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Пролонгированная форма алимемазина рассматривается в качестве многообещающего средства для продолжительного лечения ге-

нерализованного тревожного расстройства (ГТР). 

Целью исследования было изучение эффективности и безопасности терапии препаратом алимемазин (Тералиджен® ретард, таб-

летки пролонгированного действия, покрытые пленочной оболочкой) у пациентов с ГТР. 

Материал и методы. Дизайн исследования – многоцентровое открытое несравнительное клиническое исследование с двумя доза-

ми алимемазина 20 и 40 мг (Тералиджен® ретард, таблетки пролонгированного действия, покрытые пленочной оболочкой). Вклю-

чено 129 пациентов с диагнозом ГТР (критерии согласно классификации МКБ-10), 86 женщин и 43 мужчины, средний возраст –

38,0±11,1 года. Уровень тревоги, оцененный по Шкале Гамильтона (Hamilton Anxiety Rating Scale, HARS), на неделе 0 (визит 1) со-

ставлял 24,8±7,3 балла. 

Результаты. К неделе 6 уровень тревоги статистически значимо снизился до значения среднего балла 10,8±6,6, при этом ди-

намика среднего балла относительно исходного значения составила -14,0±6,27 (p<0,0001). Доля пациентов со снижением об-

щего балла по шкале HARS на 50% и более по сравнению с исходным значением составила: через 1 нед терапии – 10,3% (n=13);

через 3 нед терапии – 60,5% (n=75; в сравнении с исходным значением p<0,0001); через 6 нед терапии – 69,4% (n=86; в срав-

нении с исходным значением p<0,0001). Терапия переносилась хорошо, среди нежелательных явлений (НЯ) пациенты отмечали:

утреннюю сонливость (7,8%; n=10); сухость во рту (7,8%; n=10); общую слабость (4,7%; n=6). Другие НЯ (головокружение,

головная боль, нарушение концентрации внимания, мышечная слабость, нарушение памяти, тиннитус, тахикардия) встреча-

лись гораздо реже. Со стороны печени не было выявлено каких-либо НЯ, в том числе изменения активности печеночных

ферментов. 

Заключение. Прием пролонгированной формы алимемазина в дозах 20 и 40 мг в течение 6 нед приводит к статистически значимо-

му снижению уровня тревоги, причем не менее чем у двух третей пациентов тревога снижается более чем наполовину. Эффект

увеличивается с каждой неделей по мере продолжения приема препарата. Пролонгированная форма алимемазина характеризует-

ся хорошей переносимостью, лечение ГТР препаратом эффективно и безопасно и может представлять собой рациональную аль-

тернативу терапии антидепрессантами.
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The prolonged release tablets form of alimemazine is seen as a promising agent for the long-term treatment of generalized anxiety disorder

(GAD).

Objective: to investigate the efficacy and safety of therapy with alimemazine (Teraligen® retard, prolonged release film-coated tablets) in patients

with GAD. 
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Тревожные расстройства относятся к наиболее рас-

пространенным психическим нарушениям; в соответствии

с эпидемиологическими данными, полученными в США,

в течение жизни они встречаются у 34% индивидов [1]. Рас-

стройства, связанные с тревогой, нередко имеют хрониче-

ское течение, вызывают серьезные страдания у пациентов,

способны в значительной степени ухудшать качество жизни

и относятся к наиболее распространенным психиатриче-

ским причинам снижения трудоспособности. Тревожные

расстройства характеризуются выраженной психиатриче-

ской коморбидностью, которая может быть условно разде-

лена на внутреннюю (одновременное существование раз-

личных форм тревожных расстройств) и внешнюю (сочета-

ние с расстройствами настроения, злоупотреблением пси-

хоактивными веществами, расстройствами личности и дру-

гими психическими нарушениями). Кроме того, тревожные

расстройства нередко осложняют болезни внутренних орга-

нов и нервной системы, зачастую отражают их тяжесть, за-

трудняют их лечение и усугубляют снижение трудоспособ-

ности и ухудшение качества жизни, связанные с соматиче-

скими и неврологическими причинами. Приводим систе-

матику тревожных расстройств, представленную в Диагно-

стическом и статистическом руководстве по психическим

расстройствам 5-го издания (Diagnostic and Statistical

Manual of mental disorders, fifth edition, DSM-5).

Сходный перечень расстройств, связанных с тревогой,

приводится в Международной классификации болезней

11-го пересмотра (МКБ-11). Примечательно, что обсессив-

но-компульсивное расстройство (равно как диссоциатив-

ные расстройства и расстройства, связанные со стрессом)

в МКБ-11, в отличие от МКБ-10, рассматриваются в от-

дельных разделах; сходные изменения произошли в DSM,

начиная с четвертой редакции. 

Основные формы тревожных расстройств, которые

в настоящее время встречаются в клинической практике, –

социальное тревожное расстройство, паническое расстрой-

ство (часто сочетающееся с агорафобией) и генерализован-

ное тревожное расстройство (ГТР). Кроме того, поводом

для обращения к специалисту могут послужить специфиче-

ские фобии – как в изолированном виде, так и в сочетании

с другими формами тревоги. Особое место среди тревожных

расстройств занимает ГТР, распространенность которого

в течение жизни достигает 6,2% [1].

ГТР характеризуется склонностью к суициду и под-

верженностью сердечно-сосудистым болезням; и то, и дру-

гое лежит в основе повышенного риска преждевременных

смертей у пациентов [2]. ГТР диагностируется врачами пер-

вичного звена здравоохранения, интернистами и невроло-

гами чаще, чем психиатрами, что позволяет рассматривать

данное расстройство в качестве важной проблемы не только

психиатрии, но и клинической медицины в целом. В лече-

нии тревожных расстройств, в том числе ГТР, применяются

как фармакологические средства, так и психотерапия. В со-

Material and methods. The study design was a multicentre, open-label, non-comparative clinical trial (CT) with two doses of alimemazine 20

and 40 mg (Teraligen® retard, prolonged-release film-coated tablets). 129 patients diagnosed with GAD (criteria according to the ICD-10 clas-

sification), 86 women and 43 men were included, mean age 38.0±11.1 years. The level of anxiety, assessed by the Hamilton HARS scale, at

Week 0 (Visit 1) was 24.8±7.3 points. 

Results. By Week 6, the level of anxiety statistically significantly decreased to a mean score of 10.8±6.6, while the dynamics of the mean score

relative to baseline was -14.0±6.27 (p<0.0001). The proportion of patients with a decrease in the total score on the HARS scale by 50% or more

compared with the initial value was: after 1 week of therapy – 10.3% (n=13); after 3 weeks of therapy – 60.5% (n=75; compared to baseline,

p<0.0001); after 6 weeks of therapy – 69.4% (n=86; compared to baseline, p<0.0001). The therapy was well tolerated, among the adverse

events (AEs) patients noted: morning sleepiness (7.8%; n=10); dry mouth (7.8%; n=10); general weakness (4.7%; n=6). Other AEs (dizziness,

headache, impaired concentration, muscle weakness, memory impairment, tinnitus, tachycardia) were much less common. From the side of the

liver, no AEs were detected, including changes in the activity of liver enzymes. 

Conclusion. Prolonged release alimemazine tablets 20 mg and 40 mg for six weeks resulted in a statistically significant reduction in anxiety lev-

els, with at least two-thirds of patients experiencing more than half their anxiety. The effect increases with each week as you continue to take

the drug. The prolonged release form of alimemazine is well tolerated, the treatment of GAD with the drug is effective and safe and may repre-

sent a rational alternative to antidepressant therapy.
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ответствии с зарубежными и отечественными рекомендаци-

ями лекарственная и нелекарственная терапия тревожных

расстройств (в том числе ГТР) должна проводиться не менее

полугода, а в случаях отсутствия выраженного эффекта

и ремиссии она продолжается годами. 

Препаратами первой линии в фармакологической те-

рапии ГТР (как и других тревожных расстройств) являются

селективные ингибиторы обратного захвата серотонина

(СИОЗС) и ингибиторы обратного захвата серотонина

и норадреналина (ИОЗСН).

Бензодиазепины незаменимы при острых расстрой-

ствах – в первую очередь при сильной тревоге как текущем

состоянии и панической атаке. В то же время длительное

применение бензодиазепинов нежелательно, поскольку,

как указывают многие эксперты, эти препараты обладают

аддиктивным потенциалом и их продолжительный прием

может привести к зависимости [3]. По мнению авторов на-

стоящей статьи, продолжительный прием бензодиазепинов

(при наличии альтернативных подходов) противопоказан

для большинства пациентов не столько по причине их ад-

диктивного потенциала (нередко завышаемого и по этой

причине создающего почву для не вполне обоснованных

опасений), сколько в связи с ухудшением нейромоторики

и снижением когнитивных функций, возникающим под

влиянием этих препаратов как агонистов гамма-аминомас-

ляной кислоты.

Кроме того, в фармакологической терапии ГТР при-

меняют антипсихотики, и в этом качестве используются та-

кие препараты второго поколения, как кветиапин, оланза-

пин и рисперидон, а также так называемые малые нейро-

лептики, применение которых в пограничной психиатрии

рекомендовано Российским обществом психиатров, – суль-

пирид и алимемазин. Кветиапин – самый часто назначае-

мый в лечении тревожных расстройств антипсихотик вто-

рого поколения. К сожалению, лишь в относительно высо-

ких для пограничной психиатрии дозах (50 и 150 мг) квети-

апин продемонстрировал превосходство над плацебо в тера-

пии ГТР, но побочные эффекты (в первую очередь увеличе-

ние массы тела) отмечены больше чем у половины пациен-

тов [4]. Нежелательные эффекты кветиапина послужили

главной причиной того, что препарат не получил одобрения

Управления по контролю качества пищевых продуктов и ле-

карственных средств США (Food and Drug Administration,

FDA) для лечения тревожных расстройств. По мнению экс-

пертов FDA, с побочными действиями кветиапина можно

мириться при шизофрении и биполярном расстройстве, то-

гда как в лечении тревожных расстройств следует прибегать

к лекарственным средствам с лучшей переносимостью [4].

Оланзапин, при выраженном противотревожном эффекте

у ряда пациентов, чаще и в большей степени, чем кветиа-

пин, способствует увеличению массы тела, что существенно

ограничивает его применение в лечении ГТР и других тре-

вожных расстройств. Рисперидон, будучи одним из самых

часто назначаемых при шизофрении антипсихотиков, отли-

чается способностью вызывать все три типа побочных эф-

фектов, характерных для своего фармакологического клас-

са, а именно: экстрапирамидные симптомы, увеличение

массы тела и гиперпролактинемию, – что не позволяет рас-

считывать на достаточную приверженность терапии паци-

ентов с тревожными расстройствами. Сульпирид проявляет

заметные анксиолитические эффекты, но при этом в боль-

шей степени, чем многие другие антипсихотики, усиливает

синтез пролактина, что приводит к галакторее и другим по-

следствиям гиперпролактинемии. Кроме того, сульпирид

вызывает псевдопаркинсонизм, акатизию и позднюю дис-

кинезию в столь значительной степени, что это ставит под

сомнение его потенциальные преимущества в сравнении

с другими антипсихотиками [5].

Алимемазин, который, как указывалось выше, реко-

мендован Российским обществом психиатров в качестве

одного из двух (наряду с сульпиридом) «малых нейролепти-

ков» для применения в пограничной психиатрии, при оче-

видной способности смягчать проявления тревоги и вегета-

тивные нарушения, характеризуется хорошей переносимо-

стью, что, в частности, позволяет широко применять его не

только в детской психиатрии, но и в педиатрической прак-

тике в целом как в России, так и в странах Европейского

союза.

Алимемазин относится к алифатическим производ-

ным фенотиазина, что определяет его анксиолитический,

седативный, снотворный и вегетативно-стабилизирующий

эффект. Кроме того, подобно другим препаратам данной

фармакологической группы, алимемазин проявляет анти-

гистаминные эффекты и оказывает противоаллергическое

действие. Алимемазин находит применение в терапии раз-

личных форм тревожных расстройств, включая ГТР. В мно-

гоцентровом исследовании продемонстрировано улучше-

ние неврологического состояния, в том числе уменьшение

психовегетативных симптомов и повышение когнитивных

функций, у 45 пациентов в возрасте от 42 до 65 лет с диагно-

зом дисциркуляторной энцефалопатии под влиянием тера-

лиджена, назначавшегося в течение 60 дней в суточной дозе

15 мг [6]. В отличие от большинства антипсихотиков второ-

го поколения, алимемазин не увеличивает массу тела,

при рациональном дозировании не вызывает экстрапира-

мидных симптомов и не усиливает синтез пролактина, что

создает ему серьезные преимущества в переносимости

в сравнении с другими препаратами его класса. Благодаря

удачному сочетанию фармакологического профиля и высо-

кой переносимости алимемазин, по нашему мнению, де-

монстрирует практически эталонное соответствие потреб-

ностям пограничной психиатрии. Учитывая спектр фарма-

кологических эффектов алимемазина, можно предполо-

жить, что динамика отдельных фармакологических эффек-

тов может различаться в зависимости от того, с влиянием на

какие рецепторы – гистаминовые Н1-рецепторы, серото-

ниновые 5-HT-рецепторы, альфа-адренорецепторы или до-

фаминовые D-рецепторы – связано действие препарата по

мере продолжения курса терапии. У большинства пациен-

тов с ГТР и другими тревожными расстройствами терапев-

тический эффект достигается при приеме алимемазина

в дозе не менее 15–20 мг, и это – наряду с другими потреб-

ностями клинической практики, включая удобство приема

препарата и достаточную приверженность терапии, – опре-

деляет необходимость применения пролонгированной

формы препарата. Потребность в антипсихотике с доста-

точной эффективностью и надлежащей переносимостью

в фармакологической терапии ГТР в числе прочих факторов

определяется тем, что некоторые пациенты демонстрируют

настороженное отношение к антидепрессантам (при нейт-

ральном отношении к другим психотропным лекарствен-

ным средствам), у ряда пациентов отмечается отсутствие

О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е И С С Л Е Д О В А Н И Я И М Е Т О Д И К И

70 Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2023;15(3):68–75



терапевтического эффекта антидепрессантов, и в ряде слу-

чаев наблюдается повышенная индивидуальная чувстви-

тельность к усилению нейротрансмиссии серотонина, что

делает невозможным применение серотонинергических ан-

тидепрессантов первой линии – СИОЗС и ИОЗСН. Кроме

того, выбор бензодиазепинов как препаратов второй линии

в лечении тревожных расстройств в России в настоящее

время весьма ограничен, что, наряду с отмеченными выше

недостатками данного класса лекарственных средств, суще-

ственно ограничивает возможность их клинического

применения.

Настоящее исследование было предпринято на осно-

ве оценки алимемазина (и особенно его пролонгированной

формы) в качестве многообещающего средства лечения

ГТР с достаточной эффективностью и хорошей переноси-

мостью. 

Целью исследования было изучение эффективности

и безопасности терапии препаратом алимемазин (Тералид-

жен® ретард, таблетки пролонгированного действия, по-

крытые пленочной оболочкой) у пациентов с ГТР.

Материал и методы. Дизайн исследования – много-

центровое открытое несравнительное клиническое иссле-

дование (КИ) с двумя дозами алимемазина 20 и 40 мг (Тера-

лиджен® ретард, таблетки пролонгированного действия, по-

крытые пленочной оболочкой), у пациентов с ГТР (рис. 1). 

КИ проводилось на базе шести центров в России.

В КИ включались амбулаторные пациенты 18–60 лет с ди-

агнозом ГТР согласно критериям МКБ-10 (F41.1) с дли-

тельностью заболевания не менее 12 мес. Жалобы пациента

на чувство тревоги должны были сохраняться на протяже-

нии не менее 2 мес до включения в исследование. Сумма

баллов по Шкале Гамильтона (Hamilton Anxiety Rating Scale,

HARS) для оценки уровня тревоги должна была быть ≥18,

а сумма баллов по Шкале депрессии Гамильтона (Hamilton

Depression Rating Scale 21-Item, HAMD-21) ≤6. 

В КИ не включались пациенты с тревожными нару-

шениями в рамках других психических заболеваний (ши-

зофрения, шизоаффективные, аффективные и паниче-

ские расстройства, злоупотребление алкоголем, прием

психоактивных веществ и др.), с наличием противопока-

заний к приему алимемазина, а также заболеваний, спо-

собных повлиять на оценку эффективности и безопасно-

сти препарата (тяжелые заболевания печени и почек,

удлинение интервала Q–T, выраженная брадикардия,

эпизоды желудочковой тахикардии по типу «пируэт», слу-

чаи внезапной сердечной смерти в семейном анамнезе,

закрытоугольная глаукома, гиперплазия предстательной

железы, паркинсонизм, миастения, эпилепсия и др.).

На визите скрининга пациента-

ми подписывался листок информи-

рованного согласия участия в КИ.

Пациенты, прошедшие скрининг, по-

сле анализа всех критериев включе-

ния-невключения начинали получать

терапию препаратом исследования

алимемазином (Тералиджен® ретард,

таблетки пролонгированного дейст-

вия, покрытые пленочной оболоч-

кой, 20 мг/сут) на неделе 0 (визит 1)

в дозе 20 мг/сут. В дальнейшем были

предусмотрены две ступени терапии

(ступень 1 и ступень 2). Пациенты со снижением баллов по

шкале HARS по сравнению с исходным уровнем менее чем

на 50% на неделе 3 (визит 3), переводились на ступень 2, где

доза препарата составляла 40 мг/сут. Остальные пациенты

продолжали прием препарата в текущей дозе 20 мг/сут (сту-

пень 1) до окончания 6-недельного периода лечения – неде-

ля 6 (визит 4). На неделе 8 после окончания терапии для

оценки безопасности проводился визит последующего на-

блюдения (визит 5; см. рис. 1). 

Во время КИ проводилась клиническая оценка, кото-

рая включала сбор жалоб, анамнеза, осмотр и измерение

жизненно важных показателей, инструментальные методы

(общий и биохимический анализ крови, общий анализ мо-

чи, электрокардиография в 12 отведениях, тест на беремен-

ность). Уровень тревоги оценивался по HARS. Качество сна

анализировалось с помощью Питтсбургского опросника ка-

чества сна (Pittsburgh Sleep Quality Index, PSQI). Для изуче-

ния общего клинического впечатления использовали суб-

шкалу тяжести Шкалы общего клинического впечатления

(Clinical Gobal Impression Scale Severity, CGI-S), которая

включает семь категорий (1 – психически здоров; 2 – погра-

ничное психическое заболевание; 3 – болен в легкой степе-

ни; 4 – болен в умеренной степени; 5 – болен в значитель-

ной степени; 6 – болен в тяжелой степени; 7 – относится

к группе наиболее тяжело больных пациентов). Для оценки

уровня депрессии на неделе -1 (визите скрининга) использо-

вали шкалу HAMD-21. Все пациенты вели дневники, где от-

мечали прием препарата исследования. Исследователями

анализировалось количество выданных, возвращенных, уте-

рянных таблеток и количество принятых таблеток согласно

дневнику пациента, на основании этих данных рассчиты-

вался комплаенс (приверженность пациента лечению).

Первичным показателем эффективности была дина-

мика среднего балла по шкале HARS относительно исход-

ного значения (на неделе 0) через 6 нед терапии (неделя 6). 

Вторичными показателями эффективности были: 

– динамика среднего балла по шкале HARS на неделях

1 и 3 относительно исходного значения (неделя 0);

– доля пациентов со значимым снижением уровня

тревоги по шкале HARS на неделях 1, 3 и 6. Значи-

мым снижением уровня тревоги (улучшением) счи-

тается снижение суммы баллов по шкале HARS на

50% и более по сравнению с исходным значением;

– динамика среднего балла, а также доли пациентов

с отсутствием симптомов или минимально выражен-

ными симптомами по субшкале тяжести шкалы

GCI-S на неделях 1, 3 и 6 относительно исходного

значения (неделя 0);
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Рис. 1. Схема проведения клинического исследования

Fig. 1. Clinical trial scheme
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– динамика качества сна (PSQI) на неделях 1, 3 и 6 от-

носительно исходного значения (неделя 0);

– доля пациентов со значимым снижением уровня

тревоги по шкале HARS на фоне приема различных

доз пролонгированной формы алимемазина (20 или

40 мг/сут) на неделях 3 и 6;

– комплаенс (изменение приверженности лече-

нию) – средняя доля принятых пациентами доз

препарата исследования от требуемых протоколом

на неделях 1, 3 и 6. Оценка проводилась при помо-

щи дневника пациента, где участники фиксировали

прием препарата исследования, а также путем учета

выдачи и возврата препарата.

Оценка безопасности включала регистрацию нежела-

тельных явлений (НЯ) и серьезных НЯ, а также полное фи-

зикальное обследование. Оценка показателей жизненно

важных функций проводилась в течение всего КИ, анализ

лабораторных данных (общего анализа крови, биохимиче-

ского анализа крови, общего анализа мочи) – при скринин-

ге и по окончании 6 нед терапии, параметров электрокар-

диограммы в 12 отведениях (частота сердечных сокращений,

комплекс QRS, интервалы P–Q(R), Q–T, Q–Tc, вычислен-

ный по формуле Базетта) – на скрининге, неделях 1, 3 и 6.

Статистический анализ. Использовались методы опи-

сательной статистики – анализ частоты и средние значения.

Все показатели проверялись на нормальное распределение

по критерию Колмогорова–Смирнова. При условии нор-

мального распределения использовались параметрические

методы. Если нормальное распределение отсутствовало,

то использовались непараметрические методы. Статистиче-

ски значимыми считались различия при p<0,05. Численные

показатели приведены в формате: среднее ± среднеквадра-

тичное отклонение. Анализ эффективности и безопасности

проводился в популяции ITT (intention-to-treat – популя-

ция в зависимости от исходно назначенного лечения): все

участники, которые подверглись воздействию изучаемого

препарата, независимо от степени следования протоколу

в ходе исследования. Для оценки первичного критерия эф-

фективности применен ковариационный анализ (ANСOVA)

с поправкой на исходное значение уровня тревоги по шкале

HARS. Анализ вторичных критериев эффективности прове-

ден при помощи t-критерия (дисперсионный анализ,

ANOVA). Для частотных показателей (долей) проведено

сравнение групп при помощи точного критерия Фишера

или критерия χ2 («хи-квадрат»). Для оценки изменения

уровня тревоги по шкале HARS со временем проведен дис-

персионный анализ повторных измерений (RM ANOVA)

с расчетом контрастов для каждой временной точки.

Результаты. В КИ включено 129 человек (86 жен-

щин и 43 мужчины): 127 (98,4%) – европеоидной расы,

2 (1,6%) – монголоидной расы. Средний возраст составлял

38,0±11,1 года. Завершили 6-недельный период лечения

в соответствии с протоколом 122 (94,6%) пациента (в тече-

ние КИ семь пациентов выбыли по причине отказа в даль-

нейшем участии и несоблюдения требования процедур про-

токола). 

Уровень тревоги, оцененной по шкале HARS, на неде-

ле 0 (визит 1) составлял 24,8±7,3 балла. Оценка первичного

критерия эффективности в КИ показала, что на фоне тера-

пии пролонгированной формой алимемазина к неделе 6

(визит 4) уровень тревоги статистически значимо снизился

до значения среднего балла 10,8±6,6, при этом динамика

среднего балла относительно исходного значения составила

-14,0±6,27 (p<0,0001). 

Оценка вторичных критериев эффективности. Дина-

мика показателя среднего балла по шкале HARS по сравне-

нию с исходным значением представлена на рис. 2. Так, че-

рез 1 нед терапии (визит 2) изменение общего среднего бал-

ла по шкале HARS относительно исходного значения соста-

вило -5,8±5,67, а через 3 нед терапии (визит 3) -11,8±5,48

балла (p<0,0001). 

Доля пациентов со снижением общего балла по шкале

HARS на 50% и более по сравнению с исходным значением

составила: через 1 нед терапии (визит 2, в анализ включено

126 пациентов) – 10,3% (n=13); через 3 нед терапии (визит 3,

в анализ включено 124 пациента) – 60,5% (n=75; в сравне-

нии с исходным значением p<0,0001); через 6 нед терапии

(визит 4, в анализ включено 124 пациента) – 69,4% (n=86;

в сравнении с исходным значением p<0,0001).

Динамика долей пациентов со значимым снижением

уровня тревоги по шкале HARS на неделях 1, 3 и 6 по срав-

нению с исходным значением представлена на рис. 3.
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Рис. 2. Средний балл уровня тревоги по шкале тревоги HARS

до лечения (неделя 0) и через 1, 3 и 6 нед терапии 

алимемазином ретард. * – значимость различий 

с предыдущим значением р<0,0001 (здесь и на рис. 3–5)

Fig. 2. Mean score of anxiety level on the HARS anxiety scale

before treatment (Week 0) and after 1, 3 and 6 weeks 

with alimemazine retard treatment. * – significance of differences

with the previous value p<0.0001 (here and in Fig. 3–5)
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Fig. 3. The proportion of patients with different dynamics on the HARS

anxiety scale after 1, 3 and 6 weeks with alimemazine retard treatment
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Данные по динамике среднего балла субшкалы CGI-S

по сравнению с исходным значением представлены в табли-

це и на рис. 4. На фоне терапии пролонгированной формой

алимемазина происходило статистически значимое сниже-

ние среднего балла по шкале CGI-S на каждой неделе (не-

дели 1, 3, 6) по отношению как к исходному уровню, так

и к показателям предыдущего визита. 

Из таблицы видно, что общая клиническая оценка па-

циентов до начала лечения (неделя 0) наиболее часто соот-

ветствовала уровню «Болен в умеренной степени» и «Болен

в значительной степени». В течение 1-й недели лечения

около половины пациентов (47,6%) были оценены в диапа-

зоне «Психически здоров» – «Болен в легкой степени», что

говорит о быстром нарастании клинического эффекта про-

лонгированной формы алимемазина. На протяжении курса

лечения доля пациентов с регрессом симптоматики тревож-

ного расстройства уменьшалась, и к 6-й неделе более трети

пациентов (35,5%) были расценены как здоровые, а еще

почти у половины (42,8%) симптоматика была минимально

выраженной. 

На фоне терапии пролонгированной формой алиме-

мазина пациенты отмечали улучшение качества ночного

сна. Динамика среднего балла по опроснику PSQI соста-

вила: через 1 нед терапии (визит 2) -1,3±2,73, через 3 нед

терапии (визит 3) -3,1±3,21, через 6 нед терапии (визит 4)

-3,9±3,41 (рис. 5). 

Важно отметить, что значимое улучшение засыпания

отмечали 32,6% пациентов, при этом до терапии (неделя 0)

пациентам в среднем вечером на засыпание требовалось

38,4±28,81 мин, в процессе терапии это время постоянно

сокращалось на каждой неделе: недели 1, 3 и 6 – соответст-

венно до 26,1±18,85; 19,2±12,84 и 16,8±14,99 мин. 

Динамично улучшались и другие показатели качест-

ва ночного сна. Так, субанализ параметров PSQI показал,

что до начала терапии (неделя 0) трудности засыпания

в течение 30 мин ни разу не были отмечены за последний

месяц у 12,4% (n=16), были реже, чем

раз в неделю, у 22,5% (n=29), отмеча-

лись один или два раза в неделю –

у 29,5% (n=38), три раза в неделю или

чаще – у 35,7% (n=46). Через 1 нед

терапии трудности засыпания ни ра-

зу не отмечали 21,4% пациентов

(n=27), 33,3% (n=42) отмечали труд-

ности реже чем раз в неделю, 30,2%

(n=38) – один или два раза в неделю,

15,1% (n=19) – три раза в неделю или

чаще. Во время визита на неделе 3 ни

разу не отметили трудности засыпа-

ния 32,3% (n=40), трудности засыпа-

ния были реже чем раз в неделю

у 45,2% (n=56), один или два раза

в неделю – у 20,9% (n=26), три раза

в неделю или чаще – у 1,6% (n=2).

В конце лечения (неделя 6) ни разу

не было трудностей засыпания

у 44,4% (n=55), трудности возникали

реже чем раз в неделю у 44,4%

(n=55), один или два раза в неделю –

у 10,5% (n=13), три раза в неделю или

чаще – у 0,8% (n=1). На фоне тера-
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Рис. 5. Средний балл по PSQI до лечения (неделя 0) 

и через 1, 3 и 6 нед терапии алимемазином ретард

Fig. 5. Mean score on the PSQI before treatment (Week 0) 

and after 1, 3 and 6 weeks with alimemazine retard treatment
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Рис. 4. Средний балл оценки субшкалы тяжести шкалы 

общего клинического впечатления (CGI-S) до лечения 

(неделя 0) и через 1, 3 и 6 нед терапии алимемазином ретард

Fig. 4. Mean score assessment of the Clinical Global 

Impression Scale Severity (CGI-S) before treatment (Week 0) 

and after 1, 3 and 6 weeks with alimemazine retard treatment
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Число и доли пациентов с различной оценкой 
субшкалы тяжести шкалы общего клинического 
впечатления (CGI-S) до лечения (неделя 0)  и через  1,  3
и 6 нед терапии алимемазином ретард,  n  (%)

The number  and proport ion of  pat ients  wi th  di f ferent
assessment  o f  the  Cl inical  Global  Impress ion Scale  
Sever i ty  (CGI-S) before  t reatment  (Week 0)  and af ter  1,  3
and 6  weeks  wi th  al imemazine re tard t reatment,  n  (%)

Показатели CGI-S 
Неделя

0 (n=129) 1 (n=126) 3 (n=124) 6 (n=124)

Психически здоров 0 16 (12,7) 23 (18,5) 44 (35,5)

Пограничное психическое заболевание 0 9 (7,1) 29 (23,4) 16 (12,9)

Болен в легкой степени 16 (12,4) 35 (27,8) 19 (15,3) 37 (29,9)

Болен в умеренной степени 75 (58,2) 41 (32,5) 43 (34,7) 21 (16,9)

Болен в значительной степени 31 (24,0) 24 (19,1) 9 (7,3) 5 (4,0)

Болен в тяжелой степени 7 (5,4) 1 (0,8) 1 (0,8) 1 (0,8)

Относится к группе наиболее 0 0 0 0

тяжело больных пациентов 



пии увеличилась средняя продолжительность сна

с 6,3±1,42 ч (неделя 0) до 6,8±1,36; 7,3±1,26 и 7,5±1,21 ч

на неделях 1, 2 и 6 соответственно. 

Улучшение сна наблюдалось и в аспекте уменьшения

количества ночных пробуждений. Так, на неделе 0 за по-

следний месяц ни разу не отмечали ночных пробуждений

11,6% (n=15), отмечали их реже чем раз в неделю 24,8%

(n=32), один или два раза в неделю – 29,5% (n=38), три раза

в неделю или чаще – 34,1% (n=44). Во время визита на не-

деле 1 ни разу не отмечали ночных пробуждений 26,2% па-

циентов (n=33), отмечали их реже чем раз в неделю 33,3%

(n=42), один или два раза в неделю – 27,0% (n=34), три раза

в неделю или чаще – 13,5% (n=17). На неделе 3 ни разу не

испытывали ночных пробуждений 28,2% (n=35), испытыва-

ли их реже чем раз в неделю 46,8% (n=58), один или два раза

в неделю – 21,0% (n=26), три раза в неделю или чаще – 4,0%

(n=5). На неделе 6 ни разу не было ночных пробуждений

у 38,7% (n=48), они были реже чем раз в неделю у 52,4%

(n=65), один или два раза в неделю – у 6,5% (n=8), три раза

в неделю или чаще – у 2,4% (n=3). 

Любопытным представляется уменьшение проблем

со сном по причине снижения количества плохих снов.

Так, например, на неделе 0 не испытывали плохих снови-

дений 20,9% пациентов (n=27), испытывали их реже чем

раз в неделю – 30,2% (n=39), один или два раза в неделю –

32,6% (n=42), три раза в неделю или чаще – 16,3% (n=21).

В процессе терапии была отмечена положительная дина-

мика в виде снижения количества плохих снов. На неделе 1

ни разу не отмечали неприятных сновидений 28,6%

(n=36), отмечали их реже чем раз в неделю 43,7% (n=55),

один или два раза в неделю – 22,2% (n=28), три раза в не-

делю или чаще – 5,5% (n=7). На неделе 3 не было плохих

сновидений у 40,3% (n=50), они были реже чем раз в неде-

лю у 47,6% (n=59), один или два раза в неделю – у 11,3%

(n=14), три раза в неделю или чаще – у 0,8% (n=1). На не-

деле 6 не отмечали неприятных снов 49,2% (n=61), отмеча-

ли их реже чем раз в неделю 42,7% (n=53), один или два

раза в неделю – 7,3% (n=9), три раза в неделю или чаще –

0,8% (n=1).

Соответственно в целом терапия пролонгированной

формой алимемазина улучшила качество сна. Исходно (не-

деля 0) его оценили как «достаточно плохое» 52,7% пациен-

тов (n=68), как «очень плохое» – 9,3% (n=12), «достаточно

хорошее» – 31,8% (n=41) и «очень хорошее» – только 6,2%

(n=8). Далее на фоне терапии мнение пациентов динамич-

но менялось. Во время визита на неделе 1 «достаточно пло-

хое» качество сна отмечено у 40,5% (n=51), «очень пло-

хое» – у 2,4% (n=3), а «достаточно хорошее» – у 45,2%

(n=57) и «очень хорошее» – у 11,9% (n=15). На неделе 3 ка-

чество сна оценивали как «достаточно плохое» 16,9%

(n=21), «очень плохое» – 0% (n=0), а «достаточно хоро-

шее» – 67,0% (n=83) и «очень хорошее» – 16,1% (n=20).

На неделе 6 качество сна было «достаточно плохое» у 6,5%

(n=8), «очень плохое» – у 0% (n=0), а «достаточно хоро-

шее» – у 73,4% (n=91) и «очень хорошее» – у 20,1% (n=25).

Некоторая сонливость утром при пробуждении была заре-

гистрирована лишь у 7,8% пациентов. Наиболее выражен

данный эффект был в первые дни терапии.

Согласно протоколу, через 3 нед терапии (визит 3)

при отсутствии снижения балла шкале тревоги HARS ме-

нее чем на 50% доза пролонгированной формы алимема-

зина повышалась до 40 мг/сут. Из 124 пациентов, завер-

шивших лечение на неделе 6 (визит 4), 86 человек (69,4%)

достигли снижения уровня тревоги по шкале тревоги

HARS более чем наполовину. Из них 56,5% (n=70) остава-

лись на ступени 1 в течение всего курса (доза алимемази-

на 20 мг/сут), а 12,9% (n=16) достигли эффекта на дозе

алимемазина 40 мг/сут (рис. 6). Таким образом, две трети

пациентов с ГТР достигают значимого регресса симпто-

мов тревоги на фоне терапии пролонгированной формой

алимемазина.

Приверженность лечению (комплаенс) была высокой.

Так, на неделе 1 (визит 2) комплаенс составил 99,1%, на не-

деле 3 (визит 3) – 99,9%, на неделе 6 (визит 4) – 99,1%. По-

лученные данные свидетельствуют о высокой безопасности

препарата и удобстве его применения для большинства па-

циентов. 

Терапия пролонгированной формой алимемазина

переносилась хорошо. Все НЯ были легкой или средней

степени тяжести. Серьезных НЯ зафиксировано не было.

Среди НЯ пациенты отмечали: утреннюю сонливость

(7,8%; n=10); сухость во рту (7,8%; n=10); общую сла-

бость (4,7%; n=6); головную боль (с возможной связью

с препаратом – 4,7%; n=6, с вероятной связью с препара-

том – 4,7%; n=6); головокружение (с возможной связью

с препаратом – 5,4%; n=7, с вероятной связью с препара-

том – 7,0%; n=9). Другие НЯ (нарушение концентрации

внимания, мышечная слабость, нарушение памяти, тин-

нитус, тахикардия) встречались гораздо реже. Со стороны

печени не было выявлено каких-либо НЯ, в том числе

изменения активности печеночных ферментов. Случаев

аллергических реакций также не отмечалось. Средние

значения основных показателей жизнедеятельности паци-

ентов, а также показатели физикального осмотра и лабо-

раторные показатели в процессе КИ существенно не из-

менялись.

Обсуждение. Результаты проведенного исследования

показали, что прием пролонгированной формы алимемазина

в дозах 20 и 40 мг в течение 6 нед приводит к статистически

значимому снижению уровня тревоги, оцениваемого на ос-

нове клинических данных и показателей Шкалы Гамильтона,

причем не менее чем у двух третей пациентов тревога снижа-

ется более чем наполовину. Эффект пролонгированной фор-

мы алимемазина в отношении снижения тревоги у пациентов

О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е И С С Л Е Д О В А Н И Я И М Е Т О Д И К И

74 Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2023;15(3):68–75

Рис. 6. Доля пациентов с различным регрессом 

уровня тревоги по шкале тревоги HARS на фоне 

терапии алимемазином ретард на неделе 6, %

Fig. 6. The proportion of patients with different anxiety level

regression on the HARS anxiety scale with alimemazine 

retard treatment at week 6, %

Снижение по шкале 

тревоги HARS:

более чем на 50% (доза 20 мг/сут)

более чем на 50% (доза 40 мг/сут)

менее чем на 50% (доза 40 мг/сут)
56,5

12,9

30,6



с ГТР увеличивается с каждой неделей по мере продолжения

приема препарата, что, возможно, определяется увеличением

его влияния на серотониновые 5-HT-рецепторы. Пролонги-

рованная форма алимемазина улучшает качество ночного

сна у пациентов с ГТР, оказывая благотворное влияние на та-

кие его характеристики, как отсутствие ночных пробужде-

ний, необходимость приема снотворных средств и ощущение

свежести в дневные часы. У некоторых пациентов пролонги-

рованная форма алимемазина может вызывать несколько из-

быточную сонливость при засыпании и утреннюю сонли-

вость, которая уменьшается по мере продолжения курса ле-

чения. Пролонгированная форма алимемазина характеризу-

ется хорошей переносимостью, что подтверждается высокой

приверженностью терапии пациентов с ГТР.

Проведенное в условиях реальной клинической прак-

тики исследование дополнило уже имеющиеся данные дру-

гих работ. Так, в ранее проведенном фармакокинетическом

исследовании Д.В. Рейхарт и соавт. [7] показали, что таб-

летки Тералиджен® пролонгированного действия 20, 40 и 60

мг обладают пролонгированным фармакокинетическим

профилем и прогнозируемой дозозависимостью. Пролон-

гированная форма алимемазина позволяет достичь равно-

мерной (плавной) концентрации препарата в течение су-

ток, а также более высокого дозирования препарата при со-

хранении благоприятного профиля безопасности. Допол-

нительным преимуществом для длительной терапии явля-

ется удобство однократного или двукратного применения

препарата в течение суток. Данные свойства исключитель-

но важны при длительной терапии тревожных расстройств.

Дозы алимемазина 20 и 40 мг позволяют оказывать более

выраженное влияние на серотониновые 5-HT-рецепторы

и другие моноаминергические системы, что отражается

в более мощном противотревожном и вегетостабилизирую-

щем действии. Относительно низкие дозы алимемазина,

по-видимому, оказывают первоначальное действие на гис-

таминовые Н1-рецепторы, что вызывает в основном седа-

цию, тогда как влияние на другие рецепторы и, соответст-

венно, другие клинические эффекты несколько менее вы-

ражены и отсрочены. Нами был показан достаточно быст-

рый и нарастающий эффект пролонгированной формы

алимемазина в отношении редукции тревожных рас-

стройств и нормализации сна (некоторая избыточная сон-

ливость отмечалась в начале курса, а затем быстро регрес-

сировала). 

Заключение. Лечение ГТР пролонгированной фор-

мой алимемазина в дозах 20 и 40 мг эффективно и безо-

пасно и может представлять собой как рациональную

альтернативу терапии антидепрессантами, так и возмож-

ность комбинации с ними и с другими лекарственными

средствами.
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