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В помощь практикующему врачу

Терапия депрессивных расстройств у пациентов 
с сердечно-сосудистыми заболеваниями

Ушкалова Е.А., Ушкалова А.В. 
Российский Университет Дружбы народов

Резюме. В обзоре представлены современные данные о взаимосвязи депрессивных расстройств и 
сердечно-сосудистых заболеваний. Показано, что наличие депрессии существенно ухудшает течение 
сердечно-сосудистых заболеваний, а своевременная и адекватная терапия антидепрессантами позво-
ляет существенно снизить риск осложнений и улучшить прогноз. Приведены доказательные данные 
в отношении эффективности и безопасности применения различных антидепрессантов у данной ка-
тегории пациентов.
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Treatment of depression in patients with cardiovascular diseases

Ushkalova E., Ushkalova A.

Summary. The review describes recent data about the relationship of depressive disorders and cardiovascular 
diseases. It is shown that depression significantly worsens course of cardiovascular diseases. Adequate therapy 
with antidepressants significantly reduces the risk of complications and improve prognosis of cardiovascular 
diseases. The article presents evidence-based data on the efficacy and safety of different antidepressants in 
this group of patients.
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Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) и 
депрессивные расстройства (ДР) являют-
ся широко распространенными патология-

ми, сопряженными с высокой инвалидизацией и 
смертностью и значительными экономическими 
затратами общества. 

В глобальной структуре причин смерти ише-
мическая болезнь сердца (ИБС) и инсульт нахо-
дятся на первом и третьем месте соответствен-
но. В 2013 г. эти заболевания вызвали 247,9 ле-
тальных исходов на 100000 населения, что соста-
вило 84,5% сердечно-сосудистых смертей и 28,2% 
всех смертей [1]. Депрессия занимает в структуре 
глобальной заболеваемости 4,4% [2] и ассоцииру-
ется с высокой смертностью вследствие суицида, 
и частой соматической, прежде всего, сердечно-
сосудистой, коморбидностью [3]. 

Взаимосвязь депрессии  
и сердечно-сосудистых заболеваний

У лиц, страдающих хроническими сомати-
ческими заболеваниями, депрессия встречает-
ся чаще, чем у населения в целом. Согласно ре-
зультатам международных и российских иссле-
дований, при целенаправленном скрининге де-
прессия выявляется у 45–95 % больных, обра-
щающихся за медицинской помощью по пово-
ду соматических симптомов [4]. Распространен-
ность депрессивных расстройств среди пациен-
тов с ССЗ достигает 17-47% [5]. У пациентов с 
ИБС ДР встречаются в 15-28% случаев. В остром 
периоде инфаркта миокарда (ИМ) симптомы де-
прессии наблюдаются у 65 % больных, а у 15–22 

% из них развиваются развернутые депрессив-
ные эпизоды [6]. 

Депрессия является независимым фактором 
риска развития ССЗ, сопоставимым по значимо-
сти с гиперхолестеринемией, гипертензией, сахар-
ным диабетом, наличием ИМ в анамнезе, фрак-
цией выброса левого желудочка ≤35 %, ожирени-
ем и курением [1,7]. Риск развития ССЗ у паци-
ентов, страдающих депрессией, в 2-4 раза превы-
шает таковой у населения в целом [7]. 

Потенциальные механизмы развития хрониче-
ской сердечной недостаточности (ХСН) у паци-
ентов с депрессией представлены в табл. 1. Кро-
ме того, сердечно-сосудистые осложнения могут 
быть обусловлены побочными эффектами анти-
депрессантов. Особое значение имеет обусловлен-
ное депрессией снижение приверженности паци-
ентов лечению основного заболевания и аккурат-
ности выполнения рекомендаций врача по изме-
нению образа жизни (диета, физическая нагрузка, 
курение, потребление алкоголя и т. д.) [5]. 

Депрессия не только повышает риск разви-
тия ССЗ, но и ухудшает их прогноз, включая су-
щественное повышение смертности. У пациен-
тов, перенесших ИМ, депрессия повышает риск 
неблагоприятных сердечно-сосудистых исходов в 
1,6–2,7 раза [9]. В первые 6-18 месяцев после ИМ 
смертность у пациентов с депрессией может по-
вышаться в 3-4 раза вне зависимости от фракции 
выброса левого желудочка и других прогностиче-
ских факторов [9,10]. Повышенный риск леталь-
ности после ИМ на фоне депрессии сохраняется 
не менее 4-5 лет, а у пациентов, перенесших кате-
теризацию сердца –15 лет [9,10]. Повышение ри-
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ска летальных исходов у пациентов с депресси-
ей в раннем постинфарктном периоде связывают 
с развитием стресс-индуцированной ишемии ми-
окарда [11], а в отдаленном периоде — с фибрил-
ляцией предсердий и ХСН[12]. 

У больных с ХСН депрессия ассоциируется с 
повышенным использованием ресурсов здравоох-
ранения, увеличением частоты и длительности го-
спитализации, повышением количества осложне-
ний и летальных исходов. Депрессия препятству-
ет успешной реабилитации в постинсультном пе-
риоде и более чем в 3 раза повышает смертность 
в течение 10 лет после перенесенного инсуль-
та [13]. У пациентов, которым планируется про-
ведение операции аортокоронарного шунтирова-
ния (АКШ), наличие депрессии в предопераци-
онном периоде приводит к ухудшению результа-
тов хирургического лечения, повышению частоты 
осложнений в первые 6 месяцев после операции 
и замедлению социально-трудовой реабилитации 
при благоприятном исходе операции [14]. 

Негативное влияние депрессии на течение и 
исходы ССЗ определяется как ее аффективными, 
так и соматическими аспектами. Риск развития 
сердечно-сосудистых осложнений и их исходы за-
висит от тяжести и продолжительности депрес-
сивных симптомов [10, 15]. Исходы при транзи-
торной депрессии не отличаются от таковых у па-
циентов без депрессии, а наиболее высокий уро-
вень смертности наблюдается у пациентов с рези-
стентной к лечению депрессией [16]. 

Не оставляет сомнения, что связь между де-
прессией и ССЗ носит двусторонний характер [5]. 
Например, у пациентов, перенесших ИМ, повы-
шен риск развития депрессии и суицида, в то вре-
мя как у пациентов с депрессией повышен риск 

Таблица 1. Патофизиологические изменения при депрессии и их потенциальный вклад в развитие сердеч-
ной недостаточности [8]
Патофизиологические изменения при депрес-
сии

Влияние на развитие сердечной недостаточности

Повышенная активность гипоталамо-
гипофизарно-адреналовой оси, приводящая 
к повышенной секреции кортикотропин-
рилизинг гормона, адренокортикотропного 
гормона и кортизона

Кортизон может играть важную роль в прогрессировании сердеч-
ной недостаточности вследствие агонизма с минералокортикоид-
ными рецепторами (в условиях окислительного стресса и/или по-
вреждения тканей) и является независимым предиктором сердеч-
ных осложнений (например, смерти или госпитализации) 
Высокие сывороточные уровни кортизона и альдостерона явля-
ются независимыми предикторами повышенного риска смертно-
сти при ХСН 

Повышение симпатоадреналовой активности 
и повышение уровня циркулирующих катехо-
ламинов

Норадреналин является мощным прогностическим фактором не-
благоприятного прогноза при сердечной недостаточности 

Нарушение активности вегетативной нервной 
системы, что способствует снижению вариа-
бельности сердечного ритма; нарушение ба-
ланса между симпатической и парасимпатиче-
ской нервной системы 

Может приводить к повышению риска фибрилляций предсердий, 
аритмии и внезапной смерти 

Усиление воспаления и повышение уровня 
циркулирующего фактора некроза опухоли, 
интерлейкина-6 и С-реактивного белка. 

Воспаление  и изменение соотношения Т-хелперов типа 1 и 2 мо-
жет индуцировать не только симптомы депрессии, но и прогрес-
сирование ХСН

Повышение функциональной активности и 
агрегации тромбоцитов

Повышение риска тромбообразования

развития ИБС и неблагоприятных исходов после 
ИМ.

В 2008 г. Американская ассоциация сердца 
(American Heart Association — AHA) официально 
признала депрессию фактором риска заболевае-
мости, сердечно-сосудистой смертности и смерт-
ности от всех причин у пациентов, перенесших 
острый коронарный синдром, и рекомендовала 
проводить скрининг депрессии у больных в по-
стинфарктном периоде, у пациентов с ИБС, сер-
дечной недостаточностью, нарушениями сердеч-
ной проводимости и ортостатической гипотензи-
ей [17]. В случае выявления депрессии пациента 
рекомендуется направить к специалисту для ре-
шения вопроса о необходимости лечения и вы-
бора терапии.

Лечение депрессии  
у кардиологических больных

Известно, что улучшение симптомов депрес-
сии наблюдается под влиянием физической ак-
тивности, психотерапии и фармакотерапии анти-
депрессантами [5]. Сведения о влиянии антиде-
прессивной терапии на сердечно-сосудистые ис-
ходы более ограничены и противоречивы, но в 
целом позволяют предположить, что успешное ле-
чение депрессии может предотвращать развитие 
осложнений ССЗ и улучшать прогноз [18].

Данные об эффективности психотерапии не-
однозначны, однако, согласно результатам мета-
анализа 51 исследования, применение когнитивно-
бихейвиоральной терапии (КБТ), позволяет сни-
зить смертность больных с ИБС [18]. 

Прогноз при ИБС и инсульте у пациентов с 
депрессией могут улучшать антидепрессанты из 
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группы селективных ингибиторов обратного за-
хвата серотонина (СИОЗС) [19]. 

СИОЗС — наиболее хорошо изученная груп-
па антидепрессантов у больных с ССЗ [5]. В кли-
нических исследованиях препараты этой группы 
сравнивали с плацебо, трициклическими антиде-
прессантами (ТЦА) и между собой. Во всех иссле-
дованиях было показано улучшение симптомов 
депрессии под влиянием СИОЗС, а в некоторых 
из них и снижение частоты сердечно-сосудистых 
осложнений [20,21]. При равной эффективности с 
ТЦА СИОЗС превосходили их по переносимости 
и безопасности, в том числе со стороны сердечно-
сосудистой системы [5]. 

Флуоксетин, флувоксамин, пароксетин и сер-
тралин в отличие от ТЦА не оказывают карди-
отоксических эффектов и, возможно, обладают 
кардиопротективными свойствами [21]. Тенден-
ция к снижению смертности больных острым ИМ 
или нестабильной стенокардией и депрессией, по-
лучавших сертралин, прослеживалась в одном 
из самых больших (n = 369) исследований СИ-
ОЗС в кардиологии The Sertraline Antidepressant 
Heart Randomized Trial (SADHART) [22]. Вторич-
ный анализ данных 1 834 участников исследова-
ния ENRICHD, предпринятый с целью определе-
ния влияния антидепрессантов на заболеваемость 
и смертность лиц, перенесших ИМ, также пока-
зал, что применение СИОЗС (преимуществен-
но сертралина) ассоциируется со снижением ри-
ска смерти или повторного ИМ на 43%, по срав-
нению с отсутствием терапии препаратами этой 
группы [23]. Другой анализ результатов исследо-
вания ENRICHD выявил, что у пациентов с де-
прессией, не отвечающих на терапию сертрали-
ном, значительно повышается риск смерти в от-
даленном периоде (через 6 месяцев и более после 
перенесенного ИМ) [23]. Аналогичные данные по-
лучены и при 7-летнем наблюдении за участника-
ми исследования SADHART [22].

В большом исследовании случай-контроль 
применение сертралина, пароксетина и флуоксе-
тина ассоциировалось со значительным снижени-
ем риска развития ИМ по сравнению с примене-
нием антидепрессантов других групп [24]. 

Преимуществом СИОЗС является их положи-
тельное влияние на качество жизни пациентов 
вне зависимости от кардиоваскулярного стату-
са [25]. Эффективность и высокая безопасность 
СИОЗС у больных с ССЗ обусловливают их за-
тратную эффективность у данной категории па-
циентов по сравнению с другими группами анти-
депрессантов [25].

Препараты СИОЗС различаются между собой 
фармакокинетическими свойствами, переносимо-
стью и, возможно, эффективностью у кардиоло-
гических больных. Есть данные, что флуоксетин 
эффективен только при легкой депрессии [26], а 
сертралин, напротив, при тяжелой [27]. Эффек-
тивность циталопрама не зависела от тяжести де-
прессии [28].

Нежелательные сердечно-сосудистые эффек-
ты СИОЗС потенциально могут развиваться на 

фоне их лекарственных взаимодействий, поэтому 
у больных с соматической коморбидностью пред-
почтение рекомендуется отдавать препаратам с 
наименьшим влиянием на изоферменты цитох-
рома P450 — сертралину, циталопраму и эсцитало-
праму [15]. Применения пароксетина вследствие 
достаточно выраженных антихолинергических 
свойств следует избегать у пожилых лиц, а также 
у пациентов с рядом сопутствующих заболеваний 
(глаукома, гиперплазия предстательной железы и 
др.) [29]. В целом пациенты, получавшие парок-
сетин, чаще выбывали из клинических исследо-
ваний в связи с побочными эффектами, чем па-
циенты, получавшие сертралин и флуоксетин [29].

Циталопрам в высоких дозах способен вызы-
вать удлинение интервала QT на ЭКГ, что чрева-
то развитием угрожающей жизни желудочковой 
аритмии [30]. В 2011 г. регуляторный орган США 
FDA запретил назначение циталопрама в суточ-
ной дозе, превышающей 40 мг, а в 2012 г. огра-
ничил его дозу у пациентов старше 60 лет и при-
нимающих лекарственные средства, ингибирую-
щие изофермент 2C19 цитохрома P450, 20 мг/сут 
[31]. Дозозависимое удлинение интервала QT под 
влиянием циталопрама и его активного изомера 
эсциталопрама было подтверждено и в недавно 
опубликованном ретроспективном исследовании, 
причем оно было зафиксировано даже при при-
менении циталопрама в дозах 10-20 мг/сут [32].

Имеющиеся данные позволяют предположить, 
что наиболее благоприятным соотношением поль-
за/риск среди СИОЗС обладает сертралин, кото-
рый можно рассматривать в качестве препарата 
выбора у кардиологических пациентов [33]. Сер-
тралин — самый хорошо изученный антидепрес-
сант у пациентов с ИБС, а также у лиц пожилого 
возраста с сопутствующими ССЗ [34]. Согласно за-
ключению недавно опубликованного мета-анализа, 
сертралин относится к числу самых эффективных 
антидепрессантов у пожилых [35]. Кроме того, 
это — единственный антидепрессант, последствия 
лечения которым кардиологических пациентов был 
прослежены на протяжении 10 лет. Длительное на-
блюдение за больными с ССЗ, получавшими ан-
тидепрессанты, крайне важно, так как с теорети-
ческой точки зрения препараты этой группы мо-
гут нарушать ремоделирование миокарда после пе-
ренесенного ИМ и приводить к нарушению функ-
ции левого желудочка — основного фактора, опре-
деляющего отдаленный прогноз [33]. Результаты 
10-летнего наблюдения за участниками исследова-
ния SADHART показали, что у пациентов с ремис-
сией депрессии наблюдалось значительное улучше-
ние физических функций, социального функцио-
нирования и качества жизни [36].

Благоприятное влияние сертралина на 
сердечно-сосудистую систему обусловлено его 
антитромбоцитарным и противовоспалитель-
ным действием, улучшением функции эндотелия 
и угнетением активности симпатической нервной 
системы [37]. 

У пациентов с депрессией, перенесших ОКС, 
лечение сертралином вызывало дополнительное 
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угнетение активации тромбоцитов даже в случае, 
если они получали антиагреганты, включая аспи-
рин и клопидогрель [37]. Кроме того, он оказывал 
благоприятное влияние на образ жизни больных 
в постинфарктом периоде [24].

Сертралин оказывает нейропротективное дей-
ствие. В экспериментах на животных он преду-
преждал снижение основного антиоксиданта го-
ловного мозга — глутатиона, что особенно важно 
для пожилых больных, у которых снижение уров-
ня глутатиона ассоциируется со снижением ког-
нитивных функций и развитием деменции [38]. 

В клинических исследованиях сертралин вы-
зывал облегчение симптомов депрессии у кардио-
логических больных, улучшал качество жизни па-
циентов и не только не оказывал негативного вли-
яния на сердечно-сосудистую систему, но и ассо-
циировался с потенциальной пользой с точки зре-
ния сердечно-сосудистого риска [22,34].

К применению препаратов с норадренергиче-
ским действием, как трициклических антидепрес-
сантов (ТЦА), так и антидепрессантов последних 
поколений у больных с сопутствующими ССЗ ре-
комендуют относиться с осторожностью. Предпола-
гают, что норадренергические антидепрессанты мо-
гут повышать активность симпатической системы и, 
таким образом, ухудшать прогноз при ССЗ [5].

В кратковременных исследованиях ТЦА эф-
фективно устраняли симптомы депрессии у боль-
ных с ССЗ, но часто вызывали выраженные по-
бочные эффекты, в том числе приводящие к их 
отмене [5]. Наиболее частым побочным эффек-
том ТЦА (20%) является ортостатическая гипо-
тензия, обусловленная сочетанием центрально-
го и периферического антиадренергического дей-
ствия и непосредственного угнетающего влияния 
на миокард. Риск ее развития особенно высок при 
применении имипрамина, у пациентов с исхо-
дным постуральным снижением АД более чем на 
10-15 мм рт. ст. и у лиц, получающих антигипер-
тензивные препараты [15]. Ортостатическая гипо-
тензия особенно опасна для лиц пожилого воз-
раста, так как на фоне персистирующей рефлек-
торной тахикардии у них может развиться ише-
мия миокарда. У большинства пациентов, прини-
мающих ТЦА, развивается синусовая тахикардия 
вследствие увеличения концентраций норадрена-
лина в сыворотке крови.

Нарушения функции левого желудочка и на-
рушений проводимости в краткосрочных иссле-
дованиях ТЦА, как правило, не наблюдалось, од-
нако не исключен риск их развития при длитель-
ном применении препаратов этой группы. Повы-
шение риска развития ИБС, включая ИМ, у лиц, 
получавших ТЦА, было отмечено в мета-анализе 
обсервационных исследований [38].

Изменения проводимости и сократимости про-
исходят вследствие накопления ТЦА в миокарде. 
Блокируя натриевые каналы, ТЦА замедляют вну-
трижелудочковую проводимость, что в случае пе-
редозировки может привести к летальным исхо-
дам [39]. Помимо натриевых каналов, ТЦА инги-
бируют IKr-быстродействующий компонент кали-

евых каналов в миоцитах, что сопряжено с ри-
ском удлинения интервала QT и развитию желу-
дочковой аритмии по типу пируэта (torsades de 
pointes), которая наиболее часто наблюдается при 
применении амитриптилина.

Учитывая сходство действия ТЦА с антиарит-
мическими препаратами I класса А, повышаю-
щих риск смертности при ИБС, их использова-
ния у больных с ИБС следует избегать, а в пери-
од лечения ТЦА рекомендуется проводить тща-
тельный мониторинг концентрации препаратов в 
крови, АД и ЭКГ.

Антидепрессанты последних поколений значи-
тельно хуже изучены у больных с ССЗ, чем СИ-
ОЗС и ТЦА, однако некоторые из них могут вы-
зывать нежелательные сердечно-сосудистые эф-
фекты. Миртазапин изучался в большом исследо-
вании MIND-IT с участием пациентов, перенес-
ших ИМ [40]. Через 24 недели применения пре-
парат не отличался от плацебо ни с точки зрения 
антидепрессивного эффекта, ни не с точки зре-
ния кардиоваскулярной безопасности, однако ста-
тистическая мощность исследования не позволила 
оценить сердечно-сосудистые исходы [24]. Кроме 
того, миртазапин вызывал прибавку в весе на 1,7 
кг, а в одном исследовании было отмечено удли-
нение интервала QT на ЭКГ при его применении, 
хотя последнее могло быть обусловлено вмешива-
ющимися факторами. В целом миртазапин пред-
ставляется достаточно безопасным с точки зрения 
кардиотоксичности даже при передозировке [40].

Венлафаксин часто ассоциируется с дозоза-
висимым повышением АД и снижением вариа-
бельности сердечного ритма [7]. Он менее безо-
пасен, чем другие препараты последних поколе-
ний, и обладает выраженной кардиотоксичностью 
при передозировке, вызывая удлинение QT, а в 
случае тяжелой интоксикации — дисфункцию ле-
вого желудочка [41]. Возможно, что кардиоток-
сичность венлафаксина обусловлена катехоламин-
индуцированном повреждением миокарда. 

Миансерин может вызывать изменение АД 
и частоты сердечных сокращений (как в сторо-
ну повышения, так и понижения), поэтому лече-
ние этим препаратом требует тщательного мони-
торинга [42]. При его применении описаны ред-
кие случаи обратимой кардиомиопатии.

Ребоксетин может влиять на перераспределе-
ние симпатической иннервации между сердцем, 
сосудами и почками, что приводит к повышению 
частоты сердечных сокращений и повышению АД 
в положении лежа вследствие увеличения сердеч-
ного выброса на фоне пониженного общего пери-
ферического сопротивления [42]. 

У пациентов, получавших дулоксетин в тече-
ние 1 года, в начале лечения наблюдалось повы-
шение АД, которое впоследствии стабилизирова-
лось даже у лиц с исходно повышенным АД, одна-
ко в целом дулоксетин представляется достаточ-
но безопасным для сердечно-сосудистой системы.

Новые препараты с норадренергическим дей-
ствием требуют дальнейшего изучения у больных 
с ССЗ, однако до получения их результатов при-
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менения СИОЗН и СИОЗСиН , особенно у паци-
ентов с аритмиями, следует избегать [5].

Таким образом, препаратами выбора для лече-
ния депрессии у кардиологических больных явля-

ются антидепрессанты из группы СИОЗС. В свя-
зи с благоприятным соотношением польза/риск и 
лучшей изученностью предпочтение в большин-
стве случаев следует отдавать сертралину.
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Не оказывает кардиотоксического действия 1, 2, 3

Не вызывает физической и/или психической зависимости 1, 3

Отсутствует «синдром отмены» (рикошета) 1, 3

Узкий спектр межлекарственного взаимодействия 3

Однократный прием в сутки
Производится по стандартам GMP
Включена в Оранжевую книгу FDA (США)
Дженерик класса А, т.е. обладает доказанной
терапевтической экивалентностью

1. FDA, Registration DataBase, DrugReference 2006
2. Н.А. Корнетов. “Сертралин: новый  в России селективный антидепрессант и его значениев терапии типичных депрессивных расстройств” (Обзор) // Сибирский вестник психиатрии и наркологии.  –1998, №3, С.65-79.
3. Инструкция по применению препарата Серената
4. Preskom SH, 1999
5. Яковлева О.Б. “Вопросы эффективности и безопасности антидепрессантов при лечении депрессий позднего возраста”. Клиническая психофармакология, т.1, №4, 1993г.
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