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Актуальность изучения депрессий обусловлена 
высокой частотой данных расстройств в попу-
ляции. В настоящее время распространенность 
депрессий, по данным ВОЗ, составляет 6,5% от 
общей популяции, что примерно в 1,5 раза выше 
показателей, полученных до пандемии COVID-19 
[1]. Кроме того, отмечается 10-кратный рост рас-
пространенности депрессивных расстройств за 
последние 10 лет [2]. Ранее депрессия расценива-
лась клиницистами как состояние, в большинстве 
случаев имеющее благоприятный прогноз, однако 
на сегодняшний день установлено, что нередко 
депрессивное расстройство имеет хроническое 
течение и не поддается излечению даже при усло-
вии активной медикаментозной терапии.

Распространенность терапевтически рези-
стентных депрессий (ТРД) остается достаточно 
высокой  – до 30–40% всех депрессивных состо-
яний [3, 4], несмотря на значительный прогресс в 
сфере психофармакологии, а также в области диа-
гностики и выявления психических расстройств. 
Продолжается поиск факторов, способствующих 
развитию резистентности при депрессии. Общеиз-
вестно, что ТРД представляют крайне разнородную 
группу состояний как в клиническом, так и в пато-
генетическом смысле [5]. Механизм формирова-
ния резистентности депрессий не до конца изучен, 
высказывается мнение, что ТРД  – особый нейро-
биологический феномен, при этом формирование 
резистентности имеет место уже на ранних этапах 
развития заболевания и практически не зависит от 
вида и характера терапевтического вмешательства 
[5]. В связи с этим ведется активный поиск нейро-
биологических маркеров, ассоциированных с раз-
витием ТРД.

В ряде исследований показано, что нозологи-
ческая принадлежность депрессии также может 
обусловливать эффективность антидепрессивной 
терапии и оказывать влияние на формирование 
резистентности к лечению [3, 5, 6]. Мнение иссле-
дователей о нозологической принадлежности ТРД 
остается неоднозначным и зависит от дизайна иссле-
дования и характера выборки пациентов. Например, 
в работе Т.И.  Дикой [7] приводятся данные, что у 
37 из 60 (62%) пациенток хронические депрессии1 
развивались в структуре расстройств шизофрени-
ческого спектра, тогда как в работе В.В.  Бондаря 
[8] шизофрения выявлена только у 13 из 60 (22%) 
больных с ТРД, у остальных 47 был диагностиро-
ван МДП (76,6%  – монополярный депрессивный 
тип, 23,4% – биполярный). По данным А.А. Пухов-
ского [9], при обследовании 60 пациентов (37 жен., 
23 муж.) у 5 из них хроническая депрессия разви-
лась в рамках приступообразно-прогредиентной 
шизофрении, а у остальных больных состояние 
определялось как «эндогенное заболевание, про-
текающее с аффективными проявлениями». Отказ 
от более точной нозологической квалификации 
данных случаев был объяснен автором «невозмож-
ностью оценки глубины личностных расстройств 
на фоне сохраняющейся депрессии». Кроме того, 
утверждается, что ТРД в большинстве случаев раз-
виваются в рамках биполярного аффективного рас-
стройства [10], а наличие гипоманиакальных эпизо-
дов в анамнезе расценивается как один из факторов 
риска развития ТРД [6].
1 Понятие ТРД тесно связано с термином «хроническая депрессия», 
хотя эти категории не тождественны. Поскольку многие хронические 
депрессии оказываются резистентными к психофармакотерапии, а 
ТРД нередко приобретают хроническое течение, целесообразен анализ 
литературы как в той, так и в другой области (Прим. авторов).
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В зарубежной литературе вопрос нозологической 
принадлежности ТРД практически не поднимается. 
В единичных публикациях представлены резуль-
таты исследований преимущественного скринин-
гового и описательного характера, выполненных с 
участием небольшого числа больных [11].

Во многих работах в качестве одной из причин 
ТРД указывается коморбидность депрессии с рас-
стройством личности, в том числе и с шизотипиче-
ским [12].

Также существует мнение, что особенности 
образа жизни пациентов с расстройством лично-
сти создают предпосылки для стрессовых событий, 
которые способствуют затяжному течению депрес-
сии [13]. Депрессии, коморбидные с расстройством 
личности, характеризуются более ранним началом 
заболевания, затяжным характером течения, более 
полиморфной и атипичной симптоматикой по срав-
нению с депрессивными состояниями в структуре 
чисто аффективных заболеваний [14]. Наряду с 
этим в литературе приводятся данные системати-
ческих обзоров, результаты которых не подтверж-
дают какой-либо взаимосвязи между наличием у 
пациентов личностного расстройства и резистент-
ностью к антидепрессивной терапии [15]. В каче-
стве других факторов, способствующих терапевти-
ческой резистентности депрессии, рассматривается 
нераспознанное биполярное аффективное рас-
стройство, при этом указывается, что применение 
антидепрессантов нередко только ухудшает состо-
яние больного. Отмечается частая коморбидность 
ТРД с тревожными (OR-1,89) и обсессивно-ком-
пульсивными расстройствами (OR-3,03), а также с 
аутоагрессивными и суицидальными тенденциями 
(OR-2,03), в сравнении с курабельными депресси-
ями [16]. В публикации M.B. First [17], посвящен-
ной нозологической принадлежности хронических 
депрессий, говорится, что данные состояния могут 
развиваться как в рамках аффективных расстройств 
и заболеваний шизофренического спектра, так и 
при расстройстве личности. В доступной нам лите-
ратуре отсутствуют описания исследований, кото-
рые бы касались вопроса сравнения нозологиче-
ского распределения курабельных и резистентных 
депрессивных состояний, в то время как именно 
подобные работы являются крайне необходимыми 
для выявления нозологических факторов, ассоции-
рованных с резистентностью депрессий к лечению. 
Кроме того, изучение нозологической принадлеж-
ности ТРД позволило бы уточнить патогенетиче-
ские механизмы формирования резистентности и 
разработать эффективные лечебные стратегии в 
отношении данных состояний.

Цель исследования  – изучить нозологическую 
принадлежность депрессивных состояний, рези-
стентных к психофармакотерапии, и провести срав-
нение с нозологическим спектром курабельных 
депрессий.

Материал и методы
Выполнено поперечное скрининговое исследо-

вание с последовательным набором пациенток с 
депрессиями различной степени тяжести и нозо-
логической принадлежности в возрасте от 18 до 
50  лет, медиана  – 21 [19–27] год. Были обследо-
ваны 100 пациенток, которые находились на ста-
ционарном и амбулаторном лечении в клинике 
ФГБНУ  «Научный центр психического здоровья» 
с января 2019 по декабрь 2022  г. Протокол иссле-
дования одобрен локальным этическим комитетом 
ФГБНУ НЦПЗ (протокол № 225 от 15.12.2018), все 
участники подписали информированное согласие 
на участие в исследовании. Пациентки получали 
медикаментозную терапию, адекватную состоя-
нию. В зависимости от терапевтического ответа на 
проводимую антидепрессивную терапию, а также 
анамнестических сведений, касающихся эффек-
тивности антидепрессантов, которые применялись 
ранее, все пациентки были разделены на 2 группы: 
с курабельными депрессиями и с ТРД. Наличие ТРД 
диагностировалось в соответствии с наиболее при-
нятым на данный момент определением  – отсут-
ствием эффекта от двух полноценных курсов анти-
депрессантов из разных фармакологических групп 
[18]. На основании терапевтического эффекта от 
применения антидепрессантов было сформировано 
2 группы: пациентки с курабельными депрессиями 
(n=50) и с ТРД (n=50). Группы были сопоставимы 
по возрасту  – 20 [18–25] лет в группе курабель-
ных депрессий, и 22 [19–28] года  – в группе ТРД 
(p=0,06).

Методы обследования: клинико-психопатологи-
ческий и клинико-катамнестический, статистиче-
ский.

Статистический анализ осуществлялся с исполь-
зованием программы Statistica  8.0® forWindows, 
Release 8.0 компании StatSoft®Inc., США. Для 
представления количественных данных приведены 
медиана (Ме) и интерквартильный размах [25–
75%]. Для сравнения групп применялся критерий 
Манна–Уитни. Для сравнения процентных долей 
использовался точный тест Фишера и тест χ2. Кри-
тическим значением уровня статистической значи-
мости считался р<0,05.

 Работа проведена в рамках научных исследований 
группы приступообразных эндогенных психозов 
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отдела по изучению эндогенных психических рас-
стройств и аффективных состояний ФГБНУ НЦПЗ 
(руководитель отдела – д.м.н. А.Н. Бархатова).

Результаты
В группе ТРД длительность заболевания оказа-

лась значимо больше, чем в группе курабельных 
депрессий, – 7 [5–13] и 6 [3–9] лет соответственно 
(р=0,01). Продолжительность исследуемого 
депрессивного эпизода в группе ТРД была значимо 
больше, чем у пациенток с курабельными депрес-
сиями, –22,5 [11–36] и 9 [3–24] мес соответственно 
(р<0,001). Депрессивные состояния пациенток 
группы с курабельными депрессиями относились 
к следующим диагностическим рубрикам: шизоти-
пическое расстройство (F21.3-4 + F32.2-3) – 14 из 
50 (28%), биполярное аффективное расстройство 
(F31.4-5)  – 14 из 50 (28%), рекуррентное депрес-
сивное расстройство (F33.2-3)  – 16 из 50 (32%), 
шизофрения с приступообразным течением (F20.01 
+ F32.2-3)  – 1 из 50 (2%), расстройство личности 
(F60.3-7;F61.0 + F32.2) – 5 из 50 (10%). Нозологиче-
ская оценка депрессивных расстройств по класси-
фикации, традиционно принятой в ФГБНУ НЦПЗ 
[19], в группе больных с курабельными депресси-
ями показала следующие результаты: аффективное 
заболевание – 30 человек (60%), шизофрения мало-
прогредиентная, неврозо- и психопатоподобная 
форма с фазными аффективными расстройствами – 
14 (28%), шизофрения с приступообразным тече-
нием – 1 (2%); расстройство личности с фазными 
аффективными расстройствами  – 5 человек (10%) 
(рис. 1).

 Депрессивные состояния пациенток с ТРД отно-
сились к следующим диагностическим рубри-
кам: шизотипическое расстройство (F21.3-4 + 
F32.2-3)  – 27 из 50 (54%), биполярное аффектив-
ное расстройство (F31.4-5) – 6 из 50 (12%), рекур-
рентное депрессивное расстройство (F33.2-3)  – 8 
из 50 (16%), шизофрения с приступообразным 
течением (F20.01 + F32.2-3) – 4 из 50 (8%), шизо-
аффективное расстройство (F25.1)  – 2 из 50 (4%), 
расстройство личности (F60.3-7; F61.0 + F32.2) – 3 
из 50 (6%). Нозологическая оценка депрессивных 
расстройств по классификации, традиционно при-
нятой в ФГБНУ НЦПЗ, в группе больных с ТРД 
показала следующие результаты: аффективное 
заболевание – 14 (28%) человек; шизофрения мало-
прогредиентная, неврозо- и психопатоподобная 
форма с фазными аффективными расстройствами – 
27 (54%), шизофрения с приступообразным тече-
нием – 4 (8%), шизоаффективный психоз – 2 (4%); 
расстройство личности с фазными аффективными 
расстройствами – 3 (6%) человека (рис. 2).

Диагноз малопрогредиентной шизофрении был 
поставлен на основании выявленных характерных 
идеаторных нарушений, когнитивных расстройств 
и изменений личности процессуального харак-
тера, наличия сквозной неврозоподобной и психо-
патоподобной симптоматики на всем протяжении 
заболевания, а также признаков прогредиентности. 
При этом у пациентов не отмечалось развернутой 
психотической симптоматики, и, в частности, сим-
птомов I ранга по К.  Шнайдеру, что не позволяло 
поставить диагноз приступообразной шизофрении. 
Депрессивные состояния в данной нозологической 

Рис. 1. Нозологическая оценка пациенток с курабельными депрессиями
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группе отличались выраженным полиморфизмом 
симптоматики, разнообразными когнитивными 
нарушениями и их доминированием в структуре 
депрессии при относительно небольшой глу-
бине собственно аффективных расстройств. Сле-
дует отметить, что по предварительному анализу 
депрессивные состояния в данной группе отлича-
лись наибольшей резистентностью к психофарма-
котерапии и требовали наиболее комплексного под-
хода к лечению с использованием одновременно 
целого ряда лекарственных препаратов с разным 
механизмом действия.

У пациентов с приступообразной шизофренией и 
шизоаффективным расстройством на момент вклю-
чения в исследование отмечались исключительно 
аффективные проявления, однако в дальнейшем, 
при катамнестическом наблюдении, появились 
симптомы, характерные для эндогенных психозов 
с развитием симптомов I ранга по К. Шнайдеру, в 
связи с чем исходный диагноз был пересмотрен.

Заключение
В представленной работе выполнен сравнитель-

ный анализ нозологического распределения кура-
бельных и резистентных депрессий, причем сравне-
ние проводилось одной исследовательской группой 
на общей выборке пациентов. Подобные работы 
практически не встречаются в доступной литера-
туре. Обращает на себя внимание большая частота 
расстройств шизофренического спектра у пациен-
тов с ТРД, по сравнению с группой курабельных 
депрессий (см. табл. 1). Бóльшая длительность как 
заболевания в целом, так и исследуемого депрес-
сивного эпизода с картиной ТРД, по сравнению с 
курабельными депрессиями, совпадает с данными 
литературы [20]. Бóльшая продолжительность 
заболевания ТРД, вероятно, обусловлена началом 
болезни в более раннем возрасте, что сопряжено 
с более тяжелым течением. Бóльшая длительность 
депрессивного эпизода при ТРД, возможно, объяс
няется плохой курабельностью и, как следствие, 

Таблица 1
Сравнение нозологической принадлежности ТРД и курабельных депрессий

Диагноз ТРД Курабельные депрессии p*
МДП, биполярный тип 6/50, 12% 14/50, 28% 0,015
МДП, монополярный тип 8/50, 16% 16/50, 32% НЗ
Расстройство личности, декомпенсация 3/50, 6% 5/50, 10% НЗ
Шизофрения приступообразная 4/50, 8% 1/50, 2% НЗ
Шизофрения малопрогредиентная 27/50, 54% 14/50, 28% 0,007
ШАП 2/50, 4% – НЗ

Примечания: * – точный тест Фишера и тест χ2.

Рис. 2. Нозологическая оценка пациенток с ТРД

12%12%
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увеличением его продолжительности. Полученные 
результаты совпадают с мнением ряда отечествен-
ных исследователей. В частности, в монографии 
Г.Э. Мазо [21] отмечено, что пациенты, у которых 
фиксируется отсутствие эффекта от применения 
антидепрессантов, находятся в группе риска в плане 
развития шизофрении в последующем. В  другой 
публикации того же автора [22] указано, что среди 
больных, страдающих депрессией, можно выделить 
группу пациентов, у которых имеет место исходно 
прогнозируемая низкая курабельность, связанная с 
клинической формой течения заболевания. Таким 
образом, приверженность больных ТРД к заболе-
ваниям шизофренического спектра может являться 
одним из факторов формирования терапевтической 
резистентности депрессивных состояний, причем 
речь идет как о псевдорезистентности, обусловлен-
ной диагностической ошибкой, так и об истинной 
резистентности (депрессивные состояния указан-
ной нозологической принадлежности являются 
труднокурабельными). Своевременное выявление 
у пациентов, страдающих депрессией, психотиче-
ских симптомов (в том числе аттенуированных), 
характерных для расстройств шизофренического 
спектра, идеаторных нарушений и изменений лич-

ности, свойственных эндогенному процессу, имеет 
важное клиническое значение, но часто представ-
ляет весьма трудную для клинициста задачу. Низ-
кая курабельность депрессий, развивающихся в 
рамках заболеваний шизофренического спектра, с 
одной стороны, обусловлена особенностями пато-
генеза и нейробиологическими нарушениями, а 
с другой  – наличием когнитивных расстройств 
и личностных изменений, которые сами по себе 
могут приводить к стойкой социальной дезадапта-
ции. По мнению авторов статьи, развитие депрес-
сий при заболеваниях шизофренического спектра 
существенно выходит за рамки концепции простой 
коморбидности психических расстройств. Данные 
депрессивные состояния являются совершенно 
особым клиническим и нейробиологическим вари-
антом аффективной патологии. В связи с этим 
выбор эффективной тактики преодоления тера-
певтической резистентности в значительной сте-
пени зависит от нозологической принадлежности 
депрессивного состояния.

Проведенная нами работа свидетельствует о 
необходимости дальнейших исследований нозоло-
гической принадлежности ТРД на более обширной 
выборке пациентов.
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К ВОПРОСУ О НОЗОЛОГИЧЕСКОЙ ПРИНАДЛЕЖНОСТИ ДЕПРЕССИВНЫХ СОСТОЯНИЙ, 
РЕЗИСТЕНТНЫХ К ПСИХОФАРМАКОТЕРАПИИ, У ПАЦИЕНТОК ЖЕНСКОГО ПОЛА:  

СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ С КУРАБЕЛЬНЫМИ ДЕПРЕССИЯМИ
О.А. Юнилайнен, П.А. Баранов, И.В. Олейчик

ФГБУ «Научный центр психического здоровья», Москва

Учитывая высокую частоту депрессивных состояний, рези-
стентных к медикаментозной терапии, актуальным является 
изучение факторов, способствующих развитию резистентности к 
лечению. Одним из таких факторов, влияющих на эффективность 
антидепрессивной терапии, признается нозологическая принад-
лежность депрессии. В настоящем поперечном скрининговом 
исследовании с последовательным набором пациенток в возрасте 
от 18 до 50 лет с депрессиями различной степени тяжести и нозо-
логической принадлежности было сформировано две группы лиц 
с курабельными депрессиями (n=50) и с терапевтически рези-
стентными депрессиями (ТРД) (n=50). Для пациенток с ТРД были 
характерны бóльшая длительность заболевания (р=0,01) и продол-
жительность исследуемого депрессивного эпизода (р<0,001), чем 
у пациенток с курабельными депрессиями. Показано, что частота 

расстройств шизофренического спектра при депрессиях с карти-
ной ТРД была значимо выше, чем при курабельных депрессиях, 
в  частности, малопрогредиентная шизофрения была выявлена у 
54% пациенток в группе ТРД, и всего лишь у 28% в группе кура-
бельных депрессий (p=0,007). Необходимо отметить, что депрес-
сивные состояния при заболеваниях шизофренического спектра 
являются особым клиническим и нейробиологическим вариантом 
аффективной патологии, и требуют комплексного терапевтиче-
ского подхода. Полученные результаты подчеркивают необходи-
мость дальнейшего изучения нозологической принадлежности 
ТРД на более обширной выборке пациентов.

Ключевые слова: терапевтически резистентные депрессии, 
биполярное аффективное расстройство, шизотипическое рас-
стройство, шизофрения, антидепрессивная терапия.
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NOSOLOGY OF DEPRESSIVE STATES, RESISTENT TO PSYCHOPHARMACOTHERAPY IN FEMALE 
PATIENTS: COMPARATIVE ANALYSIS VS CURABLE DEPRESSIONS 

OA Yunilaynen, PA Baranov, IV Oleichik
Mental Health Research Center, Moscow

Given the high frequency of depressive states resistant to 
medication therapy, it is topical to study the factors contributing 
to the development of resistance to treatment. One of these factors 
affecting the effectiveness of antidepressant therapy is the nosology 
of depression. In this cross-sectional screening study with a sequential 
set of patients aged between 18 and 50, and suffering from depression 
of varying severity and nosology, two groups of people with curable 
depression (n=50) and with therapy-resistant depression (TRD) (n=50) 
were identified. Patients with TRD were characterized by a longer 
duration of the disease (p=0.01) as well as the duration of the studied 
depressive episode (p<0.001), compared to patients with curable 
depression. It was shown that the frequency of schizophrenia spectrum 

disorders in TRD-pattern depressions was significantly higher than in 
curable depressions, in particular, slowly progressing schizophrenia 
was detected in 54% of patients in the TRD group, and only in 28% 
of cases in the curable depression group (p=0.007). It should be noted 
that depressive states in schizophrenia spectrum diseases constitute 
the special clinical and neurobiological variant of affective pathology, 
and require a comprehensive therapeutic approach. Obtained results 
emphasize the need for further study of the nosology of TRD in a larger 
sample of patients.

Keywords: treatment resistant depression, bipolar disorder, 
schizotypal disorder, schizophrenia, antidepressant treatment.
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