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Резюме
Обоснование: нейрональные корреляты депрессии со смешанными чертами (по DSM-5) в состоянии покоя не изучены. 

Цель исследования: определить показатели мнимой когерентности ЭЭГ покоя, отличающие больных с депрессией со сме-
шанными чертами (по DSM-5) от пациентов с депрессиями без смешанных черт и здоровых испытуемых, а также проследить 
зависимость выделенных нейрофизиологических характеристик от диагностической принадлежности симптомокомплекса 
к биполярному аффективному расстройству II типа (БАР II) или к рекуррентному депрессивному расстройству (РДР). 
Пациенты и методы: на свободном от медикаментозной терапии фоне обследовано 80 пациентов с депрессиями со сме-
шанными чертами (XD), из них 40 с БАР II (XB) и 40 с РДР (XR). Группу сравнения составили 80 больных с депрессиями без 
смешанных черт (TD), из них 40 с БАР II типа и 40 с РДР (TR), а также 80 здоровых испытуемых (N). Изучаемые группы были 
сопоставимы по полу и возрасту. В работе использовались клинико-психопатологический, психометрический, нейрофизио-
логический и статистический методы исследования. По критерию Краскела–Уоллиса для независимых выборок были проана-
лизированы параметры мнимой когерентности (по модулю) стандартных частотных диапазонов (дельта (δ) — 0,5–4 Гц, тета 
(θ) — 4–8 Гц, альфа (α) — 8–13 Гц, бета-1 (β1) — 13–20 Гц, бета-2 (β2) — 20–30 Гц, гамма (γ) — 30–45 Гц) между парами 14 
накожных стандартных отведений ЭЭГ (по системе «10–20») в трех (XD, TD и N), а затем в пяти (XB, XR, TB, TR и N) группах срав-
нения. Post-hoc-анализ проводился по U-критерию. Уровень значимости корректировался согласно поправке Бонферрони. 
Результаты: выделено три показателя: α-ICoh(С3–P4), β1-ICoh(С3–Р3) и β2-ICoh(F3–C4). Для всех трех параметров значения 
H-критерия по фактору «Группа» (n = 3 и n = 5) были высоко достоверными. При этом α-ICoh(С3–P4) — XD = TD, XD < N, TD < N; 
β1-ICoh(С3–Р3) — XD < TD, XD < N; TD < N; β2-ICoh(F3–C4) — XD > TD; XD > N, TD > N. Группы пациентов с XD в рамках РДР 
и БАР II типа значимо различались по показателю β1-ICoh(С3–Р3) — XR > XB. На уровне статистических тенденций при БАР 
II типа — XB > TB по α-ICoh(С3–P4), а при РДР — XR > TR по β2-ICoh(F3–C4). Заключение. Таким образом, депрессия со 
смешанными чертами может рассматриваться в терминах дисфункциональных взаимодействий левых лобных, двусторонних 
центральных и теменных корковых зон, зависящих от диагностической принадлежности депрессивного симптомокомплекса 
и отражающих нарушения автоматической и произвольной регуляции аффекта, когнитивные и поведенческие изменения.

Ключевые слова: депрессия. биполярное расстройство, смешанные черты, ЭЭГ, когерентный анализ, мнимая когерент-
ность, синхронизация с задержкой фазы
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Summary
Background: The neuronal correlates of depression with mixed traits (according to DSM-5) at rest have not been studied. 

Objective: to determine the indicators of imaginary coherence of EEG-rest, which distinguish patients with depression with mixed 
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5 features (according to DSM-5) from patients with depression without mixed features and healthy subjects, and also to trace the 

dependence of the identi ed neurophysiological characteristics on the diagnostic belonging of the symptom complex to bipolar II 
type or recurrent depressive disorder. Patients and methods: on a background free from drug therapy, 80 patients with depression 
with mixed features (XD; n = 40 — with bipolar II disorder (XB) and n = 40 — with recurrent depressive disorder (XR)), 80 patients 
with depression without mixed traits (TD; n = 40 — for bipolar II type (TB) and n = 40 — for recurrent depressive disorder (TR), 
as well as 80 healthy subjects (N). The study groups were matched by sex and age. The study used clinical-psychopathological, 
psychometric, neurophysiological and statistical research methods. According to the Kruskal–Wallis criterion for independent 
samples the parameters of imaginary coherence (modulo) of standard frequency ranges (delta (δ) — 0.5–4 Hz, theta (θ) — 
4–8 Hz, alpha (α) — 8–13 Hz, beta-1 (β1) — 13–20 Hz, beta-2 (β2) — 20–30 Hz, gamma (γ) — 30–45 Hz) between pairs of 14 
cutaneous standard EEG derivations (according to the “10–20” system) in three (XD, TD and N), and then in  ve (XB, XR, TB, TR 
and N) comparison groups. Post-hoc analysis was performed using the U-test. The signi cance level was adjusted according to 
the Bonferroni correction. Results: three indicators were identi ed: α-ICoh(C3–P4), β1-ICoh(C3–P3) and β2-ICoh(F3–C4). For 
all three parameters, the H-test values for the “Group” factor (n = 3 and n = 5) were highly signi cant. In this case, α-ICoh(C3–
P4) — XD = TD, XD < N, TD < N; β1-ICoh(C3–P3) — XD < TD, XD < N; TD < N; β2-ICoh(F3–C4) — XD > TD; XD > N, TD > N. The groups 
of patients with XD within the framework of recurrent depressive and bipolar II disorders signi cantly differed in terms of β1-
ICoh(C3–P3) — XR > XB. At the level of statistical trends, in type II bipolar disorder — XB > TB according to α-ICoh(C3–P4), and 
in recurrent depressive disorder — XR > TR according to β2-ICoh(F3–C4). Conclusion. Thus, depression with mixed features can 
be considered in terms of dysfunctional interactions of the left frontal, bilateral central and parietal cortical zones, depending 
on the diagnostic af liation of the depressive symptom complex and re ecting violations of automatic and voluntary regulation 
of affect, cognitive and behavioral changes.

Keywords: depression, bipolar disorder, mixed features, EEG, coherent analysis, imaginary coherence, lagged functional 
connectivity
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ВВЕДЕНИЕ

Несмотря на очевидные успехи нейробиологическо-
го направления в психиатрии, нейрофизиологические 
корреляты ряда психических расстройств недостаточ-
но изучены, к таковым можно отнести и аффективные 
расстройства. В отличие от классического крепелинов-
ского подхода в современных классификациях суще-
ствует четкое диагностическое разделение биполярно-
го аффективного расстройства (БАР) и рекуррентного 
депрессивного расстройства (РДР), подтверждаемое 
рядом существенных клинических и биологических 
различий, включая генетические, нейрофизиологиче-
ские и реакцию на терапевтические вмешательства, 
в том числе нормотимическую терапию [1, 2]. Распро-
странение концепции расстройств биполярного спек-
тра в последнее время позволило выделить промежу-
точные и переходные формы, ранее занимавшие про-
странство нарушений депрессивного спектра. К ним, 
в частности, стали относить БАР II типа, протекающее 
с преобладанием депрессивных фаз и более редкими 
гипоманиями [3], а также депрессивные эпизоды с от-
дельными маниакальными симптомами, так называе-
мые смешанные депрессии (XD), которые отличаются 
от традиционных смешанных состояний в понимании 
Вейганда и Крепелина [4–6]. Введение в новой амери-
канской классификации DSM-5 уточняющего специфи-
катора «смешанные черты» (mixed speci er) еще более 
усложнило проблему, поскольку традиционно рассма-
триваемые в рамках БАР смешанные эпизоды, требу-
ющие одновременного наличия минимум в течение 
одной недели критериев как маниакального, так и де-
прессивного эпизодов, были упразднены и введены по-
нятия смешанной мании и депрессии со смешанными 

чертами (XD) с набором отдельных контрполярных 
симптомов [7]. Это привело к тому, что XD могут теперь 
диагностироваться не только при БАР, но и в рамках 
большого депрессивного расстройства, т.е. при РДР. 
В соответствии с критериями DSM-5 XD диагностиру-
ется при наличии выполненных критериев депрессив-
ного эпизода с тремя и более симптомами противо-
положной полярности [7]: повышением настроения, 
завышенной самооценкой, снижением потребности 
во сне, полетом идей, речевым напором, увеличением 
энергии, участием в мероприятиях, которые приятны 
на данный момент, но могут иметь потенциально се-
рьезные последствия (чрезмерное употребление алко-
голя или других психоактивных веществ, сексуальная 
неосторожность, импульсивные расходы, бездумные 
инвестиции в бизнес и т.д.). У таких пациентов отмеча-
ются худшие функциональные исходы [6], более высо-
кий риск суицидального поведения [8–10], частая ко-
морбидность с другими психическими и соматическими 
расстройствами, включая метаболические нарушения 
[3, 11], склонность к агрессии [3, 11], аффективную ла-
бильность [12], более частые и тяжелые депрессивные 
эпизоды с тенденцией к хронификации [13–15], фор-
мирование зависимости от психоактивных веществ [16, 
17] и терапевтическая резистентность к стандартной 
тимоаналептической терапии [18, 19]. Вопрос о том, 
являются ли такие эпизоды у пациентов с диагнозом 
РДР достаточными для отнесения их к расстройствам 
биполярного спектра остается открытым и, несмотря 
на очевидные различия в эффективности терапевти-
ческих подходов [20–22], требует поиска общих био-
логических маркеров с БАР. Однако на сегодняшний 
день имеются лишь единичные работы, направленные 
на поиск нейрональных коррелятов XD. Так, D.E. Fleck 
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и соавт. [23], основываясь на незначительной когорте 
испытуемых, прошедших фМРТ, пришли к выводу, что XD 
характеризуется гиперактивностью миндалины и пре-
фронтальной коры (ПФК) при выполнении задания 
«go/no-go». M.A. Cerullo и соавт. [24] при выполнении 
пациентами с манией/смешанным эпизодом заданий 
на концентрацию внимания на эмоциональных образах 
выявили корреляции фМРТ-сигнала между правой мин-
далиной и левой нижней лобной извилиной. Нейрофи-
зиологических исследований, сравнивающих XD у па-
циентов с БАР и РДР, не проводилось. Более того, XD как 
очерченная клиническая категория должна иметь свои 
характерные дисфункциональные следы в нейрональ-
ных сетях не только при нагрузках, но и в состоянии 
покоя, причем нейрофизиологические характеристики 
могут различаться в зависимости от принадлежности 
расстройства к БАР или к РДР. Данная гипотеза диктует 
необходимость изучения феномена в состоянии покоя 
с помощью технических средств, позволяющих оценить 
пространственно-временные соотношения работы раз-
личных кортикальных систем обработки информации 
с высоким временным разрешением. К подобным ме-
тодам, в частности, относится когерентный анализ ЭЭГ. 
При этом как меру функционального взаимодействия 
различных корковых зон информативнее использовать 
не комплексную функцию когерентности, а только ее 
«мнимую» часть [25], учитывающую синаптическую за-
держку и время, необходимое для передачи возбужде-
ния по проводящим путям (так называемый «фазовый 
сдвиг»), исключив из расчетов мгновенное проведе-
ние, связанное с электропроводностью межклеточного 
вещества («объемную проводимость»).

Цель исследования: определить показатели мни-
мой когерентности ЭЭГ покоя, отличающие больных 
с депрессией со смешанными чертами (по DSM-5) от 
пациентов с депрессиями без смешанных черт и здо-
ровых испытуемых, а также проследить зависимость 
выделенных нейрофизиологических характеристик от 
диагностической принадлежности симптомокомплек-
са к биполярному аффективному расстройству II типа 
или к рекуррентному депрессивному расстройству.

Пациенты и методы: обследованы 160 пациентов.
80 с депрессиями со смешанными чертами (XD) 

в рамках:
•  рекуррентного депрессивного расстройства (XR; 

F33.11 по МКБ-10; n = 40; 20 женщин и 20 муж-
чин, средний возраст 32,9 ± 10,6 года; возраст 
начала заболевания 22,5 ± 8,3 года; продолжи-
тельность болезни 9,7 ± 5,4 года; число эпизодов 
6,6 ± 7,5; средняя продолжительность эпизодов 
4,7 ± 3,6 мес.; средний балл текущего эпизода 
по HDRS — 19,7 + 8,1);

•  биполярного расстройства II типа (XB; F31,6 
по МКБ-10; n = 40; 20 женщин и 20 мужчин, 
средний возраст 27,7 ± 8,4 года; возраст нача-
ла заболевания 21,4 ± 7,8 года; продолжитель-
ность болезни 6,5 ± 7,1 года; число эпизодов 
10,1 ± 12,2; средняя продолжительность эпизодов 

3,4 ± 2,3 мес.; средний балл текущего эпизода 
по HDRS — 16,8 ± 5,7).

80 больных с депрессиями без смешанных черт (TD) 
при:

•  рекуррентном депрессивном расстройстве (TR; 
F33.11 по МКБ-10; n = 40; 20 женщин и 20 муж-
чин, средний возраст 29,4 ± 10,2 года; возраст 
начала заболевания 22,4 ± 9,6 года; продолжи-
тельность болезни 7,2 ± 6,3 года; число эпизодов 
5,9 ± 9,4; средняя продолжительность эпизодов 
3,8 ± 2,1 мес.; средний балл текущего эпизода 
по HDRS — 17,8 ± 4,3);

•  биполярном расстройстве II типа (TB; F31.31 
по МКБ-10; n = 40; 20 женщин и 20 мужчин, 
средний возраст 27,4 ± 8,1 года; возраст нача-
ла заболевания 21,9 ± 6,7 года; продолжитель-
ность болезни 4,8 ± 3,7 года; число эпизодов 
9,8 ± 10,1; средняя продолжительность эпизодов 
3,5 ± 3,2 мес.; средний балл текущего эпизода 
по HDRS — 19,1 ± 3,4).

Группу контроля составили 80 здоровых испыту-
емых (40 женщин и 40 мужчин) без наследственной 
отягощенности по психической патологии (средний 
возраст 28,2 ± 5,1 года).

Изучаемые группы были сопоставимы по полу, воз-
расту (H = 5,612, p = 0,315), возрасту начала заболева-
ния (Н = 0,743, p = 0,982).

Все участники дали письменное информированное 
согласие на участие в исследовании. Исследование со-
ответствовало Хельсинкской декларации 1964 г., ее пе-
ресмотренному варианту 2013 г. и было одобрено Эти-
ческим комитетом ФГБУ «НМИЦ ПН им. В.П. Сербского» 
Минздрава России (протокол № 25/4 от 21.01.2019).

Критерии включения в исследование: наличие 
депрессивного расстройства средней степени тяже-
сти в структуре рекуррентного депрессивного рас-
стройства и биполярного аффективного расстройства 
II типа, праворукость оцениваемая от +24 до +9 баллов 
по опроснику латеральных признаков M. Annett [26], 
отсутствие терапии психотропными препаратами в те-
чение четырех недель до включения в исследование 
(больные обследовались при обращении в клинику 
в связи с ухудшением психического состояния, свя-
занного с самостоятельной отменой поддерживающей 
терапии).

Критерии невключения: возраст моложе 18 и стар-
ше 45 лет, пациенты с психотическими и психооргани-
ческими нарушениями, острой либо декомпенсирован-
ной хронической соматической патологией, синдромом 
зависимости от психоактивных веществ.

Методы исследования: клинико-психопатологи-
ческий, психометрический, электроэнцефалографи-
ческий, статистический. Дизайн исследования попе-
речный, пациенты обследовались однократно и по-
следовательно включались в исследование согласно 
критериям включения и невключения. Равные по чис-
ленности и половому составу группы формировались, 
по мере поступления больных в клинику за период 
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с 09.2017 по 08.2021 г. Как только та или иная группа 
достигала нужной величины (n = 40) и соотношения 
мужчин/женщин — 50/50 (20 муж. и 20 жен.), набор 
в нее прекращался.

Медицинский и психиатрический анамнез собирали 
у пациентов и их родственников систематически и по-
следовательно с помощью интервью и полуструктури-
рованных клинических оценок. Клинико-психопатоло-
гическая оценка состояния проводилась с использова-
нием краткого структурированного диагностического 
интервью (MINI 7.0.2) для DSM-5 и дополнительного 
модуля MINI — «MDD» [27]. Пациентов оценивали 
по шкалам депрессии (HDRS-17) [28] и тревоги (HARS) 
[29] Гамильтона, выраженность смешанных черт оце-
нивалась по (соответствующим критериям DSM-5) 
пунктам «Клинико-административной шкалы мании» 
(CARS-M) [30].

Всем лицам, включенным в исследование, проводи-
лось электроэнцефалографическое исследование. ЭЭГ 
записывали в состоянии спокойного бодрствования 
на протяжении 5 мин с помощью аппаратно-программ-
ного комплекса для топографического картирования 
электрической активности мозга «НЕЙРО-КМ» (произ-
водства ООО НМФ «Статокин», Россия; http://statokyn.
ru) с частотой дискредитации 500 Гц, полосой пропу-
скания от 0,5 до 45 Гц, сетевой фильтр — 50 Гц. Запись 
ЭЭГ осуществляли монополярно, от 14 стандартных от-
ведений (при импедансе ниже 5 кОм), расположенных 
накожно в соответствии с международной системой 
«10–20», от симметричных лобных (F3, F4), централь-
ных (C3, C4), теменных (P3, P4), затылочных (О1, O2), 
передних височных (F7, F8), средних височных (T3, T4) 
и задних височных (Т5, Т6) корковых зон (четные кана-
лы — отведения от корковых зон правого полушария, 
нечетные — левого). Референтным электродом слу-
жили объединенные ушные электроды. Все фрагменты 
записи с артефактами фиксировались при визуальном 
анализе и вырезались, т.е. исключались из последую-
щего анализа. Математический анализ ЭЭГ осущест-
вляли при помощи системы «Brainsys» (Россия; http://
statokyn.ru, автор и разработчик А.А. Митрофанов). 
Для всех испытуемых, включенных в исследование, 
по каждой паре из 14 отведений в стандартных ча-
стотных диапазонах (дельта (δ) — 0,5–4 Гц, тета (θ) — 
4–8 Гц, альфа (α) — 8–13 Гц, бета-1 (β1) — 13–20 Гц, 
бета-2 (β2) — 20–30 Гц, гамма (γ) — 30–45 Гц) были 
рассчитаны показатели «мнимой» когерентности. Мни-
мая когерентность — это часть комплексной функции 
когерентности, вычисляемая из квадратурной со-
ставляющей взаимной спектральной мощности двух 
процессов (т.е. учитывающая фазовый сдвиг). По су-
ществу, это коэффициент корреляции Пирсона меж-
ду двумя каналами ЭЭГ, отфильтрованный в заданной 
полосе частот, но при этом один из них сдвинут на π/2 
[25]. По сравнению с другими видами связанности, 
эта мера когерентности устойчива к нейрофизиоло-
гическим артефактам и минимально зависит от низко-
го пространственного разрешения [31, 32]. Синоним 

мнимой когерентности — синхронизация с задержкой 
фазы (англ. lagged phase synchronization или lagged 
functional connectivity). Поскольку мнимая когерент-
ность оценивается от –1 до 1, а значения, близкие к –1, 
также отражают высокую функциональную связан-
ность, для анализа функциональных взаимодействий 
различных корковых зон использовали модуль натив-
ных значений (ICoh).

Нормальность распределения показателей мнимой 
когерентности и данных психометрических методов 
исследования была проверена графическими метода-
ми, а также с помощью тестов Колмогорова–Смирно-
ва и Шапиро–Уилка и признана не соответствующей 
распределению Гаусcа (значения теста Колмогоро-
ва–Смирнова — р < 0,2; Шапиро–Уилка — р < 0,05), 
поэтому для анализа использовались методы непара-
метрической статистики. Основной анализ проводился 
по критерию Краскела–Уоллиса (H) для независимых 
выборок, оценивающему равенство медианных зна-
чений ненормально распределенного количествен-
ного признака в трех и более сравниваемых группах. 
Post-hoc-анализ проводился по U-критерию, уровень 
значимости корректировался согласно поправке Бон-
феррони. Для выявления клинических соответствий 
ЭЭГ-показателей мы использовали U-критерий Манна–
Уитни и корреляционный анализ Спирмена с поправкой 
Бонферрони. Данные анализировались с помощью IBM 
Statisticа10.0 for Windows.

На первом этапе исследования по Н-критерию 
были проанализированы межгрупповые различия 
нейрофизиологических показателей по трем группам 
сравнения: XD, TD и N. Достоверные различия выбира-
лись отдельно по каждому частотному диапазону ЭЭГ 
с учетом поправки на множественность сравнений. 
Post-hoc-анализ проводился по U-критерию. Критиче-
ский уровень значимости согласно поправке Бонфер-
рони при этом составил 0,00009 ((14*13)/2(пар)*6(диа-
пазонов) = 546 значений). Данный порог преодолели 
три показателя.

На втором этапе оценивались различия выделен-
ных трех ЭЭГ-показателей в зависимости от диагности-
ческой принадлежности симптомокомплекса. То есть 
по H-критерию анализировались межгрупповые раз-
личия ЭЭГ-показателей по пяти группам сравнения: 
XR, XB, TR, TB и N. Апостериорные сравнения проводи-
лись по U-критерию. Критический уровень значимости 
при этом составил 0,0033 (три показателя, пять групп 
сравнений).

Далее по всей выборке обследованных депрессив-
ных больных (XD + TD; n = 160) по U-критерию и при 
помощи корреляционного анализа (по Спирмену) 
были прослежены клинические соответствия каждой 
из нейрофизиологических переменных. При этом 
критический уровень значимости согласно поправ-
ке Бонферрони для U-критерия составил 0,0016 
(30 показателей), для корреляционного анализа — 
0,0013 (18 показателей HDRS + 15 HARS + 7 пунктов 
CARS-M = 40).
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РЕЗУЛЬТАТЫ

По критерию Краскела–Уоллиса выделены три по-
казателя мнимой когерентности, значимые для разли-
чения больных со смешанными депрессиями, пациен-
тов с депрессиями без смешанных черт и группы здоро-
вых испытуемых: модуль мнимой альфа-когерентности 
между левым центральным и правым теменным отве-
дениями ЭЭГ, модуль мнимой бета-1-когерентности 
между левыми центральным и теменным отведениями 
и модуль мнимой бета-2-когерентности между левым 
лобным и правым центральным отведениями. Для всех 

трех ЭЭГ-показателей значения H-критерия по фактору 
«Группа» (n = 3) были высоко достоверными (табл. 1, 
рис. 1 и 2).

Выделенные нейрофизиологические показатели 
зависели от диагностической принадлежности XD. 
Так, группы пациентов с XD в рамках рекуррентного 
депрессивного и биполярного расстройства II типа 
значимо различались по показателю β1-ICoh(С3–
Р3), значения последнего у больных со смешанной 
депрессией в рамках БАР были ниже, чем у паци-
ентов со смешанной депрессией при РДР (табл. 2, 
рис. 3).

Таблица 1. Результаты сравнительного анализа показателей мнимой когерентности (по модулю) по критерию 
Краскела–Уоллиса у больных со смешанными депрессиями по DSM-5, пациентов с депрессиями без смешанных 
черт и здоровых испытуемых
Table 1. Results of the Comparative analysis of imaginary coherence indicators (modulo) according to the Kruskal–
Wallis criterion in patients with mixed depression according to DSM-5, patients with depression without mixed traits 
and healthy subjects

Показатель/Sign
Значения H-критерия по фактору «Группа» 

(n = 3)/Values of H-criterion by factor 
“Group” (n = 3), (Н) p

Межгрупповые сравнения/Intergroup comparisons, (Z) p

XD and TD XD and N TD and N 

α-ICoh(С3–P4) (58,918) 0,00000* XD = TD
(1,148) 0,25079

XD < N
(5,716) 0,00000*

TD < N 
(7,417) 0,00000*

β1-ICoh(С3–Р3) (91,972) 0,00000* XD < TD
(2,903) 0,00369

XD < N
(7,842) 0,00000*

TD < N
(8,630) 0,00000*

β2-ICoh(F3–C4) (27,526) 0,00000* XD > TD
(3,992) 0,00006*

XD > N
(5,206) 0,00000*

TD > N
(2,017) 0,04366

Примечание: XD — группа больных со смешанными депрессиями по DSM-5 (n = 80); TD — группа пациентов c депрессиями без смешанных 
черт (n = 80); N — группа здоровых испытуемых (n = 80); Н — критерий Краскела–Уоллиса для независимых выборок. Post-hoc-анализ 
проводился по U-критерию, уровень значимости корректировался согласно поправке Бонферрони; *уровень значимости < 0,00009 согласно 
поправке Бонферрони.
Notes: XD — a group of patients with mixed depression according to DSM-5 (n = 80); TD — a group of patients with depression without mixed 
features (n = 80); N — a group of healthy subjects (n = 80), H is Kruskal’s test. Wallis for independent samples. Post-hoc analysis was carried out 
according to the U-test, the level of signi cance was corrected according to the Bonferroni correction; * signi cance level < 0.00009 according 
to Bonferroni’s correction.

Рис. 1. Медианы с квартилями показателей мнимой когерентности (по модулю) у больных со смешанными 
депрессиями по DSM-5, депрессиями без смешанных черт и здоровых испытуемых
Примечание: XD — группа больных со смешанными депрессиями по DSM-5 (n = 80); TD — группа пациентов c депрессиями без смешанных 
черт (n = 80); N — группа здоровых испытуемых (n = 80)

Fig. 1. Medians with quartiles of imaginary coherence indices (modulo) in patients with mixed depression according 
to DSM-5, depression without mixed traits, and healthy subjects
Notes: XD is a group of patients with mixed depression according to DSM-5 (n = 80), TD is a group of patients with depression without mixed 
features (n = 80), N is a group of healthy subjects (n = 80)



MIA • ISSN2618-6667 (online) • journalpsychiatry.com • DOI 10.30629/2618-6667-2021-19-4-61-75

66

P
s
y
c
h
o
p
a
t
h
o
lo

g
y
, 
C
li
n
ic

a
l 
a
n
d
 
B
io

lo
g
ic

a
l 
P
s
y
c
h
ia

t
r
y

P
s
y
c
h
ia

t
r
y
 
(M

o
s
c
o
w
) 

19
(4

)'
2
0
2
1'
6
1-
7
5

Пациенты с депрессиями со смешанными чертами 
в рамках БАР отличались от больных с депрессиями, 
не выполнившими критерии DSM-5 для смешанной де-
прессии, более высокими показателями α-ICoh(С3–P4), 
однако значимость выявленных различий (р = 0,0389) 
была ниже критического уровня, составляющего (с уче-
том поправки Бонферрони) < 0,0033 (табл. 3, рис. 3).

При РДР пациенты с депрессиями со смешанны-
ми чертами отличались от больных с депрессиями 
без смешанных черт более высокими значениями β2-
ICoh(F3–C4), однако значимость выявленных различий 
(р = 0,005) была ниже критического уровня, составля-
ющего (с учетом поправки Бонферрони) < 0,0033 (табл. 
4, рис. 3).

Прослежены взаимосвязями выделенных ней-
рофизиологических переменных c выраженностью 

отдельных смешанных черт и рядом клинических со-
ставляющих депрессивного симптомокомплекса.

Так, α-ICoh(С3–Р4) была выше у лиц с множествен-
ными конфликтами с микроокружением, пациентов 
с дисгармонией воспитания по типу излишней строго-
сти или гипоопеки (табл. 5).

β1-ICoh(С3–Р3) положительно коррелировала с ин-
тенсивностью бессонницы (по HDRS пункт 5) и выра-
женностью общих соматических симптомов (HDRS 
пункт 13). Обратные корреляции параметра обна-
ружены с выраженностью речевого напора (CARS-M 
пункт 4), полета идей (CARS-M пункт 5), повышения 
энергии (CARS-M пункт 9), снижения потребности во 
сне (CARS-M пункт 8) и психомоторного возбуждения 
(по HDRS пункт 9). То есть чем больше снижение β1-
ICoh(С3–Р3), тем меньше выраженность бессонницы, 

Alpha (8–13 Hz) Beta-2 (20–30 Hz)

XD > TD; XD > N; TD > N
XD = TD; XD < N; TD < N
XD < TD; XD < N; TD < NBeta-1 (13–20 Hz)

Рис. 2. Различия мнимой когерентности (по модулю) у больных со смешанными депрессиями по DSM-5, пациентов 
c депрессиями без смешанных черт и здоровых испытуемых
Fig. 2. Differences in apparent coherence (modulo) in patients with mixed depression according to DSM-5, patients 
with depression without mixed traits, and healthy subjects

Таблица 2. Сравнительный анализ величин мнимой β1-когерентости (по модулю) между центральным и теменным 
отведениями ЭЭГ левого полушария у пациентов с депрессиями со смешанными чертами (по DSM-5) в рамках 
биполярного расстройства II типа и рекуррентного депрессивного расстройств, больных с депрессиями без 
смешанных черт и здоровых испытуемых
Table 2. Comparative analysis of the values of imaginary β1-coherence (in modulus) between the central and parietal 
leads EEG of the left hemisphere in patients with depression with mixed features according to DSM-5 in the framework 
of bipolar II and recurrent depressive disorders, patients with depression without mixed features and healthy subjects

β1-ICoh(С3Р3)
H = 98,727

p = 0,0000*

XB
n = 40
(Z) p

XR
n = 40
(Z) p

TB
n = 40
(Z) p

TR
n = 40
(Z) p

N
n = 80
(Z) p

XB – XB < XR
(3,23) 0,0012* Ns XB < TR

(4,13) 0,0000*
XB < N

(7,71) 0,0000*

XR XB < XR
(3,23) 0,0012* – Ns Ns XR < N

(4,13) 0,0000*

TB Ns Ns – Ns TB < N
(5,37) 0,0000*

TR XB < TR
(4,13) 0,0000* Ns Ns – TR < N

(8,53) 0,0000*

N XB < N
(7,71) 0,0000*

XR < N
(4,13) 0,0000*

TB < N
(5,37) 0,0000*

TR < N
(8,53) 0,0000* –

Примечания: XB — группа больных с депрессиями со смешанными чертами в рамках биполярного расстройства II типа; XR — группа 
пациентов с депрессиями со смешанными чертами в рамках рекуррентного депрессивного расстройства; TB — группа больных c депрессиями 
без смешанных черт при биполярном расстройстве типа II; TR — группа пациентов c депрессиями без смешанных черт при рекуррентном 
депрессивном расстройстве; N — группа здоровых испытуемых. Различия между группами оценивались по критерию Краскела–Уоллиса 
(H) для независимых выборок, Post-hoc-анализ проводился по U-критерию, уровень значимости корректировался согласно поправке 
Бонферрони; * уровень значимости с учетом поправки Бонферрони < 0,0033; Ns — p > 0,05.
Notes: XB — a group of patients with depression with mixed features within the framework of bipolar type II disorder; XR — a group of patients 
with depression with mixed features within the framework of a recurrent depressive disorder; TB — a group of patients with depression without 
mixed traits with bipolar type II disorder; TR — a group of depressed patients without mixed traits in recurrent depressive disorder; N — a group 
of healthy subjects. Differences between groups were assessed using the Kruskal-Wallis test (H) for independent samples, Post-hoc analysis was 
performed using the U-test, the level of signi cance was corrected according to the Bonferroni correction; * the level of signi cance, taking 
into account the Bonferroni correction < 0.0033; Ns — p > 0.05.
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Рис. 3. Медианы с квартилями мнимой когерентности (по модулю) у больных со смешанными депрессиями 
по DSM-5, депрессиями без смешанных черт при биполярном II типа и рекуррентном депрессивном расстройствах 
и здоровых испытуемых
Примечания: XB — группа больных с депрессиями со смешанными чертами в рамках биполярного расстройства типа II; XR — группа 
пациентов с депрессиями со смешанными чертами в рамках рекуррентного депрессивного расстройства; TB — группа больных c депрессиями 
без смешанных черт при биполярном расстройстве типа II; TR — группа пациентов c депрессиями без смешанных черт при рекуррентном 
депрессивном расстройстве; N — группа здоровых испытуемых

Fig. 3. Medians with quartiles of imaginary coherence (modulo) in patients with mixed depression according to DSM-5, 
depression without mixed traits in bipolar II type and recurrent depressive disorders, and healthy subjects
Notes: XB is a group of patients with depression with mixed features within the framework of bipolar type II disorder; XR — a group of patients 
with depression with mixed features within the framework of recurrent depressive disorder; TB — a group of patients with depression without 
mixed features with bipolar type II disorder; TR — a group of depressed patients without mixed traits in recurrent depressive disorder; N — a 
group of healthy subjects.

Таблица 3. Сравнительный анализ величин мнимой α-когерентности (по модулю) между левым центральным 
и правым теменным отведениями ЭЭГ у пациентов с депрессиями со смешанными чертами в рамках биполярного 
аффективного расстройства II типа и рекуррентного депрессивного расстройства, у больных с депрессиями без 
смешанных черт и у здоровых испытуемых
Table 3. Comparative analysis of the values of imaginary α-coherence (modulo) between the left central and right 
parietal leads EEG in patients with depression with mixed features in the framework of bipolar disorder II and recurrent 
depressive disorder, in patients with depression without mixed features and healthy subjects

α-ICoh(С3–P4)
H = 61,499
p = 0,0000*

XB
n = 40
(Z) p

XR
n = 40
(Z) p

TB
n = 40
(Z) p

TR
n = 40
(Z) p

N
n = 80
(Z) p

XB – Ns XB > TB
(2,07) 0,0389 Ns XB < N

(4,82) 0,0000*

XR Ns – Ns Ns XR < N
(4,42) 0,0000*

TB XB > TB
(2,07) 0,0389 Ns – Ns TB < N

(5,81) 0,0000*

TR Ns Ns Ns – TR < N
(6,87) 0,0000*

N XB < N
(4,82) 0,0000*

XR < N
(4,42) 0,0000*

TB < N
(5,81) 0,0000*

TR < N
(6,87) 0,0000* –

Примечания: XB — группа больных с депрессиями со смешанными чертами в рамках биполярного расстройства типа II; XR — группа 
пациентов с депрессиями со смешанными чертами в рамках рекуррентного депрессивного расстройства; TB — группа больных c депрессиями 
без смешанных черт при биполярном расстройстве типа II; TR — группа пациентов c депрессиями без смешанных черт при рекуррентном 
депрессивном расстройстве; N — группа здоровых испытуемых. Различия между группами оценивались по критерию Краскела–Уоллиса 
(H) для независимых выборок, Post-hoc-анализ проводился по U-критерию, уровень значимости корректировался согласно поправке 
Бонферрони; * уровень значимости с учетом поправки Бонферрони < 0,0033; Ns — p > 0,05.
Notes: XB — a group of patients with depression with mixed features within the framework of bipolar type II disorder; XR — a group of patients 
with depression with mixed features within the framework of a recurrent depressive disorder; TB — a group of patients with depression without 
mixed traits with bipolar type II disorder; TR — a group of depressed patients without mixed traits in recurrent depressive disorder; N — a group 
of healthy subjects. Differences between groups were assessed using the Kruskal–Wallis test (H) for independent samples, Post-hoc analysis was 
performed using the U test, the level of signi cance was corrected according to the Bonferroni correction; * the level of signi cance, taking 
into account the Bonferroni correction < 0.0033; Ns — p > 0.05.
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соматических симптомов, а выше интенсивность ука-
занных смешанных черт и психомоторного возбужде-
ния (табл. 6).

Значения β1-ICoh(С3–Р3) были выше у боль-
ных с клиникой психомоторной заторможенности 
(U = 80,0 — Z = 2,865 — p = 0,0044 при критическом 
уровне значимости согласно поправке Бонферро-
ни < 0,0016).

β2-ICoh(F3–С4) положительно коррелировала с раз-
дражительностью и гневливостью (по CARS-M пункт 2), 
отрицательно — с поздней бессонницей (HDRS — 6) 
и соматическими проявлениями тревоги (HDRS — 11). 
То есть чем больше значения параметра, тем выше раз-
дражительность и гневливость у больного, а меньше 
выраженность постсомнических нарушений и сомати-
ческих проявлений тревоги (табл. 7).

β2-ICoh(F3–С4) была выше у лиц с наследственной 
отягощенностью по расстройствам личности, больных 
с клиникой депрессии с атипичными чертами, биполяр-
ным аффективным расстройством, курящих, конфликт-
ных лиц, чем у пациентов без указанных клинических 
особенностей (табл. 8).

В целом можно говорить, что выделенный электро-
энцефалографический паттерн смешанной депрессии 
был ассоциирован с клиникой биполярного аффек-
тивного расстройства с психомоторным возбужде-
нием, раздражительностью/гневливостью, включени-
ями атипичных черт, множественными конфликтами 
с микроокружением, табакокурением, относительно 
небольшой выраженностью соматических проявле-
ний тревоги и бессонницы (снижение потребности 
во сне контрастирует с бессонницей), наследственной 

Таблица 4. Сравнительный анализ величин мнимой β2-когерентности (по модулю) между левым лобным и правым 
центральным отведениями ЭЭГ у пациентов с депрессиями со смешанными чертами в рамках биполярного 
аффективного расстройства II типа и рекуррентного депрессивного расстройства, у больных с депрессиями без 
смешанных черт и здоровых испытуемых
Table 4. Comparative analysis of the values of imaginary β2-coherence (modulo) between the left frontal and right 
central EEG leads in patients with depression with mixed features within the framework of bipolar II and recurrent 
depressive disorders, patients with depression without mixed features, and healthy subjects

β2-ICoh(F3–C4)
H = 30,722

p = 0,0000*

XB
n = 40
(Z) p

XR
n = 40
(Z) p

TB
n = 40
(Z) p

TR
n = 40
(Z) p

N
n = 80
(Z) p

XB – Ns Ns XB > TR
(3,81) 0,0001*

XB > N
(4,9) 0,0000*

XR Ns – Ns XR > TR
(2,81) 0,0050

XR > N
(3,12)0,0018

TB Ns Ns – Ns TB > N
(2,68) 0,0073

TR XB > TR
(3,81) 0,0001*

XR > TR
(2,81) 0,0050 Ns – Ns

N XB > N
(4,9) 0,0000*

XR > N
(3,12) 0,0018

TB > N
(2,68) 0,0073 Ns –

Примечания: XB — группа больных с депрессиями со смешанными чертами в рамках биполярного расстройства типа II; XR — группа 
пациентов с депрессиями со смешанными чертами в рамках рекуррентного депрессивного расстройства; TB — группа больных c депрессиями 
без смешанных черт при биполярном расстройстве типа II; TR — группа пациентов c депрессиями без смешанных черт при рекуррентном 
депрессивном расстройстве; N — группа здоровых испытуемых. Различия между группами оценивались по критерию Краскела–Уоллиса 
(H) для независимых выборок, Post-hoc-анализ проводился по U-критерию, уровень значимости корректировался согласно поправке 
Бонферрони; * уровень значимости с учетом поправки Бонферрони < 0,0033; Ns — p > 0,05.
Notes: XB is a group of patients with depression with mixed features within the framework of bipolar type II disorder; XR — a group of patients 
with depression with mixed features within the framework of a recurrent depressive disorder; TB — a group of patients with depression without 
mixed traits with bipolar type II disorder; TR — a group of depressed patients without mixed traits in recurrent depressive disorder; N is a group 
of healthy subjects. Differences between groups were assessed using the Kruskal–Wallis test (H) for independent samples, Post-hoc analysis was 
performed using the U test, the level of signi cance was corrected according to the Bonferroni correction; * the level of signi cance, taking 
into account the Bonferroni correction < 0.0033; Ns — p > 0.05.

Таблица 5. Клинические соответствия (по U-критерию) мнимой α-когерентности (по модулю) между левым 
центральным и правым теменным отведениями ЭЭГ у больных с депрессиями
Table 5. Clinical correspondences (by U-criterion) of imaginary α-coherence (modulo) between the left central and 
right parietal leads EEG in patients with depression

Показатель α-ICoh(С3–Р4)/Indicator α-ICoh(C3–P4) U (Z) р

Излишняя строгость в воспитании/Excessive rigor in education 3542,0 (–4,074) 0,0000*

Гипоопека/Hypo-care 1436,0 (–2,723) 0,0062

Множественные (> 5 в неделю) конфликты с микроокружением/Multiple (> 5 per week) con icts with the 
microenvironment 1428,0 (–3,753) 0,0000*

Примечание: * уровень значимости ≤ 0,0016 согласно поправке Бонферрони.
Notes: * signi cance level ≤ 0.0016, according to Bonferroni’s correction.
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отягощенностью по расстройствам личности, гипоопе-
кой и излишней строгостью в воспитании.

ОБСУЖДЕНИЕ

Таким образом, в результате исследования удалось 
определить ряд нейрофизиологических переменных ЭЭГ 
покоя, отличающих больных со смешанной депрессией 
(XD) от здоровых испытуемых (N), а также от пациентов 
с депрессиями, не соответствующими критериям DSM-5 
для депрессии со смешанными чертами (TD). Профиль 
дисфункциональных взаимодействий при XD состоял 
из показателей мнимой альфа- и бета-когерентности. 

Функциональная роль альфа- и бета-активности раз-
лична. Так, по современным представлениям, колеба-
ния альфа-диапазона, не имеющие фазовой синхрони-
зации, играют роль «холостого хода» или торможения, 
в то время как высокая когерентность в альфа-полосе 
обнаруживается в корковых зонах при повышении их 
функциональной активности [33]. Синхронизирован-
ные по фазе альфа-колебания задействованы в обес-
печении процессов внимания, кратковременной и дол-
говременной памяти, а также во время осознанного 
восприятия и выполнения когнитивных задач [33]. 
Кроме того, они могут участвовать в нисходящей моду-
ляции, влияя на активность вовлеченных в обработку 
информации корковых зон и подкорковых образований 

Таблица 6. Корреляционный анализ (по Спирмену) мнимой β1-когерентности (по модулю) между центральным 
и теменным отведениями ЭЭГ левого полушария с клиническими показателями у больных с депрессиями
Table 6. Correlation analysis (according to Spearman) of imaginary β1-coherence (modulo) between the central and 
parietal leads EEG of the left hemisphere in patients with depression

Показатель β1-ICoh(С3–Р3)/Indicator β1-ICoh (C3–P3) R p

Речевой напор по CARS-M пункт 4/Speech pressure — CARS-M point 4 –0,159 0,0053

Полет идей по CARS-M пункт 5/Flight of ideas — CARS-M point 5 –0,173 0,0024

Повышение энергии по CARS-M пункт 9/Energy boost — CARS-M point 7 –0,206 0,0000*

Снижение потребности во сне по CARS-M пункт 8/Decrease need for sleep — CARS-M point 8 –0,192 0,0012*

Средняя бессонница (HDRS пункт 5)/Medium insomnia (HDRS item 5) 0,171 0,0071

Психомоторное возбуждение (HDRS пункт 9)/Psychomotor agitation (HDRS clause 9) –0,174 0,0063

Общие соматические симптомы (HDRS пункт 13)/General somatic symptoms (HDRS clause 13) 0,177 0,0052

Примечание: * уровень значимости ≤ 0,0013 согласно поправке Бонферрони.
Notes: * signi cance level ≤ 0.0013 according to Bonferroni’s correction.

Таблица 7. Корреляционный анализ (по Спирмену) мнимой β2-когерентности (по модулю) между левым лобным 
и правым центральным отведениями ЭЭГ с клиническими показателями у больных с депрессиями
Table 7. Correlation analysis (according to Spearman) of imaginary β2-coherence (modulo) between the left frontal 
and right central leads EEG with clinical parameters in patients with depression

Показатель β2-ICoh(F3–С4)/Indicator and β2-ICoh (F3–C4) R p

Раздражительность и гневливость (CARS-M пункт 2)/Irritability and anger (CARS-M item 2) 0,177 0,0054

Поздняя бессонница (HDRS пункт 6)/Late insomnia (HDRS item 6) –0,171 0,0072

Соматическая тревога (HDRS пункт 11)/Somaticalarm (HDRS clause 11) –0,175 0,0061

Примечание: * уровень значимости ≤ 0,0013 согласно поправке Бонферрони.
Notes: * signi cance level ≤ 0.0013 according to Bonferroni’s correction.

Таблица 8. Клинические соответствия (по U-критерию) мнимой β2-когерентности (по модулю) между левым 
лобным и правым центральным отведениями ЭЭГ у больных с депрессиями
Table 8. Clinical correspondences (by U-criterion) of imaginary β2-coherence (modulo) between the left frontal and 
right central leads EEG in patients with depression

Показатель β2-ICoh(F3–С4)/Indicator β2-ICoh(F3–C4) U (Z) р

Наследственная отягощенность по расстройствам личности (со стороны родственников первой и второй 
линии родства)/Hereditary burden of personality disorders (from relatives of the  rst and second line of 
relationship)

3068,0 (–2,932) 0,0033

Множественные (> 5/неделю) конфликты с микроокружением/Multiple (> 5/week) con icts with the 
microenvironment 1492,0 (–3,56) 0,0001*

Табакокурение/Tobacco smoking 3328,0 (–2,649) 0,0082

Клиника депрессии с атипичными чертами (по DSM-5)/Clinic of depression with atypical features 
(according to DSM-5) 4084,0 (–3,992) 0,0000*

Биполярное аффективное расстройство типа II (по DSM-5)Bipolar Affective Disorder Type II (DSM-5) 5260,0 (–3,17) 0,0021

Примечание: * уровень значимости ≤ 0,0016, согласно поправке Бонферрони.
Notes: * signi cance level ≤ 0.0016, according to Bonferroni’s correction.
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[34]. Противоположную динамику имеет когерентность 
в бета-полосе, связанная с поддержанием текущего 
устойчивого сенсомоторного и когнитивного состояния. 
По A.K. Engel, P. Fries [35], бета-когерентность сильнее, 
если прогнозируется сохранение «статус-кво», если же 
в нейрональной системе предполагается изменение, 
то бета-когерентность снижается. В состоянии покоя 
повышение бета-когерентности характеризует функ-
циональную активность дефолтной сети [35].

Прежде чем перейти к обсуждению результатов, 
необходимо отметить, что ЭЭГ, регистрируемая со 
скальпа (особенно в случае небольшого числа каналов, 
как в настоящей работе), имеет низкое пространствен-
ное разрешение, отражая активность многочисленных 
нейронных популяций как в корковых, так и в подкор-
ковых отделах головного мозга. Однако метод обладает 
высочайшим временным разрешением, что обусловли-
вает необходимость сопоставления полученных дан-
ных с результатами нейровизуализационных методов 
исследования, имеющих, наоборот, высокое простран-
ственное, но низкое временное разрешение. Данное 
сопоставление повышает информативность, нивелируя 
недостатки обеих технологий, и позволяет формули-
ровать более детализированные гипотезы патогенеза 
психических заболеваний.

Проведенное исследование показало, что в пато-
генез XD вовлечены кортикальные представительства, 
участвующие как в произвольной, так и в автоматиче-
ской регуляции эмоций [36]. По мнению M.L. Phillips 
и соавт. [37], вентромедиальные области ПФК вместе 
с миндалиной, островком и вентральным полосатым 
телом составляют «вентральную систему регуляции 
эмоций», ответственную за идентификацию эмоцио-
нально значимых стимулов, генерацию и непроиз-
вольную регуляцию эмоциональных состояний. «Дор-
сальная система», включающая в себя латеральные 
префронтальные и теменные области коры, гиппокамп 
и дорсальные отделы поясной извилины, обеспечивает 
когнитивные процессы, такие как избирательное вни-
мание, планирование, мониторинг производительности 
и произвольное регулирование эмоций [36].

Результаты данного исследования, указывающие 
на более высокую бета-2-связанность между левой 
лобной и правой центральной корой у пациентов с XD, 
относительно TD, согласуются с выводами недавне-
го исследования J. Wang и соавт. [37], направленно-
го на поиск особенностей сетевого взаимодействия 
при БАР и РДР. Оказалось, что БАР отличается от РДР 
более ригидными взаимосвязями между дефолтной 
нейросетью и правосторонней частью центральной 
исполнительной сети. Раннее исследование S. Krüger 
и соавт. [38] указало на более сильный паттерн функ-
циональной связанности в состоянии покоя в лоб-
но-теменной и дефолтной сетях при БАР по сравнению 
с РДР. Сюда же следует отнести одно из немногих про-
дольных исследований пациентов с БАР (в том числе 
и XD), проведенное M.A. Cerullo и соавт. [24], в кото-
ром при предъявлении испытуемым в маниакальном/

смешанном эпизоде эмоциональных образов BOLD-сиг-
нал от правой миндалины положительно коррелиро-
вал с сигналом от левой нижней лобной извилины, что, 
по мнению авторов, указывает на снижение префрон-
тальной модуляции лимбических областей как часть 
патогенеза БАР и депресии со смешанными чертами 
(XD).

Положительные корреляции мнимой альфа-коге-
рентности между С3- и Р4-отведениями ЭЭГ с клини-
ческими признаками XD согласуются с результатами 
исследования M. Martino и соавт. [39], в котором изу-
чалась изменчивость амплитуды BOLD-сигнала состо-
яния покоя при БАР c расчетом индекса нейрональной 
активности и баланса двух крупномасштабных сетей: 
сенсомоторной и дефолтной. Показано, что при маниа-
кальном синдроме баланс между этими двумя сетями 
смещен в сторону сенсомоторной сети, клиническим 
выражением чего является смещение фокуса внимания 
с внутренних на внешние процессы и психомоторное 
возбуждение, а нейрофизиологическим — повышение 
связанности центральных корковых зон.

Наряду с эмоциональными и двигательными ког-
нитивные нарушения оказываются важной характери-
стикой смешанных состояний; в частности, дефицит 
исполнительных функций может существенно за-
труднять повседневное функционирование. M.M. Rive 
и соавт. [40], изучив нейрональные корреляты нару-
шений исполнительного функционирования при де-
прессиях в рамках БАР и РДР, пришли к выводу, что 
для выполнения задач зрительно-пространственного 
планирования пациентам с БАР требуется более вы-
сокая теменная активность. Согласно предполагаемой 
физиологической роли альфа-когерентности [33] ре-
зультаты данного исследования указывают на наличие 
у больных со смешанной депрессией снижения отно-
сительно нормы, но усиления, по сравнению с паци-
ентами с депрессиями без смешанных черт, функцио-
нального взаимодействия правой теменной и левой 
центральной корковых зон. В свою очередь, сущность 
изменений в бета-1-полосе, согласно A.K. Engel, P. Fries 
[35], может сводиться к гипереактивности (меньшей 
вовлеченности в «статус-кво») взаимодействий меж-
ду теменной и центральной корой левого полушария 
у больных со смешанными депрессиями относительно 
пациентов с депрессиями без смешанных черт и здо-
ровых испытуемых. По D. Ongür и соавт. [41], повы-
шенная теменная активация напрямую коррелирует 
с тяжестью мании [41]. По мнению M.M. Rive и соавт. 
[40], повышенная теменная активность при БАР может 
быть компенсаторной, необходимой для поддержания 
относительно нормального когнитивного функциони-
рования. Ситуация может быть более сложной и вы-
ходить за рамки компенсации чисто функциональных 
нарушений, поскольку недавние структурные иссле-
дования пациентов с БАР среди прочих обнаружили 
структурные изменения в задней части поясной из-
вилины [42]. С другой стороны, исследования, сосре-
доточенные на выявлении сетевых взаимодействий, 
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объясняют наличие когнитивных нарушений при БАР 
изменениями связанности в двух крупномасштабных 
мозговых сетях — дефолтной и дорсальной сети вни-
мания. В частности, R.O.Jr. Brady и соавт. [43] выявили, 
что функциональная связь между теменными и лоб-
ными узлами в дорсальной сети внимания при мании 
значительно выше, чем в эутимии при БАР или чем 
у здоровых испытуемых, а исследование R. Goya-
Maldonado и соавт. [2016] задокументировало более 
высокую активностью лобно-теменной сети при БАР 
по сравнению с РДР.

В ряде работ авторы обозначили крупномасштаб-
ную дисфункцию кортикальных областей при БАР. Так, 
положительные корреляции отдельных составляющих 
паттерна с выраженностью маниакальных симптомов 
при XD согласуются с результатами исследований 
R.O.Jr. Brady и соавт. [43], согласно которым при ма-
нии (по сравнению с эутимией) наблюдается повыше-
ние функциональной связанности между множеством 
двусторонних зон, расположенных в дорсолатеральной 
и медиальной префронтальной коре, предклинье и ви-
сочных отделах. В этом же исследовании показано, что 
функциональная коннективность описанных отделов 
у пациентов с БАР в эутимном периоде, по сравнению 
со здоровыми добровольцами, снижена. Это объясняет 
полученные нами данные, по которым, несмотря на по-
ложительные корреляции с маниакальными симпто-
мами, α-ICoh(С3–Р4) и β1-ICoh(С3–Р3) у лиц с XD отно-
сительно нормы снижены.

С целью определить возможные изменения в функ-
ционировании дефолтной сети при биполярном рас-
стройстве N. Zovetti и соавт. [45] проанализировали 
имеющиеся на сегодняшний день литературные дан-
ные о различных видах фМРТ-связанности в состоя-
нии покоя. Авторы пришли к выводу, что специфичес-
кий паттерн функциональных нарушений дефолтной 
сети при БАР связан с изменениями в префронталь-
ной, задней поясной и нижней теменной коре, что 
полностью соответствует результатам настоящего ис-
следования, выявившего дисфункциональные взаимо-
действия в лобных, центральных и теменных корковых 
зонах. По K.M. Han и соавт. [42], более выраженная 
функциональная коннективность в дефолтной и лоб-
но-теменной сетях позволяет отличить пациентов с BD 
от RD.

Основным методическим ограничением данной 
работы представляется отсутствие групп контроля 
из пациентов с БАР в эутимном периоде, пациентов 
с БАР I типа, а также со смешанными и «чистыми» 
маниакальными/гипоманиакальными эпизодами. 
Не исключено, что развернутый маниакальный/
гипоманиакальный синдром или маниакальные 
эпизоды со смешанными чертами имеют свои ней-
робиологические корреляты, не вовлеченные в па-
тогенез депрессии, поэтому в будущем целесооб-
разно проведение более масштабных, в том числе 
продольных, исследований, позволяющих, с одной 
стороны, зафиксировать специфичность смешанного 

аффекта (если таковая имеется), а с другой — ди-
намическую перестройку кортикального взаимодей-
ствия при инверсии фазы. Во-вторых, диагностика 
депрессии со смешанными чертами основывалась 
на критериях DSM-5, подвергшихся многочисленной 
критике из-за исключения так называемых «пере-
крывающихся» симптомов (раздражительности, от-
влекаемости и психомоторного возбуждения), что 
снизило выявляемость смешанной депрессии на 7,2–
35% [46–48]. Использование расширенных (за счет 
«перекрывающихся» симптомов) критериев могло бы 
существенно повлиять на состав изучаемых когорт 
и неминуемо сказалось бы на анализируемых клини-
ко-электроэнцефалографических соотношениях. Да-
лее как ограничение необходимо отметить связанное 
с объемом публикации отсутствие первичных данных 
о подгруппах больных с наличием и отсутствием ка-
кого-либо клинического признака (с последующим 
сравнением параметров мнимой когерентности этих 
подгрупп по U-критерию). Наконец, применение по-
правки на множественность сравнений хотя и позво-
лило избежать ошибки I типа и идентифицировать 
высокозначимые изменения, оно резко сократило 
количество анализируемых показателей. Так, боль-
шинство электроэнцефалографических переменных 
не смогло преодолеть порог < 0,00009, что сузило 
выделенный паттерн и существенно ограничило воз-
можность судить о патогенетических механизмах XD. 
В данном случае мы сталкиваемся с возможностью 
ошибки II типа, когда важнейшие нейрофизиологи-
ческие характеристики и клинико-электроэнцефа-
лографические соотношения просто отбрасываются 
в связи с их «незначимостью», делая полученные 
данные отрывочными и недостаточными для пони-
мания сути процесса. Несмотря на приводимые ме-
тодические ограничения, насколько нам известно, 
это первое исследование нейрональных коррелятов 
депрессии со смешанными чертами в состоянии по-
коя с использованием когерентного анализа ЭЭГ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, депрессия со смешанными чер-
тами может рассматриваться в терминах дисфунк-
циональных взаимодействий левых лобных, дву-
сторонних центральных и теменных корковых зон, 
зависящих от диагностической принадлежности 
симптомокомплекса и отражающих нарушения ав-
томатической и произвольной регуляции аффекта, 
когнитивные и поведенческие изменения. Результа-
ты проведенного исследования согласуются с имею-
щимися на сегодняшний день данными структурной 
и функциональной нейровизуализации и дополняют 
их, раскрывая важную информацию о дисфункцио-
нальных взаимодействиях различных корковых зон 
в состоянии покоя, проанализированных с высоким 
временным разрешением при помощи когерентного 
анализа ЭЭГ.
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