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Цель исследования – изучить изменение количественного картирования восприимчивости (QSM) магнитно-резонансной томогра-

фии (МРТ) головного мозга (ГМ) у пациентов с болезнью Альцгеймера (БА) и сопоставить с результатами морфометрического ис-

следования и состоянием когнитивных функций.

Материал и методы. В исследование включено 11 пациентов с БА (пять женщин и шесть мужчин; средний возраст – 75,3±9,4 го-

да; оценка по MoCA – 11,2±3,9) и 12 добровольцев без когнитивных нарушений (восемь женщин и четыре мужчины; средний воз-

раст – 72,7±8,9 года; оценка по MoCA – 26,7±0,9). QSM МРТ проводилась на томографе Signa PET/MR 3,0 T с использованием

32-канальной катушки. В обоих полушариях изучаемые области включали миндалевидное тело, хвостатое ядро, скорлупу, гиппо-

камп, бледный шар, зрительный бугор, лобные, височные, теменные и затылочные доли и заднюю поясную извилину. Для каждой об-

ласти были рассчитаны объем (воксели), QSM (ppm) и отношениеQSM/объем.

Результаты. У пациентов с БА в большинстве областей значения QSM и QSM/объем были больше, а объем – меньше, чем в конт-

рольной группе. Наибольшей чувствительностью и специфичностью обладали кора левой височной доли (объем, QSM и QSM/объ-

ем – SE ≥93,7, SP ≥90,4, AUC ≥0,921; p<0,0001), гиппокампы (объем и QSM/объем – SE ≥91,9, SP ≥89,1, AUC ≥0,939; p<0,0001)

и миндалевидные тела (объем – SE ≥88,4, SP ≥91,6, AUC ≥0,902; p<0,0001) обоих полушарий. В гиппокампах и миндалевидных те-

лах отношение QSM/объем обладало большей чувствительностью и специфичностью, чем QSM (ΔAUC ≥0,277±0,105, z≥2,636;

p≤0,0084). Наблюдалась корреляция между общим баллом по шкале MoCA и объемом миндалевидного тела, гиппокампа и коры ви-

сочной доли левого полушария (r≥0,429; p≤0,0026). Кроме того, имелась связь между общим баллом по шкале MoCA и QSM в хво-

статых ядрах и скорлупе обоих полушарий, в левой височной доле (r≥-0,429; p≤0,019) и QSM/объем в хвостатых ядрах и гиппокам-

пах обоих полушарий, в скорлупе и височной доле левого полушария (r≥-0,415; p≤0,014). 

Заключение. Настоящее исследование показало связь между QSM, соотношением QSM/объем, морфометрическими показателями

и общим баллом по шкале MoCA при БА. Отношение QSM/объем обладает большей чувствительностью и специфичностью, чем

QSM, в разграничении группы БА и контрольной группы.
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Objective: to investigate changes in quantitative susceptibility mapping (QSM) of magnetic resonance imaging (MRI) of the brain in patients

with Alzheimer's disease (AD) and to compare the results with those of a morphometric study and the state of cognitive functions.



Болезнь Альцгеймера (БА) – нейродегенеративное

заболевание, характеризующееся нарастающим снижением

когнитивных функций (КФ). Основными морфологиче-

скими признаками БА являются внеклеточное отложение

β-амилоида и внутриклеточное образование тау-нейрофиб-

риллярных клубков (НФК) в головном мозге (ГМ). В послед-

ние годы уделяется внимание отложению ионов железа

в ГМ при прогрессировании БА [1].

Впервые отложения железа в амилоидных бляшках

и в нейронах при БА были описаны L. Goodman [2],

B. Hallgren и P. Sourander [3]. Согласно экспериментальным

данным [4], увеличение содержания внеклеточного железа

предшествует образованию амилоидных бляшек в местах их

будущего формирования. По результатам гистохимических

исследований установлено перекрытие областей отложения

ионов железа и β-амилоида [5]. Ионы железа, взаимодейст-

вуя с β-амилоидом, способствуют образованию амилоид-

ных бляшек [6], а агрегаты ионов железа и β-амилоида акти-

вируют окислительный стресс [7]. Также отмечено пере-

крытие областей отложения железа и тау-НФК [8, 9].

По данным W. Wan и соавт. [10], избыточное отложение

ионов железа в нейронах может стимулировать гиперфос-

форилирование тау-белка и образование НФК.

В моделях БА выявлена ассоциация между нарушени-

ем обмена железа и поведением животных [11, 12]. В клини-

ко-морфологических исследованиях при БА также показана

связь между интенсивностью отложения ионов железа

в разных отделах больших полушарий и степенью когнитив-

ного снижения [13]. S. Ayton и соавт. [14] предположили,

что отложение ионов железа в ГМ может ускорять прогрес-

сирование клинических проявлений БА посредством усиле-

ния окислительного стресса и ферроптоза. 

Количественное картирование восприимчивости

(quantitative susceptibility mapping, QSM) – методика маг-

нитно-резонансной томографии (МРТ), позволяющая ко-

личественно изучать пространственное распределение маг-

нитной восприимчивости [15]. Основной вклад в результа-

ты QSM в ГМ вносят ионы железа (Fe3+). Предшествующие

исследования установили очень надежное (R2≥0,74;

р<0,0001) совпадение данных in vivo и ex vivo QSM МРТ с ре-

зультатами определения ионов железа методом масс-спект-

рометрии [16], рентгеновской флюоресцентной спектро-

скопии [17] и окраски вещества ГМ по Перлу [18].

В клинических условиях показана обратная связь ме-

жду толщиной коры, результатами QSM в больших полуша-

риях и когнитивным снижением [19]. H. Chen и соавт. [20]

выявили ассоциацию между QSM и нарушением функцио-

нальных связей между различными областями коры боль-

ших полушарий. По данным Y. Zhi и соавт. [21], значения

QSM при БА отрицательно коррелируют с рядом разделов

Краткой шкалы оценки психического статуса (Mini-Mental

State Examination, MMSE). У пациентов с семейным риском

развития БА повышенное отложение железа в гиппокампе

ассоциировалось с повышением QSM в этих областях

и ухудшением памяти на текущие события [22].

Целью настоящего исследования было изучение изме-

нений количественного картирования восприимчивости

при МРТ у пациентов с БА, сопоставление с результатами

морфометрического исследования и оценки КФ по Монре-

альской шкале оценки когнитивных функций (Montreal

Cognitive Assessment, MoCA).

Материал и методы. В исследование были включены

23 человека: 11 пациентов с БА (шесть мужчин и пять жен-

щин; средний возраст – 75,3±9,4 года; оценка по MoCA –

11,2±3,9) и 12 добровольцев без когнитивных нарушений

(четыре мужчины и восемь женщин; средний возраст –

72,7±8,9 года; оценка по MoCA – 26,7±0,9). Диагноз БА

был установлен на основании клинической картины, МРТ

ГМ и исключения других причин когнитивного снижения.

У шести пациентов диагноз был подтвержден исследовани-
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Material and methods. The study included 11 patients with AD (five women and six men; mean age 75.3±9.4 years; MoCA score 11.2±3.9)

and 12 volunteers without cognitive impairment (eight women and four men; mean age 72.7±8.9 years; MoCA score 26.7±0.9). QSM MRI was

performed on a Signa PET/MR 3.0 T tomograph using a 32-channel coil. In both hemispheres, the regions studied included the amygdala, cau-

date nucleus, putamen, hippocampus, globus pallidus, thalamus, frontal, temporal, parietal and occipital lobes, and posterior cingulate gyrus.

For each region, volume (voxels), QSM (ppm), and QSM/volume ratio were calculated.

Results. In patients with AD, QSM and QSM/volume values were higher and volume was lower than in the control group in most areas. The

left temporal lobe cortex (volume, QSM and QSM/volume – SE ≥93.7, SP ≥90.4, AUC ≥0.921; p<0.0001), the hippocampus (volume and

QSM/volume – SE ≥91.9, SP ≥89.1, AUC ≥0.939; p<0.0001) and the amygdala (volume – SE ≥88.4, SP ≥91.6, AUC ≥0.902; p<0.0001)

of both hemispheres had the highest sensitivity and specificity. In the hippocampi and amygdalae, the QSM/volume ratio had greater sensi-

tivity and specificity than QSM (ΔAUC ≥0.277±0.105, z≥2.636; p≤0.0084). There was a correlation between the total MoCA score and the

volume of the amygdala, hippocampus, and temporal lobe cortex of the left hemisphere (r≥0.429; p≤0.0026). In addition, there was a rela-

tionship between the total MoCA score and QSM in the caudate nuclei and putamen of both hemispheres, in the left temporal lobe (r≥-0.429;

p≤0.019) and QSM/volume in the caudate nuclei and hippocampi of both hemispheres, in the putamen and temporal lobe of the left hemi-

sphere (r≥-0.415; p≤0.014).

Conclusion. This study demonstrated a correlation between QSM, the QSM/volume ratio, morphometric parameters, and the total MoCA score

in AD. The QSM/volume ratio has greater sensitivity and specificity than QSM in distinguishing between the AD group and the control group.

Keywords: Alzheimer's disease; neurodegeneration; dementia; cognitive dysfunction; MoCA; atrophy; morphometry; quantitative susceptibility

mapping; MRI; QSM MRI; iron.
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ем ЦСЖ на β-амилоид 1–42 и тау-протеин 181. Остальным

больным определение β-амилоида 1–42 и тау-протеина 181

в ЦСЖ не проводились. Все участники исследования были

правшами от рождения. Состояние КФ определяли на ос-

новании шкалы MoCA. 

Критериями невключения в исследование для обеих

групп были: неврологические заболевания, очаговая невро-

логическая симптоматика при осмотре, признаки цереб-

ральной микроангиопатии на МРТ, предшествующие внут-

ричерепные хирургические вмешательства и противопока-

зания к проведению МРТ. Из анализа также исключались

серии с некорректным качеством МР-изображений.

МРТ-исследование. МРТ проводили на томографе

Signa PET/MR 3,0T (GE Healthcare, США) с использовани-

ем 32-канальной головной катушки. Помимо стандартных

протоколов сканирования (диффузионно-взвешенные изо-

бражения – ДВИ, Т1, Т2, Т2-FLAIR), исследование вклю-

чало QSM и Т1-изображения для последующей сегмента-

ции в автоматическом режиме. Серия QSM была получена

с использованием трехмерной градиентной эхо-последо-

вательности со следующими параметрами: TR (время по-

вторения) – 38,8 с; TE (время эхо) – MinFull, количество

ТЕ – 4, FOV (поле обзора) – 24 см, FA (угол поворота) – 17°,

толщина среза – 2 мм, матрица – 320×288. Для Т1-анатоми-

ческих изображений использовалась последовательность

IR-FSPGR с изотропным пространственным разрешением

1 мм в сагиттальной проекции (TR – 7,7 мс, TE – MinFull

эхо, FA – 11°, матрица – 256×256). 

Для каждого обследуемого был создан индивидуаль-

ный анатомический атлас головного мозга с использовани-

ем программы FastSurfer [23]. Для построения индивидуаль-

ной сегментации был взят атлас Дезикан–Киллиани [24].

Параллельно выполнялась обработка серии QSM (рис. 1).

Для этого был применен алгоритм объединения фаз сигна-

ла, при этом оптимальные веса и разворот фазы осуществ-

лялись с помощью методики Laplacian (MEDI) с коррекци-

ей биполярного чтения, что позволяло удалить вклад фона

в фазовый сигнал. Для удаления фона использовался метод

VSHARP (STIsuite) [25] со средним сферическим значением

(SMV) 12 мм. Далее применялся метод нелинейной инвер-

сии диполя (NDI), который позволял интерпретировать

данные QSM с учетом особенностей магнитной структуры

тканей и посредством устранения возможных артефактов

(рис. 2). Количественные значения QSM рассчитывались

в частях на миллион (ppm).

На следующем этапе при помощи приложения

MATLAB (MathWorks, Natick, MA) было выполнено со-

вмещение данных QSM и индивидуального атласа с ис-

пользованием алгоритма корегистрации SPM12

(Wellcome Centre for Human Neuroimaging, UCL Queen

Square Institute of Neurology, Великобритания,

https://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/). Полное совпадение во-

кселей между Т1-ВИ и картами QSM было достигнуто по-

средством пространственного выравнивания данных.

В обоих полушариях изучаемые области (region of interest,

ROI) включали миндалевидное тело, хвостатое ядро, гип-

покамп, бледный шар, скорлупу, зрительный бугор, кору

лобных, теменных, височных и затылочных долей и зад-

нюю поясную извилину. Для каждой области были полу-

чены ее объем в вокселях и средние значения QSM. Учи-
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Рис. 1. Алгоритм и последовательность 

обработки результатов и выходных данных QSM. 

Данные Т1-ВИ подвергались автосегментации 

для выделения изучаемых областей (ROI) 

с последующей корегистрацией с данными QSM1

Fig. 1. Algorithm and sequence of processing QSM results 

and output data. T1-WI data underwent autosegmentation 

to identify regions of interest (ROI), followed 

by co-registration with QSM data

Амплитуда Т1Фаза

Маска

ROI-

анализ

Удаление 

фонового поля QSM Атлас

Разворот 

фазы

Совмещение

в SPM12

Рис. 2. Карты QSM.

а – пациент с БА: отложение парамагнетика 

в области скорлупы (белые стрелки); б – пациент 

контрольной группы: отложений парамагнетика нет

Fig. 2. QSM maps.

a – patient with AD: paramagnetic deposition 

in the putamen area (white arrows); б – patient 

in the control group: no paramagnetic deposition

а б

1Цветные рисунки к этой статье представлены на сайте журнала:

nnp.ima-press.net



тывая, что значения QSM в определенной степени зави-

сят от объема изучаемой области, для повышения точно-

сти результатов было рассчитано отношение QSM / объ-

ем области [26].

Статистический анализ. Анализ результатов проводи-

ли с помощью программ SPSS 23,0 и MedCalc 23.2.1. Нор-

мальность распределения определялась на основании кри-

терия Шапиро–Уилка. Минимальное число наблюдений

было рассчитано на основании средних различий QSM ме-

жду группами и их стандартных отклонений [27]. В зависи-

мости от распределения непрерывные числовые данные

в независимых выборках сравнивались при помощи t-теста

для независимых выборок или U-критерия Манна–Уитни.

Анализ связи между показателями проводили с помощью

рангового корреляционного анализа Кендалла (Tau-b) и ча-

стичного корреляционного анализа. Корреляция классифи-

цировалась как очень сильная (r=0,9–1,0), сильная

(r=0,7–0,89), средняя (r=0,4–0,69), слабая (r=0,1–0,39)

и отсутствующая (r<0,1) [28]. Чувствительность и специ-

фичность результатов оценивались посредством ROC-ана-

лиза. На основании площади под кривой (AUC) результаты

расценивали как отличные (0,9–1,0), хорошие (0,8–0,89),

удовлетворительные (0,7–0,79) и ненадежные (0,6–0,69)

[29]. Результаты считались статистически значимыми при

p<0,05.

Результаты. Морфометрический анализ. В группе БА

при сопоставлении с контрольной группой наиболее значи-

тельно уменьшался объем коры височных долей [-25,3%;

95% доверительный интервал (ДИ) от -19,6 до -31,2%], гип-

покампов (-29,5%; 95% ДИ от -22,1 до -36,4%) и миндале-

видных тел (-40,1%; 95% ДИ от -32,8 до -47,2%). Кроме это-

го, значимые различия между группами были выявлены

в объеме хвостатых ядер, теменных долей и левого зритель-

ного бугра (табл. 1). При ROC-анализе наиболее значимым

(AUC≥0,9) для разграничения групп оказалось уменьшение

объема левого гиппокампа, коры височных долей и минда-

левидных тел обоих полушарий (табл. 2).

Количественное картирование восприимчивости

(QSM). Значимое увеличение QSM в группе БА отмеча-

лось в хвостатых ядрах, в скорлупе, в коре лобных и заты-

лочных долей обоих полушарий, а также в коре височной

и теменной долей левого полушария (см. табл. 1). Разли-

чий в QSM в гиппокампах и в миндалевидных телах меж-

ду группами не наблюдалось, что было обусловлено зна-

чительным уменьшением объема этих структур. При про-

ведении ROC-анализа наиболее значимой в дифференци-

ровании групп была височная доля левого полушария

(см. табл. 2).

Отношение QSM/объем. Определение отношения

QSM/объем позволило рассчитать количественную магнит-
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Таблица 1. Объем,  QSM и отношение QSM/объем в группе БА и в контрольной группе

Table 1. Volume,  QSM and QSM/volume rat io  in  the  AD group and in  the  control  group

Изучаемая область Полушарие
Объем (воксели) QSM (10-3) QSM/объем (10-6)

БА (n=11) КГ (n=12) БА (n=11) КГ (n=12) БА (n=11) КГ (n=12)

Миндалевидное Правое 1124±437** 1786±292 0,034±0,009 0,033±0,005 28,9±5,2** 18,4±2,5
тело Левое 904±245** 1611±238 0,038±0,013 0,035±0,004 42,1±5,7** 21,3±3,9

Хвостатое ядро Правое 3172±650** 3447±442 0,033±0,009** 0,025±0,005 10,2±3,1** 7,1±1,9
Левое 3117±600** 3374±440 0,029±0,005** 0,022±0,004 9,3±2,5** 6,6±1,8

Гиппокамп Правое 3041±678** 4249±599 0,030±0,007 0,027±0,003 9,7±2,6** 6,4±1,1
Левое 2951±514** 4198±517 0,031±0,005 0,028±0,005 10,7±2,9** 6,6±1,3

Бледный шар Правое 1838±237 1959±212 0,038±0,013 0,034±0,007 20,9±6,6 17,1±2,9

Левое 1889±311 1941±166 0,045±0,012 0,035±0,008 24,1±7,9 18,2±4,6

Скорлупа Правое 3981±752 4615±675 0,039±0,011* 0,030±0,005 10,2±3,6* 6,3±1,2
Левое 4040±783 4582±574 0,037±0,009* 0,029±0,005 9,7±3,4* 6,1±1,5

Зрительный Правое 5887±800 6558±663 0,022±0,004 0,020±0,003 3,8±0,8* 3,1±0,5
бугор Левое 6121±742* 6910±1013 0,021±0,003 0,021±0,003 3,6±0,7* 3,0±0,6

Лобная доля Правое 63 796±6867 70 773±12 104 0,021±0,003** 0,017±0,002 0,31±0,07 0,25±0,07

Левое 62 549±7691 70 618±11 556 0,021±0,004* 0,018±0,002 0,34±0,09* 0,26±0,05

Теменная доля Правое 46 742±5230* 54 277±9673 0,018±0,002 0,019±0,003 0,39±0,07 0,36±0,12

Левое 45 288±5371* 52 541±9429 0,0185±0,002* 0,017±0,002 0,41±0,08* 0,34±0,11

Височная доля Правое 31 463±6686** 41 561±6694 0,022±0,004 0,020±0,002 0,71±0,22* 0,48±0,17
Левое 32 135±4268** 42 650±7317 0,024±0,004** 0,018±0,002 0,73±0,23** 0,42±0,14

Затылочная доля Правое 27 258±3863 31 511±5651 0,021±0,005** 0,017±0,004 0,77±0,19 0,55±0,11

Левое 27 788±3407 31 538±4804 0,023±0,002** 0,019±0,002 0,69±0,21 0,60±0,13

Задняя поясная Правое 2518±403 2881±697 0,018±0,004 0,018±0,005 7,21±1,85 6,79±2,18

извилина Левое 2605±489 2936±694 0,018±0,003 0,021±0,004 6,71±1,91 6,14±1,75

Примечание. БА – группа пациентов с БА; КГ – контрольная группа. Полужирным шрифтом выделены статистически значимые различия между группой БА

и КГ; * – р<0,05; ** – p<0,01.
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ную восприимчивость в одном вокселе. В группе БА в боль-

шинстве областей QSM в вокселе была больше, чем в конт-

рольной группе. Значимые различия отмечались в миндале-

видных телах, хвостатых ядрах, гиппокампах, скорлупе,

зрительных буграх и в коре височных долей обоих полуша-

рий, а также в коре левой лобной и теменной долей (см.

табл. 1). По данным ROC-анализа было установлено, что

наибольшую чувствительность и специфичность в разгра-

ничении групп имели гиппокампы и височные доли обоих

полушарий (см. табл. 2). В целом отношение QSM/объем

обладало большей чувствительностью и специфичностью,

чем только QSM, особенно в областях ГМ с выраженной ги-

потрофией (рис. 3 и 4).

Шкала MoCA и морфометрический анализ. По результа-

там рангового корреляционного анализа были выявлены

средние достоверные связи между общим баллом по шкале

MoCA и объемом миндалевидного тела, гиппокампа и коры

височной доли левого полушария (табл. 3).

Шкала MoCA и количественное картирование воспри-

имчивости. При сопоставлении результатов шкалы

MoCA и значений QSM средняя обратная связь между

этими показателями была выявлена в хвостатых ядрах

и скорлупе обоих полушарий, а также в левой височной

доле. В остальных областях связи были слабыми (в том

числе и статистически значимыми) или отсутствовали

(см. табл. 3).

Шкала MoCA и отношение QSM/объем. Более информа-

тивным оказалось сопоставление шкалы MoCA и отноше-

ния QSM/объем. Средние отрицательные связи между эти-

ми показателями наблюдались в хвостатых ядрах и гиппо-

кампах обоих полушарий, в скорлупе и в височной доле ле-

вого полушария, а также в затылочной доле правого полу-

шария (см. табл. 3).

Обсуждение. Несмотря на то что первые данные

о повышении содержания ионов железа при БА были по-

лучены более 60 лет назад [2, 3], их роль в патогенезе

и прогрессировании БА остается открытой. S. Lee

и G.G. Kovacs [30] рассматривают три варианта роли же-

леза при БА: 1) накопление железа является следствием

отложения β-амилоида и образования тау-НФК; 2) нако-

пление железа запускает отложение β-амилоида и образо-

вание тау-НФК и предшествует им; 3) накопление железа,

β-амилоида и тау-НФК протекает параллельно и незначи-

тельно связано между собой.

Внедрение в клиническую практику метода количест-

венного картирования восприимчивости позволило при-
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Таблица 2. Результаты ROC-анализа объема,  QSM и отношения QSM/объем между группой БА 
и контрольной группой

Table 2. Resul ts  o f  ROC analys is  o f  volume,  QSM, and the  QSM/volume rat io  between the  AD group 
and the  control  group

Изучаемая 
Полушарие

Объем (воксели) QSM (10-3) QSM/объем (10-6)

область SE SP AUC z SE SP AUC z SE SP AUC z

Миндалевидное Правое 88,4 91,6 0,902** 5,361 57,5 73,8 0,527 0,202 72,3 95,1 0,855** 4,027

тело Левое 90,7 94,3 0,990** 38,123 54,2 86,4 0,550 0,338 76,9 93,6 0,891** 5,544

Хвостатое ядро Правое 54,7 84,3 0,629 1,021 81,0 90,7 0,823** 3,223 71,7 91,3 0,810* 2,759

Левое 37,3 90,8 0,636 0,905 78,4 93,6 0,886** 5,471 68,4 96,2 0,873** 4,855

Гиппокамп Правое 83,7 94,0 0,886** 4,683 57,5 82,8 0,686 1,495 90,7 91,4 0,955** 10,831

Левое 97,8 89,1 0,939** 8,258 63,9 75,1 0,663 1,510 91,9 92,7 0,964** 13,471

Бледный шар Правое 72,7 64,0 0,655 1,232 46,6 87,3 0,595 0,725 67,2 86,4 0,659 1,288

Левое 45,7 83,7 0,575 0,395 52,0 90,1 0,723 1,929 81,9 80,9 0,789* 2,554

Скорлупа Правое 44,8 89,2 0,732* 2,056 65,2 86,2 0,821* 2,686 72,7 88,2 0,791* 2,550

Левое 43,4 94,0 0,718 1,839 72,9 89,8 0,786* 2,535 68,4 85,4 0,809** 3,010

Зрительный Правое 72,6 71,4 0,745* 2,198 79,1 51,6 0,673 1,326 75,1 72,3 0,768* 2,535

бугор Левое 63,1 83,8 0,791* 2,719 83,9 47,2 0,632 1,028 81,0 70,9 0,786* 2,745

Лобная доля Правое 81,8 82,7 0,759* 2,219 74,7 87,2 0,805** 3,167 67,9 86,2 0,818** 3,125

Левое 87,1 84,4 0,773* 2,180 58,2 91,0 0,811** 3,029 63,4 88,9 0,805* 2,994

Теменная доля Правое 93,6 66,0 0,807* 2,710 72,5 59,7 0,605 0,799 86,9 67,0 0,686 1,392

Левое 91,3 63,7 0,782* 2,452 69,5 68,4 0,764* 2,395 90,1 82,4 0,805* 2,746

Височная доля Правое 94,9 88,3 0,908** 4,783 48,1 91,6 0,718 1,711 94,6 83,8 0,882** 4,305

Левое 95,6 90,7 0,921** 4,779 93,7 90,4 0,923** 7,024 97,2 90,4 0,945** 7,846

Затылочная доля Правое 85,7 62,6 0,719 1,573 81,8 83,8 0,873 4,739 83,1 90,0 0,932** 8,019

Левое 89,9 66,1 0,703 1,663 72,6 80,3 0,845 4,111 86,7 84,1 0,782* 2,375

Задняя поясная Правое 54,6 83,5 0,691 1,525 82,0 59,4 0,595 0,705 81,5 48,7 0,564 0,470

извилина Левое 72,7 77,2 0,673 1,367 72,8 65,1 0,786* 2,688 73,9 63,2 0,618 0,904

Примечание. SE– чувствительность; SP– специфичность; z – z-статистика. Полужирным шрифтом выделены значения AUC ≥0,9. Статистически значимые

различия между группой БА и КГ: * – р<0,05; ** – p<0,01.
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жизненно с высокой точностью изучать пространственное

и количественное распределение железа в ГМ [16–18].

Особенностью настоящего исследования был не только

расчет морфометрических показателей и суммарного QSM

в пределах изучаемой области, но и интеграция данных ин-

дивидуальной морфометрии, QSM и QSM/объем в единую

систему координат, что позволило провести анализ связи

этих параметров c изменением общего балла по шкале

MoCA.

Морфометрический анализ. При морфометрическом

анализе было выявлено значимое уменьшение объема боль-

шинства областей ГМ в группе БА. Наиболее значимым для

дифференциации групп было уменьшение объема миндале-

видных тел и коры височных долей обоих полушарий, а так-

же уменьшение объема левого гиппокампа, что в целом со-

гласуется с выполненными ранее исследованиями с поправ-

кой на стадию и вариант БА [19, 31, 32].
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Таблица 3. Ранговый корреляционный 
анализ (Kendal l ' s  Tau-b)  между 
общим баллом по шкале MoCA, 
объемом изучаемой области,  QSM
и отношением QSM/объем

Table 3. Rank corre lat ion analys is  
(Kendal l ' s  Tau-b)  between 
the  to tal  score  on the  MoCA scale,  
the  volume of  the  s tudied area,  
QSM and the  QSM/volume rat io

Исследуемая 
Полушарие

Объем QSM QSM/
область (воксели) (10-3) объем (10-6)

Миндалевидное Правое 0,392* 0,084 -0,272

тело Левое 0,459** 0,019 -0,340*

Хвостатое ядро Правое 0,204 -0,429** -0,452**
Левое 0,126 -0,478** -0,511**

Гиппокамп Правое 0,388* -0,207 -0,472**
Левое 0,473** -0,113 -0,459**

Бледный шар Правое 0,117 -0,094 -0,180

Левое 0,087 -0,279 -0,337*

Скорлупа Правое 0,200 -0,451* -0,350*

Левое 0,233 -0,469* -0,433*

Зрительный Правое 0,233 -0,091 -0,229

бугор Левое 0,330* -0,173 -0,316*

Лобная доля Правое 0,295 -0,243 -0,286

Левое 0,324* -0,311 -0,346*

Височная доля Правое 0,379* -0,231 -0,371*

Левое 0,437** -0,498** -0,461**

Теменная доля Правое 0,320* 0,124 -0,128

Левое 0,262 -0,325* -0,321*

Затылочная доля Правое 0,340* -0,335* -0,415**
Левое 0,388* -0,344* -0,324*

Задняя поясная Правое 0,214 0,322 0,047

извилина Левое 0,165 0,361 -0,155

Примечание. Полужирным шрифтом выделены корреляционные связи

средней силы. Статистическая значимость различий: * – р<0,05; 

** – p<0,01.
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Рис. 3. Сравнительный ROC-анализ результатов морфометрии,

QSM и отношения QSM/объем левого гиппокампа: 

1) объем – QSM: ΔAUC – 0,250±0,151; 95% ДИ 0,046–0,546;

z=1,655; р=0,0980; 2) QSM/объем – QSM: ΔAUC –

0,277±0,105; 95% ДИ 0,071–0,483; z=2,636; р=0,0084;

3) объем – QSM/объем: ΔAUC – 0,027±0,062, 

95% ДИ от -0,094 до 0,149; z=0,438; р=0,6615

Fig. 3. Comparative ROC analysis of morphometry, QSM, 

and QSM/volume results for the left hippocampus.

1) volume – QSM: ΔAUC – 0.250±0.151; 95% CI 0.046–0.546;

z=1.655; р=0.0980; 2) QSM/volume – QSM: 

ΔAUC – 0.277±0.105; 95% CI 0.071–0.483; z=2.636; 

р=0.0084; 3) volume – QSM/volume: ΔAUC – 0.027±0.062,

95% CI from -0.094 to 0.149; z=0.438; р=0.6615
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Рис. 4. Сравнительный ROC-анализ результатов морфометрии,

QSM и отношения QSM/объем левого миндалевидного тела: 

1) объем – QSM: ΔAUC – 0,441±0,147; 95% ДИ 0,153–0,729;

z=2,997; р=0,0027; 2) QSM/объем – QSM: ΔAUC –

0,341±0,127; 95% ДИ 0,091–0,591; z=2,675; р=0,0075;

3) объем – QSM/объем: ΔAUC – 0,100±0,064; 

95% ДИ от -0,025 до 0,225; z=1,563; р=0,118

Fig. 4. Comparative ROC analysis of morphometry results, 

QSM, and the QSM/volume ratio of the left amygdala: 

1) volume – QSM: ΔAUC – 0.441±0.147; 95% CI 0.153–0.729;

z=2.997; р=0.0027; 2) QSM/volume – QSM: 

ΔAUC – 0.341±0.127; 95% CI 0.091–0.591; z=2.675; 

р=0.0075; 3) volume – QSM/volume: ΔAUC – 0.100±0.064;

95% CI from -0.025 to 0.225; z=1.563; р=0.118
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Количественное картирование восприимчивости.

При анализе результатов QSM в группе БА было установ-

лено его повышение почти в половине изученных облас-

тей, что ранее было показано в ряде исследований [20, 33].

Важно отметить, что QSM определяется в границах изуча-

емой области и поэтому в определенной степени зависит

от ее объема. В этих случаях для разграничения групп бо-

лее специфичным и чувствительным был морфометриче-

ский анализ.

Также в ряде областей ГМ была отмечена обратная

корреляция между QSM и общим баллом по шкале MoCA,

что косвенно позволяет предполагать роль отложений желе-

за в когнитивном снижении при БА. В ранее выполненных

исследованиях повышение QSM и его ассоциация с когни-

тивным снижением были выявлены не только в этих,

но и в других областях ГМ [19, 21]. Различия в результатах,

так же как и при оценке морфометрических показателей,

вероятно, могут быть объяснены стадией и фенотипом БА.

Так, D. Li и соавт. [33] установили увеличение числа облас-

тей с повышением значений QSM по мере нарастания ког-

нитивного снижения от умеренных когнитивных наруше-

ний до деменции. Кроме того, у лиц с умеренными когни-

тивными нарушениями по данным QSM МРТ (7,0 Т) и по-

зитронно-эмиссионной томографии с 11C-Pittsburgh com-

pound B (11C-PiB) было выявлено совпадение областей ма-

ксимального повышения QSM и отложений β-амилоида

[34]. Согласно результатам нашего исследования, наиболее

специфичным и чувствительным для БА оказалось повыше-

ние показателей QSM в височной доле левого полушария.

В других отделах ГМ специфичность и чувствительность

повышения QSM были ниже, что совпадало с данными

H.G. Kim и соавт. [35]. 

Отношение QSM/объем. Расчет отношения QSM/объ-

ем позволил определить количественное картирование

восприимчивости в одном вокселе и опосредованно кон-

центрацию железа. Согласно полученным результатам, от-

ношение QSM/объем позволяло более точно дифференци-

ровать группу БА и контрольную группу, в том числе по

степени когнитивного снижения. В первую очередь это от-

носилось к областям ГМ с выраженной атрофией – минда-

левидным телам, гиппокампам и левой височной доле. От-

ношение QSM/объем более надежно, чем суммарное QSM,

коррелировало с состоянием КФ по шкале MoCA. На мо-

мент публикации данной статьи имелось только одно ис-

следование с расчетом отношения QSM/объем, в котором

была показана ассоциация между отношением QSM/объ-

ем (мл) и снижением КФ применительно к определенным

отделам гиппокампа [26]. Основным отличием нашего ис-

следования был расчет объема в вокселях, что позволяло

получить более точную информацию о значениях QSM

в единице объема. Кроме этого, мы провели расчет

QSM/объем не только в гиппокампе, но и в других облас-

тях ГМ.

Заключение. Таким образом, в результате исследова-

ния была показана связь между морфометрическими пока-

зателями, методом количественного картирования вос-

приимчивости и состоянием КФ при БА. Расчет отноше-

ния QSM/объем позволил более точно интерпретировать

результаты QSM МРТ в изучаемой области и косвенно

оценивать концентрацию ионов железа в одном вокселе.

Для ряда областей ГМ объем области и отношение

QSM/объем имели лучшую чувствительность и специфич-

ность, чем QSM. Дальнейшие исследования с применени-

ем QSM МРТ позволят углубить знания о роли железа

в развитии БА, а также смогут улучшить диагностику

и оказать влияние на разработку новых направлений лече-

ния БА [36].

Ограничением данного исследования является неболь-

шой размер обеих групп. Также важно учитывать, что, не-

смотря на ведущий вклад ионов железа в показатели QSM,

последние в определенной степени зависят от наличия

в изучаемой области ГМ и других парамагнитных веществ.
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