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Согласно	 исследованиям,	 транскраниальная	 магнитная	 стимуляция	 имеет	 потенциал	 в	 качестве	 неинвазивного	
прогностического	метода	количественной	оценки	нейрофизиологических	изменений	головного	мозга	после	че-
репно-мозговой	травмы	(ЧМТ).	В	патофизиологической	основе	изменений	параметров	транскраниальной	магнитной	
стимуляции	при	ЧМТ	лежат	нарушение	регуляции	высвобождения	нейромедиаторов,	изменение	экспрессии	рецеп-
торов,	 повреждение	 интернейронов	 и	 микроцитоархитектоники,	 что	 провоцирует	 нарушение	 функционального	
баланса	между	корковым	возбуждением	и	торможением.
Особенностью	детской	популяции	с	последствиями	ЧМТ	оказалась	уязвимость	тормозных	механизмов	интерней-
ронов	за	счет	снижения	уровня	ГАМКB-рецепторов	опосредованного	коркового	торможения.	
Целью	настоящей	публикации	стал	анализ	наиболее	информативных	параметров	диагностической	транскраниаль-
ной	магнитной	стимуляции	в	детской	популяции	с	последствиями	ЧМТ	на	основе	имеющейся	литературы.
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According	to	research,	transcranial	magnetic	stimulation	has	potential	as	a	non-invasive	prognostic	method	to	quantify	
neurophysiological	 changes	 of	 brain	 after	 traumatic	 brain	 injury	 (TBI).	 The	 pathophysiological	 basis	 of	 changes		
in	transcranial	magnetic	stimulation	parameters	in	TBI	includes	impaired	regulation	of	neurotransmitter	release,	changes	
in	receptor	expression,	damage	to	interneurons	and	microcytoarchitectonics,	which	provokes	a	disturbance	in	the	functional	
balance	between	cortical	excitation	and	inhibition.
The	vulnerability	of	inhibitory	mechanisms	of	interneurons	due	to	decreased	levels	of	GABAB	receptor-mediated	cortical	
inhibition	was	found	to	be	a	peculiarity	of	the	pediatric	population	with	the	consequences	of	TBI.	
The	purpose	of	this	publication	was	to	analyze	the	most	informative	parameters	of	diagnostic	transcranial	magnetic	
stimulation	in	the	pediatric	population	with	the	consequences	of	TBI	based	on	the	available	literature.
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Безопасность и информативность метода
В 2016 г. группа авторов провела изучение корко-

вого баланса возбуждения–торможения с помощью 
транскраниальной магнитной стимуляции (ТМС)  
у детей после легкой черепно-мозговой травмы (ЧМТ), 
продемонстрировав хорошую переносимость ТМС  
и доказав, что любые зарегистрированные нежелатель-
ные явления были легкими или умеренными и не от-
личались от нежелательных явлений в группе контроля 
(дети с нормотипичным развитием) [1]. Одно из самых 
значимых нежелательных явлений при использовании 
ТМС у детей с последствиями ЧМТ – провокация су-
дорожных приступов, которая чаще встречается при 
использовании ритмической ТМС, в частности высо-
кочастотных протоколов с короткими (<20 с) межсти-
мульными интервалами [2]. Важное клиническое наблю-
дение было описано S.M. McClintock и соавт. в 2012 г., 
акцентировавшими внимание на необходимости оцен-
ки контралатеральной руки во время стимуляции на 
предмет наличия подергиваний или движений как 
индикатора распространения индукции и провокации 
развития генерализованного тонико-клонического 
приступа. При этом, по мнению авторов, приступ мо-
жет развиться даже у пациента, не имеющего факторов 
риска в анамнезе [2]. В случае наличия у пациента ЧМТ 
риск развития эпилептических приступов коррелиру-
ет с тяжестью повреждения структур головного мозга 
(ГМ). По мнению I. Reti и соавт., ЧМТ ассоциируется 
с повышенным риском развития как ранних, так  
и поздних эпилептических приступов, в связи с чем 
предпочтительнее использовать низкочастотную сти-
муляцию как менее иктогенную [2]. Системный обзор 
2015 г., посвященный информативности ТМС при 
ЧМТ легкой степени тяжести, продемонстрировал зна-
чимость временного интервала исследования в части 
количественной оценки параметров ТМС при кратко-
срочных (до 12 мес), среднесрочных (до 5 лет) и долго-
срочных (>5 лет) симптомах [3]. 

Порог моторного ответа
При ЧМТ легкой степени тяжести значения по-

рога моторного ответа (ПМО) оказались равнознач-
ными с таковыми в группе контроля [1, 4]. В случае 
ЧМТ средней степени тяжести малочисленность ис-
следований, особенности их дизайна и смещение вы-

борки в сторону взрослой популяции не позволяли 
сделать однозначных выводов. Так, в исследовании  
А. Chistyakov и соавт. в 2001 г., проведенном в течение 
первых 2 нед после травмы, было продемонстрировано 
значительное повышение ПМО у пациентов с ЧМТ 
средней степени тяжести. При этом его изменение со-
провождалось заметным снижением отношения ампли-
туд вызванного моторного ответа (ВМО) к М-волне, 
которое имело латерализацию в соответствии с зоной 
повреждения структур ГМ [5]. 

Схожие результаты были получены в исследовании 
отечественных авторов, согласно которому у 13 детей 
с последствиями тяжелой ЧМТ было выявлено увели-
чение ПМО, а у 4 из 13 ВМО не был зарегистрирован 
даже при максимально возможной интенсивности сти-
мула [6]. Механизм повышения ПМО многофакторный 
и зависит от типа и тяжести травмы: потеря кортико-
спинальных нейронов, реагирующих на ТМС и при-
водящих к генерации возбуждающего постсинаптиче-
ского потенциала в мотонейронах спинного мозга, 
может отвечать за более высокий ПМО при ушибах 
ГМ. С другой стороны, замедление и десинхронизация 
нисходящих стимулов приводят к снижению эффектив-
ности временного суммирования возбуждающего пост-
синаптического потенциала, которое необходимо для 
достижения порога деполяризации сегментарными мо-
тонейронами, являясь основной причиной увеличения 
ПМО при аксональных повреждениях ГМ [5]. По дан-
ным нейровизуализации у пациентов с унилатеральным 
повреждением повышение ПМО всегда соответствова-
ло стороне повреждения. Однако у пациента с комби-
нированным поражением ГМ было обнаружено несо-
ответствие очага контузии стороне повышения ПМО. 
Разница между радиологическими и электрофизиоло-
гическими данными достигала 85,7 % [1]. N. Lapitskaya 
и соавт. в 2009 г. в своем исследовании продемонстри-
ровали неизмененные показатели ПМО у пациентов  
в хроническом периоде ЧМТ при отсутствии клини-
ческого моторного дефицита [7]. В обратной ситуации 
отсутствие произвольных движений у пациентов с тя-
желой ЧМТ не всегда является предвестником изме-
нения ПМО [8]. Такая диссоциация может указывать 
на избирательное участие мелких нейронов пирамид-
ного пути при относительной сохранности крупных 
быстропроводящих кортикоспинальных волокон, от-
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вечающих за реализацию ВМО [9]. Отдельные публи-
кации указывают на синхронность процесса клиниче-
ского восстановления и нормализации значений ПМО 
при выздоровлении после ЧМТ [10].

Латентность вызванного моторного ответа
Согласно данным метаанализа 2020 г., ЧМТ легкой 

степени тяжести не сопровождается значимым изме-
нением латентности ВМО [4].

Амплитуда вызванного моторного ответа
Согласно имеющимся данным, при легкой ЧМТ 

амплитуда ВМО не претерпевала значимых изменений 
как в раннем периоде, так и в 5-летнем периоде на-
блюдения [1, 4]. Нормализация амплитуды и формы 
ВМО была связана с клиническим выздоровлением 
при ЧМТ средней степени тяжести. Эти данные со-
впадают с результатами исследования восстановления 
моторной функции после острого нарушения мозго-
вого кровообращения, которое выявило увеличение 
амплитуды ВМО в динамике в течение первых 6 мес 
после дебюта заболевания [10, 11]. Отсутствие измене-
ния амплитуды ВМО было отмечено у пациентов  
с симптоматической посттравматической гидроцефа-
лией и разнообразными исходами по шкале функцио-
нальной независимости (Functional Independence 
Measure, FIM) [7]. Исследования Н.Ю. Семеновой  
и соавт. (2020) показали значительное колебание ам-
плитуды ВМО в группе детей с тяжелой ЧМТ [6]. 

Время центрального моторного проведения 
Оценка времени центрального моторного прове-

дения (ВЦМП) у пациентов с последствиями ЧМТ 
проводилась в разные временные отрезки от дебюта 
заболевания, а также при разных объемах поражения 
структур ГМ. 

Ряд публикаций указывают на увеличение ВЦМП, 
но в исследовании A. Chistyakov и соавт. (2001) этот 
показатель статистически достоверно отличался толь-
ко в группе пациентов с ЧМТ средней степени тяжести 
в сравнении с группой контроля [3, 5]. Изменение 
ВЦМП в группах с очаговым и комбинированным по-
ражением структур ГМ чаще всего носило субклини-
ческий характер, за исключением пациентов с гемипа-
резом, у которых увеличение ВЦМП совпадало  
с клиническими проявлениями. Тот факт, что ВЦМП 
оставалось в пределах нормы у большинства пациентов, 
может быть связан с высокой интенсивностью ТМС, при-
меняемой у пациентов с повышенным ПМО. Стимул 
такой интенсивности, вероятно, способен активировать 
напрямую кортикоспинальные аксоны, таким образом 
«пропуская» нарушение проведения на кортикальном 
уроне [5]. С другой стороны, результаты обследования 
13 детей с тяжелой ЧМТ продемонстрировали увеличе-
ние ВЦМП в 100 % случаев, однако отсутствие инфор-
мации о клиническом статусе детей, данных нейрови-

зуализации и сроках проведения исследования  
не позволяет сделать однозначные выводы [6]. 

В исследованиях продемонстрирована возможность 
существования моторного дефицита при неизмененном 
времени кортико-мотонейрональной проводимости, 
соответственно, целостность кортикоспинальных про-
екций не является достаточным условием сохранения 
произвольной двигательной активности [8, 12]. 

Более высокую чувствительность в оценке состоя-
тельности кортикоспинального тракта имеет методика 
тройной стимуляции, состоящая из 1 транскраниаль-
ного магнитного и 2 периферических электрических 
стимулов (сплетение и нерв), но из-за сложности ее 
выполнения результаты малочисленны [13]. 

Период молчания 
При последствиях ЧМТ внутрикорковое торможе-

ние – один из наиболее стабильно изменяемых показате-
лей диагностической ТМС. Фармакологические исследо-
вания демонстрируют, что агонисты ГАМКB-рецепторов 
и ингибиторы обратного захвата гамма-аминомасляной 
кислоты могут удлинять его продолжительность [14, 15]. 
A. Chistyakov и соавт. (2001) в своем исследовании про-
демонстрировали значительное увеличение периода 
молчания (ПМ) у пациентов с ЧМТ средней степени 
тяжести, но в сравнении с увеличением моторного по-
рога он был изменен в меньшей степени [5]. Согласно 
более поздним исследованиям, ПМ информативен  
в оценке двигательной функции у коматозных паци-
ентов, но не имеет прогностической значимости в от-
даленном периоде [7]. В исследованиях N. Takeuchi  
и соавт. (2006), N. Lapitskaya и соавт. (2009) была пока-
зана корреляция между уровнем поражения по шкале 
комы Глазго и степенью выраженности коркового тор-
можения у больных с ЧМТ [7, 16]. Изучая группу симп-
томных и асимптомных детей с последствиями легкой 
ЧМТ, R. King и соавт. (2019) продемонстрировали уко-
рочение ПМ в течение 1 мес после сотрясения ГМ 
в группе с наличием симптомов, с последующей тен-
денцией к его увеличению, аналогичные данные были 
получены у взрослых, при этом укорочение ПМ наблю-
далось в течение первых 11 дней от момента моделиро-
вания сотрясения ГМ [17, 18]. Воспроизведение модели 
сотрясения ГМ у взрослых при игре головой с мячом 
продемонстрировало увеличение ПМ уже в первые 24 ч 
эксперимента. По мнению авторов исследования, по-
вторяющиеся травмирующие ситуации могут провоци-
ровать вторичное нарушение когнитивных функций  
за счет функционального дефицита ингибирования кор-
тикальных интернейронов, однако аналогичных иссле-
дований в детской популяции не проводилось [19]. Сле-
дует отметить, что ряд авторов отмечают увеличение ПМ 
среди пациентов с последствиями ЧМТ на фоне приема 
антидепрессантов (в частности селективных ингибиторов 
обратного захвата серотонина), что необходимо учитывать 
при планировании дизайна исследования [20].
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Коротколатентное афферентное торможение
У пациентов с ЧМТ по сравнению со здоровыми ис-

пытуемыми отмечено значительное снижение коротко-
латентного афферентного торможения (КАТ) [7, 18, 19]. 
Механизмы снижения КАТ при ЧМТ неясны, но могут 
включать либо прямое торможение моторной коры 
из-за быстропроводящих афферентов, либо отмену 
тонического облегчения из других структур ГМ, таких 
как таламус [21]. Другая возможность заключается  
в том, что подкорковые поражения, как и у пациентов 
с множественными инфарктами, прерывают восходя-
щие холинергические аксоны, формируя кортикальную 
холинергическую денервацию [22]. Холинергические 
аксоны достигают коры ГМ по путям, идущим в цин-
гулярном слое и в наружной капсуле, что делает кор-
ковый и подкорковый слои холинергического контура 
особенно уязвимыми к повреждению белого вещества 
ГМ при ЧМТ [23]. В результате происходит отключение 
корковых областей, несущих в том числе ответствен-
ность за когнитивные нарушения при ЧМТ, от их ис-
точника холинергической иннервации в базальном 
отделе переднего мозга [24].

Длиннолатентное внутрикорковое 
торможение 
Группа с симптоматической легкой ЧМТ проде-

монстрировала снижение длиннолатентного внутри-
коркового торможения по сравнению со здоровым 
контролем. Это позволяет предположить снижение 
уровня ГАМКB-рецепторов опосредованного корко-
вого торможения, что является особенностью детской 
популяции [1].

Интракортикальное ингибирование  
и интракортикальное возбуждение 
Отдельные публикации сообщают об увеличении 

интракортикального ингибирования и уменьшении 
интракортикального возбуждения у пациентов в веге-
тативном состоянии или в состоянии минимального 
уровня сознания, в то время как интракортикальное 
ингибирование и интракортикальное возбуждение не 
изменяются после легкой ЧМТ, поэтому они рассма-
триваются как потенциальные модальности оценки 
тяжести заболевания [25, 26].

Обсуждение
В патофизиологической основе изменений пара-

метров ТМС при ЧМТ лежат нарушение регуляции 
высвобождения нейромедиаторов, изменение экспрес-
сии рецепторов, повреждение интернейронов и микро-
цитоархитектоники, что провоцирует нарушение функ-
ционального баланса между корковым возбуждением 
и торможением [1]. Это подтверждается как экспери-
ментальными моделями ЧМТ, так и исследованиями 
у взрослых людей [5, 27–31]. 

 Первоначально ЧМТ приводит к неконтролируе-
мому высвобождению глутамата и нарушению ионного 
баланса нейрональных мембран, степень которого за-
висит от тяжести травмы [32, 33]. Происходят изменения 
в экспрессии рецепторов, такие как ранние изменения 
в составе субъединиц рецепторов N-метил-D-аспартата 
и более поздние сдвиги в субъединицах рецепторов под-
типа гамма-аминомасляной кислоты [34–36].

Экспериментальные работы демонстрируют улуч-
шение долгосрочных функций коры ГМ у нечеловеко-
образных приматов с последствиями ЧМТ за счет вли-
яния высокочастотной ТМС путем изменения  
в экспрессии кальций-связывающих белков тормозных 
интернейронов, которые, в свою очередь, могут менять 
уровень возбудимости нейронной сети. Было показано, 
что повторная магнитная стимуляция вызывает дли-
тельное увеличение представленности глутаматерги-
ческих синапсов в срезах мозга, что свидетельствует  
об их структурной пластичности [37]. 

Исследование детской популяции с симптомной  
и асимптомной легкой ЧМТ продемонстрировало, что 
в целом параметры, связанные с корковым торможе-
нием, были относительно повышены в бессимптомной 
группе – с быстрым восстановлением после сотрясения 
ГМ, в то время как параметры, отражающие корти-
кальное возбуждение/фасилитацию, были снижены  
у детей с симптомами [17]. 

Анализ литературы демонстрирует необходимость 
дальнейшего исследования информативности параме-
тров ТМС в детской популяции при ЧМТ, так как име-
ющиеся данные противоречивы, а особенности дизай-
на и малочисленность выборки не позволяют сделать 
однозначные выводы [38–41]. Будущие исследования 
должны акцентировать внимание не только на сроках 
и объемах повреждения, особенностях фармакотерапии 
при проведении ТМС, данных нейровизуализации, но 
и на сопоставлении сроков поражения с периодами 
критической нейропластичности (временные окна), 
когда влияние опыта на развитие мозга выражено не-
обычайно глубоко и может сильно модулировать ней-
ронные сети [42]. Такие периоды сопровождены генно-
модулированными особенностями синаптогенеза, 
определяющими в последующем клинические исходы 
восстановления [42]. В экспериментальных моделях 
была установлена возможность «управления» перио-
дами критической нейропластичности, в частности за 
счет нейтрализации рецепторов NogoA – регулятор-
ных трансмембранных белков, которые активно экс-
прессируются развивающимся мозгом и способны 
вызывать дестабилизацию синапсов [42]. Было до-
казано, что нарушение критического периода в одном 
регионе может расстроить нормальную синхрониза-
цию между критическими периодами в связанных 
областях мозга, как следствие, аномальное укорочение 
или увеличение продолжительности одного критиче-
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ского периода может преждевременно ускорить или 
остановить наступление других [11]. В отношении 
процессов созревания кортикоспинального тракта 
одним из аналогов периодов критической нейропла-
стичности является время естественной инволюции 
ипсилатеральных связей [42]. 

Заключение
Дизайн исследований, посвященных оценке ран-

него и отдаленного периодов ЧМТ у детей с использо-

ванием неинвазивной ТМС, должен учитывать много-
образие неврологических дефицитов (моторный, 
сенсорный, когнитивный), а также сопутствующую 
фармакотерапию, которые могут влиять на регистри-
руемые клинические и нейрофункциональные пара-
метры. Однако с точки зрения объективизации жалоб 
и прогноза восстановления дальнейшие исследования, 
несомненно, позволят расширить фундаментальные 
представления о возможностях и механизмах нейро-
пластичности ГМ детей с последствиями ЧМТ. 
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