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РЕЗЮМЕ

Актуальность. Депрессивные расстройства входят в число наиболее распространенных психических расстройств и служат основной причиной 
инвалидности во всем мире, снижая качество жизни и  повышая частоту суицидальных попыток и  общую смертность в  популяции. Результаты 
исследований свидетельствуют о том, что только одна треть пациентов достигает ремиссии при терапии этих расстройств антидепрессантами 
и  нормотимиками. Этим обусловлено использование атипичных антипсихотиков для терапии депрессивных расстройств. 
Цель — проанализировать современные данные об эффективности применения карипразина для терапии депрессивных расстройств. 
Методы. Поиск полнотекстовых статей, опубликованных с  01.11.2019 по 01.11.2024, проведен в  базах данных PubMed, eLIBRARY.RU, 
Google Scholar. 
Результаты. В данном обзоре проанализированы и обобщены результаты исследований, посвященные применению карипразина для терапии 
большого депрессивного расстройства и  депрессивного эпизода при биполярном аффективном расстройстве. Согласно результатам иссле-
дований, карипразин значимо превосходил плацебо в  терапии биполярной депрессии, в  том числе резистентной, уменьшал тревогу и  не  вы-
зывал инверсии фазы. Добавление карипразина к  антидепрессивной терапии при большом депрессивном расстройстве позволяло достичь 
клинического ответа и  ремиссии, в  том числе у  пациентов, резистентных к  терапии. Доза карипразина 1,5 мг/сут для терапии депрессивных 
расстройств была более эффективна, чем доза 3 мг/сут и  выше. 
Заключение. Таким образом, карипразин является эффективным препаратом для терапии депрессивных расстройств. 
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Введение

Согласно данным Института измерения показа-
телей и оценки состояния здоровья (IHME), в 2021 г. 
около 230 миллионов человек во всем мире страдали 
большим депрессивным расстройством (БДР) (со-
гласно классификации DSM-5) и 40 миллионов чело-
век находились в  депрессивной фазе биполярного 
аффективного расстройства (БАР) [1, 2].

Около 9–26 % женщин и 5–12 % мужчин в общей 
популяции испытывают по крайней мере один эпи-
зод БДР в течение жизни [3]. Большое депрессивное 
расстройство входит в  число наиболее распростра-
ненных психических расстройств и служит основной 
причиной инвалидности во всем мире [4, 5], снижает 
качество жизни и  повышает частоту суицидальных 
попыток и общую смертность [6–9]. 

Биполярное аффективное расстройство  — это 
эндогенное аффективное расстройство, которое 
проявляется эпизодами мании (либо гипомании) 
и депрессии [10, 11]. Распространенность БАР в по-
пуляции варьируется в пределах 1,5–6,5 % [12]. Де-
прессивные эпизоды служат ведущим проявлением 
БАР [13] и  занимают примерно 70  % времени всех 
фаз [14]. Частота суицидов среди пациентов с  БАР 
в 20 раз выше, чем в общей популяции, и составляет 
4–19  % [15, 16]. Отсюда следует, что депрессивная 
фаза представляет собой наиболее инвалидизирую-
щую составляющую БАР [17, 18]. 

Ранее для лечения БДР и  БАР применяли психо-
тропные средства различных классов: антидепрес-
санты и  нормотимики [19]. В  конце 1990-х годов 
с  появлением атипичных антипсихотиков (АП) про-
изошел сдвиг в  парадигме психофармакотерапии 
депрессий [20]. Недостаточный ответ на терапию 
антидепрессантами при БДР подтолкнул иссле-
дователей к  поиску новых решений [21]. Согласно 
данным исследований, только половина пациентов 
демонстрирует клинический ответ на терапию анти-
депрессантами, и только 30 % пациентов достигают 
ремиссии [22]. Одной из стратегий преодоления ре-
зистентности является аугментация антидепрессив-
ной терапии АП новых поколений [23]. В  настоящее 
время Управлением по контролю качества пищевых 
продуктов и  лекарственных средств (U.S.  Food and 
Drug Administration, FDA) для этого одобрены пять 
АП: арипипразол, пролонгированная форма кветиа-
пина, оланзапин, брекспипразол и  карипразин [24]. 
Результаты исследований терапии БАР также свиде-
тельствуют о том, что менее одной трети пациентов, 
получающих монотерапию нормотимиками (соли 
лития и  антиконвульсанты), достигают длительной 
ремиссии [25–27]. Этим обусловлено применение 
атипичных АП для терапии БАР либо в виде моноте-
рапии, либо в качестве аугментации. 

Цель  — проанализировать современные данные 
об эффективности применения карипразина для те-
рапии депрессивных расстройств.
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SUMMARY

Background. Depressive disorders are among the most common mental disorders and are the leading cause of disability worldwide, reducing quality of life and increas-
ing the incidence of suicide attempts and all-cause mortality in the population. Research suggests that only one third of patients achieve remission when treated with 
antidepressants and normotimics. This explains the use of atypical antipsychotics in the treatment of depressive disorders.

Objective — to analyze current data on the efficacy of cariprazine for the treatment of depressive disorders. 

Methods. A search for full-text articles published from 01.11.2019 to 01.11.2024 was conducted in PubMed, eLIBRARY.RU, Google Scholar databases. 

Results. This review analyzes and summarizes the results of studies on the use of cariprazine in the treatment of major depressive disorder and depressive episodes 
in bipolar affective disorder. The results showed that  cariprazine was significantly superior to placebo in the treatment of bipolar depression, including resistant de-
pression, reduced anxiety and did not cause phase inversion. The addition of cariprazine to antidepressant therapy for major depressive disorder made it possible to 
achieve a clinical response and remission, including in treatment-resistant patients. A dose of 1.5 mg/day of cariprazine for the treatment of depressive disorders 
was more effective than a dose of 3 mg/day and higher. 

Conclusion. Thus, cariprazine is an effective drug for the treatment of depressive disorders. 
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Методы

Поиск статей, опубликованных с  01.11.2019 
по 01.11.2024, проведен в  базах данных PubMed, 
eLibrary.ru, Google Scholar по ключевым словам: ка-
рипразин, депрессия, биполярное аффективное 
расстройство, большое депрессивное расстройст-
во (cariprazine, depression, bipolar affective disorder, 
major depressive disorder). Первоначально было най-
дено 127 публикаций. Из них были проанализирова-
ны 19 публикаций, наиболее точно удовлетворявших 
цели настоящей статьи (8 систематических обзоров, 
5 post-hoc анализов, 6 рандомизированных клиниче-
ских исследований).

Результаты

Карипразин относится к  третьему поколению 
АП. В  настоящее время в  России карипразин раз-
решен к применению для лечения шизофрении, ма-
ниакальных, смешанных и  депрессивных эпизодов 
при БАР  I  типа [28]. В  2022 г. FDA также разрешило 
использовать карипразин в  качестве дополнения 
к  терапии антидепрессантами при БДР у  взрослых 
пациентов [29]. Максимальная рекомендуемая доза 
карипразина при депрессивных состояниях состав-
ляет 3 мг/сут [30].

Точный механизм антидепрессивного эффекта 
карипразина остается неизвестным [31], но может 
быть обусловлен частичным агонизмом к  D2-, D3- 
и 5-HT1A-рецепторам [32].

Одно из первых исследований эффективно-
сти карипразина при депрессивных эпизодах БАР I 
и  II типа было проведено в 2009 г. L.N. Yatham и со-
авт. [33] в  рамках 8-недельного двойного слепого 
плацебо-контролируемого рандомизированного 
клинического исследования (РКИ) фазы 2, в  кото-
ром приняли участие 234 пациента, рандомизиро-
ванных в  соотношении 1  :  1  :  1 в  группы плацебо, 
карипразина в  дозе 0,25–0,5 мг/сут и  карипразина 
в  дозе 1,5–3,0 мг/сут. Эффективность оценивали 
с помощью шкалы Монтгомери — Асберг для оценки 
депрессии (MADRS) и  шкалы общего клинического 
впечатления (CGI-S). В этом исследовании карипра-
зин не продемонстрировал существенных отличий 
от группы плацебо [33].

В 2016 г. W.R. Earley и  соавт. (2020) [34] провели 
6-недельное РКИ (фаза 3) для оценки эффективности 
карипразина у взрослых пациентов с депрессивным 
эпизодом при БАР I типа. Было рандомизировано 
493 пациента в группы плацебо (n = 167), карипразина 
1,5 мг/сут (n = 168) и карипразина 3,0 мг/сут (n = 158). 
Согласно результатам исследования, карипразин 
в  дозе 1,5 мг/сут значительно уменьшил симптомы 
депрессии по сравнению с  плацебо (MADRS (сред-
няя разность наименьших квадратов (LSMD)  =  –2,5; 
р = 0,0417), (CGI-S LSMD = –0,3; р = 0,0417). Однако 
различия в  показателях не были статистически зна-
чимыми для карипразина в дозе 3,0 мг/сут [34]. 

 В  четырехнедельном ретроспективном много-
центровом наблюдательном исследовании 51 па-
циента с  резистентной к  лечению биполярной де-
прессией, получавших карипразин в  средней дозе 

1,7 мг/сут в  дополнение к  текущей терапии, 23,5  % 
пациентов продемонстрировали клиническое улуч-
шение по  шкале Гамильтона для оценки депрессии 
(HAM-D), а 21,6 % достигли состояния ремиссии [35]. 

В РКИ, проведенном G.S. Sachs и соавт., пациенты 
с БДР и недостаточным ответом на терапию антиде-
прессантами были рандомизированы в соотношении 
1 : 1 : 1 в группы плацебо, карипразина в дозе 1,5 мг/сут 
и  карипразина в  дозе 3,0 мг/сут. В  РКИ принимал 
участие 751 пациент (в группе плацебо n  =  249; ка-
рипразина 1,5 мг/сут n = 250; карипразина 3,0 мг/сут 
n = 252). На 6-й неделе среднее снижение от исход-
ного уровня общего балла MADRS было значитель-
но больше при приеме карипразина 1,5 мг/сут, чем 
при приеме плацебо (–14,1 против –11,5), но не при 
приеме карипразина 3,0 мг/сут (–13,1). Клинический 
ответ был значительно выше среди пациентов, полу-
чавших карипразин 1,5 мг/сут, чем среди получавших 
плацебо (44,0  % против 34,9  %) [36]. G.  Papakostas 
и  соавт. по наблюдению за 759 пациентами в  РКИ 
в течение 6 недель показали, что сочетание карипра-
зина (1,5 мг/сут и 3 мг/сут) с антидепрессантом зна-
чительно снизило общий балл MADRS в эксперимен-
тальных группах по сравнению с контрольной и было 
эффективно независимо от предшествующей психо-
фармакотерапии [37].

Post-hoc анализ данных трех РКИ карипра-
зина в  дозе 1,5–3,0 мг/сут при депрессии в  рам-
ках БАР  I  типа включал 1383 пациента (в группе 
контроля — 460, в группе карипразина 1,5 мг/сут — 
461 и  карипразина 3,0 мг/сут  — 462 пациента) 
[38]. Карипразин продемонстрировал эффектив-
ность в  лечении биполярной депрессии в  дозе 1,5–
3,0 мг/сут по сравнению с  плацебо независимо 
от  демографических характеристик пациентов, кли-
нической картины БАР и фармакологического анам-
неза пациентов [38]. Аналогичные результаты полу-
чили E. Vieta и соавт., проанализировав данные РКИ 
карипразина 1,5 мг/сут и 3 мг/сут при депрессивном 
эпизоде в рамках БАР I типа [39].

Эффективность карипразина при лечении бипо-
лярной депрессии с  сопутствующими маниакаль-
ными симптомами или без них была оценена в post-
hoc анализе на основе трех РКИ. В  анализ были 
включены 1383 пациента с  текущим тяжелым де-
прессивным эпизодом в рамках БАР I типа, из кото-
рых 808 (58,4 %) имели сопутствующие маниакаль-
ные симптомы по общему баллу шкалы мании Янга 
(YMRS) не  менее 4. Для пациентов с  маниакальны-
ми симптомами карипразин в  дозе 1,5 и  3 мг/сут 
значительно снизил средний общий балл MADRS 
от исходного уровня до  шестой недели по сравне-
нию с  плацебо. Для пациентов без маниакальных 
симптомов эффективность была значима для дозы 
1,5 мг/сут (–3,3; p = 0,0008), но не для дозы 3 мг/сут 
(–1,9; p = 0,0562) [40].

R. Jain и  соавт. оценивали эффективность кари-
празина у  пациентов с  депрессией и  высокой ис-
ходной тревожностью при БАР I типа. У пациентов 
с  более высокой исходной тревожностью наблюда-
лись значимые различия для карипразина 1,5 мг/сут 
по сравнению с плацебо в изменении общего балла 
по MADRS и по шкале Гамильтона для оценки тревоги 
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(HAM-A), а  также по частоте достижения ремиссии 
по MADRS (р < 0,05 для всех). Незначительные чис
ловые улучшения наблюдались при приеме карипра-
зина 3 мг/сут по сравнению с плацебо. У пациентов 
с  более низкой тревожностью различия по сравне-
нию с  плацебо были значительными для измене-
ний общего балла по HAM-A (карипразин 3 мг/сут) 
и  MADRS (карипразин 1,5 и  3 мг/сут) (р  <  0,05 для 
всех). Частота инверсии фазы была низкой и схожей 
для карипразина и плацебо [41].

Анализ L. Citrome и  соавт. был проведен по ре-
зультатам данных пяти РКИ дополнительного при-
менения карипразина при БДР. Эффективность 
карипразина по сравнению с  плацебо была стати-
стически значима на 6-й неделе лечения по общему 
баллу MADRS ≥  50  % (дозы ≥ 1 мг/сут = 12 [9–21]; 
1–2 мг/сут = 12 [8–25]; 2–4,5 мг/сут = 14 [9–43]) 
и частоте ремиссии [42].

В систематический обзор E. Ali и  соавт. были 
включены 5 РКИ использования карипразина для 
аугментации терапии резистентного эпизода БДР. 
В  анализе приняли участие 2013 пациентов (в груп-
пе карипразина  — 959 участников, в  группе плаце-
бо  — 1054). Пациенты экспериментальной группы 
продемонстрировали значительное улучшение по-
казателей MADRS, CGI-S и  HAMD-17 по сравнению 
с исходным уровнем (средняя разность наименьших 
квадратов (LSMD) = –1,88, 95%-ный ДИ [–2,94; –0,83], 
p = 0,0005), (LSMD = –0,18, 95%-ный ДИ [–0,29; –0,07], 
p = 0,002) и (LSMD = –0,96, 95%-ный ДИ [–1,70; –0,21], 
p = 0,01) соответственно [43]. 

Систематический обзор J. Martins-Correia и  со-
авт. охватил 4889 участников с  депрессивным эпи-
зодом в  рамках БДР и  БАР I типа. Карипразин, 
по сравнению с плацебо, значительно снизил оценку 
MADRS (среднее отклонение (MD) = –1,49, 95 %-ный 
ДИ  [–2,22; –0,76]) и  продемонстрировал значитель-
но более высокие показатели ответа (относительный 
риск (RR) = 1,21, 95%-ный ДИ [1,12; 1,30]) и ремис-
сии (RR = 1,19, 95%-ный ДИ [1,06; 1,34]). Анализ 
подгрупп выявил статистически значимое сниже-
ние баллов MADRS при БДР (MD = –1,15, 95%-ный 
ДИ [–2,04; –0,26]) и депрессивном эпизоде при БАР I 
типа (MD = –2,53, 95%-ный ДИ [–3,61; –1,45]), более 
высокие показатели ответа как для БДР (RR = 1,19, 
95%-ный ДИ [1,08; 1,31]), так и  при депрессивной 
фазе БАР I типа (RR = 1,27, 95%-ный ДИ [1,10; 1,46], 
и более высокие показатели частоты ремиссии толь-
ко для БДР (RR = 1,41, 95%-ный ДИ [1,24; 1,60]) [44].

По результату метаанализа Gill H. и  соавт. выяв-
лен умеренный антидепрессивный эффект кари-
празина со стандартизированной разницей средних 
(SMD) в баллах по MADRS –1,79 (95%-ный ДИ [–2,89; 
–0,69]). Объединенные RR ответа и  RR ремиссии 
были рассчитаны как 1,21 (95%-ный ДИ [1,05, 1,39], 
p = 0,008) и 0,99 (95%-ный ДИ [0,84; 1,17], p = 0,91) 
соответственно. RR для показателей клинического 
улучшения был статистически значимым (p < 0,05). 
Однако RR для частоты ремиссии не достигал стати-
стической значимости [45].

В сетевом метаанализе S. Li и  соавт. проана-
лизировали 16 РКИ, включавших 2500 участников 
в группе плацебо и 4734, получавших терапию одним 

из  следующих АП: карипразин, луматеперон, лура-
зидон, оланзапин и  кветиапин. Большинство иссле-
дований проводилось в течение 8 недель, тогда как 6 
исследований длились 6 недель. Исследования были 
сопоставимы по возрасту (среднее значение 29,2–
45,0 лет), распределению по полу (34,3–48,1 % муж-
чин) и  баллу MADRS на исходном уровне (среднее 
значение 26,9–32,0). В половине исследований уча-
ствовали только пациенты с БАР I типа, в остальных — 
пациенты с БАР I и  II типа. По частоте ответа (опре-
деляемой как улучшение на ≥ 50  % от исходного 
уровня по MADRS) все АП были более эффективны, 
чем плацебо. По частоте ремиссии (определяемой 
как MADRS ≤ 12 или ≤ 10) карипразин, луразидон, 
оланзапин и кветиапин превосходили плацебо [46]. 

M. Xie и  соавт. провели систематический обзор 
РКИ, оценивающий эффективность и  безопасность 
карипразина у пациентов с БДР. Всего в анализ были 
включены 5 РКИ с  3066 пациентов с  БДР. По  изме-
нению общего балла MADRS группа пациентов, 
принимавших карипразин, показала лучшие ре-
зультаты, чем контрольная группа (стандартизиро-
ванная средняя разность (SMD) = –0,12, 95%-ный 
ДИ [–0,19; –0,04], р = 0,002, 5 РКИ, n = 3066) [47]. 
Сетевой метаанализ I. Terao и соавт. позволил опре-
делить, что максимально эффективная доза кари-
празина для аугментации резистентного БДР со-
ставляет 1,5 мг/сут [48].

В систематический обзор L. Tarchi и соавт. было 
включено 12 РКИ, в  которых участвовали пациенты 
с шизофренией или БАР (всего n = 6477; n = 4814 па-
циентов, лечившихся карипразином, n = 1663 конт
рольных пациентов, лечившихся плацебо). Оцен-
ку эффективности терапии проводили по средней 
разнице психометрических показателей до и после 
лечения (CGI-S, шкала позитивных и  негативных 
синдромов (PANSS), MADRS, YMRS, HAM-A). Кари-
празин эффективно уменьшал симптомы депрес-
сии: –1,78 (95%-ный ДИ [–2,54; –1,02]) и симптомы 
тревоги: –1,24 (95%-ный ДИ [–1,92; –0,56]) при обо-
их диагнозах [49].

Обсуждение

В настоящее время атипичные АП рассматри-
вают как наиболее оптимальный вариант терапии 
биполярной депрессии [50, 51]. По данным сравни-
тельных исследований, карипразин является эффек-
тивным средством аугментации антидепрессивной 
терапии [52]. 

Согласно данным большинства исследований 
[41], карипразин значимо превосходил плацебо 
в  терапии биполярной депрессии в  течение 6- или 
8-недельной монотерапии [46] и  не вызывал ин-
версии фазы [39, 41]. В  дозе 1,5 мг/сут препарат 
уменьшал симптомы тревоги и депрессии у пациен-
тов с  БАР  I  типа [41]. Также карипразин, вероятно, 
является эффективным вариантом лечения пациен-
тов с  резистентной к  терапии биполярной депрес-
сией [35]. 

Значительное количество исследований и  ме-
таанализов [39, 42, 44, 46] демонстрирует, что до-
бавление карипразина к  антидепрессивной терапии 
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значительно облегчает симптомы депрессии 
по  сравнению с  плацебо [51, 52]. Однако не всегда 
эффективность карипразина достаточна [49], в  том 
числе в дозе до 4,5 мг/сут [52, 53]. 

Некоторые авторы обнаружили, что доза карипра-
зина 1,5 мг/сут была более эффективна в снижении 
симптомов депрессии по сравнению с дозой 3 мг/сут 
и выше [36, 48], хотя во многих исследованиях раз-
личия между низкой и  высокой дозой карипразина 
не анализировались [53, 54]. Для определения опти-
мальной дозы карипразина необходимы дальнейшие 
исследования с  более крупными выборками [47], 
а также персонализация терапии с учетом индивиду-
альных особенностей пациента [55–58].

Заключение

Фармакодинамические особенности карипразина 
позволяют использовать его для терапии депрессив-
ных расстройств, в  том числе при терапевтической 
резистентности. Результаты современных исследо-
ваний и метаанализов указывают на эффективность 
применения карипразина (преимущественно в  дозе 
1,5 мг/сут) в качестве монотерапии или дополнитель-
ной терапии депрессивного эпизода при БАР, и в ка-
честве аугментации антидепрессивной терапии при 
рекуррентной депрессии. Таким образом, примене-
ние карипразина расширяет терапевтические воз-
можности при лечении депрессивных расстройств.
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