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SANTRAUKA

Psichikos sutrikimy gydymas farmakologinémis priemonémis, psichoterapija tik i$
dalies kompensuoja $iy sutrikimy sukeliamg nastg. Siekiant veiksmingai gydyti psichikos
sutrikimus yra tiriami nauji gydymo metodai, 0 vienas i§ jy — transkranijiné magnetiné
stimuliacija. Sio darbo tikslas — apzvelgti, i$nagrinéti naujausia moksling literatiirg ir
apibendrinti transkranijinés magnetinés stimuliacijos taikyma, klinikinius aspektus gydant
psichikos sutrikimus. Publikacijy ieskota MEDLINE (PubMed), Google Scholar, Web of

Science, PsychINFO duomeny bazése, i$ kuriy atrinkti 154 literattiros Saltiniai. Transkranijiné



magnetiné stimuliacija gali buti veiksminga priemoné gydant depresinius sutrikimus, dvipolio
afektinio sutrikimo depresijos epizodg, pozityviuosius (klausos haliucinacijas) ir
negatyviuosius Sizofrenijos simptomus, obsesinj—kompulsinj sutrikima, potrauminio streso
sutrikimg, priklausomybe nuo alkoholio ar nikotino. Gydant depresinius sutrikimus
rekomenduojama 4-6 savaites taikyti aukSto daznio stimuliacija, nukreipta ] kairg
dorsolateraling prefrontaling Zieve, Zemo daznio stimuliacijg, nukreiptg j deSin¢ dorsolateraling
prefrontling zieve, arba abipuse stimuliacija. Atsaka 1 gydyma reikéty vertinti ne maziau nei po
20 stimuliacijos seansy, 0 po sékmingo gydymo reikéty stebéti, ar simptomai neatsinaujina.
Klausos haliucinacijoms rekomenduojama taikyti Zemo daZnio stimuliacija, nukreipta i
dorsolateraling prefrontaling ar temporoparietaline zieve, o negatyviyjy — i Sias sritis nukreipta
auksto daznio stimuliacija. Obsesinio—kompulsinio sutrikimo metu rekomenduojama bent 1-2
savaites taikyti zemo daznio stimuliacija, nukreipta j dorsolateraling prefrontaling Zieve.
Auksto daznio transkranijiné magnetiné stimuliacija taip pat galéty buti taikoma ir gydant
potrauminio streso sutrikima, taciau tritkksta duomeny, kurios smegeny srities stimuliavimas
sukelty didziausig terapinj poveikj. Gydant priklausomybes nuo psichoaktyviyjy medziagy taip
pat gali buti taikoma transkranijiné magnetiné stimuliacija, nukreipta j dorsolateraling
prefrontaling Zieve. Vis délto, Sioje apZzvalgoje pateikti pasitilymai yra preliminarts, kadangi
ateityje butini didesnés apimties, kokybiskesni tyrimai, metaanalizés, kurios tvirtai pagristy

transkranijinés magnetinés stimuliacijos taikymag gydant psichikos sutrikimus.

Raktazodziai: Transkranijiné magnetiné stimuliacija; psichikos sutrikimai; depresiniai
sutrikimai; dvipolis afektinis sutrikimas; Sizofrenija; obsesinis—kompulsinis sutrikimas;

potrauminio streso sutrikimas; priklausomybé nuo psichoaktyviyjy medziagy.

SUMMARY

Pharmacological treatment of psychiatric disorders and psychotherapy only partially
compensate the burden of these disorders. New treatment approaches are being researched to
effectively treat psychiatric disorders and one of the new methods is transcranial magnetic
stimulation. The aim of this thesis was to review, analyse recent scientific literature and
summarise the application and clinical aspects of transcranial magnetic stimulation in treating
mental disorders. Publications were searched in MEDLINE (PubMed), Google Scholar, Web
of Science, PsychINFO databases, from which 154 literature sources were selected.
Transcranial magnetic stimulation may be an effective treatment for depressive disorders,

depressive episode of bipolar affective disorder, positive (auditory hallucinations) and negative



symptoms of schizophrenia, obsessive—compulsive disorder, post-traumatic stress disorder,
and alcohol and nicotine addictions. For treating depressive disorders high—frequency
stimulation targeting the left dorsolateral prefrontal cortex, low—frequency stimulation
targeting the right dorsolateral prefrontal cortex or bilateral stimulation is recommended for 4—
6 weeks. Response to treatment should be assessed at least after 20 sessions of transcranial
magnetic stimulation and symptoms should be monitored for recurrence after the successful
treatment. Low-frequency stimulation targeting the dorsolateral prefrontal cortex or
temporoparietal cortex is recommended for auditory hallucinations and high-frequency
stimulation targeting these areas is recommended for negative symptoms of schizophrenia. For
obsessive-compulsive disorder 1-2 weeks long low—frequency stimulation targeting the
dorsolateral prefrontal cortex is recommended. High—frequency stimulation could also be used
in the treatment of post—traumatic stress disorder, but data is lacking on which brain region
transcranial magnetic stimulation would have the greatest therapeutic effect. Stimulation
targeting the dorsolateral prefrontal cortex may also be used in the treatment of psychoactive
substance addictions. However, the suggestions made in this review are preliminary, as larger,
high—quality randomised trials and meta-analyses are needed in the future to provide a strong

rationale for use of transcranial magnetic stimulation in the treatment of psychiatric disorders.

Keywords: Transcranial magnetic stimulation; psychiatric disorders; depressive disorders;
bipolar affective disorder; schizophrenia; obsessive—compulsive disorder; post-traumatic stress

disorder; psychoactive substance dependence.

IVADAS

Psichikos sutrikimams biidingi mastymo, suvokimo, emocijy, elgesio pakitimai, kurie
gali reikSmingai sutrikdyti kasdieninj asmens funkcionavimg (1). Farmakologinémis
priemonémis ir psichoterapija bandoma gydyti Siuos sutrikimus, taciau $iuo metu taikomos
intervencijos tik i§ dalies kompensuoja ligy sukeliamg naSta ir didZiajai daliai asmeny
klinikiniai simptomai i§licka ir po taikyto gydymo (2). Dél Siy priezas¢iy ieSkoma naujy
gydymo biudy, kurie galéty efektyviai sumazinti pasireiSkiancius psichikos sutrikimy
simptomus (3).

Pirmg kartg 1985 m. A. Barkeris sukonstravo transkranijinés magnetinés stimuliacijos
(TMS) prietaisa, kuris galéjo sukelti pakankamai stipry magnetinj lauka, kuriuo bty
stimuliuvojama motoriné galvos smegeny zievé ir jvykty smulkiyjy pirSty raumeny

susitraukimas (4). Nuo to laiko TMS tapo vertinga priemone, skirta tirti smegeny ir jy sri¢iy



funkcijas, neurologiniy, psichikos sutrikimy patofiziologinius mechanizmus (5). Naujausios
zinios apie sutrikusias smegeny grandiniy (angl. brain circuits) funkcijas, nervinio aktyvumo
disbalansg $iy sutrikimy metu paskatino tobulinti TMS technologija (6). XX a. pabaigoje buvo
pastebéta, kad §i stimuliacija gali sukelti ir terapinj poveikj. TMS galimai atkuria pakitusj
nervinj aktyvuma, smegeny tinkly poky¢ius, kurie susije su sutrikimy simptomy pasireiSkimu
(7,8). Siuo metu didelés apimties tyrimais jau jrodyta, kad TMS yra veiksmingas metodas
neuropatiniam skausmui, degeneracinéms centrinés nervy sistemos ligoms, depresiniams
sutrikimams gydyti (9). Taciau taip pat $iuo metu aktyviai atliekami moksliniai tyrimai, kurie
suteikia pagrindo manyti, kad TMS galéty bati taikoma ir gydant daugelj kity psichikos
sutrikimy, pavyzdziui, dvipolj afektinj sutrikima, $izofrenija, obsesinj—kompulsinj sutrikima ar
priklausomybes nuo psichoaktyviyjy medziagy (3,9).

Sio darbo tikslas yra isnagrinéti, apzvelgti ir apibendrinti naujausia moksling literatiira,
aprasancig transkranijing magneting stimuliacija, jos taikymag gydant jvairius psichikos
sutrikimus bei pateikti iSvadas ir pasiiilymus, kokiems sutrikimams klinikinéje praktikoje

rekomenduotina taikyti §j neinvazinj gydymo metoda.

LITERATUROS SALTINIU ATRANKOS STRATEGIJA

Buvo atlikta moksliniy tyrimy, straipsniy, sisteminiy apzvalgy, metaanaliziy paieska
naudojant MEDLINE (PubMed), Google Scholar, Web of Science, PsychINFO moksliniy
tyrimy duomeny bazes ir paieskos sistemas. Vykdant paieSkg buvo naudoti angly kalba jvedami
Sie raktiniai zodziai ir jy junginiai: ,transcranial magnetic stimuliation IR ,clinical
applications” ARBA ,safety* ARBA ,mental disorders* ARBA ,depression“ ARBA
»depressive disorder ARBA ,,bipolar affective disorder ARBA ,,bipolar depression® ARBA
,mania“ ARBA ,schizophrenia“ ARBA ,hallucinations ARBA ,auditory hallucinations*
ARBA ,negative symptoms* ARBA ,,obsessive-compulsive disorder ARBA ,,postraumatic
stress disorder ARBA ,,alcohol dependence® ARBA ,,nicotine dependence®. | Sia literatiiros
apzvalga jtraukti 1985-2023 m. angly kalba publikuoti Straipsniai bei tyrimai. Prioritetas
teiktas publikuotoms gydymo gairéms, rekomendacijoms, auksciausig jrodymy lygj turinéioms
sisteminéms apzvalgoms bei metaalizéms. Atsitiktiniy im¢iy tyrimai j apzvalgg buvo jtraukti
tuo atveju, jei apraSoma tema néra publikuoty sisteminiy apzvalgy ar metaanaliziy.

Atlikus pirming paieSkg buvo rastos 853 publikacijos, perzitréti jy pavadinimai,
santraukos. Atmesti darbo temos neatitinkantys, pasikartojantys tyrimai. Tuomet nuosekliai

buvo perzitrétos likusios 461 pilno teksto publikacijos. I§ §iy buvo atrinktos 154 tema
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atitinkancios publikacijos, kurios ir jtrauktos j Sig literatiiros apzvalgg. Remiantis iSnagrinétais
literatiros Saltiniais buvo aprasytas TMS veikimo mechanizmas, protokolai, atlikimo
metodika, praktiniai taikymo aspektai ir galimas TMS taikymas gydant psichikos sutrikimus
(depresinius  sutrikimus, bipolinj afektinj sutrikima, S$izofrenija, obsesinj—kompulsinj

sutrikima, potrauminj streso sutrikima, priklausomybes nuo psichoaktyviyjy medziagy).

TMS METODO APRASYMAS

VEIKIMO MECHANIZMAS

Transkranijinés magnetinés stimuliacijos veikimas paremtas elektromagnetinés
indukcijos principu. Pirma karta 1831 m. §j principa aprasé M. Faradéjus kaip greitai kintancio
magnetinio lauko savybe indukuoti elektros srove gretimame uzdarame laidininke. TMS atveju
greitai kintant] magnetinj laukg padeda sukurti vieliné (magnetiné) rité. Ja generuojami trumpi,
greitai besikeiCiantys elektrinés srovés impulsai, kurie indukuoja magnetinio lauko impulsa.
Uzdaras laidininkas, Kuris yra indukuojamas magnetinio lauko impulso — galvos smegenys.
Tokie magnetinio lauko impulsai gali indukuoti elektros srove, sukelti veikimo potencialg bei
pavir§iniy neurony aksony depoliarizacijg veikiamoje galvos smegeny zievés srityje (1
paveikslas (A)) (10). Smegenyse indukuojamas elektrinis impulsas ir jo stiprumas priklauso
nuo jvairiy parametry: magnetinio impulso bangos formos, rités formos bei jos padéties galvos
atzvilgiu, stimuliacijos intensyvumo, daznio, rézimo ir jaudinamyjy neurony (10).

TMS prietaisa (1 paveikslas (B)) sudaro maitinimo Saltinis, kuriuo kondensatoriai yra
,jkraunami®, 0 véliau ,,iSkraunami‘ per rit¢ — taip sukuriamas magnetinio lauko impulsas (11).
Magnetiné rité (1 paveikslas (C)), dedama lygiagreciai galvos pavirsiui, sukelia statmena jos
plokStumai magnetinio lauko impulsg, kuris gali prasiskverbti pro galvos oda, kaukolés kaulus
ir pasiekti smegenis (12). Magnetinés rités formos gali biiti jvairios: apskritos, astuoniukés, H
raidés, dvigubo kiigio ir kitos (13). Klinikinéje praktikoje dazniausiai naudojamos astuoneto
formos rités, nes tokiy ri¢iy sukeltas magnetinis srautas yra stipresnis bei fokusuotas viename

taske, dviejy apskritimy sankirtoje (11).



-

TMS riteé

g

Magnetinis laukas  Sikuriné srové

1 paveikslas. Sukelto srovés srauto bei magnetinio lauko schema (A) ir TMS aparato (B),
aStuoniukés formos rités (C) nuotraukos. Cocchi L, Zalesky A. Personalized Transcranial
Magnetic Stimulation in Psychiatry. Biological Psychiatry: Cognitive Neuroscience and Neuroimaging.
2018 Sep 1;3(9):731-41.

Yra atlikta daugybé moksliniy tyrimy, aiSkinanciy transkranijinés magnetinés
stimuliacijos sukelto magnetinio lauko poveikj smegenims, taciau tikslus fiziologinis veikimo
mechanizmas vis dar néra iki galo aiSkus. Manoma, kad pagrindinis TMS poveikio
mechanizmas yra smegeny zieveés neurony aksony depoliarizacija, o tai gali lemti neurony, jy
sinapsiy bei neurony tinklo aktyvumo poky¢ius (14,15). Taip pat literatiiroje apraSomas ir kitas
TMS poveikis centrinei nervy sistemai, kaip antai, glijos lasteliy aktyvinimas, kraujo ir
smegeny barjero pralaidumo pokytis, vazodilatacija, intralasteliniy jony pernasos pokytis,
neuromediatoriy aktyvinimas, neurony metabolizmo poky¢iai, baltyminiy signaly perdavimo
ir transkripcijos pokytis lastelése (16—-18). Yra duomeny, kad ne tik tiesioginé CNS stimuliacija
turi jtakos $io metodo efektyvumui. TMS taip pat gali suzadinti perifering nervy sistema, nes
mechaniSkai stimuliuoja galvos odos receptorius, kietojo smegeny dangalo neurony aksonus,
klausos receptorius (19,20). Be to, vis daugiau tyrimy pabrézia, kad atsakas j stimuliacijg
priklauso ir nuo tokiy veiksniy kaip amzius, lytis, hormony koncentracija organizme,
kognityvin¢ biisena, fizinis aktyvumas, genetika, paros laikas bei paciento vartojami
farmakologiniai preparatai (18,21-23). Taip pat yra zinoma, kad tokie vaistai Kkaip
benzodiazepinai ar didelés prieStraukuliniy vaisty dozés gali sumazinti TMS efektyvuma

padidindami neuroniniy tinkly sujaudinimo slenkstj (24).

PROTOKOLAI
Transkranijiné magnetin¢ stimuliacija gali biiti taikoma tam tikrais protokolais, kuriy

apibendrinimas pateiktas 2 paveiksle. TMS gali buti taikoma pavieniais impulsais, impulsy


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2451902218300223?via%3Dihub#bib7

poromis arba pasikartojan¢iy impulsy srautais (12). Vieno impulso TMS placiausiai taikoma
neurofiziologiniuose tyrimuose. Taip pat, taikant tokia stimuliacijg, galima nustatyti paciento
motorinés zievés slenkstj, pagal kurj bus parenkamas magnetinio impulso stiprumas (25).
Poriniy impulsy TMS protokolai naudojami zieviniam suzadinimui ir smegeny sriciy
tarpusavio rySiui registruoti. TMS prietaisais galima atlikti ir pasikartojanciy impulsy
(kartoting) transkranijing magneting stimuliacija (KTMS; angl. repetitive TMS). Jei
stimuliuojama apie 1 Hz dazniu, tam tikra galvos smegeny dalis yra slopinama, jei 5 ir daugiau
Hz dazniu — suzadinama (11,13). Giliosios TMS metu gali bati stimuliuojamos gilesnés
smegeny sritys. Tokios stimuliacijos metu yra naudojama H raidés formos rité ir dél jos
sukuriamo magnetinio lauko pozievinése smegeny srityse jvyksta Igsteliy depoliarizacija. Teta
iSkrovy stimuliacija (TIS; angl. theta burst therapy) — naujesné TMS rasis. Irodyta, kad
stimuliacija teta iSkrovomis greitai ir veiksmingai moduliuoja smegeny zieve bei jos aktyvuma
(26). Gali bati naudojami skirtingi TIS protokolai — nepertraukiamy ir nutrtikstanciy iskrovy
rézimai, Kuriy efektas atitinka auks$to ir Zemo daznio kTMS. Nepertraukiamy teta iskrovy
stimuliacijos metu j smegeny Zieve siunc¢iami 300-600 impulsy be pertraukos, o nutriikstanciy
TIS metu — 30 impulsy kas 10 sekundziy, i§ viso — 600 impulsy (27). Teta iskrovy stimuliacijos
poveikis smegeny zievei yra panasus ] KTMS, taciau TIS dazniausiai trunka maziau nei 5 min.,

kai tuo tarpu KTMS — 25-45 min.

v v
Q Pavieniai impulsai, impulsy poros 9 Pasikartojantys impulsai
v
Smegeny Zievés jaudrumo rodikliai “Suzadinantys” ¢t  “Slopinantys”

Motorinis zievés slenkstis*

Zievés ramybes periodas*
Trumpo intervalo Zievés slopinimas

Ilgo intervalo Zieves slopinimas
Zievés aktyvacija (angl. intracortical facilitation) Auksto daznio (10-20 Hz) Zemo daznio (~1 Hz)
Tarphemisferinis slopinimas |||I| "l

Trumpo intervalo aferentinis slopinimas ||| ||| ||| ||| ""l"“"l |||
. — —

| : | Nutriikstancios teta iSkrovos Nepertraukiamos teta

iSkrovos

Pirminis klinikinis pritaikymas Pirminis klinikinis pritaikymas

Vienas impulsas* Impulsy pora

Diagnostiniai biozymenys Neuromoduliuojantis gydymas

2 paveikslas. Dazniausiai taikomi TMS protokolai. Burke MJ, Fried PJ, Pascual-Leone A.

Chapter 5 - Transcranial magnetic stimulation: Neurophysiological and clinical applications.
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D’Esposito M, Grafman JH. Handbook of Clinical Neurology. Elsevier; 2019. p. 73-92. (The Frontal
Lobes; t. 163).

ATLIKIMO METODIKA

Stimuliavimo intensyvumas nustatomas kiekvienam asmeniui individualiai, remiantis
motoriniu ramybés slenksciu (angl. resting motor threshold) (28). Motorinis ramybés slenkstis
apibiidina maziausia intensyvuma, kurio reikia, kad ramybéje 5-10 TMS impulsy, siunc¢iamy j
motoring smegeny Zieve, sukelty bent 50 pV motorinj potenciala rankos raumenyse. Sis
matmuo pasizymi pastovumu tarp asmeny (pacienty ar tiriamyjy), taciau gali priklausyti nuo
skirtingy TMS prietaisy bei gali keistis gydymo metu (29).

Taikant TMS svarbu zinoti tikslig stimuliacijos vietg. Kadangi TMS — neinvazinis
stimuliavimo metodas, lokalizuoti magneting rit¢ reikiamoje padétyje (ties tikslia Zievés
sritimi) padeda infraraudonaisiais spinduliais paremta neuronavigaciné sistema, Kuri
pavaizduota 1 paveiksle (B) (25,30,31). Paciento ar tiriamojo anatominiai orientyrai (nosies
sparneliai, ausies kramslys ir abiejy akiy vidiniai kampai) yra pazymimi neuronavigaciniu
davikliu, registruojami detektoriaus, tada kompiuterinéje programoje sukuriamas trimatis
smegeny Vaizdas, kuriuo remiantis specialistas gali orientuoti magneting rite ir jos impulsus

tikslioje smegeny srityje (32).

PRAKTINIAI TAIKYMO ASPEKTAI

Transkranijiné magnetiné stimuliacija yra saugus ir daugelio pacienty gerai
toleruojamas gydymo metodas, pasizymintis ne vienu privalumu. TMS yra neinvaziné
procedira, kuri gali baiti taikoma kaip papildomas gydymo metodas kartu su farmakoterapija
irfar psichoterapija. TMS metu nereikalinga anestezija, o dél Sios priezasties stimuliacija
galima taikyti ambulatorinémis sglygomis bei iSvengti su anestezija susijusio nepageidaujamo
poveikio (alerginiy reakcijy, pykinimo, hipotenzijos, bradikardijos). TMS metu stimuliuojama
kiekvienam pacientui individualiai nustatyta tiksli smegeny sritis, atsakinga uz tam tikry
simptomy atsiradimg, o tai taip pat padeda iSvengti sunkiy sisteminiy nepageidaujamy
reiskiniy. Be to, jrodyta, kad kai kuriy sutrikimy atveju, pavyzdziui, depresijos, TMS terapinis
poveikis gali i8likti nuo keliy savaiciy iki keliy ménesiy.

Nors transkranijiné magnetiné stimuliacija yra laitkoma efektyviu ir saugiu gydymo
metodu, taciau pries§ taikant §j gydymo metoda reikia atsizvelgti } galimas TMS taikymo rizikas
ir sukeliamg Salutinj poveik;. TMS gali sukelti nezymy galvos skausmg, odos dirginima,

svaigima, kaklo raumeny skausmg ar sustingima, skausmingg raumeny susitraukima,
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praeinant] spengima ar klausos sutrikimg, sinkope, pykinima, nuovargj, sujaudinima,
hipomanijos epizoda (33-35). Dazniausiai vietinis TMS sukeltas diskomfortas iSnyksta per
kelias valandas po taikytos procediiros. Taip pat literatliroje apraSomas ir sunkus, taciau retas
Salutinis gydymo TMS poveikis — traukuliy priepuolis (34). Pasak literattros, taikant auksto
daznio kTMS priepuolio pasireiSkimo daZnis epilepsija sergantiems asmenims — 1,4%, 0
bendroje populiacijoje — mazesnis nei 1% (35). Sumazinti traukuliy pasireiSkimo slenkstj gali
ir tam tikri veiksniai (miego trilkumas, karS¢iavimas, elektrolity disbalansas, gausus kofeino,
alkoholio, kokaino vartojimas) bei vaistai (tricikliai antidepresantai, selektyvieji serotonino
reabsorbcijos inhibitoriai, klozapinas, olanzapinas ir kiti), taciau remiantis 2021 m. eksperty
grupés TMS saugumo rekomendacijomis, net ir esant Siems veiksniams specialiyjy atsargumo

priemoniy imtis nereikia (33,36).

1 lentelé. Transkranijinés magnetinés stimuliacijos taikymo kontraindikacijos.

Absoliucios TMS kontraindikacijos

Reliatyvios TMS kontraindikacijos

Metaliniai galvos smegeny implantai:

Kochleariniai implantai

- Stimuliatoriai Implantuojamas kardioverteris—defibriliatorius
- Elektrodai Sirdies stimuliatorius
- Pooperaciniai aneurizmy klipsai Vaistai, mazinantys traukuliy pasireiskimo
- Programuojami ventrikuloperitoniniai Suntai slenkstj
Epilepsija
Anamnezéje:

- Traukuliy priepuolis
- Galvos trauma

- Sinkopés

- Insultas

- Trauminis galvos smegeny suzalojimas

Néstumas

TMS yra kontraindikuotina pacientams, turintiems metalinius galvos implantus
(smegeny stimuliatorius ar elektrodus, pooperacinius aneurizmy klipsus, kochlearinius
implantus, feromagnetinius dantis), Sirdies stimuliatoriy ar implantuojama kardioverterj—
defibriliatoriy, sergantiems epilepsija, turintiems struktiiriniy smegeny anatomijos pakitimy
(aneurizma, navikas, praeityje buves insultas, i$sétiné sklerozé) (33,35). Absoliuti TMS

taikymo kontraindikacija yra metaliniai galvos implantai (1 lentel¢). Kiti veiksniai literatiroje



apibiidinami kaip reliatyvis, tad prie§ taikant TMS gydytojas su pacientu turéty aptarti su
procediira susijusig rizika ir jspéti apie galimg nepageidaujamg TMS poveikj (33,35). Atsargiai
reikeéty taikyti TMS ir néS¢ioms moterims. Nors §iuo metu moksliniy tyrimy rezultatai rodo,
kad kTMS sukelia tik minimalig rizikg motinai ir vaisiui, ta¢iau $ig informacijg reikéty
patikslinti didesnés apimties studijomis (33).

Pries taikant TMS gydytojas turéty atsakingai jvertinti paciento ligos istorija,
patikrinti, ar pacientas neturi kontraindikuotiny veiksniy ir/ar bukliy, i$siaiskinti paciento
vartojamus vaistus ir psichoaktyvigsias medziagas (PAM) (37). Jei paciento anamnezé
nezinoma, rekomenduotina atlikti vaizdinj tyrimg (kompiutering tomografijg), norint aptikti
metalinius galvos implantus (35). Be to, prie§ pirmaja TMS procediirg, dél galimy metaliniy
burnos implanty, kiekvieng pacientg turéty apzituréti gydytojas odontologas (37).
Elektroencefalografijos tyrimas taip pat turéty buti atlickamas kiekvienam pacientui, kadangi
jo i8vadose gali atsispindéti nenormalus smegeny aktyvumas, dél kurio TMS gali biti
kontraindikuotina (33). Gydytojas pacientui turéty suteikti informacijg apie TMS nauda ir
rizika, suteikti galimybe pacientui priimti informuotg sprendimg. Prie§ pat procedira sitiloma
ispéti pacientg, kad seanso metu nereikéty dévéti akiniy, papuosaly, kKlausos gerinimo prietaisy
(33). Pries pirmgja TMS procediirg kiekvienam pacientui turéty biiti nustatomas motorinis
ramybés slenkstis, kad biity parinktas individualus stimuliacijos intensyvumas (35). Be to, jei
pacientas jaucia Zzymy diskomfortg procediros metu, siiloma 30 min. pries§ seansg dirginamag
ar skausminga vieta Saldyti ledu, skirti vietinj anestetika ar premedikacija analgetikais
(ibuprofenu, paracetamoliu) (37). Taip pat TMS metu pacientui rekomenduotini ausy kiStukai
ar klausg apsaugancios ausinés (33,34). McClintock et al. TMS taikymo gairése taip pat
rekomenduojama stebéti paciento bikle viso TMS gydymo laikotarpiu — ar nesikei¢ia vaisty,
PAM vartojimas, miego trukmé (37). Biitent Siy veiksniy poky¢iai gali keisti zievés jaudruma
ir traukuliy pasireiSkimo slenkstj, todél jiems atsiradus rekomenduotina i§ naujo nustatyti

paciento motorinj ramybés slenkst;.

TMS TAIKYMAS GYDANT PSICHIKOS SUTRIKIMUS

DEPRESINIAI SUTRIKIMALI
Depresiniai sutrikimai — paplitusios ligos, 2021 m. Lietuvoje 65879 pacientai turéjo
depresijos epizodo ar pasikartojangio depresinio sutrikimo diagnoze (38). Sis sutrikimas daznai

buina létinis, recidyvuojantis, dél to gali sukelti didelg socialing bei ekonoming nasta (1).
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Depresijai gydyti yra rekomenduojami farmakologiniai preparatai, psichoterapija, elektros
impulsy terapija bei neinvaziniai smegeny stimuliavimo metodai. Vienas i§ siilomy smegeny
stimuliavimo metody — transkranijiné magnetiné stimuliacija. TMS pranaSumas prie§ kitus
depresinio sutrikimo gydymo metodus yra tas, kad §i nesukelia tokio Salutinio poveikio kaip
svorio augimo, laikino pazintiniy funkcijy sutrikimo, taip pat TMS procediry atlikimui
nereikalinga anestezija.

Depresijos patofiziologiniai mechanizmai mokslininkus domina ne vieng deSimtmetj.
Remiantis pastaryjy deSimtmec¢iy publikacijomis, tirian¢iomis smegeny funkcinius ir
anatominius pokyc¢ius, nustatyta, kad depresiniai sutrikimai gali buti susij¢ Su kairiojo
pusrutulio poky¢iais, smegeny hipoperfuzija, limbiniy ir jvairiy funkciniy tinkly disreguliacija
(39-42). Taip pat atlikti neurovaizdiniai tyrimai jrodé, kad pacientams sergantiems depresiniu
sutrikimu biidingas kairiosios dorsolateralinés prefrontalinés Zievés (DLPFZ) hipoaktyvumas
ir desiniosios DLPFZ hiperaktyvumas (43,44). Toks disbalansas tarp smegeny pusrutuliy yra
susijes su neurobiologiniais ir metaboliniais pokyciais zievéje. Siekiant atkurti nervinio
aktyvumo disbalansg prefrontalinése srityse, aktyvinanti (aukSto daznio) TMS yra taikoma
kairiajai DLPFZ, o slopinanti (emo daznio) stimuliacija — de§iniajai DLPFZ, taip pat gali bati
taikomas $iy abiejy stimuliacijy derinys. Be to, nustatyta, kad dorsolateraliné prefrontaliné
zievé yra sinapsiskai susijusi su limbine sistema, o §i Su uz nuotaikos reguliacija atsakingais
centrais (dryZzuotuoju kiinu, gumburu, priekine juostine zieve), todél sumazéjes ar padidéjes
DLPFZ aktyvumas gali salygoti sutrikusia nuotaikos reguliacija (45). Dorsolateralinés

prefrontalinés Zievés padétis smegeny modelyje pavaizduota 3 paveiksle.

N -
Dorsolateralinég

prefronllné Hevt Prefrontaliné Zievé

Orbitofrontaliné
Zievé
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3 paveikslas. Dorsolateralinés prefrontalinés ir orbtofrontalinés Zievés padétys. Yin H. Why
is the dorsolatereral prefrontal cortex (DLPFC) the favorite region to stimulate? [Internet]. New
Frontiers Psychiatry & TMS | Milwaukee Psychiatrist. 2019 [Ziaréta 2023 BalandZio 30]. Adresas:
https://www.newfrontierspsychiatry.com/why-is-the-dorsolatereral-prefrontal-cortex-dlpfc-the-

favorite-region-to-stimulate/

Kartotinés TMS poveikis tirtas ne vienerius metus ir $io metodo antidepresinis
poveikis jrodytas dideliais daugiacentriais atsitiktiniy im¢iy kontroliuojamais tyrimais ir
metaanalizémis (46-51). Remiantis KTMS efektyvumo jrodymais, Amerikos maisto ir vaisty
administracija (angl. Food and Drug Administration) dar 2008 m. patvirtino KTMS kaip
veiksmingg metodg suaugusiyjy depresiniam sutrikimui bei gydymui atspariai depresijai (angl.
treatment-resistant depression) gydyti. Pasak Amerikos psichiatry asociacijos (angl. American
Psychiatric Association) klinikinio KTMS taikymo depresijai gydyti rekomendacijy ir kity
publikuoty moksliniy apzvalgy bei tyrimy, Sis metodas taip pat gali buti efektyvus, kai
taikomas gydyti postanataling depresija, vaiky ir paaugliy depresinj sutrikimg (37,52,53).
Remiantis Kanados nuotaikos ir nerimo gydymo tinklo (CANMAT, angl. Canadian Network
for Mood and Anxiety Treatments) depresijos gydymo rekomendacijomis, KTMS yra
rekomenduojama kaip pirmos eilés intervencija pacientams po vieno nesékmingo gydymo
antidepresantais kurso (54). Be to, rekomenduotina, kad klinikinéje praktikoje kTMS bty
taikoma kaip papildomas ar alternatyvus gydymo metodas, derinant farmakoterapija,
psichoterapija ir kitus efektyvius depresijos gydymo budus (54,55).

Gydant depresinj sutrikimg gali baiti taikomi jvairtis stimuliavimo protokolai: zemo
daznio kTMS vir§ desiniosios DLPFZ, auksto daznio kTMS virs kairiosios DLPFZ ar $iy abiejy
rézimy junginys (I lygio jrodymai) (54). Remiantis Mutz et al. publikuotos metaanalizés ir
sisteminés apzvalgos duomenimis (n=6750), atsako j auk3to daZnio kairigja DLPFZ
stimuliacija jvertis yra 3,75 karto didesnis nei imitacinés stimuliacijos (95% pasikliautinasis
intervalas (P1) = 2,44 iki 5,75), o remisijos jvertis didesnis 2,52 karto (95% P1= 1,62 iki 3,89)
(56). Be to, 2022 m. atliktame retrospektyviniame tyrime, jtraukusiame 77 pacientus, nustatyta,
kad auk$to daznio kTMS, nukreipta j kaire DLPFZ, gali biiti veiksminga ir gydant
nerimastingos depresijos epizoda (57). Butent todél pirmo pasirinkimo standartinis KTMS
protokolas nurodo stimuliuoti kairiagja DLPFZ 10 Hz dazniu, 110-120% motorinio ramybés
slenkscio intensyvumu, apie 4—6 savaites, atlickant stimuliacijos seansus vieng karta per dieng
(54,58). Stimuliacija tris kartus per savaite taip pat yra veiksminga, taciau pageréjimas yra Siek

tiek létesnis (59). Remiantis CANMAT depresijos gydymo gairémis, didZziausias TMS
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terapinis poveikis gydant depresija pasireiskia po 26—28 seansy, todél pries nutraukiant pradéta
gydymo protokolg, rekomenduotina atlikti 20 seansy ir jei stebimas pageréjimas, gydymas
kTMS gali buti pratestas iki 25-30 seansy (54).

Aktyviai tiriami ir ,pagreitinti TMS protokolai. Tokiu atveju taikomi nuo 2 iki 10
seansy per diena, siekiant greiciau pabaigti gydymo kursg (60). Tyrimy rezultatuose stebima,
kad biitent pagreitinti KTMS protokolai gali turéti reik§mingg ir greita terapinj poveikj mintims
apie savizudybe, taciau vis dar reikalingi didesniy im¢iy tyrimai (61,62). Taip pat daugéja
jrodymy, kad gilioji TMS, nukreipta j prefrontaling zieve, gali sumazinti depresijos epizodo
metu pasireiskiancig apatija (63,64).

Vienas i$ naujausiy ir $iuo metu perspektyviausiy kTMS protokoly yra Stanfordo
neuromoduliaciné terapija (angl. Stanford neuromodulation therapy). Sio protokolo pagrindas
— pagreitinta nutrikstanciy teta iSkrovy stimuliacija (1800 impulsy 10 karty per diena, savaite
laiko j kairigja DLPFZ). 2020 m. Cole et al. publikuotame dvigubai aklame atsitiktiniy iméiy
kontroliuojamame tyrime, taikant butent §] kTMS protokola depresiniam sutrikimui gydyti,
simptomy sumazéjimo jvertis siecké 90% jau po 5 dieny gydymo (65). Sio tyrimo rezultatai
daug Zadantys, taciau j tyrimg buvo jtraukti tik 30 depresiniu sutrikimu serganciy pacienty,
todél Stanfordo neuromoduliaciné terapija klinikinéje praktikoje dar néra taikoma — bitina

atlikti daugiau prospektyviniy tyrimy.

2 lentelé. Nuo paciento priklausantys veiksniai, galintys turéti jtakos KTMS efektyvumui

gydant depresinius sutrikimus.

Stipresnis KTMS poveikis Silpnesnis KTMS poveikis
Moterys Vyrai
Jaunesni nei 65 mety pacientai Vyrauja somatiniai simptomai
Lengvesni depresijos simptomai Depresija su i$reikstu nerimu
Pradedama taikyti depresijos epizodo pradzioje Depresija su psichozés simptomais
Vyrauja emociniai, kognityviniai simptomai

Yra zinoma, kad TMS efektyvumui gydant depresinius sutrikimus jtakos gali turéti ir
nuo paciento priklausantys veiksniai (2 lentelé). Pavyzdziui, 2014 m. publikuotoje
metaanalizéje buvo nustatyta, kad stipresnis terapinis KTMS poveikis pasireiskia moterims nei
vyrams (66). Taip pat jrodyta, kad terapinis TMS poveikis didesnis, jei pacientai yra jaunesni
nei 65 m., esant lengviems depresijos simptomams, jei KTMS pradedama taikyti depresijos

epizodo pradzioje (9). Geresnis atsakas j KTMS taip pat stebétas, jei depresijos metu vyrauja
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emociniai ar kognityviniai depresijos simptomai, pavyzdziui, interesy rato sumazéjimas, o ne
somatiniai, su ktino pojuciais susije¢, simptomai (67). Amerikos psichiatry asociacijos gairés
nurodo, kad sumazéjgs atsakas | KTMS gali bati biidingas nuotaikos sutrikimams su ryskiu
nerimu ar psichozés simptomais, taciau vis dar triiksta i§samesniy tyrimy $iam rysiui pagrjsti
(37).

psichikos sveikatos prieziiros Sistemoje. Pacientams, pasiekusiems depresinio sutrikimo
remisija, tikimybé, kad liga per metus atsinaujins, siekia 40-65% (68). 2018 m. publikuotoje
literattiros apzvalgoje bei 2022 m. sisteminéje apzvalgoje pabréziamas KTMS veiksmingumas
ne tik tmaus depresijos epizodo metu, bet ir taikant KTMS kaip palaikomajj gydyma (55,56).
Sisteminés apzvalgos rezultatai pazymi, kad depresinio sutrikimo epizodui vieng kartg taikyta
ir buvusi veiksminga kTMS, yra veiksminga ir véliau, Kartotinai skyrus gydyma kTMS
atsinaujinusio depresijos epizodo metu. Depresiniy sutrikimy palaikomojo gydymo kTMS
taktika pavaizduota 4 paveiksle. Po vieno sékmingo kKTMS kurso, pacientai turéty biiti
reguliariai stebimi (stebéjimo laikas priklauso nuo ligos sunkumo, klinikinés eigos), ar
depresijos simptomai nesikartoja. Jei po ilgesnio nei vieneriy mety laikotarpio depresijos
simptomai atsinaujina, rekomenduojamas pakartotinis kTMS kursas, o $j baigus — paciento
steb¢jimas. Jei simptomai atsinaujina grei¢iau nei po vieneriy mety, rekomenduojama taikyti
kitg nei pries tai taikytg KTMS protokolg, kol pasieckiama ligos remisija (69). Taip pat tokiems
pacientams rekomenduotinos KTMS procediiros remisijos palaikymui, pavyzdziui, penkios
KTMS procediros per dvi dienas ar pavienés procediiros tarp seansy palaipsniui didinant laiko

tarpa nuo dienos iki keliy savaiciy ar net ménesiy (70).

14



Simptomy atsinaujinimas

Stebéjimas Pakartotinis KTMS Stebéjimas
>1m. kursas

Sékmingas Stebéjimas
depresijos epizodo -
gydymas kTMS . .
Simptomy atsinaujinimas
1
Stebéjimas Gydymas Kkitu
kTMS protokolu

<Im.

kTMS procediiros remsijos
| palaikymui
=
. B

4 paveikslas. Depresiniy sutrikimy palaikomojo gydymo kTMS taktika.

DVIPOLIS AFEKTINIS SUTRIKIMAS

Dvipolis afektinis sutrikimas (DAS) — tai létinis, pasikartojantis nuotaikos sutrikimas,
kuriam budingi pasikartojantys nuotaikos ir aktyvumo kitimo epizodai, kuriy metu pasireiskia
manijos, hipomanijos ar depresijos epizodai (1). Nepaisant $iuo metu rekomenduojamo
farmakologinio gydymo ir psichosocialinés reabilitacijos, Siuo sutrikimu serganciy zZmoniy
gyvenimo kokybé yra prasta (72). Yra zinoma, kad depresijos epizodai sergant dvipoliu
afektiniu sutrikimu pasireiskia dazniau ir yra labiau varginantys nei manijos epizodai (73).
Epidemiologiniy tyrimy duomenimis, apie 20-30% dvipoliu sutrikimu sergan¢iy asmeny yra
nors kartg band¢ Zudytis (74). Dél Siy priezas¢iy bandoma ieskoti naujy dvipolio afektinio
sutrikimo gydymo biidy, o vienas i$ jy — transkranijiné magnetiné stimuliacija.

Dvipolio afektinio sutrikimo metu taip pat stebimas smegeny pusrutuliy
dorsolateraliniy prefrontaliniy Zieviy aktyvumo skirtumas bei ryskesnis desiniosios DLPFZ
hipoaktyvumas (75). Taciau prieSingai nei depresiniy sutrikimy metu, literatiiroje apraSomi
TMS veiksmingumo rezultatai gydant DAS depresijos epizoda yra nevienareikSmiai.
Pirmajame Dolberg et al. atliktame klinikiniame tyrime, jtraukusiame 20 dvipole depresija
serganciy pacienty, nustatyta, kad 2 savaiciy gydymas kTMS statistiSkai reikSmingai sumazino
depresijos simptomus (pagal Hamiltono depresijos skale (HAM-D)) (76). Kitoje, Nahas et al.
klinikingje studijoje, jtraukusioje 27 pacientus, buvo tiriamas zemo daznio nukreiptos j

prefrontaling Zieve stimuliacijos poveikis (77). Taciau Siame tyrime teigiamas terapinis
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poveikis po 2 savai¢iy gydymo nebuvo stebétas. Daugumoje véliau atlikty tyrimy buvo tirtas
auksto daznio nukreiptos j kaire ar de$ine DLPFZ kTMS veiksmingumas gydant dvipolés
depresijos simptomus. Fitzgerald et al., Gama-Chonlon et al., Zengin et al. atlikti atsitiktiniy
im¢iy Klinikiniy tyrimy rezultatai pagrindé butent §iy KTMS protokoly veiksmingumag gydant
dvipole depresija (78-80). Siuose tyrimuose HAM-D, Beko depresijos klausimyno (BDK),
Montgomery Asberg Depresijos vertinimo skalés jverciai buvo reik§mingai mazesni po
taikytos stimuliacijos.

Giliosios TMS bei TIS taikymas gydant dvipolj sutrikima taip pat §iuo metu yra tyrimy
objektas. 2017 m. atliktas tyrimas (n=50), kuriame dvipole depresija sergantiems pacientams
buvo taikyta 20 auksto daZnio nukreiptos j kaire DLPFZ giliosios TMS sesijy ir stebétas
teigiamas stimuliacijos terapinis poveikis depresijos simptomams (81). Taip pat yra jrodymy,
kad gilioji TMS gali pagerinti dvipole depresija serganciy pacienty kognityvines funkcijas.
2018 m. atliktame Klinikiniame tyrime (n=43) stebétas kognityviniy funkcijy (démesio,
atminties, vykdomyjy funkcijy) pageréjimas dvipole depresija sergantiems pacientams po 20
giliosios TMS seansy (82). Bulteau et al., McGirr et al., Tavares et al., Mallik et al. tyré TIS
terapinj poveikj dvipolés depresijos simptomams, bet nei viename i§ $iy tyrimy statistiSkai
reikSmingas rySys tarp TIS taikymo ir simptomy sumaz¢jimo nebuvo stebétas (83-86).

McGirr et al. metaanalizéje pazymi, kad gydant DAS depresijos epizoda gali jvykti
afekto inversija, taCiau pasireiSkimo tikimybé — 0,9% (87). Pasak Siuo metu mokslingje
literattiroje pateikty duomeny, afekto inversija dazniausiai jvyksta taikant aukSto daznio kTMS
protokolus ir pacientams, kuriy BDK jveréiai atspindi sunkig depresijg bei kurie serga DAS ne
vienerius metus (88). Remiantis 2018 m. CANMAT ir tarptautinés bipolinio sutrikimo
draugijos (angl. International Society for Bipolar Disorders) gydymo gairémis, kartoting TMS
nukreipta j kaire ar de§ine DLPFZ rekomenduotina skirti kaip papildoma, tre¢ios eilés gydymo
priemone Gmaus depresijos epizodo metu (89). Gairése pateikta informacija taip pat nurodo,
kad sis gydymo metodas turéty buti pridedamas tik tada, jei néra terapinio atsako ]
rekomenduotinus pirmos arba antros eilés vaistus, kadangi kTMS veiksmingumui gydant DAS
depresijos epizoda patvirtinti, vis dar reikalingi didesnés apimties klinikiniai tyrimai ir
efektyvuma pagrindZianc¢ios metaanalizes.

Tyrimy nagrinéjanéiy kTMS efektyvuma gydant manija néra daug. Pirmajame
klinikiniame tyrime, 16 manija serganciy pacienty buvo taikyta auksto (20 Hz) kairiosios ar
desiniosios prefrontalinés Zievés stimuliacija (90). Siame tyrime buvo stebéti teigiami kTMS
veiksmingumo rezultatai — manijos simptomai reik§mingai sumazéjo pacientams, kuriems

buvo taikyta kairiosios prefrontalinés Zievés stimuliacija. Kitame atsitiktiniy iméiy
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klinikiniame tyrime, kuriame 41 pacientui buvo taikyta auksto daznio kTMS, nukreipta ]
desiniaja DLPFZ, taip pat nustatytas KTMS veiksmingumas gydant manijos simptomus (91).
Vis délto, Siuo metu tai didziausi atlikti tyrimai, nagrinéjantys kTMS efektyvuma gydant DAS
manijos epizoda, todél vienareik§miy i§vady dél Sios stimuliacijos taikymo pateikti nejmanoma

— ateityje yra bitini didesnés apimties tyrimai.

SIZOFRENIJA

Sizofrenija — létinis psichozinis sutrikimas, kuriam biidingas mastymo, suvokimo,
valios ir emocijy sutrikimy derinys (1). Tai sunki psichikos liga, dazniausiai prasidedanti
paauglystéje ar ankstyvoje pilnametystéje ir besitgsianti visa gyvenima (92). Sizofrenija serga
mazdaug 1% suaugusiyjy, o tai sudaro daugiau nei 26 milijonus Zmoniy visame pasaulyje.
Tiksli Sizofrenijos etiologija vis dar néra aiSki, todél Siuo metu pagrindinis gydymas yra
taikomas ligos simptomams mazinti. Siuo metu dauguma duomeny bazése publikuoty tyrimy
nagrinéja transkranijinés magnetinés stimuliacijos terapinj poveikj pozityviesiems ir
negatyviesiems sizofrenijos simptomams.

Pozityvieji Sizofrenijos simptomai apibudinami kaip reiSkiniai, Kurie pacientui
anksciau nebuvo budingi ir atsirado ligos metu, pavyzdziui: haliucinacijos, kliedesiai, mastymo
nenuoseklumas, neadekvatus afektas, judesiy sutrikimai (1). IS visy pozityviyjy Sizofrenijos
simptomy, literatiroje daugiausiai nagrinétas TMS poveikis klausos (verbalinéms)
haliucinacijoms, kurios pasireiSkia 60-85% serganCiyjy Sizofrenija pacienty (93,94).
Remiantis naujausiais neurovaizdiniais tyrimais, tikétina, kad klausos haliucinacijos
Sizofrenijos metu yra susijusios su struktiriniais ir funkciniais pokyciais kalbos tinkle (95).
Vienas i§ funkciniy poky¢iy — patologinis kalbos tinklo hiperaktyvumas, todél iskelta hipotezé,
kad klausos haliucinacijos gali sumazéti ar visai iSnykti taikant slopinancia zemo (1 Hz) daznio
KTMS nukreipta j kairigja temporo—parietaling smegeny Zieve (TPZ; angl. temporo—parietal
cortex), temporo—parietaling jungtj (TPJ; angl. temporo—parietal junction) ar prefrontaling

zieve (PFZ). Sios smegeny sritys pavaizduotos 5 paveiksle.
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Prefrontaliné

Zieve

Temporo-parietaliné
jungtis

Temporo-parietaliné
Zieve

5 paveikslas. Prefrontalinés, temporo-parietalinés Zievés ir temporo-parietalinés

jungties padétys. Paveikslas sukurtas naudojantis https://app.biorender.com/.

3 lentelée. Metaanaliziy, nagriné¢janciy kTMS efektyvuma gydant pozityviuosius

Sizofrenijos simptomus, apZvalga. KTMS — Kkartotiné transkranijiné magnetin¢ stimuliacija,

PANSS - pozityviy ir negatyviy sindromy skalé (angl. Positive and Negative Syndrome Scale), AHRS

— klausos haliucinacijy vertinimo skalé (angl. Auditory Vocal Hallucination Rating Scale), HCS —

haliucinacijy poky¢io skalé (angl. Hallucination Change Scale), SMD - standartizuotas vidutinis

skirtumas (angl. standartized mean difference), TPZ — temporo-parietaliné Zievé, PFZ — prefrontaliné

zieve.
Itraukti kTMS efektyvumo
Metaanalizé, tyrimai | skirtumas prie§ imitacine ]
) Reik§mingos kTMS taikymo iSvados
metai (asmeny stimuliacija pagal
skaicius) PANSS, AHRS, HCS
Aleman et al., 10 SMD= 0,76 . o
o kTMS efektyvi gydant klausos haliucinacijas
2007 (96) (n=252) (95% PI: 0,36 iki 1,17)
] Efektyvu gydant medikamentams atsparias
Tranulis et al., 10 SMD= 0,51 S
o klausos haliucinacijas:
2008 (97) (n=232) (95% PI: 0,23 iki 0,80) 5 5
- Zemo daznio, nukreipta j TPZ
Freitas et al., 12 Cohen d=1,04 Efektyvu gydant Klausos haliucinacijas:
2009 (98) (n=232) (95% PI: 0,38 iki 1,71) | - Zemo daznio, nukreipta j kaire¢ TPZ
Slotema et al., 19 Efektyvu gydant klausos haliucinacijas (ir
SMD= 0,44 ) ]
2014 (99) (n=548) medikamentams atsparias):
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- Zemo daznio, nukreipta j kairg¢ TPZ
) Efektyvu gydant klausos haliucinacijas:
Otani et al., 2015 10 SMD= 0,49 5
. - Zemo daznio
(100) (n=284) (95% PI: 0,11 iki 0,88) 5
- Nukreipta i kair¢ TPZ
He et al., 2017 13 SMD =-0,29 Zemo daznio kTMS yra veiksminga gydant
(101) (n=483) (95% PI: -0,59 iki -0,01) | klausos haliucinacijas
- Mazesnis atsakas ] KTMS, jei pacientai
vartoja dideles antipsichoziniy vaisty dozes
- Zemo daznio j DLPFZ, PFZ nukreipta
Kennedy et al., 19 kKTMS veiksminga gydant klausos
SMD=-0,51 S
2018 (102) (n=578) haliucinacijas
- Auksto daznio j DLPFZ, PFZ nukreipta
KTMS gali sustiprinti pozityviuosius
simptomus
Li et al., 2020 11 SMD-= -0,27 Zemo daznio kKTMS, nukreipta j kaire TPZ,
(103) (n=253) (95% PI: -0,51 iki -0,03) | efektyvi gydant klausos haliucinacijas
Nustatyta, kad KTMS néra efektyvi gydant
Guttesen et al., 27 ) Y ] ey
Statistiskai nereik§mingas | medikamentams atsparias klausos
2021 (104) (n=960) o
haliucinacijas

Metaanaliziy, nagrin¢jan¢iy kTMS efektyvumg gydant pozityviuosius Sizofrenijos
simptomus, apzvalga pateikta 3 lenteléje. Siuo metu atsitiktiniy imé&iy klinikiniy tyrimy,
tirian¢iy kTMS veiksminguma gydant klausos haliucinacijas, yra nedaug, todél vis dar néra iki
galo aisku, ar TMS klinikinéje praktikoje gali buiti taikoma gydant klausos haliucinacijas. Otani
et al. publikuotoje sisteminéje apzvalgoje ir metaanalizéje buvo tirtas zemo daznio KTMS
nukreiptos j kaire TPZ veiksmingumas gydant klausos haliucinacijas (100). Siame tyrime
nustatytas statistiSkai reikSmingas klausos haliucinacijy sumazéjimas (pagal klausos
haliucinacijy vertinimo skale, haliucinacijy pokycio skalg; angl. Auditory Hallucination Rating
Scale, Hallucination Change Scale) — nustatytas vidutinis KTMS slopinantis poveikis. He et al.
bei Li et al. metaanalizése taip pat buvo patvirtintas Zemo daznio (1 Hz) nukreiptos j kaire TPZ
KTMS efektyvumas gydant klausos haliucinacijas — jos statistiSkai reikSmingai sumazéjo
kTMS grupéje (101,103). Jdomdis rezultatai buvo gauti Kennedy et al. metaanalizéje (102).
Nustatyta, kad po zemo daznio kTMS nukreiptos j TPZ ar PFZ labai reikimingai sumazéja
klausos haliucinacijy pasireiskimo jverciai (pagal klausos haliucinacijy vertinimo skal¢), taciau
auksto daznio (vir§ 20 Hz) KTMS, nukreipta j PFZ, gali sustiprinti pozityviyjy $izofrenijos

simptomy pasireiSkimg. Taip galéty biiti del aukSto daznio stimuliacijos sukeliamo didesnio
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Zievés jaudrumo ir dopamino issiskyrimo stimuliuojamose Zievés srityse. Sioje metaanalizéje
taip pat nustatyta, kad nevienodas $izofrenija sergan¢iy pacienty atsakas j taikomg stimuliacijg
gali biiti susijes su tam tikrais veiksniais, pavyzdziui, lytimi ar amziumi. Naujausioje, Guttesen
et al. publikuotoje metaanalizéje, jtraukusioje 8 klinikiniais tyrimais daugiau nei Kennedy et
al., nebuvo nustatytas reiksmingas nei vieno kTMS protokolo terapinis poveikis gydant klausos
haliucinacijas (104). Kadangi literatiroje pateikti duomenys labai skirtingi ir nevienareikSmiai,
tvirto pagrindimo ar paneigimo dél kTMS taikymo klausos haliucinacijoms gydyti
suformuluoti negalima. Ateityje turéty bati atlikti didesni, daugiacentriai Klinikiniai tyrimai.
Vis délto, pasak naujausiy Europos eksperty grupés gairiy, TMS rekomenduotina kaip
papildomas gydymo metodas sergantiems Sizofrenija pacientams tada, kai klausos
haliucinacijos iSlieka nepaisant aktyvaus gydymo antipsichoziniais vaistais (C lygio jrodymai)
9).

Negatyvieji simptomai — tai ligos eigoje susilpnéjusios ar iSnykusios kai kurios asmens
funkcijos, savybés, pavyzdziui, blankus afektas, apatija, anhedonija, abulija, socialiné
izoliacija (1). Pacientai, kuriems sergant Sizofrenija dominuoja negatyvieji simptomai, dazniau
yra atsparesni taikomam gydymui nei pacientai, kuriems vyrauja pozityvieji simptomai (105).
Be to, negatyvieji simptomai daznai nulemia prastesn¢ pacienty gyvenimo kokybe bei
sumaz¢jusj kasdieninj funkcionavima (106). Manoma, kad negatyvieji Sizofrenijos simptomai
gali bati susije su dopamino trilkumu prefrontalinéje Zievéje (107). Transkranijiné magnetiné
stimuliacija, nukreipta j DLPFZ, gali bati veiksminga gydant negatyviuosius $izofrenijos
simptomus. Neurovaizdiniai tyrimai pateikia jrodymus, kad stimuliacijos metu ventralinéje
dryzuotojo kiino dalyje padidéja dopamino issiskyrimas (108). Yra jrodymy, kad Kkairioji
DLPFZ yra funkcigkai susijusi su smegenélémis, 0 tai svarbu, nes $iuo metu viena i§ keliamy
hipoteziy teigia, kad smegenéliy disfunkcija gali bti vienas is Sizofrenijos patofiziologiniy
mechanizmy (109). Be to, jau yra Zinoma, kad stipresnis kTMS poveikis gydant negatyvius
simptomus pasireiSkia jaunesniems ir maziau nei 8 metus Sizofrenija sergantiems pacientams

(110,111).

4 lentelée. Metaanaliziy, nagriné¢janciy KTMS efektyvuma gydant negatyviuosius
Sizofrenijos simptomus, apZvalga. KTMS — kartotiné transkranijiné magnetiné¢ stimuliacija,
PANSS - pozityviy ir negatyviy sindromy skalé (angl. Positive and Negative Syndrome Scale), SANS
— negatyviyjy simptomy vertinimo skalé (angl. Scale for the Assesment of Negative Symptoms), DLPFZ
— dorsolateraliné prefrontaliné zievé, WMD — svertinis vidutinis skirtumas (angl. weighted mean

difference), SMD - standartizuotas vidutinis skirtumas (angl. standartized mean difference).
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Itraukti kTMS efektyvumo
Metaanalizé, tyrimai | skirtumas pries§ imitacine )
) ReikSmingos KTMS taikymo iSvados
metai (asmeny stimuliacija pagal
skaicius) PANSS, SANS
ReikSmingas skirtumas tarp negatyviyjy
Freitas et al., 8 o o simptomy pries ir po gydymo taikant KTMS,
Statistiskai nereikSmingas N
2009 (98) (n=107) nukreiptg j kairg¢ DLPFZ (galimas placebo
efektas)
Efektyvu gydant negatyviuosius simptomus:
Dlabac-de Lange 9 Cohen d=0,43 vy ) J yv § P
o - Auksto daznio stimuliacija
etal., 2010 (112) | (n=213) (95% PI: 0,05 iki 0,80) o
- llgesnis nei 3 sav. gydymas
Efektyviausia negatyviesiems simptomams,
kai:
) - Auksto daznio j kairg¢ DLPFZ
Shi et al., 2014 16 Cohen d=0,53 o
o - llgesnis nei 3 sav. gydymas
(111) (n=342) | (95% PI: 0,191 iki 0,874)
- Trumpesné ligos trukmé
- Aukstesnis PANSS (= 20), SANS (> 35)
jvertis
Wang et al., 29 SMD=-0,40 Gydymas KTMS ir antipsichoziniais vaistais
2017 (113) (n=1440) (95% PI: -0,62 iki -0,18) | gali $iek tick sumazinti negatyvius simptomus
He etal., 2017 12 o o Auksto daznio kTMS nesumaZina
Statistiskai nereikSmingas
(101) (n=518) negatyviyjy Sizofrenijos simptomy
Efektyvu gydant negatyviuosius simptomus:
- Auksto daznio stimuliacija j kaire DLPFZ
Aleman et al., 22 WMD= 0,64 - Jaunesniems pacientams
2018 (110) (n=827) (95% PI: 0,32 iki 0,96) - Kai trumpesné ligos trukmé
Prefrontaliné stimuliacija gali pagerinti
kognityvines funkcijas
TMS yra efektyvesné gydant negatyviuosius
Osoewaga et al., 31 SMD= 0,19 _ L _
L Sizofrenijos simptomus nei transkranijiné
2018 (114) (n=1272) (95% PI: 0,07 iki 0,32) o
elektriné stimuliacija
Efektyvi:
Kennedy et al., 19 - Auksto daznio
SMD= -0,49
2018 (102) (n=869) - Nukreipta j kaire prefrontaling Zieve
- llgesnis nei 3 sav. gydymas
Auksto daznio nukreipta j kaire DLPFZ
Tseng et al., 48 SMD=-0,43 ) o
o efektyvi gydant negatyviuosius Sizofrenijos
2022 (115) (n=2211) (95% PI: -0,68 iki -0,18)

simptomus

21




Auksto daznio nukreipta j kaire DLPFZ
Lorentzen et al., 55 SMD= 0,41

o efektyviausia gydant negatyviuosius
2022 (116) (n=2525) (95% PI: 0,26 iki 0,56)

Sizofrenijos simptomus

Metaanaliziy, nagrin¢janc¢iy kTMS efektyvuma gydant negatyviuosius Sizofrenijos
simptomus, apzvalga pateikta 4 lenteléje. 2014 m. Shi et al. publikuotoje metaanalizéje buvo
tirtas KTMS efektyvumas gydant negatyviuosius Sizofrenijos simptomus (111). Nustatyta, kad
negatyvieji Sizofrenijos simptomai, remiantis negatyviyjy simptomy vertinimo skale, sumazéja
labiausiali, kai tris ar daugiau savai¢iy taikoma auksto daznio (10 Hz) KTMS, nukreipta j kairg
DLPFZ. Teigiami auksto daznio kTMS nukreiptos j DLPFZ terapinio poveikio rezultatai
negatyviesiems Sizofrenijos simptomams atsikartojo Aleman et al., Osoewaga et al., Tseng et
al. metaanalizése (110,114,115). Naujausia ir §iuo metu daugiausia klinikiniy tyrimy jtraukusi,
2022 m. publikuota Lorentzen et al. sisteminé apzvalga ir metaanalizé nagrinéjo visy TMS
protokoly terapinj efekta negatyviesiems $izofrenijos simptomams (116). Sis tyrimas taip pat
patvirtino auksto daznio kTMS, nukreiptos j kaire DLPFZ, veiksminguma ir nustaté, kad
statistiSkai reikSmingas terapinis efektas iSlieka ilgiau nei 4 savaites po taikytos stimuliacijos.
Nors $iy apzvalgy rezultatai yra daug zadantys, dauguma autoriy pazymi, kad j Sias apzZvalgas
jtraukti tyrimai yra labai skirtingi — skiriasi taikomi kTMS protokolai (stimuliacijos
intensyvumas, stimuly skaicius, stimuliuojama smegeny vieta), iSeitys matuojamos
skirtingomis negatyviy simptomy skalémis. D¢l Siy priezasCiy Siuo metu negalima
suformuluoti tvirtai pagrjsty ir vienareikSmiy i§vady dél kTMS taikymo gydant negatyviuosius
simptomus. Kita vertus, Europos eksperty grupé TMS taikymo gairése vis délto rekomenduoja
taikyti kTMS kaip papildomg gydymo priemong gydant negatyviuosius Sizofrenijos
simptomus, neatsizvelgiant j tai, kad veiksmingumo jrodymai yra riboti (C lygio

rekomendacija) (9)

OBSESINIS-KOMPULSINIS SUTRIKIMAS

Obsesinis—kompulsinis sutrikimas (OKS) — daznas, létinis sutrikimas, pasirei$kiantis
jkyriomis mintimis (obsesijomis) ir pasikartojanciais veiksmais (kompulsijomis) (1). OKS
patofiziologija yra vis dar ne iki galo suprasta ir apima biologinius, psichologinius ir socialinius
veiksnius. Taciau vis daugéja neurovaizdiniais moksliniais tyrimais pagrijsty jrodymy, kad
OKS patofiziologija gali buti susijusi su funkciniais pokyciais (hiperaktyvumu) zievés—
dryzuotojo—kiino—gumburo—zieviniuose tinkluose (angl. cortico-striato—thalamo—cortical

circuits), kurie apima DLPFZ, orbitofrontaline, prieking juosting, medialing prefrontaling Zieve
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ir papildoma motorine sritj (angl. supplementary motor area) (117,118). Remiantis literatira,
bitent DLPFZ, orbitofrontalinés Zievés ir papildomos motorinés srities hiperaktyvumas siejasi
su informacijos apdorojimo ir atsako kontrolés stoka obsesinio-kompulsinio sutrikimo metu

(119). Sios smegeny Zievés sritys pavaizduotos 6 paveiksle.

Pirminé motoriné sritis

Papildoma Ventraliné priekiné
motoriné sritis juostiné Zievé

Dorsaliné priekiné

Medialiné prefrontaliné  Orbitofrontaliné  Dorsolateraliné juostiné Zievé
Zieveé Zievé prefrontaliné Zievé

A B

6 paveikslas. Smegeny Zievés sritys, susijusios su OKS patofiziologiniais mechanizmais.
A. Structure and Function [Prieiga per internetq]. The Frontal Lobe. [Ziiiréta 2023 m. balandZio 30
d.]. Adresas: http://appsych-thefrontallobe.weebly.com/structure-and-function.html; B. Millan J del R.

Error-related EEG potentials in brain-computer interfaces. 2007 m. sausio 1 d.;

Siuo metu sifilomi pirmo pasirinkimo OKS gydymo metodai yra kognityviné elgesio
terapija ir selektyvieji serotonino reabsorbcijos inhibitoriai (SSRI), taciau 25-40% pacienty
medikamentinis ir psichoterapinis gydymas nesukelia jokio klinikinio atsako (120-122). Dél
Sios priezasties bandoma ieSkoti naujy gydymo budy, kurie moduliuoty smegeny sritis,

atsakingas uz OKS patofiziologinius mechanizmus.

5 lentelé. Metaanaliziy, nagrinéjanciy kTMS efektyvuma gydant obsesinj-kompulsinj
sutrikima, apzvalga. KTMS — kartotiné transkranijiné magnetiné stimuliacija, Y-BOCS — Yale-
Brown Obssesive Compulsive Scale, PMS — papildoma motoriné sritis, OFZ — orbitofrontaliné Zievé,
WMD - svertinis vidutinis skirtumas (angl. weighted mean difference), SSRI — selektyvieji serotonino
reabsorbcijos inhibitoriai, DLPFZ — dorsolateraliné prefrontaliné Zievé, MD — vidutinis skirtumas (angl.
mean difference), SMD — standartizuotas vidutinis skirtumas (angl. standartized mean difference).

Pabrauktas metaanalizéje nustatytas_efektyviausias protokolas.

Metaanalizé, Itraukti kTMS efektyvumo )
) o ) Reik§mingos KTMS taikymo isvados
metai tyrimai | skirtumas prie§ imitacine
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(asmeny

stimuliacijg pagal Y-

skaicius) BOCS
] Efektyvu:
Berlim et al., 10 SMD= 0,59 . .
. - Zemo daznio | PMS, OFZ
2013 (123) (n=282) (95% PI: 0,17 iki 1,01) _ . o .
Sumazéja nerimas, depresijos simptomai
Ma ir Shi., 2014 10 WMD= 3,89 kTMS efektyviai maZina SSRI atsparaus OKS
(124) (n=156) (95% PI: 1,27 iki 6,50) simptomus
Trevizol et al., 15 WMD= 2,94 . ]
o KTMS efektyvi gydant OKS simptomus
2016 (125) (n=483) (95% PI: 1,26 iki 4,62)
Efektyvu:
- Zemo ir auksto daznio
Zhou et al., 2017 21 SMD= 0,71 - ] desing DLPFZ
(126) (n=791) (95% PI: 0,55 iki 0,87) - Abipus DLPFZ
- | kaire DLPFZ
-1 PMS
Rehn et al., 2018 18 SMD=0,79 -Efektyviausia_zemo daznio j PMS
(127) (n=484) (95% PI: 0,43 iki 1,15) - Efektas islieka >12 sav. po gydymo
- Efektyvu auksto ir zemo daznio
Perera et al., 26 SMD= 0,64 - ] abipuse DLPFZ efektyviau nei j kitas sritis
2021 (128) (n=781) (95% PI: 0,39 iki 0,89) - Efektyviausia gydymo trukmé 1-2 sav.
- Efektas islieka > 4 sav.
Efektyvu:
Liang et al., 22 MD = 6,34 - Zemo daznio j DLPFZ
2021(129) (n=698) (95% PI: 2,12 iki 10,42) | - Zemo daznio j PMS
- Auksto daznio j DLPFZ
Efektyvu:
o - Zemo daznio j deSine DLPFZ
Fitzsimmons et 21 SMD= -0,50 .
o - Auksto daznio abipus DLPFZ
al. 2022 (130) (n=662) (95% PI: -0,71 iki -0,30) . )
- Zemo daznio | PMS
- | medialing frontaling Zieve
o Efektyviau, kai:
Pellegrini et al. 23 Hedges* g =-0,47
. - Néra atsparumo SSRI
2022 (131) (n=326) (95% PI: -0,61 iki -0,27)
- Mazas atsparumas SSRI
Efektyvu:
Gao et al., 2022 19 SMD =-0,72
. - AukSto ir Zemo daznio
(132) (n=526) (95% PI: -1,06 iki -0,37)

-] DLPEZ
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Siuo metu yra publikuotos a$tuonios kTMS veiksminguma gydant OKS simptomus
patvirtinané¢ios metaanalizés (5 lentelé). Remiantis 5 [enteléje pateiktu metaanaliziy
apibendrinimu, gydant OKS simptomus yra veiksminga ir auksto, ir Zemo daznio KTMS, kuri
gali biiti nukreipta | dorsolateraling prefrontaling, orbitofrontaling ar papildomg motoring srit;.

Pastaraisiais metais siekta i$siaiSkinti, kuris kKTMS protokolas yra efektyviausias ir
sukelia didziausig terapinj poveikj OKS, tadiau gaunami rezultatai néra vienareik§miai. Siuo
metu daugiausia jrodymy, kad Zemo daznio j DLPFZ nukreipta kTMS sukelia didZiausia
terapinj poveikj (126,128-130,132). Rehn et al. ir Pereraetal. tyrimy duomenimis, didZiausias
efektas pasireiskia, kai gydymo trukmé yra 1-2 savaités, 0 terapinis efektas po taikytos KTMS
iSlieka ilgiau nei 4-12 savaiciy (127,128). Remiantis 2014 m. Ma ir Shi metaanalize, KTMS
gali buti veiksminga gydant ir SSRI atsparaus OKS simptomus, tac¢iau 2022 m. Pellegrini et al.
metaanalizéje buvo nustatyta, kad visgi KTMS efektyvesné tuomet, kai néra atsparumo SSRI
arba kai jis yra mazas (124,131). Vis délto, remiantis naujausiomis 2018 m. Europos eksperty
grupés TMS taikymo gairémis, klinikinéje praktikoje rekomenduojama taikyti zemo daznio
KTMS, nukreipta j DLPFZ, pacientams, sergantiems OKS (C lygio rekomendacija) (9). Ta¢iau
ateityje reikeéty atlikti daugiau klinikiniy tyrimy, nagrin¢janciy skirtingy TMS protokoly
terapinj poveikj, kadangi Siuo metu literatiiroje aprasyti rezultatai yra priesStaringi. Taip galéty
biti del didelio duomeny heterogeniskumo, prastos kokybeés klinikiniy tyrimy, mazo tirty

pacienty skaiCiaus.

POTRAUMINIO STRESO SUTRIKIMAS

Potrauminio streso sutrikimas (PTSS) — tai psichikos sutrikimas, kuris pasireiSkia kaip
paveluota ar uZzsitesusi reakcija | traumuojant] jvyki ar situacija, sunkig ar katastrofiSka
(ilgalaike ar trumpalaike), kuri stipriai pazeisty kiekvieng asmen;j (1). Literattiros duomenimis,
apie 7-9% asmeny per gyvenima suserga PTSS (133). Sio sutrikimo patogenezé sudétinga, vis
dar ne iki galo aiski, apimanti genetinius, biologinius, psichologinius bei socialinius veiksnius.
Stebima, kad PTSS metu vyrauja ventromedialinés ir dorsolateralinés prefrontalinés Zievés,
kurios siejamos su baimés reakcijy slopinimu, hipoaktyvumas ir gilesniy struktiry —
hipokampo ir migdolinio kiino, Kurie siejami su baimés reakcijy skatinimu, hiperaktyvumas
(134). Sie neurovaizdiniy tyrimy duomenys paskatino atlikti tolimesnius tyrimus taikant

transkranijing magneting stimuliacijg kaip vieng i§ PTSS gydymo metody.
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6 lentelé. Metaanaliziy, nagrinéjanciy kKTMS efektyvuma gydant potrauminj streso

sutrikimg, apzvalga. KTMS — kartotiné¢ transkranijiné magnetiné stimuliacija, PCL — modifikuotas

PTSS sgrasas (angl. modified PTSD checklist), SMD — standartizuotas vidutinis skirtumas (angl.

standartized mean difference), PFZ — prefrontaliné Zieve, DLPFZ — dorsolateraliné prefrontaliné Zievé,

PTSS — potrauminio streso sutrikimas, TIS — teta iSkrovy stimuliacija.

Itraukti
o kTMS efektyvumo
Metaanalizé, tyrimai
) skirtumas pries§ imitacine ReikSmingos kTMS taikymo iSvados
metali (asmeny
stimuliacija pagal PCL
skaicius)
Efektyvu:
Karsen et al., 3 SMD= 2,62 - Auksto ir Zemo daznio
2014 (135) (n=74) (95% PI: 1,11 iki 4,23) -] desing PFZ
- | kaire PEZ
Efektyvu:
Berlim ir Van a y
3 SMD= 1,62 - I kairé DLPFZ
den Eynde, 2014 o ) ] ]
(136) (n=64) (95% PI: 1,08 iki 2,23) Taikant KTMS sumazéjo PTSS simptomai,
nerimas, depresijos simptomai
Trevizol et al., 5 SMD= 0,74 . .
o kKTMS efektyvi gydant PTSS simptomus
2016 (137) (n=118) (95% PI: 0,06 iki 1,42)
- Zemo daznio kTMS sumazino bendrus
PTSS simptomus
Yan et al., 2018 18 SMD-= -0,66 - Auksto daznio kTMS sumazino bendrus
(138) (n=377) (95% PI: -1,58 iki -0,29) | PTSS simptomus, pakartoting trauminés
situacijos patyrimg, vengima, padidéjus;j
jautruma, depresijos, nerimo simptomus
o Efektyvu:
Cirillo et al., SMD= -0,88
9 (n=139) o - Auksto ir zemo daznio
2019 (139) (95% PI: -1,42 iki -0,34) y
- Nukreipta j deSing DLPFZ
Efektyvu:
- Auksto ir zemo daznio
Kan et al., 2020 20 SMD=-0,70 .
. - Nukreipta j deSing DLPFZ
(140) (n=598) (95% PI: -0,99 iki -0,40)
kTMS gydymo poveikis islieka 2-4 sav. po
stimuliacijos
McGirr et al., 10 SMD= 0,70 - Efektyvi auksto ir Zemo daznio KTMS
2021 (141) (n=421) (95% PI: 0,22 iki 1,18) gydant PTSS simptomus
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- KTMS, nukreipta j kairg¢ DLPFZ, gilioji
TMS j medialing PFZ, TIS j DLPFZ

nesumazino PTSS simptomy

- Efektyvi aukSto ir Zemo daznio, bet auksto
Harris ir Reece, 19 SMD =1,17 efektyvesné
2021 (142) (n=376) (95% PI: 0,89 iki 1,45) - KTMS, nukreipta j kaire ar desing DLPFZ,

nesumazino PTSS simptomy

Remiantis metaanalizémis, aprasytomis 6 [lenteléje, KTMS gali biiti veiksminga
priemoné gydant potrauminj streso sutrikimg. Publikuotose analizése gauti rezultatai parodo,
kad auksto ir Zemo daznio nukreipta j de§ing DLPFZ kartotine TMS gali biti efektyvi priemoné
PTSS simptomams gydyti. Taciau naujausios McGirr et al. bei Harris ir Reece metaanalizés
nustaté, kad auk$to ir Zemo daznio stimuliacija gali sumazinti PTSS simptomus, taciau
statistiskai reikSmingo simptomy skirtumo tarp aktyvios ir imitacinés KTMS stimuliuojant
DLPFZ ar medialing PFZ negauta (141,142). Biitent tokie rezultatai kelia klausimy, ar DLPFZ
tikrai yra tiksliné PTSS smegeny stimuliacijos sritis ir galbiit reikéty tirti ne viso sutrikimo
gydyma KTMS, o tam tikras Sio sutrikimo metu pasireiskiancéias simptomy grupes (Kaip tirta
Yan et al. metaanalizéje). Be to, nutriikstanciy teta iSkrovy stimuliacija dar tik pradéta tirti kaip
vienas i§ galimy PTSS gydymo metody — Siuo metu publikuoti tik keli atsitiktiniy im¢iy
kontroliuojamieji tyrimai, kuriy i§vadose aprasomas Sio sutrikimo simptomy pageré¢jimas po
taikytos TIS (143,144). Vis délto, Siuo metu naujausios, 2018 m. atnaujintos Europos eksperty
grupés gairés rekomenduoja taikyti auksto daznio j desing DLPFZ nukreipta KTMS siekiant
sumazinti PTSS simptomus (B lygio rekomendacija), taciau ateityje vis dar turi bati atlikti

didesnés apimties klinikiniai tyrimai nagrinéjantys KTMS taikyma PTSS metu (9).

PRIKLAUSOMYBES NUO PSICHOAKTYVIUJU MEDZIAGU

Priklausomybé nuo psichoaktyviosios medziagos — tai létinis sutrikimas, Kuriam
budingas kompulsyvus ir sunkiai kontroliuojamas PAM vartojimas, nepaisant Zalingy
pasekmiy (1). Priklausomybei yra budingi pakartotinio vartojimo, abstinencijos, potraukio
vartoti medziagg ir atkry¢io procesai.

Alkoholio priklausomybés patofiziologija iki Siol dar néra iki galo suprasta. Viena i$
hipoteziy aiSkina, kad §i priklausomybé susijusi su sutrikusia dopaminerginés sistemos
funkcija mezokortikolimbiniame kelyje (angl. mesocorticolimbic pathway) bei struktiriniais ir

funkciniais poky¢iais prefrontalinése zievés srityse (145,146). Kadangi TMS metu gali bati
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pakeistas tam tikry smegeny sri¢iy aktyvumas, TMS buvo pradéta tirti ir kaip alkoholio
priklausomybés gydymo bidas. Pirmasis klinikinis tyrimas atliktas 2010 m., kuriame buvo
gauti teigiami auksto daznio KTMS, nukreiptos j desiniaja DLPFZ, veiksmingumo rezultatai —
po 10 procediiry reik§mingai sumazéjo gydomy pacienty potraukis alkoholiui (147). Sis
teigiamas rezultatas paskatino atlikti tolimesnius klinikinius tyrimus. Naujausia, 2022 m.
publikuota Sorkhou et al. metaanalizé, jtraukusi 6 pastaraisiais deSimtmeciais vykdytus
klinikinius tyrimus (n=278), apibendrino kTMS veiksmingumo rezultatus (148). Siame tyrime
taikyta atsitiktiniy efekty analizé parodé, kad vienpusé DLPFZ stimuliacija slopina potrauki
vartoti alkoholj (SMD= -0,30; 95% PI: -0,54 iki -0,05). Remiantis Siuo tyrimu ir teigiamu
terapiniu poveikiu tikétina, kad stimuliuojant DLPFZ padidéja dopaminerginis aktyvumas ir
dél to sumazéja potraukis alkoholiui (149). Taciau nors pirminiai rezultatai daug zadantys, vis
dar truoksta didesnés apimties klinikiniy tyrimy norint aprasyti tikslius Sios priklausomybés
gydymo kKTMS parametrus — stimuliacijos intensyvuma, trukme, daznumg. Be to, dauguma
esamy tyrimy labiau orientuoti j klinikiniy simptomy, tokiy kaip potraukis alkoholiui,
sumaz¢jima, todél vis dar trikksta duomeny apie ilgalaikj kTMS terapinj poveikj — sumazéjusj
alkoholio vartojima ar ilgesnj blaivybés laikotarpj.

Kartotiné transkranijiné magnetiné stimuliacija neseniai pradéta tirti ir kaip
priklausomybés nuo rikymo gydymo buidas. Nikotino priklausomybés patofiziologija, kaip ir
alkoholio priklausomybés, yra glaudZziai susijusi su mezolimbine dopaminerginés sistemos
disfunkcija (150). Siuo metu manoma, kad kTMS gali pakeisti smegeny grandines, kurios jau
susidariusios dél pastovaus nikotino vartojimo (151). Be to, auksto daznio kTMS gali imituoti
nikotino poveikj smegenyse. Stimuliacijos metu rySkus dopamino iSsiskyrimas gali biiti
panasus |} rikymo metu i$siskirianéiy katecholaminy poveikj (152). Nustatyta, kad kairioji
DLPFZ yra tiksliné stimuliacijos sritis, kuri reguliuoja su potraukiu nikotinui susijusj atsako
slopinima (nikotino priklausomybés metu stebimas kairiosios DLPFZ hipoaktyvumas) (153).
2022 m. publikuotoje metaanalizéje, jtraukusioje 17 klinikiniy tyrimy (n=710), apibendrinti
kTMS poveikio rikymo daznumui rezultatai. Nustatyta, kad 10 Hz stimuliacija, nukreipta j
kairigja DLPFZ, buvo susijusi su didziausiu riikymo daznumo poky¢iu (SMD=-1,22; 95% PI:
-1,77 iki -0,66) (154). Taip pat ir Europos eksperty grupés TMS taikymo gairése pazymima,
kad auksto daznio KTMS, nukreipta j kairigja DLPFZ, gali susilpninti potraukj riikyti cigaretes
(C lygio rekomendacija) (9). Vis délto, ateityje turéty buti atlikti didesnés apimties,
sistemingesni, ilgalaikiai Klinikiniai tyrimai kTMS veiksmingumo gydant nikotino

priklausomybe pagrindimui.

28



ISVADOS IR PASIULYMAI

Medicinos ir neurobiologijos moksly pazanga neabejotinai plecia zinias apie smegeny
funkcionavima, jvairiy psichikos sutrikimy priezastis bei patofiziologinius mechanizmus. Siuo
metu transkranijiné magnetiné stimuliacija tampa vis svarbesniu gydymo metodu klinikinéje
praktikoje, ne tik dél sukeliamo terapinio poveikio, bet ir dél greitai, neskausmingai atliekamy
procediiry bei ilgalaikio gydymo efekto. Sioje literatiiros apZvalgoje nagrinéta naujausia
moksliné literatiira pagrindzia transkranijinés magnetinés stimuliacijos taikymg klinikinéje
praktikoje ir galimg terapinj poveikj jvairiems psichikos sutrikimams. Remiantis naujausia
moksline literatlira, transkranijiné magnetiné stimuliacija gali buti veiksminga priemoné
gydant depresinius sutrikimus, dvipolio afektinio sutrikimo depresijos epizoda, pozityviuosius
(klausos haliucinacijas) ir negatyviuosius S$izofrenijos simptomus, obsesinj—kompulsinj
sutrikimg, potrauminio streso sutrikimg, priklausomybes nuo alkoholio ir nikotino.

Kartotin¢ transkranijiné¢ magnetiné stimuliacija yra rekomenduojama kaip pirmos eilés
intervencija pacientams po vieno nesékmingo gydymo antidepresantais kurso. Gydant
depresinius sutrikimus pirmiausia sitiloma taikyti j kair¢ dorsolateraling prefrontaling zieve
nukreipta aukSto daznio transkranijing magneting stimuliacijg apie 4-6 savaites, atliekant
stimuliacijos seansus vieng kartg per dieng. Paciento atsakg j taikomag gydyma reikéty vertinti
ne anksc¢iau nei po 20 stimuliacijos seansy. Jei taikomas protokolas neefektyvus, galima taikyti
zemo daznio stimuliacijg, nukreipta j deSinigjg dorsolateraling prefrontaling Zieve, arba taikyti
abipuse (ir kairés, ir deSinés dorsolateralinés prefrontalinés zieves) stimuliacija. Sitloma
atkreipti démesj, kad silpnesnis Kartotinés transkranijinés magnetinés stimuliacijos poveikis
gali pasireiksti vyrams, depresijos epizodo metu vyraujant somatiniams simptomams, nNerimui,
esant psichozés simptomams. Po taikyto sékmingo gydymo pacientg reikéty stebéti, ar
simptomai neatsinaujina. Simptomams atsinaujinus véliau nei po 1 mety nuo paskutiniojo
gydymo transkranijine magnetine stimuliacija, rekomenduojama skirti pakartotinj gydyma. Jei
simptomai atsinaujina anksciau nei po 1 mety — reikéty taikyti kita, nei pries tai, stimuliacijos
protokolg. Po sékmingo gydymo rekomenduojama stebéti pacientg arba, esant galimybei,
taikyti palaikomasias stimuliacijos procediras.

Dvipolio afektinio sutrikimo gydymo transkranijine magnetine stimuliacija rezultatai
nevienareikSmiai, todél suformuluoti aiskiy rekomendacijy nejmanoma. Galimai auksto daznio
stimuliacija nukreipta j kair¢ ar deSin¢ dorsolateraling prefrontaling zievé gali turéti terapinj
poveikj dvipolés depresijos epizodo metu. Siuos stimuliacijos protokolus rekomenduojama
taikyti kaip papildoma, treCios eilés gydymo priemong tik tada, jei néra terapinio atsako j
rekomenduotinus pirmos ar antros eilés vaistus. Transkranijinés magnetinés stimuliacijos
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taikymas dvipolio sutrikimo manijos epizodo metu $iuo metu negali biiti rekomenduotas, nes
atlikti tik mazos apimties tyrimai, nepagrindZiantys $ios stimuliacijos efektyvumo manijos
metu.

Transkranijinés magnetinés stimuliacijos taikymas S$izofrenija serganciy pacienty
klausos haliucinacijoms gydyti néra iki galo pagristas. Gali biiti, kad Zemo daznio stimuliacija,
nukreipta | prefrontaling ar temporoparietaling Zieve, gali sumazinti klausos haliucinacijy
pasireiskimg $izofrenija sergantiems pacientams. Si stimuliacija galéty buti taikoma kaip
papildomas gydymo metodas sergantiems Sizofrenija pacientams tada, kai klausos
haliucinacijos islieka nepaisant aktyvaus gydymo antipsichoziniais vaistais. Gydyti
negatyviuosius Sizofrenijos simptomus taip pat galéty buti taikoma aukSto daznio j kairg
dorsolateraling zieve nukreipta stimuliacija. Svarbu pastebéti, kad toks stimuliacijos protokolas
gali turéti terapinj poveikj negatyviesiems simptomams, ta¢iau kai kuriy tyrimy duomenimis
Sis protokolas gali sustiprinti pozityviuosius $izofrenijos simptomus. Vis délto, literatiiroje
pateikti duomenys labai skirtingi ir nevienareikSmiai, todél ateityje turéty buti atlikti didesni,
poveikj klausos haliucinacijoms bei negatyviesiems Sizofrenijos simptomams.

Naujausiy tyrimy duomenimis transkranijiné magnetiné stimuliacija gali buti
veiksminga ir gydant obsesinj—kompulsinj sutrikimg. Klinikinéje praktikoje obsesinio—
kompulsinio sutrikimo atveju rekomenduojama taikyti Zemo daznio j dorsolateraling
prefrotaling Zieve nukreipta stimuliacija bent 1-2 savaites. Visgi, reikéty detaliau istirti
transkranijinés magnetinés stimuliacijos taikymo galimybes obsesinio—kompulsinio sutrikimo
metu, kadangi Siuo metu atlikti tyrimai yra zemos kokybés, 1 juos itraukos mazos tiriamyjy
imtys.

Siuo metu publikuotose tyrimuose atsispindi nevienareik§miai rezultatai taip pat ir dél
potrauminio streso sutrikimo gydymo transkranijine magnetine stimuliacija. Vis dar traksta
tiksliy duomeny, j kurig sritj nukreipta stimuliacija yra efektyviausia, tad remiantis atliktais
tyrimais, $iuo metu sitiloma taikyti aukSto daznio stimuliacijg. Ateityje turéty bati atlikta
daugiau atsitiktiniy im¢iy tyrimy, padésianciy nustatyti skirtingy smegeny sri¢iy stimuliacijos
efektyvumg. Tikétina, kad gydymas transkranijine magnetine stimuliacija gali sumazinti
bendrus potrauminio streso sutrikimo simptomus, pakartoting trauminés situacijos patyrima,
vengima, padidéjusj jautrumg ir depresijos bei nerimo simptomus.

Nors $iuo metu néra atlikta daug tyrimy, nagrinéjanciy transkranijinés magnetinés
stimuliacijos poveikj gydant priklausomybes nuo alkoholio ar nikotino, ta¢iau pirminiais
duomenimis §i stimuliacija gali buti veiksminga gydant su §iomis priklausomybémis susijusius
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simptomus. Publikacijy duomenimis, vienpusé dorsolateralinés prefrontalinés Zzievés
stimuliacija gali sumazinti potraukj alkoholiui, o aukSto daznio j kair¢ dorsolarteraling Zieve
nukreipta stimuliacija gali baiti susijusi su sumazéjusiu rikymo daznumu. Vis délto, Siy abiejy
priklausomybiy gydymas transkranijine magnetine stimuliacija ateityje turéty bati toliau

nagrinéjimas didesnés apimties ilgalaikiuose klinikiniuose tyrimuose.
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