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ПСИХИЧЕСКИЕ РАССТРОЙСТВА  
ПРИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ

Психические расстройства, включая тревожные, де-
прессивные и другие расстройства, широко распростра-
нены в популяции, их глобальное бремя для общества 
постоянно растет  [1]. Психические расстройства повы-
шают риск сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), 
смертность при ССЗ, вероятность плохого прогноза ССЗ 
и развития побочных эффектов  [2]. С другой стороны, 
ССЗ повышают риск возникновения психических рас-
стройств, поэтому имеется несомненное взаимное уси-
ление двух заболеваний [1].

Сердечно-сосудистые заболевания на протяжении де-
сятилетий удерживают лидирующие позиции в структу-
ре заболеваемости и смертности населения. Несмотря 
на впечатляющие успехи в коррекции артериальной ги-
пертензии (АГ), дислипидемии, курения и сахарного ди-
абета, бремя кардиоваскулярной патологии остается 

крайне высоким [3]. Это обстоятельство стимулирует поиск 
дополнительных, потенциально модифицируемых факто-
ров риска, влияющих на развитие и прогрессирование 
сердечно-сосудистых заболеваний. В последние десяти-
летия накоплена обширная доказательная база, свиде-
тельствующая о значимой роли в развитии ССЗ психосо-
циальных факторов, и в частности тревожных расстройств. 
Согласно данным Всемирной организации здравоохране-
ния [3], распространенность тревожных расстройств в об-
щей популяции варьирует от 12 до 27%, при этом отдель-
ные симптомы тревоги регистрируются у трех четвертей 
населения, что обусловливает важность этой проблемы 
для современного здравоохранения [4].

Проблему коморбидности тревожных расстройств 
и сердечно-сосудистых заболеваний, патофизиологиче-
ские механизмы их взаимосвязи, оптимальные терапевти-
ческие стратегии с акцентом на безопасность и эффектив-
ность психофармакотерапии в кардиологической практике 
мы обсудим с позиции неврологии и кардиологии.
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Коморбидность тревожных расстройств  
и сердечно-сосудистых заболеваний – что известно 
на сегодняшний день?

О.Д. Остроумова:
— Связь между тревожными расстройствами и сердеч-

но-сосудистой патологией носит устойчивый двунаправлен-
ный характер, подтвержденный многочисленными эпидеми-
ологическими исследованиями различных дизайнов [4, 5].

Проспективные исследования демонстрируют, что на-
личие тревоги у исходно здоровых лиц повышает риск 
развития сердечно-сосудистой патологии [5, 6]. Крупный 
метаанализ, включивший 20 исследований с общим чис-
лом участников около 250 тыс. человек, показал, что вы-
сокий уровень тревоги ассоциирован с повышением ри-
ска возникновения ишемической болезни сердца (ИБС) на 
26% и риска сердечной смерти на 48% [7]. Данные наци-
ональных регистров также подтверждают эту связь: у лиц 
с диагностированным тревожным расстройством риск раз-
вития острого инфаркта миокарда в долгосрочной пер-
спективе возрастает более чем в два раза [4, 7].

Распространенность тревожных расстройств среди лиц 
с кардиоваскулярной патологией составляет, согласно дан-
ным метаанализа, приблизительно 16% [4]. Особенно высоки 
показатели у пациентов, перенесших острые сердечно-сосу-
дистые события: после острого коронарного синдрома или 
операции аортокоронарного шунтирования частота клини-
чески выраженной тревоги достигает 20–40% [4, 8].

В ходе многоцентрового исследования КОМЕТА (Кли-
никоэпидемиОлогическая програМма изучЕния психосо-
циальных факТоров рискА в кардиологической практи-
ке у больных артериальной гипертонией и ишемической 
болезнью сердца) [9], охватившего период 2016–2017 гг., 
с участием клинических центров из 30 российских городов 
были обследованы 2 775 лиц в возрасте 55–96 лет. Распро-
страненность АГ в данной выборке составила 60,8%, соче-
тание АГ с ИБС наблюдалось у 36,6% респондентов, тогда 
как изолированная ИБС встречалась лишь в 2,6% случа-
ев. Анализ психоэмоционального статуса этих пациентов 
с применением Госпитальной шкалы тревоги и депрессии 
(Hospital Anxiety and Depression Scale, HADS) продемон-
стрировал, что клинически значимые проявления трево-
ги (свыше 11 баллов) фиксировались у 25,5% пациентов, 
а субклинический уровень тревожности (8–10 баллов) – 
у 21,7% участников [9].

Следует отметить, что около половины пациентов 
с сердечно-сосудистыми заболеваниями, имеющих тре-
вожное расстройство, страдают также депрессивным рас-
стройством [5]. Эта комбинация представляет собой край-
не неблагоприятный прогностический фактор, повышая 
риск повторных сердечно-сосудистых событий и смерт-
ности от всех причин [5].

В.А. Парфенов:
— В течение всей жизни каждый четвертый человек 

страдает от тревожного расстройства, которое часто вы-
звано перенесенным тяжелым заболеванием. Инсульт 
представляет ведущую причину инвалидности в зрелом 

возрасте и третью по частоте причину смертности после 
инфаркта и онкологических заболеваний [10]. В течение 
года более чем 25 млн людей переносят и около 6,5 млн 
умирают от инсульта [10]. Тревожное расстройство часто 
отмечается как в остром периоде инсульта, так и через 
месяцы и годы после его развития. Пациентов, перенес-
ших инсульт, беспокоит страх повторного инсульта, утра-
та работы, нарушения функциональной активности, страх 
падений и многое другое. Тревожное расстройство суще-
ственно снижает качество жизни больных инсультом [11].

По данным метаанализа, тревожное расстройство 
обнаруживается в среднем у 29,3% пациентов в  тече-
ние первого года с момента инсульта, оно отмечается 
в 36,7% случаев в первые 2 нед. инсульта, в 24,1% случа-
ев в период от 2 нед. до 3 мес., в 23,8% случаев в период 
от 3 до 12 мес. [12]. Тревожное расстройство обнаружива-
ется у 18,4% пациентов, которые находятся в реабилита-
ционных центрах, и значительно чаще – у 37% пациентов 
с инсультом в популяционных исследованиях [12].

Что такое тревога и чем она опасна?

О.Д. Остроумова:
— Тревога представляет собой эмоциональное состо-

яние, характеризующееся ощущением неопределенной 
угрозы, внутреннего напряжения, беспокойства и опасе-
ний по поводу будущих событий и в физиологических пре-
делах выполняет адаптивную функцию, мобилизуя ресур-
сы организма в потенциально опасных ситуациях [5, 13]. 
Однако, когда интенсивность, частота или длительность 
тревожных переживаний перестают соответствовать объ-
ективной ситуации, она приобретает патологический ха-
рактер и оказывает крайне негативное влияние, в т. ч. на 
физическое состояние организма, проявляясь в первую 
очередь дисфункцией вегетативной нервной системы. Тре-
вога может привести к развитию стойкой АГ, нестабиль-
ности атеросклеротических бляшек и ассоциироваться 
с повышенным риском острых коронарных событий [5]. 
Тревожные расстройства занимают третье место по зна-
чимости среди известных факторов риска развития ИБС 
и АГ [5]. До 80% пациентов с нарушениями ритма сердца 
имеют расстройства нервно-психической сферы, проявля-
ющиеся тревожно-депрессивным синдромом [3].

В рамках длительного (32 года) проспективного на-
блюдения за когортой пожилых участников (средний воз-
раст 60 лет, n = 735) в исследовании Normative Aging 
Study (США) [14] изучалась прогностическая значимость 
тревожных расстройств. Наличие тревоги коррелировало 
с почти двукратным увеличением вероятности летально-
го исхода от инфаркта миокарда, а риск внезапной сер-
дечной смерти возрастал в 4,5 раза [14].

В.А. Парфенов:
— Различные стрессовые события в жизни, такие как 

потеря работы, бедность, проживание с конфликтными со-
седями, социальная изоляция, приводят к развитию или 
усилению как тревожных, так и ССЗ [15]. Острые и хрони-
ческие стрессовые события достоверно повышают риск 
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возникновения ССЗ [15]. Повышенная тревожность и де-
прессия негативно влияют на поведение пациентов, пере-
несших инсульт, снижают их приверженность к регулярно-
му приему лекарственных средств, лечебным упражнениям 
и другим реабилитационным мероприятиям, приводят к су-
щественному снижению качества жизни пациентов [16].

Каковы ключевые механизмы влияния тревоги 
на развитие и прогрессирование сердечно-сосудистых 
заболеваний?

О.Д. Остроумова:
— Влияние тревоги на сердечно-сосудистую систе-

му реализуется через сложный комплекс взаимосвязан-
ных патофизиологических процессов [17]. Ключевую роль 
в реализации «кардиотоксических» эффектов тревоги 
играет дисбаланс вегетативной нервной системы с раз-
витием гиперсимпатикотонии и активация гипоталамо-ги-
пофизарно-надпочечниковой (ГГН) оси. Вследствие этого 
у пациентов с тревожными расстройствами наблюдает-
ся персистирующее повышение уровня циркулирующих 
катехоламинов (адреналина, норадреналина) и кортизо-
ла. Гиперсимпатикотония приводит к гемодинамическим 
нарушениям, повышая потребность миокарда в кислоро-
де, а также увеличивая постнагрузку на левый желудочек 
на фоне вазоконстрикции и индукции АГ [4]. Крупное про-
спективное исследование National Health and Nutrition 
Examination Survey (NHANES) выявило взаимосвязь повы-
шенного уровня тревожности с развитием АГ у взрослого 
населения среднего возраста [18, 19].

Важно подчеркнуть, что повышение уровня провоспа-
лительных цитокинов (интерлейкин-6, С-реактивный бе-
лок) на фоне стресса сопровождается развитием эндоте-
лиальной дисфункции, снижением биодоступности оксида 
азота и ускорением атерогенеза [5]. Эти изменения соз-
дают условия для развития ишемии, особенно при на-
личии коронарного атеросклероза. Кроме того, высокий 
уровень тревожности взаимосвязан с повышенной сер-
дечно-сосудистой реактивностью на стресс и ростом ча-
стоты сердечных сокращений (ЧСС) в покое, снижением 
вариабельности сердечного ритма и повышением риска 
сердечно-сосудистых осложнений [5].

Активация симпатической системы повышает агрега-
ционную способность тромбоцитов и увеличивает вяз-
кость крови, создавая предпосылки для тромбообра-
зования и  предрасполагая к  возникновению острых 
коронарных событий [5].

В.А. Парфенов:
— Постинсультное тревожное расстройство существен-

но ухудшает течение заболевания, негативно влияет на 
процессы реабилитации, снижает качество жизни, при 
этом оно реже диагностируется у больных, перенесших ин-
сульт, чем другие психические расстройства [20]. Развитие 
как постинсультной тревожности, так и депрессии связы-
вается с физиологическими, психологическими и социаль-
ными факторами, выяснение и коррекция которых могут 
улучшить процессы восстановления после инсульта [21].

Как тревога влияет на поведенческие особенности 
пациентов?

О.Д. Остроумова:
— Тревога ассоциирована со снижением привержен-

ности (комплаентности) лечению [5]. Пациенты с трево-
жными расстройствами чаще нарушают режим приема 
кардиотропных препаратов, игнорируют рекомендации 
по изменению образа жизни и реже посещают врачебные 
осмотры. Среди поведенческих паттернов, ассоциирован-
ных с тревожными расстройствами и способных повышать 
риски сердечно-сосудистых заболеваний, выделяют таба-
кокурение с формированием стойкой зависимости [22], 
злоупотребление спиртными напитками [23], а также ги-
подинамию [24]. На сегодняшний день доказано, что ку-
пирование тревожной симптоматики способствует улуч-
шению комплаентности, в т. ч. к приему таких жизненно 
важных средств, как антиагреганты, ингибиторы ангио-
тензинпревращающего фермента (ИАПФ) и статины [9].

В.А. Парфенов:
— Тревожное расстройство часто сочетается с когни-

тивными нарушениями, а также с другими психическими 
нарушениями, включая депрессию, апатию, бессонницу, 
что еще в большей степени негативно влияет на каче-
ство жизни и функциональное состояние больного по-
сле инсульта [20]. В целом психические расстройства по-
сле перенесенного инсульта во многих случаях в большей 
степени негативно влияют на поведение пациента, его со-
циальную и бытовую активность, чем имеющиеся двига-
тельные, речевые и чувствительные нарушения.

Каковы клинические проявления тревоги, которые 
диктуют необходимость проведения дифференциальной 
диагностики?

О.Д. Остроумова:
— Для большинства пациентов с  тревожными рас-

стройствами основной или даже единственной причиной 
обращения к врачу являются соматические жалобы. Осо-
бенно часто тревожные пациенты встречаются в кардио-
логической практике: у таких пациентов сохраняются сер-
дечно-сосудистые симптомы, несмотря на традиционное 
медикаментозное лечение или отсутствие существенных 
диагностических данных, подтверждающих органическую 
патологию сердца. Клиническая картина соматизирован-
ной тревоги представлена широким спектром жалоб 
со стороны сердечно-сосудистой и дыхательной системы, 
такими как сердцебиение и тахикардия, боли в грудной 
клетке, повышение уровня артериального давления (АД), 
одышка и чувство нехватки воздуха [25].

Среди характерных соматических проявлений дис-
функции вегетативной нервной системы в условиях тре-
вожного расстройства выделяют повышенное потоотделе-
ние, головные боли, головокружение [26]. В клинической 
картине генерализованного тревожного расстройства 
преобладают такие соматовегетативные нарушения, как 
инсомния, внутренняя дрожь, миалгии [26].



11MEDITSINSKIY SOVET2026;20(3):8–16

N
ew

s, 
di

sc
ov

er
ie

s 
an

d 
ev

en
ts

Для пациентов с тревожными расстройствами харак-
терна чрезмерная обеспокоенность своим физическим 
состоянием, потребность в тщательном медицинском об-
следовании и обсуждении полученных результатов с вра-
чом. У пациентов встречаются тревожно-фобические рас-
стройства, которые выражаются в виде страхов развития 
инсульта, инфаркта миокарда с риском инвалидизации 
и социальной дезадаптации, опасениями в отношении по-
вторных госпитализаций [25].

В.А. Парфенов:
— Для постинсультной тревожности характерны беспо-

койство, страх, повышенная раздражительность и бессон-
ница [21]. Беспокойство за свое состояние, повтор инсуль-
та и возможность неполного восстановления представляют 
нормальную реакцию на перенесенное заболевание, оно 
не влияет негативно на реабилитацию после инсульта. 
Постинсультное тревожное расстройство проявляется 
чрезмерной акцентуацией на плохом прогнозе заболева-
ния, включая возможность повторного инсульта, внезапной 
смерти, утраты профессиональной деятельности, социаль-
ного статуса, полной зависимости от окружающих. паде-
ний [20]. Постинсультное тревожное расстройство чаще 
развивается при геморрагическом, чем при ишемическом, 
инсульте, поэтому геморрагический инсульт расценивается 
как фактор риска развития повышенной тревожности [27]. 
Увеличение возраста, сахарный диабет, артериальная ги-
пертензия, выраженность инвалидности ассоциируют-
ся с повышенной тревожностью после инсульта, при этом 
не обнаружено влияния локализации поражения голов-
ного мозга, стороны поражения (левое или правое полу-
шарие), пола пациента на развитие постинсультного тре-
вожного расстройства [28]. В некоторых исследованиях 
отмечается более высокая частота повышенной тревожно-
сти у женщин, чем у мужчин, после инсульта, однако в дру-
гих исследованиях не наблюдается этих различий, поэтому 
нет оснований расценивать женский пол как фактор риска 
развития постинсультного тревожного расстройства [20]. 
В одном исследовании отмечено увеличение частоты тре-
вожного расстройства в группе пациентов молодого воз-
раста, в которой развитие инсульта привело к существен-
ной утрате семейной и социальной активности [29].

В чем состоят диагностические критерии 
и методы скрининга на тревогу?

О.Д. Остроумова:
— Одной из ключевых причин гиподиагностики трево-

жных расстройств в общемедицинской практике, и в кар-
диологии в  частности, является феномен соматизации. 
Соматизация представляет собой процесс, при котором 
психологический дистресс выражается через физические 
симптомы [30]. Существует прямая зависимость между ко-
личеством необъяснимых соматических симптомов и ве-
роятностью наличия тревожного расстройства: исследо-
вания показывают, что у пациентов с 2–3 соматическими 
симптомами частота выявления тревоги составляет около 
7%, при наличии 4–5 симптомов она возрастает до 13%, 

а у пациентов с 9 и более жалобами тревожное расстрой-
ство диагностируется почти в половине случаев [30]. Эта 
закономерность подчеркивает необходимость насторожен-
ности в отношении тревожных расстройств у пациентов 
с выраженным полиморфизмом жалоб, наличием атипич-
ной симптоматики и необъяснимых симптомов (несмотря 
на проводимые диагностические мероприятия), неполно-
ценного ответа на проводимое адекватное лечение, деза-
даптивного поведения пациента, препятствующего профи-
лактике и лечению имеющихся расстройств [31]. C целью 
диагностики тревожного расстройства в клинической прак-
тике широко используются валидированные скрининговые 
шкалы: Госпитальная шкала тревоги и депрессии (Hospital 
Anxiety and Depression Scale, HADS); Шкала тревоги Спил-
бергера – Ханина (State-Trait Anxiety Inventory, STAI); Шка-
ла тревоги Бека (Beck Anxiety Inventory, BAI) [32–34].

В.А. Парфенов:
— Диагноз постинсультного тревожного расстройства 

основывается на клинических данных, при этом наиболее 
часто обнаруживаются признаки генерализованного тре-
вожного расстройства. Для быстрой диагностики удобна 
Госпитальная шкала тревоги и депрессии (Hospital Anxi-
ety and Depression Scale). Увеличение среднего балла по 
подшкале тревожности в Госпитальной шкале тревожно-
сти и депрессии ассоциируется со снижением качества 
жизни пациентов с инсультом [11]. Мало данных о том, 
как часто тревожное расстройство у больных инсультом 
представляет следствие инсульта или отражает имеющее-
ся до инсульта тревожное расстройство.

В чем заключаются общие принципы терапии 
коморбидных пациентов с тревогой  
и сердечно-сосудистыми заболеваниями?

О.Д. Остроумова:
— Высокая распространенность тревожных рас-

стройств среди пациентов с кардиоваскулярной патоло-
гией и их существенное негативное влияние на качество 
жизни и прогноз обосновывают необходимость разработ-
ки и внедрения эффективных терапевтических страте-
гий. Оптимизация лечения тревоги способна не только 
улучшить повседневное функционирование пациентов, 
но и потенциально улучшить прогноз основного заболева-
ния сердечно-сосудистой системы. Эффективная стратегия 
ведения коморбидного пациента требует мультидисци-
плинарного подхода, объединяющего усилия кардиоло-
гов, неврологов, психиатров, психотерапевтов [4]. Среди 
немедикаментозных подходов ведущая роль принадле-
жит когнитивно-поведенческой терапии (КПТ) [13], кото-
рая признана золотым стандартом психотерапевтическо-
го вмешательства при тревожных расстройствах.

В.А. Парфенов:
— Ведение пациентов, перенесших инсульт, включает 

лекарственные методы (антигипертензивные средства, при 
ишемическом инсульте – антитромботические средства, 
статины) и нелекарственные методы (отказ от курения 
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и злоупотребления алкоголя, регулярная физическая ак-
тивность, правильное питание), которые направлены на 
профилактику повторного инсульта и других сердечно-со-
судистых заболеваний. При сопутствующем депрессивном 
расстройстве наиболее часто назначаются селективные 
ингибиторы обратного захвата серотонина (СИОЗС), од-
нако в тех случаях, когда имеется только тревожное рас-
стройство, не доказана эффективность СИОЗС [20].

При ведении пациентов с постинсультной тревожно-
стью могут быть эффективны образовательные програм-
мы и психологические методы терапии, включая когни-
тивно-поведенческую, поддерживающую, мотивационную 
и терапию осознанности [35]. Психологические методы 
терапии приводят как к уменьшению выраженности тре-
вожных расстройств, так и к улучшению реабилитации 
пациентов после инсульта, повышению качества их жиз-
ни [16]. В качестве нелекарственных методов терапии по-
стинсультной тревожности может быть использована пси-
хологическая стратегия решения проблем (ПСРП), которая 
направлена на развитие адаптивных навыков и устано-
вок для решения проблем пациента, перенесшего ин-
сульт [36]. Считается, что механизм действия ПСРП связан 
с активацией миндалевидного тела, центра эмоций, моти-
вации и сознания в головном мозге [37].

Каковы подходы к медикаментозной терапии 
коморбидной тревоги у пациентов  
с сердечно-сосудистыми заболеваниями?

О.Д. Остроумова:
— При назначении медикаментозной терапии основные 

требования к психотропным препаратам в этой популя-
ции включают высокую анксиолитическую эффективность, 
благоприятный профиль кардиоваскулярной безопасно-
сти, отсутствие негативных гемодинамических эффектов, 
минимальное влияние на проводимость и ритм сердца, от-
сутствие нежелательных лекарственных взаимодействий 
с кардиотропными лекарственными средствами [38].

Согласно современным клиническим рекомендациям, 
среди препаратов для лечения тревожных расстройств 
важное место отводится анксиолитикам, и внутри дан-
ной группы лекарственных средств бензодиазепиновые 
транквилизаторы на протяжении нескольких десятиле-
тий остаются одним из наиболее востребованных клас-
сов препаратов [13].

Механизм их действия реализуется через взаимо-
действие с бензодиазепиновыми рецепторами, входя-
щими в  состав гамма-аминомасляной кислоты типа А 
(ГАМК-А) – рецепторного комплекса, что потенцирует тор-
мозное действие гамма-аминомасляной кислоты в цен-
тральной нервной системе [39]. Важным преимуществом 
бензодиазепинов является быстрое наступление тера-
певтического эффекта, часто после приема первой дозы, 
что делает их незаменимыми препаратами при лечении 
острых тревожных состояний и панических атак. В от-
личие от  трициклических антидепрессантов и ингиби-
торов моноаминоксидазы классические бензодиазепи-
ны не оказывают существенного негативного влияния на 

сердечно-сосудистую систему, что расширяет возможно-
сти их применения в соматической медицине [40].

Однако назначение бензодиазепинов требует тща-
тельной оценки соотношения пользы и риска, особенно 
у пожилых пациентов, лиц с когнитивными нарушениями, 
заболеваниями печени и дыхательной недостаточностью. 
Ключевыми ограничителями длительного применения 
бензодиазепинов остаются риск формирования физиче-
ской зависимости и синдром отмены при прекращении 
терапии [13]. При применении бензодиазепинов в сред-
них и высоких дозах возможно угнетение дыхания [13]. 
Кроме того, следует избегать назначения бензодиазепи-
нов пациентам с зависимостью в анамнезе, органически-
ми поражениями мозга с когнитивными нарушениями. 
С осторожностью препараты применяют у пожилых лиц, 
пациентов с нарушением функции печени и легочными 
заболеваниями [13].

Кардиоваскулярные эффекты и безопасность 
бензодиазепиновых транквилизаторов –  
на что обратить внимание?

О.Д. Остроумова:
— Крупные популяционные исследования, включав-

шие анализ национальных регистров пациентов, пере-
несших инфаркт миокарда, продемонстрировали, что при-
менение бензодиазепинов в постинфарктном периоде 
ассоциировано со снижением риска сердечно-сосудистой 
смертности и повторных госпитализаций по поводу сер-
дечной недостаточности [41]. У пациентов, принимающих 
бензодиазепины после инфаркта миокарда, не наблюда-
ется повышенного риска развития неблагоприятных сер-
дечно-сосудистых событий в будущем, а при использова-
нии малых и средних доз отмечается улучшение исходов 
в виде снижения сердечно-сосудистой смертности и ча-
стоты госпитализаций по поводу сердечной недостаточ-
ности [41]. При этом зависимость «доза – эффект» но-
сит нелинейный характер и имеет вид J-образной кривой: 
наилучшие результаты наблюдаются при использовании 
малых и средних доз (эквивалентных менее 5 мг диазепа-
ма), тогда как применение высоких доз нивелирует благо-
приятный эффект и может ассоциироваться с ухудшением 
прогноза, угнетением дыхания, когнитивными нарушения-
ми, повышением риска падений и затруднением проведе-
ния кардиореабилитационных мероприятий.

В чем заключаются структурные особенности 
и фармакологический профиль атипичного 
бензодиазепинового анксиолитика тофизопама?

О.Д. Остроумова:
— Особое место в ряду бензодиазепиновых анксио-

литиков занимает тофизопам, относящийся к структур-
но отличному классу 2,3-бензодиазепинов. В отличие 
от классических 1,4-бензодиазепинов молекула тофи-
зопама характеризуется иным расположением атомов 
азота, что определяет его уникальные фармакологиче-
ские свойства [42].
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Доклинические исследования показывают, что тофи-
зопам или его метаболиты и другие 2,3-бензодиазепины 
не связываются непосредственно с теми же местами свя-
зывания, что и 1,4-бензодиазепины на ГАМК-рецепторах 
в центральной нервной системе, а их места связывания 
локализованы преимущественно в проекциях нейронов 
стриатума, в базальных ганглиях, гиппокампе, т. е. лимби-
ческой системе, в которой ГАМК-рецепторы представлены 
преимущественно ω-2 (α-2) подтипом субъединиц и опо-
средуют противотревожный эффект [40, 43–45].

Помимо анксиолитического эффекта препарат обла-
дает способностью модулировать дофаминергическую 
передачу, демонстрируя смешанные свойства агони-
ста и антагониста дофаминовых рецепторов. Дополни-
тельными механизмами действия являются избиратель-
ное ингибирование изоферментов фосфодиэстеразы 
2, 4 и 10-го типов, а также влияние на периферические 
ГАМК-рецепторные комплексы и факторы иммунитета. 
В экспериментальных исследованиях на модели изопре-
налин-индуцированного инфаркта миокарда тофизопам 
продемонстрировал противовоспалительное и иммуно-
модулирующее действие [46].

Каковы преимущества тофизопама у коморбидных 
пациентов?

О.Д. Остроумова:
— Клинически значимой особенностью тофизопама 

является отсутствие седативных и миорелаксирующих 
эффектов, характерных для классических бензодиазе-
пинов [40]. Препарат не нарушает когнитивные функции, 
психомоторную деятельность и может применяться у ам-
булаторных пациентов, продолжающих профессиональ-
ную деятельность. Тофизопам оказывает легкое стиму-
лирующее действие, что способствует определенной 
поведенческой коррекции [25]. Важнейшим преимуще-
ством тофизопама перед классическими бензодиазепина-
ми выступает отсутствие риска формирования физической 
и психической зависимости, а также синдрома отмены по-
сле прекращения терапии. Многократный прием не при-
водит к развитию толерантности, что выгодно отличает 
препарат от других представителей класса и позволяет 
использовать его для длительного применения [25]. Тофи-
зопам оказывает значимый эффект в отношении вегета-
тивных расстройств, сопровождающих тревогу, что имеет 
первостепенное значение для пациентов с кардиоваску-
лярной патологией [25, 40].

Чем подтверждается клиническая эффективность 
тофизопама у коморбидных пациентов  
с сердечно-сосудистыми заболеваниями и тревогой?

О.Д. Остроумова:
— Данные клинических исследований убедитель-

но свидетельствуют о  значительном эффекте и  бла-
гоприятном профиле безопасности тофизопама 
у пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями и ко-
морбидной тревогой [43, 46]. По результатам проведенного 

исследования [47] включение тофизопама в схему антиги-
пертензивной терапии у пациентов с АГ и коморбидными 
тревожными расстройствами позволяет достичь устойчи-
вого контроля АД на всех этапах наблюдения. Такой под-
ход не только ускоряет наступление гипотензивного эф-
фекта, но и уменьшает суточные колебания АД, наряду 
с полноценным купированием проявлений тревоги [47].

В  ходе другого 3-месячного проспективного срав-
нительного исследования [48] с участием 30 пациентов 
(средний возраст 59,7 года), страдающих сахарным диа-
бетом 1-го и 2-го типа, были проанализированы эффек-
ты тофизопама и гидроксизина. Характеристика выборки 
отличалась высокой частотой коморбидной патологии: АГ 
наблюдалась у 95% испытуемых, ожирение – у 90%.

Применение тофизопама (в дозе 50 мг 3 раза в сутки 
в течение 3 мес.) вело к статистически значимому умень-
шению психологических симптомов тревоги (инсомнии, 
беспокойства, раздражительности) и сопровождалось ста-
тистически значимым регрессом психологических прояв-
лений тревоги и стабилизацией показателей реактивной 
тревожности. Интеграция тофизопама в схему стандарт-
ной антигипертензивной терапии не только эффективно 
устраняла тревожную симптоматику, но и способствова-
ла снижению показателей систолического и диастоличе-
ского АД, более быстрому достижению целевого АД с од-
новременным уменьшением его суточных колебаний 
(вариабельности АД). У пациентов также отмечалась по-
ложительная динамика в виде урежения ЧСС [47]. Допол-
нительно отмечалось положительное влияние на углевод-
ный обмен с уменьшением концентрации гликированного 
гемоглобина, что в комплексе позволяло говорить о сни-
жении суммарного сердечно-сосудистого риска [48].

Сравнительный анализ выявил превосходство тофи-
зопама над гидроксизином в степени влияния на уровень 
диастолического АД и ЧСС. Наблюдение в течение месяца 
после отмены препарата не выявило возврата тревожных 
расстройств, что подтверждает устойчивость терапевти-
ческого ответа тофизопама и отсутствие «синдрома отме-
ны». Динамическое наблюдение за когнитивными функци-
ями не выявило признаков их угнетения на фоне приема 
тофизопама, что в очередной раз свидетельствует о высо-
ком уровне безопасности данной терапии [48].

Профиль безопасности терапии анксиолитиками 
определяется и возможностью их влияния на продол-
жительность интервала QT, что характерно для ряда пси-
хотропных препаратов  [49, с. 196–217]. Интервал  QT 
представляет собой стандартный электрокардиографиче-
ский параметр, отражающий электрическую систолу же-
лудочков сердца. На ЭКГ его продолжительность (в секун-
дах) измеряется от начальной точки зубца Q до окончания 
зубца T, т. е. до момента возвращения его нисходящей ча-
сти на изоэлектрическую линию. С электрофизиологиче-
ской точки зрения данный интервал суммирует во вре-
мени два последовательных процесса: деполяризацию 
(изменение трансмембранного потенциала кардиомио-
цитов при возбуждении) и реполяризацию (восстанов-
ление исходного заряда клеток миокарда). Эти процес-
сы обеспечиваются скоординированной работой ионных 
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каналов: фаза деполяризации зависит от активации бы-
стрых натриевых каналов, тогда как реполяризация об-
условлена открытием калиевых каналов. Следовательно, 
дисфункция натриевых или калиевых каналов замедля-
ет реполяризацию миокарда, что клинически проявляется 
удлинением интервала QT на электрокардиограмме [49].

Удлинение интервала QT создает условия для развития 
полиморфной желудочковой тахикардии по типу «пируэт» 
(Torsades de Pointes, TdP), которая в 20% может трансфор-
мироваться в фибрилляцию желудочков с летальным исхо-
дом. Риск развития желудочковой тахикардии типа «пируэт» 
возрастает при увеличении QT более 500 мс или его приро-
сте более чем на 60 мс от исходного уровня [49 с. 340–367].

Причины удлинения интервала QT подразделяются на 
врожденные (связанные с генными мутациями) и приоб-
ретенные [49]. К приобретенным факторам относят элек-
тролитные нарушения, патологию ЦНС, ишемическую бо-
лезнь сердца, эндокринные заболевания и, что особенно 
важно, прием лекарственных средств [49].

Перечень препаратов, используемых в кардиологи-
ческой практике и способных вызывать данный эффект, 
включает не только антиаритмические средства, антиан-
гинальные, диуретики (исключение – калийсберегающие), 
но и препараты других фармакологических групп, такие 
как антибактериальные, противогрибковые, противоопу-
холевые, противодементные, антипсихотики, антидепрес-
санты, анксиолитики и др. [49].

Все лекарственные средства разделены на 4 категории 
в зависимости от степени риска: с доказанным риском 
развития тахикардии типа «пируэт», с вероятным риском 
развития тахикардии типа «пируэт», с условным риском 
(например, при передозировке или врожденном синдро-
ме) развития тахикардии типа «пируэт», а также препа-
раты, которых следует избегать пациентам с врожденным 
удлинением интервала QT [49].

Необходимо отметить, что с лекарственно-индуциро-
ванными удлинением интервала QTc/тахикардией типа 
«пируэт» ассоциирован прием более 200 медикаментов 
самых разных групп. Среди препаратов, удлиняющих ин-
тервал QTc и повышающих риск развития желудочковой 
тахикардии типа «пируэт», к первой группе (т. е. с дока-
занным риском развития тахикардии типа «пируэт») от-
носятся в т. ч. антиаритмические препараты (например, 
амиодарон, прокаинамид, соталол), многие антибиотики 
(азитромицин, кларитромицин, моксифлоксацин, ципро-
флоксацин, эритромицин и др.), противогрибковые (флу-
коназол) лекарственные средства [49]. Ко второй группе 
(с возможным риском развития тахикардии типа «пируэт») 
относятся, в частности, некоторые дигидропиридиновые 
блокаторы кальциевых каналов (лацидипин, никардипин), 
а также ряд противоопухолевых средств, некоторые им-
мунодепрессанты, опиоидные наркотические анальгети-
ки, ряд антипсихотических препаратов, антидепрессантов, 
антибактериальных и противовирусных препаратов [49]. 
К третьей группе препаратов (применение ассоциирова-
но с условным риском развития тахикардии типа «пиру-
эт») относятся некоторые антиаритмические (пропафе-
нон, дилтиазем), антиангинальные (ивабрадин, ранолазин) 

лекарственные средства, тиазидные (гидрохлоротиазид), 
тиазидоподобные (индапамид), петлевые (фуросемид, то-
расемид) диуретики, ряд анксиолитических и антипси-
хотических препаратов, некоторые антидепрессанты из 
класса селективных ингибиторов обратного захвата серо-
тонина (СИОЗС) и трициклических, некоторые противоде-
ментные (галантамин) препараты, ряд антибактериальных, 
противопротозойных, противогрибковых препаратов, не-
которые противовирусные препараты и блокаторы Н2-ги-
стаминовых рецепторов, а также многие ингибиторы про-
тонной помпы [49].

Следует указать, что анксиолитик гидроксизин отно-
сится к третьей категории – лекарственным средствам, 
применение которых ассоциировано с условным риском 
развития тахикардии типа «пируэт» с уровнем доказа-
тельности В (уровень доказательности В – данные не-
рандомизированных клинических исследований, про-
спективных обсервационных исследований, когортных 
исследований, ретроспективных исследований, исследо-
ваний «случай – контроль», метаанализов и(или) постмар-
кетинговых исследований) [49]. Важно отметить, что риски 
развития желудочковой тахикардии типа «пируэт» воз-
растают при передозировке гидроксизина, назначении 
его пациентам с брадикардией, электролитными наруше-
ниями, а также, что крайне важно при ведении полимор-
бидных пациентов, при применении совместно с другими 
препаратами, удлиняющими интервал QTс [49].

В то же время тофизопам не оказывает влияния на 
продолжительность интервала QT, что определяет высо-
кий профиль безопасности проводимой терапии и дела-
ет предпочтительным его назначение полиморбидным 
пациентам с сочетанием тревожных расстройств и сер-
дечно-сосудистых заболеваний [50].

В  кардиологической практике нашел широкое при-
менение «дневной» транквилизатор Грандаксин® (EGIS 
Pharmaceuticals, PLC; Венгрия), представляющий собой ати-
пичное производное бензодиазепина. Препарат начина-
ет действовать уже с первой дозы, через 60 мин, оказывая 
мощное противотревожное и умеренно активирующее дей-
ствие, без седации и миорелаксации. При приеме препара-
та Грандаксин® в терапевтических дозах не формируется 
физической или психической зависимости, не наблюдается 
синдрома отмены. Помимо этого, Грандаксин обладает от-
четливым вегетостабилизирующим эффектом [40, 42]. Кро-
ме того, благоприятный профиль безопасности и хорошая 
переносимость препарата обеспечивают высокий уровень 
приверженности пациентов к лечебному режиму [40, 47].

В.А. Парфенов:
— При постинсультном тревожном расстройстве при-

менение Грандаксина целесообразно в комплексной те-
рапии, включающей образовательную программу, ре-
гулярную физическую активность и  при возможности 
психотерапевтические методы. В тех случаях, когда у па-
циента имеется сочетанное депрессивное расстройство, 
целесообразна комбинация Грандаксина с СИОЗС. Если 
у пациента имеется только тревожное расстройство, то 
возможно применение Грандаксина без СИОЗС.
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В нашей стране имеется положительный опыт приме-
нения Грандаксина при постинсультном тревожном рас-
стройстве у 83 больных (36% мужчин, средний возраст 
53 ± 1,2  года)  [50]. Пациенты получали Грандаксин по 
100 мг утром и днем в течение 3 нед. После курса лече-
ния количество пациентов с высоким уровнем тревож-
ности уменьшилось на 53%; а количество больных с уме-
ренным и низким уровнем тревожности увеличилось на 8 
и 17% соответственно, при этом не отмечено негативного 
влияния лечения на когнитивные функции пациентов. Ав-
торы делают заключение о высоком эффекте Грандаксина 
у пациентов с постинсультным тревожным расстройством.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Современные научные данные убедительно свиде-
тельствуют о том, что тревожные расстройства являют-
ся значимым, независимым и потенциально модифици-
руемым фактором риска развития и прогрессирования 
сердечно-сосудистых заболеваний. Связь между тревогой 
и сердечно-сосудистыми заболеваниями носит комплекс-
ный двунаправленный характер, реализуясь через биоло-
гические (нейроэндокринные, воспалительные, гемостази-
ологические, вегетативные) и поведенческие механизмы.

Высокая распространенность тревоги у кардиологи-
ческих пациентов и ее неблагоприятное прогностическое 
значение диктуют необходимость пересмотра существу-
ющих подходов к ведению данной категории больных. 
Интеграция скрининговых программ для выявления 

тревожных и депрессивных расстройств в рутинную прак-
тику кардиологов и врачей первичного звена является 
насущной необходимостью. Особое внимание следует 
уделять пациентам с множественными, необъяснимыми 
соматическими жалобами, за которыми может скрываться 
недиагностированная тревога.

Эффективная стратегия ведения коморбидного паци-
ента требует мультидисциплинарного подхода. При выбо-
ре фармакотерапии коморбидных тревожных расстройств 
следует учитывать эффективность и безопасность пси-
хотропных препаратов.

Применение препарата Грандаксин® у данной катего-
рии больных сопровождается формированием отчетливо-
го и пролонгированного селективного анксиолитического 
эффекта в сочетании с выраженным вегетостабилизиру-
ющим эффектом. Благоприятный профиль безопасности 
препарата Грандаксин®, включающий хорошую переноси-
мость, отсутствие когнитивных нарушений и синдрома от-
мены, обосновывает целесообразность его назначения для 
коррекции тревожных состояний у коморбидных пациен-
тов с сердечно-сосудистыми заболеваниями. Совокупность 
указанных свойств позволяет рассматривать Грандаксин® 
как препарат выбора при ведении полиморбидных паци-
ентов пожилого и старческого возраста в общетерапевти-
ческой практике и в практике врачей-кардиологов.� 0
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