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Streszczenie

Abstract

Celem artykutu jest przedstawienie aktualnych badani dotyczacych roli wskaznikéw prognostycznych EEG i QEEG
(iloSciowa elektroencefalografia) w przewidywaniu rezultatow leczenia przeciwdepresyjnego. Depresja nalezy do
najczgstszych zaburzen psychicznych; rozpowszechnienie w populacji to 7-25% w ciagu calego zycia. Wybor leku
przeciwdepresyjnego opiera si¢ na metodzie prob i bleddw, co czesto wiaze si¢ z niepowodzeniami. Konieczne sa
dalsze badania zmierzajace do ustalenia obiektywnych biomarkerdw oraz ich kombinacji w celu przyspieszenia
leczenia depresji i zwigkszenia jego skutecznosci. W badaniach z zastosowaniem QEEG réznice w pomiarach przed
leczeniem korelowaly z pdzniejsza poprawa kliniczng. W szczegdlnosci istotne klinicznie wydaja si¢ nast¢pujace
zaleznoSci: nizsza moc theta przed wigczeniem leczenia, spadek wskaznika kordancji theta w czasie od 48 godzin do
2 tygodni po rozpoczeciu farmakoterapii, wzrost mocy alfa, wzrost mocy theta nad zakretem obreczy, wigksza moc alfa
nad prawg potkula. Z kolei wzrost mocy theta i delta wigze si¢ ze staba odpowiedzig na leczenie przeciwdepresyjne.

Stowa kluczowe: ilosciowe EEG, EEG, depresja, predyktory odpowiedzi na leczenie, asymetria alfa

The aim of this paper is to present current research on the role of EEG and QEEG (quantitative electroencephalogram)
prognostic indicators in the prediction of antidepressant treatment outcomes. Depression is currently one of the most
common psychiatric disorders with a lifetime prevalence of 7-25%. The choice of antidepressant is still based on
a trial-and-error procedure, which is often unsuccessful. Therefore, further research is necessary to establish objective
biomarkers and their combination in order to proceed to a faster and more efficacious treatment of depression.
In quantitative EEG (QEEG) research, various pretreatment differences in QEEG measures have been reported to
be associated with improved antidepressant treatment outcomes. In particular, the following correlations seem to be
clinically significant: lower pretreatment theta power, decreased theta cordance 48 h to 2 weeks after start of
medication, greater alpha power, increased theta in the rostral anterior cingulate, higher alpha power over the right
hemisphere. In contrast increased theta and delta power have been associated with poor treatment response.

Key words: quantitative EEG, EEG, depression, predictors of treatment outcome, alpha asymmetry
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WSTEP

alnej literatury i badan dotyczacych roli wskazni-

kow prognostycznych EEG i QEEG (quantitative
FEEG - iloSciowa elektroencefalografia) w przewidywaniu
efektywnosci leczenia przeciwdepresyjnego.
Depresja nalezy do najczestszych zaburzen psychicznych;
rozpowszechnienie w populacji to 7-25% w ciagu calego
zycia (7-12% wsrod mezezyzn 1 20-25% wsrdd kobiet).
Wedtug Swiatowej Organizacji Zdrowia depresja bedzie
w nastgpnym dwudziestoleciu pierwszg co do czestoSci
choroba na Swiecie (Arns i Sumich, 2006).
Uzyskanie jak najwyzszej skutecznosci leczenia wigze si¢
czgsto z wieloma probami 1 niepowodzeniami. Mniej niz
30-40% pacjentow osiaga pelng remisje¢ podczas leczenia
pierwszym lekiem przeciwdepresyjnym, a odpowiedz na far-
makoterapi¢ jest zmienna i trudna do przewidzenia. Zna-
lezienie biomarkerdw, ktore pozwolityby na optymalizacje
i skrocenie procesu poszukiwania najodpowiedniejszego
leku, stato si¢ zatem celem wielu badaczy (Rush et al., 2006).
Przeglad literatury wskazuje na r6zne kierunki badan. Pro-
wadzone sg badania z zakresu farmakogenetyki, genety-
ki, epigenetyki, farmakodynamiki, a w szczegdlnoSci me-
chanizméw powigzanych z aktywnoScig serotoninergiczng
mozgu. W ostatnim czasie najcz¢sciej badane regulatory
odpowiedzi na leczenie przeciwdepresyjne to receptor se-
rotoniny 1A (HTRIA), receptor serotoniny 2A (HTR2A),
czynnik neurotroficzny mozgu (brain-derived neurotroph-
ic factor, BDNF), receptor hormonu uwalniajacego kor-
tykotroping (corticotropin-releasing hormone receptor 1,
CRHRY1) i biatko FK506.
Wysoka koncentracja BNDF (neurotrofiny powszechnie
wystepujacej w mozgu) w hipokampie koreluje z efektem
antydepresyjnym. BNDF traktuje si¢ takze jako wskaz-
nik neuroplastycznoSci mozgu, szczeg6lnie w zwigzku
z leczeniem SSRI (selective serotonin reuptake inhibitors
— selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny)
(Hong et al., 2011; Kovacs et al., 2014). W innych bada-
niach wykazano spadek aktywnosci hormonalnej osi pod-
wzgorze—przysadka—nadnercza [hypothalamic—pituitary—
adrenal (HPA) axis] u pacjentow, ktdrzy uzyskali remisje
po S-tygodniowym leczeniu przeciwdepresyjnym, w odroz-
nieniu od badanych nieodpowiadajacych na leczenie (Dra-
goet al., 2009). Autorzy sugeruja, ze na modulacje¢ osi HPA
moze wplywac polimorfizm konkretnych genéw, np. obec-
noS¢ okreslonych haplotypéw immunofiliny FKBPS wa-
runkuje wrazliwos¢ receptorow glukokortykoidowych (La-
bermaier et al., 2013).
Badania sugeruja takze znaczenie procesu zapalnego
i czynnikow przeciwzapalnych w genezie zaburzen depre-
syjnych i odpowiedzi na leczenie. Stwierdzono przykia-
dowo duzg koncentracje cytokin TNF-a, IL-1B oraz IL-6
w surowicy pacjentow chorujacych na depresje, przy czym
leczenie przeciwdepresyjne obnizafo u nich poziom IL-1B,
a leki z grupy SSRI redukowaty IL-6 (Kovacs et al., 2014).

Celem artykutu jest przedstawienie przegladu aktu-
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Idealny predyktor odpowiedzi na leczenie powinien by¢
obecny u wigkszoSci lub wszystkich chorych i z wysoka
skutecznoScig — bliskg 100% — pozwala¢ na przewidywa-
nie efektow farmakoterapii. Aby okazat si¢ uzyteczny kli-
nicznie, musi by¢ relatywnie tatwo mierzalny (uwzgled-
niajac koszt), a takze obecny przed wigczeniem leczenia
przeciwdepresyjnego lub wezeSnie po rozpoczeciu terapii
(Iosifescu, 2008).

Badania nad elektrofizjologicznym funkcjonowaniem mo-
zgu w depresji zainicjowat Davidson. Stworzyt on teori¢
wskazujaca na roznice w zakresie pasma czgstotliwosci
alfa w okolicy czolowej migdzy chorymi na depresje a oso-
bami zdrowymi. Asymetria aktywnoSci mozgu u chorych
na depresj¢ przejawiata sie wzrostem aktywnosci czestotli-
wosci alfa w lewej okolicy czotowej wzgledem prawej, co
oznacza hipoaktywacje lewej okolicy czolowej w depresji
(Henriques i Davidson, 1991).

EEG I QEEG W DIAGNOSTYCE DEPRESIJI

Badanie EEG wydaje si¢ uzyteczne w poszukiwaniu pre-
dyktorow depresji. Jest szeroko dostepne i stosunkowo
niedrogie w porownaniu z badaniami neuroobrazuja-
cymi. Od czasu wynalezienia elektroencefalografii przez
Hansa Bergera mingto 80 lat, ale dopiero w ostatnich la-
tach metoda staje si¢ szczegolnie popularna. To efekt za-
stosowania nowych odkry¢ naukowych — techniki cyfro-
wej analizy, ktora pozwolita na wykonywanie iloSciowe;j
elektroencefalografii. Relatywnie niewielki koszt badania
EEG w porownaniu z PET czy MRI czyni z niego atrak-
cyjna metod¢ diagnostyczna.

Ilosciowa elektroencefalografia polega na spektralnej ana-
lizie cyfrowo przetworzonego sygnatu EEG. Fale EEG
iich moc sg precyzyjnie, iloSciowo analizowane dzigki ob-
robee cyfrowej i komputerowej za pomocg szybkiej trans-
formacji Fouriera. Pomiar amplitudy EEG wykonuje si¢
w kazdym przedziale czgstotliwoSci: delta (1-4 Hz), theta
(4-8 Hz), alfa (8-13 Hz) i beta (13-30 Hz).

W QEEG okresla si¢ moc absolutna, czyli bezwzgledng
(energia w poszczegolnych zakresach fal), oraz moc rela-
tywna — wzgledng (stosunek mocy w poszczegdlnych pa-
smach do calkowitej mocy przedstawiany w procentach
mocy catkowitej). Moc bezwzgledna i wzgledna sktada-
ja si¢ na kordancje (wspélczynnik mocy pasma). Okolice
mozgu zwigzane z dysfunkcjg zwykle maja niski poziom
metabolizmu i perfuzji. Elektrody w okolicy z wysokim me-
tabolizmem osiagaja wysoka kordancje, natomiast te lezg-
ce w okolicy mozgu z niskim poziomem metabolizmu — ni-
skg (Leuchteret al., 1994).

WSKAZNIKI PROGNOSTYCZNE W QEEG
Moc alfa i jej asymetria w depresji
Rytm alfa (8-13 Hz) to wzorzec pojawiajacy si¢ w sta-

nie relaksu i czuwania przy zamknigtych oczach oraz
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blokowany po ich otwarciu. Jest odwrotnie proporcjonal-
ny do aktywnoS$ci m6zgu ocenianej w badaniach neuro-
obrazowych (Cook et al., 1998).

Alfa wskazuje na wzgledng dezaktywacje mozgu. U pacjen-
tow z depresjg obserwowano zwigkszenie mocy alfa w po-
réwnaniu z grupg kontrolng (Debener et al., 2000; Grin-
-Yatsenko ef al., 2010; Pollock i Schneider, 1990). Badania
wykazaly takze asymetri¢ potkulowa alfy z obnizeniem ak-
tywnoSci mozgu nad lewa okolicg czotowa i prawa okoli-
ca ciemieniowa u chorych na depresje (Gotlib er al., 1998;
Henriques i Davidson, 1991; Stewart ef al., 2010). Debe-
ner rowniez stwierdzit wysoka zgodnos$¢ w wystgpowaniu
ciemieniowej asymetrii u pacjentéw depresyjnych, nato-
miast inni badacze (Henriques i Davidson, 1991) nie od-
notowali redukcji aktywnosci w prawej okolicy ciemienio-
wej w depresji.

Niespdjnos¢ badan jest ttumaczona ,wzbudzeniem le-
kowym” — widocznym w EEG w prawej okolicy ciemie-
niowej — co moze wplywac na redukceje efektu asymetrii
w depresji. ,Wzbudzenie lgkowe”, obserwowane tez w lgku
panicznym, wigze si¢ z ciemieniowo-skroniowa prawo-
stronng hiperaktywacja mozgu, przy czym depresja jest
zwigzana z ciemieniowo-skroniowa hipoaktywacja (Bru-
deretal., 2008).

Osoby cierpiace na depresj¢ i zaburzenia lgkowe, w tym
lek paniczny lub fobi¢ spoteczna, wykazywaly wzglednie
wyzsza aktywnosS¢ nad prawa okolicg czotowa i ciemie-
niowa niz pacjenci z depresja bez zaburzen towarzysza-
cych. Wspotwystepowanie zaburzen lgkowych moze za-
tem zmieniac czolowq alfe na korzys¢ aktywnoSci prawej
potkuli.

Stwierdzono korelacje migdzy ryzykiem zachorowania
na depresj¢ a Scieficzeniem kory boczno-ciemieniowej, tyl-
no-skroniowej i czotowej prawej potkuli. Moc alfa byta
odwrotnie proporcjonalna do zmian w korze zwlaszcza
w obszarze prawym tylnym (Bruder ez al., 1997, 2008).
Nasilenie objawow depresji korelowato odwrotnie pro-
porcjonalnie z pomiarami PET metabolizmu glukozy
w grzbietowych okolicach przedczotowych, potylicznych,
skroniowych i ciemieniowych kory — z dominacjg prawej
potkuli (Milak et al., 2010) (tab. 1).

W Swietle przytoczonych danych asymetria mocy alfa
moze stanowi¢ biologiczny marker wskazujacy na ryzyko
rozwoju zaburzef depresyjnych.

Moc i asymetria alfa u pacjentow
odpowiadajacych i nieodpowiadajacych
na leczenie

Cechy roznicujace badanie EEG przed wiaczeniem le-
czenia u chorych odpowiadajacych i nieodpowiadajacych
na leczenie mogg znalez¢ zastosowanie takze w ustalaniu
wskaznikow prognostycznych Klinicznej poprawy oraz in-
dywidualizowaniu leczenia przeciwdepresyjnego.

Ulrich i wsp. (1986) wykazali topograficzne zmiany dys-
trybucji rytmu alfa (siedmiokrotne podwyzszenie nad
okolica potyliczng) u pacjentdw z depresja, ktorzy zare-
agowali na leczenie amitryptylina. Prichep i wsp. (1993)
badali pacjentow z zaburzeniem obsesyjno-kompulsyj-
nym. Okoto 82% badanych z grupy, w ktorej zaobser-
wowano wzrost wzglednej mocy alfa w okolicy czotowe;j
i ciemieniowej, odpowiedziato na leczenie SSRI, podczas

Zmiany w EEG

Grupa pacjentow lub rodzaj zaburzenia Badania

Obustronny wzrost aktywnosci alfa w potylicy

Depresja wspétistniejaca z lekiem

Fingelkurts, 2006

Wzgledny wzrost aktywnosci alfa w okolicy
skroniowo-ciemieniowej prawej

Pacjenci normotymiczni z depresja,
kobiety z depresja, depresja ze smutkiem

Henriques i Davidson, 1990
Bruder, 1997
Ketgen, 2000

Volf i Pasynkova, 2002
Kemp, 2010
Reid, 1998
Stewart, 2011

Wzrost mocy beta w okolicy ciemieniowej
i potylicznej

Depresja z lekiem, wspotwystepowanie depresji i leku

Yamada, 1995
Fingelkurts, 2006

Wzrost mocy beta nad lewa pétkula Poczatek depresji Roemer, 1992
Wzrost mocy theta nad prawa pétkula Kwon, 1996
Volf i Pasynkova, 2002
Wzrost mocy theta nad lewa pétkula Poczatek depresji Roemer, 1992
Wzrost aktywnosci alfa w lewej okolicy czotowej | Depresja, pacjenci normotymiczni z depresja, nawracajaca depresja, Schaffer, 1983
w stosunku do okolicy prawej poczatek choroby Henriques i Davidson, 1990, 1991

Gotlib et al., 1998
Kemp et al., 2010
Stewart et al., 2010

Roemer, 1992

Obustronny wzrost aktywnosci alfa w okolicy Depresja, poczatek choroby Lieber, 1988
zotowej Pollock i Schneider, 1990

Obustronny wzrost mocy beta w okolicy czotowej Nawracajaca depresja i remisja Suzuki, 1996

Wzrost mocy beta nad prawa okolica czotowa

Depresja ze smutkiem

Volf i Pasynkova, 2002

Tab. 1. Zmiany w EEG u pacjentow z zaburzeniami nastroju (na podstawie: Grin-Yatsenko et al., 2010, informacje zaadaptowane i uzu-

petnione)
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gdy w grupie ze wzrostem wzglednej mocy theta byto to
tylko 20%.

Suffin i Emory (1995) ocenili 54 pacjentéw z depre-
sja leczonych SSRI lub antydepresantami trojcykliczny-
mi. Az 86% badanych odpowiadajacych na leczenie wy-
kazywato wzrost wzglednej mocy alfa. Podwyzszong alfe
obserwowano tez u pacjentow w stanie eutymii, co suge-
rowato, ze moze to by¢ biologicznie staty wskaznik od-
powiedzi na leczenie. Pacjenci dobrze reagujacy na tera-
pi¢ roznili si¢ ponadto w zakresie asymetrii alfa w okolicy
potylicznej. Stwierdzono u nich wyzsza alfe (obnizong
aktywacje) nad prawa okolica potyliczng niz u nieodpo-
wiadajacych na leczenie. Asymetria ta nie zmieniata si¢
pod wptywem farmakoterapii (Bruder et al., 2001; Suffin
i Emory, 1995) (tab. 2).

Tenke i wsp. (2011) przeprowadzili badania, by potwier-
dzi¢ prognostyczng wartos¢ amplitudy alfa i jej asymetrii
w niezaleznych grupach pacjentdéw. Spoczynkowe EEG
zapisano (przy otwartych i zamknigtych oczach) w grupie
41 pacjentow przed rozpoczeciem leczenia i 41 zdrowych
0sob z grupy kontrolnej. Badanie oceniato chorych otrzy-
mujacych nie tylko SSRI, lecz takze NDRI (norepinephrine-
dopamine reuptake inhibitors — inhibitory wychwytu zwrot-
nego noradrenaliny i dopaminy; w badaniu wykorzystano
bupropion) i SNRI (serotonin and norepinephrine reuptake
inhibitors — selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego se-
rotoniny i noradrenaliny).

Nieodpowiadajacy na leczenie mieli znaczaco nizszq alfe
nad okolicg potyliczng niz odpowiadajacy i grupa kon-
trolna. Duza réznica aktywnosci alfa w okolicy potylicz-
nej nad obiema poétkulami byta obecna zaréwno u pa-
cjentdéw otrzymujacych monoterapi¢ SSRI, jak i u tych
w trakcie terapii ztozonej. Co wigcej, wykazano wyso-
ka czutoS¢ 1 swoistoS¢ prognostyczng alfy (odpowiednio
93,3%192,3%).

Moc theta u odpowiadajacych
i nieodpowiadajacych na leczenie

Wiele badan potwierdzito istnienie roznicy w paSmie the-
ta (4-8 Hz) migdzy chorymi na depresj¢ odpowiadajacy-
mi na leczenie a pacjentami niereagujacymi.

Knott i wsp. (1996), poszukujac wskaznikow progno-
stycznych, oceniali aktywnoS¢ theta u oséb z depresja
przed wlaczeniem leczenia i w trakcie leczenia imiprami-
na. Moc wzgledna theta (czyli stosunek mocy do catko-
witej mocy bezwzglednej we wszystkich czestotliwosciach
delta, theta, alfa i beta) byla u odpowiadajacych na le-
czenie mniejsza przed zastosowaniem terapii. Pacjenci ci
wykazywali jednak wigkszy wzrost theta juz 3 godziny po
pierwszej dawce leku i po 2 tygodniach. W innych bada-
niach pacjenci z depresja lub zespotem OCD (obsessive-
compulsive disorder) nieodpowiadajacy na leczenie prze-
ciwdepresyjne mieli podwyzszong moc wzgledna theta
(Prichep et al., 1993).

Takze Spronk i wsp. (2011) wykazali wigksza moc bez-
wzgledng theta w poSrodkowej okolicy czolowej (Fz), co
prognozowalo poprawe po 8 tygodniach stosowania SSRI
albo SNRI.

Wysoka aktywnoS¢ theta przed wiaczeniem leczenia wyda-
je si¢ elektrofizjologiczng manifestacja aktywnosci w za-
krecie przednim obreczy. Okolica ta reaguje zwigkszeniem
przeptywu krwi na wyidukowany smutek u 0oséb zdrowych
i jest zwigzana z warunkowaniem odpowiedzi na leczenie
przeciwdepresyjne (Pizzagalli, 2011).

Pomiar mocy theta za pomoca techniki LORETA
Zastosowanie LORETA (low resolution electromagnetic to-

mography analysis) do pomiaru aktywnosci theta w okoli-
cy przedniego zakretu obreczy (anterior cingulate cortex,

Badanie Leczenie przeciwdepresyjne Zmiany elektrofizjologiczne powigzane z pozytywna Odpowiedz na leczenie
odpowiedzia na leczenie
Knott, 2000 Paroksetyna Spadek mocy beta, wzrost nizszych czestotliwosci beta, 80%
wzrost koherencji miedzypdtkulowej beta,
theta zalezna od ciezkosci objawdw depresyjnych
Cook, 1999 Fluoksetyna Zgodnos¢ miedzypdtkulowa theta 54%
Knott, 1996 Imipramina Obnizona moc theta przed leczeniem, wzrost thety przedniej 45%
po 2 tyg. leczenia

Suffin i Emory, 1995 Antydepresanty Wazrost wzglednej mocy alfa w okolicy czotowej 86%
Wzrost wzglednej mocy theta w okolicy czotowej 29%
Bruder, 1999 Fluoksetyna Podwyzszona alfa nad prawa pétkulg przy oczach otwartych 70%
Prichep, 1993 SSRI Wzrost wzglednej mocy alfa w okolicy czotowej i ciemieniowej 82%
Wazrost wzglednej mocy theta w okolicy czotowej 20%
Tenke, 2011 SSRI, NDRI, SNRI Podwyzszona moc alfa nad prawa okolica potyliczng 90%

(autor nie réznicuje grup lekow)

losifescu, 2009 SSRI, wenlafaksyna

Nizsza wzgledna moc theta czotowo-posrodkowa nizsza

Montaz niestandardowy 91%

Spronk, 2011 SSRI, SNRI

Wyzsza bezwzgledna moc theta czotowo- posrodkowa

Montaz niestandardowy

Tab. 2. Przeglqd badari z EEG dotyczqcych przewidywania odpowiedzi na leczenie
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ACC) moze by¢ bardzo wartosciowe w prognozowaniu
odpowiedzi na leczenie przeciwdepresyjne.

Juz w 1997 roku zaobserwowano, ze pomiar metabolizmu
glukozy w grzbietowej czesci ACC (w badaniu z wykorzy-
staniem PET) jest czynnikiem prognostycznym odpowie-
dzi na leczenie przeciwdepresyjne (Mayberg et al., 1997).
Pizzagalli (2011) prowadzil badania z zastosowaniem
technik neuroobrazowania (PET, fMRI, SPECT) i EEG,
ktore to badania potwierdzily powyzszg hipoteze.

Trzy badania z uzyciem LORETA dotyczyly okolicy zakre-
tu obreczy. Pizzagalli badatl pacjentow w stanie spoczynku.
Osoby lepiej odpowiadajace na leczenie miaty wyzsza thete
w zakresie czestotliwosci 6,5-8 Hz przy oczach zamknig-
tych. Mulert i wsp. (2007) poréwnali spoczynkowe EEG
przy oczach zamknigtych u pacjentow odpowiadajacych
na leczenie i tych nieodpowiadajacych po 4 tygodniach le-
czenia citalopramem. Wykazali znaczacg korelacj¢ theta
w okolicy zakretu obreczy przed leczeniem i poprawy kli-
nicznej po leczeniu.

Kordancja

Nieprawidlowy metabolizm i perfuzja w okolicach przed-
czotowych i w przednim zakrecie obreczy to zmiany reje-
strowane w wielu badaniach neuroobrazowych u chorych
na depresje (Drevets et al., 2004). Wymienione obszary sa
bezposrednio powigzane funkcjonalnie z uktadem limbicz-
nym, ktory odpowiada takze za regulacj¢ emocji. Mozna
oczekiwac, ze poprawa kliniczna bedzie si¢ wigzac z nor-
malizacjg metabolizmu tkanki mozgowej. Paradoksalnie
wiele badan wskazuje na to, iz efektywne leczenie przeciw-
depresyjne koreluje ze spadkiem metabolizmu w pewnych
regionach mozgu.

Ostatnie badania sugerujg najwigksza przydatno$¢ pomia-
ru funkcjonalnych zmian mozgu w trakcie leczenia prze-
ciwdepresyjnego w przypadku zastosowania wskaznika
PFC, czyli wskaZnika kordancji przedczotowej w paSmie
czestotliwoscei theta. Pomiar PFC w najwigkszym stopniu
koreluje z wielkoScig perfuzji mézgu — bardziej niz pomia-
ry mocy wzglednej i bezwzglednej z obszaru nad badana
tkankg mozgowg (Leuchter et al., 1994, 1997).

Czotowa asymetria w zakresie mocy pasma alfa okaza-
ta si¢ konstytucjonalnym wskaznikiem ryzyka zachorowa-
nia na depresj¢. Co wazne, zmiany zaobserwowano juz
w pierwszym tygodniu od wiaczenia farmakoterapii (Ba-
reset al., 2010). Wskaznik ten — w odrdznieniu od PFC —nie
podlega zmianom w czasie leczenia (Stewart et al., 2010;
Tenke et al., 2011).

W innych badaniach spadek przedczoiowej kordancji
w pierwszym tygodniu leczenia znaczaco korelowat takze
7 pojawieniem si¢ w pdzniejszym okresie objawOw ubocz-
nych u pacjentdéw przyjmujacych wenlafaksyng (Hun-
teret al., 2005).

Reasumujac: dostgpne badania wskazaly na redukcje kor-
dancji w pierwszym tygodniu leczenia, co prognozowalo po-
prawe kliniczna w trakcie terapii SSRI, SNRI bagdZ NDRI.
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Wskaznik ATR

Tosifescu i wsp. (2009) rozwingli pojecie wskaznika od-
powiedzi na leczenie lekiem przeciwdepresyjnym [Antide-
pressant Treatment Response (ATR) Index]. Wskaznik jest
pochodng wazonej kombinacji mocy theta i alfa przed wig-
czeniem leczenia i po tygodniu leczenia. Dane pochodzity
z okolic czotowo-skroniowych (elektrody Fpz, FT7, FT§,
Al, A2). Badania te s obiecujace i sugeruja wysokg przy-
datnos$¢ wskaznika ATR w prognozowaniu odpowiedzi
na leczenie SSRI lub wenlafaksyng (Hunter et al., 2011;
losifescu et al., 2009).

Omawiany wskaznik moze by¢ pomocny w rozrdznianiu
i przewidywaniu odpowiedzi na leczenie lekami przeciwde-
presyjnymi. Nie jest jednak w petni jasne, co oznacza niski
lub wysoki wskaznik ATR i jakie jest jego powinowactwo do
standardowego badania EEG, w tym do alfy i thety. Ogra-
niczona liczba elektrod w tym montazu to duzy atut, jesli
chodzi o zastosowanie kliniczne, jednak ich czofowe umiej-
scowienie (Fpz, FT7, FT8) moze utrudnia¢ wykonanie ba-
dania — z uwagi na artefakty pochodzace z migSni twarzy.
Ograniczong liczbe elektrod do monitorowania okoli-
cy przedczotowej zastosowano tez w badaniu ze wspoi-
czynnikiem AARI (Aspect Antidepressant Response Index)
(Howland et al., 2011). AARI to indeks ziozony z aktywno-
Sci theta i alfa wywodzacych si¢ z QEEG; indeks AARI = 0
to niskie, natomiast AARI = 100 — wysokie prawdopodo-
bieastwo odpowiedzi na leczenie. W dostepnych bada-
niach obecnos¢ mysli samobojczych korelowata z duzym
przejSciowym spadkiem kordancji theta w okolicy czoto-
wo-poSrodkowej i czotowe]j prawostronnej w drugiej do-
bie od rozpoczecia leczenia. ZaleznoS¢ ta ustgpowata pod
koniec pierwszego tygodnia terapii. Z kolei umiarkowa-
ny spadek w kordancji theta w okolicy czotowo-posrod-
kowej byt zwiazany z pozniejsza poprawa kliniczng (Hun-
teret al., 2010).

Zardwno kordancja, jak i ATR sprawdzane przed wiacze-
niem leczenia i po tygodniu od rozpoczecia farmakoterapii
wydaja si¢ obiecujacymi wskaznikami w prognozowaniu od-
powiedzi klinicznej na leczenie SSRI, SNRIi NDRI (tab. 3).

Stuchowe potencjaly wywolane
a odpowiedzZ na leczenie

Badania wskazuja na zaleznoS¢ migdzy amplituda w stu-
chowych potencjatach wywolanych (loudness dependence of
auditory evoked potentials, LDAEP) zatamkow N 100, N200
1 P200 a odpowiedzig na leczenie lekami przeciwdepresyj-
nymi. Sg to komponenty egzogenne, zalezne od intensyw-
nosci bodzca, zwigzane z serotoninergicznym funkcjono-
waniem mozgu. Naukowcy sugeruja, Ze serotoninergiczne
neurony z jader szwu modulujg aktywnoS¢ w korze stu-
chowej. Niskie amplitudy tych zatamkow wiaza si¢ z ni-
skim poziomem wydzielania serotoniny i korelujg z do-
bra reakcja na leczenie SSRI. Niektore badania wskazujg
na opdzniong latencje P300 jako predyktora odpowiedzi
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Badanie QEEG w tyg. Badane wskazniki Kanaty Efekty kliniczne
losifescu, 2006 0.,1,4.,8. AARI—73% w 8. tyg. 4 czotowe Odpowiedz na leczenie
Poland, 2006 0,1.,4.,8. AARI - 81% w 8. tyg. 4 czotowe Odpowiedz na leczenie
losifescu, 2008 0,1.,4,8. ATR-72% 4 czotowe Odpowiedz na leczenie, efekty uboczne — mysli
(badanie wieloosrodkowe samobdjcze; poréwnanie escitalopramu, bupropionu
randomizowane) i kombinacji dwdch lekéw
Leuchter i Cook, 2009a 0.1, ATR - 74% 4 czotowe Escitalopram 10 mg, bupropion; odpowiedZ na leczenie
(BRITE-MD, 375 pacjentéw) 49 dni —52,1%, remisja — 38,4%
Leuchter i Cook, 2009b 0,1, ATR-70% 4 czotowe Escitalopram 10 mg,
(375 pacjentéw) 49 dni bupropion; odpowiedz na leczenie
Leuchteri Cook, 2012 0., 48 godz. Frontal theta cordance 4 czotowe Po 48 godz. spadek theta cordance, dobra odpowiedz
na SSRI lub SNRI, w ciagu 8 tyg. poprawa objawéw
klinicznych
Tab. 3. Wskazniki odpowiedzi na leczenie przeciwdepresyjne — badania
na leczenie — niski zatamek byt zwigzany z gorsza odpo- WNIOSKI

wiedzig (Bruder et al., 2012; Spronk et al., 2011).
Kliniczne i teoretyczne implikacje EEG w depresji

Spoczynkowe pomiary EEG, zwlaszcza alfa i theta, maja
duzy potencjat kliniczny, poniewaz sg relatywnie proste
oraz cechujg sie wysoka rzetelnoScig 1 wiarygodnoscig.
SzczegOblnie przydatne mogg by¢ pomiary aktywnosci alfa
nad tylnymi okolicami mozgu i theta w linii Srodkowej czo-
towej okolicy mozgu lokalizowane za pomocg LORETA.
AktywnosS¢ alfa jest wigksza u pacjentow odpowiada-
jacych na leczenie. Zwigzek migdzy aktywnoScia alfa
w przednim zakrecie obreczy a odpowiedzig na leczenie
wynika z zaangazowania przedniego zakr¢tu obreczy, tyl-
nej obreczy, boczno-ciemieniowej i skroniowej kory mo-
zgu oraz innych struktur. Ich aktywnosS¢ jest najwigk-
sza w stanie spoczynkowym i spada w czasie stymulacji
bodZcami zewnetrznymi.

Pizzagalli postuluje, ze wzrost aktywnosci w rACC (ros-
tral anterior cingulate cortex — dziobowa cz¢S$¢ przednie-
go zakretu obreczy) u odpowiadajacych na leczenie ma
zwigzek z wewngetrznym lub adaptacyjnym procesem sa-
moregulacyjnym, ktory zachodzi w sieci neuronalnej. Ak-
tywnos¢ alfa u pacjentdw odpowiadajacych na leczenie
jest wieksza przy zamknigtych oczach niz przy oczach
otwartych i najwicksza nad korg boczno-ciemieniowa,
gdzie znajduje si¢ domniemana sie¢ neuronalna (Pizza-
galli, 2011; Tenke et al., 2011). Wzrost spoczynkowej alfy
i thety w rACC u pacjentdéw odpowiadajacych na lecze-
nie moze zaleze¢ od aktywnoSci domniemanych polaczeni
neuronalnych.

Redukcja czotowej kordancji w pasmie theta po tygodniu
leczenia antydepresyjnego wydaje si¢ czynnikiem progno-
stycznym odpowiedzi na leczenie. Wspotczynnik ATR,
ktorego sktadowymi sg theta i alfa, jest najbardziej obie-
cujacym wspotczynnikiem w przewidywaniu tej odpowie-
dzi, a takze w réznicowaniu reakcji na leki z grup SSRI
i NDRI. Wezesna zmiana w przedczolowej kordancii the-
ta moze by¢ predyktorem odpowiedzi na leczenie r6znymi
antydepresantami.
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e Elektryczna aktywnos$¢ mozgu koreluje z aktywnoScig
metaboliczng, wiec EEG i QEEG moga by¢ uzytecz-
ne w szacowaniu metabolicznej aktywnosci i perfuzji
mozgu.

Asymetria mocy alfa to potencjalny biologiczny marker
wskazujacy na ryzyko rozwinigcia si¢ zaburzen depre-
syjnych.

Stwierdzono korelacje miedzy ryzykiem zachorowania
na depresje¢ a Scieficzeniem kory boczno-ciemieniowe;j,
tylno-skroniowej i czotowej prawej potkuli.

Asymetria potkulowa alfy w pewnych obszarach mo-
zgu z obnizeniem aktywnoSci nad lewg okolica czoto-
wa 1 prawg ciemieniowg moze wspoiwystepowac u pa-
cjentdw chorujacych na depresje.

,Wzbudzenie Igkowe”, obserwowane m.in. w Igku pa-
nicznym, jest zwigzane z ciemieniowo-skroniowa pra-
wostronng hiperaktywacja mozgu, przy czym depre-
sja wigze si¢ z ciemieniowo-skroniowa hipoaktywacja.
Wspotistnienie obu zaburzefi moze wpltywac na wzajem-
ne korelacje w zapisie EEG.

Czotowa asymetria w zakresie mocy pasma alfa moze
by¢ konstytucjonalnym wskaZnikiem ryzyka zachorowa-
nia na depresj¢ — niepodlegajagcym zmianom w czasie
farmakoterapii.

PFC (przedczotowa kordancja) to wskaznik podlegaja-
cy zmianom w czasie farmakoterapii (po pierwszym ty-
godniu od jej rozpoczecia).

Pacjenci stabo reagujacy na leczenie przeciwdepresyjne
maja znaczaco nizsza aktywnos¢ alfa nad okolica poty-
liczna niz chorzy lepiej reagujacy i badani z grupy kon-
trolne;j.

Pomiar poSrodkowej czotowej aktywnosci theta w sta-
nie spoczynku przy uzyciu techniki LORETA moze po-
moc w prognozowaniu klinicznej odpowiedzi na lecze-
nie przeciwdepresyjne. Niemniej czuloS¢ i swoistosS¢ tej
techniki wcigz nie sg wystarczajgce — nie pozwalaja na jej
stosowanie w praktyce kliniczne;.
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