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Резюме
Цель исследования. Подтверждение представленных в литературе данных по кардиологической безопасности антидепрес-
сантов. 
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ архивных данных 146 историй болезни. Выборка составила 96 
пациентов кардиологического стационара, регулярно принимавших антидепрессант более 3 дней на фоне лечения основ-
ного сердечно-сосудистого заболевания. Проводилась оценка безопасности применения антидепрессантов по показате-
лям изменения фоновых значений интервала Q—Tс на электрокардиограмме (ЭКГ), систолического и диастолического 
артериального давления (САД и ДАД), частоты сердечных сокращений (ЧСС), геморрагических осложнений. Выполнен 
анализ полученных данных за 3- и 6—8-дневный период. 
Результаты. В выборке не обнаружено клинически значимых изменений интервала Q—Tс на ЭКГ на фоне регулярного 
приема антидепрессантов в пределах 8 дней. Анализ динамики АД и ЧСС на фоне приема антидепрессантов не выявил 
статистически значимых различий этих показателей до приема препарата и через 3 и 6—8 дней. В исследуемой выборке не 
отмечено ни одного случая возникновения геморрагических осложнений на фоне приема антидепрессантов. 
Заключение. Результаты исследования подтверждают в целом высокий уровень кардиологической безопасности антидепрес-
сантов новых поколений как минимум в течение 1-й недели терапии. Следует отметить низкий уровень суточных доз пре-
паратов (относительно указанных в инструкциях), которые оказываются достаточными для большинства кардиологических 
пациентов с депрессивными расстройствами и являются дополнительным фактором минимизации нежелательных эффектов.
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расстройство.

A retrospective historical study evaluating the safe use of current antidepressants in cardiology 
practice
S.V. IVANOV1,2, B.A. VOLEL1,2, E.A. SYRKINA1, E.S. TERNOVAYA1, D.V. TROSHINA1, M.V. GRUBOVA1, 
I.A. TOLKACHEVA3, A.N. ROZHKOV1, A.N. SIMONOV2

1I.M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Ministry of Health of Russia, Moscow, Russia; 2Mental Health 
Research Center, Moscow, Russia; 3Central State Medical Academy, Presidential Administration of the Russian Federation, Moscow, Russia

Aim. To confirm the data available in the literature on the cardiac safety of antidepressants.
Subjects and methods. The archival data of 146 case histories were retrospectively analyzed. A study sample consisted of 96 
cardiac inpatients regularly taking an antidepressant for more than 3 days during treatment for the underlying cardiovascular dis-
ease. The safe use of antidepressants was evaluated in terms of initial electrocardiogram (ECG) QTc interval changes, systolic and 
diastolic blood pressures (BP) (SBP and DBP), heart rate (HR), and hemorrhagic complications. The data obtained over periods of 
3- and 6-8 days were analyzed.
Results. The sample showed no clinically significant ECG QTc interval changes when taking regularly antidepressants within 8 
days. Analysis of the dynamics of BP and HR in patients receiving antidepressants revealed no statistically significant differences 
in these indicators before and 3 and 6-8 days after drug administration. No case of hemorrhagic complications was seen in the 
study group taking antidepressants.
Conclusion. The investigation generally confirms the high cardiac safety of new-generation antidepressants within at least the first 
week of therapy. Noteworthy are the low daily drug dosages (relatively specified in the instructions) that are sufficient for most 
cardiac patients with depressive disorders and an additional factor for minimizing adverse reactions.
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АГ — артериальная гипертония 
АД — артериальное давление 
ББ — β-блокаторы 
ГЦА — гетероциклические антидепрессанты 
ДАД — диастолическое АД 
ИБС — ишемическая болезнь сердца 
ИОЗСАС — ингибиторы обратного захвата серотонина/ан-
тагонисты серотонина
САД — систолическое АД

СИОЗС — селективные ингибиторы обратного захвата 
серотонина
ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания 
ССС — сердечно-сосудистая система 
ТЦА — трициклические антидепрессанты 
ЧСС — частота сердечных сокращений 
ЭКГ — электрокардиограмма 
TdP — двунаправленная веретенообразная желудочковая 
тахикардия
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В соответствии с современными данными антидепрес-
санты (тимоаналептики) являются наиболее востребован-
ным классом психотропных средств в кардиологии [1]. 
Столь значительные показатели потребности в антиде-
прессантах в популяции кардиологических пациентов объ-
ясняются прежде всего высокой распространенностью де-
прессивных и тревожных расстройств (основных клиниче-
ских показаний к применению тимоаналептиков) при сер-
дечно-сосудистых заболеваниях (ССЗ) [1]. Кроме того, ре-
зультаты систематических исследований предполагают 
возможность улучшения прогноза ишемической болезни 
сердца (ИБС) у пациентов с депрессивными расстройства-
ми при длительном (на протяжении многих месяцев)1 регу-
лярном применении антидепрессантов [2—5]2.

Соответственно возникает необходимость выделения 
приоритетных характеристик препаратов для оптимиза-
ции выбора антидепрессанта в соответствии с принципа-
ми персонализированной медицины — эффективности и 
безопасности (в первую очередь кардиологической) каж-
дого препарата. 

Показатели эффективности антидепрессантов при де-
прессиях, сочетанных с ИБС, сопоставимы с таковым по 
уровню собственно тимоаналептического (антидепрессив-
ного) эффекта [6]. В качестве дополнительных критериев 
эффективности могут рассматриваться анксиолитические 
свойства, а также способность улучшать прогноз ИБС. 

В свою очередь депрессивные расстройства, сочетан-
ные с артериальной гипертонией (АГ), также требуют 
подбора эффективной антидепрессивной терапии с уче-
том особенностей кардиологического заболевания. 

Вторым ключевым фактором выбора антидепрессан-
та в кардиологии, несомненно, является безопасность для 
сердечно-сосудистой системы (ССС). 

При выборе антидепрессанта для больных АГ клини-
цисты сталкиваются с определенными сложностями: 
крайне важно учитывать его совместимость с антигипер-
тензивными препаратами (усиление антигипертензивно-
го действия и повышение риска развития ортостатиче-
ской гипотонии), а также возрастное снижение активно-
сти цитохромов, определяющих метаболизм лекарствен-
ных препаратов [14]

Учитывая, что используемые в современной практике 
препараты прошлого поколения, включающие трицикли-
ческие антидепрессанты (ТЦА) и гетероциклический ан-
тидепрессант (ГЦА) мапротилин, вызывают неблагопри-
ятные кардиотропные эффекты и негативно влияют на 
прогноз кардиологических заболеваний [4]; эти препара-
ты в данной публикации рассматриваться не будут. Более 
подробную информацию по безопасности ТЦА и ГЦА 
можно найти в других источниках [1]. 

Безопасность применения современных антидепрес-
сантов, в том числе СИОЗС, ингибиторы обратного захва-
та серотонина и норадреналина (ИОЗСН) и других, у кар-
диологических больных остается неоднозначной.

До недавнего времени на основании высоких показате-
лей безопасности, установленных в предрегистрационных 
исследованиях, все антидепрессанты из группы СИОЗС 
считались абсолютно безопасными у пациентов с любой тя-
жестью поражения ССС. Однако по мере накопления опы-
та применения СИОЗС в клинической практике получены 
данные, свидетельствующие о неоднозначности подобной 
оценки: сообщения о случаях развития двунаправленной 
веретенообразной желудочковой тахикардии (TdP) на фоне 
терапии циталопрамом, флуоксетином и пароксетином в 
разных странах [15—17]. В результате масштабного анализа 
электрокардиограммы (ЭКГ) у нескольких тысяч пациен-
тов установлено зависимое от дозы удлинение интервала 
Q—T (в пределах так называемых пограничных значений) 
на фоне применения многих антидепрессантов разных 
классов, в том числе препаратов новых поколений [18]. Вы-
явлены признаки статистически значимых изменений ин-
тервала Q—Tc на ЭКГ при терапии циталопрамом и в мень-
шей степени эсциталопрамом [18]. Тем не менее, опираясь 
на клинически более информативный показатель частоты 
развития нежелательных реакций ССС, в первую очередь 
TdP, и учитывая казуистический характер подобных явле-
ний относительно общего числа пациентов, получающих 
СИОЗС, можно констатировать минимальный риск разви-
тия аритмий при использовании любых СИОЗС (как мини-
мум при их назначении в интервале стандартных терапевти-
ческих доз). 

ИОЗСН (венлафаксин, дулоксетин и милнаципран) 
во многом сопоставимы с СИОЗС по механизмам дей-
ствия (серотонинергический компонент) и спектрам по-
бочных эффектов. Некоторые проблемы с кардиологиче-
ской безопасностью, связанные с дополнительным усиле-
нием норадренергической нейропередачи, возможны при 
использовании венлафаксина (более 150 мг/сут) — риск 
развития АГ [19]. Пока зафиксированы лишь единичные 
случаи увеличения интервала Q—Tс на ЭКГ и развития 
TdP при использовании венлафаксина [17, 20]. Другие два 

Антидепрессанты в кардиологической практике

1Кратковременная терапия не сопровождается столь положи-
тельными изменениями прогноза ИБС [7].

2В ряду потенциальных механизмов такого действия рассматри-
ваются положительные плейотропные эффекты антидепрессан-
тов при ИБС, включая редукцию агрегантной активности тром-
боцитов [8—10] и, верифицированную как минимум для селек-
тивных ингибиторов обратного захвата серотонина — СИОЗС 
(сертралин, пароксетин), коррекцию низкой вариабельности 
ритма сердца [11—13].
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препарата этого класса — дулоксетин и милнаципран об-
ладают благоприятным профилем безопасности для ССС 
в терапевтических дозах [18, 21—23]. 

Получены сведения о благоприятном профиле безо-
пасности для ССС миртазапина при его назначении паци-
ентам, перенесшим инфаркт миокарда [3]. За период с 2004 
по 2007 г. в системе безопасности AERS в FDA зарегистри-
ровано 10 случаев спонтанных сообщений о развитии TdP 
при назначении миртазапина, разрешившихся без опасных 
последствий для жизни и здоровья пациентов [24].

Данные по миансерину ограничены. Опубликованы 
единичные наблюдения развития опасных аритмий (бло-
када сердца и фибрилляция желудочков) в отсутствие дру-
гих клинически значимых токсических эффектов [25—27].

Известные кардиоваскулярные побочные эффекты 
тразодона ограничиваются редкими случаями ортостати-
ческой гипотонии при его применении в максимальных 
терапевтических дозах [28]. 

К числу безопасных для применения в кардиологиче-
ской практике антидепрессантов следует отнести отече-
ственный ОИМАО-А пирлиндол, не вызывающий ухуд-
шения сократимости миокарда [29, 30] и даже способный 
уменьшать частоту ангинозных приступов у больных [31].

Накопленные данные многочисленных клинических 
исследований свидетельствуют о высоком уровне безо-
пасности для ССС мелатонинергического антидепрессан-
та агомелатина [32—35]. 

Современные антидепрессанты отличаются от ТЦА 
более высокой безопасностью при их использовании в до-
зах, значительно превосходящих максимальные терапев-
тические [36—41]. 

Одним из аспектов безопасности применения анти-
депрессантов в кардиологии являются их лекарственные 
взаимодействия, связанные с потенцированием кардио-
токсических эффектов. Подобные взаимодействия могут 
реализоваться в 3 вариантах: 1) фармакодинамическое по-
тенцирование нарушений проводимости, ритма, регуля-
ции артериального давления, свертываемости крови и 
других в тех случаях, когда и антидепрессант и другой пре-
парат (или препараты), дающие подобные эффекты, со-
четаются в схеме лечения; 2) повышение кардиотоксиче-
ских эффектов соматотропных средств из-за повышения 
их концентрации вследствие замедления их метаболизма 
под влиянием антидепрессантов; 3) повышение кардио-
токсических эффектов антидепрессантов из-за повыше-
ния их концентрации вследствие замедления их метабо-
лизма под влиянием других лекарственных препаратов 
(предположительно менее актуально для антидепрессан-
тов новых поколений в связи с высоким уровнем безопас-
ности при передозировке). 

Так, при одновременном приеме пароксетина или 
флуоксетина с дигоксином происходит замещение сердеч-
ного гликозида в участках связывания с сывороточными 
белками, что приводит к увеличению свободной фракции 
дигоксина и повышению риска его неблагоприятных эф-
фектов [42, 43]. Сочетанное применение тех же СИОЗС 
может приводить к ухудшению предсердно-желудочковой 
проводимости с развитием (нарастанием) атриовентрику-

лярной блокады [42, 43]. Для других СИОЗС такое взаимо-
действие нехарактерно. Агомелатин, милнаципран и пир-
линдол не подвергаются биотрансформации в печени и 
соответственно не вступают в лекарственные взаимодей-
ствия на уровне печеночного метаболизма [1]. 

Риск аномальных кровотечений повышается при ис-
пользовании серотониргических антидепрессантов, дей-
ствующих как ингибиторы обратного захвата серотонина 
(ИОЗС), включая все СИОЗС, ИОЗСН, тразодон и ворти-
косетин1. Серотонин, секретируемый из тромбоцитов пе-
риферической крови, стимулирует сужение сосудов и 
тромбообразование. Поскольку синтез серотонина в 
тромбоцитах не происходит, блокада обратного захвата 
серотонина под действием указанных антидепрессантов 
приводит к постепенному истощению его запасов и соот-
ветственно снижению эффективности гемостаза [44]. 
Возможна различная локализация кровотечений, но зна-
чительно чаще вовлекаются верхние отделы желудочно-
кишечного тракта (отношение шансов 1,5—1,6). Объясне-
нием этого может служить дополнительное свойство 
ИОЗС повышать кислотность среды желудка [44]. Данные 
по риску интракраниальных геморрагий противоречивы. 
В ряде крупных исследований не получено подтвержде-
ния связи между приемом ИОЗС и внутричерепными 
кровоизлияниями, включая пациентов с инсультом в 
анамнезе [45, 46].

Предполагается, что уровень риска зависит от потент-
ности препарата в роли блокатора переносчика серотони-
на: максимальный для пароксетина, флуоксетина и сер-
тралина [47, 48]. 

Риск кровотечения многократно возрастает в присут-
ствии других факторов, наиболее важные из которых со-
путствующее применение средств подавления гемостаза 
(антиагреганты, антикоагулянты, НПВС)2, патология си-
стемы свертывания крови, хроническое заболевание пе-
чени, пептическая язва, пожилой возраст [49, 50]. 

Риск кровотечения, связанный с истощением серо-
тонина в тромбоцитах, реализуется спустя некоторое вре-
мя (месяц и более) после инициации ИОЗС. Эффект по-
вышения кислотности желудочного сока может проя-
виться уже на 1-й недели применения ИОЗС, но при ус-
ловии предшествующего повреждения слизистой обо-
лочки желудка. Повышенный риск геморрагий сохраня-
ется на протяжении всего периода приема ИОЗС и пол-
ностью редуцируется (несколько дней) после отмены 
препарата [50, 51].

С целью подтверждения представленных в литературе 
данных по кардиологической безопасности антидепрессан-
тов проведено ретроспективное архивное исследование.

Материалы и методы
Проведен ретроспективный анализ по архивным данным 

историй болезней пациентов, находившихся на стационарном 
лечении в клинике кардиологии УКБ№1 ФГАОУ ВО «Первый 
МГМУ им. И.М. Сеченова» Минздрава России в период с дека-
бря 2012 г. по декабрь 2015 г. и принимавших во время лечения 
антидепрессант. 

1Аналогичные показатели риска кровотечений сообщаются для 
ТЦА кломипрамина, который обладает выраженными свойства-
ми ИОЗС.

2Из остальных антидепрессантов с непрямыми антикоагулянтами 
взаимодействует миансерин (СИОЗНАН), способный усиливать 
эффекты варфарина [51, 52].

С.В. Иванов и соавт.
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Все пациенты находились в клинике кардиологии по поводу 
верифицированного кардиологического заболевания, подверга-
лись стандартным инструментальным и лабораторным исследо-
ваниям (электрокардиография в динамике, эхокардиография, 
коронарография и пр.), а также получали надлежащую кардио-
тропную терапию. Антидепрессанты назначались психиатром по 
поводу психического расстройства, диагностированного в соот-
ветствии с критериями МКБ-10.

В исследование включали пациентов старше 45 лет с регу-
лярным приемом антидепрессанта не менее 3 дней и наличием 
данных в истории болезни о динамике минимум одного из преду-
смотренных для анализа показателей безопасности (см. ниже). 
Исключали пациентов с первичным назначением кордарона и 
дигоксина в течение ≤2 мес до назначения антидепрессанта и из-
менениями в схеме гипотензивной терапии в течение ≤2 мес до 
назначения антидепрессанта. 

Безопасность оценивали по следующим показателям: изме-
нения фоновых значений интервала Q—Tс, систолического и 
диастолического артериального давления (САД и ДАД), частоты 
сердечных сокращений (ЧСС), геморрагические осложнения. 

Проводили анализ полученных данных за 3- и 6—8-дневный 
период. Срок 6—8 дней приема антидепрессанта выбран в каче-
стве максимального с учетом проводившегося в стационаре гипо-
тензивного лечения и началом антиаритмической терапии и те-
рапии β-блокаторами (ББ). При назначении препаратов, влияю-
щих на ренин-ангиотензиновую систему, эффект проявляется, 
как правило, через 7 дней. Такие антиаритмические и контроли-
рующие ритм препараты, как амиодарон и дигоксин, накаплива-
ются и соответственно их влияние на электрофизиологические 
свойства миокарда также проявляются после проведения насы-
щающего курса (минимум 7 дней).

Статистический анализ. Полученные данные обобщены в ви-
де средних арифметических значений, стандартных отклонений 
и дисперсий, характеризующих разброс данных относительно 
среднего, медианы, которая как и среднее арифметическое ха-
рактеризует центральную тенденцию, величин эксцесса и асим-
метричности, характеризующих форму распределения выборки, 
максимальных и минимальных значений выборки.

Двухвыборочный критерий t для зависимых выборок. Для про-
верки гипотез об отсутствие различий в действии антидепрессан-
тов на изучаемые показатели (АД, интервал Q—T на ЭКГ) исполь-
зовали парный критерий t Стьюдента для повторных измерений.

Полученные значения критерия t сравнивали с его критиче-
ским значением tкр, которое определяли из таблиц распределения 
Стьюдента по заданному уровню значимости (принятому в дан-
ной работе 0,05) и числу степеней свободы n–1, где n — объем 
выборки. Если |t|>tкр (что соответствует p<0,05), то гипотезу об от-
сутствии различия отклоняли, если же |t|<tкр (соответственно 
p≥0,05), то подтверждали.

Результаты
В рамках исследования выполнен анализ медицин-

ской документации 146 пациентов клиники кардиологии, 
получавших антидепрессанты. В выборку исследования 
включили 96 пациентов, соответствующих критериям от-
бора: 76 женщин и 20 мужчин, средний возраст 62,8±12,8 
года. Основные клинические характеристики выборки 
представлены в табл. 1.

Среди ССЗ, по поводу которых пациенты проходили 
стационарное лечение, самым частым является гиперто-
ническая болезнь (67,7%). Кроме того, имеются такие за-
болевания, как ИБС (18,5%), нейроциркуляторная дисто-
ния (5,2%), нарушения ритма сердца (4,2%) и гипертро-
фическая кардиомиопатия (3,1%). Все пациенты получа-
ли надлежащую кардиотропную терапию (табл. 2). 

Следует отметить, что комбинированная антигипер-
тензивная терапия имеет ряд преимуществ: усиление ан-

Таблица 1. Диагнозы и фармакологическая терапия ССЗ 
(n=96)

Параметр
Число пациентов

абс. %
Основной кардиологический диагноз:

гипертоническая болезнь 65 67,7
ИБС 19 19,8
нейроциркуляторная дистония 5 5,2
нарушения ритма сердца 4 4,2
гипертрофическая кардиомиопатия 3 3,1

Кардиотропные препараты:
гипотензивные 87 90,6
антиагреганты/антикоагулянты 36 37,5
антиаритмические 16 16,7

Таблица 2. Суточные дозы (минимальные, максимальные 
и средние) кардиотропных препаратов

Лекарственные препараты
Суточная доза, мг

min—max средняя
Антигипертензивные:

ББ
бисопролол 2,5—5 5
метопролол 25—100 50
небиволол 2,5—10 5
Блокаторы кальциевых 
каналов
амлодипин 5—10 5
фелодипин 5—20 10
дилтиазем 180—360 270

Антагонисты рецепторов ангио-
тензина II:

лозартан 25—100 50
Ингибиторы АПФ:

периндоприл 2,5—10 5
эналаприл 5—20 10
фозиноприл 10 10

Диуретики:
фуросемид 20—40 30
спиронолактон 25—50 25
гидрохлоротиазид 12,5 12,5

Гипотензивные центрального 
действия:

моксонидин 0,2—0,4 0,3
Комбинированные гипотензивные:

амлодипин + периндоприл 10/5—10/10 10/5
периндоприл + индапамид 5/1,25—5/1,5 5/1,5

Антиаритмические:
амиодарон 200—800 400
метопролол 100—200 150
лаппаконитина гидробромид 25—100 50

Антиагреганты:
ацетилсалициловая кислота 100 100
клопидогрел 75 75

Антикоагулянты:
дабигатрана этексилат 2,5—10 5
варфарин 2,5—7,5 5

Примечание. АПФ — ангиотензинпревращающий фермент.

Антидепрессанты в кардиологической практике
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тигипертензивного эффекта за счет действия разных пре-
паратов на различные патогенетические звенья АГ; 
уменьшение частоты побочных эффектов; повышение 
эффективности защиты органов-мишеней и, следова-
тельно, снижение риска развития сердечно-сосудистых 
осложнений; увеличение частоты достижения целевых 
уровней артериального давления (АД) при длительном ле-
чении. В настоящем исследовании большинство пациен-
тов получали комбинации гипотензивных препаратов в 
фиксированных дозах, а также комбинированные препа-
раты, в частности периндоприла аргинин + амлодипин 
(престанс) в средней дозировке 10 мг/5 мг/сут. На фоне 
приема гипотензивных комбинированных препаратов 
традиционно отмечается удовлетворительная степень со-
блюдения пациентами схемы назначенной терапии и до-
стижение целевых уровней АД с постоянной и адекватной 
его нормализацией в последующем. В настоящем иссле-
довании включение в комплексную терапию АГ престан-
са и других препаратов данной группы не сопровождалось 
эпизодами ортостатической гипотонии, требующей отме-
ны принимаемых препаратов.

Среди психической патологии, определявшей пока-
зания к назначению антидепрессантов, преобладали де-
прессии (71,9%), реже встречалось тревожно-фобическое 
расстройство (25%), в единичных случаях — расстройство 
адаптации (3,1%) (табл. 3). У 63,5 из 71,9% пациентов с де-
прессией выявлялся депрессивный эпизод, преимуще-
ственно единичный (42,7%), в остальных случаях повтор-
ный (20,8%); в 8,4% наблюдений диагностирована неглу-
бокая хроническая депрессия в форме дистимии (табл. 4). 

Интервал Q—Tc. В целом по выборке статистически 
значимых изменений интервала Q—Tс на фоне регуляр-

Таблица 3. Диагнозы психических расстройств

Психическое расстройство (МКБ-10)
Число пациентов
абс. %

Связанное со стрессом
Расстройство адаптации (F43.2) 3 3,1
Аффективное
Депрессивный эпизод (F32) 41 42,7
Рекуррентное депрессивное расстрой-
ство (F33) 20 20,8
Дистимия (F34.1) 8 8,4
Тревожно-фобическое расстройство 
(F40.0) 24 25
Всего 96 100

ного приема антидепрессантов в пределах 8 дней не обна-
ружено: для Q—Tc на 3—4-й день и Q—Tc на 6—8-й день 
терапии p=0,476 и р=0,70 соответственно (табл. 5). 

При оценке интервала Q—Tc для каждого из антиде-
прессантов в отдельности статистически значимые разли-
чия получены только для пароксетина и флувоксамина: 
p=0,0289 и p=0,014 соответственно (табл. 6). 

Однако следует отметить следующее. Во-первых, ста-
тистически значимые изменения QTc при использовании 
пароксетина и флувоксамина выявляются только через 3 
дня приема и нивелируются к 6—8-му дню терапии. Во-
вторых, абсолютные изменения QTc минимальны и огра-
ничиваются 0,02 мс, что не имеет клинической значимо-
сти. Соответственно, эти два представителя СИОЗС в со-
вокупности со всеми другими включенными в анализ ан-
тидепрессантами могут рассматриваться как безопасные в 
контексте их влияния на интервал QTc.

АД и ЧСС. Анализ динамики АД и ЧСС на фоне при-
ема антидепрессантов не выявил статистически значимых 
различий этих показателей до приема препарата через 3 и 
6—8 дней (табл. 7). 

Таблица 4. Антидепрессанты, применявшиеся у пациен-
тов выборки исследования

Антидепрессанты 
класс/

международное 
непатентованное 
название (МНН)

Число пациентов Суточная доза, мг
длитель-

ность 
приема 
≥3 дней

длитель-
ность 

приема 
≥6 дней

min—
max

сред-
няя

СИОЗС:
пароксетин 32 24 5—20 12,5
сертралин 2 2 25—50 37,5
флувоксамин 16 13 25—50 37,5
эсциталопрам 29 25 5—10 6,25

ИОЗСАС:
тразодон 1 1 50—150 100

НаССа:
миртазапин 2 1 7,5—15 7,5

АМАСР:
агомелатин 12 11 25—50 25

НИОЗСиН:
пипофезин 2 1 50—100 50

Примечание. НаССа — норадренергические/специфические се-
ротонинергические антидепрессанты; АМАСР — агонисты мела-
тонинергических (М1 и М2) рецепторов и антагонисты серото-
нинергических 5-HT2C рецепторов; НИОЗСиН — неселектив-
ные ингибиторы обратного захвата серотонина и норадреналина.

Таблица 5. Фоновые значения интервала Q—Tс на ЭКГ и их изменения (парный критерий t Стьюдента для разности 
средних значений) на 3—4-й и 6—8-й дни терапии антидепрессантами во всей выборке

Параметр
Q—Tc p для Q—Tc-фон против Q—Tc

фон 3—4-й день 6—8-й день 3—4-й день 6—8-й день
Минимум 0,37 0,38 0,38 0,476 0,70
Максимум 0,5 0,49 0,495
Среднее 0,44 0,44 0,44
Медиана 0,44 0,44 0,44
Стандартное отклонение 0,03 0,026 0,029

С.В. Иванов и соавт.
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Анализ динамики АД и ЧСС для каждого антидепрес-
санта в отдельности выявил статистически значимое 
уменьшение среднего САД с 132,50 до 124,58 мм рт.ст. 
(р=0,04) на фоне приема агомелатина (табл. 8). В отсут-
ствие признаков нежелательной гипотонии такой резуль-
тат может быть интерпретирован в качестве потенциаль-
ного кардиопротективного действия агомелатина у боль-
ных АГ. Однако, учитывая ограниченный объем наблюде-
ний, а также что ранее о подобных эффектах препарата не 
сообщалось, эти данные нуждаются в дальнейшем под-
тверждении. 

Геморрагические осложнения. В исследуемой выборке 
не отмечено ни одного случая возникновения геморраги-
ческих осложнений на фоне приема антидепрессантов. 
С учетом сведений о возможности отсроченных геморра-
гических осложнений при терапии СИОЗС и другими 

Таблица 6. Динамика фоновых значений интервала Q—Tс на ЭКГ (парный критерий t Стьюдента для разности сред-
них значений) на 3—4-й и 6—8-й дни для каждого антидепрессанта

Антидепрессант 
(МНН)

Q—Tc Q—Tc-фон vs Q—Tc 3—4-й день Q—Tc-фон против Q—Tc 6—8-й 
день

фон 3—4-й день 6—8-й день абс. p абс. p
Агомелатин 0,44 0,43 Нд 0,01 — Нд —

0,48 0,44 0,46 0,04 0,02
0,44 0,45 0,44 –0,01 0
0,43 Нд 0,38 Нд 0,05
0,37 Нд 0,495 Нд –0,125
0,44 Нд 0,44 Нд 0

Пароксетин 0,38 0,38 Нд 0 0,0289 Нд 0,2961
0,37 0,42 Нд –0,05 Нд
0,44 0,43 0,43 0,01 0,01
0,42 0,43 Нд –0,01 Нд
0,4 0,43 Нд –0,03 Нд
0,4 0,44 0,45 –0,04 –0,05

0,47 0,46 0,46 0,01 0,01
0,46 0,46 0,47 0 –0,01
0,42 0,47 0,45 –0,05 –0,03
0,43 0,48 Нд –0,05 Нд

Пипофезин 0,44 0,42 Нд 0,02 – Нд –
Сертралин 0,44 0,42 0,44 0,02 – 0 –
Флувоксамин 0,4 0,42 0,44 –0,02 0,014 –0,04 0,391

0,42 0,43 0,4 –0,01 0,02
0,43 0,44 0,44 –0,01 –0,01
0,42 0,44 0,44 –0,02 –0,02

Эсциталопрам 0,4 0,39 0,4 0,01 0,326 0 0,326
0,45 0,41 0,44 0,04 0,01
0,39 0,41 0,42 –0,02 –0,03
0,4 0,41 0,42 –0,01 –0,02

0,44 0,42 0,41 0,02 0,03
0,46 0,44 0,43 0,02 0,03
0,49 0,45 0,45 0,04 0,04
0,44 0,45 0,45 –0,01 –0,01
0,47 0,47 0,46 0 0,01
0,47 0,47 0,46 0 0,01

0,495 0,48 0,47 0,015 0,025
0,45 0,49 0,48 –0,04 –0,03
0,5 0,48 Нд 0,02 Нд

Примечание. Нд — нет данных.

блокаторами переносчика серотонина полученные дан-
ные могут рассматриваться только в контексте кратко-
срочной (1 нед) оценки безопасности.

Обсуждение
Таким образом, границы безопасности антидепрес-

сантов при патологии сердца нуждаются в дальнейшем 
уточнении. Проведенное нами исследование подтвержда-
ет в целом высокий уровень кардиологической безопас-
ности антидепрессантов новых поколений как минимум в 
течение 1-й недели терапии. Следует отметить низкий 
уровень суточных доз препаратов (относительно указан-
ных в инструкциях), который оказывается достаточным 
для большинства кардиологических пациентов с депрес-
сивными расстройствами и является дополнительным 
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Таблица 7. Динамика фоновых значений ЧСС, САД и ДАД в выборке  
(парный критерий t Стьюдента для разности средних значений)

Параметр
САД, мм рт.ст. ДАД, мм рт.ст. ЧСС, уд/мин

фон 6—8-й 
день р фон 6—8-й 

день р фон 6—8-й 
день р

Среднее 128,80 126,43 0,087 78,13 78,85 0,581 68,09 67,24 0,192
Медиана 130,00 125,00 80,00 80,00 68,00 66,00
Стандартное отклонение 15,20 11,14 8,86 11,20 8,15 5,69
Дисперсия выборки 230,92 124,14 78,55 125,52 66,46 32,42
Эксцесс 0,58 3,04 1,73 57,88 6,11 0,14
Асимметричность 0,55 0,79 0,82 6,70 1,63 0,56
Минимум 90 95 60 65 55 55
Максимум 170 170 110 175 110 85

фактором минимизации нежелательных эффектов. Одна-
ко относительно малые объемы групп каждого препарата, 
краткие сроки оценки и отсутствие данных по целому ря-
ду других антидепрессантов препятствуют вынесению 
окончательного заключения по выбору антидепрессантов 
в кардиологии. Пока мы не располагаем достаточным 
объемом достоверной информации, позволяющей сфор-
мулировать исчерпывающие критерии выбора антиде-
прессанта в каждой клинической ситуации. Проблема та-
кого выбора дополнительно осложняется тем, что риск 
развития и тяжесть неблагоприятных реакций ССС опре-
деляются не только рассмотренными свойствами самих 
антидепрессантов, но и особенностями заболевания серд-
ца. Вероятность кардиотоксических эффектов антиде-
прессантов наиболее высока у пациентов с частыми анги-
нозными приступами (прогрессирующая стенокардия 
или стабильная стенокардия напряжения III—IV функци-
ональных классов), острой или хронической сердечной 
недостаточностью, а также некоторыми нарушениями 
ритма и проводимости сердца. Кроме того, более частое 
возникновение побочных эффектов можно ожидать в 
остром периоде инфаркта миокарда, а также у пациентов 
с лабильным АД (чередование гипертонических кризов и 
эпизодов выраженной гипотонии) [1].

Более того, обсуждалось непосредственное влияние 
антидепрессантов в терапевтических дозах на проводи-
мость и другие функции ССС. Однако решение проблемы 
выбора антидепрессанта дополнительно осложняется тем, 
что конечный нежелательный клинический эффект —  
желудочковые аритмии с вероятностью летального исхода 
может быть также связан с косвенными факторами, наи-
более важным из которых являются лекарственные взаи-

модействия. Соответственно необходимо учитывать риск 
потенцирования эффекта пролонгации интервала Q—T 
при сочетанном применении антидепрессантов (ТЦА, 
СИОЗС и др.) с препаратами, способными увеличивать 
интервал Q—Tc.

Депрессия у больных АГ связана с тяжестью заболева-
ния и зачастую становится независимым фактором риска 
его прогрессирования: нестабильное течение, развитие ос-
ложнений. Добавление антидепрессанта к базовой гипотен-
зивной терапии у больных АГ и сочетанным депрессивным 
расстройством приводит к редукции симптомов депрессии, 
улучшению суточного профиля АД, тем самым уменьшая 
вероятность недостаточного снижения АД в ночное время. 
В свою очередь адекватное снижение АД в ночное время 
приводит к повышению качества жизни пациентов с АГ. 

Заключение
По результатам проведенного исследования, прием 

препарата престанс не сопровождался выраженными не-
благоприятными эффектами (ортостатическая гипото-
ния). Такими образом, сочетанное применение препарата 
престанс и антидепрессантов (рассмотренных классов в 
соответствующих суточных дозировках) является безо-
пасным и эффективным в комплексной антигипертен-
зивной терапии. Широкий спектр дозировок сделал пре-
станс удобным препаратом с практической точки зрения, 
а возможность однократного приема препарата повышала 
степень соблюдения пациентами схемы назначенной те-
рапии. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Таблица 8. Динамика фоновых значений ЧСС, САД и ДАД для каждого антидепрессанта  
(парный критерий t Стьюдента для разности средних значений)

Антидепрессант (МНН)
САД, мм рт.ст. ДАД, мм рт.ст. ЧСС, уд/мин

фон 6—8-й 
день р фон 6—8-й 

день р фон 6—8-й 
день р

Агомелатин 132,50 124,58 0,04 76,25 78,75 0,11 65,50 64,42 0,54
Пароксетин 130,94 126,25 0,07 80,31 77,81 0,13 69,91 67,91 0,20
Флувоксамин 128,61 128,33 0,93 78,61 79,17 0,79 67,17 67,17 1,00
Эсциталопрам 126,33 125,50 0,76 77,00 80,67 0,31 67,03 65,97 0,18
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