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Методы магнитного резонанса являются одними из наиболее часто используемых методов для исследований в области нейронаук. Это связано с тем, что в ответ на нейронную активность в некоторой области изменяется интенсивность МР-сигнала (BOLD-эффект), что позволяет строить карты активации при использовании функциональной МР-томографии. МР-спектроскопия способна прижизненно выявлять концентрации метаболитов в головном мозге человека, что используется для создания нейрохимического профиля в норме, патологии и при некоторой функции. При этом известно, что BOLD-эффект оказывает влияние и на сигналы метаболитов в МРС[1], которое проявляется в виде сужения резонансной линии и увеличения её высоты. Ранее BOLD-эффект при помощи МРС наблюдался только в блочных исследованиях, где измеряется лишь величина BOLD-эффекта. Однако исследователей часто интересуют и другие характеристики кривой гемодинамического ответа: время наступления максимума, снижение ниже базового значения (undershoot), длительность BOLD-ответа и др.[2] Определение данных характеристик при помощи фМРТ до применения МРС может исказить нейрохимический ответ на повторный стимул. Целью данной работы является выявление кривой гемодинамического эффекта после короткого зрительного стимула по данным МРС.      
Методы

Все данные получены при помощи МРТ сканера 3Т Phillips Achieva dStream (Philips Health Care, Netherlands) с использованием катушки dStream HeadNeckSpine, совместимой с зеркалом. При получении фМРТ изображений использовали импульсную последовательность (ИП) GE EPI со следующими параметрами: размер матрицы – 128x128, время повторения TR = 3000 мс, время эха TE = 40 мс, число динамик – 120, разрешение – 2,4x2,4x4мм3, 30 срезов. Спектры регистрировалась с помощью ИП PRESS со следующими параметрами: TR = 2000 мс, TE = 35 мс, NSA = 444 (12x37), размер вокселя – 20x30x20 мм3, угол отклонения FA = 90̊, ширина спектра BW = 2000 Гц, метод подавления воды – MOIST. Общее время исследования составляло 40-45 минут.

Презентацию стимула и контроль внимания осуществляли при помощи системы InVivo SensaVue, которая состоит из монитора, зеркал и специального программного обеспечения, позволяющего точно настраивать временные характеристики стимула. Стимул предъявляли через монитор, расположенный позади томографа. Изображение передавалось волонтеру через систему зеркал, прикрепляемую на катушку.  Стимуляцию проводили в блоковой парадигме, предъявляемой для получения фМРТ-изображений 15 раз (6 мин), при исследовании динамики уровней метаболитов 37 раз (14 мин 48 с). Один блок зрительной стимуляции состоял из показа шахматной доски, мерцающей с частотой 4 Гц, в течение трех секунд, после которой предъявлялся темный экран в течение 21 секунды (в сумме длительность одного блока равнялась 24 секундам). 

Спектральные данные каждого испытуемого усредняли в каждой временной точке. Оценены ширины пиков и высоты NAA (1.85-2.15 м.д.) и Cr (2.85-3.15 м.д.) для каждого волонтера в каждой временной точке. Оценку ширины линии пика производили при помощи программы из пакета FID-A, модифицированной авторами настоящей работы. FWHM каждого сигнала определяли по параметру аппроксимации лоренциановской линией каждого из этих сигналов. Значение в каждой временной точке было усреднено методом скользящего среднего. 
Результаты

По данным 1Н МРС кривые достигают максимума на 5с (NAA на 3с), соответствующие BOLD-эффекту ~1,0%±0,4 (ANOVA с повторяющимися измерениями: для Cr: 0.11/0.34 FWHM/H, для NAA: 0.013/0.009 FWHM/H). Соответствие BOLD-эффекта, измеренного при помощи фМРС и фМРТ, подтверждается корреляцией между временными курсами усредненных в группе испытуемых ширин линии Cr и значений BOLD-сигнала (r= -0,88, p-val = 0.040).
[image: image1.png]1,015
1,01

1

— &= Cr-fWHM —e - CrH

10 15

— ® — NAA-FWHM

20

25




Рисунок 1. Средние значения BOLD-ответа в каждый момент времени, нормированные на -1 c, после предъявления короткого 3с зрительного стимула по данным 1Н МРС в зрительной коре мозга человека по группе испытуемых.
Вывод
Полученные кривые соответствуют стандартной кривой гемодинамического ответа на единичный стимул (достигают максимума на 6-ой секунде и стационарного состояния к 15-ой секунде). В соответствии с теорией, наблюдаемое сужение резонансных линий и увеличение их амплитуд говорят о том, что данные изменения вызваны, скорее всего, BOLD-эффектом, а не изменениями концентраций этих метаболитов. Таким образом, полученные результаты открывают возможность для более полного анализа кривой гемодинамического ответа в динамической МРС без необходимости получения фМРТ изображений. 
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