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Резюме

Был выполнен обзор литературы в  базах данных PubMed и  Google. Использовались ключевые слова psychotic depression, depression with 
psychotic features, treatment of psychotic depression. Критерии включения: рандомизированные клинические исследования (РКИ), метаанализы 
и  систематические обзоры, релевантные полнотекстовые статьи по психотической депрессии. Критерии исключения: статьи низкого качест-
ва. Терминология статьи соответствует используемой во включенных в  обзор публикациях. Анализ публикаций показал, что психотическая 
депрессия представляет собой эволюционирующее понятие, остается тяжелым состоянием, сопровождающимся высокой (до 40  % за 15 лет) 
смертностью, суицидальным риском, трудностью диагностики и  сложностью терапии. Отмечено, что монотерапия флувоксамином может быть 
эффективным средством для терапии психотической депрессии. Препарат может рассматриваться как антидепрессант первого выбора для 
терапии депрессии с  бредом из группы селективных ингибиторов обратного захвата серотонина. Действие флувоксамина на бред связывают 
с  его высокой тропностью к σ1-рецепторам.
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Summary

A literature review was conducted in the PubMed and Google databases. Key words were used: psychotic depression, depression with psychotic features, treatment 
of psychotic depression. Inclusion criteria: randomized clinical trials (RCTs), meta-analyses and systematic reviews, relevant full-text articles on psychotic depression. 
Exclusion Criteria: Low quality articles. The terminology of the article corresponds to that used in the publications included in the review. An analysis of publications has 
shown that psychotic depression is an evolving concept, remains a serious condition, accompanied by high (up to 40 % over 15 years) mortality, suicidal risk, difficulty 
in diagnosis and complexity of therapy. Fluvoxamine monotherapy has been shown to be an effective treatment for psychotic depression. The drug can be considered 
as an antidepressant of the first choice for the treatment of depression with delusions from the SSRI group. The effect of fluvoxamine on delirium is associated with 
its high affinity for σ1-receptors.
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Психотическая депрессия рассматривается как 
тяжелое психическое расстройство, связанное с вы-
раженными депрессивными симптомами, сопрово-
ждающимися бредом и/или галлюцинациями, с рас-
пространенностью в течение жизни от 0,35 до 1 % [1]. 

В исследовании Ohayon с соавт. [2] изучали рас-
пространенность большой депрессии с  психотиче-
скими чертами в  общей популяции Великобрита-
нии, Германии, Италии, Португалии и  Испании. На 
примере 18 980 человек в возрасте от 15 до 100 лет 
было установлено, что 16,5  % обследованных име-
ли хотя бы один депрессивный симптом и  из них 

12,5  % имели бред или галлюцинации. Более 10  % 
испытуемых, у которых были выявлены чувство вины 
и  никчемности, суицидальные мысли также обнару-
живали бредовые идеи. Чувство вины было связано 
с  галлюцинациями (9,7  %) и  сочетанием галлюци-
наций и  бреда (4,5%). Текущая распространенность 
большой депрессии с  психотическими симптомами 
составила 0,4  % (95%-ный доверительный интер-
вал 0,35–0,54  %), а распространенность текущего 
депрессивного эпизода без психотических симпто-
мов – 2,0 % (95%-ный доверительный интервал 1,9–
2,1  %), с  более высокими показателями у  женщин, 
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чем у  мужчин. В  целом 18,5  % испытуемых, отвеча-
ющих критериям большого депрессивного эпизода, 
имели психотические симптомы. Авторы сделали 
вывод, что психотическая депрессия относительно 
часто встречается в  общей популяции: 4 случая на 
1000 человек [2]. 

У 6–25  % пациентов с  рекуррентным депрессив-
ным расстройством (РДР) регистрировались эпи-
зоды с  психотическими симптомами [3]. Примерно 
у  25–45  % взрослых пациентов с  РДР и  у 24–53  % 
гериатрических пациентов, госпитализированных 
в связи с наличием депрессии, выявляются психоти-
ческие симптомы [4, 5]. 

Актуальность проблемы психотической депрес-
сии обусловлена высокими показателями смертно-
сти. Сравнение показателей выживаемости у 61 па-
циента с психотической депрессией и 59 пациентов 
с непсихотической депрессией в течение 15 лет пос
ле госпитализации выявило, что уровень смертности 
у  пациентов с  психотической депрессией был зна-
чительно выше, чем у  пациентов с  непсихотической 
депрессией: 41 против 20 % соответственно [6]. Риск 
смерти от всех причин при психотической депрессии 
примерно в 2 раза выше, чем у лиц с тяжелой непси-
хотической депрессией. 

Риск завершенного самоубийства на 20–70  % 
выше у  пациентов с  психотической депрессией по 
сравнению с пациентами с непсихотической депрес-
сией [7]. Сопутствующие психические расстройства, 
такие как расстройство личности и  расстройство, 
связанное с употреблением психоактивных веществ, 
могут в  значительной степени объяснить повышен-
ную смертность среди пациентов с  психотической 
депрессией [7].

Понятие психотической депрессии эволюцио-
нирует. В DSM-5 подчеркивается, что спецификатор 
психотических черт не зависит от тяжести, депрес-
сия не обязательно должна быть тяжелой, чтобы со-
ответствовать критериям психотической депрессии; 
психотические симптомы не обязательно отражают 
тяжесть депрессии. Если в  МКБ-10 психотическая 
депрессия – подтип депрессии (тяжелая депрессия), 
то в  МКБ-11 в  качестве диагностических критериев 
психотической депрессии наряду с  тяжестью указа-
ны галлюцинации и бред. Распространенной являет-
ся точка зрения, что психотическая (бредовая и/или 
галлюцинаторная) симптоматика служит независи-
мой чертой, которая может сопровождать расстрой-
ства настроения различной степени тяжести [8, 9].

Ассоциация аффективных и  психотических сим-
птомов  – частое явление [10]. Большинство лиц 
с  психотическими симптомами имеют в  качестве 
текущего диагноза одно из расстройств настрое-
ния или тревожных расстройств [11]. Эти данные 
можно объяснить с  позиции представления о  пси-
хозе как о  трансдиагностическом фенотипе, кото-
рый перекрывает аффективные и  неаффективные 
психотические синдромы [12]. Есть мнение, что при 
классификации депрессии целесообразно выделе-
ние психотической депрессии как самостоятельного 
расстройства, подобно тому, как шизоаффективный 
психоз отделен от шизофрении [13]. Некоторые ис-
следователи полагают, что психотическая депрессия 

и депрессия без психотических симптомов – два са-
мостоятельных расстройства, имеющие различную 
биологическую сущность [14]. 

Диагностика психотической депрессии представ-
ляет собой отдельную проблему. Очень мало извест-
но о  диагностических изменениях, т.  е. о  конверсии 
психотической депрессии в  другие психические 
расстройства, такие как биполярное аффективное 
расстройство (БАР) или шизофрения, после первого 
эпизода психотической депрессии [14, 15]. Исходы 
первого психотического эпизода могут быть разно-
образны: от полной ремиссии до эволюции в любом 
направлении внутри спектра от психотического аф-
фективного расстройства до шизофрении [16]. 

Оценки предполагаемой диагностической ста-
бильности психических расстройств варьируются от 
24 до 100  %, а именно 50–100  % для шизофрении, 
около 40  % для непсихотической депрессии и  35  % 
для БАР. Надежность диагноза психотической де-
прессии связана с  продолжительностью наблюде-
ния и снижается со временем: 95 % через 6 месяцев 
и 48 % через 10 лет [17]. Психотическую депрессию 
нередко рассматривают как «рабочий или ошибоч-
ный диагноз» для других психических расстройств 
[14, 15, 18]. Психотическая депрессия с большей ве-
роятностью, чем непсихотическая депрессия, приве-
дет к диагностике БАР [19]. Окончательный диагноз 
БАР особенно распространен при ранней психотиче-
ской депрессии [3]. Из взрослых пациентов с психо-
тической депрессией 48,5 % получили диагноз БАР I 
и 10,5 % – БАР II [20]. 

Течение психотической депрессии остается нея-
сным [4]. Рецидив наступает в течение 2–14 месяцев 
после выздоровления пациентов с  первым эпизо-
дом психотической депрессии [21]. Двухлетнее про-
спективное наблюдение за 56 пациентами с первым 
эпизодом РДР с психотическими чертами обнаружи-
ло, что 35  % пациентов достигли функционального 
восстановления. Рецидив в  течение двух лет после 
выздоровления произошел у  45  % пациентов, при-
чем средняя продолжительность ремиссии достигла 
57  недель. Высокая частота рецидивов может быть 
связана с  отсутствием адекватного поддерживаю-
щего лечения: через 2 года 51 % пациентов не прини-
мали никаких лекарств, и большинство пациентов не 
принимали комбинированную терапию [22]. 

Десятилетнее катамнестическое наблюдение по-
казало, что в 3 раза меньше пациентов с психотиче-
ской, чем с непсихотической депрессией достигают 
выздоровления после депрессивного эпизода [23]. 
Рецидивы депрессии в 10 раз чаще имели психоти-
ческие черты после психотического депрессивного 
эпизода по сравнению с  непсихотическим эпизо-
дом [23]. 

Фармакологический подход к  лечению психоти-
ческой депрессии определяется концептуальной по-
зицией: если это просто очень тяжелая депрессия, 
эффективным должен быть антидепрессант в  пра-
вильной дозе, возможно, в  сочетании с  одним из 
стандартных аугментирующих средств; если психо-
тическая депрессия является отдельным расстрой-
ством, то необходимо лечение как психотических 
симптомов, так и  депрессии. В  настоящее время 
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информация о  поддерживающем лечении рекур-
рентной психотической депрессии, купирующей 
и  поддерживающей терапии психотической бипо-
лярной депрессии остается неполной. Принятие ре-
шений по-прежнему должно частично опираться на 
клинический опыт врачей [9]. Купирующая терапия 
психотической депрессии обычно включает комби-
нацию антидепрессанта и  антипсихотика [24, 25]. 
Систематический обзор и метаанализ исследований, 
в которых было выполнено сравнение различных ва-
риантов лечения психотической депрессии, проде-
монстрировал, что комбинированное лечение анти-
депрессантами и антипсихотиками превосходит оба 
варианта монотерапии [8]. Анализ международных 
руководств и клинических рекомендаций по лечению 
психотической депрессии показал, что в большинст-
ве случаев рекомендуется комбинированная терапия 
антидепрессантами и  антипсихотиками, однако до-
казательных данных о конкретных комбинациях пре-
паратов в настоящее время нет [26]. Чаще всего ре-
комендуется терапия оланзапином или кветиапином 
в комбинации с СИОЗС [27–33]. 

Идея применения флувоксамина при терапии 
психотической депрессии впервые была озвучена 
исследователями в 90-х годах прошлого века, когда 
активно обсуждалась проблема отсутствия эффекта 
монотерапии бредовой депрессии трициклическими 
антидепрессантами. Ряд исследований подтвердил, 
что флувоксамин можно с  успехом применять при 
бредовой депрессии [34–36]. 

В исследовании F. Gatti [35] 57 стационарных пациен-
тов с тяжелой психотической депрессией (по критериям 
DSM-III), из которых у 36 была униполярная депрессия, 
а у 21 – биполярная, получали флувоксамин в течение 
шести недель. Пациентов оценивали c помощью шка-
лы оценки депрессии Гамильтона (21-item HAM-D) [37] 
и шкалы оценки бредовых переживаний (DDERS) [38]; 
они получали в первые 3 дня 100 мг/сут флувоксамина, 

с 4-го по 7-й день – 200 мг/сут и с 8-го дня 300 мг/сут. 
В результате терапии 84,2 % пациентов полностью вы-
здоровели. Пациенты, которые не отреагировали на 
флувоксамин, имели достоверно большую длитель-
ность текущего психотического эпизода. Был сделан 
вывод о том, что эффективность флувоксамина анало-
гична таковой у наиболее эффективных методов лече-
ния бредовой депрессии, включая сочетания антиде-
прессантов с  антипсихотиками и  электросудорожную 
терапию (ЭСТ) [35]. 

Было показано, что флувоксамин при длитель-
ном применении способен предупреждать рецидивы 
психотической депрессии. Из 25 пациентов с рекур-
рентной бредовой депрессией, ответивших на тера-
пию флувоксамином в дозе 300 мг/сут, продолжение 
терапии в течение шести месяцев в дозе 300 мг/сут 
в 100 % случаев предотвращало развитие рецидива. 
В течение последующих 24 месяцев пациенты полу-
чали 200 мг/сут флувоксамина, при этом защитный 
эффект сниженной дозировки сохранился у 80 % па-
циентов, и лишь у 5 из 25 пациентов был единичный 
рецидив. Все пациенты находились под наблюдени-
ем и ни у одного не развились нежелательные побоч-
ные явления, потребовавшие отмены терапии [36].

Результаты основных исследований 1990-х годов 
по применению флувоксамина при психотической 
депрессии представлены в таблице.

В 2000-х годах появилась серия клинических на-
блюдений антибредовых свойств флувоксамина из 
Японии [42], в  которых эффект флувоксамина при 
психотической депрессии связывали с его воздейст-
вием на σ1

-рецепторы [43]. Действительно, антипси-
хотическая активность препарата проявляется пре-
имущественно в  дозировках от 150 мг/сут и  выше, 
когда наблюдается наиболее выраженная активность 
в отношении σ

1
-рецепторов. Двойное слепое плаце-

бо-контролируемое исследование (6 недель: флу-
воксамин 300 мг, дезипрамин 150 мг, галоперидол 

Таблица. Дизайн и  результаты исследований применения флувоксамина при психотической депрессии
Table. Design and results of fluvoxamine studies in psychotic depression

Дизайн исследования 
с  указанием источника 

Размер выборки 
(число пациентов)

Длительность
Доза,  
мг/сут

Критерии оценки
Эффективность,  

%

Открытое [35] 57 6 недель 300
HAMD ≤ 8
DDERS = 0

84,2

Открытое [36] 25
6/24 месяцев
(30 месяцев)

300/200 Частота рецидивов 0/20

Двойное слепое РКИ [39]
Флу  + Пла: 36
Флу  + П ин: 36

6 недель
Флу: 300
Пин: 7,5

HAMD ≤ 8
DDERS = 0

80,0
80,5

Двойное слепое РКИ [40]

Флу + Пла: 13
Флу + Гал: 11
Дез + Пла: 10
Дез + Гал: 14

6 недель
Флу: 300
Дез: 150

Гал: 0,1 мг/кг

HAMD ≤ 50 %
DDERS = 0

Флу + Пла: 69
Флу + Гал: 45
Дез + Пла: 40
Дез + Гал: 64

Двойное слепое РКИ [41]
Флу: 14
Вен: 14

6 недель
Флу: 300
Вен: 300

HAMD ≤ 8
DDERS = 0

Флу: 78,6
Вен: 58,3

Примечание: РКИ – рандомизированное котролируемое исследование; HAM-D – шкала депрессии Гамильтона; DDERS – шкала 

оценки бреда; Флу – флувоксамин; Пла – плацебо; Пин – пиндолол; Вен – венлафаксин; Дез – дезипрамин; Гал – галоперидол.

Note: RCT – randomized clinical trial; HAM-D – Hamilton Depression Rating Scale; DDERS – The Dimensions of Delusional Experience 

Rating Scale; Flu – fluvoxamine; Pla – placebo; Pin – pindolol; Ven – venlafaxine; Des – desipramine; Gal – haloperidol.
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0,1 мг/кг) показало, что комбинация флувоксамина 
с галоперидолом по эффективности ниже, чем моно-
терапия флувоксамином [40]. Этот феномен поддер-
живает гипотезу о  действии флувоксамина на бред 
через агонизм σ

1
-рецепторов, поскольку галопери-

дол является мощным антагонистом σ
1
-рецепторов 

[44, 45]. Сообщения о способности флувоксамина ку-
пировать бред, вызванный сертралином, также дают 
подсказку к  пониманию антибредовых механизмов 
действия препарата, если учитывать, что флувок-
самин является мощным агонистом σ

1
-рецепторов, 

а сертралин – их антагонистом [46–48].
A. Serretti в открытом исследовании показал рав-

номерную редукцию всех симптомов у 59 пациентов 
с  психотической депрессией (23 биполярных и  36 
униполярных по критериям DSM-IV), ответивших на 
терапию флувоксамином в  дозе 300 мг/сут в  тече-
ние шести недель [49]. Титрация дозировки флу-
воксамина продолжалась в  течение одной недели. 
Дополнительно разрешалось использовать только 
бензодиазепины при нарушении сна или препараты 
лития у пациентов с БАР. Реакцию на терапию оцени-
вали с использованием шкалы депрессии Гамильтона 
HAMD-21. Анализ модели случайной регрессии не 
выявил разницы в  отношении динамики между раз-
личными группами симптомов [49]. 

Таким образом, психотическая (бредовая) де-
прессия является распространенным и тяжелым пси-
хическим расстройством с высокой смертностью, ха-
рактеризующимся гиподиагностикой [50].

К актуальным вопросам, связанным с  психоти-
ческой депрессией, можно отнести следующие. 
Является ли психотическая депрессия подтипом 
депрессивным расстройством или отдельной диаг-
ностической категорией? Как улучшить диагностиче-
скую стабильность психотической депрессии? Какие 
методы лечения наиболее эффективны и рентабель-
ны? Есть ли свидетельства в пользу целесообразно-
сти выделения психотической депрессии как само-
стоятельной диагностической категории, в том числе 
с учетом особенностей терапии?

В отношении фармакотерапии при психотиче-
ской депрессии (депрессии с бредом) флувоксамин 
лучше других антидепрессантов доказал свою эф-
фективность в нескольких исследованиях в качестве 
монотерапии без необходимости комбинирования 
с нейролептиками [43, 44]. Предполагается, что эф-
фективность флувоксамина при РДР с психотически-
ми симптомами может быть связана с его уникаль-
ным свойством высокого сродства к σ1

-рецепторам, 
которые играют важную роль в развитии психоза. 
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