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Н есм отр я  на то, что до  н а сто я щ его  в р ем ен и  н озол оги ч еск и й  п о д х о д  в п си х и а тр и и , 
о собен н о  в о т еч ест в ен н о й , п р и зн а е т с я  н а и б о л ее  к л и н и ч еск и  п л одотв ор н ы м , у ж е  на 
р у б е ж е  5 0 -х  годов так и е и зв естн ы е п сихопатологи  как К. S c h n e id e r  (1952), W. M ayer-  
G ross (1954), ук азы вал и  на «кризис» п си хиатр ии , связан н ы й  с и сч ер п ан и ем  в о зм о ж н о 
стей  клинического оп и сательн ого м етода. В н а стоя щ ее вр ем я, с в н ед р ен и ем  в клини
ческ ую  и и ссл едов ател ь ск ую  п р ак ти к у п р и ж и зн ен н ы х и эк сп ер и м ен тал ьн ы х (in  v itro) 
м етодик  и ссл едован и я головного м озга накоплено бол ьш ое к ол и ч еств о  дан н ы х об от
сутстви и  сп ец и ф и ч еск и х  н ей р ом ор ф ол оги ч еск и х  [5, 13] и н ей р о х и м и ч еск и х  [9, 11] р а з 
личий при состоя ни я х, клинически х а р а к т ер и зу ем ы х  как больш ой д еп р есси в н ы й  эп и 
зо д  и ш и зоф р ен и я , а т а к ж е  при моно —  и биполярном  теч ен и и  а ф ф ек т и в н ы х  расстрой ств  
[5, 8]. Н ай ден ы  м ногоч и сл ен н ы е д о к а за т ел ь с т в а  не тол ько с х о д с т в а  ст р у к т у р н ы х  и 
ф ун к ц и ональн ы х н ар уш ен ий , но и общ и е м ехан и зм ы  и п ути  их разви тия ; к он стати р о
вано н аличие не столько к ач еств ен н ы х, сколько к ол и ч еств ен н ы х р азл и ч и й  м озговы х  
ст р у к т у р  при данны х состоя ни я х. Т ак , при п атол огоан атом и ч еск их и ссл ед о в а н и я х  ш и
зо ф р ен и и , но в м еньш ей  степ ен и  т а к ж е  и при би полярном  и м онополярном  д еп р ес с и в 
ном р асстр ой ств ах , бы ли н айдены  в ен тр и к ул я р н ая  д и л я т а ц и я  с у м ен ь ш ен и ем  р азм ер ов  
гиппокампальной и лобной коры  [10] за  сч ет  у м ен ь ш ен и я  о б ъ ем а  нейроглии  [5, 12]; на 
м ик р оск оп и ч еск ом  у р о в н е  —  у м ен ь ш ен и е  р а зм ер о в  н ей р он ов , с н и ж ен и е  к ол и ч еств а  
м еж ден д р и тн ы х  св я зей  [13], ум ен ь ш ен и е  п р одук ц и и  си н ап ти ч еск и х  бел к ов  [8]. П р е д п о 
л ож и тел ьн ы м  м ехан и зм ом  р азв и ти я  вы ш еописанны х и зм ен ен и й  я в л я ется  н ей р оток си ч 
ность избы точны х к онцентраций  глю кортикоидов.

Резюме
Проводилось открытое несравнительное исследование препарата Эфевелон (Венлафаксин) — 

селективного ингибитора обратного захвата серотонина и норадреналина в лечении средне
тяжелых и тяжелых депрессивных состояний различного генеза, развившихся на фоне резиду
ального церебрального органического поражения. Показана высокая активность препарата с 
началом тимоаналептического действия уже на первой неделе применения и купированием 
психотической депрессии на 3-4 неделе терапии без усугубления исходной церебрально — орга
нической патологии.
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ние, тимоаналептический эффект.

С высокой частотой депрессии развивают- стэнцефалитической, нейролептической или
ся при наиболее распространенных неврологи- посттравматической этиологии. Депрессивные
ческих заболеваниях [3]: у больных, перенес- расстройства характерны для эпилепсии, рас-
ших нарушение мозгового кровообращения, сеянного склероза, дегенеративных заболева-
при деменциях позднего возраста как альцгей- ний (оливо-понто-церебеллярная дегенерация,
меровского типа, так и сосудистых. Депрессив- прогрессирующий супрануклеарный паралич,
ные расстройства выявляются с частотой от 30 стрионигральная дегенерация). Наряду с кли-
до 90% у пациентов, страдающих идиопати- нической очевидностью доказана и патогенети
ческим паркинсонизмом (G 20.0-23.9), а также ческая связь между этими неврологическими
паркинсоническим синдромом сосудистой, по- заболеваниями и депрессивными расстройства-
___________________________________________ ми, общими патогенетическими звеньями ко-
Б уш ухина Надеж да  Давидовна -  к. ж. н, зав. отдел е- Т0РЫХ признаны нарушения дофаминэргичес-

нием М7 гуз со пб .Лбб. кой трансмиссии и холинэргический дефицит.
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Т.о., современные морфологические и ней
рохимические исследования дают теоретичес
кие обоснования для синдромального подхода 
к терапии депрессий, который ранее был най
ден эмпирически. Действительно, в повседнев
ной клинической практике для терапии деп
рессивных состояний, рассматриваемых в 
рамках собственно аффективных, а также при 
т.н. «вторичных»: эндоморфных и «органичес
ких» депрессиях применяются антидепрессан
ты практически всех известных фармакологи
ческих подгрупп.

Особую сложность представляет терапия 
аффективных нарушений различного генеза, 
осложненных церебральной органической не
достаточностью. Такие расстройства зачастую 
оцениваются лишь ретроспективно; методы те
рапии, разработанные на модели неосложнен
ных аффективных расстройств, нуждаются в 
модификации применительно к такому контин
генту больных не только ввиду отсутствия по
ложительного эффекта, но и из — за плохой 
переносимости лекарств, так называемой от
рицательной резистентности [2]. Решению этой 
задачи могут способствовать новые препараты 
из группы селективных антидепрессантов — 
так называемые препараты «двойного дей
ствия», к которым относятся: воздействующий 
посредством блокирования рецепторов, регу
лирующих работу нейрона, миртазапин и вли
яющие на ферментный насос, обеспечивающий 
обратный захват серотонина и норадреналина 
из межсинаптической щели дулоксетин, мил- 
наципран и венлафаксин (эфевелон).

В настоящем исследовании приведены ре
зультаты клинической апробаций препарата 
Эфевелон — содержащего венлафаксин препа
рата исландской компании «Актавис».

Венлафаксин является первым и наиболее 
популярным в мире, самым изученным препа
ратом данного ряда; он используется во мно
гих исследованиях (в целях доказательства 
эффективности новых антидепрессантов) как 
эталонный и/или референтный [1].

Венлафаксин является сильным ингибито
ром обратного захвата серотонина и норадре
налина и слабым ингибитором обратного зах
вата допамина. Венлафаксин не обладает 
сродством к мускариновым, холинергическим, 
гистаминовым (Н1), опиатным, а1-адренерги- 
ческим, бензодиазепиновым и фенциклидино- 
вым рецепторам рецепторам головного мозга, 
не подавляет активность моноаминоксидазы 
(МАО); хорошо всасывается из желудочно — 
кишечного тракта. Благодаря данным особен
ностям препарат не вызывает экстрапирамид- 
ных расстройств, задержки жидкости в орга
низме, увеличения аппетита, прибавки в весе; 
не влияет на проводящую систему сердца,

гладкую мускулатуру кишечника и мочевого 
пузыря, аккомодацию глаза. В условиях ней- 
ропсихологического эксперимента установлено, 
что венлафаксин практически не влияет на 
скорость когнитивных процессов в головном 
мозге, не снижает устойчивость внимания, 
уровень бодрствования, т.е. демонстрирует ми
нимальную так называемую «поведенческую 
токсичность».

Возраст и пол пациента не влияют на фар
макокинетику препарата. Препарат принима
ют внутрь во время приема пищи, таблетки 
не разжевывают и запивают жидкостью. Реко
мендуемая начальная доза составляет 75 мг в 
два приема (по 37,5 мг) ежедневно. Рекоменду
емая суточная дозировка при депрессии сред
ней степени тяжести — 225 мг в 3 приема. При 
необходимости дозу можно увеличивать с ин
тервалами не менее 4 дней на 75 мг/сут. Мак
симальная суточная доза препарата Эфевелон 
составляет 375 мг. После достижения необхо
димого терапевтического эффекта рекомендо
вано постепенное снижение суточной дозы до 
минимального эффективного уровня.

В исследование были включены 10 боль
ных депрессиями различной нозологической 
принадлежности (4 пациентов мужского, б — 
женского пола) в возрасте от 23 до 71 года, 
развившимися на фоне органического пораже
ния головного мозга. Выбор этой категории 
пациентов с депрессивными расстройствами 
был продиктован их общеизвестной интолеран- 
тностью к трициклическим антидепрессантам.

Из исследования исключались больные, 
обнаруживающие на момент исследования или 
же перенесшие в предшествующий период не 
менее 3 месяцев делирий, деменцию, амнес- 
тическое расстройство; страдающие обсессив- 
но — компульсивным расстройством или нару
шениями адаптации.

О бследование пациентов вклю чало в 
себя: клиническое психопатологическое и не
врологическое обследование, шкалу депрес
сии Гамильтона— HDRS [7], шкалу тревоги 
Гамильтона — HARS [6], шкалу депрессии 
Монтгомери — Асберга — MADRS [4]; изме
рение артериального давления, частоты сер
дечных сокращений, взвешивание, физикаль- 
ное обследование пациентов.

Указанные исследования проводились один 
раз в неделю. Исследование проводилось в ста
ционарных условиях, длительность наблюде
ния составила от 3 до б недель, после чего, в 
связи с улучшением состояния, пациенты мог
ли быть переведены на амбулаторное лечение.

У 5 пациентов диагносцировались депрес
сивные состояния в рамках шизофрении, у 2 — 
рекуррентное монополярное депрессивное рас
стройство, текущий депрессивный эпизод без



психотических симптомов; у 2 — органическое 
психотическое депрессивное расстройство; у 
1 — депрессивное состояние у лица с расстрой
ством личности истероидного круга. Выражен
ность как депрессии, так и тревоги у данных 
пациентов оценивались как тяжелые (соответ
ственно, 31-47 баллов по шкале депрессии 
Гамильтона (HDRS), 34-47 баллов по шкале 
Монтгомери— Асберга (MADRS) и как 31-46 
баллов по шкале тревоги Гамильтона (HARS); 
у 8 из 10 пациентов состояние было расценено 
как психотическое; у 8 больных в анамнезе 
отмечены брутальные суицидальные действия, 
7 из 10 пациентов были госпитализированы 
непосредственно после попытки суицида.

У 4-х в анамнезе наблюдались симптомы 
перинатального и токсического поражения 
ЦНС; 4 из 10 перенесли тяжелые ЧМТ, после 
которых у 3-х производились нейрохирургичес
кие вмешательства.

Все пациенты предъявляли жалобы на го
ловные боли, повышенную утомляемость, пе
риодические головокружения. Данные пациен
ты ранее наблюдались неврологами с различ
ными проявлениями вегето — сосудистой 
дистонии, неоднократными синкопальными со
стояниями, единичными диэнцефальноподоб- 
ными пароксизмами. У 4-х больных обнаружи
вались легкие или умеренные гемипарезы. У 
всех пациентов было фиксировано неуверен
ное выполнение стато — координационных 
проб, ассиметрия лица, симптомы орального 
автоматизма; у 3-х больных — умеренно вы
раженный паркинсонический синдром.

Для всех пациентов первоначальная доза 
препарата составляла 75 мг утром, в дальней
шем дозы титровались в диапазоне от 37,5 до 
225 мг в сутки, с наибольшей частотой — 75- 
150 мг в сутки в сочетании с ноотропной, сосу
дистой, общеукрепляющей терапией, а так
же — в первые дни терапии — с транквилиза
торами; на всем протяжении исследования — 
с малыми и средними дозами нейролептичес
ких препаратов (азалептин, трифтазин, хлор- 
протиксен, флюанксол, зипрекса) и, с нормо
тимической целью, с финлепсином — ретардом 
в дозе от 0,2 до 0,8 грамма в сутки.

Выраженный антидепрессивный эффект 
терапии был достигнут у 8 из 10 пациентов, 
участвовавших в исследовании. Характерной 
особенностью действия препарата оказалась 
быстрота проявления антидепрессивного эф 
фекта: отчетливое субъективное улучшение 
состояния отмечалось уже на 1 неделе ис
следования. У отдельных пациентов показа
тели выраженности депрессии в баллах шка
лы депрессии Гамильтона к концу первой 
недели терапии снижались на 17-18 баллов 
по сравнению с исходными; выраженность

тревоги— на 15 баллов шкалы тревоги Га
мильтона. Как субъективно, так и при иссле
довании с помощью шкал наиболее быстро у 
пациентов редуцировалась психомоторная за
торможенность и астения, за чем следовало 
собственно улучшение настроения. Пациен
ты субъективно отмечали эффект прилива 
сил, улучшение общего самочувствия, по
явление бодрости, активности, нормализация 
сна и аппетита. Выраженное улучшение со
стояния пациентов с клиническим излечени
ем психотической депрессии наблюдался на 
3-4 неделе терапии (более 50% редукции 
симптоматики в баллах по шкалам: HDRS, 
MADRS, HARS).

В ходе терапии не были выявлены значи
мые колебания артериального давления, веса 
тела, перманентные диспептические расстрой
ства. Лишь у 2 пациенток в течение первых 
суток терапии наблюдались тошнота или пре
ходящее головокружение, которые не потре
бовали отмены препарата и не помешали на
ступлению существенного антидепрессивного 
эффекта уже через 2 недели терапии. У 2 па
циенток (принимавших максимальные в дан
ном исследовании — 225 мг в сутки — дозы пре
парата) наблюдались противоположенные 
побочные эффекты, связанные с изменением 
психического состояния, а именно, в одном 
случае, обострение тревоги и нарушения сна, 
в другом — избыточная седация.

Представляется существенным, что ни у 
одного из больных с исходным наличием це- 
ребрастенических нарушений не отмечено их 
усиления в ходе тимоаналептической терапии.

В качестве заключения проведенной кли
нической апробации препарата эфевелон (вен
лафаксин) можно сделать вывод о его высо
кой активности и бы строте наступления 
антидепрессивного эффекта в применении не 
только к первичной аффективной патологии, 
но и при «вторичных», в том числе и при тя
желых, т.н. «госпитальных» депрессиях, при 
необходимости — в сочетании с антипсихоти
ческими препаратами.

К достоинствам препарата можно отнести 
низкую частоту его побочных неврологических 
и соматотропных эффектов, в том числе, у лиц 
с органическим поражением головного мозга.
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