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РЕЗЮМЕ
В структуре зарегистрированных случаев острых отравлений значительную часть составляют отрав-
ления лекарственными средствами, среди которых существенная доля принадлежит нейролепти-
кам, в частности галоперидолу и рисперидону. 
Материалом для анализа послужили источники литературы, реферированные в библиографических 
базах PubMed, Scopus, РИНЦ. Контент-анализ проводили с учётом особенностей токсического дей-
ствия и существующих методик определения нейролептиков в биологических объектах. 
Показано, что отравления нейролептиками представляют серьёзную медико-социальную проблему 
вследствие большого их числа и тяжести возникающей интоксикации. Представлен существующий 
порядок проведения химико-токсикологической и судебно-химической экспертизы отравлений 
нейролептиками, в качестве биообъектов используются кровь, моча и волосы. Установлено, что 
наиболее информативно определение нейролептиков в волосах, так как в них вещества не мета-
болизируются и возможно их выявление в большом временном промежутке после приёма лекар-
ственного средства. Приведены сведения о фармакокинетике и фармакодинамике галоперидола и 
рисперидона, клинической картине отравления этими нейролептиками, существующих подходах к 
лечению. Проведён анализ существующих методик изолирования и обнаружения галоперидола и 
рисперидона в крови, моче и волосах. Установлено, что наиболее эффективным методом выделения 
галоперидола и рисперидона из биообъектов является экстракция – твердофазная и жидкость-жид-
костная. Методом выбора для обнаружения данных лекарственных средств считается высокоэффек-
тивная жидкостная хроматография с различными детекторами. 
Отравления нейролептиками – серьёзная социальная и медицинская проблема, требующая даль-
нейшего совершенствования методов изолирования и определения лекарственных средств в био-
объектах.
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методики химико-токсикологического анализа; обзор литературы
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ABSTRACT
In the structure of reported cases of acute poisoning, a significant part is drug poisoning, among which a 
notable proportion is occupied by neuroleptics, particularly haloperidol and risperidone. The material for the 
analysis was the sources of literature reviewed in PubMed, Scopus, and RSCI bibliographic databases. The 
content analysis was conducted taking into account the peculiarities of the toxic effect and existing methods 
for the determination of neuroleptics in biological samples.
It has been demonstrated that neuroleptic poisoning presents a serious medical and social issue due to its high 
prevalence and severity of intoxication. This study presents the current procedure for conducting chemical 
and toxicological, forensic and chemical examinations of neuroleptic poisonings, with blood, urine, and hair 
being used as biological samples. It has been established that the determination of neuroleptic substances in 
hair is the most informative method, as these substances are not metabolized and can be detected over a long 
period after taking the drug. Information is provided on the pharmacokinetics and pharmacodynamics of 
haloperidol and risperidone, the clinical picture of poisoning with these antipsychotics, and existing treatment 
approaches. The analysis of methods for isolating and detecting haloperidol and risperidone in biological 
samples, such as blood, urine, and hair, was conducted. It was found that solid-phase and liquid extraction 
are the most effective methods for isolating these drugs from biological materials. High-performance liquid 
chromatography with various detectors was identified as the preferred technique for detecting these drugs.
Neuroleptic poisoning is a significant social and medical issue that necessitates the development of improved 
methods for isolating and identifying drugs in biological samples.
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В последние годы во многих странах, в том чис-
ле в Российской Федерации, наблюдается рост 
так называемой «аптечной наркомании» – приме-
нения психофармакологических лекарственных 
средств в повышенных дозах с немедицинскими 
целями, индивидуально или в смеси с другими 
психоактивными веществами и алкоголем, что 
является серьёзным вызовом для судебно-след-
ственных органов, сотрудников химико-токсико-
логических и судебно-химических лабораторий, 
устанавливающих факты употребления психоак-
тивных веществ при освидетельствовании на со-
стояние опьянения или причины смерти. Значи-
тельная часть отравлений лекарственными сред-
ствами из группы нейролептиков приходится на 
галоперидол и рисперидон, широко используемые 
в схемах терапии психических расстройств, инток-
сикаций и их последствий [1–3]. 

Для дифференциальной диагностики и опре-
деления тактики лечения при отравлениях ней-
ролептиками необходимо установить природу 
токсиканта, вызвавшего отравление, и опреде-
лить его наличие в организме, что невозмож-
но без применения специальных лабораторных 
методов химико-токсикологического анализа.  
В связи с этим актуальны задачи введения систе-
мы мониторинга с использованием высокочув-
ствительных и специфичных скрининговых ме-
тодов и расширения круга исследуемых для этой 
цели биообъектов. Необходима разработка вали-
дированных методов определения нейролепти-
ков в биологических объектах (кровь, моча, во-
лосы) для целей судебно-химического анализа. 
При этом для конкретных лекарственных препа-
ратов следует учитывать различия фармакодина-
мики, фармакокинетики и молекулярные разли-
чия, обусловливающие специфику методик.

Цель исследования – анализ механизмов дей-
ствия, особенностей фармакокинетики и методик 
определения галоперидола и рисперидона в био-
логических объектах с целью совершенствования 
лабораторной диагностики острых отравлений.

Материалом для анализа послужили источни-
ки литературы, реферированные в библиографи-
ческих базах PubMed, Scopus, РИНЦ. Контент- 
анализ проводили с учётом особенностей токсиче-
ского действия и существующих методик опреде-
ления нейролептиков в биологических объектах.

Статистика отравлений нейролептиками
Нейролептики (антипсихотики, по анато-

мо-терапевтическо-химической (АТХ) клас-
сификации код N05A) широко используются в 
лечении различных болезней нервной системы 

и, к сожалению, нашли применение в немеди-
цинских целях, что является основной причиной 
многочисленных острых отравлений. 

Так, среди всех диагностированных в 2003–2007 гг.  
во Владивостоке случаев самоубийства путём при-
менения лекарственных средств 18,4% (132 из 718 
случаев) составляли нейролептики, среди которых 
лидировали клозапин, трифлуоперазин и гало-
перидол [4]. В структуре суицидальных попыток 
путём применения лекарственных средств в 2009 
г. ≈ 11% составляли нейролептики [5]. По данным 
учёных КНР, из 1057 поступивших в токсиколо-
гический стационар пациентов с отравлениями 
лекарственными средствами 86,3% отравились 
нейролептиками (клозапином, рисперидоном, 
оланзапином, арипипразолом) [6]. В США за пе-
риод 2001–2005 гг. зафиксировано более 150 тыс. 
отравлений атипичными нейролептиками, при-
чём выявлено увеличение числа случаев отравле-
ния на 97% [1]. Согласно данным центра клиниче-
ской токсикологии в Баку, в 2009–2016 гг. 48,3% 
всех острых отравлений пришлось на лекарствен-
ные средства, большая часть из которых – бензо-
диазепины (35,8%) и нейролептики (19,2%), пре-
имущественно галоперидол [2]. Из 3180 случаев 
передозировок нейролептиками, зафиксирован-
ных Hunter Area Toxicology Service (Австралия) 
в период 1987–2012 гг., более половины (53,3%) 
составляли атипичные нейролептики, к которым 
относится рисперидон (216 случаев), и типичные 
нейролептики (галоперидол и др.) – 38,8% [3].  
По данным Menoufia Poison and Dependence 
Control Center (Египет), за период 2012–2013 гг. 
зафиксировано 60 случаев отравления нейро-
лептиками, 18 из которых были вызваны типич-
ными нейролептиками, в том числе 1 случай ока-
зался летальным [7].

Таким образом, отравления нейролептиками 
представляют серьёзную социальную и медицин-
скую проблему во многих странах мира, что об-
условливает необходимость выбора и валидации 
методов лабораторной диагностики.

Порядок проведения лабораторной 
диагностики, химико-токсикологической 
и судебно-химической экспертизы 
отравлений нейролептиками

Согласно приказу Минздрава России от 
25.09.2023 № 491н «Об утверждении Порядка 
проведения судебно-медицинской экспертизы» 
проведение судебно-химического исследования 
биологических объектов для установления при-
чин смерти является обязательным. Исследо-
вания биологических объектов с целью клини-
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ческой лабораторной диагностики отравлений 
регламентированы приказом Минздравсоцразви-
тия России от 27.01.2006 № 40 «Об организации 
проведения химико-токсикологических иссле-
дований при аналитической диагностике нали-
чия в организме человека алкоголя, наркотиче-
ских средств, психотропных и других токсиче-
ских веществ», приказами Минздрава России от 
08.01.2002 № 9 «О мерах по совершенствованию 
организации токсикологической помощи населе-
нию РФ», от 15.11.2012 № 925н «Об утверждении 
порядка оказания медицинской помощи боль-
ным с острыми химическими отравлениями», от 
18.12.2015 № 933н «О порядке проведения ме-
дицинского освидетельствования на состояние 
опьянения (алкогольного, наркотического или 
иного токсического)». 

В соответствии с данными приказами основ-
ными объектами исследования при острых нес-
мертельных отравлениях являются кровь и моча. 
Поскольку биологические жидкости позволяют 
определять лекарственные вещества лишь недол-
гое время после их применения, исследования 
проводят, используя волосы [8]. Волосы – одна 
из наиболее информативных тканевых структур, 
которая обладает метаболической активностью, 
сопоставимой с костным мозгом. Вещества, по-
ступающие в волосы из тканей или кровеносной 
системы, не подвергаются метаболизму и, еди-
ножды включившись в организм, не вступают с 
ним в обратную связь, откладываются и состав-
ляют как бы «архив» организма [9, 10]. Следова-
тельно, волосы могут быть эффективно исполь-
зованы для диагностики не только длительного 
медикаментозного применения лекарственных 
средств, лекарственной или наркотической зави-
симости, но и смертельных отравлений [8].

Токсикологическая характеристика 
галоперидола

Галоперидол – типичный нейролептик, про-
изводное бутирофенона. Используется для ле-
чения психических болезней (шизофрения, би-
полярное аффективное расстройство, обсессив-
но-компульсивное расстройство и др.), синдрома 
зависимости от психоактивных веществ и алко-
голя, абстинентного синдрома, применяется для 
купирования психомоторного возбуждения раз-
личного генеза и др. [11, 12]. Показано также, что 
галоперидол может использоваться в качестве па-
тогенетического средства лечения интоксикации 
каннабиноидами [13].

Механизм действия галоперидола обуслов-
лен блокадой постсинаптических дофаминовых 

D2-рецепторов в мезолимбической системе и 
гипоталамусе, а также блокадой α-адренорецеп-
торов ретикулярной формации ствола головного 
мозга. В результате блокады дофаминергических 
и адренергических сигнальных путей в струк-
турах головного мозга галоперидол подавляет 
бред, галлюцинации и делирий, устраняет пси-
хомоторное возбуждение, тормозит рвотный 
рефлекс, усиливает интерес к окружающему, 
снижает вегетативные проявления при болез-
нях, сопровождающихся беспокойством и стра-
хом смерти [11, 14, 15].

При внутримышечном введении галоперидол 
полностью всасывается, Cmax в плазме достигает-
ся в течение 20–40 мин. При приёме галоперидо-
ла деканоата (пролонгированной внутримышеч-
ной формы) концентрация в плазме увеличива-
ется постепенно, достигая Cmax через 3–9 дней. 
Равновесная концентрация в плазме при еже-
месячных инъекциях достигается через 2–4 мес. 
При приёме таблеток внутрь абсорбция составля-
ет 60–70%, Cmax в плазме достигается через 2–6 ч. 
Степень связывания с белками – 88–92%, объём 
распределения – 15–35 л/кг, легко проникает че-
рез гистогематические барьеры, в том числе гема-
тоэнцефалический.

Терапевтическая концентрация в плазме для 
большинства пациентов составляет от 5 до 17 нг/мл,  
но может колебаться в диапазоне 0,8–33 нг/мл [16, 
17]. Терапевтическая концентрация галоперидола 
в моче ≈ 100 нг/мл [18]. При приёме в течение не-
скольких месяцев галоперидол обнаруживался в 
корневом сегменте волоса в концентрации 8 нг/мг, 
после прекращения приёма на 1,5 мес. – преиму-
щественно в срединном сегменте в концентраци-
ях 50–30 нг/мг. При приёме в течение пяти ме-
сяцев галоперидол обнаруживался во всех частях 
волоса в концентрациях 20–120 нг/мл [19]. Ток-
сические эффекты у взрослых проявляются при 
концентрации галоперидола в крови более 50 нг/мл 
(описаны случаи суицидов, при которых концен-
трация галоперидола в крови составляла 1000 нг/мл 
и более) [20].

Галоперидол метаболизируется в печени до 
неактивных метаболитов глюкуронированием, 
восстановлением до кетонов, окислительным 
N-деалкилированием с образованием произво-
дных пиридиния. В моче метаболиты представ-
лены 3-(4-фторбензоил)пропановой кислотой, 
конъюгатом (4-фторфенил)уксусной кислоты с 
глицином [(4-фторфенил)ацетуровая кислота], 
восстановленным галоперидолом [20]. Одним из 
метаболитов галоперидола является 4-(4-хлорфе-
нил)пиридин, который также образуется при ме-
таболизме лоперамида при лечении диареи.
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После однократного внутримышечного введе-
ния или перорального применения период полу-
выведения галоперидола составляет от 13 до 36 ч 
(в большинстве случаев – ≈ 24 ч), после примене-
ния пролонгированной формы – 3 нед. Выводит-
ся с жёлчью (≈ 15%) и мочой (≈ 40%, в том числе 
≈ 1% – в неизменённом виде) [21].

Клиническая картина острого отравления га-
лоперидолом зависит от дозы препарата и вре-
мени, прошедшего с момента применения. При 
лёгкой степени интоксикации наблюдаются за-
торможенность, слабость, головокружение, го-
ловная боль, тахикардия. Для тяжёлого отравле-
ния характерны сонливость, заторможенность, 
гипотония, брадикардия, тремор конечностей, 
ригидность мышц, бронхоспазм, возможны су-
дороги, эпилептиформные припадки. В дальней-
шем развивается глубокий сон, сопор, угнетение 
рефлексов, при больших дозах – резкое падение 
артериального давления, коллапс, шок, коматоз-
ное состояние, может присоединяться гипертер-
мия (злокачественный нейролептический син-
дром) [22–24]. 

Специфического антидота не разработано, ле-
чение отравлений строится по общим принципам 
лечения острых интоксикаций: при пероральном 
поступлении – промывание желудка с последую-
щим назначением сорбентов, проведение патоге-
нетической и симптоматической терапии [25–27]. 

Методы определения галоперидола  
в биологических объектах

В соответствии с рекомендациями ANSI/ASB 
Standard 036 от 2019 г. (Approved American National 
Standard/Academy Standards Board) о валидации ме-
тодик судебной токсикологии следует оценивать 
следующие параметры валидации: селективность 
(специфичность), предел обнаружения, прецизи-
онность и устойчивость. Для количественных био-
аналитических процедур согласно рекомендациям 
необходимо оценивать селективность (специфич-
ность), линейность, стабильность, прецизионность 
и нижний предел количественной оценки. Допол-
нительные параметры, которые могут быть оцене-
ны, – предел обнаружения и устойчивость [20, 28]. 

Соответствие существующих методик обнару-
жения галоперидола заявленным рекомендациям 
представлено в табл. 1. 

Показано, что только методики с обычным и 
тандемным масс-селективным детектированием 
(1–3, 10) позволяют количественно определять 
галоперидол во всём терапевтическом диапазо-
не. Для методики 1 не определён процент экс-
тракции, что говорит о недостаточной разработке 

методики. Методика 2 удовлетворяет по отно-
шению LOQ (Limit of Quantification – предел ко-
личественного определения) к терапевтической 
концентрации для плазмы, хоть и имеет низкую 
степень экстракции, однако в публикации отсут-
ствуют данные о LOQ для исследования мочи. 
Методика 3 также демонстрирует невысокие по-
казатели степени экстракции для галоперидола в 
широком диапазоне, а методика 10 разработана 
только для плазмы. В отношении методик 4, 5, 
6, 9 можно заключить, что они не удовлетворяют 
вышеуказанным требованиям. Методики 7 и 8 
являются схожими: разница в степенях экстрак-
ции связана, вероятно, с выбором экстрагента – 
гексана с добавлением 2% изоамилового спирта 
и подщелачиванием гидроксидом натрия в мето-
дике 7, изопропанола без влияния на pH среды –  
в методике 8.

Таким образом, более всего практическим 
нуждам отвечает методика 10, однако в качестве 
объекта исследования в ней предложена только 
плазма крови [38].

Токсикологическая характеристика 
рисперидона

Рисперидон – атипичный нейролептик (ней-
ролептик второго поколения), производное бен-
зизоксазола. Применяется при лечении шизоф-
рении, биполярного расстройства, раздражитель-
ности, связанной с аутистическим расстройством 
и деменцией, других психотических состояний с 
продуктивной (бред, галлюцинации) или нега-
тивной (эмоциональная отрешённость, затормо-
женность) симптоматикой. 

Механизм действия рисперидона опосредо-
ван, прежде всего, его антагонизмом по отноше-
нию к рецепторам дофамина типа 2 (D2-рецеп-
торы) и серотонина типа 2 (5-HT2-рецепторы), а 
также, в меньшей степени, α1-адренорецепторам 
и гистаминовым Н1-рецепторам [39].

При пероральном приёме рисперидон полно-
стью абсорбируется, достигая Cmax в плазме кро-
ви через 1–2 ч, биодоступность составляет 70%. 
Рисперидон и его активный метаболит 9-гидрок-
сирисперидон связываются с белками плазмы на 
90 и 77% соответственно. 

В биологических объектах может обнаружи-
ваться как нативная молекула рисперидона, так и 
его активный метаболит – 9-гидроксирисперидон 
(палиперидон). Для плазмы терапевтическая кон-
центрация рисперидона и его метаболита составля-
ет 5,8–13,1 нг/мл и 18,7–32,8 нг/мл соответствен-
но [40, 41]. В моче терапевтическая концентрация 
рисперидона может составлять 0–1000 нг/мл,  



472

C L I N I C A L T O X I C O L O G Y

Toksikologicheskiy vestnik / Toxicological Review · Volume 33 · Issue 6 · 2025
https://doi.org/10.47470/0869-7922-2025-33-6-467-476

Review  article

Та
бл

иц
а 

1 
/ T

ab
le

 1
Ср

ав
ни

те
ль

на
я 

ха
ра

кт
ер

ис
ти

ка
 м

ет
од

ик
 о

бн
ар

уж
ен

ия
 га

ло
пе

ри
до

ла
 в

 б
ио

ло
ги

че
ск

их
 о

бъ
ек

та
х 

Co
m

pa
ra

ti
ve

 c
ha

ra
ct

er
is

ti
cs

 o
f m

et
ho

ds
 fo

r d
et

ec
ti

ng
 h

al
op

er
id

ol
 in

 b
io

lo
gi

ca
l o

bj
ec

ts

И
сс

ле
до

ва
ни

е,
 

го
д 

So
ur

ce
, y

ea
r

Би
оо

бъ
ек

т 
Bi

oo
bj

ec
t

М
ет

од
 

M
et

ho
d 

Се
ле

кт
ив

но
ст

ь 
Se

le
ct

iv
ity

Ст
аб

ил
ьн

ос
ть

 
St

ab
ili

ty

Вн
ут

ри
ла

бо
ра

то
рн

ая
 

пр
ец

из
ио

нн
ос

ть
 

In
tr

al
ab

or
at

or
y 

pr
ec

is
io

n

LO
Q

Те
ра

пе
вт

ич
ес

ка
я 

ко
нц

ен
тр

ац
ия

, н
г/

м
л 

Th
er

ap
eu

tic
 

co
nc

en
tr

at
io

n,
 n

g/
m

L

Ст
еп

ен
ь 

эк
ст

ра
кц

ии
, %

 
Ex

tr
ac

tio
n 

de
gr

ee
, %

Pr
oe

nc
a 

P.
, 

20
20

 [2
9]

Кр
ов

ь 
/ B

lo
od

ТФ
Э,

 В
ЭЖ

Х-
М

С/
М

С 
SP

E,
 H

PL
C-

M
S/

M
S

+
–

+
5 

пг
/м

л 
| p

g/
m

L
0,

8–
33

Н
/д

Ar
in

ob
u 

T.
, 

20
02

 [3
0]

П
ла

зм
а 

/ P
la

sm
a

ВЭ
Ж

Х-
М

С 
H

PL
C-

M
S

–
–

+
5 

пг
/м

л 
| p

g/
m

L
0,

8–
33

64
,4

-7
6,

1

М
оч

а 
/ U

rin
e

–
–

+
Н

/д
10

0
87

,3
-9

9,
4

Co
bo

-G
ol

pe
 M

., 
20

20
 [3

1]
Во

ло
сы

 / 
H

ai
r

ТФ
Э,

 В
ЭЖ

Х-
М

С/
М

С 
SP

E,
 H

PL
C-

M
S/

M
S

+
+

+
2,

5 
пг

/м
л 

| p
g/

m
L

8–
12

0
63

,7
–7

5.
8

Ey
le

s D
.W

., 
19

92
 [3

2]
Кр

ов
ь 

/ B
lo

od
ТФ

Э,
 В

ЭЖ
Х-

ED
SP

E,
 H

PL
C-

ED
–

–
+

Н
/д

0,
8–

33
91

,5

П
ла

зм
а 

/ P
la

sm
a

–
–

+
Н

/д
0,

8–
33

91
,5

Ab
ou

l-E
ne

in
 H

.Y.
, 

20
06

 [3
3]

П
ла

зм
а 

/ P
la

sm
a

ТФ
Э,

 В
ЭЖ

Х-
СФ

М
 

SP
E,

 H
PL

C-
U

V
–

–
–

Н
/д

0,
8–

33
85

,0

Pa
rk

 K
.H

., 
19

91
 [3

4]
Кр

ов
ь 

/ B
lo

od
Ж

Ж
Э,

 В
ЭЖ

Х-
СФ

М
 

LL
E,

 H
PL

C-
U

V
–

–
–

Н
/д

0,
8–

33
80

–9
6

П
ла

зм
а 

/ P
la

sm
a

–
–

–
Н

/д
0,

8–
33

93
–9

9

М
оч

а 
/ U

rin
e

–
–

–
Н

/д
10

0
95

–1
00

Ja
tlo

w
 P

.I.
, 

19
82

 [3
5]

П
ла

зм
а 

/ P
la

sm
a

Ж
Ж

Э,
 В

ЭЖ
Х-

СФ
М

 
LL

E,
 H

PL
C-

U
V

–
–

+
2 

нг
/м

л 
| n

g/
m

L
0,

8–
33

78

Ta
ru

n 
J.,

 
20

11
 [3

6]
П

ла
зм

а 
/ P

la
sm

a
Ж

Ж
Э,

 В
ЭЖ

Х-
СФ

М
 

LL
E,

 H
PL

C-
U

V
+

+
+

3 
нг

/м
л 

| n
g/

m
L

0,
8–

33
93

,4
–1

06
,8

Su
sa

nt
o 

F.,
 

19
85

 [3
7]

П
ла

зм
а 

/ P
la

sm
a

ТФ
Э,

 В
ЭЖ

Х-
СФ

М
 

SP
E,

 H
PL

C-
U

V
–

–
–

Н
/д

0,
8–

33
79

–8
5

Zi
de

ko
va

 N
., 

20
21

 [3
8]

П
ла

зм
а 

/ P
la

sm
a

ТФ
Э,

 В
ЭЖ

Х-
М

С/
М

С 
SP

E,
 H

PL
C-

M
S/

M
S

+
+

+
0,

05
 н

г/
м

л 
| n

g/
m

L
0,

8–
33

98
,9

–1
00

,1

Пр
им

еч
ан

ие
. Н

/д
 –

 н
ет

 д
ан

ны
х.

 Т
Ф

Э 
– 

тв
ёр

до
ф

аз
на

я 
эк

ст
ра

кц
ия

; В
ЭЖ

Х-
М

С/
М

С 
– 

вы
со

ко
эф

ф
ек

ти
вн

ая
 ж

ид
ко

ст
на

я 
хр

ом
ат

ог
ра

ф
ия

 с
 т

ан
де

м
ны

м
 м

ас
с-

сп
ек

тр
ом

ет
ро

м
; 

ВЭ
Ж

Х-
ED

 –
 в

ы
со

ко
эф

ф
ек

ти
вн

ая
 ж

ид
ко

ст
на

я 
хр

ом
ат

ог
ра

ф
ия

 с
 э

ле
кт

ро
хи

м
ич

ес
ки

м
 д

ет
ек

то
ро

м
; В

ЭЖ
Х-

СФ
М

 –
 в

ы
со

ко
эф

ф
ек

ти
вн

ая
 ж

ид
ко

ст
на

я 
хр

ом
ат

ог
ра

ф
ия

 с
о 

сп
ек

-
тр

оф
от

ом
ет

ри
че

ск
им

 д
ет

ек
то

ро
м

.  
No

te
:  Н

/д
 –

 n
o 

da
ta

 av
ai

la
bl

e.
 S

PE
 –

 so
lid

-p
ha

se
 e

xt
ra

ct
io

n;
 H

PL
C-

U
V 

– 
hi

gh
-p

er
fo

rm
an

ce
 liq

ui
d 

ch
ro

m
at

og
ra

ph
y w

ith
 U

V 
de

te
ct

io
n;

 H
PL

C-
ED

 –
 h

ig
h-

pe
rfo

rm
an

ce
 liq

ui
d 

ch
ro

m
at

og
ra

ph
y 

w
ith

 e
le

ct
ro

ch
em

ic
al

 d
et

ec
tio

n;
 H

PL
C-

M
S/

M
S 

- h
ig

h-
pe

rfo
rm

an
ce

 li
qu

id
 c

hr
om

at
og

ra
ph

yt
an

de
m

 m
as

s s
pe

ct
ro

m
et

ry
.



473

Токсикологический вестник · Том 33 · ¹ 6 · 2025
К Л И Н И Ч Е С К А Я Т О К С И К О Л О Г И Яhttps://doi.org/10.47470/0869-7922-2025-33-6-467-476

Обзорная  статья

Та
бл

иц
а 

2 
/ T

ab
le

 2
 

Ср
ав

ни
те

ль
на

я 
ха

ра
кт

ер
ис

ти
ка

 м
ет

од
ик

 о
бн

ар
уж

ен
ия

 р
ис

пе
ри

до
на

 и
 е

го
 а

кт
ив

но
го

 м
ет

аб
ол

ит
а 

па
ли

пе
ри

до
на

  
в 

би
ол

ог
ич

ес
ко

м
 м

ат
ер

иа
ле

 
Co

m
pa

ra
ti

ve
 c

ha
ra

ct
er

is
ti

cs
 o

f m
et

ho
ds

 fo
r d

et
ec

ti
ng

 ri
sp

er
id

on
e 

an
d 

it
s 

ac
ti

ve
 m

et
ab

ol
ite

 p
al

ip
er

id
on

e 
in

 b
io

lo
gi

ca
l o

bj
ec

ts

И
сс

ле
до

ва
ни

е,
 

го
д 

So
ur

ce
, y

ea
r

Би
оо

бъ
ек

т 
Bi

oo
bj

ec
t

М
ет

од
 

M
et

ho
d 

Се
ле

кт
ив

но
ст

ь 
Se

le
ct

iv
ity

Ст
аб

ил
ьн

ос
ть

 
St

ab
ili

ty

Вн
ут

ри
ла

бо
ра

то
рн

ая
 

пр
ец

из
ио

нн
ос

ть
 

In
tr

al
ab

or
at

or
y 

 
pr

ec
isi

on

LO
Q

Те
ра

пе
вт

ич
ес

ка
я 

ко
нц

ен
тр

ац
ия

, н
г/

м
л 

Th
er

ap
eu

tic
 

co
nc

en
tr

at
io

n,
 n

g/
m

L

Ст
еп

ен
ь 

эк
ст

ра
кц

ии
, %

 
Ex

tr
ac

tio
n 

de
gr

ee
, %

Р
П

Р
П

Р
П

M
an

dr
io

li 
R.

, 
20

11
 [5

0]
П

ла
зм

а 
Pl

as
m

a
ТФ

Э,
 В

ЭЖ
Х-

СФ
М

 
SP

E,
 H

PL
C-

U
V

+
–

+
2 

 
нг

/м
л 

| n
g/

m
L

3 
 

нг
/м

л 
| n

g/
m

L
5,

8–
13

,1
18

,7
–3

2,
8

93
 

92

М
оч

а 
 

U
rin

e
+

–
+

4 
 

нг
/м

л 
| n

g/
m

L
6 

 
нг

/м
л 

| n
g/

m
L

0–
99

7
15

47
9

93
93

Sc
hn

ei
de

r S
., 

20
09

 [4
3]

Во
ло

сы
  

H
ai

r
Ж

Ж
Э,

 В
ЭЖ

Х-
СФ

М
LL

E,
 H

PL
C-

U
V

+
+

+
1,

8 
 

пг
/м

л 
| p

g/
m

L
4,

56
  

пг
/м

л 
| p

g/
m

L
0,

03
9–

28
,3

5
0,

06
75

–1
,24

95
86

,9
86

,7

Ch
ar

m
ah

al
i G

., 
 

20
15

 [5
1]

П
ла

зм
а 

Pl
as

m
a

H
F-

LP
M

, В
ЭЖ

Х-
СФ

М
 

H
F-

LP
M

, H
PL

C-
U

V
–

–
–

0,
2 

 
нг

/м
л 

| n
g/

m
L

Н
/д

0–
99

7
15

47
9

87
Н

/д

O
lo

ye
de

 R
.B

., 
 

20
22

 [5
2]

П
ла

зм
а 

Pl
as

m
a

Ж
Ж

Э,
 В

ЭЖ
Х-

СФ
М

LL
E,

 H
PL

C-
U

V
+

+
+

0,
4 

 
нг

/м
л 

| n
g/

m
L

Н
/д

5,
8–

13
,1

18
,7

–3
2,

8
96

,6
2

Н
/д

Ca
bo

vs
ka

 B
., 

 
20

07
 [5

3]
П

ла
зм

а 
Pl

as
m

a
Ж

Ж
Э,

 В
ЭЖ

Х-
М

С/
М

С 
LL

E,
 H

PL
C-

M
S/

M
S

+
–

+
0,

2 
 

нг
/м

л 
| n

g/
m

L
0,

2 
 

нг
/м

л 
| n

g/
m

L
5,

8–
13

,1
18

,7
–3

2,
8

86
79

,5

Ar
av

ag
iri

 M
., 

 
19

93
 [5

4]
П

ла
зм

а 
Pl

as
m

a
Ж

Ж
Э,

 В
ЭЖ

Х-
ED

LL
E,

 H
PL

C-
ED

–
–

+
Н

/д
Н

/д
5,

8–
13

,1
18

,7
–3

2,
8

89
,6

Н
.О

.

To
rre

s-V
er

ga
ra

 P.
,  

20
11

 [5
5]

 
П

ла
зм

а 
Pl

as
m

a
ТФ

Э,
 В

ЭЖ
Х-

СФ
М

 
SP

E,
 H

PL
C-

U
V

–
–

+
2 

 
нг

/м
л 

| n
g/

m
L

2 
 

нг
/м

л 
| n

g/
m

L
5,

8–
13

,1
18

,7
–3

2,
8

92
,4

92
,8

N
ag

as
ak

i T
., 

 
19

99
 [5

6]
П

ла
зм

а 
Pl

as
m

a
ТФ

Э,
 В

ЭЖ
Х-

СФ
М

 
SP

E,
 H

PL
C-

U
V

–
–

+
Н

/д
Н

/д
5,

8–
13

,1
18

,7
–3

2,
8

92
92

,6

Jo
ne

s T
., 

 
20

09
 [5

7]
П

ла
зм

а 
Pl

as
m

a
Ж

Ж
Э,

 В
ЭЖ

Х-
СФ

М
LL

E,
 H

PL
C-

U
V

+
–

+
5 

 
нг

/м
л 

| n
g/

m
L

5 
 

нг
/м

л 
| n

g/
m

L
5,

8–
13

,1
18

,7
–3

2,
8

Н
/д

Н
/д

H
ua

ng
 M

.Z
., 

 
20

08
 [5

8]
П

ла
зм

а 
Pl

as
m

a
Ж

Ж
Э,

 В
ЭЖ

Х-
М

С/
М

С 
LL

E,
 H

PL
C-

M
S/

M
S

+
+

+
0,

05
  

нг
/м

л 
| n

g/
m

L
Н

/д
5,

8–
13

,1
18

,7
–3

2,
8

70
,0

–8
4,

5
Н

/д

Av
en

os
o 

A
., 

 
20

00
 [5

9]
П

ла
зм

а 
Pl

as
m

a
Ж

Ж
Э,

 В
ЭЖ

Х-
СФ

М
LL

E,
 H

PL
C-

U
V

+
–

+
2 

 
нг

/м
л 

| n
g/

m
L

2 
 

нг
/м

л 
| n

g/
m

L
5,

8–
13

,1
18

,7
–3

2,
8

98
 

83
,5

Пр
им

еч
ан

ие
. Р

 –
 р

ис
пе

ри
до

н;
 П

 –
 п

ал
ип

ер
ид

он
. Н

/д
 –

 н
ет

 д
ан

ны
х.

 Т
Ф

Э 
– 

тв
ёр

до
ф

аз
на

я 
эк

ст
ра

кц
ия

; В
ЭЖ

Х-
М

С/
М

С 
– 

вы
со

ко
эф

ф
ек

ти
вн

ая
 ж

ид
ко

ст
на

я 
хр

ом
ат

ог
ра

ф
ия

 с
 

та
нд

ем
ны

м
 м

ас
с-

сп
ек

тр
ом

ет
ро

м
; В

ЭЖ
Х-

ED
 –

 в
ы

со
ко

эф
ф

ек
ти

вн
ая

 ж
ид

ко
ст

на
я 

хр
ом

ат
ог

ра
ф

ия
 с

 э
ле

кт
ро

хи
м

ич
ес

ки
м

 д
ет

ек
то

ро
м

; В
ЭЖ

Х-
СФ

М
 –

 в
ы

со
ко

эф
ф

ек
ти

вн
ая

 
ж

ид
ко

ст
на

я 
хр

ом
ат

ог
ра

ф
ия

 с
 с

пе
кт

ро
ф

от
ом

ет
ри

че
ск

им
 д

ет
ек

то
ро

м
. 

No
te

:  Р
 –

 ri
sp

er
id

on
e;

 П
 –

  p
al

ip
er

id
on

e.
 Н

/д
 –

 n
o 

da
ta

 a
va

ila
bl

e.
 S

PE
 –

 so
lid

-p
ha

se
 e

xt
ra

ct
io

n;
 H

PL
C-

U
V 

– 
hi

gh
-p

er
fo

rm
an

ce
 li

qu
id

 ch
ro

m
at

og
ra

ph
y 

w
ith

 U
V 

de
te

ct
io

n;
 H

PL
C-

ED
 –

 h
ig

h-
pe

rfo
rm

an
ce

 li
qu

id
 c

hr
om

at
og

ra
ph

y 
w

ith
 e

le
ct

ro
ch

em
ic

al
 d

et
ec

tio
n;

 H
PL

C-
M

S/
M

S 
- h

ig
h-

pe
rfo

rm
an

ce
 li

qu
id

 c
hr

om
at

og
ra

ph
yt

an
de

m
 m

as
s s

pe
ct

ro
m

et
ry

.



474

C L I N I C A L T O X I C O L O G Y

Toksikologicheskiy vestnik / Toxicological Review · Volume 33 · Issue 6 · 2025
https://doi.org/10.47470/0869-7922-2025-33-6-467-476

Review  article

метаболита – до 15500 нг/мл [18]. В волосах при 
регулярном приёме рисперидона в терапевти-
ческих дозах возможен широкий диапазон кон-
центраций: от 3,50–28,35 нг/мг для препарата  
и 0,068–1,25 нг/мг для метаболита до 0,04–4,77 нг/мг  
и 0,01–0,06 нг/мг для них же соответственно [42–44]. 

Рисперидон метаболизируется в печени 
гидроксилированием до активного метабо-
лита 9-гидроксирисперидона и неактивного  
7-гидроксирисперидона, N-деалкилированием – 
до неактивных метаболитов. Клинический эф-
фект является результатом комбинированного 
действия рисперидона и его основного мета-
болита – 9-гидроксирисперидона. Период по-
лувыведения составляет 3 ч для рисперидона и 
24 ч для 9-гидроксирисперидона. С мочой вы-
водится 70% от введённой дозы, с калом – 15%.

Основной симптом острого отравления риспе-
ридоном – развитие тяжёлой седации от выра-
женной сонливости до сильного угнетения созна-
ния. Наряду с этим регистрируются гипотония, 
тахикардия, экстрапирамидные расстройства, 
иногда судороги [45, 46]. Смертельные отравле-
ния отмечались при концентрации рисперидона 
в крови от 64 до 1800 нг/мл, в моче – от 150 до 
14000 нг/мл [47–49]. 

Специфических антидотов нет, лечение отрав-
лений рисперидоном строится на общих принци-
пах лечения острых отравлений лекарственными 
средствами [27, 45, 46]. 

Методы определения рисперидона  
в биологических объектах

Методики определения рисперидона и его ак-
тивного метаболита палиперидона в биологиче-
ских объектах представлены в табл. 2. 

Показано, что методики 4, 5, 6, 8, 10 предла-
гают определение только рисперидона без его 
активного метаболита. В методике 1 объектами 
исследования являются как моча, так и плазма, в 
остальных предлагается только один биообъект 
из списка – моча, плазма либо волосы. Все мето-
дики, определявшие LOQ, удовлетворительны по 
этому показателю. Методики 1, 4, 7, 8 и 11 дости-
гают степени экстракции рисперидона более 90%, 
однако с помощью методики 4 не обнаруживался 
9-гидроксирисперидон, а с помощью методики  
11 – степень его экстракции менее 90%. Методи-
ки, в которых используют ТФЭ (1, 7, 8), показыва-
ют степени экстракции аналитов более 90%.

Таким образом, более всего практическим ну-
ждам отвечает методика 3, разработанная только 
для волос [51].

Заключение
В результате проведённого исследования уста-

новлено, что отравления нейролептиками пред-
ставляют собой сложную социальную и меди-
цинскую проблему. Это связано с их широким 
использованием в клинической практике для ле-
чения психических патологий, а также достаточ-
но высокой токсичностью, обусловленной силь-
ным влиянием на многие рецепторы организма. 
Определённые сложности есть в лабораторной 
диагностике, так как существующие методики 
не в полной мере удовлетворяют валидацион-
ным параметрам. В связи с этим перспективной 
представляется разработка новых, полностью 
валидированных методик выделения и анализа 
галоперидола и рисперидона в биообъектах для 
целей химико-токсикологического анализа и су-
дебно-медицинской экспертизы.
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