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Адаптивные реакции мозга обеспечивают когнитивную стабильность индивида в достаточно большом диапазоне патологи-
ческих воздействий, но механизмы реализации таких компенсаторных перестроек почти не изучены.

Цель исследования — выявление изменений функциональных связей гиппокампа при его мягкой унилатеральной ком-
прессии в выборке пациентов с менингиомами хиазмально-селлярной области.

Материалы и методы. Исследовали однородную выборку из 28 пациентов с менингиомами хиазмально-селлярной обла-
сти, прилежащими к гиппокампу. У 16 пациентов диагностировано левостороннее расположение опухоли, а у 12 пациентов — 
правостороннее. Эти две группы были сопоставимы по морфометрическим характеристикам опухоли и степени компрессии 
полушария. Контрольную группу составил 31 здоровый испытуемый. Все три группы были сопоставимы по возрастному и ген-
дерному составу. Для описания изменений в сетевой связности мозга использовали метод «Виртуально вживленный электрод». 
Метод позволяет реконструировать электрическую активность в любом мозговом вокселе с установленными координатами отно-
сительно скальповых электродов. Для описания функциональной связности мозга последовательно рассчитываются коэффици-
енты корреляции между всеми парами выбранных зон интереса.

Результаты. Сопоставление функциональных связей гиппокампа в клинических группах и в группе здоровых участников 
позволило выделить следующие типы динамики. Первый тип охватывает сильные и устойчивые связи гиппокампа, не подверг-
шиеся воздействию патологического процесса. Это связи гиппокампа с глубинными стволовыми образованиями, амигдалой, 
скорлупой, бледным шаром и инсулой.  Второй тип характеризуется ослаблением в клинических группах функциональных связей 
гиппокампа со структурами, преобразующими афферентные потоки информации. Гипотетически такое ослабление может при-
водить к изменению порогов «маркировки степени новизны» внешних информационных потоков, что является важным способом 
экономии ресурсов индивида. Третий тип характеризуется усилением в клинических группах функциональных связей гиппокам-
па со структурами обеспечения управляющих функций, что согласуется с фактами повышения произвольности в реализации 
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когнитивных действий. Компенсаторные процессы мозга не являются симметричными. Левый и правый гиппокамп по-разному 
организуют функциональные связи в неблагоприятных условиях. Скорее всего, механизм изменения межполушарного взаимо-
действия также является одним из факторов обеспечения когнитивной стабильности.

Заключение. Изменение функциональных связей гиппокампа, выявленное в клинических группах при помощи метода «Вир-
туально вживленный электрод», может рассматриваться как адаптивная реакция мозга, направленная на сохранение когнитив-
ной стабильности при менингиомах хиазмально-селлярной области.

Ключевые слова: гиппокамп; когнитивные процессы; сетевая связность мозга; сеть покоя мозга; метод «Виртуально вжив-
ленный электрод».
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Adaptive reactions of the brain ensure cognitive stability of the individual in a fairly wide range of pathological impacts, but the 
mechanisms for the implementation of such compensatory changes have been poorly studied.

The aim of the study was to describe changes in the functional connections of the hippocampus subject to a mild unilateral 
compression in a sample of patients with parasellar meningiomas.

Materials and Methods. A homogeneous sample of 28 patients with parasellar meningiomas adjacent to the hippocampus has been 
studied. In 16 patients, the tumor was diagnosed on the left side, in 12 patients on the right side. These two groups were comparable 
in terms of tumor morphometric characteristics and the degree of hemispheric compression. The control group consisted of 31 healthy 
subjects. All three groups were comparable in age and gender. The “Virtually Implanted Electrode” method was used to describe changes 
in brain network connectivity. The method allows for the reconstruction of electrical activity in any brain voxel based on its coordinates 
relative to scalp electrodes. To describe the functional connectivity of the brain, correlation coefficients between all pairs of the selected 
areas of interest were sequentially calculated.

Results. The comparison of functional connections of the hippocampus in clinical groups and in a group of healthy participants 
made it possible to identify the following types of dynamics. The first type involves strong and stable hippocampal connections that have 
not been affected by the pathological process. These are the connections of the hippocampus with the deep stem formations, amygdala, 
putamen, globus pallidus, and insula. The second type in the clinical groups is characterized by weakening of functional connections 
of the hippocampus with the structures that transform afferent information flows. Hypothetically, such a weakening could lead to a 
change in the thresholds of the hippocampal “marking the degree of novelty” of external information flows, being an important way to 
save individual’s resources. The third type is characterized by enhanced functional connections of the hippocampus with the structures 
supporting executive functions in clinical groups, which is consistent with the facts of increased voluntariness in the implementation of 
cognitive actions. Compensatory processes of the brain are not symmetrical. The left and right hippocampi differentially alter functional 
connectivity under adverse conditions. Restructuring of the interhemispheric interaction may also be considered as a factor ensuring 
cognitive stability.

Conclusion. Changes in the hippocampal functional connections, identified in the clinical groups by the “Virtual Implanted 
Electrode” method, can be considered as an adaptive brain reaction aimed at maintaining cognitive stability in parasellar meningiomas.

Key words: hippocampus; cognitive processes; brain network connectivity; the default mode network; “Virtually Implanted Electrode” 
method.
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Введение

Сетевой принцип мозговой реализации когнитив-
ных явлений [1–4] предполагает наличие согласо-
ванной активности в пространственно-разнесенных 
и спонтанно-осциллирующих церебральных локусах. 
Такие корреляции рассматриваются как проявление 
самоорганизации распределенных нейрональных 
элементов в сеть для переработки информации, во-
стребованной организмом в данный момент време-
ни. Особый интерес вызывают церебральные сети, 
которые формируются в периоды покоя (без выпол-
нения каких-либо внешних когнитивных задач) [5–7]. 
Считается, что сети покоя мозга (default mode net-
work, DMN) обеспечивают протекание спонтанных 
мыслей, не связанных с текущими впечатлениями, но 
обращенных к прежнему опыту субъекта [8, 9]. При 
появлении внешней когнитивной задачи эти базис-
ные процессы трансформируются в функциональ-
ную систему ее решения [10–13]. У здоровых испы-
туемых сети покоя характеризуются относительной 
пространственной стабильностью и воспроизводи-
мой во времени структурой мозговых локусов [8, 14]. 
Изменение функциональных связей регистрируется 
при старении [15–17] и при различных патологиче-
ских состояниях, например шизофрении [18–20], де-
прессии [21–23], биполярных расстройствах [24, 25]. 
Однако причинно-следственные отношения между 
изменением связанности областей мозга и протека-
нием когнитивных процессов до конца не установле-
ны. Также очень мало известно о механизмах, обес-
печивающих когнитивную стабильность человека: 
регистрируемые в условиях достаточно большого 
диапазона неблагоприятных воздействий на мозг из-
менения речи, восприятия, памяти и мышления, не-
смотря на формирующуюся вариабельность, продол-
жают обеспечивать адаптивное поведение человека 
в социуме.

Одной из ключевых структур сетей покоя являет-
ся гиппокамп [26–29]. Его важная роль в когнитив-
ных процессах никогда не подвергалась сомнению 
[16, 30–33]. При этом роль функциональных связей 
гиппокампа в адаптивных перестройках практиче-
ски не исследована. Ранее [34] нами изучена группа 
пациентов с менингиомами хиазмально-селлярной 
области, прилежащими к гиппокампу и оказывающи-
ми на него мягкое компримирующее воздействие. 
Эти внемозговые доброкачественные новообра-
зования располагаются на основании мозга, в не-
посредственной близости к медио-базальным от-
делам левой или правой височной доли. Показано, 
что опухоли не инфильтрируют вещество мозга, т.е. 
сдавление одного из полушарий происходит без 
видимых повреждений макроструктур. Медленный 
рост этих новообразований способствует компен-
саторным перестройкам, объясняющим длительное 
отсутствие клинической и нейропсихологической 
симптоматики. Мы предполагаем, что описание 

функциональных связей гиппокампа в данной вы-
борке позволит выявить механизмы компенсатор-
ных перестроек с его участием.

Описание функциональных связей происходит при 
установлении степени взаимовлияния колебаний в 
любом из узлов функционирующей сети на колеба-
ния в других ее узлах. Такие корреляции вычисля-
ются при помощи разных методов (фМРТ, фНИРС, 
МЭГ, ЭЭГ), однако единых общепринятых стандартов 
регистрации сетевого обеспечения когнитивных про-
цессов пока не существует [35–39]. Принципиально 
новые возможности в изучении сетевой связности 
мозга представляет метод «Виртуально вживлен-
ный электрод» [40–42]. По скальповой ЭЭГ метод 
позволяет реконструировать электрическую актив-
ность в любом мозговом вокселе с установленными 
координатами относительно скальповых электро-
дов. Пространственная фильтрация сигнала из за-
данной области осуществляется на основе скорре-
лированности изменений сигнала по отведениям. 
Полученные результаты интерпретируются в качест-
ве электрической активности «локального поля» при 
«вживлении» виртуального электрода в соответству-
ющую точку мозга. Метод можно применять к одним 
и тем же ЭЭГ-данным неограниченное число раз, 
независимо тестируя различные области мозга. Для 
описания функциональной связности последователь-
но рассчитываются коэффициенты корреляции меж-
ду всеми парами (до 820 пар) выбранных зон инте-
реса [42].

Цель исследования — выявление изменений 
функциональных связей гиппокампа при его мягкой 
унилатеральной компрессии в выборке пациентов с 
менингиомами хиазмально-селлярной области.

Задачи исследования:
1) описать сеть функциональных связей гиппокам-

па с использованием метода «Виртуально вживлен-
ный электрод» в норме;

2) выявить особенности функциональных связей 
гиппокампа при его мягкой унилатеральной компрес-
сии у пациентов;

3) проанализировать роль изменений функцио-
нальных связей гиппокампа в поддержании когнитив-
ной стабильности у пациентов клинической выборки.

Материалы и методы

Исследовали однородную выборку из 28 пациен-
тов с менингиомами хиазмально-селлярной области 
в возрасте от 32 до 68 лет (М±SD — 51,03±13,33); 
75% группы составили женщины. Во всех случаях 
диагноз «доброкачественная менингиома» был уста-
новлен на основании типичной клинической картины 
и данных нейровизуализации. У 16 пациентов диаг-
ностировано левостороннее расположение опухоли 
(далее в тексте это группа грЛВ), а у 12 пациентов — 
правостороннее (грПР). Группы были сопоставимы 
по морфометрическим характеристикам опухоли и 
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Рис. 1. Схема расположения опухоли

степени компрессии полушария. Ни у кого из паци-
ентов ранее в анамнезе не было лучевой терапии и 
нейрохирургических вмешательств.

Всем больным проводили топометрическую МРТ 
головы в аксиальной проекции в режиме 3D SPGR 
(до и после введения контрастного вещества с тол-
щиной срезов 1,0 мм) и в режиме Т2 (до введения 
контраста, с толщиной срезов 2,0 мм). Для точной 
оценки объема опухоли и ее пространственного рас-
положения выполняли ручную сегментацию опухоли 
и гиппокампа в системе дозиметрического планиро-
вания iPlan (BrainLab). Оконтуривание гиппокампа 
проводили на основании протокола RTOG 0933 и 
работы B.S. Chera с соавт. [43] на аксиальных изо-
бражениях последовательно, на каждом срезе, с 
использованием всех доступных модальностей. На 
рис. 1 представлена схема расположения опухоли и 
основных критических структур. Исследование про-
водили до начала лучевого лечения в отделении ра-
диотерапии Национального медицинского исследо-
вательского центра нейрохирургии имени академика 
Н.Н. Бурденко (Москва).

Контрольную группу составил 31 здоровый испы-
туемый. Все три группы были сопоставимы по воз-
растному и гендерному составу. Все участники были 
правшами.

Пациенты клинических групп (грЛВ и грПР) вели ак-
тивный образ жизни, продолжали работать в соответ-

ствии с возрастом и профессиональными возможно-
стями, самостоятельно приехали в Москву и прошли 
необходимые диагностические исследования. Помимо 
традиционных нейропсихологических методик А.Р. Лу-
рия эти пациенты прошли исследование по авторской 
методике с условным названием «методика АВП» (по 
ключевым словам своей направленности «айтрекинг–
внимание–память»). Процесс узнавания в методике 
АВП моделирует участие гиппокампа в мнестических 
процессах [44–48]. В первой точке наблюдения (до 
начала лучевой терапии) показатели тестирования у 
пациентов с менингиомами хиазмально-селлярной об-
ласти находились в нормативном диапазоне, что по-
зволяет рассматривать данную клиническую выборку 
перед началом лучевого лечения как находящуюся в 
состоянии когнитивной стабильности [49].

Выполняли ЭЭГ в состоянии спокойного бодрст-
вования, сидя, с закрытыми глазами. Использовали 
электроэнцефалограф «Нейро-КМ» («Статокин», 
Россия) с частотой дискретизации 1000 Гц и полосой 
пропускания от 0,3 до 30,0 Гц. Запись осуществляли 
по 19 отведениям в соответствии с международной 
схемой 10–20%. Обработку выполняли с помощью 
лицензионного программного обеспечения BrainSys 
(BrainWin). С помощью метода «Виртуально вжив-
ленный электрод» [40–42] реконструировали актив-
ность в 53 зонах интереса (рис. 2) и вычисляли меру 
их функциональной связанности.
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Исследование проведено в соответствии с поло-
жениями Хельсинкской декларации (2013) и одобре-
но локальным этическим комитетом Национального 
медицинского исследовательского центра нейрохи-
рургии имени академика Н.Н. Бурденко (Москва). От 
всех испытуемых получено письменное информи-
рованное согласие на участие в исследовании.

Статистический анализ. Сила связи между вы-
деленными локусами интереса с коэффициентом 
корреляции, бόльшим по модулю, чем 0,4, призна-
валась значимой. Поскольку расчет коэффициентов 

корреляции выполняли для выборок большого объе-
ма (при частоте оцифровки в 1 мс за 1 мин сравни-
вались 60 000 случаев), все выборочные коэффици-
енты корреляции по формальным критериям всегда 
значимо различались на уровне Р=0 (таблиц значи-
мости для коэффициентов корреляции на выборках 
большого объема не существует), и даже введение 
поправок на множественные сравнения не измени-
ло факта всеобщих различий всех полученных ко-
эффициентов. Для содержательного анализа такое 
положение не представлялось корректным. С целью 

Рис. 2. Положение точек интереса
Изображения мозга взяты из атласа MNI; точки интереса (красные звездочки) нанесены 
авторами:
1 — теменная кора BA7;
2 — супрамаргинальная извилина BA40;
3 — дорсомедиальная префронтальная кора BA9, средняя часть поясной извилины;
4 — угловая извилина ВА39;
5 — средняя лобная извилина ВА10, передняя часть поясной извилины, верхняя височная 
извилина ВА22;
6 — нижняя лобная извилина BA44;
7 — головка хвостатого ядра, вентральный стриатум ВА25, скорлупа (путамен), бледный 
шар, инсула (островковая кора) ВА13, таламус, зрительное поле V1 BA17;
8 — орбитальная лобная кора BA47, гипоталамус, средний мозг, парагиппокампальная 
кора PHC2, парагиппокампальная кора PHC1, зрительное поле V4, зрительное поле V3v, 
зрительное поле VO1, зрительное поле VO2;
9 — амигдала, гиппокамп;
10 — продолговатый мозг, мозжечок;
11 — ствол мозга

1 32

4 5 6 7

8 9 10 11
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уменьшения риска ложноотрицательных результа-
тов было решено статистически оценить количество 
действительно независимых сравнений на основе 
факторного анализа. Число независимых сравнений 
в таких условиях можно определить по числу глав-
ных компонент, объясняющих значительную часть из-
менчивости данных. Таким образом, критерием для 
определения статистической значимости различий 
с учетом поправки на множественные сравнения бу-
дет значение αGWAS=α/ncomponents, где n — количество 
выделяемых компонент. Использовалось значение 
0,05/n (в нашем случае это 0,017).

Сравнение функциональной связанности иссле до-
ванных мозговых структур между группами испытуе-
мых проводили с помощью t-критерия Стьюдента в 
программе Statistica (StatSoft Inc., США). Для оценки 
нормальности распределения использовали критерий 
Шапиро–Уилка (W-критерий). Дополнительно также 
использовали непараметрический критерий (U-кри-

терий), результаты выделения значимо различающих-
ся связей по t-критерию и U-критерию совпадают.

Результаты

Для обоснования однородности и сопоставимо-
сти клинических групп были просчитаны объемы 
гиппокампов и определена топография опухоли по 
отношению к основным критическим структурам. 
Для всей выборки средний объем ипсилатерально-
го гиппокампа составил 3,2 (2,2–4,0) см3, контрала-
терального — 3,2 (2,4–3,9) см3. Статистически зна-
чимые различия между грЛВ и грПР отсутствовали.

Из 53 выбранных зон интереса с применением ме-
тода «Виртуально вживленный электрод» 28 структур 
продемонстрировали значимые внутриполушарные 
корреляции функциональной активности с гиппо-
кампом (табл. 1). Остальные 24 выбранных области 
значимых функциональных связей с гиппокампом не 

Т а б л и ц а  1
Функциональные связи гиппокампа (коэффициенты корреляции) в клинических группах (грЛВ и грПР)  
в сравнении с контрольной группой здоровых участников*

Внутриполушарные функциональные связи с выбранными зонами интереса
для левого гиппокампа

Выбранные зоны интереса
для правого гиппокампа

Норма  
(1)

грЛВ  
(2)

грПР 
(3) p1–2 p1–3

Норма 
(1)

грЛВ 
(2)

грПР  
(3) p1–2 p1–3

0,54 0,43 0,43 0,1969 0,2280 Ствол мозга 0,44 0,50 0,53 0,5044 0,3825

0,48 0,63 0,40 0,0825 0,4311 L Амигдала R 0,49 0,53 0,49 0,6659 0,9827

0,77 0,71 0,71 0,2154 0,2642 L Скорлупа (путамен) R 0,75 0,76 0,78 0,8295 0,4399

0,75 0,68 0,73 0,2488 0,8300 L Бледный шар R 0,76 0,75 0,73 0,7912 0,4555

0,70 0,79 0,70 0,1262 1,0000 L Островковая кора (инсула) ВА13 R 0,68 0,71 0,73 0,6684 0,4358

0,55 0,20 0,29 0,0017 0,0297 L Зрительное поле V4 R 0,52 0,40 0,48 0,2103 0,7242

0,64 0,50 0,46 0,0530 0,0377 L Верхняя височная извилина ВА22 R 0,63 0,49 0,41 0,1425 0,0279

0,66 0,36 0,51 0,0033 0,1580 L Парагиппокампальная кора PHC2 R 0,66 0,58 0,65 0,2734 0,8710

0,47 0,18 0,43 0,0018 0,6387 Средний мозг 0,44 0,16 0,58 0,0039 0,0569

0,55 0,33 0,43 0,0163 0,1942 Продолговатый мозг 0,45 0,42 0,58 0,7173 0,0846

0,81 0,76 0,75 0,2854 0,1312 L Таламус R 0,83 0,78 0,75 0,2961 0,0113

0,33 0,40 0,46 0,1500 0,0358 L Вентральный стриатум ВА25 R 0,55 0,49 0,40 0,1500 0,0020

0,39 0,33 0,45 0,1314 0,5361 Гипоталамус 0,37 0,25 0,53 0,1314 0,0348

0,20 0,49 0,59 0,0021 0,0000 L Средняя лобная извилина ВА10 R 0,25 0,43 0,52 0,0171 0,0008

0,49 0,78 0,62 0,0005 0,1700 L Нижняя лобная извилина BA44 R 0,51 0,67 0,64 0,0271 0,1748

–0,30 –0,40 –0,41 0,2589 0,3454 L Угловая извилина ВА39 R –0,39 –0,57 –0,66 0,0458 0,0021

* у здоровых участников значения коэффициентов корреляции, превышающие по модулю 0,4, выделены полужир-
ным. Различия значений со статистической значимостью 0,017<p<0,05 выделены полужирным курсивом. Различия 
значений со статистической значимостью р<0,017 выделены полужирным с подчеркиванием. Нарастание сочетан-
ности в клинической группе по сравнению с нормой показано красным цветом, а снижение — синим.

Э.М. Савкина, А.В. Вартанов, М.Ю. Каверина, А.Ю. Кулева, М.В. Галкин, О.А. Кроткова
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продемонстрировали (они для ознакомления пред-
ставлены в табл. 2). Не достигли заданного уровня 
значимости и межполушарные (перекрестные) связи 
гиппокампа.

В табл. 1 представлены показатели внутриполу-
шарных функциональных связей гиппокампа с 28 
церебральными структурами, из которых 12 явля-
ются парными образованиями, а 4 расположены по 
средней линии. Данные каждой клинической груп-
пы попарно сравниваются с показателями здоро-
вых участников. Сила некоторых связей в случае 
нормы и в клинических группах была неизменной 
(межгрупповые различия не достигали уровня ста-
тистической значимости). Это связи гиппокампа со 
стволом мозга, с амигдалой, скорлупой, бледным 
шаром и инсулой.

Другие мозговые локусы демонстрировали осла-
бление функциональных связей с гиппокампом в 
клинических группах по сравнению с контрольной. 
Так, в обеих клинических группах снижалась функ-
циональная связанность гиппокампа и зрительного 
поля V4 в левом полушарии (в грЛВ p<0,017; в грПР 
p<0,05). В грЛВ наблюдалось снижение сочетанно-
сти гиппокампа и парагиппокампальной коры PHC2 
в левом полушарии (p<0,017), ослабление функци-
ональной связанности среднего мозга с левым и 
правым гиппокампом (p<0,017), уменьшение коге-

рентности левого гиппокампа с продолговатым моз-
гом (p<0,017). В грПР ослаблялась функциональная 
связь гиппокампа и верхней височной извилины 
в левом (p<0,05) и в правом (p<0,05) полушарии 
и гиппокампа с таламусом в правом полушарии 
(p<0,017).

Функциональная связанность гиппокампа и вен-
трального стриатума в контрольной группе асим-
метрична, усиливается в правом полушарии. У па-
циентов грЛВ тенденция сохраняется (асимметрия 
сглаживается, но не достигает уровня статистической 
значимости). У пациентов грПР в левом полушарии 
связь с гиппокампом усиливается (p<0,05), а в пра-
вом — ослабевает (p<0,017).

По отдельным мозговым структурам наблюдается 
усиление функциональных связей с гиппокампом по 
сравнению с группой контроля. Так, в обеих клиниче-
ских группах возрастает связанность средней лобной 
извилины с левым (p<0,017) и правым гиппокампом 
(в грЛВ p<0,05; в грПР p<0,017). В правом полуша-
рии отмечается повышение (по модулю) функцио-
нальной связанности угловой извилины с правым 
гиппокампом (в грЛВ p<0,05; в грПР p<0,017). В грЛВ 
усиливается когерентность нижней лобной извилины 
с левым (p<0,017) и правым гиппокампом (p<0,05); в 
грПР усиливается связанность правого гиппокампа с 
гипоталамусом (p<0,05).

Т а б л и ц а  2
Функциональные связи гиппокампа (коэффициенты корреляции),  
не достигающие порога значимости |0,40|

Внутриполушарные функциональные связи с выбранными зонами интереса

для левого гиппокампа
Выбранные зоны интереса

для правого гиппокампа

Норма  
(1)

грЛВ 
(2)

грПР  
(3) p1–2 p1–3

Норма 
(1)

грЛВ 
(2)

грПР 
(3) p1–2 p1–3

–0,14 –0,29 –0,30 0,0848 0,1302 L Дорсомедиальная префронтальная  
кора BA9

R –0,14 –0,19 –0,20 0,6084 0,7622

0,18 0,01 0,12 0,0323 0,4421 L Орбитальная лобная кора BA47 R 0,17 0,02 0,05 0,0900 0,1763

–0,03 0,04 –0,02 0,3322 0,8489 L Супрамаргинальная извилина BA40 R –0,01 0,16 0,08 0,0148 0,2239

–0,06 –0,09 –0,03 0,6170 0,6502 L Теменная кора BA7 R 0,02 –0,11 0,00 0,0694 0,8075

0,00 –0,12 –0,11 0,0742 0,1088 L Зрительное поле V1 BA17 R –0,02 0,04 0,04 0,3385 0,3593

0,20 –0,12 –0,04 0,0022 0,0267 L Зрительное поле V3v R 0,08 0,03 0,13 0,5616 0,6993

0,22 –0,11 –0,04 0,0003 0,0087 L Зрительное поле VO1 R 0,17 0,07 0,15 0,2400 0,8522

0,12 –0,14 –0,08 0,0017 0,0248 L Зрительное поле VO2 R 0,05 0,01 0,04 0,5953 0,8858

–0,01 –0,16 –0,13 0,0298 0,1063 L Парагиппокампальный кортекс PHC1 R –0,06 –0,01 –0,03 0,4694 0,6585

0,25 0,24 0,31 0,9188 0,4595 L Головка хвостатого ядра R 0,33 0,16 0,21 0,0160 0,0790

0,14 –0,16 –0,15 0,0046 0,0076 L Мозжечок R –0,05 –0,04 0,06 0,2707 0,9312

–0,04 0,16 0,18 0,0121 0,0053 Передняя поясная извилина BA32 0,09 0,11 0,17 0,8099 0,2399

–0,03 0,14 0,11 0,0087 0,0495 Средняя поясная извилина 0,08 0,06 0,10 0,7189 0,8335
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Обсуждение

Рассмотрим полученные данные в аспекте когни-
тивной стабильности, характеризующей изучаемую 
клиническую выборку. Представленные в табл. 1 ре-
зультаты позволяют выделить три типа изменений 
функционального коннектома гиппокампа в клини-
ческих группах по сравнению с контрольной группой 
здоровых испытуемых.

Первый тип изменений коннектома охваты-
вает сильные и устойчивые связи (не подвергшиеся 
воздействию патологического процесса). Это связи 
гиппокампа с глубинными стволовыми образовани-
ями, амигдалой, скорлупой, бледным шаром и инсу-
лой. Они демонстрировали значимые коэффициенты 
корреляции и в контроле, и в клинических группах, 
и не имели межгрупповых различий. Такая устойчи-
вость связей, безусловно, является одним из факто-
ров когнитивной стабильности.

Второй тип изменений коннектома распро-
страняется на связи, характеризующиеся частичным 
ослаблением в клинических группах по сравнению с 
нормой. Известно, что гиппокамп выполняет функции 
компаратора впечатлений [47, 50, 51]. Любые впечат-
ления текущего опыта проходят сравнение с впечат-
лениями предыдущего опыта. Они могут быть оцене-
ны как принципиально новые, могут — как сходные, 
но отличающиеся важными признаками, или же как 
полностью повторяющие прежний опыт (отличаю-
щиеся неважными признаками). Возможности муль-
тивоксельной магнитно-резонансной спектроскопии 
высокого разрешения позволили описать функци-
ональную включенность гиппокампа в эти процес-
сы [44, 45]. Доказательством участия гиппокампа в 
оценке новизны окружающей среды также являются 
исследования, проведенные на модельных живот-
ных [33]. При перемещении животного в простран-
стве окружающая среда постоянно изменяется. Но 
этот контекст воспринимается постоянным, пока не 
превышен определенный порог или не пересечена 
какая-то граница. Мозг генерирует адаптивное пове-
дение особи, которое остается постоянным в опре-
деленном диапазоне изменений входных сигналов от 
окружающей среды. Гиппокамп непрерывно отслежи-
вает эти изменения контекста, функционируя в режи-
ме континуума. Особи могут обнаруживать как сход-
ство, так и различие входной информации, генерируя 
адаптивный физиологический ответ. Рекуррентные 
нейронные сети гиппокампа способны к самооргани-
зации, так что они не требуют априорного обучения 
для формирования пространственно-временного 
паттерна. Активность постоянно циркулирует по ней-
ронным петлям. Информация из любого источника 
накладывается на текущую активность и взаимо-
действует с ней таким образом, что может усилить 
текущую траекторию или значительно изменить 
ее, постоянно «гоняясь за собственным хвостом». 
Гиппокамп обеспечивает непрерывность контекста 

за счет наличия вложенных друг в друга анатомиче-
ских нейронных петель, что позволяет системе в зна-
чительной степени управлять собой и поддерживать 
надежную циркуляцию информации [33].

Вместе с тем континуум гиппокампальной марки-
ровки впечатлений по степени их новизны не явля-
ется постоянным. Он зависит от текущих физических 
(физиологических) возможностей особи к ассимиля-
ции изменений окружающей среды. Снижение функ-
циональных резервов организма приводит к повы-
шению порогов различения контекста и его оценки 
как нового. Эти изменения особенно заметны с воз-
растом. Экспериментально установлено, что и на 
уровне поведенческих реакций, и по картине муль-
тивоксельного паттерна в гиппокампе для оценки 
стимулов как похожих, но не идентичных, в пожилом 
возрасте требуется значительно бóльшая степень 
различий между ними по сравнению с молодым [52, 
53]. Пожилые люди нуждаются в большем, чем мо-
лодые, несходстве входной информации, чтобы при-
нять решение о различии с ранее встречавшейся 
аналогичной информацией. У них наблюдается сдвиг 
маркировки информации в сторону ее обобщения и 
генерализации, тогда как у молодых — в сторону ди-
скриминации стимулов [45, 52, 54, 55].

В наших клинических группах адаптивное измене-
ние порогов новизны для внешних информационных 
потоков, возможно, происходило за счет ослабления 
функциональных связей гиппокампа со зрительной 
корой, верхней височной извилиной, таламусом и 
другими мозговыми локусами (см. табл. 1).

Третий тип изменений коннектома связан с 
повышением сочетанности гиппокампа со структу-
рами, традиционно соотносимыми с реализацией 
управляющих функций. Особое место в этом пуле за-
нимает средняя лобная извилина. В группе контроля 
коэффициенты функциональной корреляции этого 
локуса с гиппокампом не достигают статистической 
значимости, однако в клинических группах функцио-
нальная связь гиппокампа со средней лобной изви-
линой усиливается и на высоком уровне статисти-
ческой значимости (p<0,017) отличается от таковых 
в контрольной группе. Усиление функциональной 
сочетанности произошло билатерально в обеих кли-
нических группах (см. табл. 1). Такое изменение сви-
детельствует об усилении факторов произвольности 
и контроля в реализации поведенческих решений и 
когнитивном функционировании. Наши пациенты 
отмечали, что многие задачи, которые раньше ре-
шались ими «мимоходом, без всякого напряжения», 
теперь требуют специальных усилий и самостоятель-
ного контроля и только при таком «сосредоточении» 
могут быть выполнены безошибочно.

В литературе неоднократно приводились факты 
усиления когерентных связей гиппокампа со средней 
лобной извилиной при патологических состояниях. 
Например, у студентов с синдромом субклинической 
депрессии при фМРТ в состоянии покоя регистри-
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ровалось нарастание функциональной связности 
этих структур [23]. Проводилось сравнение с группой 
здоровых испытуемых студентов. Кроме того, наблю-
далась сильная положительная корреляция между 
показателями опросника депрессии Бека и показате-
лями функциональной связанности в состоянии по-
коя гиппокампа и средней лобной извилины. Можно 
предположить, что усиление фактора произвольно-
сти в когнитивном функционировании при субклини-
ческой депрессии становится востребованным для 
«отстройки» от депрессивных мыслей и пережива-
ний, которые интерферируют и затрудняют решение 
текущих жизненных задач.

Коэффициенты корреляции функциональной ак-
тивности гиппокампа с угловой извилиной оказались 
единственными отрицательными значениями во всех 
трех группах. Можно предположить, что такие отри-
цательные значения обусловлены смещением фазы 
синусоидального сигнала.

Исследования с точечной имплантацией элек-
тродов в определенные области гиппокампа у чело-
века стали возможны благодаря бурному развитию 
технологий в нейрохирургии. Такое вмешательство 
осуществляется по медицинским показаниям у па-
циентов с фармакорезистентной эпилепсией. Когда 
перцептивные сигналы достигают гиппокампа и за-
пускают процесс припоминания, на интракраниаль-
ной ЭЭГ вначале регистрируется гиппокампальный 
ответ в высокочастотном гамма-диапазоне (от 55 до 
110 Гц), причем начиная с 500 мс этот сигнал разли-
чается при успешном и неуспешном припоминании. 
За этим гамма-всплеском при успешном припомина-
нии начиная примерно с 800 мс следует относитель-
ное снижение мощности в альфа-диапазоне. Оно 
представляет собой целый каскад отзывов в разных 
мозговых локусах: начиная примерно с 800 мс оно 
регистрируется в медиальной височной области, 
через 900 мс вовлекается задняя теменная кора. 
Авторы [56] предполагают, что всплеск гамма-актив-
ности гиппокампа соответствует моменту сличения 
образов восприятия и памяти. В последующем про-
исходит преобразование этого сигнала в височно-те-
менных отделах.

Если в группе здоровых испытуемых практически 
все коэффициенты корреляции левого и правого гип-
покампов с выбранными зонами интереса были сим-
метричны (статистически значимо не различались), 
то в клинических группах эта симметрия нарушилась. 
Полученные данные показывают, что левый и правый 
гиппокамп по-разному меняют свою коннективность 
в ответ на компрессионное воздействие. Очевидно, 
эти данные в дальнейшем позволят пролить свет 
на полушарные особенности обеспечения когнитив-
ной стабильности, но пока обобщающаяся трактовка 
асимметричных реакций гиппокампа на компрессию 
у нас отсутствует.

Известно, что структурные повреждения левого 
гиппокампа опосредуют поведенческие проявления 

более однозначно. Лазерная резекция части гиппо-
кампа у больных с эпилепсией приводит к формиро-
ванию дефицитов в полях зрения, при этом структур-
ное повреждение левого гиппокампа сопровождается 
более частыми и отчетливыми симптомами, чем ре-
зекция правого [57]. У пациентов с височной эпилеп-
сией размер гиппокампа всегда уменьшался на сто-
роне поражения, однако выраженность дефектов 
памяти коррелировала с объемом левого гиппокам-
па и не коррелировала с объемом правого [58]. При 
облучении левого гиппокампа регистрировалось 
дозозависимое ухудшение отсроченного вербально-
го воспроизведения, тогда как правый гиппокамп не 
демонстрировал прямых корреляций когнитивных 
тестов с дозой облучения [59, 60]. Особенности пат-
терна ЭЭГ при разной латерализации компрессион-
ных воздействий на гиппокамп свидетельствовали о 
преобладании ирритативно-эпилептиформных зна-
ков в левом полушарии [61]. Разная степень опос-
редованности когнитивных процессов клеточной и 
нейрогуморальной составляющими работы мозга [62] 
в сочетании с перечисленными фактами может слу-
жить одной из гипотез, объясняющих несимметрич-
ные изменения коннективности при унилатеральных 
воздействиях на гиппокамп.

Заключение

В достаточно большом диапазоне патологических 
воздействий на мозг и связанной с ними вариативно-
сти когнитивных процессов человек в целом сохраня-
ет независимое и социально адаптивное поведение. 
Сетевой принцип реализации когнитивных явлений 
предполагает, что одним из возможных механизмов 
такой когнитивной стабильности является перестрой-
ка функциональных связей мозга. Изучение этих про-
цессов было проведено в группах с унилатеральной 
компрессией гиппокампа и прилежащих медиоба-
зальных отделов височной доли. Менингиомы не ин-
фильтрировали мозг, воздействие осуществлялось 
без видимого повреждения на макроструктурном 
уровне. Изменение функциональных связей гиппо-
кампа, выявленное при помощи метода «Виртуально 
вживленный электрод», продемонстрировало следу-
ющие особенности.

Происходит ослабление функциональных свя-
зей гиппокампа со структурами, преобразующими 
афферентные потоки информации, что, возможно, 
является механизмом изменения порогов «марки-
ровки степени новизны» информации. Такое изме-
нение порогов новизны внешних информационных 
потоков может приводить к экономии ресурсов ин-
дивида.

Усиление функциональных связей гиппокампа со 
структурами обеспечения управляющих функций 
может свидетельствовать о нарастании произволь-
ности в реализации когнитивных явлений. Перевод 
когнитивных действий на произвольный уровень 
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может рассматриваться как один из способов до-
стижения нужного результата при формировании 
затруднений.

Левый и правый гиппокамп по-разному изменяют 
свои функциональные связи в меняющихся усло-
виях. Компенсаторные процессы мозга не являются 
симметричными. В литературе все чаще рассматри-
вается гипотеза о механизме межполушарного взаи-
модействия в качестве одного из существенных фак-
торов обеспечения когнитивной стабильности.

Финансирование. Исследование выполнено при 
финансовой поддержке Российского научного фонда  
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