному усилению данных 
гипотетических механизмов может способствовать 
нарушение двусторонних связей между ретику-
лярным ядром таламуса, являющимся своего рода 
«воротами», контролирующими избыточную актив-
ность в путях, несущих сенсорную и когнитивную 
информацию, гиппокампом и соответствующими 
ассоциативными зонами коры больших полушарий 
[10, 17, 21]. Такая рассогласованность проявляется 

нарушением автоматизации рутинных процессов, 
требующих вовлечения рабочей памяти, когда при 
повторении одной и той же задачи не происходит 
перераспределения активности мозга из областей, 
связанных с активным вниманием, в сторону более 
быстрой переработки, осуществляемой корковыми 
областями.

Данная гипотеза в целом находит подтверждение 
в современных исследованиях. Во-первых, введение 
антагонистов глутаматергических NMDA-рецепторов 
либо их блокада и интернализация под воздействи-
ем антагонистических аутоантител ассоциируются 
с формированием дофаминовой гиперактивности 
в мезолимбическом пути и возникновением либо 
обострением всего спектра психопатологических 
расстройств, характерных для шизофрении [22, 
23]. Во-вторых, у больных шизофренией наблюда-
ется рассогласование между активностью лобных, 
теменных долей, гиппокампа и таламических ядер 
[9, 15, 24]. В частности, при проведении нейрови-
зуализационных исследований у больных шизофре-
нией выявляются изменения таламо-кортикального 
взаимодействия, которые подкрепляются данными 
посмертного изучения структуры медио-дорсально-
го таламуса и ретикулярного ядра таламуса. Кроме 
того, нейрофизиологические исследования выявили 
изменения в продуцируемых ретикулярным ядром 
таламуса гамма-осцилляциях и сонных веретенах 
[10, 21]. Ядра вентральной покрышечной области 
и нейроны ретикулярного ядра таламуса принимают 
коллатеральную импульсацию от глутаматергических 
нейронов коры мозга, активность которых согласно 
современной модели шизофрении искажена [25]. 
Сходные изменения в согласованности активности 
этого пути выявляются и у здоровых родственников 
пациентов, что позволяет рассматривать выявлен-
ные нарушения в рамках переходного фенотипа, 
формирующегося по принципу описанного выше 
аномального развития [26, 27]. 

Таким образом, с искажением работы нейронных 
сетей ассоциируется ряд нейробиологически обо-
снованных феноменов, таких как нарушение прио-
ритезации стимулов, неполноценность механизмов 
предпульсового торможения, недостаточность ме-
ханизмов процессинга информации в корковых об-
ластях и регистрируемая у больных шизофренией 
гипофронтальность, которые могут быть потенциаль-
ными биомаркерами шизофрении [16]. С этими же 
нарушениями в активности головного мозга связы-
вают механизмы формирования и поддержания кли-
нических проявлений шизофрении: формирование 
аберрантного опыта и нарушение коррекции убеж-
дений на основании нового опыта. Таким образом, 
в клинической популяции описанные выше явления 
могут ассоциироваться с наблюдаемыми феномена-
ми повышенного стартлинг-рефлекса при дефиците 
предпульсового торможения, ошибками восприятия, 
которые могут лежать в основе психопатологической 
симптоматики, в том числе галлюцинаций и бредо-
вых идей. На доманифестных этапах они согласуют-
ся с особенностями мышления в виде акцентуации 
малозначимого, микропсихотическими феноменами 
и нарастанием когнитивных расстройств. 
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Период времени, непосредственно примыкаю-
щий к манифестному психозу, ассоциируется с под-
ключением дополнительных нейробиологических 
механизмов, приводящих к формированию порочных 
кругов прогрессирования шизофрении. Происходит 
драматическое искажение согласованности актив-
ности как внутри, так и на уровне взаимодействия 
нейронных сетей, перерабатывающих сенсорную 
и когнитивную информацию [9, 11, 12, 28]. Существу-
ет несколько гипотез, объясняющих патологические 
изменения в рамках психотического срыва адаптаци-
онных возможностей головного мозга. 

Помимо преувеличенных механизмов, описан-
ных ранее, подключается сразу несколько нейро-
токсических механизмов. Происходит активация 
процессов нейровоспаления в рамках концепции 
«удара второй волны», когда сенсибилизированная 
средовыми влияниями на самых ранних этапах раз-
вития микроглия под влиянием стрессогенных триг-
геров активируется и начинает продуцировать про-
воспалительные цитокины, запускающие несколько 
механизмов нейродегенерации [14, 29, 30].

С одной стороны, хроническое воздействие бел-
ков острой фазы воспаления само по себе нейро-
токсично [29, 31–37]. С другой стороны, в клетках 
головного мозга отмечается активация фермен-
та индоламин-2,3-диоксигеназы, что направляет 
метаболизм триптофана по кинурининовому пути 
в ущерб путям его биотрансформации до серото-
нина и мелатонина. Промежуточные продукты ки-
нурининового пути, например, хинолиновая кисло-
та способна вызывать долговременную активацию 
NMDA-рецепторов, провоцируя гибель нейронов 
вследствие глутаматергической эксайтотоксично-
сти [30, 35].

Наряду с этим характерная для шизофрении 
гипофункция NMDA-рецепторов ассоциируется 
с повышением выделения глутамата, приводящим 
также к эксайтотоксическому повреждению [5, 25], 
сопряженному с прогрессирующей, по меньшей 
мере, в течение 30 месяцев после манифеста утра-
той серого вещества и снижением плотности нейро-
пилей. Гипофункция NMDA-рецепторов также свя-
зывается с истощением антиоксидантной защиты 
[38–40], а механизмы провоспалительной реакции 
микроглии, наоборот, приводят к усилению проок-
сидантных процессов [16]. С гипофункцией NMDA-
рецепторов и вызванным ею искажением корково-
подкорковых связей связывают также и нарушения 
скорости переработки информации [41] – важного 
параметра когнитивного функционирования, оцени-
ваемого в исследованиях [8].

Завершающим этапом этих порочных кругов 
прогрессирования является нейродегенерация, 
сопровождающаяся в той или иной мере выражен-
ной гибелью корковых нейронов и другими форма-
ми снижения нейропластичности [4], приводящими 
к еще большему сокращению возможностей к оп-
тимальной переработке информации, сохранению 
и прогрессированию искажения работы нейросе-
тей мозга, ассоциирующимися с формированием 
позитивных симптомов. При этом по результатам 
крупномасштабного сравнения нескольких тысяч 

МРТ-картин у больных шизофренией и здоровых 
добровольцев утрата серого вещества наиболее 
выражена в лобных и височных отделах и коррели-
рует с возрастом больных, ранним началом, выра-
женностью позитивных и негативных расстройств 
и дозами антипсихотической терапии (в особенно-
сти традиционных антипсихотиков) [4]. Отметим, 
что гиппокампы расположены в височных отделах 
и снижение их объема является характерным для 
шизофрении [16]. Нарушения краткосрочной и дол-
госрочной памяти и параметров внимания у боль-
ных шизофренией могут быть напрямую связаны со 
структурными изменениями этих областей вслед-
ствие эксайтотоксического повреждения либо со-
кращения нейрогенеза de novo [42]. Совокупность 
рассмотренных выше явлений позволяет объяснить 
траекторию синдромов к сокращению масштабов 
позитивных расстройств и углублению негативных 
и когнитивных нарушений, истончение серого веще-
ства и уменьшение объема головного мозга, а также 
корреляцию между степенью утраты вещества моз-
га и прогнозом течения болезни [4]. 

Клиническое значение когнитивных нарушений 
при шизофрении является ключевым, что подчерки-
валось с первых ее описаний [43, 44]. При этом, не-
смотря на длительный период изучения, в послед-
ние годы наблюдается ренессанс интереса к данной 
проблеме [45]. Считается, что когнитивный дефицит 
выявляется еще в доманифестный период и остает-
ся относительно стабильным на всем протяжении 
заболевания, являясь в значительной степени не-
зависимым от продуктивной и несколько менее – от 
негативной симптоматики [3, 45–48]. Однако в ряде 
работ, тем не менее, описывается возможность раз-
личной динамики когнитивных нарушений [47, 49, 
50], в том числе еще на этапе преморбида. Так, от-
ставание в когнитивном функционировании детей, 
у которых в дальнейшем (уже во взрослом возрасте) 
развился психоз, может быть стабильным или уве-
личивающимся с течением времени; в некоторых 
наблюдениях, наоборот, это отставание уменьшает-
ся, сокращая разрыв с детьми из здоровой группы 
[51, 52]. 

Близкие результаты получены в отечественных 
исследованиях, в которых продемонстрирована 
различная динамика когнитивного дефицита в за-
висимости от варианта течения заболевания [53]. 
В частности, показано, что у больных с ремиттирую-
щим течением болезни в период манифеста когни-
тивный дефицит имеет генерализованный характер, 
а в ремиссии практически по всем показателям вы-
являются статистически значимые улучшения, одна-
ко, как правило, не достигая значений нормы. В по-
вторных приступах когнитивные дисфункции вновь 
приобретают генерализованный характер. Вместе 
с тем определяется и базовый уровень дефицита, 
остающийся неизменным на всем протяжении бо-
лезни. При неблагоприятном течении заболевания 
в остром периоде отмечается менее диффузная 
картина когнитивных расстройств; в динамике по-
зитивные сдвиги в познавательной сфере имеют 
более парциальный характер и отличаются мень-
шей интенсивностью их редуцирования [53]. Таким 



www.psypharma.ru СОВРЕМЕННАЯ ТЕРАПИЯ ПСИХИЧЕСКИХ РАССТРОЙСТВ №  4/2018

Шмуклер  А .Б .  ,  Сюняков  Т .С . 

 11

П
СИ

ХО
Ф

АРМ
АКО

ТЕРАП
И

Я

образом, динамика когнитивных нарушений в боль-
шей степени соотносится с логикой течения процес-
са и соответствующей динамикой психопатологиче-
ской симптоматики, чем с тяжестью продуктивных 
и негативных расстройств.

Отметим, что когнитивная дисфункция в наи-
большей степени ответственна за нарушения со-
циального функционирования психически больных 
(в первую очередь это касается социальной когни-
ции, однако дефицит базовых когнитивных функций 
также вносит весомый вклад в социальную дезадап-
тацию пациентов), и поиск эффективных методов 
коррекции данных нарушений является важнейшей 
задачей психиатрической помощи. 

Потенциальная гетерогенность когнитивных на-
рушений, формирующихся на разных этапах ши-
зофрении, может лежать в основе двух наблюдений: 
с одной стороны, малого размера эффекта терапев-
тической результативности антипсихотической те-
рапии в отношении нарушений когнитивной сферы, 
а с другой – выявляемого в клинических исследова-
ниях положительного влияния на них купирующей 
антипсихотической терапии по результатам кор-
рекции сопутствующего психотическим состояниям 
драматического изменения согласованности рабо-
ты нейробиологических систем. Другим требующим 
ответа вопросом, который следует из такого пони-
мания формирования когнитивного дефицита при 
шизофрении, является сопоставимость терапев-
тических модальностей вариантам формирования 
когнитивных расстройств. 

В соответствии с концепцией биопсихосоциаль-
ного подхода в психиатрии, терапия когнитивного 
дефицита осуществляется по двум направлениям: 
с использованием биологических методов и пси-
хосоциального лечения и реабилитации. Вероят-
но, фармакологические средства потенциально не 
в состоянии повлиять на когнитивные расстройства, 
сформированные в результате многолетних струк-
турно-функциональных нарушений развития ней-
робиологических систем, на которые прежде всего 
могут быть ориентированы психосоциальные под-
ходы. Вместе с тем на когнитивные нарушения, раз-
вивающиеся на этапе актуального психотического 
состояния, а также сформированные в результате 
нарушения пластичности головного мозга (в том чи-
сле снижения нейрогенеза в гиппокампе), средства 
биологической терапии имеют определенные воз-
можности влияния. К прокогнитивным препаратам, 
потенциально эффективным при шизофрении, отно-
сят антипсихотики; агонисты дофамина; средства, 
оказывающие влияние на NMDA-рецепторы; препа-
раты, ингибирующие обратный захват глицина; ин-
гибиторы DAAO (D-amino acid oxidase) – фермента, 
ответственного за распад D-серина, эндогенного 
ко-агониста NMDA-рецепторов; ампакины (влияют 
на АМПА-рецепторы); холинергические препараты; 
агонисты никотиновых рецепторов 4-го и 7-го типов; 
ингибиторы холинэстеразы; доноры ацетилхолина 
и др. [54]. 

Отметим, что в настоящее время в арсенале 
психиатров отсутствуют официально зарегистриро-
ванные препараты из перечисленных групп, обла-

дающие доказанным протективным влиянием на 
когнитивную функцию у больных шизофренией, од-
нако поиск в этом направлении ведется достаточно 
активно и в ближайшее время можно ожидать появ-
ление подобных лекарственных средств. Однако уже 
сейчас имеются публикации, демонстрирующие воз-
можность использования атипичных антипсихотиков 
для коррекции когнитивного дефицита у больных ши-
зофренией [55–58]. 

При этом существуют теоретические предпосылки 
рассматривать определенные нейрорецепторные ме-
ханизмы в действии атипичных антипсихотиков с по-
тенциальным улучшением когнитивного дефицита, 
сформированного вследствие нарушения нейропла-
стичности при шизофрении и снижения дофаминер-
гической корковой активности. К таким механизмам 
относят непосредственный парциальный агонизм 
в отношении серотониновых рецепторов 1А-типа 
(5HT1A) [59], присущий зипрасидону и арипипразолу, 
и способность ингибировать обратный захват серото-
нина/норадреналина (характерный для зипрасидона 
и активного метаболита кветиапина) – т. е. механиз-
мы, которые, по данным экспериментальных исследо-
ваний, способны положительно влиять на нейрогенез 
в гиппокампе и экспрессию мозгового нейротрофиче-
ского фактора (BDNF), а следовательно, на параметры 
памяти и внимания [60]. 

На примере зипрасидона показано, что клини-
ческое влияние препарата на показатели внимания 
и памяти не зависит от влияния на психотическую 
симптоматику, что дополнительно иллюстрирует раз-
нородность искажения когнитивных процессов в рам-
ках психотического состояния и когнитивных рас-
стройств вследствие снижения нейропластичности 
под влиянием механизмов прогрессирования шизоф-
рении [61]. Парциальный агонизм в отношении 5НТ1А-
рецепторов также имеет дополнительный потенци-
альный механизм улучшения когнитивных функций 
при шизофрении благодаря вторичной активации до-
фаминергической корковой стимуляции [62]. 

Другой механизм влияния на когнитивные функ-
ции всех препаратов из группы атипичных антип-
сихотиков (за исключением амисульприда) за-
ключается в блокаде серотониновых рецепторов 
2А- и 2С-типов, что также ассоциируется с каскад-
ным усилением корковой дофаминергической сти-
муляции [63]. 

Наконец, третьим путем реализации прокогни-
тивного действия атипичных антипсихотиков счита-
ется парциальный агонизм в отношении дофамино-
вых рецепторов 2-го типа (механизм характерный 
для арипипразола и амисульприда) [63]. 

В этом отношении представляют интерес резуль-
таты прямого сопоставления различных антипсихо-
тиков [56]. Как видно из табл. 1, кветиапин, оланза-
пин и рисперидон имеют статистически значимые 
преимущества по общему влиянию на когнитивную 
функ цию по сравнению с галоперидолом, а пер-
вые два препарата также и по сравнению с ами-
сульпридом. Если преимущества, выявленные при 
сопоставлении с традиционным антипсихотиком 
галоперидолом, могут быть объяснены побочны-
ми эффектами последнего, то для амисульприда, 
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имеющего доказанное антинегативное действие 
[64], данные результаты, скорее всего, объясняются 
собственно различиями во влиянии на когнитивный 
дефицит.

При оценке влияния на память (табл. 2) зипраси-
дон оказался значимо лучше галоперидола и ами-
сульприда, а оланзапин – только галоперидола. Наи-
большие различия межу препаратами были выявлены 
при оценке внимания и скорости обработки инфор-
мации (табл. 3): кветиапин оказался эффективнее 
всех изученных препаратов, эффективность зипра-
сидона и оланзапина значимо превышала действие 
галоперидола, рисперидона и амисульприда; нако-
нец, амисульприд обнаруживал преимущества толь-
ко в отношении галоперидола. По исполнительной 
функции кветиапин и оланзапин опережали амисуль-
прид, однако других статистически значимых разли-
чий между препаратами выявлено не было (табл. 4). 

Следует также учитывать возможности нейроге-
неза в гиппокампе у взрослых [65, 66] и нейрональ-

ную пластичность, которые в определенной степени 
определяют реабилитационный потенциал больных. 
При этом метаболический синдром, являющийся 
осложнением использования ряда антипсихотиков 
(вопреки распространенному заблуждению не только 
атипичных, но и традиционных), отрицательно влияет 
на указанные показатели [67], и выбор фармакотера-
пии для купирования когнитивных нарушений должен 
учитывать этот аспект, т. е. предпочтение отдается 
выбору препаратов, минимально влияющих на вес 
и не приводящих к метаболическим нарушениям.

Безусловно, только психофармакотерапия не 
в состоянии в полной мере способствовать восста-
новлению когнитивной функции. Значительную роль 
в этом отношении в полном соответствии с биопси-
хосоциальным подходом играют психосоциальная 
терапия и психосоциальная реабилитация. Одним 
из применяемых в этих случаях методов является 
когнитивная ремедиация, под которой понимают 
восстановление утраченных или не сформировав-

Таблица 1.  Прямое сопоставление атипичных антипсихотиков по влиянию на общий показатель когнитивной функции  
(величина эффекта) при их длительном применении [56]

Исследуемый препарат
Препарат сравнения

Оланзапин Рисперидон Зипрасидон Амисульприд Галоперидол

Кветиапин 0,06
(–0,06–0,19)

0,11
(–0,03–0,25)

0,11
(–0,07–0,29)

0,27
(0,10–0,44)**

0,27
(0,13–0,41)**

Оланзапин 0 0,05
(–0,07–0,17)

0,05
(–0,12–0,22)

0,20
(0,02–0,37)*

0,21
(0,10–0,32)**

Рисперидон – 0 0
(–019–0,20)

0,16
(–0,03–0,34)

0,16
(0,02–0,30)*

Зипрасион – – 0 0,15
(–0,04–0,35)

0,16
(–0,02–0,34)

Амисульприд – – – 0 0,01
(–0,16–0,18)

Галоперидол – – – – 0

Примечание: * p < 0,05; ** p < 0,01. 

Таблица 2.  Прямое сопоставление атипичных антипсихотиков по влиянию на память (величина эффекта)  
при их длительном применении [56]

Исследуемый препарат
Препарат сравнения

Оланзапин Рисперидон Кветиапин Амисульприд Галоперидол

Зипрасидон 0,13
(–0,10–0,36)

0,17
(–0,08–0.42)

0,23
(–0,01–0,46)

0,28
(0,02–0,54)*

0,32
(0,09–0,55)*

Оланзапин 0 0,04
(–0,11–0,19)

0,09
(–0,07–0,25)

0,15
(–0,08–0,38)

0,19
(0,14–0,34)*

Рисперидон – 0 0,06
(–0,12–0,24)

0,11
(–0,14–0,36)

0,15
(–0,02–0,33)

Кветиапин – – 0 0,05
(–0,18–0,29)

0,09
(–0,08–0,27)

Амисульприд – – – 0 0,04
(–0,19–0,27)

Галоперидол – – – –

Примечание: * p < 0,05. 
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шихся в процессе развития высших психических 
функций либо заместительный тренинг сохранных 
функций, позволяющий адекватно функционировать 
в условиях нарушения ряда высших психических 
функций [68].

Существует большой спектр подходов и методик 
осуществления когнитивной ремедиации, однако, 
несмотря на все их разнообразие, представляет-
ся необходимым выделить несколько основных: 
дифференцированное заучивание или программа 
обучения стратегии, программы, направленные на 
«исправление» нарушенных когнитивных навыков 
напрямую, – с использованием практических упраж-
нений и, наконец, так называемая компенсирующая 
ремедиация, основанная на восстановлении нару-
шенных функций «обходным путем» с опорой на со-
хранные функции.

Еще одним популярным подходом является тре-
нинг социальных и когнитивных навыков (ТКСН), 
состоящий из нескольких блоков: 1) тренировка па-

мяти и внимания; 2) тренировка коммуникативной 
направленности мышления и способности к коопера-
ции; 3) развитие точности социального восприятия; 
4) развитие вербальной коммуникации; 5) отработка 
социальных навыков; 6) развитие навыков решения 
проблем [69]. 

И, наконец, в последние годы активное развитие 
получил метакогнитивный тренинг, направленный на 
коррекцию принятия решений с целью изменения 
стиля поведения, в значительной степени основан-
ного у больных шизофренией на нарушенных соци-
ально-когнитивных функциях [70, 71].

В целом адекватная индивидуализированная 
психофармакотерапия, сочетающаяся с патогенети-
чески ориентированными психосоциальными лечеб-
ными подходами, позволяет в значительной степени 
компенсировать и/или восстановить нарушенные 
когнитивные функции у больных шизофренией, что 
положительно сказывается на клиническом и соци-
альном прогнозе заболевания.

Таблица 3.  Прямое сопоставление атипичных антипсихотиков по влиянию на внимание  
и скорость обработки информации (величина эффекта) при их длительном применении [56]

Исследуемый препарат
Препарат сравнения

Зипрасидон Оланзапин Амисульприд Рисперидон Галоперидол

Кветиапин 0,18**
(0,09–0,28)

0,21***
(0,16–0,22)

0,27***
(0,20–0,34)

0,32***
(0,24–0,39)

0,38***
(0,30–0,36)

Зипрасидон 0 0,03
(–0,06–0,12)

0,09*
(0,0–0,18)

0,13*
(0,02–0,25)

0,20**
(0,10–0,30)

Оланзапин – 0 0,06*
(0,0–0,11)

0,10*
(0,02–0,18)

0,17***
(0,10–0,24)

Амисульприд – – 0 0,04
(–0,05–0,14)

0,11**
(0,03–0,19)

Рисперидон – – – 0 0,07
(–0,03–0,17)

Галоперидол – – – – 0

Примечание: * p < 0,05; ** p < 0,01; *** p < 0,001.

Таблица 4.  Прямое сопоставление атипичных антипсихотиков по влиянию на исполнительную функцию  
(величина эффекта) при их длительном применении [56]

Исследуемый препарат
Препарат сравнения

Оланзапин Рисперидон Галоперидол Зипрасидон Амисульприд

Кветиапин 0,02
(–011–0,15)

0,02
(–013–0,16)

0,14
(–001–0,29)

0,14
(–0,04–0,33)

0,20
(0,02–0,38)*

Оланзапин 0 0
(–0,12–0,13)

0,12
(–0,02–0,26)

0,13
(–0,06–0,31)

0,19
(0,01–0,36)*

Рисперидон – 0 0,12
(–0,03–0,27)

0,13
(–0,08–0,33)

0,19
(–0,01–0,39)

Галоперидол – – 0 0,01
(–0,18–0,19)

0,07
(–0,12–0,25)

Зипрасидон – – – 0 0,06
(–0,14–0,26)

Амисульприд – – – – 0

Примечание: * p < 0,05.
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Cognitive Impairment in Patients With Schizophrenia
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SUMMARY:

Cognitive impairment is the key group of schizophrenia symptoms that occur early in the course of disorder and considered as the major predictor of functional outcome. In this paper we 
review contemporary data on the cognitive trajectories in schizophrenia in conjunction with their neurobilological basis. Cognitive impairments may have heterogeneous nature that may be 
linked to different phases of the disorder. Neurobiological basics of cognitive deterioration may underly formation of positive and negative symptoms of schizophrenia. An analysis of possible 
therapeutic modalities to face cognitive impairment in schizophrenia and their potential was held.
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