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Несуицидальное самоповреждение в рамках психических расстройств представляет собой слож-
ный и далеко не однозначный клинический феномен, имеющий высокую распространенность 
среди различных групп пациентов и нередко предшествующий суицидальным намерениям. Не-
смотря на растущее число исследований, в настоящее время многие вопросы о роли биологиче-
ских факторов в формировании самоповреждений остаются дискутабельными. В связи с этим 
целью данного обзора была систематизация данных о роли нейробиологических факторов в фор-
мировании несуицидального самоповреждения. По изученным данным, одной из перспектив-
ных может являться теория о дефиците эндогенных опиоидов, согласно которой нанесение са-
моповреждений позволяет достичь гомеостаза и регулировать негативные эмоции путем запуска 
антиноцицептивной системы. Также существуют данные о роли нейроэндокринных факторов, в 
частности, гипоталамо-гипофизарно-адренокортикальной системы (ГГАКС), предполагающие 
наличие компенсаторного механизма самоповреждения за счет повышенной секреции корти-
зола после возникновения боли. В свою очередь, гиперактивация ГГАКС может быть одним из 
факторов, влияющих на нарушение функционирования иммунной системы и хронизацию пато-
логического процесса.   Исследования в данном направлении могут дать большее представление 
о мотивации этого поведения, предложить новые фармакологические способы терапевтических 
воздействий на эти клинические проявления, определить возможные тактики выявления риска 
и предотвращения несуицидального самоповреждения, а также пролить свет в вопросах лечения 
расстройств настроения, в том числе для преодоления терапевтической резистентности и про-
филактики суицидального поведения.

Ключевые слова: самоповреждающее поведение, эндогенные опиоидные системы, нейровоспаление, 
расстройства настроения, нейробиологические механизмы.
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ВВЕДЕНИЕ

Несуицидальное самоповреждающее поведение 
(НСПП) — это преднамеренное самоповреждение 

поверхности тела, как правило в виде активного 
нанесения ран, без суицидальных намерений, ис-
ключающее случайное и косвенное самоповрежда-
ющее поведение (например, курение, расстройства 
пищевого поведения, злоупотребление психоак-
тивными веществами, рискованное поведение и 
деструктивные отношения), а также социально 
приемлемое поведение, такое как татуировки, пир-
синг или религиозные ритуалы [9]. Эти действия 
обычно реализуются различными способами, на-
пример, ударами по телу, разрезами, ожогами, соз-
данием препятствий для заживления ран и др. То 
есть это преднамеренное нанесение себе телесных 

___________________
Сокращения: НСПП – несуицидальное самоповреждаю-
щее поведение; ПРЛ – пограничное расстройство лично-
сти; ГАМК – гамма-аминомасляная кислота; ЦНС – цен-
тральная нервная система; АКТГ – адренокортикотропный 
гормон; КРГ – кортикотропин-рилизинг гормон; ГГАКС 
– гипоталамо-гипофизарно-адренокортикальная система; 
ПОМК – проопиомеланокортин; СИОЗС – селективные 
ингибиторы обратного захвата серотонина; ГКСВ – гема-
тологические коэффициенты системного воспаления.
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повреждений, которое не связано с летальным ис-
ходом и социально неприемлемое по характеру. В 
связи с недостаточной разработанностью концеп-
ции НСПП существуют различные варианты упо-
требления этого термина, в том числе выделение 
этого состояния в отдельную классификационную 
единицу в DSM V [9, 29].

Сам акт самоповреждения представляет собой 
сложный и далеко не однозначный клинический 
феномен. Исследования показывают, что пример-
но 22% детей и подростков, почти 39% студентов 
и 5.5% взрослых прибегали к актам самоповреж-
дения хотя бы один раз в жизни [29]. Хотя НСПП 
часто воспринимается как стремление к внима-
нию или манипулятивное поведение, оно имеет 
множество мотивов и в преобладающих случаях 
используется для регулирования или управления 
непереносимыми негативными эмоциями. Менее 
распространенными функциями являются самона-
казание и способ выразить страдания. Описанные 
Favazza (2001) критерии, призванные сузить груп-
пу лиц, причиняющих себе вред, по отношению к 
относительно широкому понятию позже были вы-
делены Simeon и Favazza (2001) в четыре основные 
категории:

1. Стереотипное самоповреждение — связанное 
с умственной отсталостью и аутизмом, например, 
повторяющиеся удары головой.

2. Серьезное самоповреждение — редкое яв-
ление, наблюдаемое в связи с психотическим со-
стоянием, например, ослепление или самокастра-
ция, часто являющаяся следствием психотической 
симптоматики.

3. Компульсивное самоповреждение — связано 
с такими проявлениями, как, например, трихотил-
ломания, и включает повторяющееся поведение, 
такое как повреждения волос или кожи.

4. Импульсивное самоповреждение — повто-
ряющийся и ритуализированный характер актов 
самоповреждений.

Последнее встречается чаще остальных и мо-
жет возникать в широком контексте психических 
расстройств — аффективные расстройства, погра-
ничное расстройство личности (ПРЛ), злоупотре-
бление психоактивными веществами, тревожное 
расстройство, посттравматические стрессовые рас-
стройства (ПТСР) [9].

Люди с диагнозом ПРЛ прибегают к НСПП 
примерно в 70–75% случаев, это единственное 
психическое расстройство, для которого самопо-
вреждение является диагностическим критерием. 
При этом до 96% пациентов сообщают об облег-
чении неприятных эмоций после нанесения са-
моповреждения. Также сообщается, что примерно 
69% людей с диссоциативными расстройствами, 
симптомы которых распространены среди па-
циентов с ПРЛ и ПТСР, имеют в анамнезе опыт 

самоповреждений. У лиц с расстройствами пище-
вого поведения распространенность самоповреж-
дений варьирует от 26% до 55% среди тех, у кого 
диагностирована нервная булимия, от 27% до 61% 
у тех, кто страдает нервной анорексией с подти-
пом “переедание-очищение”, и от 13% до 42% для 
ограничительного типа [29]. Данные о распростра-
ненности НСПП среди людей, у которых было 
диагностировано депрессивное или какое-либо 
другое расстройство настроения, остаются мало-
изученными, однако было отмечено, что наличие 
расстройства настроения связано с риском НСПП 
в анамнезе [22]. В исследовании Gul Helvaci Celik и 
др. [15], среди 112 пациентов с депрессивным рас-
стройством, было обнаружено, что в 49.1% случаев 
наблюдалось по крайней мере одно из проявлений 
несуицидального самоповреждения. Lijun Kang и 
его коллеги, в своей работе отмечали 34.2% паци-
ентов с депрессивным расстройством, имеющих в 
анамнезе несуицидальное самоповреждение [20].

Известно, что молодые люди с самоповрежда-
ющим поведением в 3 раза чаще испытывают суи-
цидальные мысли и предпринимают попытки суи-
цида. Это может быть обусловлено тем, что люди 
с таким поведением принимают все более и более 
разрушительные методы самоповреждения с те-
чением времени. Так, продолжающееся самопо-
вреждение часто предшествует самоубийству, даже 
если поначалу человек не проявлял намерения 
умереть [16].

Вышеприведенные данные указывают на не-
обходимость ранней дифференциальной диагно-
стики самоповреждающего поведения и подбора 
адекватных методов его терапии и профилактики. 
Понимание биологического базиса формирования 
данного феномена может в перспективе дать воз-
можности для оптимизации и совершенствования 
диагностики и терапии. Однако биологические 
механизмы самоповреждающего поведения у па-
циентов с аффективными расстройствами до сих 
пор изучены недостаточно. Так, например, растет 
число работ о роли эндогенных опиоидных систем 
и воспалительного компонента при самоповрежда-
ющем поведении.

Таким образом, целью данного обзора была си-
стематизация данных о роли нейробиологических 
факторов в формировании НСПП.

ПОДХОДЫ К КЛАССИФИКАЦИИ  
И ВОЗРАСТНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ 

САМОПОВРЕЖДАЮЩЕГО ПОВЕДЕНИЯ

Nock и Prinstein [31, 32] предложили модель 
(рис. 1), в которой различали функции самопо-
вреждения по двум осям: на одной — подкрепле-
ние, которое может быть отрицательным или поло-
жительным, и на перпендикулярной ей — взаимо-
действие, которое может быть внутриличностным 
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или межличностным. Пересечение этих осей де-
монстрирует четыре основные функции. Вну-
триличностное отрицательное подкрепление — с 
целью покончить с негативным эмоциональным 
состоянием. Внутриличностное позитивное под-
крепление — чтобы положить конец периодам 
длительного оцепенения (то есть “почувствовать 
что-то, даже если это боль”). Межличностное не-
гативное подкрепление — избежать нежелательных 
действий. Межличностное позитивное подкрепле-
ние — чтобы получить внимание или поддержку 
со стороны других. На сегодняшний день большая 
часть исследований сосредоточена на внутрилич-
ностном отрицательном подкреплении, вероятно, 
из-за того, что эта функция наиболее часто встре-
чается в качестве причины участия в самоповреж-
дении [23, 33].

Многочисленные исследования актов несуи-
цидального самоповреждения в настоящее время 
были проведены на подростках, вероятно, в связи 
с большей распространенностью такого поведения 
среди этих групп. Результаты этих работ показыва-
ют, что мотив “получить облегчение от ужасного 
душевного состояния” был наиболее частой при-
чиной нанесения самоповреждений у подростков, 
реже целью было привлечь внимание [25, 39]. Ре-
гуляция тревожных эмоциональных состояний, 
по-видимому, лежит в основе самоповреждений у 
многих людей. Регрессионный анализ, проведен-
ный Rasmussen S., показал, что подростки, кото-
рые преследовали цель получить облегчение от тя-
гостного душевного состояния на исходном уров-
не, значительно чаще повторяли самоповреждения 
при последующем наблюдении, чем те, которые не 
ссылались на этот мотив [39].

Несмотря на то, что имеются данные о значи-
тельном снижении частоты актов самоповрежде-
ния в процессе перехода от старшего подростково-
го к юношескому возрасту (в исследовании Moran 
P. и его коллег процент опрошенных подростков, 
совершающих НСПП в среднем возрасте 15.9, 16.4, 
16.8, 17.4 лет, составлял 5.1%, 2.9%, 2.2% и 1.5 % со-
ответственно) [28], подростки с повторяющимся 

самоповреждением, по-видимому, подвержены вы-
сокому риску сохранения стратегий дисфункцио-
нальной регуляции эмоций даже после прекраще-
ния нанесения самоповреждений [9].

В исследованиях двух групп взрослых с более 
частыми и менее частыми самоповреждениями в 
анамнезе также отмечалось примерно одинаковое 
значительное снижение распространенности эпи-
зодов НСПП с течением времени. Однако, паци-
енты с более частыми актами самоповреждений в 
анамнезе значительно чаще сообщали о преобла-
дании достижения внутриличностных функций с 
течением времени (распространенность причин 
71% и 54% в двух группах на исходном уровне, с 
увеличением до 78% и 67% соответственно в пери-
од 16-летнего наблюдения) [53].

РОЛЬ АНТИНОЦИЦЕПТИВНОЙ СИСТЕМЫ 
ПРИ САМОПОВРЕЖДАЮЩЕМ ПОВЕДЕНИИ

Несуицидальные самоповреждения являются 
примером поведения, которое может способство-
вать ощущению контроля, что создает временные 
изменения в аффективном состоянии [35]. Под 
действием внутренних или внешних раздражите-
лей на ткани организма запускается ноцицептив-
ная система, которая вызывает ощущение боли, 
предупреждая человека о возможной опасности. 
Вместе с тем активируется ее антипод – антино-
цицептивная система, которая призвана контро-
лировать чрезмерные болевые сигналы, ослабляя 
поток ноцицептивных импульсов из ее источни-
ков, и тем самым снизить интенсивность болевого 
ощущения. Таким образом, боль остается под кон-
тролем и не приобретает своего патологического 
значения. Нейрохимические механизмы деятель-
ности антиноцицептивной системы реализуются 
эндогенными нейропептидами и классическими 
нейромедиаторами. Аналгезия вызывается, как 
правило, сочетанным или последовательным дей-
ствием нескольких передатчиков. Поступающие по 
палеоспиноталамическому тракту болевые импуль-
сы вызывают возбуждение структур центральной 
нервной системы (ЦНС) (гигантоклеточное ядро, 
ядра шва, центральное серое околоводопроводное  
вещество, гипоталамус,  кора  мозга), выполняю-
щих антиноцицептивную функцию  за  счет  нис-
ходящих ГАМК-, норадреналин-, опиоидергиче-
ских тормозных влияний на уровне задних рогов 
спинного мозга, осуществляемых путем высвобо-
ждения таких нейротрансмиттеров, как ГАМК, но-
радреналин и эндогенные опиоиды (энкефалины 
и эндорфины) [5]. Наиболее эффективными эн-
догенными анальгетиками являются опиоидные 
нейропептиды, которые действуют через спец-
ифические рецепторы и обнаруживаются в раз-
личных структурах ЦНС, участвующих в передаче 
или в модуляции ноцицептивной информации – в 
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Рис. 1. Модель функции самоповреждения (по [31, 
32]).
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желатинозной субстанции задних рогов спинного 
мозга, в продолговатом мозге, в центральном се-
ром околоводопроводном веществе среднего моз-
га, гипоталамусе, а также в нейроэндокринных же-
лезах – гипофизе и надпочечниках [4, 5].

С учетом того, что одним из важнейших меха-
низмов антиноцицепции является гуморальный, 
реализующийся за счет опиоидной, моноаминер-
гической, холин- и ГАМК-ергических, канабино-
идной и орексиновой систем, в центральном звене 
которого главную роль играет активация каннаби-
ноидных CB1 рецепторов, мю- и дельта- опиоид-
ных рецепторов [2, 4, 5], можно предположить, что 
цель регуляции эмоций, которая наиболее распро-
странена среди пациентов с импульсивным само-
повреждающим поведением, опосредована запу-
ском антиноцицептивной системы в гипоталамусе-
за счет связей гипоталамических нейронов разной 
ядерной принадлежности и разной нейрохимиче-
ской специфичности, сопровождающаяся высво-
бождением эндогенных пептидов, действующих на 
опиатные рецепторы [2].

Было выдвинуто предположение, что эндоген-
ные опиоиды, участвующие в вознаграждении и 
регуляции боли и аффекта, являются возможным 
механизмом, позволяющим покончить с негатив-
ным эмоциональным состоянием в самоповрежда-
ющих актах. По-видимому, бета-эндорфиновые/
мю-рецепторы и энкефалиновые/дельта-рецеп-
торы могут быть связаны с самоповреждением в 
двух случаях. Во-первых, возможно, что у людей, 
которые занимаются самоповреждением, могут 
быть более низкие уровни бета-эндорфина и энке-
фалинов в состоянии покоя, что может увеличить 
ценность вознаграждения за активность мю- и 
дельта-рецепторов. Во-вторых, возможно, высво-
бождение бета-эндорфина и энкефалинов может 
приводить к регуляции аффекта или увеличению 
положительного аффекта [8].

На основе этого была выдвинута теория де-
фицита опиоидов, согласно которой люди, зани-
мающиеся самоповреждением, имеют более низ-
кие уровни бета-эндорфина в покое и, движимые 
врожденным желанием восстановить гомеостаз, 
совершают акты НСПП, приводящие к высвобо-
ждению, бета-эндорфина [8], что ассоциируется с 
обезболивающими эффектами, модуляцией возна-
граждения, регуляцией эмоций, улучшением на-
строения и анксиолитическими эффектами. Кроме 
того, предполагается, что регулярно сообщаемые 
чувства пустоты и ангедонии могут быть резуль-
татом снижения доступности бета-эндорфина. 
Подтверждение этой модели исходит из экспери-
ментальных исследований, в которых сообщалось 
о более низких уровнях бета-эндорфина в спинно-
мозговой жидкости у лиц с диагнозом расстрой-
ства личности кластера В и самоповреждающим 
поведением в анамнезе и по крайней мере одной 

попыткой самоубийства [43]. Также сообщается, 
что ожидание облегчения боли приводит к изме-
нениям активности мю-опиоидных рецепторов в 
областях мозга, связанных с обработкой эмоций, 
боли и вознаграждения, и может потенцировать 
высвобождение бета-эндорфина, оказывая повы-
шенное влияние на схему вознаграждения [48].

Таким образом, можно предположить, что 
люди, занимающиеся самоповреждениями, ассо-
циируют с ним улучшение настроения, получают 
компенсацию испытываемой боли и впоследствии 
вновь прибегают к самоповреждению из-за его 
вознаграждающих эффектов. Patrice van der Venne 
(2021) и  коллеги в своем исследовании отмечают 
более низкий базальный уровень бета-эндорфина 
у подростков с актами самоповреждения [48], что 
согласовывалось с предыдущими исследованиями, 
демонстрировавшими  изменения базальных уров-
ней бета-эндорфина у взрослых с НСПП в анамне-
зе [41]. Однако основным ограничением этих ре-
зультатов является то, что в настоящее время неяс-
но, предшествуют ли низкие уровни β-эндорфина 
и энкефалинов в состоянии покоя актам самопо-
вреждения или они являются побочным продуктом 
такого поведения [8]. Возможно, пролить свет на 
этот вопрос смогли бы работы, в которых оценива-
лась зависимость базального уровня эндорфинов и 
количество самоповреждений в анамнезе.

Существуют исследования, демонстрирующие 
эффективность бупренорфина, представляющего 
собой частичный агонист мю-опиоидных рецеп-
торов и антагонист каппа-опиоидных рецепторов, 
в уменьшении самоповреждающего поведения у 
пациентов с длительным анамнезом и невоспри-
имчивых к традиционным подходам. Важно отме-
тить, что в некоторых исследованиях использова-
лась комбинация бупренорфина с налтрексоном. В 
5 из 6 случаев пациенты с длительным анамнезом 
показали значительное снижение частоты НСПП, 
и в двух случаях быстрое улучшение сохранялось 
до одного года даже через 12 месяцев после пре-
кращения лечения [40]. Также имеются данные, 
что бупренорфин при совместном применении с 
антагонистами опиатов, такими как самидорфан, 
способен значительно уменьшать симптомы де-
прессии, частоту актов самоповреждения и мыслей 
суицидальной направленности [13, 46].

Предположение о том, что самоповреждающее 
поведение мотивировано высвобождением опио-
идных нейропептидов в ЦНС, может быть также 
подтверждено результатами исследований НСПП 
у пациентов с наркотической зависимостью, по-
лучающих терапию опиоидными агонистами. Не-
давнее исследование показало, что самоповреж-
дения были ниже во время лечения опиоидными 
агонистами, по сравнению с перерывом в лечении 
и самыми низкими в течение стабильного периода 
лечения. Также отмечено трехкратное повышение 
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риска самоповреждения в первые четыре недели 
после прекращения терапии опиоидными агони-
стами [36].

 Имеются противоречивые данные об эффек-
тивности назначения налтрексона пациентам с 
аутизмом и умственной отсталостью и повторяю-
щимся самоповреждением [44]. Механизм такого 
лечения объяснялся разобщением системы под-
крепления самоповреждающего поведения, то есть 
при отсутствии вознаграждающего эффекта отпа-
дала необходимость в нанесении себе вреда. Одна-
ко демонстрировалось отсутствие положительной 
динамики при лечении лиц с сохранным интел-
лектом [42]. В работе Turner B.J, и его коллег, было 
найдено только одно исследование “случай-кон-
троль” на ограниченной выборке из 5 пациенток, 
в котором было показано, что частота актов несуи-
цидального самоповреждения значительно снизи-
лась во время дополнительного лечения налтрек-
соном у взрослых с ПРЛ по сравнению с исходным 
уровнем – в период терапии самоповреждения от-
мечались только у 1 пациентки из 5, при этом так-
же было выявлено снижение их интенсивности и 
частоты [47]. При этом можно предположить, что 
блокирование опиоидных рецепторов должно про-
воцировать высвобождение эндогенных опиоидов, 
тем самым восстанавливая естественный гемостаз 
нейропептидов, в связи с чем представляется целе-
сообразной оценка частоты самоповреждений по-
сле отмены приема опиоидных антагонистов.

Возвращаясь к антиноцицептивной системе 
организма, механизм ее действия также обеспе-
чивается другими нейромедиаторами, такими как 
серотонин, норадреналин, дофамин, ГАМК. Се-
ротонин является медиатором антиноцицептив-
ной системы в структурах головного мозга (коре, 
гиппокампе, таламусе, гипоталамусе, централь-
ном сером околоводопроводном веществе, про-
долговатом мозге) и спинном мозге. Серотонин 
способствует высвобождению бета-эндорфинов 
из клеток аденогипофиза, поэтому полагают, что 
эффекты серотонина опосредуются эндогенными 
опиоидами. [4]. Норадреналин, помимо участия в 
механизмах антиноцицепции на спинальном уров-
не, оказывает тормозное влияние на формирова-
ние болевых ощущений в стволе мозга, а именно 
в ядрах тройничного нерва. Считается, что суще-
ствует общий механизм пресинаптической ре
гуляции норадренергической передачи возбужде-
ния в ЦНС, в который вовлечены альфа-2-адрено-
рецепторы и опиоидные рецепторы [4]. Дофамин 
регулирует болевые ощущения, обеспечивая их 
модуляцию. Последние исследования показывают, 
что при стимуляции дофаминергических структур 
мозга (corpus striatum, nucleus accumbens, передняя 
область покрышки) или введении блокаторов об-
ратного захвата дофамина в дофаминергических 

синапсах мозга увеличивает активность дофами-
нергической системы, что ослабляет проявления 
боли [4].

Особое внимание следует отвести ГАМК, кото-
рая принимает участие в подавлении активности 
ноцицептивных нейронов к боли на спинальном 
уровне, однако вместе с тем может тормозить ак-
тивность нейронов антиноцицептивной системы 
продолговатого и среднего мозга, и таким образом 
ослаблять механизмы обезболивания [56]. Robert 
D. Gibbons и его коллеги [14], изучая влияние от-
пускаемых по рецепту опиоидов и препаратов бен-
зодиазепинового ряда на увеличение количества 
попыток самоубийства и преднамеренного само-
повреждения, пришли к выводу, что повышенный 
риск суицидальной попытки и преднамеренного 
самоповреждения при одновременном примене-
нии опиоидов и бензодиазепинов в значительной 
степени объясняется употреблением только бен-
зодиазепинов. То есть именно бензодиазепины, 
по-видимому, были связаны с более высоким ри-
ском попытки самоубийства и преднамеренного 
самоповреждения. Это может говорить о том, что 
назначение бензодиазепинов, влияя на ГАМК, 
тормозит активацию ноцицептивной системы и 
уменьшает высвобождение эндогенных нейро-
пептидов, ослабляя эффект регуляции эмоций при 
НСПП, что приводит к более частым и опасным 
актам самоповреждения с этой целью. Из чего сле-
дует необходимость более детального рассмотре-
ния вопроса о назначении препаратов бензодиазе-
пинового ряда лицам с актами самоповреждения.

РОЛЬ ГИПОТАЛАМО-ГИПОФИЗАРНО-
АДРЕНОКОРТИКАЛЬНОЙ СИСТЕМЫ

Поскольку самоповреждение часто ассоцииру-
ется со стрессовыми событиями, а гипоталамо-ги-
пофизарно-адренокортикальная система (ГГАКС) 
участвует в реализации стресс-реакции [30, 52], 
были проведены исследования, проверяющие вза-
имосвязь между самоповреждениями и ГГАКС, и 
все они показали измененный паттерн регуляции 
этой оси. Интересно, что всегда отмечаемый при 
стрессе выброс в кровь из передней доли гипофиза 
адренокортикотропного гормона (АКТГ), сопрово-
ждается параллельным выбросом также из перед-
ней доли гипофиза бета-эндорфина [30]. Известно, 
что АКТГ способен к взаимодействию с другими 
пептидными гормонами, в том числе с опиоидны-
ми пептидами, а также с медиаторными системами 
моноаминов гипоталамуса. Исследования влияния 
введения АКТГ на социальное поведение живот-
ных продемонстрировали снижение длительности 
активных социальных контактов у крыс и оказы-
вали эффекты, связанные с повышением тревож-
ности [3].
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В своей работе van der Venne P. с соавторами 
[49] обнаружили, что повышенная секреция кор-
тизола, связанная с болью, варьирует в зависимо-
сти от частоты самоповреждений независимо от 
сопутствующей психопатологии. Притупленная 
реакция ГГАКС на стресс ранее была связана с 
более аверсивными эмоциональными реакциями 
при ряде психических расстройств. Однако, в со-
ответствии с результатами исследований, авторы 
приходят к выводу, что стрессовые ситуации могут 
не вызывать достаточной реакции ГГАКС у лиц с 
аутоагрессивным поведением, и нанесение само-
повреждений, вызывая соответствующее ощуще-
ние боли, может привести к увеличению секреции 
кортизола, что помогает справиться со стрессом и 
уменьшить негативные последствия. Это позволяет 
предполагать наличие компенсаторного механизма 
самоповреждения, то есть повышенной секреции 
кортизола после возникновения боли, противо-
действующей притуплению реакции оси ГГАКС 
на стресс [49]. Известно, что бета-эндорфин по-
давляет выпуск кортикотропин-рилизинг-гормона 
(КРГ) на уровне гипоталамуса и, следовательно, 
ингибирует высвобождение АКТГ [45]. КРГ связы-
вается с соответствующими КРГ-рецепторами раз-
личных типов. Существует гипотеза, что активация 
рецептора КРГ-р1 инициирует реакции, подобные 
страху и тревоге. В то же время активация рецеп-
тора КРГ-р2 восстанавливает гомеостаз, противо-
действуя аверсивным эффектам передачи сигналов 
КРГ-р1. КРГ связывается с обоими рецепторами, 
но более высоким сродством обладает к КРГ-р1 
[17]. С учетом вышеизложенных предположений 
о дефиците эндогенных опиоидов у лиц, занима-
ющихся самоповреждениями, уровень КРГ ввиду 
отсутствия достаточного подавляющего действия 
бета-эндорфина, будет выше. Что, в свою очередь, 
может провоцировать появление негативных эмо-
ций. В таком случае нанесение самоповреждения с 
целью внутриличностного отрицательного подкре-
пления посредством вызванной боли инициирует 
выброс кортизола, отрицательно влияющего на 
ГГАКС и подавляющего секрецию КРГ. Этот ме-
ханизм может приводить к достижению гомеостаза 
и реализации этой функции.

СВЯЗУЮЩАЯ РОЛЬ ЭНДОГЕННОЙ 
ОПИОИДНОЙ СИСТЕМЫ  

В МЕХАНИЗМАХ РАЗВИТИЯ 
САМОПОВРЕЖДАЮЩЕГО ПОВЕДЕНИЯ

Исходя из имеющихся на сегодня данных ли-
тературы, можно говорить о том, что эндогенные 
опиоидные системы являются одним из перспек-
тивных и интересных объектов изучения меха-
низмов развития самоповреждающего поведения 
у пациентов с аффективными расстройствами. 
Однако многие вопросы в данной области по 

настоящее время остаются малоизученными и 
дискутабельными.

Так, до сих пор отсутствует четкое понимание: 
предшествуют ли низкие уровни бета-эндорфина в 
состоянии покоя актам самоповреждения или они 
являются побочным продуктом такого поведения. 
Исследования с применением нейровизуализации 
установили связь между опиоидной нейротранс-
миссией и обработкой социальных сигналов. 
Первоначальные данные показали, что социаль-
ное отвержение и физическая боль имеют схожие 
нейронные пути [24]. Эти исследования подтвер-
дили гипотезу о том, что система мю-опиоидных 
рецепторов может участвовать в регуляции других 
форм неболевого стрессора (например, социаль-
ной “боли”). Эта гипотеза была впервые проверена 
на здоровых добровольцах с использованием зада-
чи социальной обратной связи в ответ на сигналы 
социального неприятия и принятия, а также ко-
личественной оценки доступности региональных 
мю-опиоидных рецепторов. Большее высвобожде-
ние опиоидов в регионах, участвующих в регуля-
ции эмоций во время социального отторжения, 
было значительно связано с более высокими по-
казателями устойчивости, а также снижением не-
гативного аффекта, что согласуется с адаптивной 
ролью эндогенной опиоидной нейротрансмиссии 
в этих процессах [18, 19]. Неудивительно, что в по-
следующем исследовании у пациентов с депресси-
ей по сравнению с контрольной группой наблюда-
лось снижение высвобождения опиоидов в анало-
гичных регионах головного мозга [19]. Эти данные 
свидетельствуют о том, что эндогенная опиоидная 
система, в частности мю-опиоидные рецепторы, 
играет ключевую роль в обработке социальных сиг-
налов, которые, по-видимому, особенно изменя-
ются у пациентов с депрессивным расстройством.

Также необходимо учитывать, что эндогенные 
опиоидные системы не функционируют изолиро-
ванно, а тесно взаимосвязаны с другими система-
ми организма, отвечающими за регуляцию эмоций 
и поведения (нейротрансмиттерные, эндокринные 
и др.), как было указано выше (рис.  2). На сегод-
няшний день также известно, что КРГ стимулиру-
ет продукцию прогормона проопиомеланокортина 
(ПОМК), который синтезируется в гипофизе и в 
нейронах гипоталамуса, затем подвергается по-
сттрансляционному процессингу тканеспецифи-
ческим способом с образованием биологически 
активных пептидов, таких как β-липопротеин 
(β-ЛПХ) и про-АКТГ. В средней доле гипофиза 
при стимуляции дофамином производятся эндо-
пептидазы, расщепляющие ПОМК на альфа-ме-
ланоцитстимулирующий гормон, гамма-липотроп-
ный гормон и бета-эндорфин [3, 26]. В связи с чем 
остается неясным, могут ли нарушения синтеза 
ПОМК приводить к дефициту бета-эндорфинов и 
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нарушения в какой из систем в данных случаях яв-
ляются первичными.

Одним из наиболее важных аспектов является 
возможность использования выявленных биоло-
гических факторов в терапевтическом процессе. 
В этом контексте все большее внимание уделяется 
вопросу: может ли быть эффективна терапия опио-
идными антагонистами у пациентов с самоповреж-
дениями для коррекции негативного эмоциональ-
ного состояния. Было проведено достаточно боль-
шое число клинических исследований по оценке 
бупренорфина при лечении депрессии [7, 10, 12, 
21, 34]. Бупренорфин является частичным агони-
стом мю-опиоидных рецепторов и, таким образом, 
имеет потенциальные преимущества в безопасно-
сти по сравнению с полным агонистом мю-опио-
идных рецепторов [50]. В дополнение к своей ак-
тивности в отношении κ-опиоидных рецепторов 
бупренорфин является антагонистом κ-опиоидных 
рецепторов и может оказывать антидепрессивное 
действие, блокируя этот рецептор [11]. Хотя толь-
ко одно из них включало плацебо-контроль [12], в 
этих исследованиях единообразно сообщалось о 
существенных клинических улучшениях у паци-
ентов с резистентной к лечению депрессией без 
самоповреждений, включая пациентов, которые 
не реагировали на электросудорожную терапию. 
Средняя доза бупренорфина, оцененная в этих 
исследованиях, была низкой, субэйфорической и 
колебалась от 0.2 до 1.2 мг/день. В соответствии 
с этим сообщением, низкие дозы бупренорфина  
(0.2 мг сублингвально) снижали эмоциональную 
реактивность и улучшали негативный аффект у до-
бровольцев с различными симптомами депрессии в 
лабораторных условиях [6]. Прямая оценка воздей-
ствия препарата в этом исследовании не выявила 
признаков наркотического опьянения или эйфо-
рии. В целом клинический опыт свидетельствует 

о том, что низкие дозы бупренорфина могут об-
ладать терапевтической активностью при лечении 
депрессии и что эта активность не требует явного 
эйфорического эффекта препарата и не обусловле-
на им. Помимо антидепрессивного эффекта, воз-
действие опиоидов может также принести пользу 
пациентам с острыми суицидальными наклонно-
стями. В недавнем многоцентровом плацебо-кон-
тролируемом исследовании, оценивающем очень 
низкие дозы бупренорфина (средняя доза 0.44 мг/
день) у пациентов с острыми суицидальными на-
мерениями по сравнению с плацебо, бупренорфин 
приводил к значительному снижению суицидаль-
ных намерений [54]. Эффекты наблюдались как у 
пациентов с депрессией, так и у пациентов с погра-
ничным расстройством личности и были очевидны 
при использовании бупренорфина либо в качестве 
монотерапии, либо в качестве дополнения к стан-
дартной фармакотерапии антидепрессантами.

Отдельный интерес представляет и возможность 
воздействия на опиоидные системы для преодоле-
ния терапевтической резистентности при депрес-
сии. Несколько исследований связали исходные 
показатели доступности мю-опиоидных рецепто-
ров с прогнозированием ответа на лечение антиде-
прессантами. Например, Zubieta и его коллеги [56] 
обнаружили, что снижение доступности мю-опи-
оидных рецепторов было связано с плохим отве-
том на лечение СИОЗС, а также с более высокими 
уровнями гормонов стресса в плазме (кортизол и 
АКТГ), в то время как преувеличенный уровень 
опиоидов, вызываемых грустью, был связан с пло-
хим ответом на лечение СИОЗС. Высвобождение 
в ростральной передней поясной извилине (ППИ) 
прогнозировало отсутствие ответа на СИОЗС. По-
добные вызванные печалью преувеличенные ре-
акции в ростральной ППИ также наблюдались у 
пациентов с пограничным расстройством лично-
сти [38], клиническим диагнозом, характеризую-
щимся серьезными нарушениями аффективной 
регуляции, сопровождающимися аутоагрессией и, 
как правило, плохой реакцией на существующие 
антидепрессанты.

Спорным моментом данного подхода остается 
высокий риск аддиктивного поведения, в связи с 
чем исследователи указывают на необходимость 
дальнейшего изучения и выделения более специ-
фических “мишеней” при дизрегуляции эндоген-
ных опиоидных систем [37]. По мнению ряда авто-
ров, выявление таковых даст возможность не толь-
ко лучше понять взаимосвязи между процессами 
самоповреждения и аффективными расстройства-
ми, но и выйти за пределы стандартных моноами-
нергически-центрированных подходов [37].

Системное воспаление — продукт чрезмер-
ной активации системы реакции организма на 
стресс. Имеются сведения о том, что пациенты с 
повышенными показателями провоспалительных 
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Рис. 2. Комплексные взаимосвязи самоповреждаю-
щего поведения с различными системами организма.
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цитокинов демонстрировали повышенный риск 
самоповреждающего поведения, суицидальных 
идеаций или суицидных попыток [27]. Механизмы 
подобной взаимосвязи в настоящее время остают-
ся не до конца ясны, однако предполагается, что 
хроническое течение воспалительного процесса 
ведет к активации кинуренинового метаболизма 
триптофана, снижению продукции серотонина и 
повреждению глиальных и клеточных элементов 
в связи с повышением продукции глутамата [51]. 
Гиперактивация ГГАКС у данной категории паци-
ентов, в свою очередь, может быть одним из фак-
торов, влияющих на нарушение функционирова-
ния иммунной системы и хронизацию патологи-
ческого процесса [51]. В то же время по аналогии 
с другими вышеописанными биологическими си-
стемами использование воспалительных маркеров 
для оценки самоповреждающего поведения в кли-
нической практике также достаточно комплексно, 
неспецифично и экономически малоэффективно 
[1]. В то же время объектом повышенного внима-
ния в области изучения системного воспаления, в 
том числе при самоповреждающем и суицидальном 
поведении, становятся гематологические коэффи-
циенты системного воспаления [1]: нейтрофиль-
но-лимфоцитарное (NLR), моноцитарно-лимфо-
цитарное (MLR) и тромбоцитарно-лимфоцитарное 
(PLR) соотношения, а также индексы системного 
иммунного воспаления (SII, количество тромбо-
цитов x количество нейтрофилов / лимфоцитов) 
и системной воспалительной реакции (SIRI, ко-
личество нейтрофилов х количество моноцитов / 
лимфоцитов) – гематологические коэффициенты 
системного воспаления (ГКСВ). При этом Zheng 
Q. и его коллегами было обнаружено, что систем-
ное воспаление, на которое указывает повышен-
ный уровень MLR и PLR, тесно связано с НСПП 
среди подростков. Авторы приводят исследование, 
в котором сообщается, что нестероидные противо-
воспалительные препараты, такие как ибупрофен, 
напроксен, целекоксиб и аспирин, по сравнению 
с парацетамолом, могут значительно снизить суи-
цидальные мысли и, основываясь на собственных 
результатах, заключают, что противовоспалитель-
ные препараты могут быть полезны при лечении 
НСПП [54]. Раннее применение данных коэффи-
циентов на практике было описано для соматиче-
ского звена, но растет количество данных о воз-
можностях их применения и в психиатрической 
практике, в частности при изучении самоповре-
ждающего поведения [51].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Самоповреждающее поведение у пациентов с 
психическими расстройствами является сложным 
феноменом с комплексной биологической осно-
вой и широким распространением в различных 

возрастных группах. Несмотря на растущее число 
исследований, в настоящее время многие вопросы 
о роли биологических факторов в формировании 
риска самоповреждений остаются дискутабельны-
ми. В настоящем обзоре представлен комплексный 
взгляд на проблему нейробиологии самоповрежде-
ний с акцентом на ряд систем, изучение которых 
может быть наиболее перспективным в контексте 
не только фундаментальных исследований, но и 
терапевтического воздействия.  Таковыми, напри-
мер, являются эндогенные опиоидные системы и 
факторы нейровоспаления. Так, мотивированность 
нанесения самоповреждений может быть обуслов-
лена исходно низкими уровнями бета-эндорфина 
или низкой доступностью опиоидных рецепторов, 
активация которых может влиять на негативный 
аффект. Взаимовлияние ГГАКС и эндогенной опи-
оидной системы может дать большее понимание о 
роли стрессовых ситуаций в развитии аффектив-
ных нарушений, а также повышает интерес к из-
учению показателей системного воспаления при 
психических расстройствах. Дальнейшие иссле-
дования в данном направлении могут дать лучшее 
понимание причин развития этих расстройств, а 
также могут открыть новые направления в лечении 
аффективных нарушений, в частности возможно-
сти преодоления резистентности к терапии.
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Abstract – Non-suicidal self-harm behavior in mental disorders is a complex clinical phenomenon with 
a high prevalence among various groups of patients. Such behavioral patterns often precede suicidal 
intentions. However, despite the growing number of studies, currently many questions about the role 
of biological factors in the self-harm remain debatable. In this regard, the purpose of this review was 
to systematize data on the role of neurobiological factors in the non-suicidal self-harm. According to 
the materials studied, one of the promising theories may be the violation of the endogenous opioid 
system, as well as the role of neuroendocrine factors (in particular, the hypothalamic-pituitary-
adrenocortical system) and neuroinflammatory mechanisms, the activation of which would explain 
the motivation for mutilation and the mechanism provoking this phenomenon. Research in this area 
can provide a better understanding of the motivation of this behavior, suggest new pharmacological 
methods of therapeutic effects on these clinical manifestations, identify possible tactics for determining 
risk and preventing non-suicidal self-harm, as well as shed light on the treatment of mood disorders, 
including to overcome therapeutic resistance and prevent suicidal behavior. Non-suicidal self-harm in 
mood disorders is a complex and controversial clinical phenomenon. Despite a large number of studies, 
currently many questions regarding the role of biological factors in the formation of non-suicidal self-
injury remain unresolved. One promising theory is the violation of the endogenous opioid system and 
neuroinflammatory mechanisms, the activation of which would explain the self-harm motivation and 
mechanism of these acts. Research in this area can offer new pharmacological methods of therapeutic 
impact on these clinical phenomena, as well as shedding light on the treatment of mood disorders, such 
as overcoming therapeutic resistance and decrease suicide risks.

Keywords: self-harm behavior, endogenous opioid systems, neuroinflammation, mood disorders, neuro-
biological mechanisms.


