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Эффективность вортиоксетина у пациентов 
с депрессией в реальной клинической практике

Петрова Н.Н. 
Санкт-Петербургский государственный университет, Россия

Резюме. Статья-мнение посвящена анализу масштабного 24-недельного многонационального обсер-
вационного проспективного когортного исследования «Эффективность вортиоксетина при депрессии в 
реальной клинической практике» (RELIEVE). Исследование продемонстрировало достижение функци-
онального восстановления пациентов с депрессивным расстройством при применении вортиоксетина, 
хорошую эффективность и переносимость препарата для лечения депрессии в большой и гетероген-
ной популяции пациентов, репрезентативной для повседневной психиатрической практики. Достигну-
то значимое улучшение депрессивных и когнитивных симптомов, производительности и качества жиз-
ни пациентов, при этом наибольший эффект наблюдался при использовании вортиоксетина в каче-
стве первой линии терапии. Результаты исследования подтвердили данные многочисленных РКИ, по-
священных применению вортиоксетина в лечении депрессивного расстройства, и их можно использо-
вать при выборе тактики антидепрессивной терапии в условиях рутинной психиатрической практики.
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The effectiveness of vortioxetine in patients with depression in real clinical practice
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Summary. The opinion article is devoted to the analysis of a large-scale 24-week multinational observational 
prospective cohort study «The effectiveness of vortioxetine in depression in real clinical practice» (BELIEVE). 
The study demonstrated the achievement of functional recovery of patients with depressive disorder when 
using vortioxetine, good efficacy and tolerability of the drug for the treatment of depression in a large and 
heterogeneous patient population representative of everyday psychiatric practice. A significant improvement in 
depressive and cognitive symptoms, productivity and quality of life of patients was achieved, while the greatest 
effect was observed when using vortioxetine as the first line of therapy. The results of the study confirmed the 
data of numerous RCTs devoted to the use of vortioxetine in the treatment of depressive disorder, and they 
can be used when choosing tactics of antidepressant therapy in conditions of routine psychiatric
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Многочисленные рандомизированные кон-
тролируемые клинические исследования 
(РКИ) показали, что вортиоксетин хоро-

шо переносится и обладает широкой эффектив-
ностью в отношении всех симптомов депрессии, 

включая ангедонию, когнитивные, тревожные и 
соматические симптомы, причем наибольший эф-
фект наблюдается при дозе 20 мг/день [21]. 

Вместе с тем, не вызывает сомнений, что, хотя 
предрегистрационные РКИ (рандомизированные 
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клинические исследования) и являются «золотым 
стандартом» с точки зрения доказательности эф-
фекта препаратов, их результаты нельзя в пол-
ной мере спроецировать на реальную клиниче-
скую практику. 

В связи с этим представляется чрезвычай-
но важным, что 24-недельное многонациональ-
ное обсервационное проспективное когортное 
исследование «Эффективность вортиоксетина 
при депрессии в реальной клинической прак-
тике» (RELIEVE) было проведено для того, что-
бы продемонстрировать эффективность и безо-
пасность вортиоксетина для лечения депрессив-
ного расстройства в рутинной врачебной прак-
тике. 

Безусловно, РКИ отличаются многими досто-
инствами: проспективный характер данных, зара-
нее заданные, чётко определённые исходы, ран-
домизация и наличие группы контроля, а также 
ослепление всего исследования в целях обеспе-
чения непредвзятых оценок степени воздействия 
препарата в исследуемой популяции. В то же вре-
мя такая сильная внутренняя валидность может 
ограничивать внешнюю валидность таких иссле-
дований и возможность спроецировать получен-
ные результаты на популяцию больных с рассма-
триваемой патологией в целом. Следует отме-
тить, что один из основных принципов доказа-
тельной медицины заключается в том, что резуль-
таты конкретного РКИ применимы только к та-
ким же больным, которые участвовали в нём. Пе-
ренесение результатов РКИ на более широкую по-
пуляцию больных считается ошибкой [3]. Необхо-
димо подтверждать результаты регуляторных ис-
следований на разнообразной популяции пациен-
тов, которая встречается в повседневной психиа-
трической практике, включая пациентов с сома-
тическими и психическими сопутствующими за-
болеваниями [2, 4].

Преимущества исследования RELIEVE заклю-
чается, в частности, в том, что в него были вклю-
чены пациенты старшего возраста с сопутствую-
щей соматической патологией (примерно 16% па-
циентов были в возрасте старше 65 лет). Поч-
ти 74% пациентов, включенных в анализ, имели 
по крайней мере одно сопутствующее заболева-
ние, в том числе избыточный вес или ожирение, 
сердечно-сосудистые заболевания, хроническую 
боль и диабет. 

Более половины включенных в исследование 
пациентов имели симптомы тревоги, что отража-
ет значительную распространенность коморбид-
ных тревожных и депрессивных расстройств в 
популяции [26]. Кроме того, включение в иссле-
дование пациентов с коморбидностью депрессии 
и тревоги актуально с точки зрения анализа эф-
фективности терапии вортиоксетином, посколь-
ку известно, что сопутствующая тревога способ-
ствует плохому ответу на антидепрессивное ле-
чение и обусловливает более выраженные нару-
шения функционирования [6, 27]. Следует от-
метить, что больные шизофренией, биполярным 
расстройством, нейродегенеративными заболева-

ниями и c суицидальной опасностью в исследова-
ние не включались. 

Первичным результатом исследования была 
выбрана оценка функционирования пациента, 
что отражает современные представления о зна-
чении восстановления социального функциони-
рования пациентов как главной цели лечения де-
прессии [25, 28]. Функционирование оценивалось 
с помощью Шкалы дезадаптации Шихана (SDS). 
Эта визуально-аналоговая шкала позволяет оце-
нить функционирование в трех областях жизни: 
работе/учебе, семейной жизни, социальной жиз-
ни, включая отдых. По каждой из подшкал сам 
больной оценивает свое функционирование (от 
0 — нет нарушения, до 10 — максимальное нару-
шение). Соответственно общий балл по SDS мо-
жет колебаться от 0 (нет нарушений функциони-
рования) до 30 (максимальное нарушение функ-
ционирования). Считается, что изменение обще-
го балла на 4 пункта и более является значимым 
для пациента. 

В настоящее время не вызывает сомнений, что 
Большое депрессивное расстройство (БДР) ассо-
циировано со значительными нарушениями пси-
хосоциального функционирования, которые со-
храняются даже при нормализации психического 
состояния пациентов [22, 24]. 

Вторичные результаты включали оценку тяже-
сти депрессии и когнитивных симптомы, как важ-
ных факторов, связанных с социальным функци-
онированием пациентов [29], а также оценку сек-
суальной функции и качества жизни, связанного 
со здоровьем. Тяжесть депрессии оценивалась с 
помощью Опросника здоровья пациента (PHQ-9), 
с оценками от 0 (нет депрессии) до 27 (макси-
мальная выраженность депрессии). При исполь-
зовании этого оценочного инструмента принято 
считать, что значения общего балла в 5, 10, 15, 
20 соответствуют малой, умеренной, умеренно-
тяжелой и крайне тяжелой степени выраженно-
сти депрессивных симптомов. Для оценки тяже-
сти депрессии также применялась Шкала общего 
клинического впечатления (CGI). При оценке ког-
нитивного функционирования использовался тест 
DSST. Сексуальные нарушения оценивались с по-
мощью Аризонской шкалы (ASEX). 

Пациентам разрешалось получать другую фар-
макотерапию для лечения БДР, не было критери-
ев исключения для сопутствующих препаратов. 
Оценка результатов исследования проводилась во 
время обычных визитов в клинику на исходном 
уровне и после 12 и 24 недель приема вортиоксе-
тина с применением клинических шкал, что отра-
жает существующие рекомендации по дифферен-
цированной оценке психического состояния паци-
ентов [1]. Еще одним достоинством исследования 
является то, что функциональные нарушения, тя-
жесть депрессии, эффективность терапии оцени-
вались не только с помощью клинико-щкальной 
оценки, но и на основании самоотчетов пациен-
тов, что отвечает признанию важности учета мне-
ния пациентов при лечении депрессивных рас-
стройств [7]. Значимость сопоставления субъек-
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тивного опыта пациентов и впечатления врача об-
условлена отличием восприятия пациентами сим-
птомов и результатов лечения депрессии от вос-
приятия их лечащих врачей [16, 23].

В исследовании приняли участие 737 амбула-
торных пациентов с БДР, получающих лечение во-
ртиоксетином в ряде стран Европы и в США в 
период с ноября 2017 года по январь 2021 года. 
Большинство (84,8%) включенных пациентов за-
вершили исследование. Эти данные указывают 
на высокий уровень комплаенса при терапии во-
ртиоксетином, что в значительной степени может 
быть связано с хорошей переносимостью препа-
рата. Нежелательные явления (НЯ) наблюдались 
всего у 21,2% больных. В структуре НЯ чаще дру-
гих встречалась тошнота (8,2%). Для РКИ эти по-
казатели были в 2-3 раза выше [20, 7].

Большинство пациентов (79%) имели не менее 
одного депрессивного эпизода в анамнезе. Все па-
циенты исходно обнаруживали нарушения функ-
ционирования по всем областям шкалы Шихана, 
умеренные или тяжелые депрессивные и когни-
тивные симптомы, ухудшение сексуальной функ-
ции и снижение качества жизни, связанного со 
здоровьем.

Вортиоксетин явился первой линией терапии 
у 43,6% пациентов. Остальные пациенты (56,4%) 
были переведены на вортиоксетин, как правило, 
из-за недостаточной эффективности (80,0% этой 
группы) или из-за плохой переносимости (10,8%) 
предшествующей антидепрессивной терапии (эс-
циталопрам, сертралин, бупропион, пароксетин, 
венлафаксин, дулоксетин). 56% пациентов исход-
но получали, по крайней мере, еще один пси-
хотропный препарат, в том числе анксиолити-
ки (37,4% всех пациентов), снотворные (14,8%) 
и антипсихотики (10,3%). 23% пациентов исход-
но принимали второй антидепрессант в дополне-
ние к вортиоксетину, чаще бупропион (6,4% всех 
пациентов). 

Превалирование в большинстве случаев ком-
бинированной психотропной терапии в сово-
купности с данными о хорошей переносимости 
и низком проценте выбывания из исследования 
отражает низкий риск лекарственных интерак-
ций при применении вортиоксетина. Известно, 
что вортиоксетин в основном метаболизируется 
ферментом CYP2D6. Показана безопасность со-
вместного приема вортиоксетина и этанола, ди-
азепама и лития [11]. но в его метаболизме уча-
ствуют и другие ферменты CYP, с чем связан риск 
межлекарственных взаимодействий с препарата-
ми, которые являются субстратами тех же фер-
ментов CYP. Полученные в исследовании данные 
подтверждают минимальное или незначительное 
влияние вортиоксетина на фармакокинетику бу-
пропиона (субстрат CYP2B6), что указывает на 
то, что вортиоксетин не является значимым ин-
гибитором этого фермента CYP [10]. Тем не менее, 
имеется указание, что концентрация вортиоксе-
тина значительно увеличивалась после совместно-
го приема с бупропионом [9]. Следует отметить, 
что бупропион в России не зарегистрирован. Ис-

следование RELIEVE показало хорошую перено-
симость комбинированной терапии с применени-
ем вортиоксетина.

Результаты исследования продемонстрирова-
ли, что в течение 24 недель лечения вортиоксети-
ном наблюдалось клинически значимое и устой-
чивое улучшение социального функционирования 
пациента. Среднее значение общего балла шкалы 
Шихана достоверно снизилось (т.е. улучшилось) с 
19,6 баллов на исходном уровне до 12,8 баллов на 
12 неделе и 11,0 баллов на 24-й неделе. Доля паци-
ентов, у которых наблюдалось значимое улучше-
ние показателей функционирования (т.е. улучше-
ние на 4 балла шкалы Шихана) составила 62,7% на 
12-й неделе и 71,8% на 24-й неделе. Число паци-
ентов с тяжелыми функциональными нарушени-
ями (показатель шкалы Шихана >20 баллов) сни-
зилась с 51,5% на исходном уровне до 20,1% на 
12-й неделе и 14,7% на 24-й неделе. Через 24 неде-
ли лечения вортиоксетином, 56,6% пациентов со-
общили лишь о легком или минимальном нару-
шении функционирования по сравнению с 11,7% 
пациентов на исходном этапе исследования. Доля 
пациентов с общим показателем шкалы Шихана 
12 баллов (т.е. респондеров) увеличилась с 15% 
до 52% на 12-й неделе и 60,5% на 24-й неделе ис-
следования. Улучшения по сравнению с исходным 
уровнем наблюдались на 24-й неделе по всем по-
казателям производительности труда (отпуск по 
болезни, прогулы и присутствие на рабочем ме-
сте). На 24-й неделе среднее снижение количества 
отпусков по болезни за неделю по сравнению с 
исходным уровнем за предыдущие 12 недель со-
ставило 1,7 дня. Средний показатель сокращения 
абсентеизма (пропущенных рабочих дней) и пре-
зентеизма (непродуктивные рабочие дни) после 
24 недель лечения вортиоксетином составил 1,1 
и 2,2 дня в неделю, соответственно. 

Статистически значимое и устойчивое умень-
шения тяжести депрессии, согласно клинико-
шкальной оценке и самооценке пациентов, выра-
женности когнитивных нарушений, сексуальной 
дисфункции, и улучшение качества жизни наблю-
далось на 12-й и 24-й неделе (все p<0,0001). По 
Шкале PHQ-9 с исходных 16,3 баллов оценка по 
группе снизилась до 9,0 баллов. Доля пациентов 
с тяжелой депрессией (оценка CGI-S 5-7 баллов) 
снизилась с 41,0% до 10,7% на 12-й неделе и 6,1% 
на 24-й неделе. Доля пациентов с легкой формой 
заболевания (CGI-S 1-3 балла) составила 73,6% 
после 24 недель лечения вортиоксетином по срав-
нению с 15,1% исходно. Динамика по CGI-I со-
ответствовала «значительному улучшению». Доля 
пациентов с CGI-I, свидетельствующая об улучше-
нии (т.е. оценка CGI-I 1, 2, или 3) составила 81,8% 
на 12-й неделе и 83,5% на 24-й неделе. Когнитив-
ные нарушения за время терапии вортиоксетином 
существенно уменьшились, о чем свидетельство-
вало увеличение показателя по DSST с 39,9 бал-
ла до 46,1 балла. По шкале ASEX также была за-
регистрирована редукция исходного балла (с 22,0 
до 20,2 балла), что указывало на уменьшение сек-
суальных нарушений.
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Важно отметить, что устойчивое улучшение 
функционирования и всех вторичных показате-
лей эффективности лечения по сравнению с исхо-
дным уровнем было больше выражено у пациен-
тов, получавших вортиоксетин в качестве первой 
линии лечения депрессии по сравнению с группа-
ми сравнения пациентов, получавших другие ва-
рианты терапии. Например, на 24 неделе измене-
ние среднего общего балла по Шкале дезадапта-
ции Шихана по сравнению с исходным уровнем 
составило -10,3 (0,5) балла у пациентов, получав-
ших вортиоксетин в качестве первой линии лече-
ния, — 7,2 (0,6) баллов у пациентов, получавших 
вортиоксетин в качестве препарата второй линии, 
и — 7,7 (0,7) баллов у пациентов, для которых во-
ртиоксетин был третьим или более поздним тера-
певтическим шагом (все p<0,0001). 

В целом, результаты этого масштабного иссле-
дования согласуются с результатами имеющихся 
небольших исследований лечения БДР вортиоксе-
тином в рутинной практике [13, 18, 19, 30]. Анало-
гично, метаанализ данных девяти краткосрочных 
РКИ выявил улучшение общего функционирова-
ния пациентов с БДР, получавших лечение ворти-
оксетином в дозе 5-20 мг/сут, причем наибольший 
эффект наблюдался при применении препарата в 
дозе 20 мг/сут [12]. 

Прокогнитивное действие вортиоксетина, про-
демонстрированное в настоящем исследовании, 
согласуется с результатами многочисленных РКИ 
и открытых исследований [13, 18, 19, 30]. 

Параллелизм улучшения когнитивного и соци-
ального функционирования отражает имеющие-
ся представления о взаимосвязи между выражен-
ностью когнитивных симптомов и нарушениями 
функционировании пациентов с депрессивным 
расстройством [29]. 

Авторы высказывают предположение, что эф-
фективность вортиоксетина в отношении симпто-
мов тревоги у пациентов с депрессией, отмеченная 
как в РКИ [17], так и в нашем клиническом на-
блюдении [5], также может способствовать улуч-
шению функционирования и качества жизни, по-

скольку имеется зависимость между выраженно-
стью тревоги и показателями функционирования 
у пациентов с БДР [14, 15]. 

Выводы

РКИ необходимы для демонстрации эффек-
тивности и переносимости новых антидепрессан-
тов, но из-за нормативных требований к критери-
ям отбора для участия в клинических испытани-
ях, включенные в исследование пациенты не мо-
гут быть полностью репрезентативны по отноше-
нию к тем, которые наблюдаются в повседневной 
клинической практике с точки зрения демографи-
ческих, клинических характеристик и сопутствую-
щих заболеваний. Крупное международное иссле-
дование RELIEVE продемонстрировало высокие 
показатели в отношении достижения функцио-
нального восстановления пациентов с депрессив-
ным расстройством при применении вортиоксе-
тина в условиях реальной клинической практики. 

Результаты исследования показали хорошую 
эффективность и переносимость вортиоксетина 
для лечения БДР в большой и гетерогенной попу-
ляции пациентов, репрезентативной для повсед-
невной психиатрической практики. Достигнуто 
значимое улучшение функционирования, депрес-
сивных и когнитивных симптомов, производи-
тельности и качества жизни пациентов, при этом 
наибольший эффект наблюдался при использова-
нии вортиоксетина в качестве первой линии те-
рапии. Кроме того, пациенты наблюдались в те-
чение 6 месяцев, что отражает современные под-
ходы к лечению депрессии с применением дли-
тельной поддерживающей терапии. Таким обра-
зом, результаты исследования, с одной стороны, 
подтвердили данные, полученные в многочислен-
ных РКИ, посвященных применению вортиоксе-
тина при лечении БДР, а с другой стороны, их 
можно использовать при выборе терапии депрес-
сивных нарушений в условиях рутинной психиа-
трической практики.
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