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Резюме. Актуальность. Глиомы высокой степени злокачественности характеризуются инфильтративным ростом с возможным наличием 
опухолевых клеток в перифокальной зоне, что создаёт трудности в определении истинных границ опухоли при использовании стан-
дартных методов МРТ-диагностики. Цнль исследовая: представить обзор современных публикаций о применении протонной магнит-
но-резонансной спектроскопии (¹H-MRS) в оценке метаболических изменений перифокальной зоны при глиомах высокой степени зло-
качественности. Материалы и методы. Проведен систематический анализ публикаций в базах данных PubMed, Scopus, eLibrary и Google 
Scholar за период 2015–2024 гг. с использованием ключевых слов: "¹H-MRS", "high-grade glioma", "glioblastoma", "peritumoral zone", 
"metabolic changes". Результаты. Протонная МР-спектроскопия позволяет выявлять метаболические нарушения в перифокальной зоне 
глиом, включая повышение уровня холина (Cho), снижение N-ацетиласпартата (NAA) и появление лактата (Lac). Наиболее значимыми 
прогностическими маркерами являются повышенные соотношения Cho/NAA >1,99 и Cho/Cr >1,73, которые коррелируют с ранним 
рецидивом опухоли и наличием инфильтрирующих опухолевых клеток в зонах, не усиливающихся контрастом. Заключение. Интеграция 
¹H-MRS в клинический протокол оценки глиом высокой степени злокачественности повышает точность диагностики, улучшает плани-
рование хирургического вмешательства и лучевой терапии, а также позволяет оптимизировать персонализированные подходы к лече-
нию пациентов. 
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Abstract. Background. High-grade gliomas are characterized by infiltrative growth with possible presence of tumor cells in the perifocal zone, 
which creates difficulties in determining the true tumor boundaries when using standard MRI diagnostic methods. Objective: To present a review 
of current publications on the application of proton magnetic resonance spectroscopy (¹H-MRS) in assessing metabolic changes in the perifocal 
zone in high-grade gliomas. Materials and methods. A systematic analysis of publications in PubMed, Scopus, eLibrary and Google Scholar da-
tabases for the period 2015-2024 was conducted using keywords: "¹H-MRS", "high-grade glioma", "glioblastoma", "peritumoral zone", "metabol-
ic changes". Results. Proton MR spectroscopy allows detection of metabolic disorders in the perifocal zone of gliomas, including increased cho-
line (Cho) levels, decreased N-acetylaspartate (NAA) and appearance of lactate (Lac). The most significant prognostic markers are elevated 
Cho/NAA ratios >1.99 and Cho/Cr ratios >1.73, which correlate with early tumor recurrence and presence of infiltrating tumor cells in non-
contrast enhancing zones. Conclusion. Integration of ¹H-MRS into the clinical protocol for evaluating high-grade gliomas improves diagnostic 
accuracy, enhances surgical and radiation therapy planning, and allows optimization of personalized treatment approaches for patients 
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Введение 
Глиомы – наиболее распространённые первич-

ные опухоли центральной нервной системы (ЦНС), 
характеризующиеся инфильтративным ростом и 
гетерогенностью биологических свойств [1]. Одной 
из ключевых проблем диагностики глиом остаётся 
определение истинных границ опухолевого пора-
жения, особенно в так называемой перифокальной 
зоне – области мозга, прилегающей к видимому 
при магнитно-резонансной томографии (МРТ) 
участку опухоли, где возможно наличие инфиль-
трированных клеток, не выявляемых при примене-
нии традиционных импульсных последовательно-
стей (ИП), в том числе с контрастным усилением [2]. 
Уровень смертности при глиомах высокой степени 
злокачественности остаётся высоким несмотря на 
применение комплексной терапии, средняя про-
должительность жизни пациентов редко превыша-
ет 12–15 месяцев [3], а пятилетняя выживаемость 
остаётся ниже 5%. 

Современные представления о патогенезе 
глиом подчёркивают значимость перифокальной 
зоны, окружающей макроскопически определяе-
мую опухоль, которая может быть визуализирована 
как зона гиперинтенсивности на T2/FLAIR-ИП. Эта 
зона часто содержит инфильтрирующие опухоле-
вые клетки, несмотря на видимое отсутствие мор-
фологических изменений [4]. 

Гистологическая картина перифокальной зоны 
при глиомах высокой степени злокачественности 
характеризуется выраженными воспалительными 
реакциями, включая периваскулярную инфильтра-
цию лимфоцитами и плазматическими клетками, а 
также активной пролиферацией астроцитов и мик-
роглии. Кроме того, в перифокальной области 
наблюдаются признаки деструкции нейронов и ак-
сонов, что свидетельствует о нарушении нейро-
нальной проводимости и функциональной актив-
ности окружающих тканей [5]. 

Согласно новой классификации опухолей ЦНС, 
представленной ВОЗ в 2021 году, диагностические 
критерии основываются не только на гистологиче-
ской картине, но и на молекулярно-генетических 
характеристиках. В соответствии с данной класси-
фикацией, диффузные глиомы у взрослых подраз-
деляются на три основных типа [6]: 

1. Астроцитома, IDH-мутантная – характеризует-
ся мутацией в гене IDH1/2 и отсутствием коделеции 
1p/19q. Прогноз умеренный, склонна к малигниза-
ции. 

2. Олигодендроглиома, IDH-мутантная с коде-
лецией 1p/19q – медленно прогрессирующая опу-
холь с относительно благоприятным прогнозом и 
хорошим ответом на терапию. 

3. Глиобластома, IDH-дикий тип – наиболее агрес-
сивная форма глиом, быстро прогрессирует, часто 
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сопровождается амплификацией гена EGFR, мутаци-
ей TERT и потерей гетерозиготности по 10q [1]. 

Такой подход позволяет более точно стратифи-
цировать опухоли и прогнозировать их поведение. 

В настоящее время стандартом диагностического 
обследования пациентов со злокачественными опу-
холями ЦНС, по мнению большинства учёных, явля-
ется МРТ головного мозга в режимах T1 без и с кон-
трастированием, T2-ВИ и FLAIR-последовательности 
[7]. Однако традиционные методы нейровизуали-
зации, включая МРТ с контрастным усилением, ча-
сто оказываются недостаточно чувствительными 
для точного определения границ опухолевой ин-
фильтрации, особенно в перифокальной зоне [2]. 

Протонная магнитно-резонансная спектроско-
пия (¹H-МРС) представляет собой уникальную не-
инвазивную методику, применение которой позво-
ляет оценивать биохимический состав тканей  
in vivo [8, 9]. В отличие от стандартной МРТ, визуа-
лизирующей структурные изменения, ¹H-МРС вы-
являет метаболические нарушения, такие как по-
вышение уровня холина (Cho), снижение  
N-ацетиласпартата (NAA) и появление лактата (Lac), 
что имеет важное значение для дифференциаль-
ной диагностики, оценки степени злокачественно-
сти и планирования дальнейшеголечения [9]. 

Особый интерес представляет применение  
¹H-МРС для изучения перифокальной зоны, окру-
жающей контрастируемую часть опухоли, где тра-
диционные методы визуализации часто оказывают-
ся недостаточно информативными [8]. Анализ ме-
таболических изменений в этой зоне может помочь 
в определении более точных границ опухолевой 
инфильтрации, прогнозировать течение заболева-
ния и в оценке эффективности терапии. 

 
Цель исследования: представить обзор совре-

менных публикаций о применении протонной маг-
нитно-резонансной спектроскопии (¹H-MRS) в 
оценке метаболических изменений перифокальной 
зоны при глиомах высокой степени злокачествен-
ности. 

 
Материалы и методы 
Для подготовки данного обзора был проведён 

систематический анализ публикаций по теме при-
менения протонной магнитно-резонансной спек-
троскопии при глиомах высокой степени злокаче-
ственности с акцентом на метаболические измене-
ния в перифокальной зоне. 

Поиск источников проводился в базах данных 
PubMed, Scopus, eLibrary и GoogleScholar за период 
2015–2024 гг. с использованием ключевых слов: 
"¹H-MRS", "high-gradeglioma", "glioblastoma", 
"peritumoralzone", "metabolicchanges". 

В обзор включались оригинальные исследова-
ния, клинические наблюдения, систематические 
обзоры и мета-анализы, соответствующие теме и 
критериям научной достоверности. 

Дополнительно были проанализированы отече-
ственные источники, в том числе материалы кон-
ференций и рекомендации профильных сооб-
ществ, отражающие состояние вопроса в россий-
ской клинической практике. Предпочтение отдава-
лось публикациям, содержащим количественные 
данные о концентрациях метаболитов (Cho, NAA, 
Cr, Lac, Lip) в перифокальной зоне, а также визуа-
лизации на MRS-картах (Cho/NAA, Cho/Cr). 

 
Результаты 
1. Принцип ¹H-MRS 
Протонная магнитно-резонансная спектроскопия 

(¹H-MRS) – это неинвазивная МР-методика, позволя-
ющая определять концентрации метаболитов в жи-
вой ткани, преимущественно в головном мозге. Ме-
тод основан на регистрации резонансных частот 
протонов водорода (¹H), находящихся в различных 
химических окружениях. Эти частоты смещаются в 
зависимости от экранирования ядер электронами и 
выражаются в единицах частей на миллион (ppm) – 
так называемый химический сдвиг [10]. 

После возбуждения ткани радиочастотным им-
пульсом регистрируется сигнал свободной индук-
ции (FID), который преобразуется в спектр с помо-
щью быстрого Фурье-преобразования (FFT). Каж-
дый метаболит даёт характерный пик в определён-
ной области ppm, что позволяет его идентифици-
ровать и количественно оценить [11] (табл. 1). 

Эти соединения можно обнаруживать в преде-
лах вокселя, выбранного в зоне интереса (напри-
мер, перифокальной зоне опухоли), что позволяет 
выявлять биохимические изменения, даже когда 
морфологически ткань выглядит неизменённой 
[11]. 

 
Таблица 1. Ключевые метаболиты и их диагностическое значе-
ние при ¹H-MRS 
Table 1. Key metabolites and their diagnostic significance in 1H-MRS 

Метаболит ppm Клиническое значение 

Choline (Cho) ~3.2 
Мембранный метаболизм, 
опухолевая пролиферация 

N-acetylaspartate 
(NAA) 

~2.0 
Нейрональная целостность 

Creatine (Cr) ~3.0 
Энергетический обмен,  
референсный стандарт 

Lactate (Lac) ~1.3 
Анаэробный метаболизм, 
гипоксия, некроз 

Lipids (Lip) ~0.9–1.3 Продукты клеточного распада 

Glx (Glu + Gln) ~2.1–2.5 
Глутамат и глутамин –  
нейротрансмиттеры 
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Визуально спектр представляет собой график, 
на котором по оси X откладывается химический 
сдвиг (в ppm), а по оси Y – амплитуда сигнала (про-
порциональная концентрации метаболита) (рис. 1). 

 

 
 
Рисунок 1. На МР-спектре пики располагаются слева направо, 
начиная с высоких ppm. Например, пик холина (~3.2 ppm) будет 
находиться левее, чем пик NAA (~2.0 ppm). На графике видно 
три основных пика: холин (Cho, ~3.2 ppm), креатин (Cr, ~3.0 
ppm) и N-ацетиласпартат (NAA, ~2.0 ppm) 
Figure 1. On the PMR spectrum, the peaks are located from left to 
right, starting from high ppm. For example, the peak of choline (~3.2 
ppm) will be to the left than the peak of NAA (~2.0 ppm). The graph 
shows three main peaks: choline (Cho, ~3.2 pm), creatine (Cr, ~3.0 
ppm) and N-acetylaspartate (NAA, ~2.0 ppm) 

В протонной магнитно-резонансной спектро-
скопии (¹H-MRS) для локализации сигнала исполь-
зуются две наиболее распространённые импульс-
ные последовательности: PRESS (PointRESolved-
Spectroscopy) и STEAM (STimulatedEchoAcquisition 
Mode). Обе методики применяются в клинической 
практике, каждая имеет свои особенности. 

PRESS – стандартная и наиболее часто использу-
емая последовательность, обеспечивающая более 
высокий сигнал (SNR) при умеренном времени ска-
нирования. PRESS основана на двух последова-
тельных 180° радиочастотных импульсах, что поз-
воляет добиться высокой чувствительности и луч-
шего подавления фонового сигнала, особенно при 
длинных TE (рис. 2). 

STEAM, напротив, использует комбинацию трёх 
90° импульсов и позволяет достигать более корот-
кого времени эхо (TE), что полезно для детектиро-
вания метаболитов с коротким временем релакса-
ции T2 (например, глутамата или миоинозитола). 
Однако STEAM уступает PRESS по соотношению 
сигнал/шум – сигнал может быть до 50% ниже [14].

 

 
 
Рисунок 2. Обнаружение 2-гидроксиглутарата (2HG) с помощью МР-спектроскопии головного мозга in vivo (специальная одновоксель-
ная последовательность PRESS TE=97 мс): A7 Тесла МР-спектроскопия: в ксенотрансплантате (глиома с мутацией IDH1) пик 2HG (2,25 
ppm) отсутствует в здоровом мозге (слева) и обнаруживается при росте глиомы (справа) [12]; B3 Тесла МР-спектроскопия: 2HG можно 
измерить у пациента с глиомой и мутацией IDH1 [13] 
Figure 2. Detection of 2-hydroxyglutarate (2HG) using in vivo brain MR spectroscopy (special single-pixel sequence PRESS TE=97 ms): A 7 Tesla 
MR spectroscopy: in a xenograft (glioma with IDH1 mutation), the 2HG peak (2.25 pm) is absent in a healthy brain (left) and is detected with the 
growth of glioma (on the right) [12]; B3 Tesla MR spectroscopy: 2HG can be measured in a patient with glioma and an IDH1 mutation [13] 
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Выбор между STEAM и PRESS зависит от задач 
исследования: 

• PRESS предпочтительнее при работе с метабо-
литами, устойчивыми к J-связыванию и при оценке 
глиозных изменений, где важен высокий SNR. 

STEAM используется, если необходимо миними-
зировать J-модуляцию или применять очень корот-
кие TE для захвата слабых и быстро исчезающих 
сигналов [15]. Существует два основных подхода к 
проведению протонной МР-спектроскопии: одно-
воксельная (SVS) и многовоксельная (MRSI/CSI). При 
одновоксельной спектроскопии сигнал собирается 
из одного вокселя объёмом 1–8 см³, что обеспечи-
вает высокое отношение сигнал/шум и делает ме-
тод особенно подходящим для точечной оценки 
подозрительных участков. В свою очередь, много-
воксельная спектроскопия позволяет одновремен-
но анализировать матрицу вокселей (например, 
8×8), создавая метаболические карты (например, 
Cho-map или Cho/NAA-map), что значительно рас-
ширяет возможности пространственного анализа. 

Метод оптимален для оценки гетерогенности 
опухоли, выявления инфильтрации в перифокаль-
ной зоне, а также для планирования объёма резек-
ции и зоны облучения. Особенно при глиомах вы-
сокой степени злокачественности, MRSI помогает 
различать опухолевый рецидив и постлучевые из-
менения, тем самым повышая точность нейроон-
кологической диагностики [10]. 

2. Применение ¹H-MRS при глиомах высокой 
степени на примере глиобластомы 

Глиобластома – это высокоагрессивная и инва-
зивная опухоль, поражающая ЦНС [16]. Она харак-
теризуется выраженным метаболическим пере-
устройством, которое чётко визуализируется при 
помощи протонной МР-спектроскопии (¹H-MRS). 
Эти изменения затрагивают как основную массу 
опухоли, так и перифокальную зону, что имеет ре-
шающее значение для диагностики, планирования 
лечения и оценки рецидива. 

Yong Cui и соавт. (2020) показали, что при 
глиобластомах ¹H-MRS позволяет обнаружить по-
вышенные значения Cho и сниженные NAA в зоне 
вне контрастного усиления, что коррелирует с ин-
фильтрацией опухолевыми клетками (рис. 3). Авто-
ры отметили, что более высокое соотношение 
Cho/NAA в послеоперационном периоде в пери-
фокальной зоне указывает на рецидив опухоли, а 
его прогностическое значение было дополнитель-
но подтверждено при многофакторном анализе. 
Теоретически, увеличение соотношения Cho/NAA 
отражает более выраженное разрушение нейро-

нов и высокую метаболическую активность опухо-
левых клеток [8]. Это объясняет, почему в после-
операционной перифокальной зоне регистрируют-
ся более высокие значения Cho/NAA, ассоцииро-
ванные с неблагоприятным прогнозом. 

Cordova J.S. и соавт. (2019), продемонстрирова-
ли, что индекс Cho/NAA способен выявлять не 
только зоны с риском рецидива, сопровождающе-
гося контрастным усилением, но также коррелиру-
ет с продолжительностью безрецидивного перио-
да у пациентов с глиобластомой (ГБМ) [17]. 

В исследовании Tarnawski R. и соавт. [18], вклю-
чавшем 51 пациента с злокачественными глиома-
ми, была проведена МР-спектроскопия послеопе-
рационного очага. Авторы зафиксировали значи-
тельное повышение соотношений Cho/Cr, 
Cho/NAA и миоинозитол/Cr, а также снижение 
NAA/Cr в перифокальной зоне, что указывает на 
сохраняющуюся метаболическую активность. Кро-
ме того, они отметили, что Lac/NAA>2 служит неза-
висимым прогностическим фактором риска. 

Tolia M. и соавт. (2015) оценивали прогностиче-
скую значимость MRS в раннем послеоперацион-
ном периоде у пациентов с глиомами высокой сте-
пени и пришли к выводу, что Cho/Cr≥2 ассоцииру-
ется с более ранним развитием рецидива [19]. 

Кроме того, работы Zhang и соавт. (2018) и Gadji 
и соавт. (2019) также отмечали, что повышение 
Cho/Cr и появление Lac в зонах, не усиливающихся 
контрастом, коррелируют с опухолевыми клетками 
при гистологической верификации [20, 21]. 

Lu W. и соавт. (2024) в своем исследовании по-
казали, что повышенные значения Cho/NAA>1.99 
(HR=20.832) и Cho/Cr>1.73 (HR=4.977) в неконтра-
стирующейся перифокальной зоне глиобластомы, 
выявленные методом предоперационной много-
воксельной ¹H-MRS, являются независимыми пре-
дикторами раннего рецидива. Авторы подтверди-
ли это путём ко-регистрации предоперационных и 
послерецидивных МРТ, выделив зоны будущего 
рецидива с характерным метаболическим профи-
лем: значимым повышением Cho/NAA/Cr и сниже-
нием NAA/Cr по сравнению с зонами без рецидива 
[22]. 

Эти исследования подтверждают, что перифо-
кальная зона может содержать остаточные опухо-
левые клетки, а применение ¹H-MRS позволяет по-
лучить важные сведения о метаболизме опухоли, 
способствуя более точному наблюдению и инди-
видуализации терапии. 

 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29743895/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6583755/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6583755/
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Рисунок 3. Клинический случай из исследования [8]: A. Предоперационные МРТ-изображения демонстрируют патологический очаг в 
левой прецентральной извилине и дополнительной моторной зоне. B. Послеоперационные МРТ-изображения подтверждают удаление 
опухоли. C, D. При этом в перифокальной зоне регистрируется повышенное соотношение Cho/NAA (>1.31) по сравнению с контрала-
теральной областью. E. Через 12 месяцев после операции в перифокальнойзоне визуализируется новое контрастируемое образова-
ние. F. Рецидив опухоли верифицирован гистологически при биопсии 
Figure 3. Clinical case from the study [8]: A. Preoperative MRI images show a pathological focus in the left precentral gyrus and an additional 
motor area. B. Postoperative MRI images confirm the removal of the tumor. C, D. At the same time, an increased Ho/NAA ratio (>1.31) is record-
ed in the perifocal area compared with the contralateral area. E. 12 months after surgery, a new contrasting formation is visualized in the perifo-
cal area. F. Tumor recurrence was verified histologically by biopsy  

 
Протонная магнитно-резонансная спектроско-

пия (¹H-MRS) представляет собой важный клиниче-
ский инструмент в нейроонкологии, особенно при 
глиомах высокой степени злокачественности. Она 
может применяться при планировании резекции 
для выявления метаболически активных зон за 
пределами контрастного усиления, что, в свою 
очередь, может позволить более точнее опреде-
лить объём инфильтрации и минимизировать оста-
точную опухолевую массу [22]. 

Для мониторинга рецидива ¹H-MRS демонстри-
рует высокую эффективность: повышение Cho/NAA 
и Cho/Cr, а также наличие лактата и липидов ассо-
циируются с рецидивом, тогда как при ради-

онекрозе наблюдается общее снижение всех ме-
таболитов [23, 24]. 

Использование ¹H-MRS в комплексе с перфузи-
онной МРТ идиффузионно-взвешенной визуализа-
цией (DWI) повышает точность дифференциальной 
диагностики и позволяет проводить динамическую 
оценку ответа на терапию. 

 
Обсуждение 
Ограничения и перспективы применения ¹H-MRS 
Несмотря на высокую клиническую значимость, 

применение протонной магнитно-резонансной 
спектроскопии (¹H-MRS) в нейроонкологической 
практике сопровождается рядом технических и ме-
тодологических ограничений, которые затрудняют 
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её широкое клиническое внедрение и подчёрки-
вают необходимость стандартизации. 

Одной из основных технических проблем оста-
ётся низкое отношение сигнал/шум, особенно при 
исследовании мелких структур мозга и использо-
вании многовоксельных протоколов с высоким 
пространственным разрешением [25]. Ещё одним 
вызовом является подавление водного сигнала, 
который в несколько порядков превышает интен-
сивность метаболических пиков и может маскиро-
вать сигналы таких ключевых соединений, как лак-
тат (Lac) или липиды (Lip), особенно при коротких 
значениях TE [26]. 

¹H-MRS также отличается высокой зависимостью 
от качества настройки протокола и уровня подго-
товки специалиста. Результаты сильно варьируют в 
зависимости от выбора последовательности воз-
буждения (PRESS vs STEAM), точности позициони-
рования вокселя, способности интерпретировать 
спектры с частичным перекрытием пиков и нали-
чием артефактов. 

Отсутствие единых международных стандартов 
в клинической интерпретации спектров приводит к 
снижению воспроизводимости данных, ограничи-
вает межцентровую сопоставимость результатов и 
сдерживает широкое применение метода в рутин-
ной практике [27]. 

Будущее применения ¹H-MRS в нейроонкологии 
связано с её интеграцией в мультипараметриче-
ский подход, включающий перфузионную МРТ, DWI 
и радиомические методы анализа [26]. 

Особую перспективу представляет использова-
ние искусственного интеллекта (AI) и машинного 
обучения для автоматической обработки спектров, 
выявления паттернов метаболитов и предсказания 
вероятности рецидива. Первые результаты в этой 
области уже демонстрируют высокую диагностиче-
скую ценность и воспроизводимость [27, 28]. 

По данным Hangel и соавт. (2023), следует, что 
применение AI-платформ для количественной 
оценки метаболических карт (например, Cho/NAA, 
Lip/NAA) позволяет снизить зависимость от опера-
тора, ускорить анализ и повысить интерпретируе-
мость результатов в клинических условиях [27]. 

Дополнительным перспективным направлением 
является разработка стандартизированных количе-
ственных индексов, которые могут быть использо-
ваны для объективной оценки эффективности те-
рапии, мониторинга состояния опухоли и прогноза 
выживаемости у пациентов с глиомами высокой 
степени злокачественности. 

 
Заключение 
¹H-MRS представляет собой высокоценный ме-

тод функциональной визуализации, позволяющий 
оценить не только центральную часть опухоли, но и 
метаболические процессы в окружающей перифо-
кальной зоне. При глиомах высокой степени злока-
чественности, особенно при глиобластоме,  
МР-спектроскопия позволяет выявить ранние при-
знаки инфильтрации за пределами видимой опухоли. 

Наиболее надёжными маркерами остаются по-
вышение Cho, снижение NAA и увеличение соот-
ношения Cho/NAA, что отражает опухолевую ак-
тивность. Использование многовоксельной  
МР-спектроскопии с построением метаболических 
карт значительно расширяет диагностические воз-
можности метода и позволяет более точно плани-
ровать объём хирургического вмешательства и об-
лучения. 

Таким образом, интеграция данных ¹H-MRS в 
клинический протокол оценки глиом может повы-
сить точность диагностики, улучшить стратифика-
цию пациентов и оптимизировать персонализиро-
ванные подходы к лечению. 
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