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Депрессия является значительной медицинской проблемой, влияющей на качество жизни и общественную продук-
тивность. Исследование биологических основ депрессии необходимо для разработки эффективных методов лечения. 
Цель работы: анализ биологических механизмов депрессии и современных методов лечения, включая применение но-
вых антидепрессантов. Материал и методы. Обзор научной литературы по генетическим, нейрохимическим и нейро-
анатомическим аспектам депрессии. Оценка эффективности различных антидепрессантов и психотерапевтических 
методов. Результаты. Определены ключевые биологические факторы, влияющие на развитие депрессии, включая дис-
баланс моноаминов, нейроэндокринные и иммунологические изменения. Рассмотрены современные антидепрессанты, 
такие как SSRIs, SNRIs и новые препараты, включая кетамин и его производные. Выявлены преимущества и недостатки 
различных методов лечения. Заключение. Эффективное лечение депрессии требует индивидуализированного подхода, 
включающего комбинацию медикаментозной терапии и психотерапии. Новые антидепрессанты и мультимодальные 
подходы представляют перспективные направления для будущих исследований и клинической практики.
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Depression is a signifi cant medical problem that aff ects quality of life and social productivity. Investigating the biological 
basis of depression is essential for developing eff ective treatment methods. The aim of this work is to analyze the biological 
mechanisms of depression and modern treatment methods, including the use of new antidepressants. Material and methods. 
A review of scientifi c literature on the genetic, neurochemical, and neuroanatomical aspects of depression. An assessment of 
the eff ectiveness of various antidepressants and psychotherapeutic methods. Results. Key biological factors infl uencing the 
development of depression were identifi ed, including monoamine imbalance, neuroendocrine, and immunological changes. 
Modern antidepressants such as SSRIs, SNRIs, and new drugs including ketamine and its derivatives were discussed. The 
advantages and disadvantages of various treatment methods were highlighted. Conclusion. Eff ective treatment of depression 
requires an individualized approach that includes a combination of pharmacotherapy and psychotherapy. New antidepressants 
and multimodal approaches represent promising directions for future research and clinical practice.
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Депрессия представляет собой одно из наиболее рас-
пространенных и социально значимых психических рас-
стройств, оказывающих существенное влияние на каче-
ство жизни пациентов, их социальное функционирова-
ние и общую заболеваемость [1]. 

Депрессивное состояние сопровождается когнитив-
ными искажениями, моторной заторможенностью, сни-

жением мотивации к деятельности и соматовегетатив-
ными нарушениями. Одной из ключевых характеристик 
пациентов с депрессией является нарушенная способ-
ность обрабатывать эмоциональные стимулы. 

По данным Всемирной организации здравоохранения 
(ВОЗ) депрессия затрагивает около 280 миллионов чело-
век. В последние десятилетия наблюдается значительное 
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увеличение числа случаев депрессии, что связано как 
с улучшением диагностики, так и с возросшими психо-
социальными стрессами (рис. 1) [2].

Актуальность исследования биологических основ 
депрессии обусловлена необходимостью разработки бо-
лее эффективных и целенаправленных методов лечения, 
учитывающих индивидуальные особенности пациентов. 
Современные антидепрессанты, несмотря на их широкое 
распространение, не всегда демонстрируют достаточную 
эффективность и часто сопровождаются побочными эф-
фектами, поэтому необходим поиск новых терапевтиче-
ских подходов и молекулярных мишеней [3].

Целью настоящего обзора является систематизация 
и анализ данных о биологических механизмах возникно-
вения депрессии, а также оценка современных методов 
ее лечения, с акцентом на новые антидепрессанты. Рас-
смотрение психотерапевтических методов и их комбина-
ции с медикаментозной терапией позволит выявить наи-
более эффективные стратегии лечения депрессии. Также 
в работе будут рассмотрены генетические и нейрохими-
ческие факторы, нейроанатомические и гормональные 
изменения, а также роль стресса в развитии депрессии. 
Особое внимание будет уделено различным теориям воз-
никновения депрессии, таким как теория моноаминов, 
гипотеза нейротрофических факторов и воспалительная 
теория, а также дисфункции гипоталамо-гипофизарно-
адреналовой системы.

Биологические основы депрессии
Многочисленные исследования подтверждают гене-

тический механизм возникновения депрессии [4]. Се-
мейные и близнецовые исследования показывают, что 
риск развития депрессии у родственников первой степе-
ни родства пациентов с депрессией выше, чем в общей 
популяции [5]. Геномные исследования (Genome-wide 
association studies — GWAS) выявили несколько генов, 
связанных с депрессией, таких как гены, кодирующие 
транспортеры серотонина (5-HTTLPR) и рецепторы до-
памина (DRD4) [6]. Полиморфизмы данных генов могут 
влиять на заболеваемость, изменяя нейротрансмиссию 
и регуляцию настроения. Среди других наиболее веро-
ятных генов суицидальности исследователи выделяют 
СDH4, GNAS, CACNA1D, PALMD, EPB41L3, FAM134B [7].

В возникновении депрессии участвуют и наслед-
ственно передающиеся аномалии в подкорковых систе-
мах, которые регулируют вегетативные и эндокринные 
процессы организма [8]. Психотравмирующие ситуации 
приводят к перенапряжению и истощению активирую-
щих и координирующих отделов мозга. 

Наиболее признанной в настоящее время являет-
ся моноаминовая теория патогенеза депрессий, которая 
предполагает нейрохимический дисбаланс и дефицит ка-
техоламинов (норадреналин) и индоламинов (серотонин), 
связывая такие нарушения с определенными характери-
стиками депрессивных расстройств [9]. Норадреналин 
играет важную роль в пробуждении эмоциональной реак-
ции, тогда как серотонинергические механизмы участву-
ют в проявлении симптомов импульсивности, тревожно-

сти, депрессии и суицидальных тенденций. Недостаток 
серотонина в синаптической щели, вызванный снижен-
ной активностью транспортеров серотонина или измене-
ниями в рецепторах серотонина, приводит к депрессив-
ным симптомам. Аналогичным образом, снижение уров-
ня норадреналина и допамина влияет на энергетический 
уровень, мотивацию и чувство удовольствия [10, 11]. 

В дополнение к серотонину другие нейромедиаторы, 
такие как дофамин и норадреналин, также играют роль 
в возникновении депрессии. Исследования группы авто-
ров во главе с C.N. Yohn [12] показали, что дисфункции 
в дофаминергической системе могут способствовать раз-
витию агрессивного поведения и импульсивности, что 
является значимыми факторами риска для суицидаль-
ных действий. В данном исследовании было также обна-
ружено, что уровни дофамина в мозге суицидентов были 
на 20–30% ниже, чем у контрольной группы.

Исследование D. Erritzoe и соавт. [13] с применени-
ем позитронно-эмиссионной томографии показало, что 
у людей с депрессией и суицидальными тенденциями 
наблюдается изменение связывания серотониновых ре-
цепторов 5-HT2A в префронтальной коре. 

В настоящее время обсуждается роль глутамата и гам-
ма-аминомасляной кислоты (ГАМК) в патогенезе депрес-
сии [14]. Глутамат является основным возбуждающим 
нейротрансмиттером в головном мозге и играет ключе-
вую роль в нейропластичности, синаптической передаче 
и когнитивных функциях (рис. 2, см. 2-ю стр. обложки). 

В одном из исследований M.A.S. Khoodoruth и соавт. 
[14] выяснили, что уровень глутамата в префронтальной 
коре у пациентов с диагностированной депрессией был 
на 20–30% ниже, чем у здоровых людей.

Нейромодуляторы, такие как кетамин, действующие 
на N-Methyl-D-Aspartate (NMDA-N-метил-D-аспартат) — 
рецепторы глутамата, показали быстрый антидепрессив-
ный эффект [15]. В клинических испытаниях кетамин по-
казал уменьшение депрессивных симптомов на 50–70% 

Рис. 1. Распространенность депрессии в мире в период 1990–
2021 г., %
Fig. 1. Prevalence of depression in the world during the period 
1990–2021, %
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в течение нескольких часов после введения у пациентов 
с резистентной депрессией [16].

Основным ингибирующим нейротрансмиттером 
в центральной нервной системе является ГАМК. Дис-
функция ГАМКергической системы также связана с раз-
витием депрессивных расстройств, так как уровни ГАМК 
и активность ГАМКергических нейронов снижены у па-
циентов с депрессией. В одном исследовании было по-
казано, что уровень ГАМК в мозге пациентов с депрес-
сией был на 30% ниже по сравнению с контрольной 
группой [14]. Подобное снижение приводит к наруше-
нию балансирования возбуждающей и ингибирующей 
нейротрансмиссии в мозге, способствуя развитию сим-
птомов депрессии, таких как тревожность и нарушение 
сна. Фармакологические агенты, модулирующие ГАМК-
рецепторы, обладают антидепрессивным эффектом. Так 
в исследовании W. Cui и соавт. (2019) было установлено, 
что применение ГАМК-рецепторных модуляторов у де-
прессивных пациентов приводило к значительному сни-
жению симптомов депрессии в среднем на 40–60% в те-
чение нескольких недель [16].

Интерес представляют данные, представленные 
R. Dantzer в 2018 г. [17], которые указывают на взаи-
мосвязь клинических характеристик депрессивных 
расстройств с иммунологическими, нейромедиаторны-
ми и гормональными показателями, а также на вовле-
ченность гомеостатических систем в механизмы пси-
хонейроиммуномодуляции и патогенез депрессивных 
расстройств. С увеличением продолжительности за-
болевания значимость иммунной системы в патогенезе 
депрессии возрастает, особенно это касается цитотокси-
ческих T-лимфоцитов и натуральных киллеров — клю-
чевых клеток иммунной защиты от вирусных инфекций 
и опухолей, что позволяет предположить, что хрониче-
ское течение депрессии повышает риск развития имму-
нодефицитных состояний. При этом увеличение концен-
трации серотонина в синаптической щели способствова-
ло усилению активности серотонинергической системы 
и проявлению ее иммуносупрессивного эффекта [18].

Депрессия часто ассоциируется с дисфункцией гипо-
таламо-гипофизарно-адреналовой (ГГA) оси, что приво-
дит к гиперсекреции кортизола [19]. Хронически повы-
шенный уровень кортизола оказывает нейротоксическое 
действие на гиппокамп и другие мозговые структуры, 
усиливая депрессивные симптомы. Нарушения в регу-
ляции других гормонов, таких как тиреоидные гормоны 
и половые гормоны (эстрогены и тестостерон), также 
могут способствовать развитию депрессии [20]. Напри-
мер, гипотиреоз часто сопровождается депрессивными 
состояниями, а изменения уровня эстрогенов могут объ-
яснять высокую частоту депрессии у женщин в периоды 
гормональных изменений, таких как менопауза и состоя-
ние после родов. 

Стресс является одним из ключевых факторов, спо-
собствующих развитию депрессии [21]. Хронический 
стресс приводит к длительной активации ГГA оси, по-
вышению уровня кортизола и изменению нейрохимиче-
ского баланса. Социальные факторы, такие как межлич-

ностные конфликты, утраты, низкий социальный статус 
и изоляция также играют значительную роль в возникно-
вении депрессии. Взаимодействие генетических и внеш-
них факторов обуславливает индивидуальные различия 
в восприимчивости к стрессу и развитию депрессивных 
состояний.

Методы лечения депрессии
Современный подход к лечению депрессии включа-

ет комбинирование различных методов медикаментоз-
ной терапии (антидепрессантов) и психотерапии [22]. 
Фармакологические свойства антидепрессантов рас-
сматриваются в контексте современной моноаминовой 
теории патогенеза депрессии, которая постулирует дис-
баланс серотонинергической и норадренергической си-
стем мозга. Патогенетические аспекты отразились на 
классификации антидепрессантов, которые делятся на 
селективные ингибиторы обратного захвата серотонина 
(selective serotonin reuptake inhibitors — SSRIs), обрати-
мые ингибиторы моноаминоксидазы типа А (reversible 
inhibitors of monoamine oxidase A — RIMAs), селек-
тивные ингибиторы обратного захвата норадреналина 
(norepinephrine reuptake inhibitors — NARIs), препараты 
двойного действия (селективные ингибиторы обратно-
го захвата серотонина и норадреналина (serotonin and 
norepinephrine reuptake inhibitors — SNRIs)), норадре-
нергические и специфические серотонинергические 
антидепрессанты (noradrenergic and specifi c serotonergic 
antidepressants — NaSSAs), а также селективные стиму-
ляторы обратного захвата серотонина (selective serotonin 
reuptake inhibitors — SSRIs), трициклические антиде-
прессанты (tricyclic antidepressants — TCAs) (табл. 1.)

Учитывая побочные эффекты традиционных анти-
депрессантов, существует необходимость в альтерна-
тивных методах борьбы с депрессией. В последние годы 
были разработаны новые антидепрессанты, нацеленные 
на альтернативные механизмы действия, что расширяет 
возможности для лечения депрессии, особенно у пациен-
тов с резистентными формами заболевания.

К современным антидепрессантам относится кета-
мин и его производные. Кетамин является антагонистом 
NMDA-рецепторов, продемонстрировал быстрый антиде-
прессивный эффект у пациентов с резистентной депрес-
сией. Кетамин работает, ингибируя NMDA-рецепторы 
и вызывая дисинхибицию ГАМКергических интернейро-
нов, что приводит к увеличению нейропластичности и си-
наптогенезу. Исследование L.A. Jelen, и соавт. [23] пока-
зывает, что одноразовая инфузия кетамина может снизить 
депрессивные симптомы на 50–70% в течение нескольких 
часов, с эффектом, продолжающимся до двух недель.

Эскетамин представляют собой S-энантиомер ке-
тамина и был одобрен Food and Drug Administration 
(FDA — Управление по санитарному надзору за каче-
ством пищевых продуктов и медикаментов, США) для 
лечения резистентной депрессии. Данный препарат 
действует аналогично кетамину, но может применяться 
в виде назального спрея, что упрощает его использо-
вание в клинической практике. Данные исследования 
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J. Swainson и соавт. (2019) показали, что эскетамин может 
значительно уменьшить симптомы депрессии, с эффек-
тами, сохраняющимися до нескольких недель [24].

Вортиоксетин представляет собой мультимодаль-
ный антидепрессант. Он воздействует на различные 
серотониновые рецепторы и транспортер серотонина. 
Клиническое исследование J.D. Long (2019) [25] показа-
ло, что вортиоксетин эффективен для лечения депрессии 
и улучшения когнитивных функций с минимальными 
побочными эффектами, такими как тошнота и головные 
боли.

Агонист 5-HT1A-рецепторов (вилазодон) может быть 
применен при лечении депрессии. Данный препарат со-
четает свойства SSRI и частичного агониста 5-HT1A-
рецепторов, что обеспечивает более быстрое нача-
ло действия и меньшую частоту побочных эффектов 
по сравнению с традиционными SSRI. Вилазодон эф-
фективен при лечении депрессии и хорошо переносится 
пациентами [26].

К альтернативным методам лечения депрессии можно 
отнести терапию мозговой стимуляции [27]. Повторяю-
щаяся транскраниальная магнитная стимуляция (rTMS) 
и электросудорожная терапия (ECT) являются эффек-
тивными методами лечения депрессии, особенно у па-
циентов с резистентными формами заболевания. RTMS 
направлена на стимуляцию префронтальной коры, улуч-
шает симптомы депрессии за счет модуляции нейрон-
ной активности. ECT, несмотря на свою инвазивность, 
остается одним из самых эффективных методов лечения 
тяжелой депрессии, вызывая значительное улучшение 
симптомов у большинства пациентов.

Исследуются новые подходы, включающие использо-
вание нейропептидов и гормонов, таких как кортикотро-
пин-рилизинг фактор, антагонисты и вазопрессиновые 

антагонисты, которые могут модулировать стресс-ответ 
и улучшать депрессивные симптомы [28]. Данные мето-
ды лечения направлены на коррекцию дисфункций ГГA 
оси и других стрессовых систем организма.

Возрастающий интерес вызывает у исследователей 
роль кишечной микробиоты в регуляции настроения 
и поведения человека [29]. Исследования показывают, 
что пробиотики могут модулировать ось «кишечник–
мозг», влияя на нейротрансмиттерные системы и снижая 
симптомы депрессии. Подобные данные открывают но-
вые перспективы для разработки пробиотических тера-
пий в лечении депрессии.

Психотерапевтические методы лечения депрессии
Психотерапевтические методы являются неотъемле-

мым компонентом комплексного подхода к лечению де-
прессии [30]. Они могут использоваться самостоятельно 
или в сочетании с медикаментозной терапией для дости-
жения оптимальных результатов. Различные формы пси-
хотерапии могут существенно снизить негативный эф-
фект от симптомов депрессии, повысить качество жизни 
пациентов, а также снизить риск рецидива (табл. 2).

Каждое из этих направлений психотерапии пред-
ставляет собой специализированный подход к лечению 
депрессии, ориентированный на конкретные аспекты 
психологического и поведенческого воздействия на па-
циента.

Заключение
Традиционные антидепрессанты, такие как SSRIs 

и SNRIs, являются основной терапией при лечении де-
прессии. Несмотря на их эффективность, данные группы 
препаратов имеют значительные ограничения, включая 
длительное время до начала действия и побочные эф-

Таблица 1. Сравнение основных групп антидепрессантов
Table 1. Comparison of the main groups of antidepressants

Механизм действия Примеры 
препаратов Эффективность Побочные 

эффекты Примечание

SSRIs Блокируют обратный захват серотонина, 
увеличивая его концентрацию 
в синаптической щели

Флуоксетин, 
Сертралин

Высокая Сексуальная 
дисфункция, 

ЖКТ-расстройства

Первая линия тера-
пии из-за высокой 
безопасности

RIMAs Селективно и обратимо ингибируют 
MAO-A, увеличивая концентрацию 
серотонина и норадреналина

Моклобемид Высокая Риск гипертензив-
ных кризов при по-
треблении тирамина

Требуют строгих 
диетических 
ограничений

NARIs Ингибируют обратный захват норадрена-
лина, увеличивая его концентрацию

Ребоксетин, 
Атомоксетин

Средняя Повышение артери-
ального давления, 

бессонница

Для пациентов, не 
отвечающих 
на SSRIs

SNRIs Ингибируют обратный захват серотонина 
и норадреналина, увеличивая 
их концентрацию

Венлафаксин, 
Дулоксетин

Высокая Повышение артери-
ального давления, 
потоотделение

Для резистентных 
к SSRIs пациентов

NaSSAs Антагонисты альфа-2 адренергических 
рецепторов и специфические 
серотониновые рецепторы

Миртазапин Высокая Увеличение 
аппетита, седация

Эффективны 
при тревожной 
депрессии

SSRIs Стимулируют обратный захват 
серотонина, повышая его уровень

Вортоксетин Высокая ЖКТ-расстройства, 
головные боли

Обладает 
мультимодальным 

действием

TCAs Блокировка обратного захвата серотонина 
и норадреналина

Амитриптилин Средняя-вы-
сокая

Седативный 
эффект, кардиоток-

сичность

Для тяжелой 
депрессии
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фекты, такие как сексуальная дисфункция и желудочно-
кишечные расстройства.

Новые разработки в фармакотерапии предлагают 
альтернативные механизмы действия. Кетамин и его 
производные, эскетамин демонстрируют быстрый анти-
депрессивный эффект за счет ингибирования NMDA-
рецепторов и повышения нейропластичности. Данные 
препараты особенно эффективны для пациентов с рези-
стентной депрессией. Мультимодальные антидепрессан-
ты, такие как вортиоксетин и вилазодон, воздействуют 
на различные серотониновые рецепторы, улучшая ког-
нитивные функции и снижая побочные эффекты.

В дополнение к фармакологическим методам лечения 
депрессии могут применяться психотерапевтические 
методы, что в совокупности обеспечивает более высо-
кую эффективность терапии. Когнитивно-поведенче-
ская терапия доказала свою эффективность в изменении 
негативных мыслительных паттернов и поведения, что 
способствует улучшению эмоционального состояния 
и снижению риска рецидива. Межличностная терапия 
направлена на улучшение межличностных отношений 
и разрешение конфликтов, что также эффективно снижа-
ет депрессивные симптомы.

Демонстрируют высокую эффективность в лечении 
депрессии психодинамическая терапия, поведенческая 
активация и терапия осознанности, которые фокуси-
руются на различных аспектах психического здоровья 
и могут быть адаптированы к индивидуальным потреб-
ностям пациентов, что способствует их широкому при-
менению в клинической практике.

Таким образом, комплексный подход к лечению де-
прессии, включающий биологические, фармакологи-
ческие и психотерапевтические методы, позволяет зна-
чительно улучшить результаты терапии. Понимание 
биологических основ депрессии и разработка новых 
терапевтических средств, таких как кетамин и муль-
тимодальные антидепрессанты, открывает новые воз-
можности для эффективного лечения. Комбинирование 
медикаментозной терапии с психотерапевтическими 
методами обеспечивает более комплексный подход, что 
способствует улучшению качества жизни пациентов 
и снижению риска рецидива.

 Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.
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мыслей и убеждений, фокусируется на поведенческих 
техниках, таких как поведенческая активация.
Показала высокую эффективность в краткосрочной 
и долгосрочной перспективе

Идентификация и модификация дисфункциональных 
мыслей.
Поведенческая активация для увеличения участия 
в приятных активностях.
Устойчивые результаты и низкий уровень рецидивов 
в сравнении с медикаментозной терапией

Межличностная 
терапия

Направлена на улучшение межличностных отношений 
и разрешение конфликтов. Эффективна для пациен-
тов с межличностными проблемами и стрессом

Работа с межличностными конфликтами и дефици-
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