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РЕЗЮМЕ.

Актуальность. Механизмы терапевтического действия транскраниальной магнитной стимуляцией (ТМС), включая нейрофизиологические 
закономерности, остаются до конца не ясными. Наиболее обоснованным инструментом выявления нейрофизиологических изменений при деP
прессиях могут считаться показатели когерентного анализа (КОГ) ЭЭГ, отражающие взаимосвязи между определенными зонами коры в инP
тегративной деятельности мозга.
Цель исследования – определение динамики взаимосвязей межполушарных симметричных корковых зон у больных депрессивными расP
стройствами по данным КОГ ЭЭГ при ТМС.
Методика. В исследование включены 32 пациента с терапевтически резистентными депрессиями с тяжестью симптоматики, по шкале ГамильP
тона (17 пунктов) не менее 20 баллов (в среднем 24,7 ± 3,6 балла). ТМС проводили на магнитном стимуляторе «НейроPМС» на проекцию левой 
дорзолатеральной префронтальной коры, 12 сеансов при частоте 15 Гц пороговой интенсивностью 100 %. ЭЭГ регистрировали монополярно 
с помощью аппаратноPпрограммного комплекса для топографического картирования электрической активности мозга «НЕЙРОPКМ» (Россия) 
по международной системе 10–20 %. Контрольную группу «нормы» составили 50 практически здоровых лиц.
Результаты. После окончания курса ТМС 20 пациентов (50 % и более редукция общего балла по шкале Гамильтона) были распределены 
в группу респондеров (Р), остальные (n = 12) составили группу нонреспондеров (НР). Сравнение значений КОГ ЭЭГ симметричных корковых 
зон правого и левого полушария больных с контрольной группой испытуемых показало, что у пациентов значение параметра ниже во всех 
парах отведений (кроме затылочных), особенно между симметричными височными областями. 
По отношению к контрольной группе испытуемых средний показатель КОГ между исследуемыми парами симметричных корковых зон выявил 
снижение КОГ у Р и, еще в большей степени, у НР. После курса ТМС среднее значение КОГ у Р увеличивалось, а у НР еще больше снижалось. 
Заключение. Анализ характера полученных в исследовании результатов может быть использован не только для уточнения данных о системных 
аномалиях структуры и функций определенных нейронных сетей и взаимодействия между ними при депрессивных расстройствах, но также 
в качестве предикторов эффективности ТМС. 
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Транскраниальная магнитная стимуляция (ТМС) 
является методикой, привлекающей большой ис-
следовательский интерес, и одновременно тера-
певтической опцией, повседневно применяемой все 
бóльшим числом практикующих врачей – психиатров 
и неврологов [1–5]. Основной массив контролируе-
мых исследований ТМС, в том числе мультицентро-
вых, проведен при терапевтически резистентных де-
прессиях [6–11]. 

При депрессиях ТМС по стандартному протоко-
лу применяется чаще всего в двух модификациях: 
высокочастотными сериями импульсов левой пре-
фронтальной области коры, что позволяет достигать 
активации мозговых структур под влиянием индук-
ционных токов в зонах локализации стимулирующих 
электродов, и в низкочастотном режиме воздейст-
вия на правую префронтальную область коры, при 
которой достигается подавление функциональной 
активности ипсилатеральной и повышение работы 
контралатеральной корковой зоны [12–18]. Тран-
скраниальная магнитная стимуляция непосредст-

венно «навязывает» клеточным структурам мозга 
ритмично подаваемые стимулы, минуя перифериче-
ские отделы сенсорных систем, что обеспечивает из-
менения функциональной активности нейронных се-
тей. Вместе с тем механизмы действия ТМС, включая 
нейрофизиологические закономерности, остаются 
до конца не ясными [19–21]. 

В современных моделях расстройств аффек-
тивного спектра в качестве ключевого механиз-
ма заболевания рассматривают функциональное 
разоб щение мозговых структур [22]. Поэтому на-
иболее обоснованным инструментом выявления 
нейрофизио логических изменений при депрессив-
ных расстройствах могут считаться показатели ко-
герентного анализа электроэнцефалографии (ЭЭГ), 
отражающие взаимосвязи между определенными 
зонами коры в интегративной деятельности моз-
га [23–26]. Когерентность электрических сигналов 
мозга представляет собой количественный показа-
тель синхронности вовлечения различных корковых 
зон при их взаимодействии. Высокая когерентность 
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означает, что в двух точках регистрации электричес-

ких потенциалов активность совпадает по частоте 
и является стабильной по соотношению фаз. По-
скольку электрическая активность мозга тесно связа-
на с его функциональной деятельностью, показатели 
когерентного анализа (КОГ) в определенной мере 
указывают на вовлеченность разных зон коры в обес-
печение реализации тех или иных функций мозга, 
т. е. являются количественным выражением уровня 
интегративной деятельности мозговых структур [27, 
28]. Для оптимального выполнения определенных 
функций уровень интеграции корковых областей 
должен быть адекватным задаче. Но при изменении 
функциональной активности областей коры он может 
оказаться сниженным или избыточным, что отража-
ет измененный уровень взаимодействия мозговых 
структур, часто наблюдаемый при различных психи-
ческих расстройствах [29–31].

Значение КОГ варьируется в диапазоне от 0 до 1: 
чем выше значение КОГ, тем согласованнее актив-
ность данной области с другой, выбранной для изме-
рения. Одной из основных особенностей когерент-
ного анализа является независимость показателей 
КОГ от амплитуды колебаний сигналов ЭЭГ. Это по-
зволяет выявлять средние значения показателей КОГ 
для группы испытуемых, в которую входят лица с раз-
личными типами ЭЭГ. Метод КОГ позволяет выявить 
роль межполушарной интеграции, в частности, про-
следить синхронность работы симметричных корко-
вых зон.

Цель работы состояла в определении динамики 
взаимосвязей межполушарных симметричных кор-
ковых зон по данным когерентных характеристик ЭЭГ 
при использовании ТМС для купирования депрессив-
ных расстройств. 

Материал и методы исследования
Обследование и лечение больных проводили в от-

делении нелекарственных методов терапии Москов-
ского НИИ психиатрии – филиала ФГБУ «НМИЦПН 
им. В.П. Сербского» Минздрава России. Все пациен-
ты давали информированное согласие на включение 
их в исследование.

Отбор больных проводили на основании следую-
щих критериев:

1. Наличие депрессивной симптоматики не менее 
20 баллов по шкале Гамильтона (17 пунктов).

2. Соответствие течения заболевания критери-
ям диагностики депрессивного эпизода по МКБ-10: 
единственный депрессивный эпизод (F32); унипо-
лярная (рекуррентная) депрессия (F33); депрессия 
при биполярном расстройстве (F31).

3. Отсутствие эффекта от двух последовательных 
курсов терапии адекватными дозами антидепрес-
сантов, различными по механизму действия (не ме-
нее 4 недель каждый) [32]. 

До начала исследования больные продолжали по-
лучать ранее неэффективную терапию антидепрес-
сантами. 

В исследование включены 32 пациента с диагно-
зами «депрессивный эпизод» (F32), «рекуррентное 
депрессивное расстройство» (F33), «депрессия при 
биполярном аффективном расстройстве» (F31). 

Длительность течения депрессивного эпизода до 
начала проведения ТМС составляла от 3 месяцев до 
2,5 лет и в среднем по группе была более одного года 
(14,73 ± 2,1 месяцев). Выраженность общего балла 
по шкале Гамильтона 17 пунктов (HAM-D) составила 
26,08 ± 3,1 балла. 

После курса ТМС к респондерам (Р) были отнесе-
ны пациенты, у которых к окончанию курса лечения 
отмечалась редукция симптоматики по шкале Га-
мильтона не менее чем на 50 % (n = 24). Остальные 
больные (n = 8) вошли в группу нонреспондеров (НР). 

ТМС проводили стимулятором «Нейро-МС» (Ней-
рософт, Иваново). Для терапевтических процедур 
применяли двухкольцевую катушку типа «бабочка». 
Катушку фиксировали на кожных покровах головы 
в зоне проекции левой префронтальной коры. Курс 
лечения состоял из 12 ежедневных процедур (за 
исключением выходных) интенсивностью 100 % зна-
чений для регистрации вызванных моторных потен-
циалов. За время одной процедуры больной получал 
20 циклов стимулов частотой 15 Гц длительностью 
6 с и интервалами между отдельными циклами 60 с. 
Продолжительность сеанса составляла 20 мин. 

Электроэнцефалографию регистрировали с по-
мощью аппаратно-программного комплекса для 
топографического картирования электрической ак-
тивности мозга «НЕЙРО-КМ» (Россия) с полосой 
пропускания 0,5–45 Гц и постоянной времени 0,3 с. 
Запись ЭЭГ осуществляли монополярно от симме-
тричных лобных (F3, F4), центральных (C3, C4), темен-
ных (P3, P4), затылочных (О1, O2), передневисочных 
(F7, F8), средневисочных (T3, T4) и задневисочных 
(Т5, Т6) корковых зон (схема 10–20 %, четные кана-
лы – отведения от корковых зон правого полушария, 
нечетные – левого). Референтным электродом слу-
жили объединенные ушные клипсы. Характеристи-
ки и топографическое распределение ритмов ЭЭГ 
определяли с помощью спектрального анализа ЭЭГ 
методом быстрого преобразования Фурье с усред-
нением не менее 30 эпох по 2 с с последующим кар-
тированием по системе BRAINSYS (Россия). 

Вычисляли значение КОГ между парами симме-
тричных корковых областей в диапазоне 0,5–45 Гц 
и отдельно для каждого ритма ЭЭГ. Для сравнения 
параметров КОГ отдельных групп испытуемых ис-
пользовали приведенные к нормализованному типу 
значения КОГ через логарифмические показатели – 
«нормализованную» КОГ:

КОГ2
 КОГ = ln 

1 – КОГ2  ,

где КОГ2 – квадрат модуля КОГ с последующим вычи-
слением различий по t-критерию Стьюдента. 

Контрольную группу «нормы» составили 50 прак-
тически здоровых лиц. 

Результаты исследования
Структура ЭЭГ больных до проведения ТМС 

характеризовалось большим полиморфизмом. 
В изучаемой группе больных ЭЭГ были преимуще-
ственно дизритмичного типа с тенденцией к низко-
амплитудной полиритмии при нивелировании ре-
гионарных различий по альфа-индексу. Отмечалась 
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лее высокая межполушарная взаимосвязь выявлена 
между центральными областями (C3–C4). Эти облас-
ти имеют наиболее тесные морфофункциональные 
связи с подкорковыми структурами мезодиэнце-
фального уровня. Вероятно, повышенная активность 
верхнестволовых структур определяла наиболее вы-
сокий тонус теменно-центральных областей по срав-
нению с остальными зонами коры. Самый низкий 
показатель у Р был между средневисочными (T3–T4), 
а у НР – между всеми парами височных отведений: 
F7–F8, T3–T4, T5–T6.

По отношению к контрольной группе испытуемых 
средний показатель КОГ между исследуемыми пара-
ми симметричных корковых зон (рис. 1) выявил сни-
жение КОГ у Р и, еще в большей степени, у НР. Пос ле 
курса ТМС среднее значение КОГ у Р увеличивалось 
(с 0,41 до 0,46), а у НР – еще больше снижалось 
(с 0,37 до 0,35). 

Анализ динамики значений КОГ ЭЭГ отдельных 
симметричных корковых зон правого и левого полу-
шария больных с показателями контрольной груп-
пы испытуемых (рис. 2) свидетельствует о том, что 
у пациентов значение параметра ниже в большинст-
ве пар отведений как у Р, так и НР. У Р достоверное 
снижение (р < 0,05) наблюдалось между передневи-
сочными (F7–F8), средневисочными зонами (T3–T4) 
и задневисочными зонами (T5–T6). У НР уменьше-
ние уровня взаимосвязи (р < 0,05) по отношению 
к «норме» отмечалось не только между всеми парами 
височных зон, но также между теменными (Р3–Р4) 
областями. Но в целом отклонения от «нормы» всех 
пар симметричных областей у Р и НР носили однона-
правленный характер в виде снижения взаимосвязей 
между ними. Исключение составляли значения КОГ 
между затылочными зонами (О1–О2): взаимосвязь 
между этими зонами была выше у больных по сравне-
нию с контрольной группой испытуемых – в «норме» 
0,56, а у Р – 0,63 и НР – 0,62. Этот феномен, отме-
ченный при различных психических расстройствах, 
можно рассмат ривать как компенсаторный механизм 
в ответ на снижение функциональной активности ро-
стральных отделов мозга [27, 32]. 

Рисунок 2. Значение КОГ ЭЭГ (0,50–45 Гц) между симметричными корковыми зонами до курса ТМС

в разной степени выраженности редукция альфа-
ритма, на фоне которого более четко обозначалась 
диффузная медленноволновая активность с наслое-
нием высокочастотных волн. При визуальном анали-
зе нельзя было выявить какие-либо различия между 
ЭЭГ Р и НР. 

Значение КОГ ЭЭГ в диапазоне 0,5–45 Гц у ис-
пытуемых контрольной группы между симметрич-
ными корковыми зонами варьировалось в диапзоне 
0,77–0,17. У больных до проведения сеансов ТМС 
диапазон был иной: у Р – 0,65–0,09, у НР – 0,67–0,03. 
Если ранжировать последовательность пар корко-
вых зон по значению КОГ от наиболее высокого до 
низкого, то у Р эта последовательность представ-
лена так: C3–C4, P3–P4, O1–O2 (равные значения 
c F3–F4), F7–F8, T5–T6, T3–T4. У НР ряд немного 
другой: C3–C4, F3–F4, O1–O2, P3–P4, F7–F8 (равные 
значения c T5–T6 и T3–T4). Как у Р, так и у НР наибо-

Рисунок 1. Среднее значение КОГ (диапазон 0,50–45 Гц) 
между симметричными корковыми зонами у респондеров (Р)  

и нонреспондеров (НР) до и после курса ТМС
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После курсовой терапии ТМС (рис. 3) значение 
КОГ у Р увеличивается между всеми симметричными 
корковыми зонами, при этом между парами фрон-
тальных и теменных областей достигает показателя 
контрольной группы (р < 0,05), а между затылочны-
ми областями превышает «норму» почти на 20 %. 
У НР увеличение отмечено только между фронталь-
ными зонами (F3–F4) – показатель почти достигал 
«нормы», а также между передневисочными (F7–F8) 
и средневисочными (Т3–Т4), но оставался значитель-
но (р < 0,05) ниже «нормы». Между остальными пара-
ми наблюдалась тенденция к еще большему сниже-
нию КОГ. 

Сравнительная динамика КОГ у Р и НР до и по-
сле ТМС в диапазоне 0,50–45 Гц представлена на 
рис. 4. Наиболее значимое усиление взаимодейст-
вий между фронтальными зонами было обнаружено 
у Р, а снижение функционального взаимодействия – 
у НР между центральными, а также затылочными об-
ластями. 

Для ответа на вопрос о роли отдельных ритмов 
в перестройке межполушарного взаимодействия 
проведен анализ параметров КОГ между симметрич-
ными зонами по отдельным частотным диапазонам. 
Сравнение перестроечной динамики отдельных ча-
стотных полос показало, что наиболее динамичен ос-
новной ритм человека – альфа-ритм ЭЭГ. 

На рис. 5, а и б представлена динамика альфа-
ритма в интегральной активности полушарий у боль-
ных под влиянием ТМС. Показаны сравнительные 
данные КОГ альфа-диапазона ЭЭГ у Р и НР до и после 
ТМС, а также соотношение этих показателей с пока-
зателями контрольной группы испытуемых. У Р отме-
чено увеличение межполушарной интеграции по аль-
фа-диапазону во всех корковых зонах, а у НР – только 
между фронтальными (F3–F4), передневисочными 
(F7–F8) и средневисочными (Т3–Т4) парами. Срав-
нительный анализ динамики альфа-ритма при кван-
товании по 1 Гц показал, что изменения происходили 
преимущественно за счет полосы 9–10 Гц. 

Рисунок 3. Значение КОГ ЭЭГ (диапазон 0,50–45 Гц) между симметричными корковыми зонами после курса ТМС

Рисунок 4. Динамика «нормализованной» КОГ (диапазон 0,50–45 Гц) при проведении ТМС у респондеров (Р)  
и нонреспондеров (НР) (р < 0,05 при модуле 0,75)
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Обсуждение

Проведенное исследование показало, что у паци-
ентов с резистентными депрессиями синхронность 
генерации потенциалов всех симметричных корковых 
зон (кроме затылочных) значительно снижена, осо-
бенно височных отделов, но у Р и НР межполушарный 
баланс различен. Возможно, этот феномен является 
одним из факторов сложной многозвеньевой патоло-
гической системы при депрессии, обуславливающих 
развитие нарушений аффективного спектра. Иссле-
дование проблемы межполушарного взаимодейст-
вия является важнейшей задачей для современной 
клинической нейрофизиологии [33, 34].

Полученные в работе данные о снижении функцио-
нальных связей между симметричными корковыми 
зонами при резистентных депрессиях отражают изме-
нение состояния проводящей системы между этими 
зонами. Как известно, работа мозга как парного орга-
на осуществляется с помощью комиссур – мозолисто-
го тела, гиппокампальной комиссуры, уздечки и дру-
гих структур [35]. Основная роль этих образований 
мозга – передача информации из одного полушария 
в другое. При комиссуротомии отмечен комплекс на-
рушений, который получил название «расщепленно-
го» мозга. Клинические особенности этого синд рома 
включают двигательные, сенсорные, речевые и кон-
структивно-пространственные расстройства, в част-

ности, выявляют изменения реципрокных двигатель-
ных актов, аномии (нарушении способности давать 
словесный отчет об информации, поступающей в пра-
вое полушарие), дископии – дисграфии (нарушениях 
способности писать и рисовать обеими руками) [29].

Результаты исследований последних лет показы-
вают, что мозолистое тело связано с таким сложным 
процессом, как формирование и воспроизведение 
поведенческих типов деятельности [30]. Э.А. Костан-
дов [36] назвал этот процесс «самодетерминация», 
т. е. процесс, «…обеспечивающий на основе частич-
ной информации начальную быструю селекцию из 
памяти представления или понятия определенного 
класса, которое в наибольшей степени соответству-
ет образу действующего стимула. Этим осуществ-
ляется предварительный анализ и интерпретация 
поступающей информации в высших речевых и ког-
нитивных центрах фронтальных и префронтальных 
областей уже на самых ранних стадиях процесса вос-
приятия и создается возможность быстрой передачи 
результатов обработки информации в нижележащие 
корковые структуры, принимающие участие в опоз-
нании словесного или несловесного стимула». Таким 
способом формируются новые поведенческие на-
выки на основе ранее приобретенного опыта. Сле-
довательно, приспособительные реакции в ответ на 
меняющиеся факторы среды формируются и закреп-
ляются мозгом при включении в работу обоих полу-

Рисунок 5. Динамика КОГ между симметричными корковыми зонами альфаPдиапазона при проведении ТМС:

а — у респондеров (Р); б — у нонреспондеров (НР)
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шарий мозга при поочередной активации гемисфер. 
Новизна стимулов определяется структурами левого 
полушария, затем происходит сравнение полученной 
информации с прошлым опытом структурами пра-
вого полушария. Такой тип межполушарного взаи-
модействия ведет к созданию и запоминанию новой 
последовательности реакций, которая сохраняется 
и контролируется передними отделами левого полу-
шария головного мозга [30].

Транскраниальная магнитная стимуляция вызы-
вает перестройку взаимодействия между симмет-
ричными корковыми областями, при этом динамика 
и глубина изменений у респондеров и нонреспонде-
ров различна. В этой перестройке принимают учас-
тие все частотные диапазоны ЭЭГ, но ведущую роль 
играет основной ритм человека – альфа-ритм. 

Анализ характера полученных в исследовании ре-
зультатов может быть использован не только для уточ-
нения данных о системных аномалиях структуры и фун-
кций определенных нейронных сетей и взаимодействия 

между ними при депрессивных расстройствах, но также 
в качестве предикторов эффективности ТМС. 

К методическим недостаткам работы относится 
достаточная неоднородность исследованной группы 
пациентов по ряду показателей, способных оказать 
влияние на некоторые показатели нейрофизиологи-
ческой активности. В первую очередь это относится 
к сопутствующей фармакотерапии, которая сильно 
различалась, а также к возрастным показателям. На-
конец, вопрос о специфичности выделенных спект-
ральных характеристик ЭЭГ также остается откры-
тым. Данное исследование не позволяет в полной 
мере определить, связаны ли данные ЭЭГ-маркеры 
с предикцией эффекта ТМС либо они определяют 
в целом более благоприятный прогноз течения де-
прессивной симптоматики у конкретного пациента 
с потенциально лучшим реагированием на любую 
терапию. Получить некоторые ответы, возможно, по-
зволят последующие специально спланированные 
исследования.
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Interhemispheric Connections Dynamics of Symmetric Cortical Areas According Coherence 
Analysis of EEG in Therapy-resistant Depressive Patients in Transcranial Magnetic 
Stimulation
T.S. Melnikova, E.E. Tsukarzi, S.N. Mosolov

National Medical Research Centre of Psychiatry and Narcology of Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russia
SUMMARY:

The mechanisms of the therapeutic action of TMS, including neurophysiological patterns, remain unclear. The most reasonable tool for identifying neurophysiological changes in depression 
can be considered as indicators of coherent analysis (CА) of EEG, reflecting the relationship between certain areas of the cortex in the integrative activity of the brain.
Objectives. The purpose of the study was to determine the dynamics of hemispheric symmetric cortical zones connections in resistant depression patients according to EEG coherent 
analysis in TMS course. Methods. The study included 32 patients with treatmentPresistant depression with the severity of symptoms, according to the Hamilton scale (17 items) of at least 
20 points (mean 24.7 ±  3.6 points). TMS was performed on a magnetic stimulator “NeuroPMS” on the left dorsolateral prefrontal cortex, 12 sessions of 15 Hz, 100 % of the threshold 
intensity. Monopolar EEG was recorded on “NEUROPKM” (Russia) EEG device for topographic mapping of brain electrical activity using the international system of 10–20 %. The control 
group consisted of 50 healthy individuals.
Results. To the end of TMS course 20 patients (> 50 % reduction of HAMPD total score) were assigned to the group of responders (R), and the rest (n = 12) consisted of a group of nonP
responders (NR). Comparison of coherent analysis (CA) EEG data values of symmetric cortical zones of the right and left hemispheres of patients with a control group showed that patients 
parameter value is lower in all pairs of leads (except occipital), especially between symmetric temporal areas. In relation to the control group of subjects, the average index of coherent analysis 
data between the studied pairs of symmetric cortical zones revealed a decrease in the value of CA in P and, even more so, in HP. After TMS course, the magnitude of the average CA value 
of P increased, while that of HP decreased even more.
Conclusion. Analysis of the nature of the results obtained in the study can be used not only to clarify data on systemic anomalies of the structure and functions of certain neural networks 
and the interaction between them in depressive disorders, but also as predictors of TMS effectiveness.
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