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Депрессия является одним из наиболее часто 
диагностируемых психических расстройств как в 
нашей стране [1], так и во всем мире [2], при этом 
последние эпидемиологические исследования де-
монстрируют рост распространенности этого за-
болевания в разных популяциях [3]. Причинами 
данной тенденции могут являться, с одной сторо-
ны, повышение выявляемости депрессивных рас-
стройств, связанное с улучшением информирован-
ности и уменьшением стигматизации в отношении 
депрессии в обществе или применением эффектив-
ных скрининговых тестов в общей медицинской 
практике [4, 5], но с другой  – истинное увеличе-
ние заболеваемости, обусловленное различными 
глобальными социальными изменениями (эконо-
мические и политические потрясения, ухудшение 
экологии, возрастающая урбанизация, массовые 
миграции, социальная дезинтегрированность и 
иные факторы социального стресса) [6, 7].

Наряду с макросоциальными влияниями значи-
тельный вклад в возникновение депрессии вносят 
и индивидуально значимые стрессовые события 
жизни. Установлено, что даже небольшие стрессо-
вые ситуации, такие как ссора с другом или членом 
семьи, неуспех в учебе или работе, финансовые и 
иные затруднения, могут спровоцировать развитие 
депрессии при их затяжном характере либо при 
наличии психологической уязвимости (повышен-
ной чувствительности к незначительным внешним 
стрессорам) в соответствии с диатез-стрессовой мо-
делью [8]. В настоящее время диатез-стресс рассма-
тривается с точки зрения взаимодействия генотипа 
и окружающей среды посредством множественных 
эпигенетических механизмов регуляции экспрес-
сии генов, влияющих на стресс-реактивность и 
стресс-устойчивость индивида [9, 10]. Эти же ме-

ханизмы объясняют и долговременные эффекты 
перенесенных тяжелых стрессов, особенно детско-
го травматического опыта (потеря родителей, пре-
небрежение нуждами ребенка, психологическое, 
физическое или сексуальное насилие), сопряжен-
ных с повышенной вероятностью возникновения 
депрессии в течение всей дальнейшей жизни [11]. 
К факторам, повышающим уязвимость к стрессу и 
депрессии, также относится ряд социодемографи-
ческих показателей, из них наиболее часто рассма-
триваются гендерный, семейный и социоэкономи-
ческий статус индивида [12, 13].

Другим направлением изучения связи соци-
ального стресса и депрессии является влияние 
различных стрессовых событий на течение де-
прессивных расстройств и эффективность приме-
нения тех или иных методов терапии. Несмотря 
на современные достижения в области фармако-
терапевтических вмешательств при депрессивных 
расстройствах, до 68% пациентов не достигают 
ремиссии после адекватного курса лечения анти-
депрессантами первой линии [14]. В этой связи 
актуальной задачей остается поиск факторов, ко-
торые, с одной стороны, позволяли бы достаточно 
точно определять наиболее перспективный метод 
лечения для каждого пациента (т.е. персонализи-
ровать терапию), а с другой  – быть простыми и 
доступными для применения в клинической прак-
тике [15]. При этом, по мнению некоторых иссле-
дователей [16], стрессовые события, перенесен-
ные недавно или на протяжении всей жизни, легко 
выявляемые при первичном расспросе пациента 
или с помощью простых психодиагностических 
тестов, дифференцированно влияют на результа-
тивность разных методов купирующей и противо
рецидивной терапии и, соответственно, могут 
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рассматриваться в качестве предикторов эффек-
тивности терапии.

Цель настоящего исследования – выявление свя-
зи недавних стрессовых событий жизни с социоде-
мографическими и клиническими показателями и 
их прогностическое значение в отношении эффек-
тивности лекарственной терапии у больных с неп-
сихотическими депрессивными расстройствами.

Материал и методы
Работа выполнена в Отделе пограничной пси-

хиатрии ФГБУ «Национальный медицинский ис-
следовательский центр психиатрии и наркологии 
им.  В.П.  Сербского» Минздрава России с 2022 по 
2024  г. В исследование включались пациенты 18–
60 лет, находившиеся на амбулаторном лечении с 
установленным диагнозом депрессивного эпизода 
или рекуррентного депрессивного расстройства в 
соответствии с критериями МКБ-10, подписавшие 
добровольное информированное согласие.

Критерии невключения: психофармакотерапия в 
течение года (до включения в исследование), пси-
хотическая симптоматика, расстройства шизоф-
ренического спектра, биполярное аффективное и 
органические психические расстройства, умствен-
ная отсталость, психические и поведенческие рас-
стройства, связанные с употреблением психоак-
тивных веществ, умственная отсталость, наличие 
тяжелой соматической патологии в стадии деком-
пенсации.

По дизайну исследование являлось проспектив-
ным обсервационным. До начала лечения прово-
дился сбор информации о социодемографических 
характеристиках пациентов, клинических особен-
ностях депрессии и выраженности стресса. Для 
выявления психотравмирующих событий в тече-
ние последнего года использовалась шкала стресса 
Холмса–Рея, также известная как оценочная шка-
ла трудности приспособления к социальным из-
менениям (Holmes and Rahe stress scale, или Social 
Readjustment Rating Scale – SRRS) состоящая из 43 
пунктов [17]. Тяжесть депрессии и терапевтическая 
динамика оценивались с помощью шкалы Монтго-
мери-Асберг для оценки депрессии (Montgomery-
Asberg Depression Rating Scale – MADRS) до начала 
терапии, а затем на 14, 28 и 56-й день лечения.

Статистическая обработка полученных данных 
осуществлялась с помощью программного обеспе-
чения SPSS v.21.0 и Microsoft Excel 16. При оценке 
редукции количественных переменных использо-
вался U-критерий Манна–Уитни (распределение 
переменных не соответствовало нормальному со-
гласно тесту Колмогорова–Смирнова). В корреля-

ционном анализе применялся тест ранговой кор-
реляции Спирмена (rs). Для сопоставления частот 
использовались критерий хи-квадрат (χ2) или точ-
ный критерий Фишера (φ*). Для выявления про-
гностической силы показателей стресса в отноше-
нии исходов лечения проводился ROC-анализ.

Исследование было одобрено локальным 
этическим комитетом при ФГБУ «НМИЦ ПН 
им.  В.П.  Сербского» Минздрава России (протокол 
заседания № 38/1 от 7 июня 2022 г.). Перед вклю-
чением в исследование все участники подписывали 
добровольное информированное согласие на уча-
стие в нем. 

Результаты
В исследование включено 63 пациента (54 жен-

щины и 9 мужчин) от 22 до 47 лет (средний воз-
раст – 33,2±7,6 года). В выборке преобладала доля 
пациентов с высшим и незаконченным высшим об-
разованием (88,9%, 56 чел.). Большинство участ-
ников имело трудовую занятость (96,8%, 61 чел.). 
На момент исследования 31,8% пациентов (20 чел.) 
состояло в официальном браке, 22,2% (14) – в фак-
тическом браке, 46% пациентов (29) были одиноки-
ми, в том числе 19% (12) никогда не состояли в бра-
ке, 23,8% (15) были разведены, 3,2% (2) овдовели.

Изучение клинических характеристик выбор-
ки выявило преобладание диагноза первично-
го депрессивного эпизода (63,5%, 40 пациентов) 
над диагнозом рекуррентного депрессивного рас-
стройства (36,5%, 23 пациента). В группе пациен-
тов с рекуррентным депрессивным расстройством 
средняя длительность заболевания составила 
131,5±55,9 мес (около 11 лет), а среднее число де-
прессивных эпизодов (включая текущий) – 3,0±1,0. 
Средняя длительность текущего эпизода к моменту 
обращения во всей выборке составила 5,5±2,4 мес. 
Выраженность депрессии по шкале MADRS опре-
делялась как умеренная (20–34 баллов) у 81,0% 
пациентов (51) и тяжелая (>35 баллов) у 19% (12) 
со средним баллом 31,6±2,9. Антидепрессивная 
фармакотерапия назначалась лечащим врачом в 
соответствии с клиническими показаниями. В 54 
(85,7%) случаях использовались селективные инги-
биторы обратного захвата серотонина, в 9 (14,3%) 
случаях  – селективные ингибиторы обратного за-
хвата серотонина и норадреналина.

Количество стрессовых событий в течение по-
следнего года (пунктов опросника Холмса–Рея, 
отмеченных как «да») в выборке варьировало от 2 
до 9. Среднее количество стрессовых событий со-
ставило 6,0±1,3, а средний балл по шкале Холмса–
Рея – 175,0±39,6. В зависимости от распространен-
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ности (по убыванию частоты) группы стрессовых 
событий расположились в следующем порядке: си-
туации, связанные с серьезными изменениями в со-
циальной активности и межличностных отношени-
ях (69,8% случаев), с работой или учебой (36,5%), 
наличием или возможностью серьезного соматиче-
ского заболевания у себя или членов семьи (33,3%), 
серьезными изменениями распорядка жизни и при-
вычек (25,4%), семейными конфликтами (22,2%), 
финансовыми проблемами (20,6%), расставанием с 
супругом или партнером, включая развод (19,0%), 
изменениями условий проживания, включая сме-
ну места жительства (14,3%), изменением числа 
живущих вместе членов семьи, включая рождение 
ребенка (9,5%), сексуальными проблемами (7,9%), 
смертью близкого родственника или друга (6,3%).

Связь стрессогенных факторов с характери-
стиками выборки. Изучение связи показателей 
стресса с социодемографическими и клинически-
ми характеристиками выборки выявило наличие 
статистически значимых корреляций между коли-
чеством стрессогенных факторов и возрастом па-
циентов (rs=0,485, p<0,01), уровнем образования 

(rs=0,287, p<0,05), длительностью заболевания 
(при рекуррентном депрессивном расстройстве) 
(rs=0,415, p<0,05) (табл. 1). Следует отметить, что 
значения коэффициентов корреляции, как правило, 
оказывались несколько выше при использовании 
показателя суммарного количества стрессогенных 
факторов, чем среднего балла по шкале Холмса–
Рея.

Подробное рассмотрение выявленных корреля-
ций позволило установить, что в группе пациентов 
35–47 лет по сравнению с пациентами 22–34  года 
были выше среднее число стрессогенных факторов 
(6,5±0,9 vs 5,6±1,0; p<0,01) и средний балл по шка-
ле Холмса–Рея (192,1±29,1 vs 164,5±37,0; p<0,01), 
главным образом за счет более частой регистрации 
стрессовых событий, связанных с серьезными из-
менениями в социальной активности и межлич-
ностных отношениях (92,3 vs 54,1%; p<0,01) или с 
семейными конфликтами (34,6 vs 13,5%; p<0,05), 
а также с наличием или возможностью серьезно-
го соматического заболевания у себя или членов 
семьи (42,3 vs 27,0%; p=0,083). В то же время па-
циенты старшей возрастной группы по сравнению 

Таблица 1
Связь социодемографических и клинических характеристик со стрессовыми показателями

Характеристики пациентов Количество стрессогенных  
факторов

Средний балл  
по шкале Холмса–Рея

Социодемографические
Пол Мужской (9) 5,7±0,7 169,4±25,1

Женский (54) 6,0±1,1 176,0±40,5
rs1 0,076 0,081

Возраст 22–34 года (37) 5,6±1,0** 164,5±37,0**
35–47 лет (26) 6,5±0,9** 192,1±29,1**
rs 0,485** 0,451**

Семейное положение В браке (34) 5,8±1,2 171,6±44,1
Одинокие (29) 6,1±0,9 177,9±33,7
rs 0,120 0,095

Образование Высшее или незаконченное высшее (56) 5,9±1,1* 172,2±39,9*
Среднее специальное (7) 6,7±0,5* 197,4±11,7*
rs 0,287* 0,285*

Клинические
Диагноз ДЭ (единичный) 5,8±1,0 170,3±35,8

РДР 6,2±1,2 183,3±42,6
rs 0,156 0,173

Длительность эпизода rs 0,095 0,083
Количество предшествующих 
эпизодов (при РДР)

rs 0,115 0,086

Длительность заболевания 
(при РДР)

rs 0,415* 0,357*

Степень тяжести депрессии 
MADRS

Средняя 5,9±1,1 173,2±40,4
Тяжелая 6,1±0,9 181,8±31,3
rs 0,089 0,091

Примечания: 1 – коэффициент корреляции Спирмена; * – p<0,05; ** – p<0,01.
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с младшей реже отмечали стресс, связанный с 
финансовыми проблемами (7,7 vs 29,7%, p<0,05). 
В  отношении связи уровня стресса и образования 
было выявлено, что в группе пациентов со сред-
ним специальным образованием по сравнению с 
пациентами с высшим образованием регистриро-
вались большее количество стрессогенных воздей-
ствий (6,7±0,5 vs 5,9±1,1; p<0,05) и более высокий 
средний балл по шкале Холмса–Рея (197,4±11,7 vs 
172,2±39,9; p<0,05), при этом значимые различия 
определялись по частоте стрессовых событий, свя-
занных с изменениями условий проживания, вклю-
чая смену места жительства (57,1 vs 8,9%, p<0,01) 
и изменениями распорядка жизни и привычек (71,4 
vs 19,6%, p<0,01).

Связь стрессогенных факторов с эффектив-
ностью терапии. Изучение динамики среднего 
балла по шкале MADRS показало, что на 28-й день 
терапии он снизился относительно фонового по-
казателя на 13,0±7,1 (что составило 40,5±21,5%), 
а к 56-му дню  – на 21,1±11,3 (66,1±35,0%). Тера-
певтический респонс (редукция на ≥50% MADRS) 
на 28-й день наблюдался у 28 (44,4%) пациентов, 
а на 56-й день – у 47 (74,6%) пациентов, при этом 
ремиссии (MADRS ≤10) достигли 5 (7,9%) и 37 
(58,7%) пациентов соответственно.

При проведении корреляционного анализа были 
установлены статистически значимые отрицатель-
ные корреляции между уровнем стресса и степе-
нью редукции среднего балла шкалы MADRS как 
на 28-й, так и на 56-й день терапии, при этом ко-
эффициенты корреляции возрастали в динамике 
(табл. 2). Наиболее значимой оказалась связь меж-
ду количеством стрессогенных факторов и процен-
том редукции среднего балла MADRS на 56-й день 
терапии (rs= –0,341; p<0,01).

При рассмотрении связи показателей стресса с 
результативностью терапии значимые отрицатель-

ные корреляции были выявлены на 56-й день как 
в отношении достижения респонса (rs=  –0,457; 
p<0,001), так и ремиссии (rs=  –0,311, p<0,05) 
(табл.  2). Сравнение средних значений количе-
ства стрессогенных факторов и баллов по шкале 
Холмса–Рея подтвердило их более высокие уров-
ни в группе пациентов с отсутствием респонса 
(6,7±0,8 и 199,7±27,2 соответственно) по сравне-
нию с группой респондеров (5,7±1,0 и 166,6±40,4; 
p<0,01 в обоих случаях). Данные показатели также 
были выше у пациентов без ремиссии (6,3±1,2 и 
183,9±40,0 соответственно), чем у пациентов с ре-
миссией (5,7±1,3 и 168,9±39,3; p<0,05 в обоих слу-
чаях).

Наличие достоверных различий между группами 
пациентов, достигших и не достигших респонса и 
ремиссии, по показателям уровня стресса дало ос-
нование рассматривать их в качестве потенциаль-
ных предикторов эффективности антидепрессив-
ной терапии. С целью оценки информативности 
данных показателей для прогнозирования резуль-
татов лечения были построены ROC-кривые (англ. 
receiver operating characteristic) с определением оп-
тимальной пороговой точки значений (так называ-
емой точки отсечения, англ.  – cut-off) с помощью 
индекса Юдена. Поскольку, как показали корреля-
ционный анализ, при увеличении значений показа-
телей стресса вероятность благоприятного исхода 
лечения снижалась, при построении ROC-кривых в 
качестве переменных состояния были выбраны от-
сутствие респонса и ремиссии (рис. 1).

Для прогнозирования отсутствия респонса (ре-
дукции <50% баллов MADRS на 8 нед терапии) 
оптимальное прогностическое значение показателя 
количества стрессогенных факторов равнялось 6,5, 
а суммы баллов по шкале Холмса–Рея – 177. При 
количестве стрессогенных факторов >6,5 (факти-
чески ≥7) респонс отсутствовал у 55,0% пациен-

Таблица 2
Связь общих показателей стресса с динамикой показателей шкалы MADRS и результативностью терапии

Показатели стресса Показатели шкалы MADRS
4 нед терапии 8 нед терапии

редукция 
среднего балла – 
разность баллов 

(%)

респонс наличие (+), 
отсутствие (–)

редукция 
среднего балла – 
разность баллов 

(%)

респонс ремиссия
наличие (+), отсутствие (–)

+ – + – + –

Среднее 
количество 
стрессовых 
факторов

5,8±1,1 6,1±1,1 5,6±1,3** 6,7±0,8** 5,7±1,3* 6,3±1,2*
rs1 –0,271* (–0,308*) –0,016 –0,312** 

(–0,341**)
–0,457*** –0,311*

Средний балл по 
шкале Холмса-
Рея

171,2 
±40,4

178,2 
±37,4

166,6 
±40,4**

199,7 
±27,2**

168,9 
±39,3*

183,9 
±40,0*

rs –0,220 (–0,269*) –0,013 –0,264* (–0,320*) –0,422** –0,310*

Примечания: 1 – коэффициент корреляции Спирмена; * – p<0,05; ** – p<0,01; *** – p<0,001.
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тов, а при количестве баллов <6,5 (<7)  – у 11,6% 
(p<0,001). Чувствительность прогностической 
оценки была определена на уровне 68,8%, а спе
цифичность – 80,9%. При сумме баллов по шкале 
Холмса–Рея ≥177 отсутствие респонса регистри-
ровалось у 44,1% пациентов, а при <177 – лишь у 
3,4% (p<0,001); чувствительность теста достигала 
93,8%, а специфичность – 59,6%.

В случае прогнозирования отсутствия ремиссии 
оптимальное прогностическое значение количества 
стрессогенных факторов так же, как и при предска-
зании отсутствия респонса, соответствовало 6,5, а 
суммы баллов по шкале Холмса–Рея оказалось на-
сколько выше  – 187. При количестве стрессоген-
ных факторов >6,5 (≥7) ремиссия отсутствовала 
у 75,0% пациентов, а при количестве баллов <6,5 
(<7) – у 25,6% (p<0,001); чувствительность равня-
лась 57,7%, а специфичность – 86,5%. При сумме 
баллов по шкале Холмса–Рея ≥187 отсутствие ре-
миссии наблюдалось у 62,9% пациентов, а при 
<187  – лишь у 25% (p<0,001); чувствительность 
прогностической оценки составляла 65,4%, а спе
цифичность – 73,0%.

С целью определения влияния характера психо-
травмирующих событий на эффективность лече-
ния был приведен сравнительный анализ динамики 
депрессивной симптоматики и исходов терапии в 
зависимости от наличия выделенных групп стрес-
согенных факторов (табл. 3). Наиболее значимые 
различия были выявлены при учете стрессовых 

ситуаций, связанных с серьезными изменениями в 
социальной активности и межличностных отноше-
ниях: при их наличии средний балл шкалы MADRS 
на 28-й день лечения снижался на 11,5±7,3, а при 
отсутствии  – на 16,5±5,3 (p<0,01); на 56-й день 
лечения соответствующие показатели составля-
ли 18,8±12,2 и 26,4±6,6 (p<0,01). Кроме того, при 
наличии данных событий реже, чем при их отсут-
ствии, возникал респонс как на 28 (29,5 vs 78,9% 
соответственно; p<0,01), так и на 56-й день терапии 
(65,9 vs 94,7%; p<0,05), а также реже достигалась 
ремиссия (45,5 vs 89,5%; p<0,01).

Другими психотравмирующими событиями, не-
гативно влиявшими на эффективность лечения, 
были развод либо расставание с супругом или пар-
тнером. Редукция среднего балла шкалы MADRS 
и частота достижения респонса среди пациентов, 
перенесших такие события, была ниже, чем у па-
циентов, не перенесших их: на 28-й день терапии 
соответствующие показатели редукции составляли 
9,9±7,0 и 13,7±7,0 (p<0,05), а уровни респонса  – 
16,7 и 51,0% (p<0,05); на 56-й день  – 15,9±12,3 и 
22,3±10,8 (p<0,05), 50 и 80,4% (p<0,05).

Статистические различия по показателям эффек-
тивности терапии на 56-й день были выявлены при 
учете еще двух выделенных групп стрессогенных 
событий, а именно, ситуаций, связанных с работой 
или учебой и с изменениями условий проживания, 
в том числе сменой места жительства. У пациен-
тов, сталкивавшихся со стрессами в трудовой или 

Рис. 1. Связь стрессогенных факторов (их общего количества и суммы баллов по шкале Холмса–Рея) с результатами терапии.
Примечания. А – количество стрессогенных факторов: AUC=775; p=0,001; Cl=0,651–0,898;∙сумма баллов по шкале Холмса–Рея: AUC=772; 
p=0,001;Cl=0,652–0,892; Б – количество стрессогенных факторов: AUC=657; p=0,035; Cl=0,511–0,803;∙сумма баллов по шкале Холмса–Рея: 
AUC=673; p=0,020; Cl=0,531–0,814; - - - опорная линия.
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учебной деятельности, по сравнению с пациента-
ми, не указывавшими на них, отмечалась меньшая 
редукция среднего балла MADRS (17,2±12,5 vs 
23,4±10,1 соответственно; p<0,05), однако различия 
в процентах респондеров не достигали уровня ста-
тистической значимости (60,9 vs 82,5%; p=0,058). 
Что касается оценки стрессов, связанных с изме-
нениями условий проживания, при их наличии по 
сравнению с отсутствием степень снижения сред-
него балла MADRS также была ниже (39,8±42,7 vs 
70,5±31,9 соответственно; p<0,05), при этом опре-
делялись различия и в частоте достижения респон-
са (44,4 vs 79,6%; p<0,05).

Обсуждение
Результаты настоящего исследования выявили 

связь между некоторыми социодемографическими 
показателями пациентов с депрессией и уровнем 
стресса в течение последнего года: более старший 
возраст и относительно более низкий уровень обра-
зования пациентов были ассоциированы с повышен-

ной подверженностью стрессовым воздействиям. 
Два других рассмотренных показателя: пол и семей-
ный статус – не продемонстрировали статистически 
значимой связи с уровнем стресса, хотя он и был 
несколько выше у женщин по сравнению с мужчи-
нами и у одиноких лиц по сравнению с лицами, со-
стоящими в браке. Из рассмотренных клинических 
показателей только длительность заболевания (но 
не количество перенесенных эпизодов) при рекур-
рентном депрессивном расстройстве достоверно 
коррелировала с уровнем стресса, что не позволяет 
сделать какие-либо выводы в отношении связи тече-
ния заболевания с подверженностью стрессу.

В литературе встречается много публикаций, 
посвященных социодемографическим корреля-
там восприимчивости к социальным стрессорам 
в различных группах населения [18], вместе с тем 
при клинически выраженной депрессии этот во-
прос мало изучен, за исключением влияния пола. 
В частности, многие исследователи полагают, что 
роль стрессовых факторов в возникновении и ре-

Таблица 3 
Связь стрессогенных факторов с динамикой показателей шкалы MADRS и результативностью терапии

Стрессогенный фактор: наличие (+), 
отсутствие (–) (абс. число пациентов)

Показатели шкалы MADRS
4 нед терапии 8 нед терапии

редукция 
среднего 

балла – дельта 
баллов, %

% пациентов 
(абс.) с 

респонсом

редукция среднего 
балла – дельта 

баллов, %

% пациентов (абс.) с
респонсом ремиссией

Смерть близкого родственника или 
друга

+ (4) 13,5±9,1 (44,0) 50 (2) 20,8±13,3 (67,7) 75,0 (3) 75,0% (3)
– (59) 12,9±7,1 (40,3) 44,1 (26) 21,1±11,3 (66,0) 74,6 (44) 57,6 (34)

Развод, расставание с супругом или 
партнером

+ (12) 9,9±7,0* (31,1) 16,7 (2)* 15,9±12,3* (50,8) 50,0 (6)* 41,7 (5)
– (51) 13,7±7,0* (42,7) 51,0 (26)* 22,3±10,8* (69,7) 80,4(41)* 62,7 (32)

Наличие или возможность 
серьезного соматического 
заболевания у себя или членов семьи 

+ (21) 12,4±6,0 (39,4) 42,9 (9) 20,6±11,8 (63,7) 71,4 (15) 57,1 (12)
– (42) 13,4±7,8 (41,2) 45,2 (19) 21,9±10,7 (69,8) 76,2 (32) 59,5 (25)

Внутрисемейные конфликты + (14) 11,5±8,7 (35,1) 35,7 (5) 18,5±14,1 (56,3) 64,3 (9) 42,9 (6)
– (49) 13,4±6,6 (42,1) 46,9 (23) 21,8±10,4 (69,0) 77,6 (38) 63,3 (31)

Стрессы, связанные с работой или 
учебой

+ (23) 10,9±7,8 (34,1) 30,4 (7) 17,2±12,5** (54,1) 60,9 (14) 43,5 (10)
– (40) 14,2±6,4 (44,2) 52,5 (21) 23,4±10,1**(73,1) 82,5 (33) 67,5 (27)

Изменение числа живущих вместе 
членов семьи (включая рождение 
ребенка) 

+ (6) 13,1±8,8 (40,6) 50,0 (3) 18,8±14,6 (58,0) 66,7 (4) 50,0 (3)
– (57) 13,0±7,0 (40,5) 43,9 (25) 21,2±11,0 (67,0) 75,4 (43) 59,6 (34)

Сексуальные проблемы + (5) 13,2±9,0 (40,8) 60,0 (3) 24,2±7,1 (72,9) 80 (4) 60,0 (3)
– (58) 12,9±6,9 (40,4) 43,1 (25) 20,8±11,7 (65,4) 74,1 (43) 58,6 (34)

Финансовые проблемы + (13) 14,2±8,5 (44,8) 61,5 (8) 20,8±11,6 (66,0) 76,9 (10) 61,5 (8)
– (50) 12,7±6,7 (39,3) 50,0 (25) 21,2±11,3 (66,2) 74,0 (37) 58,0 (29)

Изменение условий проживания, 
смена места жительства

+ (9) 8,2±9,2 (25,0) 33,3 (3) 13,0±14,0* (39,8) 44,4 (4)* 44,4 (4)
– (54) 13,8±6,5 (43,1) 46,3 (25) 22,4±10,3* (70,5) 79,6 (43)* 61,1 (33)

Серьезные изменения в социальной 
активности и межличностных 
отношениях 

+ (44) 11,5±7,3** (35,8) 29,5% (13) ** 18,8±12,2** (59,0) 65,9 (29)* 45,5 (20) **
– (19) 16,5±5,3** (51,5) 78,9 (15) ** 26,4±6,6**(82,6) 94,7(18) * 89,5 (17) **

Серьезные изменения распорядка 
жизни и привычек 

+ (16) 12,6±8,1 (39,4) 37,5 (6) 20,7±12,4 (65,1) 75,0 (12) 56,3 (9)
– (47) 13,1±6,8 (40,9) 46,8 (22) 21,2±11,1 (66,5) 74,5 (35) 59,6 (28)



58

цидивировании депрессии более значима для жен-
ского пола, чем для мужского [19, 20], т.е. связь 
стресса и депрессии является гендерно-специфич-
ной [21]. Вместе с тем не все авторы обнаружива-
ют зависящую от пола связь между стрессовыми 
событиями и депрессией [22, 23]. Кроме того, в ме-
таанализе C.B. Stroud и соавт., подтвердившем со-
ответствующую гипотезе киндлинга точку зрения 
о том, что инициальному эпизоду депрессии чаще, 
чем повторным, предшествуют тяжелые стрессо-
вые события, было также выявлено, что женский 
пол и молодой возраст являются факторами, осла-
бляющими этот так называемый эффект разжига-
ния [24]. Другие авторы в результате многолетне-
го исследования установили, что депрессогенное 
действие стрессовых событий жизни у мужчин в 
большей степени, чем у женщин, может иметь от-
ставленный характер и проявляться спустя дли-
тельный период времени [25].

В отношении влияния возраста на восприимчи-
вость к социальному стрессу у пациентов с депрес-
сией полученные данные отчасти расходятся с ре-
зультатами исследования K.L. Harkness, в котором 
большее количество стрессовых событий в течение 
6 месяцев перед началом депрессивного эпизода 
выявлялось у женщин 18–29 лет по сравнению с 
пациентками 30–49 лет, при этом у мужчин наблю-
далась противоположная тенденция [26]. Возмож-
ным объяснением этого расхождения являются раз-
личия в методологии оценки стрессовых событий 
(шкалах и периодах времени), а также тяжести де-
прессии, которая в нашем исследовании была выше 
и имела положительную корреляцию с показателя-
ми стресса. В этой связи следует отметить, что по 
данным предыдущей работы K.L. Harkness и соавт., 
пациенты с тяжелой меланхолической депрессией 
по сравнению с другими формами депрессий более 
уязвимы к воздействию относительно слабых соци-
альных стрессоров, провоцирующих у них рециди-
вы депрессии [27].

К другим социодемографическим факторам (из 
числа рассматриваемых в нашем и в других ис-
следованиях), повышающим подверженность со-
циальному стрессу и депрессии, относится отсут-
ствие брака и прочных семейных отношений, и, 
как следствие, надежной социальной поддержки, 
что, по-видимому, в равной мере справедливо и 
для женщин, и для мужчин [28]. Что касается ро-
ли образовательного статуса, большинство авторов 
сходятся во мнении, что низкий уровень образова-
ния и часто сопутствующие ему социально-эконо-
мические проблемы являются одними из наиболее 
значимых факторов психосоциального стресса, 

негативно влияющего на психическое здоровье, в 
том числе увеличивающего риск возникновения де-
прессии [29, 30].

Основным результатом данного исследования яв-
ляется обнаружение негативного влияния социаль-
ного стресса, наблюдавшего в течение последнего 
года, на эффективность антидепрессивной фарма-
котерапии, независимо от применяемого критерия 
ее оценки. Проведение корреляционного анализа 
позволило установить возрастание отрицательной 
связи между показателями стресса и степенью ре-
дукции депрессивной симптоматики от 28-го к 
56-му дню, при этом наиболее высокие коэффи-
циенты корреляции определялись при включении 
в анализ показателя среднего количества стрессо-
генных факторов и процента снижения среднего 
балла MADRS на 56-й день терапии. Тем не менее 
при использовании в качестве переменных средне-
го балла по шкале Холмса–Рея и среднего значения 
разности баллов MADRS корреляции оставались 
статистически значимыми.

При изучении связи показателей стресса и уров-
ня терапевтического респонса и ремиссии значи-
мые корреляции были получены только на 56-й 
день терапии, при этом средние значения количе-
ства стрессогенных факторов и баллов по шкале 
Холмса-Рея были достоверно выше при отсутствии 
респонса и ремиссии, чем при их достижении. Про-
веденный далее ROC-анализ позволил определить 
оптимальные прогностические значения показа-
телей стресса, определяющих вероятность отсут-
ствия и ремиссии. Для показателя среднего количе-
ства стрессов точка разделения, разграничивающая 
вероятности отсутствия/наличия респонса и ремис-
сии, была определена на уровне 6,5, а для шкалы 
Холмса–Рея – на уровне 177 при прогнозировании 
респонса и 187 при прогнозировании ремиссии.

На следующем этапе исследования был выпол-
нен анализ влияния выделенных групп психотрав-
мирующих событий на эффективность лечения. 
Наиболее значимое (статистически достоверное) 
отрицательное влияние оказывали стрессовые си-
туации, связанные с серьезными изменениями в со-
циальной активности и межличностных отношени-
ях. Более выраженный негативный вклад в исходы 
лечения данной группы факторов по сравнению с 
другими группами отчасти может быть связан с ее 
большей распространенностью. Другими психо-
травмирующими событиями, негативно влиявши-
ми на эффективность лечения, были развод либо 
расставание с супругом или партнером, трудно-
сти, связанные с работой или учебой, изменения 
условий проживаний, в том числе переезд. Вместе 
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с тем с учетом небольшого объема выборки и от-
носительно редкой встречаемости большинства 
стрессовых событий, оценка их вклада может быть 
существенно скорректирована в будущих исследо-
ваниях, особенно при применении более мощных 
статистических методов.

Полученные результаты отчасти согласуются с 
данными немногочисленных публикаций, в кото-
рых также рассматривается прогностическая зна-
чимость социально-стрессовых факторов в отно-
шении эффективности фармакотерапии депрессии. 
В зарубежных исследованиях, наряду со шкалой 
Холмса–Рея [17], для выявления уровня стресса 
используются различные полуструктурированные 
интервью, например, шкала LEDS (Life events and 
difficulties schedule) [31], на основании которой 
специалист оценивает количество и тяжесть стрес-
совых событий, перенесенных пациентами за ка-
кой-либо установленный период времени перед на-
чалом депрессивного эпизода либо перед началом 
лечения. В целом эти исследования характеризу-
ются методологической неоднородностью (напри-
мер, в отношении диагностических инструментов 
для оценки клинических показателей, в том числе 
критериев эффективности терапии, или методов ле-
чения) и противоречивостью результатов [32–34]. 
В некоторых работах сообщалось о том, что тяже-
лые или многочисленные стрессовые воздействия 
являются неблагоприятным прогностическим фак-
тором только при лекарственной терапии, но не 
снижают эффективности психотерапии [35, 36]. 
Однако в недавнем метаанализе, суммировавшем 
результаты 6 рандомизированных клинических ис-
следований [16], авторы пришли к выводу о том, 
что серьезные стрессовые события жизни, которые 
пациенты с депрессией перенесли в течение 6 мес 
до обращения за помощью, значительно ухудшали 
прогноз (уровень редукции симптомов и достиже-
ния ремиссии через 3–4 мес) независимо от мето-
да лечения. Степень негативного влияния была тем 
выше, чем большее количество стрессовых собы-
тий было указано, при этом данная закономерность 
не зависела от того, когда именно они происходи-
ли  – до или после начала депрессивного эпизода. 
Наихудшие исходы терапии наблюдались в случаях 

серьезных межличностных разногласий, финансо-
вых трудностей (крупных долгов), потери работы, 
развода и насильственных преступлений, жертвами 
которых пациенты становились.

Заключение
Полученные данные свидетельствуют о том, что 

стрессовые события жизни, предшествующие или 
продолжающиеся во время депрессивного эпизо-
да, являются предикторами неблагоприятного ре-
зультата антидепрессивной фармакотерапии. При 
этом важное значение имеют количество и характер 
таких событий (так называемая стрессонаполнен-
ность жизни). Наиболее часто встречающиеся сре-
ди них – серьезные изменения в социальной актив-
ности и межличностных отношениях  – вносят и 
наибольший вклад в развитие негативного исхода 
лечения. Эти изменения, безусловно, могут быть 
проявлениями самой депрессии, но в то же время 
они оцениваются пациентами как стрессоры и от-
ражают их социальную дезадаптацию. Отрицатель-
ное влияние на результаты лечения вносят и такие 
события, как развод или расставание с супругом, 
трудности, связанные с работой или учебой (уволь-
нение или отчисление, смена места работы, реорга-
низации и т.д.), изменения условий проживаний, в 
том числе переезд. Влияние других стрессовых фак-
торов на эффективность лечения также может быть 
значимой, но для его установления требуются бо-
лее крупные исследования с разработкой и приме-
нением актуальных с учетом современных реалий 
способов выявления социального стресса, включая 
последствия пандемии, экономическую напряжен-
ность, военные конфликты, массовые миграции и 
др. Комплексный анализ всех потенциальных соци-
ально-стрессовых предикторов в их взаимосвязи с 
социально-демографическими и клиническими ха-
рактеристиками пациентов, вероятно, будет способ-
ствовать более эффективному выявлению трудно 
курабельных групп пациентов и персонализации их 
терапии со своевременным подключением психоте-
рапевтических и психореабилитационных методов, 
направленных на формирование адаптивных навы-
ков совладания со стрессовыми воздействиями и 
получение социальной поддержки.
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ВЛИЯНИЕ СОЦИАЛЬНО-СТРЕССОВЫХ ФАКТОРОВ НА ЭФФЕКТИВНОСТЬ ФАРМАКОТЕРАПИИ 
ПРИ НЕПСИХОТИЧЕСКИХ ДЕПРЕССИВНЫХ РАССТРОЙСТВАХ
Т.И. Вазагаева, Я.В. Миланников, Р.В. Ахапкин, Е.В. Драчева 

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр психиатрии и наркологии им. В.П. Сербского» 
Минздрава России, Москва, Россия

В проспективном обсервационном исследовании с целью выяв-
ления прогностического значения социального стресса в отноше-
нии эффективности антидепрессивной фармакотерапии у больных 
с депрессивными расстройствами был проведен сравнительный 
анализ социодемографических и клинических особенностей паци-
ентов, динамики депрессивной симптоматики и исходов лечения 
в зависимости от количества и характера стрессовых событий в 
течение последнего года. В исследование было включено 63 паци-
ента в возрасте от 22 до 47 лет с первичным депрессивным эпи-
зодом или рекуррентным депрессивным расстройством. Результа-

ты исследования показали, что количество стрессовых событий и 
средний балл по шкале Холмса–Рея значимо коррелировали с воз-
растом пациентов, уровнем образования и длительностью заболе-
вания. Обнаружено неблагоприятное влияние социального стресса 
на редукцию депрессивной симптоматики, а также на достижение 
терапевтического ответа и ремиссии, при этом наиболее весомый 
вклад вносили стрессовые ситуации, связанные с серьезными изме-
нениями в социальной активности и межличностных отношениях.

Ключевые слова: депрессивные расстройства, социально-
стрессовые факторы, антидепрессивная фармакотерапия.

THE IMPACT OF SOCIAL STRESS ON THE EFFICIENCY OF PHARMACOTHERAPY FOR DEPRESSIVE 
DISORDERS

TI Vazagaeva, YV Milannikov, RV Akhapkin, EV Dracheva
V. Serbsky National Medical Research Centre for Psychiatry and Narcology, Moscow, Russia

This prospective observational study examined the impact of 
stressful life events in the past year on the efficacy of antidepressant 
pharmacotherapy in patients with depressive disorders. The study 
included 63 patients aged 22 to 47 with a primary depressive episode 
or recurrent depressive disorder. The results showed that the number of 
stressful events and the average score on the Holmes and Rahe stress 
scale significantly correlated with the patients' age, level of education, 

and duration of the disease. A negative effect of social stress on the 
reduction of depressive symptoms, as well as on the achievement 
of a therapeutic response and remission, was found, with the most 
significant contribution being made by stressful situations associated 
with serious changes in social activity and interpersonal relationships.

Keywords: depressive disorders, social stress, stressful life events, 
antidepressants.
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