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Болезнь Паркинсона (БП) является вторым наиболее часто встре-

чаемым нейродегенеративным заболеванием с распространенностью в 
популяции лиц от 65 до 70 лет приблизительно 9,5/1000 [15]. Кардиналь-
ными симптомами БП являются брадикинезия, тремор покоя, мышечная 
ригидность, а также постуральная неустойчивость на более поздних ста-
диях заболевания. Эти двигательные симптомы часто сопровождаются 
немоторными симптомами: эмоциональными, когнитивными и вегетатив-
ными нарушениями, расстройствами сна и другими, которые нередко 
предшествуют развитию заболевания. Возникновение данных симптомов 
задолго до появления классических двигательных симптомов объясняется 
каудально-ростральным распространением патологического процесса, 
сопровождающегося аггрегацией альфа-синуклеина в определенных клет-
ках, начиная от обонятельных луковиц, продолговатого мозга и покрышки 
моста и заканчивая неокортексом [6,8].  

Одним из патологических признаков БП является селективная по-
теря дофаминергических нейронов в компактной части черного вещества, 
что приводит к дисрегуляции нейрональной активности нигро-стриарных 
путей, участвующих в регуляции двигательной функции [28]. Однако БП 
ассоциирована также и с гибелью дофаминергических нейронов вентраль-
ной тегментальной области среднего мозга и вовлечением берущих от нее 
начало мезолимбических и мезокортикальных путей [35]. Мезолимбичес-
кий путь проецируется на nucleus accumbens, амигдалу, обонятельные 
ядра, обонятельную кору и гиппокамп. Мезокортикальные пути тянутся до 
префронтальной и поясной коры [27].  

Учитывая подобную функциональную связь базальных ядер, 
неудивительно, что пациенты с БП часто имеют эмоциональные проблемы 
(депрессию, тревогу, апатию и др.), которые сами по себе могут быть не 
менее дезабилитирующими, чем двигательные симптомы данного забо-
левания [5]. 
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Депрессия при БП 
 
По данным многочисленных исследований, депрессия выраженно 

ассоциирована с БП с установленной распространенностью до 90% [32]. 
Недавние систематизированные обзоры обнаружили, что распространен-
ность большого депрессивного расстройства в популяции пациентов с БП 
составляла 17%, малой депрессии – 22%, а дистимии – 13%. Клинически 
значимые депрессивные симптомы наблюдались у 35% пациентов [32]. 
Авторы нескольких проспективных исследований предположили, что 
депрессия является независимым фактором риска развития последующей 
БП [1]. Кроме того, она может за несколько лет предшествовать двигатель-
ным симптомам, что относится к тем немоторным симптомам, которые 
могут быть предикторами развития БП [17]. 

Депрессия является ключевым определяющим фактором низкого 
качества жизни при БП [38]. Она также ассоциирована с нарушениями сна, 
утомляемостью, сниженными функциональными возможностями и 
нарушением повседневной активности. Другие ассоциации с депрессией, 
такие как возраст, пол, возраст начала БП, снижение когнитивных функ-
ций, анамнез депрессии, длительность заболевания и выраженность двига-
тельных нарушений, были указаны в некоторых исследованиях, но не 
подтверждались в других [16].  

Причина депрессии при БП (дБП) остается неустановленной. Су-
ществуют две основные, однако не единственные гипотезы. Первая пред-
полагает, что дБП представляет собой реактивное состояние, возникающее 
из восприятия прогрессирующей физической и социальной дезабили-
тации, связанной с заболеванием. Хотя данную вероятность нельзя не при-
нимать во внимание [14,20], однако связь депрессии с тяжестью заболе-
вания слаба [19].  

Вторая теория утверждает, что причиной дБП является БП сама по 
себе, учитывая возникновение депрессии до появления моторных симп-
томов или одновременно с ними. В обоих случаях, вызванные нейрохими-
ческие нарушения сложны и включают дофаминергические, серотонинер-
гические и норадренергические механизмы [1]. Патанатомические иссле-
дования при БП выявили раннее вовлечение в патологический процесс 
серотонинергических и норадренергических структур – ядра шва (nucleus 
raphe) и голубоватого пятна (locus coeruleus), которые участвуют в раз-
витии депрессии [7,29]. При БП в цереброспинальной жидкости уровень 5-
гидроксииндолацетата – метаболита серотонина, коррелировал с выражен-
ностью депрессии [21]. В патанатомических исследованиях были выяв-
лены нарушенные дофаминергические проекции от вентральных отделов 
покрышки среднего мозга к срединным височным и орбитофронтальным 
регионам [43]. Кроме того, результаты визуализационных исследований 
указывают на дисфункцию лимбических норадренергических/дофами-
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нергических путей у пациентов с дБП по сравнению с пациентами без 
депрессии [33]. Есть данные о наследственной предрасположенности, 
поскольку родственники пациентов с БП первой степени чаще имеют 
депрессию или тревогу [3]. 

Диагноз дБП может быть затруднителен по причине совпадения 
двигательных симптомов БП и клинических признаков депрессии. 
Маскообразное лицо, брадифрения, бессонница, утомляемость и снижение 
веса могут привести к неверному диагнозу депрессии у эутимичного па-
циента с БП. Связь с другими симптомами депрессии или БП или харак-
теристики определенных симптомов (например, уменьшение амплитуды 
движений при брадикинезии по сравнению с общей замедленностью при 
психомоторной заторможенности; паттерн замедления мышления при 
депрессии по сравнению с когнитивным нарушением; временной паттерн 
нарушений сна и их связь с уменьшением подвижности пациента с БП в 
течение ночи) могут быть ключом для определения того, относится ли тот 
или иной симптом к депрессии или к БП [1]. Интересно, что некоторые 
симптомы депрессии реже встречаются у пациентов с БП, например 
чувство вины или пессимизм, а также суицидальные мысли [14,25]. 

Наиболее часто используемой диагностической классификацией 
депрессии и тревоги является DSM IV-TR [2]. Для оценки депрессии 
используется множество шкал. Для скрининговых целей валидными 
являются шкала оценки депрессии Монтгомери и Асберга (MADRS), 
шкала депрессии Гамильтона (HAM-D), Beck Depression Inventory (BDI), 
Hospital  Anxiety  and  Depression  Scale и  гериатрическая  шкала  депрес-
сии [1].  

Учитывая распространенность и серьезность дБП, необходимо 
рутинное использование одной из валидизированных шкал оценки деп-
рессии, что должно быть частью каждой клинической оценки пациента с 
БП [5]. Это тем более важно, так как пациенты с БП рассматривают 
депрессию как нормальный ответ на наличие болезни и несклонны сами 
инициировать обсуждение ее с врачом [34].  

При ведении пациентов с дБП важно знать, связаны ли депрес-
сивные эпизоды с двигательными флюктуациями (колебаниями состояния 
больного в результате постепенного укорочения действия препарата 
леводопы). В таком случае необходимо оптимизировать антипаркинсо-
нические препараты для их устранения. Если депрессивные эпизоды не 
связаны с двигательными флюктуациями, то необходимо установить выра-
женность симптомов для определения необходимости лечения.  

В случае легкой депрессии, рекомендуется использование нефарма-
кологических методов: просвещение пациентов, психологическая консуль-
тация, направление в группы поддержки и когнитивно-поведенческая те-
рапия (КПТ). Недавно опубликованы данные первого контролированного 
рандомизированного исследования по КПТ. Данное исследование сравни-
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вало КПТ с клиническим мониторингом без КПТ и обнаружило значитель-
ное улучшение всех показателей депрессии, оцениваемых как врачом, так 
и самим пациентом. В группе КПТ также наблюдалось большее улуч-
шение качества жизни, уменьшение тревожных симптомов, а также менее 
выраженное двигательное ухудшение [9,12]. 

Несмотря на значимость и влияние дБП, наблюдается недостаток 
должным образом проведенных крупных, рандомизированных клини-
ческих испытаний антидепрессантов при БП. Проведенные исследования 
ограничены по величине выборки, использованию различных шкал и 
неоднородных популяций пациентов. В случае оценки открытых иссле-
дований антидепрессантов при БП нужно иметь в виду очень выраженный 
плацебо-ответ [13,24].  

Основные группы препаратов, которые были исследованы,– это аго-
нисты дофамина, трициклические антидепрессанты (ТЦА) и селективные 
ингибиторы обратного захвата серотонина и норадреналина (СИОЗС и 
СИОЗН). 

Среди агонистов дофамина наиболее исследованным для дБП препа-
ратом является прамипексол. Предшествующие открытые исследования, а 
также ретроспективный анализ рандомизированных контролированных 
исследований предположили наличие у прамипексола антидепрессантного 
эффекта. Недавнее рандомизированное двойное-слепое плацебо-контроли-
руемое испытание, оценивающее использование прамипексола для лече-
ния депрессивных симптомов при БП выявило, что прамипексол значи-
тельно лучше плацебо уменьшал депрессивные симптомы при БП. Прямой 
эффект прамипексола на депрессивные симптомы составлял 80% от об-
щего эффекта лечения [4].  

Многие из исследований ТЦА при БП были малы по выборке и 
имели методологические проблемы. Двойное-слепое рандомизированное 
плацебо-контролируемое исследование, сравнивающее дезипрамин (ТЦА, 
преимущественно ингибирующий обратный захват норадреналина) и 
циталопрам (СИОЗС) у 48 недементных пациентов с БП, страдающих 
большой депрессией, выявило более выраженный краткосрочный эффект 
дезипрамина на дБП через 14 дней, однако после 30 дней значительное 
улучшение было отмечено на обоих антидепрессантах по шкале MADRS. 
Тем не менее, переносимость циталопрама была в два раза лучше, чем де-
зипрамина [10]. Более новое рандомизированное контролированное иссле-
дование на 52 пациентах с дБП сравнивало нортриптилин с пароксетином 
и плацебо. Оно показало, что нортриптилин значительно эффективнее, 
чем плацебо, улучшал депрессивные симптомы, однако в группе пароксе-
тина не наблюдалось разницы по сравнению с плацебо [22].  

В недавнем систематическом обзоре и мета-анализе рандомизиро-
ванных контролированных исследований лечения дБП было проанализи-
ровано 10 исследований. Анализ переносимости показал хорошую пере-
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носимость СИОЗС, однако было сделано заключение о недостаточности 
доказательных данных их эффективности для лечения дБП. Тем не менее, 
из-за ограниченного числа исследований и малой величины выборок 
невозможно исключить ошибку II типа (ложно негативные результаты) 
[39]. 

Другими методиками лечения, исследованными только в малых 
испытаниях и требующими дальнейшей оценки, являются лечение добав-
ками омега-3 жирных кислот, терапия ярким светом, глубокая стимуляция 
мозга (субталамического ядра), повторная транскраниальная магнитная 
стимуляция и электроконвульсивная терапия [1]. 

Тревога при БП 
По данным различных исследований, до 40% пациентов с БП имеют 

различные панические расстройства [11,31,41]. Спектр тревожных рас-
стройств при БП включает панические атаки, генерализованное тревожное 
расстройство, простые и социальные фобии, фобические расстройства, 
агорафобию, обсессивно-компульсивное расстройство и недифференци-
рованные тревожные расстройства [42]. 

Уровень распространенности тревоги при БП превосходит таковой в 
общей популяции, а также в популяциях пациентов с хроническими сома-
тическими заболеваниями, позволяя думать, что это не просто реакция на 
БП [5]. Тревожные расстройства, эпизодические и генерализованные тре-
вожные симптомы имеют большую распространенность у пациентов с БП 
по сравнению с контрольными пациентами, имея распространенность от 
5,3-40% [44]. Schiffer et al. сравнил депрессивных пациентов с БП и 
депрессивных пациентов с рассеянным склерозом, выявив большую рас-
пространенность тревоги и панических расстройств у пациентов с дБП 
[37].  

Тревога при БП часто встречается вместе с депрессией. Данные 
недавних исследований показали, что 14-65% пациентов с БП имеют 
диагнозы коморбидных депрессии и тревоги [11,23,26,31] . Шестьдесят 
семь процентов пациентов с дБП имеют диагноз сопутствующего тревож-
ного расстройства, по данным Menza et al. [23]. Starkstein et al. обнаружили 
значительную ассоциацию между тревогой и печальным настроением при 
БП, которые не были связаны со стадией заболевания [40]. Некоторыми 
исследованиями тем не менее была обнаружена корреляция между тре-
вожными симптомами и стадией БП [11]. Неясно, является ли это реак-
цией на ухудшение двигательных симптомов или оба класса симптомов 
имеют один и тот же дофаминергический субстрат.  

Проспективные когортные исследования выявили, что тревога 
является фактором риска для БП, даже после исключения случаев БП с 
постановкой диагноза в течение 2 лет после применения шкалы тревоги 
[45]. Как и в случае с депрессией, результаты исследований показали, что 
синдромальные тревожные расстройства могут предшествовать БП и 
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имеют большую, чем обычно, распространенность среди родственников 
пациентов с БП [3].  

В недавнем исследовании было обнаружено, что текущая и при-
жизненная распространенность по меньшей мере одного тревожного рас-
стройства в популяции пациентов с БП, находящихся под наблюдением 
врачей, составляет 43 и 49% соответственно. Наиболее часто ставился 
диагноз недифференцированного тревожного расстройства с прижизнен-
ной распространенностью (30%). Категория недифференцированного тре-
вожного расстройства используется для “расстройства с выраженной тре-
вогой или фобиями, которое не соответствует критериям ни одного тре-
вожного расстройства”. Другими наиболее распространенными тревож-
ными расстройствами в данном исследовании были специфические фобии 
(19%), панические расстройства (10%) и социальные фобии (9%). По срав-
нению с лицами без тревожных симптомов, наличие панического рас-
стройства было значительно ассоциировано с более ранним возрастом 
начала БП, двигательными флюктуациями и утренней дистонией [31]. 
Было установлено, что тревога, связанная с двигательными флюктуа-
циями, ассоциирована с худшими показателями состояния здоровья у па-
циентов с БП после учета коморбидной депрессии и других клинических 
признаков [30].  

Причиной тревоги при БП может быть непосредственно дефицит 
дофамина, либо взаимодействия между дофаминергическим дефицитом и 
дефицитом в норадренергической и серотонинергической системах. С 
патофизиологической точки зрения связь тревоги и панических рас-
стройств с голубоватым пятном (locus coeruleus) и норадренергической 
дисфункцией при БП соответствует теории Браака, утверждающей, что 
наиболее ранний патологический процесс при БП вовлекает недофами-
нергические системы ствола [6,8]. Неизвестно, представляют ли пациенты 
с БП и тревожным расстройством подгруппу с более выраженным вовле-
чением голубоватого пятна и норадренергической системы. Исследования 
показали измененный уровень гомованилиновой кислоты, метаболита 
дофамина, в плазме крови лиц с паническим расстройством [36].  

Использование и клиническая валидность критериев тревоги по 
DSM не подвергались такому систематическому анализу и критике, как 
дБП, однако безусловно наличие аналогичных концептуальных труднос-
тей и проблем с совпадением симптомов. Так, рекомендовано не ставить 
диагноз социальной фобии при наличии только смущения из-за симптомов 
БП в общественном месте. Могут использоваться такие шкалы оценки 
депрессии, как шкала тревоги Гамильтона (HAM-А), Beck Аnxiety Inven-
tory (BAI), Hospital Anxiety and Depression Scale и некоторые другие, одна-
ко ни одна из них не имеет особых рекомендаций для БП [1,18].  

Нет исследований по лечению тревоги у пациентов с БП. Учитывая, 
что дофаминергическая терапия сама по себе может являться причиной 
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широкого спектра тревожных симптомов, от беспокойства и бессонницы 
до панических расстройств, лучшим методом может быть коррекция дозы 
или замена препарата. В случае с пациентами, испытывающими тревогу 
или панические атаки во время периодов выключения, усилия должны 
быть направлены на уменьшение двигательных флюктуаций путем опти-
мизации антипаркинсонических препаратов [42]. 

 Препаратами, используемыми для лечения тревоги, являются бен-
зодиазепины, низкие дозы ТЦА, буспирон и СИОЗС. В настоящее время 
предпочтительными являются СИОЗС по причине наименьшего числа 
побочных эффектов. Могут также применяться различные психологи-
ческие манипуляции, например релаксационные техники, поведенческий 
трейнинг, психологическое консультирование и массаж [42]. 

Таким образом, тревога и депрессия в полном спектре представлены 
при БП и имеют широкую распространенность, что связано, предпо-
ложительно, с общими патофизиологическими механизмами, лежащими в 
основе данного заболевания. Диагностика данных состояний во многих 
случаях затруднительна по причине совпадения многих симптомов БП с 
признаками депрессии и тревоги. При выборе медикаментозного лечения 
пациентов с дБП и тревогой следует остановить выбор на препаратах с 
лучшей переносимостью, так как на данный момент нет четких рекомен-
даций по данному вопросу.  

 
Поступила 24.12.12 

 
 
Դեպրեսիան և տագնապը Պարկինսոնի հիվանդության 

ժամանակ 
 

Զ.Դ. Թավադյան, Հ.Հ. Բակունց 
 
Տագնապը և դեպրեսիան ներկայացված են Պարկինսոնի հի-

վանդության (ՊՀ) ժամանակ իրենց դրսևորման բոլոր տեսակներով և 
լայն տարածվածությամբ: Ենթադրվում է, որ դա կապված է ՊՀ, 
դեպրեսիայի և տագնապի հիմքում ընկած ընդհանուր պաթոֆիզիո-
լոգիական մեխանիզմների հետ: Այս վիճակների դեպքում ախտորո-
շումը հաճախ դժվար է իրականացնել՝ ՊՀ շատ ախտանիշների դեպ-
րեսիայի և տագնապի նշանների հետ համընկնելու պատՃառով: 
Դեպրեսիվ և/կամ տագնապային խանգարման բուժման դեպքում դեղի 
ընտրությունը կապված է դեղի տանելիության հետ, քանի որ մինչ օրս 
չկան հստակ մշակված ապացուցողական խորհուրդներ այս հարցով:  
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Depression and anxiety in Parkinson’s disease 
 

Z.D. Tavadyan, H.H. Bakunts 
 

Depressive and anxiety disorders are represented in their whole spectrum 
and with high prevalence in Parkinson’s disease (PD). Probably, this is due to 
common underlying pathophysiological mechanisms of PD, depression and 
anxiety. Diagnosis of these conditions is often difficult because of overlap of 
many symptoms of PD with signs of depression and anxiety. While choosing 
appropriate medications for treatment of PD patients with depression and/or 
anxiety priority should be given to those with better tolerability, because until 
now there are no evidence-based recommendations on this issue. 
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