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РЕЗЮМЕ

Актуальность. Несмотря на широкий арсенал лекарственных препаратов для лечения генерализованного тревожного расстройства (ГТР) 
по-прежнему сохраняется актуальность разработки новых противотревожных препаратов. В  статье представлены результаты проведенного 
клинического исследования III фазы нового лекарственного препарата Авиандр® для лечения ГТР.

Методы. Основной целью исследования являлась оценка эффективности препарата Авиандр® по сравнению с  плацебо на основании изме-
нения общего балла по структурированному интервью шкалы Гамильтона для оценки тревоги (англ. Structured Interview Guide for the Hamilton 
Anxiety Scale, SIGH-A) по окончании 8-недельного периода терапии относительно исходного значения у пациентов с ГТР. Дополнительной целью 
была оценка различных параметров эффективности и безопасности препарата Авиандр® по сравнению с плацебо у пациентов с ГТР в течение 
8 недель исследуемой терапии, а  также в  течение 24 недель последующего лечения препаратом Авиандр® в  открытом периоде долгосрочной 
терапии и  спустя 4 недели после завершения приема исследуемого препарата.

Результаты. В исследование было включено 160 пациентов, рандомизированных в две группы терапии в соотношении 3 : 1: группа 1 (n = 121) 
принимала препарат Авиандр® по 1 таблетке (20 мг) два раза в день (40 мг/сут), группа 2 (n = 39) — плацебо по 1 таблетке два раза в день. 
Анализ данных по первичной конечной точке показал, что в группе терапии препаратом Авиандр® через 8 недель терапии статистически зна-
чимое среднее изменение общего балла по шкале SIGH-A составило –11,97 ± 7,60, а  в  группе плацебо –8,21 ± 6,20 (р  =  0,006, различие 
между группами с  использованием теста T-критерия Стьюдента). Также была продемонстрирована положительная динамика по большинству 
вторичных параметров эффективности. После окончания терапии пациенты наблюдались еще в  течение 4 недель. При отмене препарата 
Авиандр® после периода длительного приема (до 32 недель) не отмечалось ухудшения состояния пациентов, продолжалось статистически зна-
чимое улучшение по основным шкалам исследования (SIGH-A; шкале Монтгомери — Асберг для оценки депрессии (англ. Montgomery — Asberg 
Depression Rating Scale, MADRS); шкале общего клинического впечатления о  тяжести заболевания (англ. Clinical Global Impression  — Severity, 
CGI-S), шкале общего клинического впечатления о динамике состояния (англ. Clinical Global Impression — Improvement, CGI-I); визуальной ана-
логовой шкале нетрудоспособности Шихана (англ. Sheehan Disability Scale, SDS))
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Заключение. В  ходе исследования препарат Авиандр® продемонстрировал свою эффективность в  отношении психических и  соматических 
симптомов тревоги при ГТР, что дает основания рассматривать его в  качестве перспективного лекарственного препарата для лечения этого 
расстройства в  инициальный и  продолженный периоды терапии. Был продемонстрирован благоприятный профиль безопасности препарата 
в  режиме длительной терапии (до 32 недель). После завершения лечения в  период последующего наблюдения (до 4 недель) не было зареги-
стрировано ухудшения самочувствия пациентов, возобновления симптомов ГТР или синдрома отмены. Появление нового эффективного анксио-
литического средства с хорошей переносимостью, безусловно, расширяет терапевтический арсенал врача для лечения тревожных расстройств. 

Ключевые слова: генерализованное тревожное расстройство, лекарственные препараты, безопасность и  эффективность препарата, 
лекарственная терапия, эффективность терапии, профиль безопасности препарата, двойное слепое плацебо-контролируемое клиническое 
исследование
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SUMMARY

Background. The development of new anxiolytic drugs is an important problem, despite the wide range of drugs available for the treatment of generalized anxiety 
disorder (GAD). This article presents the results of the clinical trial (phase III) of the new drug Aviandr® for the treatment of GAD. 

Methods. The primary objective of this study was to evaluate the efficacy of Aviandr® compared to placebo based on changes in the total score on the Structured 
Interview Guide for the Hamilton Anxiety Scale (SIGH-A) after 8 weeks of treatment in patients with GAD. An additional objective was to evaluate the various efficacy 
and safety parameters of Aviandr® compared to placebo in patients with GAD during the 8-week study period and during 24 weeks of subsequent treatment with 
Aviandr® in the open-label long-term treatment period and 4 weeks after the end of treatment.

Results. The study included 160 patients, who were randomised in a 3:1 ratio to two treatment groups: group 1 (n = 121) received Aviandr® 20 mg twice a day, 
group 2 (n = 39)  — placebo 1 tablet twice a day. Analysis of the data for the primary endpoint showed a statistically significant mean change in total SIGH-A score 
of –11.97 ± 7.60 in the Aviandr® group and –8.21 ± 6.20 in the placebo group after 8 weeks of treatment (p = 0.006, difference between groups was assessed 
using Student’s T-test). Positive dynamics were also demonstrated for most secondary efficacy parameters. Patients were followed for 4 weeks after completion of 
therapy. When Aviandr® was discontinued after a period of long-term use (up to 32 weeks), there was no deterioration in the patients' condition, and a statistically 
significant improvement continued on the main study scales (SIGH-A; Montgomery  — Asberg Depression Rating Scale (MADRS); Clinical Global Impression  — Severity 
scale (CGI-S); Clinical Global Impression  — Improvement scale (CGI-I); Sheehan Disability Scale (SDS)).

Conclusion. A study of Aviandr® demonstrated its efficacy against the psychological and somatic symptoms of anxiety in GAD, making it a promising drug for the 
treatment of this disorder during the initial and continued periods of therapy. A favorable safety profile of the drug was demonstrated in long-term treatment period 
(up to 32 weeks). After completion of treatment, during the follow-up period (up to 4 weeks), no deterioration in patients' well-being, recurrence of GAD symptoms, 
or withdrawal symptoms were observed. The emergence of a new, effective and well-tolerated anxiolytic drug certainly expands the physician’s therapeutic arsenal 
for the treatment of anxiety disorders.

KEYWORDS: generalized anxiety disorder, medication, drug safety and efficacy, pharmacotherapy, therapy efficacy, drug safety profile, double-blind, placebo-controlled 
clinical trial
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Введение

Генерализованное тревожное расстройство 
(ГТР)  — одно из распространенных психических за-
болеваний, поражающих наиболее трудоспособную 
группу населения. Заболевание обычно начинается 
в возрасте от 21–35 лет и чаще встречается у женщин 
[1–3]. В  литературе эпидемиологические данные 
о  распространенности ГТР варьируются в  широком 
диапазоне — от 0,1 до 8,5 % и в среднем составляют 
около 5 % случаев среди взрослого населения. Сре-
ди других тревожных расстройств ГТР составляет 
существенную долю — от 12 до 25 %. Детальная ин-
формация о распространенности ГТР в России отсут-
ствует, но диагноз ГТР ставится значительно реже, 
чем в зарубежных странах [4, 5].

Основными признаками ГТР являются распро-
страненная и  устойчивая тревога и  напряжение, не 
ограниченные или не вызванные преимущественно 
какими-либо особыми окружающими обстоятель-
ствами («свободно плавающая тревога») [6–8]. При 
ГТР помимо самой тревоги пациенты часто жалуются 
на  соматические и  вегетативные симптомы: дрожь, 
потливость, сердцебиение, головокружение и прочее. 
Генерализованное тревожное расстройство имеет 
тенденцию к хроническому течению и в тяжелых слу-
чаях требует длительной психофармакотерапии [8].

Поскольку симптомы соматического ряда имеют 
большой удельный вес в общей клинической картине, 
первично больные чаще обращаются к врачам общей 
практики, терапевтам, неврологам, гастроэнтероло-
гам, кардиологам. Врачи этих специальностей, хоро-
шо понимая природу подобных симптомов, рекомен-
дуют консультацию психиатра, но эта рекомендация 
редко выполняется пациентом. Вследствие этого 
пациент может надолго оставаться с  предваритель-
ным синдромальным диагнозом, в  наблюдении вра-
чей соматического профиля, не получая диагноз ГТР 
(и, следовательно, оставаясь без корректной терапев-
тической помощи), что может приводить к значимому 
снижению его социального функционирования [8].

Патогенез ГТР остается до конца не ясным. В те-
чение многих лет предполагалось, что ведущую роль 
в возникновении тревожных расстройств играет дис-
функция серотонинергической системы [9]. В  этой 
связи препаратами первой линии для лечения ГТР 
стали антидепрессанты из группы селективных ин-
гибиторов обратного захвата серотонина (СИОЗС). 
Однако у  части пациентов не наблюдается терапев-
тического эффекта, а также возможно развитие неже-
лательных лекарственных реакций [10, 11], к которым 
пациенты этой группы могут быть особенно чувстви-
тельны [12]. Характерными побочными эффектами 
СИОЗС являются тошнота, диарея, усиление тревоги 
в начале лечения, сексуальная дисфункция (аноргаз-
мия, снижение чувствительности половых органов, 
задержка эякуляции), нарушения сна [13–15]. Также 
одной из причин отказа пациентов от длительного ле-
чения препаратами данной группы может быть синд
ром СИОЗС-индуцированной апатии, проявляющийся 
притуплением эмоций, снижением эмоциональной 
чувствительности и мотивации, ухудшением концен-
трации внимания [16, 17].

К препаратам второй линии, применяемым при 
лечении ГТР, относятся буспирон, гидроксизин, неко-
торые антипсихотические препараты и другие анти-
депрессанты. 

Антигистаминный препарат гидроксизин был 
эффективен при ГТР в  нескольких слепых плаце-
бо-контролируемых исследованиях [18–20], однако 
опыт длительного лечения отсутствует [21]. Дневная 
седация, вызываемая гидроксизином, в  некоторых 
ситуациях может быть нежелательной.

Частичный 5-HT1A-агонист буспирон может быть 
эффективен при симптомах ГТР, как показано в  не-
которых контролируемых исследованиях [18, 22, 23]. 
Однако в  части исследований не удалось показать 
существенной разницы с  плацебо [21]. Некоторые 
сравнения буспирона с признанными анксиолитиче-
скими препаратами показали его меньшую эффек-
тивность [18, 21]. Также отсутствуют долгосрочные 
исследования и  исследования по профилактике ре-
цидивов [21]. Важным фактом является замедленное 
развитие эффекта буспирона при ГТР  — до 2–6 не-
дель [21].

В целях купирования выраженной тревоги обычно 
назначают препараты из группы производных бензо-
диазепина, эффективность действия которых про-
является уже в первую неделю лечения и составляет 
65–75 % [24]. Однако их применение ограничено ко-
ротким курсом лечения из-за риска развития зависи-
мости [25, 26]. Эти препараты очень часто вызывают 
выраженную седацию и ухудшение когнитивных фун-
кций [27, 28]. Таким образом, на сегодняшний день 
расширение арсенала препаратов для лечения ГТР 
представляется актуальным.

Новый лекарственный препарат Авиандр®  — 
небензодиазепиновый анксиолитик с  мульти-
таргетным механизмом действия [29]. Препарат 
Авиандр® является антагонистом серотонинерги-
ческих 5-HT-2A, 5HT-2C, 5-HT6 и  5-HT7-рецепто-
ров, пресинаптических адренорецепторов 2А, 2В 
и  2С, а  также гистаминовых Н1-рецепторов. Срод-
ство к 5-HT7-рецептору у него одно из самых высо-
ких в  группе психофармакологических препаратов 
(константа диссоциации K

i
 = 0,153 нмоль). При этом 

препарат Авиандр® не ингибирует белки — перенос-
чики (обратный захват) нейромедиаторов, не взаи-
модействует с рецепторами гамма-аминомасляной 
кислоты (ГАМК) и не обладает антихолинергическим 
действием. Такой рецепторный профиль обеспечи-
вает анксиолитическое и  антидепрессивное дейст-
вие препарата, позволяя при этом избежать ряда 
негативных эффектов, характерных для препаратов 
других групп. 

Ранее было проведено многоцентровое рандо-
мизированное двойное слепое плацебо-контроли-
руемое пилотное клиническое исследование II фазы 
эффективности, безопасности и  подбора режима 
дозирования препарата Авиандр® у пациентов с ГТР 
в течение 8 недель терапии [30]. В рамках исследо-
вания было показано, что препарат обладает эффек-
тивностью и  безопасностью в  суточной дозе 40  мг, 
что дало основание для продолжения его дальней-
шего изучения в III фазе клинических исследований 
как средства для терапии тревожных расстройств. 
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В настоящей работе представлены результа-
ты рандомизированного двойного слепого плаце-
бо-контролируемого клинического исследования 
III фазы препарата Авиандр® у пациентов с ГТР, в ко-
тором были изучены параметры эффективности 
на основе результатов оценки состояния по различ-
ным психометрическим шкалам, а также параметров 
безопасности на основе зарегистрированных неже-
лательных явлений (НЯ). 

Материалы и методы

Данное исследование являлось многоцентро-
вым рандомизированным плацебо-контролируе-
мым исследованием эффективности и безопасности 
препарата Авиандр® у  пациентов с  ГТР. Исследова-
ние состояло из следующих периодов: скрининга 
и  вводного периода (продолжительность до 2 не-
дель), периода исследуемой терапии (сравнитель-
ного этапа) — 8 недель, открытого несравнительного 
периода  — 24 недели (пациенты обеих групп были 
объединены в  одну группу для приема препарата 
Авиандр®) и  периода наблюдения после отмены ис-
следуемого препарата — 4 недели (см. рисунок). Ис-
следование на сравнительном этапе имело двойной 
слепой плацебо-контроль. 

Во вводном периоде (длительностью 1 неделя) 
проводилось простое заслепление и  все пациенты 
получали плацебо. Целью вводного плацебо-перио-
да являлось невключение в исследование пациентов 
с положительным ответом на плацебо (несоответст-
вие критериям включения/невключения по резуль-
татам оценки симптомов ГТР на неделе 0), а  также 
потенциально некомплаентных пациентов. На  срав-
нительном этапе исследование имело двойной 
слепой дизайн для препарата Авиандр® и  плацебо. 
В  течение всего исследования пациенты принима-
ли исследуемый препарат в дозе 20 мг 2 раза в день 
(утром и вечером). Рандомизация проводилась с по-
мощью системы IWRS (англ. Interactive Web Response 

System — интерактивная система веб-ответа), интег-
рированной в  электронную индивидуальную реги-
страционную карту (эИРК).

Этическая экспертиза и  этическое сопровожде-
ние клинического исследования проводились неза-
висимыми этическими комитетами (НЭК) учрежде-
ний, на базе которых осуществлялись исследование. 
Форма информированного согласия была собствен-
норучно подписана и датирована каждым пациентом 
до начала проведения любой из процедур исследо-
вания. Процесс получения информированного согла-
сия был подробно описан в первичной документации, 
включая факт согласия пациента на участие в данном 
клиническом исследовании и  дату подписания ин-
формированного согласия. 

Основной целью данного исследования явля-
лась оценка эффективности препарата Авиандр® по 
сравнению с  плацебо на основании изменения об-
щего балла по структурированному интервью шка-
лы Гамильтона для оценки тревоги (англ. Structured 
Interview Guide for the Hamilton Anxiety Scale, SIGH-A) 
[31] (первичный параметр эффективности, первич-
ная конечная точка исследования) по окончании 
8-недельного периода терапии относительно исход-
ного значения у пациентов с ГТР. Исходное состояние 
пациентов оценивали на визите рандомизации (нача-
ло терапии). 

Дополнительно оценивали вторичные параме-
тры эффективности (вторичные конечные точки 
исследования): частоту наступления медикамен-
тозной ремиссии ГТР (сумма баллов по SIGH-A ≤ 7); 
изменение общего балла и  суммы баллов по под-
шкалам психической и соматической тревоги струк-
турированного интервью SIGH-A) относительно 
исходного значения; изменение суммы баллов по 
шкале Монтгомери — Асберг для оценки депрессии 
(англ. Montgomery — Asberg Depression Rating Scale, 
MADRS) [32]; изменение балла по шкале общего 
клинического впечатления о  тяжести заболевания 
(англ. Clinical Global Impression  — Severity, CGI-S) 

Рисунок. Графическая схема исследования
Figure. Graphical scheme of the study

Примечание. В  — визит, Н  — неделя, ТК  — телефонный контакт.
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8 недель

Период наблюдения 
после отмены препарата 

4 недели

Открытый несравнительный период 
 

24 недели

Рандомизация

Окончание  
сравнительного периода 

и  начало открытой 
терапии

Окончание терапии

Визит В1 В2 В3 В4 В5 ТК1 В6 ТК2 В7 ТК3 В8 В9
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и  шкале общего клинического впечатления о  дина-
мике состояния (англ. Clinical Global Impression  — 
Improvement, CGI-I) [33]; изменение общего балла 
по визуальной аналоговой шкале нетрудоспособ-
ности Шихана (англ. Sheehan Disability Scale, SDS) 
[34]; изменение дневной сонливости по визуально-
аналоговой шкале (ВАШ, 0–100 мм) [35]; изменение 
общего балла по краткому опроснику удовлетво-
ренности качеством жизни (англ. 20-Item Short Form 
Survey Instrument, SF-20) [36]; изменение времени 
выполнения теста последовательных соединений 
(англ. Trail Making Test  — ТМТ, части А и  В) относи-
тельно исходного значения [37]). Данные параме-
тры оценивали в  течение 8 недель сравнительного 
этапа и  в  течение последующих 24 недель лечения 
препаратом Авиандр® в  открытом периоде долгос-
рочной терапии. 

Также в  исследовании был запланирован визит 
последующего наблюдения (через 4 недели после 
завершения приема препарата), на котором оцени-
вали изменение по шкалам SIGH-A, MADRS, CGI-S 
и SDS через 4 недели после приема последней дозы 
исследуемого препарата относительно визита окон-
чания терапии и  исходных значений. С  помощью 
данной конечной точки (а также частоте развития НЯ 
в  этот период) оценивалиcь выраженность симпто-
мов отмены после завершения терапии препаратом. 

В исследование включали как пациентов, уже дли-
тельно имеющих диагноз ГТР, так и пациентов с впер-
вые диагностированным ГТР по критериям МКБ-10 
и DSM-V, которые соответствовали следующим кри-
териям включения: значение общего балла по струк-
турированному интервью шкалы Гамильтона для 
оценки тревоги (SIGH-A) ≥ 20; значение по пунктам 1 
(тревожное настроение) и 2 (напряженность) шкалы 
SIGH-A ≥ 2; состояние по шкале общего клинического 
впечатления о тяжести заболевания CGI-S ≥ 4. Основ-
ными критериями невключения были установленные 
диагнозы других психических расстройств в  анам-
незе или на момент скрининга, а  также наличие не-
контролируемого сопутствующего соматического 
заболевания. Все психотропные препараты (кроме 
исследуемого) для лечения основного заболевания 
были отменены по условиям протокола в течение не 
менее 7 дней до скрининга.

Также в настоящем исследовании в качестве до-
полнительной поисковой конечной точки (не относи-
лась к  вторичным конечным точкам исследования) 
оценивали пациентов по краткому опроснику о струк-
туре тревоги (КОСТ). Данный опросник позволяет 
оценить качественное содержание тревоги у  паци-
ента, ее различные патопсихологические составля-
ющие [38]. В  опроснике представлены следующие 
группы: тип тревоги, личностные аспекты, терапевти-
ческие ожидания и запросы. Пациентов оценивали по 
опроснику на скрининге (исходный уровень), а также 
в период исследуемой терапии (на неделе 8 и неде-
ле 32). При оценке на визите скрининга практически 
у  всех пациентов тревога влияла на субъективное 
ощущение нарушения когнитивного функционирова-
ния. У  большинства пациентов значительный вклад 
в  образование тревожного расстройства вносят 
перфекционистские когнитивные модели («тревога 

усиливается, когда не удается проявить себя наи-
лучшим образом», «когда что-то идет не по плану»), 
а  также нарциссические личностные аспекты («тре-
вога усиливается, когда я думаю, что могу потерпеть 
фиаско», «когда я вынужден(-а) сдерживать раздра-
жение или недовольство», «когда я сравниваю себя 
с  другими» и  т.  п.). Подробный анализ результатов 
оценки по опроснику КОСТ (включая представление 
определенных исходных характеристик тревоги, со-
провождающихся положительным ответом на лече-
ние препаратом Авиандр®) будет представлен в  от-
дельной статье. 

Основной популяцией для анализа эффективности 
являлась популяция FAS (англ. Full Analysis Set — пол-
ная популяция для анализа), состоящая из всех паци-
ентов, получивших хотя бы одну дозу исследуемого 
препарата и имеющих по меньшей мере одну оценку 
эффективности после исходной. Также была иссле-
дована популяция PPS (англ. Per Protocol Set  — по-
пуляция по протоколу), состоящая из всех пациентов 
полной популяции для анализа, которые завершат 
прием исследуемой терапии в  полном объеме без 
значительных отклонений от протокола. Безопасность 
оценивали в популяции SAF (англ. Safety Analysis Set), 
в  которую вошли все рандомизированные пациенты, 
получившие хотя бы одну дозу исследуемого препара-
та, на основании частоты и тяжести НЯ.

Статистический анализ данных проводили с  по-
мощью специализированного программного обес-
печения The R Project for Statistical Computing*. При 
анализе первичной конечной точки в  популяции 
FAS применяли тест с  использованием T-критерия 
Стьюдента [39]. Был рассчитан уровень значимости 
p и 95%-ный доверительный интервал (ДИ) для раз-
ницы средних значений между группами препарата 
Авиандр® и  плацебо для изменения общего балла 
по  структурированному интервью шкалы SIGH-A от-
носительно исходного значения. 

Ожидалось, что уменьшение общего балла по 
структурированному интервью SIGH-A будет более 
выражено в  группе препарата Авиандр® по срав-
нению с  плацебо. Нулевая гипотеза заключалась 
в отсутствии различий между препаратом Авиандр® 
и плацебо (H

0
: μ

2
 – μ

1
 ≥ 0). Альтернативная гипотеза 

заключалась в  превосходстве препарата Авиандр® 
над плацебо (H

1
: μ

2
 – μ

1
 < 0). Нулевая гипотеза была 

бы отклонена с заключением о превосходстве пре-
парата Авиандр® над плацебо в случае, если резуль-
тат двустороннего теста составил p < 0,05, что соот-
ветствует значению верхней границы 95%-ного ДИ 
менее нуля. 

Анализ вторичных конечных точек проводили 
в популяции FAS. Вторичные конечные точки сравни-
вали между двумя группами терапии с использовани-
ем T-критерия Стьюдента или U-критерия Манна  — 
Уитни в  зависимости от характера распределения 
данных [39, 40].

Размер выборки был рассчитан для исследования 
превосходства (англ. superiority) с непрерывными пе-
ременными в качестве исходов.

*  © The R Foundation for Statistical Computing c/o Institute 
for Statistics and Mathematics; Wirtschaftsuniversität; Wien.



Морозова М.А., Сафарова Т.П. и др.

№  3/2024  Современная терапия психических расстройств 	 www.psypharma.ru8

Формула для расчета выборки имела вид 

n (для группы лечения) = (Zb + Za/2
)2 × 2 × SD2 / (μ

1
 – μ

2
)2,

где a — ошибка I рода; b — ошибка II рода; Z — стан-
дартная нормальная величина Z; μ

1
 и  μ

2
  — сред-

ние значения переменной ответа в  группе плацебо 
и в группе препарата Авиандр® соответственно; SD — 
стандартное отклонение (СО).

Предполагаемый размер эффекта в  группах для 
расчета выборки был определен на основании ре-
зультатов предыдущего клинического исследования 
препарата Авиандр®. Так, в клиническом исследова-
нии фазы II [23] в  группе пациентов с  ГТР, получав-
ших препарат Авиандр® в суточной дозе 40 мг (20 мг 
2 раза в день), снижение общего балла по шкале Га-
мильтона для оценки тревоги (англ. Hamilton Anxiety 
Rating Scale, HARS) на неделе 8 составило –12,8 бал-
лов, а  в  группе плацебо –6,4 балла. При этом стан-
дартное отклонение для данного показателя соста-
вило 6,8 баллов.

В настоящем исследовании предполагалось, 
что разница между группами препарата Авиандр® 
и плацебо составит 5,5 баллов. При стандартном от-
клонении SD = 7 баллов, вероятности ошибки I рода 
a  =  0,05 (двусторонняя), мощности теста не менее 
89,5  % (1  –  b) и  соотношении между группами 3  :  1 
в группу препарата Авиандр® необходимо было вклю-
чить 102 пациента, а в группу плацебо — 34. 

С учетом возможного досрочного завершения, не 
превышающего 15  %, в  исследование должно было 
быть включено не менее 120 пациентов в группу пре-
парата Авиандр® и  не менее 40 пациентов в  группу 
плацебо (всего 160 пациентов). 

Результаты

В исследование было включено 160 пациентов, 
рандомизированных в  две группы терапии в  соот-
ношении 3  : 1: группа 1 (n = 121) принимала препа-
рат Авиандр® по 1 таблетке (20  мг) два раза в  день 
(40 мг/сут), группа 2 (n = 39) — плацебо по 1 таблетке 
2 раза в день. Распределение пациентов по группам 
в течение исследования, а также причины выбывания 
пациентов представлены в табл. 1. У двух рандомизи-
рованных пациентов не была получена хотя бы одна 
оценка эффективности после исходной, поэтому они 
не вошли в  популяцию для анализа эффективности 
(FAS). Таким образом, в  популяцию FAS вошли 119 
(98,35 %) пациентов из группы препарата Авиандр®, 
и 39 (100,00 %) пациентов из группы плацебо. В соот-
ветствии с протоколом завершили исследование 133 
(83,13 %) пациента.

Демографические и  клинические исходные ха-
рактеристики пациентов в  популяции FAS описаны 
в табл. 2. Средний общий балл по SIGH-A при включе-
нии в исследование (оценка на визите рандомизации) 
составил 29,01 ± 5,37, что соответствует значительно 

Таблица 1. Распределение пациентов по группам и  причины досрочного выбывания из исследования
Table 1. Distribution of patients by groups and reasons for early withdrawal from the study

Показатель Авиандр® Плацебо Всего

Включено в  исследование 121 39 160

Рандомизировано по группам 121 39 160

Популяция для анализа безопасности (SAF) 119 39 160

Полная популяция для анализа эффективности (FAS) 119 39 158

Завершили исследование по протоколу 101 32 133

Досрочное выбывание Всего 20 Всего 7 27

Сравнительный этап 4 1 5

Пациент отозвал свое согласие 0 1 1

Пациент не соблюдает прием предписанных дозировок исследуемого препарата 
или  процедур, связанных исследованием

3 0 3

Прекращение исследования спонсором 1 0 1

Открытый несравнительный этап (объединенная группа) 16
(на первом этапе 

получали Авиандр®)

6
(на первом этапе 

получали плацебо)

22

Исследователь счел это необходимым с медицинской точки зрения 2 0 2

Пациент отозвал свое согласие 3 1 4

Возникло НЯ или серьезное НЯ, которое может отрицательно повлиять 
на  безопасность и  благополучие пациента

2 1 3

Потерян контакт с  пациентом 2 1 3

Прекращение исследования спонсором 6 3 9

Другое (административные причины) 1 0 1
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Таблица 2. Демографические и  клинические исходные характеристики пациентов в  популяции FAS
Table 2. Demographic and clinical baseline characteristics of patients in the FAS population

Параметр
Авиандр®  
N  =  119

Плацебо
N  =  39

Всего
N  =  158

Возраст, лет, среднее (СО) 38,35 (12,93) 36,23 (11,12) 37,29 (12,03)

Пол:

мужской, n (%) 31 (26,05 %) 13 (33,33 %) 44 (27,85  %)

женский, n (%) 88 (73,95 %) 26 (66,67 %) 114 (72,15  %)

Раса:

европеоидная, n (%) 119 (100,00 %) 37 (94,87 %) 156 (98,73  %)

монголоидная, n (%) 0 (0,00 %) 2 (5,13 %) 2 (1,27  %)

ИМТ, кг/м2, среднее (СО) 25,11 (3,98) 23,71 (3,68) 24,41 (3,83)

Длительность заболевания ГТР, дней, среднее (СО) 326,29 (618,29) 363,10 (758,36) 344,70 (688,33)

SIGH-A:

общий балл, среднее (СО) 28,89 (5,28) 29,13 (5,45) 29,01 (5,37)

подшкала психической тревоги, общий балл, среднее (СО) 13,23 (2,63) 13,36 (2,80) 13,30 (2,72)

подшкала соматической тревоги, общий балл, среднее (СО) 15,29 (3,65) 15,77 (3,48) 15,53 (3,57)

MADRS, общий балл, среднее (СО) 14,47 (4,34) 14,87 (4,32) 14,67 (4,33)

CGI-S, средний балл (СО) 4,43 (0,58) 4,36 (0,48) 4,40 (0,53)

SDS, общий балл, среднее (СО) 14,55 (4,93) 14,74 (3,72) 14,65 (4,33)

SF-20, общий балл, среднее (СО) 52,16 (14,24) 54,67 (12,47) 53,42 (13,36)

ВАШ, оценка дневной сонливости, общий балл, среднее (СО) 30,27 (22,85) 35,74 (25,26) 33,01 (24,06)

Примечание. N  — число в  общей выборке; n  — число пациентов с  данной характеристикой; ИМТ  — индекс массы тела.

выраженной тревоге. У 86 (54,43 %) пациентов, уча-
ствовавших в исследовании, были отмечены сопутст-
вующие состояния или заболевания (табл. 3). 

Предшествующую терапию получали 19 из 158 
(12,03  %) пациентов. Наиболее часто встречающи-
мися средствами предшествующей терапии были 
психолептики (анксиолитики, антипсихотики) и  пси-
хоаналептики (антидепрессанты) (табл. 4). Данные 
препараты назначали для лечения основного забо-
левания (ГТР) либо тревожного синдрома при еще не 
установленном диагнозе ГТР. 

Анализ данных по первичной конечной точке пока-
зал, что в группе терапии препаратом Авиандр® через 

Таблица 3. Наиболее частые сопутствующие состояния 
в  популяции FAS
Table 3. Most frequent comorbid conditions in the FAS population

Состояние/заболевание
Число пациентов,  

n (%)
Социальные обстоятельства (менопауза) 22 (13,92  %)
Ожирение и  избыточная масса тела 13 (8,22  %)
Артериальная гипертензия 15 (9,49  %)
Хронический гастрит 14 (8,76%)
Хронический тонзиллит 7 (4,43 %)

Примечание. n  — число пациентов с  данной характеристикой.

Таблица 4. Предшествующая терапия пациентов психолептиками и  психоаналептиками в  популяции FAS
Table 4. Patients’ prior therapy with psycholeptic and  psychoanaleptic medications in the FAS population

Тип препарата  
(код АТХ)

Название препарата
Число пациентов,  

n (%)
Число назначений, 

n

Анксиолитики (N05В)

Бромдигидрохлорфенилбензодиазепин 1 (0,63  %) 2

Гидроксизин 4 (2,53  %) 4

Тофизопам 4 (2,53  %) 4

Антипсихотические средства (N05A) Кветиапин 1 (0,63  %) 2

Антидепрессанты (N06A)

Пароксетин 4 (2,53  %) 5

Сертралин 2 (1,27  %) 2

Эсциталопрам 1 (0,63  %) 1

Агомелатин 1 (0,63  %) 1

Миртазапин 1 (0,63  %) 1

Примечание. АТХ  — анатомо-терапевтическо-химическая классификация; n  — число с  данной характеристикой.



Морозова М.А., Сафарова Т.П. и др.

№  3/2024  Современная терапия психических расстройств 	 www.psypharma.ru10

8  недель терапии статистически значимое среднее 
изменение общего балла по шкале SIGH-A соста-
вило –11,97 ± 7,60, а  в  группе плацебо –8,21 ± 6,20 
(р  =  0,006, различие между группами с  использова-
нием теста T-критерия Стьюдента). Следовательно, 
препарат Авиандр® (20 мг 2 раза в день) показал свое 
превосходство по сравнению с плацебо у пациентов 
с ГТР. 

Данные по первичной и вторичным конечным точ-
кам эффективности в течение 8 недель сравнитель-
ного этапа терапии представлены в табл. 5. 

Статистически значимые изменения общего 
балла по шкале SIGH-A, баллов по подшкалам пси-
хической и  соматической тревоги SIGH-A, а  так-
же по пунктам 1 (тревожное настроение) и  2 (на-
пряженность) наблюдались начиная с  недели 2 по 
сравнению с  исходным значением. Так, на неделе 
2 изменение среднего значения балла по пункту  2 

(напряженность)  составило –0,38 ± 0,61 в  груп-
пе препарата Авиандр® по  сравнению с  исходным 
значением и  являлось статистически отличным от 
плацебо (p = 0,025). На неделе 4 изменение обще-
го балла по шкале SIGH-A по сравнению с  исход-
ным значением составило –8,27 ± 5,80 и  являлось 
статистически отличным от плацебо и  клинически 
значимым (p  =  0,013). Изменение по соматиче-
ской подшкале Гамильтона SIGH-A в  группе препа-
рата Авиандр® на неделе 4 составило –4,41 ± 3,67, 
что являлось статистически отличным от плацебо 
(p = 0,006). Таким образом, на начальном этапе те-
рапии противотревожное действие препарата Ави-
андр® в большей степени реализуется в отношении 
соматических симптомов тревоги. 

У пациентов обеих групп исходно присутствовала 
легкая депрессивная симптоматика (среднее значе-
ние исходной суммы баллов по шкале MADRS в группе 

Таблица 5. Изменения по шкалам SIGH-A, MADRS, CGI-S, CGI-I, SDS, SF-20 и  ВАШ в  период сравнительного этапа относительно 
исходного значения (визит рандомизации) в  популяции FAS
Table 5. Changes by the SIGH-A, MADRS, CGI-S, CGI-I, SDS, SF-20 and VAS scales during the comparison phase relative to baseline 
(randomisation visit) in the FAS population

Параметр, изменение

Продолжительность терапии

2 недели 4 недели 8 недель 

Авиандр® 
N  =  119

Плацебо
N  =  39

Авиандр® 
N  =  119

Плацебо
N  =  39

Авиандр®

N  =  119
Плацебо
N  =  39

SIGH-A, общий балл, среднее (СО) –3,88 (4,46) –2,54 (3,08) –8,27 (5,80) –5,55 (5,80) –11,97 (7,60) –8,21 (6,20)

Отличие от плацебо — — — — –3,76 —

95%-ный ДИ
р*

—
0,082

—
—

—
0,013***

—
—

[–6,45; –1,07]
0,006

—
—

SIGH-A, общий балл по подшкале 
психической тревоги, среднее (СО)
р**

–1,72 (2,20)

0,094

–1,08 (1,63)

—

–3,86 (2,96)

0,120

–2,97 (3,29)

—

–5,71 (3,88)

0,008

–3,82 (3,48)

—

SIGH-A, общий балл по подшкале 
соматической тревоги, среднее (СО)
р**

–2,16 (2,78)

0,153

–1,46 (2,12)

—

–4,41 (3,67)

0,006

–2,58 (3,11)

—

–6,27 (4,41)

0,018

–4,39 (3,41)

—

MADRS, общий балл, среднее (СО)
р**

–1,67 (2,65)
0,584

–1,41 (2,40)
—

–4,60 (3,91)
0,003

–2,39 (3,70)
—

–6,54 (4,75)
<  0,001

–3,55 (4,67)
—

CGI-S, средний балл (СО)
р**

–0,24 (0,48)
0,021

–0,05 (0,22)
—

–0,62 (0,72)
0,054

–0,39 (0,68)
—

–0,97 (0,91)
0,001

–0,47 (0,72)
—

CGI-I, средний балл (СО)
р**

–0,57 (0,86)
0,037

–0,32 (0,74)
—

–0,89 (0,94)
0,029

–0,55 (0,92)
—

–0,89 (0,94)
0,029

–0,55 (0,92)
—

SDS, общий балл, среднее (СО)
р**

Оценка не проводилась

–5,40 (6,18) 
0,024

–2,89 (4,79) 
—

SF-20, общий балл, среднее (СО)
р**

13,23 (15,40)
0,003

4,89 (12,02)
—

ТМТ-тест, часть А, время выполнения, с
р**

Оценка не проводилась

–9,71 (18,25) 
—

–5,03 (7,05)
0,517

–9,39 (21,91)
—

–7,58 (11,03) 
0,676

ТМТ-тест, часть В, время выполнения, с
р**

–14,78 (25,47)
—

–24,34 (34,75) 
0,915

–22,35 (25,81)
—

–18,63 (35,80) 
0,704

ВАШ, оценка сонливости, среднее 
значение (СО)
р**

–2,23 (16,64)

0,245

–6,59 (15,44)

—

–6,90 (20,46)

0,882

–6,38 (22,18)

—

–11,41 (20,59)

0,955

–10,95 (17,78)

—

* Значимость р между группами препарата Авиандр® и  плацебо получено с  использованием T-критерия Стьюдента.
** Значимость р между группами препарата Авиандр® и  плацебо получено с  использованием T-критерия Стьюдента или U-критерия Манна  — Уитни 
в  зависимости от распределения данных.
*** Статистически значимые различия между группами (p < 0,05) выделены жирным шрифтом. 
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препарата Авиандр® составило 14,47 ± 4,34, в  груп-
пе плацебо 14,87 ± 4,32), которая редуцировалась 
в процессе лечения. Статистически значимые разли-
чия между группами при оценке изменения общего 
балла по шкале MADRS были достигнуты по итогам 
четырех недель терапии (изменение среднего зна-
чения суммы баллов по шкале MADRS на неделе 4 
в группе препарата Авиандр® составило –4,60 ± 3,91, 
в группе плацебо –3,23 ± 3,96; р = 0,003). Изменение 
общего балла по визуальной аналоговой шкале не-
трудоспособности Давида Шихана (SDS) по итогам 
8 недель терапии относительно исходного значения 
в группе препарата Авиандр® составило –5,40 ± 6,18 
и  статистически значимо отличалось от результатов 
в группе плацебо (p = 0,024), что означает улучшение 
социального функционирования пациентов. Измере-
ния по оценке общего клинического впечатления о тя-
жести заболевания (CGI-S) и по динамике состояния 
(CGI-I) показали статистически значимые изменения 
по сравнению с  плацебо на неделе 8. Отметим, что 
в данных шкалах клиническая значимость определе-
на в каждом балле: изменение на 1 балл означает, что 
исследователь оценил изменение тяжести состояния 
пациента как клинически значимое. В других клини-
ческих исследованиях патогенетических (не симпто-
матических) противотревожных препаратов также не 
отмечалось выраженного эффекта через 1 месяц ле-
чения [32–35].

Статистически значимые различия по изменению 
дневной сонливости по ВАШ между группами препа-
рата Авиандр® и плацебо не обнаружены (см. табл. 5). 
При этом в обеих группах терапии наблюдалось ста-
тистически значимое уменьшение значения ВАШ 
(уменьшение дневной сонливости) по сравнению 
с исходным уровнем.

Статистически значимое уменьшение показа-
телей выполнения А и  В  части ТMT-теста (время 
выполнения) относительно исходного значения на-
блюдались в  обеих группах. Однако статистически 
значимые различия в изменениях между группами не 
обнаружены.

Статистически значимые различия в  оценке ка-
чества жизни по опроснику SF-20 между группа-
ми препарата Авиандр® и  плацебо не обнаруже-
ны (см.  табл.  5). При этом в  обеих группах терапии 
наблюдалось статистически значимое увеличение 
балла по опроснику (улучшение показателей) по срав-
нению с исходным уровнем.

После завершения 8-недельного сравнитель-
ного этапа все пациенты продолжили принимать 
препарат Авиандр® еще на протяжении 24 недель. 
В  данный период также наблюдалось дальнейшее 
уменьшение уровня тревоги и  депрессивной симп
томатики (табл.  6). К  концу лечения на неделе 32 
изменение общего балла по SIGH-A относительно 
исходного значения составило –22,53 ± 7,41. Умень-
шение психических и соматических симптомов тре-
воги продолжалось в  течение всего курса лечения 
препаратом Авиандр® до недели 32. Положительная 
динамика наблюдалась также в  отношении оцен-
ки трудоспособности пациента по шкале Шихана 
(SDS) в  открытом этапе исследования. Так, на не-
деле 32 изменение общего балла по SDS составило 
–10,91 ± 5,72.

Также в исследовании оценивали частоту сниже-
ния общего балла по шкале SIGH-A на 50 % и более 
(ответ на терапию) через 8, 16, 24 и  32 недели ле-
чения. Число ответивших на терапию пациентов на 
неделе 8 составило 44 (36,97  %) пациента в  группе 
препарата Авиандр® и 6 (15,38 %) пациентов в группе 

Таблица 6. Изменения по шкалам SIGH-A, MADRS, CGI-S, CGI-I, SDS, SF-20 и  ВАШ на неделе 16, неделе 24 и  неделе 32 
относительно исходного значения (визит рандомизации) в  популяции FAS
Table 6. Changes by the SIGH-A, MADRS, CGI-S, CGI-I, SDS, SF-20 and VAS scales at week 16, week 24 and week 32 compared to 
baseline (randomisation visit) in the FAS population

Параметр

Открытый несравнительный этап
Авиандр® (N  =  158)

Неделя 16 Неделя 24 Неделя 32

среднее (СО) p среднее (СО) p среднее (СО) p

SIGH-A, общий балл –16,08 (6,77) <  0,001 –20,28 (6,59) <  0,001 –22,53 (7,41) <  0,001

SIGH-A, общий балл по подшкале психической тревоги –7,44 (3,56) <  0,001 –9,22 (3,33) <  0,001 –10,41 (3,58) <  0,001

SIGH-A, общий балл по подшкале соматической тревоги –8,64 (4,24) <  0,001 –11,06 (4,15) <  0,001 –12,13 (4,69) <  0,001

MADRS, общий балл –7,96 (5,45) <  0,001 –10,37 (4,86) <  0,001 –11,38 (5,11) <  0,001

CGI-S –1,49 (1,05) <  0,001 –2,11 (1,14) <  0,001 –2,56 (1,19) <  0,001

CGI-I –1,30 (0,93) <  0,001 –1,74 (0,85) <  0,001 –1,95 (0,79) <  0,001

SDS, общий балл –7,79 (6,08) <  0,001 –9,45 (5,72) <  0,001 –10,91 (5,72) <  0,001

SF-20, общий балл 19,44 (14,96) <  0,001 25,57 (14,00) <  0,001 29,94 (13,39) <  0,001

ТМТ-тест, часть А, время выполнения, с –12,34 (20,01) <  0,001 –14,70 (17,01) <  0,001 –15,71 (17,80) <  0,001

ТМТ-тест, часть В, время выполнения, с –36,49 (38,82) <  0,001 –43,36 (39,36) <  0,001 –42,55 (36,64) <  0,001

ВАШ, оценка сонливости –14,84 (20,63) <  0,001 –18,63 (22,36) <  0,001 –21,04 (20,42) <  0,001

Примечание. р  — значимость, рассчитанная с  помощью парного T-критерия Стьюдента или теста Вилкоксона в  зависимости от распределения данных.
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плацебо, различие между группами является стати-
стически значимым (р  =  0,012 (р  <  0,050) с  исполь-
зованием теста χ2). На неделе 16 снижение общего 
балла по SIGH-A на 50 % и более от исходного значе-
ния наблюдалось у 96 (65,75 %) пациентов, на неделе 
24 — у 117 (86,67 %) пациентов, на неделе 32 — у 119 
(89,47 %) пациентов. Таким образом, можно сделать 
вывод о  том, что прием препарата Авиандр® явля-
ется эффективным в  отношении редукции тревоги 
у  пациентов с  ГТР, в  том числе и  в  период длитель-
ного приема (до 32 недель терапии). Доля пациен-
тов, достигших медикаментозной ремиссии (сумма 
баллов по SIGH-A ≤ 7) после прохождения курса ле-
чения (на неделе 32), составила 68,42 % (91 человек 
из 133 завершивших исследование). В открытом не-
сравнительном этапе исследования также наблюда-
лась положительная динамика в  отношении оценки 
трудоспособности пациента по шкале Давида Шиха-
на (SDS), результатам теста ТМТ, а также опроснику 
качества жизни (SF-20).

После окончания терапии пациенты наблюдались 
еще в  течение четырех недель. При отмене препа-
рата Авиандр® после периода длительного приема 
(до  32  недель) не отмечалось ухудшения состояния 
пациентов, продолжалось статистически значи-
мое улучшение по основным шкалам исследования 
(SIGH-A, MADRS, CGI-S, CGI-S и SDS).

Данная конечная точка в этом исследовании слу-
жила для оценки выраженности возможного синдро-
ма отмены. Результаты, представленные в  табл. 7, 
демонстрируют, что состояние пациента не ухудши-
лось в  течение четырех недель после отмены пре-
парата. Таким образом, после периода длительного 
приема препарата Авиандр® (до 32 недель) не отме-
чалось ухудшения состояния пациентов и  синдрома 
отмены.

Безопасность оценивали в популяции безопасно-
сти (SAF) (N  =  160). Всего в  двух этапах было заре-
гистрировано 230 НЯ у  77 (48,12  %) пациентов. Из 
них отнесены к  связанным или возможно связан-
ным с приемом исследуемого препарата 28 НЯ у 21 
(13,12 %) пациента: в сравнительном этапе — 14 НЯ 

Таблица 7. Изменения по шкалам SIGH-A, MADRS, CGI-S, CGI-I и  SDS через 4 недели после окончания терапии в  популяции FAS
Table 7. Changes by the SIGH-A, MADRS, CGI-S, CGI-I and SDS scales after 4 weeks of end of treatment in the FAS population

Параметр

Авиандр® (N  =  158)

Изменение через 4 недели  
относительно визита окончания терапии

среднее (СО) p

SIGH-A, общий балл –0,89 (2,65) <  0,001

SIGH-A, общий балл по подшкале психической тревоги –7,44 (3,56) <  0,001

SIGH-A, общий балл по подшкале соматической тревоги –8,64 (4,24) <  0,001

MADRS, общий балл –7,96 (5,45) <  0,001

CGI-S –1,49 (1,05) <  0,001

CGI-I –1,30 (0,93) <  0,001

SDS, общий балл –7,79 (6,08) <  0,001

Примечание. р  — значимость, рассчитанная с  помощью парного T-критерия Стьюдента или теста Вилкоксона в  зависимости от распределения данных.

у 11 (9,09 %) пациентов в группе препарата Авиандр® 
и 4 НЯ у 4 (10,26 %) пациентов в группе плацебо, в от-
крытом несравнительном этапе — 10 НЯ у 8 (5,00 %) 
пациентов в группе препарата Авиандр®. Данные по 
НЯ, связанным с  применением исследуемого пре-
парата, зарегистрированным в исследовании, пред-
ставлены в табл. 8.

Клинически значимых изменений показателей 
клинического и биохимического анализов крови и об-
щего анализа мочи зарегистрировано не было. В том 
числе не наблюдалось клинически значимых изме-
нений уровня натрия, глюкозы и пролактина — пока-
зателей, которые обычно требуют особого контроля 
во время лечения психофармакологическими препа-
ратами. Клинически значимых изменений физикаль-
ного осмотра (включая изменение индекса массы 
тела), жизненных показателей, данных электрокар-
диографии (включая изменение интервала QT) не вы-
явлено.

Обсуждение

Результаты исследования подтвердили гипотезу 
об эффективности препарата Авиандр® при тревоге, 
возникшей в рамках ГТР. Клинически значимый ответ 
на терапию был зарегистрирован уже на второй не-
деле терапии, а положительная динамика продолжа-
лась и на отдаленных (32 недели) этапах терапии.

Отметим, что в  схожих по дизайну исследовани-
ях по изучению противотревожных средств в  отно-
шении изменений по шкале тревоги HARS (а также 
ее отдельным компонентам) наблюдались близкие 
результаты. Результаты параметров эффективности 
препарата Авиандр® сопоставимы с  результатами, 
полученными в  других исследованиях противотре-
вожных препаратов различного механизма действия 
(СИОЗС, прегабалин) [41–44]. Так, Karl Rickels с со-
авторами опубликовали результаты схожего двойно-
го слепого плацебо-контролируемого исследования 
эффективности пароксетина в течение 8 недель при-
менения у пациентов с ГТР [41]. В данном исследова-
нии наблюдались следующие результаты: изменение 
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общего балла шкалы HARS в  группе пароксетина 
составило –12,5 ± 8,4; в  группе плацебо –9,3 ± 8,7. 
По показателю пункта 1 шкалы (тревожное настрое-
ние) в группе пароксетина изменение в течение 8 не-
дель терапии составило –1,5 ± 1,2; в группе плацебо 
–0,9 ± 1,3. По показателю пункта 2 шкалы (тревожное 
настроение) в группе пароксетина изменение в тече-
ние 8 недель терапии составило –1,4 ± 1,2; в группе 
плацебо –0,9 ± 1,2. По показателю подшкалы пси-
хической тревоги в  группе пароксетина изменение 
составило –7,2 ± 5,0; в группе плацебо –4,9 ± 5,3. По 
показателю подшкалы соматической тревоги в груп-

пе пароксетина изменение составило –5,3 ± 4,3; 
в  группе плацебо –4,8 ± 4,5. Различия с плацебо по 
данным точкам оказалось статистически значимым, 
и  было отмечено, что данные изменения являются 
также клинически значимыми [41].

В статье А.В. Павличенко проведен критический 
обзор исследований применения прегабалина в ле-
чении ГТР и также описана схожая динамика изме-
нений. Согласно результатам анализа нескольких 
исследований, снижение общего балла шкалы HARS 
в группе прегабалина составило от 9,24 до 14,7 бал-
лов, в  то время как в  группе плацебо  — от 6,82 

Таблица 8. Нежелательные явления, связанные (или возможно связанные) с  приемом исследуемого препарата, в  сравнительном 
этапе и  в  открытом несравнительном этапе в  популяции SAF
Table 8. Adverse events associated (or possibly associated) with study drug administration, in the comparative phase and in the open 
non-comparative phase in the SAF population

Нежелательные явления (НЯ)

Сравнительный этап
Открытый 

несравнительный этап

Авиандр®

N  =  121
Плацебо
N  =  39

Авиандр®

N  =  160

Число 
пациентов, 

n  (%)

Число НЯ,  
n

Число 
пациентов, 

n  (%)

Число НЯ,  
n

Число 
пациентов, 

n (%)

Число НЯ,  
n

НЯ легкой степени тяжести

Нарушения со стороны органа слуха и  лабиринта 1 (0,83 %) 1 — — — —

Тиннитус 1 (0,83  %) 1 — — — —

Желудочно-кишечные нарушения 3 (2,48 %) 3 2 (5,13 %) 2 — —

Диспепсия 2 (1,65  %) 2 — — — —

Тошнота 1 (0,83  %) 1 1 (2,56  %) 1 — —

Гиперсекреция слюнных желез — — 1 (2,56  %) 1 — —

Нарушения со стороны печени и  желчевыводящих путей 1 (0,83 %) 1 — — — —

Гипербилирубинемия 1 (0,83  %) 1 — — — —

Лабораторные и  инструментальные данные 1 (0,83 %) 1 — — — —

Повышение уровня креатинфосфокиназы в  крови 1 (0,83  %) 1 — — — —

Нарушения метаболизма и  питания 1 (0,83 %) 1 — — — —

Усиление аппетита 1 (0,83  %) 1 — — — —

Нарушения со стороны нервной системы 3 (2,48 %) 4 1 (2,56 %) 1 6 (3,75 %) 8

Нарушение внимания — — — — 1 (0,62  %) 1

Головокружение — — — — 1 (0,62  %) 1

Головная боль 2 (1,65  %) 3 — — 2 (1,25  %) 2

Сомнолентность 1 (0,83  %) 1 1 (2,56  %) 1 4 (2,50  %) 4

Психические расстройства 1 (0,83 %) 2 1 (2,56 %) 1 1 (0,62 %) 1

Чувство тревоги — — — — 1 (0,62  %) 1

Нарушение засыпания 1 (0,83  %) 1 — — — —

Интрасомническое расстройство 1 (0,83  %) 1 — — — —

Снижение либидо — — 1 (2,56  %) 1 — —

Нарушения со стороны кожи и  подкожной клетчатки — — — — 1 (0,62 %) 1

Гипергидроз — — — — 1 (0,62  %) 1

НЯ умеренной степени тяжести

Психические расстройства 1 (0,83 %) 1 — — — —

Чувство тревоги 1 (0,83  %) 1 — — — —
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до 11,7 баллов [43]. В другом обзоре описаны сле-
дующие результаты восьми клинических исследова-
ний прегабалина при лечении ГТР. Статистическая 
и  клинически значимая разница с  плацебо в  отно-
шении изменения по шкале тревоги HARS составля-
ла от –2,42 до –3,90 баллов [44], а различие между 
группой препарата Авиандр® и плацебо в проведен-
ном нами исследовании было больше и  составило 
–3,76 [–6,45; –1,07] баллов.

Таким образом, препарат Авиандр® показал прак
тически аналогичную эффективность, что и  проти-
вотревожные препараты первой линии терапии, та-
кие как СИОЗС и прегабалин. Согласно результатам 
по вторичным параметрам эффективности (шкалы 
оценки депрессии, шкалы оценки клинического впе-
чатления CGI-S и CGI-I, шкала нетрудоспособности 
Шихана), использованным в данных работах, можно 
отметить, что динамика изменений также сопоста-
вима. Обобщенная оценка клинической динамики 
состояния больных врачом и  оценка восстановле-
ния социального функционирования также оказа-
лись сопоставимыми с результатами исследований 
других средств, применяемых при лечении тревоги 
[41–44].

Для большинства больных с тревожными наруше-
ниями особенно важным бывает негативное влияние 
получаемой ими терапии на их внимание и  способ-
ность заниматься интеллектуальной деятельностью 
[45]. В проведенном нами исследовании было пока-
зано, что на фоне лечения препаратом Авиандр® вни-
мание и исполнительные функции не только не ухуд-
шались, но и  улучшались, как показали результаты 
теста прокладывания пути (ТМТ).

Другим важным фактором, заставляющим боль-
ных с ГТР отказываться от терапии, является дневная 
сонливость, вызываемая препаратами, или поведен-
ческая токсичность [46]. В проведенном нами иссле-
довании этот побочный эффект отслеживали с помо-
щью визуально-аналоговой шкалы (ВАШ). Изменений 
в показателях, отражающих субъективное ощущение 
пациента, при приеме препарата Авиандр® ни на од-
ном этапе исследования не обнаружилось. При оцен-
ке социального функционирования также наблюда-
лась субъективно значимая положительная динамика 
у пациентов, получающих препарат Авиандр®.

Хотя оценка влияния на депрессивные симптомы 
не входила в цели исследования, а наличие призна-
ков выраженной депрессии было критерием исклю-
чения, некоторые депрессивные симптомы у  наших 
больных все же наблюдались. В  ходе исследования 
при приеме препарата Авиандр® они редуцировались 
в большей степени, чем в группе плацебо. 

Был продемонстрирован благоприятный про-
филь безопасности препарата Авиандр® в  режиме 
длительной терапии (до 32 недель). Нежелательные 

явления, связанные с приемом препарата Авиандр®, 
значимо не отличались по частоте и своим характе-
ристикам от НЯ в группе плацебо. После завершения 
лечения, в период последующего наблюдения (до че-
тырех недель), не было зарегистрировано ухудшения 
самочувствия пациентов, возобновления симптомов 
ГТР, синдрома отмены или признаков зависимости. 
Тяжелых НЯ, связанных с  приемом исследуемого 
препарата, зарегистрировано не было.

Определенным недостатком и  ограничением 
данного исследования служит тот факт, что для цен-
трализованной оценки психометрических шкал не 
привлекался независимый оценщик. Также имеются 
общие ограничения, свойственные большинству кли-
нических исследований психофармакологических 
препаратов в настоящее время: использование пси-
хометрических шкал как единственного инструмента 
оценки эффективности терапии; недостаточность 
биологических и  нейровизуализационных маркеров 
заболевания, применимых для оценки в клиническом 
исследовании; ограниченность наблюдения во  вре-
мени (отсутствие возможности в рамках клиническо-
го исследования проследить дальнейшее течение 
заболевания).

На основе полученных данных можно сделать вы-
вод о  том, что препарат Авиандр® (при применении 
в  дозе 40  мг/сут) является эффективным и  безопа-
сным противотревожным средством для лечения па-
циентов с ГТР, не вызывающим дневной сонливости. 
Препарат может быть использован для курсовой про-
долженной терапии (до 32 недель) пациентов с этим 
заболеванием.

Заключение

В ходе исследования препарата Авиандр® про-
демонстрирована его эффективность в  отношении 
психических и соматических симптомов тревоги при 
ГТР, что дает основания рассматривать его в  каче-
стве перспективного лекарственного препарата для 
лечения этого расстройства в  инициальный и  про-
долженный периоды терапии. Продемонстрирован 
благоприятный профиль безопасности препара-
та в  режиме длительной терапии (до 32 недель). 
После завершения лечения в  период последующе-
го наблюдения (до четырех недель) не было заре-
гистрировано ухудшения самочувствия пациентов, 
возобновления симптомов ГТР или синдрома от-
мены. Проведенное исследование позволяет реко-
мендовать оригинальный отечественный препарат 
Авиандр® для лечения пациентов с  ГТР. Появление 
нового эффективного анксиолитического средства 
с хорошей переносимостью, безусловно, расширя-
ет терапевтический арсенал врача для лечения тре-
вожных расстройств. 
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