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Transkraniaalne

magnetstimulatsioon

depressiooni ravis

RENE
RANDVER
kliiniline
neuropsiihholoog,
pstihholoogiadoktor

ehnoloogiat on edukalt ka-

sutatud ajufunktsioonide

ja nende hdirete tundma-

oppimisel ning meditsii-

nis kasutatavate ajupdhiste

biomarkerite tuvastamisel
(1). Korduv transkraniaalne magnet-
stimulatsioon (ingl repetitive transcranial
magnetic stimulation, rTMS) on joudsalt
kasvava trendiga, tdnaseks iilemaailm-
selt kasutusel olev neuromodulatiivne
ravimeetod neuroloogilises ja psiihhiaat-
rilises praktikas.

Depressiivsete hdirete ravimeetodina
on rTMS leidnud koha mitmes rahvus-
vahelises ravijuhendis. Eesti ldhiriikides,
eeskdtt Skandinaavia maades, kasuta-
takse rTMS-i depressiivsete hdirete ravis
kasvava sagedusega juba aastaid. Nditeks
Soomes on depressiooni ravijuhendis
r'TMS ravimeetodina olulisel kohal ning
selle soovituse tugevuseks on hinnatud
A ehk tugev (2).

Samuti on rTMS-i korral véima-
lik rakendada erinevaid ja tiha uuene-
vaid raviprotokolle personaliseeritud
ravi kohaldamiseks depressiivsete hdi-
rete alatiilipide ravis. Lisaks depres-
sioonile on rTMS-i hakatud kasutama
ka teiste psiiiihikahdirete (drevushdired,
soltuvushdired, psiihhootilised hdired),
erinevate neuroloogiliste haiguste (pea-
miselt valusiindroomid) ravis ja neuro-
loogilises taastusravis; potentsiaali selle
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Transkraniaalsel magnetstimulatsioonil

(ingl transcranial magnetic stimulation, TMS)
on mitmeid kasutusvaldkondi,
teadusuuringutest kliinilise rakendamiseni.

efektiivseks Kkliiniliseks kasutamiseks
peetakse suureks (3, 4).

Eestis on neuromodulatiivsetest
ravimeetoditest praegu kasutusel trans-
kraniaalne alalisvoolustimulatsioon (ingl
k transcranial direct current stimulation,
tDCS). Selle efektiivsus on maailma-
praktika ja teadusuuringute pdhjal kiill
monevdrra vdiksem ja toime aeglasem
kui rTMS-i korral, kuid selle eeliseks on
teenuse osutamise lihtsus ja odavus.

TMS-i on Eestis alates 2007. aas-
tast kasutatud teadusuuringutes prof
Talis Bachmanni juhitud taju ja teadvu-
se uurimise laboris. rTMS-i kui ravialast
sekkumist on Eestis osutatud tasuli-
se teenusena alates 2020. aastast ning

niitidseks on Eesti Psiihhiaatrite Selts al-
gatanud taotlusprotsessi selle lisamiseks
riiklikult hiivitatavate raviteenuste hulka.
Lisaks Kliinilisele praktikale on hinnatud
sekkumise efektiivsust Eestis ldbiviidud
juhtumianaliilisina 2021. aastal Tartu
Ulikoolis kaitstud doktorittd raames (5, 6).

2022. aastal avaldati ajakirjas Eesti
Arst iilevaade mitteinvasiivse ajustimu-
latsiooni meetodite kasutamisest dep-
ressiooniravis kombinatsioonis stan-
dardmeetoditega (7).

Eestis puudub praegu tdnapdevane
depressiivsete hdirete ravijuhend ning
rTMS-i laialdasem kasutuselevdtt oleks
oluline samm selle loomise ja rakenda-
mise juures.

€ € r'TMS-i kui ravialast sekkumist
on Eestis osutatud tasulise
teenusena alates 2020. aastast
ning nitdseks on Eesti
Pstihhiaatrite Selts algatanud
taotlusprotsessi selle lisamiseks
riiklikult hiuivitatavate
raviteenuste hulka.
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Metoodika

KLIINILINE NAIDUSTUS

rTMS-i peamine meditsiiniline ndidus-
tus on depressiivsed hdired (RHK-10
diagnoosigrupid F32, F33), mille kohta
leiab teaduskirjandusest ka enim téen-
dust.

Laiemas mdistes kuuluvad ndidus-
tuste alla koik psiitihikahdired, mille
korral esinevad depressiivsed siimpto-
mid, sh komorbiidsed haigusseisundid.
Eelkdige on rTMS ndidustatud ravile
raskesti alluva depressiooni ravis, dge-
da algusega depressiivse hdire ravis ja
nende patsientide ravis, kel muud ravi-
meetodid on vastundidustatud voi on
potentsiaalselt ohtlikud (nt rasedad ja
siinnitusjdrgsed, vanemaealised, komor-
biidsusega patsiendid jt).

rTMS-i iiheks eeliseks peetak-
se laia ja vordlemisi ohutut diapasooni
erinevate ravimeetodite kombineeri-
misel, mille hulka kuuluvad peamiselt
antidepressandid jt psiihhofarmakonid
ning erinevad psiihhoteraapiameetodid.
rTMS-i lisamine raviplaani on otstar-
bekas patsientidel, kes piisavalt suu-
ri ravimiannuseid ei talu ja kellel jaab
psiihhoteraapia efekt tagasihoidlikuks.
Samuti on rTMS-i kasutamine ohutult
rakendatav rasedusaegse ja slinnitus-
jdrgse depressiooni ravimisel (8).

TOIMEMEHHANISM
rTMS on mitteinvasiivne ajustimulat-
sioonil péhinev meetod, mille kdi-
gus stimuleeritakse peaaju piirkondi
magnetvdlja impulssidega (9).
Stimuleerimisel tekitatakse magnet-
vdli peanaha vastu asetatud isoleeritud
pooliga, millest suunatakse 1dbi liihi-
ajaline magnetimpulss. rTMS-i seade
kasutab jdrjestikuseid kiireid magnet-
impulsse, mis suunatakse pooli vahen-
dusel ajukoorde, tekitades elektrivilja,
mis depolariseerib ndrvirakkude akso-
nid ja kutsub seeldbi stimuleeritavas
piirkonnas esile aktsioonipotentsiaalid.
r'TMS-iga stimuleeritavad piirkonnad
asuvad peaaju pindmistes kortikaalsetes
kihtides. rTMS-i kasutades on vdimalik
nii suurendada kui ka vahendada soovi-
tud ajupiirkonna neuronaalset aktiivsust
- madalamatel sagedustel on aktiivsust
vdhendav ja kdrgematel sagedustel ak-
tiivsust suurendav toime (10).
Raviprotseduuride kdigus stimulee-
ritakse ajupiirkonda, mis on eelnevalt
vdlja valitud vastavalt igale spetsiifilisele
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€ € Eelkoige on rTMS naidustatud
ravile raskesti alluva
depressiooni ravis, dgeda
algusega depressiivse haire
ravis ja nende patsientide
ravis, kel muud ravimeetodid
on vastundidustatud voi on
potentsiaalselt ohtlikud.

haigusseisundile. Stimulatsioon tekitab
soovitud sihtpiirkondades neuroplasti-
lisi muutusi (11).

Depressiooni jt psiiiihikahdirete kor-
ral on neuronaalse erutuvuse muutused
kui patoloogilised markerid erinevates
spetsiifilistes ajupiirkondades teadusli-
kult tdendatud - rTMS-iga on voima-
lik neid hdirele iseloomulikke muutuseid
tasakaalustada ning seeldbi haiguse
siimptomeid leevendada.

Mitmed neurofiisioloogilised ning
neurovisualiseerivad uuringud on toes-
tanud peaaju vasakpoolse dorsolateraal-
se prefrontaalkoore (ingl dorsolateral
prefrontal cortex, DLPFC) hiipoaktiivsust
(12) ja parempoolse DLPFC-piirkonna
suurenenud aktiivsust (13) depressioo-
niga patsientidel. Nimetatud ajupiir-
konnad on kujunenud vétmesihtmargiks
rTMS-i jt neuromodulatiivsete ravimee-
todite rakendamisel; vastavalt vajaduse-
le suurendatakse voi vdhendatakse ravi
kdigus ajupiirkonna neuronaalset eru-
tuvust.

Lisaks depressiivsete siimptomite
vahendamisele peetakse vasakpoolset
DLPFC-d oluliseks erinevate kognitiiv-
sete funktsioonide moduleerimises (14)
ning see lisab omakorda rTMS-ile vddr-
tust just sellise patsientide jaoks, kellel
kaasnevad depressiooniga kognitiivsed
hdired, mis hdirivad oluliselt igapdevast
toimetulekut ning halvendavad elukva-
liteeti.

PROTSESS

Enne rTMS-i rakendamist tuleb hin-
nata patsiendi kliinilist sobivust ra-
viks. rTMS-i turvalisuse skriining (k.a
spetsiaalse kiisitluse ldbiviimine) tap-
sustab voimalikke riskitegureid ja vastu-
ndidustusi: krambirisk, peapiirkonda

paigaldatud metallist voorkehad (v.a
hambaimplantaadid), varasemad diag-
noosid ja kasutatavad ravimid. Enne
ravi alustamist on soovitatav dra jat-
ta ravimid (voi vihendada annuseid),
mis voiksid vdhendada stimulatsioo-
ni tulemuslikkust v6i ohutust (nt ben-
sodiasepiinid jt sedatiivse toimega
preparaadid).

Esimese hindamise viib 1dbi ning
stimulatsiooniprotokolli valib vastavalt
ndidustustele psiihhiaater. Ravi mda-
ramisel kasutatakse sihtriigis kehtivaid
ravijuhiseid, nende puudumisel eelret-
senseeringuga teadusajakirjades pub-
litseeritud Kliinilisi juhtnodre. Esmasel
hindamisel jagatakse patsiendile inst-
ruktsioonid (praktilised dpetused, info-
materjal).

Jargnevaid seansse viib 1dbi vas-
tava vdljadppega spetsialist ({ildjuhul
oendustootaja voi meditsiinitehnik).
Esmase raviprotseduuri eelselt lokalisee-
ritakse ravisihtmark konkreetse patsien-
di jaoks, moodetakse tema motoorne lavi
rahuolekus (resting state motor threshold)
ning vastavalt pohi- ja kaasuvatele hdi-
retele kasutatakse sobivat raviprotokolli.

Sihtmdrgi lokalisatsiooniks on erine-
vad voimalused: Beami-nimeline F3 moo6t-
misel pohinev meetod (15), 5,5 cm reegel,
peaaju magnetresonantstomograafia
uuringul (MRT) pdhinev neuronavi-
gatsioonisiisteem v0i EEG-pohine ldhe-
nemine. Enne raviprotseduuri hinnatakse
patsiendi subjektiivset seisundit ja modde-
takse vererdhk ning pulss. Prillikandjatel
tuleb eest votta prillid. Lisaks tuleb
eemaldada peapiirkonnas kantavad metal-
list esemed (nt kdrvardngad, kaelakee jm).

Protseduur teostatakse patsiendile
arkvelolekus. Protseduuri véltel on pat-
sient istuvas v4i poollamavas asendis,
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Tabel 1. Nelja metaanaliiiisi tulemuste kokkuvétted

Uuringu viide | Mutz jt, 2019 (19) Brunoni jt, 2017 (20) Berlim jt, 2013 (21) Gaynes jt, 2014 (22)
Uuringu 113 uuringut, mis hélmasid | 81 uuringut, mis hélmasid 8 uuringut, mis holmasid 18 uuringut, iga
sihtgrupp kokku 6750 isikut. kokku 4233 isikut. kokku 263 isikut vanuses individuaalse uuringu
ja uuritavate 59% neist olid naissoost 59,1% neist olid naissoost 18-75. valimi suurus varieerus
arv ja keskmine vanus oli ja keskmine vanus oli Koéikides uuringutes kasutati | vahemikus 12-74.
47,9 aastat. 46 aastat. rTMS-i augmentatiivse
ravina ning enamikul pat-
sientidest esines moningal
maaral raviresistentsust.
Uuringu Erinevate mitteinvasiivsete | Erinevate rTMS-i alaliikide Madala- ja rTMS-i ja sham-stimulat-
aluseks oleva ajustimulatsiooni liikide vordlusuuring. Analldsitud | korgsagedusliku rTMS-i siooni (platseebo)
sekkumise tohususe vordlusuuring. randomiseeritud kontroll- alaliikide vordlusuuring vordlusuuring.
kirjeldus Anallisitud randomisee- uuringud, mis varbasid (monoteraapiana voi Analiisitud randomisee-
ritud kontrolluuringud, primaarse depressiooni- augmentatiivse ravina). ritud kontrolluuringud,
mis vérbasid unipolaarse diagnoosiga (dge uni- Analiisitud randomiseeri- mis vdrbasid raviresistentse
voi bipolaarse depressiooni | polaarne véi bipolaarne tud kontrolluuringud, mis depressiooni diagnoosiga
diagnoosiga patsiente. depressiooniepisood) varbasid depressiooni- patsiente (unipolaarne,
patsiente. diagnoosiga patsiente. bipolaarne).
Uuringus Elektrokonvulsiivne ravi Transkraniaalne magnet- Transkraniaalne Transkraniaalne
vordlusena (EKR), transkraniaalne stimulatsioon (rTMS; magnetstimulatsioon magnetstimulatsioon
kasitletud magnetstimulatsioon sh kiirendatud, praimiy, (rTMS; madalasageduslik, (rTMS; sh kérgsageduslik,
sekkumise (rTMS; sh kiirendatud, bilateraalne, siigav ja korgsageduslik), theta-burst | madalasageduslik),
kirjeldus praimiy, stigav ja stinkroni- stinkroniseeritud), stimulatsioon, transkraniaal- | sham-stimulatsioon
seeritud), theta-burst sti- theta-burst stimulatsioon, ne alalisvoolustimulatsioon | (platseebo).
mulatsioon, transkraniaalne | sham-stimulatsioon (tDCS), magnetiline hooravi
alalisvoolustimulatsioon (platseebo). (magnetic seizure therapy),
(tDCS), magnetiline hooravi sham-stimulatsioon
(magnetic seizure therapy), (platseebo).
sham-stimulatsioon
(platseebo).
Uuringu Uuringud, mis on avaldatud | Uuringud, mis on l&bi viidud | Uuringud, mis on Uuringud, mis on avaldatud
pikkus perioodil 2009-2018 enne 1. oktoobrit 2016 avaldatud perioodil perioodil 1. jaanuar 1980 -
oktoober 2008 —juuli 2012 | 20. marts 2013
Esmane Ravivastus ja véljalangemise | Ravivastus ja vdljalangemise | Ravivastus ja vdljalangemise | Depressiooni raskusaste,
tulemusnaitaja | maar maar maadr, remissioonimaadr ravivastuse maar,
remissioonimaar
Esmase Platseebost olid TMS-i Platseebost olid Vastavalt 38,2% ja 15,1% rTMS oli tohusam kui sham
tulemusnditaja | grupis efektiivsemad efektiivsemad praimiv (20/132) patsientidest koigis tulemusnaditajates.
tulemus praimiv TMS (OR 6,02; madalasageduslik rTMS madalasagedusliku ja sham | rTMS vdhendas depressiooni
95% Cl 2,21 kuni 16,38), (OR 4,66; 95% Cl 1,70 kuni rTMS-i grupis klassifitseeru- | raskusastet enam kui
bilateraalne rTMS (OR 4,92; | 12,77), bilateraalne rTMS sid ravivastuse saanuteks 4 punkti vorra HDRS-is
95% Cl 2,93 kuni 8,25), (OR 3,96; 95% Cl 2,37 kuni | (OR=3,35;95%Cl=1,4 vorreldes sham-stimulat-
korgsageduslik vasem- 6,60), korgsageduslik rTMS | kuni 8,02; p = 0,007). siooniga (keskmine langus
poolne rTMS (OR 3,17; (OR 3,07; 95% Cl 2,24 Vastavalt 34,6% ja 9,7% -4,53 punkti 95% Cl -6,11
95% Cl 2,29 kuni 4,37) ja kuni 4,21), theta-burst patsientidest madalasage- kuni -2,96). rTMS-i saajad
madalasageduslik parem- stimulatsioon (OR 2,54; dusliku ja sham rTMS grupis | saavutasid ravivastuse
poolne rTMS (OR 3.65; 95% Cl 1,07...6.05) klassifitseerusid remissioo- | 3 korda suurema toendosu-
95% Cl 2,13 kuni 6,24). ja madalasageduslik rTMS nisolevateks (OR = 4,76; sega kui sham-stimulatsioo-
Uuemate rTMS-i protokol- (OR 2,37;95%Cl, 1,52 95% Cl = 2,13 kuni 10,64; ni saajad (3,38 ; 95% Cl 2,24
lide puhul olid platseebost | kuni 3,68). p < 0,0001). Véljalangemise | kuni 5,1). rTMS-i saajad
efektiivsemad bilateraalne osas statistiliselt usaldus- saavutasid remissiooni
theta-burst stimulatsioon vadrseid gruppidevahelisi 5 korda suurema téendosu-
(OR 4,44,95% Cl 1.47 erinevusi ei leitud. sega kui sham-stimulatsioo-
kuni 13,41) ja katkendlik Madalasagedusliku rTMS-i ni saajad (5,07; 95% Cl
(intermittent) theta burst sti- efektiivsus oli vorreldav 2,5 kuni 10,3).
mulatsioon (OR 3,20; 95% nii konventsionaalse anti-
Cl 1,45 kuni 7,08). depressantravi kui ka korg-
sagedusliku rTMS-i efektiga.

pea asend fikseeritakse ja sdilitatak-
se tooli ja kaelapadja abil. Liigutamisel
kontrollib ja korrigeerib stimulatsiooni
labiviija pooli asukohta. Patsient kuu-
leb impulssidest tingitud heli ning vdib
tunda stimuleeritavas piirkonnas fiiii-
silisi aistinguid. Vdltida tuleb metallist
seadmete asetamist pooli ldhedusse (nt
korvaklapid).

Protseduuriga (nt madalasageduslike
stimulatsiooniprotokollidega) on sama-

38 | aprill 2023

aegselt voimalik kombineerida psiihho-
terapeutilisi sekkumisi.

rTMS-i protseduuri kestus on sdltu-
valt parameetritest ja protokollist 3-37
minutit. Umbes 5-10 minutit tuleb varu-
da ettevalmistamiseks ning protseduuri
jargselt vererdhu ja pulsi ning subjek-
tiivse visuaal-analoogskaala (VAS) tdit-
miseks.

Standardne stimulatsioonikuur
depressiooni ravis on erinevate juhiste

pohjal kuus nddalat, viis protseduuri na-
dalas. Aktiivravi kuur lopetatakse remis-
siooni korral kas kohe voi protseduuride
sagedust vdhendades teatud ajaperioodi
jooksul. Relapsi suurenenud riski kor-
ral v6ib kasutada toetusravi, teostades
nditeks 1-2 protseduuri nddalas véi iile
nddala. Ravi kestus ja edasine piisiravi
vajadus hinnatakse individuaalselt, seda
soltuvalt patsiendi kliinilistest isedra-
sustest ja ravi efektiivsusest.
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Aparatuur, ohutus ja vdljadpe

Ambulatoorse, pdevaravi voi statsionaar-
se tervishoiuteenuse osutajal peab olema
spetsiaalne meditsiiniseade koos lisa-
varustusega (reguleeritav tool patsien-
dile). CE-margistusega rTMS-i seadmeid
on praegu saadaval mitmeid ning sead-
me hind tuleneb selle tootjast, konk-
reetsest mudelist ja soetamisel valitud
varustusastmest (16). Komplekssemad
ja seetottu kallimad seadmed on peami-
selt vajalikud teaduskeskustele ning ei
ole igapdevases Kkliinilises praktikas ots-
tarbekad. Seadme edasised piisikulud on
tagasihoidlikud, v.a juhtudel, kui ravi-
asutus soovib soetada lisavarustust (nt
erineva kujuga magnetpoolid). Seadme
tootjad tagavad reeglina edasise hooldu-
se (kestus sdltub tootjast) ning esmase
vdljadppe seadme kasutamiseks.

Protseduur on hdlpsasti teostatav,
ohutu ning ravi mddramiseks, planeerimi-
seks ja kvaliteetseks teostamiseks on voi-
malik védlja 6petada psiihhiaater ning 6ed
voi (meditsiini)tehnikud, kes viivad 1dbi
protseduure. Protseduuriga ei ole seosta-
tud tosiste korvaltoimete teket, mis vajak-
sid eripdrast sekkumist (17). Epileptiliste
hoogude esinemissagedus on vdga harv,
teket seostatakse varasema suurema
hooriskiga patsientide hulgas. Vajalik
on skriinimine intervjuu ja kiisimusti-
kuga enne sekkumist. Skriiningujdrgselt
on vajalik kaaluda rTMS-i kasutamist,
arvestades kogu saadaolevat infot pat-
siendi kohta. Raviprotseduuri tiisistusena
tekkinud hoo jdrgselt tuleb edasine ravi
rTMS-iga katkestada.

Esmane tehniline koolitus kogu perso-
nalile on korraldatud seadme tootja poolt.
Praktiline vdljadpe toimub teenust osu-
tavas asutuses. Kliinilised kursused toi-
muvad regulaarselt kogu maailmas (ka
veebiformaadis) (18). Regulaarsed tdien-
davad koolitused on vajalikud, kuna
rTMS-i kasutamine on sagenemas ning
tehnilised voimalused, raviprotokollid ja
kliinilised ndidustused tdienevad pidevalt.

Sekkumise efektiivsus

2015. aastal avaldatud NICE juhtnoori-
de (24) pohjal on rTMS depressiooniravi
sekkumisena ohutu ning vorreldes teis-
te samavadrsete raviviisidega adekvaatse
téhususega. 2020. aasta Soomes avalda-
tud depressiooni ravijuhendi (2) pohjal
on rTMS madala riskiprofiiliga ja vahes-
te korvalmojudega depressiooniravi, mille
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efektiivsus dgeda ravi korral on sama-
vddrne antidepressantravi efektiivsusega
(soovituse tase A ehk v6imalikest kor-
geim). Selle peamised piirangud on seotud
protseduuri kdttesaadavuse ja seadmete
maksumusega. Erinevat tiilipi rTMS-ravi
voib olla suunatud erinevatele ajupiir-
kondadele.

Parim tdenduspdhisus efektiivsu-
se seisukohalt on praegu vasaku DLPFC
(dorsolateraalne prefrontaalne ajukoore)
piirkonna kdrgsageduslikul stimulatsioo-
nil. rTMS on efektiivne ka raviresistentse
depressiooni korral. Kehtivad soovitused
on kokku voetud 2020. aastal eksperti-
dest koosnenud rahvusvahelise t66riihma
avaldatud kliiniliste juhtnddridena (23).

Kokkuvote

r'TMS on efektiivne ravimeetod nii iseseis-
valt kui ka ravivastuse kiirendajana dep-
ressiooniravis. rTMS on kiire ravitoimega,
madala riskiprofiiliga ja patsientide jaoks
vordlemisi mugav ravimeetod, mida on
turvaline kasutada ka riskiriihmadel (ra-
sedad ja siinnitusjdrgsed, vanemeaealised,
mitmete komorbiidsustega patsiendid jt).
rTMS-i sobib kasutada nii monoteraa-
piana kui ka kombineerituna teiste ravi-
meetoditega (antidepressiivse toimega
ravimid, psiihhoteraapia); rTMS-iga kom-
bineerimine on ohutu ja igapdevases klii-
nilises praktikas sageli vajalik.

rTMS-i kasutuselevétt depressiivsete
hdirete ravis tGhustab depressiooniravi
iildist efektiivsust nii otsese kui kaud-
se toime kaudu. Lisaks avardab rTMS-i
kasutuselevott depressiooni ravivéima-
lusi - depressiivseid hdireid on mitmeid
alatiiiipe, mis alluvad erinevatele ravi-
meetoditele erinevalt ning efektiivne
raviviis on indiviiditi suuresti varieeruv.

Suurenev kliiniline ja praktiline
kogemus depressiivsete hdirete ravimi-
sel rTMS-iga ning suure téendosusega
peatselt kasutusele voetavad ajupohi-
sed biomarkerid (1) vdoimaldavad se-
lekteerida patsiendid t6endoliselt koige
efektiivsema ja sobivama ravimeeto-
di jargi. Loodetavasti kiirendab rTMS-i
kasutuselevott ka niilidisaegse depres-
siooni ravijuhendi kasutuselevottu Eestis.
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