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РЕЗЮМЕ.

Ограниченная эффективность стандартной методики транскраниальной магнитной стимуляции (ТМС) в лечении расстройств депрессивного 
спектра, индивидуальные различия, с одной стороны, в клинических проявлениях депрессии, с другой N в работе нейросетей, диктуют необходиN
мость персонифицированного подхода. Данный обзор посвящен исследованиям функциональной коннективности мозга при депрессии. В статье 
представлено описание трех основных нейросетей и отмечены обнаруженные в ряде исследований особенности их работы и взаимодействия 
при депрессии. Также приведены данные исследований об эндофенотипах депрессии, посвященных нахождению корреляций между клиничесN
кими проявлениями депрессивных расстройств и особенностями работы нейронных сетей. Представлены результаты исследований, в которых 
описано воздействие ТМС на данные нейросети, показаны исследовательские варианты персонификации терапии. На основе обзора сделаны 
выводы о перспективах персонификации, предложены несколько новых методик ТМС с использованием нейронавигации.
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Депрессия является одним из наиболее распро-
страненных психических расстройств. По оценке 
Всемирной организации здравоохранения, от нее 
страдает более 300 миллионов человек всех возраст-
ных групп. Депрессия является основной причиной 
инвалидности в мире и вносит значительный вклад 
в глобальное бремя болезней [1]. 

При рекуррентной депрессии наблюдаются не 
только стойко сниженное настроение, ангедония, 
выраженная утомляемость, но также дезадаптивные 
стили мышления и специфические нарушения интег-
рации информации (депрессивные руминации; «тео-
рия беспомощности»; депрессогенные атрибутивные 
стили и др.) [2–4]. Когнитивная уязвимость, предрас-
полагающая к развитию депрессии, была выделена 
во множестве исследований [5–7]. Модель когнитив-
ной уязвимости (cognitive vulnerability) подразумевает 
тенденцию образовывать негативную интерпретацию 
происходящих в жизни событий с пессимистичной 
картиной своего будущего и снижением самооцен-
ки. Согласно этой модели, выделяют два режима об-
работки информации: ассоциативный (пассивный) 
режим, который характеризуется быстрой, простой 
обработкой на основе хорошо усвоенных человеком 
ассоциаций, и рефлексивный (активный) режим, при 
котором происходит медленная, трудоемкая обра-
ботка информации, протекающая осознанно и наме-
ренно. Когнитивная уязвимость возникает как след-
ствие преобладания ассоциативного (пассивного) 
режима над рефлексивным (активным) [8, 9]. Методы 
нейровизуализации, прежде всего функциональная 
магнитно-резонансная томография (фМРТ), все чаще 
используются для исследования факторов когнитив-
ной уязвимости [10–13].

Целью данного обзора является анализ работы 
функциональных нейрональных сетей при депрес-
сии, а также выявление возможных способов опти-
мизации транскраниальной магнитной стимуляции 
(ТМС) для достижения наибольшего терапевтическо-
го эффекта по сравнению с эффектом применения 
стандартной методики.

Фунциональный коннектом 
при депрессиях

Известно, что характеристики функциональных 
связей мозга изменяются при многих неврологи-
ческих и психических расстройствах [14]. Разви-
тие нейровизуализационных технологий, таких как 
позит ронно-эмиссионная томография (ПЭТ) и фМРТ, 
позволило лучше понять особенности работы функ-
циональных нейросетей при депрессиях.

Функциональная нейрональная сеть представля-
ет собой систему нейронов, объединенных общей 
функцией. В рамках тройной сетевой модели (triple 
network model) выделяют три основные функцио-
нальные нейросети: 

1) сеть пассивного режима работы мозга, или сеть 
по умолчанию (default mode netwotk, DMN). Данная сеть 
включает в себя медиальную префронтальную кору, 
поясную извилину, нижнюю теменную кору и среднюю 
височную долю. Она активна в состоянии, когда чело-
век не занят выполнением какой-либо задачи, связан-
ной с внешним миром (при бездействии, отдыхе, когда 
человек «погружен в себя», участвует в обработке вну-
тренне направленной информации), и обычно деакти-
вируется при наличии внешнего раздражителя;



www.psypharma.ru СОВРЕМЕННАЯ ТЕРАПИЯ ПСИХИЧЕСКИХ РАССТРОЙСТВ №  3/2019

Антонович  Б .А .  и  др .

3

П
СИ

ХО
Ф

АРМ
АКО

ТЕРАП
И

Я

2) сеть управляющих функций, или центральная 
исполнительная сеть (central executive network, CEN). 
Она включает в себя дорсолатеральную префрон-
тальную кору, заднюю теменную кору; отвечает за 
когнитивные функции, активна во время выполнения 
внешне ориентированных задач и участвует в осоз-
нанном регулировании эмоциональных реакций;

3) сеть салиентности, или салиенсная сеть 
(salience network, SN). Анатомически локализует-
ся в передней островковой коре, передней поясной 
извилине, а также включает в себя две подкорковые 
структуры – миндалину и черную субстанцию. Эта 
нейросеть задействована как в активном, так и в пас-
сивном режиме; участвуя в обработке информации, 
она является своеобразным «переключателем» меж-
ду двумя вышеописанными нейросетями.

Wang X. et al. (2016) в своем обзоре описывают 
факторы когнитивной уязвимости при рекуррентной 
депрессии и соответствующие им нейронные меха-
низмы во внутренних функциональных сетях (intrinsic 
networks) [15]. У пациентов с депрессией отмечалась 
повышенная активность сети пассивного режима ра-
боты мозга (СПРРМ) в состоянии покоя. Кроме того, 
были выявлены три основные вида аберрантных се-
тевых взаимодействий, которые расценивались как 
факторы, инициирующие развитие и поддержание 
симптомов депрессии, каждый из которых имеет свой 
собственный когнитивный механизм (см. рисунок):

а) доминирование СПРРМ над сетью управляю-
щих функций, что приводит к истощению когнитив-
ного ресурса, так как это не позволяет эффективно 
включаться центральной исполнительной сети (сети 
управляющих функций);

б) дезорганизация в работе сети салиентности, 
которая является «переключателем» между СПРРМ 
и сетью управляющих функций при переходе из со-
стояния отдыха к выполнению задачи – при депрес-
сии происходит нарушение переключения сетей, 
даже несмотря на то, что зачастую эта сеть компен-
саторно начинает работать активнее;

в) неспособность эффективно активировать сеть 
управляющих функций при когнитивной нагрузке – 
пассивный режим работы мозга преобладает при 
депрессии, а салиенсная сеть не может эффективно 
переключать работу нейросетей, как это должно про-
исходить в норме.

Постоянная гиперактивность СПРРМ в состоянии 
покоя и наличие выраженных руминаций являются 
основными признаками когнитивной уязвимости при 
депрессии, но повышение активности СПРРМ также 
может встречаться у здоровых лиц. Однако в норме 
это состояние, как правило, временное, и дезактива-
ция сети при переходе из состояния отдыха (покоя) 
к целенаправленной деятельности происходит сво-
евременно. Другими словами, в норме дисбаланс 
в состоянии покоя в нейрональных сетях развивается 
обычно на непродолжительный период, таким обра-
зом, когнитивная уязвимость и снижение настроения 
не развиваются [16]. В одном из исследований, посвя-
щенных изучению функциональной коннективности 
СПРРМ при депрессии, было продемонстрировано 
увеличение ее активности у пациентов с депрессией 
по сравнению с представителями группы контроля 
[17]. Ряд последующих исследований показал, что 
активность данной сети при депрессии повышена как 
в состоянии покоя, так и при внешнеориентирован-
ном мышлении [18–20]. При этом при достижении 
состояния ремиссии после курса психофармакотера-
пии активность СПРРМ уменьшалась [21–24].

У пациентов с депрессией постоянно отмечается 
как отсутствие подавления СПРРМ, так и снижение 
производительности во время выполнения когнитив-
ных задач. Это указывает на то, что доминирование 
СПРРМ сохраняется. Подобная гиперактивность дан-
ной сети мешает последующей обработке информа-
ции, переключению внимания и выполнению когни-
тивных операций. В исследовании Johnson et al. [25] 
были представлены доказательства того, что у паци-
ентов с депрессией происходит меньшая дезактива-
ция СПРРМ по сравнению с представителями груп-

Рисунок. Функциональные нейрональные сети при депрессии. Адаптировано из Wang X. et al. (2016) 
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пы здоровых лиц во время внешнеориентированной 
когнитивной обработки – эффект, который имеет 
положительную корреляцию с руминацией. Роль ру-
минаций в патогенезе депрессивных расстройств 
описана во множестве отечественных и зарубежных 
исследований [26–30]. Исследование Grimm et al. по-
священо изучению уровня активности СПРРМ по дан-
ным фМРТ у пациентов с депрессией во время вы-
полнения заданий с провокацией различных эмоций: 
было отмечено повышение активности в нескольких 
участках СПРРМ – в передней поясной коре (anterior 
cingulate cortex, ACC), вентромедиальной префрон-
тальной коре (VMPFC) и задней поясной коре (PCC) 
[31]. Повышение активности в этих регионах СПРРМ 
прямо коррелировало с тяжестью депрессии. В ряде 
исследований было показано, что гиперактивация 
СПРРМ приводит к ухудшению выполнения заданий, 
связанных с рабочей памятью [32–34].

На основании вышеупомянутых нейровизуализа-
ционных исследований можно утверждать, что по-
вышенная активность СПРРМ как в состоянии покоя, 
так и во время выполнения определенных задач иг-
рает важную роль в патогенезе расстройств депрес-
сивного спектра. Последнее утверждение является 
центральным в первом сценарии формирования 
когнитивной уязвимости (см. рисунок): обработка 
информации в результате мыслительных операций 
может не брать верх над отрицательно смещенной 
ассоциативной обработкой, в результате чего фор-
мируется когнитивная уязвимость. БоRльшая часть 
когнитивных ресурсов направлена на патологиче-
ски повышенную активацию работы СПРРМ. Этот 
факт был подтвержден в исследовании Rude et al. 
с использованием ряда поведенческих задач у лиц, 
находящихся в состоянии депрессии или ремиссии 
[35]. В частности, несмотря на то что у пациентов, 
находящихся в ремиссии, не было отрицательного 
смещения ассоциативной обработки на исходном 
уровне, в состоянии покоя, чрезмерная активность 
СПРРМ в условиях когнитивной нагрузки была пре-
диктором будущих депрессивных симптомов. Кро-
ме того, поведенческие [36] и электрофизиологи-
ческие [37] данные подтверждают идею о том, что 
пациенты, страдающие депрессией, занимаются 
усиленной внутренней обработкой информации 
(например, фокусируются на негативных автома-
тических мыслях или размышлениях), используя 
ресурсы мозга, которые в противном случае были 
бы использованы более продуктивно для решения 
когнитивных задач и адекватной реакции на внеш-
ние стимулы. Nixon et al. (2014) в своем исследова-
нии сообщили о первых прямых свидетельствах по-
стоянной чрезмерной активности СПРРМ во время 
выполнения внешнеориентированных заданий у па-
циентов с депрессией в стадии ремиссии [38]. Это 
позволяет предположить, что повышенная актив-
ность СПРРМ при выполнении внешнеориентиро-
ванных задач может привести к смещению внимания 
и когнитивным расстройствам, что, в свою очередь, 
повышает вероятность развития депрессии. Таким 
образом, доминирование СПРРМ может играть клю-
чевую роль в истощении когнитивных ресурсов и по-
следующем развитии депрессии.

В другом сценарии этой модели, которая включа-
ет нарушение активации сети управляющих функций 
(СУФ), предполагается, что когнитивная уязвимость 
при депрессии усиливается, когда в процессе раз-
мышлений не происходит корректной переоценки 
выходных данных ассоциативной обработки. Други-
ми словами, когда человек пытается регулировать 
эмоции, заново оценить ситуацию посредством мы-
слительной обработки информации, он терпит не-
удачу; ассоциативное предубеждение сохраняется 
или даже усиливается. Вероятно, это происходит 
в результате того, что в идеаторных процессах, свя-
занных с регуляцией эмоций, участвуют два фактора 
когнитивной уязвимости: рефлексивное мышление 
[39] и депрессогенные атрибутивные стили (в отно-
шении личности, причин и последствий негативных 
событий) [3]. Когда уязвимые лица сталкиваются 
с негативными событиями, оба эти фактора непро-
извольно побуждают их к использованию стратегий 
регуляции эмоций, которые должны быть направле-
ны против усиления негативных эмоций, возника-
ющих в результате уточнения значения неприятных 
событий. Однако сбой в регуляции эмоций приведет 
человека к еще более негативным выводам, депрес-
сивным размышлениям и снижению настроения.

Нарушения регуляции эмоций характерны для 
пациентов с депрессией. Различные механизмы ре-
гуляции эмоций (автоматическая / сознательная, 
отвлечение внимания / переоценка) связаны с раз-
личными нейрональными механизмами, однако обе 
стратегии реализуются через сеть управляющих 
функций (особенно в узле, находящемся в дорсола-
теральной префронтальной коре) для эффективного 
ответа на внешние раздражители [40, 41]. Много-
численные исследования показывают, что отклоня-
ющаяся от нормы сознательная регуляция эмоций 
при депрессии связана с гипоактивностью в узлах 
СУФ [42–44]. В других исследованиях также было 
обнаружено, что пациенты с депрессией демон-
стрируют значительно сниженную активность цен-
тральной исполнительной сети в дорсолатеральной 
префронтальной коре, но повышенную активацию 
в сети по умолчанию, когда выполняют сложную за-
дачу переоценки негативных эмоций [45, 46]. В ре-
зультате проведения исследования, включавшего 
12 пациентов, страдающих депрессией, Dillon et al. 
сообщили, что активность в области дорсолатераль-
ной префронтальной коры обратно коррелирует с тя-
жестью депрессии [47]. В исследовании с исполь-
зованием негативных стимулов было показано, что 
обширная компенсаторная активация медиальной 
префронтальной коры может являться предиктором 
последующего депрессивного рецидива в течение 
18-месячного периода наблюдения [48]. Авторы дан-
ной работы связывают активацию медиальной пре-
фронтальной коры у лиц, находящихся в ремиссии, 
с недостаточно эффективной работой префронталь-
ной коры в попытках рационализировать негативные 
эмоции. В еще двух работах об исследованиях паци-
ентов, находящихся в ремиссии, сообщалось о сход-
ном снижении активности префронтальной коры во 
время получения негативного опыта, что было свя-
зано с наличием руминаций и, возможно, нарушало 
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адаптивную переоценку негативного опыта [49, 50]. 
Таким образом, имеются данные, согласно которым 
во время когнитивной переработки негативных со-
бытий образование уязвимости связано не только 
с гиперактивностью в системе СПРРМ, но также и со 
снижением активации в СУФ. 

В зарубежной литературе широко освещена ги-
потеза об антикорреляции нейрональных сетей. 
Под ней подразумевается фундаментальное свой-
ство крупных нейросетей находиться в реципрокных 
взаимоотношениях, иными словами, между ними 
выявляется обратно пропорциональная связь в за-
висимости от той функции, которую выполняет го-
ловной мозг в определенный промежуток времени 
[51]. Недавняя работа об антикорреляции СПРРМ – 
СУФ предоставляет потенциальные доказательства 
этого механизма. Считается, что оптимальное взаи-
модействие между СПРРМ и СУФ отражает эффек-
тивную внутреннюю организацию мозга [52, 53]. 
Во время обработки внешних направленных сти-
мулов деактивация СПРРМ и усиление активности 
в СУФ происходят одновременно для обеспечения 
надлежащего ответа [54, 55]. В то же время в пери-
од перехода из состояния покоя к выполнению за-
дач у пациентов, страдающих депрессией, а также 
у лиц с повышенным риском развития депрессии 
наблюдается аномальное доминирование СПРРМ, 
которое истощает когнитивные ресурсы [51]. Это 
явление может возникнуть двумя путями. Во-пер-
вых, преувеличенная спонтанная активность СПРРМ 
может сохраняться после перехода из состояния 
покоя, тем самым мешая переключению внимания 
от руминаций и сокращая набор ресурсов когни-
тивной обработки информации [56, 57]. Во-вторых, 
сохранение прежней активности СПРРМ ассоци-
ируется с отсутствием подавления СПРРМ, из-за 
чего сохраняется руминативное мышление при вы-
полнении внешне ориентированных задач [58]. Ис-
пользуя новый количественный метод для вычисле-
ния степени, в которой уровень активности сети по 
умолчанию повышен по сравнению с центральной 
исполнительной сетью, Hamilton et al. [59] показали, 
что повышенная активность СПРРМ была связана 
с более высоким уровнем тягостных размышлений 
(brooding), дезадаптивных депрессивных румина-
ций и более низким уровнем высокоадаптивных ти-
пов мышления и рефлексии (reflection) при депрес-
сии. Кроме того, Davey et al. [60] обнаружили, что 
коннективность в медиальной префронтальной коре 
при депрессиях увеличена в состоянии покоя, что 
коррелирует со снижением активности СУФ. Таким 
образом, ослабленная антикорреляция СПРРМ – 
СУФ, обусловленная аномально повышенной актив-
ностью СПРРМ при переходе из состояния покоя 
к выполнению задачи, может вызвать истощение 
когнитивных ресурсов, что в последующем приво-
дит к когнитивной уязвимости и депрессии.

Сеть салиентности принимает непосредствен-
ное участие в переключении [61, 62] функциональ-
ных сетей (СПРРМ и СУФ). Это подтверждает ис-
следование, в котором описано влияние одиночного 
импульса ТМС на зону активации сети салиентно-
сти: в результате данного воздействия повышалась 

активность как салиенсной сети, так и сети управ-
ляющих функций. В мета-анализе, посвященном 
функциональным нейровизуализационным данным 
при депрессии, была продемонстрирована повы-
шенная активность в миндалине, островковой доле 
(узлы сети салиентности) и сниженная активность 
в дорсолатеральной префронтальной коре (узлы 
СУФ) при воздействии негативных эмоциональных 
стимулов. Исследователи предположили, что при 
депрессии негативная информация может вызывать 
повышенный нейрональный ответ в сети салиентно-
сти, однако это не оказывает достаточно влияния на 
центральную исполнительную сеть, как должно быть 
в норме.

Таким образом, описанные выше исследования 
демонстрируют, что неспособность эффективно ак-
тивировать СУФ и снижение обратно пропорцио-
нального влияния на СПРРМ способствуют неудач-
ной произвольной регуляции негативных эмоций, тем 
самым позволяя негативным когнитивным и аффек-
тивным реакциям сохраняться, приводя к развитию 
депрессии. В одном из последних нейровизуализа-
ционных исследований Dong et al. [63] рассматри-
вают нарушение работы функциональных сетей как 
потенциальный биомаркер депрессии. Они отмеча-
ют гипоактивность СУФ в левой дорсолатеральной 
префронтальной коре, увеличение функциональной 
связности между сетью салиентности и сетью управ-
ляющих функций справа, а также снижение функци-
ональной коннективности между передними узлами 
СПРРМ и СУФ справа при депрессии.

Перспективы 
персонифицированной ТМС 
на основе нейровизуализационных 
данных о работе нейрональных 
сетей

ТМС представляет собой один из методов те-
рапии, активно применяющихся при различных 
неврологических и психических заболеваниях [64–
70]. ТМС является зарегистрированным во многих 
странах методом лечения депрессии, в том числе 
резистентной, и может применяться уже после пер-
вого неэффективного курса терапии [71]. Эффек-
тивность ТМС оценивалась в большом числе ран-
домизированных контролируемых исследований 
(РКИ); имеются данные нескольких мета-анализов, 
касающихся применения ТМС при депрессиях [64, 
71, 72]. В одном из первых крупных мультицентро-
вых РКИ была продемонстрирована безопасность 
и эффективность ТМС в лечении резистентной де-
прессии [74]. В мета-анализе по резистентным 
депрессиям Berlim et al. показана статистически 
значимая разница при использовании стандартной 
методики ТМС – 29,3% респондеров по сравнению 
с псевдоТМС – 10,4% респондеров [75]. Тем не 
менее эффективность стандартной методики ТМС 
в лечении депрессивных расстройств ограничена. 
Уровень ремиссий составляет, по различным дан-
ным, от 18 до 27% [71, 75]. Одной из возможных 
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причин ограниченного клинического ответа на тера-
пию может являться недостаточно оптимизирован-
ный таргетинг – выбор точки для стимуляции [76]. 
Стандартный метод определения положения катуш-
ки для проведения ТМС (5 см рострально от точки 
максимального моторного ответа abductor pollicis 
brevis) может являться недостаточно точным ввиду 
индивидуальных особенностей пациента. С помо-
щью структурной МРТ было продемонстрировано, 
что использование стандартной методики часто 
приводило к значительному расхождению положе-
ния катушки по сравнению с действительным поло-
жением дорсолатеральной префронтальной коры. 
Использование структурной МРТ для позициониро-
вания катушки над дорсолатеральной префронталь-
ной корой при проведении ТМС приводило к уровню 
ремиссии до 30% [77]. 

Использование методов нейровизуализации по-
зволяет перейти от анатомического позиционирова-
ния к таргетингу на основе функциональной визуали-
зации. В этом случае зоны активации, обнаруженные 
при фМРТ, могут совмещаться со структурной МРТ 
и с помощью навигационной системы использовать-
ся при проведении ТМС. В исследовании Sack et al. 
[78] продемонстрировано значимое увеличение эф-
фективности ТМС в модуляции корковой функции, 
когда применялась нейронавигация с использовани-
ем МРТ.

В недавнем исследовании, объединяющем ТМС 
и фМРТ, Chen et al. сообщили о прямых доказатель-
ствах причинно-следственной регуляторной связи, 
прежде всего от СУФ к СПРРМ [79]. В частности, 
однократная возбуждающая стимуляция узла СУФ 
(высокочастотная, 10 Гц) в задней средней лобной 
извилине индуцировала обратно пропорциональ-
ную связь между СПРРМ и СУФ, тогда как ингиби-
рующая (низкочастотная, 1 Гц) циклическая ТМС 
в том же месте стимуляции вызывала растормажи-
вание активности СПРРМ на медиальной префрон-
тальной коре. В двух других исследованиях ТМС 
было представлено еще одно доказательство того, 
что циклическая ТМС в области дорсолатеральной 
префронтальной коры может модулировать вза-
имодействия между СПРРМ и СУФ путем норма-
лизации гиперконнективности СПРРМ, связанной 
с депрессией [80, 81]. На основе данных фМРТ по 
мере усиления антикорреляции между двумя сетя-
ми клиническая эффективность ТМС увеличивалась. 
Более того, в одном из последних исследований, 
касающихся роли СУФ при депрессии, сделан вы-
вод о том, что нарушение структурной целостности 
центральной исполнительной сети (а именно нару-
шение во взаимодействии передних узлов сети, на-
ходящихся преимущественно в дорсолатеральной 
префронтальной коре, и задних узлов, анатомиче-
ски расположенных в задней теменной коре) связа-
но с терапевтическим эффектом ТМС при лечении 
резистентной депрессии [82].

В еще одном из последних исследований, посвя-
щенных влиянию низкочастотной и высокочастотной 
ТМС на функциональные сети мозга, предлагалось 
рассматривать три гипотезы относительно нейрона-
вигации [83]:

1) навигационная ТМС позволяет воздействовать 
на индивидуально выбранные целевые регионы на 
основе активности нейрональных сетей;

2) навигационная ТМС, применяемая на область 
дорсолатеральной префронтальной коры в зави-
симости от частоты стимуляции может иметь раз-
личный эффект на функциональную коннективность 
как внутри определенной сети, так и на межсетевом 
уровне;

3) навигационная ТМС оказывает частотно-зави-
симый длительный эффект на функциональный кон-
нектом по данным фМРТ.

В этом исследовании были отобраны здоровые 
лица, не страдающие неврологическими и психиче-
скими заболеваниями. Перед первым сеансом ТМС 
была проведена фМРТ для определения координат 
стимуляции. Была построена карта на основе ана-
лиза независимых компонентов (ICA – independent 
component analysis) с наиболее высокой корреля-
цией с дорсолатеральной префронтальной корой 
и сетью салиентности. Первая процедура ТМС была 
низкочастотной (1 Гц). После процедуры проводи-
лась повторная фМРТ для оценки изменений актив-
ности нейрональных сетей. Корреляционный анализ 
показал статистически значимые различия в пере-
дних компонентах сети по умолчанию (внутрисете-
вые), а также между сетью салиентности и СУФ, се-
тью салиентности и задними компонентами СПРРМ, 
СУФ и задними компонентами СПРРМ, однако из-
менений во взаимодействии передних компонентов 
СПРРМ и других сетей не отмечалось. Вторая про-
цедура ТМС была высокочастотной (10 Гц). По ре-
зультатам последующей фМРТ было выявлено ста-
тистически значимое увеличение активности сети 
салиентности, СУФ, задних компонентов СПРРМ 
и уменьшение активности передних компонентов 
СПРРМ. Корреляционный анализ после высокочас-
тотной ТМС выявил статистически значимые изме-
нения корреляции между салиенсной сетью и СУФ, 
сетью салиентности и передними компонентами 
СПРРМ, сетью салиентности и задними компо-
нентами СПРРМ, СУФ и передними компонентами 
СПРРМ, СУФ и задними компонентами СПРРМ. Та-
ким образом, исследователи пришли к выводу, что 
стимуляция наиболее доступного для ТМС узла СУФ 
в ДЛПФК не только увеличивает функциональную 
коннективность внутри СУФ, но также вызывает яв-
ные изменения коннективности в сети салиентности 
и СПРРМ. Кроме того, при сравнении трех пред-
ставляющих интерес сетей отмечается увеличение 
активности сети салиентности и СУФ, однако сеть 
СПРРМ становится менее активной. В обоих сеан-
сах стимуляции активность салиенсной сети и СУФ 
сильно коррелируют друг с другом, что также было 
продемонстрировано в предыдущих исследовани-
ях [84, 85].

Перспективным представляется изучение эндо-
фенотипов депрессии на основе данных фМРТ. Ис-
следование Drysdale et al. (2016) является одной из 
первых работ на большой выборке пациентов (в ана-
лиз были включены более 1000 пациентов), которая 
позволила выявить корреляции между симптомами 
и изменениями функциональной коннективности; 
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в нем было выделено четыре основных биотипа 
депрессии, два из которых могут являться прогно-
стическим биомаркером эффективности ТМС на 
дорсомедиальную префронтальную кору (область 
активности СПРРМ) [86]. Терапевтический ответ на 
ТМС у пациентов, имеющих первый и третий биоти-
пы, составил 82,5 и 61% соответственно, в то вре-
мя как у лиц со вторым и четвертым биотипами – 25 
и 29,6%. Также были найдены корреляции между 
симптоматикой и биотипами: тревога была наибо-
лее выражена и пациентов с первым и четвертым 
биотипами, в то время как психомоторная затормо-
женность, анергия, утомляемость чаще встречались 
у лиц с первым и вторым биотипами, а ангедония – 
при третьем и четвертом биотипах [86]. Вместе 
с тем данные, полученные в других исследованиях, 
оказались неоднозначными [87]. Тем не менее вы-
явление эндофенотипов депрессии, реагирующих 
на терапию ТМС, с помощью фМРТ покоя является 
перспективным для дальнейшего изучения направ-
лением.

Исходя из обзора исследований, посвященных 
изучению функциональных связей крупнейших ней-
рональных сетей при депрессии, представляется 
перспективным применение персонифицированной 
ТМС. Предметом специальных исследований могут 
быть: 

1) стимуляция зон повышенной активности сети 
по умолчанию. Показано, что высокочастотная ТМС 
приводит к нормализации ее аномально повышен-
ной при депрессии функциональной коннективности 
[15, 63, 81];

2) воздействие на участки сети управляющих фун-
кций. Активность данной сети понижена при депрес-
сии [42–44], также отмечается нарушение активации 
данной сети при переходе от состояния покоя к вы-
полнению задачи [45–47];

3) воздействие на те области, которые одновре-
менно приближены как к сети по умолчанию, так и к 
центральной исполнительной сети (анатомичес ки – 
наиболее близкие к медиальной и дорсолатеральной 
префронтальной коре). Воздействие ТМС распро-
страняется на несколько сантиметров от непосредст-
венной точки приложения катушки [88], таким обра-
зом, можно воздействовать одновременно на обе 
нейрональные сети, что согласуется с данными о по-
вышении нейропластичности в результате ТМС [89–
91]. Подобный способ нейронавигации, вероятнее 
всего, может позволить увеличить обратно пропорци-
ональную взаимосвязь между этими сетями, которая 
снижена при депрессии, за счет воздействия ТМС од-
новременно как на СППРМ, так и на СУФ [45-48].

Заключение 
Таким образом, на основе обзора фундамен-

тальных исследований функциональной коннектив-
ности при расстройствах депрессивного спектра 
были выделены основные наиболее часто встре-
чающиеся аберрантные сетевые взаимодействия: 
повышение активности СПРРМ по сравнению со 
средними показателями как в состоянии покоя, так 
и при выполнении внешне ориентированных задач, 
снижение активности СУФ в активном состоянии, 
нарушение реципрокных отношений между СПРРМ 
и СУФ, вследствие чего могут формироваться ког-
нитивная уязвимость и депрессия. ТМС оказывает 
влияние на функциональную коннективность в зави-
симости от локализации и режима воздействия, что 
открывает перед исследователями перспективы по-
вышения эффективности терапии как в результате 
индивидуального таргетинга на основе данных фМРТ 
о работе нейросетей, так и благодаря выбору подхо-
дящего режима стимуляции. 
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Resting State Networks in Depression and Perspectives  
for Personalized Transcranial Magnetic Stimulation
B.A. Аntonovich1, L.A. Mayorova2, E.E. Tsukarz 1, S.N. Mosolov1 
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SUMMARY:
The limited effectiveness of the standard TMS technique in the treatment of depressive spectrum disorders, individual differences, on the one hand, in the clinical manifestations of depression, 
and on the other, in the work of brain networks, dictate the need for a personalized approach. This review focuses on functional brain connectivity in depression. The article presents a 
description of the three intrinsic brain networks, as well as features of their work and interaction found in depression in a number of studies. Research data on endophenotypes of depression 
are also presented as one attempt to find correlations between the clinical manifestations of depressive disorders and the peculiarities of the work of brain networks. Presents research data 
that describes the effect of TMS on these neural networks, as well as research options for the personification of therapy. Based on the review, conclusions were made about the prospects 
for personalization, several new TMS techniques using neuronavigation were proposed.
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