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Депресія як складова кардіоваскулярного ри-
зику. Розвиток серцево-судинних захворювань 
(ССЗ), пов’язаних з атеросклерозом, розгляда-
ється з позицій серцево-судинного континууму 
– своєрідного ланцюга взаємопов’язаних змін 
від впливу факторів ризику (ФР) до розвитку хро-
нічної серцевої недостатності й термінального 
ураження серця. У структурі існуючої концепції 
серцево-судинного континууму психоемоційні та 
стресові фактори, які часто здійснюють несприят-
ливий вплив на серцево-судинну систему, прак-
тично не відображені. Однак, у зв’язку з високою 
поширеністю в популяції тривожно-депресивних 
розладів натепер проблеми психічного здоров’я 
суспільства нерозривно пов’язані з розвитком 
і прогресуванням ССЗ [4]. В останні роки фахівці 
все більше звертають увагу на важливість вивчен-
ня психосоціального стресу як одного з факторів 
ризику розвитку ішемічної хвороби серця (ІХС) та 
її ускладнень [3].

Виявлено, що наявність помірної або важкої 
депресії асоціюється з підвищеним ризиком роз-
витку інфаркту міокарда та летальних випадків 
при ІХС, а також із погіршенням прогнозу після 
гострого коронарного синдрому [61]. Відзначено, 
що тривожні розлади, зокрема панічні атаки, час-
то ускладнюють перебіг ІХС [27].

Пусковим механізмом складових серцево-су-
динного континууму є розлади нейрогуморальної 
регуляції судинного тонусу у вигляді порушення 

балансу пресорних і вазодилатуючих факторів. 
Дослідження останніх років переконливо показа-
ли важливу самостійну роль ендотелію й ендоте-
ліальної дисфункції (ЕД) у розвитку ССЗ. Установ-
лено, що однією з важливих складових впливу 
стресу на серцево-судинну систему, є порушення 
регуляції метаболізму оксиду азоту та розвиток 
ЕД [37]. Допускають, що саме через потенціювання 
ЕД і відбувається реалізація патогенного впливу хро-
нічного стресу на розвиток серцево-судинної пато-
логії [51]. У цьому зв’язку важливою є оцінка стресу, 
тривожно-депресивних розладів та ЕД, як предикто-
рів можливих віддалених серцево-судинних подій.

Опубліковані в останнє десятиріччя роботи 
свідчать, що наявність супутніх розладів афектив-
ного спектра (депресії й тривоги) негативно впли-
ває на перебіг гострого інфаркту міокарда (ГІМ) і 
прогноз після нього [1, 13]. Це спонукає до актив-
ного наукового пошуку причин, які обумовлюють 
цей взаємозв’язок [15, 67], а також можливостей 
корекції афективних розладів сучасними психо-
фармакологічними засобами [2, 71].

Вивчення цих аспектів є важливим для оптимі-
зації лікування й реабілітації хворих на ГІМ, оскіль-
ки за прогнозами до 2020 р. депресія вийде на дру-
ге місце після ішемічної хвороби серця (ІХС) за кіль-
кістю загублених років повноцінного життя [11].

Симптоми розладів депресивного спектра ви-
являють у 10-65% пацієнтів, госпіталізованих із 
приводу ГІМ, при цьому до 22% із них мають ви-
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ражені депресивні розлади [36]. За відсутності 
спеціального скринінгу депресія при ГІМ часто 
залишається нерозпізнаною, а клінічно виражена 
депресія діагностується менше, ніж у 15%, окре-
мі депресивні симптоми – менше, ніж у 25% ви-
падків [7, 40, 79]. За даними C.M. Dickens і співавт. 
[21], T. Spijkerman і співавт. [68] фактори ризику 
розвитку депресії, що виникає до або після ГІМ, 
відрізняються. До інфаркту міокарда мають зна-
чення соціальна ізоляція та високий рівень стресу 
в пацієнтів незалежно від будь-яких проблем із 
«фізичним» здоров’ям, після інфаркту міокарда 
визначальним є наростання тяжкості загальносо-
матичного стану внаслідок ГІМ за відсутності зна-
чущих психосоціальних факторів ризику. Виявлені 
відмінності, ймовірно, можуть обумовлювати різ-
ний вплив попереднього ГІМ і вперше виниклої 
після ГІМ депресії на перебіг постінфарктного пе-
ріоду та прогноз, а також різну успішність терапії 
цих станів.

Патофізіологічні механізми взаємозв’язку де-
пресії та ІХС. На даний час немає концепцій, які 
вичерпно пояснюють механізми взаємозв’язку 
депресії та ІХС. Заслуговують на увагу спостере-
ження J.B. Dijkstra та співавт. [23], G. Chapagain і 
співавт. [18], в яких продемонстровано, що когні-
тивний профіль пацієнтів із «великою» депресією 
після ГІМ відрізняється від цього ж профілю при 
депресіях, не пов’язаних із патологією негативно-
го впливу депресії на перебіг і прогноз при ГІМ. У 
літературі аналізуються дві великі групи факторів, 
які, ймовірно, обумовлюють такі взаємозв’язки. 

До першої групи належать прямі патофізіоло-
гічні фактори, до другої – непрямі, «поведінкові» 
реакції, які модифікують інші фактори ризику ІХС 
і знижують прихильність пацієнтів щодо призна-
ченої терапії.

Відомо, що в цереброспинальній рідині паці-
єнта з депресією підвищений вміст кортикотро-
пін-рилізинг фактора (КРФ), який виробляється в 
гіпоталамусі [33]. Впливаючи на рецептори перед-
ньої частки гіпофізу, КРФ стимулює збільшення 
синтезу та вивільнення адренокортикотропного 
гормону (АКТГ), який, у свою чергу, призводить до 
гіпертрофії кори надниркових залоз, стимуляції 
вивільнення глюкокортикоїдів (кортизолу) з кори 
й катехоламінів (норадреналін) із мозкового шару 
надниркових залоз.

У нормі ці процеси – нетривалі, оскільки гіпо-
таламо-гіпофізарно-наднирникова система (ГГНС) 
регулюється за механізмом негативного зворот-
ного зв’язку.

Установлено, що в передній долі гіпофіза ло-
калізуються глюкокортикоїдні рецептори, які віді-
грають ключову роль у гальмуванні ГГНС і подаль-
шій секреції глюкокортикоїдів в умовах стресу [25, 
58], однак при депресії цей механізм зворотного 
зв’язку, мабуть, не спрацьовує [78].

Надлишкова активація ГГНС – характеризуєть-
ся збільшенням рівня кортизолу в плазмі крові, 
притупленням реакції АКТГ на введення КРФ, 
відсутністю пригнічення секреції кортизолу після 
введення дексаметазону [67]. 

Крім того, відзначаються дисліпідемія, підвищен-
ня артеріального тиску (АТ), ендотеліальна дисфунк-
ція й інгібування процесів нормального загоєння. 
Пролонгація загоєння некротизованого міокарда, 
ймовірно, може негативно позначатися на процесах 
ремоделювання лівого шлуночка після ГІМ.

У пацієнтів із депресією відзначаються гіперак-
тивація симпато-адреналової системи (САС), під-
вищення рівня циркулюючого в плазмі норадре-
наліну [16, 31, 62], що призводить до тахікардії, 
підвищення споживання міокардом кисню, змінами 
в системі гемостазу й, одночасно з гіперкортизоне-
мією, до артеріальної гіпертонії. Крім того, виявле-
но, що надмірна симпатична активація може при-
зводити до важкої зворотної систолічної дисфункціі 
лівого шлуночка навіть у пацієнтів без ІХС [75].

Крім активації ГГНС і САС, у пацієнтів із депресією 
визначається дисбаланс діяльності ланок автоном-
ної нервової системи, що виявляються при вивченні 
варіабельності ритму серця (ВРС), і також може не-
гативно впливати на прогноз у цих хворих [5].

Установлено, що відмінності тимчасових ін-
тервалів між послідовними серцевими скорочен-
нями визначаються, головним чином, модулюю-
чими впливами автономної нервової системи на 
синусний вузол. ВРС, таким чином, відображає 
баланс між симпатичним і парасимпатичним її 
відділами; низька ВРС передбачає підвищення 
активності симпатичних або зниження парасим-
патичних модуляцій, або одночасні зміни в цих 
ланках вегетативної нервової системи [38].

Установлено також, що в пацієнтів з ІХС зни-
ження ВРС прогностично несприятливе й асоцію-
ється з підвищенням частоти виникнення шлуноч-
кової тахікардії [15] і смертності [72].

Ще одним можливим механізмом, який визна-
чає взаємозв’язок депресії та ГІМ, є порушення ді-
яльності серотонінергічної системи організму. Як 
відомо, серотонін провокує агрегацію тромбоцитів, 
судинний спазм і гіперплазію гладком’язових клі-
тин судинної стінки і, крім того, володіє централь-
ними симпатоінгібуючими властивостями [19].

Відповідно до проведених досліджень полі-
морфізму гена-переносника серотоніну, установ-
лено, що гомозиготний домінантний генотип SS 
є захисним, а рецесивний LL – навпаки, таким, що 
сприяє розвитку ГІМ. Відзначено, що генотип LL 
може сприяти також розвитку депресії та зростан-
ню частоти серцевих скорочень (ЧСС) і рівня артері-
ального тиску (АТ) на психологічний стрес [47, 74].

Крім того, згідно з однією з домінуючих на цей 
момент теорій, рівень серотоніну в центральній 
нервовій системі при депресії знижується, що 

Кардіологія



www.likar-praktik.kiev.ua | Практикуючий лікар, №2, 2013 |54

призводить, зокрема, до посилення симпатично-
го тонусу [52, 55], проте єдиної думки з цього пи-
тання в літературі немає [53].

З іншого боку, при ГІМ відбувається індукція 
5-HT4-рецепторів до серотоніну, розташованих у 
передсердях і шлуночках серця [56]. Стимуляція 
цих рецепторів збільшує скоротливу здатність 
міокарда [41], що може перешкоджати розвитку 
серцевої недостатності. Відповідно, недостатня 
стимуляція 5-HT4-рецепторів в умовах підвищено-
го симпатичного тонусу може обумовлювати більш 
ранній розвиток скорочувальної дисфункції міо-
карда й призводити до формування ХСН, що знач-
но погіршує прогноз. Ця теорія потребує, однак, 
експериментального та клінічного підтвердження.

Серед можливих механізмів, що пояснюють 
зв’язок депресії та ІХС, обговорюються також по-
рушення в згортальній системі крові [10, 49]. У хво-
рих із депресією відзначаються значні дефекти фі-
зіологічних характеристик тромбоцитів, включаю-
чи підвищену реактивність і посилене вироблення 
тромбоцитарного фактора 4 і β-тромбоглобуліну 
[44, 45, 54, 66], хоча це підтверджується не всіма 
авторами [53].

Порівняно нещодавно розпочато досліджен-
ня імунної системи організму й системного за-
палення як потенційних біологічних факторів, 
залучених до механізму взаємозв’язку депресії 
та ІХС. Відомо, що ізольоване підвищення рівня 
С-реактивного білка (С-РБ), що є неспецифічним 
маркером системного запалення, особливо в по-
єднанні з підвищенням рівня інтерлейкіну-6 (ІЛ-6) 
і фактора некрозу пухлини-α (ФНП-α), збільшує 
ризик клінічної маніфестації ІХС, є предиктором 
розвитку ГІМ, ХСН і кардіальної смерті [17, 20].

В останні роки з’ясовано, що симптоми депре-
сії асоціюються з широким спектром показників 
функціонального стану імунної системи, включа-
ючи збільшення кількості лейкоцитів у перифе-
ричній крові (особливо нейтрофілів і моноцитів), 
зниження кількості лімфоцитів, збільшення про-
дукції прозапальних цитокінів (ІЛ-6, ФНП-α) і го-
строфазових білків (С-РБ), підвищення чутливості 
міокарда до кардіотоксичної дії ФНП-α [43, 57], 
однак дані літератури інколи мають суперечливий 
характер [81, 82]. Депресія також асоціаціюється 
зі зниженням функціональної активності імунної 
системи та зменшенням активації клітин-кілерів і 
проліферації лімфоцитів у відповідь на мітогенну 
стимуляцію і, ймовірно, зі зниженням системної 
чутливості до глюкокортикоїдів, що беруть участь 
у купіруванні запальних реакцій [39].

Раніше відзначалося, що, крім прямих пато-
генетичних впливів депресії на серцево-судинну 
систему, є й непрямі, «поведінкові» ефекти, при-
чому деякими авторами [60, 75] вони віднесені до 
чільних механізмів негативного впливу депресії 
на перебіг і прогноз ІХС. 

Установлено те, що комплаєнс у пацієнтів із су-
путньою депресією гірший, ніж у пацієнтів без де-
пресії: вони менш прихильні до призначеної їм те-
рапії, рідше відмовляються від куріння, а хворі на 
цукровий діабет гірше контролюють глікемію, що, 
втім, визнається не всіма авторами [92]. У роботі 
J. Bunde та співавт. [12] установлено, що хворі на 
ГІМ із депресією пізніше звертаються за медичною 
допомогою, ніж пацієнти без депресії, що може 
впливати на можливості терапії (наприклад, про-
ведення тромболізису) і прогноз у таких пацієнтів.

У цілому, доводиться визнати, що, незважаючи 
на значні успіхи, досягнуті в останні роки, ні одна 
з наведених моделей не може претендувати на 
роль єдиної гіпотези, яка б пояснювала патофізіо-
логічні механізми, що пов’язують ІХС і депресію, 
залишаючи широке поле для подальших дослі-
джень у цій галузі.

Серцево-судинні захворювання як фактор 
ризику депресивних розладів. Приблизно у 20% 
пацієнтів з ішемічною хворобою серця або застій-
ною серцевою недостатністю виявляють великі 
депресивні розлади. Інші хворі цієї вибірки мають 
як мінімум протягом двох тижнів малий депре-
сивний розлад (2-4 симптоми) [32, 35, 63].

В останні роки все частіше почали з’являтися 
окремі повідомлення про те, що перші депресив-
ні епізоди розвиваються слідом за виникненням 
серцево-судинного захворювання. Це призвело до 
формування гіпотези про те, що серцево-судинні 
захворювання є тригером розвитку депресії.

Гіпотеза судинної депресії припускає, що по-
рушена перфузія лімбічної системи або важли-
вих відділів кори може обумовити розвиток де-
пресивних розладів [6]. Оскілки в деяких недав-
ніх дослідженнях установлено високий відсоток 
«безсимптомних інфарктів» у літніх хворих із де-
пресією, вважають, що латентна васкулярна хво-
роба може бути пов’язана з новими симптомами 
депресії [8].

Депресивні розлади як фактор ризику захво-
рюваності й смертності від серцево-судинних 
захворювань. Депресія є незалежним фактором 
підвищення ризику як виникнення серцево-су-
динного захворювання [76], так і прогресування 
існуючої патології коронарних судин [77]. За дани-
ми van Melle et al. [73], що ґрунтуються на аналізі 
22 досліджень кінцевих точок ІМ, депресія більше, 
ніж у два рази збільшує загальну смертність і смерт-
ність від серцево-судинних захворювань, а також 
частоту виникнення серцево-судинної патології.

В аналогічному огляді, що включав аналіз 20 
досліджень кінцевих точок ішемічної хвороби 
ризик смертності від серцево-судинних захворю-
вань, обумовлених депресією, протягом 2-х років 
був після виявлення депресії вищим, ніж у перші 
6 місяців [9].

Незважаючи на різноманітні методологічні від-
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мінності, результати практично всіх досліджень 
дають підстави вважати, що депресія є фактором 
ризику як розвитку, так і прогресування серцево-
судинних захворювань [29, 30].

Хоча помірні депресивні розлади підвищують 
смертність, більш важкі форми депресії її суттєво 
збільшують. На «дозозалежний» ефект вказують 
численні дослідження [24, 77], і навіть мінімальні 
симптоми депресії підвищують рівень смертності 
хворих у післяінфарктному періоді [13]. 

Існують тісні кореляційні зв’язки між тяжкістю 
депресивних симптомів і летальним результатом 
протягом 6 місяців. Незважаючи на те, що вплив 
депресії на серцеву недостатність вивчався рідко, 
є підтверджені дані, які свідчать про незалежний 
вклад депресії в ризик смертності [26].

Небагато відомо про патофізіологічні механіз-
ми, які лежать в основі зв’язку між виникаючою 
після розвитку гострого інфаркту міокарда депре-
сією, і збільшенням захворюваності та смертності 
для того, щоб пояснити цей зв’язок і запропону-
вати профілактичні та інші заходи, що включають: 
поведінкові фактори ризику (тютюнопаління, ма-
лорухливий спосіб життя), недотримання режиму 
терапії, підвищення рівнів запальних цитокінів, 
активацію тромбоцитів.

Депресивні розлади в післяінфарктному пе-
ріоді. Депресія збільшує імовірність смерті па-
цієнтів, що перенесли інфаркт більше, ніж у три 
рази впродовж подальших 6 місяців [35, 63].

До нинішнього часу лише в небагатьох серце-
во-судинних центрах кардіологи проводять ціле-
спрямоване виявлення депресії, що супроводжує 
інфаркт міокарда, хоча великий депресивний роз-
лад виникає у 15-30% хворих із гострим коронар-
ним синдромом. За даними Frasure-Smith et al. 
(1995) [28], великий депресивний розлад у постін-
фарктних хворих істотно підвищує ризик смерті в 
перші 6 місяців.

Існують переконливі докази того, що наявність 
депресивних симптомів є чинником, який підви-
щує ризик смертності в післяінфарктному періо-
ді (протягом подальших 18 місяців) [14, 29, 32, 
69-72]. Депресія також у три рази збільшує ймо-
вірність того, що пацієнт із будь-яким хронічним 
захворюванням, протягом трьох місяців переста-
не дотримуватися режиму терапії [42]. За дани-
ми мета-аналізу [73], депресія в постінфарктно-
му періоді у 2,5 рази підвищує ризик загальної 
cмертності, а також ризик появи серцево-судинної 
патології [64, 65]. Крім того, депресія у таких хворих 
є основною причиною неповного одужання, зни-
ження якості життя, відтермінованого повернення 
на роботу, недотримання режиму терапії та знева-
жання реабілітаційними заходами [46].

Вважається, що приблизно кожен п’ятий пацієнт 
у постінфарктному періоді страждає на депресію.

Тільки половина з усіх хворих на депресію 
отримує якусь терапію, і лише в п’ятої частини 
хворих вона є ефективною. Нелікована депресія 
часто стає причиною неефективності терапії хро-
нічних соматичних захворювань і, зокрема, пато-
логії серця [42].

Пацієнти, а також лікарі первинної медичної ме-
режі, які протягом багатьох років допомагають їм 
справлятися з хронічними захворюваннями, потре-
бують ефективних стратегій для запобігання депресії.

Таким чином, депресія є незалежним факто-
ром ризику розвитку різноманітих проявів карді-
альної патології та взаємно обтяжуючим синдро-
мом. Вона вносить суттєвий вклад у розвиток ко-
ронарних подій і швидкості просування пацієнтів 
по складових серцево-судинного континууму.

Своєчасна діагностика депресивних розладів і 
їхня корекція є складовою успішної терапії пацієн-
тів із серцево-судинними ризиками на всіх етапах 
– починаючи від розвитку захворювання до його 
термінальної стадії.
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DEPRESSION AS AN INDEPENDENT FACTOR OF CARDIOVASCULAR RISK AND ITS ROLE ON DIFFERENT STAGES OF THE 
CARDIOVASCULAR CONTINUUM

I.P. Katerenchuk, V.M. Zhdan, O.I. Katerenchuk

Summary
The article discusses the importance of depression as a cardiovascular risk factor at different stages of the cardiovascular 

continuum. Attention is paid to the well-timed identification of the various manifestations of depression and to the well-timed 
correction of depressive disorders.

Keywords: cardiovascular continuum, cardiovascular risk, depression.
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