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Мета дослідження: аналіз клініко-психопатологічних, генеалогічних та генетичних закономірностей 
формування рекурентних депресивних розладів (РДР) для  покращення діагностики та  терапії.

Обстежено 175 хворих на РДР (основна група), що проходили стаціонарний курс лікування у відділі 
пограничної психіатрії ДУ  «ІНПН НАМН України», до  групи порівняння увійшли 46  осіб без психічних 
розладів. Діагноз РДР встановлений за  критеріями МКХ-10.

В  результаті дослідження встановлено, що  механізми формування РДР визначаються поєднаним 
впливом клініко-генеалогічних, соціально-середовищних (факторів психічної травматизації) 
та індивідуально-психологічних (стресостійкістю та особистісними особливостями) чинників. Залежно 
від  ступеня важкості РДР визначена специфіка провідних психотравматичних факторів. Визначені 
особливості синдромальної структури РДР залежно від важкості перебігу: при легкому депресивному 
епізоді вірогідно переважали тривожно-фобічний та  соматовегетативний синдроми; при  помірному 
депресивному епізоді  — астенічний та  апатичний синдроми; при  важкому депресивному епізоді  — 
іпохондричний, астенічний та  апатичний синдроми.

Встановлено, що  суттєве родинне накопичення психічних розладів у  родоводах пацієнтів з  РДР 
вказує на  велику роль спадкових факторів у  виникненні депресивних розладів.

За  результатами дослідження індивідуально-психологічних особливостей, що  зумовлюють стрес-
протекторні властивості особистості, визначено, що  хворі на  РДР характеризуються наявністю 
виразних антивітальних тенденцій (найвиразнішими є «безпорадність», «негативний образ сьогодення 
та майбутнього», «самотність», тривожні румінації, а також антивітальні думки). У пацієнтів з РДР визна-
чено низький рівень життєстійкості (ресурсів щодо подолання перешкод та компенсаторних механізмів).

Встановлено, що частота генотипів, асоційованих з підвищеною експресією Р-глікопротеїну (гено-
типи ТТ  +  СТ), серед пацієнтів становить 68  %, а  фармакогенетично значущі поліморфізми CYP2D6*4, 
CYP2C19*2 зумовлюють високий відсоток повільних метаболізаторів (30 % і 23 % за маркерами CYP2D6*4 
і  CYP2C19*2 відповідно), що  вказує на  важливість генетичного тестування за  цими маркерами перед 
призначенням фармакотерапії. Виявлено, що  тенденція знижування частоти генотипів, асоційованих 
з повільним метаболізмом антидепресантів (CYP2D6*4, CYP2C19*2) і високою експресією Р-глікопротеїну 
(MDR1), від важких до легких форм депресії може вказувати на вплив цих поліморфізмів на виразність 
симптомів.

Отримані дані треба використовувати для ретельної діагностики РДР, раннього виявлення ризику 
розвитку рекурентної депресії, вибору адекватної фармакотерапії з  урахуванням генотипування 
та  психотерапевтичних заходів.
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The  purpose of  the research: analysis of  clinical-psychopathological, genealogical and genetic regulari-
ties of  the formation of  recurrent depressive disorders (RDD) for the improvement of  diagnosis and therapy.

175 patients with RDD were examined (main group), who underwent an  inpatient course of  treatment 
in  the department of  borderline psychiatry of  the Department of  Borderline Psychiatry of  the State Institute 
of Internal Medicine of the National Academy of Medical Sciences of Ukraine, the comparison group included 
46 people without mental disorders. The diagnosis of RDD was established according to the criteria of ICD-10.

As  a  result of  the research, it  was established that the mechanisms of  RDD formation are determined 
by  the combined influence of  clinical and genealogical, social and environmental (factors of  mental trauma) 
and individual and psychological (stress resistance and personal characteristics) factors. Depending on  the 
degree of  severity of  RDD, the specificity of  the leading psychotraumatic factors is  determined. Specific 
features of  the syndromal structure of  RDD depending on  the severity of  the course: with a  mild depressive 
episode, anxiety-phobic and somatic-vegetative syndromes probably prevailed; with a  moderate depressive 
episode — asthenic and apathetic syndromes; with a severe depressive episode — hypochondriac syndrome, 
asthenic and apathetic syndromes.

It was established that a significant family accumulation of mental disorders in the pedigrees of patients 
with ADHD indicates a  high role of  hereditary factors in  the occurrence of  depressive disorders.

According to  the results of  the study of  individual and psychological features that determine the stress-
protective qualities of  the personality, it  was determined that patients with RDD are characterized by: the 
presence of pronounced anti-vital tendencies (the most pronounced are “helplessness”, “negative image of the 
present and future”, “loneliness”, anxious ruminations, as  well as  anti-vital thoughts. Patients with RDD have 
a  low level of  vitality (resources to  overcome obstacles and compensatory mechanisms).

It was established that the frequency of genotypes associated with increased expression of P-glycoprotein 
(TT + ST genotypes) among patients is 68 %, and pharmacogenetically significant polymorphisms CYP2D6*4, 
CYP2C19*2 cause a high percentage of slow metabolizers (30 % and 23 % for markers CYP2D6*4 and CYP2C19*2, 
respectively), which indicates the importance of  genetic testing for these markers before prescribing phar-
macotherapy. It was found that the tendency of decreasing the frequency of genotypes associated with slow 
metabolism of  antidepressants (CYP2D6*4, CYP2C19*2) and high expression of  P-glycoprotein (MDR1) from 
severe to mild forms of depression may indicate the influence of these polymorphisms on the expressiveness 
of  symptoms.

The obtained data should be used for careful diagnosis of ADD, early detection of  the risk of developing 
recurrent depression, selection of  adequate pharmacotherapy taking into account genotyping and psycho-
therapeutic measures.
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Депресивні розлади, зокрема й  рекурентні де-
пресивні розлади (РДР), мають велику поширеність 
та спостерігаються майже у 20 % населення різних 
країн. Наслідком депресії є зниження праце здатності 
пацієнтів, якості життя, погіршання взаємодії з ото-
ченням, страждання, як  самих пацієнтів, так і  їхніх 
близьких  [1—3]. Відповідно до  низки досліджень, 
в  європейських країнах на  депресивні розлади 
припадає 11—15 % від усіх років, прожитих з інва-
лідністю, вони посідають провідне місце серед хро-
нічних захворювань. В США річні витрати, пов’язані 
з депресією, перевищують 80 млрд доларів, майже 
половина з них зумовлена втратою праце здатності. 
Депресія збільшує учетверо ризик самогубства 
(до  70  % хворих виявляють суїцидальні тенденції, 
а 15 % з них здійснюють навмисне самоушкодження), 
а у найтяжчих пацієнтів цей показник збільшується 
майже у 20 разів [4—9].

Тяжкі соціально-економічні наслідки депресій 
зумовлені різноманітними причинами — падінням 
продуктивності праці, збільшенням тривалості від-
пусток, частими зверненнями до  лікарів загальної 
практики, тривалими госпіталізаціями, обстеженням 
і лікуванням в соматичних стаціонарах, передчасною 
смертю через суїциди тощо. Огляд даних ринку праці 
Великобританії показав, що  респонденти з  депре-
сією та тривогою втричі частіше відсутні на роботі. 
Пацієнти з депресивними розладами мають в серед-
ньому більше днів непрацездатності протягом міся-
ця, ніж хворі з артритами, цукровим діабетом і гіпер-
тонічною хворобою. Депресія посідає провідне місце 
серед інших психічних розладів за частотою втрати 
працездатності (17,30 %) та складнощів у виконанні 
широкого кола соціальних, виробничих, сімейних 
і особистісних функцій [10]. Особи з депресивними 
розладами виявляють не  тільки клінічні порушен-
ня, а й порушення широкого кола міжособистісних 
відносин: від  синовніх, батьківських, подружніх 
до професійних та суспільних. Депресивні симптоми 
негативно впливають на  різні сфери життя пацієн-
тів —здобуття освіти, можливості кар’єрного зрос-
тання, організацію дозвілля, особистісний розвиток. 
Депресивні розлади підвищують ризик виникнення 
та  ускладнення перебігу інших захворювань, під-
силюють больові синдроми, що призводить до три-
валішого лікування різних соматичних порушень 
в умовах стаціонару, погіршується прогноз перебігу 
соматоневрологічної патології [11; 12].

На  сучасному етапі розвитку науки депресивні 
розлади розцінюють як  патологію, до  формування 
якої призводить взаємодія різноманітних факторів: 
біологічних, психологічних та соціальних.

До біологічних факторів розвитку депресії нале-
жать специфічні порушення нейрохімічних процесів 
(обмін нейромедіаторів: серотонін, норадреналін, 
ацетилхолін, гамма-аміномасляна кислота та  ін.). 
Ці порушення так само можуть бути спадково зумов-
лені [13—17].

До  психологічних факторів, що  сприяють роз-
витку депресії, належать: стиль мислення, який 

характеризується фіксацією на  негативних сторо-
нах життя і  власній особистості, схильність бачити 
в  негативному світлі навколишнє і  своє майбутнє. 
Особливості спілкування в  сім’ї  характеризують-
ся підвищеним рівнем критики та  підвищеною 
кон флікт ністю. В  суб’єктивній оцінці збільшується 
кількість стресогенних подій протягом життя (роз-
лучення, алкоголізація близьких, смерть близьких); 
зростає соціальна ізоляція з  незначною кількістю 
довірчих контактів, які могли б слугувати джерелом 
емоційної підтримки [18; 19].

До  соціальних аспектів належать високий темп 
життя, підвищений рівень стресогенності, висока 
конкурентність сучасного суспільства, соціальна 
нестабільність  — високий рівень міграції, важкі 
економічні умови, воєнні події, невпевненість в завт-
рашньому дні [20—22].

Оцінювання сукупності всього різноманіття фак-
торів є важливим для розуміння виникнення депре-
сивних розладів, прогнозування ризику виникнення 
депресивних порушень, суїцидального ризику та по-
трібним для вибору персоналізованої терапевтичної 
тактики, як фармако- так і психотерапевтичної.

Мета дослідження: аналіз клініко-психопатоло-
гічних, генеалогічних та  генетичних закономірнос-
тей формування РДР для  покращення діагностики 
та терапії.

Для  досягнення мети обстежено 175  хворих 
на  РДР, що  увійшли в  основну групу та  проходили 
стаціонарний курс лікування у  відділі пограничної 
психіатрії ДУ  «ІНПН НАМН України», до  групи по-
рівняння увійшли 46  осіб без психічних розладів. 
Діагноз РДР встановлений за критеріями МКХ-10.

Серед 175 пацієнтів з  РДР 64  були з  поточним 
легким епізодом (ПЛЕ) (F33.0), 46 — з поточним по-
мірним епізодом (ППЕ) (F33.1) та 65 хворих — з по-
точним важким епізодом (ПВЕ) (F33.2).

Методи дослідження: клініко-психопатологічний 
метод, з  оцінкою аналізу клінічної симптоматики, 
оцінка психічного стану хворих та  аналіз психо-
травматичних чинників. В  межах цього методу ви-
користовували анкету для  визначення соціодемо-
графіч них, анамнестичних, родинних (інформація 
про членів родини, їхнє місце народження, прожи-
вання, націо нальність, етнічна належність) факторів 
з обробленням отриманих результатів (як кількісним, 
так і  якісним). Клініко-психопатологічний метод 
був доповнений психометричною методикою: шкала 
Монтгомері  — Асберга для  оцінки рівня депресії 
(MADRS) [23].

Клініко-генеалогічне дослідження включало ви-
користання метода генеалогічного древа з вивчен-
ням родоводу кожного пробанда від I до IV ступеня 
споріднення і на глибину трьох поколінь [24].

Психодіагностичні методи: модифікований ва-
ріант методики «Антивітальність і  життєстійкість 
(АВіЖС)» (Сагалакова О. А., Труєвцев Д. В., 2017) [25], 
багаторівневий особистісний опитувальник «Адап-
тив ність» (Маклаков А. Г. та Чермянін С. В., 1993) [26], 
тест на стресостійкість (Щербатих В. Ю., 2006)  [27], 
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методика діагностики соціально-психологічної адап-
тації К. Роджерса — Р. Даймонда [28].

Фармакогенетичний метод включав визначення 
генетичного поліморфізму генів, що  зумовлюють 
метаболізм психотропних лікарських засобів [29; 30].

Оцінка клініко-психопатологічного стану паці-
єнтів з  РДР в  межах поточного епізоду дала змогу 
встановити провідні симптомокомплекси: у  всіх 
100,00 ± 0,00 % обстежених провідним був депре-
сивний симптомокомплекс, який сполучався з інши-
ми симптомокомплексами, як-от астенічний  — 
(37,96 ± 4,66) % осіб, апатичний — (28,70 ± 4,35) % 
осіб, тривожно-фобічний  — (37,96  ±  5,36) % осіб, 
соматовегетативний — (28,70 ± 4,35) % осіб, іпохон-
дричний — (25,0 ± 4,16) % осіб (рис. 1).

іпохондричний

соматовегетативний
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Рис. 1. Провідні симптомокомплекси у хворих на РДР

Структура депресивного симптомокомплексу 
у  обстежених хворих на  РДР включала зниження 
настрою, зниження зацікавленості щодо оточення 
та до спілкування, зниження задоволеності від ре-
чей, що  раніше викликали захоплення, зниження 
загальної активності та ініціативи, відчуття невпев-
неності у  собі, песимістичну оцінку майбутнього, 
а також порушення сну та апетиту.

Астенічний симптомокомплекс характеризувався 
психічною виснаженістю обстежуваних, млявістю 
та зниженням відчуття енергії, фізичною втомлюва-
ністю, порушенням концентрації уваги, погіршанням 
пам’яті, потребою докладати зусиль під час повсяк-
денної діяльності, зниженням продуктивності діяль-
ності, відчуттям постійної втоми.

При  апатичному симптомокомплексі спостері-
гались прояви втрати змісту власних дій, які вико-
нували радше за  звичкою, а  не  внаслідок бажань, 
неспроможність приймати рішення, відсутність 
зацікавленості в  результатах власних дій, відчуття 
байдужості до  оточення та  самого себе, зниження 
потреби в спілкуванні.

Тривожно-фобічний симптомокомплекс характе-
ризувався відчуттям невмотивованої тривоги, стра-
ху, який виникав у різних ситуаціях та не від повідав 
суті ситуації, очікуванням можливих негатив них 
наслідків, потребою уникати багатьох обставин, 
від чуттям невпевненості у  собі та  своїх діях, стра-
хом погіршання власного самопочуття або  смерті, 
наявності невиліковної хвороби та  неможливості 
отримати медичну допомогу.

Структура соматовегетативного симптомокомп-
лексу характеризувалася наявністю різноманітних 
вісцеральних проявів — кардіоваскулярних (карді-
алгії, тахікардія, аритмії, коливання артеріального 
тиску), гастроінтестинальних (синдром подразнення 
кишкового тракту, дискінезії, абдомінальний біль), 
респіраторних (задишка, спазми в  горлі), а  також 
неприємними тілесними відчуттями (болю, напруги, 
важкості, оніміння тощо).

При  іпохондричному симптомокомплексі спо-
стерігались побоювання за  стан свого здоров’я, 
песимістичне сприйняття уявного або  реального 
захворювання та перебільшення його негативних на-
слідків, домінування уявлень про порушення роботи 
внутрішніх органів, про несприятливі результати 
лікування, негативні соціальні наслідки, безперспек-
тивність лікування.

Проведена оцінка свідчить, що у пацієнтів депре-
сивний симптомокомплекс поєднувався не з одним, 
а з двома або навіть трьома іншими симптомокомп-
лексами, що  свідчить про ускладнення клінічної 
картини.

Для об’єктивізації оцінки клінічної структури та ви-
раженості поточного епізоду в обстежених хворих ви-
користовували психометричну шкалу Монтгомері — 
Асберга для оцінки депресії (MADRS). Оцінку прово-
дили на перший день перебування у стаціонарі.

За шкалою MADRS встановлено, що стан більшості 
хворих (67,69 %) на момент оцінки відповідав важкому 
депресивному епізоду, помірний депресивний епізод 
був у 39,18 %, легкий депресивний епізод — у 14,06 % 
обстежених. Середнє значення балів за  шкалою 
MADRS у групі обстежених хворих становило 33,45 ба-
лів при  важкому депресивному епізоді, 19,63 балів 
при помірному та 28,07 балів при легкому.

Оцінка початку депресивного розладу у обстеже-
них пацієнтів виявила, що суттєвим провокаційним 
чинником розвитку РДР була наявність факторів 
психічної травматизації, серед яких найбільшого 
значення набувають соціальні чинники. Зокрема, 
51,43  % обстежених хворих під  час  опитування 
пов’язували розвиток поточного депресивного епі-
зоду (ДЕ) безпосередньо з впливом дії психогенних 
чинників. Водночас варто зауважити, що ця катего-
рія осіб належала переважно до вікових груп після 
50 років (78,23 % осіб) і налічувала від трьох до п'яти 
депресивних епізодів в анамнезі (69,71 % осіб). Певні 
відмінності простежувалися і у самій структурі фак-
торів психічної травматизації залежно від важкості 
поточного ДЕ (табл. 1).

Зокрема, за  даними таблиці 1, в  структурі вияв-
лених у  обстежених основної групи факторів пси-
хічної травматизації переважали такі, що  пов’язані 
зі  здоров’ям  (40,57  %), соціально-психологічні 
(48,57 %), зокрема, «невпевненість в завтрашньому 
дні» (страх погіршання соціально-економічного стану 
в майбутньому / зміни умов життя загалом, інфор ма-
ція ЗМІ), та сімейними проблемами (36,00 %), зокрема, 
погіршання/незадоволеність матеріально-побутовим 
станом, погіршання/втрата соціального статусу.



ISSN 2079-0325. УКРАЇНСЬКИЙ ВІСНИК ПСИХОНЕВРОЛОГІЇ. 2022. Том 30, випуск 3 (112)108

ДІАГНОСТИКА ТА ЛІКУВАННЯ НЕВРОЛОГІЧНИХ, ПСИХІЧНИХ ТА НАРКОЛОГІЧНИХ РОЗЛАДІВ

Таблиця 1. Структура провокаційних факторів психічної травматизації у хворих на РДР (% ± m %)

Показник, що вивчали
(Фактор психічної травматизації)

Основна група
Група порівняння

(n = 46)Всього
(n = 175)

ПЛЕ
(n = 64)

ППЕ
(n = 46)

ПВЕ
(n = 65)

Пов’язаний зі  здоров’ям  власним / 
близького оточення

40,57 ± 3,71 14,06 ± 4,38
(p < 0,001)*

39,18 ± 7,28
(p < 0,001)**

67,69 ± 5,85
(p < 0,05)***

15,21 ± 3,11

Пов’язаний з  сімейними/особис тіс-
ними стосунками

36,00 ± 3,62 23,44 ± 5,34
(p < 0,001)*

50,00 ± 7,45
(p < 0,21)

38,46 ± 6,08
(p < 0,42)

21,73 ± 4,27

Пов’язаний з професійною діяльністю 28,00 ± 3,39 42,18 ± 6,22
(p < 0,001)*

21,73 ± 6,15
(p < 0,001)**

18,46 ± 4,85
(p < 0,79)

19,56 ± 3,90

Соціально-економічний 22,85 ± 3,17 29,68  ± 5,76
(p < 0,92)*

26,08 ± 6,55
p < 0,05

13,84 ± 4,32
(p < 0,44)

10,86 ± 2,28

Соціально-психологічний 48,57 ± 3,77 59,70 ± 7,31
(p < 0,001)

65,21 ± 7,10
(p < 0,5)

26,15 ± 5,49
(p < 0,001)***

32,60 ± 5,95

Примітка. Відмінності між групами (p): * — при порівнянні ПЛЕ з ППЕ, ** — при порівнянні ПЛЕ з ПВЕ, *** — при порівнянні 
ППЕ з ПВЕ

В  групі порівняння також спостерігалося 
пере важання соціально-психологічних  (32,60  %) 
та пов’язаних з сімейними/особистісними стосунка-
ми факторів психічної травматизації (21,73 %).

Встановлена певна відмінність характеру факто-
рів психічної травматизації залежно від вираженості 
поточного епізоду. Зокрема, при поточному легкому 
епізоді переважали фактори психічної травматиза-
ції, пов’язані з  професійною діяльністю  — 42,18  % 
(зокрема, звільнення / втрата роботи, напруженість/
нерегулярність у  навантаженнях) та  соціально-еко-
номічні  — 29,68  % (зокрема, погіршання/незадово-
леність матеріально-побутовим станом, погіршання/
втрата соціального статусу) чинники. При поточному 
помірному ДЕ переважали соціально-психологічні — 
65,21  % («невпевненість в  завтрашньому дні»: страх 
погіршання соціально-економічного стану в майбут-
ньому / зміни умов життя загалом, інформація ЗМІ) 
та  пов’язані з  сімейними або  особистісними стосун-
ками  — 50,00  % (розлучення, конфлікти подружжя, 
відсутність емоційної підтримки) фактори психічної 
травматизації. При поточному важкому ДЕ переважали 
пов’язані зі здоров’ям, переважно власним, — 67,69 % 
та пов’язані з сімейними або особистісними стосунка-
ми — 38,46 % (зокрема, розлучення, конфлікти подруж-
жя, відсутність емоційної підтримки) чинники.

Оцінка частоти психічних та  поведінкових роз-
ладів і соматичних захворювань у родоводах хворих 
основної групи проти відповідних частот в осіб групи 
порівняння дала змогу виявити, що  серед родичів 
пацієнтів основ ної групи, порівняно з родичами осіб 
групи порівняння, спостерігалось статистично зна-
чуще переважання осіб, що мали психічні розлади. 
Відсоток осіб, що  перебувають на  психіатричному 
обліку (18,00 %, ДІ: 14,5—22,1), був у 15 разів вищим, 
ніж у групі порівняння (p < 0,05). Серед них осіб з де-
пресією (33,00 %, ДІ: 28,5—37,8) — у 7,3 раза більше, 
суїцидів (7,90  %, ДІ:  5,6—11,0)  — у  4,2  раза більше 
(p < 0,05), випадків алкогольної залежності (25,60 %, 
ДІ: 21,6—30,2) — у 1,8 раза більше (p < 0,05), ніж у гру-
пі порівняння (p < 0,05).

Отриманий генеалогічний аналіз показав суттєве 
родинне накопичення психічних розладів у родово-
дах пацієнтів з рекурентною депресією, що свідчить 
про значущість генетичного складника у виникнення 
клінічних форм цього порушення.

Важливим аспектом у вивченні формування РДР 
є оцінка психопатологічних особливостей пацієнтів.

З огляду на значущість факторів психічної трав-
матизації в виникненні РДР, проведено оцінювання 
рівня стресостійкості та особливостей особистісного 
реагуван ня на стрес у обстежених хворих.

За  допомогою методики «Антивітальність і  жит-
тєстійкість (АВіЖС)» проведено аналіз психологічних 
складників антивітальної поведінки та стримуючих 
факторів (життєстійкості).

Встановлено, що  загальний рівень виразності 
антивітальних тенденцій (переживання, думки та дії) 
у  хворих на  РДР дорівнював середньому рівню 
((4,14  ±  0,63)  стенів), у  здорових осіб відповідав 
низькому рівню ((3,23  ±  0,56)  стенів). В  структурі 
параметрів антивітальності у хворих на РДР найви-
разнішими були антивітальні переживання, зокрема 
безпорадність ((5,80  ±  0,76)  стенів) та  негативний 
образ сьогодення та майбутнього ((5,63 ± 0,65) сте-
нів), рівень яких був достовірно вищим, ніж у  здо-
рових  — (3,75  ±  0,52)  стенів та  (3,76  ±  0,61)  стенів, 
відповідно, при p ≤ 0,05. Також достовірно вищими 
у хворих на РДР були параметри антивітальної пове-
дінки: «самотність» ((5,34 ± 0,62) стенів) та тривожні 
румінації ((5,10 ± 0,66) стенів), а також антивітальні 
думки (4,17 ± 0,54) стени), порівняно зі здоровими 
((3,75 ± 0,52) стени; (3,76 ± 0,61) стенів; (3,60 ± 0,53) сте-
нів; (3,10 ± 0,47) стенів та (2,45 ± 0,38) стенів, відпо-
відно, при p ≤ 0,05).

Під  час оцінювання параметра життєстійкості, 
що  визначає фактори, які стримують антивітальні 
тенденції, та  виявляє компенсаторні механізми 
особистості, ресурси подолання важких життєвих 
ситуацій, отримані дані за  загальним рівнем у  па-
цієнтів з РДР — (3,90 ± 0,51) стенів та за всіма інши-
ми шкалами, що достовірно нижче, ніж у здорових 
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(загальний рівень життєстійкості яких становив 
(5,55  ±  0,64)  стени. Особливо низькими та  досто-
вірно нижчими ніж у  здорових, у  хворих на  РДР 
виявлялись показники за шкалами «саморегуляція/
планування» (3,40 ± 0,45) стенів), «позитивний образ 
майбутнього» ((3,60 ± 0,50) стенів) та «задоволеність 
життям» ((3,70 ± 0,53) стенів), при p ≤ 0,05 порівняно 
зі здоровими ((5,50 ± 0,62) стени); (5,73 ± 0,67) стенів) 
та  ((5,60  ±  0,63)  стенів, відповідно). Отримані дані 
свідчать, що  ресурси щодо  подолання перешкод 
та  компенсаторні механізми хворих на  РДР ви-
явились значно зниженими та  характеризувались 
низьким рівнем саморегуляції, неспроможністю 
конт ро лювати та управляти власним настроєм 
та емоціями, регулювати власну активність та діяль-
ність; незадоволеністю життям, наявністю виразного 
суб’єктивного дискомфорту, психічною напругою 
та браком позитивних емоцій; негативним сприйнят-
тям майбутнього, песимістичністю в його прогнозах. 
Означені індивідуально-психологічні особливості 
посилюють емоційну напругу, сприяють формуванню 
та посиленню депресивної симптоматики.

Оцінка адаптаційних можливостей у  хворих 
на РДР свідчить про зниження рівня особистісного 
адаптаційного потенціалу ((5,1  ±  0,62)  стени), по-
рівняно зі  здоровими ((6,82  ±  0,75)  стенів). Серед 
характеристик особистісного потенціалу адаптації 
особливо зниженими у хворих на РДР та достовірно 
нижчими, ніж у  здорових, виявлялись показники 
поведінкового регулювання (нервово-психічної 
стійкості) — (4,45 ± 0,57) стенів, порівняно зі здоро-
вими — (7,2 ± 0,78) стенів, при p ≤ 0,05. Тобто, хворі 
на РДР характеризувалися зниженням особистісних 
можливостей щодо регулювання своєї взаємодії 
з  навколишнім середовищем, проблемами з  само-
оцінкою, нервово-психічною нестабільністю та бра-
ком відчуття надійної підтримки з  боку оточення 
та відчуття соціального схвалення.

Аналіз особистісних, психологічних і  психо-
соматичних складників стресостійкості здійс ню-
ва ли за  результатами тесту на  стресостійкість 
Щербатих  В.  Ю.  [27]. Визначено, що  хворі на  РДР 
відрізнялися достовірно (p  ≤  0,05) вищим рівнем 
динамічної чутливості до стресу ((112,50 ± 12,56) ба-
лів), порівняно зі  здоровими ((72,6  ±  9,42)  бали), 
тобто мали низький рівень стресо стійкості. В струк-
турі особистісних особливостей, що  зумовлюють 
реагування на  стрес, у  хворих на  РДР визначено 
значно вищий рівень схильності до психосоматич-
них реакцій ((28,7  ±  3,45)  балів), порівняно зі  здо-
ровими ((18,5  ±  2,36)  балів), при  p  ≤  0,05); пред-
ставленість конструктивних способів реагування 
на стрес виявлялась значно вищою у здорових осіб 
((32,6 ± 4,32) бали) порівняно з хворими на депресії 
((23,7 ± 3,28) балів), при p ≤ 0,05.

Оцінка основних тенденцій соціально-психо-
логічної адаптації (за результатами методики К. Род-
жер са  — Р.  Даймонда) свідчить про достовірно 
нижчий рівень адаптації ((52,83 ± 6,75) балів) хворих 
на РДР, порівняно зі здоровими ((66,36 ± 7,4) балів), 

тобто пацієнти з  РДР проявляють відчуття більшої 
дезадаптованості у суспільстві.

Оцінка кореляцій між індивідуально-психоло-
гічними особливостями хворих на  РДР та  рівнем 
виразності депресивної симптоматики свідчить, 
що рівень важкості депресивної симптоматики пря-
мо пов’язаний з  динамічною чутливістю до  стресу 
(r = 0,5), з виразністю антивітальних думок (r = 0,46), 
відчуттям самотності (r = 0,42), з загальним рівнем 
стресочутливості (r = 0,42), негативним сприйняттям 
сьогодення та  майбутнього (r  =  0,38) та  відчуттям 
безпорадності (r = 0,34). Тобто, чим вищим виявляв-
ся рівень означених індивідуально-психологічних 
характеристик особистості, тим вищим був рівень 
важкості депресивної симптоматики, і навпаки.

Рівень виразності депресивної симптоматики 
зворотньопропорційно корелював з  показниками 
життєстійкості, як-от функціональна сім’я (r = –0,54), 
позитивний образ майбутнього (r = –0,41), соціально-
психологічна підтримка (r = –0,36), прагнення успіху 
(r = –0,35), а також з рівнем поведінкової регуляції 
(нервово-психічної стійкості) (r = –0,34).

Ще  одним важливим аспектом під  час  діагнос-
тики РДР є  генотипування молекулярних марке-
рів CYP2D6*4 (rs3892097), CYP2C19*2 (rs4244285) 
та  MDR1 (rs1045642). Для  ідентифікації генотипів 
використаний аналіз ПЦР-ПДРФ, що включав амплі-
фікацію ДНК із специфічними праймерами, рестрик-
цію ампліфікованих фрагментів по сайтам rs3892097, 
rs4244285 і  rs1045642, електрофоретичну детекцію 
результатів рестрикції. За  результатами ПЦР-ПДРФ 
визначено генотипи пацієнтів.

Ген  цитохрому CYP2D6  — фермент метаболізує 
більшість антидепресантів  — трициклічні антиде-
пресанти, селективні інгібітори зворотного захвату 
серотоніну і норадреналіну. Поліморфізм CYP2D6*4 
у  сайті rs3892097 (184G→A) зумовлює повільний 
метаболізм субстратів ізоферменту CYP2D6.

Ген цитохрому CYP2C19 — фермент метаболізує 
антидепресанти амітриптилін, кломіпрамін, іміпра-
мін, флуоксетин, сертралін, циталопрам, венлафак-
син та моклобемід. Поліморфізм CYP2C19*2 у сайті 
rs4244285 (681G→A) зумовлює повільний метаболізм 
субстратів ізоферменту CYP2C19.

Ген множинної резистентності до ліків MDR1 — 
є  трансмембранним транспортером, який бере 
участь у  виведенні лікарських препаратів з  клі-
тин та  їх  всмоктуванні у  шлунково-кишково-
му тракті. Поліморфізм MDR1 у  сайті rs1045642 
(3435C→T) асоційо ваний с  підвищеною експресію 
P-глікопротеїну.

Поліморфізм генів дає змогу поділити людей, 
які прий мають ліки (метаболізаторів), за особливос-
тями фенотипу на три групи: екстенсивні (звичайні) 
метаболізатори — особи, для яких характерна нор-
мальна швидкість метаболізму лікарського засобу; 
повільні метаболізатори — мають знижену швидкість 
метаболізму лікарського засобу, що зумовлює нако-
пичення лікарських засобів у високих концентраціях 
та  призводить до  появи побічних реакцій; швидкі 
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метаболізатори  — особи з  підвищеною швидкістю 
метаболізму певних ліків, у яких не досягається тера-
певтична концентрація ліків при стандартних дозах.

Встановлено, що  серед обстежених пацієнтів 
з  РДР частота гомозиготних генотипів (АА) за  по-
ліморфізмом CYP2D6*4, що  зумовлює повільний 
метаболізм, становила 0,067, частота гетерозигот 
(GA)  — 0,225 (табл.  2). Розрахована частота алеля 
CYP2D6*4 (A) становила 0,180 (табл. 3). Виявлені час-
тоти генотипів перебували у рівноважному стані від-
повідно до розподілу Гарді — Вайнберга. Частота всіх 
повільних метаболізаторів (GA + АА) у досліджуваній 
групі становила майже третину — 0,290, що вказує 
на важливість генетичного тестування осіб, що отри-
мують відповідну терапію, за цим маркером. Всі дані, 
що  наведені в  таблицях 2—7, порівняно з  даними 
населення України [31].

Таблиця 2. Частоти генотипів у сайті rs3892097 (CYP2D6*4)

Ге
но

ти
п Загальна 

популяція* 
(N = 741)

Пацієнти 
(N = 89)

F33.0
(ПЛЕ)

(N = 35)

F33.1
(ППЕ)

(N = 23)

F33.2
(ПВЕ)

(N = 31)

АА 0,036 0,067 0,029 0,087 0,097

GА 0,306 0,225 0,200 0,217 0,258

GG 0,658 0,708 0,771 0,696 0,645

Примітка. Тут і далі: N — обсяг вибірки, p — рівень значущості 
для  порівняння частот генотипу серед пацієнтів з  частота-
ми серед населення України (різниця статистично значуща 
при p < 0,05), порівняння частот виконано з використанням кри-
терію F; * — частоти наведено за опублікованими даними [31]

Таблиця 3. Частоти алелів у сайті rs3892097 (CYP2D6*4)

А
ле

лі Загальна 
популяція 
(N = 741)

Пацієнти 
(N = 89)

F33.0
(ПЛЕ)

(N = 35)

F33.1
(ППЕ)

(N = 23)

F33.2
(ПВЕ)

(N = 31)

A 0,189 0,180 0,129 0,196 0,226

G 0,811 0,820 0,871 0,804 0,774

Також встановлено, що частотні розподіли гено-
типів мали певну специфічність залежно від  ви-
раженості поточного депресивного епізоду (лег-
кий, помірний, важкий). Простежувалась тенденція 
зменшення частоти повільних метаболізаторів (АА 
і  GA) від  важких форм депресій до  легких. Серед 
пацієнтів з діагнозом F33.0 спостерігалась найнижча 
частота генотипів АА і GA, яка у сумі становила 0,229, 
що було нижче за частоту в загальній популяції (див. 
табл.  2). Відповідно, частота нефункціонального 
алеля А  (CYP2D6*4) теж зменшувалась від  важкої 
до легкої форми РДР (див. табл. 3, рис. 2). Встановлені 
закономірності не  були статистично значущими 
на досліджуваній вибірці (див. табл. 2, 3).

Отже, частотні розподіли генотипів і алелів за фар-
макологічно значущим поліморфізмом CYP2D6*4 
(rs389209) у  осіб з  РДР відповідають розподілам 
в загальному населенні України. Частота повільних 
метаболізаторів (генотипи GA + АА) серед пацієнтів 
становить приблизно 30 %, що вказує на важливість 

генетичного тестування за цим маркером, що відпо-
відає за метаболізм більшості антидепресантів.
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Рис. 2. Частоти генотипів (а) і алелів (б) сайту rs3892097 
(CYP2D6*4) у пацієнтів з рекурентною депресією

Частота повільних метаболізаторів у групі легких 
форм РДР (23 %) виявляється нижчою за частоту в за-
гальній популяції (34 %), що може вказувати на певну 
протективну роль поліморфізму CYP2D6*4 у роз вит-
ку депресивних порушень.

Серед обстежених пацієнтів з  РДР не  виявлено 
гомозиготних генотипів (АА) за  поліморфізмом 
CYP2C19*2, який зумовлює повільний метаболізм. 
Частота гетерозигот (GA) становила 0,226 (табл.  4). 
Розрахована частота алеля CYP2C19*2 (A) становила 
0,113 (табл.  5). Виявлені частоти генотипів перебу-
вали у рівноважному стані відповідно до розподілу 
Гарді — Вайнберга. Частота всіх повільних метабо-
лізаторів (GA + АА) у досліджуваній групі становила 
майже чверть — 0,226, що вказує на важливість гене-
тичного тестування осіб, що отримують відповідну 
терапію, за цим маркером.

Таблиця 4. Частоти генотипів у сайті rs4244285 (CYP2C19*2)

Ге
но

ти
пи Загальна 

популяція 
(N = 741)

Пацієнти 
(N = 53)

F33.0
(ПЛЕ)

(N = 16)

F33.1
(ППЕ)

(N = 15)

F33.2
(ПВЕ)

(N = 22)

GG 0,757 0,774 0,875 0,800 0,682

GА 0,226 0,226 0,125 0,200 0,318

АА 0,017 0,000 0,000 0,000 0,000

Таблиця 5. Частоти алелів у сайті rs4244285 (CYP2C19*2)

А
ле

лі

Загальна 
популяція 
(N = 741)

Пацієнти 
(N = 53)

F33.0
(ПЛЕ)

(N = 16)

F33.1
(ППЕ)

(N = 15)

F33.2
(ПВЕ)

(N = 22)

G 0,870 0,887 0,938 0,900 0,841

A 0,130 0,113 0,062 0,100 0,159
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Розрахована частка гомозигот за  алелем 
CYP2C19*2  — 0,017, частота гетерозигот  — 0,226. 
У підсумку частота повільних метаболізаторів (гомо-
зиготний і  гетерозиготний генотипи разом) стано-
вить 0,243. Порівняння частот алелів і  генотипів 
у  загальній популяції з  частотами серед пацієнтів 
з РДР не виявило статистично значущих розходжень 
між ними.

Частотні розподіли генотипів були специфічними 
для різних форм рекурентної депресії (див. рис. 2). 
Простежувалась тенденція зменшення частоти по-
вільних метаболізаторів (GA) від  важких форм де-
пресій до легких. Серед пацієнтів з діагнозом F33.0 
спостерігалась найнижча частота генотипів GA, 
яка становила 0,125, що було нижче за частоту в за-
гальній популяції (див. табл. 4). Відповідно, частота 
нефункціонального алеля А (CYP2C19*2) теж зменшу-
валась від важкої до легкої форми РДР. Встановлені 
закономірності не  були статистично значущими 
на досліджуваній вибірці.

Частота повільних метаболізаторів (генотипи 
GA + АА) серед пацієнтів становить приблизно 23 %, 
що  вказує на  важливість генетичного тестування 
за цим маркером. Частота повільних метаболізаторів 
у групі легких форм РДР (12,5 %) виявляється нижче 
частоти в загальній популяції (24,3 %), тоді як частота 
повільних метаболізаторів у групі важких форм РДР 
(31,2 %) виявляється нижче частоти в загальній по-
пуляції, що може вказувати на неоднозначний вплив 
поліморфізму CYP2С19*2 на розвиток депресивних 
симптомів.

П о л і м о р ф і з м  M D R 1  у   с а й т і  r s 1 0 4 5 6 4 2 
(3435C→T) асоційований з  підвищеною експресію 
P-глікопротеїну, який є  транс мембранним тран-
спортером, бере участь у  виведенні лікарських 
препаратів з клітин та їх всмоктуванні у шлунково-
кишковому тракті та визначає біодоступність анти-
депресантів.

Серед пацієнтів з  РДР частота гомозиготних 
генотипів (ТТ), що  зумовлює підвищену експресію 
Р-глікопротеїну, становила 0,186, частота гетеро-
зигот (СТ)  — 0,490 (табл.  6). Розрахована частота 
алеля Т становила 0,431 (табл. 7). Виявлені частоти 
генотипів перебували у  рівноважному стані від-
повідно до  розподілу Гарді  — Вайнберга. Частота 
всіх генотипів, що  зумовлюють високу експресію 
Р-глікопротеїну (ТТ + СТ), у досліджуваній групі ста-
новила 0,676, що вказує на важливість генетичного 
тестування за цим маркером.

Таблиця 6. Частоти генотипів у сайті rs1045642 (MDR1)

Ге
но

ти
п Загальна 

популяція 
(N = 918)

Пацієнти  
(N = 29)

F33.0
(ПЛЕ)

(N = 12)

F33.1
(ППЕ)
(N = 6)

F33.2
(ПВЕ)

(N = 11)

СС 0,226 0,324 0,417 0,333 0,273

СТ 0,506 0,490 0,583 0,167 0,454

ТТ 0,268 0,186 0,000 0,500 0,273

Таблиця 7. Частоти алелів у сайті rs1045642 (MDR1)

А
ле

лі Загальна 
популяція 
(N = 918)

Пацієнти  
(N = 29)

F33.0
(ПЛЕ)

(N = 12)

F33.1
(ППЕ))
(N = 6)

F33.2
(ПВЕ)

(N = 11)

С 0,479 0,569 0,708 0,417 0,500

Т 0,521 0,431 0,292 0,583 0,500

Порівняння частот алелів і генотипів у загальній 
популяції з частотами серед пацієнтів з рекурентною 
депресією не  виявило статистично значущих роз-
ходжень між ними.

Отже, частота генотипів, асоційованих з підвище-
ною експресією Р-глікопротеїну (генотипи ТТ + СТ) 
серед пацієнтів становить приблизно 68 %, що вка-
зує на  важливість генетичного тестування за  цим 
маркером.

Фармакогенетично значущі поліморфізми 
CYP2D6*4, CYP2C19*2, які конт ро люють метаболізм 
та  трансмембранний транспорт антидепресантів, 
трапляються серед пацієнтів з РДР з істотними час-
тотами і  зумовлюють високий процент повільних 
метаболізаторів (30 % і 23 % за маркерами CYP2D6*4 
і CYP2C19*2 відповідно) та індивідів з прискореним 
виведенням лікарських сполук з клітин (68 % за мар-
кером MDR1), що вказує на важливість генетичного 
тестування за цими маркерами перед призначенням 
фармакотерапії.

Серед пацієнтів за CYP2D6*6 виявлено приблизно 
30 % (генотипи GA + AA) осіб, які не можуть швидко 
нейтралізувати звичайну дозу ліків, внаслідок чого 
лікарській препарат згодом накопичується в плазмі 
крові і призводить до побічних ефектів (гепатоток-
сичність, кардіотоксичність та  ін.). За  CYP2C19*2 
цей відсоток (генотипи GA  +  AA) становить при-
близно 23 %.

Загалом результати демонструють істотний відсо-
ток осіб, що можуть нестандартно реагувати на фар-
макотерапію. Це  обґрунтовує доцільність геноти-
пування перед призначенням ліків. Генотип  MDR1 
зумовлює швидке виведення ліків з  клітин. Тобто, 
принаймні у 18,6 % пацієнтів (генотип ТТ) прийняття 
звичайної дози ліків не надає терапевтичного ефекту.

В результаті проведеного дослідження встанов-
лено, що механізми формування РДР визначаються 
поєднаним впливом клініко-генеалогічних, соціаль-
но-середовищних (факторів психічної травматизації) 
та  індивідуально-психологічних (стресостійкістю 
та особистісними особливостями) чинників. Залежно 
від  ступеня важкості РДР визначена специфіка 
провідних психотравматичних факторів: при  важ-
ких депресивних епізодах вірогідно переважали 
фактори, пов’язані зі  здоров’ям; при  помірних  — 
сімейні або  пов’язані з  особистісними стосунками; 
при легких — психотравми, зумовлені професійною 
діяльністю та соціально-економічними чинниками.

Визначені особливості синдромальної структури 
РДР залежно від важкості перебігу: при легкому де-
пресивному епізоді вірогідно (p < 0,001) переважали 
тривожно-фобічний (62,5 %) та соматовегетативний 
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(51,6  %) синдроми; при  помірному депресивному 
епізоді — астенічний (43,48 %, p < 0,05) та апатичний 
(41,30  %, p  <  0,001) синдроми, порівняно з  легким 
епізодом; при  важкому депресивному епізоді  — 
іпохондричний синдром (29,23 %, p < 0,55 та p < 0,01 
як порівняти з легким та помірним ДЕ відповідно), 
астенічний (49,23 %, p < 0,83) та апатичний (47,69 % 
p < 0,44) синдроми, порівняно з легким епізодом ДЕ.

Встановлено, що  суттєве родинне накопичення 
психічних розладів у родоводах пацієнтів з РДР вка-
зує на велику роль спадкових факторів у виникненні 
депресивних розладів. Зокрема, відсоток родичів, 
які  мали психічні розлади, був статистично вищим 
у родоводах пацієнтів з РДР різного ступеня важкості, 
ніж в осіб групи порівняння. Наприклад, показники 
перебування на  психіатричному обліку і  наявності 
депресії у  родичів перевищували показники в  по-
пуляції в  6—8  разів, наявність суїцидальної пове-
дінки  — в  2,6—5  разів, схильність до  алкогольної 
залежності — в 1,5—2 раза (p < 0,05).

За  результатами дослідження індивідуально-
психологічних особливостей, що зумовлюють стрес-
протекторні властивості особистості, визначено, 
що  хворі на  РДР характеризуються наявністю ви-
разних антивітальних тенденцій (в  структурі яких 
найвиразнішими є «безпорадність» (5,8 ± 0,76 стенів), 
«негативний образ сьогодення та  майбутнього» 
(5,63 ± 0,65 стенів), «самотність» (5,34 ± 0,62 стени), 
тривожні румінації (5,1 ± 0,66 стенів), а також анти-
вітальні думки (4,17 ± 0,54 стени), порівняно зі здо-
ровими (3,75 ± 0,52; 3,76 ± 0,61; 3,6 ± 0,53; 3,1 ± 0,47 
та 2,45 ± 0,38 стенів, відповідно, при p ≤ 0,05).

У пацієнтів з РДР спостерігається низький рівень 
життєстійкості (ресурсів щодо подолання перешкод 
та  компенсаторних механізмів), зокрема низький 
рівень саморегуляції (3,4  ±  0,45  стенів); незадово-
леність життям, наявність виразного суб’єктивного 
дискомфорту (3,7 ± 0,53 стени), негативне сприйнят-
тя майбутнього, песимістичність в  його прогнозах 
(3,6 ± 0,5 стенів), при p ≤ 0,05 порівняно зі здоровими 
(5,5 ± 0,62 стени; 5,73 ± 0,67 та 5,6 ± 0,63 стени, від-
повідно). Для цих пацієнтів характерним є зниження 
рівня адаптаційних особистісних можливостей, 
зокрема поведінкового регулювання (нервово-
психічної стійкості) (4,45  ±  0,57  стенів), порівняно 
зі здоровими — 7,2 ± 0,78 стенів, при p ≤ 0,05; висо-
кий рівень особистісної стресочутливості, зокрема 
через підвищену схильність до  психосоматичних 
реакцій (28,7  ±  3,45 балів), та  меншу представле-
ність конструктивних способів реагування на стрес 
(23,7  ±  3,28  балів), порівняно з  особами загальної 
популяції (18,5 ± 2,36 та 32,6 ± 4,32 балів, відповідно, 
при p ≤ 0,05), що визначає низький рівень їх особис-
тісного стрес-протекторного потенціалу та особис-
тісну уразливість щодо впливу стресорів.

Встановлено, що частота генотипів, асоційованих 
з підвищеною експресією Р-глікопротеїну (генотипи 
ТТ + СТ), серед пацієнтів становить 68 %, а фарма-
ко генетично значущі поліморфізми CYP2D6*4, 
CYP2C19*2 зумовлюють високий відсоток повільних 

метаболізаторів (30 % і 23 % за маркерами CYP2D6*4 
і  CYP2C19*2 відповідно), що  вказує на  важливість 
генетичного тестування за цими маркерами перед 
призначенням фармакотерапії. Виявлено, що тенден-
ція знижування частоти генотипів, асоційованих з по-
вільним метаболізмом антидепресантів (CYP2D6*4, 
CYP2C19*2) і  високою експресією Р-глікопротеїну 
(MDR1), від важких до легких форм депресії можуть 
вказувати на вплив цих поліморфізмів на виразність 
симптомів.

Все  вищевикладене треба використовувати 
для ретельної діагностики РДР, раннього виявлення 
ризику розвитку рекурентної депресії, вибору адек-
ватної фармакотерапії з урахуванням генотипування 
та психотерапевтичних заходів.
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