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В обзоре литературы приведены результаты эпидемиологических исследований 
биполярного аффективного расстройства (БАР). Подробно рассмотрены биоло-
гические факторы риска и неблагоприятного течения БАР, в том числе генети-
ческие (БАР как генетически детерминированное расстройство, имеющее общие 
неспецифические генетические факторы риска с расстройствами депрессивного и 
шизофренического спектра). Рассмотрены данные о нарушениях различных ней-
ротрансмиттерных систем, которые могут играть роль в патогенезе заболевания. 
Проанализированы результаты исследований биологических маркеров в крови, 
а также морфологических нарушений в структурах головного мозга при БАР. 
В качестве психосоциальных факторов БАР рассмотрены стрессовые ситуации, 
которые могут усугубить проявления генетической, биохимической предрасполо-
женности, а также нарушения эмоциональных и когнитивных психических про-
цессов, нейрокогнитивный дефицит, дисфункциональные семейные отношения.

Ключевые	слова: биполярное аффективное расстройство (БАР), психосоци-
альные факторы БАР, биологические факторы БАР.

Биполярное аффективное расстройство (БАР) — хроническое заболе-
вание, проявляющееся чередованием аффективных фаз (подъемы, спады 
и смешанные состояния). БАР характеризуется наличием эпизодов на-
рушения настроения, нейропсихологическим дефицитом, биохимиче-
скими, физиологическими изменениями, нарушениями повседневного 
и социального функционирования [32]. Этиология заболевания остается 
недостаточно изученной, однако в последнее десятилетие появляется все 
больше свидетельств генетических нарушений, лежащих в основе патоге-
неза, выделяются факторы риска заболевания, особенности продромаль-
ного периода, исследуются взаимодействия генов и условий среды.

Эпидемиология биполярного аффективного расстройства

Метаанализ, включающий 25 исследований, показал, что общая рас-
пространенность на протяжении жизни составляет 1,06% и 1,57% для БАР 
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I и II типа соответственно [9]. Большинство рассмотренных исследований 
в данном метаанализе проведены в Северной или Южной Америке. Ана-
логичные данные получены в Великобритании, Германии и Италии [17], 
а в систематическом обзоре исследований из африканских стран была об-
наружена распространенность в течение жизни от 0,1% до 1,83% [16].

В России проведено мало исследований, посвященных эпидеми-
ологии БАР, что затрудняет анализ показателей распространенности. 
Согласно данным статистики деятельности психиатрических служб в 
Российской Федерации, общая распространенность БАР, включая пси-
хотические формы, в 2013 г. составила 8,52 человек на 100 тыс. населе-
ния (не более 0,001%) [1], что на несколько порядков ниже, чем в зару-
бежных исследованиях.

К настоящему времени в многочисленных исследованиях накопле-
ны данные, показывающие, что развитию и неблагоприятному течению 
БАР способствует целый ряд факторов, включающий биологические и 
психосоциальные аспекты. В статье рассматриваются эти факторы с уче-
том анализа последних исследований.

Биологические факторы риска и неблагоприятного течения бипо-
лярного аффективного расстройства

К биологическим факторам риска и неблагоприятного течения БАР 
относят: генетические, биохимические, нейроанатомические и нейро-
физиологические, пренатальные и перинатальные, социально-биологи-
ческие, хронобиологические, диетические факторы.

Важную роль в риске развития БАР играют наследственные факто-
ры. Многочисленные исследования показывают, что это заболевание 
является одним из наиболее генетически детерминированных. Риск 
возникновения болезни среди родственников первой степени родства 
приблизительно в 7 раз выше, чем в общей популяции [11]. По оценкам 
специалистов, риск возникновения БАР у ребенка, один родитель ко-
торого болеет БАР, составляет 30—35%. Для потомства пары, в которой 
оба родителя имеют БАР, риск составляет приблизительно 70—75% [6].

Наследуются также отдельные аспекты заболевания, и прежде все-
го это относится к суицидальному поведению (наследуемость достигает 
43%), в формировании которого генетические факторы играют не мень-
шую роль, чем клинические или психосоциальные [19].

При этом ряд исследований свидетельствует о наличии общего не-
специфического генетического риска между БАР, шизофренией, аутиз-
мом, шизоаффективным и рекуррентным депрессивным расстройством 
(РДР) [29; 44].
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Наследование биполярности явно не соответствует менделевской схе-
ме. В исследованиях не выявлены отдельные гены, тесно ассоциирован-
ные с данным расстройством. При этом установлено, что генетический 
риск частично обусловлен множественными однонуклеотидными поли-
морфизмами, которые в целом широко распространены среди населения 
и в каждом индивидуальном случае способствуют только небольшому по-
вышению риска развития заболевания [12]. В целом, данные свидетель-
ствуют об агрегированном полигенном риске наследования БАР.

БАР, особенно I типа, имеет важный генетический фактор риска с 
установленным участием ряда генов — кодирующих BDNF, генов ANK3, 
COMT, CACNA1C, ODZ4, CLOCK и ряда других [18; 39].

В последнее время особый интерес вызывают эпигенетические иссле-
дования, привлекающие внимание к роли взаимодействия генов и среды 
в манифестации БАР. Так, в нескольких исследованиях показано наличие 
у пациентов с БАР взаимодействия между тяжелыми стрессами в период 
детства и полиморфизмами гена нейротрофического фактора BDNF [35].

Еще одним перспективным направлением генетических исследо-
ваний являются работы, посвященные ранней идентификации нонре-
спондеров лекарственной терапии. Развитие фармакогенетики может 
существенно повлиять на успешность фармакологического лечения БАР 
и, как следствие, на более благоприятное течение заболевания [8].

Нарушения нескольких важных нейротрансмиттерных систем могут 
играть роль в этиопатогенезе БАР и являться фактором риска развития 
этого заболевания. Усиление адренергической, норадренергической, 
дофаминергической передач способствует развитию мании, а снижение 
этих медиаторов вызывает депрессию. Интересны данные, указываю-
щие на вклад глутамата в развитие БАР и униполярной депрессии. По-
смертное исследование лобных долей больных этими расстройствами 
показало увеличение уровня глутамата [22].

Успешное применение блокаторов кальциевых каналов для лечения 
мании может свидетельствовать о значении в развитии БАР нарушения 
регуляции внутринейронного обмена кальция, что подтверждается экс-
периментальными и генетическими данными [21].

Кроме того, появляется все больше исследований, посвященных зна-
чению митохондриальной дисфункции, воспаления и окислительного 
стресса в развитии БАР [3].

Гормональные дисбалансы, нарушения гипоталамо-гипофизарно-
надпочечной оси, патология щитовидной железы также могут являться 
факторами риска развития БАР [27].

Актуальными являются исследования биологических маркеров БАР 
в крови. В подобных работах обнаружены различные белки, тесно свя-
занные с расстройствами настроения, включая БАР. В частности, одно 
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из последних исследований показало повышение уровня известного 
биомаркера воспаления С-реактивного белка во всех фазах БАР, причем 
более существенно в мании [41]. Повышенный уровень мочевой кисло-
ты в крови исследователи считают прогностическим фактором конвер-
сии униполярной депрессии в БАР [14].

Морфологические изменения в центральной нервной системе, не-
гативно влияющие на нейронные функциональные связи, также могут 
являться фактором риска развития и неблагоприятного течения БАР. 
В частности, внимание исследователей сфокусировано на морфофунк-
циональных нарушениях в белом и сером веществе мозга, мозолистом 
теле, миндалевидном теле, подполях гипокампа [25].

Вместе с тем все чаще подчеркивается роль нарушений нейрогенеза 
и процессов апоптоза в этиопатогенезе БАР [23]. В связи с этим пред-
ставляются перспективными нейрофизиологические исследования. 
В многочисленных работах показано значение данных ЭЭГ как факто-
ров риска и неблагоприятного течения заболевания [45].

Ряд исследований указывают на связь перинатальных инфекций с 
некоторыми психическими расстройствами, включая БАР. Однако ис-
следования ассоциаций между БАР и 10 инфекционными заболевани-
ями не обнаружили связи БАР с вирусами Эпштейна-Барр, герпеса че-
ловека или ветряной оспы. Данные о связи БАР с цитомегаловирусной 
инфекцией и гриппом у матери оказались противоречивыми и требую-
щими дальнейшего уточнения. При этом получены более убедительные 
доказательства связи между риском развития БАР и серопозитивной 
токсоплазменной инфекцией [13].

БАР имеет гендерные особенности. В некоторых исследованиях по-
казано, что пол является фактором риска более раннего развития БАР и 
может оказывать влияние на течение заболевания. У мужчин БАР начи-
нается раньше, чем у женщин, при этом первой фазой у них чаще бывает 
маниакальная, а у женщин — депрессивная [37]. Мужчины с БАР под-
вергаются более высокому риску смерти от самоубийства, чем женщи-
ны, среди которых частота завершенных суицидов меньше. У женщин 
манифестация заболевания часто связана с менструально-генеративной 
функцией и периодами гормональной перестройки в организме (пубер-
татный, послеродовый период, климактерий) [7].

Другим важным фактором риска является возраст манифестации забо-
левания. Большинство авторов придерживаются мнения, что начало БАР 
в детском и подростковом возрасте ассоциировано с худшим прогнозом. 
Подростки, у которых диагностировано БАР, подвергаются более высоко-
му риску самоубийства, чем подростки с другими поведенческими нару-
шениями. Внутрисемейный конфликт и злоупотребление психоактивны-
ми веществами экспоненциально увеличивают этот риск [4].
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Современные исследования указывают на высокое значение хроно-
биологических механизмов как факторов риска развития и течения БАР, 
и подчеркивают их роль в реализации различных методов терапии [2]. 
В этиопатогенезе БАР принимают участие не только сезонные факторы, 
включая инсоляцию, но и нарушения цикла сна—бодрствования. Осо-
бенности гена CLOCK, регулирующего циркадные ритмы, исследуют-
ся на моделях мании у животных. Показано, что животные с удалением 
этого гена становятся гиперактивными и мало спят. Такое состояние 
нормализуется при лечении литием, который влияет на биохимию цир-
кадной активности [40].

В последнее время появляется все больше исследований, посвящен-
ных влиянию состояния микробиомы и микробиоты кишечника на раз-
витие депрессивных и маниакальных эпизодов. В ряде работ, сфокуси-
рованных на особенностях питания и пищевого поведения, показано, 
что особенности диеты и индекс массы тела могут быть прогностически-
ми факторами у пациентов с БАР [20].

Психосоциальные факторы риска и неблагоприятного течения 
биполярного аффективного расстройства

В качестве психосоциальных факторов риска и неблагоприятного 
течения БАР выделяются стрессогенные события, нарушения в сферах 
эмоциональных и когнитивных психических процессов, семейные про-
цессы.

В ряде случаев цикличность при БАР может быть непосредственно 
связана с внешними стрессовыми ситуациями или внешние негативные 
факторы среды могут усугубить и способствовать проявлению генети-
ческой или биохимической предрасположенности к БАР. Так, двухго-
дичное наблюдение за биполярными амбулаторными пациентами обна-
ружило, что больные с высоким уровнем жизненного стресса в 4,5 раза 
более склонны к рецидиву расстройства настроения, чем пациенты с 
низким уровнем жизненного стресса [15].

События, которые могут вызвать сбои в повседневной жизни (транс-
континентальные авиаперелеты, смена графика работы и т. п.) или сбои 
циркадных циклов, позволяют с очень большой вероятностью предска-
зать ухудшение эмоционального состояния пациента с БАР. Такие собы-
тия происходят в течение 8-недельного периода перед эпизодом и чаще 
приводят к гипомании, чем к депресии [31].

Стресс, связанный с жестоким обращением в детском возрасте, один 
из хорошо изученных факторов риска БАР. Тяжесть пережитых стрессов 
в детстве, по-видимому, связана с более тяжелыми и частыми эпизодами 
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нарушения настроения, ранним началом, повышенным риском само-
убийства и злоупотреблением ПАВ.

Недавний метаанализ [42], посвященный проблемам в детском воз-
расте у пациентов с БАР в сравнении со здоровым контролем, выявил 
существенную связь между развитием БАР и физическим, сексуальным 
и эмоциональным насилием в детстве, а также физическим и эмоцио-
нальным отвержением. Самая большая ассоциация была связана с эмо-
циональным насилием, которое встречалось в 4 раза чаще у биполярных 
пациентов, чем в контрольной группе. Также результаты исследований 
показывают, что раннее несчастье, пережитое в детском возрасте, ока-
зывает сенсибилизирующее воздействие на биполярных пациентов, де-
лая их восприимчивыми к воздействию актуальных стрессоров, в осо-
бенности мелких негативных событий [42].

У пациентов с БАР наблюдается полярность как в аффективной, так 
и в когнитивной сферах, что проявляется в экстремальном, поляризо-
ванном мышлении, обнаруживаются экстремальные дисфункциональ-
ные убеждения (как позитивного, так и негативного содержания) [43]. 
Эти особенности рассматриваются как предикторы расстройства и фак-
торы риска колебаний настроения.

Помимо дефицита ментализации, выявленного у больных БАР, паци-
енты также обнаруживают нарушения эмпатических способностей [42].

В настоящее время появляются данные, свидетельствующие о том, 
что способность к созданию адекватной модели психического (theory of 
mind, TоМ) нарушается при биполярном расстройстве. Как свидетель-
ствует один из недавних метаанализов, все показатели модели психиче-
ского (аффективные, когнитивные, вербальные и визуальные) у паци-
ентов с БАР значительно ниже по сравнению с контрольной группой. 
Дефицит модели психического был значительно более тяжелым во вре-
мя острых эпизодов [5]. Авторы приходят к выводу о том, что этот дефи-
цит может способствовать значительным межличностным проблемам.

Одна из центральных ролей в патогенезе БАР отводится нарушению 
эмоций. В исследованиях показано, что основные нарушения связа-
ны с подавлением эмоций и их переоценкой [24]. Сильные негативные 
эмоции, слабые позитивные в сочетании с подавлением эмоций связа-
ны с более низким функционированием. При этом позитивный аффект 
считается пациентами признаком субъективного счастья. Тем не менее, 
слишком высокий уровень положительного аффекта связан с риском 
мании и гипомании.

Большинство исследований, посвященных нейрокогнитивной дис-
функции при БАР в различных фазах заболевания, в том числе и в состо-
янии ремиссии, подтверждают наличие отклонений от нормы основных 
когнитивных процессов на протяжении всех фаз, с выраженным ухудше-
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нием в периоды острых состояний [28]. Получены данные о нарушениях 
скорости обработки информации, функций внимания, оперативной и 
долгосрочной памяти и исполнительных функций. Нейрокогнитивный 
дефицит при БАР служит важным аспектом психосоциального функци-
онирования, а возможность восстановления когнитивных функций яв-
ляется важной терапевтической задачей.

Биполярное расстройство является серьезным заболеванием, кото-
рое затрагивает не только самого пациента, но и всю его семью.

Идея о влиянии на течение БАР стресса, семейных отношений про-
слеживается с самых ранних исследованияй МДП, проведенных Э. Кре-
пелиным [26] и отмеченных в наблюдениях психоаналитиков [10].

Последние исследования показывают, что семьи пациентов с БАР 
значительно хуже функционируют в сравнении со здоровыми. Дис-
функции обнаружены по параметрам: решение проблем, эмоциональ-
ная отзывчивость, контроль поведения, аффективное участие, связи 
между членами семьи и распределение ролей. Полученные результаты 
не зависят от возраста, IQ и социально-экономического статуса. Воз-
можно, дети, выросшие в дисфункциональной семье, во взрослой жиз-
ни репродуцируют усвоенные в детстве дисфункции [30]. Отмечается, 
что активное участие семьи в лечении пациентов с БАР улучшает исход 
лечения [38].

В одном из исследований показано, что пациенты с диагнозом БАР, 
вернувшиеся после госпитализации в семьи с высоким индексом не-
гативной эмоциональной экспрессии (с преобладанием негативного 
аффекта матери к пациенту), демонстрировали рецидив в течение 9 ме-
сяцев [34].

В целом, выражение эмоций в семье во время острого рецидива у па-
циентов с БАР напрямую связано с частотой рецидивов и рассматрива-
ется в качестве прогностического индикатора течения расстройства [33].

При этом предлагается модульная семейная терапия пациентов, стра-
дающих БАР, не только состоящая из психообразовательной програм-
мы, но и направленная на повышение качества связей между членами 
семьи и выработку навыков решения проблем. Такая семейная терапия 
является эффективным дополнением к фармакотерапии для пациентов 
с биполярным расстройством, особенно на его ранних стадиях [36].

Очень важно при лечении пациентов с БАР не пренебрегать психосо-
циальными методами лечения, которые должны использоваться в ком-
бинации с лекарственной терапией как основным методом. Отмечается, 
что на фоне генетических, биологических и когнитивных уязвимостей 
большое влияние оказывает семья пациента [33], что подразумевает ра-
боту с межличностными отношениями, тренинг социальных навыков, 
психообразование.
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Выводы

В настоящее время выявлены многочисленные биологические и пси-
хосоциальные факторы риска БАР, большинство из которых не явля-
ются специфическими для биполярного расстройства. Для некоторых 
факторов имеются убедительные данные, подтверждающие их связь с 
биполярным расстройством, но при этом доказательства их причинно-
сти остаются слабыми.

Возрастает интерес к роли специфических взаимодействий генов и 
окружающей среды, а также в целом к взаимосвязи биологических и 
психосоциальных факторов риска и неблагоприятного течения БАР.

Для повышения эффективности ведения пациентов с БАР, улучше-
ния прогноза течения БАР необходимы учет биологических и психо-
социальных факторов, проведение комбинированного лечения, пред-
полагающего использование не только биологических методов, но и 
психотерапии (индивидуальной и семейной).

Особое внимание для профилактики БАР необходимо уделять детям, 
чьи родители (или хотя бы один из них) страдают этим заболеванием. В этом 
случае факторами риска служат не только биологические предпосылки, но 
и семейные дисфункции, влияющие на психическое развитие ребенка.
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affective disorder (BAD). Biological risk factors and adverse course of BAD are 
considered in detail, including genetic ones (BAD is defined as a genetically 
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as morphological disorders in brain structures, are analyzed. Stressful situations, 
that can aggravate manifestations of a genetic and biochemical predisposition, 
disturbances in emotional and cognitive mental processes, neurocognitive de-
ficiency, and dysfunctional family relationships are considered as psychosocial 
factors of BAD.

Keywords: bipolar affective disorder (BAD), psychosocial factors of BAD, biological 
factors of BAD.
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