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Депрессивные расстройства являются широко 
распространенными психическими нарушениями, 
представляющими серьезную медицинскую и 
социально-экономическую проблему современ-
ного общества. Согласно оценкам Всемирной 
организации здравоохранения, частота встречае-
мости депрессий в Российской Федерации дости-
гает 5,5% [1]. Несмотря на то что даже при отсут-
ствии лечения симптомы депрессии могут спон-
танно редуцироваться, у многих больных в течение 
длительного периода времени сохраняются оста-
точные симптомы, приводящие к ухудшению соци-
ального функционирования, учащению рецидивов 
заболевания, увеличению риска суицида и возник-
новения сопутствующей психической и соматиче-
ской патологии. В связи с этим улучшение качества 
диагностики депрессий и тщательный мониторинг 
динамики состояния больных в процессе терапии 
остаются актуальными задачами психиатрии.

В современных научных исследованиях в 
области психиатрии с целью повышения объек-
тивности и сопоставимости данных, как правило, 
используются психометрические шкалы, позво-
ляющие квантифицировать психопатологические 
симптомы, стандартизировать критерии оценки 
степени тяжести, отследить динамику состо-
яния больных. В реальной клинической практике 
основным диагностическим методом по-прежнему 
остается клинико-психопатологический, тради-
ционно считающийся самодостаточным, а психо-
метрическим методикам в лучшем случае отво-
дится вспомогательная роль. Однако в связи с 
тем, что после выхода Руководства по диагно-
стике и статистике психических расстройств 
DSM-IV (Diagnostic and Statistical Manual of Mental 

Disorders, 4th Edition) и Международной класси-
фикации болезней 10-го пересмотра (МКБ-10) 
еще в начале 1990-х  гг. в диагностике психиче-
ских расстройств утвердились дименсиональный 
и синдромальный подходы. Именно психометри-
ческие методики позволили значительно прибли-
зиться к проблеме воспроизводимости диагнозов, 
важной при решении как научных, так и клиниче-
ских задач [2, 3].

В последние два десятилетия среди иссле-
дователей набирает популярность применение 
различных математико-статистических способов 
распределения пациентов по клиническим, психо-
логическим, социально-демографическим и иным 
параметрам с целью выделения однородных групп, 
сходных по заданным показателям по сравнению с 
другими группами. Ведущее место среди них зани-
мают методы кластерного анализа, а также анализа 
латентных классов. Кластерный анализ (cluster 
analysis)  – распространенный и достоверный 
статистический метод группировки переменных 
выборки по принципу их сходства. Он включает 
в себя несколько подвидов: двухэтапную кластери-
зацию, иерархическую кластеризацию, кластери-
зацию методом K-средних.

Изучение литературных данных показывает, что в 
исследованиях с применением кластерного анализа 
в выборках пациентов с депрессивными расстрой-
ствами обычно выделялись кластеры с различной 
степенью тяжести депрессии и/или различным 
профилем симптоматики. Нередко в этих работах 
дополнительно проводилось сравнение выде-
ленных кластеров по ряду клинико-психологиче-
ских и нейробиологических характеристик, а также 
терапевтической динамике. Так, в работе L.R. Kling 
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и соавт. [4] оценка выборки молодых пациентов с 
депрессией с помощью кластеризации по методу 
K-средних на основе данных самоопросника 
расстройств аффективного спектра (Mood Spectrum 
self-report questionnaire  – MOODS-SR) позволила 
выделить три группы больных: с минимальными, 
умеренными и тяжелыми симптомами депрессии. 
Между группами определялись достоверные 
различия в выраженности личностных черт в соот-
ветствии с моделью «Большой пятерки», точности 
распознавания выражения лица и ряде параметров 
функциональной магнитно-резонансной томо-
графии. В частности, тяжесть депрессии корре-
лировала с выраженностью нейротизма, а также 
точностью распознавания мимики страха и злости. 
Кроме того, было установлено, что группа паци-
ентов с тяжелой депрессией подвержена повышен-
ному риску развития биполярного расстройства и 
рекуррентной депрессии.

Другое исследование, в котором кластеры разли-
чались по степени тяжести симптоматики, было 
выполнено F.  Corponi и соавт. [5], применившими 
метод иерархической кластеризации с использова-
нием в качестве переменных значений баллов по 
шкалам общего клинического впечатления (Clinical 
Global Impression-Bipolar Version-Depression  – 
CGI-BP-D) и общей оценки функциониро-
вания (Global Assessment of Functioning  – GAF). 
В  выборке из 2314 пациентов с текущим депрес-
сивным эпизодом в рамках большого депрессив-
ного расстройства или биполярного аффективного 
расстройства авторы выделили два кластера паци-
ентов, отличавшихся, помимо тяжести депрессии, 
частотой развития психотических симптомов и 
общим бременем болезни.

К работам, в которых различия между класте-
рами определялись прежде всего преобладаю-
щими симптомами, относится крупный метаанализ 
A. Schacht и соавт. [6] на основе 34 исследований 
с участием 13  887 пациентов с большим депрес-
сивным расстройством, обследованных по шкале 
Гамильтона для оценки депрессии (Hamilton 
Depression Rating Scale – HDRS). Авторы описали 
пять кластеров: 1)  с недостаточностью критики 
(осознания своего состояния); 2)  с инсомнией, 
сексуальными и соматическими симптомами; 
3)  с типичным большим депрессивным расстрой-
ством; 4) с гастроинтестинальными нарушениями и 
потерей веса; 5) с легким большим депрессивным 
расстройством. Вместе с тем анализ результатов 
лечения показал, что наихудший терапевтический 
ответ демонстрировали пациенты с легкой депрес-
сией и недостаточной критикой.

В ряде других исследований с применением 
методов кластеризации также выявлялись группы 
пациентов с депрессией с теми или иными преоб-
ладающими симптомами. Например, в работе 
J.  Guidi и соавт. [7], в которой больные обследо-
вались по шкале диагностических критериев для 
психосоматических исследований (Diagnostic 
Criteria for Psychosomatic Research  – DCPR), в 
выборке из 1700 пациентов с депрессией и сопут-
ствующими соматическими заболеваниями было 
выделено два кластера: 1) с преобладанием сомати-
зации (наличием соматоформных и конверсионных 
расстройств) и алекситимии; 2) с доминированием 
тревожности и раздражительности (характерным 
для лиц типа А).

Н.Н. Иванец и соавт. [8] при изучении структуры 
депрессии у пожилых пациентов с применением 
в качестве переменных баллов по шкале Монтго-
мери–Асберга для оценки депрессии (Montgomery-
Asberg Depression Rating Scale – MADRS) и краткой 
шкале оценки психического статуса (Mini-Mental 
State Examination  – MMSE) выделили четыре 
кластера: 1) с сенестоипохондрической депрессией; 
2)  с эмоциональной нестабильностью и сомато-
формными расстройствами; 3)  с тяжелой апато-
анестетической депрессией и суицидальными 
тенденциями; 4) с психотическими включениями и 
когнитивными расстройствами.

В исследовании M. Kato и соавт. [9] в выборке из 
2599 пациентов с депрессивными расстройствами 
на основании данных шкалы HDRS были выделены 
три кластера: 1) с выраженными ядерными симпто-
мами депрессии (гипотимией, чувством вины, 
психомоторной заторможенностью) и высоким 
уровнем тревоги; 2)  с выраженными ядерными 
симптомами и умеренным уровнем тревоги; 3)  с 
умеренным уровнем ядерных симптомов и тревоги. 
Изучение эффективности лечения в кластерах пока-
зало, что терапевтический ответ при применении 
венлафаксина был самым низким у пациентов срав-
нительно легкой третьей группы.

Наконец, в работе K.A.  Collins и соавт. [10] с 
использованием в качестве переменных данных 
опросника симптомов депрессии (Inventory of 
Depressive Symptomatology – IDS) были выделены 
два кластера: 1)  с преобладанием соматических 
симптомов и 2) с преимущественно аффективными 
симптомами.

Близким к кластерному анализу методом груп-
пировки переменных является анализ скрытых 
классов (latent class analysis  – LCA). Подобно 
кластерному анализу, LCA применим для выде-
ления групп по значениям переменных. Ключевое 
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отличие состоит в математической модели, исполь-
зуемой для исследования взаимосвязи переменных: 
если в кластерном анализе степень сходства анали-
зируется путем вычисления расстояний между 
значениями переменных для данных объектов, то в 
LCA вычисляется влияние на значения переменных 
независимых факторов, называемых скрытыми 
классами (в этом отношении LCA ближе к фактор-
ному анализу). В ряде исследований с использова-
нием LCA [11–17] выделялись группы пациентов 
с депрессией, отличающиеся степенью тяжести и 
клиническими проявлениями состояния.

Приведенные литературные данные демонстри-
руют наличие убедительных доказательств обосно-
ванности применения методов кластерного анализа 
с целью определения групп больных с различными 
субтипами депрессии и установления особенно-
стей терапевтической динамики.

Цель исследования  – выделить на основании 
показателей диагностической шкалы MADRS 
клинические кластеры пациентов с депрессивными 
расстройствами и выявить особенности динамики 
депрессивной симптоматики в процессе психофар-
макологического лечения.

Материал и методы
В исследование включались взрослые пациенты 

18–60 лет, проходившие стационарное или амбула-
торное лечение в ГБУЗ «Психиатрическая клиниче-
ская больница № 4 им. П.Б. Ганнушкина Департа-
мента здравоохранения города Москвы» с диагно-
зами «депрессивный эпизод», «рекуррентное 
депрессивное расстройство» или «дистимия» в 
соответствии с критериями МКБ-10.

Критериями исключения являлись следующие: 
психотическая симптоматика, шизофрения, бипо-
лярное аффективное расстройство, психические и 
поведенческие расстройства, связанные с употре-
блением психоактивных веществ.

Выраженность и структура депрессивной 
симптоматики при поступлении, а затем в дина-
мике на 4, 8 и 12-й неделях лечения оценивалась 
с помощью шкалы MADRS. В процессе лечения 
пациенты получали антидепрессивную терапию 
(вортиоксетин, пароксетин, сертралин, флуоксетин, 
эсциталопрам, циталопрам, венлафаксин, кломи-
прамин, амитриптилин, миртазапин, тразодон) в 
основном в виде монотерапии.

Статистическая обработка полученных 
данных осуществлялась с помощью програм
много обеспечения SPSS v.26.0 и Microsoft Excel. 
Для выделения кластеров пациентов с депрессией 
применялся метод кластеризации по K-средним с 

заданным числом кластеров от K=2 до K=6. После-
довательное увеличение количества кластеров 
позволило проанализировать различные варианты 
кластеризации с наблюдением особенностей выде-
ления субтипов по различным клинико-психо-
метрическим параметрам. Результаты класте-
ризации при K≥7 не использовались в анализе в 
связи с малым размером некоторых выделившихся 
кластеров (15 человек и менее) и отсутствием 
значимых изменений в структуре кластеров при 
дальнейшем увеличении их числа. При проверке 
гипотез проводились дисперсионный анализ 
(ANOVA) и общая линейная многомерная модель. 
В качестве статистического критерия достовер-
ности различий между кластерными группами 
использовался уровень значимости p<0,05.

Этический аспект. Все больные подписали 
добровольное информированное согласие на участие 
в исследовании, которое было одобрено локальным 
этическим комитетом ФГБУ «Национальный меди-
цинский исследовательский центр психиатрии и 
наркологии им. В.П. Сербского» Минздрава России 
(протокол № 10/2 от 25 апреля 2016 г.).

Результаты
Размер выборки составил 204 пациента (из 

них 41 человек мужского пола и 163  – женского) 
со средним возрастом 31,19±9,28 года (мини-
мальный  – 18 лет, максимальный  – 57 лет). 
Средний балл по шкале MADRS при включении 
в исследование был равен 25,04±5,82. У 99 (49%) 
пациентов был установлен диагноз «депрессивный 
эпизод», у 66 (32%) – «рекуррентное депрессивное 
расстройство», у 39 (19%) – «дистимия».

В ходе последовательного применения класте-
ризации по K-средним в выборке было выде-
лено от двух до шести кластеров. Применение 
метода ANOVA позволило установить наличие 
статистически значимых различий между сред-
ними баллами MADRS в кластерах на момент 
начала лечения (p<0,05). Различия между класте-
рами по показателям ответа на психофармакоте-
рапию (редукции баллов по MADRS в процентах 
от начальных значений) проверялись с помощью 
общей линейной многомерной модели. Динамика 
редукции симптоматики, оцениваемая в процентах 
снижения среднего балла по шкале MADRS, приве-
дена в табл. 1.

При кластеризации с K=2 (рис. 1) и построении 
профилей симптомов выяснилось, что кластеры 
различались как по средним суммарным баллам 
по шкале MADRS, то есть общей выраженности 
депрессивной симптоматики, так и по тяжести 
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Таблица 1. 

Средний балл MADRS и динамика редукции симптомов депрессии в различных кластерах (K=2–6)

Кластеры n  
паци-
ентов

Среднее 
начальное 
значение 
MADRS, 

баллы

Динамика редукции симптомов по MADRS,  
в % от среднего начального значения

Среднее 
итоговое 
значение 
MADRS, 

баллы
4 нед p 8 нед p 12 нед p

K=2 1 76 30,97±4,05 –45,93 0,0002* –67,81 0,005* –77,87 0,013* 6,74±5,82
2 128 21,50±3,27 –39,00 –55,26 –67,66 7,03±5,17

K=3 1 62 31,76±4,07 –45,77 0,0005* –68,37 0,007* –78,59 0,008* 6,67±5,81
2 76 21,33±3,34 –39,74 –56,24 –65,25 7,29±5,71
3 66 23,02±3,77 –39,95 –55,37 –71,81 6,59±4,69

K=4 1 45 32,38±4,33 –46,18 0,069 –64,60 0,185 –75,26 0,219 7,72±6,82
2 57 20,70±3,32 –39,50 –56,56 –64,11 7,18±5,28
3 49 20,90±2,82 –41,68 –55,65 –69,75 6,56±4,33
4 53 27,32±2,94 –40,20 –63,53 –77,09 6,28±5,39

K=5 1 56 24,26±2,84 –39,70 0,045* –63,35 0,618 –70,05 0,580 7,02±5,94
2 45 28,00±2,91 –43,29 –60,47 –76,60 6,50±4,92
3 31 34,29±3,74 –43,90 –62,57 –75,21 8,16±6,89
4 30 18,83±2,95 –43,47 –51,98 –60,16 7,18±5,39
5 42 20,52±2,73 –40,13 –56,46 –70,82 6,16±4,13

K=6 1 36 22,92±2,58 –35,84 0,040* –58,66 0,161 –70,35 0,599 6,67±5,52
2 31 18,65±2,86 –46,23 –55,71 –61,98 6,79±5,34
3 23 36,00±3,21 –40,03 –61,12 –69,95 10,27±7,43
4 37 27,86±2,25 –40,77 –60,58 –76,11 6,68±5,25
5 42 27,02±2,82 –47,59 –68,53 –76,82 6,15±5,49
6 35 20,34±2,71 –39,47 –53,47 –67,46 6,92±4,17

* Межгрупповые различия статистически достоверны (p<0,05).

Рис. 1. Профили кластеров при K=2
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отдельных симптомов с высоким уровнем статисти-
ческой значимости (p<0,001, кроме пункта «суици-
дальные мысли», при котором p=0,001). Таким 
образом, с учетом различий по степени тяжести 
профили симптоматики оказались сходными.

В динамике на протяжении всего курса терапии 
скорость редукции симптоматики в кластере 1 (К1) 
с исходно более тяжелыми симптомами была значи-
тельно выше, чем в кластере 2 (К2), при этом итого-
вый средний суммарный балл MADRS в К1 оказался 
несколько ниже, чем в К2 (см. табл. 1). Аналогичная 
тенденция с превосходством К1 над К2 наблюда-
лась и при анализе динамики редукции большин-
ства отдельных симптомов, причем по некоторым 
из них различия достигали уровня статистической 
значимости, а именно по симптомам высказыва-
емой печали на 4-й неделе (p<0,05), внутреннего 
напряжения на 8-й неделе (p<0,05), апатии на 4-й, 
8-й (p<0,01) и 12-й (p<0,05) неделях, пессимисти-
ческих мыслей на 4-й (p<0,01) и 8-й (p<0,05) неде-
лях, суицидальных мыслей на 4-й неделе (p=0,001). 
Интересно, что по симптому наблюдаемой печали 
скорость редукции в кластерах была практически 
идентичной, а итоговый балл по нему оказался зна-
чительно ниже в К2 по сравнению с К1 (p<0,05).

При кластеризации с K=3 (рис. 2), помимо двух 
кластеров со сходными профилями, но различной 
тяжестью депрессии, выделялся третий  – проме-
жуточный по степени тяжести и отличающийся 
профилем симптоматики. Как и в случае с K=2, 
при K=3 в «тяжелом» К1 средний суммарный 
балл MADRS и баллы по отдельным пунктам 
шкалы были значительно выше, чем в «легком» К2 
(p<0,001, кроме пункта «суицидальные мысли», 
при котором p=0,002). Сравнение К1 с «промежу-
точным» кластером 3 (К3) также продемонстриро-
вало высокий уровень статистических различий по 
общей тяжести депрессии и большинству отдельных 
симптомов (p<0,001), однако по ряду симптомов 
различия не были выявлены, а именно по труд-
ностям концентрации внимания, неспособности 
испытывать чувства, суицидальным мыслям; кроме 
того, по симптому апатии различия были слабыми 
(p=0,048). При сравнении К2 и К3 обнаружилось 
отсутствие различий только по симптомам наблю-
даемой и высказываемой печали, внутренней напря-
женности, при этом в К2 были значительно более 
выраженными симптомы нарушений сна и понижен-
ного аппетита (p<0,001), а в К3  – симптомы труд-
ностей концентрации внимания, апатии, неспособ-

Рис. 2. Профили кластеров при K=3
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ности испытывать чувства (p<0,001), а также песси-
мистические и суицидальные мысли (p<0,05). Таким 
образом, для К3 было характерно сочетание относи-
тельно легких симптомов печали, внутренней напря-
женности, нарушений сна и аппетита с резко выра-
женными трудностями концентрации внимания, 
апатией, неспособностью испытывать чувства, 
пессимизмом и суицидальными мыслями.

В процессе психофармакотерапии редукция 
симптомов наиболее быстро и полно происходила 
в К1, наиболее медленно  – в К2. К3 демонстри-
ровал динамику, близкую к К2, лишь на 12-й неделе 
показав бо́льшую относительную степень редукции 
симптомов. Различия в проценте редукции симпто-
матики между К1 и кластерами 2 и 3 на всем 
протяжении курса терапии были статистическим 
значимыми, оставаясь таковыми к его окончанию 
(p=0,008).

Сравнительная оценка редукции отдельных 
симптомов показала, что в К1 быстрее, чем в К2 
и К3, редуцировались симптомы высказываемой 
печали на 4-й неделе (p<0,05), внутренней напря-
женности на 8-й неделе (p<0,05), апатии на 4-й и 
8-й неделях (p<0,001), пессимистических мыслей 
на 4-й (p<0,001) и 8-й (p<0,05) неделях, суици-
дальных мыслей на 4-й неделе (p=0,001), однако к 
12-й неделе статистические различия показателей 
редукции всех симптомов нивелировались. В конце 
курса терапии отмечались различия только в пока-
зателях среднего балла по остаточному симптому 
пониженного аппетита, который был значительно 
ниже в К3, чем в К1 и К2 (p<0,05).

При кластеризации с K=4 (рис. 3) вновь выде-
лились К1 и К2 с наибольшим и наименьшим 
суммарным баллом по шкале MADRS и отно-
сительно равномерным профилем симптомов с 
достоверными межгрупповыми различиями пока-
зателей тяжести (p≤0,001). К3 имел сходный с К2 
показатель общей тяжести, но отличался от него 
профилем симптоматики: значительно более легкая 
по сравнению с К2 выраженность нарушений сна 
и аппетита (p<0,001) сочеталась с преобладанием 
симптома трудностей концентрации внимания 
(p<0,001), причем его уровень практически 
достигал такового в «тяжелом» К1. Кластер 4 (К4) 
по показателю общей тяжести депрессии занимал 
промежуточное положение между «тяжелым» К1 и 
«легкими» К2 и К3; особенностью его была более 
слабая по сравнению с К1 выраженность нару-
шений сна и аппетита (p<0,001), а также внутрен-
него напряжения (p<0,05), тогда как значимых 
различий в выраженности остальных симптомов не 
наблюдалось.

Под воздействием фармакотерапии самый 
быстрый ответ наблюдался в К1, а самый 
медленный  – в К2, однако различия в скорости 
редукции по показателю суммарного балла по 
шкале MADRS не достигали уровня статистиче-
ской значимости. При анализе динамики редукции 
отдельных симптомов выяснилось, что в целом в 
К1 и К4 прослеживалась более благоприятная дина-
мика, чем в «легких» К2 и К3. В частности, в К1 
по сравнению с К2 и К3 быстрее редуцировались 
симптомы апатии (p<0,05 на 8-й неделе) и пессими-
стических мыслей (p<0,001 на 4-й неделе и p<0,05 
на 12-й неделе). В К4 также отмечалось превос-
ходство в скорости редукции баллов по симптому 
пессимистических мыслей по сравнению с К2 и 
К3 на 4-й неделе (p<0,001) и 12-й неделе (p<0,05). 
Наименее благоприятная динамика имела место в 
К3, в котором по сравнению с остальными запаз-
дывала редукция симптома высказываемой печали 
(p<0,05 на 8-й неделе) и неспособности испытывать 
чувства (p<0,05 на 12-й неделе), а также по срав-
нению с К1 и К2 – суицидальных мыслей (p<0,001 
на 4-й неделе). Вместе с тем в конце терапии в 
К1 по сравнению с К3 регистрировались более 
высокие остаточные баллы по симптомам наблю-
даемой печали (p<0,05), нарушений сна (p<0,05) и 
пониженного аппетита (p<0,001), а по сравнению с 
К2 – более высокие баллы по симптому неспособ-
ности испытывать чувства (p<0,01).

При кластеризации с K=5 (рис. 4) относительно 
равномерные профили симптоматики наблюдались 
в К3 (наиболее тяжелом) и К1 (с умеренной тяже-
стью), при этом по всем показателям между этими 
двумя группами выявлялись различия с высоким 
уровнем значимости тяжести (p≤0,001). На втором 
месте по показателю суммарного балла (общей 
тяжести) находился К2, уступавший К3, наряду с 
показателем среднего суммарного балла, также в 
баллах симптомов наблюдаемой печали (p<0,001), 
нарушений сна (p<0,001) и пониженного аппетита 
(p<0,001). Хотя в К2 по сравнению с К1 суммарный 
средний балл и баллы по большинству симптомов 
были значительно выше (за исключением симптомов 
наблюдаемой печали и нарушений сна), выражен-
ность пониженного аппетита была, напротив, ниже 
(p<0,001). Таким образом, К2 составляли пациенты 
с умеренно тяжелой депрессивной симптоматикой 
со слабо выраженными типичными соматическими 
нарушениями. Два оставшихся кластера – К4 и К5 – 
характеризовались легкой степенью депрессии, 
значительно уступали К1, К2 и К3 по показателям 
общей тяжести и тяжести большинства отдельных 
симптомов, но имели некоторые особенности 
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Рис. 3. Профили кластеров при K=4

Рис. 4. Профили кластеров при K=5
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профиля. В частности, в К4 отмечался высокий 
уровень внутреннего напряжения, сопоставимый с 
таковым в К2 и К3, а также выраженные нарушения 
сна, сходные с К1 и К2. Кластер 5 (К5) отличался 
преобладанием в структуре депрессии симптома 
трудности концентрации внимания, достигающим 
уровня этого симптома в самом «тяжелом» К3, 
а также относительно высоким удельным весом 
симптомов апатии и неспособности испытывать 
чувства и минимально выраженными нарушениями 
сна и аппетита.

Как и при меньших значениях K, при K=5 в К3 
с изначально наиболее тяжелой депрессией отме-
чалась самая быстрая редукция симптоматики 
(p<0,05 на 4-й неделе), но в дальнейшем статисти-
ческие различия между группами больных нивели-
ровались. К концу исследования худший относи-
тельный ответ (процент редукции) выявлен в К4, а 
лучший – в К2 и К3. Изучение динамики отдельных 
симптомов выявило преимущество К2 и К3 над 
остальными в скорости редукции высказываемой 
печали и пессимистических мыслей на 4-й неделе 
(p<0,05). Тем не менее к концу курса терапии 
максимальные остаточные баллы по большин-
ству пунктов регистрировались именно в К3: так, 
средний балл по симптому наблюдаемой печали 
в нем был выше, чем в К5 (p<0,01), по симптому 
пониженного аппетита – выше, чем в К2 (p<0,01), 

неспособности испытывать чувства  – выше, чем 
в К2 (p<0,05) и К4 (p<0,01). По остальным оста-
точным симптомам значительных различий между 
кластерами не наблюдалось.

При кластеризации с K=6 (рис. 5) К3 с исходно 
наиболее высоким средним суммарным баллом по 
шкале MADRS характеризовался относительно 
равномерной выраженностью симптомов, в боль-
шинстве случаев превышавшей тяжесть анало-
гичных симптомов в других кластерах. К4 и К5 с 
умеренной депрессией имели сходные суммарные 
баллы, но отличались по профилю симптоматики: в 
К5 симптомы были распределены довольно равно-
мерно, а в К4 превалировали симптомы нарушения 
концентрации внимания (p<0,05 по сравнению с 
К5), апатии (p<0,05 по сравнению с К5), неспособ-
ности испытывать чувства (p<0,001 по сравнению 
с К5) и пессимистических мыслей (p<0,001 по 
сравнению с К5), тогда как нарушения сна и аппе-
тита были слабо выражены (p<0,001 по сравнению 
с К5). Следующий в порядке снижения общей 
тяжести депрессии К1 отличался относительным 
преобладанием симптомов наблюдаемой и выска-
зываемой печали (сходных с К4 и К5), слабой 
выраженностью нарушений аппетита (сходной с 
К4) и умеренной представленностью остальных 
симптомов. Наконец, в двух кластерах с почти 
одинаково легкой степенью тяжести депрессии  – 

Рис. 5. Профили кластеров при K=6
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К2 и К6 – вновь наблюдались различия в профиле 
симптоматики: в К2 он имел равномерный характер, 
а в кластере 6 (К6), подобно К4, минимально выра-
женные нарушения сна и аппетита (p<0,01 по 
сравнению с К2) сочетались со значительными 
нарушениями концентрации внимания (p<0,001 по 
сравнению с К2), апатией и неспособностью испы-
тывать чувства (p<0,01 по сравнению с К2).

В динамике в двух кластерах с равномерными 
профилями симптомов, но различной тяжестью 
депрессии  – К2 и К5  – регистрировались более 
высокие проценты редукции суммарного балла, чем 
в других, на 4-й неделе лечения (p<0,05), однако на 
последующих этапах исследования эта тенденция 
не сохранилась. При рассмотрении показателей 
редукции отдельных симптомов были выявлены 
достоверные различия лишь по симптому выска-
зываемой печали с превосходством К5 над К6 на 
4-й и 8-й неделях (p<0,05). К концу лечения макси-
мальный процент редукции суммарного балла и 
минимальный уровень остаточной симптоматики 
также отмечались в К5.

Максимальный итоговый суммарный балл по 
шкале MADRS наблюдался в исходно наиболее 
тяжелом К3, и, хотя по этому показателю стати-
стических различий с другими кластерами не 
было, они определялись по показателям итоговых 
средних баллов практически всех отдельных 
симптомов. В частности, более высокие баллы 
в К3 выявлялись по симптомам наблюдаемой 
печали по сравнению с К2 и К6 (p<0,05); выска-
зываемой печали по сравнению с К1, К2 и К6 
(p<0,05); внутреннего напряжения по сравнению с 
К1 (p<0,01), К2, К5 и К6 (p<0,05); ухудшению сна 
по сравнению с К1, К5 (p=0,001), К4 (p<0,05) и К6 
(p<0,001); пониженного аппетита по сравнению с 
К1, К6 (p<0,05) и К4 (p<0,01); трудностям концен-
трации внимания по сравнению с К2 (p<0,01), 
К5 (p<0,05); апатии по сравнению с К5 (p<0,05); 
неспособности испытывать чувства по сравнению с 
К1, К5 (p<0,05) и К2 (p=0,001); пессимистическим 
мыслям по сравнению с К5 (на уровне тенденции 
p<0,06); суицидальным мыслям по сравнению с 
К1 (p<0,01), а также по сравнению с К2 и К5 (на 
уровне тенденции p<0,06).

Обсуждение
Результаты настоящего исследования показы-

вают, что при заданном числе кластеров от K=2 
до K=6 наблюдается следующая закономерность: 
выделение краевых кластеров, которые можно 
обозначить как высокосимптомный и малосим-
птомный (обычно имеющих сходную струк-

туру депрессии с равномерной выраженностью 
отдельных симптомов), и кластеров с промежу-
точной тяжестью, отличающихся, как правило, 
слабой выраженностью нарушений сна и/или аппе-
тита в сочетании с превалированием симптомов 
нарушений концентрации внимания, апатии и 
неспособности испытывать чувства. По мере 
увеличения числа кластеров возрастает количество 
вариантов сочетаний симптоматики, но указанная 
общая закономерность сохраняется. Полученные 
результаты отчасти согласуются с вышеприведен-
ными данными литературы в отношении феномена 
выделения субтипов депрессии в зависимости от 
преобладания типичных (ядерных и соматических), 
когнитивных и апато-анестетических симптомов.

При анализе динамики симптоматики в выде-
ленных кластерах в процессе лечения выявляется 
зависимость скорости терапевтического ответа 
от исходной общей тяжести депрессии: процент 
редукции симптоматики оказывается выше при 
тяжелой депрессии с типичной структурой (равно-
мерным профилем симптоматики), в первую 
очередь за счет более быстрого снижения выражен-
ности симптомов высказываемой печали и песси-
мистических мыслей. Уровень остаточной симпто-
матики (баллы по шкале MADRS на момент окон-
чания курса лечения) не коррелирует с исходной 
тяжестью при K=2 и K=3, однако, начиная с K=4, 
кластеры с самой тяжелой степенью депрессии 
демонстрируют более выраженные остаточные 
симптомы наблюдаемой печали, нарушений сна, 
пониженного аппетита, неспособности испыты-
вать чувства. Кроме того, выделенный при K=6 
кластер больных с максимальной среди всех этапов 
кластеризации исходной тяжестью (чей профиль 
симптомов характеризовался максимальной 
выраженностью всех симптомов при отсут-
ствии доминирующего) характеризуется наихуд-
шими результатами лечения  – наиболее высоким 
итоговым суммарным баллом и баллами отдельных 
симптомов.

Заключение
Таким образом, применение кластерного 

анализа по методу K-средних и последующее срав-
нение групп с помощью метода ANOVA и общей 
линейной многомерной модели подтверждает неод-
нородность структуры депрессии, оцениваемой 
по шкале MADRS, у пациентов с депрессивными 
расстройствами. Выделяются группы пациентов, у 
которых, независимо от степени тяжести (легкой, 
умеренной или тяжелой), структура депрессии 
характеризуется равноценным вкладом различных 
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симптомов в общую тяжесть состояния (легкие, 
умеренные и тяжелые), и группы пациентов с доми-
нированием отдельных симптомов (соматических, 
когнитивных или собственно аффективных) в их 
различных комбинациях. Темпы и относительная 
глубина редукции депрессивной симптоматики, как 
правило, выше при тяжелых депрессиях с равно-
мерным профилем. Результаты лечения (выражен-
ность остаточной симптоматики) не коррелируют 
с исходной тяжестью и структурой состояния при 
попытках кластеризации с K=2 и K=3, однако при 

увеличении числа кластеров выделяются группы 
больных с возрастающей исходной и итоговой 
тяжестью симптоматики.

Ограничением настоящей работы является 
размер выборки, снижающий статистическую 
мощность данного исследования. Учитывая данные 
предшествующих исследований, можно предпо-
ложить, что увеличение выборки позволит более 
четко и статистически значимо выделить кластеры 
пациентов в зависимости от структуры депрес-
сивной симптоматики.

Работа выполнена в рамках государственного задания «Разработка системы нейробиологических и 
психофизиологических предикторов персонализации диагностики и терапии непсихотических психиче-
ских расстройств» (регистрационный номер НИОКТР 121041300180-9).
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ИЗУЧЕНИЕ КЛИНИКО-ДИНАМИЧЕСКИХ ОСОБЕННОСТЕЙ ПАЦИЕНТОВ С ДЕПРЕССИВНЫМИ 
РАССТРОЙСТВАМИ В ПРОЦЕССЕ ПСИХОФАРМАКОТЕРАПИИ НА ОСНОВЕ КЛАСТЕРНОГО АНАЛИЗА

Р.В. Ахапкин, Д.И. Ноздрачев, Т.И. Вазагаева, Я.В. Миланников, О.В. Григорова
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр психиатрии и наркологии им. В.П. Сербского» 

Минздрава России, Москва

Депрессии представляют собой гетерогенную группу психиче-
ских расстройств, и их клинические субтипы могут коррелировать 
с успешностью психофармакотерапии. Среди математико-стати-
стических методов, позволяющих проанализировать структуру 
и типологию депрессии, выделяется кластерный анализ, ориен-
тированный на построение схем группирования объектов (кли-
нических случаев) по сходным признакам с целью выделения 
однородных групп. С целью выделения клинических кластеров 
пациентов с депрессивными расстройствами и особенностей 
терапевтической динамики у них были обследованы пациенты в 
возрасте 18–60 лет с диагнозами «депрессивный эпизод», «рекур-
рентное депрессивное расстройство» или «дистимия». Выражен-
ность депрессивной симптоматики при поступлении, а затем на 4, 
8 и 12-й неделях лечения оценивалась с помощью шкалы Монтго-
мери–Асберг для оценки депрессии (MADRS). Для выделения кла-

стеров пациентов с депрессией применялся метод кластеризации 
по K-средним с заданным числом кластеров от 2 до 6. Результаты: 
размер выборки составил 204 пациента со средним возрастом 
31,19±9,28 года и средним баллом по шкале MADRS 25,04±5,82. 
При каждой попытке кластеризации наблюдалось выделение кра-
евых кластеров с тяжелой и легкой степенью депрессии, имевших 
сходную структуру состояния, и кластеров с промежуточной тяже-
стью, характеризовавшихся чаще всего слабой выраженностью 
нарушений сна и/или аппетита и/или превалированием симптомов 
нарушения концентрации внимания, апатии и неспособности 
испытывать чувства. В процессе лечения обнаружилась связь ско-
рости редукции симптоматики и выраженности остаточных сим-
птомов с исходными характеристиками депрессии.

Ключевые слова: кластерный анализ; депрессивные расстрой-
ства; шкала депрессии Монтгомери–Асберг; психофармакотерапия.

STUDY OF CLINICAL AND DYNAMIC CHARACTERISTICS OF PATIENTS WITH DEPRESSIVE DISORDERS 
IN THE COURSE OF PSYCHOPHARMACOTHERAPY BASED ON CLUSTER ANALYSIS

RV Akhapkin, DI Nozdrachev, TI Vazagaeva, YaV Milannikov, OV Grigorova
V. Serbsky National Medical Research Centre for Psychiatry and Narcology, Moscow

Depression is a heterogeneous group of mental disorders, 
and their clinical subtypes may predict the effectiveness of 
psychopharmacotherapy. Some mathematical and statistical procedures 
may be used for analysis of the clinical structure of depression; 
cluster analysis focused on constructing schemes for grouping objects 
(clinical cases) according to similar characteristics in order to identify 
homogeneous groups. With the purpose to identify clinical clusters 
of patients with depressive disorders and to identify the features of 
their dynamics under psychopharmacological interventions patients 
aged 18–60 years with diagnoses of a depressive episode, recurrent 
depressive disorder or dysthymia were studied. The severity of 
depressive symptoms at admission, and then at 4, 8 and 12 weeks of 
treatment, was assessed using the Montgomery-Asberg Depression 
Rating Scale (MADRS). To identify clusters of patients with 

depression, the K-means clustering method was used with a number 
of clusters from 2 to 6. Results: the sample size was N=204 with an 
average patient age of 31.19±9.28 years and an average MADRS 
score of 25.04±5.82. With each attempt at clustering, there was a 
selection of marginal clusters with severe and mild depression, which 
had a similar structure of the clinical condition, and clusters with 
intermediate severity, characterized most often by mild sleep and/or 
appetite disturbances and/or the prevalence of symptoms of impaired 
concentration, apathy, and inability to experience feelings. In the course 
of treatment, the relationship between the rate of symptom reduction 
and the severity of residual symptoms was revealed with the initial 
characteristics of depression.

Keywords: cluster analysis; depressive disorders; Montgomery–
Asberg Depression Rating Scale; psychopharmacotherapy.
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