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РЕЗЮМЕ 

Введение. Всестороннее исследование депрессии и патогенетических механизмов этого заболевания явля-

ется одной из главных задач медицинской науки. Описаны социально-демографические (пожилой возраст, 

женский пол, низкий социальный статус, безработность) и клинические (наличие депрессивной симптомати-

ки в анамнезе, соматические и неврологические заболевания) факторы риска развития депрессии. Проявления 

меланхолии часто встречаются в структуре тревожной депрессии. Мозговой нейротрофический фактор 

(BDNF) является одним из наиболее изучаемых при депрессиях нейтрофинов. Цель: определение уровня 

BDNF в сыворотке крови больных меланхолической депрессией. Материал. В выборку исследования (n=32) 

включены лица в возрасте от 20 до 50 лет, из которых были сформированы две группы: 1) основная ‒ пациен-

ты (n=21) с диагнозами по МКБ-10: депрессивный эпизод средней степени (F32.1) и тяжёлой степени без пси-

хотических симптомов (F32.2) в рамках биполярного аффективного расстройства, текущий эпизод мании 

(F31.1), легкой или умеренной депрессии (F31.3) с проявлениями тревожной меланхолии, 2) контрольная – 

здоровые добровольцы без психических расстройств (n=11). Клинико-психопатологическая квалификация 

депрессии при поступлении пациентов в стационар определялась наличием не менее 3 меланхолических при-

знаков по МКБ-10: хронобиологический сдвиг физиологической активности (раннее утреннее пробуждение, 

анергия до нагрузки, суточные колебания с большей выраженностью проявлений депрессии в первой поло-

вине дня), снижение витальных влечений (аппетита, либидо). Методы. Выраженность депрессии и тревоги 

оценивали по клиническим шкалам Гамильтона (HDRS и HARS). В статистическом анализе применяли мето-

дики описательной статистики, при сравнении межгрупповых показателей использовали U-критерий 

Wilcoxon‒Mann‒Whitney. Различия рассматривались как статистически значимые при p<0,05. Характер рас-

пределения признаков оценивали с помощью D-статистики Колмогорова-Смирнова, нормальность распреде-

ления данных принималась при p>0,05. Концентрацию BDNF в сыворотке крови определяли методом имму-

ноферментного анализа с использованием реактивов для количественного определения BDNF (Human Brain 

Derived Neurotrophic Factor). Результаты. При поступлении в стационар до начала терапии у пациентов ос-

новной группы с проявлениями меланхолической депрессии уровень BDNF оказался статистически значимо 

(p<0,05) более низким по сравнению с таковым в контрольной группе здоровых добровольцев (D-критерий 

Колмогорова-Смирнова >0,2): 14,62±2,22 нг/мл против 20,15±2,59 нг/мл. Обсуждение. У пациентов с депрес-

сивными эпизодами средней степени и тяжёлой степени без психотических симптомов в рамках БАР и про-

явлениями меланхолической депрессии исходный уровень BDNF в сыворотке крови до начала антидепрес-

сивной терапии был статистически значимо ниже по сравнению со здоровыми добровольцами контрольной 

группы. Заключение. Снижение биосинтеза BDNF в ткани мозга при развивающемся сложном комплексе 

патологических процессов у больных меланхолической депрессией приводит к дисфункции ГЭБ в поддержа-

нии гомеостаза мозга, что влечет за собой снижение секреции мозгового нейротрофического фактора и сни-

жение его трансфузии через гематоэнцефалический барьер. 

Ключевые слова: биполярное аффективное расстройство, меланхолическая депрессия, мозговой 
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ВВЕДЕНИЕ 

Заболевания головного мозга являются одной 

из основных причин заболеваемости, инвалиди-

зации и преждевременной смерти в мире. По по-

следним прогнозам, заболеваемость такими рас-
стройствами в ближайшие десятилетия будет 

непрерывно увеличиваться [1]. Отсутствие адек-

ватного и своевременного лечения превращает 

эти заболевания в ведущий фактор потерь здоро-

вья и в серьезную медико-социальную проблему, 

дефицит технологий эффективного лечения мож-

но частично объяснить недостаточным знанием 

патогенетических механизмов большинства забо-

леваний головного мозга. 
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Депрессия входит в число ведущих причин 

ограничения жизнедеятельности и инвалидности 

во всем мире [2]. Депрессия, определяя значи-

тельный вклад во всеобщее бремя болезней, пре-

вратилась в большую медико-социальную про-

блему, которая в ближайшие годы будет только 

обостряться. Поэтому всестороннее исследование 

депрессии и патогенетических механизмов этого 

заболевания становится одной из главных задач 

медицинской науки и систем здравоохранения 

всех стран. Прогнозирование и оценка эффектив-

ности лечения депрессии по важности выдвига-

ются на первый план [3]. Приблизительно только 

50% больных депрессией достигают полной ре-

миссии, несмотря на оптимальное лечение [4]. 

Чтобы справиться с патологическими воздей-

ствиями, клетки мозга выделяют ряд веществ, 

которые могут способствовать выживанию 

нейронов, среди них противовоспалительные ци-

токины, антиоксидантные соединения, нейротро-

фические факторы и некоторые другие. 

Один из наиболее изучаемых нейротрофинов ‒ 

нейротрофический фактор головного мозга 

(Brain-Derived Neurotrophic Factor, BDNF) [5]. 

BDNF считается членом семейства нейротрофи-

нов, которое к тому же включает фактор роста 

нейронов, нейротрофины 3 и 4. BDNF играет 

важную роль в развитии и поддержании функци-

онирования центральной и периферической нерв-

ной системы, выживании нейронов и их пролифе-

рации. Он оказывает влияние на рост отростков 

нейронов, синаптическую пластичность и нейро-

генез. Этот фактор принимает самое активное 

участие в регуляции процессов, происходящих на 

разных стадиях развития мозга, в различных кле-

точных популяциях, а также в ряде функциональ-

ных систем [6, 7]. BDNF обнаруживается во всех 

тканях и структурах мозга, им особенно богаты 

кора полушарий мозга, гиппокамп, а также отде-

лы мозга, чрезвычайно важные для контроля за 

когнитивными функциями, настроением и эмоци-

ями [8]. При депрессивных расстройствах BDNF 

исследуется в качестве потенциального перифе-

рического маркера для дифференциальной диа-

гностики клинических подтипов депрессии, оцен-

ки тяжести симптоматики и эффективности анти-

депрессивной терапии [9, 10, 11, 12]. Вместе с тем 

в литературе встречается незначительное число 

работ, посвященных исследованию уровня BDNF 

в сыворотке крови больных меланхолической де-

прессией [13, 14, 15]. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Определение уровня BDNF в сыворотке крови 

больных меланхолической депрессией. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

В выборку исследования (n=32) включены ли-

ца в возрасте от 20 до 50 лет, из которых были 

сформированы две группы: 1) основная ‒ пациен-

ты (n=21) с диагнозами по МКБ-10: депрессивный 

эпизод средней степени (F32.1) и тяжёлой степе-

ни без психотических симптомов (F32.2) в рамках 

биполярного аффективного расстройства, теку-

щий эпизод мании (F31.1), легкой или умеренной 

депрессии (F31.3) с проявлениями тревожной ме-

ланхолии, 2) контрольная – здоровые доброволь-

цы без психических расстройств (n=11). Клинико-

психопатологическая квалификация депрессии 

определялась наличием характерных меланхоли-

ческих признаков согласно МКБ-10 и DSM-5, та-

ких как хронобиологический сдвиг физиологиче-

ской активности (раннее утреннее пробуждение, 

анергия до какой-либо нагрузки, суточные коле-

бания состояния с наибольшей выраженностью 

характерных проявлений депрессии в первой по-

ловине дня), снижение витальных влечений (ап-

петита, либидо). Наличие по крайне мере трех из 

перечисленных признаков служило основанием 

для включения пациентов в основную группу. 

Контрольная группа была сформирована из здо-

ровых добровольцев без психических рас-

стройств, которые по полу и возрасту соответ-

ствовали основной группе больных. 

Выраженность депрессии и тревоги определя-

лась с использованием клинических шкал Га-

мильтона для оценки депрессии (HDRS) [16] 

и тревоги (HARS) [17]. 

Обследование проводилось в первые дни по-

ступления пациента в стационар. 

Критерии исключения: расстройства шизо-

френического спектра, психотический уровень 

депрессивного синдрома, высокий риск суици-

дального поведения, наличие химических аддик-

ций, эпилепсия и эпилептиформные состояния 

в анамнезе, наличие нейродегенеративных или 

декомпенсированных соматоневрологических 

заболеваний. Все обследуемые дали информиро-

ванное согласие на участие в исследовании. 

Концентрацию BDNF в сыворотке крови опре-

деляли методом иммуноферментного анализа 

(ИФА) с использованием реактивов для количе-

ственного определения BDNF (Human Brain De-

rived Neurotrophic Factor) тест-системы ELISA Kit 

(96 тестов) биотехнологической компании 

Cusabio Technology LLC (USA). 

В статистическом анализе применялись мето-

дики описательной статистики, при сравнении 

межгрупповых показателей использовался U-

критерий Wilcoxon‒Mann‒Whitney. Различия 

данных рассматривались как статистически зна-

чимые при значении p<0,05. Характер распреде-

ления количественных признаков оценивался 

с использованием D-статистики Колмогорова-

Смирнова, нормальность распределения прини-

малась при p>0,05. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ 

На этапе поступления в стационар до начала 

терапии у пациентов основной группы проведено 

тестирование депрессивных проявлений. Выявле-

ны усредненные показатели по шкале Гамильто-

на: 1) для оценки депрессии (HDRS) ‒ 23,5±5,8 

балла (Me 22 [21; 25]), что соответствовало уров-

ню депрессивного эпизода средней степени 

(F32.1) и тяжёлой степени без психотических 

симптомов (F32.2), 2) для оценки тревоги (HARS) 

‒ 18,3±3,4 балла (Me 19 [16; 21]) балла, что соот-

ветствовало умеренно выраженной тревоге. 

В контрольной группе здоровых добровольцев 

содержание BDNF в сыворотке крови составляло 

20,15±2,59 (непараметрический D-критерий Кол-

могорова-Смирнова >0,05) нм/мл. В то время как 

на момент поступления в стационар до начала 

антидепрессивной терапии у пациентов основной 

группы с проявлениями меланхолической депрес-

сии уровень BDNF оказался статистически зна-

чимо (p<0,05) более низким по сравнению с тако-

вым в контрольной группе здоровых доброволь-

цев (D-критерий Колмогорова-Смирнова >0,2) ‒ 

14,62±2,22 нг/мл. 
ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

По итоговым материалам собственного иссле-

дования установлено, что у пациентов с депрес-

сивными эпизодами средней степени и тяжёлой 

степени без психотических симптомов в рамках 

БАР и проявлениями меланхолической депрессии 

исходный уровень BDNF в сыворотке крови до 

начала антидепрессивной терапии был статисти-

чески значимо ниже, чем у здоровых доброволь-

цев контрольной группы. Данные литературы от-

носительно содержания BDNF у больных мелан-

холической депрессией являются противоречи-

выми. Так, у пациентов с тяжелой меланхоличе-

ской депрессией и лиц контрольной группы не 

выявлено различий между уровнями сывороточ-

ного BDNF, фактора роста эндотелия сосудов 

(VEGF) и лептина, уровни BDNF связаны с реци-

дивом депрессии, что подтверждает отрицатель-

ная корреляция между BDNF и количеством де-

прессивных эпизодов, VEGF ‒ с тяжестью де-

прессии, т.е. уровни VEGF снижались с повыше-

нием тяжести депрессии [13]. Психомоторная за-

торможенность у пациентов с тяжёлой меланхо-

лической депрессией связана со снижением 

BDNF (10,07 нг/мл) [14]. Вместе с тем показано, 

что при сравнении 3 групп (пациенты с БДР 

и меланхолией, пациенты с БДР и без меланхо-

лии, здоровые участники) концентрации BDNF 

в сыворотке крови до лечения не различались 

[15]. Однако авторы не приводят каких-либо воз-

можных патофизиологических или нейрохимиче-

ских механизмов, объясняющих изменения уров-

ня BDNF в крови пациентов. 

Мы полагаем, что имеется целый ряд причин, 

которые могут способствовать снижению уровня 

этого нейротрофического фактора в крови у таких 

больных. Во-первых, сниженный уровень BDNF 

в сыворотке крови у больных меланхолической 

депрессией может быть связан с нарушением 

функционирования гематоэнцефалического барь-

ера (ГЭБ) [18] и со снижением его проницаемости 

для нейротропного фактора, что сопровождается 

снижением уровня BDNF в сыворотке крови. 

У больных депрессией выявлен повышенный 

уровень циркулирующих провоспалительных ци-

токинов, таких как интерлейкин-6 (IL-6), фактор 

некроза опухоли α (TNF-α) и интерлейкин-1β (IL-

1β) [19, 20]. IL-1β является одним из самых мощ-

ных провоспалительных цитокинов. Этот цито-

кин играет важную роль в депрессивно-подобном 

поведении, принимая активное участие в клеточ-

ных реакциях на стресс. В ЦНС ключевым эле-

ментом, вовлеченным в секрецию биологически 

активного IL-1β, является P2X7R ‒ ионный канал, 

связанный с АТФ, находящийся в клетках им-

мунной системы [21]. 

В литературе приводятся данные, указываю-

щие на повреждение ГЭБ при депрессиях [18, 22]. 

Этому способствуют окислительный стресс [23] и 

нейровоспаление [18]. Повышенный уровень 

окислительного стресса ведет к дисфункции ми-

тохондрий, гиперсекреции свободных радикалов, 

активации свободно радикальных реакций и по-

вреждению мембранных структур, о чем свиде-

тельствует и наши данные [24]. Дисфункция ми-

тохондрий всегда связана со снижением интен-

сивности биосинтеза АТФ, что в свою очередь 

нарушает работу ионного канала P2X7R, нор-

мальное функционирование которого зависит от 

концентрации АТФ. 

Во-вторых, по нашему мнению, в нарушении 

функционировании ГЭБ важную роль играют про-

цессы, приводящие к нарушению структурно-

функционального состояния ‒ конформации бел-

ков мембранных компонентов этого барьера. Так, 

ранее нами было установлено, что при меланхоли-

ческой депрессии нарушается конформационное 

состояние основного белка крови – альбумина [25]. 

Кроме того, нами было обнаружено, что наруше-

ние конформации альбумина при первом эпизоде 

шизофрении сопровождается статистически зна-

чимым снижением антиоксидантных свойств этого 

белка [26]. В-третьих, нами выдвинуто предполо-

жение о возможном снижении биосинтеза BDNF 

в ткани головного мозга при развивающемся 

сложном комплексе патологических процессов, 

возникающем в случае формирования меланхоли-

ческой депрессии. Для более детального выясне-

ния этого вопроса необходимо дальнейшее прове-

дение экспериментальных исследований. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, представленные результаты 

доказывают, что нарушение этих сложных, взаи-

мосвязанных процессов приводит к дисфункции 

ГЭБ в поддержании гомеостаза мозга, что влечет 

за собой снижение секреции мозгового нейротро-

фического фактора и снижение его трансфузии 

через гематоэнцефалический барьер. 
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The level of the brain-derived neurotrophic factor is reduced 

in the blood serum of patients with melancholic depression 

Uzbekov M.G., Shikhov S.N., Kryukov V.V., Krasnov V.N. 

Moscow Research Institute of Psychiatry ‒ Branch of FSBI “V.P. Serbsky National Medical Research Center 

of Psychiatry and Narcology” of the Ministry of Health of the Russian Federation 

Poteshnaya Street 3, 107258, Moscow, Russian Federation 

ABSTRACT 

Introduction. A comprehensive study of depression and pathogenetic mechanisms of this disease is one of the 

main tasks of medical science. The socio-demographic (old age, female gender, low social status, unemployment) and 

clinical (history of depressive symptoms, somatic and neurological diseases) risk factors for the development of de-

pression are described. Manifestations of melancholy are often found in the structure of anxious depression. Brain-

derived neurotrophic factor (BDNF) is one of the most studied neurotrophins in depression. Objective: to determine 

the level of BDNF in the blood serum of patients with melancholic depression. Material. The study sample (n=32) 

included individuals aged 20 to 50 years, from which two groups were formed: 1) the main group ‒ patients (n=21) 

with ICD-10 diagnoses: moderate depressive episode (F32.1) and severe depressive episode without psychotic symp-

toms (F32.2); bipolar affective disorder, current episode manic (F31.1), bipolar affective disorder, current episode 

mild or moderate depression (F31.3) with manifestations of anxious melancholy, 2) control ‒ healthy volunteers 

without mental disorders (n=11). Clinical and psychopathological qualification of depression upon admission of pa-

tients to the hospital was determined by the presence of at least 3 melancholic signs according to ICD-10: chronobi-

ological shift in physiological activity (early morning awakening, anergy before exercise, daily fluctuations with 

greater severity of depression in the first half of the day), decreased vital drives (appetite, libido). Methods. The se-

verity of depression and anxiety was assessed using the Hamilton clinical scales (HDRS and HARS). The descriptive 

statistics methods were used in the statistical analysis; the Wilcoxon‒Mann‒Whitney U-test was used to compare 

intergroup indicators. Differences were considered statistically significant at p<0.05. The nature of the distribution of 

signs was assessed using the Kolmogorov-Smirnov D-statistics; the normality of the data distribution was accepted at 

p>0.05. The concentration of BDNF in the blood serum was determined by the enzyme immunoassay method using 

reagents for the quantitative determination of BDNF (Human Brain Derived Neurotrophic Factor). Results. Upon 

admission to the hospital at baseline, the BDNF level in patients of the main group with manifestations of melanchol-

ic depression was statistically significantly (p<0.05) lower compared to that in the control group of healthy volunteers 

(Kolmogorov-Smirnov D-criterion>0.2): 14.62±2.22 ng/ml versus 20.15±2.59 ng/ml. Discussion. In patients with 

moderate and severe depressive episodes without psychotic symptoms within bipolar disorder and manifestations of 

melancholic depression, the initial level of BDNF in the blood serum before the start of antidepressant therapy was 

statistically significantly lower compared to healthy volunteers of the control group. Conclusion. A decrease in 

BDNF biosynthesis in brain tissue during the development of a complex set of pathological processes in patients with 

melancholic depression leads to the dysfunction of the blood-brain barrier (BBB) in maintaining the brain homeosta-

sis, which entails a decrease in the secretion of the brain-derived neurotrophic factor and a decrease in its transfusion 

through the BBB. 

Keywords: bipolar affective disorder, melancholic depression, brain-derived neurotrophic factor, enzyme immu-

noassay, blood-brain barrier. 

Received March 29, 2024 Accepted September 09, 2024 



Биологические исследования 

Siberian Herald of Psychiatry and Addiction Psychiatry. 2024; 3 (124): 12-18 18 

Uzbekov Marat G., D. Sc. (Medicine), Professor, chief researcher, Department of Affective Spectrum Disorders, 

Moscow Research Institute of Psychiatry ‒ Branch of FSBI “V.P. Serbsky National Medical Research Center of Psy-

chiatry and Narcology” of the Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russian Federation. SPIN-code 

RSCI 4527-6800. Author ID Scopus 7003902460. ResearcherID A-9555-2013. ORCID iD 0000-0003-3401-3339. 

Shikhov Sergey N., Cand. Sc. (Biology), senior research fellow, Department of Affective Spectrum Disorders, Moscow 

Research Institute of Psychiatry ‒ Branch of FSBI “V.P. Serbsky National Medical Research Center of Psychiatry and 

Narcology” of the Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russian Federation. Author ID Scopus 

482117. ORCID iD 0000-0003-1246-2029. shelst@mail.ru 

Kryukov Vadim V., Cand. Sc. (Medicine), senior researcher, Department of Affective Spectrum Disorders, Moscow 

Research Institute of Psychiatry ‒ Branch of FSBI “V.P. Serbsky National Medical Research Center of Psychiatry and 

Narcology” of the Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russian Federation. SPIN-code RSCI 8688-

4159. Author ID Scopus 641973. ResearcherID HMP-7285-2023. ORCID iD 0000-0002-9099-0989. vkrju-

kov@yandex.ru 

Krasnov Valery N., D. Sc. (Medicine), Professor, head of the Department of Affective Pathology, Moscow Research 

Institute of Psychiatry ‒ Branch of FSBI “V.P. Serbsky National Medical Research Center of Psychiatry and Narcology” 

of the Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russian Federation. SPIN-code RSCI 9644-6970. Author 

ID Scopus 73503. valery-krasnov@mail.ru 

 Uzbekov Marat G., uzbekovmg@gmail.com 


