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Введение

Метастатическое поражение
головного мозга встречается у
9–17% взрослых пациентов с ве-
рифицированными онкологичес-
кими заболеваниями и приводит
к снижению продолжительности
и качества жизни [2].

К методам лечения таких
больных относят хирургическое
удаление, чаще всего применяе-
мое при солитарных метастазах,
и лучевую терапию, являющую-
ся методом выбора при множест-
венном поражении [3]. Эти мето-
ды могут использоваться как

изолированно, так и в комбина-
ции с химиотерапией. Основ-
ными видами лучевой терапии,
применяемыми для лечения па-
циентов с множественными ме-
тастазами головного мозга, в на-
стоящее время являются: об-
лучение всего головного мозга

Одним из основных методов лечения множественного ме-
тастатического поражения головного мозга является лучевая
терапия и такая ее современная разновидность, как стереотак-
сическое радиохирургическое лечение (СРХ). Применение
СРХ у пациентов с метастатическим поражением головного
мозга позволяет добиться локального контроля в 73–98% слу-
чаев (в зависимости от гистологического строения метастаза).
Важнейшей задачей послеоперационного периода является
оценка ответа опухоли на проведенное лечение и дифференци-
рование продолженного роста от лучевого некроза. В статье
представлен клинический случай, демонстрирующий первый
опыт использования диффузионно-тензорной магнитно-резо-
нансной томографии для решения этой задачи.
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(ОВГМ) и стереотаксическое ра-
диохирургическое лечение (СРХ).
Первая методика, используемая
на протяжении уже нескольких
десятилетий, характеризуется
большим количеством побочных
эффектов, наиболее грозное из
которых – выраженное наруше-
ние когнитивных функций в те-
чение 1–6 мес после облучения [4].
Это связано с лучевым повреж-
дением большого объема вещест-
ва головного мозга ввиду низкой
точности воздействия, что при-
водит к прогрессирующему нару-
шению нейрональных связей.
В отличие от ОВГМ при СРХ
воздействие осуществляется толь-
ко на патологический очаг, что
позволяет существенно снизить
количество осложнений [1].

Одна из основных проблем,
возникающих после проведения
лучевой терапии, – ранняя оцен-
ка ответа опухоли и последую-
щий динамический контроль,
нацеленный на выявление про-
долженного роста. Методом вы-
бора для этого служит магнитно-
резонансная томография (МРТ)
с внутривенным контрастным
усилением, позволяющая оце-
нить морфологические свойства
объемного образования [5]. Од-
нако есть факторы, существенно
затрудняющие оценку этих изме-
нений посредством стандартной
МРТ, к ним относятся сложная
гистологическая организация
опухоли, приводящая к гетеро-
генному ответу на лучевую тера-
пию, а также лучевое поврежде-
ние окружающих тканей с нару-
шением гематоэнцефалического
барьера и накоплением в них
контрастного препарата, что мо-
жет ошибочно расцениваться как
продолженный рост. В такой си-
туации возникает необходимость
использования позитронной эмис-
сионной томографии (ПЭТ), по-
зволяющей определить наличие
метаболизма в патологическом
образовании. Метод обладает
высокой чувствительностью по
сравнению со стандартной МРТ,
однако не всегда существует воз-
можность его выполнения [6, 7].

Причины этого – высокая стои-
мость исследования и сравни-
тельно небольшое количество то-
мографов, на которых можно
провести исследование со специ-
фическими радиофармпрепара-
тами, применяемыми в нейроон-
кологии (11С-метионин, 11С-
и 18F-холин, 18F-тирозин). В та-
ком случае дополнительными ис-
точниками информации могут
являться функциональные мето-
дики МРТ – диффузионно-тен-
зорная МРТ (ДТИ), спектроско-
пия и т. п. [8–12]. Они сравни-
тельно недороги, не требуют
введения экзогенного контраст-
ного препарата, могут быть вос-
произведены многократно в тече-
ние короткого временного про-
межутка.

Описание метода

Диффузионно-тензорная
МРТ – метод, чувствительный
к направленному движению мо-
лекул воды, возникающему вслед-
ствие диффузии. В веществе го-
ловного мозга диффузия носит
организованный характер и ори-
ентирована в пространстве в со-
ответствии с ходом волокон бе-
лого вещества. При сборе данных
происходит многократное после-
довательное сканирование голов-
ного мозга в диффузионном режи-
ме с применением диффузион-
ных градиентов, ориентированных
в разных направлениях. В резуль-
тате получают посрезовые изо-
бражения головного мозга, каж-
дый воксель (единица трехмер-
ного изображения) такого среза
содержит суммарную информа-
цию о направлении диффузии
молекул жидкости и ее амплиту-
де, называемую диффузионным
тензором [13]. Последующий
анализ основан на качественной
и количественной оценке показа-
телей направленной диффузии.
Основными количественными
характеристиками диффузии яв-
ляются: усредненный показатель
диффузии (MD – mean diffusion),
отражающий амплитуду диффу-
зии, и фракционная (частичная)
анизотропия (FA – fractional

anisotropy), которая отражает сте-
пень упорядоченности диффузии.

Качественная оценка прово-
дится при анализе цветовых карт,
отражающих направление диф-
фузии молекул жидкости, а так-
же при построении трехмерной
модели проводящих путей –
трактографии. При этом можно
определить их взаимоотношение
с патологическим образованием:
смещение за счет объемного воз-
действия, вовлечение в зону оте-
ка и разрушение. Стоит отме-
тить, что у метода существует
ряд ограничений, приводящих
к большому количеству ложных
результатов, что снижает его до-
стоверность [14–16].

В первую очередь к таким ог-
раничениям относится то, что по-
строенные модели не являются
изображением нервных волокон,
а только косвенно отражают
диффузию, обусловленную фиб-
риллярной структурой белого ве-
щества. Поэтому нарушение це-
лостности проводящих путей по
данным 3D-модели не всегда со-
ответствует истинному повреж-
дению нервных волокон.

Другим недостатком является
то, что метод операторозависи-
мый, и результаты могут сильно
отличаться при выполнении по-
строений разными специалиста-
ми. Это обусловлено тем, что по-
строение модели проводящих пу-
тей чаще всего осуществляется
«вручную», путем установки ис-
следователем точки или области
интереса, далее происходит отоб-
ражение одного или группы
трактов, проходящих через эту
область. От локализации этой
точки будут зависеть длина отоб-
раженного тракта и количество
волокон в группе трактов, кото-
рые могут сильно варьировать
при повторных построениях или
у разных исследователей. Следу-
ет отметить, что не только лока-
лизация области интереса влияет
на конечный вид модели прово-
дящих путей, но и то, что при
этом способе используются такие
переменные, как порог частич-
ной анизотропии, величина угла
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между векторами диффузии в со-
седних вокселях, а также порог
длины волокон. Количественные
значения всех этих переменных
меняются оператором во время
моделирования, что приводит
к большим различиям конечных
результатов.

Еще один недостаток – несо-
вершенство применяемых в на-
стоящее время математических
алгоритмов моделирования, на-
пример большинство из них не
способны к выявлению пресека-
ющихся волокон.

В своей работе мы попыта-
лись оценить изменение количе-
ственных и качественных показа-
телей ДТИ, не прибегая к постро-
ению моделей проводящих путей,
чтобы минимизировать вклад
операторозависимых факторов.
Вместо этого были проанализи-
рованы показатели ДТИ в каж-
дом вокселе, входящем в зону ин-
тереса, у пациентов до проведе-
ния СРХ и через 1 мес после нее.
Оценка проводилась методом ус-
тановки областей интереса (ROI-
region of interest) с построением
графических карт основного соб-
ственного вектора диффузии
(main Eigen vector). Полученные
при этом данные были проанали-

зированы вместе с анатомичес-
кими изображениями МРТ. В ре-
зультате были выявлены измене-
ния, которые могут отражать ре-
грессирование опухоли, а также
использоваться в комплексе
с изображениями стандартной
постконтрастной МРТ для оцен-
ки продолженного роста.

Клиническое наблюдение

Пациент Т. , 70 лет. В 2013 г.
появились боль в спине. При об-
следовании выявлена аденокар-
цинома правого легкого (EGFR,
ALK-негативная по данным мо-
лекулярно-генетического иссле-
дования) с метастазом в V пояс-
ничный позвонок. Прошел курс
дистанционной лучевой терапии
на метастаз в позвоночнике, три
курса химиотерапии. В 2017 г.
появилась слабость в правой но-
ге, неврологический статус: со-
знание ясное. Фотореакции жи-
вые, симметричные. Острота зре-
ния снижена. Глазодвигательных
нарушений нет. Лицо симмет-
ричное. Язык по средней линии.
Сухожильные рефлексы S > D.
Правосторонний гемипарез до
2–3 баллов в ноге и 4 в руке.
Нарушений чувствительности нет.
Симптом Бабинского справа.

В позе Ромберга неустойчив. Ко-
ординаторные пробы (пальцено-
совая, пяточно-коленная) выпол-
няет с мимопопаданием. Индекс
Карновского 70.

При ПЭТ-КТ всего тела
с 18-фтордезоксиглюкозой и при
МРТ головного мозга с внутри-
венным контрастным усилением
(гадобутрол) выявлены три ме-
тастаза в головной мозг (рис. 1).
В связи с множественным харак-
тером поражения было принято
решение о проведении СРХ.

Стереотаксическое облучение
трех метастатических очагов про-
водили на аппарате Leksell Gamma
Knife® Perfexion™ (ELEKTA AB,
Stockholm) с актуальной мощ-
ностью дозы 3,020 Гр/мин.
Для метастазов малого объема
(473,2–573,7 мм3) предписанная
краевая доза составляла 24 Гр по
изодозе 48–50%. Очаг в левой
лобной доле большего объема
(3,26 см3) облучен с предписан-
ной краевой дозой 21 Гр по изо-
дозе 50%. Для всех очагов обес-
печен целевой показатель покры-
тия (coverage) 99%.

В день лечения (до наложения
стереотаксической рамы) выпол-
нена МРТ в режиме ДТИ со сле-
дующими параметрами: изображе-

Рис. 1. Т1-взвешенные МР-томограммы головного мозга с внутривенным контрастным усилением (гадобутрол
7,5 мл), полученные до проведения СРХ: а – проекция максимальной интенсивности в корональной плоскости; б – Т1
FSPGR (Fast Spoiled Gradient Echo) в аксиальной плоскости. На изображениях определяются очаги патологического
повышения МР-сигнала округлой формы, соответствующие метастазам. По периферии очагов расположена зона сни-
женного МР-сигнала, не имеющая четких границ, соответствующая отеку

а б



ния получены на МР-томографе
с величиной индукции магнит-
ного поля 3 Тесла (Signa HDxt
3.0 T; General Electric Healthcare,
Milwaukee, USA). Сканирование
в режиме ДТИ проводилось
в строго аксиальной плоскости
с использованием градиентной
эхопланарной импульсной после-
довательности со следующими
параметрами: TR 8000 мс, TE
88,4 мс, b-фактор 1000 с/мм2, по-
ле обзора (FOV – Field Of View)
260×260 мм, матрица 128×128
точек, толщина среза 3,5 мм, рас-

стояние между срезами 1,75 мм,
количество повторов сбора дан-
ных 1 (NEX – Number of excita-
tions), время сканирования 4 мин
56 с, количество направлений
диффузионного градиента 35.

Для построения карт основно-
го собственного вектора диффу-
зии использовалось программное
обеспечение Ready View (General
Electric Healthcare Milwaukee,
USA). Измерения проводились
посредством установки области
интереса в проекции метастазов,
с захватом перифокального отека.

Контрольная МР-томография
головного мозга была выполнена
через 1 мес. Протокол сканирова-
ния наряду со стандартными ана-
томическими импульсными после-
довательностями включал режим
ДТИ с теми же параметрами, что
были описаны выше.

В день проведения СРХ, по-
сле наложения стереотаксичес-
кой рамы, выполнена МРТ для
последующей регистрации паци-
ента в пространственной системе
координат аппарата СРХ. На по-
лученных при этом анатомичес-
ких Т1-взвешенных МР-изобра-
жениях после внутривенного
введения контрастного препарата
(гадобутрол) в обоих полушари-
ях определяются патологические
гиперинтенсивные очаги округ-
лой формы, окруженные перифо-
кальным отеком (рис. 2, 3). Во
избежание артефактов от метал-
ла до фиксации рамы на голове
пациента выполнена МРТ в ре-
жиме ДТИ. Полученные при этом
изображения были автоматичес-
ки корегистрированы (совмеще-
ны в пространстве) с анатомичес-
кими изображениями и обрабо-
таны описанным выше способом.
В зону интереса вошли метаста-
зы и перифокальный отек в ра-
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Рис. 3. МР-томограмма
головного мозга в аксиаль-
ной плоскости, выполнен-
ная в режиме Т1 FSPGR
с внутривенным контра-
стным усилением (гадо-
бутрол 7,5 мл), в стерео-
таксической раме, перед
проведением СРХ. Визуа-
лизируется очаг патологи-
ческого повышения МР-
сигнала округлой формы,
соответствующий мета-
стазу. По периферии рас-
положена зона умеренно
пониженного МР-сигна-
ла, не имеющая четких
границ, соответствующая
отеку

Рис. 2. МР-томограммы головного мозга в аксиальной плоскости (а, б), выполненные в режиме Т1 FSPGR с внутри-
венным контрастным усилением (гадобутрол 7,5 мл), в стереотаксической раме, в день проведения СРХ. На изобра-
жениях в головном мозге определяются очаги патологического повышения МР-сигнала округлой формы, соответст-
вующие метастазам. По периферии очагов расположена зона умеренно пониженного МР-сигнала, не имеющая четких
границ, соответствующая отеку

а б



диусе 2 см (рис. 4). На диффузи-
онно-тензорных изображениях
(в качестве «рабочих» карт были
использованы карты FA – frac-
tional anisotropy) видно, что
в каждом вокселе автоматически

определен суммарный вектор
диффузии, изображенный в виде
линии, обладающей такими пока-
зателями, как направление, цвет
и насыщенность цвета. Линии
ориентированы в соответствии

с направлением диффузии моле-
кул жидкости через этот воксель.
Цвет также отражает направле-
ние диффузии: красные оттенки
характеризуют диффузию, ори-
ентированную преимущественно
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Рис. 4. Карты основного вектора диффузии (а–г), полученные до СРХ. Каж-
дая цветная линия соответствует основному вектору диффузии в данном во-
кселе (единица трехмерного изображения). Линии ориентированы в соответ-
ствии с направлением диффузии, что также отражено в цвете: красные оттен-
ки – диффузия преимущественно в поперечном направлении, зеленые –
в переднезаднем, синие – в вертикальном. Яркость линий зависит от величи-
ны показателя FA. На изображениях в аксиальной плоскости в зоны интере-
са входят непосредственно метастазы и перифокальное вещество головного
мозга в пределах 2 см

а б в

г

а б в

Рис. 5. МР-томограммы головного мозга в аксиальной плоскости (а–в), выполненные в режиме Т1 FSPGR с внутри-
венным контрастным усилением (гадобутрол 7,5 мл), полученные при контрольном исследовании через 1 мес после
СРХ. В головном мозге сохраняются очаги патологического повышения МР-сигнала округлой формы, соответствую-
щие метастазам. Однако по сравнению с дооперационным исследованием определяется уменьшение их линейных раз-
меров и визуальное уменьшение зоны отека



в поперечном направлении, зеле-
ные – в переднезаднем, синие –
в вертикальном. Яркость линий
зависит от величины показателя
FA, который является расчетным
и отражает степень направленнос-
ти диффузии. Помимо описанных
выше качественных показателей
оценивалось количественное значе-
ние FA, которое составило 0,0496
и 0,179 для метастаза в глубоких

отделах левой теменной доли и пе-
рифокального отека соответствен-
но, а также 0,0753 и 0,211 для мета-
стаза в субкортикальных отделах
левой теменной доли и перифо-
кального отека соответственно.

Контрольное исследование
было выполнено через 1 мес, по-
лученные при этом анатомичес-
кие изображения и изображения
в режиме ДТИ были выполнены

с теми же техническими параме-
трами, что и до облучения. 

На анатомических изображе-
ниях в головном мозге сохраня-
ются очаги патологического повы-
шения МР-сигнала округлой фор-
мы, соответствующие метастазам.
Однако по сравнению с доопера-
ционным исследованием опреде-
ляется уменьшение их линейных
размеров и визуальное уменьше-
ние зоны отека (рис. 5). При срав-
нении изображений до и после
лечения видно, что происходит
изменение направления диффу-
зии и увеличение показателя FA
(повышение яркости линий) в зо-
не отека и в центральных отделах
метастаза (рис. 6). Количествен-
ное значение FA составило 0,0625
и 0,221 для метастаза в глубоких
отделах левой теменной доли
и перифокального отека соответ-
ственно, а также 0,0953 и 0,222 для
метастаза в субкортикальных отде-
лах левой теменной доли и пери-
фокального отека соответственно.

Обсуждение

После проведения СРХ у па-
циента отмечено значительное
уменьшение размеров метастазов.
Это подтверждено при измерении
линейных размеров на рабочей
станции МРТ и при проведении
автоматической волюметрии на
станции планирования аппарата
СРХ (см. таблицу).

При анализе качественных
и количественных показателей
ДТИ выявлено, что после СРХ
диффузия становится более упо-
рядоченной (анизотропной). Это
проявляется в следующем:

– увеличение количествен-
ного показателя FA в централь-
ных отделах образования;
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Сравнение размеров и объема очагов метастатического поражения головного мозга 
до и через 1 мес после СРХ

Наименование
очага

LPD 12,5×19×20 10×12,5×11,5 3,26 1,98

LPS 11×12×10 9×7,7×5 0,57 0,36

LPS 9,5×16×11 7,5×14×7,3 0,47 0,15

Примечание. LPD – очаг в правой теменной доле, LPS – очаги в левой теменной доле.

Линейные размеры
очага до облучения

(оси X, Y, Z), мм

Линейные размеры очага
через 1 мес после облучения

(оси X, Y, Z), мм

Объем очага
до операции, см3

Объем очага 
через 1 мес 

после операции, см3

Рис. 6. Карты основного вектора диффузии, полученные после СРХ (а–г).
При сравнении изображений до и после лечения видно, что происходит изме-
нение направления диффузии и увеличение показателя FA (повышение ярко-
сти линий)

а б

гв



– появление на цветовых
картах группы вокселей, диффу-
зия в которых имеет одинаковое
направление;

– в периферических отделах
(в зоне отека) меняется направ-
ление диффузии с преобладани-
ем вертикального (синие оттенки
на картах основного вектора).

Таким образом, в ходе клини-
ческого наблюдения отмечалось
уменьшение объема метастазов
после проведения лучевой тера-
пии. Сопровождавшие его изме-
нения диффузионно-тензорных
изображений заключались глав-
ным образом в повышении ани-
зотропии диффузии в структуре
метастаза и в зоне перифокаль-
ного отека.

Полученные данные позволя-
ют нам предположить, что при
уменьшении объема метастаза
в ответ на лучевую терапию про-
исходит изменение его структу-
ры, приводящее к повышению
направленности диффузии в нем.
Аналогичные изменения в зоне
перифокального отека могут
быть вызваны уменьшением его
выраженности.

Заключение

Оценка количественных и ка-
чественных показателей диффу-
зионно-тензорных изображений
до и после стереотаксического ра-
диохирургического лечения ме-
тастазов головного мозга позво-
ляет получить информацию об
изменении процессов диффузии
в патологическом очаге и в окру-
жающих тканях. Метод имеет ряд
преимуществ, среди которых:

– неинвазивность;
– отсутствие лучевой нагрузки;
– возможность многократно-

го повторения;
– отсутствие необходимости

введения экзогенных препаратов;
– невысокая цена исследова-

ния по сравнению с ПЭТ КТ [7];
– короткое время выполнения,

что позволяет внедрить его в стан-
дартный протокол обследования;

– снижение операторозави-
симых факторов при интерпрета-
ции результатов.

Более подробное изучение из-
менений в перспективе может поз-
волить использовать метод для
оценки эффективности лучевой
терапии и при дифференциальной
диагностике продолженного роста
и лучевого некроза.
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