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Аналітичний огляд побічної дії та летальних 
наслідків гострих отруєнь нейролептиками 
та антидепресантами 

Актуальність. Зростання вживання нейролептиків та антидепресантів у багатьох країнах світу призводить 
до збільшення кількості гострих отруєнь з летальними наслідками. Серед них значна частина припадає на ком-
біновані отруєння, у тому числі  в поєднанні з іншими лікарськими засобами, що значно ускладнює проведення 
хіміко-токсикологічного аналізу.

Мета роботи. Проведення аналітичного огляду побічних дій та летальних наслідків гострих отруєнь нейро-
лептиками та антидепресантами, у тому числі при комбінації з іншими препаратами.

Матеріали та методи. Аналіз сайтів ehealthme.com і patientsville.com та наукових баз джерел літератури у мере-
жі Інтернет, таких як: Academia.edu, PubMed, ResearchGate, Scopus тощо.

Результати та їх обговорення. За результатами аналізу джерел встановлено, що у період з 2013 по 2018 рр. 
у світі зареєстровано 5094 випадків побічних дій та 56 летальних отруєнь при застосуванні найбільш вживаних 
нейролептиків похідних фенотіазинового ряду, а також 6013 випадків побічних дій та 675 летальних отруєнь 
при застосуванні трициклічних антидепресантів. Визначені їх основні побічні ефекти та причини смертель-
них випадків. Підвищує ризик отруєнь нейролептиками та антидепресантами їх комбіноване застосування та 
одночасний прийом лікарських засобів інших фармакологічних груп, що у значній мірі ускладнює проведення 
хіміко-токсикологічних досліджень для встановлення причини отруєння. 

Висновки. Проведені дослідження визначили фактори підвищення токсикологічної ситуації, що склалася 
останнім часом при застосуванні нейролептиків та антидепресантів, та обґрунтували розробку методів хіміко-
токсикологічного аналізу засобів, які спричинили смертельне отруєння.
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Analytical review of side effects and lethal cases of acute poisoning by antipsychotics 
and antidepressants

Topicality. Increase in the use of antipsychotics and antidepressants in many countries led to augmentation of 
acute poisoning amount with lethal cases. Among them, the main part is combined poisoning, including combination 
with other medicines, which significantly complicates the conduction of chemical-toxicological analysis.

Aim. To conduct the analytical review of side effects and lethal cases of acute poisoning by antipsychotics and anti-
depressants, including combination with other medicines.

Materials and methods. Analysis of websites and online literature sources such as: ehealthme.com, patientsville.
com, Academia.edu, PubMed, ResearchGate, Scopus etc.

Results and discussion. According to the results of sources analysis, in the period from 2013 to 2018, there were 
registered 5094 cases of side effects and 56 lethal poisonings with the use of the most commonly used antipsychotics of 
phenothiazine derivatives. Also 6013 cases of side effects and 675 lethal poisonings were registered with the use of tricyclic 
antidepressants. The main side effects and causes of fatalities have been identified. The combined use of antipsychotics 
and antidepressants and its simultaneous application with medicines from other pharmacological groups, increases the risk 
of poisoning. It greatly complicates the chemical and toxicological searches to determine the cause of poisoning.

Conclusions. The conducted research determined the factors of deterioration the toxicological situation recently 
which has developed with the use of antipsychotics and antidepressants and substantiated feasibility of the develop-
ment of methods of chemical-toxicological analysis for drugs that caused fatal poisoning.
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Аналитический обзор побочного действия и летальных последствий острых 
отравлений нейролептиками и антидепрессантами 

Актуальность. Рост потребления нейролептиков и антидепрессантов во многих странах мира приводит к уве-
личению количества острых отравлений с летальным исходом. Среди них значительная часть приходится на 
комбинированные отравления, в том числе в сочетании с другими лекарственными средствами, что значитель-
но осложняет проведение химико-токсикологического анализа.
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Цель работы. Проведение аналитического обзора побочных действий и летальных последствий острых 
отравлений нейролептиками и антидепрессантами, в том числе в комбинации с другими препаратами.

Материалы и методы. Анализ сайтов ehealthme.com и patientsville.com и научных баз источников литера-
туры в сети Интернет, таких как: Academia.edu, PubMed, ResearchGate, Scopus и др.

Результаты и их обсуждение. По результатам анализа источников установлено, что в период с 2013 по 
2018 гг. в мире зарегистрировано 5094 случаев побочных действий и 56 летальных отравлений при применении 
наиболее употребляемых нейролептиков производных фенотиазинового ряда, а также 6013 случаев побочных 
действий и 675 летальных отравлений при применении трициклических антидепрессантов. Определены их 
основные побочные эффекты и причины смертельных случаев. Повышает риск отравлений нейролептиками и анти-
депрессантами их комбинированное применение и одновременный прием лекарственных средств других фар-
макологических групп, что в значительной мере осложняет проведение химико-токсикологических исследова-
ний для установления причины отравления.

Выводы. Проведенными исследованиями определены факторы повышения токсикологической ситуации, 
которая сложилась в последнее время при применении нейролептиков и антидепрессантов, и обоснована раз-
работка методов химико-токсикологического анализа средств, вызвавших смертельное отравление.

Ключевые слова: нейролептики; антидепрессанты; отравления; побочные действия; химико-токсиколо-
гический анализ

ВСТУП
Токсикологічна ситуація, що склалася в багатьох 

країнах світу, в тому числі в Україні, характеризуєть-
ся зростанням вживання різних нейролептичних, анти-
депресивних, психостимулюючих та інших груп лі- 
карських засобів, що впливають на центральну нер- 
вову систему. Відповідно до цього збільшується кіль-
кість гострих отруєнь цими препаратами, які посіда-
ють одне з провідних місць у структурі госпіталізо-
ваних хворих з отруєннями хімічного походження. 
За своїм складом та характером впливу на організм 
отруєння лікарськими засобами поділяються на отру-
єння антидепресантами, нейролептиками, транкві-
лізаторами тощо [1, 2]. Серед них значна частина при- 
падає на комбіновані отруєння вказаними групами 
препаратів, у тому числі в поєднанні з іншими лі-
карськими засобами, що значно ускладнює прове-
дення хіміко-токсикологічного аналізу (ХТА).

З токсикологічної точки зору найбільш значущи-
ми є три- та тетрациклічні антидепресанти, нейро-
лептики фенотіазинового ряду, похідні бутирофено-
нів, тіоксантенів та деякі інші нейролептики [3, 4]. 
Причинами отруєння можуть бути застосування при 
суїцидах та з метою одурманювання, передозування 
під час лікування та безконтрольний прийом препа-
ратів внаслідок самолікування [4, 5].

Ці обставини роблять актуальною розробку мето-
дів ХТА на лікарські засоби, що спричинили отруєння.

У продовження праць з розробки методів ХТА 
психотропних засобів метою дослідження є прове-
дення аналітичного огляду побічних дій та летальних 
наслідків гострих отруєнь нейролептиками та анти-
депресантами, у тому числі при комбінації з іншими 
препаратами.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Аналіз сайтів ehealthme.com і patientsville.com та 

наукових баз джерел літератури у мережі Інтернет, 
таких як: Academia.edu, PubMed, ResearchGate, Scopus 
тощо.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Маючи різні механізми фармакологічної дії, ре- 

човини групи психотропних засобів, зокрема нейро-
лептики та антидепресанти, при отруєннях викли-
кають переважно розлад з боку центральної нерво- 
вої системи, що призводить до її пригнічення аж до 
коматозного стану, нейролептичний синдром, а та-
кож токсичне ураження серця, яке є однією з провід-
них причин його раптової зупинки [3, 4].

До групи нейролептичних засобів відносяться анти-
психотичні препарати, що застосовуються для ліку-
вання психозів та психічних розладів. Виділяють ти-
пові та атипові нейролептики. Типові нейролептики: 
1) похідні фенотіазину – а) аліфатичного ряду: лево- 
мепромазин (тизерцин), хлоропромазин (аміназин),  
алімемазин (тераліджен); б) похідні піперазину: пер-
феназин (етаперазин), трифлуоперазин (трифтазин), 
флуфеназин (модітен депо), тіопроперазин (мажептил); 
в) похідні піперидину: периціазин (неулептил), тіори-
дазин (сонапакс); 2) похідні бутирофенону: галопери-
дол, дроперидол; 3) похідні індолу: зипрасидон (зел-
докс), сертиндол (сердолек); 4) похідні тіоксантену: 
зуклопентиксол (клопіксол), флупентиксол (флюанк-
сол), хлорпротиксен (труксал). Атипові нейролептики: 
кветіапін (квентіакс), клозапін (азалептин, лепонекс), 
оланзапін (зіпрекса), амісульпірид (соліан), сульпірид 
(еглоніл), рисперидон (рисполепт), арипіпразол (зил- 
аксера) [5].

Основний механізм дії нейролептиків полягає 
у формуванні блокади дофамінергічних систем у мезо-
лімбічній області на рівні базальних гангліїв і гіпота-
ламусу. Вважають, що чим більше виражений дофа- 
мінолітичний ефект препарату, тим вище його анти-
психотичний потенціал і тим у більшій мірі форму-
ються екстрапірамідні порушення. Різномаїття ефек-
тів і їх наслідків призводить до численних клінічних 
проявів при отруєнні нейролептиками, які пов’язані 
не тільки з порушенням рухової активності, а й зі змі-
ною рівня гормональних процесів (гіперпролактине-
мія), терморегуляції (злоякісний нейролептичний 
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синдром, «серотоніновий синдром»), з порушеннями 
вегетативних функцій (небезпечні зміни ритму, ді-
енцефальні розлади, гепатити, гемолітичні анемії), 
а також з психічними порушеннями [6, 7].

Як правило, типові нейролептики мають високу 
спорідненість до D2-рецептора. Дані препарати про-
являють ряд побічних ефектів, включаючи високу 
швидкість розвитку екстрапірамідних симптомів при 
клінічно ефективних антипсихотичних дозах та їх 
відносну неефективність при лікуванні деяких симп- 
томів шизофренії [8]. Депресія досить часто зустрі-
чається і частково стосується антагонізму рецепто-
ра гістаміну H1. Антихолінергічні ефекти спостері- 
гаються з деякими типовими нейролептиками (хлор- 
промазином, локсапіном, мезоридазином та тіорида-
зином). Ця антихолінергічна токсичність включає змі- 
«нений психічний статус, затримку сечі, тахікардію 
тощо. Гіпотензія поширена і багато в чому пов’язана 
з ортостазом. Однак деяку гіпотонію можна спосте-
рігати через пряму депресію міокарда. Ортостаз є до-
сить поширеним для багатьох цих агентів і стосуєть- 
ся антагонізму α-рецепторів. Всі нейролептики здат-
ні знижувати поріг судом. Хоча деякі засоби (клоза-
пін, локсапін та деякі фенотіазини) мають більш ви- 
соку схильність до виникнення судом, останні зали-
шаються порівняно рідкісними навіть при їх засто-
суванні. Нейролептики з високою терапевтичною до- 
зою (левомепромазин, хлорпромазин тощо) вважа-
ються більш токсичними, ніж препарати з малою те-
рапевтичною дозою (галоперидол) [8, 9]. Екстрапіра- 
мідні ефекти описані з усіма типовими антипсихо-
тичними засобами. Екстрапірамідні симптоми мож-
на поділити на зворотні (гостра дистонія, акатизія, 
паркінсонізм, нейролептичний злоякісний синдром) 
[10, 11] та незворотні синдроми (тардивна дискінезія). 
Гостра дистонія, як правило, виникає впродовж від 
декількох годин до декількох днів після початку прийо-
му ліків. Іноді може виникати спазм м’язів глотки або 
гортані, що може заважати диханню [12].

Здійснений аналіз сайтів ehealthme.com та pati- 
entsville.com [13-16, 18-20] стосовно отруєнь деяки-
ми типовими фенотіазиновими нейролептиками свід-
чить, що у період 2013-2018 рр. у світі зареєстрова-
но значну кількість отруєнь даними засобами, у тому 
числі з летальними наслідками (табл. 1).

Хлорпромазин (аміназин) – перший синтезова-
ний нейролептик, один з основних та найбільш ти-
пових препаратів цього класу, який є представником 
фенотіазинів аліфатичного ряду. Прийом 3-4 г хлор- 
промазину призводить до важкого отруєння. Відпо-
відно до даних сайту ehealthme.com з 2975 пацієнтів, 
які приймали аміназин, побічні ефекти мали 818 [13], 
зокрема: цукровий діабет 2 типу, панкреатит, тардив-
ну дискінезію, гіперчутливість до засобу, зниження 
або збільшення ваги, підвищення рівня холестерину 
в крові, блювоту, тремор. Згідно з даними patients- 
ville.com [14] у період 2013-2018 рр. зареєстровано 

449 випадків побічних ефектів, з них 16 випадків 
завершених суїцидів, госпіталізовано 107 пацієнтів. 
Одночасно з цим препаратом при суїцидах застосову-
вались: ацетамінофен, амітриптилін, амоксапін, бу-
пропіон, карбамазепін, нортриптилін, флуоксетин, 
габапентин, ламотриджин, дезипрамін, сертролін,  
вальпроєва кислота, міртазапін.

Піперазинові фенотіазини (фторфеназин, перфе-
назин, трифлуорперазин) чинять сильнішу дію і ви- 
кликають отруєння в менших дозах. Трифлуорперазин 
є одним з найбільш активних антипсихотичних за-
собів. Серед традиційних препаратів цього ряду він 
дещо поступається лише галоперидолу, трифлупери-
долу і тіопроперазину. Відповідно до даних [13] із заре-
єстрованих пацієнтів, які його приймали, побічні ефек- 
ти мали 1219 особи. Серед них 40 (3,28 %) мали спро-
бу суїциду.

Перфеназин – нейролептик фенотіазинового ряду, 
що за вираженістю антипсихотичного ефекту пере-
вершує аміназин, наближаючись в цьому відношен-
ні до трифтазину. Відповідно до [15] при застосуван-
ні перфеназину 1245 пацієнтів мали побічні ефекти. 
Серед побічних ефектів виявлено: збільшення ваги, 
спроби суїциду, тремор, параліч кишкових м’язів, тар-
дивну дискінезію, інфекції сечовивідних шляхів. Відпо-
відно до даних patientsville.com у період 2013-2018 рр. 
зареєстровано 14 випадків завершених суїцидів пер-
феназином та 33 випадки передозувань. Одночасно 
з ним при суїцидах застосовувались: амітриптилін, 
карбамазепін, літію цитрат, нортриптилін, симваста-
тин, верапаміл [16]. 

Прохлорперазин розроблений як антипсихотич-
ний препарат, проте на теперішній час застосовуєть- 
ся переважно як протиблювотний засіб та для ліку-
вання запаморочення. При застосуванні прохлорпе-
разину виявлено ряд побічних ефектів, зокрема екстра- 
пірамідальні симптоми [17]. Також було зареєстро-
вано 307 пацієнтів, які мали такі його побічні ефек-
ти як: втрата свідомості, легенева емболія, амнезія, 
неінфекційний цистит, дизартрія. Згідно з даними 
patientsville.com [18] зареєстровано 118 випадків 

Таблиця 1

КІЛЬКІСТЬ ЗАРЕЄСТРОВАНИХ 
ТОКСИКОЛОГІЧНИХ НАСЛІДКІВ ЗАСТОСУВАННЯ  

ФЕНОТІАЗИНОВИХ НЕЙРОЛЕПТИКІВ  
У ПЕРІОД 2013-2018 рр.

Найменування 
лікарського засобу

Кількість 
побічних дій

Кількість 
летальних 

отруєнь
Хлорпромазин 1267 16
Трифлуорперазин 1219 –
Перфеназин 1245 14
Прохлорперазин 118 14
Флуфеназин 1132 12
Тіоридазин 113 –
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побічних ефектів прохлорперазину, серед них 10 смер-
тей, 6 випадків конвульсій, 41 випадок передозувань 
та 4 випадки завершених суїцидів. Одночасно з ним 
застосовувались: діазепам, ламотриджин, іміпрамін, 
симвастатин, сероквель, сертралін, міконазол. 

Флуфеназин – потужний нейролептик з додатко-
вим психоактивуючим та седативним ефектом, піпе-
разинове похідне фенотіазину. Застосовується для лі-
кування шизофренії та інших психічних розладів, які 
супроводжуються гіперактивністю та збудженням.  
Згідно з даними [19] при застосуванні флуфеназину 
1132 пацієнти мали ряд побічних ефектів, зокрема: 
збільшення ваги, цукровий діабет, гранулоцитопенія, 
психотичний розлад. Згідно з даними patientsville.com 
зареєстровано 106 випадків побічних ефектів, серед 
них 12 смертей, 45 госпіталізацій через передозу- 
вання, 7 випадків коми та 3 випадки летаргії. Одно-
часно з флуфеназином при передозуваннях застосо-
вувались: галоперидол, амітриптилін, гідрохлортіа-
зид, доксорубіцин, фенітоїн, діазепам, алпразолам.

Тіоридазин – піперидинове похідне фенотіазину, 
що відноситься до групи антипсихотичних препаратів. 
Ця група препаратів виявляє менш сильну антипси-
хотичну активність, ніж аліфатичні і піперазинові по-
хідні фенотіазину. Тіоридазин синтезований у лабо- 
раторії компанії «Novartis» під торговою назвою «Мела-
рил». Тіоридазин застосовується при психічних та 
емоційних порушеннях, що супроводжуються страхом, 
тривожністю, збудженням; при шизофренії; органіч-
них психозах; психомоторному збудженні; маніакаль-
но-депресивних станах; алкогольному абстинентно- 
му синдромі; для корекції психічних розладів та роз-
ладів поведінки у дітей. Проте на теперішній час за-
стосування препарату в багатьох країнах забороне-
но у зв’язку з частими побічними ефектами з боку 
серцево-судинної системи та виникненням ретино-
патії. Згідно з даними сайту ehealthme.com [20] при 
застосуванні тіоридазину 113 пацієнтів мали побічні 
ефекти. Зокрема: пригнічення рівня свідомості, асцит, 
брадикардію, агранулоцитоз, хвилювання, тривогу, 
підвищену чутливість до лікарських засобів, агресію, 
зупинку серця, астенію, біль у животі. 

Антидепресанти застосовуються головним чином 
при ендогенних депресіях. Особливо вони ефективні 
при тривожно-депресивних станах, зменшують три-
вогу, ажитацію і власне депресивні прояви різної етіо-
логії. Найчастіше отруєння антидепресантами відбу- 
ваються з суїцидальної метою, рідше – з метою само-
лікування. Крім того, деякі антидепресанти вжива-
ються з метою наркотичного сп’яніння (тіанептин) 
часто в комбінаціях з іншими засобами, наприклад, 
з амфетамінами. Основні представники антидепре-
сантів: 1) трициклічні антидепресанти (ТЦА) – амі-
триптилін (триптизол), нортриптилін, іміпрамін (імі-
зин, меліпрамін, тофраніл), анафраніл, хлорпротиксен 
(труксал), азафен, тіанептин (коаксил) та ін.; 2) тетра-
циклічні антидепресанти – мапротилін і міансерин; 

різні циклічні – тразодон (дезирел, моліпаксин), амокса-
пін, флюоксетин (прозак), номіфензин, вілоксазин, 
пізотифен; 3) антидепресанти – вибіркові інгібітори 
моноаміноксидази (іМАО): ніаламід (ніамід, нуредал), 
фенелзин, транілципрамін (трансамін), моклобемід, 
піразидол; 4) антидепресанти – інгібітори зворотньо-
го захоплення серотоніну: флуоксетин, флувоксамін, 
циталопрам, сертралін, пароксетин [21, 22].

ТЦА структурно схожі з фенотіазинами і карба-
мазепіном. Основою їх дії є блокада зворотного за-
хоплення норадреналіну, серотоніну і частково до- 
фаміну. Антидепресанти – блокатори зворотного за-
хоплення серотоніну є високоселективними сполу- 
ками і за рахунок цього виявляють помірні токсич-
ні ефекти (нудоту, блювоту, порушення поведінки). 
Однак вони становлять велику небезпеку при засто-
суванні в комбінаціях з наркотичними аналгетиками. 
У цих випадках такі препарати викликають «серото-
ніновий» синдром, який характеризується високою 
летальністю. Інгібітори МАО блокують активність фер-
менту, що руйнує норадреналін, дофамін і серотонін, 
в результаті чого формується надлишок катехоламі-
нів і гіпертензійний синдром. Оскільки МАО локалі-
зована в багатьох органах, то отруєння препаратами 
цієї групи часто супроводжується розвитком ішеміч-
них ушкоджень, таких як некрози печінки, інфаркти 
міокарда, інфаркти плаценти. При комбінації іМАО 
з іншими фармакологічними засобами (антигіпертен-
зивними, протиаритмічними, наркотичними аналге-
тиками, блокаторами зворотного захоплення серо-
тоніну) розвиваються смертельні випадки, причиною 
яких вважають розвиток «серотонінового синдрому» 
(делірію, гіпертермії, гіпертензії, м’язової ригідності, 
рабдоміолізу) в результаті фармакодинамічної взаємо-
дії цих препаратів з іМАО [22].

Передозування ТЦА, як правило, викликає симпто-
ми впродовж перших 2 годин після прийому і май-
же завжди впродовж перших 6 годин після прийому. 
Симптоми передозування характеризуються депре-
сією, гіпотонією, судомами та антихолінергічною ток-
сичністю [22]. Блокада натрієвих каналів призводить 
до затримки внутрішньошлуночкової провідності. 
Існують повідомлення про розвиток тромбоцитопе-
нії та внутрішньосудинної коагуляції при передозу-
ванні та терапевтичному прийомі ТЦА. До факторів 
ризику виникнення отруєнь ТЦА відносяться: похи-
лий вік, патологія серцевої діяльності, генетичний 
поліморфізм цитохрому Р-450-2D6, який обумовлює 
повільне гідроксилювання (дезипрамін). Для всіх ТЦА 
(крім дезипраміну, нортриптиліну, триміпраміну та  
протриптиліну) доза, що дорівнює або перевищує най-
меншу токсичну дозу, становить > 5 мг/кг. Для дези-
праміну, нортриптиліну, фортриміпраміну дана доза > 
2,5 мг/кг; а для протриптиліну – > 1 мг/кг [23, 24].

Передозування антидепресантами небезпечніше, 
ніж передозування нейролептиками. ТЦА посідають 
одне з провідних місць серед причин смерті від отруєнь. 
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Найчастіше отруєння антидепресантами відбувають-
ся з суїцидальною метою, рідше – при самолікуванні. 
Суїцидальні спроби із вживанням ТЦА є основною 
причиною госпіталізації. Крім того деякі антидепре-
санти вживаються з метою наркотичного сп’яніння 
(тіанептин), часто в комбінаціях з іншими засобами, 
наприклад, з амфетамінами [25, 26].

Згідно з дослідженнями [26-28] встановлена при-
чинно-наслідкова роль антидепресантів у індукуван-
ні суїцидальних думок та дії у педіатричних пацієнтів. 
З 2005 року відповідно до рекомендацій FDA вироб-
ники антидепресантів мають включити в опис по-
передження, в якому детально описується ризик само- 
губства у педіатричних пацієнтів. Відповідно до по-
силань [27, 28] з 82802 суїцидальних випадків анти-
депресантами, зареєстрованих у США, переважна біль- 
шість випадків зустрічається серед жінок та підліт-
ків. Близько 40 летальних на 1000 суїцидальних ви-
падків. Смертельні випадки були у віці від 40 до 49 ро- 
ків. Відповідно до типу антидепресанта середній по-
казник небезпеки для 25 антидепресантів становив 
79 (діапазон: від 0 до 292). Найвищі показники небез-
пеки мали амоксапін (292), мапротилін (211) та де-
зипрамін (187). Трициклічні антидепресанти та бу- 
пропіон мали високі показники відповідно до класи-
фікації. Небезпека для життя пацієнтів при гостро-
му передозуванні ТЦА полягає у кардіотоксичній та 
нейротоксичній дії з розвитком коматозного стану. 
Гострі отруєння найчастіше зустрічаються амітрип-
тиліном та іміпраміном, а також їх похідними. Все час-
тіше з’являються повідомлення про випадкові отру- 
єння у дітей. Гострі отруєння у дорослих розвива-
ються при разовому прийомі 1,5-2 г цих препаратів, 
що відповідає їх сироватковій концентрації понад 
1000 нг/мл. Прийом більше 2 г часто призводить до 
летального наслідку [29-31].

Здійснений аналіз сайтів ehealthme.com та pati- 
entsville.com стосовно отруєнь антидепресантами свід-
чить, що у період 2013-2018 рр. у світі зареєстровано 
значну кількість отруєнь ТЦА, у тому числі леталь-
них (табл. 2).

Амітриптилін (елавіл) за хімічним складом є тре-
тинним аміном. Згідно з даними [32] зі 7451 випадку 
при застосуванні амітриптиліну 2589 пацієнтів ма- 
ли ряд побічних ефектів. Серед побічних ефектів - 
зниження або збільшення ваги, тремор, біль, нудота, 
суїцидальні думки та спроба суїциду. Відповідно до 
даних patientsville.com зареєстровано 1328 випадків 
побічних ефектів, серед них 281 смертельний, 502 гос-
піталізації через передозування, 96 завершених суї-
цидів. У випадках суїцидів одночасно з амітриптилі-
ном застосовувались: піоглітазон, верапаміл, етанол, 
габапентин, хлорпромазин, венлафаксин, перфеназин, 
міртазапін, метформін, кодеїн, флуфеназин, пропра-
нолол, циталопрам.

Нортриптилін (памелор) – метильований мета-
боліт амітриптиліну, трициклічний антидепресант 

для лікування депресії. Серед проаналізованих 2164 ви-
падків застосування нортриптиліну у 1065 пацієнтів 
виявлені побічні ефекти: розлади сну, суїцидальні 
думки та спроби суїциду, блювота, гіперчутливість 
до ЛЗ. Памелор при використанні в дозах більше 
150 мг/день зазвичай викликав сухість у роті, запа-
морочення, вади зору, запори та затримку сечовипус-
кання. При передозуванні нортриптилін володіє по- 
тенційно фатальною токсичністю для серцево-судин-
ної системи і головного мозку. Відповідно до даних 
patientsville.com [33] зареєстровано 268 випадків по-
бічних ефектів, серед них 43 смертельних, 92 госпі-
талізації через передозування, 19 завершених суїци- 
дів. Одночасно з нортриптиліном при суїцидах паці-
єнти приймали: флуоксетин, циталопрам, дигоксин, 
етанол, перфеназин, оксазепам, метопролол, окси-
кодон, тразадон.

Іміпрамін (тофраніл) – синтетичний ЛЗ, за хіміч-
ним складом є похідним дибензоазепіну. Серед про-
аналізованих [34] 847 випадків 312 пацієнтів мали 
різноманітні побічні ефекти. Побічні ефекти вклю-
чали: зниження або збільшення ваги, психотичний 
розлад, блювоту, тендоніт, гіпотонію, пневмонію, тре-
мор, інфекції сечовивідних шляхів. Відповідно до да-
них patientsville.com [35] зареєстровано 207 випадків 
побічних ефектів, серед них 68 смертельних, 73 гос-
піталізації через передозування, 40 завершених суї-
цидів. Одночасно з іміпраміном при суїцидах пацієн-
ти приймали: дезипрамін, алпразолам, клоназепам, 
прохлорперазин, амітриптилін.

Дезипрамін (норпрамін) – диметильований ана-
лог іміпраміну. В організмі утворюється як його при-
родний метаболіт. За механізмом дії, показаннями до 
застосування і терапевтичним ефектом близький до 
іміпраміну. Серед проаналізованих [36] 243 випадків 
128 пацієнтів мали різноманітні побічні ефекти. Зокрема: 
ректальну кровотечу, біліарний цироз, гіпергідроз, 
висипку, затримку сечі, зміну кольору шкіри. Відпо-
відно до даних patientsville.com [37] зареєстровано 
67 випадків побічних ефектів, серед них 8 смертель-
них, 23 госпіталізації через передозування та 4 ви-

Таблиця 2

КІЛЬКІСТЬ ЗАРЕЄСТРОВАНИХ 
ТОКСИКОЛОГІЧНИХ НАСЛІДКІВ ЗАСТОСУВАННЯ  

ТРИЦИКЛІЧНИХ АНТИДЕПРЕСАНТІВ  
У ПЕРІОД 2013-2018 рр.

Найменування 
лікарського засобу

Кількість 
побічних дій

Кількість 
летальних 

отруєнь
Амітриптилін 1328 281
Нортриптилін 268 43
Іміпрамін 207 68
Дезипрамін 67 8
Амоксапін 75 7
Міртазапін 4068 268
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падки завершених суїцидів. Одночасно з дезипрамі- 
ном при суїцидах застосовувались: клоназепам, вен-
лафаксин, ацетамінофен, хлорпромазин, іміпрамін.

Амоксапін (асендин) – N-диметильований мета-
боліт локсапіну, що за дією близький до іміпраміну. 
З проаналізованих 752 випадків побічні ефекти про-
явилися у 130 пацієнтів, що включали: спробу само- 
губства, серотоніновий синдром, рабдоміоліз, збіль-
шення ваги, епілептичний статус. Відповідно до да-
них patientsville.com [38] зареєстровано 75 випадків 
побічних ефектів, серед них 5 смертельних, 20 гос-
піталізацій через передозування та 7 випадків завер- 
шених суїцидів. Одночасно з амоксапіном при суїци-
дах були використані: хлорпромазин, діазепам, флуо- 
ксетин, венлафаксин.

Мапротилін (людіоміл) відноситься до групи ТЦА. 
З проаналізованих [39] 1203 випадків побічні ефек-
ти проявилися у 463 пацієнтів, що включали: рабдо-
міоліз, вади зору, спроби самогубства, тремор, гіпо- 
натріємію. Відповідно до даних patientsville.com за-
реєстровано 45 випадків побічних ефектів, серед них 
1 смертельний, 16 госпіталізацій через передозування. 

Міртазапін (ремерон) відноситься до групи ТЦА. 
З проаналізованих 8752 випадків побічні ефекти про-
явилися у 2930 пацієнтів, що включали: збільшення 
та зниження ваги, тремор, блювоту, суїцидальні дум-
ки, спроби самогубства та самогубства. Відповідно 
до даних patientsville.com зареєстровано 4068 випад-
ків побічних ефектів, серед них 268 завершених суї-
цидів [40], 1490 госпіталізацій через передозування, 
206 випадків контузії. Одночасно з міртазапіном при 
суїцидах пацієнти приймали: ацетамінофен, хлор- 
промазин, діазепам, флуоксетин, венлафаксин, цитало-
прам, верапаміл, пароксетин, трифлуорперазин, лора-
зепам, габапентин.

Типові фенотіазинові нейролептики та ТЦА час-
то призначаються у комбінованій терапії, при цьому 
відбувається потенціювання їх фармакологічної дії. 
Оскільки і фенотіазини, і ТЦА володіють схожими по-
бічними ефектами, то їх побічні ефекти додаються [41]. 
При отруєнні даною комбінацією характерним є ви-
ражений антихолінергічний синдром. ТЦА також мо-
жуть підвищувати рівень нейролептиків у крові, що 
може призводити до підвищення частоти побічних  
ефектів, особливо при застосуванні препаратів з дозо-
залежною холінолітичною та седативною дією [42, 43]. 
Підвищення рівня в крові ТЦА на 25-100 %, що вини-
кає при їх поєднанні з нейролептиками, може приз- 
вести до М-холіноблокуючих ефектів (запорів, киш-
кової непрохідності, подовження інтервалів PQ і QT 
на ЕКГ). При поєднанні фенотіазинових нейролепти-
ків з ТЦА також можливий тимонейролептичний синд- 
ром (як правило, у пацієнтів літнього віку). Згідно 
з даними PubMed [43] виявлено ряд випадків полі-
морфної шлуночкової тахікардії та/або раптової смер- 
ті у літніх людей (60 років і старше), яка розвивала-

ся під час прийому нейролептиків чи антидепресан-
тів або їх комбінації. 

Комбінований препарат тріавіл (Triavil), що міс-
тить амітриптилін та перфеназин, застосовується для 
лікування шизофренії та депресії. З проаналізованих 
152 випадків [44] побічні ефекти проявилися у 29 па-
цієнтів, що включали: набряки, синдром відміни, збіль-
шення ваги, панічні атаки, тремор, зупинку серця. 
При дослідженні взаємодії амітриптиліну з вальдок-
саном, венлафаксином та флуоксетином, що засто-
совуються для лікування пацієнтів з шизофренією 
та параноїдальними психозами, виявлено ряд побіч-
них ефектів, зокрема: випадки важких екстрапірамід-
них реакцій (дистонія, дискінезія, паркінсонізм, ака-
тизія) та злоякісного нейролептичного синдрому [45, 46]. 
При поєднанні нортриптиліну з прохлорперазином 
чи хлорпромазином виявлено, що такі комбінації є по-
тенційно шкідливими. Додавання нортриптиліну різ-
ко змінює терапевтичну дію вищезазначених похід- 
них фенотіазину головним чином за рахунок фармако-
динамічної взаємодії. У частини хворих, які лікували-
ся комбінацією дезипраміну з нейролептиками, роз-
вивалися важкі ускладнення, які не спостерігалися 
при монотерапії дезипраміном в аналогічній дозі – 
генералізовані епілептичні напади, делірій та затрим- 
ка сечі [47-49]. 

Відповідно до міжнародної практики судово-ме-
дичної експертизи для встановлення причини отру-
єння хімічною речовиною будь-якого походження необ- 
хідна наявність розроблених методів ХТА. Проте здійс- 
нений аналіз джерел практично не виявив методів 
хіміко-токсикологічного дослідження біологічних об’єк- 
тів при комбінованих отруєннях нейролептиками та 
антидепресантами з визначеним переліком лікарсь- 
ких засобів інших фармакологічних груп, що одно-
часно з ними застосовувались. 

ВИСНОВКИ
Здійснений аналітичний огляд токсикологічних 

наслідків застосування нейролептиків та антидепре-
сантів. Встановлено, що зростання вживання цих за-
собів останнім часом, в тому числі в Україні, призво-
дить до загострення токсикологічної ситуації. Так, за 
даними сайтів ehealthme.com та patientsville.com у пе-
ріод з 2013 по 2018 рр. в світі зареєстровано 5094 ви-
падків побічної дії та 56 летальних отруєнь при засто-
суванні найбільш вживаних нейролептиків похідних 
фенотіазинового ряду, а також 6013 випадків побіч-
них дій та 675 летальних отруєнь при застосуванні 
ТЦА. Визначені їх основні побічні ефекти та причи-
ни смертельних випадків. Останні в основному обу-
мовлені передозуванням під час лікування та з суї- 
цидальною метою у дозах, які перевищують терапев-
тичні в десятки разів залежно від обставин. Підви-
щує ризик отруєнь нейролептиками та антидепре-
сантами їх комбіноване застосування та одночасний 
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прийом лікарських засобів інших фармакологічних 
груп, що значною мірою може ускладнювати прове-
дення хіміко-токсикологічних досліджень для вста-

новлення причини отруєння. Визначений перелік цих 
засобів для розробки методів ХТА. 

Конфлікт інтересів: відсутній.
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