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Транскраниальная электрическая стимуляция (ТЭС) является активно изучаемым в последние го-
ды методом неинвазивной модуляции возбудимости коры головного мозга. Наличие долговремен-
ных эффектов стимуляции и влияние на процессы нейропластичности позволяют рассматривать
ТЭС как перспективный метод реабилитации пациентов с различными заболеваниями нервной си-
стемы. Одним из направлений применения ТЭС является восстановление двигательной функции
руки у пациентов с инсультом. В проведенных клинических исследованиях получены неоднознач-
ные результаты: эффективность ТЭС у пациентов с постинсультными двигательными нарушения-
ми является крайне вариабельной, что ограничивает применение этого метода в клинической прак-
тике. Многочисленные исследования последних лет направлены на поиск причин этой вариабель-
ности и определение подходов к увеличению клинической эффективности ТЭС. Полученные
данные демонстрируют необходимость персонификации терапии с учетом индивидуальных осо-
бенностей пациента при выборе протокола для стимуляции. На эффективность применения метода
влияют локализация и сроки после инсульта, тяжесть повреждения моторной системы, генетиче-
ские факторы, особенности протокола стимуляции (монтаж электродов, продолжительность сти-
муляции, сила тока) и другие факторы. Учитывая физиологические механизмы действия, для уве-
личения эффективности терапии важным является определение наиболее эффективной комбина-
ции ТЭС с другими методами нейрореабилитации.
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ВВЕДЕНИЕ

Инсульт является важнейшей медицинской и
социальной проблемой во всем мире [29]. Ин-
сульт характеризуется, с одной стороны, высокой
смертностью, а с другой, – сохранением у боль-
шинства выживших пациентов остаточного нев-
рологического дефицита, являющегося причи-
ной инвалидизации после окончания острого пе-
риода [45]. Нарушения функции руки у пациентов
с инсультом выявляются с частотой до 80% и яв-
ляются одним из наиболее значимых факторов
снижения качества жизни, нарушения бытовой и
социальной адаптации [57, 98]. Совершенствова-
ние методов реабилитации пациентов с постин-
сультными двигательными нарушениями являет-
ся важнейшим направлением уменьшения соци-
ального и экономического бремени инсульта [36].

В последние годы происходит интенсивное
развитие методов нейрореабилитации, что во

многом связано с улучшением понимания фунда-
ментальных аспектов нейропластичности – ос-
новы восстановления нарушенных в результате
болезни функций [2, 39]. Появление новых мето-
дов структурной и функциональной нейровизуа-
лизации, нейрофизиологических методов позво-
ляет in vivo изучать реорганизацию нейрональных
сетей при повреждении мозга, что является осно-
вой для применения современных методов ней-
рореабилитации [5, 24, 42, 114].

Методы неинвазивной стимуляции мозга –
ритмическая транскраниальная магнитная сти-
муляция (рТМС) и транскраниальная электриче-
ская стимуляция (ТЭС) – являются одним из
наиболее перспективных подходов к неинвазив-
ной модуляции нейропластических процессов у
пациентов с двигательными нарушениями после
инсульта [35, 52]. В проведенных к настоящему
времени клинических исследованиях и несколь-
ких мета-анализах показано, что рТМС статисти-
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чески значимо улучшает двигательную функцию
руки в восстановительном периоде инсульта [40,
60, 127]. Интерес к применению в постинсульт-
ной реабилитации ТЭС, другого метода неинва-
зивной стимуляции мозга, связан с несколькими
факторами: более благоприятным профилем без-
опасности, портативностью приборов, меньшей
их стоимостью, возможностью использовать в до-
машних условиях под наблюдением врача (в том
числе, с применением технологий телемедици-
ны), а также легкостью применения и сочетания с
другими методами нейрореабилитации [121]. В
настоящем обзоре рассматривается применение
ТЭС для улучшения двигательной функции руки
у пациентов с постинсультным парезом: обсужда-
ются физиологические механизмы ТЭС и их воз-
можное влияние на процессы нейропластично-
сти, результаты проведенных исследований по
оценке эффективности ТЭС при инсульте, под-
ходы к увеличению эффективности применения
этого метода.

ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ЭФФЕКТЫ ТЭС

Возможность влиять на функции нервной си-
стемы с помощью электрического тока, в том
числе, с лечебной целью, известна с глубокой
древности. Например, в Древней Греции прикла-
дывание к голове электрических скатов исполь-
зовалось для облегчения приступов головной бо-
ли. В XI веке электрические сомы использовались
для лечения эпилепсии [46]. Создатель “лейден-
ской банки”, Питер ван Мушенбрук (1692–1761),
описывал применение собственного изобретения
для лечения невралгий, парезов и контрактур.
С XVIII века, после изобретения аккумуляторной
электрической батареи, стимуляция головного
мозга электрическом током стала распространен-
ным методом лечения различных заболеваний
нервной системы, однако его применение осу-
ществлялось без понимания физиологических ос-
нов действия и в отсутствии данных о реальной
эффективности [126]. После снижения интереса к
методу в середине XX века, начиная с 60-х годов
стали проводиться экспериментальные и клини-
ческие исследования, направленные как на изу-
чение физиологических эффектов ТЭС, так и
оценку эффективности применения этого метода
в клинических исследованиях. В частности, было
показано, что слабый электрический ток может
модулировать частоту импульсации нейронов и
возбудимость коры. В исследованиях на живот-
ных было продемонстрировано, что катодная сти-
муляция слабым электрическим током ухудшает, а
анодная – улучшает консолидацию памяти [125].
В нескольких десятках клинических исследова-
ний, проведенных в период с 1960 по 1998 года,

был показан положительный эффект ТЭС, в ос-
новном, при психических заболеваниях, таких
как депрессия и шизофрения [28]. В нашей стра-
не метод ТЭС под названием “транскраниальная
микрополяризация” активно изучался в Институте
экспериментальной медицины АМН СССР [1].

Современный этап развития ТЭС начался на
рубеже тысячелетий, после публикации работ A.
Priori и соавт. (1998) и M. Nitsche и W. Paulus
(2000), показавших способность ТЭС модулиро-
вать возбудимость моторной коры головного моз-
га человека [87, 99]. Особенно активное изучение
ТЭС происходит с 2011 г., когда ежегодно стало
публиковаться более 100 статей, посвященных
применению этого метода, а в 2015–2017 гг. их
ежегодное число стало превышать 600.

В понятие ТЭС входят три основных методи-
ки: транскраниальная стимуляция постоянным
током (transcranial direct current stimulation,
tDCS), транскраниальная стимуляция перемен-
ным током (transcranial alternating current stimula-
tion, tACS) и транскраниальная стимуляция то-
ком переменной частоты (transcranial random
noise stimulation, tRNS). В состав устройства для
ТЭС входят генератор и два электрода. В боль-
шинстве современных устройств электроды име-
ют размер 5 × 5 или 5 × 7 см и площадь, соответ-
ственно, 25 или 35 см2. Как правило, использует-
ся сила тока от 0.5 до 2 мА и продолжительность
стимуляции от 10 до 20 мин [124]. Для более ло-
кальной стимуляции предложены устройства вы-
сокого разрешения (HD-tDCS), основная идея
которых заключается в использовании 5 электро-
дов меньших размеров, при этом центрально рас-
положенный электрод позиционируется над
предполагаемой мишенью, равномерно окружен-
ный четырьмя оставшимися электродами проти-
воположной полярности [76].

При tDCS один из электродов является ано-
дом, а другой – катодом, тогда как при tACS по-
лярность электродов меняется во времени с за-
данной постоянной частотой. tRNS также факти-
чески является стимуляцией переменным током,
однако частота стимуляции постоянно случайно
изменяется в пределах от 0.1 до 640 Гц [124].

Механизм действия ТЭС исследовался в экс-
периментах на животных с использованием мик-
роэлектродной регистрации мембранного потен-
циала и спайковой активности. В частности, бы-
ло показано, что tDCS вызывает подпороговое
изменение мембранного потенциала, что, в свою
очередь, приводит к изменению возбудимости
нейронов в зависимости от полярности стимули-
рующего электрода [6, 13]. При расположении
анода на поверхности черепа в нервной ткани ге-
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нерируется входящий (по направлению к элек-
троду) ток, который вызывает смещение мембран-
ного потенциала в положительную сторону – де-
поляризацию мембраны, что облегчает (делает
более вероятным) формирование спайков. Рас-
положение катода, напротив, вызывает исходя-
щий (по направлению от катода) ток, который
смещает потенциал покоя в отрицательную сто-
рону, вызывая гиперполяризацию мембраны и
уменьшая вероятность формирования спайков
[101]. На системном уровне у человека эти эффек-
ты могут быть напрямую оценены при измерении
возбудимости моторной коры с помощью ТМС.
При расположении над первичной моторной корой
анода и стимуляции в течении 5–20 мин с силой то-
ка 1 мА наблюдается увеличение возбудимости
моторной коры (увеличение амплитуды вызван-
ных моторных ответов), а при расположении ка-
тода, напротив, – уменьшение возбудимости [87,
99]. Таким образом, проведение tDCS позволяет
направленно модулировать возбудимость коры
головного мозга при использовании электрода
соответствующей полярности.

Роль поляризации мембраны в происхожде-
нии онлайн-эффектов tDCS (регистрируемых не-
посредственно во время стимуляции) подтвер-
ждена в фармако-tDCS исследованиях. Так, бло-
каторы кальциевых или натриевых каналов
значительно уменьшают эффект анодной, но не
катодной стимуляции, свидетельствуя, таким об-
разом, об участии ионных каналов в реализации
конечного эффекта стимуляции. Напротив, бло-
каторы NMDA-рецепторов глутамата и ГАМК-А
рецепторов не влияют на онлайн-эффекты ни ка-
тодной, ни анодной ТЭС [85]. Таким образом, пер-
вичные (онлайн) эффекты ТЭС у человека опосре-
дованы поляризацией мембраны, но не воздействи-
ем на синаптическую пластичность [113].

Несмотря на широкую распространенность
представленной выше теории, при переносе ее в
область исследований эффектов ТЭС у человека
следует избегать излишнего упрощения и кон-
цептуализации [124]. Так, тезис об “активирую-
щем” эффекте анодной ТЭС и “ингибирующем” –
катодной может быть подвергнут критике и на
макро-, и на микроскопическом уровнях. На мак-
роскопическом уровне ошибкой является игнори-
рование наличия и расположения второго элек-
трода, влияющего на направление и плотность то-
ка. Кроме того, цереброспинальная жидкость и
нервная ткань имеют разные электропроводные
свойства, поэтому большой вклад в определение
направления и плотности тока вносит топогра-
фия борозд и извилин, которая достаточно вариа-
бельна. Показано также, что нейроны разных слоев
отвечают на стимуляцию по-разному, что свиде-

тельствует о важной роли расположения нейронов
относительно направления электрического поля
[100]. Не соответствует действительности тезис о
“деполяризующем” действии анодной стимуля-
ции, так как фактически на протяжении мембра-
ны одновременно существуют как гипер-, так и
деполяризованные участки [103]. При соотнесе-
нии гипотез о механизмах действия ТЭС следует
учитывать, что в исследованиях на животных
проводится микроэлектродная стимуляция ней-
ронов, тогда как у человека используется транс-
краниальная стимуляция.

Важнейшей предпосылкой применения ТЭС
для лечения заболеваний нервной системы, явля-
ется наличие не только онлайн-, но и оффлайн-
эффекта – долговременной модуляции активно-
сти стимулируемой области, сохраняющейся в те-
чение несколько минут, часов или дней в зависи-
мости от силы тока, монтажа электродов и продол-
жительности стимуляции [33, 124, 125]. Механизмы
долговременных эффектов ТЭС остаются во мно-
гом неизученными, однако предполагается, что в
их основе лежат процессы, сходные с долговре-
менной синаптической потенциацией (long-term
potentiation, LTP) и депрессией (long-term depres-
sion, LTD), хотя показано участие и других меха-
низмов [17, 93]. В исследованиях на животных по-
казано, что долговременные эффекты электриче-
ской стимуляции зависят от экспрессии ряда
белков и сопровождаются изменением внутри-
клеточной концентрации кальция, циклического
аденозинмонофосфата (цАМФ) и мозгового ней-
ротрофического фактора BDNF (от англ. – brain-
derived neurotrophic factor) [125]. В исследованиях
у человека введение антагонистов NMDA-рецеп-
торов глутамата ослабляет долговременный эф-
фект как анодной, так и катодной стимуляции, в
то время как введение агонистов этих рецепторов
усиливает эффект анодной стимуляции, но не
оказывает влияния на долговременный эффект
катодной стимуляции. Показано также влияние
на долговременные эффекты tDCS у человека из-
менения активности ГАМКергической и дофами-
нергической нейромедиаторных систем [55, 86, 88].

Важно отметить, что характер долговременно-
го эффекта катодной и анодной стимуляции зави-
сит от продолжительности воздействия и других со-
ставляющих протокола стимуляции. В то время как
проведение анодной tDCS в течение 13 мин приво-
дит к увеличению возбудимости моторной коры,
анодная tDCS в течение 26 мин приводит к про-
тивоположному эффекту – снижению возбуди-
мости [80]. Возможность регистрации нелиней-
ного эффекта описана и для катодной tDCS.
Предполагается, что это может быть связано с за-
висимостью направления индуцируемых нейро-
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пластических изменений от количества кальция,
проникающего в нейроны, что определяется раз-
личным уровнем активации NMDA рецепторов и
поляризации мембраны. Так, более выраженное
увеличение внутриклеточной концентрации каль-
ция при длительной анодной стимуляции может
снижать выраженность нейропластических изме-
нений из-за активации калиевых каналов, а про-
должительная катодная стимуляция – приводить
к увеличению концентрации внутриклеточного
кальция до значений, индуцирующих LTP. Эти дан-
ные подчеркивают важность тщательной оценки
всех составляющих протокола стимуляции при
оценке физиологических эффектов ТЭС [125].

В последние годы в исследованиях с проведе-
нием tDCS и одновременной регистрацией ак-
тивности мозга с помощью ЭЭГ и функциональ-
ной МРТ убедительно показано, что эффект стиму-
ляции не ограничивается областью коры головного
мозга непосредственно в месте расположения
электродов, а распространяется также на другие
регионы коры и подкорковые образования, свя-
занные со стимулируемой областью [117]. Напри-
мер, анодная tDCS первичной моторной коры
приводит к увеличению активности сенсомотор-
ной сети, включая премоторную кору и кору зад-
ней теменной доли. Кроме того, анодная tDCS
первичной моторной коры приводит к увеличе-
нию функциональной коннективности между
первичной моторной корой и испилатеральным
таламусом, а также хвостатым ядром [97]. Таким
образом, проведение tDCS оказывает модулиру-
ющий эффект на функционирование нейрональ-
ных сетей, что может быть важнейшей составля-
ющей терапевтического эффекта.

В отличие от стимуляции постоянным током,
при tACS ток изменяется во времени, создавая
последовательную смену состояний деполяриза-
ции и гиперполяризации [102]. Таким образом,
основной механизм действия этого вида электри-
ческой стимуляции заключается во влиянии не на
потенциал покоя, а на собственную осцилятор-
ную активность нейронов мозга, причем, в отли-
чие от стимуляции постоянным током, на все
стимулируемые области оказывается идентичное
воздействие [37]. Важно учитывать наличие ча-
стотной зависимости эффекта, а также времени
задержки поляризации. В исследовании J.K. Deans
и соавт. (2007), в частности, показано, что эффек-
ты мембранной поляризации зависят от частоты
стимуляции, например, более высокие частоты в
меньшей степени способны изменять мембран-
ный потенциал и таким образом влиять на корко-
вую возбудимость [22]. Кроме того, показано на-
личие временного интервала между максимумом

поляризации и фазой стимуляции, который, так-
же зависит от частоты стимуляции [102].

tRNS – относительно недавно появившийся
метод, механизмы действия которого недостаточ-
но изучены. В качестве возможной гипотезы рас-
сматривается феномен стохастического резонанса,
то есть усиления собственной подпороговой осцил-
ляторной активности нейронов при суммации с
шумом (колебательной активностью случайной ча-
стоты) генерируемой стимулятором [73, 77].

МОДЕЛИ ВОССТАНОВЛЕНИЯ 
ДВИГАТЕЛЬНОЙ ФУНКЦИИ И МИШЕНИ 

ДЛЯ НЕЙРОМОДУЛЯЦИИ

Применение неинвазивной стимуляции мозга
для улучшения функции руки при инсульте осно-
вано на современных представлениях о структур-
но-функциональной реорганизации двигательной
системы, вызванной ее односторонним поврежде-
нием. В остром периоде инсульта восстановление
утраченных функций происходит преимуществен-
но за счет уменьшения отека мозга и воспали-
тельных изменений [31, 114]. В хронической ста-
дии восстановление утраченных функций проис-
ходит за счет принципиально иных механизмов,
обеспечивающих функциональную реорганиза-
цию корковых двигательных областей с рекрут-
ментом в выполнение функции сохранившихся
нейронов в перифокальной области пораженного
полушария и/или гомологичных путей и областей
непораженного полушария [5, 23, 96]. Эти про-
цессы, опосредованные нейропластическими из-
менениями, приводят к сложным и окончательно
неизученным изменениям межполушарных взаи-
модействий. Именно модуляция межполушар-
ных взаимодействий с индукцией нейропласти-
ческих изменений является основной точкой
приложения для целого ряда современных мето-
дов нейрореабилитации, включая ТЭС [3, 23].

В норме при выполнении движений рукой
первичная моторная кора (М1) контрлатерально-
го полушария ингибирует М1 ипсилатерального
полушария. У пациентов с инсультом в исследо-
ваниях с применением функциональной МРТ и
анализом эффективной коннективности показа-
но, что при выполнении движений паретичной
рукой, напротив, наблюдается патологическое
ингибирование пораженного (контрлатерального
паретичной руке) полушария непораженным по-
лушарием [34]. Наличие межполушарного дисба-
ланса при инсульте показано также в исследова-
ниях с применением ТМС, выявивших снижение
возбудимости М1 пораженного и увеличение воз-
будимости М1 непораженного полушария [74].
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Предполагается, что в основе развития межпо-
лушарного дисбаланса при инсульте лежит наруше-
ние физиологического ингибирования поражен-
ным полушарием непораженного. Это приводит к
гипервозбудимости непораженного полушария и
усилению ингибирования им пораженного полу-
шария, которое оказывается, по образному выраже-
нию, “дважды пораженным” – вследствие очагово-
го повреждения, вызванного инсультом, и ингиби-
рования непораженным полушарием [23, 83].

Доказательства мальадаптивного характера
увеличения активности непораженного полуша-
рия получены в серии продольных исследований
с применением современных методов функцио-
нальной нейровизуализации. Например, показа-
но, что увеличение активации непораженного
полушария во время движения паретичной рукой
ассоциировано с плохим восстановлением, а бо-
лее выраженное восстановление двигательной
функции ассоциировано с переходом от двусто-
ронней активации моторных зон коры к преиму-
щественно односторонней активации поражен-
ного полушария [18, 104, 118]. Увеличение возбу-
димости непораженного полушария, по данным
исследований с применением ТМС, также ассоци-
ировано с плохим восстановлением функции [74].

Альтернативной описанной выше модели, из-
вестной как модель межполушарной конкурен-
ции, является так называемая “заместительная
модель”, согласно которой увеличение активно-
сти гомологичных зон в непораженном полуша-
рии имеет положительное значение и позволяет в
определенной степени компенсировать нару-
шенную функцию [105, 119]. Данная модель так-
же имеет экспериментальные подтверждения.
Например, показано, что нарушение межполу-
шарного баланса регистрируется не у всех паци-
ентов с инсультом. Увеличение возбудимости не-
пораженного полушария выявляется только у па-
циентов с грубым поражением, у которых при
стимуляции М1 не удается зарегистрировать вы-
званный моторный ответ с мышц паретичной руки
[114, 120]. У пациентов с поражением внутренней
капсулы в позднем восстановительном периоде
увеличение активации непораженного полушария
ассоциировано с относительно хорошим восста-
новлением двигательной функции [107]. Предпо-
лагается, что в условиях грубого структурного пора-
жения моторных зон коры и нисходящих моторных
путей в пораженном полушарии, реорганизация
моторных зон в непораженном полушарии может
быть единственным способом определенного огра-
ниченного восстановления двигательной функции
за счет вовлечения ипсилатеральных неперекрещи-
вающихся нисходящих двигательных путей [119].
Очевидно, что описанные модели предполагают

противоположные цели применения нейромоду-
ляции – ингибирование непораженного полуша-
рия при использовании модели межполушарной
конкуренции и его активацию при использова-
нии заместительной модели.

В 2014 г. была предложена бимодальная балансо-
вая модель, являющаяся результатом комбинации
двух описанных выше моделей, каждая из которых
является правильной, но только для определенной
группы пациентов. Для описания возможности
восстановления функции при инсульте авторы ис-
пользуют понятие “структурный резерв” – доля со-
хранных проводящих путей в пораженном полуша-
рии, важных для реализации функции. От струк-
турного резерва зависит роль межполушарного
дисбаланса в восстановлении функции. Если струк-
турный резерв является большим, то максимальное
восстановление функции возможно при оптималь-
ном межполушарном балансе. В этом случае уве-
личение активации непораженного полушария и
торможение им пораженного играет негативную
роль в восстановлении, и применение методов ней-
ромодуляции должно быть направлено на торможе-
ние непораженного полушария. При низком струк-
турном резерве, напротив, увеличение активации
непораженного полушария играет позитивную
роль, а оптимальное восстановление происходит
только при выраженном межполушарном дисба-
лансе за счет латерализации функции в непора-
женное полушарие [94].

ДОКАЗАТЕЛЬНАЯ БАЗА ПРИМЕНЕНИЯ ТЭС 
ДЛЯ УЛУЧШЕНИЯ ФУНКЦИИ РУКИ

До настоящего времени клинические исследо-
вания с применением ТЭС для улучшения функ-
ции руки основаны на модели межполушарной
конкуренции, в соответствие с которой использу-
ется монтаж электродов, направленный на инги-
бирование моторной коры непораженного полу-
шария и/или активацию пораженного. Анализ
результатов проведенных исследований свиде-
тельствует о высокой вариабельности эффекта
ТЭС на двигательную функцию и в целом демон-
стрирует, что этот метод обладает лишь незначи-
тельным эффектом в улучшении функции руки
или вовсе не эффективен. В кохрановском обзоре
с включением 15 исследований и 455 пациентов
получены доказательства очень низкого и низко-
го уровня в пользу эффективности tDCS в отно-
шении улучшения функции руки по шкале Фугл-
Мейера и увеличения повседневной активности
по индексу Бартель [25]. Мета-анализ 9 исследо-
ваний с суммарным включением 371 пациента
показал отсутствие статистически значимого эф-
фекта различных протоколов tDCS на функцию
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руки [116]. Эти данные были подтверждены и в
кохрановском обзоре, опубликованном в 2016 г.,
в котором для оценки эффекта tDCS в отноше-
нии функции руки были проанализированы 12
исследований с включением 431 пациента [26]. Во
всех указанных работах анализировались иссле-
дования с включением пациентов на разных сроках
заболевания (острый/подострый/хронический) и с
применением различных протоколов стимуляции в
рамках модели межполушарной конкуренции
(анодная стимуляция пораженного полушария,
катодная – непораженного и билатеральная сти-
муляция). Гетерогенность анализируемых иссле-
дований касается также других составляющих
протоколов (сила тока, размер электродов, про-
должительность одной сессии и другие), а также
методов оценки функции руки [116]. По мнению
международной группы экспертов в области не-
инвазивной стимуляции мозга, анализ исследова-
ний с применением tDCS при инсульте не позволя-
ет рекомендовать анодную стимуляцию поражен-
ного или катодную стимуляцию непораженного
полушария для применения с целью улучшения
двигательной функции [61].

Перспективным направлением будущих ис-
следований является персонификация протоко-
лов стимуляции с учетом структурно-функцио-
нальной реорганизации моторной системы, пат-
тернов нейропластических изменений и других
индивидуальных особенностей [19, 53]. Высокая
вариабельность эффекта tDCS в клинических ис-
следованиях может быть связана с включением
гетерогенных групп пациентов, отличающихся по
таким параметрам, как локализация и объем оча-
га поражения, выраженность структурных изме-
нений проводящих путей, характер изменения
межполушарных взаимодействий и т.д. При этом
маловероятно, что у всех пациентов будет эффек-
тивен один и тот же протокол стимуляции. Важ-
ным направлением также является поиск наибо-
лее эффективной комбинации tDCS с другими
методами нейрореабилитации [5, 23, 61, 64].

ПОДХОДЫ К УВЕЛИЧЕНИЮ 
ЭФФЕКТИВНОСТИ ТЭС В УЛУЧШЕНИИ 

ФУНКЦИИ РУКИ
Поиск предикторов эффективности

и персонификация протоколов стимуляции
В большинство исследований с применением

ТЭС включались смешанные группы пациентов с
ишемическим и геморрагическим инсультом дав-
ностью от нескольких месяцев до нескольких лет,
выраженностью пареза от легкого до выраженно-
го и различной локализацией очага (корковая и
подкорковая). В то же время нейропластические

процессы, лежащие в основе восстановления
двигательной функции, существенно отличаются
в зависимости от сроков, характера инсульта, его
локализации и выраженности двигательных на-
рушений [64]. Катодная tDCS непораженного по-
лушария более эффективна у пациентов с легким
и умеренным парезом руки. Более того, у пациен-
тов с тяжелым парезом проведение катодной
tDCS непораженного полушария может привести
к ухудшению двигательной функции паретичной
руки [10, 11, 79], что согласуется с бимодальной
балансовой моделью [94]. Предполагается, что у
пациентов с тяжелым двигательным дефицитом
неперекрещенные волокна, происходящие из
здорового полушария, могут играть важную роль
в поддержании двигательной функции, особенно
проксимальных мышц [11, 91]. Показано, что эф-
фективность билатеральной tDCS выше у паци-
ентов с меньшим размером очага и лучшей сохран-
ностью кортикоспинальных и транскалозальных
волокон [68]. В связи с этим перспективным явля-
ется разработка персонифицированных протоко-
лов стимуляции с учетом бимодальной балансо-
вой модели, которая предполагает выбор модули-
рующей терапии у пациентов в зависимости от
тяжести поражения. Кроме того, эффективность
tDCS выше у пациентов в хронической и подо-
строй стадиях [16, 56, 72], а также при подкорко-
вой локализации очага [115].

Активно развивающимся в настоящее время
направлением является компьютерное моделиро-
вание распределения и плотности тока в области
стимуляции [8, 122]. Эти показатели зависят от
индивидуальных анатомических особенностей,
таких как толщина костей и слоя ликвора, топо-
графия извилин, ориентация нейронов и нервных
волокон и других [65]. Эффективность стимуля-
ции прямо коррелирует с моделируемой плотно-
стью тока, для которой характерны значительные
межиндивидуальные различия при использовании
одного и того же протокола стимуляции [48]. При
инсульте дополнительными факторами являются
локализация, размер и электрические свойства оча-
га поражения [21, 78]. В исследовании A.T. O’Brien и
соавт. (2016) показано, что наличие очага пораже-
ния приводит к изменению плотности тока в об-
ласти стимуляции, а также к изменению его на-
правления на границе здоровой и пораженной
ткани [89]. В другой работе выявлены значитель-
ные различия в распределении и плотности тока у
пациентов в зависимости от срока инсульта и
объема поражения. В частности, у пациентов с
хроническим инсультом формируется более вы-
сокое электрическое поле в ткани, окружающей
зону поражения, что может объяснять получен-
ные в клинических исследованиях данные о более
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высокой эффективности tDCS при хронической
стадии, чем при острой [71]. Таким образом, ком-
пьютерное моделирование распределения тока с
учетом индивидуальной анатомии и топографии
является важным и необходимым шагом на пути
к персонифицированному подбору параметров
стимуляции [65].

Помимо индивидуальных анатомических осо-
бенностей, важным источником вариабельности
эффекта ТЭС могут быть и функциональные осо-
бенности, связанные, например, с содержанием
нейротрансмиттеров в стимулируемой области.
В исследовании J. O’Shea и соавт. (2014) выявле-
но, что у пациентов с более высоким содержани-
ем ГАМК в первичной моторной коре поражен-
ного полушария наблюдается более выраженное
улучшение выполнения двигательных актов по-
сле проведения анодной tDCS [91]. Важно отме-
тить, что эффект стимуляции ассоциирован не
только с изменением содержания нейротрансмит-
теров, например, дофамина и ГАМК, но и с их ба-
зовым уровнем [50, 111]. При этом предполагает-
ся, что взаимосвязь между содержанием нейро-
трансмиттеров и пластичностью моторной коры
имеет вид перевернутой U-образной кривой с нали-
чием определенного оптимального уровня [81], от-
клонения от которого в обе стороны могут приво-
дить к уменьшению эффекта стимуляции. Из это-
го также следует, что у разных лиц либо катодная,
либо анодная стимуляция могут приблизить со-
держание нейротрансмиттеров к оптимальному
уровню [65]. Это позволяет объяснить вариабель-
ность эффектов стимуляции и наличие в ряде слу-
чаев противоположных эффектов при использова-
нии одного и того же протокола [54, 123].

Среди генетических факторов большой инте-
рес в последние годы вызывает полиморфизм
Val66Met гена мозгового нейротрофического
фактора (BDNF). BDNF участвует в процессах
синаптический пластичности, долговременной
потенциации и моторном обучении [69, 75]. Наибо-
лее распространенный полиморфизм гена BDNF –
замена валина на метионин в 66 положении –
приводит к уменьшению экспрессии соответ-
ствующего белкового продукта. Наличие аллеля
Met у пациентов с инсультом ассоциировано с бо-
лее низким реабилитационным потенциалом [49,
109]. В контексте применения неинвазивной сти-
муляции мозга, наличие аллеля Met может быть
фактором более низкой способности головного
мозга к нейропластическим изменениям и пре-
диктором плохого ответа на терапию [30, 51]. Бо-
лее низкая эффективность неинвазивной стиму-
ляции мозга при наличии аллеля Met у пациентов
с инсультом показана при применении рТМС
[14]. С другой стороны, есть данные, свидетель-

ствующие о меньшей выраженности у носителей
аллеля Met неадаптивной нейропластичности,
приводящей, в частности, к развитию при ин-
сульте гипервозбудимости непораженного полу-
шария [59]. По данным G. Di Pino и соавт. (2016),
восстановление моторной функции после ин-
сульта у носителей аллеля Met может происхо-
дить за счет иных механизмов, с преимуществен-
ным участием подкорковых структур, что объясняет
низкую эффективность в этих случаях неинвазив-
ной стимуляции мозга, вовлекающей преимуще-
ственно механизмы корковой нейропластично-
сти [95].

Комбинация ТЭС с другими методами 
нейрореабилитации

Общность механизмов синаптической пла-
стичности, опосредующей как долговременные
эффекты ТЭС, так и процессы двигательного
обучения, являющиеся основой постинсультной
нейрореабилитации, являются предпосылкой к
их комбинированию с целью усиления оказывае-
мого эффекта. Кроме того, поскольку ТЭС не при-
водит непосредственно к деполяризации мембран
нейронов, а только модулирует мембранный потен-
циал, влияя на вероятность возникновения по-
тенциала действия, предполагается, что комбина-
ции с моторным тренингом является важнейшей
составляющей достижения терапевтического эф-
фекта [92]. В недавно опубликованном мета-анали-
зе показана более высокая эффективность tDCS в
отношении улучшения тонких движений руки
при ее комбинации с другими методами реабили-
тации [90].

Одним из важнейших вопросов, возникаю-
щим при применении такого подхода, является
временной паттерн сочетания стимуляции и вы-
полнения двигательного задания. Теоретически
tDCS может применяться до тренинга (для “под-
готовки” к обучению), одновременно с тренин-
гом (для усиления нейропластических измене-
ний) и после него (для улучшения консолида-
ции). В исследованиях, выполненных у здоровых
лиц, получены противоречивые результаты, од-
нако при этом убедительно показано, что времен-
ной фактор не только играет крайне важную роль,
но и оказывает дифференцированное влияние в
зависимости от монтажа электродов и типа двига-
тельной активности. Так в работе C.J. Stagg и
соавт. (2011) показано, что проведение tDCS во
время обучения последовательности движений
приводит к улучшению обучения при анодной и
ухудшению – при катодной стимуляции, а прове-
дение tDCS непосредственно перед обучением –
к ухудшению при обоих вариантах монтажа элек-
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тродов [112]. При анализе влияния непосред-
ственно на возбудимость моторной коры в иссле-
довании M.E. Cabral и соавт. (2015) показано, что
только в случае проведения анодной tDCS перед
простым моторным тренингом (приведение-от-
ведение большого пальца кисти), но не во время
или после него, происходит статистически значи-
мое увеличение возбудимости моторной коры
стимулируемого полушария [12]. У пациентов с
инсультом также показано улучшение выполне-
ния двигательного задания при проведении анод-
ной tDCS до роботизированной механотерапии
руки, но не во время или после [32]. Несмотря на
эти данные, до настоящего времени в большинстве
исследований изучалась комбинация ТЭС с одно-
временно проводимым моторным тренингом.

В нескольких работах изучалась эффектив-
ность комбинации tDCS с роботизированной ме-
ханотерапией руки [110]. В наиболее крупном ис-
следовании (n = 96), проведенном S. Hesse и
соавт. (2011), показано, что добавление анодной
tDCS М1 пораженного полушария или катодной
tDCS М1 непораженного полушария (20 мин в
день, 2 мА, 6 нед.) к одновременно проводимой
роботизированной механотерапии руки не при-
водит к увеличению эффективности восстановле-
ния по сравнению с имитацией стимуляции. Одна-
ко при проведении группового анализа выявлено,
что у пациентов с подкорковой локализацией очага
катодная стимуляция обладает статистически значи-
мым преимуществом [38]. Увеличение эффектив-
ности роботизированной механотерапии у паци-
ентов с подкорковой локализацией очага показа-
но также в другом исследовании с применением
билатеральной tDCS (20 мин в день, 10 сеансов,
20 мин, 2 мА). При этом эффективность такой
комбинации увеличивается по мере увеличения
давности инсульта [115].

Одним из перспективных направлений явля-
ется комбинация tDCS с терапией с ограничени-
ем подвижности здоровой конечности (con-
straint-induced movement therapy, CI-терапия).
Предполагается, что дополнительное использо-
вание tDCS может увеличить эффект CI-терапии,
направленный на снижение активности непора-
женного полушария и увеличение активности по-
раженного. В небольшом исследовании, прове-
денном N. Bolognini и соавт. (2011), показано, что
добавление билатеральной tDCS по сравнению с
имитацией стимуляции не только приводит к уве-
личению клинического эффекта CI-терапии, но
и имеет дополнительные нейрофизиологические
эффекты. Только в группе с активной стимуляци-
ей были выявлены снижение возбудимости мо-
торной коры непораженного полушария и умень-
шения транскаллозального торможения непора-

женным полушарием пораженного. В группе с
сочетанием CI-терапии с имитацией стимуляции
отмечалось только увеличение возбудимости пора-
женного полушария [9]. Сходные нейрофизиоло-
гические эффекты комбинации билатеральной
tDCS и CI-терапии были выявлены у пациентов с
острым инсультом [58]. Несмотря на отсутствие
дополнительных клинических преимуществ та-
кой комбинации в остром периоде, коррекция
межполушарного дисбаланса, по мнению авторов
исследования, может иметь значение в хрониче-
ской фазе. Еще в одном исследовании, проведен-
ном S. Rocha и соавт. (2016), показано статистиче-
ски значимое увеличение эффективности модифи-
цированной CI-терапии при комбинации с
анодной tDCS пораженного полушария, в то вре-
мя как катодная стимуляция непораженного по-
лушария не давала значимых преимуществ по
сравнении с имитацией стимуляции [106].

Показано увеличение эффективности эрготе-
рапии при ее сочетании с катодной tDCS непора-
женного полушария [47, 84], анодной стимуляци-
ей пораженного полушария [82] и билатеральной
стимуляцией [67]. В отсутствие прямых сравни-
тельных исследований в настоящее время сложно
сделать вывод о преимуществах одного из прото-
колов стимуляции. Кроме того, в проведенных
исследованиях использовались различные мето-
ды оценки функции руки.

Для пациентов с грубым парезом руки пер-
спективным направлением является сочетание
tDCS с воображением движений [4]. Проведение
анодной стимуляции за 30 мин до тренировок с
использованием интерфейса мозг-компьютер
(ИМК) приводит к статистически значимому
увеличению десинхронизации мю ритма и уве-
личению продолжительности улучшению мо-
торной функции руки в течение 3 мес. по сравне-
нию с пациентами, получавшими только трени-
ровки с ИМК [44].

В 2016 г. N. Kang и соавт. опубликовали резуль-
таты мета-анализа 17 рандомизированных иссле-
дований, направленных на изучение эффектив-
ности сочетания tDCS с другими методами двига-
тельной реабилитации руки. Основной целью
мета-анализа было не только оценить эффектив-
ность комбинированной терапии, но и опреде-
лить наиболее эффективный протокол стимуля-
ции, оптимальное время стимуляции (до, одно-
временно или после моторного тренинга), а
также сравнить эффективность при сочетании
tDCS со стандартным реабилитационным прото-
колом и тренировкой специфичного двигатель-
ного навыка. Мета-анализ показал улучшение
двигательной функции и моторного обучения
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при применении tDCS по сравнению с имитаци-
ей стимуляции у пациентов с подострым и хрони-
ческим инсультом. Данных за преимущество од-
ного из протоколов стимуляции (катодная, анод-
ная или билатеральная) в мета-анализе получено
не было. Проведение tDCS более эффективно
при сочетании с тренировкой специфического
двигательного навыка. Кроме того, было выявлен
несколько больший эффект в случае проведения
tDCS до моторного тренинга [43].

По мнению Lefebre и Lee (2017), при обсужде-
нии сочетания ТЭС с моторным тренингом в на-
стоящее время недостаточно дифференцируются
два понятия – улучшение двигательной функции
и моторное обучение. Первое понятие означает
временное изменение и при применении tDCS
опосредуется активацией натриевых и кальцие-
вых каналов мембран и модуляцией гипер- или
деполяризации нейронов. Моторное обучение
является более постоянным и означает приобре-
тение нового двигательного навыка. Моторное
обучение опосредовано встраиванием новых
NMDA/AMPA глутаматных рецепторов и рецеп-
торов ГАМК с индукцией соответственно долго-
временной потенциации и депрессии [64]. В ис-
следовании S. Lefebre и соавт. (2012) у 18 пациен-
тов с хроническим инсультом изучалось влияние
билатеральной tDCS (анод над пораженным и ка-
тод над непораженным полушарием) на обучение
выполнения сложного зрительно-моторного на-
выка паретичной рукой – перемещение курсора с
помощью компьютерной мыши по сложной схе-
ме. Было показано, что реальная стимуляция по
сравнению с имитацией стимуляции приводит к
значимому увеличению как точности, так и ско-
рости выполнения задания как онлайн, так и че-
рез час и даже через неделю после стимуляции.
Подобный эффект сохранялся также в отноше-
нии новых “нетренированных” в момент стиму-
ляции схем, по которым нужно было перемещать
курсор, и сопровождался нормализацией паттернов
активации в моторных зонах пораженного полуша-
рия по данным функциональной МРТ [62, 63].

Совершенствование протоколов стимуляции

Существует большое количество параметров
протокола стимуляции, которые могут оказать
влияние на конечный эффект. К ним относятся
монтаж электродов, их расположение и размер,
сила тока, продолжительность сессии и некото-
рые другие. Большинство из этих параметров до
настоящего времени изучены недостаточно и вы-
бор протокола стимуляции осуществляется эмпи-
рически.

Традиционное использование при инсульте
трех основных вариантов расположения электро-
дов – анодная стимуляция пораженного полуша-
рия, катодная стимуляция непораженного или их
комбинация (билатеральная стимуляция) – осно-
вано на концепции межполушарной конкурен-
ции и полярности эффекта электродов. Теорети-
чески билатеральная стимуляция может быть бо-
лее эффективной в связи с одновременным
активным и разнонаправленным воздействием на
первичную моторную кору обоих полушарий [66,
108]. Тем не менее, у пациентов с инсультом при
прямом сравнении не выявлено преимуществ би-
латеральной стимуляцией по сравнению с катод-
ной или анодной стимуляцией [91]. Кроме того, у
пациентов с инсультом до настоящего времени не
были продемонстрированы и нейрофизиологиче-
ские эффекты билатеральной стимуляции, выяв-
ленные у здоровых лиц [64]. В мета-анализе 12 ис-
следований с включением 284 пациентов, однако,
показано, что только катодная tDCS, но не анодная
и билатеральная, статистически значимо улучшает
повседневную активность пациентов [27].

Другим принципиальным вопросом является
наиболее эффективная “доза” стимуляции – по-
нятие, включающее силу тока, продолжитель-
ность одной сессии, общее количество сессий,
размер электродов, а также производные от них
показатели (плотность тока, плотность заряда и
другие). В мета-анализе 8 рандомизированных
клинических исследований показано, что эффек-
тивность tDCS при инсульте увеличивается при
увеличении плотности тока и заряда – показате-
лей, которые обратно пропорциональны размеру
электрода и прямо пропорциональны силе тока
(плотность заряда также пропорциональна про-
должительности одной сессии) [16]. Следует так-
же отметить попытки теоретически подойти к
определению оптимального дозирования неин-
вазивной стимуляции мозга с применением гер-
метической модели, описывающей зависимость
ответа от дозы перевернутой U-образной кривой
[33]. До сих пор, однако, эта проблема не решена,
и параметры стимуляции определяются эмпири-
чески, в пределах значений, допустимых с точки
зрения безопасности процедуры [7].

Первичная моторная кора (М1) пораженного
и/или непораженного полушария является ос-
новной мишенью для ТЭС в подавляющем боль-
шинстве исследований. В последние годы внима-
ние исследователей привлекают и другие участки
головного мозга, участвующие в моторной функ-
ции и двигательном обучении. К таким участкам
относятся, например, премоторная кора и допол-
нительная моторная кора, увеличение активации
которых в пораженном полушарии коррелирует с
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успешностью двигательного обучения паретич-
ной руки [62]. В предварительных небольших ис-
следованиях с применением ритмической ТМС и
tDCS получены данные об эффективности сти-
муляции этих зон в отношении улучшения обуче-
ния двигательным навыкам [20, 70]. Значитель-
ный интерес в качестве потенциальных мишеней
для проведения стимуляции с целью улучшения
двигательной функции руки представляют также
мозжечок, дорсолатеральная префронтальная и
соматосенсорная кора [64].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
ТЭС является перспективным методом улуч-

шения функции руки у пациентов с постинсульт-
ным парезом, однако его применение в настоящее
время ограничено недостаточной и вариабельной
эффективностью. Для увеличения эффективности
применения этого метода необходимым является
поиск оптимальной комбинации ТЭС с другими
методами нейрореабилитации, а также персони-
фикация подхода с точки зрения как параметров
стимуляции, так и индивидуальных особенно-
стей пациентов.
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Transcranial Current Stimulation in Poststroke Hand Paresis Rehabilitation
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Transcranial current stimulation (TCS) is a widely studied method of noninvasive modulation of the cerebral
cortex excitability recently. Induced long-term effects of stimulation and influence on the neuroplasticity
processes make it possible to consider TCS as a promising tool for the rehabilitation of patients with various
nervous system disorders. TCS could be applied for the restoration of hand motor function in poststroke pa-
tients. Recent clinical trials of TCS efficacy in poststroke hand paresis showed mixed results with extremely
high variability, which limits the use of this method in clinical practice. Numerous studies were aimed to find
this variability reasons and to offer approaches that will increase the clinical efficacy of TCS. The obtained
data demonstrate the need for personification of therapy with individual patient features when choosing a
protocol for stimulation. The efficacy of the method also depends on the stroke localization and terms, the
severity of motor system damage, genetic factors, stimulation protocol (electrode mounting, duration of stim-
ulation, current intensity) and other factors. Considering the physiological mechanisms of action, it seems
important to determine the most effective combination of TCS with other neurorehabilitation technics for in-
creasing therapy efficacy.

Keywords: transcranial current stimulation, poststroke hand paresis, non-invasive brain stimulation
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