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Интердисциплинарный подход 
к коморбидности психических расстройств: 
на пути к интегративному лечению
На симпозиуме, организованном при поддержке компании «Эбботт», эксперты обсудили роль 
сигма-1-рецепторов при когнитивных нарушениях, системный подход к пониманию патогенеза 
и клинических проявлений депрессии, тактику ведения пациентов с тревожно-депрессивными 
расстройствами. Особый акцент был сделан на уникальных свойствах флувоксамина (Феварина), 
значительно расширяющих спектр его применения.
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Роль сигма-1-рецепторов в когнитивных процессах 
при психических расстройствах 

Когнитивные нарушения 
являются ведущими сим-
птомами ряда психиче-

ских расстройств1. Как отме-
тил Кенжи ХАШИМОТО (Kenji 
HASHIMOTO), профессор Цен-
тра судебно-психиатрической 
медицины Университета Тиба 
(Япония), когнитивные нару-
шения включают в  себя целый 
спектр  – от  легких, таких как 
повы шенна я забы вч и вос т ь 
или ухудшение памяти, сниже-
ние обучаемости, повышенная 
у томляемость при умствен-
ной нагрузке, трудности кон-
центрации внимания, поиск 
нужного слова в  разговоре, до 
тяжелых, в  частности демен-
ции. Когнитивные нару ше-
ния наблюдаются у  пациентов 
с  депрессией,  генерализован-
ными тревожными расстрой-
ствами, посттравматическим 
стрессовым расстройством, па-
ническим расстройством, об-
сессивно-компульсивными рас-
стройствами (ОКР), синдромом 
дефицита внимания и гиперак-

тивности, аутизмом и другими 
заболеваниями.
Когнитивные нарушения сущест-
венно снижают качество жизни 
и функциональные возможности 
пациентов.
Метаанализ результатов иссле-
дований когнитивного функци-
онирования на  этапе продро-
мального психоза показал, что 
у  пациентов с  высоким риском 
развития психоза когнитивное 
функционирование ниже, чем 
у  пациентов контрольной  груп-
пы2. Между тем рационально 
подобранная терапия способ-
на улучшить и  качество жизни, 
и когнитивные функции.
Тяжесть депрессии тесно связана 
со  степенью когнитивного, пси-
хомоторного нарушения и  нару-
шения памяти. Когнитивное на-
рушение может быть вовлечено 
в  патофизиологию большого де-
прессивного расстройства (БДР)3.
Существующие батареи тестов 
для оценки когнитивных на-
рушений представлены шка-
лой краткой оценки когни-

тивных функций у  пациентов 
с шизофренией (Brief Assessment 
of  Cognition in  Schizophrenia, 
BACS), консенсусной когни-
тивной батареей тестов, пред-
ложенной  группой MATRICS 
(MATRICS Consensus Cognitive 
Battery, MCCB), кембриджской 
автоматизированной батареей 
нейропсихологических тестов 
(Cambridge Neuropsychological 
Test Automated Battery, CANTAB). 
Однако особого внимания заслу-
живает батарея компьютеризи-
рованных тестов CogState, ха-
рактеризующаяся значительной 
чувствительностью и специфич-
ностью при оценке когнитивных 
процессов.
Тесты CogState были разрабо-
таны и  валидированы для того, 
чтобы решать спектр эксплу-
атационных задач в  ходе кли-
нических исследований. Так, 
в  японском исследовании ис-
пользование тестов CogState по-
зволило в  течение 40–50 минут 
выявить у  пациентов с  депрес-
сией существенное снижение 
когнитивных функций, таких 
как пространственная рабочая 
память, внимание/бдительность, 
скорость обработки, зрительная 

1 Millan M.J., Agid Y., Brüne M. et al. Cognitive dysfunction in psychiatric disorders: characteristics, causes and the quest for improved therapy // 
Nat. Rev. Drug Discov. 2012. Vol. 11. № 2. P. 141–168.
2 Fusar-Poli P., Deste G., Smieskova R. et al. Cognitive functioning in prodromal psychosis: a meta-analysis // Arch. Gen. Psychiatry. 2012. Vol. 69. № 6. 
P. 562–571.
3 Hindmarch I., Hashimoto K. Cognition and depression: the effects of fluvoxamine, a sigma-1 receptor agonist, reconsidered // Hum. 
Psychopharmacol. 2010. Vol. 25. № 3. P. 193–200.
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рабочая память и  вербальное 
обу чение4.
В  настоящее время при психи-
ческих расстройствах приме-
няют селективные ингибиторы 
обратного захвата серотонина 
(СИОЗС). Несмотря на то что все 
рецепторы СИОЗС блокируют 
обратный захват серотонина, их 
фармакология достаточно  гете-
рогенна. Речь прежде всего идет 
о сродстве СИОЗС к сигма-1-ре-
цепторам. Среди представителей 
класса СИОЗС именно флувокса-
мин (Феварин®) признан наиболее 
мощным агонистом сигма-1-ре-
цепторов5. Среднюю аффинность 
демонстрируют сертралин, флу-
оксетин и циталопрам, слабую – 
пароксетин6.
Сигма-рецепторы были откры-
ты в 1976 г., а сигма-1-рецепторы 
клонированы в  1996  г.  Данный 
белок, представляющий собой 
одиночный пептид из 223 амино-
кислот, имеет два трансмембран-
ных домена. Сигма-1-рецепторы 
регулируют  глутаматергическую 
систему посредством модуляции 
NMDA-рецепторов в  головном 
мозге и могут взаимодействовать 
с рядом нейротрансмиттерных сис-
тем (DA-дофаминовой, 5-НТ-серо-
тониновой, NE-норадреналиновой 
и др.).
Сигма-1-рецепторы локализуются 
на  границе эндоплазматического 
ретикулума (ЭПР) и митохондри-
альной поверхности и фактически 
являются «белками-шаперонами»7.
Сигма-1-рецепторы представ-
лены в  клетках внутренних ор-
ганов и  различных структурах 
центральной нервной системы. 
В экспериментальном исследова-

нии у  нокаутных мышей проде-
монстрирована способность сиг-
ма-1-рецепторов влиять на  ряд 
когнитивных, психических и мо-
торных нарушений8. Кроме того, 
исследователи описали фундамен-
тальные функции сигма-1-рецеп-
торов в регуляции ЭПР-стресса.
Установлено, что с возрастом ко-
личество белков с  неправильной 
конформацией увеличивается, 
усиливается стресс ЭПР, изменяет-
ся кальциевый гомеостаз. В устой-
чивом состоянии сигма-1-рецепто-
ры формируют комплекс с другим 
белком BiP. Но истощение запасов 
кальция в ЭПР активирует сигма-
1-рецепторы, которые отделяются 
от BiP, активируясь в качестве ша-
перона, соединяются с рецептора-
ми IP3 и  стабилизируют их. Как 
следствие – выход ионов кальция 
из просвета ЭПР в митохондрии 
через рецепторы IP3. На фоне уве-
личения количества ионов каль-
ция в  митохондриях возрастает 
выработка аденозинтрифосфата 
за счет цикла трикарбоновых кис-
лот и окислительного фосфорили-
рования.
Уникальное свойство сигма-
1-рецептора заключается в  ли-
ганд-опосредованном механизме 
активации/инактивации его шапе-
ронной активности. Агонисты ре-
цепторов сигма-1 (флувоксамин, 
пентазоцин, дегидроэпиандро-
стерон) индуцируют шаперонную 
активность сигма-1-рецепторов, 
в  то время как антагонисты ре-
цепторов сигма-1 (NE-100,  гало-
перидол, прогестерон) блокиру-
ют их действие за счет усиления 
связи между сигма-1-рецептором 
и  BiP9. Агонисты сигма-1-рецеп-

торов защищают клетки от апоп-
тоза, вызванного ЭПР-стрессом, 
посредством индукции шаперон-
ной активности сигма-1-рецепто-
ров в отношении фолдинга белков 
с нарушенной структурой.
Результатом активации сигма-
1-рецепторов и  последующих 
клеточных реакций является 
нейропротективный эффект и ак-
сональный рост. Доказано, что 
действие антидепрессантов свя-
зано с  пластичностью нейронов. 
Например, флувоксамин способен 
оказывать терапевтическое дейст-
вие, стимулируя NGF-индуциро-
ванный рост аксонов и повышая 
адаптивную нейропластичность 
в  клетках PC12. Очевидно, что 
флувоксамин может усиливать 
NGF-индуцированный рост аксо-
нов через стимуляцию сигма-1-ре-
цепторов.
В  сравнительном исследовании 
оценивали влияние флувокса-
мина, пароксетина и  сертралина 
на  NGF-индуцированный рост 
аксонов в клетках PC12. Установ-
лена прямая корреляция между 
концентрацией флувоксамина 
и ростом аксонов в клетках PC12. 
При использовании пароксетина 
и  сертралина подобная корреля-
ция отсутствовала.
Как уже отмечалось, сертралин 
аффинен к  сигма-1-рецепторам, 
но  в то же время демонстрирует 
антагонистический эффект в  от-
ношении флувоксамина и флуок-
сетина. Таким образом, флувокса-
мин и флуоксетин действуют как 
агонисты сигма-1-рецепторов, 
а сертралин, несмотря на высокую 
аффинность, является антагони-
стом сигма-1-рецепторов.

4 Yoshida T., Ishikawa M., Niitsu T. et al. Decreased serum levels of mature Brain-Derived Neurotrophic Factor (BDNF), but not its precursor 
proBDNF, in patients with major depressive disorder // PLoS One. 2013. Vol. 8. № 2.
5 Ishima T., Fujita Y., Hashimoto K. Interaction of new antidepressants with sigma-1 receptor chaperones and their potentiation of neurite 
outgrowth in PC12 cells // Eur. J. Pharmacol. 2014. Vol. 727. P. 167–173.
6 Narita N., Hashimoto K., Tomitaka S., Minabe Y. Interactions of selective serotonin reuptake inhibitors with subtypes of sigma receptors in rat 
brain // Eur. J. Pharmacol. 1996. Vol. 307. № 1. P. 117–119.
7 Hayashi T., Su T.-P. Sigma-1 receptor chaperones at the ER-mitochondrion interface regulate Ca(2+) signaling and cell survival // Cell. 2007. 
Vol. 131. № 3. P. 596–610.
8 Couly S., Goguadze N., Yasui Y. et al. Knocking out sigma-1 receptors reveals diverse health problems // Cell Mol. Neurobiol. 2020.
9 Hayashi T., Tsai S.-Y., Mori T. et al. Targeting ligand-operated chaperone sigma-1 receptors in the treatment of neuropsychiatric disorders // 
Expert Opin. Ther. Targets. 2011. Vol. 15. № 5. P. 557–577.
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Флувоксамин по  праву считает-
ся наиболее мощным агонистом 
сигма-1-рецепторов. Пароксетин, 
дулоксетин, венлафаксин, милна-
ципран и миртазапин лишены по-
добного эффекта.
Профессор К. Хашимото оста-
новился на  роли сигма-1-рецеп-
торов в  когнитивных процессах, 
представив результаты собст-
венного исследования эффектив-
ности флувоксамина в  отноше-
нии вызванных фенциклидином 
(РСР) когнитивных нарушений 
у мышей10. Для оценки когнитив-
ных нарушений использовался 
тест на распознавание новых объ-
ектов (обучение/оценка запомина-
ния).
Вначале животным в  тече-
ние десяти дней вводили физ-
раствор (10 мл/кг/сут) либо РСР 
(10/мг/кг/сут), затем в  течение 
14  дней  – РСР (10 мг/кг/сут), 
флувоксамин (20 мг/кг/сут) или 
флувоксамин в комбинации с се-
лективным антагонистом сиг-
ма-1-рецепторов NE-100. На сле-
дующий день после финального 
введения у мышей с помощью теста 
на распознавание новых объектов 
оценивали когнитивные нару-
шения.

Согласно полученным данным, 
выраженность когнитивных нару-
шений, вызванных РСР, уменьша-
лась при последующем субхрони-
ческом введении флувоксамина. 
Улучшение, обусловленное приме-
нением флувоксамина, тормози-
лось при одновременном введении 
антагониста сигма-1-рецепторов 
NE-100.
В  ходе исследования анализиро-
вали эффективность флувоксами-
на, пароксетина и сертралина при 
РСР-индуцированном когнитив-
ном дефиците у  мышей. Парок-
сетин не  купировал когнитивные 
нарушения, вызванные РСР. Ана-
логичные результаты были получе-
ны и в отношении сертралина, ко-
торый в отличие от флувоксамина 
не уменьшал вызванные РСР ког-
нитивные нарушения11.
Приведенные данные подтвержда-
ют, что флувоксамин является эф-
фективным агонистом сигма-1-ре-
цепторов, а  сертралин, несмотря 
на  высокую аффинность к  ним, 
действует как антагонист сигма-
1-рецепторов.
Наиболее точным методом оцен-
ки связи лекарственного средства 
с веществом мозга считается пози-
тронно-эмиссионная томография 

(ПЭТ). По данным ПЭТ, флувок-
самин дозозависимо связывается 
с сигма-1-рецепторами во всех ре-
гионах головного мозга человека, 
в то время как пароксетин с ними 
практически не связывается12.
Резюмируя сказанное, профессор 
К. Хашимото сформулировал не-
сколько важных выводов:
 ■ флувоксамин обладает самой 

высокой степенью сродства 
к  сигма-1-рецепторам из  всех 
СИОЗС;

 ■ в  отличие от  сертралина и  па-
роксетина флувоксамин потен-
цирует NGF-индуцированную 
нейрональную пластичность 
(рост аксонов) в клетках PC12;

 ■ когнитивные нарушения, выз-
ванные PCP, устраняются при 
последующем субхроническом 
введении флувоксамина (при ис-
пользовании пароксетина и сер-
тралина этого не наблюдается);

 ■ флувоксамин благотворно вли-
яет на  когнитивные наруше-
ния у  пациентов с  различными 
психическими расстройствами, 
в том числе депрессией;

 ■ по  данным ПЭТ, флувоксамин 
при использовании в  терапевти-
ческих дозах связывается с сигма-
1-рецепторами в мозге человека.

10 Hashimoto K., Fujita Y., Iyo M. Phencyclidine-induced cognitive deficits in mice are improved by subsequent subchronic administration 
of fluvoxamine: role of sigma-1 receptors // Neuropsychopharmacology. 2007. Vol. 32. № 3. P. 514–521.
11 Ishima T., Fujita Y., Kohno M. et al. Improvement of phencyclidine-induced cognitive deficits in mice by subsequent subchronic administration 
of fluvoxamine, but not sertraline // Open Clin. Chem. 2009. Vol. 2. P. 7–11.
12 Ishikawa M., Ishiwata K., Ishii K. et al. High occupancy of sigma-1 receptors in the human brain after single oral administration 
of fluvoxamine: a positron emission tomography study using [11C]SA4503 // Biol. Psychiatry. 2007. Vol. 62. № 8. P. 878–883.

Системный подход к пониманию патогенеза 
и клинического проявления депрессии

Почему различные препара-
ты характеризуются троп-
ностью к тщательно вери-

фицированному депрессивному 
расстройству и, наоборот, одно 
и  то же лекарственное средство 
может быть эффективным при раз-
личных психических заболевани-
ях и соматических расстройствах? 
В этом вопросе разбирался Алек-
сандр Генрихович СОФРОНОВ, 
д.м.н., профессор, заведующий ка-

федрой психиатрии и наркологии 
Северо-Западного медицинского 
университета им. И.И. Мечнико-
ва, главный психиатр и нарколог 
Санкт-Петербурга.
Депрессии клинически и генети-
чески  гетерогенны. Даже в  офи-
циальной классификации аффек-
тивных расстройств настроения 
(МКБ-10) представлены разные 
по  происхождению состояния, 
которые имеют сходные черты, 

но  различаются прогнозом, те-
чением, степенью тяжести и  те-
рапевтическим подходом. Кроме 
того, в настоящее время в рубрику 
аффективных расстройств вклю-
чены депрессивные эпизоды как 
в  отсутствие, так и  при наличии 
соматических нарушений.
По  данным Всемирной органи-
зации здравоохранения (2016), 
18–25% женщин и 8–11% мужчин 
хотя бы раз в жизни переносят от-
четливый депрессивный эпизод. 
Причем нарушение нормального 
функционирования мозговых ме-
ханизмов регуляции эмоций – рас-
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стройство настроения или депрес-
сивный синдром – ассоциируется 
с рядом патологий.
Анализ результатов лечения боль-
ных БДР позволил выявить паци-
ентов с  хронической депрессией 
продолжительностью свыше двух 
лет и  хронической депрессией 
на фоне дистимии, у которых де-
прессивные симптомы наблюда-
лись более четырех лет, а  также 
пациентов с неполным выздоров-
лением13.
Выход из депрессивных состояний 
является дефицитарным, вероятно 
из-за наличия устойчивых когни-
тивных нарушений. Поэтому без 
тщательной верификации клини-
ческих симптомов депрессии не-
возможно сформировать грамот-
ную стратегию лечения. Подобная 
квалификация предполагает 
не только наличие тщательной фе-
номенологической иллюстрации 
нарушений, но также их объеди-
нение в пулы из сходных, а иногда 
и далеких патологий.
Как известно, депрессия возни-
кает при повреждении отделов 
мозга в пределах «лимбико-кор-
ково-стриарно-паллидо-тала-
мической» системы. Согласно 
концепции V.  Maletic и  соавт.14, 
большой депрессивный эпизод 
нарушает функциональные связи 
нейроанатомических структур, 
вовлеченных в  регуляцию на-
строения и  ответа на  стресс. 
Ослабление связи между лимби-
ческими и префронтальными об-
ластями приводит к нарушению 
обратной связи в  структурах 
лимбической системы. Соответ-
ственно корковые зоны стано-
вятся неактивными, тогда как 
сверхактивные лимбические об-
ласти продолжают стимулиро-
вать  гипоталамус. В  результате 
имеют место нейроэндокрин-
ная дисрегуляция и  симпатиче-
ская гиперактивация.

По мнению J.P. Roiser и B.J. Saha-
kian, изучавших морфофункци-
ональные связи при депрессии, 
дисфункция между подкорковы-
ми структурами и  корой приво-
дит к  нарушению системы воз-
награждения, что обеспечивается 
сложными межмедиаторными от-
ношениями15. Суть дисфункции 
заключается в  том, что реакция 
на стресс становится одномодель-
ной. Депрессивным людям свойст-
венны негативные предубеждения 
bottom-up (эмоциональное вос-
приятие и опыт вознаграждения) 
из-за нарушения моноаминов, 
а  также негативные предубежде-
ния top-down (ожидания), при-
водящие к  дисфункциональным 
и  самосохраняющимся негатив-
ным шаблонам.
Сегодня одним из обоснованных 
патогенетических механизмов 
депрессии считается функцио-
нальный дефицит серотонинер-
гической системы. Серотонинер-
гическая система представлена 1% 
нейронов, имеющих самые мощ-
ные аксоны, при этом серотони-
нергические (5-НТ) рецепторы 
распространены во многих орга-
нах и системах. Поэтому серото-
нинергическая система является 
мощнейшим регулятором других 
медиаторных систем мозга. Уста-
новлено, что серотонинергиче-
ские механизмы задействованы 
в реализации ряда поведенческих, 
соматических и психических рас-
стройств.
Флувоксамин (Феварин®) – пер-
вый антидепрессант из  класса 
СИОЗС, имеющий ряд уникаль-
ных преимуществ перед другими 
СИОЗС, обусловливающих его 
эффективность при различных 
расстройствах. Например, флу-
воксамин (Феварин®) высоко эф-
фективен при ОКР. Это связано 
с тем, что флувоксамин, вмеши-
ваясь в межмедиаторный баланс, 

изменяет количество D2-рецеп-
торов в стриатуме. Флувоксамин 
у пациентов с ОКР нормализует 
количество D2-рецепторов до их 
уровня у  здоровых доброволь-
цев. Таким образом, флувок-
самин (Феварин®), лишенный 
прямого сродства к дофаминер-
гическим рецепторам, оказывает 
косвенный дофаминергический 
эффект.
Препарат Феварин® (флувокса-
мин) показан к применению при 
депрессии у взрослых и ОКР у па-
циентов с  восьми лет. Феварин® 
выпускается в  форме таблеток 
50 и 100 мг. Удобный режим при-
ема  – один раз в  сутки на  ночь 
и отсутствие необходимости кор-
рекции дозы у пожилых пациен-
тов повышают приверженность 
лечению.
Как известно, антидепрессанты 
эффективны при хроническом 
болевом синдроме различной ло-
кализации, в том числе у пациен-
тов с депрессией. Противоболевой 
эффект антидепрессантов связан 
со стимуляцией антиноцицептив-
ных нисходящих серотонинер-
гических систем, что объясняет, 
в частности, потенцирующее дей-
ствие анальгетиков.
Существует множество теорий, 
объясняющих причины развития 
когнитивных дисфункций при 
депрессии. В основе одной из те-
орий лежит не только патология 
в  системе сигма-1-рецепторов, 
нейротрофический фактор, но и 
атрофия гиппокампа вследствие 
хронической  гиперкортизоле-
мии.
Какова роль  гиперкортизолемии 
в  реализации депрессивного рас-
стройства? Гиперактивация систе-
мы кортизола вследствие хрониче-
ского или острого стресса приводит 
к продукции воспалительных ци-
токинов. Последние в свою очередь 
влияют на  сигма-1-рецепторы, 

13 McCullough J.P.Jr. Treatment for chronic depression using Cognitive Behavioral Analysis System of Psychotherapy (CBASP) // J. Clin. Psychol. 
2003. Vol. 59. № 8. P. 833–846.
14 Maletic V., Robinson M., Oakes T. et al. Neurobiology of depression: an integrated view of key findings // Int. J. Clin. Pract. 2007. Vol. 61. № 12. 
P. 2030–2040.
15 Roiser J.P., Sahakian B.J. Hot and cold cognition in depression // CNS Spectr. 2013. Vol. 18. № 3. P. 139–149.
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передающие сигнал на нейротро-
фический фактор – регулятор ри-
лизинг-фактора. Так формируется 
порочный круг. Организм компен-
саторно снижает чувствительность 
и  плотность  глюкокортикоидных 
рецепторов, что приводит к даль-
нейшему ухудшению обратной 
связи и подавлению трансмиссии 
и мозговых трофических факторов. 
В  итоге развиваются вторичные 
и третичные нарушения настрое-
ния.
Мозговой нейротрофический 
фактор защищает кортикальные 
нейроны, усиливая  глутаматер-
гическую трансмиссию по гамма-
фосфолипаза-инозитол-1,4,5-три-
фосфат-кальциевому пути. Этот 
путь регулируется сигма-1-рецеп-
торами. Флувоксамин (Феварин®) 
стимулирует регулируемую моз-
говым нейротрофическим фак-
тором  глутаматергическую ней-
рональную функцию в корковых 
нейронах16.
В  исследованиях показано, что 
применение  фл у в окс амина 
в  комплексе с  антипсихотиче-
скими средствами эффективно 
в  коррекции депрессии и  нега-

тивных симптомов у  больных 
шизо френией. Результаты соб-
ственного исследования профес-
сора А.Г. Софронова (2016) про-
демонстрировали способность 
флувоксамина (Феварина) до-
стоверно улучшать когнитивный 
профиль пациентов с депрессией 
при шизофрении17.
Как уже отмечалось, аффектив-
ные расстройства имеют высо-
кую коморбидность с соматиче-
скими патологиями. По оценкам, 
частота коморбидной депрессии 
при диабете составляет 21–30%, 
что в два-три раза выше популя-
ционной.
В исследовании GWAS (2016) вы-
явлено 496 однонуклеотидных 
полиморфизмов, общих для са-
харного диабета (СД) 2-го типа 
и  депрессивного расстройства, 
относящихся к  регуляции им-
мунного ответа, липидного об-
мена и  онкогенеза. Общим зве-
ном патогенеза СД  2-го  типа 
и депрессии может быть систем-
ное воспаление, поскольку для 
этих заболеваний характерно 
повышение концентрации цито-
кинов.

В   те ории «подв ерженные 
риску» полиморфизмы могут 
поддерживать уровень  глюко-
зы в  плазме и  энергетическую 
нагрузку на мозг в условиях го-
лода, острого стресса или ин-
фекции. В древности стабильно 
высокий уровень активности 
при добывании пищи или охоте 
помогал контролировать из-
быток этих полиморфизмов. 
Однако в  современных усло-
виях малоподвижный образ 
жизни, атмосфера постоянно-
го низкоинтенсивного стресса 
и тенденция к избыточному по-
треблению калорий превраща-
ют генетические преимущества 
в системные жернова, создавая 
нисходящую, самоподкрепляю-
щуюся, склонную к  ожирению 
и диабету проатеросклеротиче-
скую систему.
В заключение профессор А.Г. Соф-
ронов подчеркнул, что специалист, 
принимая решение о назначении 
антидепрессанта с учетом его по-
тенциальных дополнительных 
эффектов, должен всесторонне 
проанализировать коморбидную 
патологию.

Распространенность тре-
в о ж н о - д е п р е с с и в н ы х 
расстройств в  популя-

ции неуклонно растет, что 
обусловлено прежде всего ста-
рением населения. По данным, 
представленным Владимиром 
Эрнстовичем МЕДВЕДЕВЫМ, 
к.м.н., заведующим кафедрой 
психиатрии,  психотерапии 
и  психосоматической патоло-
гии Медицинского универси-
тета Российского университета 
дружбы народов, к 2050 г. коли-
чество пожилых людей (старше 
60 лет) увеличится в  два раза, 

16 Hetman M., Kanning K., Cavanaugh J.E., Xia Z. Neuroprotection by brain-derived neurotrophic factor is mediated by extracellular 
signal-regulated kinase and phosphatidylinositol 3-kinase // J. Biol. Chem. 1999. Vol. 274. № 32. P. 22569–22580.
17 Софронов А.Г., Савельев А.П., Спикина А.А.  Опыт применения флувоксамина в терапии шизофрении с целью 
редукции депрессивной симптоматики и когнитивного дефицита // Психиатрия и психофармакотерапия. 2016. Т. 18. № 5.  
С. 34–37.

Расстройства тревожно-депрессивного спектра

а к 2100 г. – в три раза и соста-
вит около 3,2 млрд.
С  возрастом  гипоталамо-ги-
пофизарно-надпочечниковая 
и серотонинергическая системы 
изнашиваются, появляются до-
полнительные факторы риска 
в виде стрессогенных, соматоген-
ных расстройств, провоцирую-
щих развитие тревожно-депрес-
сивных состояний. Проявления 
тревожных и депрессивных рас-
стройств во многом схожи. Ко-
морбидность тревоги и  депрес-
сии наблюдается как минимум 
у  трети пациентов, и  часто бы-

вает трудно определить, какое 
из  состояний первично. Кроме 
того, тревожные расстройства 
нередко сочетаются с  обсессив-
но-компульсивными расстрой-
ствами и  выявляются у  60–90% 
пациентов с ОКР.
Клинические проявления тре-
воги разнообразны. К  распро-
с т ра ненным с оматиче ским 
проявлениям тревоги относят-
ся учащенное сердцебиение, 
приливы жара и холода, потли-
вость, ощущение кома в  горле, 
боль в  груди, тошнота, ощуще-
ние вздутия живота, учащен-
ное мочеиспускание, сухость 
во рту,  головокружение и  др. 
В  общемедицинской практике 
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доминируют симптомы функ-
циональной природы  – прояв-
ления тревожно-депрессивных 
расстройств, но не соматических 
заболеваний.
Тревога на  фоне хронического 
стресса сопряжена со стимуля-
цией провоспалительных генов, 
увеличением выработки прово-
спалительных и снижением вы-
работки противовоспалитель-
ных цитокинов, окислительным 
стрессом и  выработкой ауто-
антител к  ДНК, повреждением 
белков, липидов, ДНК, рецеп-
торов клеток. Следовательно, 
тревога на  фоне хронического 
стресса может способствовать 
развитию аутоиммунных про-
цессов. Данный механизм был 
описан на моделях аутоиммун-
ных заболеваний, таких как рев-
матоидный артрит, системная 
красная волчанка, болезнь Бех-
чета и болезнь Шегрена.
Пандемия COVID-19 негативно 
отразилась на  психическом здо-
ровье людей. По оценкам, в мире 
прирост заболеваемости тревож-
ными расстройствами составил 
39–50%, депрессивными расстрой-
ствами – около 50%.
У пациентов, перенесших корона-
вирусную инфекцию, симптомы 
депрессии и тревоги сохраняются. 
Согласно анализу данных 1963 ис-
следований и  87 препринтов, 
приблизительно 15% пациентов 
выписываются из  стационаров 
с  тревожно-депрессивными рас-
стройствами18.
Медицинские работники, зани-
мающиеся прямой диагностикой, 
лечением и  уходом за пациента-
ми с  коронавирусной инфекци-
ей, также подвержены высокому 
риску развития депрессии, тре-

воги, инсомнии, дистресса. Рас-
пространенность у  них тревоги, 
депрессии и смешанных тревож-
но-депрессивных расстройств зна-
чимо выше, чем у пациентов и здо-
ровых лиц.
Назначая психофармакотерапию 
пациентам с  тревожно-депрес-
сивными расстройствами, пред-
почтение следует отдавать пре-
паратам не только с минимально 
выраженным нежелательным эф-
фектом, но  и дополнительными 
прокогнитивными и соматотроп-
ными свойствами. Именно такие 
свойства присущи флувоксамину 
(Феварину).
Препарат Феварин® (флувокса-
мин) по праву считается СИОЗС 
тройного действия:
 ■ влияние на  сигма-1-рецепторы 

способствует улучшению ког-
нитивных функций при депрес-
сии;

 ■ влияние на  обмен серотонина 
обусловливает высокую эффек-
тивность в  терапии депрессий 

Вотличие от других СИОЗС 
флувоксамин (Феварин®) 
обладает высоким срод-

ством к  сигма-1-рецепторам 
и  действует как их агонист, что 
обусловливает нормализующее 
влияние Феварина на когнитив-
ные нарушения при тревожно-
депрессивных состояниях, спо-
собность улучшать качество сна 
и  высокую эффективность при 
депрессиях различного  генеза 
и тяжести. На фоне применения 
Феварина стабилизируется на-
строение, купируются проявле-
ния тревоги.

Флувоксамин (Феварин®) относится 
к группе антидепрессантов со сба-
лансированным эффектом и, как 
правило, не  оказывает седативно-
го или стимулирующего действия. 
Отсутствие негативного влияния 
на  когнитивные функции (внима-
ние, память, принятие решения) 
расширяет возможности примене-
ния препарата у лиц с депрессией, 
занимающихся умственным трудом.
Таким образом, использование 
флувоксамина (Феварина) в  ка-
честве препарата первой линии 
при депрессиях и ОКР клинически 
оправданно.  

различного генеза и степени тя-
жести;

 ■ влияние на  обмен мелатонина 
приводит к нормализации ноч-
ного сна6, 19, 20.

Флувоксамин воздействует на био-
трансформацию собственного 
мелатонина, блокируя ферменты 
цитохрома Р450. В  исследовании 
у  пациентов, принимавших флу-
воксамин (Феварин®), уровень 
мелатонина в  крови повышался 
с первой недели терапии21. Таким 
образом, применение препарата 
Феварин® способствовало улучше-
нию сна у пациентов с депрессией 
с первой недели лечения.
Завершая выступление, В.Э. Мед-
ведев констатировал, что про-
блема тревожно-депрессивных 
расстройств остается крайне 
актуальной. Это в значительной 
степени связано с увеличением 
числа больных с  расстройст-
вами тревожно-депрессивно-
го спектра на  фоне пандемии 
COVID-19.

18 Rogers J.P., Chesney E., Olive D. et al. Psychiatric and neuropsychiatric presentations associated with severe coronavirus infections: 
a systematic review and meta-analysis with comparison to the COVID-19 pandemic // Lancet Psychiatry. 2020. Vol. 7. № 7. 
P. 611–627.
19 Härtter S., Wang X., Weigmann H. et al. Differential effects of fluvoxamine and other antidepressants on the biotransformation of melatonin // 
J. Clin. Psychopharmacol. 2001. Vol. 21. № 2. P. 167–174.
20 Mandelli L., Serretti A., Colombo C. et al. Improvement of cognitive functioning in mood disorder patients with depressive symptomatic 
recovery during treatment: an exploratory analysis // Psychiatry Clin. Neurosci. 2006. Vol. 60. № 5. P. 598–604.
21 Sunami E., Usuda K., Nishiyama Y. et al. A preliminary study of fluvoxamine maleate on depressive state and serum melatonin levels in patients 
after cerebral infarction // Intern. Med. 2012. Vol. 51. № 10. P. 1187–1193.


