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Виявлено високу частоту когнітивної дисфункції (порушення уваги, пам’яті, психомоторних 
і виконавчих функцій, труднощі в прийнятті рішень, дефіцит обробки інформації), установлено 
складний характер співвідношення між депресивною симптоматикою та когнітивними пору-
шеннями при терапевтично резистентних депресіях.
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Стан поширеності депресивних розладів у по-
пуляції є центральною проблемою сучасної пси-
хіатрії, оскільки негативним чином впливає на 
соціально-економічні показники через високий 
ступінь соціально-трудової дезадаптації хворих, 
а також великий відсоток інвалідизації, спричи-
неної депресією [1]. Серед депресій від 30–60 % 
є терапевтично резистентними, що значно по-
глиблює проблематику цієї нозології [2]. Когні-
тивне функціонування давно розглядається як 
один із маркерів депресивних розладів, поняття 
когнітивного дефіциту є невід’ємною складовою 
депресивного стану. Симптоми порушень у ког-
нітивній сфері — одні із діагностичних критеріїв 
для депресії, зокрема зниження концентрації уваги, 
порушення пам’яті, процесів планування діяльнос-
ті та прийняття рішень, сповільнення мовлення. 
На сучасному етапі когнітивні порушення при 
депресивних розладах опинилися у фокусі уваги 
дослідників не лише як один із основних проявів 
хвороби, але і як один із визначальних критеріїв 
ефективності лікування та подальшого соціаль-
ного функціонування пацієнтів [3–5]. Сьогодні 
саме якість соціального функціонування на фоні 
редукції афективної симптоматики є визначальною 
при оцінці ефективності антидепресивної терапії. 
За даними різних авторів, когнітивні розлади при 
терапевтично резистентних депресіях (ТРД) тра-
пляються в 94 % випадків та зберігаються у ви-
гляді резидуальної симптоматики в 44 % випадків 
у ремісії [3, 6–8]. Факторами, які впливають на 
розвиток та тяжкість когнітивних розладів при 
ТРД визначено вік пацієнта, рівень освіти, час 
початку захворювання, тривалість захворювання, 
кількість епізодів, клініко-психопатологічний тип 
епізодів, коморбідні стани (тривога, супровідні за-
хворювання), схему лікування [2, 6, 9]. Патомор-
фологічним субстратом когнітивних розладів при 
ТРД є порушення процесів нейропластичності. 

Завдяки останнім науковим досягненням із ви-
користанням сучасних методів дослідження було 
встановлено, що при депресивних розладах на-
явні виражені як ультраструктурні, так і макро-
морфологічні зміни у деяких структурах мозку. 
Відомо, що зв’язки дорзолатеральної лобної кори 
і стріаторного комплексу беруть участь у форму-
ванні позитивного емоційного підкріплення під 
час досягнення мети діяльності. Порушення цих 
зв’язків унаслідок феномену роз’єднання спри-
чиняє недостатність позитивного підкріплення 
і, як наслідок, стан хронічної фрустрації, що при-
зводить до виникнення депресій. Доведено, що 
у пацієнтів із ТРД зменшені розміри гіпокампу, 
причому ступінь зменшення його об’єму корелює 
з кількістю перенесених хворим епізодів депресії. 
Разом із тим установлено, що в гіпокампі змен-
шується не тільки кількість нейрональних клітин, 
але й знижується кількість функціонуючих синап-
сів, зменшуються довжина дендритів та їхня роз-
галуженість, припиняються процеси нейрогенезу. 
Одночасно зменшуються розміри префронтальної 
кори у вигляді зменшення щільності і розмірів 
клітин кори головного мозку (як нейронів, так 
і гліальних клітин), про що свідчать гістологічні 
дослідження біоптатів. Водночас прижиттєві дослі-
дження таких хворих із використанням позитрон-
но-емісійної томографії виявили у них зниження 
кровообігу і метаболізму глюкози в цій частині 
мозку. Останнім часом структурні та функціональ-
ні зміни було виявлено у мигдалеподібному тілі. 
Доведено, що у депресивних хворих, резистентних 
до застосованої терапії, наявні збільшення в ньо-
му кровообігу і метаболізму глюкози, які ще біль-
ше посилюються із тяжкістю депресивного стану. 
При цьому розміри мигдалеподібного тіла у таких 
хворих на ранніх етапах депресії частіше збільшу-
ються. Однак із часом у міру продовження захво-
рювання, навпаки, відбувається зменшення його 
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розмірів. Важливим відкриттям у ході нещодавно 
проведених досліджень було визначення глутамату 
як біохімічної основи нейропластичності. Глутамат 
є збуджуючим нейромедіатором, вкрай необхідним 
головному мозку для нормального нейронально-
го функціонування. Проте у разі його надлишку 
в мозку людини запускається каскад реакцій, який 
призводить до пошкодження і загибелі нейронів. 
Доведено, що саме нейротоксичними ефектами 
глутамату обумовлені зазначені структурні зміни 
в головному мозку у пацієнтів із ТРД. Таким чи-
ном, когнітивні порушення у розумінні патогенезу 
та клініки ТРД посідають одне з провідних місць, 
а ступінь порушення пізнавальних функцій є важ-
ливим маркером ефективності лікування та пред-
иктором подальшої соціальної реабілітації навіть 
у більшому об’ємі, ніж вираженість депресивних 
симптомів [4–6, 10].

Метою проведеного дослідження був аналіз 
особливостей нейрокогнітивного дефіциту у хво-
рих із ТРД в аспекті їх клінічного поліморфізму.

До проведеного дослідження на основі ін-
формованої усвідомленої згоди було залучено 87 
пацієнтів, із них — 24 чоловіка та 63 жінок віком 
22–40 років із верифікацією діагнозу згідно з кри-
теріями МКХ-10: депресивний епізод у структурі 
біполярного афективного розладу різного ступеня 
тяжкості (F31.3–F31.5), депресивний епізод (F32), 
рекурентний депресивний розлад (F33), дисти-
мія (F34.1) з ознаками резистентності (депресію 
вважали резистентною, якщо впродовж двох по-
слідовних курсів (по 3–4 тижні) адекватної моно-
терапії фармакологічно відмінними препаратами 
відзначалася відсутність або недостатність клі-
нічної ефективності (редукція симптоматики за 
шкалою Гамільтона становила менше 50 %) [2, 11]. 
Усі пацієнти на момент проведення досліджен-
ня перебували в КЗ «Львівська обласна клінічна 
психіатрична лікарня», обстеження проводило-
ся на першому тижні стаціонарного лікування. 
Клініко-психопатологічний метод ґрунтувався 
на принципах проведення психіатричного обсте-
ження пацієнтів згідно з клінічними критеріями 
МКХ-10. Оцінювався психічний стан пацієнтів 
шляхом аналізу скарг, анамнестичних даних, ви-
вчення симптомів, синдромів, було дано їх психо-
патологічну інтерпретацію і співвідношення з кла-
сифікаційними характеристиками МКХ-10. Із ме-
тою стандартизованої оцінки клінічних проявів 
депресивного розладу і ступеня його вираженості 
використовували шкалу Гамільтона — HAMD-21, 
за допомогою якої було визначено ТРД за ступе-
нем тяжкості: показник 7–16 балів розцінювався 
як легкий, 17–27 балів — як середньої тяжкості, 
тяжкі депресії кваліфікувалися за показниками 
більше 27 балів. Для оцінки когнітивної функції 

пацієнтів використовувалася шкала MMSE — Mini-
Mental State Examination (коротка шкала оцінки 
психічного статусу). Результат отримували шляхом 
сумації балів (максимальна кількість — 30). Про 
відсутність порушень когнітивних функцій свід-
чив результат 28–30 балів, когнітивні порушення 
були наявними при сумі 24–27 балів, причому 
легка когнітивна дисфункція діагностувалася при 
26–27 балах, а помірна — при 24–25. Результат 
нижче 24 балів кваліфікували як деменцію. Як ін-
струмент для дослідження об’єктивних показників 
когнітивних функцій нами використано Монре-
альську когнітивну шкалу, так званий МоСА-тест 
(Z. Nasreddin, 1996), яка дає змогу оцінити різні 
когнітивні сфери: увагу і концентрацію, виконавчі 
функції, пам’ять, мовлення, конструктивно-зорові 
навички, абстрактне мислення, лічбу і орієнта-
цію. Час для проведення становить 10 хв. Оцінка 
у 26–30 балів свідчить про нормальний когнітив-
ний статус. При 18–26 балах реєструється легкий 
ступінь когнітивних порушень, при 10–17 — по-
мірний. Менше 10 балів за шкалою визначається 
як глибокий ступінь когнітивного дефіциту [12]. 
У процесі психологічного обстеження також вико-
ристовували тест на зорово-моторну координацію 
(Trail making test, TMT, R. M. Reitan, D. Wolfson, 
1993). За частиною А оцінюється моторна коор-). За частиною А оцінюється моторна коор-
динація, за частиною В — увага, робоча пам’ять 
і виконавча функція. Результат визначається ча-
сом, витраченим на виконання завдань обох час-
тин (А і В), але не більше 4 хв. За допомогою 
тесту швидкості мовленнєвих відповідей (Verbal 
fluency test, VFT, M. D. Lezak, 1995) ми вивчали 
вербальну асоціативну продуктивність (літерна 
частина) та лексичні системи (категоріальна части-
на), запас семантичної пам’яті, виконавчі функції. 
Для оцінки інтенсивності та вибірковості уваги 
і дослідження виконавчих функцій використано 
тест Струпа (Stroop color word interference test, 
J. R. Stroop, 1935).

Критеріями виключення із дослідження були 
дані про перенесені органічні захворювання цен-
тральної нервової системи, залежність від психо-
активних речовин, наявність ознак метаболічних 
захворювань, передозування лікарськими засоба-
ми, а також черепно-мозкова травма в анамнезі.

На першому етапі роботи було проведено де-
тальний аналіз соціодемографічних показників об-
стежених пацієнтів. Середній вік вибірки хворих 
становив 32,2±4,7 року. За освітньо-кваліфікацій-
ним рівнем група була представлена таким чином: 
із базовою середньою освітою було 7 осіб (8,0 %), 
із середньою спеціальною — 42 (48,3 %), вищу 
освіту мали 38 (43,7 %) пацієнтів. Характеристи-
ка зайнятості в обстеженого контингенту хворих 
виявила, що роботу мали 33 особи, безробітними 
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були 28 хворих, а на інвалідності перебували 26 па-
цієнтів, що становить 37,9 %; 32,2 % та 29,9 % від-
повідно. Серед працюючих хворих основна части-
на була зайнята розумовою працею — 24 (27,6 %) 
особи, фізичною — 9 (10,3 %).

Час перебігу резистентної депресії в групі об-
стежених пацієнтів становив 4,4±0,7 року із за-
гальною тривалістю захворювання 12,1±3,4 року. 
Середній вік маніфесту захворювання — 20,3±3,4 
року, маніфестація резистентності виявлялася у се-
редньому в 20,6±2,7 року. Тривалість епізоду ТРД 
в обстежених пацієнтів була у середньому 8,2±1,3 
місяця, кількість перенесених епізодів депресії до 
розвитку резистентності становила 3,4±0,4.

За допомогою шкали Гамільтона — 21 пункт 
(HAM-D21) було проведено оцінку ТРД за ступе-
нем тяжкості. Розподіл пацієнтів за цим показни-
ком відображено в табл. 1.

Як видно із наведених даних, у переважної 
більшості пацієнтів (79,4 %) відзначалася депресив-
на симптоматика тяжкого ступеня (понад 27 балів 
за шкалою Гамільтона — 21 пункт (HAM-D21)), за 
нозологічними характеристиками це в основному 
хворі із біполярним афективним розладом, депре-
сивним епізодом (26,4 %) та рекурентним депре-
сивним розладом (32,2 %). На основі отриманих 
у ході дослідження даних у структурі депресив-
ного синдромокомплексу виділено симптоми, які 
найбільш характерні для пацієнтів із ТРД. Серед 
них — зниження інтересів до тих речей, які раніше 
цікавили, в 83,9 % випадків, зниження здатнос-
ті переживати задоволення — в 95,4 %, відчуття 
апатії — у 55,2 %, слабкість, анергія — в 74,7 %, 
підвищена втомлюваність — в 63,2 %, тривога, 
страх — в 83,9 %, порушення сну — в 86,2 %, со-
матичні скарги — в 55,2 % випадків. Досить висо-
ким виявився рівень суїцидальності: 40,2 % хворих 
виявляли суїцидальні думки, тенденції, були наявні 
також суїцидальні спроби. Узагальнені дані щодо 
психопатологічної структури ТРД подано в табл. 2.

Як засвідчили результати клініко-психопа-
тологічного обстеження хворих із ТРД, 86,4 % із 

них висловлювали скарги щодо порушень у піз-
навальній сфері. Найчастіше хворі скаржилися на 
втрату впевненості у собі, зниження самооцінки, 
песимістичні погляди на майбутнє, негативний 
ретроспективний аналіз, порушення концентра-
ції уваги, зниження пам’яті, особливо на поточні 
події, недостатню здатність розуміння інформації, 
порушення абстрактного мислення, соціальних 
зв’язків, соматопсихічну деперсоналізацію, зни-
ження здатності до прийняття рішень. Із ураху-
ванням цього факту дані клінічної оцінки і скарг 
пацієнтів було доповнено нейропсихологічним до-
слідженням рівня когнітивного функціонування. 
За критеріями шкали MMSE у 12 (13,8 %) пацієн-
тів засвідчено відсутність когнітивних порушень. 
Когнітивний дефіцит визначався у 75 хворих, що 
становило 86,2 %. При цьому легкий ступінь ког-
нітивного зниження виявлено у 37 (42,5 %) паці-
єнтів, у 36 (41,4 %) пацієнтів встановлено помір-
ний рівень когнітивної дисфункції, а у 2 випадках 
(2,3 %) зареєстровано показники, характерні для 
початкової деменції.

Загальний бал за Монреальською когнітивною 
шкалою становив 21±2,4. Найбільш значними ви-
явилися зміни нейродинамічних параметрів за-
безпечення діяльності хворих із ТРД — коливан-
ня продуктивності, а також уповільнення темпу 
психічних процесів. Зафіксовано також істотні 
функціональні порушення довільної уваги з під-
вищеним відволіканням на зовнішні стимули, що 
обумовлює легкість синтезу побічних асоціацій та 
накладення їх на поточну діяльність. Характер-
ними є модально-неспецифічні розлади коротко-
часної пам’яті, особливо в мовленнєво-руховій та 
зоровій частинах.

Проведення тестування на зорово-моторну ко-
ординацію, зв’язок символів засвідчило наявність 
розладів довільної уваги у пацієнтів із ТРД, яке 
виявлялося зниженням здатності до переключення 
уваги при зміні завдань. Це насамперед ілюструє 
нейродинамічний характер розладів уваги за від-
сутності первинних регуляторних порушень.

Таблиця 1

Розподіл пацієнтів за ступенем тяжкості депресивної симптоматики  
(за шкалою Гамільтона — 21 пункт HAM-D21)

Ступінь 
тяжкості

Нозологічна 
належність F31 F32 F33 F34 Разом

Легкий
абс. ч. 1 — 1 1 3

% 1,1 — 1,1 1,1 3,3

Середній
абс. ч. 4 3 4 4 15

% 4,6 3,5 4,6 4,6 17,3

Тяжкий
абс. ч. 23 14 28 4 69

% 26,4 16,2 32,2 4,6 79,4
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За допомогою тесту VFT установлено висо-
кий ступінь відволікання пацієнтів від завдан-
ня, швидку втрату зацікавленості, необхідність 
повторної стимуляції до подальшого виконання 
завдань. Істотними виявилися порушення семан-
тичної пам’яті.

За тестом Струпа у пацієнтів, які страждають 
на ТРД, відзначено тяжкість у переході від вер-
бальних функцій до сенсорно-перцептивних, а це 
свідчить знову ж таки про труднощі із переклю-
ченням уваги. Параметри когнітивного функціо-
нування узагальнено в табл. 3.

Таблиця 3

Показники когнітивного функціонування у хворих 
із терапевтично резистентними депресіями

Метод нейропсихологічного 
дослідження Показники

MMSE 25,2±1,7

МоСА-тест 21±2,4

ТМТ, частина А 41,7± 0,8

ТМТ, частина В 92,5±10,3

VFT, літерна частина 18,4± 2,7

VFT, категоріальна частина 23,7±3,1

Тест Струпа, частина 1 64,7±8,2

Тест Струпа, частина 2 184,5±10,8

Якісна характеристика когнітивних пору-
шень при ТРД засвідчила неоднорідність їх 
структури. В основному вони мають характер 

нейрокогнітивного дефіциту і виявляються по-
рушеннями виконавчих функцій, уваги, пам’яті, 
швидкості перебігу психомоторних процесів та 
оптико-просторових здібностей. Вивчено особли-
вості когнітивних порушень залежно від психопа-
тологічного варіанту депресивного синдрому. Так, 
у пацієнтів із тривожним (ажитованим) варіантом 
виявлено істотні ускладнення під час виконання 
завдань, зростання кількості помилок, порушен-
ня психомоторної координації, зорово-просторо-
вої функції та довготривалої пам’яті. Відзначено 
коливання продуктивності психічної діяльності, 
імпульсивність психічних процесів. Астено-анер-
гічний варіант характеризувався загальмованістю 
темпу психічної активності, інертністю та спус-
тошеністю психічних процесів. Когнітивна дис-
функція характеризувалася порушенням стійкості 
та зниженням концентрації уваги, короткотривалої 
і довготривалої пам’яті. При апатико-адинамічно-
му клінічному варіанті терапевтично резистентних 
депресій феноменологія когнітивного дефіциту ви-
різняється вираженою психомоторною загальмо-
ваністю, втратою здібності відчувати задоволення, 
зниженням мотивації, труднощами в зосереджен-
ні та прийнятті рішень, у структурі переважають 
порушення динамічного праксису, уваги, розлади 
зорово-просторової функції та пам’яті. Значною 
мірою на пізнавальну сферу пацієнтів із ТРД 
впливають афективно-когнітивні викривлення, 
які сприяють виникненню нереалістичних уяв-
лень, оцінок та суджень у хворих. Характерними 

Таблиця 2
Психопатологічна структура депресивного синдромокомплексу  
у хворих із терапевтично резистентними депресіями, абс. ч. (%)

Афективні прояви
Ступінь тяжкості депресії

Разом
легкий середній важкий

Зниження інтересів 3 (3,4) 12 (13,8) 58 (66,7) 73 (83,9)

Зниження здатності переживати 
задоволення 2 (2,3) 15 (17,2) 66 (75,9) 83 (95,4)

Апатія — 7 (8,1) 41 (41,1) 48 (55,2)

Роздратованість 1 (1,1) 8 (9,2) 26 (29,9) 35 (40,2)

Відчуття безпомічності — 4 (4,6) 31 (35,6) 35 (40,2)

Відчуття відчаю — 4 (4,6) 36 (41,4) 40 (46,0)

Суїцидальні думки — 7 (8,1) 28 (32,2) 35 (40,2)

Слабкість, анергія 1 (1,1) 11 (12,6) 53 (60,9) 65 (74,7)

Підвищена втомлюваність 2 (2,3) 9 (10,3) 44 (50,6) 55 (63,2)

Панічні напади — 4 (4,6) 26 (29,9) 30 (34,5)

Тривога, страх — 12 (13,8) 61 (70,1) 73 (83,9)

Порушення сну 1 (1,1) 8 (9,2) 66 (75,9) 75 (86,2)

Соматичні скарги — 9 (10,3) 39 (44,8) 48 (55,2)

Втрата ваги 1 (1,1) 7 (8,1) 34 (39,1) 42 (48,3)

Іпохондричні переживання — 4 (4,6) 28 (32,2) 32 (36,8)
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рисами когнітивного дефіциту є такі складові де-
пресивного синдрому, як порушення самоаналізу, 
самооцінки та саморегуляції психічних процесів 
(пам’яті, мислення, уваги) — метакогнітивні по-
рушення. Причому чим тяжчий прояв депресивної 
симптоматики, тим більше в генезі когнітивних 
порушень відіграють роль афективно-когнітивні 
викривлення та метакогнітивні зсуви.

Таким чином, проведене дослідження вияви-
ло високу частоту нейрокогнітивного дефіциту 
(порушення уваги, пам’яті, труднощі в прийнятті 
рішень, дефіцит обробки інформації), психомо-
торних і виконавчих функцій, а також установило 
складний характер співвідношення між депресив-
ною симптоматикою та когнітивними порушен-
нями при ТРД.
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ОСОБЕННОСТИ НЕЙРОКОГНИТИВНОГО ДЕФИЦИТА У БОЛЬНЫХ С ТЕРАПЕВТИЧЕСКИ 
РЕЗИСТЕНТНЫМИ ДЕПРЕССИЯМИ В АСПЕКТЕ ИХ КЛИНИЧЕСКОГО ПОЛИМОРФИЗМА

Л. В. РАХМАН

Выявлена высокая частота когнитивной дисфункции (нарушения внимания, памяти, психомоторных 
и исполнительных функций, трудности в принятии решений, дефицит обработки информации), 
установлен сложный характер соотношения между депрессивной симптоматикой и когнитивными 
нарушениями при терапевтически резистентных депрессиях.

Ключевые слова: терапевтически резистентные депрессии, когнитивные нарушения, психопатологическая 
характеристика.

THE FEATURES OF NEUROCOGNITIVE DEFICIENCY IN PATIENTS WITH TREATMENT RESISTANT 
DEPRESSIONS IN TERMS OF THEIR CLINICAL POLYMORPHISM

L. V. RAKHMAN

The study revealed a high frequency of cognitive dysfunction (disorders of attention, memory, psy-
chomotor and executive functions, difficulties in decision making, deficiency in information process-
ing). A complex character of relationships between depressive symptoms and cognitive impairment 
in treatment resistant depression was determined.

Key words: treatment resistant depression, cognitive dysfunction, psychopathological characteristic.
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