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РЕЗЮМЕ

Актуальность. В настоящее время психоневрологические нарушения считаются од-
ними из основных в патогенезе постмастэктомического синдрома. Современные ме-
тодики нейровизуализации  — функциональная (фМРТ) и  диффузионно-тензорная 
(ДТ-МРТ) магнитно-резонансная томография — позволяют выявить функциональные 
и  структурные изменения коннектома головного мозга у пациенток с постмастэкто-
мическим синдромом, обусловленные комплексом психоневрологических нарушений. 
Цель исследования. Оценить изменения функционального и структурного коннекто-
ма головного мозга у пациенток с постмастэктомическим синдромом с использовани-
ем методик фМРТ и ДТ-МРТ. Материалы и методы. Исследование проводилось на то-
мографе с силой индукции магнитного поля 3,0 Тл. Были обследованы 46 пациенток 
с неврологическими нарушениями в отдаленном послеоперационном периоде (более 6 
месяцев) после тотальной мастэктомии, химиотерапевтического и/или лучевого лече-
ния рака молочной железы. Результаты. По результатам межгруппового статистиче-
ского анализа, у всех 46 пациенток с постмастэктомическим синдромом наблюдались 
различия в функциональной коннективности в сети пассивного режима работы моз-
га и количественной фракционной анизотропии в трактах белого вещества головного 
мозга по  сравнению с  контрольной группой (p < 0,01). Заключение. Использование 
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ABSTRACT

Relevance. Currently, neuropsychiatric disorders are considered one of the main ones in the 
pathogenesis of postmastectomy syndrome. Modern neuroimaging techniques — function-
al (fMRI) and diffusion tensor (DTI) magnetic resonance imaging  — allow us to identify 
functional and structural changes in the brain connectome in patients with postmastectomy 
syndrome caused by a complex of neuropsychiatric disorders. The purpose of the study. 

фМРТ и ДТ-МРТ у пациенток с постмастэктомическим синдромом позволяет выявить 
изменения коннектома головного мозга, коррелирующие с неврологическими наруше-
ниями и снижением качества жизни. Полученные результаты позволят усовершенство-
вать лечебно-реабилитационные подходы в отношении пациенток, получающих лече-
ние по поводу рака молочной железы.

Ключевые слова: диффузионно-тензорная визуализация, коннектом, нейронные сети, 
постмастэктомический синдром, рак молочной железы, сеть пассивного режима рабо-
ты мозга, тракты белого вещества головного мозга, функциональная МРТ. 

Для цитирования: Буккиева Т.А., Поспелова М.Л., Ефимцев А.Ю., Фионик О.В., Алек-
сеева Т.А., Горбунова Е.А., Красникова В.В., Маханова А.М., Николаева А.Э., Тонян 
С.Н., Левчук А.Г., Труфанов Г.Е. Современные методики нейровизуализации в оценке 
изменений коннектома головного мозга у пациенток с постмастэктомическим син-
дромом. Российский журнал персонализированной медицины. 2022;2(1):73-82. DOI: 
10.18705/2782-3806-2022-2-1-73-82.
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To evaluate changes in the functional and structural connectome of the brain in patients with 
postmastectomy syndrome using fMRI and DTI techniques. Materials and methods. The 
study was carried out on a tomograph with a magnetic field induction of 3.0 T. 46 patients with 
neurological disorders in the long-term postoperative period (more than 6 months) after radi-
cal mastectomy, chemotherapeutic and/or radiation treatment of breast cancer were examined. 
Results. According to the results of the intergroup statistical analysis, all 46 patients with post-
mastectomy syndrome had differences in functional connectivity in the default mode network 
and quantitative fractional anisotropy in the white matter tracts of the brain compared with the 
control group (p < 0.01). Conclusion. The use of fMRI and DTI in patients with postmastec-
tomy syndrome makes it possible to identify changes in the brain connectome correlating with 
neurological disorders and a decrease in the quality of life of patients. The results obtained 
will allow improving treatment and rehabilitation approaches in patients receiving treatment 
for breast cancer.

Key words: breast cancer, connectome, default mode network, diffusion tensor imaging, func-
tional MRI, neural networks, postmastectomy syndrome, white matter tracts of the brain. 
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Список сокращений: ДТ-МРТ  — диффузион-
но-тензорная МРТ, МПФК  — медиальная преф-
ронтальная кора, ПМЭС — постмастэктомический 
синдром, РМЖ — рак молочной железы, СПРРМ — 
сеть пассивного режима работы мозга; фМРТ  — 
функциональная МРТ, фМРТп — функциональная 
МРТ в состоянии покоя.

ВВЕДЕНИЕ

Рак молочной железы (РМЖ) в  настоящий мо-
мент остается крайне актуальной медико-социаль-
ной проблемой, занимая первое место в структуре 
онкологических заболеваний женщин (19,3 %) и вто-
рое место в структуре общей онкологической забо-
леваемости (11,1 %) [1]. По  современным данным, 
в  25–90 % случаев после лечения рака молочной 
железы возникает симптомокомплекс осложнений 
со  стороны лимфатической, сердечно-сосудистой, 
опорно-двигательной и нервной систем, объединяе-
мых под термином постмастэктомический синдром 
(ПМЭС) [2, 3, 4].

Современная концепция ПМЭС предполагает, 
что значительную роль в его патогенезе играют не-
врологические нарушения, проявляющиеся в виде 

изменений как периферической, так и центральной 
нервной системы [5, 6]. Поражение перифериче-
ской нервной системы, как правило, манифести-
рует нарушениями чувствительности на  уровне 
верхней конечности и послеоперационной области, 
а  также хроническим болевым синдромом, при-
чиной которых являются локальные фиброзно-а-
трофические послеоперационные и  постлучевые 
изменения, вовлекающие плечевое сплетение [7, 8, 
9]. Тем не менее, в настоящее время показано, что 
с  течением времени происходит «централизация» 
хронического болевого синдрома с  вовлечением 
структурных и функциональных элементов «боле-
вого коннектома» головного мозга [10, 11, 12]. У па-
циенток с ПМЭС могут наблюдаться хронические 
нарушения мозгового кровообращения в  верте-
брально-базилярном бассейне, обусловленные ок-
клюзией позвоночной артерии спазмированными 
лестничными мышцами и  фиброзно-рубцовыми 
послеоперационными и  постлучевыми измене-
ниями на  стороне оперативного лечения [13]. До-
полнительным фактором, оказывающим влияние 
на изменения центральной нервной системы после 
лечения рака молочной железы, являются психи-
ческие нарушения, в  частности, тревожные и  де-
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прессивные расстройства, возникающие примерно 
у 25 % пациенток [14, 15]. 

Нарушения со  стороны центральной нервной 
системы, возникающие на  фоне комплексного ле-
чения рака молочной железы, приводят к  функ-
циональным и  структурным изменениям голов-
ного мозга пациенток. В  современной неврологии 
и нейрорадиологии одно из ведущих мест занимает 
концепция коннектома головного мозга как сово-
купности функциональных нейронных сетей и про-
водящих путей белого вещества головного мозга, 
структурно-функциональные изменения которых 
визуализируются при различных патологических 
процессах [16, 17]. Современные методики нейро-
визуализации, применяемые для оценки коннекто-
ма,  — функциональная и  диффузионно-тензорная 
магнитно-резонансная томография. 

Функциональная МРТ (фМРТ)  — методика, 
основанная на  режиме BOLD (blood oxygenation 
level dependent), визуализирующем активацию 
различных зон головного мозга на основании ге-
модинамических изменений, возникающих в них, 
что позволяет оценить функциональный коннек-
том головного мозга. Наиболее часто используе-
мым на данный момент вариантом функциональ-
ной МРТ является ее выполнение в  состоянии 
покоя (фМРТ в состоянии покоя, фМРТп), то есть 
без применения внешних стимулов [18]. ФМРТп 
позволяет оценить функциональные связи (кон-
нективность) в  так называемых сетях покоя го-
ловного мозга, важнейшей из которых является 
сеть пассивного режима работы мозга (СПРРМ), 
включающая медиальную префронтальную кору 
(МПФК), кору задней части поясной извилины 
и  предклинье. СПРРМ регулирует протекание 
когнитивных процессов: памяти, внимания, эмо-
ций; нарушения функционирования СПРРМ вы-
явлены в  патогенезе многих неврологических 
и  психических заболеваний, хронического боле-
вого синдрома [19, 20]. 

Диффузионно-тензорная МРТ (ДТ-МРТ)  — 
другая методика нейровизуализации, оцениваю-
щая структурный коннектом головного мозга и ос-
нованная на  измерении диффузии молекул воды 
вдоль миелиновой оболочки. ДТ-МРТ визуализи-
рует пространственную структурную организа-
цию проводящих путей (трактов) белого вещества 
головного мозга, а также позволяет получить коли-
чественные показатели, отражающие характери-
стики трактов [21, 22, 23]. Методика используется 
для выявления микроструктурных изменений про-
водящих путей белого вещества при различных 
неврологических расстройствах, таких как хрони-
ческий болевой синдром, депрессия, вертебраль-

но-базилярная недостаточность [24, 25, 26, 27]. По-
казано наличие структурных изменений трактов 
белого вещества у  пациенток после адъювантной 
химиотерапии по поводу лечения РМЖ [28, 29, 30]. 

Несмотря на накопленный опыт и важность кли-
нико-социальной проблемы ПМЭС, в  настоящее 
время существует малое количество исследований, 
оценивающих структурные и функциональные из-
менения коннектома головного мозга у  пациенток 
после лечения рака молочной железы. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Участники
Проведено открытое одноцентровое контроли-

руемое исследование функционального и структур-
ного головного мозга у пациенток с ПМЭС. В ис-
следовании приняли участие 46 пациенток с ПМЭС 
в возрасте от 35 до 50 лет и 20 здоровых доброволь-
цев женского пола той же возрастной категории. 
Средний возраст пациенток составил 44,8 года. Все 
пациентки находились в позднем послеоперацион-
ном периоде (более 6 месяцев) после радикальной 
мастэктомии, модифицированной по  Пейти (од-
носторонняя или двусторонняя операция на молоч-
ной железе), или после операции с  лучевой и/или 
химиотерапией, у которых развились клинические 
проявления, связанные с ПМЭС, но не с первичным 
онкологическим заболеванием. 

Критерии исключения
Признаки прогрессирования основного онколо-

гического заболевания; наличие отдаленных мета-
стазов рака груди, включая метастазы в  головной 
мозг, опухоли головного мозга, демиелинизиру-
ющие заболевания, аномалии развития головного 
мозга, черепно-мозговые травмы и другие патоло-
гии головного мозга; наличие гемодинамически 
значимых атеросклеротических стенозов маги-
стральных артерий головы и шеи; острые инфекци-
онные и  психические заболевания; беременность; 
декомпенсированная соматическая патология; про-
тивопоказания к МРТ.

Осмотр пациенток
Все пациентки были обследованы неврологом, 

что включало: сбор анамнеза (дата операции, на-
личие химиотерапии, лучевой терапии), оценку 
жалоб на отек верхней конечности на стороне хи-
рургического лечения, нарушения чувствительно-
сти верхней конечности, парестезии, мышечную 
слабость, ограничение движений в плечевом суста-
ве, боли в  верхней конечности и  плече, головные 
боли, головокружение, нарушения сна. При обсле-
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довании оценивалась подвижность в плечевом су-
ставе, для оценки скаленус-синдрома применялась 
проба Адсона (заключающаяся в пальпации пульса 
на правой и левой лучевой артерии при повороте 
головы вправо и влево с одновременным глубоким 
дыханием), ручная динамометрия для оценки силы 
рук с  обеих сторон. Для оценки отека было про-
ведено сравнительное измерение окружности рук 
в  5 точках. Все пациенты были протестированы 
с использованием шкал и анкет для оценки уровня 
болевого синдрома (шкала ВАШ, опросник Мак-
Гилла), наличия тревожных и  депрессивных рас-
стройств (шкала депрессии Цунга, шкала трево-
жности STAI) и оценки качества жизни (опросник 
SF-36).

Исследование одобрено этическим комитетом 
Национального медицинского исследовательско-
го центра им. В. А. Алмазова и выполнено в соот-
ветствии с  Хельсинкской декларацией (Протокол  
№ 05112019 от 11.11.2019). Все пациентки дали пись-
менное информированное добровольное согласие 
после полного объяснения процедуры.

МРТ-сканирование
МР-изображения были получены на  томографе 

с  силой индукции магнитного поля 3,0 Тл. Паци-
ентам выполнялась МРТ головного мозга, которая 
включала стандартный протокол (с использовани-
ем T1-, T2-, TIRM, MPRAGE, DWI), а также мето-
дики фМРТ (BOLD) и ДТ-МРТ (DTI). Стандартный 
протокол МРТ использовался для исключения ор-
ганической патологии головного мозга у пациенток 
с ПМЭС и в контрольной группе.

Обработка данных и статистический анализ
Постпроцессинговая обработка данных фМРТп 

проводилась с использованием программного пакета 
CONN v1.8. Статистическая обработка и оценка ре-
зультатов фМРТп пациенток с ПМЭС и контрольной 
группы были проведены с использованием анализа 
на основе выбора зон интереса (Seed-based analysis). 

Постпроцессинговая обработка данных  
ДТ-МРТ и сравнение между группами проводилось 
с использованием программного пакета DSI Studio. 
Диффузионная коннектометрия использовалась для 
получения трактографических данных и определе-
ния корреляционных связей между контрольной 
группой и группой ПМЭС [31]. Для анализа исполь-
зовалась непараметрическая корреляция Спирмена. 
Для получения корреляционной трактографии был 
назначен порог T-score = 2,5, который отслеживался 
с  использованием алгоритма детерминированной 
трактографии [32]. Значения количественной ани-
зотропии были нормализованы. Тракты были от-
фильтрованы с учетом топологии в 4 итерации [33]. 

Программа Statistica 10 использовалась для ана-
лиза размерных данных. Проведен комплексный 
статистический анализ данных исследования. Для 
статистического описания измеряемых данных 
проверялось их соответствие нормальному рас-
пределению и  оценка средних значений и  медиан 
с 95 % доверительными интервалами.

РЕЗУЛЬТАТЫ

У всех пациенток наблюдались клинические 
проявления ПМЭС: лимфедема верхней конечно-

Рис.1. Трехмерная реконструкция совокупности функциональных связей между 
МПФК и различными зонами головного мозга пациенток с ПМЭС в сравнении 
с контрольной группой. Красным цветом указаны положительные функциональные 
связи между МПФК и зонами интереса, синим — отрицательные
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сти на стороне оперативного лечения (n = 23, 50 %), 
нарушения чувствительности верхней конечности 
(n = 23, 50 %), парестезии (n = 21, 46 %), мышеч-
ная слабость (n = 26, 56 %), ограничение движений 
в плечевом суставе (n = 19, 41 %), боль в  верхней 
конечности (n = 24, 52 %), головные боли (n = 25, 
54 %), головокружение (n = 18, 39 %), нарушения 
сна (n = 16, 34 %). При выполнении функциональ-
ных проб положительная проба Адсона выявлена 
у 24 пациенток (52 %). При выполнении динамоме-
трии кисти у 26 из 46 пациенток (56 %) отмечалось 
снижение силы кисти на  стороне хирургического 
вмешательства.

По шкале тревожности 20 пациенток (44 %) 
проявили высокую ситуативную тревожность, 
а 27 (60 %) — высокую личностную тревожность. 
У 19 из 46 пациенток (41 %) была диагностирована 
легкая депрессия по шкале Цунга. По результатам 
опроса качества жизни SF-36, снижение общего 
индекса физического благополучия отмечено у 40 
пациенток (88 %), а  индекса общего психического 
благополучия — у 36 пациенток (80 %).

Результаты фМРТп
По результатам сравнительного анализа данных 

фМРТп между пациентками с ПМЭС и контроль-
ной группой было выявлено снижение функцио-
нальной коннективности между МПФК и  правой 
фузиформной (латеральной затылочно-височной) 
извилиной, корой левой прецентральной извили-
ны у пациенток с ПМЭС в сравнении со здоровы-
ми женщинами-добровольцами. Отмечалось по-
вышение функциональной коннективности между 
МПФК и корой покрышки теменных долей с двух 
сторон (рис. 1, табл. 1).

Результаты ДТ-МРТ
По результатам сравнительного анализа ДТ-

МРТ между пациентками с ПМЭС и контрольной 
группой выявлена отрицательная межгрупповая 
корреляция, то  есть снижение количественной 
анизотропии у пациенток с ПМЭС в ретикулоспи-
нальном и дентаторуброталамическом трактах, пе-
реднем радиальном таламическом, переднем кор-
тикоспинальном трактах, в  нижнем продольном 

Рис 2. Трехмерная реконструкция трактов белого вещества головного мозга 
с признаками снижения количественной анизотропии у пациенток с ПМЭС 
по сравнению с контрольной группой при проведении межгруппового 
статистического анализа

Таблица 1. Основные зоны интереса, имевшие связи с МПФК в группе пациенток 
с ПМЭС 

Зона интереса Сторона T beta p-unc

Кора покрышки теменной доли Левая 2.43 0.11 0.018390

Прецентральная извилина Левая -2.20 -0.11 0.032464

Кора покрышки теменной доли Правая 2.15 2.15 0.036042

Фузиформная извилина Правая -2.04 -2.04 0.046336
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пучке, а также в мозолистом теле, верхней и сред-
ней ножках мозжечка (рис. 2).

ОБСУЖДЕНИЕ

В нашем исследовании по  результатам срав-
нительного анализа данных фМРТп пациенток 
с ПМЭС в сравнении с контрольной группой было 
выявлено снижение коннективности МПФК с  фу-
зиформной извилиной (латеральной затылочно-ви-
сочной извилиной) — зоной на стыке вентральных 
отделов коры височной и затылочной долей, кото-
рая участвует в процессе визуального восприятия, 
в том числе восприятия лиц, а также вовлеченной 
в  когнитивные процессы памяти, внимания, эмо-
ций. Изменения функциональной коннективности 
фузиформной извилины были описаны у пациентов 
с амнестическими легкими когнитивными наруше-
ниями, в патогенезе депрессивных расстройств [34, 
35]. Выявленное в исследовании снижение коннек-
тивности МПФК и прецентральной извилины, ос-
новного звена первичной моторной коры, а  также 
структурные изменения переднего кортикоспи-
нального тракта могут свидетельствовать о  нару-
шении моторной функции у  пациенток с  ПМЭС, 
что может быть обусловлено снижением двигатель-
ной активности вследствие лимфедемы, хрониче-
ского болевого синдрома и  требует дальнейшего 
изучения и сопоставления с данными клинической 
картины. 

При анализе данных ДТ-МРТ у  пациенток 
с ПМЭС в сравнении с контрольной группой опре-
делялось снижение количественной фракционной 
анизотропии в ретикулоспинальных трактах, беру-
щих начало от  нейронов ретикулярной формации 
в  покрышке продолговатого мозга и  моста, регу-
лирующих мышечный тонус за счет воздействия 
на  гамма-мотонейроны в  переднем роге спинного 
мозга [36]. Изменения у пациенток с ПМЭС также 
были выявлены в микроструктуре дентаторуброта-
ламических трактов, которые берут начало в  зуб-
чатом ядре мозжечка и  через противоположную 
верхнюю мозжечковую ножку достигают контра-
латерального красного ядра и контралатерального 
таламуса, таким образом, участвуя в  регуляции 
моторного контроля [37, 38]. Структурные измене-
ния дентаторуброталамического тракта, мозжеч-
ковых и ретикулоспинальных трактов могут быть 
объяснены ишемическими нарушениями в  верте-
брально-базилярном бассейне, обусловленными 
компрессией позвоночной и  подключичной арте-
рий на  стороне оперативного лечения вследствие 
послеоперационных и постлучевых изменений. По-
лученные результаты требуют дальнейшего анали-

за на большей выборке пациентов и клинико-ней-
ровизуализационного сопоставления.

Таким образом, использование методик фМРТп 
и  ДТ-МРТ расширяет представления о  патогенезе 
неврологических проявлений ПМЭС и  позволяет 
проводить объективный анализ функциональных 
и  структурных изменений коннектома головного 
мозга у пациенток после лечения рака молочной же-
лезы. Своевременная и точная диагностика невро-
логических нарушений и  их нейровизуализацион-
ных проявлений способствует подбору корректной 
терапии и  составлению адекватной лечебно-реа-
билитационной программы для пациенток с пост-
мастэктомическим синдромом.
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