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Фармакотерапія депресії  
та тривожних розладів у закладах  

первинної медичної допомоги

Нині поширеність розладів психічного здоров’я зросла, при цьому  
багато пацієнтів живуть у регіонах із дефіцитом фахівців із психічного  
здоров’я. Лікарі первинної ланки мають змогу задовольнити зростаючий  
попит завдяки наданню відповідної комплексної допомоги пацієнтам  
із такими поширеними захворюваннями, як депресія і тривожні розлади.  
До вашої уваги представлено огляд публікації A. L. Parish et al. «Pharmacotherapy  
for depression and anxiety in the primary care setting» видання J Nurse Pract (2023 Apr; 
19 (4): 104556), метою якої є надання рекомендацій щодо фармакотерапії легкої 
й помірної депресії і тривожних розладів в установах первинної медичної допомоги.

З а даними Національного дослідження в США, 51,5 млн (20,6 %) дорослих американців 
мають психічні захворювання. Їх поширеність вища серед жінок (24,5 %), ніж чоловіків 
(16,3 %), і серед молодших осіб (29,4 % віком 18–24 років), ніж серед осіб середнього (25,0 % 

віком 26–49 років) або старшого віку (14,1 % віком від 50 років) (NSDUH, 2020). Як зазначають 
дослідники, поширеність депресії обернено корелює з рівнем доходів (Brody et al., 2018). 

Пандемія коронавірусної хвороби 2019 (COVID‑19) призвела до збільшення частоти психіч‑
них захворювань, а також нерівності доходів; симптоми депресії фіксували втричі частіше, при‑
чому показники були вищими для осіб із нижчим доходом і більшою кількістю стресових чинни‑
ків (Ettman et al., 2020). Упродовж 2022 року 23 млн (44,8 %) із 51,5 млн дорослих американців, 
уражених психічними захворюваннями, зверталися по допомогу та отримували ті чи інші послуги 
з охорони психічного здоров’я, але 13,3 млн не мали такої можливості (NSDUH, 2020). 

Тож постачальники первинної медичної допомоги мають змогу задовольнити зростаючий попит 
завдяки наданню відповідної комплексної допомоги, яка базується на доказових даних. Упродовж 
2012–2014 років зафіксовано понад 30 млн візитів на рік, пов’язаних із психічним здоров’ям, при‑
чому третина з них — саме до лікарів первинної ланки медичної допомоги (Cherry et al., 2018). 

Цільова група експертів із профілактичних послуг (US Preventative Services Task Force, USPSTF) 
наразі рекомендує дорослим відвідувачам закладів первинної медичної допомоги проходити рутин‑
ний скринінг на депресію разом із відповідною діагностикою, лікуванням та подальшим спостере‑
женням. A. L. Parish у представленому огляді мали на меті окреслити найкращі сучасні практики 
фармакотерапії пацієнтів із поширеними розладами психічного здоров’я, як-от депресія та тривожні 
розлади, у закладах первинної медичної допомоги.

Комплексний підхід до лікування
На думку авторів статті, зважаючи на високоіндивідуалізований характер перебігу психічних 

захворювань і відновлення таких пацієнтів, важливим є осмислення фармакотерапії великого де
пресивного розладу (ВДР) і генералізованого тривожного розладу (ГТР) у широкому контексті 
їх менеджменту, що передбачає психотерапію та інші поведінкові втручання. 

Для пацієнтів із легкою та помірною депресією відповідним початковим методом лікування можуть 
бути або призначення антидепресантів (АД), або психотерапевтичні втручання, залежно від уподо‑
бань пацієнта та доступності кожної форми лікування (Parikh et al., 2016). 
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Когнітивно-поведінкова терапія (КПТ) може бути так само ефективною, як застосування АД, при 
лікуванні деяких пацієнтів із ВДР, особливо з «атиповою», «меланхолійною» депресією або зміша‑
ним тривожним і депресивним розладом (Parikh et al., 2016; Qaseem et al., 2016).

Результати метааналізів і систематичних оглядів підтримують поєднання лікування АД і психо
терапії (зокрема, КПТ), оскільки така комбінація асоційована з кращою відповіддю на невідкладне 
й тривале лікування пацієнтів із депресією та зниженим ризиком рецидиву захворювання порівняно 
з прийманням лише АД (Karyotaki et al., 2016; Guidi and Fava, 2021). 

Психотерапія може бути навіть дієвішою для осіб із ГТР. Так, за даними нещодавнього мета
аналізу, вона мала майже вдвічі ефективніший вплив на симптоми тривожних розладів, ніж медика
ментозне лікування (Carl et al., 2020). 

Отже, скерування на психотерапію може бути рекомендовано за депресії чи тривожності як окремо, 
так і в поєднанні з медикаментозними інтервенціями. Проте психотерапія не завжди є доступною, 
особливо в контексті поточної нестачі фахівців із психічного здоров’я, тому таке тактика має здійсню‑
ватися з урахуванням індивідуальних потреб пацієнта і ресурсів медичного закладу. Фармакотерапія 
(як доповнення або альтернатива психотерапевтичному втручанню) може бути дієвим варіантом 
ведення пацієнтів із ВДР / ГТР.

Принципи фармакотерапії великого депресивного розладу
Оцінювання стану пацієнта та діагностика

Як і за будь-якого іншого захворювання, встановлення точного діагнозу є фундаментальним кро‑
ком для ефективного лікування пацієнтів із ВДР. Це захворювання можливо виявити ще в закладі 
первинної медичної допомоги завдяки рутинному скринінгу на депресію, або самостійному вияв‑
ленню симптомів депресії (рекомендація USPSTF, клас B). 

Після встановлення симптомів ВДР необхідна повна історія захворювання. Зокрема, необхідно 
виключити наявність розладів, які можуть призводити до розвитку симптомів депресії (як-от захво‑
рювання щитоподібної залози), та оцінити ймовірність інших психічних розладів з ознаками депресії 
(як-от біполярний афективний розлад [БАР] I або II типу, тривожні розлади та порушення, пов’я‑
зані з уживанням психоактивних речовин) (Lam et al., 2016; Sadock et al., 2015).

Особливо важливо виконувати скринінг пацієнтів із симптомами депресії на наявність манії / 
гіпоманії в анамнезі. У пацієнтів із БАР, як правило, епізоди депресії трапляються частіше, ніж 
манії / гіпоманії, що нерідко призводить до хибного діагностування ВДР замість БАР (Stahl, 2021). 

Монотерапія АД є невідповідною схемою лікування пацієнтів із БАР, оскільки вона може поси‑
лити зміну настрою або спровокувати маніакальний стан чи епізод гіпоманії (Stahl, 2021). Так, ви‑
значення наявності БАР у  сімейному анамнезі та  використання валідованого скринінгового 
інструменту, як-от опитувальник щодо розладу настрою (MDQ), для оцінювання наявності в анам
незі пацієнтів епізодів манії / гіпоманії може допомогти клініцистам розрізнити БАР і ВДР до початку 
фармакотерапії (Stahl, 2021; Hirschfeld et al., 2000).

Валідовані інструменти допомагають не лише встановити діагноз ВДР, але й оцінити базову 
тяжкість симптомів і виконувати моніторинг результатів упродовж курсу лікування (Lam et al., 
2016). Систематичне використання таких засобів асоціюється з вищими показниками відповіді 
та ремісії у пацієнтів із депресією та загальним вищим рівнем ефективності лікування порівняно 
з фармакотерапією без контролю результатів за показниками валідованих шкал (Yeung et al., 2012; 
Guo et al., 2015; Gondek et al., 2016; Siniscalchi et al., 2020). 

Опитувальник щодо здоров’я пацієнта (PHQ‑9) — ​це валідований, широко використовуваний 
інструмент оцінювання симптомів, про які повідомляють пацієнти, що дає змогу оцінити кожен 
із дев’яти симптоматичних критеріїв ВДР згідно з Діагностичним і статистичним посібником 
із психічних розладів 5-го перегляду (DSM‑5) (Kroenke et al., 2001). 

Він допомагає клініцистам розрізняти легку, помірну, помірно тяжку та тяжку депресію, а також 
містить запитання про суїцидальні наміри (Kroenke et al., 2001). PHQ‑9 є загальнодоступним, 
оскільки перекладений понад 30 мовами (APA, 20).
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Цілі фармакотерапії великого депресивного розладу
Регулярне застосування інструментів оцінювання допомагає клініцистам визначати прогрес у паці

єнтів упродовж усього курсу лікування. Відповідь на лікування ВДР зазвичай передбачає «клінічно 
значущий ступінь редукції симптомів», принаймні на 50 % (Stahl, 2021). Хоча респондери часто від‑
чувають поліпшення настрою та повсякденної активності, залишкові симптоми депресії є помітним 
предиктором гірших результатів, зокрема рецидиву іншого великого депресивного епізоду (ВДЕ) 
(McAllister-Williams et al., 2020). Тож метою лікування пацієнтів із ВДР має бути повна ремісія 
симптомів (Stahl, 2021). Для неї характерна повна / майже повна відсутність симптомів депресії, 
і такі пацієнти зазвичай повертаються до повсякденного функціонування, яке вони мали до ВДЕ 
(Rush et al., 2006). Робоча група Американського коледжу нейропсихофармакології з питань відпо‑
віді на терапію та ремісії при ВДР рекомендувала визначати ремісію як 3-тижневий період без симп‑
томів депресії, а одужання — ​як 4-місячний період ремісії від останнього ВДЕ (Rush et al., 2006).

Принципи титрування та скасування антидепресантів
Оскільки метою лікування депресії є ремісія, для її досягнення та підтримки слід оптимізувати дозу 

АД і тривалість терапії. Для пацієнтів, у яких не виникає редукції симптомів упродовж 2–4 тижнів 
після початку приймання АД, слід збільшити дозування препарату, за винятком випадків проблем 
із переносимістю, коли може бути доцільним перехід на інший засіб (Kennedy et al., 2017). 

За даними великого проспективного рандомізованого багатоетапного клінічного дослідження 
ефективності АД для лікування пацієнтів із ВДР STAR-D, середній час до ремісії коливається від 
5,4 до 7,4 тиж. на всіх етапах лікування. Проте, як зазначали дослідники, лише третина пацієнтів 
досягали ремісії після першого призначеного АД; ще третина — ​після переходу на інший АД або 
аугментації додатковим препаратом (Rush et al., 2006). Результати STAR-D підтвердили, що якщо 
через 4 тиж. застосування максимально переносимої дози АД не досягнуто принаймні відповіді, його 
вибір слід вважати невдалим і здійснити перехід на інший АД (Kennedy et al., 2017). На рисунку 
зображено поетапний підхід до початкового лікування ВДР (Stahl, 2021).

Після досягнення пацієнтом ремісії, згідно з клінічними практичними рекомендаціями щодо ліку
вання дорослих із ВДР, розроблених Канадською мережею з проблем лікування афективних і три‑
вожних розладів (CANMAT, 2017), слід продовжувати лікування принаймні впродовж 6–9 місяців, 
оскільки більш раннє припинення лікування АД пов’язане з вищою частотою рецидивів ВДР 
(Kennedy et al., 2017). Однак для пацієнтів із помітними чинниками ризику рецидиву (частішими 
й тяжчими ВДЕ; залишковими симптомами депресії; супутніми соматичними або психіатричними 
захворюваннями) рекомендовано продовжувати лікування протягом щонайменше 2 років після 
досягнення ремісії (Kennedy et al., 2017). 

Якщо пацієнт і лікар дійдуть згоди щодо припинення приймання АД, слід поступово зменшувати 
дозу протягом кількох тижнів (Kennedy et al., 2017). Раптове або швидке припинення приймання 
АД може спричинити симптоми відміни, зокрема сенсорні порушення, розлади сну, шлунково-киш‑
кові розлади, запаморочення, занепокоєння, підвищене збудження та дисфорію. Частіше такі симп‑
томи виникають після припинення застосування АД із коротким періодом напіввиведення, як-от 
пароксетин і венлафаксин; якщо пацієнт приймав такий АД упродовж кількох років, то доцільно 
зменшувати дозу препарату протягом місяців, а не тижнів. АД із тривалим періодом напіврозпаду, 
як-от флуоксетин, менш імовірно викликають синдром відміни (Renoir, 2013; Warner et al., 2006).

Вибір антидепресантів
Відмінності щодо окремих представників великих класів АД (як-от селективні інгібітори зворот‑

ного захоплення серотоніну [СІЗЗС], селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну й нор
адреналіну [СІЗЗСН]) є відносно мінімальними, усі препарати мають спільний первинний меха‑
нізм інгібування зворотного захоплення серотоніну (Kennedy et al., 2017; Stahl, 2021). Однак 
зазвичай можна спостерігати, як окремі пацієнти по-різному переносять той самий АД або реагу‑
ють на нього порівняно з іншим у межах одного класу (Stahl, 2021). 
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Індивідуальні варіації відповіді на ліки можуть потенційно залежати від вторинних фармако
логічних характеристик, генетичних варіантів, що мають вплив на фармакокінетику та фармако
динаміку АД, зумовлюючи варіабельність відповідей пацієнтів (Keers and Aitchison, 2011; Stahl, 
2021). Нині бракує доказових методів щодо індивідуального підбору АД для пацієнта. За клініч‑
ними настановами CANMAT (2017) щодо лікування дорослих із ВДР, «вибір АД передбачає оціню
вання потреб кожного пацієнта» (Kennedy et al., 2017). 

Для цього можуть бути корисними такі кроки:
•	 Якщо пацієнт приймав певний АД раніше з хорошою ефективністю та переносимістю, може 

бути доцільним знову призначити цей препарат за поточного ВДЕ.
•	 Реакція на СІЗЗС є подібною у родичів першого ступеня внаслідок спільних генетичних чинни‑

ків та/або чинників довкілля (Keers and Aitchison, 2011). Якщо пацієнт повідомляє про позитивну 
реакцію на певний АД у сімейному анамнезі, варто передусім призначити саме цей препарат.

•	 Під час вибору початкового АД може бути корисно спробувати зіставити профіль побічних 
ефектів ліків із симптомами пацієнта. Наприклад, клініцист може вибрати АД із седативною 
дією для пацієнтів із виразним безсонням. У таблиці представлено найважливіші характерис
тики окремих АД, їхні потенційні переваги та міркування щодо окремих препаратів.

•	 Вибираючи лікарський засіб для призначення, важливо брати до уваги фінансові можливості 
пацієнта та наявність реімбурсації.

•	 Під час лікування пацієнтки дітородного віку важливо з’ясувати, чи є вона сексуально актив‑
ною та який метод контрацепції застосовує. Якщо пацієнтка бажає завагітніти найближчим 
часом або не використовує надійний метод контрацепції, доцільно підібрати АД зі сприятливим 
профілем безпеки для застосування під час вагітності та уникати препаратів із потенційно 
вищим ризиком (як-от пароксетин і венлафаксин) (Anderson et al., 2020; ACOG, 2008).

Навіть за ретельного підбору ліків можуть виникнути побічні ефекти та проблеми з переносимістю. 
Як зазначають дослідники, поширеними побічними реакціями застосування АД є шлунково-кишкові 
ефекти (нудота, діарея, закреп), безсоння, збудження, головний біль, запаморочення, ксеростомія 
та сексуальна дисфункція (Stahl, 2021).

Рисунок. Поетапний підхід до початкового лікування пацієнтів з уніполярною депресією

Адаптовано згідно з Stahl S. M. Stahl’s Essential Psychopharmacology: Neuroscientific Basis and Practical Applications. 5th ed. Cambridge University Press, 2021.

Призначення  
першого  

СІЗЗС

•	 Почніть із відповідної початкової дози

•	 Оцініть відповідь на лікування 
і переносимість через 2–4 тижні

•	 Титруйте дозу, якщо відповідь часткова 
і АД добре переноситься

•	 Переоцініть відповідь і переносимість 
ще через 2–4 тижні

•	 Під час кожного візиту переглядайте 
немедикаментозні стратегії (підтвердіть 
діагноз, оцініть наявність супутніх 
захворювань і комплаєнс, розгляньте 
можливість психотерапії)

Примітки: СІЗЗС — ​селективні інгібітори 
зворотного захоплення серотоніну; альтернативні 
АД першої лінії — ​селективні інгібітори зворотного 
захоплення серотоніну й норадреналіну, 
бупропіон, вортіоксетин або міртазепін.

За часткової відповіді 
на початковий СІЗЗС, 

попри титрування 
дози…

•	 Спробуйте інший СІЗЗС 
у відповідній початковій 
дозі

•	 Оцінюйте відповідь 
і переносимість що 
2–4 тижні

•	 Титруйте дозу 
відповідно 
до рекомендацій

Примітка. За браком відповіді 
на початковий СІЗЗС 
розгляньте можливість 
переходу на СІЗЗСН, 
бупропіон, вортіоксетин або 
міртазепін.

Якщо відповідь  
лише часткова, 

попри зміну 
СІЗЗС…

•	 Призначте СІЗЗСН 
(або бупропіон, 
вортіоксетин, 
міртазепін, вілазодон)

•	 Альтернатива 
в разі часткової 
ремісії: розгляньте 
можливість 
аугментації* 
(наприклад, додайте 
до СІЗЗС бупропіон)

Примітка. * На цьому етапі 
також може бути доцільним 
звернення до фахівця 
з питань психічного здоров’я 
для додаткового огляду 
та розгляду питання про 
аугментацію.
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Таблиця. Клінічні міркування щодо окремих препаратів для лікування 
депресії та генералізованого тривожного розладу у дорослих

Препарат Примітки

Селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну

Циталопрам

Потенційні переваги
Може мати особливу користь для тих, у кого інші СІЗЗС зумовлюють надмірну активацію

Міркування
Початкова доза 20 мг/добу, за потреби збільшуйте до 40 мг/добу
Дозування понад 40 мг/добу асоціюються з подовженням інтервалу QTc (зважайте 
на чинники ризику); нижчі дози рекомендовано для осіб віком > 60 років
Унікальна м’яка антигістамінна дія може сприяти заспокоєнню; у разі седації вдень 
запропонуйте приймання на ніч

Есциталопрам

Потенційні переваги
Відомий як S-циталопрам, може мати швидший початок дії та кращу ефективність 
із меншими побічними ефектами порівняно з R, S-циталопрамом (циталопрам)
Найменш асоційований із вродженими дефектами дітей у разі приймання матерями АД під 
час вагітності; розгляньте переваги та ризики та індивідуалізуйте рішення щодо призначення 
за допомогою спільного прийняття рішень (Anderson et al., 2020; ACOG, 2008; Siu, 2016)
Схвалений FDA для лікування ГТР

Міркування
Починайте лікування з дози 10 мг/добу і збільшуйте за потреби до 20 мг/добу

Флуоксетин

Потенційні переваги
Може викликати активацію та підвищення енергії; розгляньте приймання на початку дня
Може бути особливо корисним для осіб із гіперсомнією, втомою, низьким рівнем енергії
Можлива втрата ваги
Має довший період напіврозпаду, що пов’язано з різноманітними клінічними наслідками, 
зокрема з меншою ймовірністю ефекту відміни (Kennedy et al., 2017)

Міркування
Починайте лікування з дози 20 мг/добу і збільшуйте за потреби через кілька тижнів на 20 мг, 
максимально до 80 мг/добу

Пароксетин

Потенційні переваги
Рекомендований також за вазомоторних симптомів у період менопаузи
Помірна антихолінергічна дія може бути потенційною перевагою для осіб із безсонням або 
тривожними розладами
Схвалений FDA для лікування ГТР

Міркування
Починайте лікування з дози 20 мг/добу і збільшуйте за потреби її на 10 мг 
до максимальної — ​50 мг/добу
Помірна антихолінергічна дія може викликати закрепи, сухість у роті, седацію
Може спостерігатися збільшення ваги (зрідка)
Ефекти відміни можуть бути поширенішими або серйознішими, ніж за інших СІЗЗС; 
припиняйте приймання поступово, зменшуючи дозу протягом багатьох місяців (може бути 
корисною консультація з експертом із психічного здоров’я)
Американський коледж акушерів і гінекологів (ACOG, 2008) рекомендує за можливості 
уникати застосування вагітним і жінкам, які планують вагітність

Сертралін

Потенційні переваги
Може бути особливо корисним для тих, хто страждає на гіперсомнію, втому, низьку 
активність, підвищений апетит
Може призвести до активації та підвищення рівня енергії; розгляньте приймання на початку дня

Міркування
Починайте лікування з дози 50 мг/добу і за потреби збільшуйте її на 25–50 мг 
до максимальної — ​200 мг/добу
Може мати більш негативний вплив на ШКТ (наприклад, спричиняти діарею), ніж інші СІЗЗС; 
не є оптимальним вибором для осіб із синдромом подразненого кишківника
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Препарат Примітки

Селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну й норадреналіну

Венлафаксин

Потенційні переваги
Може бути особливо корисним для тих, хто не має відповіді на лікування СІЗЗС або 
не досягає ремісії
За нижчих дозувань ефект може бути більш серотонінергічним; за підвищення дози 
спостерігається подвійний серотонін- і норадреналінергіний ефект (подумайте про 
титрування дози, перш ніж зробити висновок про брак відповіді)
Схвалений FDA для лікування ГТР

Міркування
Починайте лікування з дози 37,5 мг/добу та за потреби збільшуйте її на 75 мг  
до 225 мг/добу
Ефекти відміни можуть бути поширенішими або серйознішими, ніж за деяких інших АД; 
у разі припинення приймання зменшуйте дозу протягом багатьох місяців, щоб запобігти 
симптомам відміни; за розгляду стратегії зменшення дози може бути корисною консультація 
з експертом із питань психічного здоров’я)
Можливе підвищення АТ, тому не є оптимальним для осіб із гіпертензією або серцевими 
захворюваннями
Є певні занепокоєння щодо використання під час вагітності; приймання венлафаксину може 
бути пов’язане з багатьма специфічними вродженими дефектами (розгляньте переваги 
та ризики, приймайте індивідуальні рішення) (Аnderson et al., 2020; ACOG, 2008)

Десвенлафаксин

Потенційні переваги
Є основним метаболітом венлафаксину у формі з пролонгованим вивільненням, дозуванням 
раз на добу та подібною ефективністю
Менший чинить вплив на АТ

Міркування
Починайте лікування з дози 50 мг/добу, за потреби збільшуйте до 100 мг

Дулоксетин

Потенційні переваги
Ефективний при болісних фізичних симптомах депресії
Може бути особливо корисним для пацієнтів із нейропатичним болем за цукрового діабету, 
хронічним м’язово-скелетним болем або фіброміалгією
Схвалений FDA для лікування ГТР

Міркування
Починайте лікування з дози 30–40 мг/добу і за потреби збільшуйте її до 60 мг/добу; 
максимальна доза — ​120 мг/добу (не підтверджено підвищення ефективності при дозах 
понад 60 мг/добу)
Можливе підвищення АТ або затримка сечі

Селективні інгібітори зворотного захоплення норадреналіну й дофаміну

Бупропіон

Потенційні переваги
Може мати особливі переваги для осіб із:
•	 частковою або неоптимальною відповіддю на терапію СІЗЗС;
•	 стійкою сексуальною дисфункцією;
•	 зниженням емоційної реактивності, уповільненням когнітивних функцій або апатією;
•	 потребою в додатковій підтримці для відмови від куріння
Може бути з обережністю застосований як доповнення до СІЗЗС у часткових респондерів 
або для зменшення ознак сексуальної дисфункції, спричиненої СІЗЗС
Можлива втрата ваги
Може зумовити активацію та підвищення енергії; розгляньте приймання на початку дня

Міркування
Починайте лікування з дози 150 мг/добу та за потреби збільшуйте її до 300 мг/добу; 
максимальна доза — ​450 мг/добу
Можливе підвищення АТ
Не є оптимальним засобом для пацієнтів із супутньою тривожністю або безсонням
Ризик судом підвищується для пацієнтів із відповідною схильністю
Уникайте призначення пацієнтам із булімією та анорексію, зокрема в анамнезі

Продовження таблиці
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Препарат Примітки

Антагоніст рецепторів серотоніну й норадреналіну

Міртазапін

Потенційні переваги
Багатофункціональний препарат, що має п’ять основних механізмів дії (Stahl, 2021); чинить 
вплив на рецептори серотоніну, норадреналіну, α2 і гістаміну
Може мати особливу користь для пацієнтів із безсонням, збудженням, зниженим апетитом, 
проблемами із ШКТ або сексуальною дисфункцією

Міркування
Починайте лікування з дози 15 мг/добу і за потреби збільшуйте її на 15 мг до максимальної — ​
45 мг/добу
Седація поширена і може бути виразною
Можливе значне збільшення ваги, що може бути бажаним для деяких пацієнтів, наприклад 
літніх осіб із втратою маси тіла

Антидепресант із мультимодальним механізмом дії

Вортіоксетин

Потенційні переваги
Може бути особливо корисним для тих, хто не має відповіді на антидепресанти з іншими 
механізмами дії
Чинить сприятливий ефект на когнітивні функції (швидкість обробки інформації, виконавчий 
і когнітивний контроль) (Kennedy et al., 2017)
Менш асоційований із сексуальною дисфункцією

Міркування
Починайте лікування з дози 10 мг/добу і за потреби збільшуйте її до 20 мг/добу
Може мати побічні ефекти з боку ШКТ (нудота, закрепи)
Наразі немає генеричних препаратів

Антидепресант із мультимодальним механізмом дії, інгібітор зворотного захоплення серотоніну 
та частковий агоніст 5HT1A‑рецепторів

Вілазодон

Потенційні переваги
Може бути особливо корисним для пацієнтів із коморбідними депресією та тривогою
Менш асоційований із сексуальною дисфункцією

Міркування
Починайте лікування з дози 10 мг/добу і за потреби збільшуйте до 20 мг/добу; максимальна 
доза — ​40 мг/добу
Приймайте з їжею, щоб забезпечити адекватне всмоктування (Kennedy et al., 2017)
Титруйте відповідно до рекомендацій, щоб уникнути несприятливих ефектів із боку ШКТ 
(Kennedy et al., 2017)

Антагоніст / інгібітор зворотного захоплення серотоніну

Тразодон

Міркування
Починайте з дози 150 мг/добу за кілька приймань для лікування депресії; за потреби 
збільшуйте з кроком 50 мг; максимальна доза — ​400 мг/добу
Імовірно, менш ефективний за депресії та менш переносимий у дозуваннях, необхідних 
для її лікування
Седативний ефект є частим, навіть за низьких доз, і може бути виразним; часто 
не переноситься як засіб монотерапії помірної та тяжкої депресії, але може бути корисним 
у разі безсоння (поширене використання поза затвердженими показаннями)

Небензодіазепіновий анксіолітик

Буспірон

Міркування
Починайте лікування з дози 7,5–15 мг двічі на добу і за потреби збільшуйте її на 5 мг; 
максимальна добова доза — ​60 мг, розділена на 2 або 3 прийоми
Не є препаратом, який слід контролювати (відповідно до міжнародних конвенцій про 
контроль над наркотичними речовинами)
Не спричиняє сексуальну дисфункцію або збільшення ваги
Седативний ефект виникає зрідка
Схвалений FDA для лікування ГТР

Продовження таблиці

Збірник клінічних рекомендацій  НЕЙРОNEWS©



www.neuronews.com.ua64

Для розв’язання цих проблем можуть бути корисними такі стратегії:
•	 Більшість побічних ефектів є короткочасними та минущими, тож якщо вони не є надмірними, 

слід почекати кілька тижнів (Stahl, 2021).
•	 Якщо побічні реакції є стійкими або надмірними, необхідно зменшити дозу препарату або роз‑

глянути повільніше титрування (Stahl, 2021).
•	 Якщо побічні ефекти залишаються надмірними після зменшення дози або якщо пацієнт вважає 

небажані явища неприйнятними, варто розглянути можливість переходу на інший АД (Stahl, 
2021).

•	 Для пацієнтів, які відчувають легку активацію або безсоння після початку терапії АД, слід роз‑
глянути можливість приймання препарату вранці; для тих, хто відчуває седацію, — ​перед сном 
(Stahl, 2021).

•	 Серотоніновий синдром — ​термін, який позначає спектр клінічних ознак, від легких до за‑
грозливих для життя, які можуть виникнути за наявності надлишкового серотонінергічного 
агонізму (Boyer and Shannon, 2005). Йому притаманне поєднання змін психічного стану, веге
тативної гіперактивності та/або нервово-м’язових аномалій (Boyer and Shannon, 2005). 
Необхідно уникати одночасного застосування СІЗЗС / СІЗЗСН з інгібіторами моноамінокси‑
дази, оскільки така комбінація часто спричиняє серотоніновий синдром (Boyer and Shannon, 
2005). Для зменшення ризику розвитку серотонінового синдрому не слід застосовувати одно
часно препарати із  серотонінергічним агонізмом (як-от вальпроат, опіоїдні аналгетики 
[зокрема, трамадол], протиблювотні засоби, триптани, лінезолід, ритонавір, декстрометорфан, 
метилендіоксиметамфетамін [МДМА, або «екстазі»], препарати звіробою та женьшеню) (Boyer 
and Shannon, 2005).

Інформування пацієнтів
Перед призначенням лікування слід ознайомити пацієнта з інформацією про застосування пре‑

парату як за показаннями (ВДР, тривожні розлади), так і поза ними; поширені побічні ефекти, очіку
вану тривалість і можливості мінімізації; потенційні несприятливі наслідки, зокрема ті, за яких слід 
звернутися по невідкладну допомогу; лікарські взаємодії; безпеку та потенційні ризики приймання 
АД під час вагітності (для осіб дітородного віку).

Зокрема, корисно розглянути такі моменти:
•	 Ефекти АД не виникають миттєво; для сприяння реалістичним очікуванням варто повідомити 

пацієнта, що він може не відчути поліпшення, доки не прийматиме АД послідовно впродовж 
кількох тижнів.

•	 Раптове припинення приймання АД може спричинити неприємні симптоми відміни, особливо 
якщо курс тривав понад 6–8 тижнів (Warner et al., 2006). Тож не слід різко припиняти 

Препарат Примітки

Антигістамінний препарат першого покоління

Гідроксизин

Міркування

Приймайте по 50–100 мг що 4–6 год, до 4 разів на добу
Швидкий початок дії (15–20 хв)
Можливо застосовувати за короткочасних симптомів тривоги або під час переходу 
на підтримувальну терапію, потім приймання можливо припинити або використовувати 
за потреби
Седативний ефект є поширеним і може бути виразним, але зазвичай тимчасовий (у міру 
розвитку толерантності)

Примітки: АТ — ​артеріальний тиск; ШКТ — ​шлунково-кишковий тракт; FDA — ​Управління з контролю за якістю харчових продуктів 
і лікарськихзасобів США.

Адаптовано згідно з A. L. Parish et al. Pharmacotherapy for depression and anxiety in the primary care setting. J Nurse Pract. 2023 Apr. Vol. 19, № 4: 104556.

Закінчення таблиці
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приймання АД, а за бажання скоротити або скасувати терапію з будь-якої причини — необхідно 
проконсультуватися з лікарем.

•	 При застосуванні АД є застереження (Black Box Warning) щодо підвищеного ризику 
суїцидальних думок і поведінки у дітей, підлітків та осіб віком до 25 років порівняно з плацебо 
(FDA, 2021). Тож осіб згаданого віку слід поінформувати про цей ризик і порадити звертатися 
до лікаря по допомогу в разі розвитку суїцидальності.

•	 Виробники АД рекомендують уникати вживання алкоголю під час терапії (Pfizer Zoloft [pack‑
age insert], 2021). Приймання бупропіону підвищує ризик судомних нападів, тож слід рекоменду
вати пацієнтам, які приймають цей препарат (особливо у високих дозах), утримуватися від 
вживання алкоголю (Stahl, 2021).

Фармакогенетика
Фармакотерапії ВДР притаманні значні індивідуальні варіації щодо відповіді на втручання. 

Імовірно, деякі з них пов’язані з індивідуальними геномними відмінностями. Дослідження впливу 
генетики на фармакодинаміку (або терапевтичні ефекти) АД ще не дали клінічно корисних спостере
жень. Проте генетичні відмінності, що чинять вплив на фармакокінетику, пов’язані з фенотипами 
відповіді на ліки (Bousman et al., 2019; Rosenblat et al., 2018). 

Гени, що визначають ступінь ферментативної активності CYP2D6 і CYP2C19, можуть позначатися 
на швидкості й метаболізмі АД, а отже, й на відповіді на терапію (Bousman et al., 2019; Rosenblat 
et al., 2018). 

Генетичні профілі пацієнтів можуть допомогти під час вибору АД. Призначення ліків на основі 
генетичного профілю може мати позитивний вплив на швидкість досягнення відповіді; нині бракує 
даних, щоб рекомендувати рутинне їх використання (Bousman et al., 2019; Rosenblat et al., 2018).

Принципи фармакотерапії тривожних розладів
Оцінювання стану пацієнта й діагностика

Тривога є нормальною реакцією на стресори, але за надмірного ступеня може перешкоджати 
функціонуванню людини (APA, 2013). Зокрема, 11,7 % дорослих у США повідомляли про регулярне 
занепокоєння та нервозність (Adjaye-Gbewonyo and Boersma, 2022). Тривожні розлади та депресія 
є коморбідними, причому 45,7 % осіб із депресією впродовж життя мають щонайменше один тривож
ний розлад (Kessler et al., 2021). 

Найпоширенішим тривожним розладом є ГТР, для якого характерне «постійне та надмірне 
занепокоєння, що заважає повсякденній діяльності» (APA, 2013). Для скринінгу на тривожні роз‑
лади рекомендовано застосовувати валідований інструмент ​GAD‑7, що базується на критеріях DSM‑5 
для відповідних симптомів (Spitzer et al., 2006).

Лікування пацієнтів із генералізованим тривожним розладом
Як і за ВДР, метою фармакотерапії ГТР є стійке зменшення тягаря симптомів. Тривожні розлади 

частіше, ніж депресія, виникають саме в ранньому віці та є тривалішими або хронічними (Kessler 
and Wang, 2008). Ремісія або стійке одужання може бути менш імовірним у разі лікування пацієнтів 
із тривожними розладами порівняно з депресією. За даними довгострокового дослідження, рівень 
ремісії у пацієнтів із ГТР становив 15, 25 і 38 % через 1, 2 та 5 років терапії відповідно (Yonkers 
et al., 1996, 2000). 

У першій фазі дослідження STAR-D пацієнти з депресією та коморбідними тривожними розладами 
мали значно меншу ймовірність досягнення ремісії та частіше відчували побічні чи несприятливі 
ефекти, ніж лише з депресією (Fava et al., 2007). 

Пацієнти з ГТР у закладах первинної медичної допомоги можуть із більшою ймовірністю 
досягти редукції симптомів (завдяки відносно меншому їх тягарю на початковому етапі) порів‑
няно з тими, хто перебуває в закладах надання спеціалізованої допомоги у сфері психічного здо‑
ров’я (Rodriguez et al., 2006). 
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Ремісія або стійке одужання — ідеальна мета фармакотерапії ГТР, але деяким пацієнтам важко 
її досягти; зменшення тягаря симптомів і поліпшення функцій також є прийнятними цілями.

Варіанти та стратегії фармакотерапії генералізованого тривожного розладу
Кілька АД, зокрема СІЗЗС, СІЗЗСН, вілазодон і міртазапін, є ефективними для редукції симп‑

томів тривожних розладів і вважаються препаратами першої лінії для тривалого лікування (Strawn 
et al., 2018). 

Есциталопрам, пароксетин, дулоксетин і венлафаксин схвалені FDA для лікування пацієнтів 
із ГТР (Strawn et al., 2018). 

Циталопрам, десвенлафаксин, вілазодон і міртазапін є серотонінергічними АД, для яких немає 
специфічних показань щодо тривожних розладів; хоча є дані, які підтверджують їх ефективність 
для лікування пацієнтів із тривожними розладами (поза затвердженими показаннями) (Garakani 
et al., 2020; He et al., 2019). 

Загальний підхід до призначення препарату поза затвердженими показаннями передбачає вияв‑
лення доказів на підтримку його використання, перевірку застережень, обговорення терапії, докумен
тування доказів, обґрунтування та отримання згоди пацієнта (Buppert, 2012).

Препаратам СІЗЗС можна віддати перевагу як засобам початкової терапії завдяки передбачува
ній загальній переносимості (He et al., 2019). 

Вибір ліків слід здійснювати з урахуванням їх ефективності, характеристик захворювання та про‑
філю побічних реакцій. Бажаним ефектом АД для осіб із депресією є активація або підвищення 
енергії. Однак пацієнти з тривожними розладами можуть відчувати активаційний ефект АД у ви‑
гляді занепокоєння або навіть підвищеної тривожності чи паніки. Деякі АД, як-от бупропіон, 
флуоксетин і венлафаксин, пов’язані з більшою активацією, ніж інші, тому їх необхідно призначати 
з обережністю пацієнтам із панічними атаками в анамнезі (Stahl, 2021).

Слід виконувати титрування АД для досягнення ефекту, причому пацієнтам із ГТР іноді потрібні 
вищі дози, ніж при ВДР (Cassano et al., 2002). Початок редукції симптомів при застосуванні АД 
може бути відкладеним за ГТР порівняно з ВДР, при цьому деякі пацієнти досягають відповіді через 
12–24 тижні і ремісії — через 6 місяців (Baldwin et al., 2014; Stahl, 2021). 

Через часто хронічний і тривалий перебіг ГТР (порівняно з епізодичним для ВДР) фармакотерапія 
може бути безперервною. За даними дослідження профілактики рецидивів, підтверджено значну 
користь для пацієнтів, які продовжують лікування, на відміну від тих, хто перейшов на плацебо, 
упродовж до 18 місяців (Baldwin et al., 2014). 

За потреби можна спробувати припинити фармакотерапію ГТР, приділивши увагу моніторингу 
стану та негайно відновивши лікування за повторної появи симптомів. Для лікування ГТР засто‑
совують буспірон, неседативний препарат тривалої дії, який не викликає залежності та зменшує 
тривогу завдяки частковому агонізму щодо рецепторів 5-HT1A та  посиленню дії дофаміну 
та норадреналіну. Здебільшого клінічний ефект можна спостерігати через 1–2 тижні після початку 
терапії; подібно до СІЗЗС та СІЗЗСН, дозу буспірону можна титрувати до досягнення ефекту 
(Stahl, 2021). 

Буспірон можна використовувати як доповнення до терапії для пацієнтів із частковою від
повіддю на СІЗЗС / СІЗЗСН або як засіб монотерапії за непереносимості СІЗЗС / СІЗЗСН через 
побічні ефекти (сексуальну дисфункцію чи збільшення ваги) (Stahl, 2021; Strawn et al., 2018). 
Варіанти короткочасного полегшення ознак тривожних розладів застосуванням препаратів, які слід 
моніторити відповідно до міжнародних конвенцій про контроль над наркотичними речовинами, 
обмежені. Гідроксизин — ​антигістамінний препарат першого покоління, який можна застосовувати 
для полегшення симптомів гострого тривожного розладу (Stahl, 2021). 

Препарат починає діяти за 15–20 хв, за потреби його можна дозувати та приймати після початку 
гострої тривоги або регулярно за схемою для зменшення очікуваної тривожності (Stahl, 2021). 
Регулярне приймання обмежується кількома тижнями, і якщо симптоми не зникають, слід розглянути 
довгострокову терапію, наприклад СІЗЗС (Stahl, 2021).
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Застосування бензодіазепінів
У вересні 2020 року FDA оприлюднило повідомлення про безпеку застосування бензодіазепінів, 

вимагаючи оновити наявні застереження, щоб усунути «серйозні ризики зловживання, залежності, 
фізичної залежності та реакцій відміни». 

За оновленими рекомендаціями, лікарям слід ретельно зважувати очікувану користь і ризики 
при застосуванні бензодіазепінів, зокрема оцінювати ризики зловживання, неправильного вико‑
ристання та залежності; обмежувати дозування до найменшої необхідної та тривалість терапії — ​
до найкоротшої; здійснювати ретельний моніторинг зловживань, неправильного вживання та роз‑
витку залежності під час терапії (FDA, 2020). 

Метааналіз ефективності терапії пацієнтів із тривожними розладами засвідчив помірний пози‑
тивний вплив бензодіазепінів на симптоми тривоги з ефектом, подібним до такого при викорис‑
танні СІЗЗС, СІЗЗСН і буспірону, проте переносимість бензодіазепінів була дещо гіршою (Slee 
et al., 2019). 

Лікування бензодіазепінами має бути короткочасним, із належним дозуванням, приділяючи увагу 
інформуванню пацієнтів та скринінгу на залежність / зловживання протягом періоду висхідного 
титрування дози (Hirschtritt et al., 2021).

Скерування для отримання спеціалізованої допомоги
У рекомендації USPSTF щодо скринінгу на депресію в закладах первинної медичної допомоги 

зазначено, що постачальники первинної медичної допомоги мають бути готові до лікування та спо‑
стереження за відповіддю на нього, зокрема, використовуючи за потреби направлення до фахівців 
із психічного здоров’я (Siu, 2016).

За даними Управління з охорони здоров’я та медичного обслуговування США, 129 млн амери‑
канців проживають у регіонах із дефіцитом фахівців у сфері психічного здоров’я (HRSA, 2021). 
Медпрацівники первинної ланки можуть допомогти зменшити цей дефіцит, практикуючи в повному 
обсязі свій досвід і знання, призначаючи фармакологічне та немедикаментозне лікування пацієнтам 
із легкими й помірними симптомами і скеровуючи їх за потреби до відповідних фахівців (Brown 
et al., 2021).

Пацієнтам із серйозними симптомами, супутніми захворюваннями або атиповою / неповною від‑
повіддю на лікування може бути корисною консультація фахівця з психічного здоров’я.

Висновки
В умовах гострої нестачі фахівців із психічного здоров’я постачальники первинної медичної допо‑

моги мають пропонувати пацієнтам із поширеними розладами психічного здоров’я фармакотерапію, 
що ґрунтується на доказових даних лікування. 

A. L. Parish et al. запропонували клініцистам стислий огляд принципів і варіантів фармакотерапії 
пацієнтів із ВДР та ГТР. Метою такого лікування має бути стійка ремісія, а фармакотерапію за по‑
треби найкраще пропонувати в ширшому контексті цілісної допомоги, яка охоплює психотерапію 
та інші поведінкові втручання. 

Автори заохочують медпрацівників первинної ланки допомоги практикувати в повному обсязі 
свої знання, беручи на себе провідну роль у задоволенні потреб щодо лікування пацієнтів із пошире
ними розладами психічного здоров’я.
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