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На сегодняшний день тот факт, что пациенты 
с рекуррентной депрессией и биполярным аффек-
тивным расстройством страдают от проявлений 
когнитивной недостаточности, является обще-
признанным. Существуют многочисленные данные 
исследований, в том числе и мета-анализов, под-
тверждающих наличие когнитивных нарушений 
у пациентов с аффективной патологией различ-
ного генеза [1, 2]. Данные нарушения затрагива-
ют не только общепринятые когнитивные домены, 
такие как различные виды памяти, внимания, ис-
полнительскую функцию, но и ведут к формирова-
нию нарушений социального функционирования 
у пациентов, страдающих депрессией, в том числе 
и в период ремиссии [3]. Тем не менее из девяти 
диагностических критериев большого депрессив-
ного расстройства, диагностированного согласно 
DSM-5, только один непосредственно указывает 
на когнитивную недостаточность – «снижение спо-
собности к обдумыванию, концентрации внимания, 
нерешительность». В то же время необходимо учи-
тывать, что такие симп томы депрессии, как затор-
моженность, расстройства сна, могут отрицательно 
влиять на когнитивные способности [4].

В большинстве случаев исследователям не удает-
ся установить четкой взаимосвязи между тяжестью 
симптомов депрессии, уровнем ремиссии и когни-
тивными нарушениями; описываются как положи-
тельные, так и отрицательные взаимосвязи [2, 5]. 
Известно, что у некоторых пациентов признаки ког-
нитивного дефицита персистируют и во время ре-
миссии [6]. В некоторых исследованиях предпола-
гается, что постоянный когнитивный дефицит (в том 
числе дефицит социальной когниции) отрицательно 
влияет на стратегии копинга, а также на повседнев-
ное бытовое и профессиональное функционирова-
ние пациентов [3].

В настоящее время не существует ни одного ан-
тидепрессанта или препарата иной фармакологиче-
ской группы, который был бы одобрен Управлением 
по санитарному надзору за качеством пищевых про-
дуктов (U.S. Food and Drug Administration – US FDA) 
в качестве препарата, улучшающего когнитивное 
функционирование как пациентов, страдающих ши-
зофренией, так и пациентов с аффективными рас-
стройствами биполярной и униполярной структуры. 
Тем не менее в многочисленных работах по изучению 
эффективности антидепрессантов в качестве пер-
вичной конечной точки исследования рассматривают 
улучшение когнитивных параметров как результат 
проведенной терапии или, напротив, расценивают 
обнаруженные когнитивные нарушения как побочный 
эффект проводимой терапевтической стратегии.

Объективное определение возможностей воздей-
ствия терапии антидепрессантами на когнитивные 
нарушения у пациентов, страдающих депрессией, 
затруднено в силу разнообразия дизайна исследо-
ваний и методов определения выраженности ког-
нитивного дефицита. Применяется широкий спектр 
всевозможных нейропсихологических методик. Час-
то даже при применении одной и той же методики 
данные представляются в различных форматах. Еще 
больше несоответствий обнаруживается в интерпре-
тации полученных данных, прежде всего в части рас-
пределения результатов обследования по различным 
когнитивным доменам.

По данным большинства исследований, моноте-
рапия антидепрессантами эффективна лишь в час-
ти случаев при терапии рекуррентной депрессии, 
и только меньшинство пациентов достигают клини-
ческой ремиссии, получая мототерапию [7–9], поэ-
тому у части пациентов резидуальные симптомы де-
прессии, включая снижение концентрации внимания, 
могут влиять на высшие когнитивные функции. Часто 
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для достижения ремиссии при терапии рекуррентной 
депрессии необходимо назначение комплексной те-
рапии с использованием нормотимиков, анксиолити-
ков, антипсихотиков [10–12], что неизбежно влияет 
на состояние когнитивного функционирования и тре-
бует дополнительного изучения.

Задачей настоящего обзора является попытка 
обобщения данных об изучении влияния терапии ан-
тидепрессантами и адъювантными лекарственными 
средствами на когнитивное функционирование па-
циентов с рекуррентной депрессией и анализ мето-
дик оценки когнитивного дефицита у пациентов с аф-
фективной патологией.

Влияние терапии 
антидепрессантами на состояние 
когнитивных функций у пациентов 
с рекуррентной депрессией

В обзоре, представленном Keefe R.S. et al., 2014 
[13], суммированы результаты 43 исследований по 
изучению влияния терапии антидепрессантами на 
когнитивное функционирование пациентов с боль-
шим депрессивным расстройством, диагностиро-
ванным согласно DSM-4.

Были проанализированы данные 4 828 пациен-
тов, среди которых 2 149 получали монотерапию 
антидепрессантами или плацебо в рамках двойного 
слепого метода, 745 пациентов – монотерапию ан-
тидепрессантами в исследованиях открытого дизай-
на, 1 410 пациентов – сравнительную монотерапию 
антидепрессантами, 384 – активную терапию для 
улучшения когнитивных функций в качестве адъю-
вантного лечения по сравнению с плацебо, 140 паци-
ентов – различные дополнительные лекарственные 
средства для улучшения когнитивного функциониро-
вания в исследовании открытого дизайна.

В большинстве исследований терапия антиде-
прессантами включала селективные ингибиторы 
обратного захвата серотонина (СИОЗС), селек-
тивные ингибиторы обратного захвата серотонина 
и норадреналина (СИОЗСН) и трициклические ан-
тидепрессанты. В некоторых случаях применялись 
другие психотропные агенты, например апоморфин 
[14], литий [15], эстроген [16], арипипразол [17], 
амисульпирид [18], модуляторы глюкокортикоидных 
рецепторов флудрокортизон и спиронолактон [19], 
галантамин [20], допенезил [21], кетамин [22].

Участниками исследований были пациенты с уме-
ренной или тяжелой депрессией, причем только в од-
ном случае критерием включения в выборку было 
достижение частичной или полной ремиссии (сум-
марный балл по шкале Монтгомери — Асберг для 
оценки выраженности депрессивной симптоматики 
(MADRS) равен или меньше 10), в других случаях чет-
ких критериев ремиссии обозначено не было [23].

В качестве инструмента для оценки когнитивных 
функций в данных исследованиях было использовано 

множество отдельных тестовых методик и тестовых 
наборов. Чаще всего применяли тест последователь-
ности чисел (DSST), различные варианты методики 
Векслера, MMSE, TMT, BAC-A.

Изученные когнитивные домены включали в себя 
скорость обработки информации, психомоторные 
реакции, различные виды внимания, способность 
к вербальному и зрительному обучению, словесную 
беглость, пространственное мышление и исполни-
тельскую функцию. В некоторых случаях один и тот 
же диагностический тест применяли для оценки раз-
ных когнитивных доменов. Так, тест Струпа в ряде 
исследований использовали для оценки исполни-
тельских функций [21, 24–27] скорости обработки 
информации [24, 25] и внимания [24]. То же самое 
касается и теста DSST, который разными исследо-
вателями трактуется как тест для оценки внимания 
или психомоторных функций или скорости обработки 
информации. Таким образом, уже на этапе подбора 
тестовых методик обнаруживается разная трактовка 
диагностических возможностей нейрокогнитивных 
тестов.

Данные о «когнитивных» 
эффектах терапии

В шести исследованиях улучшение когнитивно-
го функционирования рассматривалось в какчестве 
критерия ответа на лечение, определяемоый как ре-
дукция определенных кластеров депрессивной сим-
птоматики. В исследовании Deuschle M. et al. [28] не 
было отмечено взаимосвязи между достижением ре-
миссии и результатами выполнения теста на запоми-
нание. В исследовании Culang-Reinlieb M.E. et al. [27] 
при сравнении влияния нортирптилина и сертралина 
на когнитивное функционирование хотя и не получе-
но достоверных данных о лучшем когнитивном фун-
кционировании у респондеров, но отмечена тенден-
ция к улучшению параметров вербального научения 
у проходивших терапию нортриптилином. Похожие 
тенденции отмечены еще в четырех исследованиях: 
пациенты с лучшим ответом на лечение антидепрес-
сантами демонстрировали большее улучшение пара-
метров когнитивного функционирования по дости-
жении ремиссии. Отметим, что в трех случаях речь 
идет о пациентах пожилого возраста [28–30], в дру-
гом случае сравнивалась эффективность тианептина 
и пароксетина у небольшой выборки, состоящей из 
44 пациентов [31].

В большинстве исследований получено статисти-
чески достоверная картина улучшения когнитивного 
функционирования [29, 32, 33] при монотерапии ан-
тидепрессантами или аугментации «вспомогатель-
ными» средствами [17, 19, 21, 23, 26, 34–36], напри-
мер модафинилом, галантамином, допенезилом, 
арипипразолом, лидексамфетамином, мезилатом 
[23]. Как и следовало ожидать, наилучшие результаты 
получены при сравнении активного лечения и плаце-
бо [33, 37–39], активного препарата для аугментации 
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[23, 34, 36] по сравнению с плацебо. Менее значи-
тельное улучшение когнитивных показателей проде-
монстрировано в открытых исследованиях [24, 40, 
41]. Среди вариантов терапии антидепрессантами 
наиболее стабильный результат показал сертралин, 
преимущество которого в улучшении пара метров 
когнитивного функционирования по сравнению 
с нортриптилином отмечено в трех исследованиях 
[27, 29, 42], по сравнению с флуоксетином – в двух 
исследованиях [43, 44].

Во многих работах отмечалось лишь улучшение 
отдельных когнитивных параметров. Часто улучше-
ние было нестабильным, и различия в когнитивном 
функционировании сглаживались к концу исследо-
вания. Фармакотерапия антидепрессантами лишь 
частично улучшала параметры вербальной и рабо-
чей памяти, скорости обработки информации (если 
принять во внимание степень выявленного при пер-
вичном обследовании когнитивного дефицита). Так, 
согласно обзору Keefe R.S.E. et al. (2014), параметры 
исполнительской функции, рассматриваемой как 
один из ключевых доменов, определяющих структуру 
когнитивных нарушений у пациентов с рекуррентной 
депрессией, претерпела статистически значимое 
улучшение лишь в двух исследованиях монотерапии 
антидепрессантами [25, 45] и в трех исследованиях 
с аугментацией [17, 21, 23].

Таким образом, несмотря на то что когнитив-
ные нарушения являются практически облигат-
ными в структуре рекуррентного депрессивного 
расстройства, данные о влиянии на них терапии 
антидепрессантами и различными адъювантными 
средствами на сегодняшний день имеют достаточ-
но несистематизированный характер. При общей 
тенденции к признанию того факта, что антидепрес-
сивная и адъювантная терапия улучшают некоторые 
когнитивные параметры ко времени наступления 
ремиссии, существует множество ограничений, не 
позволяющих делать даже предварительные выво-
ды о предпочтительности того или иного вида тера-
пии. Среди них размеры и клинические характерис-
тики представленных в большинстве исследований 
популяций пациентов, статистические погреш ности, 
а главное, отсутствие единообразных методоло-
гических подходов к оценке когнитивных наруше-
ний у пациентов с аффективными расстройствами. 
Использование методик, отличающихся друг от 
друга способами изучения тех или иных когнитив-
ных доменов, избирательной чувствительностью 
к определенным популяциям пациентов, например 
Mini-Mental State Examination (MMSE), разработан-
ной изначально для оценки общего когнитивного 
дефицита у пожилых, суммирование в результатах 
исследований «сырых» баллов различных тестовых 
методик без приведения показателей к стандарт-
ным оценкам ведет к нарушению интерпретации 
данных исследований и тормозит процесс изучения 
когнитивных нарушений у пациентов с аффективной 
патологией.

Приемлемым вариантом в данной ситуации ста-
новится использование стандартизированных ба-
тарей нейрокогнитивных методик, одобренных спе-
циальным консенсусом. В качестве аналогии можно 
привести консенсус по оценке когнитивного функ-
ционирования у пациентов, страдающих шизофре-
нией, – MATRICS [46], на основании которого в свое 
время были определены четкие критерии разработки 
батарей когнитивных тестов для страдающих шизоф-
ренией.

Общепризнанной батареи для оценки когнитив-
ных нарушений при биполярном аффективном рас-
стройстве и рекуррентном депрессивном расстрой-
ствепока не существует. В 2010 г. Yatham L. et al. [47] 
вошли в группу экспертов по нейрокогнитивным 
функциям и биполярному аффетивному расстрой-
ству, результатом чего явился первоначальный свод 
рекомендаций, включавших использование батареи 
MATRICS Consensus Cognitive Battery (MCCB) с до-
полнением ее тестами для улучшения чувствительно-
сти к проявлениям аффективной патологии. Допол-
нительные тесты включали тест Струпа, тест связи 
чисел (TMT), висконсинский тест сортировки карто-
чек, калифорнийский тест вербального научения (как 
альтернативу тесту вербального научения Хопкинса 
из MCCB).

Обсуждается необходимость дополнения так на-
зываемых тестов на «холодную когницию», применя-
емых при шизофрении, методиками, направленными 
на выявление взаимосвязи между эмоциональным 
статусом и выполнением заданий. Необходимо учи-
тывать и тот факт, что пациенты, находящиеся в де-
прессии, даже в состоянии неполной ремиссии 
имеют тенденцию к усвоению негативно окрашен-
ной информации [48]. Это приводит к селективной 
зашифровке негативно окрашенной информации 
и снижению усвоения позитивно окрашенной инфор-
мации. Поэтому разработка батареи тестов для оцен-
ки когнитивных функций при аффективных расстрой-
ствах должна включать в себя особую группу тестов 
с вовлечением процессов эмоционального реаги-
рования. Это позволит косвенным образом оценить 
уровень нормотимии у обследованных, что не всегда 
удается сделать с помощью психометрических шкал 
и опросников.

Из всех известных на сегодняшний день нейро-
когнитивных методик лишь батарея «Краткая оценка 
когнитивных функций у пациентов с аффективными 
расстройствами» (ВАС-А) была специально модифи-
цирова для оценки когнитивных нарушений у пациен-
тов с аффективными расстройствами [49, 50].

В ВАС-А скомбинированы традиционные тесты 
для оценки «холодной» когниции и дополнительные 
тесты, разработанные специально для пациентов 
с аффективной патологией, т. е. тесты на эмоцио-
нальное реагирование, которые позволяют оцени-
вать способность испытуемого усваивать эмоцио-
нально окрашенную и эмоционально нейтральную 
информацию в одинаковых условиях предъявления. 



www.psypharma.ru СОВРЕМЕННАЯ ТЕРАПИЯ ПСИХИЧЕСКИХ РАССТРОЙСТВ №  4/2015  11

П
СИ

ХО
Ф
АРМ

АКО
ТЕРАП

И
Я

Янушко  М .Г . ,  Шаманина  М .В .  и  др .

Тесты, входящие в батарею ВАС-А, продемонстриро-
вали хорошие психометрические характеристики во 
множестве научных исследований [13].

Входящие в состав батареи методики максималь-
но полно охватывают когнитивные функции, специ-
фически нарушенные у больных аффективными рас-
стройствами, а полученные с помощью этих тестов 
данные помогают провести качественный анализ 
нейрокогнитивного дефицита в конкретный момент 
времени, и количественно отследить динамику изме-
нений.

Набор тестов ВАС-А включает исследование 
внимания, моторики, рабочей памяти, вербальной 
памяти, способности к решению проблем, сло-
весной беглости, аффективной интерференции 
и эмоциональной ингибиции – тех самых тестов на 
«горячую» когницию, нарушенную у страдающих 
депрессией пациентов. Имеются резервные вари-
анты тестов, чувствительные к эффекту тренировки 
вследствие предыдущего проведения теста. Один 
из таких тестов, тест эмоциональной ингибиции 
(«эмоциональный» вариант теста Струпа), в котором 
испытуемому предъявляется модификация теста 
Струпа, имеющего ограниченное время выполне-
ния и предусматривающего предъявление бланков 
с символами и словами, имеющими эмоциональную 
окраску, и без нее. Вторым дополнительным тестом 
является тест аффективной интерференции. Испы-
туемому предъявляется список для запоминания из 
20 слов, 10 из которых имеют значимую позитивную 
или негативную эмоциональную окраску (напри-
мер, «победитель», «отверженный» и т. д.), а другие 
10 слов – это фрукты и овощи. Задача испытуемо-
го – воспроизвести сначала слова в произвольном 
порядке, а затем отдельно эмоционально значимые 
слова и эмоционально нейтральные слова (фрукты 
и овощи). После 20-минутного перерыва испыту-
емому предъявляется новый список слов, в кото-
ром 20 слов из первого списка (10 эмоционально 
значимых слов и 10 овощей и фруктов) совмещены 
с другими 20 ранее не зачитанными словами. Испы-
туемого просят опознать, было ли предъявляемое 
слово в предыдущем списке, или нет. Все предъ-
являемые слова прошли семантическую эксперти-
зу для выявления параметров эмоциональной зна-
чимости и сопоставимости других мнемонических 
характеристик. Подобный алгоритм предъявления 
теста позволяет наилучшим образом оценить сте-
пень усвоения негативно и позитивно окрашенной 
информации, а также параметры вербальной памя-

ти пациентов с аффективной патологией.
В целом предъявление всех восьми тестовых за-

даний, входящих в батарею ВАС-А, занимает около 
30–40 мин. Назначение заданий батареи не пред-
ставляет существенной сложности, поэтому бата-
рея может быть предъявлена, а результаты впослед-
ствии обработаны как клиническим психологом, так 
и психиатром. Существует подробная инструкция 
по особенностям предъявления и оценки тестовых 
заданий и специальные бланки подсчета баллов, 
компьютерная программа стандартизации резуль-
татов.

В том случае, если методика представляет собой 
набор заданий с разными значениями оценки, после 
получения «сырых» нормативных данных показатели 
стандартизируют, иными словами, приводят их к еди-
ной системе единиц измерения. Подобная процеду-
ра расширяет возможности использования методики 
для больших популяционных выборок, в том числе 
для сравнения результатов со средним значением 
и степенью их отклонения от среднего. Подобная 
процедура предусмотрена и для методики ВАС-А, 
получены нормативные данные для стандартных оце-
нок в российской популяции согласно возрастным 
группам [51]. Стандартные оценки сопоставимы со 
значениями, приведенными в оригинальной стандар-
тизации показателей батареи ВАС-А, поэтому мето-
дика ВАС-А может быть рекомендована к примене-
нию территории Российской Федерации.

Таким образом, изучение когнитивного функцио-
нирования у пациентов с аффективными расстрой-
ствами представляет собой комплексную проблему, 
при решении которой необходимо учитывать массу 
клинических и методологических факторов. Крае-
угольным камнем в оценке достоверности получен-
ных результатов является выбор методики обследо-
вания параметров когнитивного дефицита, которая 
должна соответствовать современным требовани-
ям к подобным оценочным инструментам, а имен-
но: охват основных когнитивных доменов с адек-
ватной чувствительностью, наличие стандартных 
и нормативных оценок, возможность применения 
на больших выборках, что подразумевает простоту 
и удобство применения как для испытуемого, так 
и для исследователя, возможность оценки состоя-
ния когнитивных функций в динамике. Такой подход 
позволит структурировать данные о когнитивных на-
рушениях у пациентов с аффективными расстройст-
вами и достичь прогресса в разработке методов их 
коррекции.
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