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Введение
Тревожные расстройства у паци-

ентов с соматическими заболева-
ниями относятся к числу наиболее
распространенных психопатоло-
гических нарушений [1, 2]. Высо-
кая частота тревожных рас-
стройств наряду с их значимым
неблагоприятным влиянием на те-
чение и прогноз коморбидных со-
матических заболеваний, а также
качество жизни пациентов, стра-
дающих сочетанной тревожной и
соматической патологией, объяс-
няет высокую потребность в при-
менении анксиолитиков у данно-
го контингента больных.

В современной клинической
практике наиболее широкое при-
менение в терапии тревожных
расстройств, сопутствующих со-
матическим заболеваниям, нахо-
дят бензодиазепиновые транкви-
лизаторы. Однако при достаточно
высокой эффективности терапия
бензодиазепинами сопряжена с
рядом нежелательных явлений,
включая развитие признаков так
называемой поведенческой ток-
сичности (сонливость, снижение
концентрации, мышечная сла-
бость). Подобные осложнения
значительно ограничивают воз-
можности применения бензодиа-
зепиновых транквилизаторов в
общей медицине и стимулируют к
разработке анксиолитических
препаратов с другим механизмом
действия, обладающих более бла-
гоприятными профилями перено-
симости и безопасности.

Новое противотревожное ле-
карственное средство афобазол
(5-этокси-2-[2-(морфолино)-
этилтио] бензамидазола дигидро-
хлорид), разработанное в ГУ НИИ
фармакологии им. В.В.Закусова
РАМН, открывает новые перспек-
тивы в лечении тревожных рас-
стройств у пациентов, страдаю-
щих соматическими заболевания-
ми. По химической структуре афо-
базол относится к производным 2-
меркаптобензимидазола и не яв-
ляется агонистом бензодиазепи-

новых рецепторов [3]. Его средняя
максимальная концентрация со-
ставляет 0,13±0,073 мкг/мл и дос-
тигается через 0,85±0,13 ч. Сред-
нее время удержания препарата в
организме 1,6±0,86 ч. Афобазол
выпускается в таблетках, содержа-
щих 10 мг активного вещества. За-
регистрирован для назначения
взрослым при тревожных состоя-
ниях. Спектр фармакологической
активности афобазола определя-
ется селективным анксиолитиче-
ским действием с активирующим
компонентом. При этом в отличие
от производных бензодиазепина
афобазол не вызывает гипноседа-
тивных эффектов, не обладает ми-
орелаксантными свойствами и не
оказывает негативного влияния на
функции памяти и внимания. Кро-
ме того, применение афобазола не
сопряжено с риском формирова-
ния лекарственной зависимости, а
прекращение приема этого анкси-
олитика не сопровождается разви-
тием синдрома отмены. Указан-
ные преимущества афобазола по
сравнению с производными бен-
зодиазепина (диазепам) в контек-
сте переносимости и безопасно-
сти при сопоставимости с бензо-
диазепиновыми препаратами по
уровню анксиолитического эффе-
кта подтверждены результатами
ряда клинических исследований с
участием пациентов, страдающих
генерализованным тревожным
расстройством и расстройствами
адаптации [3–5].

Столь благоприятный профиль
переносимости и безопасности
афобазола, дополняющий селек-
тивное анксиолитическое дейст-
вие препарата, позволяет предпо-
ложить, что он может быть цен-
ным средством терапии тревож-
ных расстройств у пациентов с со-
матическими заболеваниями. Та-
кое предположение подтвержда-
ется результатами ряда исследова-
ний, в которых афобазол приме-
нялся для лечения полиморфных
по клинической структуре тре-
вожных состояний у пациентов с
предменструальным синдромом

[6], нейроциркуляторной дисто-
нией [7], тиреотоксикозом [8].

В данной публикации обобща-
ются результаты трех клиниче-
ских исследований афобазола при
лечении анксиозных расстройств
в рамках нозогенных реакций у
пациентов с кардиологической,
онкологической и дерматологиче-
ской патологией, выполненных
сотрудниками отдела по изучению
пограничной психической пато-
логии и психосоматических рас-
стройств (рук. – акад. РАМН
А.Б.Смулевич) ГУ НЦПЗ РАМН
(директор – акад. РАМН А.С.Тига-
нов) в сотрудничестве со специа-
листами Клиники кардиологии
(рук. – проф. А.Л.Сыркин) и клини-
ки кафедры кожных и венериче-
ских болезней лечебного факуль-
тета (зав. кафедрой – проф.
О.Л.Иванов) ММА им. И.М.Сечено-
ва, отделений абдоминальной хи-
рургии (зав. – проф. И.С.Стилиди)
и химиотерапии (зав. – проф.
В.А.Горбунова) ГУ РОНЦ им. Н.Н.
Блохина РАМН (директор – акад.
РАН и РАМН М.И.Давыдов) [9–11].

Характеристики исследований
и пациентов

Все исследования проводились
по единому дизайну, включая кри-
терии включения (тревожные рас-
стройства) и исключения (психи-
ческая патология других, кроме
невротического и личностного,
регистров, тяжелое соматическое
состояние, препятствующее пси-
хиатрическому обследованию). Во
всех исследованиях предусматри-
вался 42-дневный курс монотера-
пии афобазолом в суточной дозе
30–60 мг (стартовая доза 30 мг/сут
с последующей титрацией до оп-
тимального соотношения эффек-
тивность/переносимость) с регу-
лярной еженедельной оценкой
психического статуса в рамках 6
плановых визитов (после иници-
альных измерений). Из числа дру-
гих средств психофармакотера-
пии допускалось только кратко-
временное применение гипноти-
ков короткого действия (золпи-
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дем, зопиклон) в случаях выражен-
ной инсомнии.

Для верификации клинического
эффекта использовали стандарт-
ные инструменты – шкалу тревоги
Гамильтона (HARS) и шкалы обще-
го клинического впечатления –
тяжесть (CGI-S) и улучшение (CGI-
I). В качестве критерия значимого
терапевтического эффекта (рес-
пондеры) использовали редукцию
стартового суммарного балла
HARS на ≥50% во время финально-
го визита.

Для оценки переносимости и
безопасности во время каждого
визита регистрировали все неже-
лательные явления, выявленные на
основании информации от паци-
ентов и по результатам рутинных
методов обследования, принятых
в клинических учреждениях, на
базе которых проводили исследо-
вания.

В исследование были включены
взрослые пациенты 18–65 лет,
давшие письменное информиро-
ванное согласие. Общая выборка
трех исследований (больные,

включенные в анализ результатов
исследований) составила 90 паци-
ентов: по 30 пациентов в клиниках
кардиологии, онкологии и дерма-
тологии, средний возраст 49,8 го-
да (47,3 и 38,7 года соответствен-
но), доля женщин – 56,7, 56,7 и
80,0% соответственно.

Соматические заболевания
представлены широким спектром
нозологических категорий (см.
таблицу).

Все пациенты страдали тревож-
ными состояниями, манифестиру-
ющими в рамках психогенных ре-
акций, – расстройства адаптации
по МКБ-10 (F43.2).

В большинстве случаев (80% –
72 из 90 пациентов) диагностиро-
ваны нозогенные реакции (психо-
патологические расстройства, ма-
нифестирующие в связи с обстоя-
тельствами соматического заболе-
вания) – 23 (76,7%), 30 (100%) и 19
(63,3%) наблюдений в клиниках
кардиологии, онкологии и дерма-
тологии. В соответствии с клини-
ческими характеристиками в изу-
ченных выборках преобладали

тревожно-депрессивные и тре-
вожно-ипохондрические нозоген-
ные реакции, протекающие со
стойкими тревожными опасения-
ми (по типу антиципирующей
тревоги), содержание которых об-
наруживает тесную связь с диагно-
зом, а также обстоятельствами об-
следования и лечения соматиче-
ской патологии. На первый план
выступают явления танатофобии,
опасения беспомощности, утяже-
ления проявлений заболевания и
развития осложнений, дополняю-
щиеся признаками соматизиро-
ванной тревоги и (в случаях тре-
вожно-депрессивных реакций)
неглубокими явлениями гипоти-
мии, не достигающими уровня
развернутого депрессивного эпи-
зода. При этом выявляется значи-
тельная лабильность аффекта с от-
четливым обострением тревоги и
фобических расстройств в связи с
любыми предстоящими диагно-
стическими и лечебными проце-
дурами. В ряде наблюдений (n=4) в
дерматологической выборке за-
фиксированы явления социофо-
бии, связанные с болезненным
восприятием косметического де-
фекта, идеями неполноценности,
сенситивными идеями утраты
внешней привлекательности и из-
бегающим поведением.

В 20% (18 из 90 наблюдений)
имели место психогении, связан-
ные с другими (социальными)
психотравмирующими фактора-
ми. При этом в 11 наблюдениях в
дерматологической выборке уста-
новлена противоположная (по от-
ношению к нозогениям) направ-
ленность психосоматических
корреляций: психогенные тревож-
ные реакции, обусловленные со-
циальными стрессовыми воздей-
ствиями, выступали в качестве
триггерных факторов обострений
дерматоза.

Исходные показатели психомет-
рических шкал свидетельствуют
об умеренном уровне тревожных
расстройств в изученных выбор-
ках: в кардиологической, онколо-
гической и дерматологической
выборках средний стартовый сум-
марный балл по HARS составил
30,7, 36,5 и 24,7 соответственно
(см. рисунок), стартовый средний
суммарный балл по CGI-тяжесть –
4,2, 4,3 и 4,2 соответственно (ин-
тервал между 4 балла – "умеренно
болен" и 5 – "явно болен").

Результаты исследования
В сумме полный 6-недельный

курс терапии афобазолом завер-
шили подавляющее большинство

Соматическая патология у пациентов выборок исследований афобазола

Диагноз соматического заболевания Число больных

абс. %

Кардиологическая выборка (n=30)*:
ишемическая болезнь сердца, стенокардия 17 56,7
I, II функционального класса
гипертоническая болезнь I–II степени 23 76,7
аритмии 6 20,0

Онкологическая выборка (n=30)+:
рак желудка 14 46,7
другой рак (легкого, молочной железы, почки, 16 53,3
надпочечника, пищевода, печени,
толстой кишки, матки)

Дерматологическая выборка (n=30):
псориаз 10 33,3
экзема 7 23,3
атопический дерматит 4 13,3
угревая болезнь 4 13,3
розацеа 5 16,7

*У 16 пациентов диагностировано сочетание разных кардиологических нарушений. +Хи-
рургическое лечение получали 16 пациентов, химиотерапию – 13, лучевую терапию – 2.
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пациентов – 86 из 90 больных. За-
фиксировано лишь 4 случая преж-
девременного выбывания из ис-
следования в связи с нежелатель-
ными явлениями (по 2 в онкологи-
ческой и дерматологической вы-
борках). Суточная доза афобазола
варьировала от 30 до 60 мг/сут;
средняя эффективная суточная
доза составила 50 мг.

Оценка эффективности. Ре-
дукция симптомов тревоги отме-
чалась у всех пациентов, что под-
тверждается динамикой стартово-
го суммарного балла по HARS,
примерно одинаковой во всех
трех выборках (см. рисунок).

Терапевтический эффект афоба-
зола развивался достаточно быст-
ро: начальные признаки наблюда-
лись уже с первых дней лечения,
но клинически значимое обрат-
ное развитие симптомов начина-
лось к концу 1-й недели лечения
(р<0,05) с непрерывным улучше-
нием показателей вплоть до пос-
ледней (6-й) недели терапии
(p<0,001).

Клинический эффект афобазола
характеризовался отчетливым
противотревожным действием с
редукцией уровня тревоги и тре-
вожных опасений. Отмечались па-
раллельная динамика обратного
развития тревожных и соматизи-
рованных расстройств, снижение
амплитуды колебаний фона на-
строения и улучшение сна. Прояв-
ление анксиолитического дейст-
вия не сопровождалось признака-
ми седации. Напротив, наблюдал-
ся легкий активирующий эффект,
сопровождающийся субъектив-
ным улучшением внимания и об-
щего уровня активности.

Высокая общая эффективность
лечения находит подтверждение и
в результатах оценки по CGI-тя-
жесть и CGI-улучшение. Через 6

нед терапии стартовый средний
суммарный балл CGI-тяжесть сни-
зился до 2,1; 2,2 и 2,1 (интервал ме-
жду 2 баллами – "пограничное со-
стояние" и 3 – "в легкой степени
болен") у кардиологических, онко-
логических и дерматологических
пациентов соответственно. Сред-
ний суммарный балл по шкале
CGI-улучшение на финальном ви-
зите (6-я неделя) составил 1,7 (ин-
тервал между баллом 1 – "очень
выраженное улучшение" и 2 – "вы-
раженное улучшение").

По завершении терапии в иссле-
довании зафиксированы пример-
но равные высокие доли респон-
деров: 70, 67 и 70% в кардиологи-
ческой, онкологической и дерма-
тологической выборках соответ-
ственно.

При сравнительном анализе
респондеров и нонреспондеров
установлены следующие клиниче-
ские факторы недостаточной эф-
фективности афобазола: поли-
морфные фобии и соматизиро-
ванные расстройства в сочетании
с паническими атаками и стойкой
инсомнией, определяющей по-
требность в дополнительном на-
значении гипнотиков короткого
действия (разрешенных протоко-
лом исследования).

Оценка переносимости и
безопасности. Афобазол хорошо
переносился пациентами. Зареги-
стрированные нежелательные яв-
ления (n=21) были преимущест-
венно легкими по выраженности,
носили транзиторный характер и
редуцировались самостоятельно
(как правило, на 2–3-й неделе ле-
чения) без коррекции дозы афоба-
зола. Лишь у 4 пациентов побоч-
ные эффекты, развившиеся в пер-
вые дни терапии, послужили при-
чиной преждевременного исклю-
чения из исследования: тошнота –

2 наблюдения (онкологическая
выборка), головная боль и седация
в дневное время – по 1 пациенту
(оба в дерматологической выбор-
ке). В кардиологической выборке
случаев прерывания терапии афо-
базолом из-за побочных эффек-
тов не было.

Применение афобазола не было
связано с каким-либо проблемами
в аспекте безопасности лечения.
Токсических эффектов и клиниче-
ски значимых изменений лабора-
торных и инструментальных по-
казателей, связанных с приемом
афобазола, не отмечено. Во всех
трех выборках не выявлено ни од-
ного признака клинически значи-
мых лекарственных взаимодейст-
вий афобазола с медикаментами,
использующимися для лечения со-
матической патологии.

Заключение
Таким образом, результаты се-

рии исследований свидетельству-
ют о том, что афобазол является
эффективным анксиолитическим
средством купирования тревож-
ных расстройств у пациентов,
страдающих соматическими забо-
левания. Препарат обладает благо-
приятным профилем переноси-
мости и высоким уровнем безо-
пасности. Учитывая высокую рас-
пространенность тревожных рас-
стройств среди пациентов обще-
медицинской сети, представляется
целесообразным рекомендовать
афобазол в качестве одного из
средств психофармакотерапии
тревожных расстройств как в ам-
булаторной, так и госпитальной
системе медицинской помощи па-
циентам с соматическими заболе-
ваниями.

Список литературы можно посмотреть
на нашем сайте в Интернете: www.con-
silium-medicum.com
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