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Streszczenie |

Przezczaszkowa stymulacja magnetyczna (franscranial magnetic stimulation; TMS) stanowi przykiad szybko
doskonalonej techniki stuzacej badaniu moézgu. Obecnie TMS jest obiektem zainteresowania zaréwno bada-
czy zajmujacych si¢ naukami podstawowymi, jak i klinicystow. Pod wplywem TMS dochodzi do zmian czyn-
nosciowych w OUN. W zaleznosci od stosowanej czestotliwosci stymulacji jest to pobudzenie badZ hamo-
wanie aktywnoSci kory w stymulowanym obszarze, co znajduje zastosowanie w terapii. Skuteczno$¢ TMS
w leczeniu byta oceniana w badaniach nad chorobami neurologicznymi oraz neuropsychiatrycznymi,
a ostatnio zwlaszcza chorobami afektywnymi. Oceniano mi¢dzy innymi TMS jako potencjalnie alternatyw-
ng metode dla terapii elektrowstrzasowej w leczeniu depresji lekoopornej. W publikacji omowiono podstawy
teoretyczne i techniczne stymulacji magnetycznej. Zostaly takze przedstawione wyniki badaf nad skuteczno-
Scig leczenia z wykorzystaniem TMS w schizofrenii, chorobach afektywnych i zaburzeniach lekowych.
W koncowej czgscei pracy dyskutowane sg kwestie bezpieczefistwa i potencjalnych objawow niepozadanych
oraz kierunki przyszlych badan.

SE.OWA KLUCZOWE: przezczaszkowa stymulacja magnetyczna, leczenie biologiczne, psychiatria, depre-
sja, schizofrenia

Summary |

Transcranial magnetic stimulation (TMS) is rapidly developing as a powerful, non-invasive tool for studying
the human brain. TMS is currently a target of interest of both basic science investigators and clinicians. In this
procedure a pulsed magnetic field generated extracranially induces focal intracranial electrical discharges that
can temporarily excite or inhibit specific brain areas. In this way there is possible to alter the functioning of the
brain beyond the time of stimulation, offering potential for therapy. TMS has been used in the investigation
of neurological and neuropsychiatric disorders, and more recently has emerged as a tool in the study and treat-
ment of depressed mood. TMS is being evaluated as a possible alternative to electroconvulsive therapy for the
treatment of refractory depression. This review examines the basic principles underlying transcranial magnet-
ic stimulation. Published studies in this field are summarized and paper reviews TMS as an investigational
and treatment tool in schizophrenia, affective disorders and anxiety disorders. It concludes by discussing safe-
ty issues, limitations, and directions for future research.
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WSTEP

d wiekow istniat poglad o wptywie magnetyzmu
O na ludzkie zachowanie, ktory znajdowat takze

odbicie w Owczesnej nauce. Franz Anton Mes-
mer (1734-1815) byt tworca koncepcji magnetyzmu zwie-
rzecego, lecz jego dziatalnosc i gtoszone teorie budzity
kontrowersje juz jemu wspotczesnych i dzisiaj stanowig
doskonaly przyktad pseudonauki. Pierwsze naukowe pro-
by oddziatywania na aktywno$¢ mozgu za pomocg pola
magnetycznego datuje si¢ na przefom XIX i XX wieku.
W 1898 1. Jaques-Arsene d’Arsonval (1851-1940), a na-
stepnie w 1910 1. Silvanus Phillips Thompson (1851-1916)
wykazali, iz za pomocg przyrzadow do stymulacji ma-
gnetycznej mozna aktywowac komorki siatkowki. Osoby
uczestniczace w eksperymentach doswiadczaty btyskow
Swietlnych, jednak generowane pole magnetyczne byto
zbyt stabe, by wptywac na aktywnos¢ OUN®. W 1980 r.
Merton i Morton opisali mozliwos$¢ oddzialywania na
kore ruchowa z uzyciem przezczaszkowej stymulacji elek-
trycznej (transcranial electrical stimulation, TES)®, na-
tomiast w 1985 r. Barker i wsp. przedstawili niecinwazyjna
metode stymulacji OUN z zastosowaniem pola ma-
gnetycznego®. W ciggu ostatnich dwoch dekad podie-
to intensywne badania nad przezczaszkowa stymulacijg
magnetyczng (tfranscranial magnetic stimulation, TMS)
oraz udoskonalono stosowane oprzyrzgdowanie i wpro-
wadzono nowe rozwigzania techniczne. Obecnie techni-
ka TMS stanowi obiekt zainteresowania badaczy zajmu-
jacych si¢ naukami podstawowymi oraz klinicystow. Poza
licznymi zastosowaniami w badaniach i terapii w neu-
rologii, TMS znalazta zastosowanie takze w psychiatrii.
W prezentowanej pracy przedstawiono podstawowe in-
formacje dotyczace techniki TMS oraz oméwiono wy-
niki badan nad skutecznoscig przezczaszkowej stymu-
lacji magnetycznej w leczeniu depresji, schizofrenii oraz
innych zaburzefi psychicznych.

PRZEZCZASZKOWA STYMULACJA
MAGNETYCZNA

Idea TMS opiera si¢ na prawie Faradaya opisujacym
zjawisko indukgji elektromagnetycznej. Indukcja elektro-
magnetyczna polega na powstawaniu indukeyjnego pra-
du elektrycznego w zamknietym obwodzie pod wplywem
zewngetrznego zrodia pola magnetycznego. Przy kon-
strukgji urzadzen do stymulacji magnetycznej wykorzy-
stano jedng z trzech mozliwych sytuacji fizycznych opi-
sanych prawem Faradaya. Mianowicie, obiekt, w ktorym
zachodzi zjawisko indukcji, oraz Zrodto pola magne-
tycznego pozostajg nieruchome wzgledem siebie, nato-
miast zmienia si¢ prad, ktory jest Zrodiem pola magne-
tycznego. W technice TMS zmienny prad elektryczny
przeptywa przez cewke elektryczng umieszczong w glo-
wicy stymulujacej (coil). Glowica podiaczona jest do
urzadzenia stymulujacego, ktdrego zasadniczymi elemen-
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tami sq kondensatory oraz uktady sterujace. Konden-
satory charakteryzuje znaczna pojemnos¢ elektryczna
oraz zdolnos¢ do szybkiego gromadzenia i oddawania
tadunku elektrycznego. Glowice do stymulacji magne-
tycznej rOznig si¢ wielkoScig (Srednicg) oraz ksztat-
tem. W praktyce najczesciej wykorzystywane sg glowice
o ksztalcie pierScienia (circular coil) oraz dwu potaczo-
nych pierScieni (figure-eight-shaped coil). Wiasciwosci
generowanego pola magnetycznego oraz sposob od-
dziatywania na tkanke mozgowa roznig si¢ w zaleznosci
od Srednicy i ksztattu oraz innych parametrow glowicy,
mozliwosci urzgdzenia stymulujgcego, parametrow pra-
du stymulujacego, pofozenia glowicy wzgledem czaszki.
Uwaza sig, iz glowica o ksztalcie pierScienia jest Zro-
diem silniejszego pola magnetycznego, natomiast dru-
gi z wymienionych typow glowic generuje pole bardziej
zogniskowane. Mozna przyjac, ze zastosowanie nie-
wielkiej gtowicy w ksztalcie cyfry osiem powoduje sty-
mulacj¢ obszaru kory mézgowej o Srednicy okoto 3 cm’
1do 2 cm, liczac od powierzchni mozgowia®, chociaz
rozlegtos¢ aktywacii nie jest precyzyjnie okreslona i uza-
lezniona jest gtownie od sity stymulacji. Kolejnymi zmien-
nymi opisujacymi charakter i efekt stymulacji sg typ im-
pulsu magnetycznego generowanego przez cewke oraz
typ stymulatora®. Urzadzenia dost¢pne na rynku wy-
twarzajg dwa podstawowe typy impulsow: jednofazowy
(monophasic) oraz dwufazowy (sinusoidalny, biphasic).
Najpowszechniej uzywanym typem stymulatora, gtow-
nie w naukach podstawowych, jest urzadzenie generu-
jace impulsy o czestotliwosci ponizej 1 Hz (single-pulse
device). Przetomem w zastosowaniach klinicznych TMS
bylo wprowadzenie techniki stymulacji (rapid-rate device,
rTMS) pozwalajacej na wytwarzanie powtarzajacych
si¢ impulsow o czestotliwosci do 50 Hz. Powszechnie
w literaturze ten typ stymulacji nazywany jest repetitive
transcranial magnetic stimulation (fTMS) i w tym zna-
czeniu bedzie uzywany w dalszej czgSci tekstu. Dodat-
kowa zmienng kontrolowang w tracie stymulacji ma-
gnetycznej jest intensywnoS¢ stymulacji. IntensywnoS¢
stymulacji jest okreSlana wzgledem parametru nazwa-
nego progiem pobudzenia ruchowego (motor threshold,
MT) i najczesciej wyrazona jest w procentach (np. 10%
of MT). Prog pobudzenia ruchowego definiuje si¢ jako
najnizszq intensywnoS¢ stymulacji powodujacg charak-
terystyczng reakcje ruchowa migsnia (skurcz), w co naj-
mniej 5 z 10 prob, w wyniku pobudzenia odpowiednie-
go obszaru kory mozgowej”.

Dla potrzeb badan naukowych skonstruowano specjalne
glowice, umozliwiajace miedzy innymi stymulowanie
mozgu zwierzat laboratoryjnych. W badaniach klinicz-
nych w celu minimalizacji efektu placebo wykorzystuje
si¢ glowice nasladujacg dziatanie glowicy stymulujace;
(sham coil). Mozliwe jest rowniez uzyskanie efektu pla-
cebo z uzyciem zwyklej glowicy stymulujgcej poprzez
zmiang jej potozenia (kgta wzgledem powierzchni czasz-
ki)®. Szerokie omowienie podstaw fizycznych i technicz-
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nych TMS przedstawiono w opracowaniu pod redak-
cja Hallett i Chokroverty®.

MECHANIZM DZIAXANIA
PRZEZCZASZKOWEJ STYMULACJI
MAGNETYCZNEJ

Pomimo dwoch dekad badan mechanizm dziatania
przezczaszkowej stymulacji magnetycznej nie zostat jed-
noznacznie okreSlony. Wiadomo, ze prad przeptywaja-
cy w cewce glowicy umieszczanej w bliskiej odlegtosci
1 stycznie do powierzchni czaszki powoduje powstanie
pola magnetycznego prostopadiego do powierzchni gto-
wicy (oraz czaszki). Pole magnetyczne indukuje przeptyw
pradu w przewodniku, ktorym jest tkanka mozgowa,
w plaszczyznie rownoleglej do gltowicy. Oddziatywanie
pola magnetycznego i elektrycznego na tkanke mozgowa
wymusza przesuni¢cia fadunkow zarowno w przestrze-
ni wewnatrz-, jak i zewngtrzkomorkowej. Btony komor-
kowe neuronow, znajdujace si¢ w obszarze dziatania
wspomnianych pdl, stanowig barier¢ dla swobodnego
przemieszczania si¢ tadunkow, co prowadzi do depola-
ryzacji lub hiperpolaryzacji komorek. Jezeli depolary-
zacja ma odpowiednio duze nasilenie doprowadza do
propagacji depolaryzacji lub powstania potencjatu
czynnoSciowego. Aktywacja neuronOw zalezy od nate-
zenia zastosowanej stymulacji, ale takze od warunkow
lokalnych: utozenia neuronow wzgledem przylozonego
pola, ksztattu neuronéw i ich przebiegu®. Istniejg row-
niez dowody, iz do pobudzenia neurondéw dochodzi
glownie poSrednio poprzez aktywacje synaps”. Pomi-
mo kilkunastu lat badan nad mechanizmem aktywa-
¢ji neuronOw aktualne zrozumienie zjawiska jest nadal
raczej jakoSciowe.

W wyniku dziatania TMS dochodzi do zmian czynno-
Sciowych w OUN. W zaleznoSci od stosowanej czestotli-
wosci stymulacji zostaje pobudzona badZz hamowana
aktywnosci kory w stymulowanym obszarze. Stymulacja
o niskiej czestotliwosci (<1 Hz), trwajaca okofo 15 mi-
nut, prowadzi do przejSciowego zahamowania aktywno-
Sci kory mozgowej"”, natomiast stymulacja o czgstosci
>1 Hz pobudza aktywnos¢ kory"". Zmiany pobudliwo-
Sci kory zachodzg zardwno w miejscu stymulacji, jak
1w odleglych obszarach mozgowia®. W badaniach ob-
razowych wykonanych u chorych z depresjg przed i po
TMS nie stwierdzono zmian strukturalnych spowodo-
wanych dziataniem pola magnetycznego"”. W badaniach
czynnoS$ciowych wykazano, iz poprawa stanu psychicz-
nego u chorych z depresjg byta zwigzana ze zmiang
w przeptywie krwi w korze przedczotowej 1 strukturach
paralimbicznych"?. Ponadto, odpowiedz lub jej brak na
leczenie z zastosowaniem TMS u pacjentdw z rozpozna-
niem depresji nieodpowiadajgcych na leczenie farma-
kologiczne byly zwigzane ze zmianami wykazanymi za
pomocg SPECT". W badaniach wsrdd ochotnikdw,

34 chorych z depresja i w modelach zwierz¢cych wykazano,

ze TMS powoduje zmiany w neuroprzekaZnictwie®, ak-
tywnosci receptorow™'¥, efekty metaboliczne i endokry-
nologiczne™*, wywiera takze wplyw na procesy neuro-
plastycznosci i neurogenezy™>.

Podsumowujac, nalezy stwierdzi€, ze w zaleznosci od
rodzaju uzytej glowicy, czgstotliwosci stymulacji, para-
metréw impulsdw, intensywnosci stymulacji oraz ob-
szaru stymulacji mozna uzyska¢ odmienne wlasciwosci
stymulacji i odpowiedZz OUN, dzigki czemu TMS znaj-
duje zastosowanie w licznych wskazaniach w neurolo-
gii i psychiatrii.

ROLA I MIEJSCE PRZEZCZASZKOWE]
STYMULACJI MAGNETYCZNEJ
W PSYCHIATRII

Zrozumienie zlozonej patofizjologii zaburzen psychicz-
nych, podobnie jak i mechanizmdw lezacych u podtoza
dziatania i skutecznosci biologicznych metod leczenia,
nie jest jeszcze petne. Pomimo poczynionego ogromne-
go postepu, nadal nie do kofica wyjasniono mechanizm
poprawy stanu psychicznego w wyniku leczenia z uzy-
ciem elektrowstrzasow (electroconvulsive therapy, ECT).
Niezmiennie od lat, terapia elektrowstrzgsowa pozosta-
je najskuteczniejszg metody leczenia, zwlaszcza depresji
lekoopornych. Poprzez analogi¢ uznano, ze TMS moze
staC si¢ rOwnie skutecznym, a z uwagi na wlasciwosci
1 parametry stymulacji, bezpieczniejszym, mniej inwa-
zyjnym, niedrgawkowym sposobem leczenia, alternatyw-
na dla ECT. Wiasciwie od samego poczatku stosowania
technik stymulacji magnetycznej w warunkach klinicz-
nych byto oczywiste, iz w pierwszej kolejnoSci zostang
podjete proby leczenia zaburzen nastroju, zwlaszcza le-
koopornych. Wigkszos¢ badan, w ktorych oceniano sku-
teczno$¢ kliniczng TMS, przeprowadzono, opierajac si¢
na Srodkach pochodzacych z fundaciji lub dotacji rza-
dowych®. W efekcie badane grupy zazwyczaj liczyly
ponizej 100 osdb, w przeciwienstwie do badan lekow
sponsorowanych przez przemyst farmaceutyczny, w kto-
rych badane grupy sg o wiele liczniejsze.

ZABURZENIA AFEKTYWNE

Jak dotad przeprowadzono wiele badan, w ktdrych pod-
dawano ocenie skutecznos¢ TMS jako potencjalnej te-
rapii przeciwdepresyjnej. W literaturze dost¢pne sg nie
tylko opisy pojedynczych przypadkow, ale takze bada-
nia otwarte i coraz liczniejsze badania randomizowane,
kontrolowane placebo (sham stimulation). Co wigcej,
rosngca liczba prac pozwolita na dokonanie metaana-
liz. Liczba prac oraz zalozenia niniejszego opracowa-
nia uniemozliwiajg oméwienie poszczegblnych publi-
kacji dotyczacych TMS w leczeniu depresji. Ponizej
zostang przedstawione wyniki metaanaliz.

Burt 1 wsp. dokonali przegladu potencjalnych zastoso-
wan TMS w zespotach neuropsychiatrycznych oraz
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przedstawili rozwazania metodologiczne na temat za-
stosowania TMS w badaniach klinicznych®”. Najistot-
niejszy element pracy to jednak zestawienie i omowie-
nie badan z wykorzystaniem TMS w leczeniu depresji,
zarOwno prob otwartych (n=9), jak i randomizowa-
nych (kontrolowanych placebo lub vs leczenie farmako-
logiczne; n=23) oraz badan randomizowanych, w kto-
rych dokonano poréwnania skutecznosci TMS i ECT
(n=3). Na podstawie analizy wynikow badan otwartych
wykazano istotny statystycznie efekt (weighted effect size,
Cohen’s d = 1,37), natomiast zmiana w stanie klinicz-
nym chorych byla raczej niewielka. Mozna przyjac, ze
potwierdzono dziatanie przeciwdepresyjne TMS, lecz
bez jednoznacznego okreslenia znaczenia klinicznego
obserwowanych zmian w stanie pacjentow pod wpty-
wem leczenia. Po poréwnaniu wynikow badan ran-
domizowanych stwierdzono umiarkowane do duzego
dziatanie przeciwdepresyjne TMS (combined effect size,
Cohen’s d = 0,67). Jeszcze wyzsza skutecznos¢ TMS
wykazano po zestawieniu wynikow prac, w ktorych oce-
niano efekt TMS vs ECT. Najprawdopodobniej wyniki
zwigzane byly z doborem grup (selection bias), gdyz
wedltug autordw, z przeprowadzonych analiz wynikato,
ze szczegOlnie podatni na poprawe stanu psychicznego
w wyniku stymulacji byli chorzy, ktorzy z uwagi na ob-
raz kliniczny byliby kandydatami do leczenia z uzyciem
elektrowstrzasow. Takze Kozel i George, na podstawie
analizy 12 prac (n=230), wykazali dzialanie przeciwde-
presyjne stymulacji magnetycznej (cumulative effect size
0,53; 95% CI 0,24-0,82)*. McNamara i wsp. podjeli
si¢ proby okreslenia wskaznika NNT (number needed to
frear) dla stymulacji magnetycznej w leczeniu depresji®.
Na podstawie analizy 5 wtaczonych prac (n=81) war-
tos¢ wskaznika NNT wyniosta 2-3 (95% CI 1,6-4,0).
W innej metaanalizie sprawdzano skutecznos¢ TMS
w leczeniu depresji ocenianej za pomoca zmiany wyni-
ku w skali Hamiltona®”. Do analizy wigczono 12 prac
i stwierdzono, ze rTMS jest skuteczniejsze od stymula-
cji typu sham (weighted mean effect size 0,81; 95% CI
0,42-1,20; p<0,001). Chociaz wyliczone rdznice oka-
zaly si¢ istotne statystycznie na poziomie od umiarko-
wanego do znacznego, to znaczenie kliniczne obserwo-
wanej poprawy nie byto do kofica jasne. Mianowicie,
stwierdzono, ze w zadnym z wiagczonych badan nie uda-
to si¢ badaczom wykazac spadku wyniku w skali Hamil-
tona o wigcej niz 50%, a liczba 0sob odpowiadajacych
na leczenie nie byla wyraznie wyzsza niz w przypadku
stymulacji typu placebo (odpowiednio 13% vs 7,9%).
Podsumowujgc wyniki wzmiankowanych metaanaliz,
nalezy uznac, ze we wszystkich wykazano dziatanie prze-
ciwdepresyjne stymulacji magnetycznej, chociaz do kaz-
dej z analiz wigczono inne prace oryginalne i zastoso-
wano odmienne metody statystyczne.

W przeciwienstwie do wyzej wspomnianych opracowan,
Martin i wsp. na podstawie oceny 14 badan opubliko-
wali pracg, w ktorej zakwestionowali skuteczno$¢ TMS
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w leczeniu depresji®*”. Podkreslili, ze pomimo obser-
wowanej poprawy po 2 tygodniach leczenia, efekt nie
utrzymuje si¢ po kolejnych 2 tygodniach obserwacji.
Zwrocili takze uwage na niskg jakoS¢ badaf wiaczo-
nych do analizy oraz watpliwe dowody na rekomendo-
wanie TMS jako metody leczenia w depresji. Takze Cou-
turier przedstawit watpliwosci dotyczace efektywnosci
leczenia z zastosowaniem TMS w depresji®?. Autor,
Scisle zawezajac kryteria wigczenia, z 19 badan, w kto-
rych oceniano skutecznosS¢ w duzym epizodzie depresji,
wybral 6 spefniajacych restrykeyjne kryteria. Na pod-
stawie analizy dostepnych wynikow stwierdzit, iz brak
dowodow na skutecznos¢ TMS w depresji. Wsrdd po-
tencjalnie mozliwych przyczyn wptywajacych na brak
efektu badacz wymienit odmienne parametry stymula-
¢ji uzyte w analizowanych pracach. Ponadto podkreslit,
ze nie ma dowodOw na to, by okolica grzbietowo-bocz-
na kory przedczotowej byta optymalnym miejscem sty-
mulacji, co zalozono w wigkszosci prac. Odnidst si¢
takze do samej stymulacji kontrolnej (sham) i jej wply-
wu na uzyskiwane efekty, a takze niewielkg site staty-
styczng wynikOw wigczonych do analizy.

W pismiennictwie dostepne sq rOwniez opisy zastosowa-
nia TMS w leczeniu manii, poczawszy od opisow przy-
padkow®, na badaniach kontrolowanych konczac™.
Mozna znalez¢ publikacje na temat wystgpienia manii
jako efektu niepozgdanego w trakcie leczenia z uzyciem
TMS z innych wskaza“*?, jak rowniez opisy epizodu
mieszanego u chorej leczonej z powodu lekooporne;j
depresji terapig skojarzong TMS i farmakoterapig*”.

SCHIZOFRENIA

W badaniach podstawowych nad schizofrenig przez-
czaszkowa stymulacja magnetyczna jest wykorzystywana
mi¢dzy innymi do oceny ztoznych procesow neurofizjo-
logicznych** oraz wptywu leczenia przeciwpsychotycz-
nego“*”. Drugim obszarem zainteresowania badaczy
jest potencjalna skutecznos¢ TMS w usuwaniu objawow
psychozy. W badaniach klinicznych z uzyciem TMS sto-
suje si¢ inng strategi¢ niz w badaniach farmakologicz-
nych. Wychodzgc z zatozenia, ze za powstanie tak od-
miennych objawdw, jak doznania stuchowe, urojenia
paranoidalne czy blady i niedostosowany afekt odpowie-
dzialne sg zmiany w aktywnoSci roznych struktur OUN,
nalezy odpowiednio zmodyfikowac protokot badania®.
W zwigzku z powyzszym zauwaza si¢ tendencje do wig-
czania do badan chorych z podobnym obrazem klinicz-
nym (jednym wyraznie wyrazonym objawem, np. oma-
mami stuchowymi)®. Jak dotad najbardziej obiecujace
1 zachecajace wyniki uzyskano w badaniach, do ktorych
wlaczano chorych halucynujacych stuchowo™”. Lee 1 wsp.
w badaniu obejmujacym takze grupe kontrolng (sham sti-
mulation) porownali skuteczno$¢ stymulacji o niskiej czg¢-
stotliwosci (1 Hz) okolicy platdw skroniowych po stronie
lewej oraz prawej w grupie chorych z opornymi na lecze-
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nie omamami stuchowymi”. W badaniu dowiedziono,
ze stymulacja platow skroniowych, zwiaszcza po stro-
nie prawej, znaczaco redukuje nasilenie omamow w po-
rownaniu z grupg kontrolng. Dla odmiany znaczng
przewage w skutecznoSci usuwania omamow stucho-
wych stymulacji o niskiej czestotliwoSci w pordwnaniu
ze stymulacjg nieaktywng wykazano w badaniu, w kt6-
rym TSM poddawano okolice skroniowo-ciemieniowa
po stronie lewej*®.

Skutecznos¢ TMS w leczeniu objawéw negatywnych
schizofrenii wymaga potwierdzenia, gdyz w dotych-
czas przeprowadzonych badaniach cz¢sto uzyskiwano
sprzeczne wyniki. Novak i wsp. nie dowiedli skuteczno-
$ci TMS w leczeniu chorych z dominujgcymi objawa-
mi negatywnymi“”, chociaz w innej pracy odnotowano
wicksza skuteczno$¢ TMS w leczeniu objawow nega-
tywnych niz pozytywnych schizofrenii®”. Zapropono-
wano, aby stosowac indywidualizacj¢ podejscia i do-
biera¢ parametry stymulacji inne dla kazdego pacjenta,
w zaleznoSci od zapisu EEG®". Dostepne sg zaledwie
pojedyncze doniesienia o zastosowaniu TMS w leczeniu
chorych z katatonig. Grisaru i wsp. przedstawili opis
24-letniej chorej przyjetej do szpitala w stanie cigzkiej
katatonii. Zastosowano leczenie haloperidolem w daw-
ce 3 mg/d z uwagi na objawy niepozadane wystepujace
przy probie podniesienia dawki oraz poprawe po poda-
niu takiej dawki leku w poprzednim epizodzie psycho-
tycznym, ktory wystapit przed rokiem. W trakcie 15 dni
farmakoterapii nie odnotowano poprawy i zdecydowa-
no o zastosowaniu TMS. Odpowiedz kliniczng uzyska-
no w pierwszym dniu stymulacji, w kolejnych 9 dniach
obserwowano dalszg stopniowq poprawe stanu pacjent-
ki. Nastepnie kontynuowano leczenie haloperidolem
(3 mg/d)®”. Saba i wsp. opisali ustapienie objawow ka-
tatonicznych w trakcie 14 dni (10 sesji) leczenia z uzy-
ciem rTMS u 18-letniej chorej. Po uzyskaniu poprawy
postawiono rozpoznanie schizofrenii, a nast¢pnie wig-
czono leczenie amisulprydem (600 mg/d)*.

ZABURZENIA OBSESYJNO-KOMPULSYJNE

Jak dotad opublikowano opisy kilku prob zastosowa-
nia TMS u chorych z zaburzeniem obsesyjno-kompul-
syjnym (obsessive-compulsive disorder, OCD). Podobnie
do wezesSniejszej obserwacji dotyczacej zespotu Touret-
te’a wykazano zaburzenia czynnoSci kory mozgowej
w OCD, polegajace na znaczacym zmniejszeniu we-
wnatrzkorowego hamowania (intracortical inhibition,
ICD) oraz zmniejszong wartos¢ progu pobudzenia ru-
chowego (motor threshold), co dowodzi wzmozonej po-
budliwosci kory i wskazuje na podobne mechanizmy
w obu jednostkach klinicznych®”. W badaniu podwdj-
nie zaSlepionym, kontrolowanym placebo (sham stimu-
lation), w ktorym oceniano skutecznos¢ stymulacji kory
przedczotowej u chorych z OCD, stwierdzono, iz rTMS

36 |° malej czestotliwoscei (1 Hz) przyniosia poprawe stanu

klinicznego zaledwie u 3 z 10 leczonych. Nie udalo si¢
takze wykazacC przewagi stymulacji w grupie leczone;j
w pordwnaniu z grupa kontrolng (n=8)*”. W innym ba-
daniu udato si¢ dowie$¢ zmniejszenia nasilenia kompul-
sji na okofo 8 godzin po pojedynczej sesji rTMS (20 Hz).
Efekt uzyskiwano po stymulacji kory przedczofowej po
stronie prawej, natomiast stymulacja kory przedczoto-
wej po stronie lewej skutkowata jedynie krotka (30 mi-
nut) i umiarkowang redukcja nasilenia kompulsji®®. Od-
notowano takze przemijajaca poprawe nastroju, lecz bez
wplywu na nasilenie obsesji i lgku. Znaczniejszq i trwal-
sza poprawe po TMS w OCD udato si¢ wykaza¢ w ba-
daniu Sadchev i wsp.®” Autorzy uzyskali poprawe do-
tyczacg obsesji, kompulsji oraz ogolnej oceny w skali
Yale-Brown Obsessive-Compulsive Scale (Y-BOCS).
Poprawa utrzymywata si¢ po 2 i 4 tygodniach od za-
konczenia leczenia. Z uwagi na matg jak dotad liczbe
badai nad TMS w OCD autorom metaanalizy nie
udato si¢ wyciggnac jednoznacznych wnioskow z ist-
niejacych danych®”. Wnioskowanie utrudnia réwniez
fakt, iz w opublikowanych pracach stosowano odmien-
ne parametry stymulaciji.

W biezacym roku ukazata si¢ praca, w ktorej opisano
poprawe stanu klinicznego chorych utrzymujacg si¢
rowniez po 3-miesigcznym okresie obserwacji, uzyska-
ng w wyniku stymulacji prawej potkuli (supplementary
motor area, SMA) z wykorzystaniem rTMS o czestotli-
wosci stymulacji 1 Hz®”. Natomiast zastosowanie rTMS
o czestotliwosci stymulacji 1 Hz, lecz w okolicy kory
przedczotowej po stronie lewej, nie pozwolito wykazac
rdznic w porOwnaniu z grupg kontrolng (sham stimula-
tion) . W zwigzku z powyzszym, w chwili obecnej wy-
rokowanie o skutecznosci rTSM w OCD lub jej braku
wydaje sie by¢ przedwczesne.

Podejmowano takze proby zastosowania TMS w innych
niz OCD zaburzeniach Igkowych. Najwigcej prac dotyczy
zaburzenia lekowego pourazowego (post-traumatic stress
disorder, PTSD). Stymulacje stosowano zarowno w celu
zrozumienia patomechanizméw zaburzenia®”, jak i z po-
zytywnym skutkiem w celach terapeutycznych®*. Opi-
sano takze wystapienie manii zwigzanej z zastosowaniem
TMS u 0s6b leczonych z powodu PTSD®.

DZIAEANIA NIEPOZADANE TMS

Przezczaszkowa stymulacja magnetyczna uwazana jest
za procedure bezpieczng. W prospektywnych badaniach
ukierunkowanych na ocen¢ bezpieczenistwa TMS nie wy-
kazano szkodliwego wptywu stymulacji na zapis EEG,
ciSnienie krwi, cz¢stoSC akeji serca, poziom 0SOCZOwe-
go kortyzolu i prolaktyny, przeplyw mozgowy krwi, pa-
mieC i funkcje poznawcze ", Najpowazniejszym obja-
wem niepozadanym wystepujacym glownie w trakcie
rTSM o wysokich czestotliwoSciach byly napady drgaw-
kowe. Od czasu opublikowania standarddw postepowa-
nia® napady drgawkowe indukowane stymulacjg prak-
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tycznie nie wystepuja®”. Autorzy podzielajg zdanie
wyrazone przez Gijsman, iz wspomniane wczesniej epi-
zody manii indukowane u 0sob leczonych z powodu
PTSD réwniez nalezy uznac za powazne objawy nie-
pozadane® i nie tak rzadkie, jak by si¢ mogto wyda-
wac, zwazywszy na dostepne dane z literatury”™. Naj-
czeSciej odnotowywanymi skargami sg bole gtowy oraz
uczucie dyskomfortu zwigzanego ze stymulacjg nerwOw
i skurczami mig$ni na powierzchni czaszki. Standardo-
wym i skutecznym post¢powaniem w tej sytuacii jest po-
danie lekow przeciwbolowych. Kolejnym zagadnieniem sg
doznania akustyczne wynikajace z pracy glowicy. Uczu-
cie dyskomfortu z tym zwigzane fatwo eliminuje si¢ po-
przez zastosowanie zatyczek do uszu. Co istotne, nie ob-
serwowano trwatych uszkodzen stuchu majgcych zwigzek
z TMS"™. Nalezy pamigta¢, ze w trakcie stymulacji prze-
plyw pradu o znacznym nat¢zeniu prowadzi do wzrostu
temperatury gtowicy. W zaleznosci od typu sprzetu stoso-
wane sg systemy chfodzace lub inne zabezpieczenia mi-
nimalizujace ryzyko oparzenia (czujniki temperatury).
Kolejng istotng kwestig bezpieczenstwa jest mozliwos¢
zastosowania pola magnetycznego w szczegOlnych po-
pulacjach chorych. Natezenie pola magnetycznego gene-
rowanego przez aparaty do TMS osiaga wartos¢ 2 T, czy-
li porownywalne z wykorzystywanym w urzadzeniach
obrazowania z uzyciem rezonansu magnetycznego.
W zwigzku z powyzszym nalezy zachowac podobne
Srodki ostroznosci u 0sob z metalowymi implantami
w obrebie ciata, a zwlaszcza rozrusznikami serca’.

PODSUMOWANIE

Przezczaszkowa stymulacja magnetyczna stanowi nie-
watpliwie nowe pole zarowno dla badan teoretycznych,
jak 1 prob klinicznych. Tak jak kazda nowa technika bu-
dzi dos¢ liczne kontrowersje, zwlaszcza w zwigzku z nie-
wielkg jeszeze liczba dowodow na praktyczne zastosowa-
nie. Nie bez znaczenia pozostajg kwestie bezpieczefistwa
1 potencjalnych dziatan niepozadanych. Wydaje sig¢, iz
rosngca liczba publikacji dotyczacych bezpieczefistwa,
ale tez efektywnosci TMS w rozmaitych wskazaniach
klinicznych pozwoli ugruntowac rol¢ i miejsce techni-
ki w psychiatrii.

Obecnie najbardziej zachgcajace wyniki dotycza zastoso-
wania TMS w chorobach afektywnych, chociaz, jak wspo-
mniano, dostepne s3 takze metaanalizy, w ktorych za-
kwestionowano skutecznosc tej metody. Istotng kwesti¢
stanowi aspekt bezpieczenstwa kazdej terapii. W przypad-
ku TMS, wraz z rozwojem wiedzy zminimalizowano ry-
zyko potencjalnych powaznych dziatan niepozadanych.
W tej sytuacji nalezy oczekiwac kolejnych publikacji
dotyczacych skutecznosci TMS w neuropsychiatrii, co
zreszta postulujg autorzy licznych publikaci.
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Szanowni Autorzy!

Uprzejmie przypominamy, ze zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dn. 2 pazdziernika 2004 roku
w sprawie sposobow dopetnienia obowigzku doskonalenia zawodowego lekarzy i lekarzy dentystow
publikacja artykutu w czasopismie , AKTUALNOSCI NEUROLOGICZNE”

— indeksowanym w Index Copernicus — umozliwia doliczenie 20 punktow edukacyjnych
za kazdy artykut do ewidencji doskonalenia zawodowego.

Podstawg weryfikacji jest notka bibliograficzna z artykutu.
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