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ПРИ РЕКУРРЕНТНОЙ ДЕПРЕССИИ У  ДЕТЕЙ
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ВПЛИВ ЦЕРЕБРОЛІЗИНУ НА НЕЙРОПСИХОЛОГІЧНІ ПОРУШЕННЯ 

ПРИ РЕКУРЕНТНІЙ ДЕПРЕСІЇ У  ДІТЕЙ
E. A. Mikhailova

EFFECT OF CEREBROLYSIN ON NEUROPSYCHOLOGICAL IMPAIRMENT 
AT RECURRENT DEPRESSION IN CHILDREN

Изучена эффективность Церебро ли зи-
на в  комплексной нейропсихиатрической 
реабилитации при рекуррентной депрессии 
у  детей в  препубертате. Представлена ха-
рактеристика нейропсихологических нару-
шений и их динамика у детей с рекуррент-
ной депрессией на фоне терапевтического 
вмешательства с  позиции нейрогенеза.
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куррентная депрессия, нейрокогнитивный 
симптомокомплекс, дети препубертатного 
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Вивчено ефективність Церебро-
лі зи ну в  комплексній нейропсихіа-
тричній реабілітації при рекурентній 
депресії у дітей в препубертаті. Подано 
характеристику нейропсихологічних 
порушень та їх динаміку у дітей з реку-
рентною депресією на тлі терапевтич-
ного втручання з позиції нейрогенеза.
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курентна депресія, нейрокогнітивний 
симптомокомплекс, діти препубертат-
ного віку

The effi  ciency of Cerebrolysin in 
a complex neuropsychiatric rehabili-
tation with recurrent depression in 
children was studied. The characteris tic 
of neuropsychological disorders and 
their dynamics in children with recur-
rent depression on the background of 
therapeutic intervention from the per-
spective of neurogenesis is presented.

Key words: Cerebrolysin, recurrent 
depression, neurocognitive syndrome, 
prepubertal children

*****Проблема депрессивных расстройств является 
наиболее актуальной в  современной психиатрии  [1]. 
Распространенность депрессий к подростковому возра-
сту достигает 30 %, а средний возраст их возникновения 
приближается к 9 годам [2—4]. В комментариях к класси-
фикациям МКБ-10 и DSM-IV-R подчеркивается, что рас-
стройства настроения в детском возрасте гораздо менее 
специфичны, чем аналогичные нарушения у взрослых, 
и менее ясно дифференцируются на предположительно 
специфические состояния. При этом отмечается, что 
расстройства настроения, характерные для взрослых, 
могут возникать также в детском возрасте. Среди при-
знаков депрессий у  детей в  пубертатном возрасте  [4] 
выделены когнитивные расстройства со специфичес-
кими нарушениями интеллектуальной деятельности, 
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сверхценные образования и  психопатоподобное по-
ведение при рудиментарности собственно тимического 
компонента депрессивного синдрома и  гипотимии. 
Стёртая аффективная симптоматика при депрессии 
у детей может скрываться под «маской» препубертатных 
проявлений, либо соматической или поведенческой, 
создавая дополнительные диагностические трудности. 
Некоторые авторы считают, что соматические «маски» 
характерны для детей более раннего возраста  [4—8]. 
В  зависимости от частоты повторения депрессии (бо-
лее одного эпизода) и  продолжительности выделяют 
рекуррентную депрессию и хроническое депрессивное 
расстройство  — дистимию. Крайне высокая частота 
социальной дезадаптации и  суицидальных попыток 
у детей, угрожающий уровень завершенных суицидов 
обусловливают отношение к  депрессии детского воз-
раста как к жизненно опасному состоянию, требующему 
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неотложного профессионального вмешательства  [9—
18]. Всемирная ассамблея здраво охранения 2012  г. 
вновь призвала к  принятию комплексных скоордини-
рованных мер, необходимых для диагностики и терапии 
депрессии.

Цель работы: разработать эффективную программу 
терапии и профилактики прогрессирования депрессии 
у детей в препубертате.

Обследованы 125 детей в препубертате (9—11 лет) 
с  депрессией и  100 здоровых детей аналогичного 
возраста (группа контроля). Пациенты находились 
на момент обследования в  отделении детской пси-
хиатрии ГУ  «Институт охраны здоровья детей и  под-
ростков НАМН Украины». Использовали следующие 
методики: шкала оценки депрессии у  детей CDRS-R 
и Монтгомери — Асберга, тест на запоминание 10 слов 
А.  Р.  Лурия, тест определения минимальной мозговой 
дисфункции (ММД) Тулуз-Пьерона. Исследование вни-
мания проводили с  помощью таблицы Платонова  — 
Шульте. Нейрофизиологический метод включал много-
мерное линейное и  нелинейное исследование цере-
бральной нейродинамики  — динамичную энтропию 
Колмогорова — Синая (эКС). Анализ электроэнцефало-
грамм осуществляли с помощью программного комплек-
са NeuroResearcher® Innovation Suite, Швейцария (модуль 
NeuroResearcher®-Chaos — Multi-Dimensional Non-Linear 
Analysis) (Mayorov O. Yu. et al., 2003) [11, 12].

Для оценки вегетативных показателей проведен ана-
лиз вариабельности сердечного ритма (ВСР) с исполь-
зованием программного комплекса NeuroResearcher®-
Cardio-Tension-Test® (модуль Heart Rate Variability Analysis) 
и  «Схемы исследования для выявления признаков ве-
гетативных нарушений» А. М. Вейна (2000 г.) [13]. Отбор 
пациентов осуществлялся на основе квалификации 
депрессии на момент обследования в рамках рекуррент-
ной депрессии непсихотического уровня.

Исследованиями установлено, что для депрессий 
у  детей в  препубертате характерно определенное со-
отношение элементов депрессивной триады с  преоб-
ладанием особых когнитивных расстройств, наличием 
спе ци фичных только для этого периода идеаторных 
построений и типологических разновидностей депрес-
сий, а  также тенденция этих состояний к  затяжному, 
ундулирующему течению в  пределах пубертата. По 
тяжести депрессии превалировала умеренная (45,6 %) 
и  выраженная (41,6  %) степень депрессии, что сви-
детельствует о поздней диагностике аффективного 
заболевания у  детей в  младшем школьном возрасте. 
Среди факторов психологической травматизации 
превалировали факторы школьной среды, семьи, про-
блемы со сверстниками, развод родителей. У  детей 
в  препубертате депрессия включает преимуществен-
ные симптомы: ухудшение успеваемости в  школе, со-
матические жалобы, раздражительность, сниженное 
настроение, гиперреактивность либо гипоактивность, 
плаксивость, трудности с  получением удовольствия, 
утомляемость, низкая самооценка, чувство вины, на-
рушение аппетита, вялость речи, суицидальное поведе-
ние. Максимальную клиническую интенсивность имели 
симптомы: ухудшение успеваемости в школе, цефалгии, 
гиперреактивность, утомляемость, плаксивость, низкая 
самооценка, суицидальное поведение. Клиническая фе-
номенология рекуррентной депрессии у детей включает 

эмоциональный, поведенческий, когнитивный и сома-
товегетативный регистры. У 100 % ис сле дуемых детей 
с рекуррентной депрессией установлены эмоциональ-
ные расстройства. Так, эмоциональное состояние детей 
с рекуррентной депрессией характеризуется снижением 
фрустрационной толерантности к стрессам, снижением 
активности, отсутствием само уважения, недостаточно-
стью эмоциональных связей, отсутствием стремления 
к  новому. Соматовегетативные нарушения регистри-
рованы у  88,8  % детей с  депрессией. Соматический 
вариант депрессии у детей в препубертате достоверно 
положительно коррелировал с  цефалгиями (r  =  0,644, 
р  <  0,001).  Суицидальное поведение установлено 
у  14,4  % исследуемых больных детей. У  78,4  % детей 
с депрессией установлена слабость аффективной инте-
грации с  дезорганизацией эмоциональной регуляции 
поведения, высокий уровень тревоги, низкая фрустра-
ционная толерантность.

Исследование когнитивного функционирования 
у  детей с  рекуррентной депрессией показало, что на-
рушение произвольного внимания установлено в 82,6 % 
случаев, нарушение динамики запоминания — в 62,5 % 
случаев, наличие дефектов селективности  — в  78,4  % 
случаев. Причем и нарушение концентрации внимания, 
и снижение памяти были преимущественно по неустой-
чивому типу, с  наличием феномена интерференции. 
Когнитивная дисфункция является одним из централь-
ных проявлений аффективной патологии и  мерой ее 
тяжести.

Анализ ВСР (индексов тревоги и типа реакции тре-
воги в  состоянии спокойного бодрствования) выявил 
у детей с депрессией более высокий уровень напряже-
ния систем регуляции, недостаточность централизации 
управления сердечным ритмом в условиях ментальной 
нагрузки, наличие меньших адаптационных резервов 
у  детей с  депрессией, чем у  здоровых. Сниженные 
адаптивные возможности к нагрузочным (умственным) 
тестам подтверждаются снижением показателей ВСР. 

Сложное переплетение аффективной симптоматики 
с соматовегетативными нарушениями, возрастной этап 
онтогенетического развития, соматоневрологическая 
отягощенность значительно затрудняли раннюю диаг-
ностику депрессии у детей, что диктует необходимость 
поиска как диагностических маркеров для клинической 
дифференциации вариантов депрессии, так и  поиска 
инновационных методов терапевтического вмеша-
тельства.

На основе значений дискриминантных функций нами 
построена территориальная карта дифференциации 
типологии депрессии у  детей в  препубертате, что по-
зволило выделить варианты депрессии на данном этапе 
онтогенетического развития: поведенческий (40,8  %), 
соматический (39,2 %), фобический (12,0 %) и тревожный 
(8,0 %). Разработанная математическая модель коррек-
тно классифицирует 95,8 % всех больных с различными 
типологическими вариантами депрессии.

Исследование церебральной нейродинамики по-
казало, что у детей с депрессией в препубертате выяв-
лено снижение показателей эКС по сравнению с детьми 
группы контроля во фронтальных отведениях: F7  — 
(2,59 ± 0,17) относительно (3,55 ± 0,36); F3 — (2,11 ± 0,24) 
относительно (2,91  ±  0,28); Fz  — (2,15  ±  0,14) относи-
тельно (3,10  ±  0,42) и  F4  — (2,19  ±  0,16) относительно 
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(2,99  ±  0,19). Следовательно, пациенты с  депрессией 
имели достоверно более низкие показатели эКС во 
фронтальных отведениях, чем здоровые дети. Умень-
шение показателей эКС свидетельствует об уменьшении 
уровня хаоса и свободы — способности клеток связы-
ваться с  другими клетками и  формирования нейрос-
вязей. У  здоровых детей эмоционально напряженная 
деятельность в виде интеллектуальной нагрузки вызы-
вает тенденцию к увеличению эКС в лобных отведениях.

При математическом анализе полученных сканов 
были выделены два основных фактора, потенциально 
участвующих в  формировании депрессии. Первый 
фактор (F1) смешанный, эмоционально-когнитивный. 
Данный фактор отражает функциональное состояние 
левой передней и  правой задней височных обла-
стей (Т3 и  Т6), правой и  левой префронтальной коры 
(Fp1, Fp2), левой сенсомоторной области (С3), которые 
участвуют в формировании эмоций, и в них проециру-
ется активность образований лимбической системы. 
Второй фактор (F2) — когнитивный редуцированный — 
отражает состояние областей полушарий, обеспечива-
ющих когнитивную деятельность: левой париетальной 
области (Р3), правой задней фронтальной области (F8) 
(интеллект) и  правой передней височной области (Т4) 
(первичная слуховая область, проекция гиппокампа — 
память). У детей с депрессией показатели эКС достовер-
но ниже во фронтальных отведениях по сравнению со 
здоровыми сверстниками. Установлено, что интеллекту-
альная нагрузка вызывает у детей с депрессией сниже-
ние эКС, а у здоровых детей — тенденцию к увеличению 
эКС в лобных отведениях. Из этого анализа можно сде-
лать предположение, что дети с рекуррентной депрес-
сией в условиях «спокойного бодрствования» находятся 
в тревожном ожидании. В условиях ментальной нагрузки 
наблюдается одновременное наличие нескольких мен-
тальных процессов, что является одним из ключевых 
факторов развития состояния эмоционального стресса.

Установлено, что в развитии рекуррентной депрес-
сии у детей в период полового созревания участвуют: 
соматоневрологическая ослабленность, когнитивная 
дисфункция, инфантилизм, коморбидность депрессии 
с  тревогой, цефалгией, энурезом, нарушение взаи-
модействия в  системе «мать  — ребенок» на раннем 
этапе онтогенеза, неадекватное лечение на начальных 
этапах болезни. Терапевтическая тактика при депрес-
сии у  детей пубертатного периода предусматривает 
купирование депрессивной симптоматики, первичную 
и вторичную профилактику прогрессирования депрес-
сии, восстановление когнитивного и социально-психо-
логического функционирования. Частый отказ больных 
детей с депрессией от длительной психофармакотера-
пии приво дит к  деструктивным поведенческим экви-
валентам депрессии, углублению нейрокогнитивной 
дефи цитарности и прогрессированию депрессии у под-
ростков на последующих этапах полового созревания.

Концептуальность данного исследования заключа-
лась в  использовании Церебролизина в  терапии ре-
куррентной депрессии у детей. Известно, что развитие 
мозга, формирование его структур и организация раз-
личных форм поведения находятся под постоянным кон-
тролем регуляторных факторов. Способность нейротро-
фических факторов влиять на рост и дифференцировку 
нервных клеток, а также стимулировать синтез других 

физиологически активных субстанций, лежит в  осно-
ве регуляции развивающегося мозга. Нейротрофика, 
нейро про текция и  нейропластичность  — фундамен-
тальные процессы, естественно и постоянно протекаю-
щие в нервной системе. Фармакологическое действие 
Цереб ро лизина (белковый раствор, содержащий 
свободные аминокислоты и  биологически активные 
пептиды), обеспечивающее эндогенную нейротрофи-
ку, нейропротекцию и  нейропластичность, идентично 
механизмам естественных репаративных процессов, 
протекающих в  организме  [20]. Нейропластичность 
представляет собой совокупность различных процессов 
ремоделирования синаптических связей, направленных 
на оптимизацию функционирования нейрональных се-
тей [19]. Она играет решающую роль в процессах фило-
генеза и онтогенеза, а также при поддержании функци-
онирования уже сформированных нейрональных сетей 
(первичная или естественная нейропластичность) [21]. 
Более того, все эти динамические процессы должны 
быть сбалансированы для нормального функциониро-
вания организма в  целом, формируя, таким образом, 
гомеостатическую нейропластичность [22, 23]. 

Исходя из этой гипотезы, в основную группу ис-
следования были включены 25  детей (первая группа) 
с  рекуррентной депрессией, с  когнитивной дисфунк-
цией и поведенческим паттерном депрессии, которые 
получали терапию в  виде Церебролизина в  дозе 2 мл 
в/м в сутки в течение 2 недель в сочетании с когнитив-
но-поведенческой терапией (КПТ) (копинг поведения, 
моделирование новых когниций, модификация не-
адекватных форм поведения). Группу контроля соста-
вили 22 пациента с рекуррентной депрессией (вторая 
группа). У всех пациентов этой группы регистрированы 
аналогичные симптомокомплексы, но в качестве тера-
пии получали традиционную терапию  — флуоксетин 
(1 раз в  сутки из расчета 0,2  мг) в  сочетании с  КПТ. 
Терапевтическое вмешательство Церебролизином в со-
четание с  КПТ способствовало регрессу клинических 
симптомов депрессии, повышению психической актив-
ности и коммуникативности, достоверному улучшению 
показателей когнитивного функционирования у детей 
с рекуррентной депрессией.

Результаты клинического наблюдения подтверж-
даются данными психологического исследования 
сен со моторной реакции, памяти, внимания. Различия 
в первой группе пациентов между показателями памяти 
до и после лечения достоверны и по сравнению с дан-
ными показателями 2 группы (р1  <  0,001 и  р2  <  0,001, 
соответственно). Установлено достоверное улучшение 
показателей нейропсихологических тестов в первой 
группе по сравнению с показателями второй группы.  
Уровень депрессии (в баллах) по данным шкал CDRS-R 
и Монтгомери — Асберга до и после лечения достовер-
но снижался (р  <  0,001). Спустя 3  месяца достигнутое 
улучшение сохранилось лишь в 1 группе пациентов.

Полученные данные свидетельствуют о том, что ис-
пользование Церебролизина воздействует на большин-
ство звеньев патогенетического каскада депрессии на 
данном этапе онтогенеза, решает проблему диапазона 
адаптационных возможностей детского организма при 
рекуррентной депрессии путем оптимизации нейроког-
нитивной, поведенческой и эмоциональной составляю-
щих их психической деятельности. 
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Применение Церебролизина в комплексной терапии 
признается совершенно необходимым в качестве новой 
патогенетической стратегии терапии рекуррентной 
депрессии у детей и стратегии психопрофилактики про-
грессирования депрессии в юношеском возрасте. 

Полученные данные согласуются с нейротрофической 
гипотезой депрессии. Прослежено, что на начальном 
этапе депрессии уязвимость к  действию стрессов, со-
матоневрологическая ослабленность, генетическая 
предрасположенность к  аффективному заболеванию 
взаимодействуют между собой и  инициируют каскад 
нейробиологических нарушений. Вышеперечисленные 
факторы разрушают нормальные динамические связи 
в областях мозга, связанных с регуляцией настроения, 
когнитивности, физической и психической активности, 
болевых нарушений, а  в  дальнейшем потенцируются 
структурные и функциональные нарушения мозга.

Все вышесказанное доказывает необходимость те-
рапии депрессии Церебролизин на ранних стадиях раз-
вития, что определит прогноз и течение депрессивного 
расстройства у подростков и в юношеском возрасте.
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