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ABSTRACT
BACKGROUND: Anxiety and depressive disorders are the most common mental disorders. Detecting a disorder at an 
early stage can prevent the development of severe disorders and preserve the patient’s functioning ability. Simple and 
reliable screening tools based on self-completion of questionnaires can be used for this purpose. However, it is not 
always the case that the scores of the self-questionnaire align with those of the clinician.

ИССЛЕДОВАНИЕ
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AIM: To estimate the prevalence of anxiety-depressive disorders using the GAD-7 and HADS self-report questionnaires 
compared to psychiatrist assessment.

METHODS: The study included individuals aged 18 to 65 years, living in Moscow, Russia, without psychiatric disorders, 
who participated in an online study using the HADS (Hospital Anxiety and Depression Scale, HADS-A and HADS-D) and 
GAD-7 (Generalized Anxiety Disorder 7-item scale). Anxiety disorder was diagnosed when the total score was ≥10 on 
the GAD-7 and/or ≥10 on the HADS-A scale, and depression was defined when the total score was ≥9 on the HADS-D 
scale. Then, 82 randomly selected participants attended an anonymous consultation with a psychiatrist.

RESULTS: The study included 1,097 individuals (72% female), median age 29 (23; 37) years. As a result of testing, 
anxiety disorder was found in 168 (15%); depressive disorder — in 152 (14%) respondents. At medical verification, 
anxiety was diagnosed in 18 (22%); depression — in 19 (23%) people. The sensitivity of the HADS-D subscale for 
physician-diagnosed cases of depression was 61%, and specificity was 73%. The sensitivity of the HADS-A and GTR-7 
subscale in identifying cases of anxiety disorder was 58%, specificity 59%. Sixteen percent were first diagnosed with 
a personality disorder or schizotypal disorder.

CONCLUSION: The level of anxiety and depression in our sample of the population of Moscow, Russia, was higher 
than the global level. Self-assessment based on the questionnaire seems to not fully reflect the real state of a patient, 
as evidenced by the differences with the psychiatrist’s assessment.

АННОТАЦИЯ
ВВЕДЕНИЕ: Тревожные и депрессивные расстройства — наиболее распространенные психиатрические 
заболевания. Выявление патологии на ранней стадии может предотвратить развитие серьезных нарушений 
и сохранить работоспособность пациента. В этом могут помочь простые и надежные скрининговые инструменты, 
основанные на самостоятельном заполнении опросников. Однако не всегда оценки самоопросника совпадают 
с клинической оценкой специалиста.

ЦЕЛЬ: Оценить распространенность тревожно-депрессивных расстройств с помощью госпитальной шкалы 
тревоги и депрессии (Hospital Anxiety and Depression Scale, HADS) и самоопросника генерализованного 
тревожного расстройства (Generalized Anxiety Disorder-7, GAD-7) и сравнить результат с клиническим 
заключением психиатра.

МЕТОДЫ: В исследование включили лиц без психических расстройств от 18 до 65 лет, проживавших в г. Москве, 
которые приняли участие в онлайн-опросе с применением шкал HADS (HADS-A и HADS-D) и GAD-7. Тревожное 
расстройство определяли при суммарной оценке ≥10 баллов по GAD-7 и/или ≥10 баллов по шкале HADS-A, 
депрессию — при ≥9 баллов по шкале HADS-D. Затем 82 случайно отобранных участника прошли анонимную 
консультацию психиатра.

РЕЗУЛЬТАТЫ: В исследование включили 1097 человек (72% женщины), средний возраст — 29 (23; 37) лет. 
В результате тестирования тревожное расстройство обнаружено у 168 (15%), депрессивное расстройство — 
у 152  (14%) опрошенных. По результатам врачебной диагностики тревога диагностирована у 18 (22%), 
депрессия  — у 19 (23%) человек. Чувствительность подшкалы HADS-D в отношении случаев депрессии, 
диагностированных врачами, составила 61%, специфичность — 73%. Чувствительность подшкалы HADS-А 
и GAD-7 при выявлении случаев тревожного расстройства составила 58%, специфичность — 59%. У 16% впервые 
диагностировали расстройства личности или шизотипическое расстройство.
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ВВЕДЕНИЕ
В современном обществе проблемы тревожных 
и депрессивных состояний становятся все более 
актуальными, особенно в городской среде. Их раз-
витие обусловлено влиянием социальных, эконо-
мических и иных факторов [1]. По разным оценкам, 
более 300 млн человек по всему миру (4,05% всего 
населения) имеют тревожное расстройство [2], а око-
ло 280 млн (3,8% всего населения) — депрессивное 
расстройство1. Согласно статистике Института пока-
зателей и оценки здоровья, в России на сегодняш-
ний день от депрессивных расстройств страдает 
5 453 800 человек (около 3,8% населения страны), а от 
тревожных расстройств — 4 999 400 человек (около 
3,5% населения страны). Эта группа психических рас-
стройств является одной из самых распространенных 
среди населения в целом2.

По прогнозам Всемирной организации здравоохра-
нения3, показатели заболеваемости будут значительно 
увеличиваться, и к 2030 г. депрессивное расстройство 
займет лидирующую позицию по распространенности 
среди других заболеваний. Наибольшая распростра-
ненность тревожных и депрессивных расстройств на-
блюдается среди подростков [3] и молодых людей, а это 
наиболее активная и трудоспособная группа населе-
ния. Рост распространенности тревожных и депрессив-
ных расстройств отмечен также и в российской популя-
ции (данные 2022–2023 гг.)4. По данным исследования 
ЭССЕ-РФ, клиническая депрессия по «Госпитальной 
шкале тревоги и депрессии» (Hospital Anxiety and 
Depres sion Scale, HADS) ≥11 баллов была зарегистри-
рована у 8,8% исследуемой когорты (мужчины — 6,7%, 
женщины — 10,0%) и тревога — у 18,1% (мужчины — 
10,9%, женщины — 22,7%) [4].

1 World Health Organization (WHO). Depressive disorder (depression). 
Доступен по ссылке: https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/depression

2 Около 4 млн россиян страдают психическими заболеваниями / Интерфакс. 
Доступен по ссылке: https://www.interfax.ru/russia/945840

3 Global status report on physical activity 2022. 
Доступен по ссылке: https://iris.who.int/bitstream/handle/10665/363607/9789240059153-eng.pdf?sequence=1

4 Квартальный прогноз ВВП. Выпуск № 55. Доступен по ссылке: https://ecfor.ru/publication/kvartalnyj-prognoz-ekonomiki-vypusk-55

Хронические тревожные и депрессивные расстрой-
ства могут являться опосредованными причинами 
развития целого ряда соматических заболеваний: 
нарушений работы желудочно-кишечного тракта, 
аллергических реакций, патологии органов дыхания, 
сердечно-сосудистых заболеваний, частых головных 
болей, мигрени и пр. Выявление тревожных и депрес-
сивных расстройств на ранней стадии может предот-
вратить развитие тяжелых нарушений и сохранить 
функционирование пациента [5]. Также при жалобах 
на соматическую патологию необходимо исключить 
состояния тревоги и депрессии [6].

В связи с этим необходимы простые и надежные 
инструменты для скрининга на наличие данных па-
тологий. Скрининг может быть выполнен с приме-
нением психометрических инструментов (шкал) для 
самостоятельной оценки самочувствия [7], что явля-
ется быстрым и легким методом для предваритель-
ной диагностики.

Среди шкал для самостоятельной оценки симпто-
мов наиболее используемыми являются HADS [8] 
и «Шкала генерализованного тревожного расстрой-
ства» (General Anxiety Disorder-7, GAD-7) [9]. Эти 
шкалы валидированы для обнаружения тревожных 
и депрессивных расстройств у пациентов с онколо-
гическими [10], кардиологическими [11, 12], психо-
неврологическими заболеваниями [13], синдромом 
раздраженного кишечника [14]. Шкала GAD-7 не была 
валидирована в России, но была проведена адапта-
ция русскоязычной версии [15]. В 2023 г. были опубли-
кованы результаты валидации русскоязычной версии 
шкалы HADS [16].

По результатам исследований различных когорт рас-
пространенность тревоги по шкале HADS-А составила 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Уровень тревоги и депрессии в данной выборке из популяции г. Москвы оказался повышен. 
Самооценка по опроснику не в полной мере отражает реальное состояние человека, о чем свидетельствуют 
несоответствия с оценкой психиатра.

Keywords: depression; anxiety; urban population; GAD-7; HADS
Ключевые слова: депрессия; тревога; городская популяция; GAD-7; HADS
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26% у онкологических пациентов [17], 12% у паци-
ентов с ишемической болезнью сердца [18], 16% 
у пациентов с сердечно-сосудистыми заболевания-
ми или сахарным диабетом [19], 14% у пациентов 
с синдромом раздраженного кишечника, а также 
11% у пациентов с хронической тромбоэмболиче-
ской легочной гипертензией по шкале GAD-7 [20]. 
Распространенность депрессии по шкале HADS-D со-
ставила 28% для онкологической когорты [17], 20% 
для когорты с синдромом раздраженного кишечни-
ка [20] и 28% для когорты с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями или сахарным диабетом [19]. Авторы 
отмечают одинаковые уровни тревоги в российской 
популяции больных ишемической болезнью серд-
ца и выборке пациентов с ишемической болезнью 
сердца из европейских стран, которые проходили 
обследование по идентичному протоколу, и более 
высокий уровень депрессии в российской популя-
ции по сравнению с европейской [18]. В предыдущем 
нашем исследовании мы оценивали уровни тревож-
ности и депрессии у медработников и показали уве-
личение уровня тревожности с 16,09% в 2020 г. до 
39,08% в 2022 г. и уровня депрессии с 8,05% в 2020 г. 
до 13,79% в 2022 г. Увеличение выраженности тре-
воги противоречило данным предыдущих лонгитюд-
ных исследований [21].

Однако прошлое исследование имело ограниче-
ние: оценка тревоги и депрессии проводилась на 
основе самостоятельно заполняемых шкал (HADS), 
поэтому в связи с субъективным характером ответов 
не исключены были предвзятость или неточности. 
Также результаты опроса могли быть неверными 
из-за недооценки тревожных состояний, поскольку 
симптомы тревоги могут имитировать соматические 
заболевания или пересекаться с симптомами других 
психических заболеваний [22]. Для исправления воз-
можных неточностей, обусловленных этим ограниче-
нием, мы добавили дополнительную шкалу оценки 
тревоги — GAD-7 — и провели оценку распространен-
ности тревожно-депрессивных расстройств у случай-
ной выборки пациентов, которым была проведена 
консультация психиатра.

Таким образом, целью данного исследования стала 
оценка распространенности тревожных и депрессив-
ных состояний по данным самоопросников в выбор-
ке людей, проживающих в г. Москве, и ее сравнение 
с диагнозом врача-психиатра.

МЕТОДЫ
Дизайн исследования
Провели одномоментное опросное исследование 
распространенности тревоги и депрессии с помощью 
скрининговых шкал и последующей клинической 
(врачебной) валидацией психического состояния 
опрошенных.

Измерения
В исследование, длившееся в период с июня 2022 г. 
по сентябрь 2023 г., были включены 1097 участников 
мужского и женского пола в возрасте от 18 до 65 лет, 
проживающих в г. Москве.

Участники
Группа набиралась среди добровольцев, которые от-
ветили на приглашение в социальных сетях пройти 
обследование на наличие психических расстройств. 
Критерием исключения являлось наличие ранее диа-
гностированного психического расстройства и тяже-
лых соматических заболеваний. Объявление содер-
жало сведения о целях и задачах исследования, месте 
его проведения, критериях включения и невключе-
ния. Тестовый материал предоставлялся в электрон-
ном виде, с использованием онлайн-инструмента 
«Google Формы» (Google LLC, США). Участникам ис-
следования предлагалось указать пол, возраст, обра-
зование (отсутствует, начальное школьное, неполное 
среднее, полное среднее, высшее, ученая степень 
или аспирантура), место проживания и ответить на 
вопросы шкал HADS и GAD-7. Информацию в элек-
тронную форму можно было внести только один раз 
в рамках одной сессии, после завершения которой 
вернуться к результатам опроса было невозможно. 
Однако в процессе заполнения электронной фор-
мы допускалось исправление ответов. Нельзя было 
оставлять вопросы шкал неотвеченными.

Далее случайным образом, с помощью функции 
Lotto на VBA в Excel из числа заполнивших онлайн- 
опросник были отобраны для целей настоящего ис-
следования данные 100 человек, с которыми связа-
лись по телефону и предложили посетить бесплатную 
анонимную очную консультацию врача-психиатра. 
Потенциальных участников информировали, что 
консультация будет проводиться с исследователь-
ской целью для проверки результатов психометри-
ческого тестирования. В случае согласия участникам 
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предлагали выбрать удобную дату из предложенных 
и свободный слот для посещения.

Врачи, как и участники исследования, на момент 
консультации не были осведомлены о результатах 
психометрического тестирования. По итогам кон-
сультации при наличии психических расстройств 
у испытуемых врачи выставляли диагноз в соответ-
ствии с критериями МКБ-10 5.

Шкалы оценки тревожности и депрессии
В исследовании по разработке метода оценки риска 
психических расстройств психометрическое тестиро-
вание проведено с использованием адаптированных 
на русский язык шкал GAD-7 и HADS. Шкала GAD-7 
(чувствительность — 89%, специфичность — 82% [23]) 
включает 7 утверждений, каждое с 4 вариантами отве-
та, которые ранжируются от 0 до 3 баллов в зависимо-
сти от выраженности симптомов тревоги [24]. Шкала 
HADS состоит из двух подшкал — тревожности (HADS-A, 
специфич ность — 94,0%, чувствительность — 73,8%) 
и депрессии (HADS-D, чувствительность — 72,9%, специ-
фичность — 92,5%) [25]. Каждая подшкала включает 
7 утверждений с 4 вариантами ответа, отражающими 
степень выраженности признака — от 0 (отсутствие) до 
3 (максимальная выраженность) [26]. Наличие трево-
ги устанавливали при суммарной оценке ≥10 баллов 
по GAD-7 [23] и/или ≥10 баллов по шкале HADS-A, де-
прессию — при ≥9 баллов по шкале HADS-D [27].

Статистический анализ
Анализ данных проведен с помощью пакета стати-
стических программ IBM SPSS Statistics, версия 26.0 
(IBM, США). Описание количественных показателей 
выполнено с указанием медианы (25-й и 75-й про-
центили). Оценки тревожности и депрессии в не-
зависимых группах сравнивали с использованием 
H-критерия Краскела–Уоллиса (≥3 групп) и U-критерия 
Манна–Уитни (для 2 групп). Сравнение частот в не-
зависимых группах проведено с помощью критерия 
хи-квадрат Пирсона. Для оценки внутренней согла-
сованности шкал HADS и GAD-7 применяли коэффи-
циент альфа Кронбаха (при полностью идентичных 
результатах значение коэффициента равно 1, >0,9 — 
очень хорошая согласованность, >0,8  — хорошая, 

5 Психические расстройства и расстройства поведения, связанные с употреблением психоактивных веществ (F10–F19) / МКБ-10. 
Доступен по ссылке: http://mkb-10.com/index.php?pid=4048

>0,7 — достаточная, >0,6 — сомнительная, >0,5 — пло-
хая, <0,5 — недостаточная). Статистически значимы-
ми считали различия при p <0,05.

Этическая экспертиза
Каждый потенциальный участник исследования под-
писывал письменное информированное добровольное 
согласие на использование в научных целях получен-
ных исследователями данных. После консультации 
психиатра всем участникам исследования выдавали ре-
зультаты психометрического исследования. Результаты 
консультации психиатра оставались конфиденциаль-
ными и не сообщались участникам исследования. 
Протокол исследования был одобрен локальным эти-
ческим комитетом ГБУЗ «Психиатрическая клиническая 
больница № 1 им. Н.А. Алексеева Департамента здраво-
охранения города Москвы» (протокол № 1 от 25 января 
2022 г.).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Характеристика выборки исследования
База данных пациентов, принявших участие в иссле-
довании по разработке метода оценки риска психи-
ческих расстройств, включала данные о 1097 участни-
ках, среди которых было 794 (72%) женщины. Медиана 
возраста опрошенных — 29 (23; 37) лет. Высшее обра-
зование на момент опроса было у 841 (76%) челове-
ка, из них ученая степень была у 69 человек; полное 
среднее образование — у 153 (14%) человек, неполное 
среднее — у 12 (1%) человек; не ответили на вопрос 
о своем образовании 103 (9%) человека. Медиана 
оценки тревожности по шкале GAD-7 составила 4 (2; 7) 
балла, по шкале тревожности HADS-A — 6 (3; 9) бал-
лов, по шкале депрессии HADS-D  — 4 (2; 7)  балла. 
Тревожное расстройство по шкале GAD-7 (≥10 бал-
лов) обнаружено у 163 (14,86%) участников исследо-
вания, по шкале HADS-A (≥10 баллов) — у 164 (14,9%), 
хотя бы по одной из указанных шкал — у 168 (15,3%). 
Депрессия по шкале HADS-D (≥9 баллов) выявлена 
у 152 (13,86%) опрошенных.

Клиническая оценка тревожности и депрессии
Случайным образом из опрошенных была отобра-
на группа из 82 человек, которым была проведена 
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анонимная консультация психиатра. Группы людей, 
не попавших в случайную выборку и прошедших кон-
сультацию психиатра, были сопоставимы с остальны-
ми участниками этого исследования по возрасту, полу 
и уровню образования (табл. 1).

По заключению врачей-психиатров, из 82 пришед-
ших на консультацию психически здоровыми призна-
ны 32 (39%) участника, аффективные расстройства 
с ведущим депрессивным синдромом (депрессив-
ные расстройства) обнаружены у 19 (23%) человек, 
невротические расстройства с преобладанием тре-
вожной симптоматики (тревожные расстройства) — 
у  18  (22%) человек, другие психические расстрой-
ства — у 13 (16%) человек (рис. 1).

Доли людей с депрессивной симптоматикой по ре-
зультатам тестирования и по оценке врача совпадали 
(χ2=3,02; р=0,083). Среди 18 пациентов с диагнозом 
депрессии по оценке врача у 11 тот же результат был 
достигнут по данным психометрического теста (чув-
ствительность 61%). Из 64 пациентов без депрессии 
по оценке врача только у 17 результаты теста были 
положительными (специфичность 73%). Оценка 
24 (29%) человек по результатам теста не совпала 
с оценкой психиатра (табл. 2). Доля людей с тревож-
ной симптоматикой отличалась от таковой при 
оценке врачом-психиатром (χ2=8,8; р=0,004), чувстви-
тельность составляла 58%, а специфичность — 59%. 
Оценка 34 (41%) человек по результатам теста не со-
впала с оценкой психиатра (табл. 3).

Таблица 1. Характеристика лиц, вошедших в случайную 
выборку

Параметры

Группа 
не попав ших 
в случай
ную выбор
ку (n=1015)

Случай
ная 
выбор ка 
(n=82)

Uкритерий 
Манна–
Уитни

р

Возраст, 
годы 29 (23; 37) 27 (22; 31) 30 430 0,07

Женский пол, 
абс. (%) 730 (72) 64 (78) 1,24 0,27

Высшее 
образование, 
абс. (%)

778 (77) 63 (77) 3,16 0,08

Ученая 
степень, 
абс. (%)

62 (6) 7 (8) 0,64 0,43

Полное 
среднее 
образование, 
абс. (%)

141 (14) 12 (15) 0,03 0,86

Консультация психиатра
(n=82)

• Шизотипическое расстройство
(n=6)

• Шизоидное расстройство 
личности (n=2)

• Эмоционально неустойчивое 
расстройство личности (n=3)

• Органическое расстройство 
личности (n=2)

Депрессивные
расстройства

(n=18)

Другие психические
расстройства  

(n=13)

Тревожные расстройства
(n=19)

Психически здоровые
(n=32)

• Депрессивный эпизод легкой
и средней степени тяжести (n=8)

• Биполярное аффективное 
расстройство, депрессивный 
эпизод (n=4)

• Рекуррентное депрессивное 
расстройство (n=4)

• Дистимия (n=2)

• Паническое расстройство (n=1)
• Обсессивно-компульсивное 

расстройство (n=2)
• Тревожное расстройство 

личности (n=6)
• Генерализованное тревожное 

расстройство (n=6)
• Расстройство приспособительных 

реакций (n=4)

Рисунок 1. Структура психических расстройств, диагностированных в результате консультаций психиатров.
Источник: Савенкова и др., 2024.
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Оценка внутренней согласованности показала хо-
рошую согласованность шкал, кроме оценки тревож-
ности в группе лиц с другими психическими расстрой-
ствами (табл. 4).

Далее проводили сравнение оценок тревожно-
сти и депрессии по шкалам в группах пациентов 

с разными клиническими диагнозами. Для шкал 
GAD-7 и HADS-A таких различий обнаружено не было. 
Статистически значимые отличия между группами 
при их сравнении были выявлены по показателю 
оценки депрессии по шкале HADS-D (табл. 5).

ОБСУЖДЕНИЕ
При исследовании случайной выборки в количестве 
1097 человек, проживающих в г. Москве, откликнув-
шихся на приглашение в социальных сетях для уча-
стия в научном исследовании психического здоровья, 
доля людей с тревожным расстройством составила 
14,9%, причем этот показатель был одинаковый для 
обеих исследуемых шкал (GAD-7 и HADS-А). Доля 
пациентов c депрессивным расстройством состави-
ла 13,86% по результатам самоопросника HADS-D. 
Данные значения выше общемирового уровня, что 
было показано и в предыдущих исследованиях, про-
веденных в России [7]. В период пандемии COVID-19 
доля людей с тревожными и депрессивными рас-
стройствами, по оценкам выборки, схожей с нашей, 
составила 14 и 8% соответственно [28]. Таким обра-
зом, доля тревожных расстройств была одинаковой, 
а доля депрессивных расстройств возросла. При 
сравнении полученных в настоящей работе значений 
с данными наших прошлых исследований в когорте 
испытуемых, являющихся медицинскими работни-
ками, депрессивные расстройства встречались с той 
же частотой (13,79 и 13,86% для предыдущего и на-
стоящего исследований соответственно), а уровень 
тревожных расстройств в общей популяции был 
ниже, чем у медицинских работников (14,86 и 39,08% 
соответственно).

Шкалы GAD-7 и HADS, на основании которых была 
проведена оценка тревожно-депрессивных состоя-
ний, являются простыми в заполнении самоопросни-
ками, состоящими из небольшого количества вопро-
сов. Несмотря на то что шкалы GAD-7 и HADS были 
разработаны для выявления тревожно-депрессивных 
расстройств у пациентов с психической или сомати-
ческой патологией, существует значительное количе-
ство публикаций об их применении в общей популя-
ции. В табл. S1 в Приложении приведены некоторые 
из них.

Различные оценки долей тревожно-депрессивных 
расстройств могут отличаться в исследованиях из-за 
различий выбранного порогового значения. В 2023 г. 

Таблица 2. Сопоставление результатов 
психометрического тестирования и клинической 
(врачебной) оценки наличия депрессивного расстройства

Психометрическое 
тестирование

Клиническая (врачебная) 
оценка

Всего
Депрессия 
(−)

Депрессия 
(+)

Депрессия (−) 47 (57%) 7 (9%) 54 (66%)

Депрессия (+) 17 (21%) 11 (13%) 28 (34%)

Всего 64 (78%) 18 (22%) 82 (100%)

Примечание: (−) — отсутствие депрессии; (+) — наличие 
депрессии; (−)/(+) — для результатов тестирования наличие 
депрессивного расстройства устанавливали при суммарной 
оценке ≥9 баллов по шкале HADS-D.

Таблица 3. Сопоставление результатов 
психометрического тестирования и клинической 
(врачебной) оценки наличия тревожного расстройства

Психометрическое 
тестирование

Клиническая (врачебная) 
оценка

Всего
Тревожность 
(−)

Тревожность 
(+)

Тревожность (−) 37 (45%) 8 (10%) 45 (55%)

Тревожность (+) 26 (32%) 11 (13%) 37 (45%)

Всего 63 (77%) 19 (23%) 82 (100%)

Примечание: (−) — отсутствие тревожного расстройства; (+) — 
наличие тревожного расстройства; (−)/(+) — для результатов 
тестирования наличие тревожного расстройства устанавлива-
ли при суммарной оценке ≥10 баллов по шкале GAD-7 и/или 
≥10 баллов по шкале HADS-A.

Таблица 4. Внутренняя согласованность (альфа Кронбаха) 
шкал в группах с разными врачебными оценками 
психического здоровья

Психическое 
здоровье*

Шкалы

GAD7 HADSA HADSD

Психически здоровые 0,916 0,850 0,835

Тревожные 
расстройства 0,882 0,733 0,873

Депрессивные 
расстройства 0,819 0,911 0,868

Другие психические 
расстройства 0,676 0,683 0,967

Примечание: *Согласно результатам врачебной консультации. 
GAD-7 — «Шкала генерализованного тревожного расстрой-
ства»; HADS — «Госпитальная шкала тревоги и депрессии».
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была проведена валидация русскоязычной шкалы 
HADS на российской популяции и определены поро-
говые значения для выявления клинически значимых 
форм заболевания [16], какими мы и пользовались 
в нашем исследовании.

Участники нашего исследования были молодыми 
людьми с медианой возраста 29 лет. Хотя большинство 
исследований сообщают о том, что риск тревожных 
и депрессивных расстройств увеличивается с воз-
растом [29], в последнее время появляются данные, 
свидетельствующие, что тревожно-депрессивные 
расстройства затрагивают все более молодые слои 
общества [30, 31].

Применение скрининговых шкал осложняется тем, 
что результаты могут быть завышены из-за ипохон-
дричности в рамках личностного склада и субъек-
тивного восприятия вопросов опрашиваемыми. 
Согласно исследованию Sato, Kawahara (2011), память 
избирательна для негативных состояний настроения, 
таких как тревога, депрессия и беспомощность. По 
мнению авторов, люди склонны преувеличивать 
значимость отрицательных впечатлений в прошлом 
(показано при сравнении результатов ретроспек-
тивной оценки с ежедневными) [32]. Эти данные ча-
стично подтверждаются результатами Howren и Suls, 
которые показали, что пребывающие в тревожном 
настроении сообщали о большем количестве сопут-
ствующих симптомов, в то время как те, у кого было 
подавленное настроение, сообщали о большем ко-
личестве симптомов в прошлом [33]. Taple и соавт. 
(2019) в своем исследовании выявили, что вопросы 
кратких опросников тревоги и депрессии PROMIS 
могут быть слишком сложными для людей с низким 
уровнем медицинской грамотности. Люди с ограни-
ченной медицинской грамотностью могут отличаться 

в своей реакции на вопросы о депрессии и тревоге 
по сравнению с людьми, у которых уровень медицин-
ской грамотности выше [34]. В 2023 г. было проведено 
исследование, в котором 30 подростков в возрасте от 
15 до 17 лет отвечали на вопросы шкалы GAD-7 каж-
дые три недели в течение года. Результаты показали, 
что у людей с одинаковыми оценками по шкале GAD-7 
наблюдалась различная динамика симптомов [35]. 
Это свидетельствует о том, что картина жалоб вари-
ативна и динамична, для полного понимания кли-
нической картины необходимо учитывать не только 
оценку на определенный момент времени, но и ее ди-
намику во времени, а также нужно обращаться к про-
фильным специалистам для верификации диагноза.

В нашем исследовании 82 человека из общей вы-
борки прошли анонимную консультацию психиатра, 
в результате чего люди были разделены на 4 группы: 
с отсутствием психических расстройств (39%), с аф-
фективными расстройствами с ведущим депрессив-
ным синдромом (23%), с невротическими расстрой-
ствами с преобладанием тревожной симптоматики 
(22%), с другими психическими расстройствами (16%). 
Следует отметить, что доля тревожных расстройств 
при оценке врачом-психиатром была выше, чем 
по результатам самоопросника.

Также следует обратить внимание на 13 (16%) че-
ловек, впервые получивших психиатрические ди-
агнозы, которые относились к группе расстройств 
шизофренического спектра и расстройствам лично-
сти. В популяции доля лиц c расстройствами лич-
ности составляет около 8% [36], с расстройствами 
шизофренического спектра — 1% [37]. Может быть 
несколько причин такого большого процента лю-
дей с подобными диагнозами, выявленными при 
обследовании, причем следует учесть тот факт, что 

Таблица 5. Сравнение баллов тревожности и депрессии по самоопросникам в группах с разной клинической оценкой 
психического здоровья

Шкалы
Оценка психического здоровья врачом

Н рПсихически 
здоровые (n=32)

Тревожные 
расстройства (n=18)

Депрессивные 
расстройства (n=19)

Другие психические 
расстройства (n=13) 

GAD-7  
Me (Q1; Q3)

4,5 
(3,0; 8,25)

9,0 
(4,0; 13,5)

12,5 
(6,25; 13,0)

5,0 
(2,0; 11,0) 7,60 0,06

HADS-A  
Me (Q1; Q3)

7,0 
(4,75; 9,25)

10,0 
(5,0; 12,0)

12,5 
(8,5; 15,5)

6,0 
(4,0; 12,0) 7,57 0,06

HADS-D  
Me (Q1; Q3)

4,0 
(2,0; 8,0)

6,0 
(2,5; 10,5)

11,0 
(5,25; 13,0)

6,0 
(4,0; 8,0) 8,00 0,05

Примечание: GAD-7 — «Шкала генерализованного тревожного расстройства»; HADS — «Госпитальная шкала тревоги 
и депрессии».
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испытуемые отрицали наличие у себя ранее диагно-
стированного психического расстройства. Стигма, 
связанная с психическим здоровьем, может вызы-
вать у людей чувство стыда или страха при мысли 
о посещении психиатра [38]. В целом недостаток 
информации, страх осуждения и ограниченный до-
ступ к помощи могут быть основными причинами, 
по которым люди не обращаются за психиатриче-
ской помощью. Однако дистресс вследствие психи-
ческих нарушений может проявляться в стремлении 
исследовать свое психическое состояние, что и мог-
ло послужить мотивом у испытуемых нашей выборки 
пройти онлайн-тестирование, а затем и очную кон-
сультацию у врача-психиатра в рамках настоящего 
исследования.

Оценка внутренней согласованности пунктов опрос-
ников GAD-7 и HADS позволила нам показать отсутствие 
случайной постановки ответов респондентами. Самый 
низкий уровень, указывающий на достаточную, но 
не хорошую согласованность, был для шкал, оценива-
ющих тревогу (GAD-7 и HADS-А), в группе испытуемых, 
которым были поставлены диагнозы расстройства лич-
ности и расстройства шизофренического спектра.

Мы не обнаружили отличий внутренней согласо-
ванности оценок тревожности и депрессии по шка-
лам между клиническими группами, выделенными 
врачами-психиатрами. Это говорит о том, что люди 
не ставили оценки случайно, а пытались отразить 
свое состояние. В то же самое время при сравнении 
показателей по шкалам отмечаются значимые отли-
чия в группе пациентов с клиническим диагнозом 
депрессивного расстройства, тогда как в отношении 
тревоги значимых отличий между клиническими 
группами выявлено не было. Тревожный аффект мо-
жет быть клиническим симптомом депрессивного 
расстройства [39]. В случае заполнения самоопросни-
ков пациенты субъективно отмечают у себя чувство 
тревоги, симптомы депрессии могут отходить на вто-
рой план и не выявляться при скрининге либо в силу 
отсутствия субъективных жалоб, либо в силу особен-
ностей клинических проявлений, которые вопросы 
скрининговых шкал не учитывают. Клиническая 
дифференциация тревожных и депрессивных рас-
стройств является сложной задачей. Наличие тревож-
ного аффекта может рассматриваться клиницистами 
как часть депрессивного расстройства, а не как са-
мостоятельное тревожное расстройство. Кроме того, 

тревожные и депрессивные расстройства могут быть 
коморбидными состояниями [40]. Результаты диа-
гностики могут зависеть от опыта и особенностей 
образования врача- психиатра, который трактует 
клинические проявления у пациента либо как само-
стоятельное тревожное расстройство, либо как де-
прессию с тревожным аффектом [41]. Вместе с тем 
известно о невысоком уровне надежности диагно-
стики тревож ных расстройств при использовании 
специалистами критериев МКБ-10 [42].

Ограничением настоящего исследования является 
смещенная выборка. Исследование проведено при 
участии жителей мегаполиса с высокой долей в выбор-
ке женщин, лиц с высшим образованием, лиц с психи-
ческими расстройствами (согласно заключениям вра-
чей, консультировавших участников исследования). 
Люди, интересующиеся своим психическим здоровьем 
и участвующие в подобных исследованиях, с большей 
вероятностью могут иметь или подозревать у себя на-
личие какого-либо психического расстройства. Однако 
обойти данное ограничение очень сложно, и большин-
ство исследований, проведенных на добровольцах, 
имеют такую же смещенную выборку. Из-за различ-
ных экономических, социодемографических и средо-
вых факторов в разных регионах России на первое 
место могут выходить другие факторы, влияющие на 
психическое здоровье [43, 44]. Для крупных городов, 
таких как Москва, проблема тревожно-депрессивных 
расстройств является наиболее актуальной. Онлайн-
тестирование имеет стандартные ограничения, опи-
санные в других работах [28].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Уровень тревоги и депрессии в случайной выборке 
людей, проживающих в Москве, откликнувшихся на 
приглашение в социальных сетях принять участие 
в научном исследовании психического здоровья, был 
выше общемирового уровня и составил около 14%.

Доля людей с депрессивной симптоматикой, оценен-
ная с помощью шкал, была сопоставима с клинической 
оценкой психиатра, а оценка тревожной симптомати-
ки была завышена по результатам тестирования.

Диагностика тревожно-депрессивных расстройств 
на раннем этапе является актуальной задачей, и скри-
нинговые шкалы, предназначенные для самостоятель-
ного заполнения пациентом, могут решить эту задачу, 
однако их уровень достоверности не слишком высок.
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Дальнейшие исследования должны быть направле-
ны на поиск интегрированных подходов, совмещаю-
щих в себе простоту и доступность психометрических 
методик и точность клинического интервью.
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ABSTRACT
BACKGROUND: Over the past seven years, the use of long-acting forms of antipsychotic medication has significantly 
increased in Russia. Specifically, in Moscow, from 2016 to 2021, the proportion of prescribed injectable long-acting 
antipsychotics had increased more than sevenfold (from 3% to 23%). Studies have shown that the correct selection 
of target groups for such therapy can reduce the frequency of relapses requiring hospitalization, lower the costs 
of inpatient care, and shift the focus of therapy from multiple drug administrations to psychosocial work.

AIM: This study was aimed at evaluating changes over time in psychosocial functioning, as well as clinical and 
psychopathological manifestations, in patients with schizophrenia during early remission and while on therapy with 
different forms of paliperidone: oral paliperidone (OP), paliperidone palmitate administered once monthly (PP1M), 
and paliperidone palmitate administered once every three months (PP3M).

METHODS: The observational study included 155 patients: 54 patients who had been treated with another second-
generation antipsychotic received OP, 50 patients who had been treated with another antipsychotic received PP1M 
injections, and 51 patients who had been in remission for four months after treatment with PP1M received PP3M. 
The duration of the follow-up period was 12 months. Assessment of personal and social functioning was conducted 
five times: before the start of treatment, and 3, 6, 9, and 12 months later.

RESULTS: Treatment in all groups led to a statistically significant reduction in the severity of positive symptoms 
(p <0.001). Hallucinations proved more susceptible to therapy (p <0.001), while persistent delusions showed greater 
treatment resistance. Significantly more patients in the PP1M and PP3M groups had completed the entire program 
(n=24, 48.0%, and n=30, 58.8%, respectively) compared to the OP group (n=11, 20.4%). The PP3M group demonstrated 
the highest treatment adherence, with the largest number of patients completing the study, and a similar rate 
of exacerbations or inadequate efficacy compared to the other groups.

CONCLUSION: Treatment with different forms of paliperidone provides a roughly equal pace reduction in the severity 
of schizophrenia, including positive and negative symptoms. The PP3M group had better adherence and the highest 
number of patients who fully completed the study.

АННОТАЦИЯ
ВВЕДЕНИЕ: За последние 7 лет в России отмечается заметный рост применения пролонгированных форм 
антипсихотиков. В частности, в Москве с 2016 по 2021 г. доля инъекционных форм пролонгированных 
антипсихотиков увеличилась более чем в 7 раз (с 3 до 23%). Исследования показали, что правильный выбор 
целевых групп для такой терапии может уменьшить частоту рецидивов с госпитализацией, снизить затраты 
на стационарную помощь и сместить акцент терапевтической помощи от многоразового приема препаратов 
к психосоциальной работе.

ЦЕЛЬ: Изучение динамики психосоциального функционирования и клинико-психопатологических проявлений 
у пациентов с шизофренией в период становления ремиссии на фоне терапии различными формами 
палиперидона: пероральной формой палиперидона (ПП), палиперидона пальмитатом для введения 1 раз 
в месяц (ПП1М) и палиперидона пальмитатом для введения 1 раз в 3 месяца (ПП3М).

МЕТОДЫ: В наблюдение были включены 155 пациентов: 54 пациента после лечения другим антипсихотиком 
второго поколения получали ПП, 50 пациентам после лечения другим антипсихотиком были назначены 
инъекции ПП1М, 51 пациенту после купирования обострения и 4 месяцев лечения ПП1М выполняли инъекции 
ПП3М. Период наблюдения составил 12 месяцев. Оценка личностного и социального функционирования 
проводилась 5 раз: до начала лечения, спустя 3, 6, 9 и 12 месяцев.
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ВВЕДЕНИЕ
Применение инъекционных пролонгированных форм 
антипсихотиков (long-acting injectable antipsychotics) 
представляет собой эффективный вариант лечения 
шизофрении, который позволяет преодолеть неоп-
тимальную приверженность пациентов назначен-
ной терапии, ведущую к рецидивам болезни [1–12]. 
Причем если раньше такие формы препаратов обык-
новенно назначались при хроническом течении бо-
лезни, когда в скором рецидиве психоза уже не было 
сомнений, то клинический опыт и научные исследо-
вания последних лет показали, что инъекционные 
пролонгированные формы антипсихотиков обеспе-
чивают эффективную стратегию лечения пациентов 
с ранней фазой или первым эпизодом заболевания, 
при которых предотвращение рецидивов приносит 
наибольшую пользу [2, 4, 12].

Однако инъекционные пролонгированные формы 
антипсихотиков длительное время недостаточно 
использовались в мировой клинической практи-
ке и до последнего времени не были распростра-
нены в отечественной [13–16]. К сожалению, чаще 
всего игнорирование назначения инъекционных 
пролонгированных форм антипсихотиков связано 
с недостатком знаний и со стойкими убеждениями 
врачей в том, что пролонгированные формы харак-
теризуются большим риском нежелательных явле-
ний (НЯ) и трудностью их коррекции, а также с тем 
действительным фактом, что наиболее современные 

пролонгированные формы дороги и бывают недо-
ступны для широкого применения [2].

Несмотря на имеющиеся противоречия в оценке 
пользы и рисков лечения шизофрении инъекцион-
ными пролонгированными формами антипсихотиков 
и неодинаковые результаты рандомизированных 
контролируемых исследований (РКИ), посвященных 
этой теме [17–22], большинство исследований, как 
рандомизированных, так и натуралистических, дока-
зывают эффективность терапии пролонгированными 
формами палиперидона у пациентов с шизофрени-
ей [23–38]. Отмечается, что палиперидона пальмитат 
снижает выраженность позитивных, негативных сим-
птомов, враждебности и агрессии, оказывает проког-
нитивное действие [25, 26, 35, 39–41].

Инъекционные пролонгированные формы пали-
перидона оказывают противорецидивное действие, 
доказанное в РКИ, метаанализах, наблюдательных 
исследованиях разной длительности [3, 4, 28, 30–32, 
38, 39, 42–48]. При этом из всех форм палиперидона 
лекарственная форма для введения 1 раз в 3 месяца 
в наибольшей степени снижает число рецидивов с го-
спитализацией и способствует стабилизации ремис-
сии, что подтверждается продолжительными сроками 
между датой отмены препарата и датой наступления 
обострения [16, 26, 30, 35, 36, 40, 48]. В исследова-
ниях эффективности инъекционных пролонгиро-
ванных форм палиперидона были обнаружены цен-
ные для практического использования предикторы 

РЕЗУЛЬТАТЫ: Терапия во всех группах привела к статистически значимому снижению выраженности 
позитивных симптомов (p <0,001). При этом более чувствительными к терапии оказались галлюцинации 
(p <0,001), тогда как остаточный бред оставался более устойчивым к терапии. В группе ПП1М (n=24, 48,0%) 
и ПП3М (n=30, 58,8%) больше пациентов полностью завершили программу исследования по сравнению 
с группой ПП (n=11, 20,4%). При этом в группе ПП3М отмечалось наилучшее соблюдение назначенной схемы 
терапии; максимальное число пациентов, полностью завершивших исследование; равное с другими группами 
количество случаев обострений или недостаточной эффективности.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Терапия различными лекарственными формами палиперидона обеспечивает примерно 
равный темп и интенсивность редукции общей тяжести шизофрении, позитивных и негативных симптомов. 
В группе ПП3М наблюдалось лучшее следование назначенной схеме терапии и наибольшее количество 
пациентов, полностью завершивших исследование.

Keywords: paliperidone palmitate; acute schizophrenia; remission of schizophrenia; psychosocial functioning; long-acting 
injectable antipsychotics
Ключевые слова: палиперидона пальмитат; обострение шизофрении; ремиссия шизофрении; социальное 
функционирование; пролонгированная форма антипсихотика
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устойчивости ремиссии, в частности уменьшение на 
1 балл значения негативного фактора Мардера [49] 
«Шкалы оценки позитивных и негативных симпто-
мов» (Positive and Negative Syndrome Scale, PANSS) 
и снижение на 1 балл значения субшкалы тяжести 
состояния «Шкалы общего клинического впечатле-
ния» (Clinical Global Impression Scale — Severity, CGI-S), 
а также увеличение на 7–10 баллов итогового значе-
ния «Шкалы личностного и социального функциони-
рования» (Personal and Social Performance, PSP) [50]. 
Однако последние метаанализы не позволяют сде-
лать однозначный вывод о превосходстве инъекци-
онных пролонгированных форм палиперидона паль-
митата в отношении противорецидивного действия 
над другими оральнымии инъекционными антипси-
хотиками обоих поколений [38, 47].

Лечение инъекционными пролонгированными 
формами палиперидона характеризуется лучшей, 
в сравнении с антипсихотиками первого поколения 
и даже другими пероральными антипсихотиками 
второго поколения, приверженностью больных на-
значенной терапии [28, 29, 36, 39, 42, 43]. Причем 
улучшение удовлетворенности результатами лече-
ния и следование назначенной терапии пролонгиро-
ванными формами палиперидона отмечаются в том 
числе и у пациентов с тяжелой шизофренией [29, 39], 
которым, однако, для достижения клинической стаби-
лизации требовались высокие дозы препарата [29]. 
В отдельных исследованиях показано, что палипери-
дона пальмитат способен заменить клозапин в ле-
чении резистентной шизофрении [33], снижает риск 
суицидального поведения [30].

Считается, что палиперидона пальмитат хорошо 
переносится в любой лекарственной форме [24–26, 
28, 29, 39, 51]. При его применении снижается часто-
та назначений транквилизаторов и корректоров экс-
трапирамидной симптоматики, не отличающаяся от 
таковой у больных, принимающих плацебо [30, 38, 40, 
51]. Лишь небольшое число пациентов прекращает 
терапию по причине НЯ, и отмечается постепенное 
убывание доли умеренных и выраженных НЯ [16]. 
Значимо чаще, чем в группе плацебо, наблюдаются 
такие НЯ, как увеличение массы тела, гиперпролак-
тинемия и связанные с ней клинические проявле-
ния [35, 38, 47].

В ряде публикаций подчеркивается благотворное 
влияние инъекционных пролонгированных форм 

палиперидона на качество жизни и уровень социаль-
ного функционирования больных шизофренией [26, 
36, 40, 41, 45]. Положительный эффект этой терапии 
особенно выражен у пациентов с первым эпизодом 
или недлительным сроком заболевания [35, 37, 40, 
44], например менее 5 лет или 6–10 лет, по сравнению 
с теми, у которых болезнь длилась более 10 лет [26]. 
Получены данные, что скорейшее назначение пали-
перидона пальмитата для введения 1 раз в 3 месяца 
(ПП3М) (paliperidone palmitate 3-monthly injectable) 
улучшает социальное функционирование, увеличи-
вает продолжительность ремиссий и способствует 
формированию так называемой функциональной 
ремиссии, которая характеризуется возвращением 
прежнего социального статуса и характера деятель-
ности [16, 28, 30, 41, 45, 46, 48, 50, 52, 53].

Внедрение пролонгированных форм палиперидона 
ассоциировано со снижением прямых и косвенных 
затрат, нагрузки на здравоохранение, числа госпи-
тализаций и посещений врача [43, 54, 55]. Высокий 
уровень ответа на терапию, приверженность лече-
нию и быстрая динамика улучшения социального 
функционирования на фоне приема палиперидона 
пальмитата против известных особенностей началь-
ных этапов шизофрении — высокого потенциала ре-
цидивирования и риска несоблюдения медикамен-
тозной терапии — стали основанием рекомендовать 
инъекционные пролонгированные формы палипе-
ридона, в том числе ПП3М, не длительно болеющим 
пациентам, а пациентам на как можно ранних этапах 
заболевания [4]. Такая смена подходов была доказана 
в исследованиях [35, 37] и кратко выражена в еван-
гельском изречении «Последние станут первыми», 
использованном Стефаном Шталем [56] в тексте и на-
звании одной из его статей, посвященной примене-
нию пролонгированных антипсихотиков.

В России последние примерно 7 лет отмечается 
заметный рост применения пролонгированных ан-
типсихотиков первого и второго поколений [13–15]. 
В частности, в Москве с 2016 по 2021 г. удельный вес 
инъекционных пролонгированных форм антипси-
хотиков увеличился более чем в 7 раз (с 3 до 23%). 
Причем если в 2013–2015 гг. среди назначавших-
ся инъекционных пролонгированных форм анти-
психотиков превалировал рисперидон (76–77%), то 
с 2016 по 2021 г. структура назначений изменилась 
за счет увеличения удельного веса палиперидона. 
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К 2021 г. соотношение пролонгированных форм па-
липеридона и рисперидона характеризуется преоб-
ладанием палиперидона пальмитата: доля палипери-
дона пальмитата для введения 1 раз в месяц (ПП1М) 
(paliperidone palmitate 1-monthly injectable) составляет 
37%, ПП3М — 26% (всего 63%), доля пролонгирован-
ного рисперидона — 37% [14]. Исследования показа-
ли, что правильный отбор групп-мишеней для такой 
терапии может обеспечить сокращение более чем 
на порядок рецидивов с госпитализацией, снижение 
затрат на больничную помощь, смещение центра тя-
жести помощи от контроля многоразового приема 
препаратов к психосоциальной работе с акцентом 
на своевременное распознавание риска рецидива, 
формированием мотивации к выздоровлению, про-
должению учебы и трудоустройству [16]. Вместе с тем 
для уточнения и подтверждения нюансов действия 
препарата на различные проявления хронической 
психической болезни, ее социальные последствия 
и влияние на иные органы и системы желательно 
проведение повторных исследований, в том числе 
прагматических РКИ, в условиях, наиболее прибли-
женных к реальной клинической практике [12, 29, 42].

Цель исследования — изучение динамики пси-
хосоциального функционирования и клинико- 
психопатологических проявлений у больных ши-
зофренией в период становления ремиссии на фоне 
терапии различными лекарственными формами 
палиперидона: пероральной формой палиперидона 
(ПП), ПП1М и ПП3М.

В задачи наблюдательной программы входило:
• получить данные о длительности продолжения 

назначенной поддерживающей терапии шизо-
френии пролонгированными формами антипси-
хотика в сравнении с пероральной формой;

• провести качественную и количественную оцен-
ку тяжести психотических симптомов в динами-
ке на фоне терапии пролонгированными фор-
мами антипсихотика с разной длительностью 
действия по сравнению с пероральной формой 
антипсихотика;

• провести качественную и количественную оцен-
ку тяжести негативных симптомов в динамике 
на фоне терапии пролонгированными фор-
мами антипсихотика с разной длительностью 
действия по сравнению с пероральной формой 
антипсихотика;

• провести качественную и количественную оцен-
ку показателей социального функционирования 
в динамике на фоне терапии пролонгированны-
ми формами антипсихотика с разной длитель-
ностью действия по сравнению с пероральной 
формой антипсихотика;

• оценить частоту, представленность и тяжесть НЯ 
при лечении пролонгированными формами ан-
типсихотика с разной длительностью действия.

МЕТОДЫ
Дизайн исследования
Обсервационное (наблюдательное) когортное про-
спективное исследование динамики клинических 
проявлений и уровня социального функционирова-
ния у больных параноидной шизофренией проведе-
но на базе специализированных лечебных и научно- 
исследовательских учреждений города Москвы 
и Московской области (Россия): ГБУЗ «Психиатрическая 
кли ническая больница № 1 им.  Н.А. Алексеева 
Департамента здравоохранения города Москвы» (да-
лее  — ГБУЗ ПКБ №  1 ДЗМ), ГБУЗ «Психиатрическая 
клиническая больница №  4 им. П.Б.  Ганнушкина 
Департамента здравоохранения города Москвы», ГБУЗ 
Московской области «Психиатрическая больница № 5».

Условия проведения исследования
Все пациенты получали терапию палиперидоном 
или палиперидона пальмитатом исходя из клини-
ческой необходимости и согласно действующим 
в Российской Федерации клиническим рекоменда-
циям по терапии шизофрении. В настоящем иссле-
довании выборка была сформирована из мужчин 
и женщин с подтвержденным диагнозом «шизофре-
ния», которым было показано в качестве вариантов 
терапии лечение палиперидоном для приема внутрь 
в суточной дозе от 3 до 12 мг, палиперидона пальми-
татом в лекарственной форме для внутримышечного 
введения 1 раз в месяц в разрешенных дозах от 50 
до 150 мг и для внутримышечного введения 1 раз 
в 3 месяца в разрешенных дозах от 175 до 525 мг.

Проведение и сбор данных в рамках настоящего 
исследования включали общий период наблюдения 
за пациентами с шизофренией с 18  марта 2021 г. 
по 11 апреля 2023 г. Максимальная продолжитель-
ность наблюдения за пациентом составляла 12 ме-
сяцев (360±7 дней).



CP15567 Consortium Psychiatricum   |   2024   |   Том 5   |   Выпуск 4

Этическая экспертиза
Все пациенты, за динамикой психического состояния 
и социального функционирования которых прово-
дилось наблюдение, получали полную информацию 
о проводимом исследовании и давали письменное 
согласие на участие в нем. Протокол исследования, 
информация пациенту об исследовании и форма 
информированного согласия пациента, индивиду-
альная регистрационная карта рассмотрены и про-
ведение исследования было одобрено на заседании 
Независимого этического комитета при ГБУЗ ПКБ № 1 
ДЗМ (протокол заседания № 01 от 1 марта 2021 г.).

Участники
Критерии включения в наблюдательное исследова-
ние следующие.

Все обследуемые:
• диагностированная согласно Международной 

классификации болезней 10-го пересмотра 
(МКБ-10) параноидная шизофрения (F20), в том 
числе F20.00 — непрерывное течение, F20.01 — 
эпизодическое течение с нарастающим дефектом, 
F20.02 — эпизодическое течение со стабильным 
дефектом, F20.03  — эпизодическое ремиттиру-
ющее (рекуррентное) течение, F20.09 — период 
наблюдения менее года;

• пациенты мужского или женского пола в возрасте 
от 18 до 65 лет включительно на момент предо-
ставления согласия на участие в наблюдении;

• показание к длительной антипсихотической те-
рапии, вариантом которой, по мнению лечаще-
го врача, может быть применение палиперидона 
перорально (ПП), или палиперидона пальмитата 
в лекарственной форме для ежемесячного вну-
тримышечного применения (ПП1М), или палипе-
ридона пальмитата в лекарственной форме для 
внутримышечного применения каждые 3 месяца 
(ПП3М) (решение врача о назначении препара-
та определяется клиническими показаниями, 
а не дизайном исследования);

• наличие легких или умеренных бредовых идей 
или галлюцинаций, которые, однако, не требу-
ют интенсификации терапии или обратной сме-
ны организационной формы психиатрической 
помощи (например, возвращения в круглосу-
точный стационар или стационар дневного 
пребывания);

• письменное информированное согласие пациен-
та на сбор социально-демографических и меди-
цинских данных и ответы на вопросы психометри-
ческих шкал, а также на обработку обезличенных 
персональных социально-демографических и ме-
дицинских данных;

• перенесенное и завершившееся от 3 до 6 месяцев 
назад обострение шизофрении, лечение которого 
позволило добиться симптоматического улучше-
ния и перейти на момент предоставления согла-
сия к этапу долечивания (стабилизации) и проти-
ворецидивной терапии;

• выявленное на основании медицинского осмотра, 
анамнеза и основных показателей жизнедеятель-
ности отсутствие заболеваний, которые, по мне-
нию врача и после рассмотрения инструкции ле-
карственного препарата (Guideline on Summary 
of Product Characteristics, SmPC), являются про-
тивопоказанием для приема палиперидона.

1-я группа:
• пациент получает лечение ПП не более 7 дней, 

и решение о назначении палиперидона для при-
ема внутрь в любой дозе было принято лечащим 
врачом в интересах лечения больного исходя 
из клинической необходимости, а не в целях 
исследования;

• пациент после купирования экзацербации ши-
зофрении в течение не менее 4 месяцев получал 
другой антипсихотик.

2-я группа:
• пациент не более 7 дней назад начал курс лече-

ния ПП1М, или лечащим врачом в интересах ле-
чения больного принято решение о назначении 
палиперидона пальмитата для внутримышечного 
применения 1 раз в месяц в любой дозе исходя 
из клинической необходимости;

• пациент после купирования экзацербации шизо-
френии в течение не менее 4 месяцев получал дру-
гой антипсихотик с предшествующим включению 
во 2-ю группу инициальным курсом ПП или риспе-
ридона любой длительности, но не менее 3 суток.

3-я группа:
• пациент не более 7 дней назад начал курс ле-

чения палиперидона пальмитатом для внутри-
мышечного применения 1 раз в 3 месяца, или 
лечащим врачом в интересах лечения больного 
принято решение о назначении палиперидона 
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пальмитата для внутримышечного применения 
1 раз в 3 месяца в любой дозе исходя из клини-
ческой необходимости;

• пациент после купирования экзацербации ши-
зофрении в течение не менее 4 месяцев получал 
ПП1М.

Критерии невключения были следующие.
Все обследуемые:

• наличие диагноза любого другого психического 
расстройства, кроме параноидной шизофрении;

• отказ пациентов от участия в наблюдении и/или 
оценки его психического состояния с помощью 
клинических психометрических шкал;

• участие пациента в любом другом клиническом 
или наблюдательном исследовании лекарствен-
ных средств или других методов лечения;

• противопоказания к назначению палиперидо-
на, которые определялись лечащим врачом на 
основании клинической картины болезни, име-
ющихся сопутствующих заболеваний и других 
индивидуальных рисков, а также противопока-
заний, указанных в утвержденной Минздравом 
РФ инструкции по применению палиперидона;

• наличие клинически значимых соматических за-
болеваний: почек, печени, сердечно-сосудистой 
системы, дыхательной системы, цереброваску-
лярных расстройств в стадии декомпенсации, 
онкологических и других прогрессирующих бо-
лезней, при котором назначение и дальнейшее 
применение палиперидона противопоказано;

• выявление в анамнезе тяжелой лекарственной 
аллергии или гиперчувствительности к палипе-
ридону, рисперидону или их компонентам либо 
аллергии на три (или более) любых лекарствен-
ных препарата;

• другие противопоказания к применению палипе-
ридона, которые определены инструкциями или 
на основании мнения врача.

Пациент исключался из программы в случаях:
• отзыва информированного согласия, отказа от 

приема назначенных в рамках программы ле-
карств или отказа от выполнения процедур на-
блюдательной программы;

• необходимости отмены палиперидона из-за появ-
ления побочных эффектов, возникновения риска 
ухудшения соматического состояния или ухудше-
ния психического состояния;

• возникновения, по мнению врача, необходимо-
сти изменения схемы терапии, например смены 
антипсихотика или назначения второго антипси-
хотика с выраженным избирательным антипсихо-
тическим действием;

• любых других ситуаций, когда отмена, изменение 
терапии или решение о прекращении наблюде-
ния принимались лечащим врачом или пациен-
том в интересах последнего;

• других обстоятельств, мешающих надлежащему 
лечению и наблюдению за пациентом.

Пациенты, за динамикой психического состояния 
которых проводилось наблюдение, были рандоми-
зированы на 3 группы в зависимости от получаемого 
лечения: 1) ПП; 2) ПП1М; 3) ПП3М. Поскольку наблю-
давшиеся больные имели индивидуально выражен-
ную симптоматику, течение и анамнез шизофрении, 
допускался прием сопутствующей терапии (нормоти-
миков, антидепрессантов, транквилизаторов и других 
препаратов с преимущественно седативным действи-
ем, корректоров побочных неврологических симпто-
мов), которая назначалась лечащим врачом по по-
казаниям — в связи с имеющимися аффективными 
расстройствами, нарушениями сна, побочными эф-
фектами психофармакотерапии. Назначение, отмена, 
выбор и изменение дозы всех лекарственных форм 
палиперидона и других сопутствующих препаратов 
определялись показаниями к применению этих пре-
паратов и рекомендованными в инструкциях дозами, 
клинической необходимостью и интересами пациен-
тов, а не целями исследования.

В наблюдательную программу включено 155 паци-
ентов, которые завершили программу наблюдения 
или выбыли из наблюдения по разным причинам. 
Качественное определение психопатологических 
проявлений и порядковая оценка выраженности 
симптомов проводились исходно, до начала лечения, 
в 1-й день (визит 1) и далее: на 90-й (визит 2), 180-й 
(визит 3), 270-й (визит 4), 360-й (визит 5) дни амбула-
торного лечения с допустимым интервалом ±7 дней. 
Таким образом, максимальная продолжительность 
периода наблюдения за каждым пациентом состав-
ляла 360 дней (52 недели, или 12 месяцев).

Иcточники данных
Основным методом сбора данных являлся клинико- 
описательный, включавший изучение анамнеза, 
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выяснение жалоб больного на здоровье, наблюде-
ние за его психическим и соматическим состоянием 
в динамике, выяснение особенностей его социально-
го функционирования. Для проведения исследования 
была разработана индивидуальная регистрационная 
карта, включавшая обезличенные данные о возрасте, 
диагнозе, сопутствующей терапии, наличии или от-
сутствии НЯ терапии, преобладающей симптоматике 
и ее выраженности. Регистрировалось время нача-
ла и завершения исследования с указанием причин 
последнего.

Измерения
Для количественной оценки динамики различных 
клинических проявлений шизофрении и качества 
социального функционирования на всех визитах 
применялись следующие порядковые шкалы.

1. «Шкала личностного и социального функциониро-
вания» (Personal and Social Performance, PSP), разра-
ботанная в результате интеграции «Шкалы оценки 
социального и профессионального функционирова-
ния» (Social and Occupational functioning Assessment 
Scale, SOFAS) (DSM-IV) и «Шкалы общей оценки 
функционирования» (Global Assessment Functioning, 
GAF). PSP представляет собой шкалу с максималь-
ным рейтингом 100 баллов, которые разделены на 
10  одинаковых интервалов, имеющих порядковое 
обозначение [57]. При оценке учитываются 4 кате-
гории функционирования: потенциально полезная 
деятельность, отношения с близкими и прочие соци-
альные отношения, самообслуживание, беспокоящее 
и агрессивное поведение. Шкала зарекомендовала 
себя как надежный и быстрый способ измерения лич-
ностного и социального функционирования, облада-
ющий рядом преимуществ по сравнению с другими 
инструментами [57–61].

2. «Шкала клинической оценки тяжести симпто-
мов психоза» (Clinician-Rated Dimensions of Psychosis 
Symptom Severity, CRDPSS) (DSM-5) дает врачу- 
клиницисту возможность произвести размерную 
оценку основных симптомов психоза, включая гал-
люцинации, бред, дезорганизованную речь, аномаль-
ное психомоторное поведение, негативные симпто-
мы, а также когнитивные нарушения, депрессию 
и манию, — всего по 8 пунктам. Оценка тяжести сим-
птомов психоза производится по 5-балльной шкале 
от 0 (симптом отсутствует) до 4 (симптом присутствует 

и значительно выражен) на основании мнения кли-
нициста и может быть заполнена во время рутинного 
клинического обследования. Клиницисту предлагает-
ся оценить тяжесть каждого симптома, который паци-
ент испытывал в течение последних 7 дней [62–65]. 
Несмотря на противоречивые и даже критические 
оценки согласованности CRDPSS, конвергентной 
валидности и межэкспертной надежности результа-
тов [66, 67], мы попробовали ее применить, поскольку 
она остается доступным в общей практике инстру-
ментом, основанным на клиническом осмотре, и мо-
жет быть полезной в квалификации выраженности 
разных признаков шизофрении и прогнозирования 
течения психоза [68].

3. «Шкала дифференцированной оценки симптомов» 
(Symptoms Qualifier Scales, SQS) (МКБ-11) включает 
иные 6 разделов (доменов) психических нарушений, 
которые часто наблюдаются у лиц с первичными 
психотическими расстройствами: позитивные, нега-
тивные, депрессивные, маниакальные, психомотор-
ные и когнитивные симптомы. Эти разделы «были 
выбраны Рабочей группой МКБ-11 по шизофрении 
и другим первичным психотическим расстройствам 
путем тщательного анализа литературы и процесса 
научной проверки. Действительно, эти области хоро-
шо соответствуют общему мнению в области важных 
областей шизофрении и других психотических рас-
стройств» [65, 69]. Каждый из доменов может быть 
рейтирован по 4-балльной шкале от 0 (симптом отсут-
ствует) до 3 (симптом есть и значительно выражен).

4. «Шкала общего клинического впечатления — тя-
жесть состояния» (Clinical Global Impression Scale — 
Severity, CGI-S) позволяет проводить самую общую 
оценку выраженности психического расстройства 
на основе клинического впечатления врача [70–74].

5. «Шкала оценки негативных симптомов» (4-Items 
Negative Symptoms Assessment, NSA-4) состоит из 
4 пунктов, в каждом из которых дается оценка от 0 до 
4 баллов. Шкала представляет собой сокращенный 
и адаптированный для широкого клинического при-
менения вариант шкалы NSA-16 (16-Items Negative 
Symptoms Assessment), из которой выбраны 4 пункта 
с дословным сохранением их содержания: ограниче-
ние количества речи, снижение эмоций, снижение 
социального влечения и снижение интересов, а также 
общий суммарный рейтинг. Каждый из 4 пунктов и об-
щие негативные симптомы оцениваются по шкале от 
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1 до 6 баллов, где 1 — отсутствие снижения по срав-
нению с нормальным поведением, а 6 — серьезное 
снижение или отсутствие поведения с тяжелым ухуд-
шением функциональности [75].

Основным показателем эффективности в наблю-
дательной программе было принято статистически 
значимое увеличение среднего заключительного 
балла по шкале PSP и увеличение ее заключительно-
го балла не менее чем на 10,7 (17,1%), что согласуется 
с вычисленным для нее минимальным обнаружива-
емым изменением (minimal detectable change) [60]. 
Дополнительным показателем эффективности слу-
жило уменьшение проявлений шизофрении, в част-
ности статистически значимое снижение показате-
лей отдельных пунктов дименсиональной оценки 
по шкалам CRDPSS и SQS, среднего балла по шкале 
CGI-S и среднего суммарного балла по шкале NSA-4. 
В качестве поискового оцениваемого параметра из-
учалось время до досрочного завершения исследо-
вания в 3 сравниваемых группах.

Статистический анализ
Для общей характеристики популяции использованы 
методы описательной статистики с представлением 
непрерывных данных в виде средних и стандартных 
отклонений (SD) медиан и 1-го и 3-го квартилей (Q1 
и Q3). Сравнение интервальных значений произво-
дилось методом однофакторного дисперсионного 
анализа (One-WayANOVA) с поправкой на множе-
ственные сравнения Тьюки. Категориальные дан-
ные приведены в виде абсолютных и относительных 
частот. Сравнение исходных показателей представ-
ленности различных клинических вариантов шизо-
френии и психопатологических синдромов в незави-
симых выборках выполнено с помощью критерия χ2 
Пирсона.

Первичные и дополнительные оцениваемые па-
раметры изучались в отдельной модели ANOVA для 
повторных измерений с фиксированным фактором 
группы с оценкой межгрупповых контрастов по ди-
намике соответствующей шкалы между визитом 1 
и визитами 2, 3, 4 и 5.

Анализ различия времени досрочного заверше-
ния исследования проводился с помощью анализа 
кривых выживаемости Каплана–Мейера (Kaplan–
Meier) со сравнением различий между группами 
с помощью Logrank-теста, вычислением средней 

продолжительности участия в исследовании для ка-
ждой из групп и показателя относительного риска для 
полного завершения исследования.

Все виды анализа выполнялись с использовани-
ем программных продуктов jamovi, v. 2.3 (The jamovi 
project, 2022) и IBM SPSS Statistics 26.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Участники
В исследовании приняли участие 155 пациентов, 
часть из которых выбыла из наблюдения по разным 
причинам.

Описательная статистика общей выборки приведе-
на в табл. 1. Общую выборку составили 54 пациента, 
получавших палиперидон для приема внутрь; 50 па-
циентов, получавших ПП1М; 51 пациент, получав-
ший ПП3М. Пациенты, принимающие разные лекар-
ственные формы палиперидона, не имеют значимых 
различий по полу, возрасту, длительности болезни 
и числу случаев стационарного лечения.

У всех 155 пациентов была диагностирована па-
раноидная шизофрения. В группе ПП по сравнению 
с другими группами чаще оказывались пациенты 
с диагностированным эпизодическим (рекуррент-
ным) типом течения (F20.03) и реже встречались боль-
ные с эпизодическим типом течения с нарастающим 
дефектом (F20.01). В группе ПП1М чаще, чем в других 
группах, наблюдались пациенты с эпизодическим 
типом течения с нарастающим дефектом (F20.09). 
В выборке ПП3М больше, чем в других группах, было 
пациентов с непрерывным типом течения (F20.00) 
и меньше, чем в группе ПП, пациентов с эпизодиче-
ским типом течения (F20.03) и коротким, менее года, 
периодом наблюдения (F20.09). Противоположные 
соотношения числа пациентов с эпизодическим 
течением и непрерывным течением шизофрении 
в группах ПП и ПП3М, скорее всего, стали предпо-
сылкой того, что на исходном визите значения ди-
менсии «Галлюцинации» оказались выше в группе 
ПП, а значения дименсии «Негативные симптомы» 
и суммарный балл по шкале NSA-4, наоборот, выше 
в выборке ПП3М. Вместе с тем исходные значения 
схожих по своему клиническому значению доме-
нов «Позитивные симптомы» и «Негативные сим-
птомы» шкалы SQS (МКБ-11) во всех сравниваемых 
группах не имели значимых различий (см. табл. S1 
в Приложении).
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Анализ длительности лечения и выбывания 
пациентов из исследования
В табл. 2 представлены данные о числе пациентов, 
которые прошли все визиты и которые выбыли из 
наблюдения, а также причинах преждевременного 
выбытия пациентов, получавших разные лекар-
ственные формы палиперидона. В группах ПП1М 
и ПП3М примерно одинаково, около половины, 
пациентов прошли все визиты и завершили на-
блюдение, тогда как в группе ПП полностью завер-
шивших исследование оказалось значимо меньше. 
Выбывание трети пациентов, получавших лечение 
ПП, и четверти пациентов, получавших ПП1М, объ-
ясняется переводом их на более пролонгирован-
ные лекарственные формы палиперидона — ПП1М 
и ПП3М соответственно. Такое решение принима-
лось врачом согласно протоколу данного наблюда-
тельного исследования и сообразуясь с интересами 
успешного лечения пациента. В группе принимаю-
щих ПП3М 2 случая возвращения к лечению ПП1М 

было связано с отсутствием в нужный момент пре-
парата в бесплатном доступе. Прекращение наблю-
дения в связи с обострениями шизофрении или не-
достаточной эффективностью палиперидона во всех 
группах отмечалось с одинаковой частотой — при-
мерно в 20% случаев. Несоблюдение назначенной 
терапии или отказ от продолжения лечения были 
зарегистрированы только в группе ПП. Также во всех 
группах в единичных случаях пациенты не прихо-
дили на очередной визит, и не удавалось выяснить 
причины отказа от участия в наблюдении.

Анализ времени до завершения участия в наблю-
дении (рис. 1) продемонстрировал, что в группах 
ПП1М и ПП3М больше пациентов полностью завер-
шили программу исследования (n=24, 48,0%, и n=30, 
58,8%, соответственно) по сравнению с группой ПП 
(n=11, 20,4%). Среднее значение времени выжи-
вания (mean survival time) в группе ПП составило 
154,926 дня (95% ДИ 120,270–189,582), тогда как в груп-
пе ПП1М — 250,320 дня (95% ДИ 216,884–283,756), 

Таблица 1. Характеристика исследуемых групп пациентов

Переменные ПП (n=54) 
f (%)

ПП1M (n=50) 
f (%)

ПП3M (n=51) 
f (%)

Всего (n=155) 
f (%) Статистический анализ

Мужчины
Женщины

25 (46,3)
29 (53,7)

24 (48,0)
26 (52,0)

24 (47,1)
27 (52,9)

73 (47,1)
82 (52,9) χ2=0,030, df=2, p=0,985

Диагноз
F20.00
F20.01
F20.03
F20.09

11 (20,4%)
20 (37,0%)
12 (22,2%)
11 (20,4%)

8 (16,0%)
33 (66,0%)
2 (4,0%)
7 (14,0%)

16 (31,4%)
31 (60,8%)
3 (5,9%)
1 (2,0%)

35 (22,6%)
84 (54,2%)
17 (11,0%)
19 (12,3%)

χ2=24,536, df=6, p=0,000319

OneWay ANOVA

Возраст (SD) 36,1 (10,2) 38,4 (9,41) 38,6 (9,22) 37,7 (9,64)

ПП vs ПП1М: 
MD=−2,31, t=−1,22, df=152, p=0,443 
ПП vs ПП3М: 
MD=−2,534, t=−1,348, df=152, p=0,371 
ПП1М vs ПП3М: 
MD=−0,228, t=−0,119, df=152, p=0,992

Длительность 
заболевания 
шизофренией (SD)

11,24 (9,05) 13,42 (8,67) 12,52 (8,22) 12,36 (8,7)

ПП vs ПП1М: 
MD=2,18, t=1,28, df=152, p=0,407 
ПП vs ПП3М: 
MD=−1,289, t=−1,28, df=152, p=0,727 
ПП1М vs ПП3М: 
MD=0,891, t=0,517, df=152, p=0,863

Количество 
госпитализаций (SD) 3,65 (4,05) 4,50 (4,03) 5,08 (4,75) 4,39 (4,30)

ПП vs ПП1М: 
MD=−0,852, t=−1,01, df=152, p=0,570 
ПП vs ПП3М: 
MD=−1,430, t=−1,709, df=152, p=0,205 
ПП1М vs ПП3М: 
MD=−0,578, t=−0,678, df=152, p=0,777

Примечание: df — степени свободы; f (%) — количество и доля; MD (mean difference) — среднее различие; n — количество паци-
ентов в выборке; One-Way ANOVA — однофакторный дисперсионный анализ; p — уровень значимости (p-value); SD (standard 
deviation) — среднеквадратичное отклонение; t — значение t-критерия; χ2 — значение критерия χ2 Пирсона; ПП — пероральная 
форма палиперидона; ПП1M — палиперидона пальмитат для применения 1 раз в месяц; ПП3M —  палиперидона пальмитат для 
применения 1 раз в 3 месяца.
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в группе ПП3М  — 281,618  дня (95% ДИ 251,848–
311,388). Проверка равенства распределений вы-
живания для трех сравниваемых групп показала 
статистически значимые различия (χ2=28,381, df=2, 
p=0,0001, Log-Ranktest). Преждевременное выбыва-
ние из исследования в группе ПП обусловлено было 
в основном переводом пациентов этой группы на 
другую форму палиперидона, решение о котором 

принималось в первую очередь в интересах пациен-
та: либо по его просьбе, либо в связи с клинической 
целесообразностью. Несмотря на видимое большее 
число завершивших полную программу наблюдения 
и несколько большее среднее значение времени вы-
живания в группе ПП3М по сравнению с ПП1М, лога-
рифмический ранговый тест (Log-Ranktest) не показал 
значимых различий (χ2=1,292, df=1, p=0,256).

Таблица 2. Завершение исследования и преждевременное выбывание пациентов

Параметр ПП (n=54) 
f (%)

ПП1M (n=50) 
f (%)

ПП3M (n=51) 
f (%)

Всего (n=155) 
f (%) Статистический анализ

Результаты исследования

Завершенные
Выбывшие

11 (20,4)
43 (79,6)

24 (48,0)
26 (52,0)

30 (58,8)
21 (41,2)

65 (41,9)
90 (58,1) χ2=17,042, df=2, p=0,000179

Причины выбытия

Недостаточная эффективность 10 (18,5) 10 (20,0) 12 (23,5) 32 (20,7)

χ2=19,356, df=8, p=0,010796

Побочные действия 7 (13,0) 3 (6,0) 4 (7,9) 14 (9,0)

Несоблюдение требований 6 (11,1) – – 6 (3,9)

Переход на другую лекарственную 
форму 18 (33,3) 12 (24,0) 2 (3,9) 32 (20,7)

Неизвестные причины 2 (3,7) 1 (2,0) 3 (5,9) 6 (0,11)

Примечание: df — степени свободы; f (%) — количество и доля; n — количество пациентов в выборке; p — уровень значимости 
(p-value); χ2 — значение критерия χ2 Пирсона; ПП — пероральная форма палиперидона; ПП1M — палиперидона пальмитат для 
применения 1 раз в месяц; ПП3M — палиперидона пальмитат для применения 1 раз в 3 месяца.

День

Группа 0 100 200 300 400

ПП 54 40 27 16 14

ПП1М 50 42 35 28 25

ПП3М 51 46 38 33 31

Н
ак
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ле

нн
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ы

ж
ив

ан
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0.4

0.8
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ПП1М
ПП3М
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Рисунок 1. Кривые Каплана–Мейера вероятности завершения исследования (выживания) у пациентов, получавших 
различные лекарственные формы палиперидона.

Примечание: ПП — пероральная форма палиперидона; ПП1M — палиперидона пальмитат для применения 1 раз в месяц; ПП3M — 
палиперидона пальмитат для применения 1 раз в 3 месяца.

Источник: Резник и др., 2024.
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Динамика симптомов и показателей 
социального функционирования
В трех сравниваемых группах на исходном визи-
те отсутствовали значимые отличия в доменах 
«Позитивные симптомы», «Негативные симптомы» 
и «Депрессивные симптомы» шкалы SQS, в оценке ди-
менсий «Галлюцинации», «Бред», «Негативные сим-
птомы» и «Депрессивные симптомы» шкалы CRDPSS, 
а также в средних значениях шкал CGI-S, NSA-4 и PSP 
(см. табл. S2–S4 в Приложении).

Дисперсионный анализ повторных измерений 
(Two-way Repeated-measures ANOVA) во всей выбор-
ке пациентов, получавших палиперидон, показал 
неуклонное и статистически значимое снижение вы-
раженности негативных и депрессивных симптомов 
по шкале SQS (табл. 3, рис. 2), галлюцинаций, бреда, 
негативной симптоматики, депрессивных симптомов 
по шкале CRDPSS (табл. 4, рис. 3), негативной симпто-
матики по шкале NSA-4 (табл. 5, рис. 4) и общей тяже-
сти шизофрении по шкале CGI-S (рис. 5; см. табл. 5).

При более детальном рассмотрении значимое сни-
жение показателя домена позитивных симптомов 
шкалы SQS по сравнению с исходным уровнем в об-
щей выборке достигнуто к визиту 4 (t=3,976, p <0,001, 

ptukey=0,002), но в последующем вновь вернулось 
к исходному уровню. Вместе с тем в отдельных срав-
ниваемых группах значимых различий позитивных 
симптомов не выявлено ни между собой, ни между 
визитами. Снижение выраженности негативных сим-
птомов наблюдалось уже к визиту 2 (t=3,658, p <0,001, 
ptukey=0,005) и сохранялось на всех последующих визи-
тах, притом что в отдельных сравниваемых группах 
значимое различие выявлено лишь в группе ПП1М 
между визитами 1 и 3 (t=3,942, p <0,001, ptukey=0,015). 
Между группами статистически значимой разницы 
не было выявлено ни на одном визите. Депрессивные 
симптомы, оцененные по шкале SQS, в общей вы-
борке ослабевали уже к визиту 2 (t=3,278, p=0,002, 
ptukey=0,014), и значимые различия по отношению к ис-
ходному уровню сохранялись на всех последующих 
визитах. Однако в отдельных сравниваемых когортах 
ни между собой, ни между визитами значимых раз-
личий не было выявлено.

При оценке показателей шкалы CRDPSS у паци-
ентов всей выборки значимое снижение домена 
«Галлюцинация» в сравнении с исходным уровнем до-
стигалось уже к визиту 2 (t=4,228, p <0,001, ptukey <0,001) 
и сохранялось на всех последующих визитах, а для 

Таблица 3. Дисперсионный анализ повторных измерений трех доменов «Шкалы дифференцированной оценки 
симптомов», показавших значимые различия*

Домены Источник вариации Сумма 
квадратов df Средний 

квадрат F p η² η²p

Позитивные 
симптомы

Визит 2,54 4 0,634 5,58 <0,001 0,024 0,083

Визит × лекарственная форма 1,55 8 0,194 1,71 0,098 0,015 0,052

Резидуальные симптомы 28,16 248 0,114 – – – –

Лекарственная форма 5,33 2 2,67 2,43 0,098 0,051 0,073

Резидуальные симптомы 67,92 62 1,10 – – – –

Негативные 
симптомы

Визит 3,19 4 0,797 7,33 <0,001 0,039 0,106

Визит × лекарственная форма 1,65 8 0,206 1,84 0,070 0,020 0,056

Резидуальные симптомы 27,72 248 0,112 – – – –

Лекарственная форма 0,512 2 0,256 0,311 0,734 0,006 0,010

Резидуальные симптомы 51,131 62 0,825 – – – –

Депрессивные 
симптомы

Визит 7,63 4 1,908 10,933 <0,001 0,071 0,133

Визит × лекарственная форма 1,26 8 0,157 0,901 0,516 0,012 0,025

Резидуальные симптомы 49,57 248 0,175 – – – –

Лекарственная форма 4,87 2 2,437 3,93 0,024 0,045 0,100

Резидуальные симптомы 44,06 62 0,621 – – – –

Примечание: df — степени свободы; η² — показатель размера эффекта; η²p — скорректированный показатель размера эффекта; 
p — уровень значимости (p-value). *Результаты двустороннего анализа ANOVA для повторных измерений.



CP15567Consortium Psychiatricum   |   2024   |   Том 5   |   Выпуск 4

когорты ПП было характерно незначительное усиле-
ние галлюцинаций между визитами 4 и 5 (см. рис. 3А). 
Значимое улучшение домена «Бред» по шкале 
CRDPSS в сравнении с исходным уровнем также на-
блюдалось к визиту 2 (t=4,111, p <0,001, ptukey <0,001), 
и эти различия сохранялись на всех визитах. В этом 
домене отмечалось обратное усиление бредовых 
идей до исходного уровня в группе ПП на последнем 
визите (см. рис. 3Б), что отчетливо влияло на общий 
результат — отсутствие значимых различий между 
визитами 1 и 5. Более выраженное, поступательное 
улучшение прослеживалось в домене «Негативные 
симптомы». В нем статистически значимые различия 
достигались к визиту 2 (t=4,018, p <0,001, ptukey=0,001) 
и значительная положительная динамика отмеча-
лась на всех последующих точках оценки, тогда как 
в сравниваемых когортах значимые различия были 
выявлены лишь на визите 3 между группами ПП1М 

и ПП3М (t=3,739, p <0,001, ptukey=0,030). В домене 
«Депрессивные симптомы» шкалы CRDPSS у пациен-
тов всей выборки значимые различия начинались на 
визите 3 (t=3,459, p <0,001, ptukey=0,008) и сохранялись 
все исследование, но в отдельно взятых сравнива-
емых когортах значимых различий после поправки 
Тьюки между визитами и на разных визитах между 
группами на определялось.

Апостериорные сравнения динамики баллов 
по шкалам CGI-S и NSA-4 во всей выборке пациентов, 
получавших палиперидон, подтверждают статистиче-
ски значимое уменьшение тяжести болезни на осно-
вании общего впечатления врача и снижение выра-
женности негативных симптомов к визиту 2 (t=4,639, 
p <0,001, ptukey <0,001 и t=4,68, p <0,001, ptukey <0,001 
соответственно) и сохраняющуюся положительную 
динамику на протяжении всего периода наблюдения 
(см. рис. 4, 5). Однако у пациентов, принимающих 
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Рисунок 2. Динамика значений симптомов (А — позитивные, Б — негативные, В — депрессивные) по шкале SQS 
в сравниваемых группах пациентов, получавших различные лекарственные формы палиперидона.

Примечание: SQS (Symptoms Qualifier Scales) — «Шкала дифференцированной оценки симптомов»; ПП — пероральная форма па-
липеридона; ПП1M — палиперидона пальмитат для применения 1 раз в месяц; ПП3M — палиперидона пальмитат для примене-
ния 1 раз в 3 месяца.

Источник: Резник и др., 2024.
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Таблица 4. Дисперсионный анализ повторных измерений дименсий «Шкалы клинической оценки тяжести симптомов 
психоза», показавших значимые различия между визитами или группами

Источник вариации Сумма 
квадратов df Средний 

квадрат F p η² η²p

Галлюцинации

Визит 14,39 4 3,597 14,33 <0,001 0,093 0,188

Визит × лекарственная форма 4,19 8 0,524 2,09 0,038 0,027 0,063

Резидуальные симптомы 62,23 248 0,251 – – – –

Лекарственная форма 0,328 2 0,164 0,138 0,872 0,002 0,002

Резидуальные симптомы 73,961 62 1,193 – – – –

Бред

Визит 5,54 4 1,386 8,20 <0,001 0,025 0,117

Визит × лекарственная форма 1,79 8 0,224 1,32 0,232 0,008 0,041

Резидуальные симптомы 41,92 248 0,169 – – – –

Лекарственная форма 15,3 2 7,65 3,08 0,053 0,070 0,090

Резидуальные симптомы 153,9 62 2,48 – – – –

Дезорганизованная 
речь

Визит 7,76 4 1,941 9,87 <0,001 0,049 0,472

Визит × лекарственная форма 3,27 8 0,408 2,08 0,039 0,021 0,244

Резидуальные симптомы 48,75 248 0,197 – – – –

Лекарственная форма 1,56 2 0,781 0,483 0,619 0,010 0,010

Резидуальные симптомы 100,33 62 1,618 – – – –

Негативные 
симптомы

Визит 22,38 4 5,596 26,56 <0,001 0,134 0,300

Визит × лекарственная форма 1,93 8 0,241 1,14 0,335 0,011 0,036

Резидуальные симптомы 52,25 248 0,211 – – – –

Лекарственная форма 13,9 2 6,96 5,59 0,006 0,083 0,153

Резидуальные симптомы 77,2 62 1,24 – – – –

Когнитивные 
симптомы

Визит 3,68 4 0,920 5,92 <0,001 0,030 0,028

Визит × лекарственная форма 2,01 8 0,251 1,61 0,121 0,017 0,015

Резидуальные симптомы 38,53 248 0,155 – – – –

Лекарственная форма 7,84 2 3,92 3,07 0,053 0,062 0,060

Резидуальные симптомы 79,16 62 1,28 – – – –

Психомоторные 
симптомы

Визит 10,57 4 2,642 12,48 <0,001 0,082 0,079

Визит × лекарственная форма 4,63 8 0,579 2,74 0,007 0,038 0,035

Резидуальные симптомы 52,49 248 0,212 – – – –

Лекарственная форма 0,285 2 0,142 0,133 0,876 0,002 0,002

Резидуальные симптомы 66,312 62 1,070 – – – –

Депрессивные 
симптомы

Визит 17,08 4 4,271 10,752 <0,001 0,079 0,148

Визит × лекарственная форма 2,34 8 0,293 0,737 0,658 0,011 0,023

Резидуальные симптомы 98,51 248 0,397 10,752 – – –

Лекарственная форма 8,55 2 4,27 2,91 0,062 0,039 0,086

Резидуальные симптомы 90,94 62 1,47 – – – –

Маниакальные 
симптомы

Визит 0,298 4 0,0746 2,10 0,082 0,015 0,014

Визит × лекарственная форма 0,609 8 0,0761 2,14 0,033 0,029 0,029

Резидуальные симптомы 8,825 248 0,0356 – – – –

Лекарственная форма 0,340 2 0,170 0,935 0,398 0,017 0,016

Резидуальные симптомы 11,272 62 0,182 – – – –

Примечание: df — степени свободы; p — уровень значимости (p-value); η² — показатель размера эффекта; η²p — скорректирован-
ный показатель размера эффекта. *Результаты двустороннего анализа ANOVA для повторных измерений.
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различные лекарственные формы палиперидона, 
значимые изменения по CGI-S в сравнении с исход-
ным значением в группе ПП получены только на ви-
зите 4 (t=4,523, p <0,001, ptukey=0,002), в группе ПП1М — 
начиная с визита 3 (t=4,2147, p <0,001, ptukey=0,007) 
и до конца наблюдения, а в группе ПП3М значимых 
изменений не прослеживалось. Межгрупповые раз-
личия были выявлены между ПП и ПП3М и только 
на визите 4 (t=3,749, p <0,001, ptukey <0,027). Оценка 
по CGI-S, которая должна включать общее синтети-
ческое впечатление врача о тяжести болезни, в дей-
ствительности формируется преимущественно на ос-
нове впечатления врача о выраженности симптомов 
психоза, поэтому в нашем наблюдении имеет в целом 
пологий характер, схожий с динамикой позитивных 
симптомов SQS. Динамика негативной симптоматики 
по шкале NSA-4 оказалась более выраженной во всех 
трех сравниваемых группах — значимые различия 

отмечались на визите 3 (в группе ПП ptukey=0,003, 
в ПП1М и ПП3М ptukey <0,001) и сохранялись на всех по-
следующих точках измерения. Обращает внимание, 
что дисперсия NSA-4 в целом напоминает динамику 
домена негативных симптомов CRDPSS (см. рис. 3Г, 4).

Изучение социального и личностного функцио-
нирования с помощью шкалы PSP в общей выбор-
ке на фоне лечения всеми лекарственными форма-
ми палиперидона показало его повышение (рис. 6; 
см.  табл. 5), достигающее статистически значимых 
различий уже на визите 2 (t=5,24, p <0,001, ptukey <0,001) 
и неуклонно возрастающее на следующих визитах. 
Выявлено общее значимое межгрупповое различие 
у пациентов, получавших ПП1М и ПП3М (t=2,4508, 
p=0,017, ptukey=0,044), при отсутствии различий на ка-
ждом отдельном визите. Причем среднее значение 
PSP в выборке ПП, по сравнению с исходным визитом 
(49,2), поднялось более чем на 17,2% уже к визиту 3 
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Рисунок 3. Динамика оценки галлюцинаций (А), бредовых идей (Б), депрессивных симптомов (В), негативных 
симптомов (Г) по шкале CRDPSS в сравниваемых группах пациентов, получавших различные лекарственные формы 
палиперидона.

Примечание: CRDPSS (Clinician-Rated Dimensions of Psychosis Symptom Severity) — «Шкала клинической оценки тяжести симптомов 
психоза»; ПП — пероральная форма палиперидона; ПП1M — палиперидона пальмитат для применения 1 раз в месяц; ПП3M — 
палиперидона пальмитат для применения 1 раз в 3 месяца.

Источник: Резник и др., 2024.
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Таблица 5. Дисперсионный анализ повторных измерений значений шкал CGIS, NSA4 и PSP, показавших значимые 
различия между визитами или группами

Шкала Источник вариации Сумма 
квадратов df Средний 

квадрат F p η² η²p

CGIS

Визит 8,89 4 2,223 16,05 <0,001 0,082 0,206

Визит × лекарственная форма 1,63 8 0,203 1,47 0,170 0,015 0,045

Резидуальные симптомы 34,36 248 0,139 – – – –

Лекарственная форма 7,7 2 3,850 4,31 0,018 0,071 0,122

Резидуальные симптомы 55,33 62 0,892 – – – –

NSA4

Визит 1206,3 4 301,57 59,406 <0,001 0,028 0,489

Визит × лекарственная форма 26,5 8 3,32 0,653 0,732 0,005 0,021

Резидуальные симптомы 1258,9 248 5,08 – – – –

Лекарственная форма 480 2 240 5,25 0,008 0,083 0,145

Резидуальные симптомы 2835 62 45,7 – – – –

PSP

Визит 6903 4 1725,9 52,48 <0,001 0,170 0,458

Визит × лекарственная форма 706 8 88,3 2,68 0,008 0,017 0,080

Резидуальные симптомы 8156 248 32,9 – – – –

Лекарственная форма 2690 2 1345 3,77 0,028 0,066 0,109

Резидуальные симптомы 22 103 62 357 – – – –

Примечание: CGI-S (Clinical Global Impression Scale — Severity) — «Шкала общего клинического впечатления — тяжесть состояния»; 
df — степени свободы; η² — показатель размера эффекта; η²p — скорректированный показатель размера эффекта; NSA-4 (4-Items 
Negative Symptoms Assessment scale) — «Шкала оценки негативных симптомов»; p — уровень значимости (p-value); PSP (Personal 
and Social Performance) — «Шкала личностного и социального функционирования». *Результаты двустороннего анализа ANOVA 
для повторных измерений.
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Рисунок 4. Динамика средних значений суммарного 
балла по шкале NSA4 в группах пациентов, принимавших 
различные лекарственные формы палиперидона.

Ш
ка

ла
 C

G
I-S

, б
ал

лы

4,5

3,5

4,0

3,0

Визит
1 3 52 4

ПП           ПП1М           ПП3М

Рисунок 5. Динамика средних значений по шкале 
CGIS в группах пациентов, принимавших различные 
лекарственные формы палиперидона.

Примечание: CGI-S (Clinical Global Impression Scale — Severity) — «Шкала общего клинического впечатления — тяжесть состояния»; 
NSA-4 (4-Items Negative Symptoms Assessment scale) — «Шкала оценки негативных симптомов»; ПП — пероральная форма пали-
перидона; ПП1M — палиперидона пальмитат для применения 1 раз в месяц; ПП3M — палиперидона пальмитат для применения 
1 раз в 3 месяца.

Источник: Резник и др., 2024.
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(62,5) и возросло к концу наблюдения на 34% (65,8). 
Среднее PSP в выборке ПП1М, по сравнению с ис-
ходным визитом (50,8), также выросло примерно на 
17,2% к визиту 3 (59,6) и на 34% (65,8) к концу наблю-
дения. В выборке ПП3М среднее значение PSP повы-
шалось более чем на 17,2% только к завершающему 
визиту, достигая 60,5 балла.

Анализ переносимости
НЯ зарегистрированы у 86 (55,5%) обследованных па-
циентов: в группе ПП — у 35 (64,8%) человек, в группе 
ПП1М — у 25 (50%), в группе ПП3М — у 26 (51,0%). 
Полный перечень НЯ приведен в табл. 6.

Среди НЯ, наблюдавшихся в группе ПП, 8 впер-
вые возникли у >5,5% пациентов: увеличение массы 
тела — у 6 (11,1%) человек, повышение аппетита — 
у 5  (9,3%), акатизия — у 5 (9,3%), гиперпролактине-
мия  — у 5 (9,3%), нарушение менструального цик-
ла  — у 5 (9,3%), COVID-19 — у 4 (7,4%), снижение 
внимания — у 4 (7,4%), тревога — у 4 (7,4%). Остальные 
НЯ отмечались в единичных случаях.

В группе ПП1М 10 НЯ впервые возникли у >5,5% 
пациентов: COVID-19 — у 5 (10,0%) человек, гипер-
пролактинемия — у 5 (10,0%), снижение внима-
ния — у 4 (8,0%), акатизия — у 3 (6,0%), нарушение 
менструального цикла — у 3 (6,0%), увеличение массы 
тела — у 3 (6,0%), повышение аппетита — у 3 (6,0%), 

головная боль — у 3 (6,0%), сонливость — у 3 (6,0%), 
тревога — у 3 (6,0%).

В группе ПП3М 11 НЯ впервые возникли у >5,5% 
пациентов: гиперпролактинемия — у 6 (11,8%), увели-
чение массы тела — у 5 (9,8%), COVID-19 — у 5 (9,8%), 
тремор — у 5 (9,8%), акатизия — у 4 (7,8%), наруше-
ние менструального цикла — у 4 (7,8%), повышение 
аппетита — у 4 (7,8%), головокружение — у 4 (7,8%), 
бессонница — у 4 (7,8%), тахикардия — у 3 (5,9%), сни-
жение внимания — у 3 (5,9%).

При отсутствии статистически значимых различий 
(табл. 7), объясняющихся, как мы думаем, величиной 
выборки, обращает внимание, что в группе ПП не-
сколько чаще отмечались экстрапирамидные симпто-
мы, в том числе впервые выявленные (табл. 8).

В целом состав НЯ оказался схожим и довольно 
типичным для палиперидона: во всех трех когортах 
наиболее распространенными оказались легкие экс-
трапирамидные симптомы (акатизия и тремор), ко-
торые мало влияли на общее состояние пациентов, 
гиперпролактинемия и ее клинические проявления, 
повышение аппетита и увеличение массы тела, а так-
же ситуационное НЯ — COVID-19, которое протекало 
чаще всего в легкой форме, не представляло собой 
серьезного НЯ, лишь в одном случае стало предпо-
сылкой решения врача об отмене терапии.

ОБСУЖДЕНИЕ
Проведено обсервационное исследование клиниче-
ской динамики и социального функционирования 
больных шизофренией на фоне терапии тремя ле-
карственными формами палиперидона: ПП, ПП1М 
и ПП3М.

В группе ПП по сравнению с другими группами 
чаще оказывались пациенты с диагностирован-
ным эпизодическим (рекуррентным) типом тече-
ния (F20.03) — наиболее благоприятным вариантом 
течения шизофрении; значимо реже, чем в других 
группах, встречались больные с эпизодическим 
типом течения с нарастающим дефектом (F20.01). 
В группе ПП1М значимо чаще, чем в других группах, 
наблюдались пациенты с эпизодическим типом те-
чения с нарастающим дефектом (F20.09). В выборке 
ПП3М значительно чаще по сравнению с другими 
группами (p <0,05) отмечались пациенты с непре-
рывным типом течения шизофрении (F20.00). В этой 
группе меньше, чем в группе ПП, было пациентов 
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Рисунок 6. Динамика средних значений суммарного 
балла PSP в группах пациентов, принимавших различные 
лекарственные формы палиперидона.

Примечание: PSP (Personal and Social Performance) — «Шкала 
личностного и социального функционирования»; ПП — перо-
ральная форма палиперидона; ПП1M — палиперидона паль-
митат для применения 1 раз в месяц; ПП3M — палиперидона 
пальмитат для применения 1 раз в 3 месяца.

Источник: Резник и др., 2024.
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Таблица 6. Перечень и частота нежелательных явлений, наблюдавшихся в исследовании

Нежелательное явление
Все пациенты (n=155) ПП (n=54) ПП1М (n=50) ПП3М (n=51)

f % f % f % f %

Любое нежелательное явление 86 55,5 35 64,8 25 50,0 26 51,0

ЭПС зарегистрированный 28 18,1 12 22,2 8 16,0 8 15,7

ЭПС впервые зарегистрированный 16 10,3 7 13,0 4 8,0 4 7,8

Акатизия 23 14,8 9 16,7 6 12,0 8 15,7

Акатизия впервые 12 7,7 5 9,3 3 6,0 4 7,8

Острая дистония 2 1,3 1 1,9 1 2,0 – –

Гипокинезия 4 2,6 2 3,7 1 2,0 1 2,0

Гипокинезия впервые 2 1,3 1 1,9 – – 1 2,0

Тремор 16 10,3 7 13,0 4 8,0 5 9,8

Тремор впервые 7 4,5 3 5,6 2 4,0 2 3,9

Гиперсаливация 3 1,9 1 1,9 1 2,0 1 2,0

Гиперсаливация впервые 1 0,7 – – – – 1 2,0

Тардивная дискинезия 1 0,7 – – – – 1 2,0

Тардивная дискинезия впервые – – – – – – – –

Гиперпролактинемия 16 10,3 5 9,3 5 10,0 6 11,8

Гинекомастия 6 3,9 2 3,7 2 4,0 2 3,9

Галакторея 5 3,2 2 3,7 1 2,0 2 3,9

Нарушения менструального цикла 12 7,7 5 9,3 3 6,0 4 7,8

Увеличение массы тела 15 9,7 6 11,1 3 6,0 5 9,8

Снижение массы тела 3 1,9 1 1,9 – – 2 3,9

Диарея 3 1,9 2 3,7 – – 1 2,0

Тошнота 6 3,9 3 5,6 1 2,0 2 3,9

Повышение аппетита 12 7,7 5 9,3 3 6,0 4 7,8

Снижение аппетита 5 3.2 2 3,7 1 2,0 2 3,9

Гипергликемия 2 1,3 – – – – 2 3,9

Брадикардия 4 2,6 – – 2 4,0 2 3,9

Повышение АД 2 1,3 1 1,9 – – 1 2,0

Тахикардия 7 4,5 3 5,6 1 2,0 3 5,9

Кожная сыпь 1 0,7 1 1,9 – – – –

COVID-19 14 9,0 4 7,4 5 10,0 5 9,8

Головокружение 6 3,9 1 1,9 1 2,0 4 7,8

Головная боль 7 4,5 3 5,6 3 6,0 1 2,0

Снижение внимания 11 7,1 4 7,4 4 8,0 3 5,9

Сонливость 7 4,5 3 5,6 3 6,0 1 2,0

Бессонница 9 5,8 3 5,6 2 4,0 4 7,8

Тревога 8 5,2 4 7,4 3 6,0 1 2,0

Примечание: f (%) — количество и доля; АД — артериальное давление; ПП — пероральная форма палиперидона; ПП1M — пали-
перидона пальмитат для применения 1 раз в месяц; ПП3M — палиперидона пальмитат для применения 1 раз в 3 месяца; ЭПС — 
экстрапирамидный симптом.
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с эпизодическим типом течения (F20.03) и коротким, 
менее года, периодом наблюдения (F20.09). Вероятно, 
по этой причине на исходном визите в группе ПП 
у больных отмечались более высокие значения ди-
менсии «Галлюцинации» по шкале CRDPSS, а в группе 
ПП3М — более выраженная негативная симптоматика 
по шкалам CRDPSS и NSA-4. В целом эти соотношения 
также отражают тенденцию по-прежнему назначать 
пролонгированные формы палиперидона пациентам 
с большой длительностью и непрерывным течени-
ем болезни, которые характеризуются, как правило, 
худшим соблюдением назначенной терапии, неред-
ко слабой социальной поддержкой для обеспечения 
бесперебойного поддерживающего лечения, но в то 
же время и меньшей тяжестью обострений.

В этой связи считаем важным отметить, что у па-
циентов с длительной и непрерывной шизофренией 
экзацербации протекают не так остро, то есть возбуж-
дение, симптомы мании, негативизм, враждебность 
и агрессивность оказываются менее выраженными, 
чем на ранних этапах болезни и в случаях с эпизоди-
ческим течением. Нередко такие ухудшения менее 
острые, чем при периодических формах шизофре-
нии, носят транзиторный характер, и их легче сдер-
живать с помощью коррекции доз пролонгированных 
антипсихотиков.

В относительно новых случаях или при ранее 
установленном рекуррентном течении шизофрении 
у врача есть надежда на лучшую комплаентность 
больного, хорошее качество ремиссии, а также име-
ется риск развития побочных эффектов, с которыми 
сложнее справляться на фоне действия инъекци-
онных форм пролонгированных антипсихотиков. 
При периодических формах и на ранних этапах 
развития болезни врачи обычно сочетают анти-
психотики с нормотимиками, вынуждены назначать 

дополнительно к инъекционным формам пролон-
гированных антипсихотиков пероральные анти-
психотики, выбирают комбинации антипсихотиков 
с избирательным и седативным действием или даже 
коктейли антипсихотиков. Известные особенности те-
чения болезни и характер обострений становились 
подчас причиной того, что врач считал рискованным 
включать такого больного в наблюдение или быстро, 
при первых признаках ухудшения или даже при соб-
ственной неудовлетворенности действием инъек-
ционных форм пролонгированных антипсихотиков 
назначал дополнительную терапию. Иными словами, 
мы до сих пор сталкиваемся с собственными опасе-
ниями и предубеждением в отношении использова-
ния пролонгированных антипсихотиков. Это может 
оказывать влияние на врачебное мнение об эффек-
тивности препарата или его лекарственной формы.

Данное исследование показало, что 12-месячный 
курс лечения разными формами палиперидона, на-
значающимися в гибких дозах и согласно клиниче-
ской необходимости, обеспечивает статистически 
значимое повышение основного показателя эффек-
тивности — итогового балла PSP, а также статистиче-
ски значимое и клинически существенное улучшение 
вторичных показателей эффективности — суммарно-
го балла дименсиональных шкал оценки выраженно-
сти психопатологических проявлений шизофрении, 
предложенных в классификациях DSM-5 и МКБ-11, 
кратких психометрических методик оценки общей 
тяжести болезни CGI-S и выраженности негативной 
симптоматики NSA-4. В целом результаты этого ис-
следования подтверждают, что применение любой 
лекарственной формы палиперидона является при-
мерно в равной мере эффективным в достижении 
улучшения клинических проявлений шизофрении 
и социального функционирования больных и хорошо 

Таблица 7. Сравнение частоты нежелательных явлений 
в выборках пациентов, получавших лечение разными 
лекарственными формами палиперидона

Группа
Нежелательные явления Статистический 

анализf %

ПП (n=54) 35 64,8
χ2=2,931, df=2, 
p=0,249ПП1М (n=50) 25 50,0

ПП3М (n=51) 26 51,0

Таблица 8. Сравнение частоты экстрапирамидного 
симптома в выборках пациентов, получавших лечение 
разными лекарственными формами палиперидона

Группа
Нежелательные явления Статистический 

анализf %

ПП (n=54) 12 22,2
χ2=2,991, df=2, 
p=0,236ПП1М (n=50) 8 16,0

ПП3М (n=51) 8 15,7

Примечание: df — степени свободы; f (%) — количество и доля; n — количество пациентов в выборке; p — уровень значимости 
(p-value); χ2 — значение критерия χ2 Пирсона; ПП — пероральная форма палиперидона; ПП1M — палиперидона пальмитат для 
применения 1 раз в месяц; ПП3M — палиперидона пальмитат для применения 1 раз в 3 месяца.
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переносимым вариантом лечения шизофрении в пе-
риод становления ремиссии.

Наиболее показательным результатом лечения 
палиперидоном стало повышение уровня социаль-
ного функционирования. К завершению лечения 
всеми тремя лекарственными формами палипери-
дона удавалось достичь статистически значимого 
по отношению к исходному уровню увеличения ито-
говых значений PSP, которые превышали установлен-
ное для этой шкалы минимальное обнаруживаемое 
изменение. Замедленное повышение PSP в группе 
ПП3М, отстающее сравнительно от групп ПП и ПП1М, 
можно объяснить более устойчивым характером не-
гативной симптоматики, которая в значительной 
степени влияет на социальное функционирование, 
а также продолжительным приемом палиперидона 
до включения в ветвь ПП3М и поэтому более ран-
ним достижением возможного для этого препарата 
влияния на социальное функционирование и израс-
ходованием ресурсов восстановления.

Анализ динамики доменов позитивных симптомов 
SQS и CRDPSS в период стабилизации после приступа 
шизофрении в условиях лечения тремя разными фор-
мами палиперидона выявил противоречие в данных. 
Если в общей выборке пациентов, получавших любой 
палиперидон, отмечалось уменьшение показателя 
домена SQS «Позитивные симптомы» к 4-му визиту, то 
в трех сравниваемых группах наблюдались преимуще-
ственно незначительное снижение или колебания в ди-
намике показателей доменов «Позитивные симптомы» 
и только в группе ПП1М к визиту 4 получено значимое 
снижение показателя домена «Позитивные симптомы».

В доменах CRDPSS «Галлюцинации» и «Бред» в об-
щей выборке отмечено быстрое и значимое сни-
жение показателей уже к 2-му визиту, однако среди 
отдельных ветвей наблюдения лишь в группе ПП1М 
отмечалось статистически значимое уменьшение по-
казателя домена «Галлюцинации» на визитах 2, 3, 4 
и 5 по сравнению с исходным, но без значимой разни-
цы между собой, а домен «Бред» ни в одной из ветвей 
наблюдения не обнаруживал значимых изменений.

В связи с этим следует учитывать, что само понятие 
«позитивные симптомы» включают кроме галлюци-
наций и бреда сопутствующее им возбуждение, дви-
гательные нарушения, дезорганизацию психической 
деятельности, некоторые аффективные нарушения. 
Таким образом, отследить изменения такого общего 

параметра, как «позитивные симптомы», на этапе 
стабилизации и становления ремиссии затруднитель-
но, а динамика доменов SQS из МКБ-10 и CRDPSS из 
DSM-5 не может полностью совпадать.

Замедление, остановка или отсутствие положитель-
ной динамики показателей доменов «Галлюцинации» 
и «Бред» CRDPSS можно объяснить тем, что наблю-
дательное исследование проводилось у пациентов 
в амбулаторных условиях, когда у них имело место 
становление ремиссии того или иного качества с отно-
сительно небольшими колебаниями выраженности 
позитивных симптомов, и существенное их ослабле-
ние, как правило, можно было наблюдать лишь пер-
вые недели или месяцы, после чего достигался свое-
образный предел возможного улучшения. Значимое 
улучшение показателя домена «Галлюцинации» в вы-
борке ПП1М, как нам представляется, связано с тем, 
что в этой группе пациентов, во-первых, палипери-
дон чаще назначался совсем недавно, и это само 
по себе давало результат, во-вторых, в отличие от 
ПП, лекарственное средство за счет бесперебойного 
приема в полной мере раскрывало свои антипсихоти-
ческие свойства, тогда как в группу ПП3М пациенты 
переводились уже после продолжительного лечения 
ПП1М, когда свои лучшие антипсихотические свой-
ства палиперидон уже проявил ранее. Наиболее по-
логими представляются кривые дисперсии «Бреда», 
что отражает устойчивость к лечению бредовых идей 
в целом и случаев с резидуальным бредом в частно-
сти. Иными словами, в период лечения обострения 
сначала быстро редуцируется аффективно-бредовая 
симптоматика и бред в структуре галлюцинаторно- 
параноидного синдрома. Что касается хронического 
интепретативного бреда или остаточных бредовых 
идей в периоде стабилизации и в ремиссии, они могут 
сохраняться, несмотря на терапию, многие месяцы 
и даже годы, что, на наш взгляд, отразилось на ре-
зультатах данного исследования.

Хорошая динамика дименсиональной оценки нега-
тивных симптомов, особенно выраженная в домене 
«Негативные симптомы» CRDPSS в общей выборке 
и в отдельности в группе ПП1М, объясняется тем, 
что надежное предупреждение рецидива обеспечи-
вает постепенное уменьшение негативных симпто-
мов. Выявленные различия между двумя группами, 
получавшими пролонгированные формы палипери-
дона, возможно, связаны с тем, что в группу ПП3М 
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включались пациенты в целом с более стойкими пси-
хическими расстройствами, свойственными для не-
прерывных форм шизофрении. Еще более наглядно 
ослабление негативных симптомов прослеживается 
с помощью шкалы NSA-4, что подтверждает выражен-
ное антидефицитарное действие палиперидона. То, 
что в группах, принимавших разные лекарственные 
формы, достигалось примерно одинаковое уменьше-
ние тяжести негативных симптомов, показывает, что 
палиперидон не только обладает антидефицитарным 
действием и минимальным нежелательным влияни-
ем на кортикальный отдел дофаминовой системы, но 
и, скорее всего за счет своего противорецидивного 
действия, создает предпосылки и, главное, обеспе-
чивает достаточное время для задействования ре-
сурсов естественного восстановления психической 
деятельности.

Также продолжительная ремиссия на фоне хоро-
шо контролируемой терапии создает условия для 
постепенного ослабления депрессии, что особенно 
заметно в группе ПП, где пациенты впервые получа-
ют терапию палиперидоном, часто — после лечения 
антипсихотиками второго поколения и с исходно бо-
лее выраженной депрессивной симптоматикой, и пе-
реход на палиперидон создает условия для уменьше-
ния постпсихотической депрессии.

Оценка по CGI-S, которая должна включать общее, 
синтетическое впечатление врача о тяжести болезни, 
в действительности опирается в основном на оценку 
выраженности симптомов психоза и поэтому в дан-
ном наблюдении имеет в целом пологий характер, 
схожий с динамикой позитивных симптомов SQS.

Терапия пролонгированными формами палипери-
дона — ПП1М и ПП3М — характеризуется высоким, 
превосходящим в 2,5 раза по сравнению с терапией 
ПП числом пациентов, завершивших всю програм-
му наблюдения, а также значительной разницей 
среднего времени лечения препаратом и распре-
деления числа продолжающих прием лекарства 
(используя статистическую терминологию, «выжи-
ваемостью» пациента на фоне терапии) в группах 
пациентов, которые получали пролонгированные 
формы палиперидона (ПП1М и ПП3М). Основной 
причиной преждевременного выбывания из иссле-
дования пациентов группы ПП оказался перевод на 
пролонгированную форму палиперидона — ПП1М, 
который основывался на решении лечащего врача 

о терапевтической целесообразности или просьбе 
пациента.

Особо следует отметить, что среди трех ветвей те-
рапии в группе ПП3М отмечалось наилучшее следо-
вание назначенной схеме терапии, самое большое 
число полностью завершивших исследование, равное 
с другими группами число случаев обострений или не-
достаточной эффективности. И все это несмотря на тот 
факт, что в данной группе оказалось максимальное 
число случаев непрерывного течения шизофрении 
и в сумме больше всего пациентов с наиболее устой-
чивыми к терапии и трудными в плане возможности 
социального восстановления вариантами динами-
ки — непрерывным течением и приступообразным 
с нарастающим дефектом (F20.00 + F20.01) — всего 
46 пациентов (90,2%).

Применение палиперидона показало не только эф-
фективность, но и безопасность терапии: у пациен-
тов не зарегистрировано серьезных НЯ, а имевшиеся 
НЯ были легкими или умеренными. В сравниваемых 
группах не выявлено значимых отличий частоты 
общего количества НЯ, их частных вариантов, в том 
числе НЯ, ставших причиной выбывания из иссле-
дования. Незначительно чаще отмечаемое проявле-
ние НЯ, особенно впервые выявленных, в группе ПП 
можно объяснить тем, что часть пациентов впервые 
получали палиперидон, то есть НЯ, характерные для 
препарата, возникали еще на начальном этапе при-
менения, тогда как в группы ПП1М и ПП3М были вклю-
чены пациенты, которые, согласно инструкции, ранее 
уже принимали палиперидон и показали по меньшей 
мере удовлетворительную его переносимость. Среди 
НЯ во всех трех группах чаще всего отмечались лег-
кие экстрапирамидные симптомы, увеличение массы 
тела, гиперпролактинемия и связанные с ней клини-
ческие проявления. Хороший профиль безопасности 
всех лекарственных форм палиперидона согласуется 
с данными других исследований.

Ограничения исследования
Проведенное исследование было наблюдательным 
и максимально приближенным к реальной кли-
нической практике. Оно не было ослеплено, в нем 
не применялось рандомизации, использовались 
несложные критерии включения и наиболее про-
стые инструменты оценки выраженности симпто-
мов. Обсервационный дизайн исследования повлек 
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избирательность включения в разные ветви наблю-
дения. Так, в группе ПП в половине случаев оказыва-
лись пациенты, ранее не получавшие палиперидон; 
помимо этого, чаще включались случаи с периоди-
ческими формами течения шизофрении и непродол-
жительным периодом наблюдения. В группе ПП3М, 
напротив, значительно чаще оказывались пациенты 
с непрерывным типом течения шизофрении, у кото-
рых обычно более выражены и стойкие негативные 
симптомы, стабильно хуже показатели социального 
функционирования и, что важно, меньшая чувстви-
тельность к любой антипсихотической терапии. 
Такое предпочтение выбора могло повлиять на от-
ставание динамики многих шкал оценки позитивной, 
негативной симптоматики, а главное, на показатели 
социального функционирования, что, скорее всего, 
определяет замедленную динамику показателей 
шкал позитивных и негативных симптомов и особен-
но отставание восстановления уровня социального 
функционирования.

В дизайне не предполагалась шкальная оценка 
выбывших из наблюдения, и в процессе анализа 
не выполнялась импутация пропущенных таким 
образом данных, поскольку целью исследования 
было проанализировать особенности лечения в ре-
альной клинической практике у пациентов, которые 
придерживаются терапии в течение всего периода 
наблюдения. Вместе с тем отсутствие учета данных 
выбывших пациентов могло привести к искажению 
результатов вследствие «ошибки выживших», когда 
остаются непроанализированными случаи неуспеш-
ной терапии с преждевременным ее прекращением.

Инициативный характер исследования и прове-
дение его в рамках рутинной врачебной практики 
предопределили ограниченную мощность выбор-
ки в каждой из ветвей терапии. И если суммарное 
число пациентов, получавших разные формы пали-
перидона, позволяло выявить общие закономерно-
сти динамики, то минимально приемлемая выбор-
ка в каждой из сравниваемых групп могла создать 
условия для ошибки второго рода в межгрупповых 
сравнениях.

Выбор кратких психометрических шкал, таких как 
NSA-4, CRDPSS и SQS, также определялся обсерваци-
онным дизайном, в рамках которого применение наи-
более надежных и точных, общепринятых в РКИ ме-
тодик количественной оценки затруднено и выходит 

за рамки рутинной практики. Применявшиеся шкалы 
менее точны, ограничивают возможности статисти-
ческого анализа. Возможно, поэтому не были уста-
новлены статистически значимые различия между 
выборками пациентов, получавших разные лекар-
ственные формы палиперидона. Однако, наверное, 
благодаря длительному наблюдению были получе-
ны убедительные, статистически значимые разли-
чия динамики общего состояния, отдельных психо-
патологических симптомов и уровня социального 
функционирования.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В 12-месячном наблюдательном исследовании дина-
мики психосоциального функционирования и психо-
патологических симптомов у больных параноидной 
шизофренией, получавших в условиях реальной кли-
нической практики в период становления ремиссии 
три различные лекарственные формы палиперидо-
на, установлено статистически значимое и клиниче-
ски существенное улучшение общего психического 
состояния и отдельных групп признаков шизофре-
нии — позитивных, негативных, депрессии и особен-
но уровня социального функционирования. Терапия 
инъекционными лекарственными формами характе-
ризовалась большей продолжительностью лечения 
палиперидоном и частотой полного завершения на-
блюдения. Терапия пероральной и инъекционной 
лекарственными формами палиперидона одинаково 
хорошо переносилась, а среди побочных эффектов 
терапии преобладали экстрапирамидные симптомы, 
гиперпролактинемия и ее клинические проявления, 
повышение аппетита и умеренное увеличение массы 
тела, в целом согласующиеся с составом НЯ, описан-
ных в РКИ и указанных в инструкции по применению 
лекарственного препарата.
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ABSTRACT
BACKGROUND: Depression is one of the most common mental disorders and is associated with a significant increase 
in the risk of mental and somatic comorbidities. The chronobiological theory of the pathogenesis of depression explains 
the relationship between the symptoms of depression and disturbance of circadian rhythm regulation. Disrupted 
circadian rhythms are also observed in other disorders such as alcohol use disorder, anxiety disorders, epilepsy, and 
Parkinson’s disease. Therefore, there is a growing interest in the use of medications with a melatoninergic mechanism 
of action in the treatment of depression comorbid with the aforementioned disorders.

AIM: This review aims to systematically examine the evidence for the use of melatoninergic antidepressants (agomelatine 
and fluvoxamine) in the treatment of depression comorbid with alcohol abuse, anxiety disorders (including phobic 
anxiety, panic, and generalized anxiety disorders), or neuropsychiatric disorders (such as epilepsy and Parkinson’s 
disease).

METHODS: This systematic review included experimental studies, systematic reviews, and meta-analyses 
published in English and Russian, which examined the use of fluvoxamine and agomelatine in adult patients with 
recurrent depressive disorder (ICD-10) or major depressive disorder (DSM-5) comorbid with alcohol abuse, anxiety 
or neuropsychiatric disorders. The search was conducted in the PubMed, Cochrane Library and eLIBRARY.RU scientific 
databases. The quality of the selected studies was assessed using the Cochrane Risk of Bias tool, which is used 
to evaluate the risk of systematic errors in clinical studies. The results were presented as a narrative synthesis and 
grouped by the comorbidities evaluated.

RESULTS: A total of 20 articles were reviewed (with a pooled sample size of n=1,833 participants). The results suggest 
that melatoninergic antidepressants might help in reducing depressive and anxiety symptoms, improve sleep, 
decrease alcohol cravings, and alleviate the severity of motor symptoms in Parkinson’s disease. Moreover, the use 
of pharmacogenetic testing to select the medication and dosage may enhance its therapeutic effectiveness.

CONCLUSION: The review demonstrates a significant lack of clinical data and guidelines on the use of melatoninergic 
medications for the treatment of depression comorbid with other disorders. In this regard, it is currently difficult 
to draw a definitive conclusion regarding the efficacy and safety of agomelatine and fluvoxamine in the treatment 
of these comorbidities. Available studies suggest an improvement in the clinical manifestations of the comorbidities. 
Future research directions might include the development and implementation of double-blind, randomized clinical 
trials to study the use of melatoninergic medications in patients with depression comorbid with other disorders.

АННОТАЦИЯ
ВВЕДЕНИЕ: Депрессия является одним из самых распространенных психических заболеваний, при котором 
существенно увеличивается риск развития сопутствующих психиатрических и соматических расстройств. 
Хронобиологическая теория патогенеза депрессии объясняет взаимосвязь депрессивных симптомов 
с нарушениями регуляции циркадного ритма. Изменения циркадного ритма также наблюдаются при других 
заболеваниях: синдроме зависимости от алкоголя, тревожных расстройствах, эпилепсии и болезни Паркинсона. 
В связи с этим растет интерес к использованию препаратов с мелатонинергическим механизмом действия 
в терапии депрессии, коморбидной с вышеперечисленными расстройствами.

ЦЕЛЬ: Целью данной работы является систематический обзор исследований, рассматривающих применение 
мелатонинергических антидепрессантов (агомелатина и флувоксамина) для лечения депрессии, 
коморбидной с алкогольной зависимостью, тревожными расстройствами (тревожно-фобическое, паническое, 
генерализованное тревожное расстройство) или нейропсихиатрическими заболеваниями (эпилепсия, болезнь 
Паркинсона).
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ВВЕДЕНИЕ
Депрессия является одним из самых распростра-
ненных психических заболеваний. В глобальном 
опросе Всемирной организации здравоохранения 
от 13,7 до 22% респондентов в различных странах 
сообщили о том, что испытывали симптомы депрес-
сии за последние 12 месяцев [1]. При этом уровень 
заболеваемости депрессией в последние годы неиз-
менно растет, в том числе вследствие пандемии [2]. 
Наличие депрессивных симптомов существенно 
увеличивает риск развития других психиатрических 
и соматических расстройств, включая прежде всего 
тревогу, зависимость от психоактивных веществ, 
а также нейродегенеративные и другие неврологи-
ческие заболевания [3, 4]. По некоторым оценкам, 
коморбидность депрессии с другими психически-
ми расстройствами составляет от 36,7 до 73,5% [5]. 

Наличие коморбидного с депрессией заболевания 
существенно усложняет лечение: повышает обраща-
емость за помощью, но снижает приверженность ле-
чению, затрудняет подбор медикаментозной терапии 
и в целом ухудшает прогноз заболевания [6]. В то же 
время успешное лечение симптомов депрессии ассо-
циировано с существенным уменьшением клиниче-
ских симптомов коморбидного заболевания [7]. Также 
стоит отметить, что подбор фармакологического ле-
чения при коморбидных расстройствах затруднен 
ввиду того, что в рандомизированных клинических 
испытаниях при разработке медикаментозных препа-
ратов частым критерием исключения является нали-
чие сопутствующего психического, неврологического 
или соматического заболевания [8]. В связи с этим 
изучение и разработка новых подходов к лечению 
депрессивных расстройств, коморбидных с другими 

МЕТОДЫ: Для проведения систематического обзора отбирались экспериментальные исследования, 
систематические обзоры или метаанализы, опубликованные на английском и русском языках и описывающие 
применение флувоксамина и агомелатина в группах взрослых испытуемых, имеющих коморбидный диагноз 
рекуррентного депрессивного расстройства (согласно МКБ-10) или большого депрессивного расстройства 
(согласно DSM-5) с алкогольной зависимостью, тревожными расстройствами или нейропсихиатрическими 
заболеваниями. Поиск осуществлялся в научных базах PubMed, Cochrane Library и eLIBRARY.RU. Качество 
отобранных исследований оценивалось с помощью Кокрейновского инструмента по оценке рисков 
систематических ошибок (Cochrane Risk of Bias tools). Результаты были представлены в виде нарративного 
синтеза и сгруппированы в соответствии с изучаемыми коморбидными состояниями.

РЕЗУЛЬТАТЫ: Всего было рассмотрено 20 статей (общая численность участников — 1833 человека). 
Результаты предполагают, что мелатонинергические антидепрессанты могут способствовать уменьшению 
депрессивной и тревожной симптоматики, улучшению сна, а также снижению влечения к употреблению 
алкоголя и выраженности двигательных симптомов болезни Паркинсона. Кроме того, использование 
фармакогенетического тестирования для выбора препарата и дозировки может повышать его терапевтическую 
эффективность.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Результаты обзора выявляют выраженный недостаток клинических данных и руководств 
по применению препаратов с мелатонинергическим механизмом действия при депрессии, сочетанной 
с другими состояниями. В связи с этим в настоящее время затруднительно сделать однозначный вывод 
об эффективности и безопасности применения агомелатина и флувоксамина при данных коморбидных 
нозологиях. Существующие исследования свидетельствуют об улучшении проявлений сочетанной 
симптоматики рассмотренных заболеваний. Дальнейшие направления исследований могут включать 
разработку и проведение двойных слепых рандомизированных клинических исследований по изучению 
применения мелатонинергических препаратов при депрессии, коморбидной с другими заболеваниями.

Keywords: melatoninergic antidepressants; depression; anxiety disorders; alcohol abuse; epilepsy; Parkinson’s disease
Ключевые слова: мелатонинергические антидепрессанты; депрессия; тревожные расстройства; алкоголизм; 
эпилепсия; болезнь Паркинсона
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психическими и соматическими заболеваниями, 
имеют высокую исследовательскую и практическую 
значимость.

Патофизиологические механизмы формирования 
депрессии до конца не ясны. Хронобиологическая 
теория объясняет взаимосвязь депрессивных сим-
птомов и нарушений сна и циркадного ритма как 
одного из наиболее часто встречающихся симпто-
мов [9–11]. Причем десинхронизация циркадной 
организации может включать снижение количества 
медленных волн сна, уменьшение латентности фазы 
сна с быстрыми движениями глаз (REM), нарушения 
во времени циклов REM/non-REM [12], дневную сон-
ливость [13], изменение суточных температурных 
показателей [14] и варьировать от внутрисуточных 
до сезонных колебаний [14, 15]. Нарушения сна 
и циркадного ритма часто возникают при депрессии 
и, как правило, сохраняются на разных стадиях рас-
стройства (продромальный период, острые эпизоды 
и периоды ремиссии) [16]. Эти нарушения могут по-
вышать риск формирования депрессии, утяжелять 
симптоматику уже имеющегося депрессивного рас-
стройства, снижать качество ремиссии, а также уси-
ливать резистентность к лечению [17, 18]. Однако 
однозначного объяснения связи хронобиологиче-
ских нарушений и депрессивной симптоматики на 
данный момент не существует. Одна из теорий на-
зывает предпосылкой одновременное проявление 
нарушений регуляции циркадной системы и серото-
нинергических функций [19].

Мелатонин, будучи продуктом метаболизма серо-
тонина и основным гормоном эпифиза, участвует 
в регуляции циркадного ритма [20–22]. Помимо этого, 
нарушения мелатониновой регуляции также связыва-
ют с ухудшением деятельности сердечно-сосудистой 
и иммунной систем, канцерогенезом, усилением 
свободно-радикального окисления и рядом других 
процессов [19]. По причине того что при депрессии 
наблюдается пониженный уровень концентрации 
мелатонина, некоторые авторы считают депрессию 
«синдромом пониженного мелатонина» [19, 20].

Современные методы лечения депрессии руко-
водствуются в основном моноаминными теориями 
патофизиологии депрессии и включают применение 
трициклических антидепрессантов и селективных 
ингибиторов обратного захвата серотонина (СИОЗС), 
которые, как известно, увеличивают внеклеточную 

концентрацию моноаминовых нейротрансмитте-
ров [21]. Вместе с тем антидепрессанты данного класса 
не только не оказывают значимого влияния на нару-
шения сна, циркадного и/или сезонного ритма, но и, 
по некоторым данным, могут их усиливать [12, 22, 23].

Учитывая существование хронобиологических на-
рушений при депрессии и данных относительно их 
лечения с целью снижения симптомов депрессии, все 
больший интерес вызывает использование препара-
тов мелатонинергического действия.

Агомелатин является первым зарегистрирован-
ным антидепрессантом, действие которого направ-
лено в основном на мелатонинергическую систему. 
Агомелатин — агонист мелатониновых рецепторов 
МТ1 и МТ2 и антагонист серотонинового рецептора 
5HT2C. Данные клинических исследований указыва-
ют на то, что агомелатин сравним по эффективности 
с другими антидепрессантами в отношении снижения 
симптомов депрессии и ангедонии, но превосходит их 
в улучшении показателей сна, а также за счет мини-
мального количества побочных эффектов [15, 23–26]. 
Однако есть сообщения, что агомелатин может спо-
собствовать ухудшению показателей печени, поэто-
му токсичность данного препарата при длительном 
приеме в настоящее время неясна [23, 24].

Флувоксамин относится к антидепрессантам клас-
са СИОЗС. При этом флувоксамин ингибирует ката-
болизм мелатонина за счет угнетения активности 
цитохромов CYP1A2 и CYP2C19 — ферментов, уча-
ствующих в метаболизме эндогенного мелатонина, 
в связи с чем прием антидепрессанта способствует 
увеличению ночной концентрации мелатонина в кро-
ви [27, 28]. Несмотря на то что флувоксамин широко 
применяется для снижения депрессивной симпто-
матики, исследования, посвященные изучению его 
действия на циркадные ритмы, немногочисленны 
и противоречивы. В одном исследовании сообщалось 
об ухудшении характеристик сна при использовании 
флувоксамина [29], в то время как в другом отмеча-
лось его значимое влияние на снижение нарушений 
сна и улучшение показателей полисомнографии [30].

Коморбидность депрессии с синдромом 
алкогольной зависимости
Распространенность злоупотребления алкоголем 
и алкогольной зависимости среди пациентов с де-
прессивными расстройствами значимо превышает 
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показатели общей популяции, достигая в среднем 
21–30% у пациентов с депрессией по сравнению с 16% 
в общей популяции [31, 32]. Стоит подчеркнуть, что 
некоторые исследования показывают более высокий 
уровень встречаемости данных коморбидных состоя-
ний (например, в работе Kurhaluk [33] распространен-
ность варьирует от 12 до 79%), что может объясняться 
неоднородностью включаемых нозологических еди-
ниц депрессии и алкогольной зависимости.

Коморбидность депрессии и алкогольной зависи-
мости в 2–3 раза чаще наблюдается у мужчин [31, 34] 
и ассоциирована с наличием тревожных и личност-
ных расстройств [34]. Высокая встречаемость соче-
тания данных заболеваний может быть обусловлена 
как наследственными факторами, так и едиными ней-
робиологическими механизмами, задействованными 
при обоих расстройствах [31, 35, 36]. Коморбидное 
состояние депрессии и синдрома алкогольной зави-
симости связано с большей тяжестью и длительно-
стью обоих заболеваний, значительным количеством 
госпитализаций, низким качеством жизни пациентов, 
высоким риском суицида, повышенной резистентно-
стью к лечению и количеством рецидивов, высокой 
смертностью [32, 34, 35, 37–39]. Наличие симптомов 
депрессии и алкогольной зависимости также затруд-
няет диагностику обоих заболеваний [31,  40,  41], 
в первую очередь оценку того, является ли депрес-
сивное состояние вторичным по отношению к ал-
когольному злоупотреблению или предваряет его. 
Кроме того, коморбидность заболеваний усложняет 
подбор эффективного медикаментозного лечения, 
которое бы существенно снижало симптомы обоих 
заболеваний [40, 42, 43].

Одним из подходов к разработке эффективного лече-
ния коморбидных состояний является оценка схожих 
механизмов, которые лежат в основе обоих заболева-
ний. Как и в упомянутом ранее хронобиологическом 
подходе к пониманию патогенеза депрессивных рас-
стройств, при синдроме зависимости от алкоголя так-
же наблюдается десинхронизация циркадных ритмов, 
которая, по некоторым оценкам, может являться мар-
кером тяжести зависимости [44]. Данные исследований 
указывают на то, что уже при однократном приеме не-
большой дозы алкоголя наблюдаются изменения тем-
пературы тела, при высокой дозе — уровня кортизола 
и мелатонина. Более существенные и продолжитель-
ные изменения в выработке мелатонина происходят 

при развитии синдрома зависимости от алкоголя [33, 
38, 44]. Влечение к употреблению алкоголя как одной 
из форм мотивации к вознаграждению также может 
быть связано с циркадными ритмами наряду с други-
ми факторами личности и окружения [45, 46]. Помимо 
этого, о связи циркадного ритма и алкогольной зависи-
мости свидетельствуют данные о том, что люди, склон-
ные к позднему засыпанию и пробуждению, так на-
зываемые совы, более предрасположены к развитию 
зависимости от психоактивных веществ [33, 44–46].

В связи с этим изучение применения медикаментоз-
ных препаратов, влияющих на мелатонинергическую 
систему (например, агомелатина и флувоксамина), 
при коморбидных состояниях депрессии и синдрома 
алкогольной зависимости имеет высокую теоретиче-
скую и практическую значимость.

Коморбидность депрессии с тревожными 
расстройствами
По мнению исследователей, сопутствующие психи-
ческие расстройства у пациентов с депрессией явля-
ются скорее правилом, чем исключением. Широко 
признано, что депрессия и тревожные расстройства 
часто возникают одновременно, при этом наличие 
одного из двух расстройств увеличивает риск после-
дующего развития другой (коморбидной) патоло-
гии. По некоторым оценкам, частота встречаемости 
тревожных расстройств у пациентов с депрессией 
варьирует от 40 до 60% [47, 48]. Кроме того, комор-
бидность депрессии и тревожных расстройств связа-
на с большей тяжестью симптомов и повышенным 
суицидальным риском [49]. Также описывается вы-
сокая распространенность случаев злоупотребления 
алкоголем и другими психоактивными веществами 
у данной группы пациентов [50–52]. Стоит отметить, 
что депрессия, сочетанная с тревожными расстрой-
ствами, ассоциирована с трудностями социального 
функционирования и усиливает вклад в бремя болез-
ни и нагрузку на систему здравоохранения. Согласно 
некоторым данным, у таких пациентов отмечается 
низкий уровень образования, высокие показатели 
безработицы и отягощенность психотравматизаци-
ей в детском возрасте [50, 53].

Несмотря на многочисленные данные о наличии 
общих патогенетических механизмов в формиро-
вании депрессии и тревожных расстройств, а так-
же эффективности схожей лекарственной терапии 
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(например, СИОЗС), наблюдается более высокая 
частота резистентных к лечению случаев среди ко-
морбидных пациентов по сравнению с теми, у кого 
любое из заболеваний протекало изолированно [54, 
55]. Похожие данные отражены в результатах иссле-
дования, проведенного van Balkom и соавт. [56], где 
наличие сопутствующих тревожных расстройств у па-
циентов с депрессией было ассоциировано с недоста-
точным ответом на терапию, снижением вероятности 
положительного прогноза и более низкой частотой 
ремиссий [56]. Таким образом, совершенствование 
подходов к терапии данной группы пациентов обла-
дает важным прикладным значением.

В настоящее время продолжается изучение этиопа-
тогенетических механизмов депрессии и тревожных 
расстройств. В частности, большое внимание уделяет-
ся хронобиологической концепции [57–59]. Учитывая 
нарушение обмена мелатонина, десинхронизацию 
циркадных ритмов и ассоциированные нарушения 
сна, характерные для пациентов как с депрессией, 
так и с тревожными расстройствами, перспектив-
ным представляется оценка препаратов, обладаю-
щих мелатонинергическим эффектом (агомелатин, 
флувоксамин) [60–62]. Хотя число исследований об 
эффективности использования данной группы пре-
паратов при депрессии и тревожных расстройствах 
растет, по-прежнему отсутствуют какие-либо систе-
матизированные данные об эффективности и безо-
пасности их применения в случаях коморбидности.

Коморбидность депрессии с эпилепсией
Депрессивное расстройство — одно из распростра-
ненных проявлений психопатологических наруше-
ний, наблюдаемое при эпилепсии как последствие 
хронической эпилептизации головного мозга, су-
щественно усложняющее течение основного забо-
левания. У пациентов с отсутствием контроля над 
припадками распространенность депрессивного 
расстройства составляет от 20 до 55% [63].

В крупном исследовании нарушения сна наблю-
дались в 2 раза чаще у пациентов, страдающих 
эпилепсией, по сравнению с контрольной группой. 
Наиболее распространенными нарушениями сна 
у больных эпилепсией являются чрезмерная днев-
ная сонливость, бессонница и нарушение дыхания 
во сне [64, 65]. Для поддержания сна особое значе-
ние имеет гормон мелатонин, который обладает 

нейромодулирующими свойствами, выполняет ин-
гибирующую функцию в центральной нервной си-
стеме и регулирует циркадные ритмы. Мелатонин 
обладает антиоксидантным, нейропротекторным, 
противосудорожным, а также анксиолитическим 
действием. На различных экспериментальных моде-
лях было обнаружено, что лечение мелатонином до 
или после каинат-индуцированного эпилептического 
статуса оказывает влияние на окислительный стресс 
и развитие эпилептогенеза. Лечение мелатонином 
подавляет каинат-индуцированные судорожные со-
стояния [66].

С 1912 г., когда был разработан фенобарбитал, 
было разработано множество противоэпилептиче-
ских препаратов, тем не менее проблема контроля 
над приступами остается актуальной и по сей день. 
Политерапия часто приводит к ряду нежелательных 
явлений, включая неврологические нарушения (сон-
ливость, атаксия, головокружение), психиатрические 
и поведенческие симптомы, а также метаболические 
изменения [67–69]. Потребность в лучшей переноси-
мости противоэпилептических препаратов для этой 
группы людей еще более актуальна. Использование 
препаратов с мелатонинергическим действием мо-
жет быть перспективным в целях удержания контроля 
над приступами, оптимизации переносимости проти-
воприступной терапии, стабилизации сопутствующих 
коморбидных психических расстройств и улучшения 
качества сна [70, 71].

Коморбидность депрессии с болезнью 
Паркинсона
Депрессивные расстройства, наблюдаемые при болез-
ни Паркинсона (БП), включают большую депрессию, 
малую депрессию и дистимию. Пациенты с легкой де-
прессией могут формально не соответствовать кри-
териям депрессивного расстройства согласно DSM-5, 
но болезненные проявления значительно осложняют 
основное заболевание [72, 73]. Большинство случаев 
аффективных колебаний при БП могут представлять 
собой эпизоды незначительной или рецидивирую-
щей субсиндромальной депрессии [74, 75]. Отмечено, 
что профиль депрессивных симптомов не идентичен 
профилю идиопатической депрессии. У пациентов 
с БП наблюдаются более высокие показатели тревож-
ности, сохранность кратковременной памяти, низкий 
уровень суицидальности [76].
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Оценка распространенности депрессии при бо-
лезни БП осложняется перекрытием соматических 
симптомов, сосуществующими когнитивными про-
блемами и побочными эффектами от приема дофа-
минергических препаратов [77], а также зависит от 
подхода к оценке депрессии при БП: «инклюзив-
ный» подход, при котором оценивается наличие 
признака вне зависимости от его происхождения, 
дает более высокую распространенность, чем «экс-
клюзивный» диагностически-этиологический под-
ход [78].

По данным различных исследователей, депрессив-
ные симптомы при БП присутствуют у 20–30% паци-
ентов, причем в доступной литературе встречаются 
цифры в диапазоне от 2,7 до 90,0% [72, 79–83]. От 20 
до 25% пациентов, получающих специализирован-
ную помощь, принимают антидепрессанты [84–86]. 
В обзоре Reijnders и соавт. [79] средняя распростра-
ненность большого депрессивного расстройства 
составила 17,0–24,8%, распространенность легких 
депрессивных симптомов — 22,0–36,6%, а дисти-
мии — 13,0–22,5% [79, 87].

Факторами риска развития депрессии у пациентов 
с БП являются женский пол, поздние стадии БП, на-
личие в клинической картине когнитивных наруше-
ний [72, 88].

На данный момент механизм возникновения де-
прессии до конца не ясен. Это может быть резуль-
татом развития эндогенного расстройства, реакци-
ей на инвалидность, неотъемлемой частью БП или 
комбинацией любых из перечисленных причин [81]. 
Патогенетически депрессия при БП связана с разви-
тием нейродегенеративного процесса в вентральном 
полосатом теле и мезолимбической дофаминергиче-
ской денервации [89]. В то же самое время депрессия 
может быть связана с двигательными колебаниями 
и дискинезиями, которые чаще встречаются у носите-
лей мутации G2019S [90, 91]. Известно, что депрессия 
оказывает большое влияние на прогноз основного 
заболевания: пациенты получают более низкие бал-
лы по шкалам оценки двигательной функции и по-
вседневной деятельности (ADL), отмечают больше 
когнитивных нарушений и сообщают о более низ-
ком качестве жизни [92–94]. Также повышается риск 
бесконтрольного приема противопаркинсонических 
препаратов [95] и увеличивается нагрузка на лиц, осу-
ществляющих уход [96].

Нарушения сна регистрируются у 40–90% пациен-
тов с БП [97]. К основным факторам риска инсомнии 
относят женский пол, длительность основного за-
болевания, наличие тревожно-депрессивных рас-
стройств, особенности дофаминергической терапии 
и циркадную дисфункцию [98, 99]. Следует отметить, 
что накапливается все больше данных о нарушени-
ях циркадных ритмов при БП как о важном факто-
ре высокого уровня инсомнических расстройств, 
встречающихся при БП [100]. В ряде исследований 
продемонстрирована связь между изменениями 
в профилях секреции мелатонина и выраженностью 
симптомов при БП [101, 102] и нарушениями сна при 
БП [103], а также снижение амплитуды выделения 
мелатонина у пациентов с БП по сравнению с воз-
растной группой контроля [104, 105]. В настоящее 
время имеется недостаточно данных об эффектив-
ности и безопасности любых антидепрессантов при 
лечении БП, чтобы давать рекомендации по их ис-
пользованию [81, 106].

Таким образом, целью данной работы является си-
стематический обзор исследований применения ан-
тидепрессантов с мелатонинергическим действием 
(флувоксамин и агомелатин) при депрессии, комор-
бидной с алкогольной зависимостью, тревожными 
расстройствами (тревожно-фобическое, паническое, 
генерализованное тревожное расстройство) и ней-
ропсихиатрическими заболеваниями (эпилепсия, БП).

МЕТОДЫ
Работа над систематическим обзором проводилась 
в соответствии с Кокрейновским руководством по си-
стематическим обзорам интервенций [107] в несколь-
ко этапов:
1. Разработка протокола исследования, включая 

основные цели работы, критерии включения 
и исключения и алгоритм поиска.

2. Пререгистрация обзора в системе PROSPERO (ре-
гистрационный номер #CRD42024536658).

3. Поиск и отбор подходящих научных работ.
4. Анализ отобранных работ и оценка качества.
5. Нарративный синтез полученных результатов, 

включая описание и оценку эффективности рас-
сматриваемой интервенции.

При разработке стратегии поиска материалов для 
систематического обзора использовалась система 
PICO [107].
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Критерии включения
Критериями включения являлись:
• выборка (participants/population): взрослые люди 

с рекуррентным депрессивным расстройством, 
коморбидным с тревожными расстройствами 
(тревожно-фобическое, паническое, генерали-
зованное тревожное расстройство), синдромом 
алкогольной зависимости, эпилепсией, БП;

• вмешательство (intervention): использование 
антидепрессантов с мелатонинергическим дей-
ствием (флувоксамин или агомелатин);

• наличие контрольной группы (comparison): вклю-
чались исследования с контрольной группой 
и без контрольной группы;

• результаты (outcomes): первичные результа-
ты (primary outcomes) — изменение симптомов 
депрессии, вторичные результаты (secondary 
outcomes) — изменение симптомов заболевания, 
коморбидного с депрессией (синдром алкоголь-
ной зависимости, тревожные расстройства, эпи-
лепсия, БП);

• дизайн исследования (study design): любой экспе-
риментальный дизайн, систематические обзоры, 
метаанализы.

Критерии исключения:
• язык публикации: статья написана не на русском 

или английском языке;
• тип публикации: в обзор не включались науч-

ные работы, которые не прошли формальный 
процесс рецензирования (например, тезисы 
конференций).

Источники информации
Поиск научных статей осуществлялся в следующих 
базах научных работ: PubMed, Cochrane Library 
и еLIBRARY.RU. Выбор конкретной информационно- 
поисковой системы, а также их количества был сде-
лан на основе имеющихся рекомендаций [108–110] 
и их доступности авторам исследования. Далее про-
изводился прямой и обратный поиск, то есть поиск 
в библиографических данных отобранных статей 
и среди статей, ссылающихся на найденные мате-
риалы. Когда это было возможно и необходимо, 
запрашивались полнотекстовые варианты статей 
у соответствующих авторов, а также возможные ре-
комендации других работ, относящихся к данному 
обзору.

Стратегия поиска
В системах PubMed и Cochrane Library поиск осущест-
влялся с помощью контролируемых и контекстных 
ключевых слов с использованием булевых операто-
ров. Поиск выполнялся группой из 6 соавторов неза-
висимо друг от друга в соответствии с предопреде-
ленным поисковым алгоритмом. Алгоритм поиска для 
каждой из научных баз представлен в Приложении.

Анализ результатов
Результаты поиска и отбора статей были графически 
представлены в форме диаграммы в соответствии 
с принципами о предпочтительных отчетных элементах 
для систематических обзоров (PRISMA-2020) [111, 112] 
для каждого из коморбидных состояний (см. рис. 1–4). 
Данные найденных публикаций заносились в элек-
тронную таблицу, состоящую из следующих разделов: 
библиографические данные статьи, дизайн исследова-
ния, характеристики участников исследования, сеттинг 
исследования, характеристики контрольной группы, 
процедура рекрутмента, диагноз в группе, использу-
емые методы исследования, клинические показатели 
до интервенции, детали медикаментозного лечения, 
дополнительные медикаментозные или психосоци-
альные интервенции, получаемые участниками, цель 
исследования, длительность исследования, детальное 
описание первичных результатов, детальное описание 
вторичных результатов, негативные побочные эффек-
ты приема препарата, другие результаты исследования, 
оценка качества исследования. Недостающие данные 
запрашивались у авторов исследований, когда это было 
необходимо и возможно. Поиск и отбор статей произ-
водился неоднократно в период с 21 апреля по 15 июня 
2024 г. Разногласия в отношении отобранных статей 
разрешались путем дискуссии и консультации с други-
ми соавторами. Все участники владели достаточным 
знанием английского языка для осуществления поиска, 
отбора и анализа научных материалов.

Качество отобранных исследований проверя-
лось в соответствии с Кокрейновским руководством 
по систематическим обзорам интервенций [107] 
с помощью Кокрейновского инструмента по оцен-
ке рисков систематических ошибок (Cochrane Risk 
of Bias tools) [113]. Исследователи независимо друг 
от друга рассматривали потенциальные источни-
ки искажений результатов исследования. Любые 
разногласия в оценке потенциальных искажений 
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результатов решались путем обсуждения или кон-
сультаций с остальными соавторами.

Результаты научных работ, отобранных согласно 
критериям включения и доступных в полнотекстовом 
варианте, были проанализированы и включены в ис-
следование. Синтез полученных результатов произво-
дился в нарративном формате и был сгруппирован в со-
ответствии с изучаемыми коморбидными состояниями. 
Основными показателями, которые были отражены 
в полученных результатах, являлись влияние приме-
нения флувоксамина или агомелатина на симптомы де-
прессии, симптомы коморбидных состояний (синдром 
алкогольной зависимости, тревожные расстройства, 
эпилепсия, БП), а также возможные побочные эффекты 
приема данных препаратов. Результаты обзора были 
представлены в форме таблицы.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Коморбидность депрессии с синдромом 
алкогольной зависимости
В соответствии с алгоритмом поиска было найдено 
277 публикаций, которые содержали 35 дубликатов. 
Далее были исключены 228 публикаций из-за несо-
ответствия критериям включения и 3 — из-за недо-
ступности полнотекстовой версии. Таким образом, 
были отобраны 11 публикаций для более деталь-
ного рассмотрения. Алгоритм отбора исследований 
для проведения систематического обзора показан на 
блок-схеме (рис. 1).

При дальнейшей оценке на приемлемость 2 ис-
следования были исключены из-за недостаточности 
данных для анализа, приведенных в статье; 8 — из-за 
несоответствия нозологии участников критериям 
включения; 1 — из-за несоответствия типа исследо-
вания (литературный обзор) критериям включения.

В большинстве экспериментальных исследований 
выборку участников составляли пациенты со сме-
шанной аффективной симптоматикой, коморбид-
ной с алкогольной зависимостью: расстройствами 
настроения или обсессивно-компульсивным рас-
стройством [114], депрессивным эпизодом (F32) или 
циклотимией (F34) [115, 116]. В 3 исследованиях были 
включены пациенты с коморбидным сочетанием 
алкогольной зависимости и депрессивного эпизода 
(F32) [117–119). В 2 исследованиях диагноз участников 
обозначен не был [120, 121]. Однако ввиду ограни-
ченности данных о применении антидепрессантов 

с мелатонинергическим действием при депрессии, 
коморбидной с алкогольной зависимостью, эти ра-
боты будут рассмотрены более подробно. Основные 
характеристики отобранных работ представлены 
в табл. S1 в Приложении.

Все перечисленные исследования изучали влияние 
флувоксамина на коморбидные состояния депрессив-
ной симптоматики и алкогольной зависимости. Также 
стоит отметить, что 7 рассмотренных работ были опу-
бликованы одной группой исследователей по резуль-
татам изучения одной выборки участников [115–121]. 
В целом все исследования имели относительно не-
большие выборки, которые варьировали от 45 до 175 
человек (общая численность участников — 819 чело-
век), большинство участников были мужского пола.

Для оценки аффективной симптоматики исполь-
зовались психометрические шкалы, которые вклю-
чали «Госпитальную шкалу тревоги и депрессии» 
(использовалась во всех исследованиях), «Шкалу 
Гамильтона для оценки депрессии» [115–121), «Шкалу 
Бека для оценки депрессии» [119, 120], «Шкалу оцен-
ки депрессии Монтгомери–Асберг» [114]. Влечение 
к употреблению алкоголя оценивали с помощью 
«Визуально-аналоговой шкалы» (применялась во 
всех исследованиях), «Пенсильванской шкалы вле-
чения к алкоголю» [115, 116, 118–121], «Шкалы па-
тологической аддикции» [116, 120, 121]. Ни в одном 
из рассмотренных исследований не проводилась 
формальная оценка нарушений сна. Для оцен-
ки нежелательных явлений применяли алгоритм 
Наранжо [114] и «Шкалу оценки нежелательных яв-
лений UKU» [115–121].

Оценка показателей проводилась в 1, 7, 14 и 30-й 
дни приема препарата [114] и 1, 9 и 16-й дни приема 
препарата [115, 116, 118–121]. Дозировка флувоксами-
на в исследованиях составляла от 50 до 200 мг в сутки 
в одном исследовании [114] и 100 [50; 150] (Md [Q1; 
Q3]) мг в сутки в других работах [115, 116, 119–121]. Ни 
одно из указанных исследований не представило ме-
тодологию определения или повышения дозировки 
препарата. Три исследования включали группы срав-
нения и процедуру рандомизации. В одном случае 
показатели участников, получающих флувоксамин, 
сравнивались с таковыми участников, получающих 
другие антидепрессанты [114]. В 2 других исследо-
ваниях [115, 116] выполнялось сравнение эффек-
тивности назначения медикаментозных препаратов 
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(флувоксамин, миртазапин и карбамазепин), основан-
ное на принципе генерации рекомендаций выбора 
лекарственного средства и его дозы по результатам 
фармакогенетического тестирования и без него.

Одно из рассмотренных исследований [114] показа-
ло, что прием флувоксамина способствует снижению 
тревоги, депрессивных симптомов и влечения к упо-
треблению алкоголя, при этом терапевтический эф-
фект достигается на 7-й день, то есть быстрее по срав-
нению с другими антидепрессантами. Остальные 
работы также продемонстрировали тенденцию к сни-
жению симптомов тревоги, депрес сии и клинических 

проявлений синдрома зависимости от алкоголя в ре-
зультате приема флувоксамина [115, 116, 118–121]. 
Все исследования подтвердили, что при приеме флу-
воксамина не наблюдается выраженных негативных 
или побочных явлений. Также стоит отметить, что 
некоторые исследования указывали на влияние по-
лиморфизма CYPD6 на эффективность и безопасность 
приема флувоксамина: у участников с генотипом GA 
снижение показателей депрессивных симптомов 
происходило значительно сильнее и нарастание по-
бочных явлений значимо медленнее по сравнению 
с участниками с генотипом GG [119, 120].
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Рисунок 1. Блоксхема результатов отбора исследований коморбидных депрессии и алкогольной зависимости 
для обзора в соответствии с принципами о предпочтительных отчетных элементах для систематических обзоров.

Примечание: *Недостаточность данных, приведенных в статье, для анализа. **Несоответствие нозологии участников исследова-
ния критериям включения. ***Несоответствие типа исследования критериям включения.

Источник: Климанова С.Г. и др., 2024.
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Исследования агомелатина в группе пациентов 
с коморбидной патологией не были идентифицирова-
ны на момент проведения систематического поиска. 
Однако единичные пилотные исследования диссом-
нических расстройств при алкогольной зависимости 
сообщают о том, что агомелатин может способство-
вать снижению нарушений сна у пациентов с син-
дромом зависимости от алкоголя [122]. В другом об-
сервационном исследовании отмечалось, что прием 
агомелатина пациентами с большим депрессивным 
расстройством и синдромом зависимости от алкого-
ля может способствовать необратимому ухудшению 
показателей ферментов печени [123].

Таким образом, имеющиеся на данный момент ис-
следования демонстрируют эффективность флувокса-
мина и агомелатина в снижении депрессивных сим-
птомов, нарушений сна и влечения к употреблению 
алкоголя. Однако на данный момент ввиду ограни-
ченного количества исследований сделать однознач-
ные выводы об эффективности данных препаратов 
в снижении симптомов аффективных расстройств, 
а также улучшении циркадного ритма у пациентов 
с алкогольной зависимостью не представляется 
возможным.

Коморбидность депрессии с тревожными 
расстройствами
В соответствии с алгоритмом поиска найдено 444 пу-
бликации, 288 из которых были исключены, а 156 под-
робно изучены. В процессе скрининга были допол-
нительно исключены 77 публикаций по причине 
недоступности полного текста. Таким образом, для 
оценки на приемлемость отобрано 79 публикаций. 
Алгоритм отбора исследований для проведения си-
стематического обзора показан на блок-схеме (рис. 2).
 Несмотря на высокую частоту встречаемости у лиц 
с депрессией коморбидных тревожных расстройств, 
на сегодняшний день исследования антидепрессив-
ной терапии сочетанной патологии крайне ограни-
чены [124]. Вместо этого большинство исследований 
рассматривают тревожные нарушения именно в рам-
ках симптомов депрессивного расстройства, а также 
оценивают эффективность терапии исходя из ука-
занной симптоматики. Учитывая отсутствие статей, 
которые бы полностью отвечали критериям включе-
ния в данный систематический обзор, были подробно 
проанализированы 7 отечественных оригинальных 

исследований [125–131], посвященных оценке эф-
фективности вышеназванных антидепрессантов при 
тревожно-депрессивном расстройстве (F41.2) [125], 
смешанной тревожно-депрессивной реакции в рам-
ках расстройства адаптации (F43.2) [130], состояни-
ях тревожно-депрессивного спектра, возникших на 
фоне имеющегося хронического соматического за-
болевания [127], а также в группе пациентов с раз-
личными формами депрессивных расстройств с по-
вышенными показателями тревожности согласно 
психометрической оценке [126, 128–130]. Основные 
характеристики этих работ представлены в табл. S2 
в Приложении.

Общая численность участников составила 784 че-
ловека. Однако стоит отметить, что две работы [128, 
130] представляли исследования, выполненные на 
одной выборке участников. В 6 статях описывалось 
применение агомелатина [125–130], в одной — флу-
воксамина [131]. Во всех исследованиях [125–131] 
набор пациентов производился на базе отделений 
стационарного и амбулаторного лечения психи-
атрических клиник, но процедура набора участ-
ников не уточнялась. Также во всех исследовани-
ях [125–131] большинство участников составляли 
женщины (от 64 до 84%). Для анализа эффективности 
применения указанных выше препаратов исполь-
зовались стандартизированные психометрические 
шкалы для оценки депрессии и тревоги [125–131], 
ангедонии [127], качества сна [126–129], качества 
жизни [124], общеклинического впечатления [126, 
128–131]. Для мониторинга побочных явлений 
и оценки переносимости препарата применялись 
шкалы оценки негативных явлений [126, 128, 130, 
131], а также проводилась оценка общесоматическо-
го состояния (артериальное давление, частота сер-
дечных сокращений, биохимический анализ крови 
и др.) [128, 130, 131]. Агомелатин назначался в дозе 
25–50 мг один раз на ночь, флувоксамин — от 100 до 
300 мг в сутки. В статьях отмечалось, что решение 
о повышении дозировки препарата принималось 
наблюдающим врачом в случае, если не достигал-
ся терапевтический эффект, но точная методология 
не описывалась. В 3 исследованиях [128–130] было 
показано, что вместе с рассматриваемыми антиде-
прессантами применялись иные психотропные пре-
параты. В других работах не уточнялось, использо-
вались ли дополнительные медикаментозные или 
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психотерапевтические интервенции. В исследова-
ниях агомелатина участники наблюдались в течение 
6 недель [126], 8 недель [128–131], 3 месяцев [125, 
127], в исследовании флувоксамина — 8 недель [131]. 
Результаты указывают на то, что применение данных 
антидепрессантов способствовало статистически 
значимому снижению симптомов депрессии и тре-
воги [125–131], ангедонии [127], а также нарушений 
сна [125, 127, 129], улучшению качества жизни [125], 
уменьшению выраженности психических рас-
стройств [126, 129–131], снижению частоты возник-
новения суицидальных мыслей [128, 130]. При этом 
улучшение наблюдалось в течение первых двух не-
дель [125–127, 129, 130]. Ремиссия депрессивного 

состояния была достигнута у приблизительно 70% 
участников [128, 129, 131]. Ни в одном исследовании 
не были выявлены нежелательные явления, которые 
бы способствовали выбытию участников.

Однако, несмотря на приемлемый дизайн иссле-
дований и данные, подтверждающие эффективность 
терапии в уменьшении выраженности тревожной 
симптоматики в рамках депрессии, указанные ис-
следования не могли быть включены в текущий 
систематический обзор в связи с несоответствием 
критериям включения. Одно зарубежное иссле-
дование [132] было посвящено теоретическому 
рассмотрению различных вариантов и тактик те-
рапии пациентов с депрессией и коморбидным 
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Рисунок 2. Блоксхема результатов отбора исследований коморбидных депрессии и тревожных расстройств для обзора 
в соответствии с принципами о предпочтительных отчетных элементах для систематических обзоров.

Примечание: *Несоответствие критериям включения (нозология участников, тип публикации).

Источник: Климанова С.Г. и др., 2024.
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генерализованным тревожным расстройством 
и представляло собой нар ративный обзор, что так-
же являлось критерием исключения. Стоит отметить 
выводы, представленные автором, о недоступности 
клинических данных и конкретных руководств по ле-
чению людей с депрессией, коморбидной с трево-
жными расстройствами.

Коморбидность депрессии с эпилепсией
В соответствии с алгоритмом поиска было найдено 
235 публикаций, одна из которых была исключена, 
а 234 подробно изучены. В процессе скрининга было 
дополнительно исключено 83 публикации по при-
чине недоступности полного текста. Таким образом, 

для оценки на приемлемость отобрана 151 публика-
ция. Алгоритм отбора исследований для проведе-
ния систематического обзора показан на блок-схеме 
(рис. 3).

Авторами была отобрана одна работа для под-
робного изучения [133]. Основные характеристи-
ки данного исследования представлены в табл. S3 
в Приложении.

Однако при более детальном рассмотрении данное 
исследование, изучавшее действие антидепрессан-
та с мелатонинергическим действием (агомелатин), 
не соответствовало критериям включения, посколь-
ку выборку участников составляли пациенты с эпи-
лепсией, коморбидной с тревожной, депрессивной 
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симптоматикой, а также нарушениями сна. Таким 
образом, не уточнялось, достигала ли вышеуказан-
ная симптоматика клинически выраженных значений 
и имели ли какие-либо из этих пациентов диагноз 
рекуррентного депрессивного расстройства согласно 
MKБ-10 или большого депрессивного расстройства 
согласно DSM-5. В связи с ограниченностью имею-
щихся на данный момент исследований в области 
применения мелатонинергических антидепрес-
сантов при эпилепсии, коморбидной с депрессией, 
работа Jiang и соавт. [133] будет рассмотрена более 
подробно.

Целью данного обсервационного когортного ре-
троспективного исследования являлось изучение 
эффективности агомелатина по сравнению с эсцита-
лопрамом. Участники (n=113) были рандомизированы 
в одну из двух групп в зависимости от принимаемого 
препарата.

Группа 1 (агомелатин): 52 пациента, из них 26 (50%) 
мужчин; средний возраст пациентов — 31,5 года; 
средний возраст дебюта эпилепсии — 21,5 года. 
У 38 (73,08%) пациентов преобладала эпилепсия не-
известной этиологии, 10 (19,23%) пациентов имели 
фокальные приступы, 42 (80,77%) — билатеральные 
тонико-клонические приступы с фокальным началом. 
Пациенты в основном находились на дуотерапии 
(n=35; 67,03%).

Группа 2 (эсциталопрам): 61 пациент, из них 34 
(55,74%) мужчины; средний возраст пациентов  — 
26 лет; средний возраст дебюта эпилепсии — 19 лет. 
У 41 (67,21%) пациента преобладала эпилепсия не-
известной этиологии, 16 (26,23%) пациентов имели 
фокальные приступы, 45 (73,77%) — билатеральные 
тонико-клонические приступы с фокальным началом. 
Пациенты также в основном находились на дуотера-
пии (n=48; 78,69%).

Группы значимо не отличались друг от друга 
по демографическим и клиническим показателям. 
Длительность приема препаратов составляла 8 не-
дель, с оценкой состояния участников до и после 
курса лекарств. Основными методами оценки состо-
яния являлись «Шкала Гамильтона для оценки де-
прессии», «Шкала Гамильтона для оценки тревоги», 
«Питтсбургский индекс качества сна».

Результаты исследования показали, что во время по-
вторной оценки после прохождения медикаментозно-
го курса группа 1 (агомелатин) имела значимо более 

низкие показатели тревоги и нарушений сна (p=0,001) 
по сравнению с группой 2 (эсциталопрам), при этом 
показатели депрессии в группах значимо не отлича-
лись (p=0,712). Оба антидепрессанта способствовали 
снижению депрессивной симптоматики в среднем 
на 77% от начального уровня. Также была выявлена 
отрицательная корреляционная связь между количе-
ством принимаемых антиэпилептических препаратов 
и уровнем депрессии (p=0,004; tau Kendall 0,320).

В исследовании были зафиксированы некоторые 
нежелательные явления (головная боль, тошнота, 
головокружение) в равной степени в обеих группах. 
Всем пациентам было проведено лабораторное об-
следование с целью исключения иных причин сим-
птомов. Но ни один из участников не был исключен.

Таким образом, применение мелатонинергиче-
ских антидепрессантов, в частности агомелатина, 
у больных эпилепсией показало клиническую эф-
фективность в снижении выраженности аффектив-
ной симптоматики и диссомнических расстройств. 
Однако агомелатин показал большую эффективность 
по сравнению с антидепрессантом группы СИОЗС 
в снижении симптомов тревоги и нарушений сна. 
Интересным представляется выявленная отрица-
тельная корреляционная связь между количеством 
принимаемых антиэпилептических препаратов 
и уровнем депрессии. Возможно, недооценка сопут-
ствующей терапии повлияла на результаты иссле-
дования. Основными ограничениями исследования 
являются отсутствие верификации коморбидного 
психического расстройства в соответствии с МКБ-10 
или DSM-5, оценки тяжести течения эпилепсии и вли-
яния сопутствующей противоэпилептической тера-
пии, недостаток информации о дозировке принима-
емых антидепрессантов и противоэпилептических 
препаратов. В связи с этим систематические ошиб-
ки в следующих доменах могли повлиять на оценку 
результатов исследования: спутывающие факторы, 
отбор участников в исследование, возможное откло-
нение от намеченной интервенции, отсутствующие 
данные и оценка результатов.

Современные исследования в большей степени 
сосредоточены на определении влияния антиде-
прессантов на неврологический аспект эпилепсии 
(частота и тяжесть приступов). Перспективным пред-
ставляется изучение коморбидных состояний в рам-
ках биопсихосоциальной парадигмы.
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Коморбидность депрессии с болезнью 
Паркинсона
В соответствии с алгоритмом поиска найдено 190 
публикаций, 17 из которых были исключены, а 173 
подробно изучены. Алгоритм отбора исследований 
для проведения систематического обзора показан на 
блок-схеме (рис. 4).

Согласно используемым в данном обзоре критери-
ям включения, производился поиск статей о рекур-
рентном депрессивном расстройстве, коморбидном 
с БП. Однако оригинальные клинические исследова-
ния, полностью удовлетворяющие параметрам поис-
ка, обнаружены не были. В ряде работ была проведена 
оценка эффективности антидепрессантов, влияющих 

на мелатонинергическую нейротрансмиссию (агоме-
латин и флувоксамин) при депрессивных состояниях 
у пациентов с БП. В трех случаях был сделан запрос 
авторам для уточнения методологии исследования. 
В работе Федоровой и соавт. [134] отме чается, что 
выборку составили 35 пациентов с БП, имеющих аф-
фективные расстройства и нарушения сна, то есть 
также не обозначается, какие именно депрессивные 
расстройства были включены.

Таким образом, для дальнейшего обзора были 
отобраны 6 статей: 3 клинических исследования без 
группы сравнения [135–137], 1 исследование с груп-
пой сравнения (без лечения) [134] и 2 системати-
ческих обзора [81, 107]. Основные характеристики 
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отобранных экспериментальных статей приведены 
в табл. S4 в Приложении.

Следует отметить, что во всех 4 отобранных клини-
ческих исследованиях в качестве антидепрессанта 
использовался агомелатин. Все включенные иссле-
дования были открытыми проспективными. В един-
ственном исследовании [134], проводившемся в двух 
группах, была изучена эффективность агомелатина 
по сравнению с группой пациентов, которые не по-
лучали антидепрессант (группы были сопоставимы 
по полу, возрасту и степени тяжести БП). В одном ис-
следовании за участниками наблюдали в течение 6 ме-
сяцев [135], в другом — 2 месяца [137], в остальных — 
в течение 6 и 4 недель соответственно [134, 136].

Всего в исследованиях приняло участие 117 испы-
туемых. Среднее число участников в исследованиях 
составляло 29 человек, с минимальным размером 
выборки 18 человек [137] и максимaльным — 40 че-
ловек [136]. Средний возраст участников в одном ис-
следовании составил 75,2±8,3 года [134], в трех других 
был меньше — 65,5±12,5 года, 65,0±6,5 года и 63,0±1,9 
года соответственно [134, 136, 137].

Диагноз «депрессия» выставлялся в соответствии 
с критериями DSM-IV [135, 136]. В работе  Федоровой 
и соавт. [134] использовались рекомендации Нацио-
нального института неврологических заболеваний 
и инсульта США (National Institute of Neurological 
Disorders and Stroke, NINDS) для постановки диагно-
за депрессии при БП — наличие в течение не менее 
2 недель хотя бы одного из двух следующих симпто-
мов: сниженное настроение и/или утрата интереса 
к тем или иным жизненным событиям и способности 
получать от них удовольствие. Кроме того, у паци-
ентов с БП должны были присутствовать еще 4 или 
5 дополнительных симптомов (при наличии 2 ос-
новных симптомов) из следующих: нарушение сна; 
заниженная самооценка; идея вины и самоуничи-
жение; склонность к самобичеванию в отношении 
прошлых событий; мрачное, пессимистическое виде-
ние будущего; повышенная утомляемость; снижение 
способности к концентрации внимания и принятию 
решений; выраженное изменение аппетита; пси-
хомоторная заторможенность; суицидальные идеи 
и повторяющиеся мысли о смерти [138]. В одном 
исследовании [137] критерии постановки диагноза 
указаны не были, но было отмечено, что включались 
пациенты с БП с депрессивными расстройствами 

средней степени. Критерии постановки диагноза 
«болезнь Паркинсона» описаны только в одном ис-
следовании [133].

Результаты исследования эффективности антиде-
прессантов в процессе лечения были предоставле-
ны в виде непрерывных данных, то есть указывался 
средний балл или среднее изменение по стандарти-
зированным рейтинговым шкалам. Во всех работах 
сообщались полные данные об общем количестве 
выбывших, в том числе из-за развившихся побоч-
ных эффектов. Однако в одном исследовании не был 
указан уровень достоверности полученных резуль-
татов [136].

В качестве вторичных результатов лечения в боль-
шинстве исследований проводилась оценка качества 
сна с помощью шкал и опросников. При этом лишь 
в одном исследовании [135] применялся объектив-
ный метод оценки сна, в частности видеополисомно-
графия (XLTEK EEG, NatusNeurology). В работе Густова 
и соавт. [137] не была указана методика, используемая 
для оценки выраженности нарушений сна. 

Качество включенных исследований оценивали не-
зависимо два автора (Я.Ю.В. и К.Ю.В.) с использова-
нием Кокрейновского инструмента по оценке рисков 
систематических ошибок для нерандомизированных 
испытаний [113].

В исследовании с группой сравнения [134] не были 
описаны процедуры рандомизации и распределения 
участников, поэтому оценку риска предвзятости мы 
проводили как для нерандомизированных исследова-
ний. Мы обнаружили, что методологическое качество 
включенных исследований является невысоким (рис. 5).

Таким образом, общий риск систематической ошиб-
ки в рассматриваемых исследованиях можно считать 
высоким. Во всех исследованиях не указаны способы 
восполнения отсутствующих данных, поэтому риск 
был оценен как умеренный. Риск ошибки в измерении 
результатов оценен как умеренный в 3 исследовани-
ях, поскольку может возникнуть предвзятость, когда 
специалисты по оценке результатов знают о статусе 
вмешательства. В одном исследовании [137], кроме 
того, использовалась «Госпитальная шкала тревоги 
и депрессии» (HADS), которая заполняется субъектив-
но пациентом, поэтому риск оценен как высокий.

Достоверное снижение выраженности депрессив-
ной симптоматики наблюдалось на фоне лечения 
агомелатином во всех исследованиях (см. табл. S1 
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в Приложении). Также было отмечено улучшение 
показателей сна в 3 исследованиях [134, 135, 137] 
по оценке различных шкал и опросников. В одном 
исследовании [135] по данным видеополисомногра-
фии были зарегистрированы улучшение индексов 
периодических движения конечностей и снижение 
числа пробуждения (p <0,005 и p <0,05 соответствен-
но). Улучшение повседневной активности и показате-
лей качества жизни продемонстрировано в исследо-
ваниях Avila и соавт. [135] и Федоровой и соавт. [134] 
соответственно. Достоверное снижение выраженно-
сти тревожной симптоматики показано в 2 исследо-
ваниях [134, 137], апатии — в одном [134]. Учитывая, 
что достоверное изменение двигательных сим-
птомов БП (по UPDRS, часть III) в процессе лечения 

агомелатином было показано только в одном иссле-
довании [28], делать выводы об эффективности лече-
ния преждевременно.

Из описанных побочных эффектов применения аго-
мелатина чаще всего отмечались запоры, тошнота, 
головокружение, сыпь и головная боль [135]. Следует 
подчеркнуть, что только в одном исследовании [135] 
3 пациента выбыли из лечебной программы, прекра-
тив прием препарата через 12 недель (2 пациента из-за 
побочных эффектов, таких как сыпь, тошнота, головная 
боль и головокружение; 1 пациент — из-за развития 
делирия). При этом данное исследование отличается 
самым длинным периодом наблюдения (6 месяцев) 
и большим диапазоном дозировки (25–50 мг). В дру-
гой работе [134] лишь у 2 пациентов в начале приема 

Ошибка из-за смещения

Ошибка из-за выбора участников

Ошибка в классификации вмешательств

Ошибка отклонений от запланированных вмешательств

Ошибка из-за отсутствия данных

Ошибка в измерении результатов

Ошибка при выборе сообщаемого результата

Общий риск ошибки

высокий         умеренный   низкий

0% 25% 50% 75% 100%

А. График риска систематической ошибки

Б. Резюме риска систематической ошибки для каждого включенного исследования

Исследования D1 D2 D3 D4 D5 D6 D7 Всего

Авила и др., 2015 × + + + – – + ×

Федорова и др., 2015 × + + + – – + ×

Голубев и др., 2014 × + + + – – + ×

Густов и др., 2015 × + × + – × + ×

Рисунок 5. Оценка риска систематической ошибки нерандомизированных исследований в соответствии 
с Кокрейновским инструментом по оценке рисков систематических ошибок.

Примечание: D1 — ошибка из-за смещения; D2 — ошибка из-за выбора участников; D3 — ошибка в классификации вмешательств; 
D4 — ошибка отклонений от запланированных вмешательств; D5 — ошибка из-за отсутствия данных; D6 — ошибка в измерении 
результатов; D7 — ошибка при выборе сообщаемого результата; OVERALL — общий риск ошибки.

Источник: Климанова С.Г. и др., 2024.
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препарата отмечалась легкая преходящая головная 
боль, которая не ограничила дальнейшего приема 
препарата. В исследованиях Голубева и соавт. [136] 
и Густова и соавт. [137] не сообщалось о каких-либо 
выраженных побочных явлениях при применении аго-
мелатина при суточной дозировке 25 мг. Кроме того, 
в работе Голубева и соавт. [136] также подчеркивается, 
что у пациентов не наблюдалось тошноты, рвоты, уча-
щения запоров, расстройств мочеиспускания, потери 
массы тела, ухудшения сексуального функционирова-
ния, головокружений, что важно для данной нозоло-
гической группы.

В 2003 г. были опубликованы два систематических 
обзора, изучающих эффективность и безопасность 
терапии антидепрессантами при идиопатической 
БП [81, 106]. Результаты данных обзоров схожи, од-
нако из трех вошедших в обзоры статей только одна 
была посвящена исследованию эффективности флу-
воксамина в сравнении с амитриптилином [139]. 
К сожалению, описание результатов было доступно 
только в аннотации; в настоящее время не было воз-
можности получения полнотекстовой версии статьи.

Ограничения вышеуказанных исследований связа-
ны с небольшим количеством опубликованных работ, 
соответствующих критериям качества, неоднородно-
стью и во многих случаях небольшими размерами 
анализируемых выборок. Эта неоднородность обу-
словлена различной степенью выраженности и тя-
жести коморбидной депрессивной симптоматики, 
а также количеством и продолжительностью полу-
чаемого медикаментозного лечения.

ОБСУЖДЕНИЕ
Целью данного исследования являлся систематиче-
ский обзор исследований применения мелатонинер-
гических препаратов (флувоксамина и агомелатина) 
при депрессии, коморбидной с алкогольной зави-
симостью, тревожными расстройствами (тревожно- 
фобическое, паническое, генерализованное тре-
вожное расстройство) и нейропсихиатрическими 
заболеваниями (эпилепсия, БП). Работа проводилась 
в соответствии с рекомендациями Кокрейновского 
руководства по систематическим обзорам интер-
венций [107]. Поиск осуществлялся в научных базах 
PubMed, Cochrane Library и eLIBRARY.RU; алгоритм 
поиска был пререгистрирован в системе PROSPERO 
(регистрационный номер #CRD42024536658).

Результаты данного систематического обзора под-
тверждают, что, несмотря на высокий уровень комор-
бидности депрессии с другими психиатрическими 
и неврологическими расстройствами (от 36,7 до 73,5%), 
количество исследований на тему применения антиде-
прессантов с мелатонинергическим действием крайне 
ограничено. Для трех из четырех изучаемых комор-
бидных состояний систематический поиск литерату-
ры привел к нулевому результату, так называемому 
пустому обзору (empty review) согласно терминологии 
группы Кокрейн [140]. Поскольку целью данной рабо-
ты являлся обзор имеющихся данных, на основании 
которых можно было бы создать клинические реко-
мендации по применению антидепрессантов мелато-
нинергического действия при коморбидных с рекур-
рентной депрессией состояниях, обозначить пробелы 
в исследованиях и дальнейшие направления теоре-
тических разработок, другие виды систематических 
обзоров (например, обзор предметного поля (scoping 
review)) представлялись менее подходящими [141, 
142]. При этом расширение критериев поиска, что 
позволило бы включить большее количество статей, 
могло значимо изменить фокус работы. Например, 
если допустить дополнительное к рекуррентному де-
прессивному расстройству включение в параметры 
поиска депрессивного эпизода в сочетании с синдро-
мом алкогольной зависимости, то в финальный список 
работ войдут исследования с выборками пациентов 
с коморбидными расстройствами и пациентов, у кото-
рых депрессивные состояния наблюдаются в рамках 
синдрома отмены психоактивного вещества, то есть 
без истинных коморбидных нарушений. Таким обра-
зом, представленные ниже предварительные выводы 
об эффективности антидепрессантов мелатонинерги-
ческого действия при трех коморбидных состояниях 
(рекуррентная депрессия в сочетании с синдромом 
алкогольной зависимости, тревожными расстройства-
ми и эпилепсией) были сделаны на основании работ, 
включавших группы участников с различными аф-
фективными нарушениями либо аффективными рас-
стройствами, отличными от рекуррентной депрессии. 
В связи с этим данные работы не соответствовали за-
данным критериям включения.

Результаты исследования указывают на то, что при-
менение флувоксамина и агомелатина при алкоголь-
ной зависимости может быть эффективно в снижении 
депрессивных симптомов, нарушений сна и влечения 
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к употреблению алкоголя. При этом стоит отметить, 
что было обнаружено больше работ по изучению 
эффективности флувоксамина, чем агомелатина. 
Некоторые исследования указывали на возможные не-
желательные явления, проявляющиеся в увеличении 
ферментов печени при одновременном приеме аго-
мелатина и злоупотреблении алкоголем. О выражен-
ных негативных явлениях при приеме флувоксамина 
не сообщалось. Также отмечалось, что использование 
фармакогенетического тестирования для разработки 
рекомендаций выбора лекарственного средства и его 
дозы значимо повышает эффективность применения 
флувоксамина. Однако в целом, ввиду недостатка 
работ по изучению именно коморбидных состояний 
депрессии и алкогольной зависимости, сделать од-
нозначный вывод об эффективности и безопасности 
указанных медикаментозных препаратов на данный 
момент не представляется возможным.

Результаты систематического обзора применения 
антидепрессантов мелатонинергического действия 
в группах пациентов с депрессивной и тревожной 
симптоматикой свидетельствуют о возможной эф-
фективности применения препаратов для снижения 
тревоги и депрессии, а также ангедонии, нарушений 
сна, улучшения качества жизни, уменьшения выра-
женности психических расстройств, снижения суи-
цидальных мыслей. Также отмечена недоступность 
клинических данных и конкретных руководств по ле-
чению людей с депрессией, коморбидной с тревож-
ными расстройствами.

Результаты оценки имеющихся исследований ко-
морбидных состояний депрессии и эпилепсии указы-
вают на то, что работы в большей степени сосредо-
точены на определении влияния антидепрессантов 
на неврологический аспект эпилепсии (частота и тя-
жесть приступов). В единственном исследовании, 
в котором изучалось применение агомелатина у па-
циентов с эпилепсией и смешанными аффективными 
состояниями (депрессивной и тревожной симптома-
тикой и нарушениями сна), указывалось на большую 
эффективность препарата для снижения тревоги и на-
рушений сна по сравнению с другим антидепрессан-
том (эсциталопрамом). Также была выявлена отри-
цательная взаимосвязь между уровнем депрессии 
и количеством принимаемых антиэпилептических 
препаратов. Ввиду ограниченного числа исследова-
ний и смешанного нозологического состава выборки 

рассмотренной работы сделать однозначный вывод 
об эффективности и безопасности препаратов с ме-
латонинергическим действием при коморбидном со-
стоянии депрессии и эпилепсии на данный момент 
невозможно.

Обзор исследований использования агомелатина 
при БП с коморбидными аффективными нарушения-
ми указывает на то, что применение данного препа-
рата может способствовать достоверному снижению 
выраженности депрессивной симптоматики, улучше-
нию показателей сна и индексов периодических дви-
жений конечностей, снижению числа пробуждений, 
улучшению повседневной активности и показателей 
качества жизни, достоверному снижению выражен-
ности тревожной симптоматики и апатии. В одном 
исследовании отмечались изменения двигательных 
симптомов БП. Однако на основании изученных 
работ невозможно сделать однозначный вывод об 
эффективности и безопасности применения агоме-
латина при коморбидном состоянии депрессии и БП 
ввиду небольшого количества опубликованных ис-
следований, соответствующих критериям качества, 
нозологической неоднородности рассматриваемых 
аффективных нарушений, небольшого размера выбо-
рок исследований, не позволяющих обобщить полу-
ченные результаты на популяцию в целом, отсутствия 
единообразия в дозах и продолжительности прини-
маемого препарата, а также показателях оценки его 
эффективности и безопасности.

Ограничения
Настоящий систематический обзор является первой 
работой по классификации и обобщению имеющихся 
данных о применении антидепрессантов с мелатони-
нергическим действием при депрессии, коморбидной 
с другими психиатрическими и неврологическими забо-
леваниями. В целом представленные результаты указы-
вают на возможную эффективность рассматриваемых 
препаратов для снижения симптомов коморбидных со-
стояний. Однако данное исследование имеет ряд огра-
ничений. Прежде всего отмечается недостаток работ 
в данной области. Для большинства рассматриваемых 
коморбидных нозологий исследования по изучению 
применения мелатонинергических препаратов най-
дены не были, и рассматривались работы, изучающие 
схожую симптоматику. Вследствие этого предваритель-
ные выводы были сделаны на основании исключенных 



CP15560 Consortium Psychiatricum   |   2024   |   Том 5   |   Выпуск 4

из обзора работ. Как результат, авторы данной работы 
отметили значимые пробелы в изучении фармакологи-
ческого действия антидепрессантов с мелатонинерги-
ческим действием при рассматриваемых коморбидных 
нарушениях, но не имели возможности ответить на по-
ставленный вопрос о клинической эффективности их 
применения. Также стоит подчеркнуть, что проанали-
зированные исследования часто включали небольшое 
количество участников, редко использовали контроли-
руемый и рандомизированный дизайны, имели неод-
нородный нозологический состав выборок и отлича-
лись по дозировке и продолжительности применения 
медикаментозной интервенции.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В связи с высокой встречаемостью коморбидных 
состояний при депрессивных расстройствах и труд-
ностью подбора эффективного фармакологического 
лечения дальнейшее изучение применения мелато-
нинергических антидепрессантов может иметь тео-
ретическую и практическую значимость. Дальнейшие 
направления работ могут включать разработку 
и проведение рандомизированных двойных слепых 
клинических испытаний по изучению применения 
антидепрессантов с мелатонинергическим механиз-
мом действия при депрессии, коморбидной с другими 
заболеваниями (алкогольной зависимостью, тревож-
ными расстройствами, эпилепсией, БП).

ДРУГОЕ
Регистрация и протокол
Данный систематический обзор был пререгистриро-
ван в системе PROSPERO (регистрационный номер 
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ABSTRACT
BACKGROUND: Many studies have aimed to investigate and compare immune system and systemic inflammation 
parameters in patients with bipolar disorder (BD) and major depressive disorder (MDD) suffering from a depressive 
episode. However, no systematic review of the results has been conducted so far.

AIM: The aim of this study was to conduct a scoping review of research studies comparing immune and systemic 
inflammation parameters in patients with BD and MDD during a depressive episode.

METHODS: The search for studies was conducted in the Medline and eLIBRARY databases for the period from January 
1994 to December 2022. Open-access articles written in English and Russian were selected. The review included 
original studies that compared groups of patients with BD and MDD (diagnosed based on the DSM-IV, DSM-5, or ICD-10 
criterion) by immune and systemic inflammation parameters (such as the counts, ratio, and functions of blood cells, 
erythrocyte sedimentation rate, concentrations of immunoglobulins, cytokines, acute phase proteins, complement 
components, and autoantibodies).

RESULTS: The review included 24 studies. Current depressive episodes in patients with BD were associated with 
higher concentrations of chemokines (C-C motif chemokine ligand 3 (CCL3), CCL4, CCL5, CCL11), platelet-derived 
growth factor B, and interleukin 9 (IL-9) (two studies in each case), whereas patients with MDD tended to have higher 
concentrations of soluble tumor necrosis factor receptor 1 and immunoglobulin G to oxidized low-density lipoproteins 

ОБЗОР
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(two studies each). Patients with BD and MDD had comparable concentrations of IL-8 (five studies); IL-2 and IL-10 (four 
studies each); IL-13 and gamma interferon (three studies each); IL-17, IL-1Rα, the vascular endothelial growth factor, 
as well as white blood cells, monocyte, and platelet counts (two studies each). Contradictory results were obtained 
for the levels of tumor necrosis factor-α (the concentrations did not differ in five studies, were elevated in BD patients 
in five studies, were elevated in MDD patients in two studies), IL-6 (the concentrations did not differ in eight studies 
and were elevated in BD patients in four studies), C-reactive protein (the concentrations did not differ in six studies, 
were elevated in BD patients in two studies), IL-4 (the concentrations did not differ in three studies and were elevated 
in MDD patients in two studies), IL-1β and the neutrophil count (the levels did not differ in one study each and were 
elevated in BD patients in two studies). Several studies have demonstrated an association between immune and 
systemic inflammation parameters and the severity of depressive and anxiety symptoms, melancholic depression, 
age of mood disorder onset, body mass index, and imipramine equivalent.

CONCLUSION: Some immune and systemic inflammation parameters are associated with a current depressive episode 
in patients with MDD or BD. These parameters may be considered as potential biomarkers for a differential diagnosis 
of these disorders.

АННОТАЦИЯ
ВВЕДЕНИЕ: Многие исследования ставили задачей изучение и сравнение показателей иммунной системы 
и системного воспаления при депрессивных эпизодах у пациентов с биполярным аффективным расстройством 
(БАР) и рекуррентным депрессивным расстройством (РДР). Однако систематическое обобщение их результатов 
до настоящего времени не проводилось.

ЦЕЛЬ: Провести обзор предметного поля исследований, в которых сравнивали показатели иммунной системы 
и системного воспаления при текущем депрессивном эпизоде у пациентов с БАР и РДР.

МЕТОДЫ: Поиск исследований проводился в базах данных Medline и eLIBRARY.RU (статьи на русском языке) за 
период с января 1994 г. по декабрь 2022 г. Отбирались статьи в открытом доступе, написанные на английском 
и русском языках. В обзор были включены оригинальные исследования, в которых сравнивали группы 
пациентов с текущим депрессивным эпизодом при БАР и РДР (диагнозы установлены по критериям DSM-IV, 
DSM-5 или МКБ-10) по показателям иммунной системы и системного воспаления (количество, соотношение 
и функции клеток крови, скорость оседания эритроцитов, концентрации иммуноглобулинов, цитокинов, белков 
острой фазы воспаления, компонентов комплемента, аутоантител).

РЕЗУЛЬТАТЫ: В обзор включено 24 исследования. С текущим депрессивным эпизодом при БАР ассоциированы 
более высокие концентрации хемокинов (C-C motif chemokine ligand 3 (CCL3), CCL4, CCL5, CCL11), тромбоцитарного 
фактора роста B, интерлейкина 9 (ИЛ-9) (по 2 исследования в каждом случае), при РДР  — более высокие 
концентрации растворимого рецептора фактора некроза опухоли 1 и иммуноглобулинов класса G к окисленным 
липопротеинам низкой плотности (по 2 исследования). Пациенты с БАР и РДР имели сопоставимые концентрации 
ИЛ-8 (5 исследований); ИЛ-2 и ИЛ-10 (по 4 исследования); ИЛ-13 и интерферона гамма (по 3 исследования); 
ИЛ-17, ИЛ-1Rα, фактора роста эндотелия сосудов, а также количество лейкоцитов, моноцитов и тромбоцитов 
(по 2 исследования). Противоречивые результаты были получены для фактора некроза опухоли α (концентрации 
не различались в 5 исследованиях, повышены при БАР в 5 исследованиях, повышены при РДР в 2 исследованиях), 
ИЛ-6 (концентрации не различались в 8 исследованиях, повышены при БАР в 4 исследованиях), С-реактивного белка 
(концентрации не различались в 6 исследованиях, повышены при БАР в 2 исследованиях), ИЛ-4 (концентрации 
не различались в 3 исследованиях, повышены при РДР в 2 исследованиях), ИЛ-1β и количества нейтрофилов 
(не различались по 1 исследованию, повышены при БАР в 2 исследованиях). В нескольких исследованиях была 
обнаружена ассоциация показателей иммунной системы и системного воспаления с тяжестью депрессивной 
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ВВЕДЕНИЕ
Роль воспаления и иммунных нарушений в патоге-
незе депрессии изучается на протяжении несколь-
ких десятилетий [1, 2]. В результате обнаружено 
множество клинических подтверждений связи ней-
ровоспаления с развитием депрессии [3, 4]. Кроме 
того, у пациентов с депрессией выявлены высокие 
концентрации интерлейкина (ИЛ) 6 и С-реактивного 
белка (СРБ) [5, 6], признаки активации микроглии [7], 
увеличение концентрации кинуренина в связи с вли-
янием нейровоспаления на синтез серотонина [4]. 
Также показано, что препарат провоспалительного 
цитокина интерферона (ИФН) α вызывал развитие 
депрессии как побочного эффекта [8, 9]. При этом 
у пациентов, получавших более высокие дозы ИФН-α 
в течение 24 недель, отмечались депрессивные сим-
птомы более высокой тяжести [9]. Напротив, некото-
рые препараты с противовоспалительной активно-
стью могут оказывать антидепрессивное действие [4]. 
Наличие антидепрессивного эффекта изучали также 
в связи с нестероидными противовоспалительными 
препаратами, ингибиторами цитокинов, статинами, 
полиненасыщенными жирными кислотами, кортико-
стероидами, однако результаты оказались противо-
речивыми [10].

Некоторыми авторами критически оценивается 
формальный диагностический подход (на основе 
DSM и МКБ) к верификации депрессии при рекур-
рентном депрессивном расстройстве (РДР) и бипо-
лярном аффективном расстройстве (БАР) с учетом их 
патогенетических и клинических особенностей [11]. 
Пациентам с БАР окончательный диагноз обычно 
устанавливается спустя 6–8 лет после первых аф-
фективных фаз [12]. Наиболее частым ошибочным 
диагнозом является «рекуррентное депрессивное 

расстройство», что связано с типичным дебютом 
БАР с депрессивных фаз, отсроченным наступлени-
ем гипо/маниакальных фаз или трудностями их ре-
троспективной верификации [13]. Следствием этого 
является ошибочное назначение антидепрессантов 
для терапии текущего депрессивного эпизода. Это 
приводит к фармакогенным инверсиям фаз и разви-
тию смешанных состояний и быстрых циклов у паци-
ентов с БАР [14].

Представляется логичным мнение о различиях 
патогенеза депрессии при РДР и БАР [15, 16]. В свя-
зи с этим актуальны молекулярные, генетические 
и нейровизуализационные исследования специфи-
ческих маркеров, которые могут дифференцировать 
депрессивные эпизоды при БАР и РДР на нейробио-
логической основе [17]. Исследования иммунологи-
ческих маркеров в периферической крови при БАР 
и РДР выявили нарушения регуляции иммунного от-
вета [18, 19]. Предполагается, что эти маркеры могут 
быть использованы для повышения точности диффе-
ренциальной диагностики БАР и РДР [20].

Тем не менее существует мало исследований по от-
дельным показателям иммунной системы и системно-
го воспаления, которые бы сравнивались в текущую 
депрессию при БАР и РДР, особенно в совокупности 
с клиническими проявлениями и особенностями 
течения. Эти знания важны для дальнейшего пони-
мания того, являются ли оба фенотипа биологиче-
ски непрерывными состояниями в пределах одного 
спектра патофизиологических изменений или же БАР 
и РДР  — это независимые нозологии с различной 
патофизиологической основой [21–23]. Сравнение 
показателей иммунной системы и системного воспа-
ления при депрессии у пациентов с РДР и БАР необ-
ходимо для определения биомаркеров расстройств, 

и тревожной симптоматики, меланхолическим подтипом депрессии, возрастом дебюта расстройства настроения, 
индексом массы тела и имипраминовым эквивалентом.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Ряд показателей иммунной системы и системного воспаления ассоциирован с текущим 
депрессивным эпизодом у пациентов с РДР или БАР. Эти показатели могут быть рассмотрены в качестве 
потенциальных биомаркеров для дифференциальной диагностики указанных расстройств.

Keywords: depressive episode; bipolar disorder; major depressive disorder; differential diagnosis; immune system; 
inflammation
Ключевые слова: депрессивный эпизод; биполярное аффективное расстройство; рекуррентное депрессивное 
расстройство; дифференциальная диагностика; иммунная система; воспаление
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выявления новых психофармакологических мишеней 
и прогнозирования эффективности стандартного ле-
чения БАР и РДР.

Насколько нам известно, обзоры предметного 
поля (scoping review), систематические обзоры и ме-
таанализы исследований, в которых сравнивали 
показатели иммунной системы и системного вос-
паления при текущем депрессивном эпизоде у па-
циентов с БАР и РДР, ранее не проводили. На этом 
основании нами проведен систематический анализ 
литературы по методологии обзора предметного 
поля с целью описания и обобщения результатов 
этих исследований.

МЕТОДЫ
Описание обзора выполнено в соответствии с реко-
мендациями (списком контрольных вопросов) руко-
водства PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic 
Reviews and Meta-Analyses), модифицированными для 
обзоров предметного поля [24]. Протокол настоящего 
исследования в публичных источниках не регистри-
ровали. Получить протокол исследования можно 
после направления обоснованного запроса автору, 
ответственному за корреспонденцию.

Критерии соответствия
Критерии включения: в обзор вошли статьи, опубли-
кованные в рецензируемых журналах на английском 
и русском языках, содержащие результаты исследо-
ваний групп пациентов с текущим депрессивным 
эпизодом при РДР и БАР (I или II типа), которые 
сравнивали между собой по значениям показате-
лей иммунной системы и системного воспаления 
(иммуноглобулины (Ig) классов A, M, G и E, аутоан-
титела, цитокины, компоненты комплемента, белки 
острой фазы воспаления, факторы роста, скорость 
оседания эритроцитов, количество, соотношение 
и функции клеток крови). Диагностика РДР и БАР 
выполнена по критериям Диагностического и ста-
тистического руководства по психическим расстрой-
ствам 4-го и 5-го пересмотров (DSM-IV, DSM-5) или 
Международной классификации болезней 10-го пе-
ресмотра (МКБ-10).

Критерии невключения:
• исследования, описывающие клинические случаи;
• полное или частичное дублирование данных 

(в случае частичного дублирования в обзор 

включали публикации с наибольшим размером 
выборки);

• отсутствие в статье средних или медианных зна-
чений показателей иммунной системы и систем-
ного воспаления и/или результатов статистиче-
ского сравнения групп пациентов с БАР и РДР;

• в исследовании анализировали смешанные груп-
пы пациентов (в выборку исследования включе-
ны пациенты с дистимией, циклотимией, рас-
стройствами шизофренического спектра);

• статья с результатами исследования находится 
в закрытом доступе или автор не предоставил 
доступ к ней при личном обращении.

Источники информации
Поиск проводился в электронных базах данных 
Medline и eLIBRARY.RU. Период охвата поиском: ян-
варь 1994 г. — декабрь 2022 г. Поиск был ограничен 
1994 г., так как в этом году было выпущено DSM-IV, 
в котором впервые были описаны диагностические 
критерии БАР II типа. Поиск выполнен в декабре 
2023 г.

Стратегии поиска
Запрос на английском языке для поиска в базе 
данных Medline включал следующую комбинацию 
ключевых слов и операторов поиска: ((unipolar 
depression) OR (major depressive disorder) OR (recurrent 
depressive disorder)) AND ((bipolar depression) OR 
(bipolar disorder) OR (bipolar affective disorder) OR 
(bipolar disorder I type) OR (bipolar disorder II type)) 
AND ((immunological alterations) OR (immunomarkers) 
OR (immunological markers) OR (immunological) OR 
(immune-inflammatory profiles) OR (cytokines) OR 
(immunity) OR (neuroinflammation) OR (inflammation) 
OR (immune system)). Поисковой запрос на русском 
языке в базе данных eLIBRARY.RU был следующим: 
((униполярная депрессия) or (большое депрессив-
ное расстройство) or (рекуррентное депрессивное 
расстройство)) and ((биполярная депрессия) or (бипо-
лярное расстройство) or (биполярное аффективное 
расстройство) or (биполярное расстройство I типа) 
or (биполярное расстройство II типа)) and ((иммуно-
логические изменения) or (иммуномаркеры) or (им-
мунологические маркеры) or (иммунологический) 
or (иммуновоспалительные профили) or (цитокины) 
or (иммунитет) or (нейровоспаление) or (воспаление) 



CP15543Consortium Psychiatricum   |   2024   |   Том 5   |   Выпуск 4

or (иммунная система)). Поисковый запрос был со-
ставлен А.А.К. и согласован со всеми соавторами. 
При поиске в электронной базе данных Medline до-
полнительно применялись временные фильтры, ука-
занные выше. При поиске в электронной базе данных 
eLIBRARY.RU использовались следующие фильтры: 
поиск по названию и аннотации публикации; тип 
публикации — статья в журнале.

Последовательность отбора источников
Первичный скрининг потенциально релевантных 
статей выполнен путем просмотра их названий и ав-
торского резюме и предварительной оценки их со-
ответствия критериям отбора. Отобранные статьи 
заносили в отдельный список для последующего 
изучения их полного текста и отбора релевантных 
статей, соответствующих всем запланированным 
критериям включения и невключения. Скрининг 
и изучение содержания статей выполнены одним 
автором (А.А.К.) и подтверждены двумя авторами 
обзора (П.А.С., Н.Н.П.). Окончательное решение при 
возникновении разногласий относительно включен-
ных статей принимал один автор (Н.Н.П.).

Извлечение данных
Для извлечения данных использовали стандартизи-
рованную форму в формате электронной таблицы. Из 
релевантных (соответствующих критериям отбора) 
статей извлекали следующие данные: название, ав-
торы, год публикации, страна, дизайн исследования, 
размер выборок пациентов, биоматериал, метод ис-
следования, показатели иммунной системы и систем-
ного воспаления, лекарственная терапия на момент 
участия в исследовании, результаты сравнения групп 
с учетом пола или типа БАР. Данные были извлече-
ны одним автором (А.А.К.), а затем перепроверены 
и подтверждены остальными авторами обзора (П.А.С., 
О.В.Л. и Н.Н.П.). Имеющиеся разногласия разреша-
лись одним автором (Н.Н.П.).

Критическая оценка источников
Критическую оценку включенных в обзор источников 
не проводили.

Синтез результатов
Выполнен описательный анализ отобранных ис-
точ ников. Результаты сравнения групп БАР и РДР 

по значениям показателей иммунной системы и си-
стемного воспаления в каждом исследовании описы-
вали с использованием категорий «Выше при БАР» 
и «Выше при РДР», если различия были подтверж-
дены статистически, и «Не различаются», если раз-
личия не обнаружены (статистически не значимы). 
Также анализировали связь показателей иммунной 
системы и системного воспаления с различными 
клиническими характеристиками депрессивного 
эпизода при БАР и РДР, найденными во включен-
ных статьях.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Отбор источников
В результате поиска в базах данных было обнаруже-
но 710 статей, все — в Medline. После просмотра на-
званий и краткого содержания статей потенциально 
релевантными признаны 143 статьи, из которых 126 
находились в открытом доступе или доступ к ним пре-
доставили сами авторы. После прочтения полных тек-
стов статей в окончательный анализ были включены 
24 оригинальных исследования, соответствовавших 
критериям отбора (рис. 1) [18, 20, 25–46].

Характеристики источников
В 24 исследованиях, включенных в обзор, приняло 
участие 2785 пациентов с БАР и 10 944 пациента с РДР. 
Исследования были опубликованы в период с 2007 
по 2022 г. Из 24 исследований в 20 был применен 
одномоментный дизайн (cross-sectional study), тогда 
как остальные 4 исследования были выполнены с ис-
пользованием других подходов: 2 исследования были 
когортными, 1 — «случай–контроль» и 1 — двойное 
слепое плацебо-контролируемое.

Большинство исследований было проведено авто-
рами из Европы (Италия — 4 исследования, Болгария — 
3, Бельгия — 2, Турция — 2; Румыния, Польша, Германия, 
Нидерланды — по 1), Азии (Китай — 5 исследований, 
Тайвань — 4, Таиланд — 3) и Северной Америки (Канада 
и США — по 4 исследования). Кроме того, авторы 3 ис-
следований были из Австралии, еще одного — из 
Бразилии. Не обнаружено ни одного российского ис-
следования, соответствующего критериям отбора.

Результаты исследований
Результаты сравнения значений показателей иммун-
ной системы и системного воспаления при текущем 
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депрессивном эпизоде у пациентов с БАР и РДР пред-
ставлены в табл. 1. Перспективными маркерами теку-
щего депрессивного эпизода при БАР можно признать 
хемокины (C-C motif chemokine ligand 3 (CCL3), CCL4, 
CCL5, CCL11), тромбоцитарный фактор роста бета 
(PDGF-B) и ИЛ-9 (в каждом случае по 2 подтверждаю-
щих исследования), при РДР — растворимый рецеп-
тор фактора некроза опухоли 1 (sTNFR1) и IgG к окис-
ленным липопротеинам низкой плотности (ЛПНП) 
(по 2 исследования). Пациенты с БАР и РДР имели 
сопоставимые концентрации ИЛ-8 (отмечено в 5 ис-
следованиях); ИЛ-2 и ИЛ-10 (в 4 исследованиях); ИЛ-13 
и ИФН-γ (в 3 исследованиях); ИЛ-17, ИЛ-1Rα, фактора 
роста эндотелия сосудов, а также количества лейко-
цитов, моноцитов и тромбоцитов (в 2 исследованиях). 
Противоречивые результаты получены в отношении 

ФНОα (различий не обнаружено в 5 исследованиях, 
концентрация повышена при БАР в 5 исследованиях, 
повышена при РДР — в 2 исследованиях), ИЛ-6 (разли-
чий не обнаружено в 8 исследованиях, концентрация 
повышена при БАР в 4 исследованиях), СРБ (различий 
не обнаружено в 6 исследованиях, концентрация по-
вышена при БАР в 2 исследованиях), ИЛ-4 (различий 
не обнаружено в 3 исследованиях, концентрация по-
вышена при РДР в 2 исследованиях), ИЛ-1β и нейтро-
филов (различий не обнаружено в 1 исследовании, 
показатели повышены при БАР в 2 исследованиях).

Тип БАР при анализе показателей иммунной системы 
и системного воспаления учитывался в 3 исследовани-
ях. В исследовании Brunoni и соавт. [18] не было обна-
ружено различий изученных показателей (ИЛ-6, ФНОα, 
sTNFR2 и др.) между пациентами с БАР  I  и II  типов. 
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Вк
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е

Записи, обнаруженные в базе данных
(n=710)

Записи, удаленные перед
просмотром (n=0)

Скрининговые записи (n=710) Исключенные записи (n=576)

Отчеты, запрошенные 
для получения (n=143)

Отчеты, оцененные на соответствие
критериям включения (n=126)

Новые исследования, включенные
в обзор (n=24)

Отчеты не получены (n=17)

Исключенные отчеты (n=102)

Рисунок 1. Последовательность отбора оригинальных исследований.
Источник: Касьянова и др., 2024.
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В исследовании Simeonova и соавт. [33] выявлено, 
что при БАР I в сравнении с БАР II выше суммарные 
концентрации IgM к NO-аддуктам, липополисаха-
ридам (ЛПС) Morganella morganii и Citrobacter koseri, 
IgA к ЛПС Pseudomonas putida и C. koseri, а также ин-
тегральный индекс (отношение) IgM/IgA к ЛПС всех 
грамотрицательных бактерий. Более высокие кон-
центрации IgM и IgA к ЛПС грамотрицательных бак-
терий при БАР I продемонстрированы и в третьем 
исследовании [34].

Биологический пол пациентов при анализе пока-
зателей иммунной системы и системного воспале-
ния был учтен также в 3 исследованиях. В исследо-
вании Wei и соавт. [26] показано, что у пациентов 
с РДР количество нейтрофилов и лимфоцитов было 
выше у мужчин в сравнении с женщинами. У паци-
ентов с БАР количество нейтрофилов и лимфоцитов 
у мужчин также было выше, а количество тромбо-
цитов, напротив, было ниже, чем у женщин [26]. 
Lu и соавт. [35] отметили в своем исследовании, что 

у пациентов с РДР и БАР во время депрессивных эпи-
зодов концентрация ИЛ-8 в сыворотке крови у муж-
чин была выше, чем у женщин. Becking и соавт. [43] 
при сравнении мужчин с РДР и БАР, а также отдель-
но при сравнении женщин с РДР и БАР не выявили 
статистически значимых различий концентраций 
ФНОα, ИЛ-6 и СРБ. Сравнение значений показателей 
иммунной системы и системного воспаления у муж-
чин и женщин в этом исследовании не проводили.

У пациентов с РДР и БАР были установлены поло-
жительные связи различных показателей иммунной 
системы и системного воспаления с тяжестью де-
прессивной и тревожной симптоматики, меланхо-
лическим подтипом депрессии, возрастом дебюта 
расстройства настроения и индексом массы тела 
(табл. 2). Также у пациентов обеих групп были опре-
делены отрицательные связи различных показателей 
иммунной системы и системного воспаления с ими-
праминовым эквивалентом и уровнем тревожной 
симптоматики.

Таблица 2. Связь показателей иммунной системы и системного воспаления с клиническими характеристиками 
депрессии при биполярном аффективном расстройстве и рекуррентном депрессивном расстройстве

Клиническая характеристика
Показатели иммунной системы и системного воспаления

БАР РДР

Тяжесть депрессивной симптоматики 
(положительная связь)

СРБ [37], sTNFR1 [39], IgA к ЛПС Pseudomonas 
putida, Citrobacter koseri, Hafnia alvei, Pseudomonas 
aeruginosa, Morganella morganii, Klebsiella 
pneumoniae [33], IgM к азелаиновой и олеиновой 
кислотам, MDA и Pi, суммарные IgM к OSE [34], 
+ CCL4 [25] у пациентов с РДР

—

Уровень тревоги (положительная связь) sTNFR1, отношение sTNFR1/sTNFR2 [18] —

Уровень тревоги (отрицательная связь) sTNFR2 [18] —

Выраженность гипо/маниакальной симптоматики 
(положительная связь) СРБ [35] Не определены

Возраст дебюта расстройства (отрицательная 
связь) CD3+CD8+ цитотоксические Т-лимфоциты [41] Не определены

Меланхолический тип депрессии (положительная 
связь) IgA к ЛПС C. koseri [33] ИЛ-1β [18], IgA к ЛПС 

C. koseri [33]

Тревожность как личностная черта 
(положительная связь) sTNFR1, отношение sTNFR1/sTNFR2 [18] —

Индекс массы тела (положительная связь) ИЛ-1β [25], ИЛ-5 [39], ИЛ-6 [39] —

Имипраминовые эквиваленты (отрицательная 
связь) ФНОα [25], ИЛ-9 [25], CCL4 [25], СCL5 [25] —

Примечание: БАР — биполярное аффективное расстройство; ИЛ-1β — интерлейкин 1 бета; ЛПС — липополисахарид; РДР — 
рекуррентное депрессивное расстройство; СРБ — С-реактивный белок; ФНОα — фактор некроза опухоли альфа; CCL11 (C-C motif 
chemokine ligand 11) — лиганд хемокина C-C motif; Ig (immunoglobulin) — иммуноглобулин; MDA (malondialdehyde) — малоновый 
диальдегид; OSE (oxidation-specific epitopes) — окислительно-специфические эпитопы; Pi (phosphatidylinositol) — фосфатиди-
линозитол; sTNFR1 (soluble tumor necrosis factor receptor 1) — растворимый рецептор фактора некроза опухоли 1; TIM-3 (T-cell 
immunoglobulin and mucin-domain containing-3) — белок-3, содержащий Т-клеточный иммуноглобулин и муцин/домен муцина.
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ОБСУЖДЕНИЕ
Резюме основных результатов
Впервые обобщены результаты оригинальных ис-
следований, в которых изучали показатели иммун-
ной системы и системного воспаления при текущей 
депрессии у пациентов с РДР и БАР. Данные о наи-
более часто изучаемых показателях иммунной си-
стемы и системного воспаления (ИЛ-1β, ИЛ-4, ИЛ-6, 
ФНОα, СРБ, количество нейтрофилов) противоречи-
вы. Различия концентраций ИЛ-2, ИЛ-8, ИЛ-10, ИЛ-13, 
ИФН-γ, ИЛ-17, ИЛ-1Rα, фактора роста эндотелия со-
судов, количества лейкоцитов, моноцитов, тромбо-
цитов у пациентов с БАР или РДР не обнаружены ни 
в одном исследовании. Вместе с тем перспективными 
биомаркерами для дифференциальной диагностики 
текущего депрессивного эпизода являются хемокины 
(CCL3, CCL4, CCL5, CCL1), PDGF-B, ИЛ-9 (концентрации 
выше при БАР), а также sTNFR1 и IgG к ЛПНП (концен-
трации выше при РДР). В ряде исследований выявле-
на связь показателей иммунной системы и систем-
ного воспаления с клиническими характеристиками 
исследуемых расстройств настроения.

Ограничения исследования
У настоящего обзора есть несколько важных огра-
ничений. Во-первых, широкие критерии включения 
привели к тому, что рассматриваемые исследования 
изучали различные звенья иммунитета. Поэтому, 
несмотря на количество включенных исследований 
и итоговый размер выборки, некоторые потенциаль-
но интересные показатели иммунной системы и си-
стемного воспаления изучались в небольшом коли-
честве работ. Во-вторых, хотя во всех исследованиях 
к критериям невключения относились состояния, спо-
собные повлиять на концентрации показателей им-
мунной системы и системного воспаления, до конца 
исключить этот и другие вмешивающие факторы мы 
не можем ввиду того, что авторы исследований учиты-
вали разные заболевания и по-разному их исключали 
(объективной осмотр, со слов пациента или по меди-
цинской документации). В-третьих, в 14 (58%) из 24 ис-
следований оценка показателей иммунной системы 
и системного воспаления выполнена на фоне фарма-
котерапии психического расстройства, что могло по-
влиять на полученные результаты [47]. В-четвертых, 
17 из 143 потенциально релевантных работ не были 
доступны в виде полнотекстовых статей и по этой 

причине не были включены в настоящий обзор. 
Как следствие, могли быть не учтены потенциально 
важные результаты о связи показателей иммунной 
системы и системного воспаления с депрессивным 
эпизодом у пациентов с РДР или БАР. В-пятых, поиск 
оригинальных статей произведен одним автором без 
изучения списка литературы включенных работ, что 
повышает риск пропуска релевантных исследований. 
В-шестых, большинство исследований, включенных 
в настоящий обзор, являются одномоментными, из-за 
чего невозможно судить о причинно-следственных 
связях показателей иммунной системы и системного 
воспаления с депрессивным эпизодом у пациентов 
с РДР или БАР.

Сравнения с имеющимися литературными 
данными
Большое количество противоречивых результатов 
относительно связи показателей иммунной системы 
и системного воспаления с текущим депрессивным 
эпизодом при РДР и БАР объясняется трудностями 
в психиатрической систематике этих расстройств. 
Так, оба расстройства до 1980 г. были частью 
маниакально-депрессивного заболевания, а сейчас 
рядом ученых рассматриваются как две крайности 
одного биполярного спектра [48, 49]. В связи с этим 
представляется логичным, что между РДР и БАР боль-
ше общих черт, нежели отличий. Тем не менее даже 
незначительные отличия могут быть важны для диф-
ференциальной диагностики этих состояний. Ниже 
мы приводим имеющиеся данные о показателях им-
мунной системы и системного воспаления, которые 
являются наиболее перспективными с точки зрения 
дифференциальной диагностики РДР и БАР по резуль-
татам данного обзора.

В связи с БАР ранее чаще всего изучали изменения 
концентраций различных цитокинов, однако связь 
хемокинов с этим расстройством также была под-
тверждена результатами систематических обзоров 
Stuart и соавт. [50] и Misiak и соавт. [51]. Хемокины 
представляют собой семейство цитокинов, которые 
способны индуцировать направленную миграцию 
(хемотаксис), в частности, к участкам воспаления. Все 
хемокины взаимодействуют с трансмембранными ре-
цепторами, связанными с G-белком, которые экспрес-
сируются, помимо прочего, и в сосудистой сети ге-
матоэнцефалического барьера [52]. Связь хемокинов 
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с психическими расстройствами опосредована их 
нейромодуляторными и нейромедиатороподобными 
эффектами, а также регуляцией нейрогенеза [50, 51]. 
При этом воздействие хемокинов на мозг является 
сложным, поскольку эти белки обладают как нейро-
протекторными, так и нейротоксическими свойства-
ми [53]. Таким образом, понимание роли хемокинов 
в патогенезе БАР может открыть новые перспективы 
для разработки терапевтических стратегий, направ-
ленных на модуляцию воспалительных процессов 
и иммунной регуляции.

PDGF-B — фактор роста, аккумулируемый в гранулах 
тромбоцитов и высвобождаемый при их активации, 
участвует в формировании кровеносных сосудов, про-
лиферации и миграции мезенхимальных клеток [54]. 
Показано, что PDGF-опосредованная передача сигналов 
регулирует различные функции головного мозга, вклю-
чая нейрогенез [55, 56]. Известно также, что PDGF-BB 
ингибирует опосредуемый N-метил-D-аспартатным ре-
цептором (NMDAR) компонент возбуждающих синапти-
ческих токов [57, 58], а глутаматергическая нейротранс-
миссия через NMDAR играет роль в патофизиологии РДР 
и БАР [58, 59]. Idemoto и соавт. [58] предположили, что 
PDGF-BB может участвовать в развитии функциональ-
ных нарушений NMDAR при расстройствах настроения 
и может опосредовать патофизиологические различия 
между РДР и БАР. Было обнаружено, что концентрации 
PDGF-BB в сыворотке крови в группе РДР были значи-
тельно ниже как в депрессивную фазу, так и в состоянии 
эутимии, чем в группах БАР и здорового контроля. Эти 
результаты свидетельствуют о том, что сывороточный 
PDGF-BB может быть потенциальным биомаркером для 
дифференциальной диагностики БАР и РДР. Авторы 
предполагают, что снижение концентрации PDGF-BB 
в сыворотке крови при РДР может быть связано со сни-
жением нейропротекторной активности PDGF-BB и ак-
тивацией NMDAR-опосредованной эксайтотоксичности 
в головном мозге [58]. В ряде исследований обнаружена 
связь концентрации PDGF-BB с микроструктурой бело-
го вещества головного мозга у пациентов с депресси-
ей [25, 60, 61]. Кроме того, Benedetti и соавт. [60] пока-
зали, что концентрации цитокинов и PDGF-BB обратно 
пропорциональны целостности миелиновых оболочек 
при демиелинизации [60]. Как известно, нарушение 
структуры белого вещества связано с риском развития 
расстройства, неблагоприятным детским опытом, аф-
фективными фазами и когнитивными нарушениями 

при БАР [25, 62, 63], а также с длительностью расстрой-
ства, резистентностью к лечению и тяжестью депрессии 
при РДР [25, 64, 65].

ИЛ-9 является плейотропным цитокином, продуци-
руемым в основном Т-хелперами 2-го типа, а также 
Т-хелперами 17 (Th17), регуляторными Т-клетками 
(Treg) и субпопуляцией Т-хелперов, секретирующей 
ИЛ-9 (Th9) [54]. Этот цитокин обеспечивает выжива-
ние и вызывает активацию тучных и эпителиальных 
клеток, B-лимфоцитов и Т-лимфоцитов [54]. ИЛ-9 
может способствовать развитию воспалительных 
заболеваний и является ключевой молекулой диф-
ференцировки Th17 и регуляции функции Treg [66]. 
Патофизиологическая роль ИЛ-9 при депрессии мо-
жет опосредоваться в том числе через глутаматер-
гическую трансмиссию. Так, Th17 посредством ИЛ-17 
снижают экспрессию переносчиков глутамата [67], 
при этом в недавнем исследовании Poletti и соавт. 
показали положительную корреляцию концентра-
ций ИЛ-9 и глутамата в головном мозге у пациентов 
с БАР [53]. В этом исследовании также обнаружено, 
что ИЛ-1β и CCL5 были связаны с более высокими 
концентрациями мио-инозитола и N-ацетиласпартата 
в передней поясной коре соответственно [53]. Таким 
образом, влияние цитокинов, включая ИЛ-1β и ИЛ-9, 
на патогенез БАР может быть опосредовано их вовле-
ченностью в процессы нейровоспаления, влиянием 
на нейропластичность и метаболические процес-
сы головного мозга, участием в нейротрансмиссии 
и процессах нейродегенерации.

Высокая концентрация ФНОα у больных РДР была 
подтверждена в нескольких метаанализах [68–70] 
и обзоре обзоров (umbrella review) [71]. ФНОα яв-
ляется молекулой врожденной иммунной системы 
и в основном вырабатывается макрофагами, есте-
ственными киллерами и Т-лимфоцитами [54]. ФНО 
существует в виде трансмембранной и растворимой 
форм, которые функционируют посредством свя-
зывания с рецепторами фактора некроза опухоли 
1 и 2 (TNFR1, TNFR2) [72]. TNFR1 экспрессируется во 
всех тканях человека, тогда как TNFR2 экспресси-
руется в основном в иммунных и эндотелиальных 
клетках, а также нейронах [73]. И трансмембран-
ный, и растворимый ФНО активируют TNFR1, в ре-
зультате чего внеклеточный домен TNFR1 подвер-
гается протеолизу и высвобождается в кровоток 
в виде sTNFR1 [72,  74]. Выработка и активность 
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ФНОα контролируются с помощью регуляции экс-
прессии гена ФНО, а также посредством регулиру-
емого выделения ФНО и его рецепторов в ответ 
на различные агонисты [75]. Ранее высказывалось 
предположение, что растворимые рецепторы ци-
токинов могут лучше отражать активность рассма-
триваемых цитокинов, поскольку они имеют дли-
тельный период полураспада, более стабильны 
в измерениях и обнаруживаются в плазме даже при 
неопределяемых концентрациях цитокинов [76, 77]. 
Следовательно, вполне возможно, что sTNFR1 мо-
жет отражать интенсивность воспаления в орга-
низме [78,  79]. Периферические концентрации 
sTNFR1 и sTNFR2 изучались при различных психи-
ческих расстройствах, но данные о том, как именно 
sTNFR1 участвует в развитии РДР, противоречивы. 
Предполагается, что нейрональный TNFR1 способ-
ствует нейровоспалению и демиелинизации, а так-
же задействован в повреждении аксонов, потере 
олигодендроцитов и индукции аутофагии глиаль-
ных клеток путем усиления окислительного стресса 
нейронов [80].

Повышенная концентрация IgG к окисленным ЛПНП 
при РДР указывает на аутоиммунные реакции орга-
низма, связанные с системным воспалением — из-
вестным механизмом патогенеза депрессии [33]. 
Аутоиммунные реакции IgG на окисленные ЛПНП 
у пациентов с РДР ассоциируются с нарушением 
в направленных на липиды механизмах антиокси-
дантной защиты и репарации [34]. Это обусловлено 
окислительным стрессом и хроническими воспали-
тельными процессами [34]. Подобная связь также 
представляет особый интерес, поскольку концентра-
ции IgG к окисленным ЛПНП напрямую связаны с раз-
витием ишемической болезни сердца, в то время как 
последнее заболевание часто сочетается как с РДР, 
так и с БАР [33, 81].

Перспективные направления исследований
Дальнейшие исследования показателей иммунной 
системы и системного воспаления для дифференци-
альной диагностики РДР и БАР открывают перспек-
тивные направления для научного сообщества. Эти 
направления могут включать в себя:
• переход от изучения отдельных показателей 

иммунной системы и системного воспаления 
к иммунопрофилированию (immunoprofiling) для 

определения комплексных изменений концен-
траций цитокинов, включая хемокины, иммуно-
глобулинов, субпопуляций лимфоцитов и других 
показателей периферической крови или иных 
биологических сред. Иммунопрофилирование 
необходимо для получения широкой картины им-
мунного ответа и может использоваться для иден-
тификации специфических иммунных профилей, 
ассоциированных с РДР и БАР;

• проспективные исследования, необходимые для 
лучшего понимания динамики показателей им-
мунной системы и системного воспаления и их 
связи с патогенезом, течением и прогнозом РДР 
и БАР. Это позволит отслеживать изменения в им-
мунном статусе в зависимости от фазы расстрой-
ства и эффективности терапии;

• изучение расстройств настроения вне дихотомии 
униполярные–биполярные. Учитывая, что концен-
трации значительного числа показателей им-
мунной системы и системного воспаления среди 
пациентов с РДР и БАР повышены одинаково в де-
прессивный эпизод, акцент следует сделать на от-
дельные клинические признаки, такие как ранняя 
манифестация, высокая рекуррентность аффектив-
ных эпизодов, подпороговые гипоманиакальные 
и смешанные симптомы, а также отягощенный 
семейный анамнез и ответ на терапию;

• разработку новых терапевтических стратегий, 
направленных на модуляцию иммунной системы, 
для понимания роли показателей иммунной си-
стемы и системного воспаления в патогенезе РДР 
и БАР. Например, препараты, целью которых яв-
ляются конкретные хемокины или их рецепторы, 
могут стать перспективным направлением в ле-
чении расстройств настроения;

• тесное междисциплинарное сотрудничество 
между иммунологами, психиатрами, нейробиоло-
гами, необходимое для прогресса в понимании 
роли иммунной системы в развитии и течении 
расстройств настроения. Оно важно для инте-
грации данных из различных областей с целью 
создания целостной картины патогенеза РДР 
и БАР.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Результаты настоящего обзора предметного поля под-
тверждают сложность и многоаспектность взаимосвязи 
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между иммунной системой и расстройствами на-
строения. Полученные данные указывают на воз-
можное различие показателей иммунной системы 
и системного воспаления у пациентов с текущим 
депрессивным эпизодом при РДР и БАР, в особен-
ности хемокинов, PDGF-B, ИЛ-9, sTNFR1 и IgG к ЛПНП. 
Изучение роли данных маркеров в развитии рас-
стройств настроения может иметь важное значе-
ние для понимания патофизиологии этих состояний 
и разработки более целенаправленных терапевти-
ческих стратегий. Вместе с тем были идентифициро-
ваны показатели иммунной системы и системного 
воспаления, в том числе ИЛ-1β, ИЛ-4, ИЛ-6, ФНОα, 
СРБ, значения которых не различались между паци-
ентами с РДР и БАР. При этом только в ограничен-
ном количестве исследований учитывались такие 
факторы, как тип БАР и пол пациентов, что может 
влиять на интерпретацию полученных результатов. 
Необходимы дальнейшие исследования взаимосвя-
зей параметров иммунной системы с расстройства-
ми настроения.
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ABSTRACT
BACKGROUND: One of the pressing global issues today is the matter of refugees and forcibly displaced people 
migration. Refugee or forcibly displaced status has a significant impact on a person's mental health, with a high risk 
of developing depression, anxiety, post-traumatic stress disorder and psychotic disorders.

AIM: To conduct a literature review and evaluate the mental health status of refugees and forcibly displaced people 
due to military action.

METHODS: The search of literature was conducted without any restrictions on the publication date, with a focus on 
articles from the past two decades. The search was conducted in the Google Scholar and PubMed databases using 
the following keywords and phrases: “migration”, “migrants”, “refugees”, “forcibly displaced people”, “mental health”, 
“mental disorder”, “psychiatric disorders”. This analysis included studies that discussed and evaluated the social, 
psychological, and clinical aspects of migration. The review included original research and meta-analyses published 
in English, Russian, and Spanish. Descriptive analysis was applied to summarize the results.

RESULTS: The literature review showed that global migration levels have reached a high point, and this trend continues 
due to the existing geopolitical conditions. Even limited and difficult-to-compare epidemiological data demonstrate 
that more than a quarter of migrants suffer from mental disorders. These primarily include depression, anxiety, and 
post-traumatic stress disorders. Apart from creating and exacerbating problems for the refugees and forcibly displaced 
people themselves, they also pose serious challenges to the social services and healthcare systems of refugee-hosting 
countries. The literature review demonstrated that forced displacement plays a role in the development of mental 
disorders, and also emphasizes the significance of several associated factors.

CONCLUSION: This review emphasizes the urgent need for standardizing screening methods for refugees and forcibly 
displaced people, creating unified approaches to diagnostic evaluation, as well as specialized training for mental 
health professionals. Large-scale programs are needed to support and implement sustainable global mental health 
measures in the countries affected by hostilities.

АННОТАЦИЯ
ВВЕДЕНИЕ: Одной из глобальных проблем современности является вопрос миграции беженцев и насильно 
перемещенных лиц. Статус беженца или насильно перемещенного лица оказывает значительное влияние 

ОБЗОР
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на психическое здоровье человека, что сопровождается высоким риском развития депрессий, тревоги, 
посттравматических стрессовых и психотических расстройств.

ЦЕЛЬ: Провести обзор имеющейся литературы и изучить состояние психического здоровья беженцев 
и насильно перемещенных лиц в результате боевых действий.

МЕТОДЫ: Проведен поиск литературы без ограничения по дате публикации с акцентом на работы 
последних двух десятилетий. Поиск осуществлялся в базе данных Google Scholar и PubMed, по ключевым 
словам и словосочетаниям «миграция» (migration), «мигранты» (migrants), «беженцы» (refugees), «насильно 
перемещенные лица» (forcibly displaced persons), «психическое здоровье» (mental health), «психическое 
расстройство» (mental disorder), «психиатрические расстройства» (psychiatric disorders). Исследования 
включались в анализ, если в них обсуждались и оценивались социальные, психологические и клинические 
аспекты миграции. В обзор включались оригинальные исследования и метааналитические обзорные статьи 
на английском, русском и испанском языках. Для обобщения результатов применялся метод описательного 
анализа.

РЕЗУЛЬТАТЫ: Обзор литературы показал, что уровень миграции по всему миру достиг высокой планки, 
и тенденция к росту сохраняется из-за сложившихся геополитических условий. Даже фрагментарные и трудно 
сопоставимые эпидемиологические данные показывают, что более четверти мигрантов имеют психические 
расстройства. Прежде всего, это депрессивные, тревожные и посттравматические стрессовые расстройства. 
Они создают и усугубляют проблемы не только у самих беженцев и насильно перемещенных лиц, но ставят 
серьезные задачи перед социальными службами и системой здравоохранения принимающих сторон. Анализ 
литературы демонстрирует, что вынужденное переселение является патогенетическим фактором в развитии 
психической патологии, а также подчеркивает значимость ряда сопутствующих факторов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Настоящий обзор подчеркивает насущную необходимость унификации методов обследования 
беженцев и насильно перемещенных лиц, создания единых подходов к обследованию и специальной 
подготовке специалистов сферы психического здоровья. Необходимы масштабные программы для поддержки 
и внедрения устойчивых глобальных мер в области психического здоровья в странах, пострадавших от 
военных действий.

Keywords: refugees; forcibly displaced people; migrants; social and psychological issues; mental disorders
Ключевые слова: беженцы; насильно перемещенные лица; мигранты; социально-психологические проблемы; 
психические расстройства

ВВЕДЕНИЕ
Одной из глобальных и острейших проблем, стоящих 
перед мировым сообществом в начале третьего тыся-
челетия, является проблема миграции, затрагиваю-
щая беженцев и насильно перемещенных лиц (НПЛ). 
Деструктивные тенденции развития современного 
мира, политическая нестабильность, экономические 
кризисы, многочисленные локальные войны и бое-
вые действия, изменения климата и экологические 
катаклизмы придают проблеме миграции особую акту-
альность. Множество трагических событий в прошлом 
приводили к появлению беженцев: малые и большие 

войны, включая две мировые войны, эпидемии, наше-
ствия кочевых и варварских племен. Военные конфлик-
ты, климатические катаклизмы и сегодня становятся 
причиной массового перемещения людей, которые 
испытывают тяжелейшие психологические травмы 
и стрессы при переселении в принимающие страны.

Постсоветское пространство, образованное после 
распада Советского Союза в 1991 году, характеризует-
ся сложными взаимосвязями между миграцией и вы-
нужденным перемещением. Межэтнические столкно-
вения и национально-освободительные  движения 
в Центральной Азии и на Южном Кавказе в первой 
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половине 1990-x годов провоцировали многоты-
сячные потоки беженцев и перемещенных лиц из 
Сумгаита, Баку, Нагорного Карабаха, Абхазии, Южной 
Осетии, Чечни, Таджикистана, Приднестровья [1]. Эти 
процессы способствовали появлению новой катего-
рии беженцев — вынужденных переселенцев. Именно 
эта категория лиц, возникшая в Армении в результа-
те массового насильственного переселения армян из 
Нагорного Карабаха после длительной блокады и во-
енной агрессии со стороны Азербайджана, поставила 
перед службой психического здоровья страны задачу 
оказать специализированную помощь нуждающимся 
переселенцам и изучить состояние их психического 
здоровья. Но сам феномен подобного массового пе-
реселения поставил задачу изучить явление мигра-
ции в психолого-психиатрическом аспекте в более 
глобальном аспекте.

Изучение феномена миграции имеет два аспекта. 
Первый аспект — миграция как особый процесс (это 
задача социологии, истории, экономических наук, де-
мографии и т.д.). Второй аспект — миграция как один 
из факторов, оказывающих влияние на соматическое 
и психическое здоровье людей (является компетенци-
ей социальных и здравоохранных служб, в том числе 
психологии и психиатрии).

До сих пор нет консенсуса в определении понятия 
«миграция». Только российскими исследователями 
предложено свыше 30 определений этого понятия. 
Сохраняя общепонятный смысл данного феномена, 
каждый автор дает свою трактовку понятия «мигра-
ция», расширяя или сужая его.

В.И. Переведенцев [2] представляет миграцию ши-
роких масс людей в широком смысле и понимает ее 
в виде «совокупности разных перемещений граждан 
в пространстве»; в узком она для него представляет 
«совокупность переселений граждан по территории, 
напрямую связанных с переменой постоянного ме-
ста жительства на относительно длительный срок». 
Примерно так же миграцию в узком смысле понима-
ет А.Б. Барихин: «Перемещение людей, связанное, 
преимущественным образом, с изменением места 
жительства и места работы» [3].

Довольно широкое толкование миграции дает 
О.Д. Воробьёва [4]. Она рассматривает ее как «любое 

1 Поощрение и защита прав человека, включая пути и способы поощрения прав человека-мигранта: доклад Генерального секретаря 
ООН от 9 августа 2013 г. А 68/292. Доступен по ссылке: https://documents.un.org/doc/undoc/gen/n13/422/65/pdf/n1342265.pdf (дата 
обращения: 08.03.2020).

территориальное перемещение населения, связан-
ное с пересечением как внешних, так и внутренних 
границ административно-территориальных образо-
ваний с целью перемены постоянного места житель-
ства или временного пребывания на территории для 
осуществления учебы или трудовой деятельности не-
зависимо от того, под превалирующим воздействием 
каких факторов оно происходит — притягивающих 
или выталкивающих».

С.Г. Трифонов трактует миграцию как «сложный 
процесс, который отличается своеобразием и зави-
симостью от разнообразных детерминантов (соци-
альные, политические, экономические, культурные, 
идеологические и другие) и связан с добровольным 
либо вынужденным перемещением, вне зависимо-
сти от пересечения внутренних либо внешних границ 
административно-территориальных образований, 
вне зависимости от периода пребывания, посред-
ством разных видов транспорта, которое осущест-
вляется с разными целями» [5].

Д.В. Слободчикова и др. [6] определяют миграцию 
как «социально-экономический процесс, при котором 
субъект миграции перемещается с определенной це-
лью через границы территориальных образований, 
независимо от продолжительности и регулярности, 
вызванный влиянием разнообразных условий и фак-
торов, как правило, религиозных, экономических, по-
литических, общественных или военных».

Наиболее точным представляется определение 
Т.Н. Юдиной [7]. Согласно ее подходу, «миграция — 
это процесс перемещения населения через вну-
тригосударственные границы административно- 
территориальных образований и государственные 
границы, который обусловлен изменением места 
жительства, трудоустройства, учебы, гражданства 
и иными причинами».

Международная организация по миграции дает 
следующую формулировку: «Миграция представляет 
собой процесс передвижения через международную 
границу или в пределах государства. Миграция охва-
тывает любой вид перемещений, вне зависимости от 
их длительности, причин и состава»1. Перемещение 
лиц независимо от его формы, мотивов и сроков 
с территории одного государства на территорию 
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другого, влекущее изменение их правового стату-
са, регулирование которого с момента пересечения 
данными лицами границы осуществляется законо-
дательством принимающего государства, а также 
международно-правовыми документами, разраба-
тываемыми международными организациями, зани-
мающимися проблемами миграции, А.В. Похлебаева 
определяет как международную миграцию [8].

Понимание сущности этого феномена, слож-
ность определения и его многогранность преодо-
леваются классификацией всех видов миграции. 
А.В.  Похлебаева предлагает опираться на следую-
щие критерии: правовые (законная и незаконная), 
территориальные (международная и внутренняя), 
мотивационные (добровольная [трудовая — экономи-
ческая, профессиональная, воссоединение с семьей] 
и вынужденная [беженцы и перемещенные лица]), 
сроки (постоянная и сезонная), цели (поиск убежища, 
получение статуса беженца, воссоединение с семьей, 
«утечка умов», учебная и трудовая миграция) [8].

В контексте настоящего исследования актуальными 
являются международная и вынужденная миграции. 
Первая определяется фактом пересечения государ-
ственной границы и регулирования передвижения 
через границу и последующего пребывания на тер-
ритории страны законодательством принимающе-
го государства и нормами международного права. 
Вынужденная миграция имеет причиной различные 
стрессовые факторы: гражданские войны, межнаци-
ональные конфликты, преследование по политиче-
ским или этническим мотивам, угрозу физического 
уничтожения, стихийные бедствия и пр. К вынужден-
ным относят такие категории мигрантов, как беженцы 
и перемещенные лица [8]. Среди перемещенных лиц 
выделяют внутренне перемещенных и внешне пере-
мещенных. Первая категория — это лица, которые 
были перемещены в пределах своего государства 
в результате чрезвычайных ситуаций, вооруженных 
конфликтов; их иногда называют внутренними бе-
женцами. Вторая категория — лица, которые были 

2 Статус Управления Верховного комиссара Организации Объединенных Наций по делам беженцев, принятый резолюцией 
428 (V) Генеральной Ассамблеи от 14 декабря 1950 года. 
Доступен по ссылке:  https://www.unhcr.org/publications/statute-office-united-nations-high-commissioner-refugees

3 Конвенция о статусе беженцев. Принята 28 июля 1951 года Конференцией полномочных представителей по вопросу о стату-
се беженцев и апатридов, созванной в соответствии с резолюцией 429 (V) Генеральной Ассамблеи от 14 декабря 1950 года. 
Статья 1 — «Определение понятия „беженец“», А2. 
Доступна по ссылке: https://www.ohchr.org/en/instruments-mechanisms/instruments/convention-relating-status-refugees

высланы из страны своего гражданства в силу опре-
деленных причин (беженцы de facto) [9].

Организация Объединенных наций (ООН) опреде-
ляет беженца как человека, который «из-за вполне 
обоснованного опасения подвергнуться преследова-
нию по признакам расы, религии, национальности, 
принадлежности к определенной социальной группе 
или политическим убеждениям находится за предела-
ми страны своего гражданства и не может или, вслед-
ствие такого страха, не желает воспользоваться защи-
той этой страны; или кто, не имеющий гражданства 
и находящийся за пределами страны своего прежнего 
обычного проживания в результате таких событий, 
не может или, вследствие такого страха, не желает 
возвращаться в нее»2.

Согласно статье 1 Конвенции о статусе беженцев 
1951 года, беженцем является лицо, которое «в силу 
вполне обоснованных опасений стать жертвой пре-
следований по признаку расы, вероисповедания, 
гражданства, принадлежности к определенной со-
циальной группе или политических убеждений на-
ходится вне страны своей гражданской принадлеж-
ности и не может пользоваться защитой этой страны 
или не желает пользоваться такой защитой вслед-
ствие таких опасений; или, не имея определенного 
гражданства и находясь вне страны своего прежнего 
обычного местожительства в результате подобных 
событий, не может или не желает вернуться в нее 
вследствие таких опасений»3.

В результате современных геополитических тен-
денций процесс миграции приобретает все более 
кризисный характер и создает серьезные гумани-
тарные, социальные, здравоохранные и другие про-
блемы. Человек покидает свое постоянное место 
проживания, когда его личная неприкосновенность 
оказывается под угрозой, и он бежит туда, где по его 
ожиданиям условия будут лучше [10]. Однако для 
многих перемещенных лиц миграция означает про-
сто переход из одной бедной и уязвимой ситуации 
в другие аналогичные обстоятельства.
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Вынужденно перемещенные лица спасаются от 
насилия. Именно эта группа населения наиболее 
подвержена риску психических расстройств [11–13]. 
Психическое здоровье беженцев — это вызов для со-
временной психиатрии [14], и этот вызов, как было от-
мечено на 25-м Европейском конгрессе психиатрии, 
будет способствовать росту потребности в психиа-
трической помощи среди лиц, спасающихся от войн 
и преследований [15].

В исследовании León-Giraldo и соавт. [16], прове-
денном в Колумбии (в одной из стран с самым высо-
ким уровнем внутреннего перемещения в результа-
те вооруженных конфликтов), показано, что жители 
территорий, являющихся местом действия активных 
вооруженных конфликтов, наиболее подвержены 
психическим расстройствам, особенно лица в возрас-
те 18–44 лет, женщины, городское население, лица 
с дошкольным и начальным уровнем образования. 
Они постоянно подвергаются угрозам и агрессии, 
сталкиваются с нарушениями их основных прав, ча-
сто подвергаются стигматизации из-за их состояния, 
что служит стрессовым фактором, который еще более 
действует на их психическое состояние [17].

Kuwert и соавт. [18], оценивая фактор перемещения 
беженцев в зонах конфликтов (в Европе), отмечают, 
что сам факт перемещения в значительной степени 
определяет снижение общего уровня удовлетворен-
ности жизнью и возможное начало тревожных и де-
прессивных расстройств. Этому способствует также 
принудительное разлучение с «основными сетями 
первичной поддержки», например с друзьями, семь-
ей [19]. Кроме того, у этих лиц имеются, как правило, 
ограничения к доступу к медицинским услугам. Все 
эти ограничения препятствуют восстановлению по-
сле травматических событий и создают порочный круг, 
который еще больше нарушает их права, физическое 
и психическое здоровье [19]. Перемещение больших 
масс людей создает значительные социальные и эко-
номические проблемы и сбои в работе принимающих 
общин. Однако не исключается и позитивный вклад 
беженцев в долгосрочной перспективе [20].

Каждый день почти 34 тыс. человек становятся 
вынужденными переселенцами в результате войн, 
конфликтов и катастроф [21]. Более половины из них 

4 Здоровье беженцев и мигрантов. Всемирная организация здравоохранения, 2022. 
Доступен по ссылке: https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/refugee-and-migrant-health

моложе 18 лет [21]. По данным Всемирной органи-
зации здравоохранения (ВОЗ)4, в 2022 году во всем 
мире на положении переселенцев находился каждый 
восьмой житель планеты (почти 1 млрд людей). Из 
них 281 млн человек — международные мигранты, 
84 млн — НПЛ4. Среди НПЛ насчитывается 35 млн 
детей и 1 млн детей, родившихся в период, когда их 
родители стали беженцами4. Факторы, способствую-
щие миграции (бедность, отсутствие безопасности, 
недоступность базовых услуг, вооруженные конфлик-
ты, экологические проблемы, стихийные бедствия), 
сохраняются и даже усиливаются, что предполагает 
дальнейший рост количества переселенцев.

Глубокое влияние на психическое здоровье с по-
вышенным риском развития таких психических рас-
стройств, как депрессия, тревога, посттравматиче-
ское стрессовое расстройство (ПТСР), психотические 
расстройства, оказывает статус беженца или насиль-
ственно перемещенного лица [22, 23]. При этом как 
взрослые беженцы, так и дети чаще, чем население 
в целом, страдают от этих расстройств [24].

Цель исследования — изучить на основе обзора 
имеющейся литературы состояние психического здо-
ровья беженцев и НПЛ в результате боевых действий.

МЕТОДЫ
Критерии соответствия
С целью изучения психического состояния бежен-
цев и НПЛ нами был выполнен поиск литературы 
без ограничения по дате публикации с акцентом на 
работы, опубликованные в первой четверти XXI века.

Источники информации
Поиск был выполнен в базах данных Google Scholar 
и PubMed.

Стратегия поиска
В качестве ключевых слов использовались различные 
сочетания терминов, такие как «беженцы» (refugees), 
«насильно перемещенные лица» (forcibly displaced 
persons), «мигранты» (migrants), «психическое здо-
ровье» (mental health), «психическое расстройство» 
(mental disorder), «психиатрические расстройства» 
(psychiatric disorders).
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Процесс отбора
Исследования считались приемлемыми для ана-
лиза, если в них обсуждались и оценивались соци-
альные, психологические и клинические аспекты 
переселения. В обзор включались оригинальные 
исследования и метааналитические обзорные статьи 
на английском, русском, испанском языках, освеща-
ющие проблемы беженцев в контексте психического 
здоровья. Дополнительно были проанализированы 
и сделаны ссылки на ряд статей, опубликованных до 
2000 года, некоторые официальные документы ВОЗ 
и ООН, а также для понимания феномена миграции 
мы ссылались на некоторые юридические и социо-
логические исследования.

Анализ результатов
Для обобщения результатов применялась техника 
описательного анализа.

РЕЗУЛЬТАТЫ
При исследовании феномена миграции мы опреде-
лили несколько ключевых аспектов, которые высве-
тились при изучении литературы. Мы анализировали 
факторы риска миграции, клинические особенности 
психических расстройств у мигрантов и социально- 
психологические последствия миграции. В последую-
щем изложении представлены результаты по каждо-
му из аспектов.

Факторы риска
Наиболее негативное действие на психическое здо-
ровье людей оказывают вооруженные конфликты не-
зависимо от того, являются ли люди жертвами кон-
фликтов и военных действий, членами незаконных 
вооруженных формирований, военнослужащими или 
гражданским населением в целом [25]. Такие конфлик-
ты способствуют развитию психических расстройств 
у мирного населения главным образом в результате 
переживания травмирующих событий и страха повто-
рения этих событий [17, 26–28], которые и провоциру-
ют их на миграцию. Проблемы с психическим здоро-
вьем у них многочисленны, разнообразны и сложны: 
травматический опыт переселенцев может приводить 
к постстрессовым расстройствам, тревожным, депрес-
сивным и соматоформным расстройствам, хрониче-
ским болевым сенсациям, суицидальным тенденци-
ям, нарушениям сна, разнообразным нарушениям 

психического здоровья, соматическим проявлениям 
(слабость, жалобы со стороны сердечно-сосудистой, 
респираторной, желудочно-кишечной, эндокринной 
и других систем) [29–32]. Распространенность психи-
ческих расстройств среди переселенцев выше, чем 
среди населения страны или региона, куда они пе-
реселяются [33], а профиль здоровья у них заметно 
отличается от соответствующего профиля населения 
страны или региона, предоставивших им приют [32].

Причиной развития психических расстройств могут 
быть пре-, интра- и постмиграционные события. Silove 
и соавт. [34] отмечают, что постмиграционный стресс 
может усугубить последствия предыдущей травмы, 
создавая дополнительный риск возникновения пси-
хических расстройств. Например, указывается, что ча-
стота ПТСР примерно в 10 раз выше среди беженцев 
и НПЛ, чем среди населения в стране пребывания 
в целом [35].

Беженцы и НПЛ больше подвержены риску депрес-
сии (например, как реакция на потерю), тревожных 
расстройств (как реакция на неопределенность) 
и особенно ПТСР (как реакция на насилие и/или 
пытки) по сравнению с населением принимающей 
страны [24].

Высок риск развития соматизированных реак-
ций и экзистенциальных дилемм (когда стереоти-
пы убеждений подвергаются сомнению) [36, 37]. 
Различия между культурой мигранта и контекстом 
иммиграции (язык, мифические верования, поведе-
ние, связанное с болезнью) влияют на проявления 
психических расстройств [38].

Для мигрантов существует два периода высокого 
риска: вскоре после миграции и после более длитель-
ного проживания в стране пребывания. В некоторых 
метааналитических статьях указаны факторы, кото-
рые обусловливают распространенность психиче-
ских расстройств [39], например фактор мотивации 
феномена беженца или НПЛ. Так, лица, ставшие бе-
женцами из-за сугубо экономических причин, обна-
руживают уровень психических заболеваний в два 
раза более низкий по сравнению с таковым у тех, кто 
мигрировал в силу насильственных действий (21% 
против 40%) [29].

Многие исследователи выделяют два стабильных 
и значимых фактора риска развития психической па-
тологии: прошлый травматический опыт и социально- 
экономические условия после миграции [16, 39, 40]. 
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Close и соавт. [41] в качестве факторов риска развития 
психического расстройства рассматривают низкий 
валовой национальный продукт в принимающей 
стране, нисходящую социальную мобильность, стра-
ну происхождения и принимающую страну. При этом 
авторы считают, что влияние самой военной травмы 
на текущее состояние психического здоровья явля-
ется ведущим и более значимым, чем постмиграци-
онные факторы.

Очевидна и роль неблагоприятных социально- 
экономических условий беженцев и НПЛ после ми-
грации: безработицы, финансового стресса, плохого 
владения языком принимающей страны, отсутствия 
социальной поддержки. Эти факторы чаще способ-
ствовали развитию депрессий [42]. Однако данные, ка-
сающиеся заболеваемости и распространенности пси-
хических заболеваний у мигрантов, противоречивы: 
роль неблагоприятных социально-экономических фак-
торов в развитии психических расстройств у беженцев 
и НПЛ оценивается по-разному [38]. Так, в докладе ВОЗ 
«Психическое здоровье беженцев и мигрантов: факто-
ры риска и защиты и доступ к медицинской помощи» 
отмечается, что плохие социально-экономические 
условия после миграции могут быть фактором, спо-
собствующим возникновению психического расстрой-
ства. И там же высказывается мнение, что миграция 
может принести пользу для психического здоровья 
и благополучия среди некоторых групп беженцев и ми-
грантов. Кроме того, предполагается, что неблагопри-
ятные социально-экономические усло вия способству-
ют дальнейшему развитию ранее существовавшего 
психического расстройства5.

Beiser и Hou [43] утверждают, что сохраняющиеся 
длительные социально-экономические трудности мо-
гут быть предиктором депрессии даже через 10 лет 
после переселения. Вместе с тем Westermeyer  [44] 
в своем лонгитудинальном исследовании показал, 
что уровень депрессии у беженцев, пребывающих 
в другой стране в течение 10 лет, наоборот, за этот 
период существенно снизился.

Другим неблагоприятным фактором, воздейству-
ющим на психическое здоровье беженцев и НПЛ, 
в литературе рассматривается социально-политический 
контекст их жизни. Это утверждение опирается на 

5 Психическое здоровье беженцев и мигрантов: факторы риска и защиты и доступ к медицинской помощи. Всемирная органи-
зация здравоохранения, 2023. Доступен по ссылке: https://www.who.int/publications/i/item/9789240081840

объемное метааналитическое исследование, прове-
денное Porter и Haslam [45]. Авторы попытались изу-
чить потенциальные факторы, влияющие на состо-
яние психического здоровья беженцев (внутренне 
перемещенных лиц, лиц, ищущих убежища, и лиц без 
гражданства), включая устойчивые контекстуальные 
переменные (проживание после переселения и эко-
номические возможности) и характеристики беженцев. 
Они провели 59 независимых сравнений и включили 
67 294 участника (22 221 беженец и 45 073 невозвра-
щенца). Исследование показало, что у беженцев было 
умеренно худшее состояние психического здоровья, 
особенно это касалось определенных групп беженцев: 
1) проживающих в специальных учреждениях и испы-
тывающих ограниченные экономические возможности, 
2) перемещенных внутри своей собственной страны, 
3) репатриированных в страну, из которой они ранее 
бежали, 4) имеющих неразрешенный конфликт в своей 
стране. Также такие результаты были характерны для 
беженцев старшего возраста, с более высоким уровнем 
образования, женщин с более высоким социально- 
экономическим статусом до переселения, жителей сель-
ской местности. Условия нового проживания беженцев 
влияли на показатели их психического здоровья.

Осложнять клинику и динамику расстройств, вы-
званных травмой, могут не только войны и кон-
фликты, повышающие уязвимость к психическим 
расстройствам, но и сами миграционные и постми-
грационные процессы и факторы [46]. В числе этих 
факторов опасные для жизни переезды, длительные 
процедуры предоставления убежища, разлучение 
с семьей, безработица, дискриминация [43, 45, 47–49].

С клинической точки зрения крайне важно более 
подробно выяснить, какие пре-, интра- и постмигра-
ционные факторы конкретно способствуют возник-
новению симптомов депрессии, тревоги и ПТСР у бе-
женцев и НПЛ [50]. Данные психические расстройства 
широко распространены как среди взрослых муж-
чин и женщин, так и среди детей и подростков [51]. 
Однако отмечаются различия в показателях их рас-
пространенности в зависимости от возраста [45, 47]. 
Показана более высокая распространенность ПТСР 
у подростков и молодых людей по сравнению со 
взрослыми [52].
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Клинические особенности психических 
расстройств у мигрантов
Человек, который оставил в прежней стране прожи-
вания свое прошлое, прибывает в страну, где он пы-
тается найти настоящее, оставаясь при этом в полном 
неведении в отношении будущего. В своем настоящем 
он сталкивается сразу со множеством проблем, кото-
рые можно определить как поиск места под солнцем; 
масса проблем делает его самым уязвимым членом 
общества. Ему надо пережить обстоятельства переез-
да и прибытия в другую страну, адаптироваться в ус-
ловиях проживания в принимающей стране, принять 
правила игры в новой общине, изменить устоявшиеся 
отношения, найти работу. Все это создает у беженцев 
и НПЛ самые различные потребности и проблемы — 
от хозяйственных до медицинских, вплоть до психиа-
трических. Пережитый опыт травмы (миграции) может 
повышать подверженность их различным заболевани-
ям — соматическим, психическим, инфекционным — 
с различной степенью тяжести6.

Тяжесть клинических симптомов, с одной стороны, 
зависит от травматических жизненных событий в сво-
ей стране, с другой стороны, определяется травмами 
и лишениями, имеющими место в ходе переселения. 
Немаловажна и роль факторов в принимающей стра-
не. Среди них изоляция мигрантов, дискриминация, 
низкая социальная поддержка [33], проблемы с соци-
альной интеграцией и овладением языка, изменения 
в системах убеждений и мировоззрения, психологиче-
ские проблемы, соматические заболевания и т.д. [21, 
32, 33]. Сами беженцы и НПЛ являются той уязвимой 
группой, которая часто сталкивается с различными 
факторами риска в силу бедности, отсутствия доступа 
к медико-социальным службам, которые могли бы 
решать их проблемы со здоровьем; они подвергают-
ся более высокому риску развития психических рас-
стройств, причина которых в пережитых психологи-
ческих травмах. У многих из беженцев заболевания 
манифестируют после миграции в «страну назначе-
ния»7. Практически все сталкиваются с ощущени-
ем тревожности и подавленности, безнадежности, 

6 Здоровье беженцев и мигрантов. Всемирная организация здравоохранения, 2022. 
Доступен по ссылке: https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/refugee-and-migrant-health

7 В ВОЗ впервые исследовали здоровье мигрантов и развеяли некоторые мифы. 
Доступен по ссылке: https://news.un.org/ru/story/2019/01/1347312

8 Конвенция о статусе беженцев. Принята 28 июля 1951 года Конференцией полномочных представителей по вопросу о статусе 
беженцев и апатридов, созванной в соответствии с резолюцией 429 (V) Генеральной Ассамблеи от 14 декабря 1950 года. 
Доступна по ссылке: https://www.ohchr.org/en/instruments-mechanisms/instruments/convention-relating-status-refugees

утомляемости, раздражительности, гнева, страдают 
от бессонницы и всевозможных болевых сенсаций7.

Несмотря на многообразие психопатологических 
форм реагирования у беженцев и НПЛ, наиболее ча-
стыми формами клинических проявлений, по данным 
Henkelmann и соавт. [51], полученным на основе ме-
таанализа и систематического обзора, который вклю-
чал сведения о 14 882 респондентах, являются трево-
га (13%), депрессия (30%) и ПТСР (29%). По данным же 
самоотчетов распространенность этих расстройств 
намного выше: тревогу отмечали 42% беженцев 
и НПЛ, депрессию — 40%, ПТСР — 37%. Эти показа-
тели значительно превосходят те, которые получи-
ли среди общей популяции (не беженцев) по всему 
миру, а также среди населения, живущего в условиях 
конфликтов или военных действий. Причем эти по-
казатели характерны как для детей и подростков, так 
и для взрослых беженцев и не зависят от продолжи-
тельности проживания в том или ином районе. Эти же 
авторы считают [51], что один из трех беженцев имеет 
диагностируемую депрессию и/или ПТСР, а диагно-
стируемые тревожные расстройства наблюдаются 
у 1–2 беженцев из 10. Распространенность этих рас-
стройств по данным самоотчетов еще выше.

Здоровье мигрантов хуже, чем здоровье населения 
принимающей страны. Close и соавт. [41] отмечают, что 
мигранты первого поколения подвержены более высо-
кому риску психического заболевания по сравнению 
с местным населением. В большей степени подверже-
ны риску женщины, особенно в семьях с матриархаль-
ным укладом; подростки; пожилые люди; те, кто потерял 
свои документы личности; лица с инвалидностью или 
с ранее диагностированными проблемами в сфере пси-
хического здоровья; жертвы насилия; те, кто находится 
в крайней нищете [14]. Они нередко испытывают на 
себе ксенофобию, дискриминацию и стигматизацию со 
стороны принимающей стороны, переживают трудные 
жизненные ситуации, проживают в неудовлетворитель-
ных жилищных условиях, труд их часто неквалифициро-
ванный, у них ограничен доступ к медицинской помо-
щи, имеются языковые и культурные барьеры8.



CP15552 Consortium Psychiatricum   |   2024   |   Том 5   |   Выпуск 4

На основе анализа 1820 обзоров Close и соавт. [41] 
предоставили количественные данные о психиче-
ских расстройствах мигрантов первого поколения 
и местного населения и показали, что для обеих групп 
наблюдался широкий разброс показателей распро-
страненности (от 5 до 44%) по сравнению с показа-
телями распространенности (8–12%) среди населе-
ния в целом. Распространенность ПТСР была выше 
среди мигрантов первого поколения по сравнению 
с местным населением: она варьировалась от 9 до 
36% по сравнению с показателями распространен-
ности 1–2% среди населения в целом. Аналогичные 
тенденции наблюдались и в отношении распростра-
ненности тревожных расстройств среди мигрантов 
первого поколения: распространенность варьирова-
лась от 4 до 40% по сравнению с зарегистрированной 
распространенностью 5% среди населения в целом.

Состояние психического здоровья беженцев и НПЛ 
было темой большого числа исследований, но оце-
нить распространенность психических заболева-
ний среди этой популяции оказалось трудноре-
шаемой проблемой, зависящей от ряда факторов 
(страна, из которой прибыли беженцы; страна, 
куда они переселились; травматические события 
и переживания до миграции; стресс после миграции; 
социально-экономический статус после миграции). 
В результате между исследованиями, как отмеча-
ют Bogic и соавт. [47], наблюдались значительные 
расхождения в показателях распространенности 
психических расстройств, зависимости от клиниче-
ских особенностей и методологии исследований. 
Так, депрессии выявлялись от 2,3% [43] до 80% [39], 
ПТСР  — от 4,4% [40] до 86%  [39], тревожные  рас-
стройства — от 20,3% [53] до 88% [39]. В ряде обзоров 
по этой проблеме также указывается на существен-
ные расхождения в показателях распространенности 
психических расстройств (от 5 до 80% для депрессии 
и от 3 до 88% для ПТСР) [47, 54]. Fazel и соавт. [52] 
говорят о распространенности депрессии у взрослых 
беженцев на уровне 4–6% и ПТСР на уровне 8–10%. 
О значительно более высокой распространенности 
депрессии (25–45%), тревожных расстройств (21–35%) 
и ПТСР (31–63%) у данного контингента беженцев 
по сравнению с экономическими мигрантами сооб-
щают Lindert и соавт. [29] и Steel и соавт. [55].

Даже спустя 5 лет и более после переселения у бе-
женцев, пострадавших от войны, отмечались высокие 

показатели распространенности указанных рас-
стройств — 20% и выше [16]. При этом психические 
расстройства могут проявляться не сразу в процессе 
миграции, а спустя дни, недели, месяцы или даже годы. 
Так, по данным Sabin и соавт. [56], спустя 20 лет после 
конфликта критериям ПТСР соответствовали 12% об-
следованных. Более половины (54%) имели симптомы 
тревоги и более трети (39%) — симптомы депрессии. 
О подобной тенденции говорят и Steel и соавт. [40]. 
Другое исследование [57] показалo, что беженцы 
проявляют выраженные соматические симптомы, 
когда обращаются за помощью по поводу основных 
проблем с психическим здоровьем. Шансов заболеть 
депрессией у беженцев и НПЛ примерно в 14 раз боль-
ше, шансов заболеть ПТСР — в 15 раз больше [58–60].

Частым проявлением психического расстройства 
у беженцев и НПЛ считается ПТСР. Однако, как по-
казали исследования, данное расстройство редко 
встречается в изолированной форме. Оно обычно 
сопровождается другими психопатологическими 
феноменами. Так, Belz и соавт. [61], подтверждая вы-
сокий уровень ПТСР среди беженцев с симптомами 
навязчивости, гипервозбуждения, избегания и дис-
социации, связанными с воздействием пре-, интра- 
и постмиграционных событий, отмечают также вы-
сокий уровень (94%) сопутствующей депрессии у лиц, 
перенесших ПТСР. Подобная структура психических 
расстройств создает дополнительные проблемы для 
специалистов психического здоровья и системы 
здравоохранения, поскольку в таких случаях снижа-
ются когнитивные возможности, уровень энергии 
и мотивация, способность к обучению и принятию 
решений, что затрудняет терапию ПТСР [63]. В целом 
эти исследования показали очевидную (40-кратную) 
разницу в показателях распространенности, что де-
монстрирует высокую степень статистической неод-
нородности. О таком высоком уровне гетерогенности 
также сообщалось в других систематических обзор-
ных и метааналитических статьях [45, 55].

Травматический опыт также может приводить 
к развитию специфических фобий, расстройств лич-
ности, диссоциативных расстройств [64]. Значитель-
ные различия в распространенности алкогольной 
зависимости и психотических нарушений у бежен-
цев и внутренне перемещенных лиц отметили Morina 
и соавт. [65]. Нередким феноменом у беженцев и НПЛ 
являются суицидальные тенденции и мысли [16]. Их 
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возникновение авторы больше связывают с депрес-
сией, чем с тревогой, хотя тревога более выражена, 
чем депрессия [66]. Одни из наиболее распростра-
ненных у беженцев и НПЛ симптомов, которые могут 
усугубить другие расстройства и дестабилизировать 
функционирование, — нарушения сна [67, 68].

Не игнорируя актуальности проблем, связанных 
с беженцами и НПЛ в целом, исследователи особое 
внимание обращают на лиц старше 60 лет, потреб-
ностями которых часто пренебрегают, специальные 
программы поддержки для них недоступны. Эти 
обстоятельства еще более усугубляют уязвимость 
пожилых к психическим расстройствам в условиях 
пережитых стихийных бедствий, катастроф и войн9. 
По данным Singh и соавт. [69], среди временно пе-
ремещенных лиц пожилого возраста отмечались 
выраженные депрессивные и тревожные синдромы 
в рамках общего дистресса. Авторы описали такие 
психосоциальные проблемы, как чувство покинуто-
сти, изоляции и пассивности, внутрисемейные кон-
фликты. Все эти проблемы были связаны с фактом 
переселения: военной травмой, горем утраты, мате-
риальными, финансовыми, моральными потерями, 
трудностями интеграции на новом месте [69].

Анализ выявляемых психических расстройств у бе-
женцев и НПЛ показывает, что имеется ряд особен-
ностей, обусловленных полом. Было установлено, что 
показатели распространенности депрессии и трево-
ги у женщин, как правило, выше, чем у мужчин [58, 
70, 71]. Несколько взаимоисключающими выглядят 
мнения исследователей в отношении ПТСР. Одни 
исследователи считают, что как мужчины, так и жен-
щины одинаково часто подвергаются повышенному 
риску ПТСР. Другие придерживаются точки зрения, 
что женщины более склонны к развитию ПТСР, чем 
население в целом [72, 73]. Этот вывод совпадает 
с результатами метаанализа, в котором рассматри-
вались данные, полученные при изучении населения, 
пострадавшего от войны [55]. Мужчины и женщины 
обычно различаются по типам травматических пе-
реживаний: у мужчин наиболее распространенной 
травмой, связанной с ПТСР, является участие в бое-
вых действиях, у женщин это изнасилования и сек-
суальные домогательства [73, 74]. Как гражданское 

9 Показатели мирового развития / Банк данных. 
Доступен по ссылке: https://databank.worldbank.org/reports.aspx?source=2&series=sp.pop.65up.to.zs&country=

мужское население, так и женщины могут подвер-
гаться сходным травмирующим событиям во время 
войны [75].

Кроме психолого-психиатрических проблем во 
время гуманитарных кризисов в странах с низким 
и средним уровнем дохода часто наблюдается ши-
рокая распространенность соматической патологии. 
Однако данные о ее частоте заметно занижаются 
в существующих исследованиях служб здравоохра-
нения [76]. Так, Cheung и соавт. [76] отмечают, что 
более половины (55%) обследованных мигрантов 
были подвержены умеренному (18%) и высокому 
(13%) риску соматического дистресса. При этом авто-
ры указали на значимые связи (p <0,05) между сома-
тическим дистрессом и возрастом, женским полом, 
экономическим статусом, депрессией и посттравма-
тическим стрессом, а также воздействием множе-
ственных травм. Следует подчеркнуть, что именно 
высокая выявляемость соматических расстройств 
служит надежным предиктором поведения, связан-
ного с обращением за медицинской помощью [76].

Социальнопсихологические последствия 
миграции
Как нозологические и синдромальные формы нару-
шений психики, ухудшение физического и психиче-
ского самочувствия, так и массовые насильственные 
переселения людей, нарушения прав человека могут 
оказывать глубокое воздействие на мировосприятие 
беженцев и НПЛ. В исследовании, изучавшем об-
щие когнитивные представления о мире, Ter Heide 
и соавт. [77] обнаружили, что беженцы проявляют до-
вольно низкий уровень ощущения благожелательно-
сти мира и доброжелательности людей и достаточно 
удовлетворительное чувство собственного достоин-
ства. Авторы указывают на необходимость учитывать 
при общении с ними и оценке их состояния отноше-
ние беженцев к социуму, особенно потерю доверия. 
Работа в этом направлении может улучшить адапта-
цию уязвимых лиц. Bäärnhielm и соавт. [21] отмечают, 
что, не игнорируя значение травм и состояние психи-
ческого здоровья беженцев и НПЛ, следует формиро-
вать в принимающих странах позитивное отношение 
общественности к беженцам для их благополучия 
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и социальной интеграции. Отмечается важность во-
влечения беженцев в политику, планирование, раз-
работку и оказание им помощи [78].

Следует признать, что большинство исследований 
о беженцах и НПЛ проводится в странах с высоким 
уровнем дохода, позволяющим обеспечить суще-
ственную поддержку мигрантов и возможности для их 
интеграции. Но объективности ради нужно заметить, 
что основная масса мигрантов жили до переселения 
в странах с низким уровнем дохода.

Проблема выживания и реализации планов на бу-
дущее делают беженцев и НПЛ особенно уязвимыми 
в отношении психического здоровья. Предоставление 
убежища мигрантам должно сочетаться с предостав-
лением им медицинского обес печения, в том числе 
в сфере психического здоровья, чтобы смягчить не-
гативное влияние фактора миграции.

ОБСУЖДЕНИЕ
В настоящем литературном обзоре рассмотрены ме-
тааналитические обзоры и оригинальные исследо-
вания, посвященные теме беженцев. В результате 
современных геополитических изменений в мире 
процесс миграции приобретает все более кризис-
ный характер и создает серьезные гуманитарные, 
социальные, здравоохранные и другие проблемы. 
Все чаще становится опасным и сложным прожи-
вать там, где родился, поскольку в силу ряда причин 
возникают угрозы для личной неприкосновенности, 
и человек переселяется туда, где по его ожиданиям 
условия будут лучше [10]. Факторов, способствующих 
массовым переселениям (бедность, отсутствие безо-
пасности, недоступность базовых услуг, вооруженные 
конфликты, экологические проблемы, стихийные бед-
ствия), становится все больше, и даже усиливается их 
интенсивность, что предполагает дальнейший рост 
количества переселенцев и усиление значимости 
проблемы для мирового сообщества.

Переселение больших масс людей может проис-
ходить в пределах собственной страны (внутреннее 
перемещение) или через национальные, государ-
ственные границы в соседние или другие страны 
(в качестве лиц, ищущих убежища) [12]. Однако мы 
не нашли ни одной статьи о переселенцах, в которой 
анализировалась бы ситуация, подобная имевшей 

10 Гальдеризи С. Церемония открытия. Флоренция: Программа 25-го Конгресса EPA, 2017.

место в Нагорном Карабахе. Это переселение имело 
свои особенности: спасаясь от насилия и агрессии на 
своей этнической территории [79], люди мигрирова-
ли не в какую-либо третью страну, а на суверенную 
территорию своей исторической родины, вне кото-
рой они оказались в силу политических решений. Там 
они размещались не в лагерях для беженцев (как это 
имеет место практически во всем мире), а в квартирах 
и домах своих соплеменников. С одной стороны, это 
бегство через национальные границы в соседнюю 
страну, а с другой стороны, это переселение в страну, 
которая является их исторической родиной и с кото-
рой они имеют общие историю, культуру, язык, ре-
лигию. Это отличное от других переселение, с нашей 
точки зрения, требует специального исследования.

Состояние психического здоровья населения пред-
ставляет серьезную проблему независимо от того, 
в какой стране люди проживают. А факт переселения 
лиц, подвергшихся таким экстремальным стрессовым 
воздействиям, как войны, катастрофы, социальные 
катаклизмы и т.д., ставит проблему здоровья, в том 
числе психического, в ряд первостепенных [29, 30]. 
Все расстройства (транзиторные, острые, ситуацион-
но обусловленные, имеющие тенденцию к хронифи-
кации) тормозят полноценное развитие потенциала 
человека10 [26, 27].

В решении проблемы сохранения психического 
здоровья у беженцев и НПЛ первостепенное значе-
ние приобретают вопросы, связанные с понимани-
ем процессов развития самого феномена миграции 
и факторов, способствующих развитию психических 
расстройств. В литературе выделяется ряд факторов 
риска развития психического расстройства, среди 
которых вооруженные конфликты и социальные 
пертурбации (иначе говоря, прошлый травматиче-
ский опыт), социально-экономические и социально- 
политические условия, мотивационные факторы 
беженцев [29], миграционные и постмиграционные 
процессы (опасные для жизни переезды, длительные 
процедуры предоставления убежища, разлучение 
с семьей, безработица, дискриминация), условия 
в принимающей стране, проблемы с социальной 
интеграцией, низкая социальная поддержка, миро-
воззренческие и психологические проблемы, сома-
тические заболевания и т.д. [21, 32, 33].
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Также в качестве факторов риска рассматривают 
низкий валовой национальный продукт в принима-
ющей стране, нисходящую социальную мобильность, 
страну происхождения и принимающую страну [16, 
39–41]. Вместе с тем влияние самой травмы на теку-
щее состояние психического здоровья не отрицает-
ся, более того, подчеркивается ее ведущее значение 
по сравнению с постмиграционными факторами.

Относительно роли неблагоприятных факторов 
в развитии психических расстройств у беженцев 
и НПЛ наблюдаются разночтения. Объемное мета-
аналитическое исследование, проведенное Porter 
и Haslam [45], показало, что на состояние психиче-
ского здоровья мигрантов заметно влияют условия 
их нового проживания: пребывание в специальных 
учреждениях, ограниченные экономические воз-
можности, репатриация в свою страну, сохранение 
неразрешенного конфликта. Бесспорно, негативную 
роль в развитии психической патологии, в частности 
депрессии, играет отсутствие социальной поддерж-
ки  [64]. Отмечается неблагоприятное воздействие 
на формирование психических расстройств ряда де-
мографических факторов, таких как возраст старше 
60 лет, высокий уровень образования, женский пол.

Характер, интенсивность и длительность воздей-
ствия факторов риска, а также определенный психо-
эмоциональный фон до, во время и после миграции 
могут объяснить высокие показатели распространен-
ности психических расстройств у беженцев и НПЛ. 
Среди всех событий, способствующих насильственно-
му перемещению людей, особое место занимают во-
енные действия, которые вызывают массовые психи-
ческие расстройства даже спустя многие годы после 
окончания войны и переселения. Многие исследова-
тели выделяют два стабильных и значимых фактора 
риска развития психической патологии: прошлый 
травматический опыт и социально-экономические 
условия после миграции [16, 39, 40, 42].

Но очевидна и роль неблагоприятных социально- 
экономических условий беженцев и НПЛ после ми-
грации, влияющих на их психическое здоровье: без-
работицы, финансового стресса, плохого владения 
языком принимающей страны, отсутствия социаль-
ной поддержки. Эти факторы чаще способствовали 
развитию депрессий [38].

Хотя эти результаты, касающиеся заболеваемости 
и распространенности психических заболеваний 

у мигрантов, противоречивы: роль неблагоприятных 
социально-экономических факторов в развитии пси-
хических расстройств у беженцев и НПЛ оценивается 
по-разному.

Для мигрантов существует два периода высокого 
риска: вскоре после миграции и после более длитель-
ного пребывания в стране пребывания. Различия 
между культурой мигранта и контекстом иммиграции 
(язык, мифические верования, поведение, связанное 
с болезнью) влияют на развитие психиатрических 
расстройств [38]. Но все же среди всех событий, спо-
собствующих насильственному перемещению людей, 
особое место занимают военные действия, вызываю-
щие массовые психические расстройства даже спустя 
многие годы после окончания войны и переселения.

Показано, что проблемы со здоровьем у беженцев 
и НПЛ разнообразны, многочисленны и сложны. 
Травматический опыт переселенцев может приво-
дить к ПТСР, тревожным, депрессивным и сомато-
формным расстройствам, хроническим болевым 
сенсациям, нарушениям сна [67], к разнообразным 
нарушениям психического здоровья, суицидальным 
тенденциям, соматическим проявлениям со стороны 
всех органов и систем (сердечно-сосудистой, респира-
торной, опорно-двигательной, желудочно-кишечной, 
иммунной, эндокринной и других систем) [29–31, 76]. 
Высок риск развития соматизированных реакций 
и экзистенциальных проблем (когда стереотипы 
убеждений подвергаются сомнению) [36, 37], личност-
ных и диссоциативных расстройств [64], злоупотре-
бления алкоголем и психотических расстройств [65].

Причем эти психические расстройства могут быть 
результатом переживаний пред-, интра- и постмигра-
ционных событий. Отмечается, что постмиграцион-
ный стресс может усугубить последствия предыдущей 
травмы, создавая дополнительный риск для психи-
ческого здоровья [34]. Например, указывается, что 
частота ПТСР примерно в 10 раз выше среди бежен-
цев и лиц, ищущих убежище, чем среди населения 
в стране пребывания в целом [81, 32, 35].

Несмотря на многообразие психопатологических 
форм реагирования у беженцев и НПЛ, наиболее ча-
стыми формами клинических проявлений являются 
тревога (13%), депрессия (30%) и ПТСР (29%) [51]. По 
данным же самоотчетов распространенность этих 
расстройств намного выше: тревогу отмечали 42% 
беженцев и НПЛ, депрессию — 40% и ПТСР — 37%. 
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Эти показатели значительно превосходят те, кото-
рые получили среди общей популяции (не бежен-
цев) по всему миру, а также среди населения, живу-
щего в условиях конфликтов или военных действий. 
Причем эти показатели характерны как для детей 
и подростков, так и для взрослых беженцев и не за-
висели от продолжительности проживания в том или 
ином районе. По данным Henkelmann и соавт. [51], 
один из трех беженцев имеет диагностируемую де-
прессию и/или ПТСР, а диагностируемые тревожные 
расстройства наблюдаются у 1–2 беженцев из 10.

Данные многих авторов о показателях распро-
страненности тревоги, депрессии и ПТСР у беженцев 
и НПЛ отличаются выраженным разбросом, что за-
трудняет адекватную, близкую к реальности оценку 
распространенности этих расстройств [29, 39, 43, 47, 
52–55], что свидетельствует также о высокой степени 
статистической неоднородности [45, 55, 64].

Процесс интеграции беженцев и НПЛ осложняется 
серьезными проблемами, связанными с поисками 
работы, жилья, ксенофобией, расизмом, физиче-
ской безопасностью, в целом с качеством жизни. 
Все подобные проблемы сопровождаются если 
не психической патологией, то психологическими 
феноменами — чувством беспокойства, страха, эмо-
ционального напряжения, гнева, бессилия, безнадеж-
ности, никчемности своего существования, пассив-
ностью и отчаянием, суицидальными мыслями [68].

В единичных работах отмечается необходимость 
особого внимания к лицам старше 60 лет, потреб-
ности которых часто игнорируются, а специальные 
программы поддержки для них часто недоступны. Эти 
обстоятельства еще более усугубляют уязвимость по-
жилых людей в условиях пережитых стихийных бед-
ствий, катастроф и войн11, которые связаны с фактом 
перемещения. Пожилые люди испытывают трудности 
интеграции на новом месте (что является общей про-
блемой для них), переживают горе утраты, матери-
альные, финансовые, моральные потери, военную 
травму [69].

Группой особого риска среди беженцев и НПЛ явля-
ются женщины, которые более склонны к депрессиям 
и тревоге [60, 72, 73]. В отношении ПТСР отмечаются 
разногласия между исследователями: одни считают 

11 Психическое здоровье беженцев и мигрантов: факторы риска и защиты, а также доступ к медицинской помощи. Всемирная 
организация здравоохранения, 2023. Доступен по ссылке: https://www.who.int/publications/i/item/9789240081840

риск развития расстройства примерно одинаковым 
у мужчин и женщин, другие — что женщины более 
склонны к развитию ПТСР [74–76].

Кроме психолого-психиатрических проблем во 
время гуманитарных кризисов в странах с низким 
и средним уровнем дохода часто наблюдается ши-
рокая распространенность соматической патоло-
гии [77]. При этом указывается на значимые связи 
между соматическими расстройствами, возрастом, 
женским полом и психическими расстройствами, 
высокий уровень которых является надежным пре-
диктором поведения, связанного с обращением за 
медицинской помощью [77].

Как нозологические и синдромальные формы нару-
шений психики, ухудшение физического и психиче-
ского самочувствия, так и массовые насильственные 
переселения людей способны оказывать глубокое 
воздействие на мировосприятие беженцев и НПЛ. 
У них выявляется довольно низкий уровень ощуще-
ния благожелательности мира и доброжелательности 
людей, потеря доверия, что необходимо учитывать 
в процессе общения, разработке реабилитационных 
программ, формировании позитивного отношения 
общественности к беженцам [21, 46, 79].

Безусловно, миграция огромных масс людей и по-
литика в этой области ставят кроме здравоохранных 
проблем множество этических, политических, орга-
низационных вопросов, которые заслуживают посто-
янного обсуждения и, конечно, решения [78, 82, 83]. 
Ключом к эффективному вмешательству и его реали-
зации является привлечение широкого круга местных 
и глобальных экспертов [84].

Ограничения
Основное ограничение этой статьи заключается 
в ее формате нарративного, а не систематического 
обзора, из-за чего ряд релевантных исследований 
по данной теме мог быть пропущен. Проводился не-
системный поиск информации, в исследование вклю-
чались статьи любого типа, в которых оценивались 
социальные, психологические и клинические аспекты 
переселения, оценка качества включенных исследо-
ваний не проводилась. Многие из включенных иссле-
дований имели низкий уровень доказательности. Эти 
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факторы могут ограничить более полное понимание 
проблемы. В связи с этим выводы, сделанные в ста-
тье, могут быть предварительными.

В качестве сильной стороны настоящего иссле-
дования следует указать на выявление роли ряда 
факторов, способствующих развитию психических 
расстройств у беженцев и НПЛ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Представленные в данном обзоре данные свидетель-
ствуют о важности и актуальности проблемы бежен-
цев и НПЛ для любого общества в целом и отдельных 
его служб, которые ставят задачу реально оценить 
проблему в каждом отдельном случае и адекватно 
реагировать на потребности мигрантов. Имеющиеся 
разрозненные и трудно сопоставимые эпидемиоло-
гические данные показывают, что более четверти 
мигрантов имеют психолого-психиатрические рас-
стройства, требующие соответствующего лечения, 
доступ к которому у них затруднен.

Полученные данные убедительно свидетельствуют 
о патогенетической роли вынужденного переселения 
в развитии психической патологии. Подчеркивается 
значение других сопутствующих факторов, таких как 
изоляция мигрантов, дискриминация, стигматизация, 
низкая социальная поддержка, изменения в систе-
мах убеждений и мировоззрении, психологические 
и соматические проблемы, языковые и культурные 
барьеры и т.д. Медицинская и социальная поддержка 
беженцев и НПЛ должна быть основана на клиниче-
ской оценке психического состояния, факторов, вы-
звавших переселение, культуральных особенностей 
мигрантов, социально-экономических и социаль-
но- политических условий страны, из которой они 
прибыли, а также на принципах гуманизма и быть 
ориентированной на каждую личность. В данном про-
цессе важно опираться как на государственные, так 
и на общественные структуры, взаимно дополняю-
щие друг друга. Для решения проблемы психического 
здоровья и реализации социальных программ необ-
ходим открытый диалог между переселенцами и мест-
ным сообществом на всех уровнях (муниципальном, 
государственном, экономическом и политическом, 
бизнес-структур и общественных организаций).

Настоящий обзор приводит нас к мысли о насущ-
ной необходимости унификации методов обследова-
ния, разработки единых подходов к обследованию 

беженцев и НПЛ, специальной подготовке в отноше-
нии НПЛ специалистов сферы психического здоровья.
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ABSTRACT
BACKGROUND: This case report presents a novel approach to treating Traumatic Brain Injury (TBI) by integrating 
Rational Emotive Behavior Therapy (REBT), Compassion-Focused Therapy (CFT), and Cognitive Retraining (CR). 
It contributes to the literature by demonstrating the effectiveness of a comprehensive psychotherapeutic approach 
in managing complex TBI sequelae, particularly in the Indian context where such interventions are underrepresented.

CASE REPORT: A 34-year-old Indian female presented signs of emotional dysfunction, cognitive impairment, social 
maladaptation, shamefulness, and self-deprecation following a TBI sustained 10 years prior. A mental status 
examination and psychological assessments revealed cognitive deficits, emotional instability, and irrational beliefs, all 
related to her injury and recovery. The treatment plan integrated REBT, to address the irrational beliefs; CFT, to manage 
the sense of shame and the insistence to self-criticize; and CR, to improve cognitive functions. This approach was 
tailored to the patient’s cognitive limitations and cultural context. Interventions included challenging irrational beliefs, 
self-compassion imagery, and cognitive exercises adapted to her specific deficits. Outcomes were measured using 
the Subjective Units of Distress (SUD) scale and clinical observations. The patient showed improvements in emotional 
regulation, cognitive functioning, and overall quality of life, as evidenced by reduced subjective distress (SUD down 
from 90 to 58) and enhanced daily functioning.

CONCLUSION: This case demonstrates that an integrated psychotherapeutic approach combining REBT, CFT, and 
CR can effectively address the complex psychological and cognitive challenges of TBI patients. Tailoring interventions 
towards patient cognitive limitations and cultural context is crucial for a successful outcome. The case highlights the 
importance of incorporating diverse therapeutic modalities in TBI management, promoting a more holistic approach 
to recovery and enhancing the quality of life of TBI survivors.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
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АННОТАЦИЯ
ВВЕДЕНИЕ: В данном клиническом случае представлен новый подход к лечению черепно-мозговой травмы 
(ЧМТ) путем интеграции рационально-эмоционально-поведенческой терапии (rational emotive behavior 
therapy, REBT), терапии, ориентированной на сострадание (compassion-focused therapy, CFT), и когнитивной 
реабилитации (cognitive retraining, CR). Работа вносит вклад в имеющуюся литературу, демонстрируя 
эффективность комплексного подхода к терапии тяжелых последствий ЧМТ, особенно в Индии, где подобные 
вмешательства представлены недостаточно.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ: 34-летняя женщина из Индии (пациентка VR) обратилась с жалобами на нарушения 
эмоциональной регуляции, когнитивные расстройства, социальные трудности, чувство стыда и самообвинение, 
возникшие после ЧМТ, перенесенной 10 лет назад. Психиатрическая оценка выявила наличие нарушений 
когнитивных функций и эмоциональной сферы, а также иррациональных убеждений относительно ее травмы 
и восстановления. План лечения включал сочетание REBT для коррекции иррациональных убеждений, CFT 
для облегчения чувства стыда и самообвинения и CR для улучшения когнитивных функций. Данный подход 
был адаптирован с учетом когнитивных ограничений пациентки и культурного контекста. Вмешательства 
включали оспаривание иррациональных убеждений, визуализацию образов для развития самосострадания 
и выполнение упражнений, направленных на восстановление когнитивных функций. Результаты оценивались 
с помощью шкалы субъективных единиц дистресса (SUD) и показателей клинических наблюдений. У пациентки 
отмечались улучшения в эмоциональной сфере, когнитивных функциях и общем качестве жизни, о чем 
свидетельствовали уменьшение субъективного дистресса (оценка по SUD снизилась с 90 до 58 баллов) 
и улучшение повседневного функционирования.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Данный клинический случай демонстрирует, что интегрированный психотерапевтический 
подход, состоящий из REBT, CFT и CR, может эффективно решать сложные психологические и когнитивные 
задачи у пациентов с ЧМТ. Адаптация вмешательств с учетом когнитивных ограничений и культурного 
контекста пациента является важным фактором успешного лечения. Случай подчеркивает важность включения 
различных терапевтических методов для целостного подхода к восстановлению и улучшению качества жизни 
пациентов, перенесших ЧМТ.

Keywords: psychotherapy; traumatic brain injury; cognitive rehabilitation; case report
Ключевые слова: психотерапия; черепно-мозговая травма; когнитивная реабилитация; клинический случай

ВВЕДЕНИЕ
Черепно-мозговая травма (ЧМТ) является значимой 
глобальной проблемой здравоохранения с долго-
срочными последствиями для самих пациентов, их 
семей и общества во всем мире [1]. Часто называе-
мое тихой эпидемией, ЧМТ значительно способствует 
глобальному росту инвалидности и смертности [2]. 
По последним оценкам, более 69 млн человек стра-
дают ЧМТ ежегодно, причем наибольшее бремя бо-
лезни приходится на страны Юго-Восточной Азии 
и Западной части Тихоокеанского региона [3].

В развивающихся странах, таких как Индия, бремя 
ЧМТ вызывает особое беспокойство на фоне роста 

1 Информация доступна по ссылке: https://msktc.org/tbi/factsheets/understanding-tbi-part-2-brain-injury-impact-individuals-functioning

уровня индустриализации, моторизации и измене-
ния социальных норм [4]. Влияние этого бремени на 
пациентов и общество весьма значительно, однако 
число исследований в области профилактики возник-
новений ЧМТ, лечения и реабилитации пациентов 
с ЧМТ в данном контексте явно недостаточно [4]. 
ЧМТ может проявляться в виде различных проблем, 
включая когнитивный дефицит, нарушения эмоци-
ональной регуляции, трудности функционирования 
и сенсорные расстройства1.

Особое внимание в лечении ЧМТ традиционно 
уделяется когнитивной реабилитации, в то время как 
психотерапевтические подходы получили меньшее 
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признание. В недавних исследованиях были изуче-
ны различные психотерапевтические методы [5, 6]. 
В дополнение к этой информации мы представ-
ляем описание клинического случая, в котором 
показана интеграция когнитивной реабилитации 
(cognitive retraining, CR) с терапией, ориентирован-
ной на сострадание (compassion-focused therapy, 
CFT), и рационально-эмоционально-поведенческой 
терапией (rational emo–tive behavior therapy, REBT) 
в качестве комплексного психотерапевтического ле-
чения ЧМТ [7]. Данный клинический случай отража-
ет различные трудности, с которыми сталкиваются 
пациенты, перенесшие ЧМТ, во всем мире, а также 
реализует интегрированный подход при лечении 
таких пациентов.

Наша цель — исследовать синергетические эффек-
ты от сочетания нескольких методов терапии с дока-
занной эффективностью для улучшения результатов 
лечения пациентов с ЧМТ.

Наша задача заключалась в исследовании эффек-
тивности интегрированного психотерапевтическо-
го подхода, сочетающего REBT, CFT и CR, к лечению 
сложных психологических и когнитивных послед-
ствий ЧМТ. В частности, мы стремились:
• восполнить недостаток информации в области 

комплексного психотерапевтического лечения 
ЧМТ, особенно в условиях Индии [8–10];

• продемонстрировать потенциальные преиму-
щества целостного пациент-ориентированного 
подхода, который учитывает когнитивные огра-
ничения, культурные факторы и индивидуальные 
потребности;

• исследовать синергетические эффекты от со-
четания нескольких терапевтических методов 
с доказанной эффективностью (REBT, CFT и CR) 
для улучшения эмоциональной регуляции, ког-
нитивного функционирования и общего качества 
жизни пациентов с ЧМТ;

• внести вклад в доказательную базу, поддер-
живающую интегративные подходы в нейро-
реабилитации, и показать важность психоло-
гических вмешательств наряду с когнитивной 
реабилитацией;

• подчеркнуть необходимость индивидуально 
адаптированных, гибких вмешательств, которые 
одновременно затрагивают когнитивные и эмо-
циональные аспекты восстановления при ЧМТ;

• предоставить понимание практического приме-
нения и потенциальной эффективности инте-
грированного подхода, закладывая основу для 
будущих, более строгих исследований в области 
реабилитации пациентов с ЧМТ.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Информация о пациенте
Общая информация
Пациентка VR, 34-летняя женщина из городской местно-
сти, обратилась с жалобами на забывчивость, трудно-
сти при ходьбе и раздражительность, отмечающимися 
в последние 10 лет, а также постоянно сниженное на-
строение в последние 6 лет. Эти симптомы возникли 
после полученной 10 лет назад ЧМТ, которая привела 
к 27-дневной коме и потребовала длительного лечения. 
Пациентка испытывала значительные психологиче-
ские, эмоциональные, социальные и физиологические 
трудности, включая нарушения эмоциональной регуля-
ции, депрессивные симптомы и когнитивный дефицит. 
Текущие стрессоры, такие как межличностные и супру-
жеские проблемы, усугубляли ее проблемы.

Медицинский, семейный и психосоциальный 
анамнезы
Результаты магнитно-резонансной томографии (МРТ) 
показали очаги глиоза в правой височной доле, пе-
редних частях обеих лобных долей, черве и полуша-
риях мозжечка, а также диффузное снижение объема 
среднего мозга и ствола мозга. Пациентка была хоро-
шо адаптирована в преморбидном периоде и не име-
ла значимых факторов в семейном психиатрическом 
анамнезе. Высокие ожидания родителей в детстве 
способствовали формированию у нее внутренней 
установки на перфекционизм, что вызывало стресс 
в личной, профессиональной и социальной сферах.

В течение 6 месяцев после несчастного случая па-
циентка проходила амбулаторное лечение в больни-
це. Она часто сталкивалась с трудностями, связанны-
ми с необходимостью совершать поездки, так как ее 
родители были пожилыми. Для облегчения ситуации 
в план лечения включили терапевтические сессии 
в режиме онлайн, дополняющие очные приемы.

Пациентка — женщина 34 лет, со средним социально- 
экономическим статусом, образованная. Ее воспитание 
сопровождалось высокими ожиданиями со стороны ро-
дителей, что привило ей стремление к совершенству 
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во всех аспектах жизни. Она столкнулась с рядом жиз-
ненных проблем, включая ЧМТ, стресс аккультурации, 
потерю работы и распад брака. Эти события привели 
к формированию у нее внутренней убежденности в том, 
что она всегда должна соответствовать высоким стан-
дартам, оправдывать ожидания других и стремиться 
к их одобрению.

Эти глубинные убеждения, в свою очередь, дей-
ствуют как установки долженствования, создающие 
постоянное напряжение из-за необходимости дости-
жения целей и получения ожидаемого признания. 
В сложных ситуациях эти убеждения активируют 
у пациентки систему угроз, из-за чего она восприни-
мает такие обстоятельства как потенциальные воз-
можности для неудачи или отвержения, что вызывает 
чувство стыда, страха и самокритику.

В результате ее поведение характеризовалось сле-
дующими чертами:
• стремлением к безупречности — действия паци-

ентки всегда направлены на достижение идеала 
во всех задачах;

• поиском поддержки — пациентка постоянно ищет 
признания со стороны окружающих;

• отсутствием направленности к самоуспокое-
нию — зависимость пациентки от внешнего одо-
брения не способствует облегчению состояния 
в стрессовой ситуации, усиливает ее глубинное 
убеждение, что для ощущения комфорта ей не-
обходимо внешнее одобрение.

Ее установки долженствования могут дополнительно 
повышать уровень воспринимаемых угроз в сложных 
ситуациях, а катастрофизирующие убеждения, веро-
ятно, усугубляют стресс и способствуют негативному 
самовосприятию.

У пациентки отмечаются неудовлетворенные по-
требности в защите, ощущении собственной значи-
мости и сострадании. Психологические последствия 
этих неудовлетворенных потребностей и ее глубинных 
убеждений включают депрессию, низкую самооценку, 
социальную изоляцию, прокрастинацию, трудности 
с повседневной деятельностью из-за когнитивных 
проблем, вызванных ЧМТ, и импульсивное поведение.

Вследствие ЧМТ у пациентки развились когни-
тивные нарушения, такие как расстройства памяти, 
нарушения исполнительных функций, замедлен-
ная обработка информации и конкретность мыш-
ления. Она также сталкивается с эмоциональными 

расстройствами (нарушения эмоциональной регуля-
ции, подавленное настроение, низкая самооценка) 
и функциональными проблемами (социальная изо-
ляция, трудности в повседневной жизни). Кроме того, 
у нее наблюдаются различные сенсорные нарушения, 
связанные с ЧМТ.

Активация системы угроз подпитывает систему до-
стижения, вызывая у пациентки поведение, направ-
ленное на достижение совершенства и поиск одобре-
ния. Когда с помощью такого поведения не удается 
облегчить стресс, возникает чувство разочарования 
и усиливает глубинные убеждения, еще больше исто-
щая систему успокоения. Данный цикл приводит к по-
стоянному напряжению и страху, которые проявляют-
ся в виде депрессии, низкой самооценки и социальной 
изоляции. Это замкнутый круг дистресса, который па-
циентка не может покинуть (рис. 1).

Клинические данные
При обследовании у пациентки был выявлен ряд сим-
птомов, указывающих на значительные нейропси-
хологические последствия ЧМТ; также получены ре-
зультаты МРТ. Симптомы включали забывчивость, 
снижение интереса к активности, подавленное настро-
ение и замедленную походку, нарушения непосред-
ственной и недавней памяти, расстройства социально-
го и персонального суждения с идеями безнадежности 
и беспомощности. Психологическое обследование 
выявило дефициты в когнитивном домене, связан-
ные в том числе со скоростью обработки информации, 
устойчивым и распределенным вниманием, вербаль-
ной рабочей памятью, вербальной беглостью, вер-
бальным обучением и памятью, визуальным обучени-
ем, смысловой памятью, визуальным распознаванием 
и запоминанием. Другие результаты обследований по-
казали подавленное настроение, склонность к депрес-
сии, социальную изоляцию, чувство неполноценности 
и регрессию. Для базовой оценки субъективных жа-
лоб использовалась «Шкала депрессии Бека» [13], где 
пациентка отметила жалобы на подавленное настро-
ение, снижение интереса к работе и раздражитель-
ность. Кроме того, межличностные проблемы, в том 
числе трудности с адаптацией в браке, усугубляемые 
отношением матери, обусловили у пациентки наличие 
эмоционального стресса. Несмотря на все эти слож-
ности, VR проявила стойкость и целеустремленность, 
активно участвуя в своем лечении.
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Данные симптомы указывают на возможное орга-
ническое нарушение или когнитивное расстройство, 
проявляющиеся в эмоциональном состоянии с регрес-
сией и замкнутостью, что соответствует диагнозу «ор-
ганическое расстройство настроения (аффективное)» 
(F06.3 по МКБ-10) [14]. Таким образом, с учетом всех 
факторов было разработано психотерапевтическое 
вмешательство.

Диагностическое обследование
Диагностические тесты
Диагностическая оценка включала обширный набор 
тестов и обследований. МРТ выявила очаги глиоза 
в нескольких областях мозга, что указывает на об-
ширное повреждение, соответствующее диффузно-
му аксональному повреждению. Были проведены 

психологические тесты, такие как «Шкала депрессии, 
тревоги и стресса» (Depression Anxiety Stress Scales, 
DASS), «Тест с рисованием фигуры человека» (Human 
Figure Drawing Tests, HFDT), нейропсихологический 
комплекс тестов Национального института психи-
ческого здоровья и нейронаук (The National Institute 
of Mental Health and Neuro-Sciences, NIMHANS) и «Шкала 
депрессии Бека» (Beck Depression Inventory, BDI).

Оценка по шкале DASS показала 28 баллов 
по подшкале депрессии (интерпретируется как край-
не тяжелая), 8 баллов по подшкале тревоги (умерен-
ная) и 18 баллов по подшкале стресса (умеренный). 
Тест HFDT, который также служил способом установ-
ления доверительных отношений с пациенткой, 
выявил сложное сочетание психологических сим-
птомов, включая тревогу, депрессивные тенденции, 

Активирующее 
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безопасности

• Избегание 
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ситуаций

• Поиск поддержки

 

Система успокоения
Трудности, связанные с состраданием, регуляцией эмоций, чувством безопасности

Система угроз:
• Страх неудач
• Стыд 

и самообвинение
• Изоляция
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• Стремление 
к безупречности, 
чтобы избежать 
критики

• Избегание ситуаций, 
воспринимаемых 
как угроза

 

Неудовлетворенные
потребности:

Избыточное полагание 
на внешнюю валидацию — 
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• Эмоциональные (депрессия, стыд 
и самообвинение)

• Поведенческие (социальная 
изоляция, прокрастинация, 
импульсивное поведение, 
трудности в повседневной 
деятельности)

• Когнитивные (оценка результатов), 
негативный образ себя 

 

 

Убеждения:

 
 
 

Ослабление

Глубинные иррациональные убеждения:
• Необходимость достижения успеха, 

«Нужно быть идеальной»
• Необходимость одобрения 

окружающих
• Катастрофизация, «Если не все 

безупречно — это катастрофа»
Убеждения долженствования:
(«Я должна быть способна получить 
высокооплачиваемую работу», «Люди 
должны понимать мои ограничения»)

Рисунок 1. Психотерапевтическая концептуализация с использованием моделей REBT и CFT, переработанная 
и объединенная авторами [11, 12].

Примечание: ЧМТ — черепно-мозговая травма; REBT — рационально-эмоционально-поведенческая терапия; CFT — терапия, 
ориентированная на сострадание.

Источник: Mahajan S. и др., 2024.
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социальную изоляцию, чувство неполноценности, 
регрес сию и низкий уровень энергии. Тест продемон-
стрировал высокий уровень притязаний, ограничи-
ваемых сниженной энергией, фиксацией на событи-
ях прошлого, ощущением собственной ничтожности 
и отсутствием достижений, что свидетельствует о зна-
чительном эмоциональном бремени и косвенно ука-
зывает на возможное органическое нарушение или 
когнитивное расстройство. Нейропсихологический 
комплекс тестов NIMHANS выявил дефициты в скоро-
сти обработки информации, устойчивости и распре-
делении внимания, вербальной беглости, вербаль-
ном обучении и памяти, переключаемости внимания, 
вербальной рабочей памяти, визуальном обучении 
и логической памяти, что соответствует диффузному 
характеру повреждения мозга.

Диагностические трудности
Диагностический процесс в случае пациентки VR 
имел несколько значительных сложностей. Одна из 
них заключалась в различении органических при-
чин, связанных с ЧМТ, и психологических реакций 
на травму, так как симптомы могли быть связаны 
с обоими этими факторами. Данная взаимосвязь 
затрудняла дифференциацию причин когнитивного 
дефицита, поскольку он может быть непосредственно 
вызван повреждением мозга или усугубляться эмо-
циональным стрессом. Когнитивные нарушения VR 
требовали коррекции стандартных процедур оценки, 
что потенциально могло привести к недооценке ее 
способностей из-за дефицитов в скорости обработки 
информации и внимании. Культурные и контексту-
альные факторы добавили еще один уровень сложно-
сти, требуя тщательного анализа влияния культурных 
убеждений и общественных ожиданий на проявление 
и интерпретацию симптомов. Наконец, длительный 
характер состояния VR — симптомы персистировали 
и развивались в течение 10 лет после первоначаль-
ной травмы — создавал трудности в точной оценке 
прогрессирования и изменений клинической карти-
ны с течением времени.

Диагноз
Основной диагноз: «органическое расстройство на-
строения (аффективное)» (F06.3 по МКБ-10) [15].

Другой рассматриваемый диагноз: «постконтузион-
ный синдром» (F07.2 по МКБ-10).

Прогноз
Прогноз для VR неоднозначен и нуждается в учете 
как благоприятных, так и представляющих слож-
ность факторов. Положительным моментом со 
стороны пациентки можно считать ее восприимчи-
вость к интегрированным психотерапевтическим 
вмешательствам, что подтверждается снижением 
уровня субъективного стресса (снижение числа 
субъективных единиц дистресса (subjective units 
of distress, SUD) [16] с 90 до 58) и отчетом пациентки 
об улучшении повседневного функционирования. 
«Шкала субъективных единиц дистресса» (Subjective 
Units of Distress Scale, SUDS) — это инструмент само-
оценки, используемый для измерения интенсивно-
сти дистресса или тревоги по шкале от 0 до 10, где 
0 — отсутствие стресса, а 10 — наивысший уровень 
стресса, который можно вообразить [16]. Активное 
участие пациентки в лечении и поддержка со сторо-
ны членов семьи также являются благоприятными 
прогностическими факторами.

Тем не менее несколько факторов требуют более 
осторожного прогноза. Хронический характер ЧМТ 
с симптомами, сохраняющимися у пациентки более 
10 лет, предполагает, что некоторые дефициты могут 
быть необратимыми. Тяжесть ее депрессии (оценен-
ная по шкале DASS как крайне тяжелая) и наличие 
эпизодических мыслей о самоповреждении указыва-
ют на сохраняющуюся уязвимость в области психиче-
ского здоровья. Когнитивные дефициты в нескольких 
областях, выявленные с помощью нейропсихологи-
ческого комплекса тестов NIMHANS, могут ограни-
чивать ее потенциал для полного восстановления 
функционирования. Кроме того, сохраняется риск 
развития вторичных осложнений или проблем со 
стороны психического здоровья. Стрессовые факто-
ры окружающей среды и сложность долгосрочного 
соблюдения плана лечения также могут повлиять на 
траекторию ее восстановления. С учетом этого долго-
срочный прогноз с осторожностью оценивается как 
оптимистичный, но предполагающий продолжитель-
ные трудности.

Терапевтические вмешательства
Релевантные вмешательства и их исходы
Пациентка VR в настоящее время проходит психоте-
рапевтическое лечение с фармакотерапией, включа-
ющей эсциталопрам, рисперидон и венлафаксин. Для 
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получения представления о ее сильных и слабых сто-
ронах, а также эмоциональном состоянии были про-
ведены различные психологические обследования, 
скорректированные с учетом ее трудностей. Оценку 
осуществляли с помощью шкалы DASS [17] и теста 
HFDT [18], нейропсихологического комплекса тестов 
NIMHANS [19], а также двух подтестов из комплекса те-
стов для оценки нарушений функций мозга Института 
последипломного образования [20].

Психотерапевтический подход к лечению прини-
мал во внимание культурные и религиозные аспек-
ты и включал комбинацию REBT, CFT и CR, распре-
деленных по сессиям. Сессии были направлены на 
установление контакта, психообразование, обраще-
ние к эмоциональному влиянию и культурным убе-
ждениям и их исследование, а также подбор техник, 
адаптированных для когнитивных ограничений паци-
ентки. Продолжительность каждой сессии составляла 
35–40 мин.

Виды терапевтических вмешательств
Для данной пациентки применялись такие терапев-
тические вмешательства, как CR, REBT; для членов 
семьи — CFT (табл. 1, 2). CFT включала:
• обучение членов семьи навыкам активного 

слушания;
• обучение техникам ассертивного общения (на-

пример, использование высказываний от перво-
го лица, четкое выражение своих потребностей);

• поддержку развития социальных навыков (напри-
мер, разыгрывание социальных взаимодействий, 
отрабатывание начала беседы);

• управление проблемным поведением, которое 
может возникать из-за трудностей в общении;

• установление четких и последовательных ожида-
ний в отношении общения внутри семьи и VR.

Последующее наблюдение и исход лечения
Показатель SUD оценивался в начале каждой сессии 
по шкале от 0 до 100, где 0 обозначает отсутствие 
дистресса, а 100 — максимальный дистресс (рис. 2). 
VR просили оценить общий эмоциональный дис-
тресс, связанный с ее симптомами ЧМТ и повсед-
невным функционированием. Это обеспечивало 
постоянное измерение уровня воспринимаемого 
дистресса на протяжении всего процесса лечения. 
Спустя две сессии уровень SUD был оценен снова. 

Исходно он составлял 90. После первого контроль-
ного обследования, которое прошло на четвертой 
сессии, он снизился до 85, что указывало на неболь-
шое улучшение, которое сохранялось до следующей 
оценки SUD. Несмотря на небольшое улучшение по-
сле второго контрольного обследования, на третьей 
контрольной сессии SUD наблюдалось незначитель-
ное повышение до 88. Таким образом, исследова-
лись причины и смена терапевтических подходов 
на альтернативные — с когнитивно-поведенческого 
подхода на комбинацию REBT и CFT. На следующей, 
четвертой сессии последующего наблюдения по-
казатель SUD снизился до 60 и оставался на этом 
уровне и на следующей сессии. Это позволяет пред-
положить, что упражнения и вмешательства, адапти-
рованные к когнитивным трудностям пациентки, 
могли оказать более значительное влияние на 
снижение уровня дистресса. Сессии были сосредо-
точены на изменении иррациональных убеждений, 
визуализации образов самосострадания и ежеднев-
ном ведении дневника. На последней контрольной 
встрече после двух терапевтических сессий уровень 
SUD составил 58 из 100, что демонстрирует положи-
тельное влияние вмешательств и психотерапевти-
ческих сессий на пациентку.

Хронология
Развитие заболевания у пациентки VR представлено 
в табл. 3.

ОБСУЖДЕНИЕ
Резюме клинического случая
Настоящее описание клинического случая подчерки-
вает важность комплексного психотерапевтического 
подхода к лечению ЧМТ, особенно с учетом недоста-
точной освещенности психотерапевтических мето-
дов лечения как на глобальном уровне в целом, так 
и в Индии в частности. Данное описание дополняет 
существующую литературу в вопросе применения ин-
тегрированных психотерапевтических модулей и на 
основе одного клинического случая демонстрирует 
их предполагаемую эффективность, поскольку, как 
правило, при лечении пациентов с ЧМТ основное 
внимание уделяется хирургическим вмешательствам 
и терапии психических расстройств, обусловленных 
ЧМТ, а психотерапевтическая работа остается на 
зад нем плане.
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Таблица 1. Техники и процесс вмешательств, которые авторы применяли самостоятельно в ходе 
психотерапевтических сессий

Сессия Техника Методика

1 Установление контакта, разъяснение 
процесса терапии

Установлены доверительные отношения и сотрудничество. 
Разъяснен процесс терапии, включая продолжительность, 
типичный ход сессий и этические аспекты (конфиденциальность 
и т.д.)

2

Исследование мыслей о самоповреждении
Анамнез исследован в отношении мыслей о самоповреждении 
или попыток самоповреждения. 
Обсуждены эпизодические мысли о самоповреждении

Рассмотрено влияние ЧМТ и культурных 
убеждений на эмоции

Исследовано чувство вины, беспомощность, самокритика и стыд, 
связанные с культурными убеждениями и ЧМТ

3

Обсуждение вопросов сексуального 
здоровья

Оценен уровень комфорта и конкретные аспекты сексуальности 
и репродукции. Проведено психообразование о сексуальной 
близости, половом акте, зачатии и родах. Мифы, касающиеся этих 
тем, развенчаны с помощью базовых диаграмм и аналогий

Обучение лиц, осуществляющих уход 
за пациенткой

Проведены отдельные сессии с лицами, осуществляющими уход 
за пациенткой, для содействия открытому общению и выражению 
эмоций. Предоставлена информация о ЧМТ, его психологических 
последствиях и стратегиях поддержки в процессе восстановления

4 Поощрение самоанализа и саморегуляции
Введено планирование еженедельного расписания для 
организации деятельности. Практиковалась короткая техника 
расслабления со сканированием тела

5 Введение когнитивно-поведенческой 
терапии (КПТ)

КПТ рассмотрена как потенциальный терапевтический подход 
после вводных бесед и постановки целей. Объяснено понятие 
концептуализации случая в КПТ и его возможные преимущества 
в лечении

6 Адаптация терапевтического подхода 
с учетом когнитивных ограничений

Признаны трудности с пониманием КПТ из-за влияния 
повреждений мозга на обработку информации и выполнение 
когнитивных задач. Сделан акцент на наличии разных 
терапевтических потребностей у разных людей и необходимости 
поиска надлежащего подхода. В поддерживающей и эмпатичной 
манере обсуждались конкретные трудности, с которыми 
она сталкивалась при КПТ. Рассмотрены альтернативные 
терапевтические варианты, которые бы соответствовали ее стилю 
обучения и когнитивным способностям, уточнены цели

7–9 Управление эмоциональным дистрессом

Реализован многоуровневый подход, включающий: REBT 
для выявления и преодоления деструктивных убеждений, 
способствующих эмоциональному стрессу; CFT для развития 
самосострадания и управления стрессом с использованием 
таких техник, как успокаивающее ритмичное дыхание 
и расслабляющее сканирование тела (адаптированные 
к ее когнитивным ограничениям); CR для улучшения когнитивного 
функционирования

10–12 Техники CFT

Введены техники CFT, такие как успокаивающее ритмичное 
дыхание и расслабляющее сканирование тела, адаптированные 
к ее когнитивным ограничениям, чтобы помочь управлять 
дистрессом и развивать самосострадание

13, 14 Проведено нейропсихологическое 
обследование

Проведена комплексная нейропсихологическая оценка для более 
детальной оценки когнитивного функционирования

15, 16 Закреплены ранее изученные концепции
Повторно рассмотрены и обсуждены ранее изученные в рамках 
терапии концепции. Деятельность по исследованию социальных 
навыков

Примечание: ЧМТ — черепно-мозговая травма; CBT — когнитивно-поведенческая терапия; CFT — терапия, ориентированная на 
сострадание; CR — когнитивная реабилитация; REBT — рационально-эмоционально-поведенческая терапия.
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Таблица 2. Когнитивные домены, в которых отмечался дефицит, и соответствующие упражнения, разработанные 
и применяемые авторами в ходе терапевтических сессий

Когнитивные домены Упражнения Описание

Скорость обработки 
информации

Готовка, уборка Выполнение домашних задач, требующих быстрого принятия решений 
и координации

Судоку, кроссворды Решение головоломок, требующих быстрого мышления и реакции

Категоризация списка 
покупок Быстрое и эффективное распределение списка покупок по категориям

Устойчивость внимания

Пазлы Сосредоточение на сборке пазла в течение длительного времени

Раскрашивание 
мандал

Занятие детализированным и сложным раскрашиванием, требующее 
удержания фокуса внимания

Наблюдение 
за птицами

Наблюдение за птицами и запись их поведения в течение 
продолжительного времени

Перебирание 
чечевицы

Сортировка различных видов чечевицы или зерен, требующая 
постоянного внимания к деталям

Распределенное 
внимание

Мантра-йога Практика йоги с одновременным повторением мантр, требующая 
сосредоточения как на физических, так и на вербальных задачах

Складывание одежды 
во время разговора

Ведение беседы одновременно со складыванием одежды, распределение 
внимания между задачей и общением

Вербальная беглость

Игра «Назови…» Быстрое называние предметов в заданной категории (например, 
животные, фрукты)

Задачи с алфавитом Придумывание слов, которые начинаются с каждой из букв алфавита, 
в условиях ограниченного времени

Цепочки слов Создание цепочки слов, где каждое новое слово начинается с последней 
буквы предыдущего слова

Вербальная рабочая 
память

Короткие рассказы 
с вопросами

Прослушивание коротких рассказов и ответы на вопросы к ним 
для проверки удержания и воспроизведения информации

Передача инструкций Исполнение последовательности инструкций, переданных вербально

Цепочка вопросов Ответы на серию взаимосвязанных вопросов, где каждый ответ зависит 
от запоминания предыдущего вопроса и ответа

Переключаемость

Цепочка антонимов Быстрое называние противоположностей заданных слов (например, 
горячий–холодный, большой–маленький)

Сортировка чечевицы, 
предметов, овощей

Переключение между разными критериями сортировки (например, 
по размеру, цвету, типу) для тренировки когнитивной гибкости

Вербальное обучение 
и память

Свободное 
воспроизведение

Свободное воспроизведение списка слов или понятий после небольшой 
паузы

Обзор дня Обзор и пересказ событий дня для улучшения запоминания

Активное слушание Участие в беседах с активным припоминанием обсужденных деталей

Визуальное обучение 
и логическая память

Наблюдение за 
объектами и их 
рисование

Наблюдение за объектами и затем их рисование по памяти 
для улучшения визуального припоминания

«Найди отличия» Поиск отличий между двумя похожими картинками для тренировки 
визуального различения и памяти

Последовательность 
рассказа

Расположение элементов истории или картинок в правильной 
последовательности для улучшения логической памяти и понимания 
структуры рассказа
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Обобщенная интерпретация результатов
Согласно существующим исследованиям, пациенты, пе-
ренесшие ЧМТ, часто сталкиваются с разнообразными 
проблемами: от сенсорных нарушений и когнитивных 
дефицитов до изменений личности [21]. Однако гендер-
ные исследования показали, что женщины могут стал-
киваться со специфическими трудностями вследствие 
гендерных ролей, общественных ожиданий и физио-
логических изменений, отсутствующих у мужчин [22]. 
В случае VR наблюдалась аналогичная ситуация: ее про-
блемы усугублялись культурно-общественным давлени-
ем и историей родительских ожиданий, что приводило 
к эмоциональному дистрессу и внутреннему напряже-
нию. Эти вопросы рассматривались на сессиях путем 

Таблица 3. Хронология развития заболевания у пациентки VR, ключевые события и прогноз

Временной промежуток Ключевые события Состояние

До происшествия
Пациентка получила высшее 
образование. 
Начала работать по специальности

Нормальное развитие, успеваемость выше 
среднего

Год получения травмы
Пациентка попала в серьезную 
аварию и получила ЧМТ. Пробыла 
в коме практически месяц

Лежачая, нуждается в помощи, 
не расположена к общению, часто плачет

6 месяцев после получения травмы Пациентка переехала к семье мужа

Появление небольших улучшений: стала 
самостоятельно есть, немного говорить 
и ходить. 
Наблюдались грусть, гнев, суицидальные 
мысли. 
Трудности в адаптации из-за культурных 
и экономических различий

Первый год после получения травмы Вернулась в дом своих родителей —

Второй год после получения травмы

Пациентка развелась с первым 
супругом из-за межличностных 
проблем и изменений в поведении. 
Потеряла работу

Наблюдались чувство одиночества, стыд 
и самообвинение

2–5 лет после получения травмы Постепенное физическое 
восстановление дома

Постоянно сниженное настроение 
и беспокойство о будущем

5–8 лет после получения травмы Пациентка вышла замуж во второй 
раз

По-прежнему сниженное настроение 
и повышенная раздражительность

Восьмой год после получения 
травмы (6 месяцев до настоящего 
обследования)

Уехала от второго супруга из-за 
межличностных проблем. 
Находится на грани развода 
со вторым супругом. 
Пациентка начала проходить 
психотерапию и фармакотерапию

—

Текущее время (на момент 
обследования) —

Сохраняются проблемы с памятью, 
трудности при ходьбе, раздражительность, 
чувство вины и стыда, сниженное 
настроение. 
Пациентка продолжает получать терапию

Примечание: ЧМТ — черепно-мозговая травма.
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Рисунок 2. Среднее число субъективных единиц 
дистресса по мере последующего наблюдения.

Источник: Mahajan S. и др., 2024.
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исследования того, как культурные и общественные 
ожидания стали неотъемлемой частью ее идентично-
сти и процесса восстановления.

Кроме того, в ее случае фундаментальным элемен-
том служило установление доверия и сотрудничества 
с врачом. Согласно литературе, терапевтический 
альянс играет важную роль в улучшении результатов 
у пациентов с ЧМТ2.

Терапевтические результаты показали пользу та-
кого комбинированного подхода. У пациентки VR 
наблюдали улучшение в повседневном функциони-
ровании, управлении эмоциями и когнитивных функ-
ций. Это согласуется с исследованиями, которые под-
держивают интегративный подход к терапии после 
приобретенной травмы головного мозга для удовлет-
ворения специфических потребностей клиентов [23].

Данный случай демонстрирует важность комплекс-
ных программ нейрореабилитации, включающих пси-
хотерапию наряду с когнитивной реабилитацией. Такой 
целостный подход может помочь людям жить полно-
ценной жизнью, несмотря на травму. Психотерапевты, 
которые работают с пациентами с ЧМТ, должны учи-
тывать сильные стороны своих клиентов, принимать 
новые ограничения и быть готовыми решать эмоцио-
нальные проблемы, характерные для подобных случа-
ев [24]. Это, в свою очередь, подчеркивает необходи-
мость подготовки специалистов в области психического 
здоровья в данном направлении.

Для обеспечения адекватной помощи важно устра-
нить практические ограничения, включая нехватку 
квалифицированных специалистов и чрезмерную 
нагрузку. В будущем следует уделить внимание раз-
работке, проведению и внедрению программ обуче-
ния, готовящих психотерапевтов к эффективной ра-
боте в области нейрореабилитации. Существующие 
исследования отмечают значимость адаптации раз-
личных терапевтических методов для удовлетворе-
ния потребностей каждого пациента [25]. Показано, 
что мультимодальное лечение может значительно 
повысить качество жизни пациентов, перенесших 
ЧМТ [26]. Эти данные демонстрируют эффективность 
персонализированного подхода, который учитывает 
культурные и гендерные различия и приводит к зна-
чительным улучшениям результатов лечения.

2 Информация доступна по ссылке: https://www.tbimedslp.com/blog/traumatic-brain-injury-rehabilitation
3 Информация доступна по ссылке: https://newsroom.uw.edu/news-releases/collaborative-care-model-reduces-tbi-pain-study-shows

Данная работа вносит вклад в растущую доказа-
тельную базу, поддерживающую использование це-
лостных и пациент-ориентированных методов в ре-
абилитации пациентов с ЧМТ [26]. Она акцентирует 
внимание на важности комплексного психотерапев-
тического подхода к лечению ЧМТ. Описание данно-
го клинического случая дополняет существующую 
литературу, показывая эффективность интеграции 
CR, REBT и CFT. При лечении ЧМТ распространены 
хирургические и фармакологические вмешательства, 
а психотерапевтическое лечение остается недоста-
точно представленным, особенно в Индии [27–30]3.

Терапевтический альянс сыграл ключевую роль 
в прогрессе VR, что согласуется с исследованиями, опи-
сывающими улучшение результатов у пациентов с ЧМТ 
при сотрудничестве с врачом3. VR продемонстрировала 
значительные улучшения функционирования в повсед-
невной деятельности, эмоциональной регуляции и ког-
нитивных функций, что подтверждает эффективность 
целостного и персонализированного терапевтического 
подхода [23]. Состояние VR при таком комплексном под-
ходе оценивалось с помощью клинических интервью 
и шкалы SUD. Пациентка сообщила, что чувствует себя 
более вовлеченной и понятой по сравнению с предыду-
щим лечением, отметив, что одновременное внимание 
к когнитивным и эмоциональным аспектам восприни-
мается как более целостное. Особенно положительно 
VR оценила элементы самосострадания в CFT.

Данный случай подчеркивает необходимость ком-
плексных программ нейрореабилитации, которые 
включают психотерапию наряду с когнитивной реа-
билитацией. В будущем следует сосредоточить вни-
мание на подготовке специалистов по охране пси-
хического здоровья в области нейрореабилитации 
и разработке мультимодальных терапевтических 
вмешательств, скорректированных с учетом инди-
видуальных потребностей пациентов.

Интеграция REBT, CFT и CR в лечении ЧМТ демон-
стрирует потенциал для улучшения процесса вос-
становления и повышения качества жизни. Этот це-
лостный подход учитывает сложное взаимодействие 
когнитивных, эмоциональных и поведенческих труд-
ностей и показывает ценность персонализированно-
го ухода в реабилитации пациентов с ЧМТ.
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В дальнейшем планируется провести повторную 
оценку и выявить улучшения с помощью нейропси-
хологического комплекса тестов NIMHANS для полу-
чения параметрических данных, позволяющих оце-
нить динамику состояния пациентки и объективно 
подтвердить преимущества комплексного подхода 
к лечению. Это связано с тем, что субъективно оце-
ниваемый показатель SUD свидетельствует о том, 
что пациентка ощущает расслабление и снижение 
воспринимаемого дистресса.

При оценке наших первоначальных целей данный 
клинический случай показал достижение значитель-
ных результатов, одновременно выявив направле-
ния для будущих исследований. Он способствует 
устранению в литературе недостатка информации 
о комплексном психотерапевтическом лечении ЧМТ 
в условиях Индии, хотя дальнейшие исследования 
остаются актуальными. Случай успешно демонстри-
рует потенциальные преимущества целостного, 
пациент-ориентированного подхода, который учи-
тывает когнитивные ограничения, культурные фак-
торы и индивидуальные потребности. Интеграция 
REBT, CFT и CR показала обнадеживающие результа-
ты в улучшении эмоциональной регуляции, когни-
тивного функционирования и качества жизни, что 
соответствует нашей цели — исследовать синерге-
тические эффекты комбинированной терапии. Этот 
случай вносит вклад в растущую доказательную базу 
преимущества интегративных подходов в нейроре-
абилитации, подчеркивая важность сочетания пси-
хологических интервенций с когнитивной реабили-
тацией. Он эффективно демонстрирует значимость 
гибких, адаптированных вмешательств, которые 
охватывают как когнитивные, так и эмоциональные 
аспекты восстановления после ЧМТ. Одновременно 
с предоставлением ценных сведений о практическом 
применении интегрированного подхода и закладыва-
нием основы для будущих исследований этот случай 
также подчеркивает необходимость более масштаб-
ных количественных исследований для более точно-
го подтверждения эффективности данного подхода 
в реабилитации пациентов с ЧМТ.

Ограничения
Как авторы этого описания клинического случая, 
мы приз наем наличие нескольких ограничений 
в нашей работе. Дизайн работы, включающий один 

клинический случай, предоставляет ценные сведе-
ния, однако ограничивает возможность обобщения 
на более широкую популяцию пациентов с ЧМТ. Для 
измерения результатов мы в основном полагались 
на SUD, что, хотя и удобно в клинической практике, 
не обладает объективностью стандартизированных 
методов. Более полная нейропсихологическая оцен-
ка до и после вмешательств внесла бы значимый 
вклад в работу посредством объективного количе-
ственного определения когнитивных улучшений. 
Мы также признаем отсутствие данных долгосрочно-
го наблюдения, которые могли бы показать устойчи-
вость улучшений. Несмотря на эти ограничения, мы 
полагаем, что наше описание клинического случая 
предлагает ценные сведения об интегрированном 
подходе к реабилитации при ЧМТ, закладывая осно-
ву для будущих, более строгих исследований в этой 
области.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Данный клинический случай демонстрирует опыт 
успешной интеграции REBT, CFT и CR при лечении 
ЧМТ. Целостный, персонализированный подход по-
зволил эффективно решить разнообразные психо-
логические и когнитивные трудности, с которыми 
столкнулась пациентка, способствуя ее восстановле-
нию и улучшению качества ее жизни. Эти результаты 
подчеркивают важность включения различных тера-
певтических методов при ведении пациентов с ЧМТ, 
а также указывают на необходимость дальнейших ис-
следований и внедрения подобных подходов в кли-
ническую практику.
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