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Введение. Частота желудочковых аритмий и внезапной сердечной 
смерти у пациентов, принимающих антипсихотики, составляет 8% и 
13% соответственно, что в 2-3 раза выше среднепопуляционной. 
Одной из потенциально жизнеугрожающих нежелательных реакций 
является удлинение интервала QT. Значимое удлинение интервала QT 
- ≥ 20 мс от исходной величины - рассматривается как определенный 
фактор риска фатальной аритмии. Механизмом антипсихотик-
индуцированного удлинения интервала QT является дозозависимое 
ингибирование каналов hERG (Kv11.1), обеспечивающих быстрый 
калиевый ток замедленного выпрямления (IKr).

Цель. Снизить риск антипсихотик-индуцированного удлинения 
интервала QT у пациентов с расстройствами шизофренического 
спектра.
Методы. Анамнестический, клинико-генеалогический, психиатрическое 
обследование, кардиофизиологический, лабораторный.
Результаты. Пациент Н., 33 года. Болен с 2009 года. В клинической 
картине сенестопатическая, ипохондрическая, галлюцинаторно-
параноидная симптоматика с эмоционально-волевым снижением по 
эндогенному типу. Течение расстройства приступообразное с 
нарастающей негативной симптоматикой.
Диагноз: Шизофрения параноидная, эпизодический тип течения с 
нарастающим дефектом. Параноидный синдром. F20.016 (по МКБ-10).

Выводы. Для снижения риска антипсихотик-индуцированного удлинения интервала QT целесообразно до назначения антипсихотика провести оценку факторов риска, в том числе генетических, обусловливающих 
снижение скорости метаболизма антипсихотиков, электрокардиографическое исследование с оценкой исходной длительности интервала QT и последующий регулярный мониторинг электрокардиографических 
показателей. Использование прореактивного фармакогенетического тестирования может существенно повысить эффективность и безопасность антипсихотической терапии расстройств шизофренического спектра.

По результатам анализа 53 публикаций за последние 10 лет, антипсихотики 
по риску удлинения интервала QT разделены нами на 4 группы:

Антипсихотик
Ключевые 

изоферменты 
цитохрома Р450

Доза 
(мг/сут)

Купирование 
психоза

Нежелательные 
реакции

Подбор антипсихотика эмпирическим путем

Арипипразол 2D6, 3A4, 3A5, 
частично: 3A7

30 нет Не выявлено

Сульпирид Не участвуют в 
метаболизме 400 нет Экстрапирамидный 

синдром
Рисперидон 2D6, частично: 3A4 8 нет Не выявлено

Оланзапин 1A2, частично: 2D6, 
2C9

20 нет Не выявлено

Клозапин 1A2, 3A4, частично: 
2D6, 2C8, 2C9, 2C19 175 нет Удлинение 

интервала QT
Подбор антипсихотика по результату фармакогенетического тестирования

Луразидон 3A4 100 да Не выявлено

Электрокардиографические показатели пациента Н., 33 года

Время проведения QTc (Frederici) 
(сек) Ритм ЧСС 

(уд/мин)
До терапии 0,37 синусовый 60 
При терапии клозапином 0,41 синусовый 87
При терапии луразидоном 0,37 синусовый 75

Результат фармакогенетического тестирования пациента Н., 33 года.

Ген 
(OMIM) ОНВ (rsID) Генотип Оценка

CYP1A2
(124060)

rs2069522
(1952Т>С) С/С!

Гомозиготный носитель 
нефункционального 
аллеля С

CYP2С19
(124020)

rs4244285 
(CYP2C19*2, 681G>A) А/А!

Гомозиготный носитель 
нефункционального 
аллеля А

CYP2D6
(124030)

rs1065852 
(CYP2D6*10, 300С>T)

rs3892097 
(CYP2D6*4, 6047G>A)

C/Т!
G/А!

Компаунд-
гетерозиготный 
носитель 
нефункциональных 
аллелей Т и А

Примечание: ОНВ - однонуклеотидный вариант
Фармакогенетический профиль пациента – медленный 
метаболизатор. Высокий риск развития нежелательных 
реакций при приеме антипсихотиков с путем метаболизма с 
участием изоферментов 2С19, 2D6 и 1А2 цитохрома Р450.

Снижение скорости метаболизма антипсихотиков приводит к 
росту их концентрации в крови, тем самым возрастает риск 
развития кардиотоксических нежелательных реакций.
Генетическая предрасположенность к значительной 
индивидуальной вариабельности фармакокинетики 
антипсихотиков обусловлена полиморфизмом 
однонуклеотидных вариантов генов, кодирующих ключевые 
ферменты метаболизма. Определение индивидуальных 
особенностей метаболизма пациента возможно с помощью 
фармакогенетического тестирования.

Терапия в период госпитализации пациента Н., 33 года

Высокий риск Зипрасидон, Клозапин, Левомепромазин, Промазин, 
Сертиндол, Сульпирид, Тиоридазин, Хлорпромазин

Умеренный риск
Амисульприд, Галоперидол, Кветиапин, Оланзапин, 
Перфеназин, Рисперидон, Трифлуоперазин, 
Флупентиксол, Флуфеназин

Низкий риск Арипипразол, Зуклопентиксол, Палиперидон
Риск не обнаружен Брекспипразол, Карипразин, Луразидон
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