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Согласно современным представлениям, ши-
зофрения характеризуется большим разнообрази-
ем фенотипических признаков и имеет мультимо-
дальную, сложную и малоизученную этиологию, в 
основе которой лежит констелляция генетических 
и внешних факторов. Диагностические и концеп-
туальные подходы имеют ключевое значение не 
только в лечении больных шизофренией, но и в раз-
работке дизайна исследований, направленных на 
поиск факторов риска и этиологических механиз-
мов, а также попытки разрешения спорных вопро-
сов, таких как коморбидность и корреляции между 
расстройствами со схожей клинической картиной. 
Трудности решения этих вопросов коренятся в 
сложной природе шизофрении и отсутствии доста-
точно надежной диагностической концепции, кото-
рая по-прежнему основывается на предположениях 
обо все еще неизвестных триггерах болезни.

Концепция шизофрении относительно молода в 
сравнении с такими расстройствами, как меланхолия 
или мания, известными с античности. Лишь в сере-
дине XIX в. появляются подробные описания забо-
левания, впоследствии названного шизофренией.

Во Франции В.А. Morel [1] описал психическое 
расстройство, поражающие молодых людей и про-
грессирующее до слабоумия, которые он назвал 
démence precoce, параллельно с ним шотландский 
психиатр T.S. Clouston [2] ввел понятие «adolescent 
insanity», в Германии K.L.  Kahlbaum [3] описал 
кататонический синдром, а E.  Hecker [4], его уче-
ник, – гебефрению.

Однако именно E.  Kraepelin объединил эти за-
болевания в единую нозологическую структу-
ру «dementia praecox». Развивая концепцию, он 
выделил несколько типов, входящих в dementia 
praecox, и описал 9 различных клинических форм. 
В дальнейшем E. Bleuler переосмыслил его идеи, 
добавив заболевания, не завершающиеся своео-
бразным «терминальным состоянием», в котором 
E.  Kraepelin видел отличительную черту болезни 
[5]. Введя понятие «шизофрения» вместо dementia 
praecox, E. Bleuler делал акцент на «расщеплении» 
психических процессов, при этом указывая, что 
шизофрения представляет собой группу болезней – 
«Gruppe der Schizophrenien» (в противоположность 
доминирующему в наше время представлении о 
едином эндогенном процессе). Он полагал, что 
клинические формы шизофрении (кататоническая, 
параноидная, гебефреническая, простая) не явля-
ются естественными нозологическими образова-
ниями, подчеркивая, что эта болезнь должна быть 
более широким понятием, чем просто психоз.

В рамках продолжения субнозологического ти-
пирования шизофрении были разработаны концеп-
ции параноидно-непараноидной, позитивной-нега-
тивной шизофрении, «process–non-process», а также 
выделены такие заболевания, как шизофреноформ-
ные психозы и шизоаффективное расстройство. 
Наряду с этим K. Leonhard, значительно отойдя от 
представлений E. Kraepelin и E. Bleuler, разработал 
классификацию эндогенных психозов, базирую-
щуюся на предположении о лежащей в их основе 
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локальной церебральной дисфункции [6]. В итоге 
психозы были разделены им на 3 группы: систе-
матические, несистематические и циклоидные, – и 
каждая содержала дополнительные подтипы. При 
этом классификация K.  Leonhard не расширяла и 
не сужала внешние границы шизофрении, но при-
вносила в ее концептуализацию новые понятийные 
плоскости.

Краеугольным камнем dementia praecox было 
общее «ослабление» психических процессов, при-
водящее к «дефекту». E.  Kraepelin утверждал, что 
предшественники «дефекта» могут быть выявлены 
на начальном этапе заболевания, одновременно с 
продуктивными расстройствами.

Во второй половине XX в. T.J. Crow предложил 
разделить шизофрению на типы исходя из преоб-
ладания позитивной или негативной симптомати-
ки [7]. Первый тип (позитивный), как полагалось, 
ассоциировался с дофаминергической дисфунк-
цией, проявляясь галлюцинациями и бредом, в то 
время как во втором типе (негативном) на первый 
план выходили волевые нарушения, социальная от-
чужденность и аффективное уплощение, предпо-
ложительно возникающие вследствие структурных 
изменений мозга. Изначальное разделение, пред-
полагающее дискретные, исключающие друг друга 
типы, в итоге сменилось ортогональным контину-
умом негативного и позитивного измерений, кото-
рый позволял двум категориям симптомов сосуще-
ствовать у одного и того же пациента.

Последние десятилетия исследования шизофре-
нии все в меньшей степени придерживаются пси-
хопатологического подхода в пользу психометри-
ческого с последующим использованием все более 
сложного математического аппарата. Распростра-
ненный факторный анализ и связанные с ним ме-
тоды сводят любые корреляции, присутствующие 
в изучаемых данных, к ковариациям небольшого 
числа скрытых факторов, которые учитывают взаи-
мосвязи между первичными переменными и объяс-
няют долю их дисперсии. При этом результаты фак-
торного анализа в значительной степени зависят 
от исходных данных – результаты исследований, в 
которых применяются шкалы PANSS (Positive and 
Negative Syndrome Scale – Шкала позитивной и не-
гативной симптоматики) или BPRS (Brief Psychiatric 
Rating Scale – Краткая оценочная психиатрическая 
шкала) отличаются от использующих SANS (Scale 
for the Assessment of negative symptoms  – Шкала 
оценки негативных симптомов) и SAPS (Scale for 
the Assessment of positive symptoms – Шкала оценки 
позитивных симптомов). Например, J.A. McGrath и 
соавт. выделили 5 факторов (аффективный, пози-

тивный, негативный, дезорганизованный и раннего 
начала), ассоциированных с риском развития аф-
фективных расстройств и психозов [8]. P.F.  Liddie 
на основе ограниченного количества переменных 
(оценки по SANS/SAPS) была предложена 3-фак-
торная модель классификации шизофрении [9]. 
В работе M.J. Cuesta и V. Peralta факторный анализ 
был основан на 64 различных симптомах, и авторы 
заключили, что иерархическая 10-мерная модель 
обеспечивает наилучшую согласованность между 
клиническими и статистическими данными [10]. 
Другими словами, методы факторного анализа не 
являются уникальными и отвечают на вопрос о ко-
личестве феноменов, описывающих симптоматику 
шизофрении только в контексте конкретных ме-
тодов измерения. Кроме того, выводы такого типа 
работ ограничены природой их дизайна, подраз-
умевающего оценку с ограниченным количеством 
заранее определенных признаков (например, бал-
лов шкал), которая значительно сужает гипотетиче-
скую интерпретацию клинической картины. В свя-
зи с этим исследования, использующие факторный 
анализ и предлагающие фиксированные измерения 
или синдромы шизофрении, требуют осторожного 
подхода из-за гетерогенных клинических групп и 
ограничения применяемых для сбора первичных 
данных инструментов.

Факторный анализ ориентирован на группировку 
переменных, тогда как кластерный анализ группи-
рует пациентов на основе сходства (или близости) 
их характеристик. Например, S. Dollfus и соавт, на 
основании баллов PANSS, получили 4 совершенно 
разных кластера, соответствующих позитивной, не-
гативной, дезорганизованной и смешанной симпто-
матике [11]. В другой работе A.E.  Farmer и соавт. 
выделили два кластера пациентов с шизофренией 
на основании оценок 20 симптомов и анамнести-
ческих фактов: один характеризовался хорошей 
преморбидной адаптацией, поздним началом и си-
стематизированным бредом, второй – отягощенной 
шизофренией наследственностью, ранним началом, 
сниженным преморбидным функционированием, 
нарушениями поведения и бессвязной речью [12]. 
Таким образом, кластерный анализ, так же как и 
факторный, зависит от выбора входных перемен-
ных.

Вне зависимости от применяемого в анализе ма-
тематического аппарата, дизайн экспериментов, 
предполагающий подход к классификации ши-
зофрении на основании психометрических шкал 
или других искусственных показателей, вероятно, 
не способен привнести в ее нозологическую кон-
цепцию новое знание, так как в строгом смысле 
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зиждется на дедуктивной, а не индуктивной логике. 
Другими словами, эти методы исходят из уже суще-
ствующих теоретических рамок и диагностических 
категорий, что ограничивает их способность обна-
руживать новые и потенциально значимые фено-
мены. В контексте шизофрении, где клиническое 
представление и нейрофизиологические особенно-
сти могут значительно варьироваться, такой подход 
может упускать из виду более глубокие и возможно 
скрытые паттерны, которые могут быть выявлены 
только через индуктивные методы анализа.

Кластерный анализ на основе нейрофизиоло-
гических показателей, напротив, позволяет об-
наруживать эти паттерны без предварительных 
ограничений, связанных с традиционными диагно-
стическими категориями. Такой подход может спо-
собствовать выявлению новых подгрупп пациен-
тов, основанных на их физиологическом профиле, 
что может привести к разработке новых нозологи-
ческих структур, более точно отражающих разно-
образие клинических проявлений шизофрении. В 
этом контексте индуктивный анализ, опирающий-
ся на объективные нейрофизиологические данные, 
имеет потенциал переосмыслить и пересмотреть 
существующие модели, предоставляя более дета-
лизированное и многомерное представление о па-
тологии.

Цель исследования  – оценка возможности вы-
деления групп пациентов с гомологичными клини-
ческими картинами путем кластерного анализа их 
нейрофизиологических показателей.

Материал и методы
Данная публикация отражает один из блоков бо-

лее крупного исследования нарушений восприятия 
лицевой экспрессии при шизофрении и шизоаф-
фективном расстройстве, заключительные матери-
алы которого еще не изданы. 

Исследование проведено в Московском научно-
исследовательском институте психиатрии  – фили-
але ФГБУ «Национальный медицинский исследо-
вательский центр психиатрии и наркологии имени 
В.П.  Сербского» Минздрава России. В исследова-
ние включали пациентов от 18 до 50 лет, их родным 
языком был русский, с доминирующей правой ру-
кой (от +9 до +24 баллов по модифицированному 
опроснику М. Аннет) и диагнозами «Шизофрения» 
(F20.x) или «Шизоаффективное расстройство» 
(F25.x). Не рассматривались для участия пациенты, 
которым в течение года, предшествующего иссле-
дованию, проводили электросудорожную терапию 
или имеющие сопутствующие психиатрические 
диагнозы. Исключались больные, у которых обна-

руживалась эпилептическая активность или другие 
грубые патологические изменения ритмов, выяв-
ленные в ходе записи ЭЭГ (тип 4 и 5 по классифи-
кации Е.А. Жирмунской [13]). 

На основании клинической беседы, собранного 
анамнеза и анализа медицинской документации 
оценивались социально-демографические и кли-
нические характеристики пациентов. Отдельно 
следует отметить, что под ремиссиями понимались 
послабления психопатологической симптоматики, 
длительностью не менее месяца [14]. Под полны-
ми ремиссиями понималось отсутствие продуктив-
ной симптоматики, в том числе аффективных на-
рушений. 

В психометрическом исследовании использо-
вали Шкалу позитивных и негативных синдромов 
(PANSS) [15], Шкалу депрессии Калгари (CDSS  – 
The Calgary Depression Scale for Schizophrenia) [16], 
Шкалу мании Янга (YMRS  – Young Mania Rating 
Scale) [17], Шкалу Симпсона–Ангуса для оценки 
экстрапирамидных побочных эффектов (SAS  – 
Simpson-Angus Scale for Extrapyramidal Symptoms) 
[18], Шкалу акатизии Барнса (BAS  – Barnes 
Akathisia Rating Scale) [19].

Функциональную мануальную асимметрию оце-
нивали с помощью модифицированного [20] опрос-
ника M.  Annett [21]. Нейролептическую нагрузку 
рассчитывали на момент проведения ЭЭГ-исследо-
вания. Дозировки принимаемых пациентами препа-
ратов пересчитывали в хлорпромазиновом эквива-
ленте методом DDD (defined daily doses) [22].

Изображения для стимульного материала были 
взяты из модификации [23] набора The Karolinska 
Directed Emotional Faces (KDEF) [24]. Для исследо-
вания из набора было отобрано 120 фотографий ак-
теров, выражающих радость, страх или имеющих 
нейтральное выражение лица, по 40 уникальных 
изображений на каждую эмоцию. Отбор происхо-
дил по рейтингу узнаваемости эмоций на фотогра-
фиях, составленному при валидации набора, кото-
рый предоставили его авторы [23].

Электрическая активность мозга записывалась 
на 128-канальной ЭЭГ системе Electrical Geodesics 
с частотой дискретизации 500 Гц в диапазоне ча-
стот от 0 до 200 Гц с использованием вертекса в ка-
честве референтного электрода. В задаче во время 
записи ЭЭГ от участников исследования требова-
лось определить с помощью нажатия кнопки вы-
ражаемую эмоцию на лице человека, фотография 
которого возникала на экране. Обработку данных 
проводили на системе Netstation 4.4. Запись ЭЭГ 
подвергали фильтрации в диапазоне 1–15 Гц, после 
чего ее сегментировали в диапазоне 100 мс до на-
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чала и 600 мс после предъявления стимулов. Затем 
сегменты разделяли на 3 группы, соответствующие 
реакции на стимулы с «радостными», «испуганны-
ми» и «нейтральными» выражениями лица. В ходе 
анализа электродные данные были преобразованы 
в монтаж с усредненным референтом, таким об-
разом добавлялся 129-й электрод (вертекс), в по-
следующем проводилась коррекция изолинии по 
предстимульному участку записи для исключения 
медленноволнового тренда.

Дальнейшую обработку данных выполняли в 
программе Excel, в которой из общего массива бы-
ла выделена электрическая активность на каналах 
3, 23, 65, 90, 129 (примерно соответствуют каналам 
F3, F4, P3, P4, Cz международной системы 10–20). 
Вручную, на основе визуального анализа кри-
вых, были выделены вызванные потенциалы P100, 
N170, VPP, P200 и P300. Параметры пиков оцени-
вались в каждом полушарии (кроме VPP, регистри-
ровавшемся в Cz) в ответ на каждую категорию 
стимулов, таким образом, на каждого участника ис-
следования приходилось 54 нейрофизиологических 
показателя.

Статистический анализ данных выполнялся 
в программной среде R версии 4.1.3 с использо-
ванием библиотек «dplyr», «rstatix», «pvclust» и 
«gtsummary». Для количественных переменных, 
значения которых могли быть аппроксимированы 
нормальным распределением, описательные ста-
тистики представляли как среднее арифметическое 
и стандартное отклонение. В случае отсутствия 
данного допущения использовали медиану и межк-
вартильный размах. Проверку нормальности рас-
пределения осуществляли с применением критерия 
Шапиро–Уилка. Для учета множественных сравне-
ний в анализе статистически значимых различий 
применяли поправку на уровень ложных открытий 
(false discovery rate correction – FDR).

Кластерный анализ проводили с использованием 
алгоритма иерархической кластеризации по мето-
ду Уорда. Для кластеризации были задействованы 
все зарегистрированные нейрофизиологические 
показатели, которые предварительно подверглись 
стандартизации для нивелирования влияния раз-
мерности. Далее полученные кластеры были под-
вергнуты качественной оценке путем выявления 
общих социально-демографических и клиниче-
ских характеристик пациентов, образующих один 
кластер.

Перед включением в исследование все участни-
ки подписывали добровольное информированное 
согласие на участие в нем. Форма информирован-
ного согласия была утверждена этическим коми-

тетом при ФГБУ «НМИЦ ПН им. В.П. Сербского» 
Минздрава России (протокол заседания №  29/1 от 
2 марта 2020  г.). Исследование проводилось в со-
ответствии с правилами надлежащей клинической 
практики (Good Clinical Practice  – GCP), утверж-
денными Национальным стандартом Российской 
Федерации (ГОСТ Р52379–2005).

Результаты
В исследование включено 52 человека (26 с диа-

гнозами «шизофрения  – F20.x», 26 с диагнозами 
«шизоаффективное расстройство  – F25.x»), 28 
(46,1%) женщин. Средний возраст пациентов – 28,6 
(22,0; 34,8) года.

Кластерный анализ
Параметры, зарегистрированные в ходе нейро-

физиологического обследования, включая ампли-
туды и латентности основных пиков вызванных 
потенциалов, были подвергнуты стандартизации 
и использованы для создания многомерного про-
странства. В этом пространстве каждое наблюдение 
представлялось координатами, равными стандарти-
зированным значениям соответствующих показа-
телей. На основе геометрической близости наблю-
дений была построена дендрограмма (рис.  1), где 
более высокий уровень разделения ветвей указывал 
на бóльшую удаленность групп наблюдений в соз-
данном пространстве.

Дальнейшее объединение близких по характе-
ристикам наблюдений в группы (кластеры) осу-
ществлялось путем выбора критического уровня 
расстояния, при превышении которого наблюдения 
считались принадлежащими разным кластерам. 
Графически этот выбор представлял собой опре-
деление высоты горизонтальной линии на дендро-
грамме, которая разделяет отдельные ветви. Уро-
вень был выбран с учетом необходимости выделить 
оптимальное количество групп, отвечающих за-
дачам исследования и содержащих достаточное 
число наблюдений. Разделение на две группы не 
считалось целесообразным из-за предположения о 
более сложной структуре клинических профилей 
заболеваний, требующей более детализирован-
ной дифференциации. Разделение на уровне 3-го 
и 4-го ветвления дендрограммы привело бы к об-
разованию слишком малых групп, вплоть до един-
ственного наблюдения, что фокусировало бы даль-
нейший анализ на частных случаях, а не на общих 
закономерностях. В связи с этим разделение было 
выполнено на уровне 2-го ветвления дендрограммы 
(пунктирная горизонтальная линия на рис.  1), что 
привело к формированию трех кластеров, их харак-
теристики были проанализированы в дальнейшем.
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Описание выделенных кластеров  
и их сравнительный анализ

I кластер (12 пациентов) включил наблюдения, 
близкие по клинической картине к выделяемой в 
прошлом рекуррентной шизофрении, характеризу-
ющейся предсказуемым, благоприятным и сравни-
тельно стабильным течением.

II кластер (29 пациентов) включил наибольшее 
количество пациентов и был весьма разнородным. 
Клинические контуры большей части кластера со-
ответствовали картине параноидной шизофрении, 
имеющей приступообразно-прогредиентное тече-
ние с отчетливым нарастанием негативной симпто-
матики, снижением трудоспособности, потерей со-
циальных связей. Тем не менее в кластере можно 
было выделить малочисленные группы с гебефре-
нической симптоматикой и/или катастрофическим 
течением заболевания, уже в молодом возрасте 
приводящим к глубокой дефицитарности, и, напро-
тив, пациентов с ремиттирующим течением болез-
ни, аффективно-бредовой структурой приступов, 
благоприятным профилем социальных контактов и 
трудоспособности.

III кластер (11 пациентов), включавший наи-
меньшее количество пациентов, по своим клини-
ческим характеристикам представлял промежуточ-
ный вариант между двумя предыдущими группами. 
Другими словами, первые психотические эпизоды 
имели много общих клинических признаков с тако-
выми при рекуррентной шизофрении. Но по мере 
развития болезни в динамике приступов возника-
ла атипия в виде преобладания интерпретативно-
бредовых, галлюцинаторных расстройств (при зна-

чительном снижении аффективного компонента) и 
стойких психических автоматизмов, несвойствен-
ных рекуррентной шизофрении. Вышеуказанные 
нарушения со временем приобретали характерные 
для галлюцинаторно-бредового синдрома видоиз-
менения: от параноидных до парафренно-галлюци-
наторных с массивными психическими автоматиз-
мами, которые по мере возрастания срока болезни 
становились все более явным и в конечном счете 
наблюдались у всех пациентов кластера.

При сравнительном анализе социально-демогра-
фических характеристик с учетом поправки на мно-
жественные сравнения между кластерами не об-
наружено различий по возрасту (p=0,5) трудовому 
статусу (p=0,5), анамнезу трудовой деятельности 
(p=0,5), брачному статусу (p=0,3), картине совмест-
ного проживания (p=0,7), внутрисемейным отно-
шениям (p=0,051), социальным контактам (p=0,06). 
Но I кластер, в котором преобладало активное под-
держание контактов с друзьями, значимо отличал-
ся (p=0,004) от II и III, пациенты которых чаще не 
имели вообще друзей.

При анализе клинической картины и анамнеза 
заболевания не обнаружено различий в длитель-
ности болезни  – как с исчислением от продро-
ма (p=0,5), так и первого психотического эпизода 
(p=0,9), возрасту начала продрома (p=0,3), возрасту 
развития первого психотического эпизода (p=0,3), 
количеству перенесенных психотических эпизодов 
(p=0,5). Также отсутствовали различия по встречае-
мости патологии беременности и родов (p>0,9), на-
рушений развития (p=0,3) и адаптации (p=0,3).

Рисунок 1. Дендрограмма матрицы мер близости нейрофизиологических показателей пациентов.
sch – пациент с диагнозом «шизофрения», schaff – пациент с диагнозом «шизоаффективное расстройство».
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В структуре продромального периода выявле-
ны значимые различия по следующим характери-
стикам: биполярные колебания аффекта (p=0,017) 
встречались значительно чаще в I (42%) и III (45%) 
кластере по сравнению со II (10%), когнитивные 
нарушения (p=0,034) отсутствовали в I кластере 
(0%) и практически в равной степени встречались 
во II (38%) и в III (36%). По таким параметрам, 
как монополярные гипомании (p=0,8), монополяр-
ные депрессии (p=0,5), обсессивно-компульсивная 
(p>0,9), обсессивно-фобическая (p=0,4), психо-
патоподобная (p=0,5), субкататоническая (p=0,6) 
симптоматика, дисморфофобия (p=0,014), сенесто-
патии (p=0,13), ипохондрия (p=0,072) различий не 
было. Хотя по признаку «нарастающая аутизация» 
также не найдено значимых различий (p=0,078), 
в  I  кластере она встречалась у 8%, во II  – у 38%, 
в III – у 9,1% пациентов.

В структуре первого психотического эпизода 
были найдены следующие различия: систематизи-
рованный бред (p=0,003) в I кластере отсутствовал 
(0%), а во II наблюдался у 48%, несистематизи-
рованный бред (p=0,005) преобладал в I кластере 
(100%) по сравнению со II (52%). Феномен внеш-
него воздействия встречался значительно чаще 
(p=0,003) во II кластере (72%) по сравнению с I 
(33%). Распространенность маниакального аффек-
та преобладала (p=0,03) в III кластере (64%) по 
сравнению со II (21%). По таким признакам, как 
растерянность (p=0,2), отрешенность от окружа-
ющего (p=0,06), нарушение ориентировки (p=0,2), 
слуховые (p=0,4), зрительные (p=0,13), тактильные 
(p=0,8) галлюцинации, открытость мыслей (p=0,5), 
моторные автоматизмы (p=0,3), депрессивный 
(p>0,9), гипоманиакальный (p=0,2) аффект, катато-
ническая (p=0,8) и гебефреническая (p>0,9) сим-
птоматика значимых различий не найдено.

В структуре последнего на момент исследования 
психотического эпизода были выявлены различия 
по распространенности отрешенности от окружаю-
щего (p=0,044), преобладающей в I (64%) и III (44%) 
кластерах, по сравнению со II (21%), систематизи-
рованного бреда (p=0,003), преобладающего во II 
кластере (67%), по сравнению с I (9,1%) и III (33%), 
несистематизированного бреда (p=0,003), преоб-
ладающего в I кластере (91%), по сравнению со II 
(33%), феномену внешнего воздействия (p=45%), 
преобладающему в III кластере (100%), по сравне-
нию с I (45%), маниакальному аффекту (p=0,032), 
преобладающему в I кластере (45%), по сравнению 
со II (8,3%). По таким признакам, как растерян-
ность (p=0,11), нарушение ориентировки (p=0,4), 
слуховые (p=0,076), зрительные (p=0,2), тактиль-

ные (p>0,9) галлюцинации, открытость мыслей 
(p=0,089), моторные автоматизмы (p=0,9), депрес-
сивный (p=0,4), гипоманиакальный (p>0,9) аффект, 
кататоническая (p=0,2) и гебефреническая (p=0,8) 
симптоматика, значимых различий не обнаружено.

Также были найдены статистически значимые 
различия по типам течения (p=0,009) между I и II 
кластерами, в которых значительно преобладал 
эпизодический вариант и III, в котором более по-
ловины пациентов имели непрерывное течение за-
болевания. При этом в III кластере в 54,5% случаев 
изначально эпизодическое течение переходило в 
непрерывное, что отличало его от остальных двух 
кластеров (p=0,001): в I трансформации течения не 
отмечалось, во II она возникала у 6,9%. Более то-
го, III кластер отличался от остальных (p=0,001) 
высокой частотой изменения психопатологиче-
ской структуры психотических эпизодов, а именно 
трансформацией аффективно-бредовых приступов 
с течением болезни в аффективно-параноидные 
(36,4%) и аффективно-параноидных в параноидные 
(18,2%), в то время как в I кластере таких измене-
ний общей структуры не происходило, а во II они 
были единичными (6,9%).

В симптоматической составляющей ремиссий 
между кластерами не обнаружено различий. Срав-
нивались следующие феномены: полные ремиссии 
(p=0,6), неполные ремиссии (p=0,6), наличие обсес-
сивно-компульсивной (p=0,4), психопатоподобной 
(p>0,9), субкататонической (p=0,8), дезорганизо-
ванной (p=0,8) симптоматики, бреда (p=0,4), галлю-
цинаций (p=0,2), сенестопатий (p=0,8), дисморфо-
фобии (p=0,06), монополярных гипоманий (p>0,9), 
монополярных депрессий (p=0,13), биполярных ко-
лебаний аффекта (p=0,055).

Хлорпромазиновые эквиваленты II  – 525,0 
(374,5, 675,6) и III – 600,0 (454,9, 660,7) кластеров 
значимо отличались (p=0,023) от I  – 287,0 (215,0, 
393,5).

Психометрические шкалы
С учетом поправки на множественные сравнения 

значимых различий между кластерами ни одной 
шкалы не выявлено (табл. 1). Однако обращала на 
себя внимание следующая тенденция: средние зна-
чения всех субшкал и общего балла PANSS были 
наименьшими в I кластере, а максимальными в III, 
при этом пациенты из II кластера занимали про-
межуточное положение по этим показателям. Не-
смотря на отсутствие статистической значимости, 
эта закономерность в целом соответствовала ранее 
описанным клинико-демографическим и клиниче-
ским характеристикам кластеров.
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Обсуждение
Методы описательной статистики имеют огра-

ниченные возможности в адекватной передаче об-
щей картины как психотических эпизодов, так и 
течения заболевания. Математическая семантика 
недостаточна для формирования не только синдро-
мального, но и целостного феноменологическо-
го представления полиморфных проявлений ши-
зофрении. Именно по этой причине, помимо сухого 
перечисления корреляций и различий, было решено 
представить короткую справку о структуре класте-
ров в классическом психиатрическом описании.

В результате исследования нейрофизиологиче-
ских коррелятов нарушений восприятия лицевой 
экспрессии у пациентов с шизофренией и шизо-
аффективным расстройством был получен массив 
данных, на основании которого выборка пациентов 
была подвергнута кластеризации. Выделены 3 кла-
стера пациентов, сопоставимых по полу, возрасту, 
возрасту начала заболевания и его длительности.

Пациенты I кластера характеризовалась сравни-
тельно стабильным, предсказуемым и благопри-
ятным течением заболевания, близким по своим 
чертам к выделяемой ранее периодической ши-
зофрении с эпизодическим течением и неизменно-
стью психопатологической структуры приступов на 
всем протяжении процесса. Выраженность симпто-
матики позволяла большей части пациентов вос-
становить трудоспособность и социальные связи.

Клинические контуры пациентов кластера II со-
ответствовали картине параноидной шизофрении, 
имеющей приступообразно-прогредиентное тече-
ние с отчетливым нарастанием негативной сим-
птоматики, снижением трудоспособности, потерей 
социальных связей. Течение их заболевания отли-
чалось стабильным эпизодическим течением и на-
растанием параноидной симптоматики.

III кластер по своим клиническим характери-
стикам являлся промежуточным вариантом двух 

предыдущих. Начало заболевания имело благопри-
ятные черты в виде аффективных нарушений в про-
дроме и большого удельного веса аффекта в первых 
приступах, чувственного бреда. Но в дальнейшем 
процесс достигал парафренного уровня с массив-
ными психическими автоматизмами, малосистема-
тизированным интерпретативным бредом и приоб-
ретал непрерывное течение.

Как видно из представленного выше, возраст на-
чала болезни, ее длительность, количество пере-
несенных психотических эпизодов не оказали вли-
яния на формирование кластеров. В то время как 
структура психозов и ее трансформация с течением 
болезни, тип течения заболевания и изменение это-
го типа со временем сыграли, по-видимому, одну из 
ключевых ролей при разделении выборки.

Отсутствие значимых различий между класте-
рами по баллам психометрических шкал свиде-
тельствовало о независимости классификатора 
от текущего психического статуса, а картина раз-
личий в показателях среднего хлорпромазиново-
го эквивалента (отличие I кластера от остальных 
и отсутствие различий между двумя последними) 
также свидетельствовала об отсутствии влияния 
психофармакологической нагрузки на конфигура-
цию дендрограммы, что косвенно согласуется с 
результатами исследований, сообщающих о нечув-
ствительности топологии и параметров вызванных 
потенциалов P100 [25], N170 [25], P200 [26], P300 
[27], на основании которых проводилась текущая 
кластеризация к медикаментозной терапии.

Следует отметить ограничения используемого 
инструментария. Полученная картина свидетель-
ствует, что на основании нейрофизиологических 
показателей возможно образование групп паци-
ентов со схожими клиническими чертами. Однако 
рассчитать конечную точку исследования с таким 
дизайном ввиду большого количества анализируе-
мых нейрофизиологических показателей или силу 

Таблица 1
Баллы психометрических шкал

Шкала Кластер I, n=12* Кластер II, n=29* Кластер III, n=11* p
PANSS, субшкала P 13,8±4,1 16,6±4,8 17,4±5,4 0,2
PANSS, субшкала N 17,2±7,5 19,0±6,1 19,5±5,6 0,3
PANSS, субшкала G 33,6±8,3 36,8±7,4 38,4±6,9 0,2
PANSS, общий балл 64,5±17,2 72,5±13,9 75,2±13,6 0,12
CDSS 4,2±4,7 4,8±5,2 4,3±4,7 >0,9
YMRS 1,8±3,8 3,9±6,4 4,9±9,3 >0,9
BAS 0,2±0,6 1,2±2,1 1,3±2,2 0,3
SAS 2,1±3,7 3,0±3,6 5,4±4,0 0,11

*– среднее ± стандартное отклонение.
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выборки для кластерного анализа не представляет-
ся возможным. Последний тезис можно ярко про-
иллюстрировать примером классической задачи 
любого курса биоинформатики: для таксономиче-
ской классификации цветков ириса, на основании 
четырех признаков, понадобилась выборка из 150 
образцов, по 50 на каждый биологический вид [28]. 
При этом критерии, на основании которых орга-
низмы относятся к одному виду, давно известны, 
а в случае с классификацией ириса его таксономия 
была сформирована до появления кластерного ана-
лиза. В случае шизофрении аналогичной информа-
ции нет. Не известны ни признаки, на основании 
которых можно четко типировать эти заболевания, 
ни предполагаемое число этих типов. В резуль-
татах текущего исследования образовался только 
один кластер (I) с очень низкой клинической гете-
рогенностью, в то время как два остальных (II, III), 

хоть и имели много общих черт, включали случаи, 
значительно отличающиеся от других участников 
группы. По-видимому, это свидетельствует о том, 
что во II и в III кластерах имеется еще несколько 
подгрупп с различными клиническими профиля-
ми, установить общие черты между которыми на 
данном этапе не представляется возможным вви-
ду ограниченного количества наблюдений. В то же 
время невозможно предсказать, какой размер вы-
борки потребуется для формирования более очер-
ченных клинических контуров кластеров.

Несмотря на вышеуказанные недостатки ис-
следования и ограничения инструментария метод 
представляется перспективным ввиду как неожи-
данной точности в группировке гомологичных кли-
нических картин, так и в низкой доле субъективиз-
ма первичных данных.

Работа выполнена в рамках государственного задания «Разработка комплексной батареи тестов для 
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Диагностическая концепция шизофрении по-прежнему осно-
вывается на предположениях обо все еще неизвестных триггерах 
болезни. Цель исследования  – оценка возможности выделения 
групп пациентов с гомологичными клиническими картинами 
путем кластерного анализа их нейрофизиологических показателей. 
Кластерный анализ на основе нейрофизиологических показателей 
потенциально может обнаруживать скрытые диагностические пат-
терны без ограничений традиционных подходов. Полученный при 
исследовании нарушений восприятия лицевой экспрессии у паци-

ентов с шизофренией и шизоаффективным расстройством массив 
данных был подвергнут кластеризации. В результате выделено 3 
кластера пациентов с высокой степенью внутренней гомологич-
ности клинических картин. В связи с этим метод является пер-
спективным в разработке новых подходов к классификации рас-
стройств шизофренического спектра.

Ключевые слова: шизофрения, кластерный анализ, вызванные 
потенциалы.
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The diagnostic concept of schizophrenia is still based on assumptions 
about yet unknown triggers of the disease. The aim of this study is the 
assessment of the possibility of finding clinically homogeneous patient 
groups by cluster analysis of their neurophysiologic parameters. Cluster 
analysis based on neurophysiological measures has the potential to 
reveal hidden diagnostic patterns without the limitations of traditional 
approaches. The dataset obtained in the study of facial affect recognition 

impairments in patients with schizophrenia and schizoaffective disorder 
was clustered. As a result, 3 clusters of patients with a high degree of 
clinical pictures internal homology have been identified. In this regard, 
the method is promising for the development of new approaches to the 
classification of schizophrenia spectrum disorders.

Key words: schizophrenia, cluster analysis, event related potentials.

Спектор Валерий Андреевич  – научный сотрудник отделе-
ния расстройств психотического спектра Московского научно-
исследовательского института психиатрии – филиала ФГБУ «На-
циональный медицинский исследовательский центр психиатрии 
и наркологии имени В.П.  Сербского» Минздрава России; SPIN-
код: 9154-8092; e-mail: spektor.v@serbsky.ru (автор для корре-
спонденции)

Мнацаканян Елена Владимировна  – кандидат биологи-
ческих наук, старший научный сотрудник лаборатории высшей 
нервной деятельности человека ФГБУН Институт высшей нерв-
ной деятельности и нейрофизиологии Российской академии на-
ук; SPIN-код: 2627-4145

Спектор Екатерина Дмитриевна  – кандидат медицинских 
наук, аффилиация отсутствует; SPIN-код: 1760-9113

Шмуклер Александр Борисович – доктор медицинских на-
ук, профессор, заместитель генерального директора по научной 
работе ФБГУ «Национальный медицинский исследовательский 
центр психиатрии и наркологии имени В.П. Сербского» Минздра-
ва России; и.о. директора Московского научно-исследователь-
ского института психиатрии  – филиала ФГБУ «Национальный 
медицинский исследовательский центр психиатрии и наркологии 
имени В.П. Сербского» Минздрава России; SPIN-код: 4932-7980; 
e-mail: shmukler.a@serbsky.ru


