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Íà ïðîòÿæåíèè ìíîãèõ ëåò äåïðåññèÿ ïîæèëîãî
âîçðàñòà îñòàåòñÿ íåðåøåííîé ïðîáëåìîé ìèðîâî-
ãî çäðàâîîõðàíåíèÿ (21). Ðàñïðîñòðàíåííîñòü äàí-
íîãî òèïà äåïðåññèè ñîñòàâëÿåò îò 15% äî 27% (1).
Ó ïàöèåíòîâ, êîòîðûå ñòðàäàþò êàêèì-ëèáî ñîìà-
òè÷åñêèì çàáîëåâàíèåì, ýòîò ïîêàçàòåëü ìîæåò
óâåëè÷èâàòüñÿ äî 42% (15). Ñîöèàëüíûå ïîñëåä-
ñòâèÿ äåïðåññèè ïîæèëîãî âîçðàñòà âåñüìà òÿæå-
ëû: íàðÿäó ñ ðåçêèì ñíèæåíèåì êà÷åñòâà æèçíè (4),
îíà ñîïðîâîæäàåòñÿ âîçðàñòàíèåì çàáîëåâàåìîñòè
è ñìåðòíîñòè â ýòîé âîçðàñòíîé ãðóïïå áîëüíûõ
(17).

Äåïðåññèÿ ïîæèëîãî âîçðàñòà èìååò ðÿä âàæíûõ
êëèíè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé, îòëè÷àþùèõ åå îò ïðî-
ÿâëåíèé ýòîãî çàáîëåâàíèÿ ó ïàöèåíòîâ ìîëîäîãî è
ñðåäíåãî âîçðàñòà. Ïðåæäå âñåãî, ðå÷ü èäåò î
áîëüøîì êîëè÷åñòâå æàëîá ñîìàòè÷åñêîãî õàðàê-
òåðà, êîòîðûå íåðåäêî ñêðûâàþò ñîáñòâåííî àôôåê-
òèâíûé, ãèïîòèìè÷åñêèé êîìïîíåíò äåïðåññèâíîãî
ðàññòðîéñòâà. Â ñâîþ î÷åðåäü, ýòî ïðèâîäèò ê íå-
äîîöåíêå ïñèõîïàòîëîãè÷åñêîé ñîñòàâëÿþùåé çàáî-
ëåâàíèÿ è íåäîñòàòî÷íîé âûÿâëÿåìîñòè äåïðåññèè
ïîæèëîãî âîçðàñòà â îáùåìåäèöèíñêîé ñåòè (3, 18,
19). Áîëüíûå íåðåäêî íàïðàâëÿþòñÿ ïî ïóòè äëèòåëü-
íîãî è íåïðîäóêòèâíîãî îáñëåäîâàíèÿ ïî ïîâîäó íå-
ñïåöèôè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ, òàêèõ êàê ñíèæåíèå àï-
ïåòèòà, áåññîííèöà, óïàäîê ñèë è áîëü ðàçíîãî õà-
ðàêòåðà, ñòåïåíè âûðàæåííîñòè è ëîêàëèçàöèè (15).
Ïðåîáëàäàíèå ñîìàòè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè çàòðóä-
íÿåò íå òîëüêî äèàãíîñòèêó, íî è ëå÷åíèå äåïðåñ-
ñèè ïîæèëîãî âîçðàñòà. Èçâåñòíî, ÷òî òðàäèöèîí-
íî èñïîëüçóåìûå àíòèäåïðåññàíòû ïîçâîëÿþò äî-
áèòüñÿ ðåìèññèè, êàê ïðàâèëî, íå áîëåå, ÷åì ó
îäíîé òðåòè äåïðåññèâíûõ áîëüíûõ (20). Ïðèìåíè-
òåëüíî ê ïàöèåíòàì ïîæèëîãî âîçðàñòà ýòîò ïîêà-
çàòåëü ìîæåò áûòü åùå íèæå (2).

Äóëîêñåòèí (ñèìáàëòà®) îòíîñèòñÿ ê ïîñëåäíåìó
ïîêîëåíèþ àíòèäåïðåññàíòîâ è îáëàäàåò äâîéíûì
ìåõàíèçìîì äåéñòâèÿ, âëèÿÿ îäíîâðåìåííî íà îáðàò-
íûé çàõâàò è ñåðîòîíèíà, è íîðàäðåíàëèíà. Âûñîêàÿ

áåçîïàñíîñòü äóëîêñåòèíà ïî ñðàâíåíèþ ñ òðèöèêëè-
÷åñêèìè àíòèäåïðåññàíòàìè, îáóñëîâëåíà îòñóòñòâè-
åì ôàðìàêîëîãè÷åñêè çíà÷èìîãî âîçäåéñòâèÿ íà
ìóñêàðèíîâûå, Í

1
-ãèñòàìèíîâûå, α

1
-àäðåíåðãè÷åñ-

êèå è äðóãèå ðåöåïòîðû â ÖÍÑ (5). Âûðàæåííûé
àíòèäåïðåññèâíûé ýôôåêò äóëîêñåòèíà áûë ïîäòâåð-
æäåí â ñåðèè äâîéíûõ ñëåïûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ
êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé (7, 8, 12, 16).

Ïîìèìî ñîáñòâåííî àíòèäåïðåññèâíîãî äåé-
ñòâèÿ, äóëîêñåòèí îáëàäàåò òàêæå îò÷åòëèâûì
îáåçáîëèâàþùèì ýôôåêòîì (16). Ìåõàíèçì ðàçâè-
òèÿ àíòèíîöèöåïòèâíîãî ýôôåêòà äóëîêñåòèíà ïî
ñâîèì íåéðîõèìè÷åñêèì îñîáåííîñòÿì íåñêîëüêî
îòëè÷àåòñÿ îò ôîðìèðîâàíèÿ àíòèäåïðåññèâíîãî
äåéñòâèÿ. Êëþ÷åâàÿ ðîëü â ñíèæåíèè âîñïðèÿòèÿ
áîëè ïîä âëèÿíèåì äóëîêñåòèíà ïðèíàäëåæèò íèñ-
õîäÿùèì ïðîâîäÿùèì ïóòÿì ñïèííîãî ìîçãà. Îíè
âûïîëíÿþò ôóíêöèþ ìîäóëÿòîðîâ, ñíèæàþùèõ èí-
òåíñèâíîñòü áîëåâîãî ñèãíàëà, êîòîðûé ïåðåäàåò-
ñÿ â âûøåëåæàùèå îòäåëû ÖÍÑ. Àêòèâíîñòü ýòèõ
ïðîâîäÿùèõ ïóòåé çàâèñèò îò ñîäåðæàíèÿ ñåðîòî-
íèíà è íîðàäðåíàëèíà, êîòîðîå ñóùåñòâåííî âîçðà-
ñòàåò íà ôîíå òåðàïèè äóëîêñåòèíîì, òàê êàê ýòîò
ïðåïàðàò ïîäàâëÿåò îáðàòíûé çàõâàò îáîèõ óêàçàí-
íûõ íåéðîìåäèàòîðîâ (13).

Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå îïèñàííûå îñîáåííîñòè
äóëîêñåòèíà, äàííûé ïðåïàðàò ìîæíî ðàññìàòðè-
âàòü â êà÷åñòâå ïåðñïåêòèâíîãî ñðåäñòâà äëÿ ëå-
÷åíèÿ ïîæèëûõ ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ äåïðåññè-
åé. Â ñâÿçè ñ ýòèì áûëî ïðîâåäåíî äàííîå èññëå-
äîâàíèå, íàïðàâëåííîå íà äåòàëüíîå èçó÷åíèå
ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè äóëîêñåòèíà ïðè
òåðàïèè äåïðåññèè ó áîëüíûõ â âîçðàñòå 55 ëåò è
ñòàðøå.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Äàííîå èññëåäîâàíèå íîñèëî äâîéíîé ñëåïîé ðàí-
äîìèçèðîâàííûé ïëàöåáî êîíòðîëèðóåìûé õàðàêòåð.
Â äâóõ èññëåäóåìûõ ãðóïïàõ ïàöèåíòû ïîëó÷àëè
òåðàïèþ ëèáî äóëîêñåòèíîì â äîçå 60 ìã/ñóò, ëèáî
ïëàöåáî. Äâîéíîìó ñëåïîìó ýòàïó ëå÷åíèÿ ïðåäøå-
ñòâîâàë ââîäíûé ñêðèíèíãîâûé ïåðèîä, â ïðîöåññå
êîòîðîãî îöåíèâàëîñü ñîîòâåòñòâèå ñîñòîÿíèÿ ïàöè-
åíòà òðåáîâàíèÿì ê ó÷àñòèþ â èññëåäîâàíèè. Ïðî-
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äîëæèòåëüíîñòü ïåðèîäà òåðàïèè ñ ïîìîùüþ èññëå-
äóåìîãî ïðåïàðàòà ñîñòàâëÿëà 9 íåäåëü.

Ïàöèåíòû, ïðèíèìàâøèå ó÷àñòèå â èññëåäîâàíèè,
ñòðàäàëè áîëüøèì äåïðåññèâíûì ðàññòðîéñòâîì,
äèàãíîç êîòîðîãî áûë óñòàíîâëåí â ñîîòâåòñòâèè ñ
êðèòåðèÿìè êëàññèôèêàöèè DSM-IV. Èñõîäíàÿ òÿ-
æåñòü äåïðåññèè äîëæíà áûëà îöåíèâàòüñÿ íå ìå-
íåå ÷åì â 15 áàëëîâ ïî øêàëå îöåíêè äåïðåññèè
Ãàìèëüòîíà èç 17 ïóíêòîâ (HAMD-17) è íå ìåíåå
÷åì â 4 áàëëà ïî øêàëå Îáùåãî êëèíè÷åñêîãî âïå-
÷àòëåíèÿ (CGI-S). Â èññëåäîâàíèå íå âêëþ÷àëèñü
ïàöèåíòû ñ òÿæåëîé ñîïóòñòâóþùåé ñîìàòè÷åñêîé
ïàòîëîãèåé, à òàêæå ñ âûÿâëåííûìè çíà÷èòåëüíûìè
îòêëîíåíèÿìè â ëàáîðàòîðíûõ àíàëèçàõ.

Îñíîâíàÿ òåðàïåâòè÷åñêàÿ öåëü íàñòîÿùåãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ çàêëþ÷àëàñü â äîñòèæåíèè ðåìèññèè. Ñ
êëèíè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ ïîä ýòèì ïîäðàçóìåâà-
ëîñü ïîëíîå óñòðàíåíèå âñåõ ñèìïòîìîâ äåïðåññèè,
à ñ íàó÷íî-ýêñïåðèìåíòàëüíîé – óñòàíîâëåíèå áàëëà
7 è ìåíåå ïî øêàëå HAMD-17. Ãëàâíûì ïîêàçàòå-
ëåì, íà îñíîâå êîòîðîãî îöåíèâàëàñü ýôôåêòèâíîñòü
ëå÷åíèÿ, ñëóæèë ñóììàðíûé áàëë ïî øêàëå HAMD-
17. Ýòîò ïîêàçàòåëü îöåíèâàëñÿ ïðè êàæäîì ïîñå-
ùåíèè ïàöèåíòà. Â êà÷åñòâå äîïîëíèòåëüíûõ ïîêà-
çàòåëåé ýôôåêòèâíîñòè ïðîâîäèìîé òåðàïèè âûñòó-
ïàëè áàëëû ïî íåêîòîðûì ïîäøêàëàì â ðàìêàõ
HAMD-17, à èìåííî: äëÿ îöåíêè âûðàæåííîñòè
òðåâîãè (ïóíêòû 10–13, 15 è 17), êëþ÷åâûõ ñèìï-
òîìîâ äåïðåññèè (ïóíêòû 1–3, 7 è 8), ïîäøêàëà
Ìàéåðà (ïóíêòû 1, 2, 7–10), äâèãàòåëüíîé çàòîðìî-
æåííîñòè (ïóíêòû 1, 7, 8 è 14) è áåññîííèöû (ïóíê-
òû 4–6). Äðóãèìè äîïîëíèòåëüíûìè ïîêàçàòåëÿìè
ýôôåêòèâíîñòè áûëè áàëëû ïî øêàëå CGI-S; âèçó-
àëüíî-àíàëîãîâîé øêàëå äëÿ îöåíêè èíòåíñèâíîñòè
áîëè (VAS) (17) è øêàëå Îáùåãî âïå÷àòëåíèÿ ïà-
öèåíòà – óëó÷øåíèå (PGI-I).

Îöåíêà ïîêàçàòåëåé áåçîïàñíîñòè îñóùåñòâëÿ-
ëàñü ïðè êàæäîì ïîñåùåíèè ïàöèåíòà. Ýòè ïîêàçà-
òåëè âêëþ÷àëè ñïîíòàííî ñîîáùàåìûå ïàöèåíòîì
íåæåëàòåëüíûå ÿâëåíèÿ, èçìåðåíèå ìàññû òåëà,
àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ (ÀÄ) è ÷àñòîòû ñåðäå÷íûõ
ñîêðàùåíèé (×ÑÑ) â ïîëîæåíèè ëåæà. Â îòíîøåíèè
ÀÄ êëèíè÷åñêè çíà÷èìûìè èçìåíåíèÿìè ñ÷èòàëèñü
ïîäúåì ñèñòîëè÷åñêîãî ÀÄ äî 140 ìì ðò. ñò. è
âûøå, ëèáî áîëåå ÷åì íà 10 ìì ðò. ñò. ïî ñðàâíå-
íèþ ñ èñõîäíûì çíà÷åíèåì; à òàêæå ïîäúåì äèàñ-
òîëè÷åñêîãî ÀÄ äî 90 ìì ðò. ñò. è âûøå, ëèáî áî-
ëåå ÷åì íà 10 ìì ðò. ñò. ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûì
çíà÷åíèåì. Èçìåíåíèå ×ÑÑ ðàñöåíèâàëîñü êàê êëè-
íè÷åñêè çíà÷èìîå â òîì ñëó÷àå, åñëè åå çíà÷åíèå
ïðåâûøàëî 100 óä/ìèí, ëèáî ïðåâîñõîäèëî íà 10 óä/
ìèí è áîëåå èñõîäíîå çíà÷åíèå.

Àíàëèç ýôôåêòèâíîñòè ïðîâîäèëñÿ ñ ó÷åòîì äàí-
íûõ ïî âñåì ïàöèåíòàì, êîòîðûå ïðèíèìàëè èññëå-
äóåìûé ïðåïàðàò, ïî êðàéíåé ìåðå, îäíîêðàòíî.
Íåñêîëüêî áîëüøåå êîëè÷åñòâî áîëüíûõ áûëî
âêëþ÷åíî â àíàëèç áåçîïàñíîñòè – âñå ïàöèåíòû,
êîòîðûå áûëè ðàíäîìèçèðîâàíû, âíå çàâèñèìîñòè
îò òîãî ïîëó÷àëè îíè èññëåäóåìûé ïðåïàðàò èëè
íåò ïî êàêèì-ëèáî ïðè÷èíàì.

Ðåçóëüòàòû

Â èññëåäîâàíèè ïðèíÿëè ó÷àñòèå 90 ïàöèåíòîâ â
âîçðàñòå îò 55 ëåò è ñòàðøå. Êëèíèêî-äåìîãðàôè-
÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ýòîé âûáîðêè áîëüíûõ ïðåä-
ñòàâëåíû â òàáë. 1.

Ýôôåêòèâíîñòü

Êàê îæèäàëîñü, äóëîêñåòèí ïîçâîëèë äîáèòüñÿ
çíà÷èòåëüíî áîëåå âûðàæåííîé ðåäóêöèè ïðîÿâëå-
íèé äåïðåññèè, ÷åì ïëàöåáî ïðè îöåíêå ïî øêàëå
HAMD-17 (ðèñ. 1). Ïåðâîíà÷àëüíîå óëó÷øåíèå ñî-
ñòîÿíèÿ ïàöèåíòîâ íà ñèìïòîìàòè÷åñêîì óðîâíå
êîððåëèðîâàëî ñ ïîñëåäóþùèì äîñòèæåíèåì ðå-
ìèññèè ïî ðåçóëüòàòàì 9-òè íåäåëü òåðàïèè: â ãðóï-
ïå äóëîêñåòèíà îòìå÷àëàñü çíà÷èòåëüíî áîëåå âû-
ñîêàÿ ÷àñòîòà ðåìèññèè ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé
ïëàöåáî (44,1% è 16,1% ñîîòâåòñòâåííî).

Ðèñ. 1. Ðåäóêöèÿ ïðîÿâëåíèé äåïðåññèè ïðè îöåíêå ïî øêàëå
HAMD-17 íà ôîíå òåðàïèè äóëîêñåòèíîì è ïëàöåáî

Òàáëèöà 1

Клинико,демографическая характеристика выборки
больных, принявших участие в исследовании

Êëèíèêî-äåìîãðàôè÷åñêàÿ Ïëàöåáî Äóëîêñåòèí

õàðàêòåðèñòèêà (n=43) 60 ìã/ñóò (n=47)

Ïîë, êîëè÷åñòâî (%)

Æåíùèíû 26 (60,5) 28 (59,6)

Ñðåäíèé âîçðàñò,

ãîäû (ñò. îòêë.) 65,1 (7,6) 61,8 (5,6)

Âîçðàñòíîé äèàïàçîí,

ãîäû 55–82 55–75

Ðàñà, êîëè÷åñòâî (%)

Åâðîïåîèäíàÿ 40 (93,0) 37 (78,7)

Ñðåäíèé ñóììàðíûé áàëë

ïî øêàëå HAMD-17

(ñò. îòêë.) 20,0 (4,1) 20,7 (3,5)

Ñðåäíèé áàëë ïî øêàëå

CGI-S (ñò. îòêë.) 4,37 (0,54) 4,19 (0,45)
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Ðåçóëüòàòû îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè ïî äîïîëíè-
òåëüíûì ïîêàçàòåëÿì ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 2. Äè-
íàìèêà îöåíêè ïî øêàëå VAS îòðàæåíà â òàáë. 3.
Ïîëó÷åííûå ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå óêàçûâàþò
íà òî, ÷òî äóëîêñåòèí îáëàäàåò âûðàæåííîé òåðà-
ïåâòè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòüþ â îòíîøåíèè áîëåâûõ
ïðîÿâëåíèé äåïðåññèè. Ðåäóêöèÿ èíòåíñèâíîñòè êëè-

Òàáëèöà 2

Оценка общей эффективности терапии дулоксетином

                                                               Ñðåäíåå èçìåíåíèå (ñò. îòêë.) îò èñõîäíîãî

                                                          ê çàêëþ÷èòåëüíîìó èçìåðåíèþ – ðåçóëüòàò 9 íåäåëü òåðàïèè

Ïëàöåáî (n=42) Äóëîêñåòèí 60 ìã/ñóò (n=46) t p

Ñóììàðíûé áàëë ïî øêàëå HAMD-17 -7,34 (5,53) -10,80 (5,78) -2,54 0,014

Áàëëû ïî ïîäøêàëàì HAMD -17

Òðåâîãà -1,73 (2,14) -2,84 (2,08) -2,00 0,051

Êëþ÷åâûå ñèìïòîìû -3,08 (2,87) -5,13 (2,95) -2,81 0,006

Çàòîðìîæåííîñòü -2,74 (2,45) -4,04 (2,54) -2,26 0,027

 Ïîäøêàëà Ìàéåðà -3,61 (3,51) -5,72 (3,39) -2,45 0,017

Áåññîííèöà -1,57 (1,60) -2,06 (1,57) -1,32 0,191

Áàëë ïî 1 ïóíêòó øêàëû HAMD -17

(ïîäàâëåííîå íàñòðîåíèå) -0,99 (0,95) -1,75 (0,98) -2,96 0,002

Áàëë ïî øêàëå CGI-S -1,21 (1,09) -1,85 (1,07) -2,47 0,016

Áàëë ïî øêàëå PGI-I 3,05 (1,09) 2,51 (0,94) -1,93 0,059

Òàáëèöà 3

Оценка эффективности дулоксетина в отношении болевых соматовегетативных проявлений депрессии

                                                                        Ñðåäíåå èçìåíåíèå (ñò. îòêë.) îò èñõîäíîãî

                                                                 ê çàêëþ÷èòåëüíîìó èçìåðåíèþ – ðåçóëüòàò 9 íåäåëü òåðàïèè

Ïëàöåáî (n=42) Äóëîêñåòèí 60 ìã/ñóò (n=46) t p

Ñóììàðíûé áàëë -2.7 (24,4) -10,6 (22,6) -2,11 0,039

Ãîëîâíàÿ áîëü 1,3 (22,7) -3,0 (14,7) -1,41 0,165

Áîëü â ñïèíå -1,9 (26,3) -11,5 (22,5) -2,96 0,004

Áîëü â ïëå÷åâîì ïîÿñå 0,1 (25,0) -3,6 (19,6) -1,14 0,258

Îãðàíè÷åíèå àêòèâíîñòè âñëåäñòâèå áîëè -1,7 (23,6) -5,0 (19,7) -1,19 0,240

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü áîëè â òå÷åíèå äíÿ -3,4 (29,8) -15,2 (26,1) -2,50 0,015

Ðèñ. 2. Òåìïû ðàçâèòèÿ îáåçáîëèâàþùåãî ýôôåêòà äóëîêñåòèíà

íè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ïî òàêèì âàæíûì ïîêàçàòåëÿì
áîëè, êàê âûðàæåííîñòü áîëè â ñïèíå è ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü áîëè â òå÷åíèå äíÿ ñîñòàâèëà 39% è 46%
ñîîòâåòñòâåííî äëÿ ãðóïïû ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ
äóëîêñåòèí, â òî âðåìÿ êàê â ãðóïïå ïëàöåáî ïîëî-
æèòåëüíàÿ äèíàìèêà óêàçàííûõ ïîêàçàòåëåé ñîñòà-
âèëà ìåíåå 10%. Êðîìå òîãî, ñêîðîñòü íàñòóïëåíèÿ
îáåçáîëèâàþùåãî äåéñòâèÿ äóëîêñåòèíà îïåðåæàåò
ðàçâèòèå åãî àíòèäåïðåññèâíîãî ýôôåêòà (ðèñ. 2).
Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî îñíîâíàÿ ÷àñòü àíòèíîöèöåï-
òèâíîãî äåéñòâèÿ äóëîêñåòèíà ðåàëèçóåòñÿ óæå â
òå÷åíèå ïåðâîé íåäåëè ëå÷åíèÿ.

Áåçîïàñíîñòü

Ñðåäè âñåõ íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèé, íàáëþäàâ-
øèõñÿ ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ äóëîêñåòèí, îñíîâ-
íûìè îêàçàëèñü òîøíîòà (25,2%; â ãðóïïå ïëàöåáî
– 10,0%; p=0,007), ñóõîñòü âî ðòó (22,7%; â ãðóïïå
ïëàöåáî – 6,7%; p=0,002), çàïîð (16,0%; â ãðóïïå
ïëàöåáî – 5,6%; p=0,03), ñíèæåíèå àïïåòèòà (11,8%;
â ãðóïïå ïëàöåáî – 3,3%; p=0,04), áåññîííèöà (11,8%;
â ãðóïïå ïëàöåáî – 3,3%; p=0,04), óòîìëÿåìîñòü
(9,2%; â ãðóïïå ïëàöåáî – 2,2%; p=0,04) è ñíèæå-
íèå ëèáèäî (7,6%; â ãðóïïå ïëàöåáî – 0%; p=0,01).
Òàêèì îáðàçîì, ñàìûì ÷àñòûì íåæåëàòåëüíûì
ÿâëåíèåì íà ôîíå ïðèåìà äóëîêñåòèíà áûëà òîø-
íîòà. Îäíàêî èç 30 áîëüíûõ, ó êîòîðûõ îíà âîçíèê-
ëà, 28 èñïûòûâàëè åå â ëåãêîé ëèáî óìåðåííîé ñòå-
ïåíè. Òîëüêî 3 ïàöèåíòà áûëè âûíóæäåíû ïðåðâàòü
ëå÷åíèå ïî ïðè÷èíå ðàçâèòèÿ òîøíîòû. Ó òåõ ïà-
öèåíòîâ, êîòîðûå ïðîäîëæèëè ñâîå ó÷àñòèå â èññëå-
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äîâàíèè, íåñìîòðÿ íà òîøíîòó, îòìå÷àëàñü åå ïðî-
ãðåññèâíàÿ ðåäóêöèÿ.

Îòìåíà òåðàïèè, ãëàâíûì îáðàçîì ïî ïðè÷èíå
ðàçâèòèÿ íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèé, èìåëà ìåñòî ó
21,0% ïàöèåíòîâ ñðåäè ïîëó÷àâøèõ äóëîêñåòèí è ó
6,7% ïàöèåíòîâ â ãðóïïå ïëàöåáî; óêàçàííîå ðàçëè-
÷èå ìåæäó ãðóïïàìè ÿâëÿåòñÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñ-
òîâåðíûì (p=0,005). Òàêèìè íåæåëàòåëüíûìè ÿâëå-
íèÿìè, êîòîðûå ïîñëóæèëè ïîâîäîì ê îòìåíå äóëîê-
ñåòèíà, áûëè ãîëîâîêðóæåíèå, òîøíîòà, çàïîð,
ýðåêòèëüíàÿ äèñôóíêöèÿ, ñîíëèâîñòü è îáìîðîê. Íè
îäíî èç ýòèõ íåæåëàòåëüíûõ ÿâëåíèé íå ñòàíîâè-
ëîñü ïðè÷èíîé ïðåêðàùåíèÿ ïðèåìà äóëîêñåòèíà
áîëåå ÷åì òðåìÿ ïàöèåíòàìè.

Ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòàÿ ñèñòåìà. Ðåçóëüòàòû
îöåíêè áåçîïàñíîñòè äóëîêñåòèíà â îòíîøåíèè ñåð-
äå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 4.
Êàê âèäíî èç ýòîé òàáëèöû, ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóï-
ïàìè äóëîêñåòèíà è ïëàöåáî ëèøåíû ñòàòèñòè÷åñ-
êîé äîñòîâåðíîñòè. Ïîìèìî ïðåäñòàâëåííûõ äàí-
íûõ ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî êîëè÷åñòâî âïåðâûå âîç-
íèêøèõ ñëó÷àåâ êëèíè÷åñêè çíà÷èìîãî èçìåíåíèÿ
óðîâíÿ ÀÄ èëè ×ÑÑ íå ðàçëè÷àëîñü ñóùåñòâåííî
ìåæäó ãðóïïàìè, ïîëó÷àâøèìè ïëàöåáî è àêòèâíóþ
òåðàïèþ äóëîêñåòèíîì. Â ïðîöåññå èññëåäîâàíèÿ ó
4 èç 119 ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ äóëîêñåòèí, áûëî
îòìå÷åíî ðàçâèòèå îáìîðî÷íîãî ñîñòîÿíèÿ (3,4%).
Ìû ïðèâîäèì ýòè äàííûå â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî â ãðóï-
ïå ïëàöåáî òàêèõ ñëó÷àåâ âûÿâëåíî íå áûëî.

Ëàáîðàòîðíûå ïîêàçàòåëè. Èçìåíåíèå ëàáîðà-
òîðíûõ ïîêàçàòåëåé â ïðîöåññå ëå÷åíèÿ ó ïàöèåí-
òîâ èç îáåèõ èññëåäóåìûõ ãðóïï íå ðàçëè÷àëîñü
ìåæäó ñîáîé ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíûì îáðàçîì.

Ìàññà òåëà. Ñðåäíåå èçìåíåíèå ìàññû òåëà â
ãðóïïå ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ äóëîêñåòèí, ñîñòàâèëî
0,46 êã â ñòîðîíó ñíèæåíèÿ. Ïðè ýòîì â ãðóïïå ïëà-
öåáî íàáëþäàëîñü ñðåäíåå óâåëè÷åíèå ìàññû òåëà
ïàöèåíòîâ íà 0,18 êã, ÷òî ïðåäñòàâëÿåò ñòàòèñòè÷åñ-
êè çíà÷èìîå ðàçëè÷èå ñ ãðóïïîé ïëàöåáî (p=0,004).

Îáñóæäåíèå

Ýôôåêòèâíîñòü äóëîêñåòèíà ïî ðåçóëüòàòàì íàñòîÿ-
ùåãî èññëåäîâàíèÿ ìîæíî îõàðàêòåðèçîâàòü êàê âåñü-
ìà óáåäèòåëüíóþ â îòíîøåíèè êàê îñíîâíûõ ñèìïòîìîâ
äåïðåññèè, òàê è ñèìïòîìîâ ñîìàòîâåãåòàòèâíîãî ïîðÿä-
êà, ñâÿçàííûõ ñ ðàçëè÷íûìè áîëåâûìè îùóùåíèÿìè.
Îäíàêî, åñëè ãîâîðèòü î äîëãîñðî÷íûõ ðåçóëüòàòàõ ëå-
÷åíèÿ äåïðåññèè, òî ïðåèìóùåñòâà äóëîêñåòèíà ñòàíî-

âÿòñÿ îñîáåííî çàìåòíûìè ïðèìåíèòåëüíî ê âûñîêîé
÷àñòîòå äîñòèæåíèÿ ðåìèññèè. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî
â öåëîì äóëîêñåòèí ïðîäåìîíñòðèðîâàë â íàñòîÿùåì èñ-
ñëåäîâàíèè òàêóþ æå ýôôåêòèâíîñòü, êàê è â ïðåäûäó-
ùèõ èññëåäîâàíèÿõ, êîòîðûå ïðîâîäèëèñü ñ ó÷àñòèåì ïà-
öèåíòîâ îò 18 ëåò è ñòàðøå (16).

Ðåäóêöèÿ èíòåíñèâíîñòè êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé
ïî òàêèì âàæíûì ïîêàçàòåëÿì áîëè, êàê âûðàæåí-
íîñòü áîëè â ñïèíå è ïðîäîëæèòåëüíîñòü áîëè â òå-
÷åíèå äíÿ ñîñòàâèëà 39% è 46% ñîîòâåòñòâåííî äëÿ
ãðóïïû ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ äóëîêñåòèí. Â òî
âðåìÿ êàê â ãðóïïå ïëàöåáî ïîëîæèòåëüíàÿ äèíàìè-
êà óêàçàííûõ ïîêàçàòåëåé ñîñòàâèëà ìåíåå 10%.
Êðîìå òîãî, îáåçáîëèâàþùåå äåéñòâèå äóëîêñåòè-
íà íàñòóïàëî äîñòàòî÷íî ðàíî, íèñêîëüêî íå óñòóïàÿ
ïî ñðîêàì ðàçâèòèÿ àíàëîãè÷íîìó ýôôåêòó àìèòðèï-
òèëèíà. Òàêèì îáðàçîì, ýôôåêòèâíîñòü äóëîêñåòè-
íà â äîçå 60 ìã/ñóò ïðè óñòðàíåíèè áîëåâûõ ñîìà-
òîâåãåòàòèâíûõ ñèìïòîìîâ äåïðåññèè ïîëó÷èëà åùå
îäíî ýêñïåðèìåíòàëüíîå ïîäòâåðæäåíèå (10).

Áåçîïàñíîñòü ïðèìåíåíèÿ äóëîêñåòèíà ó ïàöèåíòîâ
ñòàðøå 55 ëåò ñîãëàñíî ðåçóëüòàòàì ïðîâåäåííîãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ â öåëîì íå óñòóïàëà òîé, êîòîðàÿ íàáëþ-
äàëàñü ó ïàöèåíòîâ ïðîñòî âçðîñëîãî âîçðàñòà (16).
Ñëåäîâàòåëüíî, ëå÷åíèå äåïðåññèè ó ïîæèëûõ ïàöèåí-
òîâ ñ ïîìîùüþ äóëîêñåòèíà íå òðåáóåò ïðèìåíåíèÿ
îñîáûõ ñõåì òèòðàöèè äîçû ýòîãî àíòèäåïðåññàíòà.

Îäíèì èç îñíîâíûõ ïîêàçàòåëåé áåçîïàñíîñòè
íîâîãî ïîäõîäà ê ëåêàðñòâåííîé òåðàïèè ñëóæèò
÷àñòîòà ñëó÷àåâ îòìåíû òåðàïèè ïî ïðè÷èíå ðàç-
âèòèÿ ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ. Äîëÿ ïàöèåíòîâ, êîòî-
ðûì äóëîêñåòèí áûë îòìåíåí ðàíåå ïëàíèðóåìîãî
ñðîêà îêîí÷àíèÿ ëå÷åíèÿ èç-çà ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ,
ñîñòàâèëà 21,0%, ÷òî ñðàâíèìî ñ àíàëîãè÷íûì
ïîêàçàòåëåì äëÿ äðóãèõ àíòèäåïðåññàíòîâ ïðè
èñïîëüçîâàíèè èõ ó áîëüíûõ ïîæèëîãî âîçðàñòà
(ÑÈÎÇÑ – îò 14,3% äî 22,8%; òðèöèêëè÷åñêèå àí-
òèäåïðåññàíòû – îò 17,% äî 29,4%) (14).

Èç âûÿâëåííûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ äóëîêñåòèíà
íàèáîëåå òèïè÷íûì îêàçàëàñü òîøíîòà, êîòîðàÿ áûëà
îòìå÷åíà ó 25,2% ïàöèåíòîâ. Â òî æå âðåìÿ ñëåäóåò
îòìåòèòü, ÷òî ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ýòîãî íåæåëà-
òåëüíîãî ÿâëåíèÿ íå îòëè÷àåòñÿ ñóùåñòâåííûì îáðà-
çîì îò òàêîâîé â èññëåäîâàíèÿõ ñ ïðèìåíåíèåì ÑÈ-
ÎÇÑ ó ïîæèëûõ ïàöèåíòîâ (2, 9). Èçâåñòíî òàêæå, ÷òî
ïðèìåíèòåëüíî ê ïàöèåíòàì ïîæèëîãî âîçðàñòà îäíèì
èç ïðèîðèòåòíûõ âîïðîñîâ áåçîïàñíîñòè ôàðìàêîòåðà-
ïèè ñòàíîâèòñÿ âëèÿíèå ïðåïàðàòîâ íà ñåðäå÷íî-ñîñó-

Òàáëèöà 4

Среднее изменение (от исходного к заключительному измерению) показателей функционирования
сердечно,сосудистой системы на фоне терапии плацебо и дулоксетином

Ïëàöåáî (n=88) Äóëîêñåòèí (n=115) p

Ñèñòîëè÷åñêîå ÀÄ â ïîëîæåíèè ëåæà (ìì. ðò. ñò.) -2,0 -0,3 0,249

Äèàñòîëè÷åñêîå ÀÄ â ïîëîæåíèè ëåæà (ìì. ðò. ñò.) -0,5 1,2 0,147

×ÑÑ â ïîëîæåíèè ëåæà (óä/ìèí) -1,6 -0,3 0,397

Ïëàöåáî (N=21) Äóëîêñåòèí (N=11) p

Ñèñòîëè÷åñêîå ÀÄ â ïîëîæåíèè ñòîÿ (ìì. ðò. ñò.) -0,8 1,1 0,696

Äèàñòîëè÷åñêîå ÀÄ â ïîëîæåíèè ñòîÿ (ìì. ðò. ñò.) 0,9 -0,4 0,641

×ÑÑ â ïîëîæåíèè ñòîÿ (óä/ìèí) -2,7 -2,0 0,816
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äèñòóþ ñèñòåìó. Â ðàìêàõ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ
ñðàâíåíèå ãðóïï ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ äóëîêñåòèí è
ïëàöåáî, ïîêàçàëî, ÷òî êîëè÷åñòâî âïåðâûå âîçíèêøèõ
íàðóøåíèé ñî ñòîðîíû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû
â ýòèõ ãðóïïàõ íå ðàçëè÷àåòñÿ ñóùåñòâåííûì îáðàçîì
ìåæäó ñîáîé. Äàííûé ðåçóëüòàò óêàçûâàåò íà îòñóò-
ñòâèå íåãàòèâíîãî âëèÿíèÿ äóëîêñåòèíà íà ôóíêöèîíè-
ðîâàíèå ýòîé ñèñòåìû. Âíèìàíèå êëèíèöèñòîâ ìîæåò
ïðèâëå÷ü òî îáñòîÿòåëüñòâî, ÷òî ñðåäè ïàöèåíòîâ, ïðè-
íèìàâøèõ äóëîêñåòèí, áûëî îòìå÷åíî 4 ñëó÷àÿ ðàçâè-
òèÿ îáìîðîêà, îäíàêî òùàòåëüíûé àíàëèç âñåõ ýòèõ
ñëó÷àåâ íå ïîçâîëèë óñòàíîâèòü êàêîé-ëèáî çàêîíîìåð-
íîñòè â èõ ðàçâèòèè. Ñëåäóåò ó÷åñòü òàêæå, ÷òî äó-
ëîêñåòèí íå âûçûâàë ñïåöèôè÷åñêèõ èçìåíåíèé, êîòî-
ðûå ìîãëè áû ñïîñîáñòâîâàòü ðàçâèòèþ ñèíêîïàëü-
íûõ ñîñòîÿíèé è íàðóøåíèþ ñåðäå÷íîãî ðèòìà:
îòñóòñòâîâàëè êàêèå-ëèáî çíà÷èìûå èçìåíåíèÿ êàê
óðîâíÿ àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ, òàê è ÷àñòîòû ñåð-
äå÷íûõ ñîêðàùåíèé. Òàêèì îáðàçîì, ïðîôèëü áåçîïàñ-
íîñòè äóëîêñåòèíà õàðàêòåðèçóåòñÿ áëàãîïîëó÷íîñòüþ
â òîé æå ìåðå, ÷òî è ïðåïàðàòû êëàññà ÑÈÎÇÑ (11).

Åäèíñòâåííîå îãðàíè÷åíèå ïðàêòè÷åñêîãî ïðèìå-
íåíèÿ ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ êàñàåòñÿ ñîìàòè-
÷åñêè îñëàáëåííûõ áîëüíûõ. Ïàöèåíòû ñ òÿæåëîé
ñîìàòè÷åñêîé ïàòîëîãèåé íå âêëþ÷àëèñü â äàííîå
èññëåäîâàíèå, ïîýòîìó àâòîðû íå áåðóòñÿ íà îñíî-
âàíèè ïîëó÷åííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ äå-
ëàòü âûâîäû î ïåðåíîñèìîñòè è áåçîïàñíîñòè äó-
ëîêñåòèíà ó ýòîãî êîíòèíãåíòà áîëüíûõ.

Â öåëîì, ïîäâîäÿ èòîã ðåçóëüòàòàì ðàáîòû, ñëå-
äóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè èñïîëüçîâàíèè äóëîêñåòèíà
â äîçå 60 ìã/ñóò äëÿ ëå÷åíèÿ äåïðåññèè ó áîëüíûõ
ñòàðøå 55 ëåò ìîæíî îæèäàòü âûñîêèé òåðàïåâòè-
÷åñêèé ýôôåêò. Íàáëþäàåìîå â ñîñòîÿíèè ïàöèåí-
òîâ çíà÷èòåëüíîå óëó÷øåíèå ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ êàê
íà îñíîâíûå ñèìïòîìû äåïðåññèè, òàê è íà ñîìàòè-
÷åñêóþ ñèìïòîìàòèêó áîëåâîãî õàðàêòåðà, êîòîðàÿ,
êàê ïðàâèëî, òÿæåëî ïîääàåòñÿ ëå÷åíèþ ó òàêèõ
áîëüíûõ. Äðóãàÿ âàæíàÿ îñîáåííîñòü äåéñòâèÿ äó-
ëîêñåòèíà ñâÿçàíà ñ åãî õîðîøåé ïåðåíîñèìîñòüþ è
äîñòàòî÷íîé áåçîïàñíîñòüþ ó áîëüíûõ íå òîëüêî ìî-
ëîäîãî è ñðåäíåãî âîçðàñòà, íî è ó ïîæèëûõ ëþäåé.
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DULOXETINE FOR THE TREATMENT OF MAJOR DEPRESSIVE DISORDER IN OLDER PATIENTS

J. C. Nelson, M. M. Wohlreich, C. H. Mallinckrodt, M. J. Detke, J. G. Watkin, D. Phil, J. S. Kennedy

Objective: The efficacy and safety of duloxetine, a dual reuptake
inhibitor of serotonin (5-HT) and norepinephrine (NE), were
evaluated in the treatment of major depressive disorder (MDD) and
associated pain symptoms in patients age 55 and older.

Methods: Efficacy data were obtained from patients age 55 and older
who participated in two identical, multi-center, double-blind studies in
which patients with MDD were randomized to receive placebo (N=43)
or duloxetine (60 mg/day; N=47) for 9 weeks. The primary efficacy
measure was the mean change in Ham-D-17 total score. Pain symptoms
were assessed with visual-analog scales. Safety data for patients age 55
and older were pooled from six randomized, 8- or 9-week, double-blind
studies of duloxetine in which patients with MDD were randomized to

receive placebo (N=90) or duloxetine (40 mg/day–120 mg/day; N=119).
Results: The combined results of these two investigations found that

duloxetine was significantly superior to placebo for mean change in Ham-
D-17 total score. The estimated probability of remission for duloxetine-treated
patients (44.1%) was also significantly higher than that for placebo (16.1%).
Reductions in overall pain, back pain, and pain while awake were also
significantly greater for duloxetine than placebo. The rate of discontinuation
due to adverse events was significantly higher for duloxetine-treated patients
(21.0%) than placebo (6.7%). Abnormal elevations in vital signs at endpoint
were not significantly different from placebo. Conclusions: In these two
investigations, duloxetine 60 mg/day was an efficacious treatment for MDD
and also alleviated pain symptoms in depression patients age 55 and older.


