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Аннотация. Предхирургическое картирование функционально значимых зон 
головного мозга методом функциональной магнитно-резонансной томогра-
фии (фМРТ) дает возможность оценить их расположение по отношению 
к мишени операции, позволяя более эффективно и безопасно спланировать 
объем нейрохирургического вмешательства. При этом, как правило, на ос-
нове данных о повышении BOLD-сигнала (т. н. позитивный BOLD-ответ, 
blood-oxygen level dependent, зависящий от уровня кислорода в крови) вы-
являют области мозга, уровень функциональной активности которых по-
вышен при выполнении определенной деятельности (тестового задания). 
Однако, в соответствии с современными представлениями, в основе мозго-
вого обеспечения любой деятельности лежит работа функциональных ней-
роанатомических систем, включающих ряд звеньев – структур и областей 
мозга, уровень функциональной активности которых при вовлечении в де-
ятельность может как повышаться, так и снижаться. Снижение BOLD-сиг-
нала, по форме кривой изменения интенсивности BOLD-сигнала во време-
ни соответствующее «зеркальному» отражению позитивного BOLD-ответа 
и обозначаемое как «негативный BOLD-ответ», описано в литературе как 
одна из важных характеристик механизмов обеспечения деятельности, од-
нако применения в диагностических целях этот феномен пока не нашел, что 
может быть связано с его многофакторной природой. Цель настоящего об-
зора – проанализировать роль негативного BOLD-ответа в реализации ког-
нитивных и моторных функций человека и оценить потенциал его исполь-
зования в рамках предхирургического картирования на основе фМРТ. В ра-
боте рассматриваются возможные механизмы возникновения негативного 
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BOLD-ответа, его связь с процессами торможения и вклад в обеспечение 
деятельности. Также описаны подходы к регистрации данного феномена, 
приведены конкретные клинические примеры и обсуждаются перспективы 
его внедрения в практику предоперационной диагностики.
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Abstract. Preoperative mapping of functionally significant (specifically, eloquent) 
areas of the cerebral cortex using functional magnetic resonance imaging (fMRI) 
enables assessment of their location relative to the surgical target, allowing for more 
effective and safe planning of neurosurgical intervention. In this context, areas of 
increased functional activity during the performance of a specific test task are typ-
ically identified based on data showing an increase in the BOLD (Blood Oxygen 
Level-Dependent) signal—the so-called positive BOLD response. Meanwhile, ac-
cording to current consensus, the cerebral support of any activity relies on the ac-
tivity of functional neuroanatomical systems involving a number of components—
structures and brain regions whose level of functional activity during engagement 
in an activity can either increase or decrease. A decrease in the BOLD signal, cor-
responding in the shape of its time–intensity curve to a mirror reflection of the 
positive BOLD response and referred to as the negative BOLD response, has been 
described in the literature as an important characteristic of the mechanisms un-
derlying activity support. However, this phenomenon has not yet found diagnostic 
application, which may be due to its multifactorial nature. This review aims to ana-
lyze the role of the negative BOLD response in the implementation of human cog-
nitive and motor functions and to evaluate its potential for use during preoperative 
fMRI-based mapping. Here, we discusses the possible mechanisms underlying the 
origin of a negative BOLD response, its relationship with inhibitory processes, and 
its contribution to the neuronal support of human activity. Approaches to recording 
this phenomenon are also described, specific clinical examples are provided, and the 
prospects for its implementation into preoperative diagnostic practice are discussed. 

Keywords: functional magnetic resonance imaging, eloquent cortex, glial tumors, 
negative BOLD response, presurgical brain mapping
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ВВЕДЕНИЕ

Хирургическое лечение патологических структурных церебральных процессов 
функционально значимых зон (ФЗЗ) головного мозга человека представляет со-
бой серьезную мультидисциплинарную проблему, особенно если этим процессом 
является глиальная церебральная опухоль (ГЦО). C одной стороны, максимально 
возможный объем удаления ГЦО напрямую коррелирует с безрецидивной и об-
щей выживаемостью пациентов [1–3]. С другой стороны, резекция опухоли вбли-
зи и/или в структуре ФЗЗ (двигательная активность, речь, когнитивные навыки) 
ассоциирована с высоким риском возникновения стойкого постоперационного 
неврологического дефицита. Это связано с диффузным характером роста ГЦО, 
зоной перифокального отека, а  также с дисгемическими процессами в опухо-
ли. Наряду с возможностями современной микрохирургической техники, в ходе 
операций функциональная кора исследуется с помощью электрокортикографии 
(ЭГ), соматосенсорных вызванных потенциалов (ССВП) и прямой стимуляции. 
Однако прямая стимуляция коры головного мозга человека ограничена доступ-
ной поверхностью мозга во время операции, а кора в бороздах зачастую не может 
быть достоверно исследована. Кроме того, для максимально точной стимуляции 
коры необходимо вывести пациента из наркоза во время операции (краниотомия 
в сознании), что может порой вызывать значительные трудности у пациентов. Все 
вышеперечисленное подчеркивает важность предоперационного нейровизуали-
зационного картирования ФЗЗ, одним из доступных методов которого является 
функциональная магнитно-резонансная томография (фМРТ). 
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ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ МРТ В ПРЕДХИРУРГИЧЕСКОМ КАРТИРОВАНИИ 
ФУНКЦИОНАЛЬНО ЗНАЧИМЫХ ЗОН ГОЛОВНОГО МОЗГА ЧЕЛОВЕКА

В основе фМРТ лежит регистрация сигнала, зависимого от уровня насыщения 
крови кислородом (BOLD-сигнал, blood-oxygen level dependent) [4, 5], во время вы-
полнения тестового задания (активационная фМРТ) или в состоянии оперативного 
покоя (фМРТ покоя [6]). фМРТ обладает рядом преимуществ над инвазивными 
интраоперационными техниками определения расположения ФЗЗ относитель-
но области хирургического воздействия. Во-первых, данная методика является 
неинвазивной и позволяет определить локализацию ФЗЗ еще на предопераци-
онном этапе, в отличие, например, от пробы Вада, которая, являясь инвазивным 
тестом, определяет лишь сторону локализации ФЗЗ. Во-вторых, данные фМРТ 
помогают верифицировать расположение новообразования относительно ФЗЗ 
головного мозга с последующим корректным решением тактических хирургиче-
ских задач (объем резекции опухоли, оптимальная траектория хирургического 
доступа) [7, 8] и тем самым повышает «резектабельность» глиальных церебраль-
ных опухолей [9, 10], что наряду с нейростимуляцией является основой концеп-
ции многоэтапного удаления диффузных церебральных глиом. Наконец, широко 
используемый интраоперационный протокол asleep-awake-asleep, позволяющий 
проводить мониторинг функционально значимых зон при очевидных преиму-
ществах, имеет и существенные ограничения: высокая стоимость управляемой 
седации (monitoring anesthesia care); неспособность пациента вступить в полноцен-
ный вербальный контакт, возможная психическая лабильность, грубый моторный 
и сенсорный речевой дефицит, необходимость применения антиэпилептических 
препаратов при пробуждении у пациентов с наличием опухоль-ассоциированной 
структурной эпилепсии; получение необходимой информации о локализации ФЗЗ 
лишь непосредственно во время самой операции, что в трудных случаях может 
стать критичным [11, 12]. Очевидно, что в подобных сценариях неинвазивность 
и возможность получения информации до оперативного вмешательства делают 
фМРТ ценным инструментом в нейрохирургической практике. 

Однако, несмотря на все свои преимущества, метод фМРТ обладает также и су-
щественными недостатками, ограничивающим повсеместное и широкое приме-
нение данного метода в нейрохирургии. Одно из главных ограничений кроется 
в изменении локальной гемодинамики в областях мозга, расположенных в непо-
средственной близости от опухоли, вследствие различных патофизиологических 
механизмов, получившее название нейрососудистого рассогласования (neurovas-
cular uncoupling) [13]. В условиях здоровой мозговой ткани изменение локальной 
нейрональной активности запускает каскад биохимических реакций в пределах 
нейрососудистой единицы (совокупность нейронов, астроцитов, сосудов и ми-
кроглии), конечные продукты которых являются вазоактивными агентами, влия-
ющими на тонус сосудистой стенки артериол [14]. Так, например, при повышении 
локальной нейрональной активности наблюдается увеличение локального мозго-
вого кровотока за счет вазодилатации, т. е. изменения нейрональной активности 
и последующих гемодинамических изменений согласованы между собой. В случае 
ГЦО опухолевый рост приводит как к анатомическим, так и физиологическим 
изменениям в пределах нейрососудистой единицы. Это может происходить как за 
счет разрушения нормальной структуры гематоэнцефалического барьера, так и за 
счет наличия аномальных опухолевых сосудов, развивающихся вследствие неоан-
гиогенеза, аномально реагирующие на изменение локальной активности смежных 
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с ними нейронов [15]. Классически, в т. н. активационных фМРТ-исследованиях, 
изменение гемодинамики, ассоциированное с выполнением тестового задания, 
моделируется с использованием стандартной функции гемодинамического ответа, 
изменяющаяся в области структурных изменений головного мозга [16]. Игнориро-
вание данного факта может приводить к драматическим последствиям, проявляю-
щимся в виде ложноотрицательных результатов, и, как следствие, к расширению 
объема резекции/терапевтического воздействия с вовлечением ФЗЗ с вытекающим 
послеоперационным неврологическим дефицитом [17]. 

ПОЗИТИВНЫЙ И НЕГАТИВНЫЙ BOLD-ОТВЕТ И ИХ ВОЗМОЖНЫЕ 
МЕХАНИЗМЫ

Другим недостатком существующих протоколов предхирургической фМРТ 
является тот факт, что подавляющее большинство как фундаментальных, так 
и прикладных исследований по картированию функций головного мозга человека 
с использованием метода фМРТ основываются на использовании так называе-
мого позитивного BOLD-ответа, ассоциированного с процессами возбуждения 
в центральной нервной системе. На основании многочисленных данных об ак-
тивациях формируются массивы опубликованных данных о функциональной 
специализации тех или иных зон мозга [18], анализ которых позволяет установить 
те виды деятельности, с реализацией которых связаны интересующие исследо-
вателя или врача конкретные области мозга. Иными словами, все современное 
функциональное картирование функций головного мозга человека основано 
на данных об активации отдельных его структур в разнообразных эксперимен-
тальных условиях. Однако это игнорирует тот факт, что одновременно с акти-
вацией отдельных участков коры головного мозга могут протекать процессы, 
связанные с «деактивацией» (т. е. со снижением локальной нейрональной ак-
тивности ниже уровня оперативного покоя) гораздо больших территорий. На 
это обстоятельство прямо указывала Н.П. Бехтерева, отмечая, что в большин-
стве случаев (в соотношении 1 к 3) при реализации когнитивной деятельности 
(например, обработке слов [19]) наблюдалось снижение частоты суммарной им-
пульсной активности нейронных популяций коры больших полушарий мозга 
человека. Причем такой эффект подавления частоты разрядов нейронных попу-
ляций наблюдался не только при групповой обработке данных, но и на индиви-
дуальном уровне, а также был зафиксирован в независимых исследованиях [20]. 
В статье 1992 г., подводящей итог многолетних исследований мозга человека 
с помощью долгосрочных имплантируемых электродов (для лечения и диагно-
стики устойчивых к лечению неврологических заболеваний), Н.П. Бехтеревой 
подчеркивалось, что почти все томографические нейровизуализационные ис-
следования сообщают свои результаты в терминах активаций. Данная проблема 
игнорировалась при картировании функций мозга, до появления целенаправ-
ленных исследований по изучению реакций мозговой активности, связанных 
с процессами подавления текущей активности мозга при реализации изучаемой 
деятельности. Так, в ряде активационных фМРТ-исследований, помимо повы-
шения BOLD-сигнала при вовлечении в деятельность, некоторые области мозга 
характеризовались его снижением относительно состояния оперативного покоя. 
Причем некоторые из них имели форму зеркального отражения позитивного 
BOLD-ответа: данный феномен получил название негативного BOLD-ответа. 
Под негативным BOLD-ответом мы понимаем снижение BOLD-сигнала при 
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вовлечении в деятельность относительно состояния оперативного покоя, кото-
рое по своей форме представляет собой инвертированный аналог позитивного 
BOLD-ответа (рис. 1). Впервые данный феномен был продемонстрирован в зри-
тельной коре при использовании зрительных заданий с фиксацией внимания. 
Так, изменение положения на экране метки сопровождалось ретинотопическим 
повышением BOLD-сигнала в зрительной коре, окруженное обширной зоной 
снижения BOLD-сигнала относительно оперативного покоя [21–24], которое 
имело зеркальное отражение позитивного BOLD-ответа. Подобный паттерн не-
гативного BOLD-ответа был обнаружен в ряде исследований с использованием 
двигательных тестовых заданий (тэппинг-тест) в  ипсилатеральной моторной 
коре, являющейся корковым представительством пальцев рук, невовлеченной 
в тестовое задание [25–28]; аналогичное ипсилатеральное распределение не-
гативного BOLD-ответа было выявлено и при сенсорной стимуляции [29, 30]. 
Помимо снижения BOLD-сигнала в форме зеркального отражения позитивного 
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Рис. 1. Негативный BOLD-ответ при выполнении тэппинг-теста правой рукой у здорового 
испытуемого (данные Human Connectome Project). Построение перистимульных гистограмм 
BOLD-ответа осуществлялось для локальных максимумов выявленных кластеров. При вы-
полнении двигательного тестового задания правой рукой определяется типично располо-
женная активация в области левых центральных извилин, характеризующаяся позитивным 
BOLD-ответом; при этом больший объем головного мозга характеризуется областями снижения 
BOLD-сигнала относительно базовой линии, характеризующиеся негативным BOLD-ответом. 
Л - левое полушарие, о.е. - относительные единицы. 
Fig. 1. Negative BOLD-response during right hand tapping task (Human Connectome Project data). A 
peristimulus histogram of the BOLD response were generated for local maxima if the identified clusters. 
Performance of the right-hand motor task revealed the tipically localized activation within the left сentral 
gyri characterized by a positive BOLD response; at the same time, a larger portion of the brain volume 
demonstrated areas of BOLD-signal decrease relative to baseline, characterized by a negative BOLD 
response. L – left hemisphere, i.u. – institutional units
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BOLD-ответа, могут наблюдаться эффекты снижения уровня BOLD-сигнала, по 
своей форме не соответствующие инвертированному позитивному BOLD-ответу 
(см. например [31]), что в рамках текущего обзора определяется как негативное 
снижение/отклонение BOLD-сигнала. Причем анализ такого негативного от-
клонения BOLD-сигнала с помощью мультивоксельного многомерного анали-
за позволял предсказывать содержание зрительного образа, воспринимаемого 
испытуемым [32]. По всей видимости, следует не только различать негативный 
BOLD-ответ и негативное отклонение BOLD-сигнала, но и принимать во внима-
ние неопределенность, связанную с возможными источниками не исключительно 
нейронального происхождения данных эффектов (см. например [33]). 

С момента открытия феномена негативного BOLD-ответа представления о его 
физиологических механизмах претерпели значимые изменения. Так, например, 
одним из первых предположений было так называемое сосудистое обкрадывание: 
возникновение негативного BOLD-ответа, как предполагалось, было связано 
с перераспределением локального мозгового кровотока в пользу областей, ха-
рактеризующихся повышением нейрональной активности, т. е. зону позитив-
ного BOLD-ответа как бы окружала зона негативного BOLD-ответа [34]. Также 
негативный BOLD-ответ рассматривался как вариант позитивного BOLD-ответа, 
ассоциированного с процессами возбуждения: потенциальным механизмом его 
формирования считалось повышение скорости метаболизма кислорода (CMRO2) 
в сочетании с отсутствием изменений скорости мозгового кровотока (CBF) [35]. 
Однако впоследствии на первый план была выдвинута гипотеза о связи негатив-
ного BOLD-ответа с процессами, ассоциированными с действием тормозных 
нейронов в центральной нервной системе [36, 37]. В молекулярных механизмах 
негативного BOLD-ответа основная роль отведена действию тормозных меди-
аторов в пределах нейрососудистой единицы, основным из которых является 
гамма-аминомасляная кислота (ГАМК). Так, ГАМК вызывает гиперполяризацию 
постсинаптической мембраны с последующим снижением содержания внутри-
клеточного кальция и снижения концентрации вазодилатирующих агентов [38]. 
Одновременное использование фМРТ и магнитно-резонансной спектроскопии 
продемонстрировало повышение содержания ГАМК в областях головного мозга, 
характеризующихся негативным BOLD-ответом [39, 40], а использование поло-
жительных аллостерических модуляторов ГАМК-а-рецепторов способствовало 
дозозависимому снижению как скорости мозгового кровотока, так и амплитуды 
BOLD-ответа [41–43]. Наконец, на связь негативного BOLD-ответа с действием 
тормозных нейронов указывают и инвазивные исследования, в которых была 
показана тесная связь между снижением локальных потенциалов и спайковой 
активности нейронов и негативным BOLD-ответом в зрительной и сенсомотор-
ной коре [44–46]. 

Таким образом, хотя за последнее время сформирован определенный консен-
сус относительно связи негативного BOLD-ответа в сенсорной коре и процессов 
торможения, по своей форме он отличается от позитивного BOLD-ответа и, ско-
рее всего, возникает в результате других закономерностей нейрососудистого со-
пряжения (по сравнению с позитивным BOLD-ответом). И, несмотря на целена-
правленные исследования данного вопроса [47], неопределенность относительно 
функционального значения негативного снижения BOLD-сигнала и негативного 
BOLD-ответа для обеспечения текущей деятельности остается открытым: отражает 
ли данный феномен метаболические последствия активационных процессов или же 
такое снижение играет значимую роль именно в обеспечении реализации функции. 
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ПРОЦЕССЫ ТОРМОЖЕНИЯ В НЕЙРОНАЛЬНОМ ОБЕСПЕЧЕНИИ 
ДЕЯТЕЛЬНОСТИ

В соответствии с современными представлениями о физиологических механиз-
мах формирования негативного BOLD-ответа, зачастую он связан с процессами 
торможения. Говоря о роли процессов торможения в обеспечении деятельности, 
сложно переоценить вклад отечественной нейрофизиологической школы в ее фор-
мулировку и развитие. Первооткрывателем в данной области классически счита-
ется И.М. Сеченов с его серией опытов по торможению рефлексов спинного мозга 
путем раздражения кристалликами соли области зрительных бугров [48]. Важность 
процессов торможения в обеспечении деятельности было подчеркнуто в работах 
Н.Е. Введенского и А.А. Ухтомского, результатом которых стала разработка прин-
ципа доминаты. Под доминантой понимается «более или менее устойчивый очаг 
повышенной возбудимости центров, чем бы он ни был вызван, причем вновь при-
ходящие в центры возбуждения служат усилению возбуждения в очаге, тогда как 
в прочей центральной нервной системе широко разлиты явления торможения» [49]. 
Согласно данному положению, целевая деятельность характеризуется наличием 
устойчивого очага возбуждения, оказывающего распространенное тормозное вли-
яние на сопряженные центры путем повышения их порогов возбуждения, тогда 
как сам очаг возбуждения характеризуется пониженным порогом возбуждения. 
И.П. Павлов, изучая условнорефлекторную деятельность, открыл и описал ряд 
разновидностей торможения в центральной нервной системе: 1) внешнее, прояв-
ляющееся в ослаблении рефлекса в результате действия внешнего, постороннего 
раздражителя; 2) внутреннее, формирующееся во время многократного неподкре-
пления условного рефлекса безусловным раздражителем; 3) охранительное или 
запредельное вследствие чрезмерного увеличения силы, длительности или часто-
ты раздражения [50]. Концепция П.К. Анохина внесла огромный вклад в пробле-
му природы и локализации торможения: он рассматривал процесс торможения 
в рамках распространения так называемого «тормозного возбуждения», которое 
в соответствии с современными данными характеризуется выделением тормозных 
медиаторов в синапсе с последующей гиперполяризацией постсинаптической мем-
браны [51]. Представитель грузинской физиологической школы И.С. Бериташвили 
являлся сторонником теории об общем торможении, согласно которой при дви-
гательном акте вовлекаются «не только мышцы-антагонисты данной возбужденной 
группы, как это полагается по принципу реципрокной иннервации, но и вообще все 
мышцы соседних органов» [52]. Наконец, Н.П. Бехтерева, обобщая выводы многочис-
ленных исследований об импульсной активности нейронов, указывала на тот факт, 
что обеспечение функции может осуществляться через совокупность активации 
отдельных элементов нейронной популяции при одновременном угнетении всех 
остальных: «Допустимо представить себе, что на основе латерального торможения 
активация тех элементов нейронной популяции, которые имеют отношение к обеспе-
чению контроля какой-то функции, происходит при угнетении остальных элементов 
нейронной популяции. Можно также предположить, что из нейронной популяции в дан-
ную деятельность включаются не все адекватные данной деятельности элементы, но 
какое-то оптимальное количество их» [53]. Таким образом, еще на ранних этапах 
развития концепции торможения подчеркивалась его важная роль в обеспечении 
функции наравне с процессами возбуждения. Развитие фМРТ-исследований, на-
правленных на изучение негативного BOLD-ответа, продемонстрировало пред-
сказательную силу этих представлений. 



Российский физиологический журнал им. И.М. Сеченова /  
Russian Journal of Physiology. 2026. Т. 112. № 6

МЫЗНИКОВ и др. / MYZNIKOV et al.1346

СВЯЗЬ ХАРАКТЕРИСТИК НЕГАТИВНОГО BOLD-ОТВЕТА 
С ОБЕСПЕЧЕНИЕМ ДЕЯТЕЛЬНОСТИ

Как уже было сказано выше, один из первых паттернов негативного BOLD-ответа 
был обнаружен в зрительной коре, где изменение положения метки на экране со-
провождается ретинотопическим позитивным BOLD-ответом, окруженным более 
обширной зоной негативного BOLD-ответа [22–24, 54]. Первоначально данный 
феномен связывали исключительно с сосудистыми механизмами (по типу уже упо-
мянутого сосудистого обкрадывания), однако результаты последующих исследова-
ний доказали первичную роль процессов торможения в формировании негативного 
BOLD-ответа в зрительной коре. В качестве физиологического значения негатив-
ного BOLD-ответа было выдвинуто предположение о повышении точности обра-
ботки зрительного стимула за счет подавления активности нерелевантных зон, т. е. 
указывалась прямая связь с процессами, ассоциированными с вниманием [54, 55]. 
Помимо этого, восприятие формы объектов, согласно результатам ряда исследо-
ваний, сопровождается негативным BOLD-ответом в первичной зрительной коре 
и позитивным BOLD-ответом в высших отделах зрительной системы [31, 32, 56, 57]. 
Предполагается, что при формировании из отдельных элементов (точек) оформ-
ленного изображения преимущественно задействованы высшие корковые центры, 
тогда как степень участия первичной зрительной коры в этом процессе снижена, 
что и проявляется снижением ее активности. Данный механизм работы зрительной 
системы тесно связан с принципом «обратной иерархии» [58], заключающийся 
в том, что зрительное восприятие начинается по мере достижения высших корко-
вых центров и продолжается сверху вниз по мере необходимости извлечения более 
подробных качеств объекта. В рамках этой теории негативный BOLD-ответ может 
быть отражением торможения не задействованных в обработке целевого объекта 
отделов зрительной системы.

Другой воспроизводимый паттерн негативного BOLD-ответа ассоциирован 
с так называемым ипсилатеральным торможением при осуществлении движений. 
Негативный BOLD-ответ был выявлен в ипсилатеральный сенсомоторной коре 
как при стимуляции срединного нерва [25], так и при выполнении тэппинг-теста. 
Считается, что снижение уровня нейрональной активности в ипсилатеральной 
моторной коре при выполнении тэппинг-теста может являться следствием так на-
зываемого транскаллозального торможения, обусловленного наличием тормозных 
волокон в структуре мозолистого тела, соединяющих гомотопичные участки мо-
торной коры обоих полушарий [59, 60]. Феномен транскаллозального торможения 
был выявлен с использованием метода транскраниальной магнитной стимуля-
ции методом оценки ипсилатерального «тихого» периода (ipsilateral silent period, 
сокр. iSP). При использовании данной методики осуществляется подача фокаль-
ного возбуждающего импульса на моторную кору испилатерального относительно 
целевой конечности полушария: произвольные движения целевой конечностью 
в таких условиях сопровождаются прерыванием мышечной активности по дан-
ным электромиографии на короткий период, названным iSP [60]. Считается, что 
транскаллозальное торможение имеет важное функциональное значение в форми-
ровании моторных навыков [61] и может нарушаться при структурных изменениях 
в белом веществе головного мозга человека, в частности при повреждении волокон 
мозолистого тела вследствие различных патологических процессов (опухоль, ин-
сульт) [60, 62, 63]. Негативный BOLD-ответ может возникать не только ипсилате-
рально, но и контралатерально в отделах сенсомоторной коры, не задействованной 
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в текущей деятельности или в восприятии стимула. Так, в ряде исследований поми-
мо классического ипсилатерального расположения BOLD-ответа при выполнении 
двигательных заданий было показано наличие градиента негативного снижения 
BOLD-сигнала в контралатеральной сенсомоторной коре, с его наибольшей вы-
раженностью в отделах, наиболее удаленных от области позитивного BOLD-от-
вета [64, 65], что может быть нейровизуализационным проявлением латерального 
торможения, метаболических явлений или их обоих (рис. 1). 

Наконец, помимо интрамодальных паттернов внутри отдельных сенсорных си-
стем, существуют данные о кросс-модальных вариациях негативного BOLD-ответа. 
Так, например, выполнение слухового задания на определение порядка предъявления 
звуковых стимулов (auditory temporal order judgment) характеризовалось наличием об-
ластей негативного BOLD-ответа в зрительной коре, при этом площадь негативного 
BOLD-ответа была тем выше, чем сложнее было слуховое задание [66]. Обратный 
эффект, т. е. торможение слуховой коры, было показано при использовании зада-
ния на зрительное представление образов [67]. Также кросс-модальные паттерны 
негативного BOLD-ответа были получены в сенсомоторной коре при выполнении 
зрительного задания и, наоборот, в зрительной коре при выполнении двигательных 
заданий [68]. В данных примерах в качестве потенциального механизма рассматри-
вался процесс торможения не участвующей в актуальной деятельности системы. 
Говоря о кросс-модальном варианте негативного BOLD-ответа нельзя не упомянуть 
мозговые структуры, относящиеся к сети дефолтного режима работы (default mode 
network, сокр. DMN), которые характеризуются негативным BOLD-ответом при 
вовлечении в целенаправленную деятельность [69, 70]: классически в литературе 
данное снижение BOLD-сигнала аттрибутируются к снижению нейрональной ак-
тивности. Однако механизмы формирования негативного BOLD-ответа в структурах 
указанной сети могут быть отличны от таковых в других отделах головного мозга. 
Так, например, в ответ на гипоксию в DMN-ассоциированных структурах контрин-
туитивно наблюдалось снижение объемного мозгового кровотока, в то время как во 
всех остальных участках головного мозга было получено повышение [71], что может 
потенциально свидетельствовать об иных механизмах нейрососудистого согласо-
вания. В пользу данного предположения говорят результаты другого исследования 
с использованием метода одновременного ПЭТ-фМРТ-сканирования, в котором 
уровень метаболизма глюкозы структурами дефолтной моды мозга не отличался 
между периодами выполнения задания и покоя, несмотря на наличие негативного 
BOLD-ответа при выполнении тестового задания [72]. Соответственно, уверенно 
говорить о процессах торможения в DMN-ассоциированных структурах головного 
мозга как механизме формирования негативного BOLD-ответа на текущий момент 
не представляется возможным. 

МЕТОДИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ВЫЯВЛЕНИЯ НЕГАТИВНОГО  
BOLD-ОТВЕТА

Одним из первых и распространенных способов выявления локализации зон, 
характеризующихся негативным BOLD-ответом, является использование общих 
линейных моделей (ОЛМ) с использованием стандартной функции гемодинами-
ческого ответа и последующим формированием обратного линейного t-контраста 
по типу «Покой > экспериментальное условие». Пример использования данного 
подхода продемонстрирован ниже с использованием открытых данных Human 
Connectome Project для 100 здоровых испытуемых (возраст: 22–25 лет – 17 человек, 
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26–30 лет – 40 человек; 31–35 лет – 47 человек, 36 + лет – 1 человек; пол – муж-
чины/женщины – 46/54). 

Тестовые задания. В рамках данного проекта двигательные задания включали 
в себя 1) движения пальцами правой/левой руки; 2) движения большим пальцем 
правой/левой стопы; 3) движения языком. Одна сессия (всего 2) включала в себя 
12 целевых блоков, продолжительность каждого блока составляла 12 с (2 блока – 
движения языком, 2 – движения пальцами правой руки, 2 – движения пальцами 
левой руки, 2 – движения большим пальцем правой стопы, 2 – движения большим 
пальцем левой стопы); перед началом каждого целевого блока в течение 3 с предъ-
являлось текстовое обозначение задания. Наконец, сессия включала в себя 3 блока 
фиксации продолжительностью 15 с. 

Предварительная обработка фМРТ-данных. Предварительная обработка изобра-
жений включала: пространственное выравнивание изображений, корегистрацию 
структурных и функциональных изображений, сегментацию структурных изобра-
жений на разные виды тканей, нормализацию к стандартному координатному про-
странству Монреальского Неврологического института (MNI, Monreal Neurological 
Institute) и пространственное сглаживание (Гауссовский фильтр с шириной 8 мм). 
Обработка изображений и статистический анализ проводились в программном па-
кете SPM12 (Statistical parametric mapping) (http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm) в среде 
MATLAB (Mathworks Inc., Natick, MA, США).

Статистический анализ фМРТ-данных. На первом или внутрисубъектном этапе 
анализа для каждого испытуемого определялась активность мозга, связанная с вы-
полнением тестовых заданий с помощью ОЛМ. Для каждого испытуемого была 
сформирована ОЛМ с регрессорами для блоков с двигательными заданиями с ис-
пользованием стандартной функции гемодинамического ответа. Для учета влияния 
артефактов движения использовалось 24 регрессоров согласно подходу, описанному 
Friston с соавт. [73]. На первом уровне анализа рассчитывались линейные контрасты 
типа «Условие > Оперативный покой». Данные контрасты использовались в качестве 
переменных на втором, групповом, уровне анализа. Второй уровень статистического 
анализа был выполнен с использованием отдельных одновыборочных t-тестов для 
каждого из двигательных заданий с формированием как прямых, так и обратных 
контрастов. Статистический вывод производился при помощи классической частот-
ной статистики с порогом значимости p < 0,05 на воксельном уровне с коррекцией 
на множественность сравнений как по методу FWE (Family-Wise Error), так и методом 
FDR (False Discovery Rate), позволяющим выявить в т. ч. эффекты с малым размером 
(с меньшей амплитудой изменения BOLD-сигнала). 

Помимо этого с целью контроля индивидуальной вариабельности гемодина-
мического ответа у испытуемых была сформирована дополнительная ОЛМ, ис-
пользующая так называемый Informed Basis Set – сочетание стандартной функции 
гемодинамического ответа, а также ее производных по времени и дисперсии [74]. 
Аналогично первой ОЛМ для учета влияния артефактов движения использовалось 
24 регрессоров согласно подходу, описанному Friston с соавт. [73]. Дальнейшее иссле-
дование на первом уровне анализа с использованием линейных контрастов по типу 
«Условие > Оперативный покой» в трех вариантах: 1) для стандартной функции 
гемодинамического ответа, для ее производной; 2) по времени и 3) по дисперсии. 
Статистические параметрические карты формировались с использованием либе-
рального статистического порога (p < 0,005 на воксельном уровне без коррекции 
на множественность сравнений). Пример использования данной модели представ-
лен далее в тексте (рис. 12). 
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Оценка формы гемодинамического ответа. С целью оценки формы гемодина-
мического ответа по результатам анализа локальной нейрональной активности 
на втором уровне в первичной моторной коре была сформирована дополнитель-
ная ОЛМ с использованием конечной импульсной характеристики (finite impulse 
response) со следующими параметрами: размер окна – 29 с, 38 временных точек 
(0,72 с – продолжительность одной временной точки). Перистимульные гистограм-
мы строились для сферических областей интереса, локализованных в локальных 
максимумах кластеров по результатам статистического анализа 2-го уровня, радиу-
сом 5 мм путем извлечения средних бета-значений для каждого из FIR-регрессоров.

Результаты. Результаты группового анализа фМРТ-данных при выполнении 
двигательных заданий представлены на рис. 2–6 и табл. 1–5 (см. дополнительные 
материалы). При выполнении унилатеральных двигательных заданий были по-
лучены кластеры повышения локальной нейрональной активности в первичной 
сенсомоторной коре контралатерального полушария, дополнительной моторной 
области билатерально, премоторной коре билатерально, в ипсилатеральной ге-
мисфере мозжечка; в случае движений языком активации в сенсомоторной коре 
имели билатеральный характер. 

При выполнении двигательных заданий пальцами рук были выявлены деакти-
вации в первичной сенсомоторной коре ипсилатерального полушария; при дви-
жении большим пальцем правой и левой стоп было выявлено снижение локальной 
нейрональной активности в моторной коре левого полушария, соответствующей 
представительству правой руки. Наконец, при движении языком были выявлены 

Тэппинг-тест правой рукой > Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне 

Тэппинг-тест правой рукой < Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне

Л П

Рис. 2. Результаты группового анализа фМРТ-данных при выполнении тэппинг-теста правой 
рукой для прямого и обратного контрастов (статистические пороги указаны на рисунке). Л – ле-
вое полушарие, П – правое полушарие
Fig. 2. Results of the group analysis  of fMRI data obtained during the right-hand tapping task for the 
direct and reverse contrasts (statistical thresholds are indicated in the figure). Л – left hemisphere, П 
– right hemisphere
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Тэппинг-тест левой рукой > Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне 

Тэппинг-тест левой рукой < Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне

Л П

Рис. 3. Результаты группового анализа фМРТ-данных при выполнении тэппинг-теста левой ру-
кой для прямого и обратного контрастов (статистические пороги указаны на рисунке). Л – левое 
полушарие, П – правое полушарие
Fig. 3. Results of the group analysis  of fMRI data obtained during the left-hand tapping task for the direct and 
reverse contrasts (statistical thresholds are indicated in the figure). Л – left hemisphere, П – right hemisphere

Движение большим пальцем правой стопы > Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне

Движение большим пальцем правой стопы < Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне

Л П

Рис. 4. Результаты группового анализа фМРТ-данных при выполнении движений большим 
пальцем правой стопы для прямого и обратного контрастов (статистические пороги указаны 
на рисунке). Л – левое полушарие, П – правое полушарие
Fig. 4. Results of the group analysis  of fMRI data obtained during the left-hand tapping task for the 
direct and reverse contrasts (statistical thresholds are indicated in the figure). Л – left hemisphere, П – 
right hemisphere 
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Движение большим пальцем левой стопы > Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне

Движение большим пальцем левой стопы < Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне

Л П

Рис. 5. Результаты группового анализа фМРТ-данных при выполнении движений большим 
пальцем левой стопы для прямого и обратного контрастов (статистические пороги указаны 
на рисунке). Л – левое полушарие, П – правое полушарие
Fig. 5. Results of the group analysis of fMRI data obtained during left toe movement for the direct 
and reverse contrasts (statistical thresholds are indicated in the figure). Л – left hemisphere, П – right 
hemisphere 

Движение языком > Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне

Движение языком < Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне

Л П

Рис. 6. Результаты группового анализа фМРТ-данных при выполнении движений языком для 
прямого и обратного контрастов (статистические пороги указаны на рисунке). Л – левое полу-
шарие, П – правое полушарие
Fig. 6. Results of the group analysis  of fMRI data obtained during tongue movement for the direct 
and reverse contrasts (statistical thresholds are indicated in the figure). Л – left hemisphere, П – right 
hemisphere



Российский физиологический журнал им. И.М. Сеченова /  
Russian Journal of Physiology. 2026. Т. 112. № 6

МЫЗНИКОВ и др. / MYZNIKOV et al.1352

деактивации в моторной коре обоих полушарий, соответствующей представитель-
ству рук и ног.

Анализ формы гемодинамического ответа в кластерах, локализованных в первичной 
моторной коре, при выполнении двигательных заданий. Результаты анализа формы 
гемодинамического ответа представлены на рис. 7–11. Кластеры деактиваций в пер-
вичной сенсомоторной коре при выполнении двигательных заданий характеризо-
вались негативным снижением BOLD-сигнала. 

Как видно из представленных результатов, данный подход позволяет выявить 
локализацию зон, характеризующихся негативным снижением BOLD-сигнала 
и потенциально негативного BOLD-ответа при вовлечении в деятельность. Од-
нако в дальнейшем при переходе на индивидуальный уровень оценки распределе-
ния негативного BOLD-ответа могут возникать сложности, связанные с фактом 
отсутствия областей, характеризующихся негативным BOLD-ответом, у отдель-
ных испытуемых даже при использовании либеральных статистических порогов 
(без коррекции на множественность сравнений). Данный факт, вероятно, свя-
зан с индивидуальными различиями в функции локального гемодинамического 
ответа у добровольцев с соответствующими особенностями формы изменений 
BOLD-сигнала, причем не только негативного, но и позитивного, что довольно 
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Тэппинг-тест правой рукой > Покой, pFWE < 0,05 на воксельном уровне
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Рис. 7. Перистимульные гистограммы гемодинамического ответа в кластерах, локализованных 
в первичной моторной коре, при выполнении тэппинг-теста правой рукой. Яркие красная 
и синяя линии – среднее значение β-коэффициентов для каждого из FIR-регрессоров по всей 
выборке, область вокруг линий – стандартное отклонение. В квадратных скобках указаны ко-
ординаты центра области интереса в стандартном анатомическом пространстве Монреальского 
неврологического института (MNI). Л, П – левое/правое полушарие, о.е.,FWE – family-wise 
error 
Fig. 7. Peristimulus histograms of the hemodynamic response in clusters localized in the primary motor 
cortex during right hand tapping task. The bright red and blue lines represent the mean β-coefficients 
for each FIR regressor across the entire sample; the shaded area around the lines is the standard 
deviation. The coordinates of the center of the region of interest in the standard anatomical space of 
the Montreal Neurological Institute (MNI) are given in square brackets. Л/П – left/right hemispheres, 
i.e. – institutional units, FWE – family-wise error
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широко описано в литературе [75]. В связи с этим для преодоления проблемы ва-
риабельности функции гемодинамического ответа в дополнение к ее стандартной 
форме целесообразно использовать ее производные по времени (temporal derivative) 
и дисперсии (dispersion derivative) [76]. Подобная модель наилучшим образом объ-
ясняет дисперсию гемодинамического ответа и может быть более эффективна при 
определении локализации зон, характеризующихся негативным BOLD-ответом, 
в т. ч. и на индивидуальном уровне (рис. 12). Наконец, использование в целом более 
либеральных статистических порогов может повысить чувствительность к выяв-
лению негативного BOLD-ответа, поскольку его амплитуда, как правило, меньше 
амплитуды позитивного BOLD-ответа [47]. 

ТЕКУЩИЕ ОГРАНИЧЕНИЯ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ИНФОРМАЦИИ 
О ФОРМЕ BOLD-ОТВЕТА В ПРЕДОПЕРАЦИОННОЙ фМРТ

На сегодняшний день использование информации о негативном BOLD-сигнале 
при фМРТ-исследованиях в рамках предхирургического картирования практиче-
ски не встречается в литературе, за исключением упоминания частных аспектов 
применения фМРТ в клинической практике, как, например, описание практики 
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Рис. 8. Перистимульные гистограммы гемодинамического ответа в кластерах, локализован-
ных в первичной моторной коре, при выполнении тэппинг-теста левой рукой. Яркие красная 
и синяя линии – среднее значение β-коэффициентов для каждого из FIR-регрессоров по всей 
выборке, область вокруг линий – стандартное отклонение. В квадратных скобках указаны ко-
ординаты центра области интереса в стандартном анатомическом пространстве Монреальского 
неврологического института (MNI). Л, П – левое/правое полушарие, о.е., FWE – family-wise 
error 
Fig. 8. Peristimulus histograms of the hemodynamic response in clusters localized in the primary motor 
cortex during left hand tapping task. The bright red and blue lines represent the mean β-coefficients for 
each FIR regressor across the entire sample; the shaded area around the lines is the standard deviation. 
The coordinates of the center of the region of interest in the standard anatomical space of the Montreal 
Neurological Institute (MNI) are given in square brackets. Л/П  – left/right hemispheres, i.u.  – 
institutional units, FWE – family-wise error



Российский физиологический журнал им. И.М. Сеченова /  
Russian Journal of Physiology. 2026. Т. 112. № 6

МЫЗНИКОВ и др. / MYZNIKOV et al.1354

по оценке негативных изменений амплитуды BOLD-сигнала в областях, относя-
щихся к т.н. дефолтной моде мозга (Default Mode Network, сокр. DMN) [77]. Дан-
ный факт может быть связан с рядом причин. Во-первых, несмотря на значимый 
прогресс в понимании механизмов формирования BOLD-сигнала за последние 
30 лет, связь его изменений с нейрональной активностью составляет предмет дис-
куссий. Как в случае с положительными по знаку (относительно значения сигнала 
в предстимульный период покоя), так и в случае с отрицательными изменения-
ми BOLD-сигнала могут быть выявлены неканонические формы BOLD-ответа 
(характерные для сенсорных областей коры), функциональное значение которых 
многозначно и требует дальнейшего изучения. Необходимость оценки формы 
изменения BOLD-сигнала по типу негативного BOLD-ответа или негативного 
снижения и применение подходов, не требующих использования канонической 
функции гемодинамического ответа, как в подавляющем большинстве нейрови-
зуализационных фМРТ-исследований, все чаще подчеркивается в современной 
литературе [78]. Вследствие несоответствия канонической функции гемодина-
мического ответа с истинной функцией в конкретной области головного мозга 
человека привычное представление о прямой связи (если не тождественности) 
между уровнем нейрональной активности и BOLD-ответом может быть абсолютно 
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Рис. 9. Перистимульные гистограммы гемодинамического ответа в кластерах, локализованных 
в первичной моторной коре, при выполнении движений большим пальцем правой стопы. Яркие 
красная и синяя линии – среднее значение β-коэффициентов для каждого из FIR-регрессоров 
по всей выборке, область вокруг линий – стандартное отклонение. В квадратных скобках ука-
заны координаты центра области интереса в стандартном анатомическом пространстве Монре-
альского неврологического института (MNI). Л – левое полушарие, о.е.,FWE – family-wise error 
Fig. 9. Peristimulus histograms of the hemodynamic response in clusters localized in the primary motor 
cortex during right toe movement task. The bright red and blue lines represent the mean β-coefficients for 
each FIR regressor across the entire sample; the shaded area around the lines is the standard deviation. 
The coordinates of the center of the region of interest in the standard anatomical space of the Montreal 
Neurological Institute (MNI) are given in square brackets. Л – left hemisphere, i.u. – institutional units, 
FWE – family-wise error



Негативный BOLD-сигнал как способ комплиментарной  / 1355
Negative BOLD-Signal as a Method of Complementary

Rossijskij fiziologicheskij zhurnal im. I.M. Sechenova / 
Russian Journal of Physiology 2026, vol. 112, no. 6

противоположным. Так, по предварительным данным Epp с соавт. [79], при вовле-
чении в целенаправленную деятельность 40% всех вокселей, относящихся к серому 
веществу и характеризующихся изменением BOLD-сигнала, демонстрируют прямо 
противоположные изменения скорости утилизации кислорода: так, в случае пози-
тивного BOLD-ответа наблюдалось снижение CMRO2, тогда как в случае негатив-
ного BOLD-ответа – увеличение. Близкий по своему функциональному значению 
результат был получен и в другом исследовании, в котором негативный BOLD-ответ 
в подкорковых ядрах (хвостатые ядра, чечевицобразные ядра) характеризовался 
повышением импульсной активности нейронов, т. е. повышением нейрональной 
активности [80], что подчеркивает необходимость строгого разграничения лежащих 
в основе BOLD-ответа механизмов для подкорковых ядер и неокортекса. 

Подобная диссоциация между характеристиками изменения BOLD-сигнала 
и изменением уровня нейрональной активности была показана также и в аспекте 
возрастных изменений. Так, например, в исследовании на мышах было показано, 
что у мышей на 12–13-й день после рождения в ответ на стимуляцию сенсомотор-
ной коры развивается преимущественно негативный BOLD-ответ, тогда как по 
мере взросления он трансформируется в позитивный [81]. Данный факт может 
быть связан с незрелостью механизмов, обеспечивающих классически известное 
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Рис. 10. Перистимульные гистограммы гемодинамического ответа в кластерах, локализованных 
в первичной моторной коре, при выполнении движений большим пальцем левой стопы. Яркие 
красная и синяя линии – среднее значение β-коэффициентов для каждого из FIR-регрессоров по 
всей выборке, область вокруг линий – стандартное отклонение. В квадратных скобках указаны 
координаты центра области интереса в стандартном анатомическом пространстве Монреальского 
неврологического института (MNI). Л, П – левое/правое полушарие, о.е., FWE – family-wise error 
Fig. 10. Peristimulus histograms of the hemodynamic response in clusters localized in the primary motor 
cortex during left toe movement task. The bright red and blue lines represent the mean β-coefficients for 
each FIR regressor across the entire sample; the shaded area around the lines is the standard deviation. 
The coordinates of the center of the region of interest in the standard anatomical space of the Montreal 
Neurological Institute (MNI) are given in square brackets. Л/П  – left/right hemispheres, i.u.  – 
institutional units, FWE – family-wise error
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кратное повышение локального мозгового кровотока вследствие увеличения ней-
рональной активности. В указанном выше исследовании в ответ на стимуляцию 
новорожденных мышей не происходило увеличение мозгового кровотока, что, 
предположительно, в условиях повышения скорости утилизации кислорода спо-
собствовало формированию негативного BOLD-ответа. В то же время у пожилых 
людей (средний возраст – 71 год) в обширных зонах позитивного BOLD-ответа при 
выполнении тестового задания на рабочую память не было выявлено увеличение 
метаболизма глюкозы, что косвенно может свидетельствовать о не-нейрональном 
происхождении BOLD-ответа [82]. Это, в свою очередь, подчеркивает важность 
учета именно сосудистых факторов, влияющих на формирование BOLD-ответа, 
особенно в случае пожилых участников исследований, составляющих отдельную 
когорту пациентов с внутримозговыми глиальными опухолями. К подобным фак-
торам можно отнести структурные изменения сосудистых стенок в виде их уплотне-
ния и наличия атеросклероза, разрежение капиллярной сети, изменения эндотелия 
в совокупности со снижением уровня глобального мозгового кровотока и церебро-
васкулярной реактивности (для обзора – [83]). В этой связи, например, результаты 
исследования Mayhew с соавт. [84], в рамках которого наблюдалось возраст-за-
висимое уменьшение амплитуды негативного BOLD-ответа в ипсилатеральной 
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Рис. 11. Перистимульные гистограммы гемодинамического ответа в кластерах, локализован-
ных в первичной моторной коре, при выполнении движений языком. Яркие красная и синяя 
линии – среднее значение β-коэффициентов для каждого из FIR-регрессоров по всей выборке, 
область вокруг линий – стандартное отклонение. В квадратных скобках указаны координаты 
центра области интереса в стандартном анатомическом пространстве Монреальского невроло-
гического института (MNI). Л – левое полушарие, о.е., FWE – family-wise error, FDR - ожидаемая 
доля ложных отклонений 
Fig. 11. Peristimulus histograms of the hemodynamic response in clusters localised in the primary motor 
cortex during tongue movement task. The bright red and blue lines represent the mean β-coefficients for 
each FIR regressor across the entire sample; the shaded area around the lines is the standard deviation. 
The coordinates of the center of the region of interest in the standard anatomical space of the Montreal 
Neurological Institute (MNI) are given in square brackets. л – left hemisphere, i.u. – institutional units, 
FWE – family-wise error, FDR – false discovery rate
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моторной коре вплоть до формирования позитивного BOLD-ответа, не только 
могут трактоваться с позиций снижения тормозного контроля моторной деятель-
ности с возрастом, но и быть также следствием сосудистых изменений. 

Использование подходов, позволяющих оценивать форму BOLD-ответа при 
выполнении целенаправленной деятельности, предъявляет особые требования 
к структуре и организации тестовых заданий. В частности, межстимульный ин-
тервал должен иметь достаточную продолжительность во избежание наложений 
между различными гемодинамическими ответами, что влияет на их конечную 
форму [85, 86]. Однако увеличение межстимульного интервала ведет к значимой 
проблеме – общей продолжительности фМРТ-сканирования и увеличению вре-
мени пребывания испытуемого в томографе. Более остро данный вопрос стоит 
в случае диагностических исследований с участием пациентов, где увеличение 
продолжительности сканирования сопряжено с ухудшением самочувствия па-
циента или, например, развитием эпилептических приступов. Таким образом, 

Модель с использованием стандартной функции гемодинамического ответа и ее производных, 
контраст производная по времени», р < 0,005 без коррекции на множественность сравнений 
на воксельном уровне

П.Л: прецентральные
извилины

Модель с использованием только стандартной функции гемодинамического ответа, контраст 
«Покой > Движение большим пальце правой ноги», р < 0,005 без коррекции на множественность 
сравнений на воксельном уровне
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Рис. 12. Пример использования производных гемодинамического ответа для выявления обла-
стей, характеризующихся негативным BOLD-ответом. Для тестового задания с движением боль-
шим пальцем правой ноги модель (аналогично описанной в разделе «Статистический анализ» 
с использованием производных стандартной функции гемодинамического ответа позволила 
выявить области, локализованные в первичной сенсомоторной коре, которые характеризуются 
негативным BOLD-ответом. Перистимульная гистограмма представлена для пика кластера, 
указанного стрелкой. Л/П – левое/правое полушарие, о.е. – относительные единицы. 
Fig. 12. An example of using hemodynamic response function derivatives to identify areas characterized 
by a negative BOLD response. For the right toe movement task, a model (similar to that described in 
the “Statistical Analysis” section) using derivatives of the standard hemodynamic response function 
identified areas localized in the primary sensorimotor cortex characterized by a negative BOLD response. 
The peristimulus histogram is shown for the peak of the cluster indicated by the arrow. Л/П – left/right 
hemispheres, i.u. – institutional units
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данный факт осложняет применение методов оценки формы BOLD-ответа в кли-
нической практике. 

ПЕРСПЕКТИВНЫЕ НАПРАВЛЕНИЯ ИССЛЕДОВАНИЙ  
ДЛЯ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ИНФОРМАЦИИ О ФОРМЕ BOLD-ОТВЕТА 

В ПРЕДОПЕРАЦИОННОЙ фМРТ

Несмотря на  существующие вопросы и  ограничения, изучение механиз-
мов, лежащих в  основе формирования как позитивного, так и  негативного 
BOLD-сигналов, является актуальным направлением нейровизуализационных 
исследований мозгового обеспечения целенаправленной деятельности чело-
века, которое постепенно привлекает все большее внимание. Так, в работах 
последнего времени акцентируется внимание на том, что функциональная ре-
организация работы мозговых систем обеспечения изучаемой деятельности 
в условиях глиальных опухолей может быть связана не просто с изменением 
пространственного распределения звеньев системы (т. е. обусловленное пато-
логическим процессом выключение работающих в норме звеньев и/или ком-
пенсаторное выключение новых, не наблюдаемых в здоровом мозге), но и с ха-
рактеристиками нейрональной активности в них, отражающейся в параметрах 
BOLD-сигнала, – увеличением или снижением его уровня [2]. Более того, ком-
бинированное использование методов нейровизуализации позволяет одномо-
ментно получать информацию о различных аспектах мозговой деятельности: со-
вмещение позитронно-эмиссионной томографии или электроэнцефалографии 
с фМРТ; использование в рамках фМРТ-сканирования дополнительных мето-
дик, позволяющих оценивать не только BOLD-сигнал, но и другие параметры 
мозгового кровотока (например, скорость и объем мозгового кровотока) или 
метаболизма (например, с использованием МР). Получение комплементарной 
информации, которая потенциально может помочь в определении лежащего 
в основе изменения BOLD-сигнала механизма, позволит более точно описать 
получаемый BOLD-ответ и, что более важно, правильно его интерпретировать, 
т. е. провести различие между негативным BOLD-ответом и эффектом негатив-
ного снижения BOLD-сигнала. Другим перспективным направлением является 
переход к изучению формы BOLD-ответа в звеньях мозговых систем, осущест-
вляющих сложноорганизованную деятельность. Так, например, воспроизводи-
мые паттерны негативного BOLD-ответа были получены в пределах первичной 
моторной и зрительной коры головного мозга человека, то есть в т.н. жестких 
звеньях (в терминах концепции жестких и гибких звеньев Н.П. Бехтеревой) ней-
рональных систем головного мозга человека с низкой степенью межсубъектной 
вариабельности их анатомической локализации. Более сложные функциональ-
ные системы, например мозговая система обеспечения речевой функции, могут 
демонстрировать достаточно высокую степень различий как в локализации ее 
элементов, так и в уровнях их активности, особенно в условиях реорганизации 
на фоне основного патологического процесса, уже упомянутых в рамках данно-
го обзора ГЦО [87]. Таким образом, изучение более сложных мозговых систем 
с упором на оценку формы BOLD-ответа в совокупности с получением компле-
ментарной информации с использованием других модальностей позволит не 
только более полным образом описать работу мозговой системы, но и понять 
механизмы ее реорганизации в случае наличия патологического образования 
или после хирургического лечения. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Негативный BOLD-ответ является важной характеристикой локальной ней-
рональной активности и может быть связан с процессами торможения в ЦНС, но 
незаслуженно остается в тени своего позитивного аналога. Увеличение количества 
работ по его изучению подтверждает ценность данного феномена для понимания 
работы функциональных систем головного мозга, а одновременный учет нейро-
нальной активации и торможения может позволить качественно продвинуться 
и в совершенствовании протоколов фМРТ для предхирургического картирова-
ния функционально значимых зон. И если методические вопросы, связанные со 
способом выявления негативного BOLD-ответа, преодолимы через адаптацию 
существующих подходов, то сложность проведения различий между негативным 
BOLD-ответом и негативным снижением BOLD-сигнала требует дальнейшего 
изучения, например через использование мультимодального подхода к оценке 
различных аспектов мозговой деятельности (ЭЭГ-фМРТ, фМРТ в связке с функ-
циональной магнитно-резонансной спектроскопией).
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