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Шизофрения является весьма распространён-
ным (поражающим до 1% населения) и в значи-
тельной части случаев хроническим прогресси-
рующим психическим заболеванием, причины 
которого до настоящего времени точно не уста-
новлены. 

Макроскопически мозг при шизофрении не 
имеет каких-либо характерных особенностей, за 
исключением своеобразной отечности. Микро-
скопическая картина описана в руководствах по 
психиатрии [1, 2]. Микроскопические изменения 
полиморфны: наряду с уменьшением количества 
нейронов, их атрофией, сморщиванием, содержа-
нием большого количества липофусцина, отечно-
стью, образованием клеток-теней, выявляется и 
набухание клеток с изменением органелл. Харак-
терной особенностью этого заболевания является 
отсутствие астроглиоза, атрофичность микроглии 
и регрессивные изменения олигодендроглии при 
отсутствии классических проявлений васкулита. 
Описаны тонкие нарушения цитоархитектоники, 
проявляющиеся изменением плотности располо-
жения клеток, ориентации нейронов и их отрост-
ков, искажением разветвления отростков. Вы-
явлены изменения межнейрональных связей на 
синаптическом уровне. В патологический процесс 
вовлекается как кора, так и другие отделы мозга 

(подкорковые структуры, ствол мозга, гипотала-
мус, мозжечок). Важной особенностью патомор-
фологической картины мозга при шизофрении яв-
ляется мелкоочаговость поражения ткани, а также 
широкий диапазон тяжести изменений мозговой 
ткани. Весьма распространенной является точка 
зрения, определяющая описанные мозговые ано-
малии при шизофрении как энцефалопатию, пред-
ставленную диффузными дистрофическими из-
менениями токсико-гипоксического характера и 
обусловленную обменными сдвигами в организме 
или в пределах самой нервной системы, в частно-
сти, в результате нарушения обмена медиаторов.

Длительное время доминировало мнение о том, 
что структурные изменения при шизофрении 
формируются еще до начала заболевания и отра-
жают патологию развития мозга [3–5]. Это мне-
ние подтверждалось их стабильностью по данным 
целого ряда томографических исследований [6–
9], а также отсутствием заместительного глиоза в 
очагах выпадения нервных клеток [1, 2]. 

Однако постепенно накапливались данные, 
свидетельствующие о текущем патологическом 
процессе в мозге. Сообщалось об утяжелении 
нейропатологических изменений у больных по-
сле повторных приступов заболевания [3, 10, 11]. 
В некоторых электронно-микроскопических ис-
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следованиях выявлялась корреляция между степе-
нью дистрофических изменений олигодендроглии 
и тяжестью психопатологической симптоматики 
[12].  

Возникла также унитарная точка зрения, объ-
единяющая оба подхода к оценке генеза нейро-
патологических изменений при шизофрении 
[12–15]. Она базируется, с одной стороны, на 
установлении у родственников больных сходных, 
хотя и менее выраженных изменений МРТ- харак-
теристик мозга, а с другой стороны – на наличии 
корреляций между МРТ-параметрами мозговых 
структур и тяжестью клинических проявлений за-
болевания у больных, их связью с длительностью 
течения болезни. Использование специфических 
морфометрических МРТ-индексов, направленных 
на дифференциацию первичной гидроцефалии и 
текущего атрофического процесса [16], подтверж-
дает эту точку зрения, выявляя у больных шизоф-
ренией, наряду с первичной гидроцефалией, пре-
обладающую центральную атрофию полушарий.

Как и большинство заболеваний человека, ши-
зофрения относится к группе так называемых 
мультифакторных болезней, в генезе которых уча-
ствуют как средовые, так и генетические факторы. 

Как было показано ранее [17], в последнее вре-
мя интерес к роли возбудителей инфекционных 
болезней в патогенезе психических заболева-
ний, в том числе шизофрении, существенно воз-
рос. В разных исследованиях были описаны воз-
можные механизмы, по которым инфекционные 
агенты могут включаться в этиопатогенетическую 
цепь развития заболевания:

1. Предрасположенность к шизофрении опре-
деляет ряд генов, белковые продукты которых 
участвуют в функционировании сигнальных си-
стем, ответственных за глутаматэргическую ней-
ротрансмиссию, функцию олигодендроцитов, 
процессы нейропластичности и окислительного 
стресса. Одновременно они связаны с жизнен-
ным циклом таких патогенов, как вирусы про-
стого герпеса (ВПГ), цитомегаловирус (ЦМВ), 
вирусы краснухи, гриппа, Борна, полиовирусы, 
а также токсоплазмы и хламидии [18]. Напри-
мер, сигнальный путь нейрегулина 1 (NRG1), от-
ветственного за глутаматэргическую передачу и 
функцию олигодендроцитов, связан c высвобож-
дением фактора ЕВР1, угнетающего репликацию 
вируса гриппа А.

2. Взаимодействие вируса с генетическим аппа-
ратом, провоцирующее экспрессию аномальных 
генетических структур. Например, «экзогенные» 
вирусные инфекции могут активировать гены, в 
структуру которых внедрен тот или иной вирус, в 
том числе внедрившийся с древних времен и рас-
пространяющийся путем вертикальной передачи 
потомству [19]. 

3. Сенсибилизация микроглии [20] под воздей-
ствием различных стимулов, в том числе и свя-
занных с нейродегенерацией и воспалением [21]: 
подобно клеткам иммунной системы, микроглия 
обладает памятью и сохраняет свой активирован-
ный статус длительное время, что приводит к уси-
ленному иммунному ответу на последующие сла-
бые стимулы. Небольшое системное воспаление 
или стресс приводят к пролиферации микроглии 
и усилению продукции провоспалительных цито-
кинов [22], что, в свою очередь, может приводить 
к обострению воспалительной патологии в мозге. 
Изменение нейроиммунных процессов и актива-
ция микроглии, присущие шизофрении, возмож-
ны под влиянием инфекций, в том числе внутриу-
тробных [23, 24]. 

4. Влияние белков биологических возбудителей 
(в частности, гриппа, ЦМВ) на глутаматэргические 
сигнальные пути, вовлеченные в патогенез ши-
зофрении [25].

5. Влияние вирусов на метаболизм серотонина, 
IFN-γ, ИЛ-1β и ФНО-α, уровень которых повыша-
ется в ответ на вирусную инфекцию, стимулирует 
экспрессию и активность триптофан-расщепля-
ющего фермента индоламин-2,3-диоксигеназы 
(IDO), а ИЛ-4 и ИЛ-10, в свою очередь, угнета-
ют активность IDO [26]. При этом изменяет-
ся концентрация предшественника серотони-
на – триптофана и продукта его метаболизма – 
N-формилкинуренина, предшественника кинуре-
новой кислоты, уровень которой при шизофрении 
повышается, а также пиколиновой кислоты – эн-
догенного антагониста никотиновых, ацетилхоли-
новых и NMDA-рецепторов [27]. Данный эффект 
может быть вызван каскадом воспалительных ре-
акций в ответ на инфицирование, что, в свою оче-
редь, способствует нейротрансмиттерному дисба-
лансу, который лежит в основе симптомов многих 
психических заболеваний [28]. 

6. Нарушение под влиянием инфекции процес-
са метилирования белка внеклеточного матрикса 
рилина [29], отвечающего за процессы репарации 
нервной ткани.

7. Непосредственное влияние биологических 
возбудителей на элементы нервной ткани (нейро-
ны, глиальные клетки, миелин) и сосудистый эндо-
телий [30, 31], нарушающее процессы нейротранс-
миссии. Многие вирусы, в частности, герпес-виру-
сы, обладают выраженным тропизмом к клеткам 
эндотелия сосудов и нервной системы, способны 
пожизненно персистировать в латентном состоя-
нии в вегетативных ганглиях, реактивироваться и 
восстанавливать инфекционные свойства, а также 
вызывать не только опасные острые воспалитель-
ные реакции и нейродегенеративные заболева-
ния, но и малосимптомные нейроинфекционные 
процессы. В экспериментальной модели шизоф-
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рении, полученной путем пренатального зараже-
ния мышей вирусом гриппа А, показано развитие 
целого ряда морфологических нарушений в моз-
ге, сходных с таковыми у больных, – истончение 
коры и гиппокампа, нарушение миграции нейро-
нов, атрофия пирамидных нейронов, снижение 
экспрессии рилина [33]. 

Открытие хронической гриппозной инфек-
ции [33] показало, что при медленном течении 
заболевания возможны первично-дегенератив-
ные изменения в мозге при отсутствии воспали-
тельных. Здесь уместно напомнить об отсутствии 
классичес ких признаков воспалительных реакций 
в мозговой ткани у больных шизофренией. Кроме 
того, в настоящее время считается, что в форме 
медленной инфекции может протекать и герпес-
вирусная инфекция. 

8. Повреждение ткани мозга в процессе аутоим-
мунных реакций, возникающих вследствие сход-
ства отдельных белков или аминокислотных по-
следовательностей вирусов со структурами тканей 
человека, то есть молекулярной мимикрии [34, 35]. 

Во многих работах, выполненных с использова-
нием иммунологического подхода, было показано 
повышение уровня антител, главным образом Ig G, 
к разным герпес-вирусам в крови и спинно-мозго-
вой жидкости у больных шизофренией [36–42], 
а также сопряженность этих серологических по-
казателей как с иммунологическими признаками 
воспаления, так и с клинической симптоматикой, 
нейрофизиологическими и психологическими 
показателями, аномалиями структур мозга и це-
ребральных сосудов [43, 44]. В ряде исследований 
были выявлены косвенные иммунологические 
признаки наличия ассоциации герпес-вирусов с 
представителями бактериальных или грибковых 
инфекций [45–54]. Значительный материал на-
коплен о выявляемости у больных шизофренией 
токсоплазмы [55]. 

Имеются лишь отдельные работы, направлен-
ные на выявление хламидийной инфекции у боль-
ных шизофренией. Между тем хламидии относят-
ся к числу важнейших биологических возбудите-
лей, способных вызывать острые и хронические 
инфекционные процессы в разных органах, вклю-
чая мозг, а также вносящих свой вклад в патогенез 
ряда неинфекционных заболеваний [56–58]. 

B. Fellerhoff et al. [59-61] показали возможность 
персистенции хламидий в клетках микроглии и 
нейронах. Частота выявления с помощью ПЦР 
хламидий в лобных долях головного мозга при па-
томорфологическом исследовании в 4 раза превы-
шала таковую в контроле. По результатам прижиз-
ненных исследований, у пациентов с шизофрени-
ей отмечалось устойчивое улучшение психическо-
го статуса после антихламидийной терапии неза-
висимо от лечения психотропными препаратами. 

Установлена достоверная связь между шизофре-
нией и хламидиозом [61]. 

Приведенные данные свидетельствуют о безус-
ловной роли ряда биологических возбудителей в 
патогенезе шизофрении. Кроме важных теорети-
ческих вопросов, не меньшее значение имеют и 
клинические аспекты, в том числе направленные 
на оптимизацию терапии. Вместе с тем, очевидно, 
что проблема нуждается в комплексном изучении 
с участием психиатров, инфекционистов, микро-
биологов, иммунологов и морфологов.
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