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В исследованиях последнего десятилетия осо-
бое внимание уделяется изучению ранних этапов 
течения эндогенных психических расстройств и 
предикции риска развития первого психотического 
приступа. 

Психотические расстройства, манифестирую-
щие в юношеском возрасте, характеризуются свое-
образием течения болезни, обусловленным незре-
лостью психических функций и полиморфизмом 
клинической симптоматики [1]. Последствия пе-
ренесенного приступа имеют высокую социаль-
ную значимость, обусловленную особенностями 
формирования ремиссии, снижением когнитивных 
функций и высоким суицидальным риском [2–4], 
что требует оказания своевременной медицинской 
помощи с целью сохранения качества жизни та-
ких пациентов [5, 6]. Одними из наиболее частых 
психопатологических расстройств, которые могут 
выявляться у пациентов юношеского возраста, яв-
ляются депрессии [7]. Обнаружение в структуре 
депрессий симптомов шизофренического спектра 
позволяет предположить начало эндогенного про-
цесса [8, 9]. 

Разработанные критерии высокого риска разви-
тия психозов включают аттенуированные психоти-
ческие симптомы шизофрении (АПС), характеризу-
ющиеся «подпороговой» степенью выраженности; 
кратковременные ограниченные интермиттирую-
щие психотические симптомы, длящиеся менее од-
ной недели, со спонтанной ремиссией; наличие ге-
нетического риска (случаи у родственников первой 
степени родства с расстройствами шизофрениче-
ского спектра), а также наличие шизотипического 
расстройства у самого больного [10, 11]. 

Базисные симптомы, отражающие субъективно 
переживаемые нарушения мышления, речи, вос-
приятия, а также моторной и волевой сфер  – ти-
пичные для шизофрении феномены,  – обладают 
прогностической значимостью в контексте раннего 
выявления риска формирования психотического 
расстройства. Оценка данных симптомов осущест-
вляется посредством применения стандартизиро-
ванных критериев, фиксирующих когнитивные ис-
кажения (COGDIS  – Шкала оценки когнитивных 
нарушений/Сognitive Desorganisation) и когнитив-
но‑перцептуальные нарушения (COPER  – Шкала 
оценки когнитивно-перцептуальных базисных сим-
птомов шкалы когнитивно-перцептивных наруше-
ний/Сognitive Perceptual Symptoms). [12]. 

Несмотря на то, что наличие каждой из выше-
перечисленных клинических характеристик позво-
ляет предположить начало эндогенного процесса, 
далеко не у всех пациентов, соответствующих этим 
критериям, в дальнейшем развивается психоз [13, 
14]. Объяснением этому может быть различная 
биологическая уязвимость индивида, определяе-
мая балансом между стрессовыми воздействиями и 
различными механизмами, включающими взаимо-
действие генетических, нейробиологических, мо-
лекулярных, эпигенетических и психосоциальных 
факторов [15–17]. 

Известно, что среди различных патогенетических 
механизмов, вовлеченных в патогенез шизофрении 
и аффективных расстройств, особое место принад-
лежит воспалению [18]. Воспалительный процесс, 
выступая в качестве защитного механизма и спо-
собствуя поддержанию функционального состоя-
ния центральной нервной системы, при переходе 
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в хроническую форму и формировании воспали-
тельных реакций как в церебральных структурах, 
так и на периферии, может трансформироваться 
в патогенный фактор. Развитие нейровоспаления 
характеризуется рядом патофизиологических со-
бытий: активацией микроглиальных клеток, избы-
точной продукцией цитокинов и хемокинов, уве-
личением проницаемости гематоэнцефалического 
барьера, а также инфильтрацией периферических 
иммунных клеток в ткань головного мозга. Указан-
ные патологические изменения способны иниции-
ровать нарушения нейротрансмиттерной передачи, 
формирование окислительного стресса и процессы 
нейродегенерации, сопровождающиеся апоптозом 
нейронов и дисфункцией синаптической передачи 
[19–21]. 

По данным литературы, связь центральных и 
периферических воспалительных реакций при 
шизофрении подтверждается повышением уров-
ней маркеров воспаления в крови и СМЖ (маркер 
спинномозговой жидкости) пациентов, а также на-
личием корреляций с остротой и тяжестью состоя-
ния больных [22–24].

Поиск маркеров воспаления, выступающих в ка-
честве возможных предикторов манифестации пси-
хоза, отражен в результатах многочисленных ис-
следований. Показано, что иммуновоспалительные 
изменения могут происходить уже на доманифест-
ном этапе развития заболевания: в крови больных 
выявляют повышение уровня СРБ (С-реактивный 
белок) [25], гаптоглобина [26], провоспалительных 
цитокинов [27], антител [28], изменение количества 
и функциональной активности субпопуляций им-
муноцитов [29]. Однако, полученные данные отли-
чаются большим разнообразием, что диктует необ-
ходимость проведения дальнейших исследований. 

Ранее нами было показано, что среди ряда марке-
ров воспаления, выявляемых как при шизофрении, 
так и при депрессии, наиболее тесную взаимосвязь 
с выраженностью клинических симптомов демон-
стрируют иммунологические показатели крови: 
лейкоцитарная эластаза, (ЛЭ), α1-протеиназный ин-
гибитор (α1-ПИ) и аутоантитела к белкам нервной 
ткани S100B и основному белку миелина (ОБМ) 
[30, 31]. Общий уровень активации иммунной си-
стемы, определяемый по совокупности этих пока-
зателей, является параклиническим критерием, до-
полняющим клинико-психопатологическую оценку 
пациентов на разных этапах течения заболевания, 
и может применяться для определения прогноза и 
тактики ведения больных [32, 33].

Целью исследования являлся анализ взаимос-
вязей между особенностями психопатологической 

симптоматики и уровнями иммунологических мар-
керов крови у пациенток с депрессиями юношеско-
го возраста с различным риском развития психоза.

Материал и методы 
Изучено 98 больных от 16 до 25 лет (средний 

возраст 20,9±5,14 лет) с депрессиями при разных 
нозологических формах (F21.3-4+F31-3; F31.3-4; 
F33.0-2; F60.0-8+F31-3 по МКБ-10). 

В зависимости от наличия риска манифеста-
ции психоза все пациентки были разделены на две 
группы: I группа (51 чел.) с депрессиями с наличи-
ем симптомов риска психоза (40 чел.  – с аттенуи-
рованными психотическими симптомами/АПС, 
7 чел. – с кратковременными интермиттирующими 
психотическими симптомами и 4 чел.  – с синдро-
мом генетического/конституционального риска), 
II группа (47 чел.) с депрессиями, не соответству-
ющими критериям высокого риска. Группы были 
сопоставимы по возрасту (26,2±2,3 и 21,7±6,1 лет, 
соответственно, p>0,05), возрасту начала заболева-
ния (15,2±2,3 и 14,2±2,1 лет, p>0,05) и отсутствием 
развернутого психоза в анамнезе. 

Психометрический анализ проводился с исполь-
зованием шкалы Гамильтона HDRS-21 (Hamilton 
Rating Scale for Depression  – Шкала Гамильтона 
для оценки депрессии) для оценки тяжести депрес-
сивных симптомов, а также шкал SANS (Шкала 
для оценки негативных симптомов  – Scale for the 
Assessment of Negative Symptoms) и SAPS (Упро-
щенная оценка острой физиологии  – Simplified 
Acute Physiology Score) для оценки выраженности 
аттенуированных негативных и позитивных сим-
птомов. У пациентов с наличием симптомов риска 
психоза также определяли выраженность аттенуи-
рованных позитивных симптомов по шкале оценки 
продромальных симптомов SOPS (Шкала оценки 
продромальных симптомов  – Scale of Prodromal 
Symptoms). Оценка базисных симптомов в обеих 
группах проводилась с использованием шкалы ког-
нитивных нарушений COGDIS (Шкала оценки ког-
нитивных нарушений  – Сognitive Desorganisation) 
и шкалы когнитивно-перцептивных нарушений 
COPER (Сognitive Perceptual Symptoms). Уро-
вень социального функционирования определя-
ли по шкале глобального функционирования GAF 
(Глобальная оценка функционирования  – Global 
Assessment of Functioning).

Работа выполнена на клинической базе отдела 
по изучению эндогенных психических расстройств 
и аффективных состояний и лаборатории нейро-
иммунологии ФГБНУ РНЦПЗ в 2021–2025  гг. Ис-
следование соответствовало положениям Хель-
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синкской декларации и было одобрено локальным 
Этическим комитетом ФГБНУ РНЦПЗ (протокол 
№ 746 от 18.03.2021). Иммунологическое обследо-
вание пациентов проводили при поступлении в ста-
ционар клиники до начала терапии. В плазме крови 
определяли описанные выше иммунологические 
показатели: ферментативную активность ЛЭ (лей-
коцитарной эластазы) и α1-ПИ (альфа-1 протеиназ-
ный ингибитор) оценивали спектрофотометриче-
ским методом; уровень аутоантител (аАТ) к белкам 
нервной ткани – S100B и основному белку миелина 
определяли методом иммуноферментного анализа. 
Методики определения показателей были подробно 
описаны нами ранее [32].

Контрольная группа была представлена 50 
психически здоровыми женщинами, сопостави-
мыми с пациентками по возрастному критерию; 
в  анамнезе обследуемых отсутствовали признаки 
инфекционно‑воспалительных и аутоиммунных за-
болеваний в течение периода, составлявшего 1,5–2 
месяца до момента проведения обследования.

Статистическая обработка данных была вы-
полнена с использованием программного обеспе-
чения IBM SPSS Statistics 26. Оценка соответствия 
распределения переменных критериям нормально-
сти проводилась посредством критерия Колмого-
рова‑Смирнова с поправкой Лиллиефорса. В слу-
чае подтверждения нормальности распределения 
применялись параметрические методы статисти-

ческого анализа; при отклонении от нормального 
распределения  – непараметрические методы. Для 
оценки корреляционных связей использовался ко-
эффициент ранговой корреляции Спирмена (ρ). 
Анализ сопряженности изучаемых параметров осу-
ществлялся с помощью критерия χ² Пирсона. Диф-
ференциация пациентов на группы в соответствии 
с иммунологическими показателями выполнялась 
методом двухэтапного кластерного анализа, кото-
рому предшествовала процедура стандартизации 
переменных. Статистическая значимость результа-
тов принималась при уровне p≤0,05.

Результаты
В табл. 1 приведены результаты сравнения психо-

метрической оценки состояния пациенток с депрес-
сиями с высоким риском психоза (ВРП, I группа) и 
депрессиями, не соответствующими критериям вы-
сокого риска (II группа).

Результаты психометрического обследования по-
казали, что пациентки I группы с депрессиями с 
ВРП характеризовались большей тяжестью депрес-
сивных симптомов по шкале HDRS-21 по сравне-
нию с пациентами II группы (без ВРП) (p<0,01). 
Эта группа также отличалась большей тяжестью 
позитивных симптомов по шкале SAPS (p<0,001) 
и проявлениями негативной симптоматики, опре-
деляемыми по общему баллу шкалы SANS и ее от-
дельным доменам («Аффективная сглаженность» 

Таблица 1 
Психометрические показатели в группах пациенток с депрессиями с разным риском развития психоза (M±SD)

Показатель I группа (n=51) II группа (n=47) p
HDRS-21, балл 25,92±6,05 22,19± 5,99 =0,005
SANS, балл 48,92±23,85 21,28±19,72 <0,001
Шкала «Аффективная сглаженность» SANS (п. 1–8), балл 18,96±10,31 8,83±9,35 <0,001
Шкала «Апатия–абулия» SANS (п. 14–17), балл 8,78±4,22 3,85±3,91 <0,001
Шкала «Ангедония–асоциальность» SANS (п. 18–22), балл 9,63±6,34 3,06±4,84 <0,001
Шкала «Нарушения внимания» SANS (п. 23–25), балл 3,59±3,19 1,15± 2,13 <0,001
SAPS, балл 9,9± 6,13 4,36±3,96 <0,001
GAF, балл 29,73±10,51 29,04±15,54 >0,05

Примечание. p<0,01 – статистически значимые различия.

Таблица 2 
Иммунологические показатели крови у пациенток с депрессиями  

с разным риском развития психоза и в контроле (Me, Q1-Q3)

Показатель I группа (n=51) II группа (n=47) Контроль (n=50) p 
Активность ЛЭ, нмоль/
мин•мл

239,8 (208,4-265,7) * 243,0 (222,5-263,5)* 205,2 (192-220) >0,05

Активность α1-ПИ, ИЕ/
мл

41,8 (35,6-47,3)*** 44,8 (37,8-49,7)*** 33,3 (30,0-33,2) >0,05

аАТ к S100B, е.о.п. 0,80 (0,71-0,96)** 0,81 (0,71-0,95)** 0,68 (0,62-0,76) >0,05
аАТ к ОБМ, е.о.п. 0.81 (0,7-0,94)* 0,82 (0,7-0,96)* 0,71 (0,64-0,80) >0,05

Примечания. е.о.п. – единица оптической плотности, * – p<0,05; ** – p<0,01; *** – p<0,001 (статистически значимые различия с контролем).
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(п. 1–8), «Апатия–абулия» (п. 14–17), «Ангедония-
асоциальность» (п. 18–22), «Нарушения внимания» 
(п. 23–25) (p<0,001). Однако, несмотря на выявлен-
ные различия, обе группы характеризовались схо-
жим уровнем социального функционирования по 
шкале GAF (p>0,05).

Определение иммунологических показателей в 
плазме крови пациенток обеих групп выявило на-
личие умеренного повышения активности воспа-
лительных маркеров (ЛЭ и α1-ПИ) по сравнению с 
контролем (p<0,05). Аутоантитела к белкам S100B 
и основному белку миелина были повышены в 
обеих группах пациентов примерно у половины 
обследованных (47,8% и 52,9%, ꭓ2=0,253, p=0,38). 
Различий между группами с разным риском разви-
тия психоза выявлено не было, что в целом свиде-
тельствует о схожем уровне активации иммунной 
системы у пациенток с депрессиями, оцененными 
в соответствии с использованными клиническими 
критериями.

Корреляционный анализ показал наличие значи-
мых корреляций только в группе пациенток с ВРП. 
Активность ЛЭ отрицательно коррелировала с воз-
растом пациенток (r=-0,3, p=0,034) и возрастом на-
чала заболевания (r=-0,28, p=0,046). 

Далее была проведена комплексная клиническая 
оценка пациенток по выраженности базисных, по-
зитивных и негативных симптомов, которая по-
зволила разделить каждую группу на соответству-
ющие типологические подгруппы/клинические 
кластеры.

I группа  – с депрессиями с ВРП включала две 
подгруппы:

1.1  – «ипохондрическая» (n=12)  – характеризо-
валась проявлениями так называемой «моральной 
ипохондрии» и состояла преимущественно из па-
циентов с АПС; 

1.2  – «полиморфная» (n=39) была достаточно 
клинически разнородна и представлена пациентка-
ми со всеми 3-мя типами риска психоза (см. Раздел 
Материалы и методы). Выраженность депрессив-
ных, базисных и негативных симптомов, а также 
преобладание аттенуированных позитивных сим-
птомов по шкале SOPS и позитивных расстройств 
мышления по шкале SAPS были значимо выше в 
подгруппе 1.1 (p<0,001, p<0,05 и p=0,05).

II группа – с депрессиями с низким риском пси-
хоза содержала в себе четыре подгруппы:

2.1. Подгруппа «гебоморфная» (n=15) включала 
пациенток с характерными юношескими симпто-
мокомплексами и отчетливо выраженной психопа-
топодобной симптоматикой. Для данной подгруппы 
была типична относительно невысокая суммарная 

выраженность базисных симптомов при сопостави-
мом уровне проявлений когнитивной дезорганиза-
ции и когнитивно‑перцептуальных искажений.

2.2. Подгруппа «смешанная» (n=4) была сформи-
рована из пациенток, в клинической картине депрес-
сии которых практически отсутствовали специфиче-
ские симптомокомплексы юношеского возраста; при 
этом отмечались черты смешанного аффективного 
состояния. В данной подгруппе зафиксированы наи-
более высокие показатели по шкале базисных сим-
птомов, при этом выраженность когнитивно‑пер-
цептуальных искажений несколько превышала 
выраженность иных нарушений. Ввиду малой чис-
ленности подгруппы (n=4) статистический анализ 
данных не проводился, и она была исключена из 
дальнейшего статистического рассмотрения.

2.3. «Классическая» (n=19), охватывала паци-
енток с депрессивными расстройствами классиче-
ской психопатологической структуры без специфи-
ческих юношеских симптомокомплексов. В этой 
подгруппе наблюдались самые низкие показатели 
базисных симптомов с равной выраженностью от-
дельных доменов. 

2.4. Подгруппа «негативная» (n=9) состояла из 
пациенток с наличием специфических юношеских 
симптомокомплексов и отчетливо выраженными 
проявлениями негативной аффективности. Для 
данной подгруппы была характерна высокая сте-
пень выраженности базисных симптомов при сопо-
ставимой представленности нарушений в различ-
ных доменах симптоматики.

Оценка уровня иммунологических маркеров по-
казала умеренное повышение уровня ЛЭ и α1-ПИ 
по сравнению с контролем в каждой подгруппе 
(p<0,05). Подгруппы 1.1, 1.2 и 2.3, 2.4 отличались 
также высоким уровнем аутоантител хотя бы к од-
ному из белков по сравнению с контролем (p<0,05), 
что соответствует результатам клинико-психопа-
тологической и психометрической оценки и сви-
детельствует об активно текущем патологическом 
процессе, не всегда связанном с выраженностью 
базисных симптомов (подгруппы 2.3 и 2.4). Резуль-
таты сопоставления выделенных подгрупп по уров-
ню аутоантител к белкам нервной ткани приведены 
на рисунке. 

Сравнительный анализ уровня воспалительных 
и аутоиммунных маркеров в клинических подгруп-
пах значимых различий не показал (p>0,05), что в 
целом подтверждало не только клиническую, но 
и иммунологическую неоднородность изучаемых 
психопатологических расстройств.

Большой разброс значений иммунологических 
показателей в клинических подгруппах явился ос-
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нованием для кластеризации общей группы по 
уровню для их дальнейшего сопоставления с ре-
зультатами клинического обследования, представ-
ленный в табл. 3. Кластерный анализ проводился 
по активности ЛЭ. Исследуемая выборка разде-
лилась на три иммунологических кластера, состо-
ящие соответственно из 20 (20,4%), 48 (49%) и 30 
пациенток (30,6%). Отношение наибольшего кла-
стера к наименьшему составило 2,4. Силуэтная 
мера связности и разделения кластеров равна 0,7. 
Сравнение кластеров по уровню маркеров пред-
ставлено в табл. 4, а распределение пациентов по 
кластерам – в табл. 5.

Как представлено в табл. 4, все иммунологиче-
ские кластеры характеризуются высоким уровнем 
активации иммунной системы и ассоциированы 
с разными вариантами воспалительного ответа. 
1-й кластер соответствует выраженному воспали-
тельному ответу с повышением активности только 
воспалительных маркеров. 2-й и 3-й кластеры от-
ражают дисбаланс воспалительного ответа с раз-
ной степенью снижения активности ЛЭ, а также ха-
рактеризуются высоким уровнем аутоантител, что, 

как было показано нами ранее, рассматривается в 
качестве неблагоприятного фактора, утяжеляющего 
течение заболевания [30].

Оценка доли пациентов с разным риском пси-
хоза, вошедших в разные кластеры, показала, что 
несмотря на наблюдаемые клинические различия, 
в каждый кластер вошло примерно одинаковое ко-
личество больных. Около 1/3 пациенток как I, так и 
II группы вошли в 1-й кластер, характеризующийся 
сбалансированным выраженным воспалительным 
ответом с повышением ЛЭ и α1-ПИ [31].

Для остальных пациенток (72,5% II группы и 
70,6% III группы) был характерен тип воспали-
тельного ответа, ассоциированный с повышением 
уровня аутоантител и умеренной (2-й кластер) и 
низкой активностью (3-й кластер) ЛЭ, что, пред-
положительно, свидетельствует о функциональной 
истощенности нейтрофилов вследствие длительно-
го течения хронического воспаления [33–35].

Другим возможным объяснением снижения ак-
тивности ЛЭ на фоне повышения активности α1-ПИ 
и аутоиммунных маркеров может быть трансмигра-
ция нейтрофилов в мозг вследствие критического 

Уровень аутоантител к белкам S100B и ОБМ в выделенных клинических подгруппах.
Примечания. * – p<0,05 – статистически значимые различия с контролем.

Таблица 3 
Иммунологические кластеры у пациенток с депрессиями с разным риском развития психоза (Me, Q1-Q3)

Показатель 1-й кластер (n=28) 2-й кластер (n=48) 3-й кластер (n=22) Контроль (n=50)
Активность ЛЭ, нмоль/мин•мл 274,3** (270-288,4) 238,7* (224,1-248,4) 179,3* (164,2-186,5) 205,2 (192-220)
Активность α1-ПИ, ИЕ/мл 42,6** (36,9-48) 41,2** (36,4-48,6) 44,4** (36,1-47,5) 33,3 (30,0-33,2)
аАТ к S100B, е.о.п. 0,79 (0,71-0,91) 0,85* (0,72-0,98) 0,9** (0,79-0,98) 0,68 (0,62-0,76)
аАТ к ОБМ, е.о.п. 0,8 (0,72-0,92) 0,86* (0,75-0,96) 0,88* (0,72-1,0) 0,71 (0,64-0,80)

Примечания. е.о.п. – единица оптической плотности,* – p<0,05; ** – p<0,01 (статистически значимые различия с контролем).

Таблица 4 
Распределение пациентов с депрессией c разным риском развития психоза по иммунологическим кластерам

Группа 1-й кластер n=28 2-й кластер n=48 3-й кластер n=22 p
I группа (n=51) 14 (27,4%) 23 (45,1%) 14 (27,4%) ꭓ2=1,116;  

p=0,572II группа (n=47) 14 (29,8%) 25 (53,2%) 8 (17%)
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нарушения проницаемости ГЭБ (Гематоэнцефали-
ческий барьер). Роль дисфункции ГЭБ и потенци-
ального участия нейтрофилов в прогрессировании 
шизофрении подтверждают данные литературы. 
Показано, что при развитии нейровоспаления ней-
трофилы мигрируют в мозговые оболочки и сосу-
дистое сплетение, способствуя повреждению ГЭБ 
и повышению сосудистой проницаемости [36–39]. 

Сравнительный анализ иммунологических кла-
стеров по клиническим параметрам выявил стати-
стически значимые различия по суммарному бал-
лу шкалы позитивных симптомов SAPS (p=0,054). 
Наиболее высокие значения показателя зарегистри-
рованы у пациентов 3‑го и 2‑го кластеров – по срав-
нению с представителями 1‑го кластера (p₃,₁=0,09; 
p₂,₁=0,06).

При анализе частоты распределения пациен-
ток, отнесенных к различным клиническим под-
группам, в рамках выделенных иммунологических 
кластеров статистически значимые различия бы-
ли выявлены исключительно в группе пациенток 
с депрессиями с высоким риском психоза (ВРП) 
(табл.  6). Установлено, что в 1‑й иммунологи-
ческий кластер, характеризующийся повышен-
ной активностью лейкоцитарной эластазы (ЛЭ) и 
α₁‑протеиназного ингибитора (α₁‑ПИ), преимуще-
ственно вошли пациентки из «ипохондрической» 
типологической подгруппы (58,3 %). В свою оче-
редь, во 2‑й и 3‑й иммунологические кластеры пре-
имущественно распределялись пациентки с депрес-
сиями из «полиморфной» подгруппы (включающей 
три типа риска психоза) – их доля составила 51,3% 
и 30,8% соответственно. 

Сопоставление распределения выделенных ти-
пологических вариантов депрессий по иммуноло-
гическим кластерам показало, что провоспалитель-
ный статус с дисбалансом воспалительного ответа 
значимо чаще встречается у пациенток с ВРП из 
«полиморфной» клинической подгруппы. Отсут-
ствие ассоциации между клиническими характери-
стиками и особенностями воспалительного ответа 
у пациенток с низким риском психоза, предполо-
жительно, может быть связано с различными ста-

диями течения патологического процесса, а также 
определяться характеристиками выборки [35, 40].

Полученные в ходе исследования данные, сви-
детельствующие о повышении активности лейко-
цитарной эластазы (ЛЭ), α₁‑протеиназного ингиби-
тора (α₁‑ПИ), а также уровня аутоантител к белкам 
нервной ткани у пациенток юношеского возраста с 
депрессивными расстройствами и различным ри-
ском развития психоза, согласуются с результатами 
ранее проведенных собственных исследований на 
иных клинических выборках пациентов с депрес-
сивными нарушениями и риском манифестации 
психотического расстройства [35]. Кроме того, вы-
явленные изменения соответствуют данным ряда 
других исследований, в которых изучались пока-
затели системного воспаления у лиц, относящих-
ся к группе риска развития психоза [26, 27]. Уста-
новленные в работе тесные корреляционные связи 
между концентрацией воспалительных маркеров и 
клинико‑психопатологическими характеристиками 
обследованных пациенток служат дополнительным 
подтверждением вовлеченности воспалительных 
механизмов в патогенез эндогенных психических 
расстройств [41].

Проведенный анализ клинико-иммунологических 
взаимосвязей между особенностями психопатоло-
гической симптоматики и уровнями иммунологиче-
ских маркеров крови пациенток с депрессиями пока-
зал, что выявленные иммунологические изменения, 
в целом, не связаны с представленными типологи-
ческими вариантами депрессий, но демонстрируют 
четкую связь между типом воспалительного ответа 
и выраженностью психопатологических симптомов, 
а также риском развития психоза в рамках отдель-
ных клинически значимых подтипов. 

Отсутствие значимых различий между группа-
ми пациенток с депрессиями с высоким и низким 
риском психоза, кластеризованных как по клиниче-
ским, так и по иммунологическим показателям, по-
зволяет предположить, что риск развития психоза 
при депрессивных состояниях, наблюдающихся на 
начальном этапе течения эндогенных психических 
расстройств, может быть связан не только с уров-

Таблица 5 
Распределение пациенток с различными типологическими вариантами депрессий  

по иммунологическим кластерам (n, %)

Клинические подгруппы 1-й кластер n=28 2-й кластер n=48 3-й кластер n=22 p
1.1 подгруппа (n=12) 7 (58,3%) 3 (25%) 2 (16,7%) ꭓ2=7.52;  

p= 0.0241.2 подгруппа (n=39) 7 (17,9%) 20 (51,3%) 12 (30,8%)
2.1 подгруппа (n=15) 4 (26,7%) 9 (60%) 2 (13,3%) ꭓ2=3.146;  

p= 0.792.2 подгруппа (n=4) 2 (50%) 2 (50%) 0 (0%)
2.3 подгруппа (n=19) 4 (21,1%) 10 (52,6%) 5 (26,3%)
2.4 подгруппа (n=9) 4 (44,4%) 4 (44,4%) 1 (11,1%)
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нем воспаления, но и с влиянием других факторов 
[35, 42, 43].

Заключение
Результаты проведенного исследования под-

тверждают клиническую и иммунологическую 
неоднородность юношеских депрессий, развиваю-
щихся на начальном этапе течения эндогенных пси-
хических расстройств. Оценка уровня активации 
иммунной системы у данной категории пациенток 
может существенно дополнить клинико-психопато-
логическое и типологическое обследование, позво-
ляя оценить активность текущего патологического 

процесса в мозге независимо от наличия клини-
ческих критериев риска психоза. Отсутствие раз-
личий профилей иммунологических показателей 
у пациенток с высоким и низким риском развития 
психоза свидетельствует о том, что риск развития 
психоза на доманифестном этапе может быть свя-
зан не только с уровнем воспаления. Применение 
клинико-иммунологического подхода в оценке со-
стояния пациенток исследованной когорты являет-
ся важным направлением для разработки стратегий 
терапии таких больных и предотвращения манифе-
стации первого психотического эпизода.

Авторы заявили об отсутствии конфликта интересов. 
Исследование нефинансируемое, выполнено в инициативном порядке.
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С целью изучения доманифестных этапов эндогенных психи-
ческих расстройств и поиска критериев риска развития психоза, 
клинико-биологическим подходов было проведено исследование, 
направленное на установление взаимосвязей между особенно-
стями психопатологической симптоматики и уровнями иммуно-
логических маркеров крови у пациенток юношеского возраста 
с депрессиями с различным риском развития психоза. В иссле-
дование были включены 98 пациенток (16–25 лет, средний воз-
раст – 20,9±5,14 лет с депрессиями, развившимися в рамках раз-
личных нозологических форм  – F21.3-4+F31-3; F31.3-4; F33.0-2; 
F60.0-8+F31-3 по МКБ-10), распределенных на две клинические 
группы (с симптомами риска психоза, n=51; без таковых, n=47), а 
также контрольная группа (n=50 здоровых женщин). Риск психоза 
верифицировали посредством шкал COGDIS и COPER (аттенуи-
рованные и базисные симптомы); иммунологический профиль 
оценивали по уровням лейкоцитарной эластазы, α1‑протеиназного 
ингибитора, аутоантител к S‑100B и основному белку миелина. 
Выявлено значимое повышение иммунологических маркеров в 

обеих клинических группах относительно контроля при отсут-
ствии межгрупповых различий, что указывает на сопоставимую 
степень иммунной активации. Выделены три иммунологических 
кластера, ассоциированных с типологическими вариантами юно-
шеских депрессий; при этом провоспалительный статус с дисба-
лансом показателей воспалительного ответа достоверно преобла-
дал в «полиморфной» подгруппе с высоким клиническим риском. 
Полученные данные свидетельствуют о клинической и иммуноло-
гической гетерогенности юношеских депрессий на ранних этапах 
эндогенных расстройств. Оценка уровня активации иммунной 
системы у данной категории больных позволяет оценить актив-
ность текущего патологического процесса в мозге независимо от 
наличия клинических критериев риска психоза. 

Ключевые слова: юношеские депрессии, манифестный при-
ступ, аттенуированные психотические симптомы, базисные сим-
птомы, воспаление, лейкоцитарная эластаза, аутоантитела, S-100B, 
биомаркеры.

CLINICAL, PSYCHOPATHOLOGICAL, AND IMMUNOLOGICAL FEATURES OF YOUNG FEMALE PATIENTS 
WITH DEPRESSIVE CONDITIONS OBSERVED AT THE INITIAL STAGE OF ENDOGENOUS MENTAL DISORDERS:  

ANALYSIS OF INTERRELATIONSHIPS
IV Oleichik, SA Zozulya, TI Shishkovskaya, IN Otman, SV Sizov, ZV Sarmanova, AS Moreva, PA Baranov, YuA Chaika

Russian Scientific Center of Mental Health, Moscow, Russia

In order to study the pre-manifest stages of endogenous mental 
disorders and to search for risk criteria for the development of 
psychosis, a clinical and biological approach was used to conduct a 
study aimed at establishing the relationship between the characteristics 
of psychopathological symptoms and the levels of immunological 
blood markers in adolescent female patients with depression with 
varying risks of developing psychosis. The study included 98 female 
patients (16–25 years old, mean age 20.9±5.14 years) with depressions 
that developed within various nosological forms (F21.3-4+F31-3; 
F31.3-4; F33.0-2; F60.0-8+F31-3 according to ICD-10), divided into 
two clinical groups (with symptoms of psychosis risk, n=51; without 
them, n=47), as well as a control group (n=50 healthy women). The 
risk of psychosis was verified using the COGDIS and COPER scales 
(attenuated and basic symptoms); the immunological profile was 
assessed by the levels of leukocyte elastase, α1-proteinase inhibitor, 
autoantibodies to S-100B and myelin basic protein. A significant 

increase was revealed: Immunological markers were significantly 
different in both clinical groups relative to controls, with no intergroup 
differences, indicating a comparable degree of immune activation. 
Three immunological clusters associated with typological variants 
of juvenile depression were identified; a proinflammatory status with 
an imbalance in inflammatory response parameters significantly 
predominated in the "polymorphic" subgroup with high clinical risk. 
These data demonstrate the clinical and immunological heterogeneity 
of juvenile depression in the early stages of endogenous disorders. 
Assessing the level of immune system activation in this category of 
patients allows us to assess the activity of the ongoing pathological 
process in the brain, regardless of the presence of clinical risk criteria 
for psychosis.

Keywords: juvenile depression, manifest episode, attenuated 
psychotic symptoms, basic symptoms, inflammation, leukocyte 
elastase, autoantibodies, S-100B, biomarkers.
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