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В статье представлены наиболее важные результаты клинических исследований новой пролонгированной формы палиперидона пальмитата, 
предназначенного для инъекционного применения один раз в три месяца, а также сформулированы основные практические рекомендации 
по его применению, призванные оптимизировать его использование в лечении пациентов с шизофренией с точки зрения как начала терапии, 
так и долгосрочного поддерживающего лечения.
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Проблема полной или частичной некомплаент-
ности больных шизофренией является одной из ак-
туальных проблем современной психиатрии. 

Согласно результатам различных исследований, 
в случае применения пероральных антипсихотиков 
до 65 % пациентов в той или иной мере нарушают 
рекомендованный режим терапии в течение перво-
го полугода лечения [3, 14, 48]. При этом чаще всего 
речь идет не о полном, а о частичном несоблюдении 
медикаментозных предписаний [11, 18, 43], что до-
полнительно затрудняет своевременное выявление 
подобных случаев, поскольку субъективная врачеб-
ная оценка степени комплаентности пациента не 
всегда в полной мере отражает истинное положение 
дел. Так, в исследовании M. Byerly с соавторами [12] 
с помощью микроэлектронной мониторинговой си-
стемы (MEMS), вмонтированной в крышечку лекар-
ственной упаковки, было показано, что только 38 % 
больных аккуратно соблюдали режим терапии, тог-
да как по оценкам врачей 95 % этих пациентов были 
комплаентными. Можно считать доказанным, что 
несоблюдение режима лечения больными шизоф-
ренией заведомо неблагоприятно влияет на исход 
лечения и качество оказания медицинской помощи 
[25, 19]. В частности, низкая приверженность боль-
ных шизофренией к медикаментозной терапии при-
водит к более частым госпитализациям вследствие 
преждевременных рецидивов и увеличивает общую 
стоимость лечения [44, 30, 36]. Даже небольшие про-
пуски доз (от 1 до 10 дней) могут удвоить число гос-
питализаций [44]. В то же время вероятность того, 
что пациент сможет вернуться к преморбидному 
уровню функционирования, прогрессивно снижает-
ся с каждым новым обострением [2]. Более того, при 
каждом последующем рецидиве шизофрении вре-
мя восстановления увеличивается, а ответ на анти-
психотические препараты ослабевает, что приводит 
к ухудшению долгосрочных прогнозов [5, 8, 35].

Существует множество общих факторов, потен-
циально связанных с некомплаентностью больных 

в целом, однако в случае с больными психотичес-
кими расстройствами есть ряд проблем, присущих 
лишь этой группе пациентов [6]. Основной сложно-
стью организации лечебного процесса у данного кон-
тингента является частое отсутствие у больных дол-
жной критики к своему состоянию и, соответственно, 
осознания необходимости регулярного приема тера-
пии [30, 40], что обуславливает необходимость бо-
лее тщательного, чем у подавляющего большинства 
прочих пациентов, контроля за соблюдением меди-
каментозного режима. И если в условиях стацио-
нара осуществление такого контроля, как правило, 
изначально отработано, то в амбулаторных услови-
ях с этим нередко возникают серьезные проблемы. 
Даже в ситуации достаточного уровня самоотчета 
и критического отношения к собственному состо-
янию заведомая необходимость длительной тера-
пии существенно повышает вероятность случайных 
погрешностей в осуществлении рекомендованного 
лечения, особенно при условии достаточно сложной 
схемы приема перорального препарата [30].

Таким образом, наиболее эффективным способом 
контроля приема терапии и снижения частоты реци-
дивов является назначение больным инъекционных 
лекарственных форм пролонгированного действия. 
Поскольку данные препараты вводятся медицински-
ми работниками, это обеспечивает максимальную 
прозрачность в вопросах соблюдения режима прие-
ма препарата, позволяя персоналу сразу же получить 
сведения о случаях несоблюдения режима, а также 
гарантирует получение пациентами с хронически-
ми психозами активного действующего ве щества на 
протяжении длительного периода времени. В случае 
несоблюдения режима терапии (при неявке пациента 
на очередную инъекцию) длительный период полувы-
ведения инъекционных антипсихотических препара-
тов пролонгированного действия позволяет восполь-
зоваться более широким и удобным с клинической 
точки зрения интервалом, по сравнению с перораль-
ными антипсихотическими препаратами, что дает 
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возможность медицинским работникам предпринять 
необходимые действия при падении концентраций 
препарата в плазме ниже значений, требуемых для 
контроля симптоматики [35, 37].

До недавнего времени во всех пролонгированных 
формах использовались традиционные нейролепти-
ки. При этом обеспечивались более низкие равно-
весные терапевтические концентрации по сравне-
нию со значительными колебаниями концентрации, 
наблюдающимися при приеме пероральных лекар-
ственных форм [17, 31], что способствовало повы-
шению эффективности и безопасности проводимой 
терапии. Однако эти препараты разделяли ряд суще-
ственных недостатков пероральных препаратов сво-
его поколения, в частности, низкую эффективность 
по отношению к негативной симптоматике и высокий 
риск возникновения экстрапирамидных нарушений, 
что по мере появления и внедрения в практику анти-
психотиков второго поколения постепенно смести-
ло фокус применения данных форм в направлении 
наиболее тяжелых пациентов с отказом от лечения 
и сотрудничества, со временем создав у данных пре-
паратов репутацию, существенно ограничивающую 
широту их использования [32, 39].

Инъекционный рисперидон пролонгированного 
действия (рисполепт конста), появившийся в нача-
ле 2000-х годов, был первым препаратом, объеди-
нившим в себе преимущества дюрантной формы 
с эффективностью и безопасностью антипсихотиков 
второго поколения, и являлся антипсихотиком с уни-
кальной технологией длительного высвобождения 
препарата с поверхности постепенно биодеградиру-
ющих полимерных микросфер [4, 7, 13]. В дальней-
шем исследования по разработке новых пролонги-
рованных форм на основе атипичных антипсихотиков 
продолжались, и в 2009 г. к применению в США и Ев-
ропе был одобрен новый препарат для введения один 
раз в месяц — палиперидона пальмитат. 

В настоящее время инъекционная пролонгиро-
ванная форма палиперидона (палиперидона пальми-
тат для введения один раз в месяц, ПП1М, или Ксе-
плион) зарегистрирована во многих странах мира как 
для купирующего, так и для поддерживающего лече-
ния шизофрении у взрослых пациентов. Кроме того, 
она зарегистрирована в США для лечения шизоаф-
фективных расстройств. Стойкая эффективность 
и благоприятный профиль переносимости ПП1М 
к настоящему времени продемонстрированы в раз-
личных популяциях по результатам множества иссле-
дований с I по IV фазы [20–22, 26, 27, 29, 34, 38]; их 
результаты нашли отражение в недавнем экспертном 
обзоре, посвященном сравнению новых инъекцион-
ных антипсихотических препаратов длительного дей-
ствия второго поколения с инъекционными антип-
сихотическими препаратами длительного действия 
первого поколения [15].

В дальнейшем на основе полученных в ходе раз-
работки ПП1М научных данных и клиническом опы-
те была проведена работа по созданию еще одной 
лекарственной формы палиперидона пальмитата, 
обладающей рядом принципиально новых характе-
ристик, наиболее полно отвечающих целям, стоящим 
перед депонированными формами. Задача состояла 

в получении стерильной суспензии палиперидона 
пальмитата, которая характеризовалась бы профи-
лем замедленного высвобождения на протяжении 
трехмесячного периода, что позволило бы проводить 
внутримышечные инъекции в дельтовидные или яго-
дичные мышцы один раз в три месяца. Кроме того, 
одной из задач программы разработок являлась ми-
нимизация усилий, необходимых для выполнения 
инъекций, и объема одной инъекции, требуемого для 
введения эквивалентных доз палиперидона, а также 
обеспечение эффективного ресуспензирования при 
встряхивании, что позволило бы предотвратить вве-
дение неполных доз и сделало бы выполнение инъек-
ций более простым [23].

Полученная в результате этих разработок лекар-
ственная форма палиперидона пальмитата обладала 
схожим с ПП1М механизмом высвобождения – при 
введении изотонический водный буфер проникает 
в мышцу, создавая внутримышечное депо (агломе-
рат) палиперидона пальмитата. Эстеразы, присутст-
вующие в мышечной ткани, расщепляют палипери-
дона пальмитат с высвобождением пальмитиновой 
кислоты и активного палиперидона, поступающего 
в кровоток. Однако в связи с крайне низкой раство-
римостью данной формы палиперидон переходит 
в водную фазу в мышечной ткани чрезвычайно мед-
ленно, что обеспечивает его постепенное высвобож-
дение на протяжении длительного периода после 
инъекции. Наблюдаемые значения периода полувы-
ведения палиперидона, высвобождаемого из лекар-
ственной формы ПП3М, находились в диапазоне от 
84 до 95 дней после инъекции в дельтовидную мыш-
цу, а после инъекции в ягодичную мышцу — от 118 до 
139 дней. Это позволяет снизить частоту введений 
препарата до четырех инъекций ПП3М за год, т. е. 
один раз в три месяца [23].

Исследования нового препарата проводились 
в течение нескольких лет и не только подтвердили 
первоначальные теоретические предпосылки осо-
бенностей его фармакокинетики, но и продемонстри-
ровали профиль его безопасности и эффективности. 
В частности, было проведено рандомизированное 
двойное слепое плацебо-контролируемое исследо-
вание, посвященное оценке эффективности и без-
опасности ПП3М [9], которое проходило в четыре 
этапа.

1. Фаза скрининга, продолжавшаяся три недели 
и предусматривающая отбор пациентов, отвечаю-
щих, в частности, основным критериям включения: 
возраст 18–70 лет, подтвержденный диагноз шизоф-
рении (критерий DSM-IV-TR) в течение не менее од-
ного года до отбора, а также общий балл по PANSS 
менее 120 в момент отбора. 

2. 17-недельный период открытого исследования 
с гибкой дозой ПП1М (первая часть 29-недельного 
открытого исследования фазы стабилизации). Па-
циенты должны были в течение этого периода нахо-
диться в клинически стабильном состоянии до введе-
ния на 17-й неделе ПП3М. Клиническая стабильность 
оценивалась как общий показатель по шкале PANSS 
< 70 на 17-ю неделю.

3. 12-недельный период открытого поддержи-
вающего лечения (n = 379) разовой дозой ПП3М 
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(вторая часть 29-недельного открытого исследо-
вания фазы стабилизации). Пациенты получали ра-
зовую дозу трехмесячного пролонга, которая была 
в 3,5 раза выше последней дозы одномесячной инъ-
екции палиперидона пальмитата. Пациенты должны 
были оставаться клинически стабильными для пе-
рехода в следующую фазу исследования (двойную 
слепую). Клиническая стабильность оценивалась 
как общий показатель по шкале PANSS < 70 и пока-
затели не менее 4 по семи специфическим параме-
трам PANSS.

4. Период двойного слепого исследования раз-
личной продолжительности с использованием 
ПП3М. 305 пациентов в стабилизированном со-
стоянии были рандомизированно распределены 
в группу продолжения терапии с использованием 

ПП3М (160 больных) или плацебо (145 больных) до 
наступления рецидива, досрочного выбывания или 
окончания исследования. Пациенты получали ту же 
дозу препарата, которую им вводили в открытой 
фазе исследования, т. е. 273, 410, 546 или 819 мг, 
или плацебо один раз в три месяца. В группе ПП3М 
продолжительность наблюдения в фазе двойного 
слепого исследования составляла 175 дней, в груп-
пе плацебо – 150 дней. 

Анализ полученных данных показал, что ПП3М 
по сравнению с плацебо значительно увеличивает 
время до первого рецидива симптомов шизофре-
нии у больных, ранее получавших ПП1М в течение 
по крайней мере четырех месяцев (рис. 1). Кроме 
того, обобщенные показатели эффективности ПП3М 
в сравнении с плацебо (рис. 2, табл. 1) продемон-

Рисунок 1. График КапланаPМейера времени до рецидивов в течение промежуточного анализа двойного слепого этапа [9] 
ПП3М – палиперидон пальмитат 3Pмесячного действия

Рисунок 2. Изменение суммарного балла PANSS в течение всего исследования [9] 
ПП3М – палиперидон пальмитат 3Pмесячного действия
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Таблица 1.  Изменения вторичных показателей эффективности во время двойной слепой фазы 
(популяция анализа всех рандомизированных участников) [9]

Показатель Плацебо (n = 145) ПП3М (n = 160) Значение Р

PANSS а среднее (± СО)

Исходное значение 54,3 (9,20) 54,8 (9,96)

Изменение от исходного значения b 6,7 (14,40) –0,5 (8,36) < 0,001

CGI-S b среднее (± СО)

Исходное значение 2,8 (0,65) 2,7 (0,68)

Изменение от исходного значения b 0,4 (0,87) 0,1 (0,60) < 0,001

PSP b среднее (± СО)

Исходное значение 68,5 (8,93) 68,9 (9,34)

Изменение от исходного значения с –4,2 (9,70) –0,5 (6,63) < 0,001

CGI-S – шкала общего клинического впечатления о тяжести заболевания; PANSS – шкала оценки позитивных и негативных 
симптомов; PSP – оценка личной и социальной активности; ПП3М – трехмесячная лекарственная форма палиперидона паль-
митата. 

а Объяснение показателей: уменьшение показателей PANSS и CGI-S указывает на улучшение, уменьшение показателя PSP 
указывает на ухудшение; b n: плацебо = 142, ЗЗ3М = 159; с n: плацебо = 142, ПП3М = 157; СО – среднее отклонение.

Таблица 2.  Наиболее распространенные нежелательные 
явления (НЯ), зафиксированные во время 
двойного слепого этапа [9]

Характеристика НЯ

Количество (%)

Плацебо 
(n = 145)

ПП3М 
(n = 160)

Число пациентов с НЯ 84 (57,9) 99 (61,9)

НЯ, возможно, обусловленные препаратом 27 (18,6) 54 (33,8)

НЯ, приведшие к отмене препарата 1 (0,7) 0

Число пациентов с более чем одним 
серьезным НЯ

15 (10,3) 4 (2,5)

НЯ, о которых сообщалось у не менее трех пациентов в каждой из групп

Головная боль 6 (4,1) 14 (8,8)

Тревожность 16 (11,0) 13 (8,1)

Бессонница 17 (11,7) 11 (6,9)

Назофарингит 2 (1,4) 9 (5,6)

Инфекция верхних дыхательных путей 3 (2,1) 6 (3,8)

Кашель 3 (2,1) 5 (3,1)

Инфекция мочевыводящих путей 2 (1,4) 5 (3,1)

Шизофрения 15 (10,3) 2 (1,3)

Снижение веса 11 (7,6) 2 (1,3)

Увеличение веса 5 (3,4) 14 (8,8)

Экстрапирамидные симптомы 5 (3,4) 13 (8,1)

Акатизия 1 (0,7) 7 (4,4)

НЯ, связанные с сахарным диабетом 
и гипергликемией

8(5,5) 4 (2,5)

НЯ в месте инъекций 0 6 (3,8)

стрировали, что по эффективности исследуемый 
препарат статистически значимо превосходит пла-
цебо по всем оценочным шкалам, используемым 
в исследовании. 

Также было выявлено, что ПП3М в целом име-
ет достаточно хорошую переносимость и профиль 
безопасности (табл. 2), согласующиеся с таковыми 
у других лекарственных форм палиперидона, кото-
рые оценивались в исследованиях с аналогичным 
дизайном.

Вывод относительно безопасности применения 
ПП3М был дополнительно подтвержден результата-
ми другого исследования, проводившегося парал-
лельно и направленного на оценку фармакокине-
тики, безопасности и переносимости исследуемой 
трехмесячной инъекционной лекарственной формы 
палиперидона пальмитата после одноразового вве-
дения (300 мг-экв в ягодичную область), и одноразо-
вых доз в нарастающей концентрации (75–525 мг-экв 
при введении в дельтовидную мышцу / ягодичную об-
ласть), а также оценку относительной биодоступнос-
ти ПП3М по сравнению с 1 мг палиперидона немед-
ленного высвобождения и дозопропорциональность 
[41]. Кроме того, было проведено мультицентровое 
двойное слепое исследование в параллельных груп-
пах для оценки не меньшей эффективности ПП3М 
в сравнении с ПП1М у взрослых пациентов с шизоф-
ренией, чье состояние было предварительно стаби-
лизировано на терапии ПП1М [42]. 

На двойном слепом этапе рецидив был зареги-
стрирован у сопоставимого числа пациентов в обеих 
группах (ПП3М: n = 37, т. е. 8 %; ПП1М: n = 45, т. е. 
9 %). На основании оценки выживаемости анализа 
Каплана – Мейера показано, что нижняя граница 95 % 
ДИ (–2,7 %, 5,1 %) между группами лечения (ПП3М – 
ПП1М) в процентах пациентов, не имевших рециди-
ва, была выше, чем заранее определенный порог не 
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меньшей эффективности (–15 %). Результаты ана-
лиза модифицированной ITT-популяции двойного 
слепого этапа согласовались с результатами анали-
за популяции «по протоколу». Таким образом, можно 
сделать вывод, что ПП3М имеет не меньшую эффек-
тивность в сравнении с ПП1М. Медианное время (т. е. 
время, в течение которого кумулятивная функция вы-
живаемости была равна 0,5) до возникновения реци-
дива не удалось оценить ни для одной группы в связи 
с небольшим числом рецидивов (рис. 3). Наиболее 
распространенными причинами рецидива были: 
увеличение общего балла по шкале PANSS на 25 % 
и более (ПП3М: n = 23, т. е. 5 %; ПП1М: n = 24, т. е. 
5 %), а также факт госпитализации в психиатриче-
ский стационар (ПП3М: n = 16, т. е. 3 %; ПП1М: n = 22, 
т. е. 4 %). Соотношение мгновенного риска рециди-
ва у пациентов, переходящих от ПП1М к ПП3М, и па-

циентов, продолжавших получать ПП1М на двойном 
слепом этапе, составило 0,87 (95 % ДИ: 0,56, 1,34) 
в соответствии с моделью пропорциональных рисков 
Кокса. Таким образом, можно сделать вывод, что 
ПП3М имеет не меньшую эффективность в сравне-
нии с ПП1М. В целом большинство пациентов в обеих 
группах завершили 65-недельное исследование без 
рецидива. Результаты по вторичным конечным точ-
кам эффективности подкрепляют эти данные и сви-
детельствуют о сопоставимой профилактической эф-
фективности ПП3М и ПП1М. Большинство пациентов 
в обеих группах достигли симптоматической ремис-
сии в течение последних шести месяцев двойного 
слепого этапа лечения. Эти результаты согласуются 
с данными по эффективности ПП1М в поддержании 
симптоматической ремиссии в схожих исследова-
ниях [22, 26, 29, 38], а также с результатами более 

Рисунок 3. Частота госпитализаций у пациентов, получавших ПП1М и ПП3М в рамках протокола клинического исследования 
по оценке не меньшей эффективности ПП3М в сравнении ПП1М [46]
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ранних плацебо-контролируемых исследований дол-
госрочной эффективности ПП3М [9]. Таким образом, 
можно сделать вывод, что ПП3М имеет не меньшую 
противорецидивную эффективность в сравнении 
с ПП1М. Профили безопасности и переносимости 
ПП3М и ПП1М были сопоставимы в ходе 48 недель 
двойного слепого этапа. 

По итогам всех проведенных клинических испыта-
ний и на основании полученных результатов Амери-
канская служба контроля над лекарственными пре-
паратами и продуктами питания FDA 18 мая 2015 г. 
одобрила трехмесячный инъекционный пролонг па-
липеридона пальмитата (ПП3М, Тревикта) для под-
держивающего лечения пациентов с шизофренией, 
состояние которых в течение минимум трех месяцев 
было стабильным при использовании одномесячного 
инъекционного пролонга палиперидона. 

Таким образом, форма ПП3М может быть реко-
мендована для лечения взрослых пациентов с ши-
зофренией с целью снижения числа инъекций кли-
нически эффективного антипсихотического средства 
до четырех в год, т. е. через каждые три месяца. Ле-
чение ПП3М может быть начато только у пациентов 
с адекватным ответом и переносимостью ПП1М по 
крайней мере в течение четырех месяцев, т. е. с до-
стигнутым равновесным состоянием концентрации 
палиперидона в плазме крови. В таком случае лече-
ние ПП3М может быть начато в дозе, эквивалентной 
оптимизированной дозе ПП1М, без необходимости 
одновременного приема перорального палипери-
дона, инъекций ПП1М или любых других перораль-
ных или инъекционных препаратов для обеспечения 
достижения адекватных терапевтических концент-
раций антипсихотического средства в плазме. По 
причине того что терапия ПП3М имеет профиль за-
медленного высвобождения, она не предназначена 
для пациентов с острым состоянием или пациентов, 
переводимых с других антипсихотических средств 
в инъекционной форме длительного действия или 
пероральных. Если пациент, получающий палипери-
дон в таблетках, желает перейти на ПП3М, то следует 
начать терапию адекватной дозой ПП1М и проводить 
ее в течение не менее четырех месяцев, прежде чем 
перевести пациента на ПП3М. Рекомендуется, чтобы 
последняя и предпоследняя дозы перед переходом 
на ПП3М были одинаковыми, а состояние пациента 
на момент перехода на ПП3М являлось клинически 
стабильным.

Дозы ПП3М можно указывать как в миллиграммах 
эквивалента палиперидона, так и в миллиграммах 
палиперидона пальмитата. Существуют следующие 
дозировки ПП3М — 175, 263, 350 и 525 мг-экв пали-
перидона, что равно 273, 410, 546 и 819 мг палипе-
ридона пальмитата соответственно. Инъекции ПП3М 
следует начинать с дозы, в 3,5 раза превышающей 
непосредственно предшествующую дозу ПП1М 
(табл. 3); инъекцию выполняют в дельтовидную или 
ягодичную мышцу в день следующей плановой дозы 
ПП1М, для этой инъекции ПП3М допускается интер-
вал ±1 неделя.

Несоблюдение рекомендованной схемы начала 
и стабилизации терапии ПП1М до перехода на ПП3М 
может спровоцировать нежелательные последст-
вия [23]: 

1) пациент может получить слишком низкую дозу, 
что потенциально приводит к рецидиву, или слишком 
высокую дозу, что повышает риск нежелательных яв-
лений; 

2) с учетом относительно долгого времени полу-
выведения ПП3М, срок достижения терапевтических 
концентраций палиперидона в плазме и оптимально-
го ответа может достигать одного года; 

3) такие факторы, как высокий индекс массы тела 
(ИМТ), женский пол, выполнение первых инъекций 
в ягодичную мышцу могут дополнительно пролонги-
ровать достижение оптимальных терапевтических 
концентраций, поскольку эти факторы замедляют 
всасывание палиперидона из его пролонгированной 
формы; это всасывание представляет собой кинети-
ческий процесс с ограниченной скоростью, который 
определяет достижение концентраций равновесного 
состояния в плазме; 

4) попытки стабилизировать состояние пациента 
с помощью ПП3М не будут эффективными, поскольку 
его действие имеет длительный. Коррекция дозы мо-
жет выполняться лишь один раз в три месяца, а ответ 
на скорректированную дозу не будет очевиден в те-
чение еще нескольких месяцев из-за длительного 
времени полувыведения.

После первой дозы ПП3М последующие инъ-
екции ПП3М следует выполнять через каждые три 
месяца. Если необходима коррекция доз, ее мож-
но проводить один раз в три месяца в диапазоне от 
175 до 525 мг-экв в зависимости от индивидуальных 
показателей переносимости и/или эффективности. 
Как уже было сказано выше, ответ пациента на скор-
ректированную дозу не будет заметен немедленно. 
Результаты моделирования на основании популяци-
онных моделей фармакокинетики позволяют предпо-
ложить, что в ходе поддерживающей терапии ППЗМ 
изменения концентрации в плазме допускают ис-
пользование гибкого допустимого интервала для за-
планированных регулярных инъекций один раз в три 
месяца, составляющего ±2 недели, поскольку это 
приводит к относительно небольшим изменениям 
концентрации палиперидона в плазме. Однако отме-
тим, что использование двухнедельного интервала 
для запланированных инъекций один раз в три меся-
ца представляет собой допустимые действия в опре-
деленных обстоятельствах, при этом не предполага-
ется возможности постоянного продления интервала 

Таблица 3.  Схема перевода с препарата Ксеплион 
(ПП1М) на препарат Тревикта (ПП3М) 
с использованием коэффициента 3,5

Доза последней инъекции 
препарата Ксеплион, мг-экв

Начальная доза препарата 
Тревикта, мг-экв

50 175 

75 263 

100 350 

150 525 
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между дозами с трех до трех с половиной месяцев 
или сокращения до двух с половиной месяцев [24].

Возвращаясь к вопросу о комплаентности и воз-
можности нарушения медикаментозного режима по 
не зависящим от больного обстоятельствам, сле-
дует рассмотреть возможные варианты пропуска 
доз поддерживающей терапии ПП3М, не связанные 
с обострением или отказом пациента от продолже-
ния текущей терапии.

Если с последней инъекции ПП3М прошло более 
трех с половиной, но менее четырех месяцев, следу-
ет как можно скорее возобновить терапию с исполь-
зованием последней поддерживающей дозы ПП3М, 
после чего продолжать режим терапии с инъекция-
ми один раз в три месяца. Сознательное удлинение 
времени до четырех месяцев от последней инъекции 
ПП3М крайне нежелательно, хотя в данной ситуации 
никакой коррекции дозы не рекомендуется.

Если с момента последней инъекции ПП3М прош-
ло не менее четырех месяцев, но не более девяти 
месяцев, не следует вводить очередную дозу ПП3М. 
Вместо этого необходимо возобновить терапию с ис-
пользованием двух инъекций ПП1М в дельтовидную 
мышцу в надлежащей дозе в дни 1 и 8. Через четы-
ре недели необходимо возобновить терапию ПП3М 
в той же дозе, которая непосредственно предшест-
вовала пропущенной инъекции ПП3М, после чего 
продолжают лечение ПП3М циклами по три месяца. 
Выбор режима для возобновления терапии после 
пропуска поддерживающей дозы, если от последней 
инъекции прошло более четырех месяцев, но менее 
девяти месяцев, основан на предшествующей дозе 
ПП3М в рамках поддерживающей терапии.

Если от последней инъекции ПП3М прошло более 
девяти месяцев, необходимо возобновить лечение 
с использованием стандартного режима началь-
ной терапии ПП1М, при этом терапию ПП3М можно 
возобновить после адекватного лечения ПП1М в те-
чение по крайней мере четырех месяцев. Данный 
подход помогает достичь концентраций палиперидо-
на в плазме, схожих с теми, которые достигаются при 
исходном начале терапии.

В случае необходимости обратного перевода 
с ПП3М на ПП1М инъекцию ПП1М в дозе, в 3,5 раза 
меньшей последней дозы ППЗМ, следует выполнить 
в дату следующей запланированной инъекции ПП3М, 
при этом начальный режим терапии, описанный в ин-
струкции по применению ПП1М, не требуется. 

Если перевод осуществляется на пероральный 
палиперидон замедленного высвобождения (ER), 
ежедневный прием пероральной формы следует на-
чинать через три месяца после последней инъекции 
ПП3М, при этом дозу палиперидона ER необходи-
мо постепенно корригировать согласно описанию 
в табл. 4.

Препарат ПП3М для инъекций упакован в наборы, 
содержащие предварительно наполненные шприцы 
из циклического сополимера для разового приме-
нения и две безопасные тонкостенные иглы для вну-
тримышечных инъекций (игла длиной 1,5 дюйма ди-
аметром 22 гейдж и игла длиной 1 дюйм диаметром 
22 гейдж). Данная лекарственная форма не требует 
разведения и охлаждения (допускаются колебания 

в диапазоне 15–30 °C). ПП3М предназначен только 
для внутримышечного введения, его должны вводить 
исключительно медицинские работники. Не допуска-
ет выполнять инъекции ПП3М подкожно или в кро-
веносный сосуд [10]. Препарат необходимо вводить 
медленно за одну инъекцию в глубокие слои дельто-
видной или ягодичной мышцы. Не допускается вве-
дение одной дозы ПП3М за несколько инъекций. 

Шприц требуется встряхнуть, держа его колпач-
ком вверх. Одним важным различием между проце-
дурой приготовления ПП1М и ПП3М является сила 
встряхивания, которая необходима для ресуспензи-
рования содержимого шприца. Шприцы ПП3М перед 
инъекцией лекарственной формы для обеспечения 
гомогенной суспензии необходимо энергично встря-
хивать в течение 15 с, удерживая их в свободной кис-
ти. Шприц следует встряхивать, удерживая его кол-
пачком иглы вверх. Это требуется сделать не позднее 
чем за 5 мин до инъекции. Неправильное встряхива-
ние приведет к образованию «комков», в результате 
этого не удастся ввести все содержимое цилиндра 
шприца. В случае неполной инъекции рекомендует-
ся тщательное наблюдение за пациентом на предмет 
рецидива симптоматики до следующей инъекции. 
Если у пациента после неполной инъекции возник-
нет клиническая симптоматика, разумным является 
дополнительный прием перорального палиперидона 
замедленного высвобождения либо следует подо-
брать другую тактику ведения пациента в соответ-
ствии с клинической ситуацией до следующей за-
планированной инъекции. Инъекции в дельтовидную 
мышцу следует вводить в центр дельтовидной мыш-
цы с использованием рекомендуемых игл. В случае 
инъекций в ягодичную мышцу необходимо их выпол-
нять в верхний наружный квадрант ягодичной мышцы 
с использованием рекомендуемых игл (независимо 
от массы тела пациента). Для удобства пациента ре-
комендуется чередовать левую и правую дельтовид-
ную или ягодичную мышцу при следующих циклах 
лечения [24].

Таким образом, палиперидона пальмитат для 
инъекционного введения один раз в три месяца 
(Тревикта) представляется удачным дополнением 

Таблица 4.  Дозы ПП3М и режим перехода 
на палиперидон в таблетках замедленного 
высвобождения с приемом 1 раз в сутки, 
необходимые для достижения схожих 
уровней палиперидона в плазме крови [23]

Последняя 
доза 

ПП3М, мг

Недели с последней инъекции ПП3М

> 3 месяцев
< 18 недель

> 18 недель
< 24 недель > 24 недель

Доза палиперидона в таблетках замедленного 
высвобождения, мг

175 3 3 3

263 3 3 6 

350 3 6 9 

525 6 9 12 
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арсенала профилактической терапии у пациентов 
с шизофренией, являясь сопоставимым по эффек-
тивности и безопасности со своей одномесячной 
формой (Ксеплион), и вместе с тем существенно 
превосходя ее в плане удобства применения, что 
способствует повышению качества жизни пациента 
и формированию его длительной приверженности 
терапии. Тот факт, что препарат поставляется в го-
товых заполненных шприцах, которые не требуют 
ни разведения, ни охлаждения, позволяет миними-
зировать сложность его применения и обеспечить 

дополнительное удобство использования не только 
для пациента, но и для непосредственно осуществ-
ляющих инъекции медицинских работников. Интер-
валы дозирования препарата Тревикта существенно 
превышают интервалы между дозами всех прочих 
пероральных и инъекционных лекарственных форм 
пролонгированного действия, представленных на 
рынке в настоящий момент, что позволяет говорить 
об уникальности данного лекарственного средства 
в линейке современных антипсихотических препа-
ратов длительного применения.
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Paliperidone Palmitate 3-Month Formulation (Trevicta) – a new word for the longterm 
therapy of patients with schizophrenia
Oleneva E.V., Ryvkin P.V., Ladyzhensky M.Ya.
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SUMMARY:
The article presents the most important results of clinical trials of a new paliperidone palmitate 3Pmonth formulation in intramuscular injections (Trevicta), and formulates the basic practical 
recommendations for its application, designed to optimize its use for the treatment of patients with schizophrenia in terms of initiation of therapy and longPterm maintenance treatment.
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