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В роботі розглянуто та виокремлено психопатологічні симптомокомплекси депресії у під-
літків, які є резистентними до терапії: тривожний, обсесивний, поведінковий. Визначено рівень 
спонтанного та індукованого мутаґенезу в лімфоцитах крові хворих підлітків з депресію in vitro, 
який вдвічі переважував рівень хромосомних аберацій після внесення мутагена в  культу-
ральну суміш, що  свідчить про виражену індивідуальну та  групову приховану хромосомну 
нестабільність хворих на  депресію. Визначено константи неефективності терапевтичного 
втручання у  підлітків з  депресією (інфантилізм, особистісна тривога, когнітивний складник 
депресії, нонкомплаєнс, адикції, коморбідність депресії з нервовою анорексією, суїцидальна 
поведінка, рекурентна депресія, недостатній рівень титрації антидепресивного препарату, 
неприємні побічні ефекти антидепресантів).
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The work considers and distinguishes the psychopathological symptom complexes of depression 
in adolescents that are resistant to therapy: anxious, obsessive, behavioral. The level of spontaneous 
and induced mutagenesis in the blood lymphocytes of adolescents with depression was determined 
in  vitro, which was twice the level of  chromosomal aberrations after introducing a  mutagen into 
the culture mixture, which indicates a  pronounced individual and group hidden chromosomal 
instability of  patients with depression. The  constants of  the lack of  effectiveness of  therapeutic 
intervention in adolescents with depression were determined (infantilism, personal anxiety, cogni-
tive component of depression, noncompliance, addictions, comorbidity of depression with anorexia 
nervosa, suicidal behavior, recurrent depression, insufficient titration of antidepressant medication, 
unpleasant side effects of  antidepressants).

*Депресивне порушення, що почалося в дитинстві, 
є  не  тільки пре дик тором високого суїцидального 
ризику, а й збільшує можливість виникнення депресії 
та інших психічних розладів в дорослому віці [1—5]. 
Лікування антидепресантами є основним видом те-
рапевтичного втручання, незалежно від нозологічної 
належності депресій, що містить у собі весь спектр 
психічних захворювань. Вибір антидепресивного 
засобу визначається, насамперед, психопатоло-
гічною картиною депресивного розладу. Досить 
поширеним дотепер є  підтверджений клінічним 
досвідом принцип призначення тих або  тих анти-
депресантів залежно від типу депресії і переважної 
виразності її основ них симптомів [6—9]. Нині на під-
ґрунті моноамінної теорії виокремлено щонайменше 
10 різних класів антидепресантів. Незважаючи на те, 
що  і  далі домінує біологічний підхід до  проблеми 
депресії і  класифікації антидепресантів на  ґрунті 
моноамінної гіпотези, вже накопичено величезний 
фактичний, але  досить супе реч ли вий матеріал 
про участь моноамінів у пато ґенезі депресій через 
брак єдиної концепції про загальні принципи функці-
онування центральних моноамінергічних механізмів 
під час формування і розвитку афективної патології. 
Нейрохімічні дослідження залишаються позбавле-
ними зв’язку з реальної клінічною практикою, тому 
вони дають змогу лише пояснити доцільність засто-
сування того або того анти депресанту, але не вибра-
ти найбільш адекватний з них для кожного окремого 
пацієнта [10]. Незважаючи на наявну диференціацію 
всередині спектра активності різних препаратів, ран-
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жованих від лімітованої дії до ширшого спектра, най-
більші відмінності між ними виявляються під час оці-
нювання їхніх побічних ефектів, міцно пов’язаних 
із преклінічними даними, з онто генетичним етапом 
розвитку дитини (періодом статевого дозрівання), 
високим ризиком суїцидальної поведінки, психічною 
та соматичною коморбідністю, можливістю і далі про-
водити підтримувальну терапію препаратом першої 
допомоги, ефектом ресоціалізації, комплаєнс-ефек-
том, новими можливостями терапії, вартістю лікуван-
ня  [11—13]. Разом з  теоретичним обґрунтуванням 
поняття «резистентна депресія», в науковій медичній 
літературі для  визначення нечутливості депресив-
ного стану до  лікування також вживають терміни 
«терапевтично резистентна депресія», «медика-
ментозно резистентна депресія», «медикаментозно 
стійка депресія», «стійка депресія», «терапевтично 
стійка депресія», «рефрактерна депресія», «стійка 
до  лікування депресія» тощо  [14—17]. Доведено, 
що  до  половини пацієнтів підліткового віку по-
трапляють в групу з досить різнорідними станами, 
які визначають терміном «резистентна депресія». 
Не  розв’язана проблема резистентності до  терапії 
депресивного розладу у підлітків, що зумовлена пев-
ними чинниками, як-от фундаментальні характерис-
тики хворобливого процесу (перебіг захворювання, 
патопластичні чинники, фактор коморбідності), 
мало результативна терапія, недостатній компла-
єнс, «втрата відповіді» на антидепресивну терапію, 
брак клінічного ефекту на 2—3 і більше препаратів 
антидепресивного спектра під час  формування 
стратегії терапевтичного втручання, спадкова наван-
таженість [15; 16]. Відомий ряд чинників (екологічні, 
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соціально-демографічні, генетичні, імунологічні, 
ендокринні тощо), що  впливають на  формування 
депресивного розладу та пояснюють патофізіологію 
захворювання, в патоґенез якого залучені поєднан-
ня і зв’язок цих чинників [17]. Тобто сумісний вплив 
факторів навколишнього середовища і  спадкових 
чинників, які діють через імунологічні та ендокринні 
реакції, ініціює структурні і функціональні зміни в ба-
гатьох ділянках мозку, що, в свою чергу, призводить 
до дисфункції нейроґенезу і ней ро трансмісії й надалі 
виявляється як  сукупність симптомів, що  являють 
собою депресію [18].

В  терапії психічних захворювань у  найповні-
шому вигляді зосереджені всі  сторони організації 
психіат рич ної допомоги, лікарського і  матеріаль-
ного забезпе чення лікувальних установ, кваліфіка-
ції — підготовки лікарів і медичного персоналу [18]. 
Діагностика та  ліку вання депресивних розладів 
дитячого віку ускладню ються тим, що класичні від-
повідні критеріям SADS (The  Shedule for Affeective 
Disorders and Shizophrenia for School) депресивні 
ознаки часто маскуються іншими коморбідними 
психічними розладами.

Нині немає єдиної думки про роль генетичних 
факторів у виникнення депресивних станів [19—24]. 
На сучасному етапі вивчення особливостей мутаґене-
зу не обмежується оцінкою спонтанного рівня хромо-
сомних порушень, а включає визначення чутливості 
хромосом соматичних клітин людини до додаткового 
тестування з мутагенним навантаженням in vitro. І саме 
застосування додаткового хімічного впливу модель-
них мутагенів (дімеотату, блеоміцину, мітоміцину С), 
які використовують багато науковців, на  лімфоцити 
периферичної крові (ЛПК) дає змогу оцінити чутли-
вість хромосом in vitro. Якщо внаслідок впливу модель-
них мутагенів реєструється підвищення чутливості 
хромосом соматичних клітин, то це вказує на наявну 
приховану хромосомну нестабільність (ПХН)  [22]. 
В свою чергу ПХН відіграє важливу роль на цитоге-
нетичному рівні в дестабілізації геному — феномені, 
при  якому з  плином часу в  клітинах акумулюються 
численні зміни, які  сприяють переходу стабільного 
геному нормальних клітин до нестабільного геному, 
властивого, зокрема, пухлинним клітинам. У попере-
дніх дослідженнях визначалося суттєве підвищення 
спонтанного та  індукованого рівня хромосомних 
ушкоджень у дітей з депресивним розладом [24; 25]. 
Водночас виникла нагальна потреба дослідити хро-
мосомну нестабільність у підлітків з депресією, тому 
що  порушення стабільності хромосомного апарату 
при різній патології може виникати внаслідок впливу 
різних чинників, зокрема й  надзвичайних ситуацій, 
тому вкрай важливо виявляти осіб високого ризику 
ще до формування підвищеного рівня хромосомних 
порушень [21; 22; 26; 27].

Поширення розладів адаптації у підлітків із депре-
сивними розладами, складності їх кваліфікації, ліку-
вання і реабілітації, необхідність медико-соціального 
прогнозу є дуже актуальною проблемою для прак-
тичної охорони здоров’я дітей та підлітків [28].

Мета роботи: вивчити ризик формування резис-
тентної депресії у підлітків з урахуванням клінічних, 
соціальних і біологічних детермінант та моделі тера-
певтичного втручання.

Обстежено 200 підлітків із депресивними розла-
дами з різними варіантами перебігу захворювання. 
Дизайн дослідження: клініко-психопатологічний, 
патопсихологічний (шкала оцінки депресії у  дітей 
Children’s Depression Rating Scale-Revised — CDRS-R, 
патохарактерологічний діагностичний опитувальник 
А.  Є.  Личка, шкала Спілбергера (State-Trait Anxiety 
Inventory, STAI) для оцінки особистісної та реактивної 
тривоги; проєктивні малюнкові тести, тест когнітив-
ного соціального функціонування Люсина, шкала 
алекситимії ТАС (Торонтська алекситимічна шкала), 
шкала загального клінічного враження Clinical Global 
Impression Scale, CGI), методика «Перелік дитячих 
симптомів» (дитяча (Y-PSC) та  батьківська (PSC) 
версії), генетичний (генеалогічний, компонентний, 
сегрегаційний, цитогенетичний з  мутагенним на-
вантаженням) методи.

Проведено ретроспективний аналіз 200  істо-
рій хвороб підлітків із  депресивними розладами. 
Визначено варіанти перебігу та результату афектив-
ного розладу з урахуванням клінічних, соціально-пси-
хологічних, біологічних детермінант їх формування 
у взаємозв’язку з факторами організації психіатрич-
ної допомоги, медико-психологічної та  соціальної 
реабілітації. Встановлено, що у підлітків із депресією 
найбільшу інтенсивність (за шкалою CDRS-R) мають 
симптоми погіршання успішності в школі, труднощі 
з  отриманням задоволення, роздратованість, при-
гнічений настрій, суїцидальне мислення, хворобливі 
ідеї, соціальна самоізоляція. У пацієнтів із резистент-
ною депресією достовірно частіше (p < 0,01) перева-
жали симптоми, що  мають максимальні показники: 
соціаль на самоізоляція (7  балів), хворобливі ідеї 
(7 балів), пригнічення афекту у вираженні особистості 
(7  балів), гіпоактивність (7 балів), що  характеризує 
ступінь тяжкості депресії у  пацієнтів. На  рис.  1 на-
ведено співвідношення клінічних проявів депресії 
та її резистентної форми у підлітків.



Інтерна- 
лізація

Підлітки  
з депресією

Інтерналізація
Екстерна- 

лізація

Підлітки  
з резистентною 
депресією

Екстерналізація

Рис. 1. Співвідношення клінічних проявів депресії 
та її резистентної форми у підлітків: інтерналізація (депресія 

та тривога) та екстерналізація (руйнівна поведінка)
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За результатами регресивного аналізу встанов-
лено, що тяжкість симптомів інтерналізації більша 
у  підлітків з  резистентною депресією (p  <  0,001) 
та збільшувалася з посиленням тяжкості депресив-
них проявів (p < 0,001). У таб лиці 1 наведені значущі 
кореляції між клінічними показниками депресивно-
го розладу та резистентної депресії.

Таблиця 1.  Значущі кореляції між клінічними показниками 
депресивного розладу та резистентної депресії

Показник Кореляція  
з показниками

Коефіцієнт 
кореляції

Патологічний варіант по-
ведінкового порушення

анорексія –0,87

аутоагресія –0,86

адиктивна поведінка –0,84

Депресія
тривожність –0,88

суїцидальна поведінка  0,76

Когнітивна дисфункція
низька самооцінка –0,87

високий рівень 
депресії  0,98

Ангедонія
роздратованість –0,86

стомлюваність  0,71

Тривожність
суїцидальна поведінка –0,65

адиктивна поведінка –0,55

Почуття провини низька самооцінка –0,65

Агресивність суїцидальна поведінка  0,61

Суїцидальна поведінка
адиктивна поведінка  0,63

тривожність –0,65

Дослідженням встановлено, що серед факторів 
ризику формування резистентної депресії у  під-
літків позитивний кореляційний зв’язок мали такі: 
неуспішність у  навчанні (R  =  0,749), недостатність 
емоційного зв’язку з близькими (R = 0,736), низька 
самооцінка (R = 0,802), інфантилізм (R = 0,712), осо-
бистісна тривога (R = 0,674).

Серед клінічних варіантів резистентної депресії 
виокремлено тривожний (51,0  %), поведінковий 
(42,0 %) і обсесивний (7 %) варіанти. Рівень тяжкості 
депресивного розладу за  шкалою загального клі-
нічного враження (CGI) показує, що у підлітків із ре-
зистентною депресією превалюють показники рівня 
«важкий», що перешкоджає ефективній реабілітації 
у зв’язку з порушенням соціального та когнітивного 
функціонування. Визначено частоту фрустрації базо-
вих потреб та дезадаптивної компенсації конфлікту 
у підлітків із резистентною депресією (табл. 2).

Рейтинґ факторів ризику неефективної реабіліта-
ції та формування резистентної до терапії депресії 
у підлітків такий: наявність в анамнезі більше двох 
епізодів депресії, рекурентна депресія (75,5 %), ін-
фантилізм (71,5 %), тяжкий ступінь депресії (72,0 %), 
спадкова обтяженість депресивними розладами 
(66,0  %), коморбідність депресії із  тривожними 

та обсесивними розладами (43,0 %), нонкомплаєнс 
(41,2 %), зловживання алкоголем або наркотиками 
(38,5 %), коморбідність депресії з нервовою анорек-
сією (30,0 %), суїцидальна поведінка (29,0 %).

Отже, виокремлено фактори ризику розвитку ре-
зистентної депресії у підлітків, що перешкоджають 
їх  соціальної реінтеграції: коморбідність депресії 
з нервовою анорексією, когнітивний складник де-
пресії, суїцидальна поведінка, інфантилізм, спадко-
ва обтяженість депресивними розладами, наявність 
в анамнезі понад два епізоди депресії, рекурентна 
депресія, нонкомплаєнс, супутні психічні захворю-
вання, зловживання алкоголем або наркотиками.

Визначено основні компоненти терапевтичної 
відповіді у  підлітків із  резистентною депресією: 
недостатня терапевтична відповідь зі  значними 
залишковими симптомам (менш ніж 50,0 % редукції 
симптомів депресії за шкалою CDRS-R), немає від-
повіді на  адекватну дозу потенційно ефективних 
ліків протягом достатнього періоду, неможливість 
досягнення або  підтримання адекватної терапев-
тичної дози антидепресанту через ідіосинкразію 
або побічні ефекти. Для всіх прийнятних з погляду 
доказової медицини методів психотерапії (когні-
тивно-поведінкової терапії, інтерперсональної, 
активації поведінки) визначені однакові чотиристу-
пеневі критерії резистентності до лікування. Треба 
наголосити, що добові дози і тривалість терапії без 
терапевтичної відповіді у  пацієнтів із  депресією 
відповідають 1  ступеню. Перебування пацієн тів 
у стаціонарі становить в середньому 21 добу, що не-
достатньо для  підбору терапії та  титрування доз. 
Надалі пацієнти припиняють приймати антидепре-
сивні препарати і, практично, випадають з поля зору 
профільних фахівців. Це  формує ризик розвитку 
резистентної депресії, що перешкоджає соціальній 
адаптації та ефективній реабілітації підлітків.

Таблиця 2.  Частота фрустрації базових потреб 
та дезадаптивної компенсації конфлікту 
у підлітків із резистентною депресією, %

Показники психологічного стану

Групи хворих 
із резистентною 

депресією

хлопці, 
n = 48

дівчата, 
n = 52

разом, 
n = 100

Надмірна критичність, скептицизм 
та зверхність 79,2* 53,8 65,0

Опозиційність, протестні реакцій 81,2* 46,2 65,0

Фрустрація потреби в  емоційній 
близькості 87,4** 51,9 60,0

Розчарування, втрата зацікавленості 81,2* 73,1 77.0

Приниження, втрата самоповаги 100,0 100,0 100,0

Фрустрація потреби в самореалізації 33,3 34,6 34,0

Схильність до відсторонення 56,3 53,8 55,0

Соматизація конфлікту 50,0** 23,1 36,0

Примітка: розбіжності вірогідні при: *  — Рφ  <  0,05, **  — 
Рφ < 0,001
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Коли йдеться про резистентність депресії, деякі 
дослідники можуть мати на увазі депресивні стани 
із  затяжним перебігом унаслідок різних причин, 
зокрема і нез’ясовних (власне перебіг захворюван-
ня, коморбідні стани, недотримання адекватного 
режиму лікування тощо) або депресивні стани з не-

повною ремісією (збереження резидуальної депре-
сивної симптоматики). Саме тому важливо чітко 
розуміти термінологію для визначення резистентної 
депресії. У таблиці 3 наведено основні компоненти 
терапевтичної відповіді пацієнтів із резистентною 
депресією.

Таблиця 3. Основні компоненти терапевтичної відповіді підлітків із резистентною депресією

Брак терапевтичної відповіді Недостатня терапевтична відповідь зі значними залишковими симптомами; потрібна зміна 
плану лікування (менш ніж 50,0 % редукції симптомів депресії за шкалою CDRS-R)

Терапевтична відповідь Досить значна; не потребує зміни плану лікування (понад 50 % редукції симптомів депресії 
за шкалою CDRS-R)

Ремісія Досягнення практично безсимптомного стану за CDRS-R протягом принаймні двох тижнів 
поспіль

Одужання Ремісія протягом 6 місяців поспіль

Відносний опір лікуванню Немає відповіді на  адекватну дозу потенційно ефективних ліків протягом достатнього 
періоду лікування

Адекватна тривалість лікування Щонайменше чотири тижні лікування поспіль, коли пацієнт приймав адекватну дозу про-
тягом принаймні трьох тижнів

Непереносимість антидепресанту Неможливість досягнення або підтримання адекватної терапевтичної дози антидепресанту 
через ідіосинкразію або побічні ефекти

Генеалогічний аналіз показав, що  38,9  % сімей 
пробандів із депресивними розладами мали спадко-
ву обтяженість щодо депресії, а 22,1 % сімей — щодо 
інших психічних захворювань. У  хворих підлітків 
із депресією проведена оцінка хромосомної неста-
більності в лімфоцитах периферичної крові на вплив 
мутагена-провокатора in vitro. Визначено, що як до, 
так і після впливу мітоміцину С на ЛПК усі хворі мали 
різні структурні порушення хромосом. Спонтанний 
рівень хромосомних порушень в інтакт них культу-
рах підлітків з депресією становив 8,3 на 100 мета-
фазних пластинок, а  після впливу мітоміцином  С 
він підвищувався вдвічі (до 17,5 на 100 метафазних 
пластинок). Частота аберацій хроматидного типу 
збільшилася у  1,5  раза, хромосомного типу  — 
в 2,6 разів (рис. 2).

Хроматидний тип

Хромосомний тип

Загальна частота  
хромосомних аберацій

4,4 6,7*

3,9 10,8*

8,3 17,5*

До впливу мутагена Після впливу мутагена

0 5 10 15 20 25 30
порушень  

на 100 метафазних пластинок

Рис. 2. Рівень хромосомних аберацій в інтактних та індукованих 
мітоміцином С лімфоцитах крові хворих на депресію, %

Примітка: * — відмінності достовірні при р < 0,001

Як до впливу мутагена на ЛПК хворих, так і після, 
серед аберацій хроматидного типу переважали 
одиночні ацентричні фрагменти, серед аберацій 
хромосомного типу — парні ацентричні фрагменти 
та дицентричні хромосоми (табл. 2)

Таблиця 4. Частота хромосомних аберацій в лімфоцитах крові 
підлітків із  депресією до  і  після мутагенного 
навантаження мітоміцином С на ЛПК

Типи аберацій
До мутагена Після мутагена

N M ± m, % N M ± m, %

Одиночні ацентричні 
фрагменти
Парні ацентричні 
фраг менти
Дицентричні хро мо соми
Хроматидно-ізо хро ма -
тидні обміни

106

87
6

2

4,4 ± 0,4*

3,6 ± 0,4*
0,25 ± 0,1*

0,08 ± 0,06

160

218
33

8

6,7 ± 0,5*

9,1 ± 0,6*
1,4 ± 0,2*

0,3 ± 0,1

Примітка. Показники наведено у  форматі: N  — абсолютна 
кількість; відносна кількість: (M  ±  m),  %, де: M  — середня 
арифметична, m — похибка середньої арифметичної; * — від-
мінності достовірні при p < 0,001

Аналіз індивідуальних частот чутливості лім-
фоцитів крові хворих на депресію до кластогенної 
дії мута гена-провокатора показав, що рівень абе-
рацій хромосом до  впливу мітоміцином  С in  vitro 
був  у  ме жах від  3,0 до  21,0 на  100  метафазних 
пластинок, а  після мутагенного навантаження  — 
від 9,0 до 23,0 на 100 метафазних пластинок (рис. 3).

Відомо, що не в усіх осіб є залежність між інди-
відуальними значеннями спонтанного мутаґенезу 
і  величиною індивідуальної радіочутливості ЛПК 
in vitro (Ryabchenko N., Domina E., 2014).

Серед обстежених підлітків з  депресією лише 
8,3 % хворих (2 з 24) з високим рівнем спонтанного 
мутаґенезу (11,0 та 9,0 на 100 метафазних пластинок) 
не  мали підвищеної чутливості лімфоцитів крові 
до впливу мутагена in vitro (9,0; 9,0 на 100 метафазних 
пластинок), що  може вказувати на  існування гено-
типів, що  сприяють і  є  протективними до  впливу 
різних мутагенів. 
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Рис. 3. Індивідуальні частоти чутливості лімфоцитів крові хворих на депресію до кластогенної дії мутагена-провокатора, %

З огляду на високий рівень хромосомних ушко-
джень в  лімфоцитах крові хворих, ми  дослідили 
коефіцієнт прихованої хромосомної нестабільності 
(КПХН) для гіперчутливих осіб. Встановлено, що цито-
генетичний ефект, індукований мітоміцином  С, 
у 46,0 % хворих перевищує середньогруповий рівень 
хромосомних аберацій і  відповідає рівню більше 
одиниці; а  у  54,0  % хворих КПХН  <  1. Отже, після 
тестування з  мутагенним навантаженням на  ЛПК 
реєструвалося суттєве підвищення як  загально-
го, так і  індивідуального рівня аберацій хромосом 
в лімфоцитах крові у 22 з 24 хворих підлітків. Тобто, 
індивідуальна чутливість хромосом соматичних 
клітин до  додаткового мутагенного навантаження 
in  vitro не  залежала від  статі та  впливу мутагенних 
факторів середовища і є генетично детермінованою.

Кількість аберацій до впливу мітоміцину С на лім-
фоцити крові хворих хлопців (8,8 на  100  метафаз) 
та дівчат (9,1 на 100 метафаз) була майже однаковою. 
Діапазон індивідуальних значень був від 3,0 до 18,0 
у дівчат і от 4 до 23,0 на 100 метафазних пластинок 
у  хлопців. В  обох групах обстежених підлітків ви-
значали аберації хроматидного і  хромосомного 
типу. Не  викликає сумніву, що  однією з  важливих 
причин дестабілізації геному є  зміни у  роботі під-
тримання стабільності геному, тобто цілої групи 
РНК-редагуючих білків AID/APOBEC, які пригнічують 
експансію ретроелементів, що  можуть спричиняти 
формування психічних розладів.

Визначено рівень спонтанного та  індукованого 
мутаґенезу в лімфоцитах крові хворих з депресією 
in vitro, який вдвічі перевищував рівень хромосомних 
аберацій після внесення мутагена в  культуральну 
суміш, що  свідчить про  виражену індивідуальну 
та  групову приховану хромосомну нестабільність 
хворих на депресію. З огляду на отримані дані, перед 
фахівцями постає питання про конт ро ль за станом 
хромосомного апарату підлітків із депресією, адже 
клітини, що містять хромосомні порушення, мають 

високі шанси онкогенної трансформації або  при-
звести до безпліддя у дорослому житті.

Отже, виокремлено психопатологічні симптомо-
комплекси депресії, які є резистентними до терапії: 
тривожний, обсесивний, поведінковий. Визначено 
рівень спонтанного та індукованого мутаґенезу в лім-
фоцитах крові хворих з депресію in vitro, який вдвічі 
перевищував рівень хромосомних аберацій після 
внесення мутагена в культуральну суміш, що свід чить 
про  виражену індивідуальну та групову приховану 
хромосомну нестабільність на  депресію. Виокрем-
лено психологічні константи неефективності тера-
певтичного втручання у підлітків з депресією (інфан-
тилізм, особистісна тривога, нонкомплаєнс, адикції, 
патологічні типи сімейної адаптації). Визначено ризик 
розвитку резистентної депресії у підлітків в контексті 
терапевтичного втручання: недостатній рівень титра-
ції антидепресивного препарату, неприємні побічні 
ефекти антидепресантів, нонкомплаєнс.
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