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РЕЗЮМЕ
В статье освещены некоторые итоги 160-го

Конгресса Американской Психиатрической Ассо-
циации, на тематических научных сессиях кото-
рого затрагивались практически все актуальные
вопросы современной психиатрии и смежных спе-
циальностей. Одним из таких вопросов было об-
суждение методов соматической интервенции,
которые используются в целях терапии и для ис-
следования функций головного мозга. Вагусная
стимуляция утверждена как клинически эффек-
тивный метод лечения у больных с фармакоре-
зистентной эпилепсией и депрессией, высказано
предположение о возможном расширении его пси-
хоневрологических показаний. Другие современ-
ные методы соматической интервенции требу-
ют дальнейшего изучения.

С 19 по 24 мая 2007 г. в Сан-Диего (Калифорния,
США) проходил 160-й Конгресс Американской
Психиатрической Ассоциации (APA). В работе
международного научного форума приняли учас-
тие более 20 тысяч специалистов в области психи-
ческого здоровья из разных стран мира. С раннего
утра до позднего вечера в режиме нон-стоп одно-
временно проходило не менее 20 заседаний. Скла-
дывалось впечатление, что практически все акту-
альные вопросы современной психиатрии и союз-
ных ей профессий были вынесены для обсужде-
ния в тематические научные сессии.

Одним из наиболее интересных был симпозиум,
посвящённый новым нелекарственным методам
терапии, так называемым методам соматической
интервенции, используемым не только в целях те-
рапии психических нарушений, но и для лучшего
понимания функционирования головного мозга.

К этим методам традиционно относится нейрохи-
рургия и электросудорожная терапия. Современ-
ные технологии данного направления включают
стимуляцию блуждающего нерва (вагусная стиму-
ляция, vagus nerve stimulation – VNS), терапию маг-
нитными разрядами (magnetic seizure therapy –
MST), глубокую стимуляцию мозга (deep brain stim-
ulation – DBS), повторяющуюся транскраниальную
магнитную стимуляцию (repetitive transcranial mag-
netic stimulation – rTMS).

Полвека прошло с первых экспериментов на ла-
бораторных животных, в ходе которых исследова-
тели, стимулируя черепно-мозговые нервы, непо-
средственно связанные с мозгом, пытались оказать
прямое воздействие на функциональную актив-
ность коры головного мозга и лимбической систе-
мы (P. Bailey, F. Bremer 1938). Прежде всего, на мо-
дели экспериментально индуцированных судорож-
ных припадков у собак было доказано антиконвуль-
сивное действие вагусной стимуляции (J. Zabara,
1985a, 1985b). Так, J. Zabara (1992) предполагал, что
вагусная стимуляция способна купировать двига-
тельные, идеаторные и вегетативные компоненты
эпилепсии, обладая двумя самостоятельными анти-
конвульсивными механизмами. Один из них связан
с прямой ингибицией, способной подавить начина-
ющийся или продолжающийся приступ. Другой ме-
ханизм определяется длительной ингибицией эпи-
лептогенеза, предотвращающей развитие припадка.
При этом кратность вагусной стимуляции, по мне-
нию исследователя, прямо пропорциональна каче-
ству формирующейся ремиссии. Так, в 1988 году
M. Penry и J. Dean (1990), а затем и P. Rutecki (1990)
стали успешно применять метод вагусной стимуля-
ции для лечения фармакорезистентной эпилепсии
и в клинической практике.

Сам механизм вагусной стимуляции объясняет-
ся анатомо-физиологическими особенностями
блуждающего нерва. Вагус (блуждающий нерв,
Х пара черепно-мозговых нервов) является парасим-
патическим эфферентным нервом, контролирую-
щим вегетативные функции. Эфферентные двига-
тельные волокна берут начало в дорсальном ядре
блуждающего нерва. Одновременно, вагус относит-
ся к смешанным нервам, и 80 % его афферентных
волокон несут информацию в мозг от головы, шеи,
груди и органов брюшной полости. Его афферент-
ные двигательные волокна достигают двойного яд-
ра (nucleus ambiguus), заканчиваясь в ядре одиноч-
ного пути, имеющего связи со срединным швом и
голубоватым местом. Как раз эти связи, скорее все-
го, обуславливают противосудорожный и другие
нейропсихиатрические эффекты в условиях вагус-
ной стимуляции (J. Foley, F. DuBois, 1937).

Существует предположение, что в эмбриональ-
ный период развития в правом и левом блуждаю-
щем нерве закладываются функциональные разли-
чия, приводящие к специфической возможности
передавать различную информацию. Согласно дан-
ной концепции, правый блуждающий нерв тесно
связан с функцией предсердий, а левый – с функци-
ей желудочков сердца. Этим, возможно, объясня-
ется малое влияние левого блуждающего нерва на
сердечную деятельность (M. George et al., 2000). Тем
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не менее, исследования вагусной стимуляции на
животных не подтверждают данную позицию
(A. Handforth et al., 1998; S. Schachter, C. Saper, 1998).
Также известен случай, когда вагусная стимуляция
у одного пациента с успехом была осуществлена с
правой стороны (M. George et al., 2000).

Альтернативная позиция заключается в том, что
влияние на функцию сердца в большей степени за-
висит от параметров стимуляции, чем от того, ка-
кой нерв стимулируется – правый или левый. Таким
образом, восходящие чувствительные (афферент-
ные) связи блуждающего нерва при их стимуляции
открывают доступ к стволу мозга и ассоциирован-
ным с ним областям. Вследствие чего, вагусная сти-
муляция обеспечивает комплексные психоневроло-
гические эффекты (M. George et al., 2000).

Под вагусной стимуляцией (стимуляцией блуж-
дающего нерва) обычно понимают различные ме-
тодики, в которых сама стимуляция осуществляет-
ся через брюшную полость и диафрагму. В клини-
ческой практике отработана и с успехом применя-
ется технология стимуляции шейной части левого
блуждающего нерва (S. Schachter, C. Saper, 1998).

Вагусная стимуляция, как метод лечения фарма-
корезистентных парциальных эпилептических при-
падков, широко применяется в Европе с 1994 года,
а в США с 1997 года. За прошедший период генера-
торы частотных импульсов были имплантированы
более 10 тыс. пациентам с фармакорезистентной
эпилепсией во всем мире. Для некоторых пациен-
тов с эпилепсией вагусная стимуляция является до-
полнительным этапом перед нейрохирургическим
вмешательством.

Вагусная стимуляция во многом похожа на обыч-
ную имплантацию кардиостимулятора. В обоих
случаях подкожный генератор посылает электри-
ческий сигнал в орган через имплантированный
электрод. Фактически, хирургическое вмешатель-
ство при имплантации генератора в грудную стен-
ку сильно напоминает установку кардиостимулято-
ра (A. Amar et al., 1998). Стимуляция блуждающего

нерва проводится с помощью мультипрограммного
импульсного генератора, имплантируемого в стен-
ку грудной клетки слева. Генератор посылает элек-
трические сигналы к левому блуждающему нерву
через биполярный проводник. Электрод прикреп-
ляется к блуждающему нерву в области шеи, рядом
с сонной артерией, через отдельный разрез и подво-
дится к генератору подкожно (рисунок). Изначаль-
но операция по имплантации электрода и генерато-
ра производилась исключительно нейрохирургами
под общей анестезией в условиях стационара. Чуть
позже ряд больных эпилепсией успешно перенесли
подобную операцию под местной анестезией при
участии сосудистых хирургов, ЛОР-специалистов в
амбулаторных условиях.

Современные системы вагусной стимуляции
обеспечены пультом управления, программным
обеспечением. С помощью персонального компью-
тера возможна телеметрическая (дистанционная)
связь с импульсным генератором, в результате че-
го осуществляется неинвазивное программирова-
ние с диагностикой, тестированием устройства и
получением необходимой информации. Существу-
ет устройство, благодаря которому и сам пациент
способен менять режимы стимуляции, поддержи-
вать ту или иную терапевтическую программу.

Эффективность и безопасность вагусной сти-
муляции у больных эпилепсией была подтвержде-
на в двух двойных слепых исследованиях (E. Ben-
Menachem et al., 1994; A. Handforth et al., 1998) на
313 больных эпилепсией с высокой фармакорезис-
тентностью к терапии. В этой группе неподдаю-
щихся лечению больных среднее снижение часто-
ты судорожных припадков составило примерно
25–30 % в сравнении с начальными показателями.
С течением времени контроль над судорожными
припадками сохранялся или даже улучшался во-
преки известному эффекту привыкания (G. Mor-
ris et al., 1999; M. Salinsky et al., 1996). В ходе ле-
чения не было зарегистрировано серьёзных небла-
гоприятных эффектов, вероятно связанных с ва-
гусной стимуляцией (A. Handforth et al., 1998;
S. Schachter, C. Saper, 1998).

Кратковременные неблагоприятные эффекты,
связанные с оперативным вмешательством, были
редкими и обычно проходили самостоятельно. Не-
благоприятные реакции, связанные со стимуляци-
ей вагуса, регулировались снижением электриче-
ских показателей (например, силы тока), либо пре-
кращались самим пациентом при размещении над
генератором ручного магнита, который инактиви-
ровал устройство до вмешательства врача, снижа-
ющего интенсивность стимуляции (G. Morris et al
1999; S. Schachter, C. Saper 1998).

Результаты холтеровского мониторирования
больных с эпилепсией не показали значительных
изменений функции сердца в ходе стимуляции по
сравнению с начальными показателями (A. Hand-
forth et al., 1998). Не было зарегистрировано ни од-
ного случая асистолии, либо иных нарушений сер-
дечного ритма, вызванного вагусной стимуляци-
ей, при лечении эпилепсии и депрессии (A. Rush
et al., 2000).

Исследования показали, что у больных эпилеп-
сией с течением времени эффективность вагусной
стимуляции сохранялась или даже возрастала
(G. Morris et al., 1999), а по мере адаптации часто-
та неблагоприятных реакций снижалась (M. Salin-
sky et al., 1996). Согласно данным авторов, продол-
жительность работы имплантированной системы
стимуляции вагуса составляет не менее 10 лет
(W. Duffell, 1999; A. Rush et al., 2000).

В результате, Американская неврологическая
академия (American Academy of Neurology) сдела-

Рисунок. Схема расположения электродов и пульсового
генератора при вагусной стимуляции
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ла вывод, что вагусная стимуляция при эпилепсии
одновременно «эффективна и безопасна» (R. Fish-
er, A. Handforth, 1999).

Не менее интересен вопрос о стоимости вагусной
стимуляции в сравнении с другими методами лече-
ния. Так, в США полная стоимость системы стиму-
ляции NCP компании Cyberonics, Inc. вместе с им-
плантацией варьирует в диапазоне $ 12 000–$ 25 000.
Тенденция к использованию хирургического вме-
шательства в амбулаторных условиях под местной
анестезией существенно снижает затраты (B. Bar-
rett, 1999). Проблему погашения высоких затрат на
лечение решают страховые компании, оплачиваю-
щие сложную процедуру.

Эксплуатация системы вагусной стимуляции не
вызывает проблем. Заряда батарейки хватает на дол-
гие годы, а техническое обслуживание не требует-
ся. Регулировка параметров стимулятора осуществ-
ляется лечащим врачом с помощью персонального
компьютера и программирующего пульта.

Следует отметить, что лишь часть больных эпи-
лепсией достигают полной ремиссии, что позволя-
ет им снизить дозу, а затем практически отказать-
ся от антиконвульсантов. Большинство пациентов
вынуждены комбинировать антиконвульсанты с
процедурой вагусной стимуляции. Надежды боль-
ных на более выраженный клинический эффект
стимуляции блуждающего нерва связаны с точ-
ным подбором параметров частот генератора.

В процессе вагусной стимуляции у большинства
больных эпилепсией был отмечен выраженный ан-
тидепрессивный эффект (C. Harden et al., 1999;
E. Ben-Menachem et al., 1994; A. Handforth et al.,
1998), что сопровождалось активацией нейромета-
болизма в лимбических структурах, установленно-
го с помощью позитронно-эмиссионной томогра-
фии (PET) (T. Henry et al., 1998). Вышесказанное
дополнялось рассуждениями о роли противосудо-
рожных препаратов при аффективных расстрой-
ствах (T. Okuma et al., 1973; J. Ballenger, R. Post,
1980; J. Calabrese et al., 1989; F. Goodwin, K. Jami-
son, 1990; R. Post et al., 1992; S. Fatemi et al., 1997;
A. Swann et al., 1997). Кроме того, в ходе нейрохи-
мических исследований на животных были полу-
чены данные, свидетельствующие об изменении
концентрации моноаминов в ЦНС под влиянием
вагусной стимуляции (A. Rush et al., 2000).

Так, спустя десятилетие после имплантации
больному эпилепсией (M. Penry, J. Dean, 1990) в
июне 1998 г. в Медицинском Университете Юж-
ной Каролины в г. Чарльстоуне (США) была про-
изведена первая имплантация в целях лечения де-
прессии, резистентной к фармакотерапии (A. Rush
et al., 2000).

Основные механизмы вагусной стимуляции до
настоящего времени недостаточно изучены. В ос-
нову гипотезы антидепрессивной активности вагус-
ной стимуляции были положены данные преклини-
ческих и клинических исследований, подтвержда-
ющие достоверное изменение нейротрансмиттеров,
вовлечённых в патогенез депрессии уровня, таких
как серотонин (E. Ben-Menachem et al., 1995), норад-
реналин (S. Krahl et al., 1998), ГАМК и глутамата
(B. Walker et al., 1999). Вагусная стимуляция у жи-
вотных активирует locus coeruleus (голубоватое мес-
то), локус с наибольшей плотностью нейронов, со-
держащих норадреналин (D. Naritoku et al., 1995).
У пациентов с эпилепсией под влиянием вагусной
стимуляции увеличивается содержание в ликворе
5-гидроксиндолуксусной кислоты – метаболита се-
ротонина (E. Ben-Menachem et al., 1995). Кроме то-
го, вагус является связующим звеном в развитии ве-
гетативной дисфункции у больных депрессией. Та-
ким образом, если у больных депрессией есть ней-

рохимические и нейроморфологические изменения
мозговых структур, контролирующих блуждающий
нерв (нисходящая регуляция), то теоретически вос-
ходящая стимуляция вагуса способна оказать влия-
ние на дисфункцию в данной цепи нейронов
(M. George et al., 2000; A. Rush et al., 2000).

Особый интерес вызывает позиция авторов на
происхождение некоторых психических и сомати-
ческих страданий, в генезе которых большое значе-
ние придаётся вегетативной дисфункции. И в этой
связи, стимуляция блуждающего нерва относится
учёными к одному из новейших методов физиче-
ского изменения функции мозга (J. Gray, 1982;
W.L. James, 1984; L. Watkins et al., 1998). Так, тре-
вожные расстройства возникают вследствие дефек-
та обработки периферической информации в ЦНС.
В этой связи, вагусной стимуляции, меняющей по-
ток информации, приписывается терапевтический
эффект при тревожных расстройствах (генерализо-
ванном тревожном расстройстве, панических ата-
ках), психосоматических расстройствах (синдроме
раздражённой кишки, бронхиальной астме), аддик-
циях, хроническом болевом синдроме, некоторых
нарушениях сна и сознания (нарколепсия). По мне-
нию K. Clark et al. (1999), стимуляция вагуса спосо-
бна улучшать обучение и запоминание, усиливая
процесс консолидации следов памяти.

Дальнейшие усовершенствование методики
вагусной стимуляции связаны с разработкой ме-
нее инвазивных способов установки генератора, а
также с возможностью давать прогностическую
оценку в отношении возможной пользы от данно-
го метода.

Несмотря на значительный арсенал антидепрес-
сантов и диапазон лечебных подходов, в США при-
близительно 2 млн. человек страдают резистентной
к терапии депрессией (treatment-resistant depres-
sion) (РТД). К сожалению, единого мнения высту-
павшие на форуме исследователи в отношении
оценки диагностических критериев резистентной
к терапии депрессии, не выразили. Одни заняли по-
зицию, согласно которой РТД определяется отсут-
ствием ответа на монотерапию различными анти-
депрессантами (2 и более препарата). Напротив,
другие исследователи подразумевали неэффектив-
ное использование 4 и более антидепрессантов в ка-
честве монотерапии, с последующей аугментаци-
ей, комбинированным применением антидепрес-
сантов и ЭСТ.

Мета-анализ многочисленных рандомизирован-
ных клинических исследований подтвердил, что
среди пациентов, получающих монотерапию анти-
депрессантами, в 15–20 % случаев наблюдается не-
переносимость медикаментов. У 60–70 % наблю-
дается ответ (эффект) в инициальном периоде те-
рапии, проявляющийся в редукции 50 % и более
клинических признаков. В 5–10 % многократные
терапевтические попытки заканчиваются полной
неудачей. Только каждый третий пациент в ини-
циальном периоде терапии добился лишь парци-
ального ответа, каждый пятый рассматривался в
качестве нон-респондера (C. Nemeroff, 2007a). Как
следствие, затраты здравоохранения на пациентов
с РТД значительно возрастают по мере смены и
подбора антидепрессантов. С учётом алгоритма
долгосрочной пошаговой терапии антидепрессан-
тами, при смене двух антидепрессантов у одного
пациента ежегодные затраты на лекарство состав-
ляют чуть меньше $ 7 000. Восьмикратная замена
препаратов в течение года увеличивает затраты
вдвое, до $ 14 000 в год.

Таким образом, по мнению C. Nemeroff (2007a),
такие соматические интервенции, как электросудо-
рожная терапия (ЭСТ), вагусная стимуляция (vagus
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nerve stimulation – VNS), глубокая стимуляция моз-
га (deep brain stimulation – DBS), терапия магнитны-
ми разрядами (magnetic seizure therapy), повторяю-
щаяся транскраниальная магнитная стимуляция
(repetitive transcranial magnetic stimulation – rTMS)
могут быть весьма эффективными у пациентов с
депрессией, не реагирующих на фармакосредства
и/или когнитивно-поведенческую терапию.

Другое выступление C. Nemeroff (2007b) было
посвящено механизму действия вагусной стиму-
ляции при резистентной к терапии депрессии. Ме-
тод вагусной стимуляции одобрен FDA в качестве
дополнительной и долгосрочной терапии хрониче-
ской или рекуррентной большой депрессии у
взрослых пациентов с резистентностью к лечению.
Основной механизм вагусной стимуляции, по-
прежнему, связывают с активацией через аффе-
рентные пути мозговых структур, вовлечённых в
патогенез депрессии, включая миндалевидное те-
ло, голубоватое место (locus ceruleus), дорзальное
ядро. При этом увеличивается активность нейро-
трансмиттерных систем, в большей степени вовле-
чённых в регуляцию настроения. Данные подтвер-
ждают, что вагусная стимуляция активирует locus
ceruleus, средоточие в ЦНС норадреналиновых
нейронов и дорзальное ядро, где расположены пре-
имущественно серотониновые нейроны. Роль по-
следних в активации лобной коры подтверждает-
ся данными современных методов нейровизуали-
зации. Таким образом, вагусная стимуляция рас-
сматривается как метод выбора при РТД.

Выступление P. Holtzheimer (2007) было также
посвящено исследованию эффективности вагусной
стимуляции у пациентов с резистентной к терапии
депрессией. Опубликованные данные продемонст-
рировали как краткосрочную, так и долгосрочную
эффективность терапии вагусной стимуляции.
Краткосрочное исследование показало, что более
чем 30 % резистентных к терапии пациентов, по-
лучавших стимуляцию вагуса в течение 10 недель,
выявили не менее 50 % улучшения по шкале
HAM-D. Часть этих пациентов, продолживших те-
рапию в течение последующих 9 месяцев, проде-
монстрировали ответ и длительную ремиссию, хо-
тя в острую фазу терапии (10 недель) антидепрес-
сивный эффект не подтверждался и был схож с
контрольной группой. Анализ результатов терапии
данной когорты пациентов в течение года, продол-
жавших получать вагусную стимуляцию, выявил
значительную редукцию по 24-балльной шкале Га-
мильтона (HRSD-24, p < 0,001). Ответ на лечение
продемонстрировали 27,2 % пациентов, ремиссии
достигли 15,8 % больных. Шкалы MADRS и CGI-I
показали схожие показатели. Исследование и тера-
пия в течение года с помощью вагусной стимуля-
ции в сравнении с контрольной группой резистент-
ных к терапии пациентов показало, что методика
ассоциируется со значительным ежемесячным
улучшением показателей шкалы депрессии и ответ
по шкале (HRSD-24, p < 0,011).

Выступление T. Schlaepfer (2007) об эффектив-
ности rTMS и терапии магнитными разрядами
(magnetic seizure therapy – MST) также вызвало
большой интерес. rTMS сулит немалую выгоду в
качестве альтернативного метода терапии депрес-
сии. Технология заключается в повторяющемся
посыле импульсной электромагнитной энергии в
кортикальные поля мозга, вовлечённые в патоло-
гический процесс при депрессии. Три сравнитель-
ных слепых плацебо-контролируемых исследова-
ния на больных с большим депрессивным рас-
стройством позволили установить превосходство
rTMS по отношению к плацебо, ЭСТ и антидеп-
рессантам.

Терапия магнитными разрядами (magnetic
seizure therapy – MST) относится к сложным про-
цедурам, когда магнитный разряд в терапевтиче-
ских целях вызывают в условиях анестезии и мио-
релаксации. В исследованиях было показано, что
влияние магнитных полей более точно достигает
цели в сравнении с ЭСТ. Этот метод весьма схож
с эффектом, который оказывают современные ан-
тидепрессанты. Высокая безопасность и надёж-
ность терапии магнитными разрядами была под-
тверждена клиническими исследованиями, в кото-
рых переносимость и безопасность MST сравнива-
лась с ЭСТ. На основании рейтинговых шкал
оценки побочных эффектов и нейропсихологиче-
ского тестирования сравнительному исследованию
после MST и ЭСТ подвергались такие когнитивные
функции, как восстановление ориентации, внима-
ния, тесты на ретроградную и антероградную ам-
незии. Превосходство MST над ЭСТ при депрессии
выглядит многообещающим (T. Schlaepfer, 2007).

Выступление H. Mayberg (2007) было посвящено
механизмам действия и эффективности глубокой
мозговой стимуляции (deep brain stimulation – DBS),
одобренной FDA при тяжёлом течении болезни
Паркинсона, и находящейся в фазе исследования
при лечении резистентной к терапии депрессии. Са-
мый анатомически точный, но наиболее инвазив-
ный из применяемых методов стимуляции глубо-
ких мозговых структур, заключается в установле-
нии тонкого электрода непосредственно в мозг с
подбором различных токов и глубины воздействия
до тех пор, пока желаемый эффект не будет полу-
чен. Так, высокочастотная (> 80 Гц) электростиму-
ляция среднего таламуса или субталамических ядер
показала свою высокую эффективность в лечении
болезни Паркинсона (Bejjani, 1998; P. Limousin et al.,
1998). Преимуществом глубокой мозговой стимуля-
ции перед нейрохирургическими вмешательствами
(паллидотомией) при болезни Паркинсона является
её обратимость. Несмотря на это, уровень смерт-
ности и осложнений остаются высокими, что свя-
зано с процедурой имплантации.

В ходе выступления H. Mayberg (2007) была дана
оценка длительной высокочастотной глубокой моз-
говой стимуляции (DBS), применённой у шести па-
циентов с резистентной к терапии депрессией. Так,
длительная стимуляция белого вещества близлежа-
щих трактов к цингулярной извилине вызвала дли-
тельную стабильную ремиссию высокого качества
у 4 из 6 пациентов. Одновременно с редукцией де-
прессивных нарушений с помощью ПЭТ было от-
мечено изменение локального церебрального кро-
вотока в лимбических и кортикальных отделах. По
мнению исследователей, в результате стимуляции
была устранена фокальная патологическая актив-
ность в лимбико-кортикальных трактах. Тем не ме-
нее, в сравнении с иными нейростимулирующими
методами, применяемыми при резистентной к те-
рапии депрессии, DBS является инвазивной хирур-
гической процедурой, что может ограничивать её
применение.

Таким образом, вагусная стимуляция уже
утверждена как клинически эффективный метод
терапии у больных с фармакорезистентной эпи-
лепсией и депрессией. Известные анатомические
связи блуждающего нерва позволяют предполо-
жить, что у вагусной стимуляции могут быть и
другие психоневрологические показания. Другие
современные методы соматической интервенции
для лечения нервно-психических расстройств тре-
буют серьёзного и глубокого дальнейшего изуче-
ния. Механизмы их действия, потенциальная кли-
ническая выгода интригуют в связи с открытием
новых соматических методов воздействия на ЦНС.
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