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Резюме
ВВЕДЕНИЕ. Рак молочной железы – ведущая онкологическая патология у женского населения. Активное лечение, 
включающее в себя хирургическое вмешательство, химио- и лучевую терапию, формирует совокупность нарушений. 
Подобный комплекс нарушений носит название посмастэктомического синдрома. Одним из неврологических проявле-
ний является церебральный вариант, характеризующийся нарушением памяти, внимания, чувством «неясной» головы, 
в некоторых случаях – развитием обмороков, нарушениями равновесия, инсультами. Подобные проявления снижают 
качество жизни и требуют ранней диагностики и адекватной коррекции.
ЦЕЛЬ. Оценка состояния головного мозга пациенток с церебральными проявлениями посмастэктомического синдро-
ма с применением батареи нейрокогнитивных тестов и магнитно-резонансной морфометрии.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Проведено открытое одноцентровое контролируемое исследование с включением 86 
пациенток с постмастэктомическим синдромом и 28 здоровых женщин-добровольцев. Проведена комплексная оценка 
состояния пациенток: неврологический осмотр, нейрокогнитивное тестирование, магнитно-резонансная морфометрия.
РЕЗУЛЬТАТЫ. У женщин с постмастэктомическим синдромом при оценке нейрокогнитивных тестов выявлено ста-
тистически значимое снижение скорости их выполнения, а также снижение числа правильных ответов по сравнению 
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с группой здоровых добровольцев. Также выявлено снижение объема таких структур головного мозга, как кора головно-
го мозга, кора мозжечка, лобные, затылочные, теменные доли, таламусы, прецентральные извилины.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. У пациенток с церебральным вариантом постмастэктомического синдрома определяются клиниче-
ские и инструментальные признаки поражения центральной нервной системы. Хорошие показатели выживаемости, а 
также большая распространенность неврологических проявлений формируют потребность создания эффективных и 
доступных стратегий диагностики, а также адекватного и своевременного лечения постмастэктомического синдрома.
Ключевые слова: постмастэктомический синдром, рак молочной железы, магнитно-резонансная морфометрия, ней-
рокогнитивные тесты
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Abstract
INTRODUCTION. Breast cancer is the leading oncological pathology in the female population. Active treatment, including 
surgery, chemo and radiation therapy, forms a set of disorders. Such complex of disorders is called postmastectomy syndrome. 
One of the neurological manifestations is the cerebral variant, characterized by impaired memory, attention, a feeling of 
“unclear” head, in some cases the development of fainting, balance disorders, strokes. Such manifestations reduce the quality 
of life and require early diagnosis and adequate correction.
AIM. Assessment of the brain condition of patients with cerebral manifestations of postmastectomy syndrome using a battery 
of neurocognitive tests and magnetic resonance morphometry
MATERIALS AND METHODS. An open single-center controlled trial was conducted with 86 patients with postmastectomy 
syndrome and 28 healthy female volunteers. A comprehensive assessment of the patients’ condition was carried out: neurological 
examination, neurocognitive testing, magnetic resonance morphometry.
RESULTS. In women with postmastectomy syndrome, there was a statistically significant decrease in the speed of 
neurocognitive tests, as well as a decrease in the number of correct answers compared with the group of healthy volunteers. 
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There was also a decrease in the volume of such brain structures as the cerebral cortex, cerebellar cortex, frontal, occipital, 
parietal lobes, thalamuses, and precentral gyri.
CONCLUSION. In patients with the cerebral variant of postmastectomy syndrome, clinical and instrumental signs of 
damage to the central nervous system are determined. Good survival rates, as well as the high prevalence of neurological 
manifestations, create the need to create effective and accessible diagnostic strategies, as well as adequate and timely treatment.
Keywords: postmastectomy syndrome, breast cancer, magnetic resonance morphometry, neurocognitive tests
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цит. Установлено, что когнитивные и психоти-
ческие нарушения встречаются у 40–80 % он-
кологических больных.
Помимо непосредственно цитостатического 

эффекта химиотерапии, возникают изменения 
в нейрогенезе и синаптической пластичности 
[12], что описывают как теорию ускоренного 
старения мозга и формирование такого состоя-
ния, как «хемомозг» («chemobrain») [11]. Подоб-
ное состояние встречается у 17–75 % онкологи-
ческих больных. Отмечено, что подобные де-
фицитарные состояния у 17–30 % больных об-
наруживаются на протяжении десяти лет по-
сле лечения, что позволяет предположить, что 
у некоторых людей, переживших рак, они оста-
ются постоянными [12].
Несмотря на возрастающую роль химиоте-

рапии, значимость оперативного лечения и лу-
чевой терапии (ЛТ) не снижается. В стандар-
ты терапии входит лучевое воздействие на об-
ласть оперированной железы при органосохра-
няющих операциях [13]. После 2005 г. лучевая 
терапия является обязательным этапом орга-
носохраняющего лечения и у половины (50,3 %) 
женщин дополняется «бустом» на ложе удален-
ной опухоли [3].
Современные стандарты лечения направле-

ны на нанесение максимального ущерба опу-
холи при минимальном воздействии на нор-
мальные ткани, что достигается точной уклад-
кой пациенток, применением фиксирующих 
приспособлений – позибордов, подголовников, 
подставок под колени [14].
Однако не удается полностью оградить па-

циентов от побочных эффектов терапии. Наи-
более часто авторы говорят о местных повреж-
дениях, таких как нарушения региональной 
циркуляции лимфы, венозного оттока, фор-

Введение
Рак молочной железы (РМЖ) является ве-

дущей онкологической патологией у женского 
населения. В России в 2023 г. было выявлено 
81 784 случая РМЖ, что составило 19,1 % всех 
пациентов со злокачественными новообразова-
ниями [1]. В представленных Всемирной орга-
низацией здравоохранения результатах отме-
чается, что при сохранении текущих тенден-
ций заболеваемости к 2050 г. будет диагности-
ровано 3,2 млн новых случаев РМЖ и зареги-
стрировано 1,1 млн смертей ежегодно [2]. Бла-
годаря программам скрининга и своевремен-
ной диагностике повысились качество диагно-
стических мероприятий и выявляемость РМЖ 
на ранних стадиях. Основу терапевтической 
тактики составляют химиотерапия, хирурги-
ческое вмешательство, гормонотерапия, тар-
гетная терапия, лучевая терапия [3].
Химиотерапия является одним из основных 

методов лечения РМЖ [5]. Объем лечения на-
прямую зависит от распространенности процес-
са и гистологического типа опухоли [6, 7]. Одна-
ко в 24–90 % случаев после терапии формирует-
ся комплекс неврологических, лимфоциркуля-
торных, патобиомеханических нарушений, что 
значимо влияет на качество жизни и работоспо-
собность женщин. Подобные проявления отно-
сят к постмастэктомическому синдрому. Наи-
более часто он характеризуется лимфедемой на 
стороне оперативного вмешательства, полиней-
ропатией, психотическими нарушениями, нару-
шением когнитивных функций [8].
По данным литературы [5, 9, 10], отмечает-

ся существенная распространенность побоч-
ных эффектов, связанных с химиотерапией. 
Наиболее значимые – это инсульты, судорож-
ные приступы, депрессия, когнитивный дефи-
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мирование деформирующего артроза, брахио-
плексопатии, постлучевой пневмофиброз [13].
ЛТ вызывает окислительный стресс, при-

водящий к острому и хроническому поврежде-
нию клеток. Сосудистый эндотелий является 
ключевой мишенью радиационного поврежде-
ния. Эндотелиоциты чувствительны к радиа-
ции и радиационно-индуцированным измене-
ниям в их структуре и функции [15].
Было обнаружено, что эндотелий-зависимая 

вазодилатация нарушается как in vitro, так и in 
vivo в сонных артериях через 4–6 недель после 
облучения шеи [16]. Кроме того, у пациентов, 
прошедших радиотерапию рака молочной же-
лезы более чем через три года после ЛТ, было 
отмечено нарушение эндотелий-зависимой ва-
зодилатации подмышечных артерий [17].
Дисфункция эндотелия, хроническое асеп-

тическое воспаление с продукцией медиато-
ров, окислительный стресс, токсическое дей-
ствие химиотерапии вызывают нарушение це-
ребральной гемодинамики, потерю саморегуля-
ции мозгового кровообращения, что приводит 
к нарушению гомеостаза и утрате функций.
Перспективным методом диагностики состо-

яния головного мозга является магнитно-резо-
нансная морфометрия – методика количествен-
ной оценки параметров головного мозга (толщи-
ны, площади, объема его структур), позволяю-
щая оценить микроструктурные изменения при 
различной неврологической патологии [18].
При анализе изображений применяются спе-

циальные программы автоматической сегмен-
тации, в процессе работы которых происходит 
разделение мозга на серое и белое вещество, це-
ребросинальную жидкость с дальнейшей рекон-
струкцией и визуализацией структур головного 
мозга [19]. Магнитно-резонансная морфометрия 
активно применяется в диагностике таких но-
зологий, как болезнь Альцгеймера, эпилепсия, 
шизофрения, депрессия [20].
Как правило, когнитивные нарушения, свя-

занные с онкологическим процессом и его ле-
чением, выражены незначительно или умерен-
но, таким образом, общепринятые батареи те-
стов не показывают достаточной чувствитель-
ности. В связи с этим Международная рабочая 
группа по раку и когнитивным функциям ре-
комендовала использовать тесты с адекватной 

чувствительностью. В основную группу тестов 
вошли «Тест словесного обучения Хопкинса» 
(HVLT-R), «Тест словесной беглости» (COWAT), 
«Тест прокладывания пути» (TMT), к дополни-
тельным тестам отнесли «Тест последователь-
ного сложения чисел» (PASAT), «Краткий тест 
внимания», «Тест Векслера» (WAIS), «Тест слу-
ховых согласных триграмм». В настоящее вре-
мя существуют разрозненные данные о диагно-
стике когнитивных жалоб у пациенток с РМЖ. 
При этом отсутствует унифицированный алго-
ритм диагностики подобных нарушений.
Целью исследования является оценка морфо-

метрических особенностей и когнитивных функ-
ций головного мозга пациенток с церебральным 
вариантом постмастэктомического синдрома 
с применением батареи нейрокогнитивных те-
стов и магнитно-резонансной морфометрии.

Материалы и методы
Проведено открытое одноцентровое контро-

лируемое исследование с включением 86 паци-
енток, прошедших лечение РМЖ с применени-
ем ХТЛ и ЛТ, и группы контроля – 28 здоровых 
женщин добровольцев, сходных по возрасту. 
Средний возраст пациенток составил (43,3±4,4) 
года. Все пациентки находились в позднем по-
слеоперационном периоде, более шести меся-
цев после окончания химио- и лучевой терапии. 
Критерии включения: женщины, перенесшие 
радикальное лечение РМЖ в возрасте до 50 лет; 
наличие жалоб когнитивного характера.
В группу контроля вошли женщины в воз-

расте от 30 до 45 лет, с отсутствием онкологи-
ческого процесса в анамнезе, выраженной со-
матической патологии.
Критерии невключения: противопоказания 

к проведению магнитно-резонансной томогра-
фии (МРТ) (инородные металлические тела 
в организме, клаустрофобия), прогрессирова-
ние онкологического заболевания, метастазиро-
вание, выраженная соматическая патология.
Методы исследования: клинико-невроло-

гический (сбор анамнеза, жалоб, неврологиче-
ский осмотр), нейрокогнитивное тестирование 
(тест свободного и ассоциированного селектив-
ного распознавания с непосредственным вос-
произведением (FCSRT), «Тест вербальной бе-
глости» (COWAT), «Тест прокладывания пути» 
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(TMT), «Тест последовательного сложения чи-
сел» (PASAT), нейровизуализационный (стан-
дартная МРТ в трех взаимно перпендикуляр-
ных плоскостях с выполнением структурной 
МРТ (MPRAGE)).
МРТ выполняли на магнитно-резонансном 

томографе Magnetom Vida tomograph (Siemens 
Healthineers, Erlangen, Germany) с силой индук-
ции магнитного поля 3 Тл. Сегментацию струк-
тур головного мозга проводили с применением 
автоматического пакета программ VolBrain.
Статистическую обработку данных прово-

дили с применением пакета программ Jamovi 
2.6.13.
Исследование выполнялось с одобрения 

Этического комитета Национального медицин-
ского исследовательского центра им. В. А. Ал-
мазова (протокол от 12.12.2022).

Результаты исследования 
и их обсуждение
Согласно результатам хирургического вме-

шательства, большинство пациенток (n=49, 
57 %) подверглись мастэктомии по Маддену, 
секторальная резекция была выполнена 24 
(27,9 %) пациенткам, подкожная мастэктомия 
с одномоментной маммопластикой была про-
ведена 13 (15,1 %) пациенткам. Многие паци-

ентки получили несколько видов химиотера-
певтического лечения, таким образом, хими-
отерапию по схеме FAC (Фторурацил, Адриа-
мицин, Циклофоссфамид) получили 6 (6,9 %), 
по схеме DOC (Доцетаксел/Паклитаксел) – 60 
(69,7 %), AC (Циклофосфамид и Адриамицин) – 
27 (31,3 %), САР (Циклофосфамид и Адриами-
цин) – 1 (1,16 %), СAF (Циклофосфамид, Адри-
амицин, Фторурацил) – 6 (6,98 %) пациенток. 
Гормонотерапию препаратом Тамоксифен по-
лучила 51 (59,3 %) пациентка. Полный курс лу-
чевой терапии прошли 57 (66,2 %) пациенток.
Большинство пациенток предъявляли жа-

лобы на снижение памяти (n=69, 80,2 %), ухуд-
шение внимания (n=66, 76,7 %), головную боль 
(n=48, 55,8 %), неустойчивость при ходьбе 
(n=36, 41,9 %). Жалобы на головокружение были 
у 27 (31,4 %) женщин. Синкопальные состояния 
в анамнезе были у 6 (7 %) человек (табл. 1).
При оценке результатов нейрокогнитивно-

го тестирования пациентки с постмастэктоми-
ческим синдромом показали худшие результа-
ты в cравнении с группой здоровых доброволь-
цев (табл. 2).
При проведении теста свободного и ассо-

циированного селективного воспроизведе-
ния средний результат пациенток с РМЖ со-
ставил (37,3±2,27), что статистически досто-

Таблица 1. Основные жалобы, предъявляемые участницами исследования
Table 1. The main complaints presented by the study participants

Показа-
тель

Жалобы
головные 
боли

головокру-
жение обмороки неустойчивость 

при ходьбе
снижение 
памяти

ухудшение 
внимания

трудность в под-
боре слов

Абс. (n) 48 27 6 36 69 66 38
% 55,8 31,4 7 41,9 80,2 76,7 44,2

Таблица 2. Результаты нейрокогнитивных тестов
Table 2. Neurocognitive test results

Тест Группа Абс. (n) Среднее SD p-value
FCSRT, число слов Пациентки 86 37,3 2,27 p<0,001

Добровольцы 28 40,6 2,39
COWAT, число слов Пациентки 86 33,3 2,13 p<0,001

Добровольцы 28 52,8 2,82
TMT_A, время, с Пациентки 86 50,1 9,02 p<0,001

Добровольцы 28 21,1 3,18
TMT_B, время, с Пациентки 86 85,1 6,84 p<0,001

Добровольцы 28 45,5 8,97
PASAT, число правильных 
ответов

Пациентки 86 35,3 14,44 p<0,001
Добровольцы 28 44,5 7,83
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а

б

Пример отчета по результатам морфометрии: 
а – макроструктурная сегментация; б – микроструктурная сегментация
Example of a morphometry report: а – macrostructural segmentation; б – microstructural segmentation

Таблица 3. Объемные показатели структур головного мозга
Table 3. Volumetric parameters of brain structures

Структура головного мозга, см3 Пациентки Добровольцы p-value
Кора головного мозга (571,9±38,1) (598,6±49,4) 0,004
Кора мозжечка (98,8±7,5) (103,4±6,4) 0,002
Затылочные доли (85,3±6,8) (90,8±10,8) 0,009
Теменные доли (112,7±14,1) (118,4±10,2) 0,003
Прецентральные извилины (26,9±2,3) (28,3±3,5) 0,01
Таламусы (15,3±1,9) (16,2±1,5) 0,01
Лобные доли (184,5±13,9) (195,3±19,3) 0,004

верно ниже результата здоровых доброволь-
цев – (40,6±2,39). При оценке теста вербальной 
беглости по результатам трех попыток уста-
новлено, что пациенткам с РМЖ в анамне-
зе было сложнее воспроизводить слова на за-
данные буквы. В среднем им удалось назвать 
(33,3±2,13) слова, при этом здоровым добро-

вольца – (52,8±2,82) слова. По результатам «Те-
ста прокладывания пути» пациентки основной 
группы также затратили статистически досто-
верно больше времени на выполнение зада-
ния – (50,1±9,02) с для части А, (85,1±6,84) с 
для части В. Было установлено, что пациентки 
с посмастэктомическим синдромом при выпол-
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нении слухового теста последовательного сло-
жения чисел на скорость показали статистиче-
ски значимое снижение числа правильных от-
ветов по сравнению с группой добровольцев – 
(35,3±14,44) и (44,5±7,83) соответственно.
При анализе данных магнитно-резонанс-

ной морфометрии выявлено значимое сниже-
ние объемных показателей таких структур го-
ловного мозга, как серое вещество коры голов-
ного мозга, кора мозжечка, затылочные, лоб-
ные, теменные доли, таламус, прецентральные 
извилины (табл. 3; рисунок).
Снижение объемных показателей головно-

го мозга у женщин с церебральным вариантом 
постмастэктомического синдрома свидетель-
ствует о субтотальном вовлечении головного 
мозга и подтверждает характерные жалобы па-
циенток. Можно предположить, что предъяв-
ляемые жалобы носят не столько ситуативный, 
функциональный характер, но вполне органи-
ческую природу, как в виде токсического по-
вреждения головного мозга «хемобрейн», так и 
в виде хронического нарушения гемоциркуля-
ции на фоне эндотелиальной дисфункции.

Заключение
Высокая пятилетняя выживаемость (до 

90 %) у пациенток в РМЖ заставляет обращать 
внимание на спектр неврологических проявле-
ний, возникающих после радикального лече-
ния РМЖ с применением ХТЛ и ЛТ. Подобные 
проявления со стороны центральной нервной 
системы (ЦНС) снижают качество жизни.
Включение батареи нейрокогнитивных те-

стов достаточной чувствительности и специ-
фичности в структуру классического невроло-
гического осмотра позволит диагностировать 
даже легкие когнитивные нарушения и свое-
временно назначить адекватную терапию. В на-
стоящий момент не разработан единый стандарт 
диагностики когнитивных нарушений у пациен-
ток с РМЖ. Поэтому применение тестов доста-
точной валидности, возможно, позволит рассмо-
треть их как показатели состояния ЦНС.
На настоящий момент опубликовано боль-

шое число работ, посвященных структур-
ным изменениям головного мозга у пациенток 
с РМЖ, однако подавляющее большинство из 
них оценивает состояние мозга женщин стар-

шего возраста. Нами получены результаты 
МР-морфометрии в когорте молодых пациен-
ток, свидетельствующие об уменьшении объ-
ема таких значимых структур головного моз-
га, как кора головного мозга, лобные, затылоч-
ные, теменные доли, мозжечок. Подобные из-
менения могут оказать значительное влияние 
на процессы памяти, внимания, поддержание 
баланса.
Подавляющее большинство пациенток – мо-

лодые и активные женщины. Ранняя диагно-
стика и адекватная терапия позволят выявить 
и минимизировать функциональные и органи-
ческие нарушения на раннем этапе, миними-
зировать развитие осложнений, сформировать 
индивидуальный реабилитационный процесс 
и повысить качество жизни пациенток.
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