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Встановлено, що у хворих на параноїдну шизофренію (ПШ) з терапевтичною резистентністю (ТР) до ней-
ролептиків відмічається підвищення концентрації метаболітів ліпопероксидації – МДА і ДК на фоні істотного 
зниження активності ферментів системи АОЗ, а також підвищення вмісту ЦІК у сироватці крові та дисбаланс їх-
нього молекулярного складу, переважно за рахунок збільшення кількості середньомолекулярної та дірібномолеку-
лярної фракцій. Включення в комплекс лікування хворих на ПШ з ТР до нейролептиків комбінації реамберину та 
циклоферону сприяє більш швидкій та якісній нормалізації як клінічної картини, так і вивчених біохімічних та 
імунологічних показників. 
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Установлено, что у больных параноидной шизофренией (ПШ) с терапевтической резистентностью (ТР) к 
нейролептикам отмечается повышение концентрации метаболитов липопероксидации – МДА и ДК на фоне су-
щественного снижения активности ферментов системы АОЗ, а также повышение уровня циркулирующих имун-
ных комплексов в сыворотке крови и дисбаланс их молекулярного состава, в основном за счет увеличения количе-
ства среднемолекулярных и мелкомолекулярных фракций. Включение в комплекс лечения больных ПШ с ТР к 
нейролептикам комбинации реамберина и циклоферона способствует более быстрой и качественной нормализа-
ции как клинической картины, так и изученных биохимических и иммунологических показателей. 
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It is established, that patients with paranoid schizophrenia (PS) with therapeutic resistance (TR) to neuroleptics rising 
of concentration of metabolites of lipoperoxidation – MDA and DC against essential depression of activity of enzymes of 
system AOP, and also increase of level circulating immune complexes in blood serum and disbalance of their molecular 
structure, basically at the expense of augmentation amounts middlemolecular and littlemolecular fractions. Including in a 
complex of treatment of patients PS with ТR to neuroleptics combination reamberin and cyclopheron promoted faster 
and qualitative normalisation both a clinical picture, and studied biochemical and immunologic indicators. 
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Вступ. Шизофренія (Шз) в сучасних умовах має 
не тільки важливе медичне, але також і істотне соціа-
льне значення, що пов'язане з досить широким роз-
повсюдженням цього ендогенного психозу, частота 
якого у загальної популяції населення економічно 
розвинених країн складає від 1 до 3%, хронічним 
перебігом захворювання, збереженням дефекту пси-
хічного статусу після ліквідації гострих психічних 
розладів, що може істотно обмежувати загальну пра-
цездатність і професійну придатність пацієнта [10, 
11]. Проблема терапевтичної резистентності (ТР) 
при шизофренії є одним з найбільш актуальних за-
вдань сучасної світової психіатрії, частота формуван-
ня котрої досягла за даними різних авторів від 5 до 
35% та неухильно зростає [9]. Тому проблема 
подолання ТР до нейролептиків вельми актуальна 
для практики роботи психіатра [8]. 

В результаті численних досліджень було вста-
новлено, що в основі розвитку ТР у хворих Шз по-
перед усього лежать істотні порушення з боку імун-
ної та біохімічної систем, що послужило підставою 
для застосування препаратів, спороможних до корек-
ції цих патологічних станів з метою подолання рези-
стентності до нейролептиків при параноїдній Шз 
(ПШ) [7, 8]. При розробці терапевтичної програми 
подолання ТР до нейролептиків у хворих ПШ нашу 
увагу привернула можливість застосування комбінації 
детоксикуючого препарату реамберину та імуноакти-

вного засобу циклоферону. Слід також підкреслити, 
що саме автори цієй роботи є ініціаторами викорис-
тання реамберину та циклоферону в психіатричній 
клініці [14,17,18,20,23] і до теперішнього часу нако-
пичили більш ніж двадцятирічний досвід застосу-
вання даних препаратів в комплексній терапії і меди-
чній реабілітації хворих ПШ, ліквідаторів наслідків 
аварії на Чорнобильській АЕС з нервово-психічними 
розладами, пацієнтів з синдромом хронічної втоми і 
осіб з іншою психіатричною і межевою психічною 
патологією [2,6]. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами: робота здійснювалася відповідно 
основному плану науково-дослідних робіт (НДР) ДЗ 
«Інститут неврології, психіатрії і наркології АМН 
України» та ДЗ «Луганський державний медичний 
університет» і представляє собою фрагмент теми 
НДР: «Імуно-метаболічні аспекти патогенезу шизо-
френії та розробка раціональних способів лікування і 
реабілітації з даною патологією» (№ держреєстрації 
0102U003363). 

Метою роботи було вивчення впливу комбінації 
реамберину та циклоферону на активність ферментів 
антиоксидантного захисту, стан ліпопероксидації та 
динаміку показників циркулюючих імунних компле-
ксів у крові хворих на ПШ з ТР до нейролептиків. 

Матеріали та методи дослідження. Під нашим 
спостереженням знаходилося 73 пацієнти з діагнозом 
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ПШ з наявністю у них ТР до нейролептиків. Наяв-
ність ТР до нейролептиків констатувалася в тих ви-
падках, коли впродовж 2 місяців і більш при здійс-
ненні адекватно підібраної психофармакотерапії із 
застосуванням сучасних нейролептиков був повністю 
відсутній або відмічався лише украй незначний кліні-
чно видимий терапевтичний ефект лікування [4,28]. 
При цьому обов'язково враховували також реальні 
можливості максимальної курабельності хворого за-
лежно від конкретного клініко-патогенетичного варі-
анту перебігу ПШ [4]. Серед обстежених пацієнтів 
було 47 чоловіків (64,4%) та – 26 жінок (35,6%). ПШ 
з безперервно-прогредієнтним варіантом клінічного 
перебігу захворювання (F20.00 відповідно до МКХ-
10) була діагностована у 33 хворих (45,2%); нападо-
подібно-прогредіентний варіант перебігу ПШ був у 
40 пацієнтів (54,8%), що спостерігалися. Усі обстеже-
ні хворі на ПШ з наявністю ТР до нейролептиків 
були розподілені на 2 групи, рандомізовані за статтю, 
віком, клінічним варіантом перебігу Шз і провідним 
психопатологічним синдромом. Пацієнти основної 
групи (37 осіб) додатково до нейролептиків отриму-
вали комбінацію реамберину та циклоферону, хворі 
групи зіставлення (36 осіб) лікувалися лише тради-
ційними препаратами. Реамберин призначали вну-
тішньовенно у вигляді інфузій по 400 мл 2 рази на 
день перші 1-2 дні, та далі по 400 мл 1 раз на добу ще 
3-5 днів поспіль (всього від 5 до 7 днів) [16]. Цикло-
ферон призначали внутрішньом'язово у вигляді 
12,5% розчину по 2 мл 1 раз на день впродовж 5 днів 
поспіль, далі здійснювали ще 10 ін'єкцій препарату 
по 2 мл через день. Потім впродовж 30-40 днів хво-
рим вводили підтримуючу дозу циклоферону – по 2 
мл 12,5% розчину 1 раз на 3 дні, або ж циклоферон 
призначали в таблетованій формі – по 100 мг препа-
рату усередину 2 рази на тиждень протягом 1–2 міся-
ців поспіль [23]. Згідно з нашими попередніми дани-
ми, саме така схема введення реамберину та цикло-
ферону забезпечувала оптимальний коригуючий 
ефект в плані нормалізації біохімічних та імунологі-
чних показників хворих ПШ з наявністю ТР. В ході 
лікування за допомогою комбінації реамберину та 
циклоферону психотропні препарати призначалися 
хворим відповідно до діагнозу і варіанту клінічного 
перебігу Шз в середньотерапевтичних дозах [11], 
однотипово як у хворих основної групи так і у паціє-
нтів групи зіставлення.  

Реамберин – інфузійний препарат з детоксику-
ючою, антигіпоксичною, антиоксидантною, гепато-, 
нефро- та кардіопротекторною дією. Головний фар-
макологічний ефект реамберину обумовлений наяв-
ністю у його складі 1,5% солі бурштинової кислоти – 
сукцинату натрію, яка спроможна посилити компен-
саторну активацію аеробного гліколізу, активувати 
метаболічні процеси у циклі Кребса, та внаслідок 
цього збільшувати внутрішньоклітинний фонд мак-
роергічних сполук – АТФ та креатин фосфату [16]. 
Реамберин спроможний активувати антиоксидантну 
систему ферментів та гальмувати процеси перекис-
ного окислення ліпідів (ПОЛ), проявляти мембрано-
стабілізуючу дію, і тому він є цитопротектором [15]. 
Реамберин зареєстрований в Україні в якості 
лікарського препарату (реєстраційне посвідчення № 
UA/0530/01/01) та дозволений до клінічного засто-
сування Наказом МОЗ України № 65 від 09.02.2004 р. 

Циклоферон – низькомолекулярний індуктор ен-

догенного інтерферону, що визначає широкий спектр 
його біологічної активності (противірусної, 
імуномодулюючої, протизапальної, антипроліфе-
ративної, протипухлинної). Препарат індукує високі 
титри α-, β- та γ-інтерферону в органах і тканинах, що 
містять лімфоїдні елементи (слизова оболонка тонко-
го відділу кишечнику, селезінка, печінка, легені), про-
никає крізь гематоенцефалічний бар’єр [22]. 
Імуномодулюючий ефект циклоферону виражається 
в активації фагоцитозу, природних кілерних клітин, 
цитотоксичних Т-лімфоцитів і корекції імунного ста-
тусу організму при імунодефіцитних станах різного 
походження. Циклоферон ефективний відносно 
вірусів кліщового енцефаліту, грипу, гепатитів, герпе-
су, цитомегаловірусу, вірусу імунодефіциту людини, 
ентеровірусів, підсилює ефект антибіотикотерапії при 
кишкових інфекціях. Встановлена ефективність пре-
парату в комплексній терапії гострих і хронічних бак-
теріальних та вірусних інфекцій а також як компонен-
та імунотерапії [5]. Крім того, циклоферон спромож-
ний пригнічювати аутоімунні реакції, володіє проти-
запальним і знеболюючим ефектами [23]. Препарат 
добре проникає у кров з місця введення, циркулює в 
організмі у вільному і/або зв’язаному з білками стані та 
виводиться переважно нирками [22]. Циклоферон 
зареєстрований в Україні в якості лікарського препара-
ту (реєстраційне посвідчення № UA/7671/01/01) та 
дозволений до клінічного застосування Наказом МОЗ 
України № 22 від 22.01.2008 р. 

Оцінка продуктивних і вторинних негативних 
розладів проводилася за шкалою PANSS (Positive and 
Negative Syndrome Scale) [27], вираженість психозу і 
результативність його купірування оцінювалася за 
шкалою глобального клінічного враження CGI [25, 
26]. Додаткове лабораторне обстеження включало 
вивчення концентрації продуктів ПОЛ в крові: кінце-
вого – малонового діальдегида (МДА) [1] і проміжних 
– дієнових кон'югат (ДК) [3], активності ферментів 
системи антиоксидантного захисту (АОЗ) – каталази 
(КТ) [12] і супероксиддісмутази (СОД) [13]. Обчис-
лювали інтегральний коефіцієнт Ф, який відображає 
співвідношення прооксидантних і антиоксидантних 
властивостей крові. Концентрацію ЦІК у сироватці 
крові вивчали методом преципітації в розчині полі-
етиленгліколя (ПЕГ) з молекулярною масою 6000 D 
[19]. Молекулярний склад ЦІК з виділенням фракцій 
велико- (>19S), середньо- (11S-19S) та дрібномолеку-
лярних (<11S) імунних комплексів (ІК) визначали 
шляхом диференційованої преципітації у 2,0%, 3,5% 
та 6% розчинах ПЕГ [21]. 

Статистичну обробку отриманих результатів до-
слідження здійснювали на персональному 
комп’ютері Intel Core i7 2,66 GHz за допомогою од-
но- і багатофакторного дисперсійного аналізу (паке-
ти ліцензійних програм Microsoft Windows 7, 
Microsoft Office 2010, Microsoft Exel Stadia 6.1/prof та 
Statistica). При цьому враховували основні принципи 
використання статистичних методів у клінічних ви-
пробовуваннях [24]. 

Отримані результати та їхнє обговорення. Всі 
хворі перебували в умовах стаціонару та їх стан хара-
ктеризувався достатньою гостротою психозу (сума 
балів за шкалою PANSS в середньому в обох групах 
хворих була вище 100 балів) з вираженим психомо-
торним збудженням та агресивністю. За шкалою SGI 
в обох групах переважали хворі з вираженими психі-



Український морфологічний альманах, 2011, Том 9, № 2 

 53

чними розладами. У всіх пацієнтів на момент почат-
ку терапії спостерігалося загострення параноїдної, в 
першу чергу, галюцинаторно-маячної симптоматики 
(включаючи вербальні псевдогалюцинації та розго-
рнені психічні автоматизми), необхідність купіруван-
ня якої явилася приводом до госпіталізації. 

Після вивчення стану системи ПОЛ у хворих на 
ПШ з ТР до нейролептиків до початку лікування 
були виявлені однотипові зсуви, а саме – підвищення 
концентрації метаболітів ліпопероксидації – МДА і 
ДК (табл. 1). 

Таблиця 1. Показники ПОЛ у хворих на ПШ з ТР до нейролептиків до початку лікування (М±m) 
Групи хворих на ПШ з ТР Показники Норма основна (n=37) зіставлення (n=36) Р 

МДА (мкмоль/л) 3,5±0,1 6,3±0,18*** 6,0±0,2*** >0,1 
ДК (мкмоль/л) 9,25±0,2 15,5±0,5*** 15,2±0,4*** >0,1 

ПГЕ, % 3,5±0,2 7,1±0,3*** 6,8±0,25*** >0,1 

Примітки: в таблицях 1-6 достовірність відмінності по відношенню до показника нормы:* - при Р<0,05, ** - при 
Р<0,01, *** - при Р<0,001; стовпчик Р – достовірність відмінності між показниками основної групи і групи зіставлення. 

Так, концентрація кінцевого продукту ПОЛ – 
МДА в основній групі до лікування була в середньому 
в 1,8 рази вище за норму (Р<0,001), складаючи 
(6,3±0,18) мкмоль/л, в групі зіставлення – в 1,7 рази 
(Р<0,001), дорівнюючи (6,0±0,2) мкмоль/л. Вміст в 
крові хворих основної групи проміжних продуктів 
ПОЛ – ДК було підвищене в середньому в 1,7 рази 
щодо норми (Р<0,001), в групі зіставлення – в 1,6 рази 
(Р<0,001). Показник ПГЕ в основній групі хворих на 
ПШ з ТР до нейролептиків складав до початку ліку-
вання (7,1±0,3)%, тобто був підвищений в середньому 

в 2 рази щодо норми (Р<0,001). У групі зіставлення 
рівень ПГЕ до початку лікування складав (6,8±0,25)%, 
тобто був підвищений в 1,9 рази щодо норми 
(Р<0,001). Достовірних відмінностей даного показника 
в основній групі і групі зіставлення не знайдено 
(Р>0,1). 

Після біохімічного обстеження до початку ліку-
вання у хворих на ПШ з ТР до нейролептиків обох 
груп на фоні підвищення рівня МДА та ДК відміча-
лося також суттєве зниження активності ферментів 
системи АОЗ (табл. 2). 

Таблиця 2. Показники активності ферментів системи АОЗ у хворих на ПШ з ТР до нейролептиків до початку ліку-
вання (М±m) 

Групи хворих на ПШ з ТР Показники Норма основна (n=37) зіставлення (n=36) Р 

КТ (МО/мгHb) 365±10 270±12* 278±13* >0,05 
СОД (МО/мгHb) 28,5±1,6 15,5±1,2*** 16,0±1,5*** >0,05 

Ф 2972±18 664±6,5*** 741±8,5*** >0,05 
 
Виходячи з даних таблиці, активність ферменту 

системи АОЗ – КТ у обстежених пацієнтів основної 
групи до початку лікування була в середньому в 1,3 
рази нижче за норму (Р<0,001), складаючи 270±12 
МО/мгHb, в групі зіставлення – в 1,26 рази (Р<0,001), 
дорівнюючи 278±13 МО/мгHb. Активність СОД у 
пацієнтів основної групи в середньому складала 
15,5±1,2 МО/мгHb, що було в середньому в 1,8 рази 
нижче за норму, в групі зіставлення даний показник 
знизився в 1,75 рази відносно норми (Р<0,001), скла-
даючи 16,0±1,5 МО/мгHb. Інтегральний показник Ф 
до початку лікування був знижений у хворих основ-
ної групи в середньому в 4,5 рази щодо норми 
(Р<0,001) та складав 664±6,5, групи зіставлення – в 4 
рази (Р<0,001), дорівнюючи 741±8,5, що свідчило 

про істотне зниження антиоксидантних властивостей 
крові на фоні переважання прооксидантних потен-
цій. 

При проведенні імунологічного обстеження бу-
ло встановлено, що до початку лікування хворих на 
ПШ з ТР до нейролептиків, виявлено порушення з 
боку вивчених імунологічних показників, які харак-
теризувалися вірогідним підвищенням загального 
вмісту ЦІК у сироватці крові та порушеннями їхньо-
го молекулярного складу у вигляді збільшення як від-
носної, так і абсолютної концентрації найбільш па-
тогенних (токсигенних) середньомолекулярних (11S-
19S) та дрібномолекулярних (<11S) ІК, в той час як 
відносна кількість великомолекулярних ІК (>19S) 
достовірно знижалася (табл. 3).  

Таблиця 3. Рівень ЦІК та молекулярний склад у хворих на ПШ з ТР до нейролептиків до початку лікування (M±m) 
Групи хворих на ПШ з ТР Імунологічні показни-

ки Норма основна (n=37) зіставлення (n=36) Р 

ЦІК заг., г/л 1,88±0,03 3,17±0,05*** 3,14±0,07*** >0,05 
44,7±2,3 33,4±2,0* 34,4±2,0* >0,1 (>19S), % г/л 0,84±0,04 1,06±0,06* 1,08±0,06* >0,1 
30,3±2,0 37,2±2,1** 37,3±2,1** >0,05 (11S-19S), % г/л 0,57±0,04 1,18±0,05*** 1,17±0,07*** >0,05 
25,0±1,1 29,4±0,07** 28,3±0,08** >0,05 (<11S), % г/л 0,47±0,03 0,93±0,02*** 0,89±0,03*** >0,05 

 
В цілому, виявлені порушення полягали у під-

вищенні загального рівня ЦІК з дисбалансом їхнього 
молекулярного складу. Так, загальний рівень ЦІК в 
сироватці крові обстежених хворих на на ПШ з ТР 
до нейролептиків, основної групи збільшувався в 
середньому в 1,69 рази та складав (3,17±0,05) г/л 
(Р<0,001), а у хворих групи зіставлення – в 1,67 рази 
відносно норми і складав (3,14±0,07) г/л (Р<0,001). 

При дослідженні молекулярного складу ЦІК у хво-
рих на ПШ з ТР до нейролептиків, було встановле-
но, що зростання рівня ЦІК відбувалося переважно 
за рахунок найбільш токсигенних середньо- та дріб-
номолекулярних фракцій. Вміст середньомолекуляр-
ної фракції (11S-19S) на момент початку лікування в 
абсолютному вирахуванні був вище нормальних 
значень у хворих основної групи в середньому в 2,07 
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рази, а у пацієнтів групи зіставлення – в 2,05 рази та 
складав відповідно (1,18±0,05) г/л та (1,17±0,07) г/л 
(Р<0,001), у відносному вирахуванні – перевищувало 
нормальні значення у 1,23 рази (Р<0,05) в осіб осно-
вної групи та хворих групи зіставлення. Концентра-
ція дрібномолекулярних ІК в обстежених хворих 
основної групи до початку лікування складала в сере-
дньому у абсолютному вирахуванні (0,93±0,02) г/л, 
що було більш норми в середньому в 1,98 рази, а у 
пацієнтів групи зіставлення – (0,89±0,03) г/л, тобто 
була підвищена в 1,9 рази (Р<0,001). У відносному 
вирахуванні у осіб основної групи рівень дрібномо-
лекулярних ЦІК складав в середньому (29,4±0,07)%, 
що було більше норми у 1,18 рази (Р<0,05). В групі 
зіставлення цей показник складав (28,3±0,08)%, що 
було більш норми також у 1,13 рази (Р<0,05). 

Після проведеного лікування у хворих на ПШ з 
ТР до нейролептиків відзначалася суттєва позитивна 
динаміка як клінічної картини, так і вивчених біохімі-
чних та імунологічних показників. Аналіз отриманих 
клінічних даних після проведеного лікування пока-
зав, що вивчений спосіб лікування зі застосуванням 
реамберину та циклоферону являється ефективним 
способом для лікування хворих на ПШ з ТР до ней-
ролептиків. До закінчення курсу лікування зниження 
рейтингу за шкалою PANSS у пацієнтів основної 
групи склало 25%. Позитивний ефект після прове-
деного лікування був зареєстрований у 30 (81,1%) 
хворих, які були включені в основну групу та додат-
ково отримували реамберин та циклоферон. Засто-

сування цього способу лікування чинило більший 
вплив на позитивну, ніж негативну симптоматику. В 
основній групі хворих на ПШ з ТР до нейролептиків 
редукція балів позитивних симптомів склала по 
PANSS до закінчення курсу терапії 53%, а відповідно 
негативних симптомів – 34%. До групи зіставлення 
увійшли 36 хворих, у 8 (22,2%) з яких було зареєст-
ровано клінічне погіршення, відмічене і за шкалою 
CGI. При аналізі клініко-психопатологічних даних 
було встановлено, що у 3 з цих пацієнтів погіршення 
наступило внаслідок посилення галлюцинаторно-
параноїдної симптоматики і у 2 хворих визначалося 
різке наростання тривоги. Рівень тяжкості психоти-
ческого стану за шкалою CGI у хворих в основної та 
групи зіставлення склав 6,02 і 6,03 відповідно. Ліку-
вання за допомогою реамберину та циклоферону в 
середньому знизило інтенсивність психотичних роз-
ладів до рівня (3,5±0,4) балів, а в групі зіставлення – 
лише до (5,5±0,3) балів (p<0,05). 

При повторному обстеженні після завершення 
курсу лікування було встановлено, що майже у всіх 
хворих на ПШ з ТР до нейролептиків основної гру-
пи (які додатково отримували комбінацію реамбери-
ну та циклоферону) концентрація продуктів ПОЛ в 
сироватці крові – МДА і ДК нормалізувалася, тоді як 
в групі зіставлення, не дивлячись на деяку позитивну 
динаміку даних показників, їх рівень залишався до-
стовірно вище за норму та аналогічні показники у 
хворих основної групи, що свідчило про збереження 
підвищеного рівня ліпопероксидації (табл. 4).  

Таблиця 4. Показники ПОЛ у хворих на ПШ з ТР до нейролептиків після завершення лікування (М±m) 
Групи хворих на ПШ з ТР Показники Норма основна (n=37) зіставлення (n=36) Р 

МДА (мкмоль/л) 3,5±0,1 3,55±0,15 5,7±0,18** <0,05 
ДК (мкмоль/л) 9,25±0,2 9,32±0,25 14,0±0,3** <0,05 

ПГЕ, % 3,5±0,2 3,6±0,2 7,4±0,24*** <0,01 
 
Дійсно, концентрація МДА в крові в цей період у 

хворих групи зіставлення була в середньому в 1,66 
рази вище за норму (Р<0,01) і в 1,6 рази вище, ніж в 
основній групі, пацієнти якої отримували додатково 
комбінацію реамберину та циклоферону (Р<0,05). 
Рівень проміжних продуктів ліпопероксидації – ДК в 
крові хворих групи зіставлення був в середньому в 1,54 
рази вище за норму (Р<0,01) і в 1,53 рази – вищі кон-
центрації ДК в крові хворих основної групи (Р<0,05). 
Показник ПГЕ в основній групі знизився до верхньої 

межі норми, а у хворих з групи зіставлення складав на 
вказаний момент обстеження (7,6±0,24)%, що в 2,17 
рази вище за норму (Р<0,001) і відповідно в 2 рази 
вище за аналогічний показник в основній групі.  

При дослідженні активності ферментів системи 
АОЗ у хворих на ПШ з ТР до нейролептиків після 
проведеного курсу лікування було встановлено, що у 
пацієнтів основної групи дані показники знаходили-
ся на рівнв нижньої межі норми (табл. 5). 

Таблиця 5. Активність ферментів системи АОЗ у хворих на ПШ з ТР до нейролептиків після завершення лікування (М±m) 
Групи хворих на ПШ з ТР Показники Норма основна (n=37) зіставлення (n=36) Р 

КТ (МО/мгHb) 365±10 354±12 303±10* <0,05 
СОД (МО/мгHb) 28,5±1,6 28,4±1,8 22,5±1,7* <0,05 

Ф 2972±18 2820±22* 1180±15*** <0,001 
 
В групі зіставлення також відмічалася позитивна 

динаміка, але менш виражена. Так, показник актив-
ності КТ у хворих групи зіставлення був в 1,2 рази 
нижче за норму (Р<0,05) і в 1,17 рази нижче, ніж в 
основній групі (Р<0,05). Активність СОД у хворих 
групи зіставлення (які отримували лише загально-
прийняте лікування) була в середньому в 1,26 рази 
нижче за норму (Р<0,05) і в 1,25 рази нижче, ніж в 
основній групі (Р<0,05). Показово, що в цей період 
обстеження інтегральний коефіцієнт Ф у пацієнтів 
групи зіставлення був в 2,4 рази нижче, ніж у хворих 
основної групи (Р<0,01), що свідчить про збережен-
ня у осіб з групи зіставлення істотного дисбалансу в 
співвідношенні ПОЛ – АОЗ з превалюванням про-

оксидантних властивостей крові. 
При повторному дослідженні загального рівня 

ЦІК та їхнього молекулярного складу у хворих на 
ПШ з ТР до нейролептиків, на момент завершення 
лікування із застосуванням загальноприйнятої терапії, 
була встановлена деяка позитивна динаміка вивчених 
імунологічних показників, а саме зменшення загаль-
ної кількості ЦІК у сироватці та покращення їхнього 
молекулярного складу (табл. 6).  

При цьому було встановлено, що у хворих основ-
ної групи, які додатково отримували комбінацію реам-
берину та циклоферону, вивчені імунологічні показ-
ники практично досягли норми, в той час як у пацієн-
тів групи зіставлення, незважаючи на деяку позитивну 
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динаміку, в більшості випадків нормалізації не відбува-
лося. У хворих на ПШ з ТР до нейролептиків основ-
ної групи концентрація ЦІК у сироватці крові змен-
шилася в динаміці лікування в середньому в 1,66 рази 
та складала на момент завершення терапії (1,91±0,05) 
г/л, що вірогідно від норми не відрізнялося. В той же 
час у хворих основної групи вміст найбільш патоген-

них середньомолекулярних фракцій зменшився в ди-
наміці лікування в середньому в 2,0 рази та практично 
досяг норми, що дорівнювало в середньому 
(0,59±0,03) г/л. Рівень дрібномолекулярної фракції у 
пацієнтів основної групи складав на момент завер-
шення лікування в середньому (0,48±0,03) г/л, що ві-
рогідно від норми не відрізнялося.  

Таблиця 6. Рівень ЦІК та молекулярний склад у хворих на ПШ з ТР до нейролептиків після завершення лікування (M±m) 
Групи хворих на ПШ з ТР Імунологічні 

показники Норма основна (n=37) зіставлення (n=36) Р 

ЦІК заг., г/л 1,88±0,03 1,91±0,05 2,38±0,09* <0,05 
44,7±2,3 44,0±2,3 35,7±1,6* >0,05 (>19S), % г/л 0,84±0,04 0,84±0,04 0,85±0,04 >0,1 
30,3±2,0 30,9±2,0 36,6±1,6* =0,05 (11S-19S), % г/л 0,57±0,04 0,59±0,03 0,87±0,04** <0,05 
25,0±1,1 25,1±1,1 27,7±1,4* >0,05 (<11S), % г/л 0,47±0,03 0,48±0,03 0,66±0,03** <0,05 

 
У хворих групи зіставлення загальний рівень ЦІК 

в сироватці крові обстежених хворих групи зіставлен-
ня знижувався в динаміці лікування в 1,3 рази та скла-
дав в середньому (2,38±0,09) г/л, що перевищувало 
норму в 1,27 рази (Р<0,05). Рівень середньо-
молекулярної фракції (11S-19S) ІК в динаміці лікуван-
ня у хворих групи зіставлення в абсолютному вираху-
ванні знижувався в 1,34 рази та складав в середньому 
(0,87±0,04) г/л, що перевищувало значення норми 
даного показника в 1,52 рази (Р<0,01). Концентрація 
дрібномолекулярних ІК в обстежених хворих групи 
зіставлення після завершення лікування із застосуван-
ням загальноприйнятих засобів зменшувалася в абсо-
лютному вирахуванні в 1,35 рази та складала в серед-
ньому (0,66±0,03) г/л, що було більш норми в 1,4 рази 
(Р<0,01).  

Таким чином, можна вважати, що у пацієнтів ос-
новної групи має місце більш швидка нормалізіція 
клінічних, біохімічних та імунологічних показників, 
які характеризують стан ПОЛ, системи АОЗ та рі-
вень ЦІК у крові хворих на ПШ з ТР до нейролеп-
тиків. Отримані дані свідчать про високу ефектив-
ність комбінації реамберину та циклоферону в ком-
плексі лікування хворих на ПШ з ТР до нейролепти-
ків, що дає можливість вважати патогентично обгру-
нтованим та клінічно доцільним використання ком-
бінації цих препаратів в комплексі лікування даної 
патології. 

Висновки: 
1. Всі хворі перебували в умовах стаціонару та 

їх стан характеризувався достатньою гостротою пси-
хозу (сума балів за шкалою PANSS в середньому в 
обох групах хворих була вище 100 балів) з вираже-
ним психомоторним збудженням та агресивністю. За 
шкалою SGI в обох групах переважали хворі з вира-
женими психічними розладами. У всіх пацієнтів на 
момент початку терапії спостерігалося загострення 
параноїдної, в першу чергу, галюцинаторно-маячної 
симптоматики (включаючи вербальні псевдогалю-
цинації та розгорнені психічні автоматизми), необ-
хідність купірування якої явилася приводом до госпі-
талізації. 

2. У хворих на ПШ з ТР до нейролептиків до 
початку лікування були виявлені однотипові зсуви з 
боку показників ПОЛ та АОЗ, а саме – підвищення 
концентрації в крові метаболітів ліпопероксидації – 
МДА і ДК на фоні істотного зниження активності 
ферментів системи АОЗ. Так, концентрація МДА у 
крові хворих на ПШ з ТР до нейролептиків була в 
середньому в 1,75 рази вище за норму, вміст в крові 
хворих проміжних продуктів ПОЛ – ДК було підви-
щене в середньому в 1,65 рази стосовно норми. Інтег-

ральний показник ПГЕ у хворих на ПШ з ТР до ней-
ролептиків до початку лікування був підвищений в 
середньому в 1,95 рази щодо норми. Активність КТ у 
обстежених підлітків до початку лікування була в сере-
дньому в 1,28 рази нижче за норму, активність СОД 
була в середньому в 1,77 рази нижче середнього зна-
чення норми. Виходячи з вказаних зсувів вивчених 
біохімічних показників, інтегральний індекс Ф до по-
чатку лікування був знижений в середньому в 4,25 рази 
стосовно норми, що свідчило про істотне зниження 
антиоксидантних властивостей крові на фоні перева-
жання її прооксидантних потенцій. 

3. До початку лікування у хворих на ПШ з ТР 
до нейролептиків було виявлено підвищення загаль-
ного рівня ЦІК в сироватці крові в середньому в 1,67 
рази стосовно норми та дисбаланс молекулярного 
складу ІК, який полягав у збільшенні відносно норми 
середньомолекулярної фракції ІК у хворих основної 
групи в середньому в 2,07 рази, а у пацієнтів групи 
зіставлення – 2,05 рази та дрібномолекулярної фрак-
ції ІК – у осіб основної групи в середньому в 2,07 
рази, у хворих групи зіставлення – в 2,05 рази, що 
свідчить про розвиток синдрому імунотоксикозу в 
таких хворих.  

4. Аналіз отриманих клінічних даних після 
проведеного лікування показав, що вивчений спосіб 
лікування зі застосуванням реамберину та циклофе-
рону являється ефективним способом для лікування 
хворих на ПШ з ТР до нейролептиків. До закінчення 
курсу лікування зниження рейтингу за шкалою 
PANSS у пацієнтів основної групи склало 25%. По-
зитивний ефект після проведеного лікування був 
зареєстрований у 30 (81,1%) хворих, які були вклю-
чені в основну групу та додатково отримували реам-
берин та циклоферон. Застосування цього способу 
лікування чинило більший вплив на позитивну, ніж 
негативну симптоматику. В основній групі хворих на 
ПШ з ТР до нейролептиків редукція балів позитив-
них симптомів склала по PANSS до закінчення курсу 
терапії 53%, а відповідно негативних симптомів – 
34%. До групи зіставлення увійшли 36 хворих, у 8 
(22,2%) з яких було зареєстровано клінічне погір-
шення, відмічене і за шкалою CGI. При аналізі кліні-
ко-психопатологічних даних було встановлено, що у 
3 з цих пацієнтів погіршення наступило внаслідок 
посилення галлюцинаторно-параноїдної симптома-
тики і у 2 хворих визначалося різке наростання три-
воги. 

5. Після завершення курсу лікування було вста-
новлено, що майже у всіх хворих на ПШ з ТР до 
нейролептиків (які додатково отримували реамберин 
та циклоферон) концентрація продуктів ПОЛ в си-
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роватці крові – МДА і ДК нормалізувалася, тоді як в 
групі зіставлення їхній рівень залишався достовірно 
вище за норму та аналогічні показники у хворих ос-
новної групи, що свідчило про збереження підвище-
ного рівня ліпопероксидації. При дослідженні актив-
ності ферментів системи АОЗ у хворих на ПШ з ТР 
до нейролептиків після проведеного курсу лікування 
було встановлено, що у пацієнтів основної групи дані 
показники підвищувалися до нижньої межі норми. 

6. Застосування комбінації реамберину та цик-
лоферону у комплексному лікуванні хворих на ПШ з 
ТР до нейролептиків сприяє в більшості випадків 
повній нормалізації вивчених імунологічних показ-
ників, а саме рівень ЦІК та ліквідації дисбалансу їх-
нього фракційного складу, поперед усього, зниження 
надмірного рівня найбільш токсигенних середньо- та 
дрібно молекулярної фракцій ІК. При проведенні 
загальноприйнятого лікування хворих на ПШ з ТР 
до нейролептиків відмічена деяка позитивна динаміка 
вивчених імунологічних показників, однак не відбу-
лося відновлення імунологічного гомеостазу: загаль-
ний рівень ЦІК на момент завершення лікування 
залишався в 1,27 рази вище норми, концентрація 
середньомолекулярної фракції ІК – в 1,52 рази, дріб-
номолекулярних ІК – в 1,4 рази. 

7. Таким чином, можна вважати, що у пацієнтів 
основної групи має місце більш швидка нормалізіція 
клінічних, біохімічних та імунологічних показників, 
які характеризують стан ПОЛ, системи АОЗ та рі-
вень ЦІК у крові хворих на ПШ з ТР до нейролеп-
тиків. Отримані дані свідчать про високу ефектив-
ність комбінації реамберину та циклоферону в ком-
плексі лікування хворих на ПШ з ТР до нейролепти-
ків, що дає можливість вважати патогентично обгру-
нтованим та клінічно доцільним використання ком-
бінації цих препаратів в комплексі лікування даної 
патології. 
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