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РЕЗЮМЕ

Актуальность. Несмотря на клиническую эффективность электросудорожной терапии (ЭСТ) при ряде психических заболеваний, нейробиоло-
гические механизмы терапевтического действия этого метода лечения остаются до конца не раскрытыми и нуждаются в изучении. 
Цель настоящей работы  — промежуточный анализ данных исследования о влиянии курса ЭСТ на содержание биомаркеров проницаемости 
гематоэнцефалического барьера (ГЭБ) в сыворотке крови, BDNF при терапевтически резистентной шизофрении и депрессии в рамках первого 
депрессивного эпизода и рекуррентного депрессивного расстройства (РДР) и установление связи этих показателей с эффективностью терапии. 
Материалы и методы. В исследование были включены 45 резистентных к психофармакотерапии пациентов с параноидной шизофренией 
(N  =  20) и депрессивными состояниями в рамках первого депрессивного эпизода и рекуррентного депрессивного расстройства (N  =  25) со-
гласно критериям МКБ-10. До и после курса ЭСТ определяли показатели титров антител к глиальному фибриллярному кислому белку (GFAP, 
англ. glial fibrillary acidic protein) и нейрон-специфической енолазе (NSE, англ. neuron-specific enolase), а также концентрацию мозгового ней-
ротрофического фактора в сыворотке крови с помощью иммуноферментного анализа. Психическое состояние оценивали с помощью шкалы 
общего клинического впечатления (CGI, англ. Clinical Global Impression), шкалы позитивных и негативных синдромов (PANSS, англ. Positive and 
Negative Syndrome Scale) при шизофрении и шкалы Гамильтона для оценки депрессии из  17 пунктов (HDRS-17, англ. Hamilton Rating Scale 
for Depression).
Результаты. Положительный эффект ЭСТ с улучшением состояния был достигнут у 32 из 45 пациентов (71,1  % случаев). Повышение про-
ницаемости ГЭБ с увеличением в сыворотке крови антител к GFAP или NSE до начала терапии имело место у 7 пациентов (15,5  % случаев). 
У пациентов с шизофренией и депрессивными состояниями средние показатели титров антител к GFAP и NSE до и после проведения ЭСТ 
значимо не различались и соответствовали контрольным значениям. У нонреспондеров средние значения исходных лабораторных показателей 
и их динамика до и после проведения ЭСТ не отличались от показателей у респондеров. Уровень BDNF в сыворотке крови до лечения был 
снижен у 41 пациента, и у 4 пациентов (8,9  % случаев) соответствовал контрольным значениям. Показатель BDNF в процессе проведения 
ЭСТ у пациентов с шизофренией и депрессивными состояниями не продемонстрировал статистически значимых различий. 
Заключение. Анализ полученных результатов исследования показал эффективность проведения ЭСТ при резистентных формах параноидной 
шизофрении и депрессивных расстройствах. Не было выявлено влияния ЭСТ на проницаемость ГЭБ и активность BDNF. Не установлена связь 
динамики лабораторных показателей при проведении ЭСТ с эффективностью терапии. 
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Введение

Повышение эффективности лечения шизофрении 
и аффективных расстройств является одной из ак-
туальных задач современной психиатрии. Известно, 
что от 30 до 50 % пациентов, страдающих шизофре-
нией [1–3] и до 30 % депрессиями [4, 5], резистентны 
к традиционной терапии антипсихотиками и анти-
депрессантами, что требует поиска альтернативных 
методов лечения. Многолетний опыт применения 
электросудорожной терапии (ЭСТ) показал, что она 
оказывает терапевтический эффект при целом ряде 
тяжелых психических заболеваний, таких как шизоф-
рения, депрессия, биполярное аффективное рас-
стройство и кататония [6–9]. Электросудорожная 
терапия, которая применяется вот уже 85 лет, оста-
ется одним из наиболее спорных и до конца не  из-

ученных методов лечения в области психиатрии. 
Несмотря на столь длительную историю применения 
в клинической практике, нейробиологические меха-
низмы терапевтического действия ЭСТ до настояще-
го времени остаются не до конца раскрытыми [10]. 
Предполагается, что терапевтический эффект ЭСТ 
обусловлен разнообразным воздействием, вклю-
чающим изменение функциональных связей голов-
ного мозга, нейропластические эффекты, влияние 
на  нейрохимические процессы, проницаемость ге-
матоэнцефалического барьера (ГЭБ) и иммунную си-
стему [11–13].

Генерализованный судорожный припадок, выз-
ванный электростимуляцией головного мозга, за-
трагивает различные его структуры, включая кору, 
подкорковые области, таламус, базальные ган-
глии и лимбическую систему [10]. Доклинические 
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SUMMARY

Background. Despite the clinical effectiveness of electroconvulsive  therapy (ECT) in a number of mental illnesses, the neurobiological mechanisms of the therapeutic 
effect of this treatment method remain unclear and require further study.
The aim of this study was an interim analysis of the data from a study on the effect of an ECT course on the content of blood-brain barrier (BBB) permeability bio-
markers in the blood serum, as well as brain-derived neurotrophic factor (BDNF) in treatment-resistant schizophrenia and depression in the first depressive episode 
and recurrent depressive disorder (RDD), and to establish the relationship between these indicators and the effectiveness of therapy.
Materials and methods. The study included 45 patients with schizophrenia (N  =  20) and depressive states within the framework of a first depressive episode and 
recurrent depressive disorder (N  =  25) according to ICD-10 criteria with resistance to psychopharmacotherapy. Before and after the course of ECT, serum titers of 
antibodies to glial fibrillary acidic protein (GFAP) and neuron-specific enolase (NSE), as well as the serum concentration of brain-derived neurotrophic factor (BDNF), 
were determined by enzyme-linked immunosorbent assay. Mental status was assessed using the Clinical Global Impression (CGI) scale, the Positive and Negative 
Syndrome Scale (PANSS) in schizophrenia, and the 17-item Hamilton Rating Scale for Depression (HDRS-17).
Results. A positive effect of ECT with improvement of the condition was achieved in 32 of 45 patients (71.1 % of cases). Increased BBB permeability with an increase 
in serum antibodies to GFAP or NSE before the start of therapy was observed in 7 patients (15.5  % of cases). In patients with schizophrenia and depressive states, 
the mean titers of antibodies to GFAP and NSE before and after ECT did not differ significantly and corresponded to the control values. In non-responders, the mean 
values of baseline laboratory parameters and their dynamics before and after ECT did not differ from the parameters in responders. The level of BDNF in the serum 
before treatment was reduced in 41 patients, and in 4 patients (8.9  % of cases) it corresponded to the control values. The BDNF indicator during ECT in patients 
with schizophrenia and depressive states did not demonstrate statistically significant differences.
Conclusion. Analysis of the study results demonstrated the effectiveness of ECT in treatment-resistant forms of paranoid schizophrenia and depressive disorders. 
No effect of ECT on BBB permeability or BDNF activity was found. No relationship was established between changes in laboratory parameters during ECT and treat-
ment effectiveness.

KEYWORDS: electroconvulsive therapy, therapeutically resistant schizophrenia, depression, blood-brain barrier, brain-derived neurotrophic factor, anti-NSE 
antibodies, anti-GFAP antibodies
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и клинические исследования показали, что проведе-
ние ЭСТ вызывает интериктальный скачок артериаль-
ного давления с развитием слабого отека головного 
мозга и временным нарушением проницаемости 
ГЭБ [14]. Повышение проницаемости ГЭБ приводит 
к проникновению биологически активных веществ 
из тока крови в паренхиму мозга и в обратном на-
правлении, из мозга в кровь. Поступающие в кровь 
нейроспецифические белки обладают выраженны-
ми иммуногенными свойствами, которые вызывают 
реакцию гуморального иммунитета с появлением 
противомозговых антител [15]. Указанные процес-
сы приводят к микроповреждениям нейронов, что 
в  ответ способствует повышению уровня нейротро-
фического фактора мозга (BDNF, англ. brain-derived 
neurotrophic factor) [10]. 

Исследования, проводившиеся в начале прошло-
го века, позволили обнаружить, что плотность гли-
альных клеток в головном мозге пациентов с эпилеп-
сией была выше, чем при шизофрении, что указывало 
на роль судорожных припадков в поддержании коли-
чества глиальных клеток. Это наблюдение породило 
идею о том, что судорожная терапия может повышать 
количество глиальных клеток и оказать положитель-
ный эффект при шизофрении и других тяжелых пси-
хических заболеваниях [16]. В исследовании на гры-
зунах было выявлено, что ЭСТ приводит к активации 
глиальных клеток в различных частях головного мозга 
[17]. Безопасность проведения ЭСТ была продемон-
стрирована во многих исследованиях. Данные маг-
нитно-резонансной томографии (МРТ) показали, что 
ЭСТ не вызывает повреждения мозга, а напротив, 
оказывает нейропластический эффект [12]. Иссле-
дования с использованием диффузионно-тензорной 
и структурной МРТ позволили установить, что курсо-
вая ЭСТ приводит к увеличению объема серого веще-
ства головного мозга при рекуррентном депрессив-
ном расстройстве (РДР) [18]. В наибольшей степени 
такое увеличение отмечалось в области медиальной 
височной коры, нижней височной коры и правой пе-
редней части поясной извилины, что коррелировало 
с уменьшением выраженности депрессивной сим-
птоматики [19]. Также установлено, что ЭСТ приводит 
к увеличению объема гиппокампа и миндалины [20, 
21]. Однако связь выявленных изменений с эффек-
тивностью терапии носит противоречивый характер. 
Кроме того, большая часть исследований была про-
ведена у пациентов с РДР [11, 12, 22]. Лишь в одном 
исследовании было показано, что при шизофрении 
ЭСТ вызывает увеличение объема серого вещества 
в лимбической системе с изменениями нейромоду-
ляции в височно-теменных, префронтальных и корти-
кальных структурах [23].

Среди нейротрофических факторов (нейротро-
финов), опосредующих нейропластические эффекты 
ЭСТ, наибольшее внимание было уделено изучению 
BDNF. Этот фактор является белком, кодируемым 
специфическим геном, который вызывает рост, про-
лиферацию, восстановление и выживание нейронов 
мозга [24]. Результаты двух метаанализов доклиниче-
ских и клинических исследований при РДР показали, 
что уровень BDNF существенно повышался в  пери-
ферической крови после проведения ЭСТ. При этом 
четкой корреляции между уровнем BDNF и терапев-

тическим ответом обнаружено не было [25, 26]. Од-
нако результаты другого исследования, проведенно-
го в Китае, продемонстрировали взаимосвязь между 
увеличением содержания BDNF в  сыворотке крови 
и  уменьшением выраженности депрессивной сим-
птоматики [27].

Предполагается, что ГЭБ, который отделяет цен-
тральную нервную систему (ЦНС) от периферических 
тканей, может быть в той или иной степени вовлечен 
в патогенез тяжелых психических заболеваний, таких 
как шизофрения и РДР, а попадающие в кровь нейро-
специфические белки могут приводить к развитию 
аутоиммунных реакций [28]. В настоящее время для 
клинической оценки целостности ГЭБ применяются 
неинвазивные методы, которые основаны на опре-
делении в сыворотке крови нейрон-специфических 
белков и антител к ним, концентрация которых повы-
шается при нарушении целостности ГЭБ. К этим ве-
ществам относятся астроцитарные белки S100, гли-
альный фибриллярный кислый протеин (GFAP, англ. 
glial fibrillary acidic protein), а также нейронспецифи-
ческая енолаза (NSE, англ. neuron-specific enolase)
[14, 29]. Протеин GFAP является ключевым белком, 
экспрессирующимся в глиальных клетках. Считается, 
что этот белок укрепляет структуру глиальных клеток 
и поддерживает целостность ГЭБ [30]. Протеин GFAP 
является высокоспецифичным белком, поскольку 
в норме обнаруживается только в клетках ЦНС [31], 
а его появление в крови возникает при нарушении 
целостности ГЭБ. Енолаза NSE является гликолити-
ческим ферментом, который в большом количестве 
присутствует в цитоплазме нейрональных клеток. 
Обычно NSE не обнаруживается во внеклеточной 
жидкости, а появляется там только при повреждении 
нейронов и отражает степень их деструкции [32, 33]. 
Она не обладает высокой специфичностью, посколь-
ку содержится в эритроцитах, что может давать лож-
ноположительные результаты [31]. Большей инфор-
мативностью и специфичностью обладают антитела 
к NSE. Появление антител к GFAP и NSE в сыворотке 
крови свидетельствует о нарушении проницаемости 
ГЭБ и сенсибилизации организма с повышенным им-
мунным ответом. 

Исследование этих показателей может способ-
ствовать повышению качества диагностики, оценки 
тяжести состояния и эффективности проводимой те-
рапии при тяжелых психических расстройствах [15]. 
Отметим, что большинство опубликованных научных 
исследований было посвящено изучению содержания 
белка S100 в сыворотке крови как биомаркера прони-
цаемости ГЭБ при различных психических заболева-
ниях [34–37]. Результаты метаанализа этих исследо-
ваний показали, что нарушение проницаемости ГЭБ 
может выявляться при шизофрении, тяжелом РДР 
и биполярном аффективном расстройстве (БАР), од-
нако роль этих изменений в патогенезе развития пси-
хических нарушений остается нераскрытой [38]. Ис-
следования по изучению влияния ЭСТ на активность 
других биомаркеров проницаемости ГЭБ в сыворотке 
крови достаточно ограничены, а их результаты носят 
противоречивый характер [39]. Так, в двух исследова-
ниях на ограниченной выборке пациентов с РДР в сы-
воротке крови не обнаружено увеличения концентра-
ции NSE в процессе проведения ЭСТ, но отмечалось 
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повышение концентрации белка S-100 [40, 41]. Что 
касается влияния ЭСТ на  концентрацию GFAP в  сы-
воротке крови, клинических исследований, опубли-
кованных в доступных международных базах данных 
PubMed и Web of Science, мы не обнаружили. Однако 
результаты нескольких доклинических исследований 
продемонстрировали увеличение экспрессии GFAP 
и  BDNF в гиппокампе и лобной коре грызунов через 
несколько часов после проведения ЭСТ [42–44].

Таким образом, нейробиологические механизмы 
терапевтического действия ЭСТ в лечении шизофре-
нии и аффективных расстройств остаются до конца 
не раскрытыми и нуждаются в изучении. Перспек-
тивным представляется изучение влияния ЭСТ на ко-
личественное содержание биомаркеров проницае
мости ГЭБ в сыворотке крови  — антител к  GFAP 
и NSE, а также BDNF, и установление связи этих пока-
зателей с эффективностью терапии.

Цель исследования — провести предварительный 
анализ результатов исследования по оценке влияния 
ЭСТ на динамику биомаркеров ГЭБ (антител к GFAP 
и NSE), а также BDNF в сыворотке крови у пациентов 
с параноидной шизофренией и депрессией в рамках 
первого депрессивного эпизода и РДР.

Материалы и методы 

В анализ были включены 45 пациентов с диаг-
нозом параноидной шизофрении и депрессивными 
эпизодами в рамках первого депрессивного эпизо-
да и РДР по критериям МКБ-10 с резистентностью 
к психофармакотерапии. Резистентность к терапии 
определялась как отсутствие терапевтического 
эффекта от проведения двух курсов психофарма-
котерапии с  использованием адекватных доз ан-
типсихотиков и/или антидепрессантов различных 
химических групп продолжительностью не менее 
4  недель [45–47]. Соответственно, пациенты с  па-
раноидной шизофренией получали антипсихотиче-
скую терапию, а  пациенты с  депрессиями  — тера-
пию антидепрессантами. В исследование не  были 
включены пациенты, имеющие противопоказания 
для проведения ЭСТ по соматическому состоянию, 
и те, которым проводили ЭСТ в течение последних 
12  месяцев. Исследование не предусматривало 
контрольной группы, поскольку речь идет о  рези-
стентных к психофармакотерапии пациентах. Все 
пациенты находились на лечении в отделении ин-
тенсивной терапии Московского НИИ психиатрии, 
филиале ФГБУ «Национальный медицинский иссле-
довательский центр психиатрии и наркологии име-
ни В.П.  Сербского» Минздрава России. Пациенты 
давали добровольное информированное согласие 
на включение в исследование. Исследование было 
одобрено локальным этическим комитетом ФГБУ 
«Национальный медицинский исследовательский 
центр психиатрии и наркологии имени В.П.  Серб-
ского» Минздрава России №  42/11 от 11 декабря 
2023 г. 

Для оценки тяжести состояния и его динамики 
в процессе терапии использовали шкалу глобального 
клинического впечатления (CGI, англ. Clinical Global 
Impression) [48], шкалу позитивных и негативных син-
дромов (PANSS, англ. Positive and Negative Syndrome 

Scale) [49, 50] при шизофрении и шкалу Гамильтона 
для оценки депрессии (HDRS, англ. Hamilton Rating 
Scale for Depression) из 17 пунктов [51–53] при оценке 
депрессий. Респондерами считались пациенты с ре-
дукцией более 30 % симптоматики по шкале PANSS 
и более 50 % по шкале HDRS. 

Критерии включения

1.	Диагноз параноидной шизофрении или де-
прессивного состояния в рамках первого депрессив-
ного эпизода и рекуррентного депрессивного рас-
стройства по критериям МКБ-10.

2.	Наличие критериев терапевтической резистен-
тности для пациентов с шизофренией и депрессив-
ным эпизодом в рамках первого депрессивного эпи-
зода и РДР. 

3.	Возраст пациентов от 18 до 65 лет.

Критерии невключения 

1.	Наличие противопоказаний для проведения 
ЭСТ.

2.	Проведение ЭСТ в течение последних 12 ме-
сяцев.

3.	Наличие сопутствующих или перенесенных 
ранее тяжелых соматических и неврологических за-
болеваний, включая черепно-мозговую травму, эн-
цефалиты и менингоэнцефалиты, острые нарушения 
мозгового кровообращения, эпилептические при-
падки, нейроэндокринные и онкологические заболе-
вания, а также наличие алкогольной и наркотической 
зависимости.

4.	Отказ пациента подписать информированное 
согласие на включение в исследование или желание 
выйти из исследования досрочно.

Методика проведения ЭСТ 

Электросудорожную терапию проводили на оте-
чественном аппарате «Эстер» короткими импульсами 
прямоугольной формы длительностью 1,5  мс и ам-
плитудой не более 850 мА. Параметры стимула были 
скорректированы на каждом сеансе после оценок 
результатов предыдущего сеанса. Для проведения 
наркоза использовали анестетик пропофол в  дозе 
1,5–2,5 мг/кг и миорелаксант суксаметония йодид. 
Электросудорожную терапию проводили 3 раза в не-
делю, длительность курса терапии составляла от  8 
до  12 сеансов. Использовали билатеральное нало-
жение электродов. Все пациенты продолжали ранее 
назначавшуюся недостаточно эффективную психо-
фармакотерапию.

Лабораторное исследование 

Лабораторное исследование с забором образ-
цов сыворотки крови выполняли до начала и после 
окончания курса ЭСТ. В динамике терапии были 
изучены качественные показатели наличия анти-
тел к GFAP и  NSE (анти-GFAP-АТ и анти-NSE-АТ) 
и концентрация BDNF. Исследование лабораторных 
показателей проводили в отделе фундаментальной 
и прикладной нейробиологии ФГБУ «Национальный 
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медицинский исследовательский центр психиатрии 
и наркологии имени В.П. Сербского» Минздрава Рос-
сии. Для определения наличия антител к GFAP и NSE 
применяли метод непрямого иммуноферментного 
анализа (ИФА) с использованием рекомбинантных 
белков в качестве антигенов. Методика получения 
данных белков подробно описана ранее [54, 55].

Исследование осуществляли следующим обра-
зом. На дно лунок 96-луночного планшета иммобили-
зовали рекомбинантные белки (GFAP, NSE) в течение 
12 ч при +4 °С (0,1 М NaHCO

3
, pH = 9,2). После этого их 

раствор удаляли и планшет промывали промывочным 
буферным раствором (PBS 0,05 % Твин-20, pH = 7,4). 
После промывки выполняли блокирование неспеци-
фического связывания инкубацией 3  % БСА (бычий 
сывороточный альбумин) на PBS (1 ч, при комнатной 
температуре (КТ)), промывали и вносили по 100 мкл 
образцов сывороток крови пациентов и  здоровых 
индивидов без психических заболеваний (в разведе-
нии 1 : 50, PBS), инкубация продолжалась 1 ч при КТ 
на  шейкере-инкубаторе (500 об/мин). Затем план-
шет промывали промывочным буферным раствором 
и вносили вторичные антитела — антитела к иммуно-
глобулинам человека, конъюгированные с биотином 
(разведение 1  : 40 000, согласно инструкции произ-
водителя — ThermoFisher) на 1 ч при КТ (500 об/мин). 
После промывки вносили конъюгат стрептавидина 
с пероксидазой (разведение 1 : 10 000, согласно ин-
струкции производителя — ThermoFisher) на 30 мин 
при КТ (500 об/мин). Проявление ферментативной 
активности пероксидазы проводили с использовани-
ем раствора хромогенного субстрата в течение 10–
15  мин. Затем ферментативную реакцию останав-
ливали внесением одномолярного раствора H

2
SO

4
. 

Считывание результатов выполняли с помощью фо-
тометра при длине волны 450 нм.

Определение содержания BDNF осуществляли 
методом ИФА. Использовали коммерческий набор 
Human BDNF ELISA Kit производства Elabscience 
(кат.  номер E-EL-H0010) в соответствии с инструк-
цией производителя.

Статистический анализ

Статистическую обработку данных проводили 
с использованием пакета прикладных программ 
Statistica 12. Полученные результаты подвергали 
стандартной статистической обработке в зависимо-
сти от нормальности распределения, которую оце-
нивали по критерию Шапиро — Уилка. Переменные, 
имеющие нормальный характер распределения, 
описывали как выборочное среднее и среднеквадра-
тичное отклонение (M  ±  SD), дискретные перемен-
ные и упорядоченные данные  — как медиана (Md) 
и  1–3-й  квартили (Md [Q

1
; Q

3
]). Для подтверждения 

гипотезы и проверки разницы между средними вели-
чинами при нормальном распределении применяли 
t-критерий Стьюдента для парных выборок. Разли-
чия по  частоте дихотомических исходов оценивали 
точным критерием Фишера. Сравнение непрерыв-
ных показателей проводили с помощью непараме-
трического критерия Манна  — Уитни. Для оценки 
корреляционных связей между изменениями показа-
телей применяли коэффициент корреляции Спирме-

на. За критический уровень значимости принимали 
p  <  0,05. Статистическую мощность исследования 
планировали на основе заданных уровня значимо-
сти 95 % (0,05) и мощности 80 % (0,8) при значении 
d/SD = 0,4 по формуле N = 16/(d/SD)2; где N — число 
больных, d — клинически значимая разность группо-
вых средних значений, а SD — общее среднеквадра-
тическое отклонение [56].

Результаты 

Из 45 человек, завершивших исследование, было 
23 мужчины и 22 женщины в возрасте от 23 до 63 лет 
(36,5 ± 3,1 лет) с длительностью заболевания от 1 года 
до 24 лет (9,05 ± 1,2 лет). Из них с диагнозом парано-
идной шизофрении (F20.0)  — 20  человек, с  первым 
депрессивным эпизодом (F32.2–F32.3)  — 5  человек 
и депрессивным эпизодом при РДР (F33.2) — 20 че-
ловек. 

Положительный эффект с улучшением психиче-
ского состояния был достигнут у 32 из 45 пациентов 
(71,1 % случаев), что подтверждает высокую эффек-
тивность ЭСТ при фармакорезистентных состояни-
ях. При шизофрении число респондеров составило 
15 из 20 пациентов (75 % случаев), при депрессив-
ных состояниях  — 17 из 25 пациентов (68  % слу-
чаев). Положительная динамика при шизофрении 
проявлялась в существенной редукции галлюцина-
торно-бредовой симптоматики, уменьшении тре-
воги, напряженности, упорядочивании поведения, 
улучшении настроения. При депрессивных состоя-
ниях полное исчезновение депрессивной симптома-
тики и достижение ремиссии имело место у 5 паци-
ентов (20 % случаев), у 20 пациентов (80 % случаев) 
была достигнута ее выраженная редукция. Основ-
ные нейробиологические результаты исследования 
представлены в  табл.  1 и  2. Как видно из  получен-
ных данных, в среднем по группе значения титров 
антител к GFAP и NSE до и после проведения курса 
ЭСТ значимо не различались, хотя прослеживалась 
некоторая тенденция к снижению этих показате-
лей, ярко выраженная в некоторых клинических на-
блюдениях. Титры антител к GFAP при шизофрении 
до лечения составили 0,18 ± 0,01 ед., после лечения 
0,19 ± 0,01 ед., при депрессивных состояниях до ле-
чения 0,26 ± 0,03 ед., после лечения 0,22 ± 0,02 ед. 
(р  >  0,05). Титры антител к NSE при шизофрении 
до лечения составили 0,23 ± 0,03 ед., после лечения 
0,22 ± 0,03 ед., при депрессивных состояниях до ле-
чения 0,3  ±  0,04 ед., после лечения 0,27  ±  0,05 ед. 
(р > 0,05). Указанные выше показатели не превыша-
ли контрольных значений.

Нарушение проницаемости ГЭБ и повышение 
уровня противомозговых антител до начала проведе-
ния ЭСТ выявлялось у 7 пациентов (15,5 % случаев), 
из них с диагнозом шизофрении было 2 пациента, 
с  РДР  — 5 пациентов. Клинико-психопатологиче-
ские характеристики этих пациентов не отличались 
от характеристик пациентов из основной группы. 
У  3  пациентов из этой группы имело место повы-
шение титров антител к GFAP и у 4  — к NSE. После 
проведения ЭСТ у 3 пациентов произошло снижение 
уровня аутоантител до нормы. Уровень BDNF в сыво-
ротке крови до  лечения был снижен у 41 пациента, 
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и  только у 4 (8,9  % случаев) соответствовал конт
рольным значениям. Среднее значение показателя 
BDNF у пациентов с шизофренией до начала терапии 
составило 5750 ± 456 пг/мл и к концу курса ЭСТ сни-
зилось до 5420 ± 580 пг/мл (р > 0,05), при депрессив-
ных состояниях до начала терапии значение BDNF 
составило 6010  ±  125 пг/мл, после окончания лече-
ния — 5508 ± 142 пг/мл (р > 0,05). Указанные выше 
показатели были ниже контрольных значений. Анализ 
динамики лабораторных показателей у пациентов 
с шизофренией и депрессивными расстройствами 
респондеров в сравнении с нонреспондерами пред-
ставлен в табл. 3 и 4. Как видно из представленных 
данных в группе нонреспондеров исходные лабора-
торные показатели и их динамика в процессе тера-
пии значимо не отличались от средних показателей 
в группе респондеров. Таким образом, полученные 
результаты не дают однозначного ответа о связи изу
чаемых лабораторных показателей и их динамики 
с  эффективностью ЭСТ, что не позволяет использо-
вать их в качестве биологических предикторов эф-
фективности терапии.

Таблица 3. Средние значения антител к GFAP и NSE и содержания 
BDNF у пациентов с шизофренией (респондеров) по сравнению  
с  нонреспондерами (уровень значимости p > 0,05) 
Table 3. Mean values of GFAP and NSE antibodies and BDNF 
content in responder and nonresponder patients with schizophrenia 
(significance level p > 0.05)

Показатель Респондеры Нонреспондеры

Антитела к GFAP до лечения  
(ОК  — 0,15, ПК  — 0,41 ед.)

0,17  ±  0,01 0,19  ±  0,004

Антитела к GFAP после лечения 0,19  ±  0,007 0,17  ±  0,005

Антитела к NSE до лечения  
(ОК  — 0,16, ПК  — 0,38 ед.)

0,24  ±  0,04 0,20  ±  0,01

Антитела к NSE после лечения 0,23  ±  0,03 0,19  ±  0,006

BDNF до лечения (контроль  
10  000  – 100  000 пг/мл)

6050  ±  490 5100  ±  451

BDNF после лечения 5270  ±  670 5890  ±  420

Таблица 4. Средние значения антител к GFAP и NSE и содержания 
BDNF у пациентов с депрессивными расстройствами (респондеров) 
по сравнению  с нонреспондерами (уровень значимости p > 0,05)
Table 4. Mean values of GFAP and NSE antibodies and BDNF 
content in patients with depressive disorders responders compared 
to non-responders (significance level p > 0.05)

Показатель Респондеры Нонреспондеры

Антитела к GFAP до лечения  
(ОК  — 0,15, ПК  — 0,41 ед.)

0,28  ±  0,02 0,24  ±  0,014

Антитела к GFAP после лечения 0,22  ±  0,02 0,22  ±  0,016

Антитела к NSE до лечения 0,32  ±  0,02 0,29  ±  0,02

Антитела к NSE после лечения 0,28  ±  0,035 0,24  ±  0,02

BDNF до лечения (контроль 
10  000  – 100  000 пг/мл)

5680  ±  800 6800  ±  1100

BDNF после лечения 5940  ±  421 5520  ±  440

Обсуждение

Предварительный анализ результатов исследова-
ния показал высокую эффективность проведения ЭСТ 
при резистентных к психофармакотерапии формах 
шизофрении и депрессивных состояниях. Респонде-
ры при проведении ЭСТ были выявлены в 71,1 % слу-
чаев. При этом ЭСТ была одинаково эффективна как 
при шизофрении, так и при депрессиях. Полученные 
результаты согласуются с ранее проведенными ис-
следованиями по клинической эффективности ЭСТ 
при данных психических состояниях [1, 6, 7]. У боль-
шинства пациентов с шизофренией и депрессивны-
ми расстройствами не было выявлено нарушения 
проницаемости ГЭБ как до  начала ЭСТ, так и после 
ее проведения. Исключение составили 7  пациентов 
(15,5  % случаев), у которых были повышены титры 
антител к GFAP или NSE до начала терапии. Проведе-
ние ЭСТ не вызывало повреждения ГЭБ. В среднем 
по группе у пациентов с шизофренией и депрессия-
ми значения уровня антител к GFAP и NSE до и после 
проведения ЭСТ значимо не различались, хотя про-
слеживалась некоторая тенденция к снижению этих 
показателей в процессе терапии. У нонреспондеров 
исходные лабораторные показатели и их динамика 
до и после проведения ЭСТ не отличались от средних 
показателей у респондеров. 

Как отмечено выше, появление антител к GFAP 
и  NSE свидетельствует о нарушении проницаемо-
сти ГЭБ, повреждении нейронов головного мозга 
и сенсибилизации организма с повышенным иммун-
ным ответом. Поскольку проведение ЭСТ не приво-
дило к  увеличению содержания в сыворотке крови 
противомозговых антител, можно сделать вывод 
о  безопасности данного метода лечения, который 
не вызывает структурных повреждений ЦНС.

Уровень BDNF в сыворотке крови до лечения был 
снижен у 41 пациента, и только у 4 (8,9  % случаев) 
соответствовал контрольным значениям. Показа-
тель BDNF в процессе терапии в среднем по группе 
имел тенденцию к снижению, но не продемонстри-
ровал статистически значимых различий до и после 
окончания терапии. Отметим, что в последние годы 
BDNF отводится важная роль в патогенезе разви-
тия психических заболеваний и реакции на терапию 
[24, 57]. Считается, что сывороточный уровень BDNF, 
оцениваемый с помощью ИФА, отражает его содер-
жание в ЦНС [57, 58]. В ряде исследований было по-
казано, что уровень BDNF может снижаться при де-
прессивных состояниях и шизофрении, что связано 
с нарушением нейропластичности при этих заболе-
ваниях [59,  60]. Результаты проведенного нами ис-
следования также показали снижение уровня BDNF 
в  сыворотке крови у пациентов с  депрессивными 
расстройствами и шизофренией, резистентных к ле-
карственной терапии. При этом в процессе проведе-
ния ЭСТ уровень BDNF в сыворотке крови не увели-
чивался несмотря на положительный эффект терапии 
у  большинства пациентов. Таким образом, получен-
ные результаты не  подтвердили гипотезу о  том, что 
ЭСТ приводит к повышению нейропластичности 
и увеличению уровня BDNF в сыворотке крови, отме-
чаемому в ряде исследований [25–27]. Проведенное 
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исследование имеет ряд ограничений. Во-пер-
вых, исследование имело открытый дизайн, что не 
исключает влияние субъективного фактора на оцен-
ку результатов эффективности терапии. Во-вторых, 
исследование не имело контрольной или сравни-
тельной терапевтической группы и включало толь-
ко пациентов, получивших не менее 8 сеансов, ЭСТ. 
В-третьих, выборка пациентов была диагностически 
неоднородной, незначительной по объему и включа-
ла пациентов с двумя патогенетически разными диаг-
нозами — шизофренией и депрессией. В-четвертых, 
нельзя исключить возможность влияния на результа-
ты ИФА таких факторов, как разнородная предшест-
вующая психофармакотерапия, наркоз, перенесен-
ные в анамнезе инфекционные заболевания и другая 
соматическая патология.

Заключение 

Анализ результатов исследования показал высо-
кую эффективность проведения ЭСТ при резистен-
тных формах шизофрении и депрессивных состоя-
ниях в рамках первого депрессивного эпизода и РДР. 
Нарушение проницаемости ГЭБ до начала терапии 
было выявлено у 7 из 45 пациентов в 15,5 % случаев. 
Об этом свидетельствовало повышение в сыворотке 
крови титров антител к GFAP и NSE. Проведение ЭСТ 
не вызывало повреждения ГЭБ, потому его можно 

считать безопасным методом лечения. В среднем 
по группе у пациентов с шизофренией и депрессив-
ными состояниями значения уровня антител к GFAP 
и NSE до и после проведения ЭСТ значимо не разли-
чались, хотя прослеживалась некоторая тенденция 
к снижению этих показателей в процессе терапии. 
У  нонреспондеров исходные лабораторные показа-
тели и их динамика до и после проведения ЭСТ не от-
личались от средних показателей у респондеров. 
Уровень BDNF в сыворотке крови до лечения был сни-
жен у 41 пациента (91,1 % случаев). Динамика пока-
зателя BDNF в процессе терапии в среднем по груп-
пе не продемонстрировала статистически значимых 
различий до и после окончания терапии. 

Таким образом, на основании полученных данных 
не представляется возможным сделать однознач-
ные выводы о влиянии ЭСТ на динамику биомарке-
ров проницаемости ГЭБ и уровня BDNF, а также их 
связи с  эффективностью терапии. Для уточнения 
нейробиологических механизмов терапевтического 
действия ЭСТ при психических расстройствах необ-
ходимы более масштабные рандомизированные ис-
следования, учитывающие характер психофармако-
терапии, препаратов, используемых при проведении 
наркоза, перенесенных в анамнезе инфекционных 
заболеваний и другой соматической патологиии, ко-
торые могут способствовать нарушениям ГЭБ и вли-
ять на результаты ИФА при проведении ЭСТ.
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