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ВВЕДЕНИЕ: Наличие неуклонно прогрессирующего неврологического дефицита у  пациентов с  рассеянным склерозом 
(РС) — основное показание для проведения комплексной реабилитации с привлечением мультидисциплинарной команды 
специалистов. Детальный анализ изменений коннективности головного мозга может дать лучшее понимание того, какие 
компенсаторные механизмы головного мозга способствуют продуктивной реабилитации. 
Следует отметить, что возможность применения функциональной МРТ покоя (фМРТп) в качестве методики оценки резуль-
татов нейрореабилитации до сих пор изучена недостаточно. 
ЦЕЛЬ: Оценка ранних и  отсроченных изменений коннектома головного мозга у  пациентов с  рассеянным склерозом 
до и после комплексной нейрореабилитации путем выполнения функциональной МРТ покоя. 
МАТЕРИАЛЫ И  МЕТОДЫ: В  исследовании приняли участие 15 пациентов с  рассеянным склерозом (EDSS 1,5–6). 
Комплексный неврологический осмотр проводился до и после прохождения комплексной стационарной нейрореабилитации. 
Функциональная МРТ покоя была проведена в трех контрольных точках: до поступления, в течение 3–5 дней после завер-
шения нейрореабилитации, в течение 25–30 дней после выписки. 
Статистика: Статистическая обработка и оценка результатов данных фМРТ проводилась с использованием программ-
ного пакета CONN v.22 (p-FDR<0,05). 
РЕЗУЛЬТАТЫ: Выявлено снижение коннективности между регионами сети пассивного режима работы мозга (СПРРМ), 
субкаллозальной и  затылочной корой (T=–8,34, Т=–9,12), повышение коннективности между регионами СПРРМ 
и левой верхней теменной долькой (T=11,72). Повысилась коннективность между левой верхней теменной долькой и эле-
ментами сети определения значимости (Т=8,38). Связанность между компонентами зрительных сетей и  правой лобной 
долей повысилась (Т=7,04), при этом связанность с левыми лобной и височной долями снизилась (Т=–8,69, T=–17,68). 
ОБСУЖДЕНИЕ: Снижение коннективности в элементах СПРРМ у пациентов свидетельствует о стабилизации ее функцио-
нирования и восстановлении связи между ней и субкаллозальной корой, относящейся к лимбической системе. Снижение 
связанности между язычной извилиной и регионами СПРРМ и одновременное повышение связанности с элементами пра-
вой лобной доли может свидетельствовать о повышении функционирования системы направленных действий. Повышение 
коннективности между элементами сети определения значимости и верхней левой теменной долькой может свидетельство-
вать об улучшении функционирования сенсомоторной системы, в том числе ее осознанных компонентов. Повышение свя-
занности между элементами медиальной зрительной сети и правой лобной доли также может свидетельствовать о повыше-
нии качества направленных сенсомоторных действий, в  том числе в  системе «зрение-рука». Снижение коннективности 
между элементами правой затылочной доли и правыми отделами соматосенсорной сети, отвечающими за восприятие про-
странства, расположения конечностей, а также с левыми лобным полем зрения, предклиньем и левой нижней височной 
извилиной, более вероятно, связано с реорганизацией структур направленного движения глаз и внимания. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Выявленные ранние и поздние изменения функциональных сетей головного мозга свидетельствуют о сни-
жении патологической активности сети пассивного режима работы мозга, повышении активности структур, участвующих 
в сенсорной обработке пространства (в том числе зрительной и слуховой), а также повышении активности сети определе-
ния значимости и элементов обработки информации от анализаторов проприоцептивной чувствительности. 
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INTRODUCTION: The presence of steadily progressive neurological deficit in patients with multiple sclerosis (MS) is the main 
indication for complex rehabilitation with the involvement of a multidisciplinary team of specialists. A detailed analysis of changes 
in brain connectivity may provide a better understanding of which compensatory brain mechanisms contribute to productive 
rehabilitation. MRI markers of neurorehabilitation, on the other hand, can facilitate the standardization of rehabilitation meas-
ures, help ensure an individual approach and objectify the results of the treatment process. 
It should be noted that the possibility of using functional resting state MRI (rs-fMRI) as a technique for assessing the results of 
neurorehabilitation has still not been sufficiently studied. 
OBJECTIVE: To evaluate early and delayed changes in the brain connectome in patients with multiple sclerosis before and after 
complex neurorehabilitation by using resting state functional MRI. 
MATERIALS AND METHODS: The study involved 15 patients with multiple sclerosis (EDSS 1.5–6). A comprehensive neuro-
logical examination was performed before and after comprehensive inpatient neurorehabilitation. 
Resting state functional MRI was performed at three control points: before admission, within 3–5 days after completion of neu-
rorehabilitation, and within 25–30 days after discharge. 
Statistics: Statistical processing and evaluation of fMRI data results was carried out using the CONN v.22 software package 
(p-FDR<0,05). 
RESULTS: A decrease in connectivity between the regions of the default mode network of the brain (DMN), the subcallosal and 
occipital cortex (T=–8,34, Т=–9,12), and an increase in connectivity between the regions of the DMN and the left superior pari-
etal lobule were revealed (T=11,72). There was also increased connectivity between the left superior parietal lobule and elements 
of the salience network (Т=8,38). Connectivity between visual network components and the right frontal lobe increased 
(Т=7,04), while connectivity with the left frontal and temporal lobes decreased (Т=–8,69, T=–17,68). 
DISCUSSION: A decrease in connectivity in the elements of the DMN in patients indicates the stabilization of its functioning and 
the restoration of the connection between it and the subcallosal cortex, which belongs to the limbic system. A decrease in connec-
tivity between the lingual gyrus and the DMN regions and a simultaneous increase in connectivity with elements of the right frontal 
lobe may indicate an increase in the functioning of the directed action system. The identified increase in connectivity between ele-
ments of the salience network and the left superior parietal lobule may indicate an improvement in the functioning of the sensori-
motor system, incl. its conscious components. Increased connectivity between elements of the medial visual network and the right 
frontal lobe may also indicate an increase in the quality of directed sensorimotor actions, incl. in the «vision-hand» system. 
Reduced connectivity between elements of the right occipital lobe and the right sections of the somatosensory network, responsible 
for the perception of space, the location of the limbs, as well as with the left frontal visual field, precuneus and left inferior temporal 
gyrus, more probably associated with a reorganization of the structures of directional eye movement and attention. 
CONCLUSION: The identified early and late changes in the functional networks of the brain indicate a decrease in the patholog-
ical activity of the network of the default mode of the brain, an increase in the activity of structures involved in sensory processing 
of space (including visual and auditory), as well as an increase in the activity of the salience network and elements of information 
processing from analyzers of proprioceptive sensitivity. 
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Введение. Рассеянный склероз — иммуноопосре-
дованное, воспалительное, демиелинизирующее 
и  нейродегенеративное заболевание центральной 
нервной системы, распространенность которого 
в  мире составляет до  2  млн случаев [1]. Средний 
показатель заболеваемости рассеянным склерозом 
(РС) в Российской Федерации составляет 3,8 случая 
на  100 тыс. населения со среднегодовым темпом 
прироста на 4,8% (с 2009 по 2019 г.) [2]. 

Клиническая эволюция РС может проходить 
двумя основными путями: рецидивирующим и  про-
грессирующим. Чаще заболевание дебютирует 
через рецидивирующую форму, проявляющуюся 
отдельными эпизодами неврологических нарушений 
с  последующей частичной или полной ремиссией 
или ее отсутствием [3, 4]. 

Установлено, что пациентам с  минимальными 
функциональными нарушениями (EDSS 1) на фоне 
приема плацебо потребовалось 8,95  года 
до ограничения мобильности (EDSS 4) и 18,48 года, 
чтобы нуждаться во вспомогательных приспособле-
ниях для ходьбы (EDSS). Применение препаратов, 
изменяющих течение рассеянного склероза 
(ПИТРС), отсрочило это время на 3,51 и 3,09 года 
соответственно [5]. ПИТРС кардинально поменяли 
перспективы для пациентов с  этим заболеванием, 
тем не менее в настоящее время имеется недостаточ-
ное количество данных для прогнозирования отда-
ленных исходов заболевания на фоне ПИТРС [6]. 

Наличие неуклонно прогрессирующего неврологи-
ческого дефицита у пациентов с РС — основное пока-
зание к  проведению комплексной реабилитации 
с привлечением мультидисциплинарной команды спе-
циалистов. При этом окончательный объем реабили-
тационных мероприятий определяется индивидуально 
с  учетом возможностей и  потребностей конкретного 
пациента, а  также оснащенности базы, на  которой 
проводится нейрореабилитация. Для оценки функ-
ционального статуса пациентов и результатов прове-
денного лечения до  сих пор используются клиниче-
ские шкалы, отображающие результаты выполнения 
задания в  конкретный промежуток времени, но не 
характеризующие комплексные изменения в  функ-
ционировании сетей головного мозга. 

К современным способам изучения нейропластич-
ности относят функциональную магнитно-резонанс-
ную томографию (фМРТ) головного мозга, при этом 
детальный анализ изменений коннективности может 
дать лучшее понимание того, какие компенсаторные 
механизмы головного могза способствуют продук-
тивной реабилитации [7]. МРТ-маркеры нейрореа-
билитации, с другой стороны, могут способствовать 
стандартизации реабилитационных мероприятий, 
обеспечению индивидуального подхода и объективи-
зации результатов лечебного процесса [8]. 

Имеющиеся в зарубежной литературе исследова-
ния направлены преимущественно на  сравнение 
результатов эффективности различных реабилита-

ционных методик, но не на возможность применения 
фМРТ покоя в  качестве объективного маркера 
оценки комплексной нейрореабилитации в рутинной 
клинической практике в раннем и позднем постреа-
билитационных периодах. 

Цель. Оценка ранних и  отсроченных изменений 
коннектома головного мозга у  пациентов с  рассе-
янным склерозом до и после комплексной нейрореа-
билитации с помощью функциональной МРТ покоя. 

Материалы и  методы. Исследование одобрено 
Экспертным советом по  этике при СПб ГБУЗ 
«Городская больница № 40» Минздрава (выписка 
из  протокола заседания № 223 от  29.09.2022  г.). 
Пациенты подписывали добровольное информиро-
ванное согласие. 

С помощью фМРТ покоя была проведена ком-
плексная оценка коннектома головного мозга 
у  пациентов с  рецидивирующе-ремиттирующим 
типом РС в  ранний и  поздний постреабилитацион-
ные периоды. Всего обследовано 15 пациентов, 
из  них 6  мужчин и  9 женщин, средний возраст  — 
40,3 года (от 21 до 60 лет). 

До поступления на реабилитацию всем пациентам 
был проведен комплексный неврологический 
осмотр с  использованием шкалы EDSS, тестов 
на  дальность и  скорость ходьбы, баланс, функции 
верхних конечностей, когнитивный статус, а  также 
субъективных опросников. 

Далее пациенты проходили комплексную высоко-
интенсивную стационарную нейрореабилитацию 
длительностью 5 недель, включавшую около 200 
процедур. Порядок лечения определяла мультимо-
дальная команда специалистов, курс и объем проце-
дур назначались индивидуально в  зависимости 
от  реабилитационных потребностей и  потенциала 
пациентов. Реабилитационный процесс включал 
в  себя антиспастический массаж, комплексную 
физиотерапию (грязелечение, водолечение, магни-
тотерапию), специальную лечебную гимнастику, 
а также роботизированную механотерапию, занятия 
на  стабилоплатформах и  современных тренажерах 
с системой биологической обратной связи. 

Всем пациентам была проведена функциональная 
МРТ в  состоянии покоя в  трех временных точках: 
до  начала курса реабилитации (0 точка), в  течение 
1–5 дней по завершению нейрореабилитации (оцен-
ка ранних эффектов, Р1), через 25–30 дней после 
завершения нейрореабилитации (оценка отсрочен-
ных эффектов, Р2). 

Комплексная МРТ головного мозга проводилась 
на томографе с индукцией магнитного поля в 1,5 Тл 
(«Magnetom Avanto», Siemens) и  включала стан-
дартный протокол в трех взаимно перпендикулярных 
плоскостях (с использованием импульсных последо-
вательностей Т2-ВИ, TIRM-3D-ВИ, MPRAGE), 
а также фМРТ покоя (BOLD) (табл. 1). 

Все пациенты находились в состоянии бодрство-
вания и неподвижности, исследования проводились 
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в утреннее время, что обеспечивало стандартизацию 
нахождения пациента в условиях покоя. 

Статистическая обработка и  оценка результатов 
данных фМРТ проводилась с использованием про-
граммного пакета CONN v.22 (https://web.conn-
toolbox.org). 

В связи с  особенностями проведения комплекс-
ной нейрореабилитации и  вовлечением и  сенсомо-
торных сетей, и сетей покоя (определения значимо-
сти, режима пассивной работы мозга, центральной 
исполнительной сети), обсчет проводился по  138 
различным зонам интереса. Сравнение проводилось 
как между точками 0 и Р1, 0 и Р2, так и между точ-
ками Р1–Р2 для выявления отсроченных реабили-
тационных эффектов. 

Межгрупповой статистический анализ данных, 
полученных при выполнении фМРТ покоя в  конт-
рольных точках, проводился с p<0,05 с использова-
нием методик Seed-to-Voxel (SBC) и ROI-to-ROI для 
выявления кластеров изменения связанности как 
между отдельными анатомическими зонами, так 
и  между функциональными регионами. В  качестве 
базовой методики использовался параметрический 
статистический анализ на основе теории случайного 
поля Гаусса с использованием p-FDR<0,05 коррек-
тировки для размеров кластеров. При выявлении 
кластеров объемом более 35 вокселей использовал-
ся дополнительный непараметрический анализ 
с  использованием метода рандомизации/переста-
новки на 1000 повторений остаточной рандомизации. 

Для оценки эффективности реабилитационных 
мероприятий и выявления различий между пациен-
тами и группой контроля использовалась статисти-
ческая гипотеза (–1; 1), при условии положительно-
го прохождения F-теста. 

Результаты. При оценке изменений показателей 
клинико-функциональных тестов и  опросников 
определяется высокая неоднородность полученных 
данных  — пациенты демонстрировали как улучше-
ние результатов (увеличение дальности ходьбы, 
сокращение времени выполнения заданий, направ-
ленных на баланс и мелкую моторику), так и их ухуд-
шение, что, вероятно, связано с высокой интенсив-
ностью проводимых занятий и повышением уровня 
общей утомляемости (табл. 2). 

При построении коннектограмм ROI-to-ROI 
с использованием данных текущего объема выборки 
статистически значимых изменений между точками 
0, Р1 и Р2 выявлено не было. 

При оценке данных обсчета Seed-to-Voxel были 
выявлены статистически значимые кластеры изме-
нения коннективности в различных функционально 
активных регионах (табл. 3). 

Обсуждение. Сеть пассивного режима работы 
мозга (СПРРМ)  — одна из  ключевых сетей функ-
ционирования головного мозга, активная в  состоя-
нии так называемой рассредоточенности, когда 
отсутствует необходимость концентрации внимания 
на объектах и задачах внешнего мира. Анатомически 
в ее состав входят вентромедиальная префронталь-
ная кора, дорсомедиальная префронтальная кора, 
латеральная теменная кора и  кора задней части 
поясной извилины вместе с прилежащими отделами 
предклинья [9]. 

По данным зарубежной литературы, у пациентов 
с  РС по  сравнению со здоровыми добровольцами 
определяется повышение коннективности в  анато-
мических отделах СПРРМ, что свидетельствует 
о  расторможенности данной сети мозга [10]. 
Снижение коннективности в  элементах СПРРМ 
у наших пациентов свидетельствует о стабилизации 
ее функционирования и  восстановлении связи 
между ней и  субкаллозальной корой, относящейся 
к  лимбической системе. К  функциям лимбической 
системы относят управление вегетативными 
 процессами, регулировку мотивационной сферы, 
эмоциональное и инстинктивное поведение, а акти-
вация субкаллозальной коры, в  свою очередь, 
 происходит при эмоциональном ответе на  визуаль-
ные стимулы, причем более выраженная активация 
происходит при возникновении негативных эмо-
ций [11]. 

К функциям язычной извилины относят сложное 
восприятие зрительной информации, в  том числе 
выборочное распознавание объектов и лиц, а также 
букв, слов и  световой контрастности. Также к  ее 
функциям относят сохранение координации и балан-
са с  учетом полученных визуальных данных, зри-
тельную память, эмоции и способность к креативно-
му мышлению [12]. Снижение связанности между 
ней и элементами СПРРМ и одновременное повы-
шение связанности с  элементами правой лобной 
доли может свидетельствовать о  повышении функ-
ционирования системы направленных действий 
(к  функциям задних отделов правой лобной доли, 
в свою очередь, относят сенсорное восприятие). 

Сеть определения значимости  — инструмент 
переключения функционирования головного мозга 
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между пассивным режимом и  режимом исполни-
тельного контроля. В ее состав анатомически входят 
передние отделы островка с обеих сторон, дорсаль-
ная передняя поясная кора и подкорковые структу-
ры (вентральный стриатум, черное вещество 
и  передние отделы покрышки). Также к  функциям 
сети определения значимости относят мониторинг 

значимости внешних входных данных и  внутренних 
событий мозга и  контроль над вниманием [13]. 
Выявленное повышение коннективности между ее 
элементами и  верхней левой теменной долькой, 
отвечающей за  пространственную ориентацию, 
обработку зрительной информации и  сенсорной 
информации от  рук, может свидетельствовать 
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Рис. 1. Графическое представление результатов межгруппового статистического анализа с плоскостным отобра-
жением снижения коннективности между латеральными отделами коры правой теменной доли и кластером в пра-

вой язычной и парагиппокампальной извилинах (сине-фиолетовый цвет) 
Fig. 1. Graphical representation of the results of intergroup statistical analysis with a planar display of decreased con-
nectivity between the lateral parts of the cortex of the right parietal lobe and the cluster localized in the right lingual 

and parahippocampal gyri (blue-violet color)



об  улучшении функционирования сенсомоторной 
системы, в том числе ее осознанных компонентов [14]. 

Повышение связанности между элементами 
медиальной зрительной сети и  правой лобной доли 
также может свидетельствовать о повышении каче-
ства направленных сенсомоторных действий, в  том 
числе в системе «зрение-рука». 

Снижение коннективности между элементами 
правой затылочной доли и правыми отделами сома-
тосенсорной сети, отвечающими за восприятие про-
странства, расположения конечностей, а  также 
за контроль эмпатии, речевую артикуляцию, память 
и внимание, а также с левыми лобным полем зрения, 
предклиньем и  левой нижней височной извилиной, 
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Рис. 2. а — Cхематическое представление результатов межгруппового статистического анализа с плоскостным 
отображением повышения коннективности между задними отделами передней поясной извилины и верхней левой 

теменной долькой (красно-оранжевые оттенки) — латеральная плоскость; б — фронтальная плоскость выше-
описанной схемы 

Fig. 2. а — Schematic representation of the results of the between-group statistical analysis with a planar representa-
tion of the increased connectivity between the posterior part of anterior cingulate cortex and the left superior parietal 

lobule (red-orange shades) — lateral plane; б — frontal plane of the above scheme

Рис. 3. а — Cхематическое представление результатов межгруппового статистического анализа с плоскостным 
отображением снижения коннективности между левым лобным полем зрения и правыми отделами предклинья 

(сине-голубые оттенки) — аксиальная плоскость; б — схематическое представление результатов межгруппового 
статистического анализа с плоскостным отображением снижения коннективности между левым лобным полем 

зрения и левой нижней височной извилиной (сине-голубые оттенки) — аксиальная плоскость 
Fig. 3. а — Schematic representation of the results of the intergroup statistical analysis with a planar representation of the 
decrease in connectivity between the left frontal visual field and the right precuneus (blue-light blue shades) — axial plane; 
б — schematic representation of the results of the intergroup statistical analysis with a planar representation of the reduced 

connectivity between the left frontal visual field and the left inferior temporal gyrus (blue-light blue) — axial plane



более вероятно, связано с реорганизацией структур 
направленного движения глаз и внимания [15]. 

Языковая сеть  — одна из  самых обширных 
и  сложно устроенных сетей. Считается, что основ-
ные ее элементы располагаются в латеральной пре-
фронтальной коре, левых височных регионах 
и  левой дорсомедиальной префронтальной коре, 
а также имеются участки в нижней лобной извили-
не, верхней височной коре и  передней части левой 
нижней височной коры [16]. 

В области правой средней лобной извилины про-
исходит «переключение» между дорсальной сетью 
внимания (нейросетью целевой активности) и вент-
ральной сетью внимания (нейросетью ненаправлен-
ной активности, элементом сети определения значи-
мости) [17], снижение коннективности между ней 
и  элементами СПРРМ может характеризовать 
переход к активации дорсальной сети внимания. 

К функциям левой средней лобной извилины 
относят обработку информации при чтении и письме 
и направленное внимание [18], повышение коннек-
тивности в ней может свидетельствовать об улучше-
нии восприятия зрительной информации и концент-
рации. 

Оперкулярная часть левой нижней лобной изви-
лины считается ответственной за обработку языко-
вой информации и распознавание тона голоса [19]. 
Правая средняя височная извилина участвует 
в  оценке расстояния до  предметов, распознавании 
знакомых лиц, аудиовизуальном распознавании 
эмоций и определении значения слов во время чте-
ния, а также в целеполагании [20]. Снижение кон-
нективности ними и  участками вентральной сети 
внимания и  соматосенсорной коры может свиде-
тельствовать о реорганизации сенсорных систем. 

Задние отделы левой парагиппокампальной изви-
лины относятся к лимбической системе и участвуют 
в  пространственной ориентации и  кодировке памя-
ти. Снижение коннективности между ними и левой 

затылочной долей, более вероятно, также характе-
ризует перестройку сенсорных систем с возможным 
снижением чувствительности их к внешним воздей-
ствиям. 

Миндалевидные тела (в частности, левое) в лим-
бической системе отвечают за  память, принятие 
решений и эмоциональную оценку опасности в окру-
жающей среде, в том числе за эмоции страха и агрес-
сии [21]. Снижение коннективности между левым 
миндалевидным телом и  передними отделами коры 
правого островка (центром принятия решений) кор-
релирует со средним улучшением показателей 
по субъективным шкалам тревожности и депрессии. 

Заключение. Нейропластичность — основа реа-
билитационных мероприятий, а  углубленное пони-
мание функциональных изменений, происходящих 
в головном мозге в ответ на лечебный процесс, спо-
собно как оптимизировать нейрореабилитацию, так 
и позволить использовать показатели фМРТ в рам-
ках объективной оценки ее результатов, так как кли-
нические тесты могут демонстрировать ухудшение 
функциональных показателей, что не говорит 
о неэффективности проведенного лечения. 

Выявленные ранние и поздние изменения функцио-
нальных сетей головного мозга свидетельствуют о сни-
жении патологической активности сети пассивного 
режима работы мозга, повышении активности струк-
тур, участвующих в сенсорной обработке пространства 
(в том числе зрительной и слуховой), а также повыше-
нии активности сети определения значимости и  эле-
ментов обработки информации от  анализаторов про-
приоцептивной чувствительности. 

Дальнейшее изучение коннективности головного 
мозга позволит более детально оценить процесс 
нейропластичности, в том числе предоставить углуб-
ленное понимание процессов сенсорной реоргани-
зации головного мозга, участвующих в восстановле-
нии координации и  направленности движений 
у пациентов с рассеянным склерозом.
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