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Óëüòðàçâóêîâîå èññëåäîâàíèå 
ñ êîíòðàñòíûì óñèëåíèåì 
â äèàãíîñòèêå ãåïàòîöåëëþëÿðíîé 
êàðöèíîìû ó ïàöèåíòîâ 
ñ öèððîçîì ïå÷åíè è áåç íåãî
А.Н. Катрич1, 2, Н.С. Рябин1, С.В. Польшиков1

1 ГБУЗ “Научно-исследовательский институт – Краевая клиническая больница 
№ 1 имени профессора С.В. Очаповского” Министерства здравоохранения 
Краснодарского края, г. Краснодар

2 ФГБОУ ВО “Кубанский государственный медицинский университет” 
Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. Краснодар

Цель исследования – продолжение изуче-
ния особенностей контрастирования гепа-
тоцеллюлярной карциномы при ультра-
звуковом исследовании с контрастным 
усилением у пациентов с циррозом печени 
и без него. Проведен ретроспективный ана-
лиз результатов обследования 56 пациен-
тов с морфологически верифицированной 
гепатоцеллюлярной карциномой. По кли-
нико-морфологическим данным пациенты 
были разделены на две группы: в группу 1 
вошли 36 пациентов с циррозом печени, 
в группу 2 – 20 пациентов без цирроза пече-
ни. Всем пациентам выполнялось ультра-
звуковое исследование печени с контраст-
ным усилением. Использовали ультразву-
ковые сканеры Aixplorer (Super Sonic 
Imagine, Франция) (конвексный датчик 

с диапазоном частот 1–6 МГц) и Acuson 
S2000 (Siemens, Германия) (конвексный 
датчик с диапазоном частот 2–6 МГц), 
имеющие режимы работы с ультразву-
ковыми контрастными препаратами. 
В качестве ультразвукового контрастно-
го препарата использовался Соновью 
(Bracco Swiss S.A., Швейцария), который 
вводился внутривенно болюсно. Начало по-
ступления ультразвукового контрастно-
го препарата в паренхиму печени (начало 
артериальной фазы) у пациентов группы 
1 (пациенты с циррозом печени) было ста-
тистически значимо быстрее, чем у паци-
ентов группы 2 (P = 0,001). Показатели 
динамики поступления ультразвукового 
контрастного препарата в опухоль и ди-
намики вымывания из опухоли у больных 
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УЛЬТРАЗВУКОВАЯ И ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА № 4, 2018

ВВЕДЕНИЕ
По данным Всемирной организации здра-

воохранения, рак печени является пятой 
по распространенности опухолью в мире, 
час тота его составляет до 7,6% среди злока-
чественных поражений печени [1]. В раз-
витых странах, по данным на 2012 г., смерт-
ность от этого заболевания находилась на 
третьем месте (9,1%) после рака легких 
(18,0%) и желудка (9,7%) [2].

Заболеваемость гепатоцеллюлярной кар-
циномой (ГЦК) в популяции стремительно 
растет. В исследовании, проведенном На-
цио нальным институтом рака (США), было 
высказано предположение о динамическом 
росте заболеваемости ГЦК до 2030 г. Это 
предположение связывается в первую оче-
редь с явлениями миграции населения 
и эпидемией гепатита С [3]. Общепризнано, 
что группой высокого риска являются боль-
ные с циррозом печени. Распространенность 
цирроза печени среди пациентов с ГЦК 
состав ляет 85–95% [4]. Однако в исследова-
нии O.V. Makarova-Rusher et al. (2016) [5] 
было показано, что ряд заболеваний, в част-
ности неалкогольная жировая болезнь пече-
ни и метаболический синдром, также спо-
собствуют увеличению числа пациентов 
с ГЦК, что имеет чрезвычайно важное зна-
чение ввиду их распространенности в по-
пуляции.

Хирургическое вмешательство – един-
ственная потенциальная возможность ради-
кального лечения ГЦК, однако оно оправ-
дано при условии обнаружения опухоли 
печени на ранних стадиях [6, 7].

Ключевую роль в диагностике ГЦК игра-
ют методы медицинской визуализации. 
Ультразвуковое исследование традиционно 
рассматривается как скрининговый метод 
в диагностике очаговых образований печени 
[8]. Однако, несмотря на совершенствование 
техники, по-прежнему актуальным остает-
ся риск диагностических ошибок [9, 10].

По данным В.В. Митькова, Ю.А. Брю хо-
вецкого [11], при размерах опухоли до 3 см 
в диаметре могут быть сложности диффе-
ренциации ГЦК от ряда доброкачественных 
очаговых и псевдоочаговых поражений, 
а также от вторичных злокачественных по-
ражений. По мнению А.А. Парфе новой [12], 
чувствительность ультразвукового исследо-
вания при первичном раке печени невысо-
ка и составляет 47,9%, а специфичность – 
85,5%. По данным систематического обзо-
ра с метаанализом (2006) [13], расчетные 
чувствительность и специфичность состав-
ляют 60% (95%-й доверительный интервал 
(ДИ) – 44–76%) и 97% (95%-й ДИ – 95–98%) 
соответственно (без учета размеров образо-
ваний и данных ультразвукового контра-
стирования).

Ввиду невысоких цифр эффективности 
ультразвукового метода возникает необхо-

циррозом печени достоверно не отличают-
ся от таковых у пациентов с непоражен-
ной циррозом паренхимой. Статистически 
значимая умеренная корреляционная связь 
выявлена между размером очагового обра-
зования и наличием зон гипоперфузии 
(rS = 0,47, P = 0,000). Для гепатоцеллюляр-
ной карциномы вне зависимости от степе-
ни дифференцировки опухоли характерно 
начало вымывания ультразвукового кон-
трастного препарата после 62-й секунды 
от начала исследования. Значения параме-
тров, характеризующих вымывание уль-
тразвукового контрастного препарата из 
опухоли, имеют достоверные различия при 
сравнении подгрупп G1 и G2 с подгруппой 
G3 (P < 0,05). При значении времени нача-
ла вымывания ультразвукового контраст-
ного препарата из очага менее 79 с чув-
ствительность и специфичность ультра-
звукового исследования с контрастным 
усилением в прогнозировании степени G3 
гепатоцеллюлярной карциномы равны 
95,7 и 90,0%, а при значении времени мак-
симального вымывания ультразвукового 
контрастного препарата из очага менее 
270 с – 69,6 и 90,0%.

Ключевые сло ва: ультразвуковое иссле-
дование с контрастным усилением 
(КУУЗИ), Соновью, гепатоцеллюлярная 
карцинома, цирроз печени.

Цитирование: Катрич А.Н., Рябин Н.С., 
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димость в применении дополнительных 
мето дик. Ими являются онкомаркеры в сы-
воротке крови (альфа-фетопротеин), ком-
пьютерная и магнитно-резонансная томо-
графия (КТ и МРТ), биопсия и диагностичес-
кая лапароскопия. Одними из информатив-
ных методов лучевой диагностики являют-
ся КТ и МРТ. По данным упомянутого выше 
обзора [13], в диагностике ГЦК КТ имеет 
расчетную чувствительность 68% (95%-й 
ДИ – 55–80%) и расчетную специфичность 
93% (95%-й ДИ – 89–96%), МРТ – 81% 
(95%-й ДИ – 70–91%) и 85% (95%-й ДИ – 
77–93%) соответственно [13].

Согласно данным Американской ассоци-
ации по изучению заболеваний печени 
(American Association for the Study of Liver 
Diseases (AASLD)) 2005 г., узловые образо-
вания размером более 2 см, в исследовании 
которых отображается типичный сосуди-
стый рисунок при КТ с контрастным усиле-
нием или МРТ с контрастным усилением, 
можно считать ГЦК без подтверждения ме-
тодом биопсии. Для образований от 1 до 
2 см диагноз “ГЦК” без биопсии требует 
подтверждения типичного сосудистого ри-
сунка при использовании контраст-усилен-
ных КТ и МРТ [14]. Такого же мнения при-
держиваются и отечественные специа листы 
в Практических рекомендациях по лекар-
ственному лечению гепатоцеллюлярного 
рака 2017 г. [15].

При анализе литературы обращает на себя 
внимание достаточно широкий разброс по-
казателей чувствительности лучевых мето-
дов при исследовании образований печени 
размером <20 мм. Согласно имеющимся 
данным, чувствительность этих методов 
значительно снижается (относительно дан-
ных без учета размеров образований) и ко-
леблется от 35,7% [16] до 61,7% [17] для 
контраст-усиленной МРТ и от 61% [18] 
до 85,3% [19] для контраст-усиленной КТ. 
Объединенные показатели чувствительно-
сти контраст-усиленных КТ и МРТ в обна-
ружении ГЦК составляют 37 и 55% соот-
ветственно [20].

Как и все методики лучевой диагности-
ки, помимо достоинств методы КТ и МРТ 
имеют и свои недостатки. Для КТ – это ио-
низирующее излучение. Для МРТ – шум 
при исследовании, боязнь пациентами 
замк нутого пространства и невозможность 
проведения исследования при наличии 

у больного металлических имплантатов. 
Помимо специфических недостатков, при-
сущих каждому методу, существуют и те, 
которые их объединяют: техническая слож-
ность, низкая доступность и высокая стои-
мость [14].

В последнее время интенсивно развива-
ется такой метод визуализации, как уль-
тразвуковое исследование с контрастным 
усилением (КУУЗИ). КУУЗИ в изучении 
очаговых поражений органов во многом 
схоже с контраст-усиленными КТ и МРТ. 
Однако главной отличительной способно-
стью метода является то, что он позволяет 
получать информацию об особенностях 
кровоснабжения патологического образова-
ния без лучевой нагрузки в режиме реаль-
ного времени. Ультразвуковые контраст-
ные препараты не обладают нефро- и гепа-
тотоксичностью и имеют гораздо меньшую 
частоту аллергических и анафилактичес-
ких реакций [21]. Одним из широко извест-
ных препаратов является Соновью (Bracco 
Swiss S.A., Швейцария), который в настоя-
щее время наиболее часто используется во 
всем мире и в 2013 г. официально зареги-
стрирован в России. С целью дифференци-
альной диагностики очаговых новообразо-
ваний печени методика КУУЗИ во всем 
мире применяется уже более 15 лет. В про-
цессе проведения КУУЗИ печени выделены 
три перекрывающие друг друга фазы иссле-
дования (табл. 1) [21].

Описаны типичные признаки ГЦК, 
а именно гиперконтрастирование в артери-
альную и гипоконтрастирование в порталь-
ную и позднюю фазы исследования. Однако 
существенно разнятся данные о качествен-

Таблица 1. Сосудистые фазы КУУЗИ печени (время 
визуализации после введения препарата) [21]

        Фаза Начало (с) Окончание (с)

 Артериальная 10–20 30–45

 Портальная 30–45 120

 Поздняя >120 Исчезновение 
   пузырьков 
   (приблизительно 
   4–6 мин)

Примечание: портальная и поздняя фазы начина-
ются после окончания предшествующей фазы. 
Индивидуальные гемодинамические и дру гие фак-
торы (например, место введения) могут оказывать 
влияние на время поступления [21].
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ных и временн�ых характеристиках описы-
ваемых изменений. Для ГЦК в артериаль-
ную фазу исследования характерно однород-
ное усиленное контрастирование, но в то же 
время оно может быть неоднородным. 
Наличие кольцевидного контрастирования 
(ободка по периферии) нехарактерно для 
ГЦК [22], однако, по данным ряда авторов 
[23–26], подобного рода характеристика 
усиления в артериальную фазу встречается 
до 30% всех случаев ГЦК. Гипо кон трас-
тирование в поздние фазы исследования, 
соответствующее феномену вымывания, 
характеризует практически все злокаче-
ственные образования печени и является 
ключевым признаком для всех методов 
луче вой диагностики [21]. Известно, что 
эффект вымывания при ГЦК менее выра-
жен в сравнении с другими первичными 
или вторичными опухолями печени и име-
ет тенденцию к более позднему началу 
[23, 25]. При циррозе печени наиболее ча-
сто при ГЦК этот эффект проявляется после 
1-й минуты от начала исследования [21]. 
Однако, по данным ряда авторов [27, 28], 
до 25% случаев ГЦК могут иметь эффект 
вымывания контрастного вещества, кото-
рый начинается только после 3-й минуты 
исследования. В случае с низкодифференци-
рованной карциномой имеются данные о ха-
рактерном вымывании контрастного препа-
рата до 60-й секунды исследования [27–30]. 
Подобные разноречивые сведения суще-
ственно затрудняют интерпретацию полу-
ченных во время исследования данных.

В Клинических рекомендациях по уль-
тразвуковому исследованию печени с при-
менением контрастных препаратов 2012 г. 
[21] имеется указание о необходимости 
раздель ного описания характеристик оча-
говых поражений печени у пациентов 
с циррозом печени и без него. Это связано 
в первую очередь с тем, что частота ГЦК 
у пациентов с циррозом печени составляет 
95% среди всех очаговых поражений. В то 
же время в проанализированной нами лите-
ратуре практически не имеется сведений 
о роли КУУЗИ в диагностике ГЦК в непо-
врежденной циррозом печени, а также 
о наличии или отсутствии особенностей 
контрастирования опухолей в этой группе 
пациентов. При этом общепризнанным 
явля ется факт значительных изменений 
печеночной гемодинамики на фоне цирроза 

печени, в частности о повышении ряда па-
раметров артериального и снижения ряда 
параметров портального кровотока [31–33].

Цель исследования – продолжение изу-
чения особенностей контрастирования ГЦК 
при КУУЗИ у пациентов с циррозом печени 
и без него.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведен ретроспективный анализ ре-
зультатов обследования 56 пациентов с мор-
фологически верифицированной ГЦК, про-
ходивших стационарное лечение в ГБУЗ 
“Научно-исследовательский институт – 
Краевая клиническая больница № 1 имени 
профессора С.В. Очаповского” Министерства 
здравоохранения Краснодарского края 
(г. Краснодар) в 2016–2017 гг.

По клинико-морфологическим данным 
пациенты были разделены на две группы, 
сопоставимые по полу и возрасту. Кри-
терием деления на группы стало наличие 
или отсутствие цирроза печени. Критерием 
исключения пациентов из исследования 
явля лось наличие грубой соматической 
пато логии, прежде всего связанной с нару-
шением центральной гемодинамики, кото-
рая могла влиять на кинетику и динамику 
ультразвукового контрастного препарата 
в сосудистом русле. Критериями включе-
ния пациентов в исследование были отсут-
ствие асцита, уровень тромбоцитов не ме-
нее 80 × 109, МНО <2,5, что позволило 
выпол нить морфологическую верифика-
цию выявленных новообразований.

В группу 1 пациентов с циррозом печени 
(n = 36) вошли 20 (55,6%) мужчин 
и 16 (44,4%) женщин в возрасте от 44 до 
70 лет. Согласно морфологическим дан-
ным по степени дифференцировки ГЦК, 
степень дифференцировки опухоли G1 
имели 15 пациентов, G2 – 13, степень диф-
ференцировки G3 была диагностирована 
у 8 пациентов. Размеры выявленных обра-
зований находились в пределах 17–90 мм.

В группу 2 (n = 20) были включены 
12 (60,0%) мужчин и 8 (40,0%) женщин 
в возрасте от 46 до 74 лет. По степени диф-
ференцировки ГЦК пациенты распредели-
лись следующим образом: G1 – 7 больных, 
G2 – 9, G3 – 4. Размеры выявленных обра-
зований находились в пределах 13–90 мм.
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Степень дифференцировки ГЦК G4 в ис-
следованных группах больных диагности-
рована не была.

Всем пациентам выполнялось мульти-
параметрическое ультразвуковое исследо-
вание, включающее в себя КУУЗИ печени. 
В своей работе мы использовали ультра-
звуковые сканеры Aixplorer (Super Sonic 
Imagine, Франция) (конвексный датчик 
с диапазоном частот 1–6 МГц) и Acuson 
S2000 (Siemens, Германия) (конвексный 
датчик с диапазоном частот 2–6 МГц), име-
ющие режимы работы с ультразвуковыми 
контрастными препаратами. Работа была 
одобрена Этическим комитетом ГБУЗ “На-
уч но-исследовательский институт – 
Краевая клиническая больница № 1 имени 
профессора С.В. Очаповского” Минис тер-
ства здравоохранения Краснодарского 
края. Ультра зву ковое исследование вы-
пол нялось после получения предваритель-
ного информированного согласия в стан-
дартном положении пациента – лежа на 
спине или на левом боку с запрокинутой 
правой рукой . В качестве контрастного 
агента исполь зовался ультразвуковой кон-

трастный препарат Соновью (Bracco Swiss 
S.A., Швейцария), который вводился 
внутри венно болюсно в объеме 1,0–1,5 мл 
через периферический катетер 18–20G, 
установленный в кубитальную вену. После 
введения ультразвукового контрастного 
препарата катетер промывался 1–3 мл 
0,9%-го раствора хлорида натрия в соот-
ветствии с рекомендациями [21]. Запись 
видеоклипа исследования начиналась не-
посредственно с момента введения Соновью. 
Оценка артериальной фазы проводилась 
без перерыва, при оценке портальной 
и поздней фаз в сканировании делались пе-
рерывы. Длитель ность всех контраст-уси-
ленных исследований находилась в диапа-
зоне от 5 до 6 мин. Ни одного осложнения, 
связанного с применением ультразвукового 
контрастного препарата, зафиксировано не 
было.

Для решения поставленных в исследова-
нии задач в обеих группах оценивались ка-
чественные и количественные (временн�ые) 
параметры динамики ультразвукового кон-
трастного препарата, которые представле-
ны в табл. 2.

Таблица 2. Качественные и количественные параметры динамики Соновью

Параметры Характеристика параметров

Количественные параметры

Время начала контрастирования в очаге, с –

Время начала контрастирования в паренхиме 
печени, с

–

Время максимального контрастирования в очаге, с –

Время максимального контрастирования 
в паренхиме печени, с

–

Время выравнивания контрастирования в очаге 
и паренхиме печени, с

–

Время начала вымывания ультразвукового 
контрастного препарата из очага, с

–

Время максимального вымывания ультразвукового 
контрастного препарата из очага, с

–

Качественные параметры

Характеристика сосудистого рисунка в очаге (1) однородный сосудистый рисунок
асимметричный хаотичный сосудистый рисунок

Характеристика сосудистого рисунка в очаге (2) наличие зон гипоперфузии
отсутствие зон гипоперфузии

Поступление ультразвукового контрастного 
препарата в очаг по отношению 
к паренхиме печени

раннее
синхронное
замедленное

Интенсивность контрастирования в очаге 
в сравнении с паренхимой печени

более интенсивно
менее интенсивно
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После проведения КУУЗИ всем пациен-
там была выполнена чрескожная биопсия 
печени под ультразвуковым контролем. 
Для ее выполнения использовалась полу-
автоматическая система Vitessе Biopsy 
(OptiMed, Германия) с иглой 16G. Биоптат 
сразу помещался в фиксирующую жид-
кость – 10%-й раствор нейтрального забуфе-
ренного формалина. Осуществлялись фик-
сация препарата в течение 12–24 ч и спирто-
вая проводка по стандартной методике с за-
ливкой в парафин с последующим приготов-
лением серийных срезов толщиной 3–5 мкм 
с окраской гематоксилином и эозином, пи-
крофуксином по Ван Гизону. Репре зен та-
тивность биопсии оценивалась по количе-
ству портальных трактов.

Статистическая обработка результатов 
проводилась с помощью пакетов приклад-
ных программ Statistica 6 и SPSS 17.0. 
Качественные переменные описывали аб-
солютными и относительными частотами, 
количественные переменные представлены 
в виде медианы, 5–95-го процентилей, ми-
нимального – максимального значений. 
Сравнение количественных признаков в не-
зависимых группах проводили по крите-
рию Манна–Уитни. Результаты считали до-
стоверными при P < 0,05. Для определения 
наличия и силы связи между значениями 
размера очагового образования печени и ка-
чественными характеристиками сосудисто-
го русла опухоли был проведен корреляци-
онный анализ с расчетом коэффициента 
ранговой корреляции Спирмена (rS). Для 
определения порогового значения исполь-
зовался ROC-анализ с построением ROC-
кривых.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Для определения наличия или отсутствия 
изменений гемодинамики в паренхиме пече-
ни, пораженной и непораженной циррозом, 
проведен сравнительный анализ параметров 
артериальной фазы в группах 1 и 2. Полу-
ченные данные представлены в табл. 3.

При проведении сравнительного анализа 
выявлено, что начало поступления ультра-
звукового контрастного препарата в парен-
химу печени у больных циррозом печени 
было статистически значимо быстрее, чем 
время поступления в неизмененную парен-
химу (P = 0,001). При этом время макси-
мального контрастирования в группах не 
различалось (P = 0,117). Полученные нами 
результаты подтверждают данные об арте-
риализации печеночного кровотока на фоне 
нарушения портальной перфузии у пациен-
тов с циррозом печени [31–33]. 

Для изучения влияния изменений гемо-
динамики в паренхиме печени на фоне цир-
роза на показатели динамики ультразвуко-
вого контрастного препарата в опухоли был 
проведен сравнительный анализ параме-
тров контрастирования очага в артериаль-
ной фазе, а также параметров вымывания 
в группах 1 и 2. Полученные данные пред-
ставлены в табл. 4 и 5. Достоверных разли-
чий изучаемых параметров контрастирова-
ния очага в артериальной фазе исследова-
ния (время начала контрастирования, время 
максимального контрастирования и время 
выравнивания контрастирования в очаге 
и паренхиме печени) между двумя группами 
пациентов не выявлено (P = 0,070, 0,301 
и 0,596 соответственно). Статистически зна-

Таблица 3. Параметры артериальной фазы КУУЗИ в паренхиме печени

                                           Группа 1                                           Группа 2
                                         (цирроз)                                          (без цирроза)
       Статистические                                         (n = 36)                                          (n = 20)
           показатели 

Время начала
  Время  

Время начала 
 Время 

  
контрастирования,

 максимального 
контрастирования,

 максимального 
  

с
 контрастирования,  

с
 контрастирования, 

   с  с

 Медиана 13 28 22* 28

 5–95-й процентили 8–27 24–36 12–35 11–37

 Минимальное –  6–33 14–37 12–35 11–37
 максимальное
 значения

Примечание: * – достоверность различий между группами 1 и 2 при P = 0,001.
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чимых различий параметров вымывания 
ультразвукового контрастного препарата из 
очага (время начала вымывания и время 
максимального вымывания) между груп-
пами 1 и 2 также не выявлено (P = 0,051 
и 0,691 соответственно). При проведении 
сравнительного анализа между парамет-
рами “время начала контрастирования в па-
ренхиме” и “время начала контрастирова-
ния в очаге” в группах 1 и 2 статистически 
значимых различий не выявлено (P = 0,346 
и P = 0,193 соответственно). Аналогичные 
результаты получены при проведении срав-
нительного анализа между параметрами 
“время максимального контрастирования 
в паренхиме” и “время максимального кон-
трастирования в очаге” в группах 1 и 2 
(P = 0,191 и P = 0,514 соответственно).

Таким образом, показатели динамики 
поступления ультразвукового контрастно-
го препарата в ГЦК (артериальная фаза) 
и динамики вымывания из очага пораже-
ния у больных циррозом печени достоверно 
не отличаются от таковых значений у па-
циентов с непораженной циррозом парен-
химой, следовательно, не связаны с особен-
ностями артериального и венозного крово-
тока печени. Полученные нами данные 
подтверждают результаты морфологичес-
ких исследований, которые свидетельству-

ют о том, что по мере прогрессирования 
диспластических изменений происходит 
снижение нормального венозного и усиле-
ние патологического артериального крово-
снабжения печеночной ткани [34–36]. 
Именно прогрессивное (ступенчатое) разви-
тие атипичных печеночных артерий (след-
ствие неоангиогенеза в опухолевой ткани) 
и является определяющим фактором в ди-
аг ностике ГЦК при помощи методов меди-
цинской визуализации.

Результаты анализа качественных пара-
метров представлены в табл. 6. Статис ти-
чески значимые различия при сравнении 
групп 1 и 2 не выявлены. Полученные 
резуль таты по ряду ключевых позиций, 
а именно гиперконтрастирование опухоли 
и возможное наличие зон гипоперфузии, 
вполне сопоставимы с данными зарубежных 
коллег [23, 24, 26]. Однако по некоторым 
характеристикам нами были получены от-
личные данные. В руководстве H.-P. Weskott 
(2014) [22] есть упоминание о том, что 
в большинстве случаев контрастное усиле-
ние в узле ГЦК начинается раньше, чем 
в паренхиме печени. В нашем исследовании 
только 19,6% опухолей имели такую осо-
бенность контрастирования. В Клини чес-
ких рекомендациях по ультразвуковому 
исследованию печени с применением кон-

Таблица 6. Качественные параметры КУУЗИ

Параметры
Характеристика 

параметров
Все пациенты

(n = 56)

Группа 1
(цирроз)
(n = 36)

Группа 2
(без цирроза)

(n = 20)
P

Характеристика 
сосудистого рисунка в 
очаге (1)

однородный 
сосудистый рисунок

8 (14,3%) 5 (13,9%) 3 (15,0%)

0,904асимметричный 
хаотичный 
сосудистый рисунок

48 (85,7%) 31 (86,1%) 17 (85,0%)

Характеристика 
сосудистого рисунка в 
очаге (2)

наличие зон 
гипоперфузии

20 (35,7%) 11 (30,6%) 9 (45,0%)

0,533
отсутствие зон 
гипоперфузии

36 (64,3%) 25 (69,4%) 11 (55,0%)

Поступление 
ультразвукового 
контрастного препарата 
в очаг по отношению 
к паренхиме печени

раннее 11 (19,6%) 5 (13,9%) 6 (30,0%)

0,548синхронное 9 (16,1%) 5 (13,9%) 4 (20,0%)

замедленное 36 (64,3%) 26 (72,2%) 10 (50,0%)

Интенсивность 
контрастирования 
в очаге в сравнении 
с паренхимой печени

более интенсивно 53 (94,6%) 34 (94,4%) 19 (95,0%)

0,756менее интенсивно 3 (5,4%) 2 (5,6%) 1 (5,0%)
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трастных препаратов 2012 г. [21] имеются 
данные, основанные на мнении экспертов, 
о том, что гиперконтрастирование ГЦК в ар-
териальной фазе является однородным. 
По нашим данным контрастирование 85,7% 
исследованных узлов имело неоднородный 
характер.

Очаги размером до 2 см включительно 
наблюдались у 12,5% (7 из 56), от 2 до 5 см 
включительно – у 53,6% (30 из 56) и более 
5 см – у 33,9% (19 из 56) пациентов. Размер 
очаговых новообразований в исследуемых 
группах статистически значимо не разли-
чался (табл. 7).

Для определения наличия связи между 
размером ГЦК и качественными парамет-
рами (характеристики сосудистого рисунка 
в очаге, поступление ультразвукового кон-
трастного препарата в очаг по отношению 
к паренхиме печени, интенсивность кон-
трастирования в очаге в сравнении с парен-
химой печени) среди всех пациентов прове-
ден корреляционный анализ, результаты 
которого представлены в табл. 8.

Статистически значимая умеренная кор-
реляционная связь выявлена между разме-
ром очагового образования и наличием зон 
гипоперфузии. При этом зоны гипопер-
фузии наблюдались в образованиях более 
5 см у 78,9% (15 из 19), а остальные в обра-

зованиях от 2 до 5 см, что составило 16,7% 
(5 из 30). Это соответствует литературным 
данным и характеризует некробиотические 
процессы в опухолевой ткани [22].

Учитывая полученные нами данные об 
отсутствии различий динамики ультразву-
кового контрастного препарата в ГЦК 
между  группами 1 и 2, решено проанализи-
ровать анализируемые показатели в зави-
симости от степени дифференцировки опу-
холи. Согласно морфологическим данным 
были выявлены три степени градации ГЦК: 
G1, G2 и G3. Следует отметить, что у паци-
ентов с G1 и G2 вымывание ультразвуково-
го контрастного препарата в ГЦК не наблю-
далось до 6-й минуты исследования вклю-
чительно в 50,0% (n = 11) и 18,2% (n = 4) 
случаев соответственно, при этом вымыва-
ние ультразвукового контрастного препара-
та у больных с G3 регистрировалось в 100,0% 
случаев. Показатели динамики поступле-
ния и вымывания ультразвукового конт-
растного препарата в очаге в зависимости 
от степени дифференцировки ГЦК пред-
ставлены в табл. 9.

Для ГЦК вне зависимости от степени диф-
ференцировки опухоли характерно начало 
вымывания ультразвукового контрастного 
препарата после 62-й секунды от начала ис-
следования.

Таблица 7. Размер очагов в печени (мм)

  
                  Статистические показатели 

 Группа 1 Группа 2 
 

                               и подгруппы
 (цирроз) (без цирроза) P

  (n = 36) (n = 20) 

 Медиана 37,5 40,0

 5–95-й процентили 20,0–80,0 13,9–90,0 0,751

 Минимальное – максимальное значения 17,0–90,0 13,0–90,0

 Очаг до 2 см включительно 5 2

 Очаг от 2 до 5 см включительно 20 10 0,753

 Очаг более 5 см 11 8 

Таблица 8. Результаты корреляционного анализа среди всех пациентов

                                     Корреляции rS P

 Размер и однородность сосудистого рисунка 0,07 0,662

 Размер и наличие зон гипоперфузии 0,47 0,000

 Размер и поступление ультразвукового 0,16 0,285
 контрастного препарата в очаг по отношению 
 к паренхиме печени

 Размер и интенсивность контрастирования в очаге −0,11 0,468
 в сравнении с паренхимой печени
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Полученные нами результаты сопоста-
вимы с сегодняшним пониманием меха-
низма канцерогенеза при ГЦК. По совре-
менным представлениям [35], принято 
считать, что в подавляющем большинстве 
случаев ГЦК, развивающиеся на фоне цир-
роза печени, проходят многоступенчатый 
путь своего развития: узел регенерации, 
узел с различной степенью дисплазии, дис-
пластический узел с очагом ГЦК, высоко-
дифференцированная ГЦК (G1), умеренно-
дифференцированная ГЦК (G2) и низко-
дифференцированная ГЦК (G3, G4). Эти 
морфологические изменения сопровожда-
ются исчезновением нормальных интрано-
дулярных сосудов и прогрессивным увели-
чением артериального кровоснабжения 
узла вследствие неоангиогенеза [37].

Таким образом, характеризуя парамет-
ры вымывания, которые имеют корреляцию 
со степенью дифференцировки опухоли (G), 
необходимо помнить о снижении поступ-
ления контрастного препарата в опухоль 
в портальную фазу (ввиду особенностей 
ангио архитектоники ГЦК, связанных с ис-
чезновением портальных трактов в опухо-
левом узле).

Отсутствие статистически значимых раз-
личий показателей вымывания ультразву-
кового контрастного препарата при сравне-

нии подгрупп G1 и G2 и присутствие досто-
верных различий при сравнении подгрупп 
G1 и G2 c G3 позволяют предположить це-
лесообразность выделения двух категорий: 
хорошо дифференцированные и плохо диф-
ференцированные опухоли. Это в порядке 
обсуждения может быть еще одним аргу-
ментом в пользу сложившейся на сегод-
няшний день в среде морфологов тенденции 
к использованию не четырехранговой оцен-
ки степени дифференцировки опухоли, 
а двухранговой – низкая степень злокаче-
ственности и высокая степень злокаче-
ственности. Целесообразность такого под-
хода коррелирует с прогнозом заболевания, 
так как в прогностическом плане это абсо-
лютно различные группы. И хотя подобный 
подход к градации опухолей пока еще не 
закреплен в классификационных схемах 
и общепринятой является четырехранго-
вая система оценки, данная тенденция на-
метилась и активно обсуждается в среде 
патологов, в том числе в связи с накоплени-
ем данных по генетическим нарушениям 
в опухоли [38, 39].

Для определения порогового значения 
для показателей “время начала вымывания 
ультразвукового контрастного препарата 
из очага” и “время максимального вымыва-
ния ультразвукового контрастного препа-

Таблица 9. Параметры динамики поступления и вымывания ультразвукового контрастного препарата 
в очаге в зависимости от степени дифференцировки ГЦК независимо от наличия или отсутствия цирроза 
печени

Степени 
дифферен цировки 

(подгруппы)

Время 
начала 

контрас-
тирования 
в очаге, с

Время 
максималь-

ного 
контрас-

тирования 
в очаге, с

Время 
выравнивания 

контрас-
тирования в 

очаге 
и паренхиме 

печени, с

Время начала 
вымывания 

ультразвукового 
контрастного 

препарата 
из очага, с

Время 
максимального 

вымывания 
ультразвукового 

контрастного 
препарата 
из очага, с

G1
(n = 22)

16
11–30
11–30

28
14–42
14–42

36
15–240
15–240

240*
80–300
80–300
(n = 11)

300*
160–360
160–360
(n = 11)

G2
(n = 22)

14
8–27
8–27

28
16–36
16–36

34
24–60
24–60

131*
70–240
70–240
(n = 18)

300*
103–360
103–360
(n = 18)

G3
(n = 12)

15
7–25
7–25

28
19–38
19–38

30
20–36
20–36

70
62–80
62–80

200
103–280
103–280

Примечание: на первой строке представлена медиана, на второй – 5–95-й процентили, на третьей – мини-
мальное – максимальное значения. * – достоверность различий со степенью G3 при P < 0,05.
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рата из очага” проведен ROC-анализ. Полу-
ченные данные представлены в табл. 10 и на 
рис. 1 и 2. Таким образом, при значении 
времени начала вымывания ультразвуко-
вого контрастного препарата из очага менее 
79 с чувствительность и специфичность 
КУУЗИ в прогнозировании степени G3 ГЦК 
будут 95,7 и 90,0%, а при значении време-
ни максимального вымывания ультразву-
кового контрастного препарата из очага 
менее 270 с – 69,6 и 90,0%.

ВЫВОДЫ

1) Начало поступления ультразвукового 
контрастного препарата в паренхиму пече-
ни (начало артериальной фазы) у пациен-
тов группы 1 (пациенты с циррозом печени) 
было статистически значимо быстрее, чем 
у пациентов группы 2 (P = 0,001).

2) Показатели динамики поступления 
ультразвукового контрастного препарата 

в ГЦК и динамики вымывания из очага по-
ражения у больных циррозом печени досто-
верно не отличаются от таковых значений 
у пациентов с непораженной циррозом па-
ренхимой, следовательно, не связаны с осо-
бенностями артериального и венозного кро-
вотока печени.

3) Статистически значимая умеренная 
корреляционная связь выявлена между 
размером очагового образования и наличи-
ем зон гипоперфузии (rS = 0,47, P = 0,000).

4) Для ГЦК вне зависимости от степени 
дифференцировки опухоли характерно на-
чало вымывания ультразвукового контраст-
ного препарата после 62-й секунды от нача-
ла исследования.

5) Значения параметров, характеризую-
щих вымывание ультразвукового контраст-
ного препарата из опухоли, имеют досто-
верные различия при сравнении подгрупп 
G1 и G2 с подгруппой G3, то есть связаны 
со степенью дифференцировки опухоли.

Таблица 10. Результаты ROC-анализа параметров вымывания в прогнозировании степени G3 независимо 
от наличия или отсутствия цирроза печени

  
Площадь Пороговое

  Чувстви- Специ-
                                        Параметры 

под кривой значение
 тельность,  фичность, 

    % %

 Время начала вымывания 0,974 79 с 95,7 90,0
 ультразвукового контрастного препарата из очага

 Время максимального вымывания 0,843 270 с 69,6 90,0
 ультразвукового контрастного препарата из очага

Рис. 1. ROC-кривая для параметра “время 
начала вымывания ультразвукового контраст-
ного препарата из очага” в прогнозировании 
степени G3.

Рис. 2. ROC-кривая для параметра “время мак-
симального вымывания ультразвукового кон-
трастного препарата из очага” в прогнозирова-
нии степени G3.
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6) При значении времени начала вымы-
вания ультразвукового контрастного препа-
рата из очага менее 79 с чувствительность 
и специфичность КУУЗИ в прогно зировании 
степени G3 ГЦК будут 95,7 и 90,0%, а при 
значении времени максимального вымыва-
ния ультразвукового контрастного препа-
рата из очага менее 270 с – 69,6 и 90,0%.
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Contrast-enhanced ultrasound (CEUS) in the diagnosis 
of hepatocellular carcinoma in cirrhotic 

and non-cirrhotic liver
A.N. Katrich1, 2, N.S. Ryabin1, S.V. Polshikov1

1 Scientific Research Institute – Ochapovsky Regional 
  Clinic Hospital No. 1, Krasnodar
2 Kuban State Medical University, Krasnodar

A.N. Katrich – M.D., Ph.D., Head of Ultrasound Diagnostics Department, Scientific Research Institute – 
Ochapovsky Regional Clinic Hospital No. 1; Assistant Professor, Division of Surgery, Kuban State Medical 
University, Krasnodar. N.S. Ryabin – M.D., Endoscopy Department, Scientific Research Institute – Ochapovsky 
Regional Clinic Hospital No. 1, Krasnodar. S.V. Polshikov – M.D., Ultrasound Diagnostics Department, Scientific 
Research Institute – Ochapovsky Regional Clinic Hospital No. 1, Krasnodar.

The aim of the study was to continue hepatocellular carcinoma contrast enhancement characteristics 
evaluation in cirrhotic and non-cirrhotic liver. Retrospective analysis of 56 patients with morphologi-
cally verified hepatocellular carcinoma examination results was carried out. All patients were divided 
into two groups according to the clinical and morphological data: group 1 – 36 patients with cirrhosis, 
group 2 – 20 patients without cirrhosis. Liver CEUS was performed in all patients with ultrasound con-
trast agent (UCA) Sonovue (Bracco Swiss S.A., Switzerland). Aixplorer (SuperSonic Imagine, France) 
with a convex 1–6 MHz probe and Acuson S2000 (Siemens, Germany) with a convex 2–6 MHz probe 
were used in the study. UCA arrival time to the liver parenchyma (beginning of the arterial phase) in 
group 1 (patients with cirrhosis) was significantly faster than in group 2 (patients without cirrhosis) 
(P = 0.001). UCA tumor wash-in and wash-out parameters were not significantly different in patients 
with liver cirrhosis and without one. Statistically significant moderate correlation was found between 
the tumor size and the hypoperfusion areas presence (rS = 0.47, P = 0.000). HCC, regardless of the tumor 
differentiation degree, were characterized by the UCA wash-out beginning after the 62nd s after contrast 
administration. There were tumor wash-out values significant differences between the subgroups G1 and 
G2 and the subgroup G3 (P < 0.05). Wash-out beginning time <79 s sensitivity and specificity in HCC 
G3 degree predicting were 95.7 and 90.0%, maximum wash-out time <270 s – 69.6 and 90.0%, respec-
tively.

Key words: contrast-enhanced ultrasound (CEUS), SonoVue, hepatocellular carcinoma, liver cirrhosis.
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Òî÷å÷íàÿ ýëàñòîãðàôèÿ ñäâèãîâîé 
âîëíîé (ARFI-ýëàñòîìåòðèÿ) 
ïðè õðîíè÷åñêèõ äèôôóçíûõ 
çàáîëåâàíèÿõ ïå÷åíè 
íåâèðóñíîé ýòèîëîãèè
Ю.Р. Камалов1, И.В. Хуторной2, Е.Ю. Крыжановская1, 
А.В. Филин1, М.М. Морозова1

1 ФГБНУ “Российский научный центр хирургии имени академика Б.В. Петровского”,
  г. Москва
2 ФГБОУ ВО “Московский государственный университет имени М.В. Ломоносова”, 
  г. Москва

Цель исследования – изучение возмож-
ностей точечной эластографии сдвиговой 
волной (ARFI-эластометрии) в выявлении 
стадии фиброза печени у больных хрониче-
скими диффузными заболеваниями печени 
невирусной этиологии. В основную группу 
вошли 47 больных с морфологически вери-
фицированными хроническими диффузны-
ми заболеваниями печени невирусной эти-
ологии (аутоиммунный гепатит – 9, син-
дром Жильбера – 2, неалкогольная жировая 
болезнь печени – 2, первичный билиарный 
цирроз печени – 14, первичный склерозиру-
ющий холангит – 5, токсический гепа-
тит – 6, хронический гепатит неуточнен-
ной этиологии – 9), в контрольную – 32 
практически здоровых пациента. ARFI-

эласто метрия выполнена на диагностиче-
ской сис теме Acuson S2000 (Siemens, 
Германия) конвексным (1–6 МГц) датчи-
ком. Отсут ствуют достоверные различия 
в пока зателях жесткости печени у здоро-
вых лиц и у пациентов с хроническими 
диффузными заболеваниями печени неви-
русной этиологии при стадиях F0 и F1, но 
они досто верно отличаются при стадиях 
F2, F3 и F4. Выявлена сильная корреляция 
(rS = 0,778, P < 0,001) между гистологиче-
скими стадиями фиброза печени по Metavir 
и жесткостью печени при невирусных хро-
нических диффузных заболеваниях печени. 
При пороговом значении скорости сдвиго-
вой волны ≥1,39 м/с в выявлении стадий 
фиброза F ≥ 2 AUC равна 0,800, чувстви-
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ВВЕДЕНИЕ
По данным ВОЗ, на 2017 г. количество 

смертей от хронических диффузных забо-
леваний печени превысило 1,75 млн слу-
чаев [1]. Невирусные поражения среди хро-
нических диффузных заболеваний печени 
являются одной из ведущих причин роста 
смертности, уступая лишь вирусным пора-
жениям печени, что подтверждает процент-
ное соотношение проведенных пункцион-
ных биопсий печени при различных хрони-
ческих диффузных заболеваниях печени 
(рис. 1) [2].

Аутоиммунный гепатит, первичный били-
арный цирроз, первичный склерозирующий 
холангит, токсический гепатит и неалко-
гольная жировая болезнь печени состав-
ляют основной массив хронических диф-
фузных заболеваний печени невирусной 
этиологии. Первичный билиарный цирроз 
в основном диагностируется у женщин 
(соот ношение между женщинами и мужчи-

нами от 10 : 1 до 1 : 1) [3]. Обзор демографи-
ческих исследований, основанных на попу-
ляции по всей Европе, Северной Америке, 
Азии и Австралии, выявил заболеваемость 
от 0,9 до 5,8 на 100 000 человек, из которых 
92% пациентов составили женщины [4].

Имеются немногочисленные данные о рас-
пространенности первичного склерозиру-
ющего холангита, причем исследования 
в разных странах показывают годовую за-
болеваемость 0,068–1,300 на 100 000 чело-
век и распространенность 0,22–8,50 на 
100 000 человек (учитывается, что первич-
ный склерозирующий холангит тесно свя-
зан с язвенным колитом; вполне вероятно, 
что риск выше в популяциях, где язвенный 
колит встречается чаще) [4].

Токсический гепатит на территории 
России встречается у 2,7% больных с диаг-
ностированными нарушениями функции 
печени [5]. Известно, что неалкогольный 
стеатогепатит и неалкогольная жировая бо-
лезнь печени встречаются в любом возрасте, 
в том числе у детей и подростков. По дан-
ным С.В. Недогода и соавт. (2009) [6], рас-
пространенность неалкогольной жировой 
болезни печени составляет 17–33%, а не-
алкогольного стеатогепатита – 6–17% сре-
ди больных хроническими диффузными 
заболеваниями печени.

Прогрессирование хронических гепати-
тов как вирусной, так и невирусной этиоло-

тельность – 90,3%, специфичность – 68,8%. 
При пороговом значении скорости сдвиго-
вой волны ≥1,44 м/с в выявлении стадии 
фиброза F ≥ 3 AUC равна 0,930, чувстви-
тельность – 100,0%, специфичность – 
86,3%. При пороговом значении скорости 
сдвиговой волны ≥1,89 м/с в выявлении 
стадии фиброза F4 AUC равна 0,950, чув-
ствительность – 95,1%, специфичность – 
96,7%. ARFI-эластометрия может быть 
использована в клинической практике 
для стадирования фиброза печени при хро-
нических диффузных заболеваниях печени 
невирусной этиологии.

Ключевые сло ва: ультразвуковая эла-
стография, точечная эластография сдвиго-
вой волной, ARFI-эластометрия, хрониче-
ские диффузные заболевания печени неви-
русной этиологии.

Цитирование: Камалов Ю.Р., Хутор-
ной И.В., Крыжановская Е.Ю., Филин А.В., 
Морозова М.М. Точечная эластография 
сдвиговой волной (ARFI-эластометрия) 
при хронических диффузных заболеваниях 
печени невирусной этиологии // Ультра-
звуковая и функциональная диагностика. 
2018. № 4. С. 33–45.

Рис. 1. Процентное соотношение проведенных 
пункционных биопсий печени при различных 
хронических диффузных заболеваниях пече-
ни [по 2]. АИГ – аутоиммунный гепатит, 
НАСГ – неалкогольный стеатогепатит, ПБЦ – 
первичный билиарный цирроз, ХГ – хрониче-
ский гепатит, ХВГ В – хронический вирусный 
гепатит В, ХВГ С – хронический вирусный 
гепатит С, ЦП – цирроз печени.
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гии сопряжено с развитием фиброза печени 
вплоть до цирроза печени с его общеизвест-
ными осложнениями [7].

Согласно Практическим рекомендациям 
Европейской и Латиноамериканской ассо-
циаций по изучению печени (European 
Association for Study of Liver (EASL) 
и Asociacion Latinoamericana para el Estudio 
del Higado (ALEH)) 2015 г. [8], c клиниче-
ской точки зрения чрезвычайно важна диа-
гностика стадий F ≥ 2 и F4 (Metavir) как 
при вирусных, так и при других хрониче-
ских болезнях, включая неалкогольную 
жировую болезнь печени, для выбора адек-
ватной тактики лечения.

Стандартное ультразвуковое исследова-
ние (В-режим, цветовое и спектральное 
допплеровское исследование) имеет недо-
статочную диагностическую точность в вы-
явлении хронического гепатита, особенно 
на ранних стадиях фиброза печени [9–11].

В ряде случаев установление оконча-
тельного диагноза невозможно без пункци-
онной биопсии печени с последующим ги-
стологическим исследованием [12], которое 
является “золотым стандартом” диагности-
ки фиброза, однако ввиду инвазивности 
этой процедуры, риска развития осложне-
ний, малого объема биоптата (примерно 
1/50 000 массы печени) и разногласий в ин-
терпретации гистологических данных име-
ются определенные ограничения в широком 
использовании этой процедуры [13–15]. 
В связи с этим активно развиваются неин-
вазивные методы диагностики фиброза пе-
чени. Для определения степени фиброза 
существуют два типа неинвазивных мето-
дов [16]. Первый тип основан на маркерах 
сыворотки крови. Три наиболее широко ис-
пользуемых теста, которые используют 
различные комбинации индексов сыворо-
точных маркеров крови, – FibroTest [17], 
Hepascore [18] и Fibrometer [19]. Их диагно-
стическая информативность в выявлении 
F ≥ 2 составляет 0,82–0,89 (AUC) [17–19]. 
Второй тип основан на физическом пара-
метре, который измеряет тканевую элас-
тичность и называется эластографией. 
Методики эластографии включают транзи-
ентную эластографию, точечную эластогра-
фию сдвиговой волной, двумерную эласто-
графию сдвиговой волной, компрессионную 
эластографию и магнитно-резонансную эла-
стографию. Жесткость ткани при ультра-

звуковом исследовании описывается либо 
модулем Юнга (кПа), либо скоростью сдви-
говой волны (м/с). Физико-технологические 
аспекты и опыт клинического применения 
различных видов ультразвуковой эласто-
графии представлены в рекомендациях 
Европейской федерации ассоциаций в ме-
дицине и биологии (European Federation 
of Societies for Ultrasound in Medicine and 
Biology (EFSUMB)) [20–22] и Всемирной 
федерации ассоциаций ультразвука в меди-
цине и биологии (World Federation for 
Ultra sound in Medicine and Biology 
(WSUMB)) [23].

C 2003 г. опубликовано более 1 300 ста-
тей по транзиентной эластографии при раз-
личных диффузных поражениях печени 
[24]. В многочисленных сообщениях пока-
зана полезность транзиентной эластогра-
фии для оценки стадии фиброза печени при 
хроническом вирусном гепатите, особенно 
выраженного фиброза и цирроза печени. 
Значительно меньше публикаций по ис-
пользованию транзиентной эластографии 
при невирусных хронических диффузных 
заболеваниях печени. Основными ограни-
чениями этого метода являются отсутствие 
визуализации области печени, в которой 
производится измерение ее жесткости, не-
возможность применения при асците, су-
щественное ухудшение качества исследова-
ния при избыточном весе пациентов [23].

Методика точечной эластографии сдви-
говой волной применяется в клинической 
практике с 2008 г. [25]. В отличие от тран-
зиентной эластографии при точечной эла-
стографии сдвиговой волной имеется воз-
можность локализации области, в которой 
производится измерение жесткости, на изо-
бражении, полученном в режиме серой 
шкалы. Большинство сообщений по точеч-
ной эластографии сдвиговой волной посвя-
щены стадированию фиброза печени при 
хроническом вирусном гепатите, показана 
высокая диагностическая точность этой ме-
тодики, особенно при F ≥ 2 [22, 26, 27]. 
Однако об использовании точечной эласто-
графии сдвиговой волной при хронических 
диффузных заболеваниях печени невирус-
ной этиологии имеются только единичные 
сообщения [28–31].

В современных литературных обзорах 
[32, 33] не упоминается использование раз-
личных методов эластографии печени при 
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аутоиммунном гепатите, первичном били-
арном циррозе печени и первичном скле-
розирующем холангите. Наиболее полная 
современная информация о применении 
ультразвуковой эластографии при хрони-
ческих диффузных заболеваниях печени не-
вирусной этиологии содержится в Реко мен-
дациях EFSUMB, опубликованных в 2017 г. 
[22]. В отечественной медицинской литера-
туре сообщений об использовании точечной 
эластографии сдвиговой волной печени при 
невирусных хронических диффузных забо-
леваниях печени нами не найдено.

Цель настоящего исследования – изуче-
ние возможностей точечной эластографии 
сдвиговой волной в выявлении стадии фиб-
роза печени у больных хроническими диф-
фузными заболеваниями печени невирус-
ной этиологии.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование выполнялось в 2015–
2017 гг. на базе ФГБНУ “Российский науч-
ный центр хирургии имени академика 
Б.В. Петровского” (г. Москва). В основную 
группу вошли 47 больных хроническими 
диффузными заболеваниями печени неви-
русной этиологии (16 мужчин и 31 жен-
щина) в возрасте 15–76 лет. Окончательный 
диагноз формулировался на сновании дан-
ных анамнеза, физического осмотра, клини-
ческого, биохимического и иммунологичес-
кого исследования крови, результатов 
инстру ментального и морфологического ис-
следования (пункционная биопсия) и хирур-
гического вмешательства. У 9 больных диа-
гностирован аутоиммунный гепатит, у 2 – 
синдром Жильбера, у 2 – неалкогольная 
жировая болезнь печени, у 14 – первичный 
билиарный цирроз печени, у 5 – первичный 
склерозирующий холангит, у 6 – токсиче-
ский гепатит и у 9 – хронический гепатит 
неуточненной этиологии.

В контрольную группу для определения 
жесткости печени в норме вошло 32 прак-
тически здоровых пациента (20 доброволь-
цев и 12 потенциальных доноров фрагмента 
печени) в возрасте от 18 до 41 года, среди 
которых было 19 женщин и 13 мужчин. 
У добровольцев и потенциальных доноров 
фрагмента печени в анамнезе отсутствова-
ли заболевания печени, поджелудочной 

железы, желчевыводящих путей; они име-
ли нормальные показатели по данным об-
щего и биохимического анализов крови, 
инструментального исследования.

Биопсия печени по стандартной методи-
ке иглой Tru-cut калибра 16–18G с последу-
ющим гистологическим исследованием био-
птата выполнена у 31 больного в течение 
1–3 дней после проведения ультразвукового 
исследования. У остальных 16 пациентов 
с циррозом печени (с ранее установленными 
морфологическими диагнозами) (5 с ауто-
иммунным циррозом печени, 3 с ток си-
ческим циррозом печени, 7 с первичным 
билиарным циррозом печени, 1 с циррозом 
печени в исходе первичного склерозирую-
щего холангита) ультразвуковое исследова-
ние печени выполнялось до оперативного 
вмешательства по поводу варикозного рас-
ширения вен пищевода и желудка. Диагноз 
“цирроз печени” у этих пациентов подтверж-
дался при визуальном контроле хирургом во 
время операции (у большинства выполнена 
гастротомия, прошивание варикозно рас-
ширенных вен пищевода и желудка).

Стадию фиброза печени оценивали по 
шкале Metavir [34]: F0 – отсутствие фиб-
роза, F1 – фиброз портальных трактов (сла-
бый фиброз), F2 – фиброз с немногочислен-
ными септами (умеренный фиброз), F3 – 
фиброз с многочисленными септами (выра-
женный фиброз) и F4 – цирроз печени 
(табл. 1).

Мультипараметрическое ультразвуковое 
исследование печени выполняли на диагно-
стической системе Acuson S2000 (Siemens, 
Германия) конвексным (1–6 МГц) и линей-
ным (8–12 МГц) датчиками по методике, 
описанной нами ранее [35, 36]. Первым 
этапом выполняли ультразвуковое исследо-
вание в В-режиме и допплерографических 
режимах конвексным датчиком. При подо-
зрении на неровность контуров печени 
допол нительно проводили исследование 
поверх ности печени линейным датчиком. 
Затем при использовании конвексного дат-
чика производили точечную эластографию 
сдвиговой волной (ARFI-эластометрию) па-
ренхимы печени по межреберьям справа 
при задержке дыхания на фоне неглубокого 
вдоха в положении пациента лежа на спине 
с отведенной правой рукой за голову. 
Область интереса располагалась вне изоб-
ражения сосудов и желчных протоков. 
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Измерения производили в правой доле пе-
чени при положении датчика перпендику-
лярно капсуле печени на расстоянии не ме-
нее 1,5 см от нее (рис. 2). Согласно C. Kami-
numa et al. (2011) [37] и G. Ferralioli et al. 
(2015) [23], производили 5 измерений скоро-
сти сдвиговой волны, на основании которых 
автоматически (с помощью программы, за-
ложенной в диагностической системе) рас-
считывали среднее значение скорости сдви-
говой волны (м/с). Исследование считали 
достоверным, если процент успешных из-
мерений жесткости печени был более 60%, 
а интерквартильное соотношение – менее 
30% [38], что также автоматически опреде-
лялось с помощью программы прибора.

Статистический анализ был выполнен 
с использованием MedCalc (version 11.2). 
Количественные показатели представлены 
в виде M ± σ, медианы, интерквартильного 
диапазона (25–75%-го процентилей), ми-
нимального – максимального значений. 

Для определения различий между группа-
ми в количественных показателях исполь-
зован тест Манна–Уитни. Коэффициент 
ранговой корреляции Спирмена (rS) ис-
пользовался для выявления корреляций 
между двумя переменными исследования. 
Диаг нос ти ческая эффективность ARFI-
эласто метрии исследована с помощью ROC-
анализа (E.R. DeLong et al. [39]). Значение 
P < 0,05 рассматривалось как достоверное 
значение для каждого статистического 
теста . Иссле дование было одобрено этичес-
ким комитетом ФГБНУ “Российский науч-
ный центр хирургии имени академика 
Б.В. Петров ского” (г. Москва).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Выполнение ARFI-эластометрии было 
успешным у всех обследованных пациен-
тов. Жесткость (скорость сдвиговой волны) 
паренхимы правой доли печени при ARFI-
эластометрии у 32 здоровых пациентов 
и у 47 больных хроническими диффузными 
заболеваниями печени невирусной этиоло-
гии представлена в табл. 2. Различие в ско-
рости сдвиговой волны паренхимы правой 
доли печени между здоровыми пациентами 
и больными хроническими диффузными 
заболеваниями печени невирусной этиоло-
гии является достоверным (P < 0,0001).

Жесткость паренхимы печени при ARFI-
эластометрии у пациентов с невирусными 
хроническими диффузными заболевания-
ми печени в зависимости от стадий фиброза 
по Metavir представлена в табл. 3. Выявлена 
сильная корреляция (rS = 0,778, P < 0,001) 
между гистологическими стадиями фибро-

Рис. 2. ARFI-эластометрия у больной первич-
ным билиарным циррозом (скорость сдвиго-
вой волны – 3,32 м/с).

Таблица 1. Гистологические стадии фиброза при хронических диффузных заболеваниях печени невирус-
ной этиологии

 Стадии    Неалко-  
Первичный  Первичный  Токсический

  
 фиброза  Ауто- 

Сидром
 гольная  

билиарный  склерози-  гепатит
 Хрони- 

 печени  иммунный 
Жильбера

  жировая 
цирроз  рующий неуточненной

  ческий Всего
 по гепатит  болезнь 

печени холангит этиологии
 гепатит

 Metavir   печени   

 F0 0 2 1 1 0 1 5 10

 F1 3 0 1 1 0 0 1 6

 F2 1 0 0 3 1 0 1 6

 F3 0 0 0 2 3 3 0 8

 F4 5 0 0 7 1 2 2 17

 Итого 9 2 2 14 5 6 9 47
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за печени по Metavir и жесткостью печени 
при невирусных хронических диффузных 
заболеваниях печени.

Жесткость печени у здоровых лиц досто-
верно не отличалась от жесткости печени 
у больных хроническими диффузными за-
болеваниями печени невирусной этиологии 
на стадиях F0 (P = 0,836) и F1 (P = 0,535), 
но имелись достоверные различия со стади-
ями F2 (P = 0,038), F3 (P < 0,0001) и F4 
(P < 0,0001).

Достоверность различий в жесткости 
пече ни в группе больных хроническими 
диффузными заболеваниями печени неви-
русной этиологии с гистологическими ста-
диями фиброза F0–F4 показана в табл. 4. 
У пациентов со стадиями F0, F1 и F2 отсут-

ствуют достоверные различия в жесткости 
печени. С другой стороны, имеются досто-
верные различия в жесткости печени на 
стадиях F0–F2 от стадий F3–F4, а также 
стадии F3 от F4.

Методом ROC-анализа было выявлено, 
что при пороговом значении скорости сдви-
говой волны ≥1,39 м/с в выявлении стадий 
фиброза F ≥ 2 AUC равна 0,800, чувстви-
тельность – 90,3%, специфичность – 68,8% 
(рис. 3). При пороговом значении скорости 
сдвиговой волны ≥1,44 м/с в выявлении 
стадии фиброза F ≥ 3 AUC равна 0,930, чув-
ствительность – 100,0%, специфичность – 
86,3% (рис. 4). При пороговом значении 
скорости сдвиговой волны ≥1,89 м/с в вы-
явлении стадии фиброза F4 AUC равна 

Таблица 2. Жесткость (м/с) паренхимы правой доли печени у пациентов контрольной и основной групп

  
Число

    
25–75-й

 Минимальное –
                   Группы 

наблюдений
 M σ Медиана 

процентили
 максимальное 

       значения

 Контрольная  32 1,159 0,122 1,175 1,090–1,220 0,860–1,390
 (здоровые лица)      

 Основная  47 1,783 0,725 1,540 1,230–2,228 0,710–3,540
 (пациенты с хроническими 
 диффузными 
 заболеваниями печени 
 невирусной этиологии)      

Таблица 3. Жесткость (м/с) паренхимы правой доли печени при различных гистологических стадиях 
фиброза при хронических диффузных заболеваниях печени невирусной этиологии

 
Стадии фиброза печени

 
Число

    
25–75-й

 Минимальное –
 

по Metavir
 

наблюдений
 M σ Медиана 

процентили
 максимальное 

       значения

 F0 10 1,176 0,261 1,155 1,030–1,400 0,710–1,530

 F1 6 1,233 0,242 1,190 1,130–1,350 0,910–1,630

 F2 6 1,298 0,143 1,330 1,170–1,420 1,100–1,440

 F3 8 1,620 0,145 1,560 1,530–1,700 1,490–1,890

 F4 17 2,581 0,563 2,440 2,200–3,065 1,780–3,540

Таблица 4. Достоверность различий (P) в жесткости печени в группе больных хроническими диффузны-
ми заболеваниями печени невирусной этиологии со стадиями фиброза печени F0–F4

 Стадии фиброза печени 
F0 F1 F2 F3 F4

 по Metavir 

 F0 – 0,700 0,260 <0,0007* <0,0001*

 F1 0,700 – 0,485 <0,00019* <0,0001*

 F2 0,260 0,485 – <0,0011* <0,0001*

 F3 <0,0007* <0,0019* <0,0011* – <0,0001*

 F4 <0,0001* <0,0001* <0,0001* <0,0001* –

Примечание: * – достоверные различия при P < 0,05.
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0,950, чувствительность – 95,1%, специ-
фичность – 96,7% (рис. 5). Все показатели 
диагностической информативности пред-
ставлены в табл. 5.

Выполнение ARFI-эластометрии печени 
было успешным у всех исследованных па-
циентов (100,0%), хотя, по литературным 
данным, надежные результаты получены 

в 90–95% случаев [25, 40, 41]. Вероятно, 
наши более успешные результаты обуслов-
лены тем, что у обследованных нами паци-
ентов отсутствовали грубые деформации 
грудной клетки, узкие межреберные про-
межутки и повышение индекса массы тела 
>30 кг/см2, которые являются основными 
причинами неуспеха выполнения эластоме-
трии печени у взрослых [23]. По данным 
ряда исследований [25, 27, 41, 42], стеатоз 
печени не влияет на показатели ее жестко-
сти при ARFI-эластометрии.

Наши данные совпали с результатами 
S. Righi et al. (2012) [29] в том, что жест-
кость печени у больных хроническими диф-
фузными заболеваниями печени невирус-
ной этиологии (аутоиммунный гепатит – 2, 
первичный билиарный цирроз печени – 3, 
первичный склерозирующий холангит – 1, 
перекрестный синдром (аутоиммунный ге-
патит и первичный билиарный цирроз пе-
чени) – 3) достоверно выше, чем у здоровых 
людей (n = 11) (1,51 ± 0,44 м/с против 
1,08 ± 0,10 м/с (M ± σ)) (P = 0,002). При по-
роговом значении 1,25 м/с, разделяющем 
контрольную и основную группы, AUC со-
ставила 0,885, чувствительность – 70,6%, 
специфичность – 95,5% [29].

Коэффициент корреляции Спирмена (rS) 
между жесткостью печени и стадиями фиб-
роза печени при хронических диффузных 

Рис. 3. ROC-анализ жесткости печени по ARFI-
эластометрии при сопоставлении с гистологи-
ческими стадиями фиброза по Metavir (F0–F1 
против F2–F4) (F ≥ 2).

Рис. 4. ROC-анализ жесткости печени по ARFI-
эластометрии при сопоставлении с гистологи-
ческими стадиями фиброза по Metavir (F0–F2 
против F3–F4) (F ≥ 3).

Рис. 5. ROC-анализ жесткости печени по ARFI-
эластометрии при сопоставлении с гистологи-
ческими стадиями фиброза по Metavir (F0–F3 
против F4) (F4).
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заболеваниях печени невирусной этиоло-
гии, по нашим данным, был равен 0,778 
(P < 0,001). По данным D.K. Zhang et al. 
(2014) [31], при первичном билиарном цир-
розе rS = 0,74 (P < 0,001).

Результаты проведенного нами исследо-
вания показали, что ARFI-эластометрия 
является достоверным методом выявления 
выраженного фиброза (F3) и цирроза (F4) 
печени у больных хроническими диффуз-
ными заболеваниями печени невирусной 
этиологии, что совпадает с результатами 
C. Efe et al. (2015) [30] при аутоиммунном 
гепатите и D.K. Zhang et al. (2014) [31] при 
первичном билиарном циррозе.

D.K. Zhang et al. (2014) [31] при первич-
ном билиарном циррозе указывают, что 
при порогом значении жесткости печени 
1,51 м/с AUC равна 0,830 в диагностике 
F ≥ 2, при порогом значении 1,79 м/с – 
0,930 в диагностике F ≥ 3, при порогом зна-
чении 2,01 м/с – 0,910 в диагностике F4.

Полученные нами данные о пороговых 
значениях жесткости печени при хрониче-
ских диффузных заболеваниях печени не-
вирусной этиологии на различных гистоло-
гических стадиях фиброза печени по 
Metavir и их диагностической точности от-
личаются от результатов D.K. Zhang et al. 
(2014) [31] для первичного билиарного цир-
роза печени: в выявлении F ≥ 2 при поро-
говом значении ≥1,39 м/с AUC равна 0,800, 
в выявлении F ≥ 3 при пороговом значении 
≥1,44 м/с AUC – 0,930, в выявлении F4 при 
пороговом значении ≥1,89 м/с AUC – 0,950. 
Возможно, что эти различия обусловлены 
неоднородностью группы обследованных 
нами больных.

При хронических вирусных гепатитах 
нами ранее [36] получены более низкие по-
роговые значения жесткости печени для 
выявления стадий F ≥ 2, F ≥ 3, F4 (>1,36 м/с, 
>1,41 м/с и >1,66 м/с соответственно) 
(AUC – 0,770, 0,950 и 0,970 соответственно). 
Это подтверждает положение, приведенное 
в Рекомендациях EFSUMB (2017) [22], что 
пороговые значения для выявления и опре-
деления выраженности фиброза печени за-
висят от этиологии заболевания печени.

Среди ограничений выполненного нами 
исследования следует отметить неоднород-
ность группы хронических диффузных за-
болеваний печени невирусной этиологии 
с относительной немногочисленностью па-
циентов с одинаковыми по этиологии забо-
леваниями печени, что показывает необхо-
димость дальнейшего накопления клини-
ческого материала, что позволит не только 
улучшить выявление различных стадий 
фиброза при различных хронических диф-
фузных заболеваниях печени невирусной 
этиологии, но и, возможно, уточнит значе-
ние ARFI-эластометрии в мониторировании 
пациентов с этими заболеваниями в процес-
се лечения и в определении прогноза болез-
ни печени.

ВЫВОДЫ

1) Отсутствуют достоверные различия 
в показателях жесткости печени у здоро-
вых лиц и у пациентов с хроническими 
диффузными заболеваниями печени неви-
русной этиологии при стадиях F0 и F1, но 
они достоверно отличаются при стадиях F2, 
F3 и F4.

Таблица 5. Диагностическая информативность результатов ARFI-эластометрии у больных хроническими 
диффузными заболеваниями печени невирусной этиологии на различных гистологических стадиях 
фиброза по Metavir

                                           Параметры F ≥ 2 F ≥ 3 F4

 Скорость сдвиговой волны, м/с ≥1,39 ≥1,44 ≥1,89

 AUC 0,800 0,930 0,950

 Чувствительность, % 90,3 100,0 95,2

 Специфичность, % 68,8 86,3 96,7

 Предсказательная ценность положительного теста, % 84,3 89,3 94,1

 Предсказательная ценность отрицательного теста, % 79,3 100,0 96,7

 Отношение правдоподобия положительного теста 2,89 7,33 28,44

 Отношение правдоподобия отрицательного теста 0,14 0,00 0,06
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2) ARFI-эластометрия при хронических 
диффузных заболеваниях печени невирус-
ной этиологии имеет удовлетворительную 
диагностическую информативность (AUC 
0,800) при пороговом значении 1,39 м/с 
в выявлении стадии фиброза по Metavir 
F ≥ 2, хорошую диагностическую информа-
тивность (AUC 0,930 и 0,950) при порого-
вых значениях 1,44 и 1,89 м/с в выявлении 
F ≥ 3 и F4 соответственно.

3) ARFI-эластометрия может быть исполь-
зована в клинической практике для стади-
рования фиброза печени при хрони ческих 
диффузных заболеваниях печени невирус-
ной этиологии.
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The aim of the study was to evaluate the capabilities of point shear wave elastography (ARFI-
elastometry) in liver fibrosis staging in patients with non-viral chronic diffuse liver diseases. The main 
group included 47 patients with morphologically verified non-viral chronic diffuse liver diseases (auto-
immune hepatitis – 9, Gilbert syndrome – 2, non-alcoholic fatty liver disease – 2, primary biliary cirrho-
sis – 14, primary sclerosing cholangitis – 5, toxic hepatitis – 6, chronic hepatitis of unknown etiolo-
gy – 9). Control group consisted of 32 healthy volunteers. ARFI-elastometry was performed with the use 
of the Acuson S2000 ultrasound system (Siemens, Germany) with a convex 1–6 MHz probe. There was 
no significant difference in liver stiffness values between patients from control group and patients from 
main group with the liver fibrosis F0 and F1. But there was significant difference in liver stiffness 
values  between patients from control group and patients from main group with the liver fibrosis F2, F3, 
and F4. The strong correlation (rS = 0.778, P < 0.001) between liver stiffness values in non-viral chron-
ic diffuse liver diseases and liver fibrosis stages according to Metavir was found. Shear wave velocity 
cut-off value ≥ 1.39 m/s for the detecting of F ≥ 2 stage of liver fibrosis showed sensitivity 90.3%, specific-
ity 68.8%, and AUC 0.800. Cut-off value ≥ 1.44 m/s for diagnosing stage F ≥ 3 fibrosis showed sensitivity 
100.0%, the specificity 86.3%, and AUC 0.930. Cut-off value ≥ 1.89 m/s for diagnosing stage F4 fibrosis 
showed sensitivity 95.1%, specificity 96.7%, and AUC 0.950. ARFI-elastometry can be used in clinical 
practice for the liver fibrosis staging in non-viral chronic diffuse liver diseases.
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Проанализированы результаты ультра-
звукового исследования почек с конт-
растным усилением у 93 пациентов 
(72 (77,4%) пациента со злокачественны-
ми опухолями почек и 21 (22,6%) пациент 
с доброкачественными). Ультразвуковое 
исследование выполнялось на аппарате 
Epiq 7 (Philips, Нидерланды) с использова-
нием ультразвукового контрастного пре-
парата Соновью (Bracco Swiss S.A., Швей-
цария) и программного обеспечения QLAB 
(Philips, Нидерланды). Работа проходила 
в два этапа, в первый этап (количествен-
ный анализ) включены результаты иссле-
дования всех 93 пациентов, во второй этап 

(количественный анализ) – 50 пациентов 
(29 (58,0%) со злокачественными опухоля-
ми и 21 (42,0%) – с доброкачественными). 
При проведении качественного этапа ста-
тистический анализ проводился по стан-
дартным параметрам, количественного – 
по стандартным параметрам (наклон 
при подъеме (AS (ascending slope)) (дБ/с), 
время до пика интенсивности (TTP (time 
to peak)) (с), пик интенсивности (PI (peak 
intensity)) (дБ)) и их производным (ин-
декс AS (отношение AS в опухоли к AS 
в неизмененной паренхиме), индекс TTP 
(отношение TTP в опухоли к TTP в неиз-
мененной паренхиме), индекс PI (отноше-
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ВВЕДЕНИЕ

Частота встречаемости рака различных 
локализаций продолжает расти [1]. Для 
успешного лечения необходима ранняя 
и качественная диагностика, позволяющая 
своевременно поставить правильный диаг-
ноз. Постоянно усовершенствуются методы 

диагностики, накапливается богатый опыт 
у специалистов диагностического звена, 
также модифицируются приборы.

Реальное первое прижизненное исполь-
зование контрастного препарата принадле-
жит J. Berberich и S. Hirsch. Ими в 1923 г. 
была получена ангиограмма сосудов верх-
ней конечности при помощи бромида строн-
ция [2]. С того времени рентгенологические 
контрастные препараты нашли довольно 
широкое применение в диагностике раз-
личных заболеваний, особенно в онкологи-
ческой практике [3].

Компьютерная томография и магнитно-
резонансная томография с внутривенным 
контрастированием являются наиболее точ-
ными  методами диагностики различных 
заболеваний, особенно в онкологии. Но пер-
вичным этапом в обследовании пациентов 
является ультразвуковое исследование. 
Использование контрастных препаратов 
в ультразвуковой практике в последние 
годы нашло пути для расширения диагно-
стических возможностей [4, 5].

В настоящее время в России (на 2017 г.) 
рак почки среди обоих полов занимает 5-е 
место. Если на 2010 г. у мужского населе-
ния нашей страны рак почки был впервые 
выявлен в 10 286 случаях, занимал 3-е ме-
сто среди злокачественных опухолей моче-
половой системы (после рака предстатель-
ной железы и рака мочевого пузыря); 
то на 2017 г. – выявлен в 13 556 случаях, 
занимает 2-е место (после рака предста-
тельной железы). У женщин на 2010 г. 
8 785 случаев впервые выявленного рака 
почки, который занимал 4-е место среди 
злокачественных опухолей мочеполовой 
системы; на 2017 г. – 11 223 случая и 4-е 
место (после рака тела матки, шейки матки 
и яичников) [6].

Основную массу всех опухолей почки со-
ставляет почечно-клеточный рак, среди ко-
торого чаще встречается светлоклеточная 
карцинома различной степени дифферен-
циации [7]. Хотелось бы отметить тот факт, 
что одним из значимых факторов в диагно-
стике и лечении онкологических больных 
является обладание возможностью диффе-
ренцировать злокачественную опухоль от 
доброкачественной, не прибегая к инвазив-
ным вмешательствам. Особенно это важно 
для опухолей почек небольших размеров 
[8, 9].

ние PI в опухоли к PI в неизмененной парен-
химе)). Время вымывания ультразвуково-
го контрастного препарата из злокаче-
ственной опухоли достоверно меньше, чем 
из доброкачественной опухоли (P = 0,001) 
и из прилежащей паренхимы (корковый 
слой) (P < 0,0001) (качественный ана-
лиз). Индекс AS в злокачественной опухо-
ли достоверно больше, чем в доброкаче-
ственной (P < 0,000) (количественный 
анализ). Тест “время вымывания из опухо-
ли ≤94 с – злокачественная опухоль почки” 
характеризуется AUC 0,749, чувстви-
тельностью 86,1%, специфичностью 61,9% 
(качественный анализ). Тест “индекс AS 
> 0,81 – злокачественная опухоль почки” 
характеризуется AUC 1,000, чувстви-
тельностью 100,0%, специфичностью 
100,0% (количественный анализ). После 
диагностики злокачественного образова-
ния почки при использовании порогового 
значения индекса AS 0,81 (1-й шаг) воз-
можно прогнозирование степени G > 1 
(G2 и выше) с AUC 0,900, чувствительно-
стью 85,0%, специфичностью 88,9% при 
пороговом значении индекса TTP 0,95 
(≤0,95). Проведенная работа имеет ряд 
ограничений, что требует подтверждения 
результатов при проведении дальнейших 
исследований.

Ключевые сло ва: ультразвуковое ис-
следование с контрастным усилением 
(КУУЗИ), количественный анализ КУУЗИ, 
кривая “время–интенсивность”, Соновью, 
рак почки, ангиомиолипома.

Цитирование: Соловьев Я.А., Митина 
Л.А., Митькова М.Д. Ультразвуковое иссле-
дование с контрастным усилением в диф-
ференциальной диагностике злокачествен-
ных и доброкачественных опухолей почек // 
Ультразвуковая и функциональная диагно-
стика. 2018. № 4. С. 46–64.



48

УЛЬТРАЗВУКОВАЯ И ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА № 4, 2018

Диагностика рака почки при помощи 
ультразвукового исследования с контраст-
ным усилением (КУУЗИ) имеет потенци-
альные возможности для решения этого 
вопроса. Контрастные препараты, исполь-
зуемые в ультразвуковой диагностике, 
явля ются наиболее оптимальными. Их ха-
рактеризуют простота в использовании, 
возможность использовать препарат неод-
нократно в течение одного исследования, 
безопасность. В отличие от контрастных 
препаратов, применяемых другими метода-
ми лучевой диагностики, ультразвуковые 
контрастные препараты не обладают не-
фротоксичностью и гепатотоксичностью. 
При помощи КУУЗИ есть возможность вы-
полнить диагностику или провести кон-
троль лечения у пациентов с высоким ри-
ском аллергической реакции, одной поч-
кой, наличием тяжелых сопутствующих 
заболеваний, металлическими артропроте-
зами и кардиостимуляторами [10, 11].

Метод КУУЗИ стал активно применять-
ся в России с 2013 г. после регистрации 
ультразвукового контрастного препарата 
нового поколения Соновью (Bracco Swiss 
S.A., Швейцария). В мире ультразвуковое 
контрастирование применяется гораздо 
дольше. Уже выпущены и неоднократно 
обновлены Клинические рекомендации по 
применению КУУЗИ при исследовании 
очаговых образований печени, а также 
Клинические рекомендации по внепеченоч-
ному применению ультразвуковых кон-
трастных препаратов [4, 5, 12–14].

В КУУЗИ почек есть ряд нерешенных во-
просов, требующих проведения дальней-
ших исследований. Например, дифферен-
циация злокачественных и доброкачествен-
ных образований, роль количественного 
анализа. Большинство зарубежных работ 
посвящено качественному анализу опухо-
лей почек при КУУЗИ [15–22]. Диффе-
ренциации доброкачественных и злокаче-
ственных образований внимание уделяется 
и в немногочисленных работах по КУУЗИ 
с количественным анализом [23, 24].

Если в Европейских клинических реко-
мендациях по внепеченочному применению 
ультразвуковых контрастных препаратов 
2017 г. [5] в областях применения указаны 
ишемические нарушения (инфаркт) (1), 
дифференциация опухолей и псевдоопухо-
лей почек (2), характеризация кистозных 

образований почек в соответствии с класси-
фикацией Bosniak (3), характеризация не-
определенных опухолей почек (4), абсцессы 
(5) и динамический контроль неоперабель-
ных образований (6), то по дифференциа-
ции злокачественных и доброкачественных 
структур, в том числе и с помощью количе-
ственного анализа, четкие рекомендации 
еще не сформулированы.

Цель исследования – уточнение возмож-
ностей КУУЗИ в дифференциации злокаче-
ственных и доброкачественных образова-
ний с использованием качественного и ко-
личественного анализа.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

В процессе работы были проанализиро-
ваны результаты КУУЗИ почек 93 пациен-
тов, находившихся на обследовании и лече-
нии в Московском научно-исследователь-
ском онкологическом институте имени 
П.А. Герцена – филиале ФГБУ “Нацио-
наль ный медицинский исследовательский 
центр радиологии” Министерства здравоох-
ранения Российской Федерации (г. Москва) 
с сентября 2016 по сентябрь 2018 г. В соот-
ветствии с главной задачей – характериза-
цией объемных образований при использо-
вании ультразвукового контрастирова-
ния – в исследование вошли только паци-
енты с успешно проведенным КУУЗИ.

Для оценки результатов качественного 
анализа КУУЗИ пациенты были разделены 
на две группы: первую группу составили 
72 (77,4%) пациента со злокачественными 
опухолями почек, вторую – 21 (22,6%) па-
циент с доброкачественными опухолями 
почек.

В группе злокачественных образований 
(n = 72) диагноз был установлен предвари-
тельно на основании прижизненной пунк-
ционной биопсии. Окончательный морфо-
логический диагноз был поставлен после 
получения операционного материала у 68 
больных. В этой группе было 35 (48,6%) 
мужчин и 37 (51,4%) женщин. Медиана 
возраста пациентов составила 64,0 года, 
среднее значение – 61,6 ± 11,7 года (здесь 
и далее M ± σ), минимальное – максималь-
ное значения – 33,0–82,0 года. Морфо ло-
гический диагноз распределился следую-
щим образом: светлоклеточная карцинома 
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(n = 63) G1 – 11 пациентов, G2 – 47 пациен-
тов, G3 – 5 пациентов; хромофобный почеч-
но-клеточный рак – 4 пациента; транслока-
ционная карцинома – 1 пациент; папилляр-
ная почечно-клеточная карцинома G2 – 
1 пациент; переходно-клеточный рак – 1 па-
циент; папиллярная уротелиальная карци-
нома G2 – 1 пациент; веретеноклеточная 
лейомиосаркома G3 – 1 пациент. Все паци-
енты были прооперированы. Объем хирур-
гического лечения распределился следую-
щим образом: нефрэктомия – 7 пациентов, 
лапароскопическая резекция почки – 34 па-
циента, открытая резекция почки – 27 па-
циентов, радиочастотная абляция опухоли 
почки – 4 пациента.

В группе доброкачественных образова-
ний (n = 21) было 13 пациентов с онкоцито-
мой и 8 – с ангиомиолипомой. У всех паци-
ентов диагноз подтверждался на основании 
пункционной биопсии. В последующем 
12 пациентов были прооперированы, окон-
чательный морфологический диагноз по-
ставлен после получения операционного 
материала. Медиана возраста пациентов 
соста вила 65,0 года, среднее значение – 
62,6 ± 15,2 года, минимальное – макси-
мальное значения – 33,0–90,0 года.

До проведения КУУЗИ даются рекомен-
дации, чтобы пациент не ел газообразую-
щей пищи (сырые овощи, яблоки, вино-
град, бобовые, мучное, молоко, жирную 
рыбу и мясо, сладкую газированную воду, 
спиртное) накануне исследования (за 2 дня) 
и на момент исследования был строго нато-
щак. До начала исследования у пациента 
обязательно необходимо уточнить аллерги-
ческий анамнез. После сбора данных паци-
ент заполняет форму информированного 
согласия. Пациент вводится в курс дела – 
ему доступно объясняется, как будет прово-
диться исследование. В день проведения 
исследования пациентам предварительно 
устанавливался катетер 18–20G в перифе-
рическую вену на левой руке.

Ультразвуковое исследование почек вы-
полнялось на аппарате Epiq 7 (Philips, 
Нидерланды) с использованием широко-
полосного абдоминального конвексного 
датчика 1–5 МГц. Проводили стандартное 
исследование забрюшинного пространства 
в В-режиме и допплерографических режи-
мах (оценивали расположение и размеры 
опухоли и почки, распространение опухоли 

на окружающие ткани, подвижность поч-
ки, наличие или отсутствие тромбов в по-
чечной вене, а также других дополнитель-
ных образований и др.). Далее проводили 
КУУЗИ почек с использованием ультразву-
кового контрастного препарата Соновью 
(Bracco Swiss S.A., Швейцария) (2,5 мл на 
одного пациента) и программного обеспече-
ния QLAB (Philips, Нидерланды).

Во время КУУЗИ пациент укладывается 
на кушетку в зависимости от стороны ис-
следования, успокаивается, уменьшает 
глубину дыхательных движений передней 
брюшной стенки. Сначала пациента осма-
тривали в В-режиме для выбора наиболее 
оптимальной проекции образования (необ-
ходимо оптимальное расположение дат-
чика над зоной, где расположены опухоль 
и паренхима почки (для сравнительной 
оценки), с четкой визуализацией области 
интереса). Далее включался специальный 
режим с двумя изображениями (контраст-
ный режим и В-режим). До того, как ввести 
ультразвуковой контрастный препарат, 
проводили оценку содержимого флакона. 
Необходимо удалить все макроскопические 
пузырьки с воздухом. После длительного 
стояния флакон перед введением необходи-
мо аккуратно взболтать, не переворачивая 
колпачком вниз. Если отмечался подозри-
тельный осадок, препарат не вводился. 
Затем пациенту вводили 5 мл 0,9%-го 
раство ра NaCl для проверки проходимости 
катетера. После чего вводили 2,5 мл Соно-
вью. Сразу после введения дополнительно 
вводилось 5 мл 0,9%-го раствора NaCl. 
Одновременно с введением ультразвуко вого 
контрастного препарата включалась запись 
кинопетли и начинался отсчет времени на 
аппарате [25].

Качественный анализ КУУЗИ был про-
веден у всех 93 пациентов (1-й этап исследо-
вания). Количественный анализ был прове-
ден у 50 пациентов (2-й этап исследования), 
из них 29 (58,0%) со злокачественными 
опухолями, 21 (42,0%) – с доброкачествен-
ными. Таким образом, количественный 
анализ был проведен у всех пациентов с до-
брокачественными опухолями. В группе 
со злокачественными опухолями (n = 29) 
медиана возраста пациентов составила 
65,0 года, среднее значение – 65,9 ± 9,8 года, 
минимальное – максимальное значения – 
40,0–82,0 года. Морфологический диагноз 
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распределился следующим образом: свет-
локлеточная карцинома G1 – у 9 паци-
ентов, G2 – у 19 пациентов, G3 – у 1 паци-
ента.

Качественный анализ КУУЗИ опухолей 
почек был проведен по следующим крите-
риям:

1) однородность контрастирования опу-
холи (1 – однородное, 2 – неоднородное),

2) интенсивность контрастирования опу-
холи относительно паренхимы (1 – выше 
паренхимы, 2 – ниже паренхимы),

3) время поступления ультразвукового 
контрастного препарата в опухоль относи-
тельно паренхимы (1 – раньше, чем в па-
ренхиму; 2 – одновременно с паренхимой; 
3 – позже, чем в паренхиму),

4) время вымывания ультразвукового 
контрастного препарата из опухоли относи-
тельно паренхимы (1 – раньше, чем из па-
ренхимы, 2 – одновременно с паренхимой, 
3 – позже, чем из паренхимы),

5) время поступления ультразвукового 
контрастного препарата в опухоль (с),

6) время поступления ультразвукового 
контрастного препарата в паренхиму (с),

7) время вымывания ультразвукового 
контрастного препарата из опухоли (с),

8) время вымывания ультразвукового 
контрастного препарата из паренхимы (с).

Последние 4 параметра по сути являются 
количественными. Поскольку данные пара-
метры оценивались при визуальной оцен-
ке, они были отнесены к качественному 
анализу.

При сравнении интенсивности контра-
стирования опухоли относительно парен-
химы, времени поступления контрастного 
препарата в опухоль относительно парен-
химы, времени вымывания контрастного 
препарата из опухоли относительно парен-
химы в случае неоднородного контрасти-
рования опухоли учитывался наиболее 
контрас тируемый ее участок. Такой же 
принцип был применен для оценки време-
ни поступления в опухоль и времени вымы-
вания из опухоли.

При проведении количественного анали-
за параметры автоматически рассчитыва-
лись по кривой “время–интенсивность”, 
которую выводила программа после обра-

ботки кинопетли. Статистический анализ 
проводился по следующим автоматически 
рассчитываемым параметрам:

1) наклон при подъеме (AS (ascending 
slope)) (дБ/с),

2) время до пика интенсивности (TTP 
(time to peak)) (с),

3) пик интенсивности (PI (peak intensity)) 
(дБ).

Указанные параметры были рассчитаны 
для опухоли в наиболее контрастируемом 
участке и расположенной рядом неизме-
ненной (при ультразвуковом исследовании 
в В-режиме и допплерографических режи-
мах) паренхимы (корковый слой).

Кроме того, аналогично работам [26, 27] 
самостоятельно были рассчитаны следую-
щие параметры:

1) индекс AS (отношение AS в опухоли 
к AS в неизмененной паренхиме),

2) индекс TTP (отношение TTP в опухоли 
к TTP в неизмененной паренхиме),

3) индекс PI (отношение PI в опухоли 
к PI в неизмененной паренхиме).

Статистическую обработку результатов 
проводили с помощью пакета прикладных 
программ MedCalc (версия 15.8) в среде 
Windows. Полученные качественные пере-
менные представлены абсолютными и отно-
сительными частотами, количественные – 
в виде медианы, M ± σ (среднее значение ± 
стандартное отклонение), 25–75-го процен-
тилей, 5–95-го процентилей, минимально-
го – максимального значений. Сравнение 
качественных признаков проводили с по-
мощью критерия χ2 и точного критерия 
Фишера, количественных – по критерию 
Манна–Уитни. Результаты считали досто-
верными при P < 0,05. Проводились корре-
ляционный анализ (с расчетом коэффици-
ента ранговой корреляции Спирмена (rS)) 
и ROC-анализ (с представлением ROC-
кривых и стандартных показателей инфор-
мативности). Для оценки степени корреля-
ции использовалась шкала Чеддока (Сhad-
dock scale). Слабой корреляции соответ-
ствовали значения rS от 0,100 до 0,300, 
умеренной – 0,300–0,500, заметной – 
0,500–0,700, высокой – 0,700–0,900, весь-
ма высокой – 0,900–1,000. Достоверными 
считали корреляции при P < 0,05.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

1-й этап: 
качественный анализ КУУЗИ
Размеры злокачественных и доброкаче-

ственных опухолей представлены в табл. 1. 
Результаты качественного анализа КУУЗИ 
почек у пациентов со злокачественными и 
доброкачественными опухолями представ-
лены в табл. 1 и 2 и на рис. 1.

При проведении сравнительного анализа 
было получено, что достоверные различия 
между группами получены по двум количе-
ственным признакам качественного анали-
за (оба связаны с фазой вымывания). Время 
вымывания ультразвукового контрастного 
препарата из злокачественной опухоли до-
стоверно меньше, чем из доброкачествен-
ной опухоли (P = 0,001). Время вымывания 

Таблица 1. Количественные признаки качественного анализа КУУЗИ опухолей почек (n = 93)

   Время  Время  Время  Время 
   поступления поступления вымывания вымывания
           Группы Размер, УЗКП УЗКП УЗКП УЗКП
  мм в опухоль, в паренхиму, из опухоли, из паренхимы, 
   с с с с

 Злокачественные  29,0* 13,0 13,0 83,0* 92,5#
 образования 32,7 ± 16,1 12,9 ± 2,3 12,9 ± 1,9 81,9 ± 14,5 94,2 ± 12,7
 (n = 72) 22,5–41,0 11,0–14,0 12,0–14,0 74,0–91,5 86,5–101,5
  15,2–55,5 9,1–16,0 10,0–15,9 53,6–104,9 73,3–120,6
  12,0–128,0 8,0–21,0 8,0–20,0 47,0–121,0 68,0–129,0

 Доброкачественные  24,0 13,0 13,0 97,0 91,0
 образования 24,9 ± 9,1 12,6 ± 2,4 12,9 ± 2,1 94,8 ± 13,6 93,2 ± 11,8
 (n = 21) 18,3–31,3 10,85–14,0 11,8–14,0 85,5–104,3 83,8–101,8
  12,6–41,5 8,6–16,5 9,5–16,5 70,7–114,3 76,2–114,8
  12,0–42,0 8,0–17,0 9,0–17,0 69,0–117,0 74,0–117,0

Примечание: количественные параметры представлены в виде медианы (первая строка ячейки), M ± σ 
(вторая строка ячейки), 25–75-го процентилей (третья строка ячейки), 5–95-го процентилей (четвертая 
строка ячейки), минимального – максимального значений (пятая строка ячейки). * – достоверность 
различий между группами при P < 0,05. УЗКП – ультразвуковой контрастный препарат. # – достоверность 
различий между опухолью и прилежащей паренхимой при P < 0,05.

Таблица 2. Качественные признаки качественного анализа КУУЗИ опухолей почек (n = 93)

   Злокачественные  Доброкачественные  
                                  Параметры образования образования P
   (n = 72) (n = 21) 

 Однородность контрастирования   0,216
  однородное (1) 28 (38,9%) 12 (57,1%) 
  неоднородное (2) 44 (61,1%) 9 (42,9%) 

 Интенсивность контрастирования    0,165
  относительно паренхимы   
  выше паренхимы (1) 30 (41,6%) 13 (61,9%) 
  ниже паренхимы (2) 42 (58,4%) 8 (38,1%) 

 Время поступления УЗКП    0,851
  в опухоль относительно паренхимы   
  раньше, чем в паренхиму (1) 29 (40,3%) 9 (42,8%) 
  одновременно с паренхимой (2) 25 (34,7%) 8 (38,1%) 
  позже, чем в паренхиму (3) 18 (25,0%) 4 (19,1%) 

 Время вымывания УЗКП    0,005
  из опухоли относительно паренхимы   
  раньше, чем из паренхимы (1) 45 (62,5%) 7 (33,3%) 
  одновременно с паренхимой (2) 20 (27,8%) 6 (28,6%) 
  позже, чем из паренхимы (3) 7 (9,7%) 8 (38,1%) 

Примечание: сокращения как в табл. 1
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Рис. 1. КУУЗИ почек. а – светлоклеточная карцинома (G2), однородное кон-
трастирование, интенсивность контрастирования выше коркового слоя парен-
химы, фаза поступления. б – светлоклеточная карцинома (G2), неоднородное 
контрастирование, фаза поступления. в – светлоклеточная карцинома (G2), 
неоднородное контрастирование, фаза поступления. г – светлоклеточная кар-
цинома (G3), неоднородное контрастирование, фаза вымывания. д – онкоцито-
ма, неоднородное контрастирование, фаза поступления.

а

б
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Рис. 1 (окончание). 
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ультразвукового контрастного препарата 
из злокачественной опухоли достоверно 
меньше, чем из прилежащей паренхимы 
(P < 0,0001). При оценке качественных при-
знаков достоверные различия получены по 
одному признаку, также связанному с фазой 
вымывания. Это время вымывания ультра-
звукового контрастного препарата из опухо-
ли относительно паренхимы (P = 0,005).

Хочется отметить, что при морфологиче-
ском анализе было выявлено, что в группе 
злокачественных образований почки неод-
нородность контрастирования опухолей 
выявлялась за счет наличия в толще участ-
ков некроза, кровоизлияния или кистозно-
го компонента; в группе доброкачествен-
ных образований – за счет участков крово-
излияния.

При проведении корреляционного ана-
лиза признака “размер злокачественной 
опухоли” с параметрами качественного ана-
лиза КУУЗИ были получены следующие 
результаты:

1) чем больше размер злокачественной 
опухоли, тем больше неоднородность ее 
контрастирования (rS = 0,789, P < 0,000) 
(высокая корреляция);

2) чем больше размер злокачественной 
опухоли, тем ниже интенсивность ее кон-
трастирования (с учетом установленных 
усло вий выбора зоны оценки) (rS = 0,830, 
P < 0,000) (высокая корреляция);

3) чем больше размер злокачественной 
опухоли, тем позднее ультразвуковой кон-
трастный препарат поступает в нее (относи-
тельно паренхимы) (rS = 0,405, P < 0,000) 
(умеренная корреляция);

4) чем больше размер злокачественной 
опухоли, тем раньше наступает вымывание 
ультразвукового контрастного препарата из 
нее (относительно паренхимы) (rS = −0,649, 
P < 0,000) (заметная корреляция);

5) чем больше размер злокачественной 
опухоли, тем больше время поступления 
ультразвукового контрастного препарата 
в нее (rS = 0,466, P < 0,000) (умеренная кор-
реляция);

6) чем больше размер злокачественной 
опухоли, тем меньше время вымывания 
ультразвукового контрастного препарата 
из нее (rS = −0,464, P < 0,000) (умеренная 
корреляция).

При проведении корреляционного анали-
за признака “размер доброкачественной 
опухоли” с параметрами качественного ана-
лиза КУУЗИ ни одной достоверной корре-
ляции выявлено не было. Также не было 
получено ни одной значимой корреляции 
при анализе связи признака “степень диф-
ференцировки светлоклеточной карциномы 
(G)” с параметрами качественного анализа 
КУУЗИ.

В ROC-анализ были включены два при-
знака качественного анализа, по которым 
определялись достоверные различия при 
сравнении злокачественных и доброкаче-
ственных опухолей: время вымывания уль-
тразвукового контрастного препарата из 
опухоли (с) и время вымывания ультразву-
кового контрастного препарата из опухоли 
относительно паренхимы. Наиболее адек-
ватные значения показателей информатив-
ности получены для первого признака. Тест 
“время вымывания из опухоли ≤94 с – зло-
качественная опухоль почки” характеризу-
ется AUC (площадь под кривой) 0,749, чув-
ствительностью 86,1%, специфичностью 
61,9% (рис. 2).

2-й этап: 
количественный анализ КУУЗИ
Результаты количественного анализа 

КУУЗИ почек у пациентов со злокачествен-
ными и доброкачественными опухолями 
представлены в табл. 3. Первоначально 
были проанализированы параметры, кото-

Рис. 2. ROC-кривая теста “время вымывания 
из опухоли ≤94 с – злокачественная опухоль 
почки” (n = 93).
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рые автоматически рассчитывались при ис-
пользовании программного обеспечения. 
Были получены достоверные различия 
между группами злокачественных и добро-
качественных образований по двум призна-
кам: TTP (P = 0,041) и PI (P < 0,000). 
Однако группы сравнения 1 и 2 также 
досто верно различались по указанным при-
знакам: PI при P < 0,000, TTP при P = 0,001. 
Интересно, что по признаку AS достовер-
ные различия были выявлены только для 
групп сравнения 1 и 2 и при сравнении 
пара метра в доброкачественных опухолях 
и рядом расположенной неизмененной па-
ренхиме. То есть все три параметра в рядом 
расположенной паренхиме достоверно раз-
личались при наличии злокачественных 
и доброкачественных опухолей. Поэтому 
было принято решение не проводить ROC-
анализ по автоматически рассчитываемым 
параметрам.

Затем были рассчитаны отношения па-
раметров (AS, TTP, PI) в опухоли к соответ-
ствующим параметрам в рядом располо-
женной неизмененной паренхиме. Досто-
вер ные различия были получены только 
для индекса AS (P < 0,000).

Таким образом, в ROC-анализ был вклю-
чен только один признак количественного 
анализа – индекс AS. Тест “индекс AS 
> 0,81 – злокачественная опухоль почки” 
харак теризуется AUC 1,000, чувствитель-
ностью 100,0%, специфичностью 100,0% 

(рис. 3). Получив такие неадекватно высо-
кие значения параметров информативности, 
мы осознаем, что результаты требуют про-
верки на большем количестве наблюдений.

При проведении корреляционного ана-
лиза признака “размер злокачественной 
опухоли” с параметрами количественного 
анализа КУУЗИ не было получено ни одной 
значимой связи. То же самое продемон-
стрировал корреляционный анализ в груп-
пе доброкачественных опухолей.

Однако при проведении корреляцион-
ного анализа признака “степень дифферен-
цировки светлоклеточной карциномы (G)” 
с параметрами количественного анализа 
КУУЗИ были получены следующие резуль-
таты:

1) чем выше степень дифференцировки, 
тем меньше значения индекса AS (rS = 
−0,457, P = 0,013) (умеренная корреляция);

2) чем выше степень дифференцировки, 
тем меньше значения индекса TTP (rS = 
−0,562, P = 0,002) (заметная корреляция);

3) чем выше степень дифференцировки, 
тем меньше значения индекса PI (rS = 
−0,490, P = 0,007) (умеренная корреляция).

Как было отмечено выше, среди 29 паци-
ентов со злокачественными образования-
ми, включенными в количественный ана-
лиз, светлоклеточная карцинома G1 встре-
чалась в 9 случаях, G2 – в 19 случаях, G3 – 
в 1 случае.

С помощью ROC-анализа проверена диа-
гностическая информативность индекса AS 
для прогнозирования степени G2 и выше. 
Тест “индекс AS ≤ 1,77 в прогнозировании 
степени G2 и выше” характеризуется AUC 
0,750, чувствительностью 85,0%, специ-
фичностью 61,9% (рис. 4). Тест “индекс 
TTP ≤ 0,95 в прогнозировании степени G2 
и выше” характеризуется AUC 0,900, чув-
ствительностью 85,0%, специфичностью 
88,9% (рис. 5). Тест “индекс PI ≤ 0,99 в про-
гнозировании степени G2 и выше” характе-
ризуется AUC 0,856, чувствительностью 
100,0%, специфичностью 77,8% (рис. 6).

Таким образом, после диагностики зло-
качественного образования почки при ис-
пользовании порогового значения индекса 
AS 0,81 (>0,81) (1-й шаг) возможно прогно-
зирование степени G > 1 (G2 и выше) с чув-
ствительностью 85,0% и специфичностью 
61,9% при пороговом значении индекса AS 
1,77 (≤1,77); с чувствительностью 85,0% и 

Рис. 3. ROC-кривая теста “индекс AS > 0,81 – 
злокачественная опухоль почки” (n = 50).
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специфичностью 88,9% при пороговом зна-
чении индекса TTP 0,95 (≤0,95); с чувстви-
тельностью 100,0% и специфичностью 
77,8% при пороговом значении индекса PI 
0,99 (≤0,99). Полученный результат имеет 
ограничения, так как со светлоклеточным 
раком G3 был только 1 пациент. Кроме 
того, необходимо подтверждение результа-
тов на большей группе пациентов.

Для сравнения возможностей качествен-
ного и количественного анализа КУУЗИ 
в диагностике злокачественных образова-

ний среди одних и тех же пациентов 
(2-й этап, n = 50) проведен ROC-анализ ко-
личественного признака качественного 
анализа “время вымывания из опухоли”, 
который ранее был оценен в группе 93 па-
циентов (см. рис. 2). Тест “время вымыва-
ния из опухоли ≤94 с – злокачественная 
опухоль почки” при оценке в группе из 
50 пациентов характеризуется AUC 0,767, 
чувствительностью 89,7%, специфичностью 
61,9% (рис. 7). То есть получен аналогич-
ный результат.

Рис. 4. ROC-кривая теста “индекс AS ≤ 1,77 
в прогнозировании степени G2 и выше” 
(n = 50).

Рис. 5. ROC-кривая теста “индекс TTP ≤ 0,95 
в прогнозировании степени G2 и выше” 
(n = 50).

Рис. 6. ROC-кривая теста “индекс PI ≤ 0,99 
в прогнозировании степени G2 и выше” 
(n = 50).

Рис. 7. ROC-кривая теста “время вымывания 
из опухоли ≤94 с – злокачественная опухоль 
почки” (n = 50).
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ОБСУЖДЕНИЕ

Как уже было отмечено, в Европейских 
клинических рекомендациях по внепече-
ночному применению ультразвуковых 
конт растных препаратов 2017 г. [5] четкие 
положения по дифференциации злокаче-
ственных и доброкачественных опухолей 
почек, в том числе и с помощью количе-
ственного анализа, еще не сформулированы. 
В последнее время стали все чаще появ-
ляться работы по количественному анализу 
КУУЗИ в характеризации и дифференци-
альной диагностике злокачественных и до-
брокачественных опухолей почек. Одно из 
первых исследований по количественному 
анализу КУУЗИ было опубликовано 
в 2009 г. X.Q. Dong et al. [28]. В работу 
вошли  42 пациента со светлоклеточным ра-
ком почек, которых обследовали на ультра-
звуковом аппарате Technos MPX DU8 (Esaote 
S.p.A., Италия). Использовался ультразву-
ковой контрастный препарат SonoVue 
(Bracco, Италия). При проведении анализа 
кривых “время–интенсивность” в опухоли 
и прилежащей неизмененной паренхиме 
авторы  выделили три фазы контрастирова-
ния (поступление, вымывание, задержка) 
и качественно дифференцировали кривые 
по наличию фаз (1) и сравнительному анали-
зу перфузии в опухоли и паренхиме (2). 
В большинстве случаев наблюдались кри-
вые с задержкой фазы вымывания по срав-
нению с паренхимой (57,14%). Что касается 
количественных признаков фазы поступле-
ния, то авторами получены достоверные 
различия TTP и AS при сравнении опухоли 
и прилежащей паренхимы (P < 0,0001 для 
двух сравнений): в опухоли TTP меньше, 
чем в паренхиме; AS – больше [28]. В на-
шем иссле довании достоверная разница 
между данными параметрами не определя-
ется (см. табл. 3).

Y. Cai et al. (2014) [23] при проведении 
дифференциальной диагностики опухолей 
проанализировали результаты количест вен-
ного анализа КУУЗИ 73 пациентов с визуа-
лизируемыми образованиями почек (уль-
тразвуковой аппарат Acuson Sequoia 512 
(Siemens, Германия); программное обеспе-
чение SonoLiver (TomTec GmbH, Германия; 
Bracco Research, Швейцария); ультразву-
ковой контрастный препарат SonoVue 
(Bracco, Италия)). При морфологическом 
исследовании были выявлены 46 светло-

клеточных, 4 папиллярные и 2 хромофоб-
ные карциномы, 16 ангиомиолипом, 2 по-
чечных абсцесса, 1 онкоцитома и 2 гипер-
трофированные колонны Бертини. Анализ 
в работе был проведен по кривым “время–
интенсивность”, полученным в трех зонах 
интереса: первая (ROImass) покрывала всю 
опухоль, вторая (ROIrefer) располагалась 
в рядом расположенной паренхиме (корко-
вый слой) почки, третья (ROIIMAX) – в зоне 
максимальной интенсивности внутри опу-
холи (то есть внутри ROImass). Наибольшей 
информативностью обладали параметры 
ΔWT (разница во времени вымывания меж-
ду ROImass и ROIIMAX) и ΔI60 (разница 
между интенсивностью на 60-й секунде 
между ROIIMAX и ROIrefer). При порого-
вых значениях 4,74 с для ΔWT и 8,52% для 
ΔI60 для диагностики злокачественных 
опухолей чувствительность, специфич-
ность и площадь под кривой составили 
67,3, 95,2 и 86,5% и 65,4, 81,0 и 68,4% со-
ответственно. Чувствительность и специ-
фичность этих двух тестов, объединенных 
в качестве критерия для дифференциации 
почечно-клеточного рака от доброкачест-
венных поражений, составили 44,0 и 99,1% 
соответственно [23]. В нашей работе фаза 
вымывания ультразвукового контрастного 
препарата при количественном анализе не 
исследовалась, как и не сравнивались 
различ ные участки внутри опухоли. При 
качественном же анализе происходило срав-
нение фазы вымывания в опухоли и распо-
ложенной рядом паренхиме. Поэтому сопо-
ставить данные по фазе вымывания не пред-
ставляется возможным. Что касается фазы 
поступления ультразвукового контрастного 
препарата, то ни по одному из параметров, 
которые оценивались в нашем исследова-
нии (AS, TTP и PI), авторы [23] не получили 
достоверных различий между злокачест-
вен ными и доброкачественными образова-
ниями.

S.K. Kasoji et al. (2017) [24] продемон-
стрировали свой небольшой опыт количе-
ственного анализа КУУЗИ при исследова-
нии 12 злокачественных опухолей (светло-
клеточный рак – 8, хромофобный – 2 и па-
пиллярный – 2). Работа проведена на уль-
тразвуковом аппарате Acuson Sequoia 512 
(Siemens, Германия), использовались уль-
тразвуковой контрастный препарат Definity 
(Lantheus, США) и программное обеспече-
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ние ImageJ (National Institutes of Health, 
США) и MATLAB (MathWorks, США). 
Авторы сравнивали параметры кривой 
“время–интенсивность” между группами 
и показали, что достоверные различия по-
лучены по индексу PI (отношение PI в опу-
холи к PI в паренхиме). Однако ограничен-
ная выборка пациентов не позволяет делать 
окончательные выводы [24]. В нашем ис-
следовании в количественный анализ вош-
ли пациенты со светлоклеточным раком 
и доброкачественными опухолями почек. 
Интересно, что S.K. Kasoji et al. [24] сооб-
щают о невозможности проведения адек-
ватного количественного анализа в 36,4% 
случаев, в том числе из-за плохого качества 
видео. Необходимо отметить, что в нашу 
выборку изначально не вошли пациенты, 
у которых количественный анализ было не-
возможно провести из-за плохого качества 
анализируемого материала.

Q. Lu et al. (2015) [29] проводили сравни-
тельную КУУЗИ-оценку (ультразвуковые 
аппараты E9 (GE Healthcare, CША) и IU22 
(Philips, Нидерланды); программное обе-
спечение SonoLiver (TomTec GmbH, Гер ма-
ния; Bracco Research, Швейцария); ультра-
звуковой контрастный препарат SonoVue 
(Bracco, Италия)) ангиомиолипом, харак-
теризующихся малым количеством жиро-
вой ткани (трехкомпонентных (triphasic) 
и эпителиоидных), и почечно-клеточного 
рака. Эпителиоидные ангиомиолипомы 
обла дают злокачественным потенциалом, 
тактика ведения пациентов практически не 
отличается от таковой при почечно-клеточ-
ном раке. При анализе кривых “время–ин-
тенсивность” только индекс максимальной 
интенсивности (отношение максимальной 
интенсивности в опухоли к максимальной 
интенсивности в прилежащем корковом 
вещес тве паренхимы), определенный авто-
рами как наиболее независимый от техни-
ческих условий и индивидуальных характе-
ристик пациента параметр, продемонстри-
ровал отсутствие достоверных различий 
между почечно-клеточным раком и эпите-
лиоидной ангиомиолипомой на фоне досто-
верных различий обеих опухолей от трех-
компонентной ангиомиолипомы с малым 
количеством жировой ткани (меньшие зна-
чения при трехкомпонентной ангиомио-
липоме) (P < 0,001 и P < 0,003 соответ-
ственно). В нашем исследовании индекс PI 

в группах злокачественных и доброкаче-
ственных образований не различался, одна-
ко показывал обратную зависимость при 
оценке корреляции со степенью дифферен-
цировки рака G (rS = −0,490, P = 0,007) [29].

Хочется обратить внимание, что авторы 
пользуются различными производными от 
автоматически рассчитываемых по кривой 
“время–интенсивность” параметров (отно-
шение и разница). Так, в работе C.X. Li 
et al. (2016) [26], которая проводилась на 
ультразвуковом аппарате E9 (GE Healthcare, 
США) с помощью программного обеспече-
ния SonoLiver (TomTec GmbH, Германия; 
Bracco Research, Швейцария) и ультразву-
кового контрастного препарата SonoVue 
(Bracco, Италия), была использована раз-
ница (Δ) параметров между зоной макси-
мальной интенсивности внутри опухоли 
и рядом расположенным корковым слоем 
паренхимы почки. Из приведенных в рабо-
те данных наибольшей информативностью 
в дифференциации почечно-клеточного 
рака и ангиомиолипомы обладает параметр 
ΔmTT (время, за которое интенсивность 
контрастного усиления снижает на 50% от 
максимума). Тест “ΔmTT < 6,67 с” характе-
ризуется чувствительностью 70,8%, специ-
фичностью 91,3% и площадью под кривой 
0,860 [26]. 

Таким образом, результаты проведен-
ных на настоящий момент исследований 
достаточно противоречивы, что требует 
продолжения исследований в этом направ-
лении. Для начала нужно пройти путь по 
стандартизации протокола количественно-
го анализа КУУЗИ. Если сравнивать дан-
ные качественного анализа КУУЗИ в диф-
ференциации злокачественных и доброка-
чественных образований, то полученные 
результаты также не всегда совпадают. 
Например, в исследовании L. Chen et al. 
(2016) [21] наибольшая достоверность раз-
личий между почечно-клеточным раком 
(n = 81) и ангиомиолипомой (n = 21) была 
получена по признакам “интенсивность кон-
трастирования относительно паренхимы” 
(P = 0,000) и “время вымывания из опухоли 
относительно паренхимы” (P = 0,000), мень-
шая достоверность – по времени поступле-
ния в опухоль относительно паренхимы 
P = 0,019. Различия по признаку “однород-
ность контрастирования” отсутствовали. 
В нашем исследовании достоверность раз-
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личий между светлоклеточной карциномой 
(n = 72) и доброкачественными образовани-
ями (n = 21) не получена по признакам 
“однородность контрастирования” (совпа-
дение результатов), “интенсивность кон-
трастирования относительно паренхимы” 
(несовпадение), “время поступления в опу-
холь относительно паренхимы” (несовпаде-
ние); получена – по времени вымывания из 
опухоли относительно паренхимы (совпаде-
ние) (см. табл. 2). Совокупная чувствитель-
ность КУУЗИ (время вымывания и интен-
сивность контрастирования) в дифференци-
ации злокачественных и доброкачествен-
ных образований, по данным [21], – 88,9%, 
специфичность – 80,9%; чувствительность 
количественного признака качественного 
анализа “время вымывания из опухоли 
≤94 с”, по нашим данным, – 86,1%, специ-
фичность – 61,9%.

В обзорной работе M. Bertolotto et al. 
(2018) [30] злокачественные образования 
при КУУЗИ характеризуются ранним кон-
трастированием (поступлением), ранним 
вымыванием (оба признака относительно 
прилежащей паренхимы), неоднородно-
стью контрастирования. По последнему 
признаку несоответствие нашим данным 
и данным [21]. По второму признаку совпа-
дение с нашими данными и данными [21] 
и [31]. Причем K.G. King et al. (2015) [31] 
сообщают о раннем (по сравнению с корко-
вым веществом прилежащей паренхимы) 
контрастировании светлоклеточной карци-
номы, хромофобной карциномы, онкоцито-
мы и ангиомиолипомы с малым количе-
ством жировой ткани и о позднем – папил-
лярной карциномы. По интенсивности кон-
трастирования светлоклеточный рак, онко-
цитома и ангиомиолипома с малым коли-
чеством жировой ткани выше паренхимы 
(совпадение), хромофобная карцинома – 
соот ветствует паренхиме, папиллярная – 
ниже [31].

Таким образом, количественный анализ 
в нашем исследовании, направленном на 
характеризацию опухолей и дифференциа-
цию злокачественных и доброкачественных 
образований, выявил диагностически зна-
чимые параметры, которые характеризуют 
фазу поступления ультразвукового конт-
растного препарата. Достоверные различия 
по аналогичным параметрам качественного 
анализа зафиксированы не были. Однако 

качественный анализ позволил выявить 
диагностически значимый параметр, харак-
теризующий фазу вымывания, которая при 
количественном анализе не оценивалась.

ВЫВОДЫ

1) Время вымывания ультразвукового 
контрастного препарата из злокачествен-
ной опухоли достоверно меньше, чем из до-
брокачественной опухоли (P = 0,001) и из 
прилежащей паренхимы (корковый слой) 
(P < 0,0001) (качественный анализ). Индекс 
AS в злокачественной опухоли достоверно 
больше, чем в доброкачественной (P < 0,000) 
(количественный анализ).

2) Тест “время вымывания из опухоли 
≤94 с – злокачественная опухоль почки” ха-
рактеризуется AUC 0,749, чувствительно-
стью 86,1%, специфичностью 61,9% (каче-
ственный анализ).

3) Тест “индекс AS > 0,81 – злокаче-
ственная опухоль почки” характеризуется 
AUC 1,000, чувствительностью 100,0%, 
спе цифичностью 100,0% (количественный 
анализ).

4) После диагностики злокачественного 
образования почки при использовании 
поро гового значения индекса AS 0,81 
(1-й шаг) возможно прогнозирование степе-
ни G > 1 (G2 и выше) с AUC 0,900, чувстви-
тельностью 85,0%, специфичностью 88,9% 
при пороговом значении индекса TTP 0,95 
(≤0,95).

5) Проведенная работа имеет ряд ограни-
чений, что требует подтверждения резуль-
татов при проведении дальнейших исследо-
ваний.
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The results of CEUS of the kidneys, performed in 93 patients with renal tumors (72 (77.4%) – malig-
nant, 21 (22.6%) – benign), were analyzed. The examinations utilized Epiq 7 scanner (Philips, 
Netherlands) with QLAB software (Philips, Netherlands) and the Sonovue (Bracco Swiss S.A., 
Switzerland) as ultrasound contrast agent. The qualitative CEUS analysis was performed in all 
93 patients as the first step. The quantitative CEUS analysis was performed in 50 patients (29 (58.0%) 
with malignant tumors and 21 (42.0%) with benign ones) as the second step. Statistical analysis was 
carried out in accordance with standard qualitative parameters at the first stage and standard quanti-
tative parameters (ascending slope (AS, dB/s), time to peak (TTP, s), peak intensity (PI, dB)) and 
their derivatives (indices), calculated as the ratio of tumor/normal parenchyma parameter value 
(AS index, TTP index, PI index) at the second step. Malignant tumor washout time was significantly 
shorter compared with the benign tumors (P = 0.001) and with the adjacent parenchyma (cortical 
layer) (P < 0.0001) (qualitative analysis). Malignant tumors AS index was significantly higher than 
in the benign ones (P < 0.000) (quantitative analysis). The test “tumor washout time ≤94 s – malignant 
renal tumor” was characterized by AUC 0.749, sensitivity 86.1%, specificity 61.9% (qualitative analy-
sis). The test “AS index > 0.81 – malignant renal tumor” was characterized by AUC 1.000, sensitivity 
100.0%, specificity 100.0% (quantitative analysis). After diagnosis of malignant renal masses using 
AS index threshold value 0.81 (1st step), it is possible to predict the degree G > 1 (G2 and higher) with 
a TTP index threshold value 0.95 (AUC – 0.900, sensitivity – 85.0%, specificity – 88.9%) (≤0.95) 
(2nd step). The study had some limitations, which requires further research for results confirmation.
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Цель исследования – определение воз-
можности использования эластографии 
для оценки изменений в миометрии после 
родов с учетом метода родоразрешения. 
В исследование вошли 159 женщин в доно-
шенном сроке беременности, из них 30 
после самопроизвольных родов (контроль-
ная группа) и 129 после операции кесарева 
сечения (основная группа). Из 129 кесаре-
вых сечений 85 пациенток прооперировано 
в родах и 44 – до начала родов. Во всех 
наблю дениях течение послеродового (после-
операционного) периода было неосложнен-
ным. На первом этапе проводили ультра-
звуковое исследование в В-режиме. На вто-
ром этапе проводили оценку эластично-
сти различных отделов матки (передняя 

стенка тела матки, рубец (перешеек), 
шейка матки) в реальном времени с помо-
щью компрессионной эластографии с рас-
четом индекса эластичности (отношение 
эластичности области интереса к эла-
стичности эталонного участка). Эталон-
ным участком являлась задняя стенка 
в месте перехода в дно матки. Во всех 
159 наблюдениях исследования проводили 
на 4-е сутки после родоразрешения, 
а у 26 женщин после родов и 34 женщин 
после кесарева сечения – через 3 мес. Ткань 
матки в зоне рубца имеет меньшую элас-
тичность по сравнению с другими отде-
лами матки как в раннем послеоперацион-
ном периоде, так и через 3 мес после родо-
разрешения. Особенно заметно снижение 
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ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время для оценки состоя-

ния матки в послеродовом, послеопераци-
онном периодах используют: ультразвуко-
вое исследование, гистероскопию, гистеро-
сальпингографию, компьютерную и маг-
нитно-резонансную томографию. Эти мето-
ды оценки достаточно информативны в 
определении размеров матки и состояния 
полости, выявлении объемных образова-
ний и дефектов стенки матки [1–4]. Однако 
на основе этих исследований нельзя оце-
нить все свойства миометрия, так как из-
менения тканей не всегда коррелируют с 
изменениями на их серошкальных диагно-
стических изображениях [5].

В последние годы визуальная диагности-
ка была дополнена новым развивающимся 
направлением – ультразвуковой эластогра-
фией. Ультразвуковая эластография пред-
ставляет собой метод, определяющий упру-
гие свойства биологических тканей, осно-
ванный на определении степени их дефор-
мации в результате дозированной компрес-

сии или определения скорости сдвиговых 
волн [6, 7].

В современном акушерстве и гинеколо-
гии ультразвуковую эластографию исполь-
зуют для диагностики аденомиоза и экто-
пической беременности, диагностики и 
определения распространенности опухо-
лей, прогнозирования их злокачественно-
сти [8–10]. Свойства шейки матки оценива-
ют для определения риска преждевремен-
ных родов и степени ее готовности к родам 
в доношенном сроке [11, 12].

При использовании компрессионной 
эластографической оценки ткани с низкой 
эластичностью (наименьшей деформацией) 
чаще отражаются на экране синим цветом, 
высокоэластичные – красным [13–17]. 
Для оценки упругих свойств тканей исполь-
зуют индекс эластичности (strain ratio), 
кото рый определяется отношением элас-
тичности патологического образования 
и референтной ткани [18, 19]. По данным 
L. Sabiani et al. [20], при оценке эластогра-
фического индекса (отношение значения 
эластичности передней губы шейки матки 
к сумме значений эластичности передней 
и задней губ) в I триместре беременности 
пороговое значение 0,38 в прогнозировании 
неблагоприятных исходов характеризова-
лось специфичностью 98,0% и чувствитель-
ностью 80,9%. Значения индекса ≤0,38 
и длины шейки матки ≤36 мм увеличивают 
риск неблагоприятного исхода (коэффици-
ент риска (hazard ratio) – 8,87) [20].

M. Swiatkowska-Freund, K. Preis [12] 
при оценке готовности к родам сравнивали 
область внутреннего зева и средней части 
шейки матки. Полученные результаты 
коррелировали с эффективностью индук-
ции родов. При успешной индукции эла-
стографический индекс (балльный пара-
метр, оцениваемый по пятиступенчатой 
системе – от 0 до 4 баллов; градация 4 соот-
ветствует эластичным тканям (красный 
цвет)) равнялся 1,23 ± 1,24 балла, в то вре-
мя как в группе с неудачной индукцией он 
составил 0,39 ± 0,70 балла (M ± σ) [12].

По данным O. Ami et al. [21], при коли-
чественной оценке упругих свойств ткани 
матки среднее значение эластичности со-
ставляло 0,08% для миомы матки и 0,77% 
для неизмененного миометрия. Среднее 
значение индекса эластичности (отноше-
ние эластичности неизмененного миоме-

эластичности на 4-е сутки после кесарева 
сечения, проведенного до начала родов. 
В то же время через 3 мес различия в значе-
ниях индекса эластичности в области 
рубца между женщинами, оперированными 
до и во время родов, недостоверны. Другой 
особенностью является то, что низкая 
эластичность рубца сочетается с более 
высокой эластичностью близлежащих от-
делов матки (как выше (передняя стенка 
матки), так и ниже (шейка матки) 
рубца). Эластография позволяет оценить 
упругие характеристики миометрия и вы-
явить особенности, специфичные для ме-
тода родоразрешения.  

Ключевые сло ва: ультразвуковое иссле-
дование, ультразвуковая эластография, 
ком прессионная эластография, рубец на 
матке, кесарево сечение.

Цитирование: Приходько А.М., Баев О.Р., 
Луньков С.С., Еремина О.В., Гус А.И. Оценка 
матки с помощью компрессионной эласто-
графии после самопроизвольных родов и опе-
рации кесарева сечения // Ультразвуковая 
и функциональная диагностика. 2018. № 4. 
С. 65–76.
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трия и миомы матки) при этом было 11 [21]. 
Сделан вывод, что эластография является 
перспективным методом диагностики ха-
рактера патологического процесса в миоме-
трии, а также зоны его распространения.

В доступной литературе мы не нашли ни 
одного исследования по применению эла-
стографии для оценки состояния миоме-
трия и рубца на матке в послеродовом и по-
слеоперационном периодах. В связи с этим 
актуальным является определение возмож-
ностей использования эластографии для 
оценки изменений в миометрии после родов 
с учетом метода родоразрешения, что стало 
целью данного исследования.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование вошли 159 женщин, из 
них 30 после самопроизвольных родов (конт-
рольная группа) и 129 после операции кеса-
рева сечения (основная группа). В основной 
группе первородящих было 105 (81,4%), 
повторнородящих – 24 (18,6%), в анамнезе 
которых были только самопроизвольные 
роды. В контрольной группе первородящих 
было 16 (53,3%), повтор нородящих – 
14 (46,7%). Из 129 женщин после кесарева 
сечения 85 (65,9%) пациенток проопериро-
ваны в родах (включая 11 на полном откры-
тии шейки матки) и 44 (34,1%) – до начала 
родов. Все беременные были родоразреше-
ны в доношенном сроке.

Критерием включения в контрольную 
группу было физиологическое течение по-
слеродового периода. Во всех наблюдениях 
основной группы течение послеродового 
(послеоперационного) периода было неос-
ложненным.

Критериями исключения служили: мно-
гоплодная беременность; тяжелая экстра-
генитальная патология; тяжелые осложне-
ния беременности; пороки развития и опу-
холевые процессы матки; предшествующие 
операции на матке, включая кесарево сече-
ние; предлежание плаценты.

Средний возраст пациенток, родоразре-
шенных путем операции кесарева сечения, 
составил 32,9 ± 5,1 (21,0–45,0) года (здесь 
и далее M ± σ, минимальное – максималь-
ное значения), у пациенток со своевремен-
ными самопроизвольными родами – 28,9 ± 
± 5,1 (20,0–39,0) года (P > 0,05). Кесарево 

сечение проводили поперечным разрезом 
в ниж нем маточном сегменте с восстанов-
лением раны непрерывным викри ловым 
швом. Показаниями к операции в родах 
служили: клинический узкий таз – 27 из 
85 (31,8%) случаев, упорная слабость родо-
вой деятельности – 17 (20,0%), тазовое 
предлежание плода – 21 (24,7%), острая 
гипоксия плода – 16 (18,8%), выпадение 
петель пуповины, преждевременная отслой-
ка нормально расположенной плаценты – 
4 (4,7%). Вес детей при рождении составил 
3620,5 ± 495,9 (1827,0–4750,0) г в основ-
ной и 3437,9 ± 352,3 (2640,0–4400,0) г 
в контрольной группах (P = 0,61).

Для изучения особенностей, происходя-
щих в матке, во всех 159 наблюдениях 
(контрольная и основная группы) ультра-
звуковое исследование проводили на 4-е 
сутки после родоразрешения, а у 26 жен-
щин контрольной группы и 34 основной 
группы – через 3 мес. Данный срок был 
определен, исходя из продолжительности 
периода полного рассасывания шовного 
мате риала.

Для ультразвукового обследования ис-
пользовали аппарат Hi Vision Preirus 
(Hitachi, Япония) с использованием кон-
вексного датчика для трансабдоминального 
сканирования с частотой 3,5–7,0 МГц и ми-
кроконвексного датчика для трансвагиналь-
ного сканирования с частотой 4,0–8,0 МГц. 
Пациентов обследовали в два этапа. На пер-
вом этапе проводили ультразвуковое иссле-
дование в В-режиме. Морфометрию тела 
матки выполняли трансабдоминально на 
4-е сутки и трансвагинально через 3 мес 
при ненаполненном мочевом пузыре, пара-
метров шейки матки – трансвагинально. 
Оценивали следующие характеристики 
матки: длину, передне-задний размер, ши-
рину, расчетный объем, состояние полости, 
длину шейки, толщину передней и задней 
стенок, толщину миометрия в области пере-
шейка или рубца на матке. Вычисление 
объема матки производили по формуле 
Brunn (длина × ширина × передне-задний 
размер × 0,457).

На втором этапе проводили оценку эла-
стичности тканей в реальном времени с по-
мощью компрессионной эластографии. 
Определяли индекс эластичности (strain 
ratio). Для его расчета производили измере-
ния эластичности для отдельных участков 



68

УЛЬТРАЗВУКОВАЯ И ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА № 4, 2018

матки на одной глубине: область шейки 
матки, области передней и задней стенок 
матки, области рубца на матке в основной 
группе и области перешейка в контроль-
ной. Измерение эластичности производили 
при сканировании в сагиттальной плоско-
сти. Для шейки матки измерение прово-
дили по передней губе близко к области 
внутреннего зева. Измерение эластичности 
миометрия в области рубца на матке прово-
дили по верхней его части в центре, исклю-
чая зоны попадания шовного материала; 
в перешейке – на 1 см выше уровня внутрен-
него зева. Эластичность передней и задней 
стенок матки измеряли в области макси-
мальной толщины миометрия. Выбор обла-
сти перешейка матки в контрольной группе 
при проведении эластографии был обуслов-
лен тем, что в основной группе там распола-
гается рубец на матке после кесарева сече-
ния. Для расчета индекса эластичности 
(strain ratio) исследуемую область (область 
интереса) сравнивали с эталонным участ-
ком, которым являлась задняя стенка в ме-
сте перехода в дно матки. Индекс эластич-
ности (strain ratio) определялся как отно-
шение значения эластичности двух зон 
(обла сти интереса к эталонному участку). 
Применяли средний показатель индекса 
эластичности трех замеров. Все исследова-
ния проводили не ранее чем через 12 ч по-
сле последнего введения утеротонических 
препаратов.

Количественные результаты представле-
ны в виде M ± σ, минимального – макси-
мального значений. Данные были проана-
лизированы с помощью программы Sta-
tistica 6.0 при использовании стандартных 
методов сравнения двух групп. Различия 
считали значимыми при P < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

При трансабдоминальном ультразвуко-
вом сканировании, несмотря на наличие на 
передней брюшной стенке послеоперацион-
ного шва у женщин после кесарева сечения, 
матка оказалась доступна для исследова-
ния в 100,0% наблюдений. На 4-е сутки 
после родоразрешения, как правило, отме-
чалось ее срединное положение. Средние 
показатели длины, ширины, передне-зад-
него размера и толщины стенок матки по-
сле кесарева сечения практически не отли-

чались от таковых после самопроизволь-
ных родов (табл. 1). Достоверные различия 
определялись по длине шейки матки и тол-
щине миометрия в области послеопераци-
онного шва (перешейка). Толщина стенки 
матки в области послеоперационного шва 
была достоверно больше, чем на соответ-
ствующем уровне в контрольной группе 
(P < 0,05). Длина шейки матки, напротив, 
была больше у женщин после родов 
(P < 0,05). При определении показателя 
объема матки в двух группах отмечено, 
что в основной группе объем составил 
502,8 ± 158,8 (203,3–961,1) см3, в кон-
трольной – 497,8 ± 197,8 (298,3–739,7) см3 
(P > 0,05).

Через 3 мес у женщин обеих групп кон-
статировано значительное уменьшение 
всех эхографических показателей, харак-
теризующих состояние послеродовой мат-
ки. Вместе с тем у пациенток после кесаре-
ва сечения передне-задний размер тела 
(P < 0,05) и толщина ее стенок (P < 0,05 для 
двух сравнений) были достоверно больше 
таковых в группе после самопроизвольных 
родов, а ширина тела (P < 0,05), напротив, 
меньше (табл. 2). Это не отразилось на сред-
них показателях объема матки, который 
оказался сопоставим в двух группах. В ос-
новной группе объем составил 50,1 ± 16,5 
(26,5–136,6) см3, в контрольной – 55,6 ±
± 8,5 (39,2–73,2) см3 (P > 0,05).

Для определения нормативных показа-
телей индекса эластичности для разных 
отде лов матки нами обследована группа 
женщин после самопроизвольных родов. 
Как показали результаты эластографиче-
ского исследования, на 4-е сутки после не-
осложненных родов не было достоверных 
различий в показателе эластичности мио-
метрия различных отделов матки (табл. 3). 
Однако через 3 мес после родов (табл. 4) при 
контрольном исследовании обнаружено 
досто верное увеличение индекса эластич-
ности шейки матки (P < 0,05) при достовер-
ном уменьшении его значений на уровне 
перешейка матки (P < 0,05) (рис. 1).

Индекс эластичности миометрия перед-
ней стенки не изменился. В результате че-
рез 3 мес после нормальных родов наиболее 
жесткой оказалась шейка матки (P < 0,05), 
что, возможно, обусловлено высоким со-
держанием соединительной ткани (около 
90% ее структуры).
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В отличие от матки после неосложнен-
ных родов, на 4-е сутки после операции ке-
сарева сечения миометрий в области рубца 
на матке имел достоверно более высокие 
значения индекса эластичности по сравне-
нию с областью перешейка контрольной 
группы (см. табл. 3). Эластические характе-
ристики других отделов матки так же, как 
и после родов, достоверно не различались. 
По истечении 3 мес после операции кеса-
рева сечения отмечено достоверное уменьше-
ние индекса эластичности миометрия (см. 
табл. 4) в области рубца на матке (P < 0,05) 
и его передней стенки (P < 0,05) (рис. 2).

Учитывая выявленные особенности, 
представляет интерес сравнение эластогра-
фической характеристики матки после ро-
дов и кесарева сечения. На 4-е сутки после 
родоразрешения среднее значение индекса 
эластичности в области рубца на матке было 
более чем в 3,6 раза выше (Р < 0,05), чем 
в соответствующей зоне после неосложнен-
ных родов. В других отделах матки разли-
чия были недостоверны. Через 3 мес при 
контрольном исследовании было обнару-
жено, что, несмотря на достоверное умень-
шение в динамике, индекс эластичности 
в области рубца на матке по-прежнему зна-
чительно выше, чем после самопроизволь-
ных родов (Р < 0,05). Вместе с тем значения 
индекса эластичности в области шейки 
(Р < 0,05) и передней стенки матки (Р < 0,05) 

у женщин после кесарева сечения были 
досто верно меньше, чем после самопроиз-
вольных родов.

Как показали полученные результаты, 
независимо от времени проведения опера-
ции кесарева сечения основным отличием 
являлось увеличение индекса эластичности 
в области рубца на матке. При этом после 
операции, проведенной до начала родов, и, 
соответственно, открытия шейки матки, 
значения индекса эластичности были наи-
более высокими (на 4-е сутки после опера-
ции достоверно выше даже при сравнении 
с подгруппой операции в родах).

Через 3 мес индекс эластичности шейки 
матки в обеих подгруппах кесарева сечения 
оказался достоверно меньше (P < 0,05), тог-
да как в области рубца на матке – достовер-
но больше (P < 0,05), чем в соответствую-
щей области после родов. Снижение индекса 
эластичности шейки матки после кесарева 
сечения, вероятно, связано с влиянием на 
нее рубца на матке и неполной репарацией.

Вместе с тем обнаружено, что у женщин, 
которые были родоразрешены путем опе-
рации кесарева сечения в активной фазе 
родов, произошло достоверное снижение 
индекса эластичности передней стенки мат-
ки (с 1,10 ± 0,50 до 0,87 ± 0,40) (P < 0,05), 
в результате чего он оказался достоверно 
меньше, чем после самопроизвольных ро-
дов (P < 0,05).

Рис. 1. Сравнение средних значений индекса 
эластичности на 4-е сутки и через 3 мес после 
родоразрешения в группе с самопроизвольны-
ми родами (контрольная группа). 

Рис. 2. Сравнение средних значений индекса 
эластичности на 4-е сутки и через 3 мес после 
родоразрешения в группе с кесаревым сечени-
ем (основная группа).
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Таким образом, проведенное исследова-
ние показало, что эластические характери-
стики миометрия разных отделов матки на 
4-е сутки после неосложненных родов су-
щественно не различаются. Тем не менее по 
мере завершения послеродовых инволю-
тивных процессов через 3 мес после родов 
оказалось, что эластичность шейки матки 
достоверно ниже, чем других отделов. 
По-видимому, данный факт определяется 
физио логическими особенностями строения 
шейки, состав ткани которой существенно 
отличается по соотношению мышечных 
и соединительнотканных компонентов от 
миометрия тела матки. Преобладание сое-
динительной ткани в шейке матки опреде-
ляет меньшую ее эластичность. Кроме того, 
в конце беременности и родах наблюдаются 
процессы физиологического “созревания” 
шейки матки, которые характеризуются 
ее размягчением и повышением растяжи-
мости, обусловленными изменением соот-
ношения цитокинов, содержания протео-
гликанов, металлопротеиназ, коллагеноли-
зисом. Кроме того, наблюдается укороче-
ние шейки за счет образования нижнего 
сегмента матки, в формировании которого 
она участвует. Эти процессы претерпевают 
обратное развитие в течение первых 2 мес 
после родов [22]. При анализе результатов, 
полученных у 262 пациенток в сроке геста-
ции 8–40 нед (1 557 эластографических ис-
следований), E. Hernandez-Andrade et al. 
[22] отметили, что жесткость шейки матки 
связана больше с длиной шейки матки, чем 
со сроком гестации.

После кесарева сечения уже на 4-е сутки 
после родоразрешения нами была обнару-
жена область с низкой эластичностью, ко-
торой закономерно оказалась область рубца 
на матке. Другие отделы матки достоверно 
не отличались по характеристикам эла-
стичности.

Полученные данные объяснимы с пози-
ций состояния нижнего сегмента матки по-
сле операции кесарева сечения, когда ткани 
в зоне хирургического вмешательства ин-
фильтрированы, отечны, стянуты швами. 
Следует заметить, что наиболее заметное 
снижение эластичности области рубца име-
ло место после операции кесарева сечения, 
выполненной до начала родовой деятельно-
сти (P < 0,05). Таким образом, имело место 

сочетание хирургической травмы и отсут-
ствия растяжения нижнего сегмента в про-
цессе родов.

Данная закономерность подтверждается 
результатами ультразвукового исследова-
ния в В-режиме, которые показали, что тол-
щина стенки матки на уровне формирующе-
гося рубца достоверно больше, чем в соответ-
ствующей области после родов (P < 0,05). 
Длина шейки матки, напротив, больше 
у женщин после самопроизвольного родо-
разрешения (P < 0,05). Таким образом, 
можно утверждать, что на 4-е сутки после 
оперативного родоразрешения процессы, 
протекающие в ране на матке при форми-
ровании рубца, сочетаются со снижением 
эластичности ткани нижнего сегмента и на-
рушают формирование шейки матки.

Следует заметить, что через 3 мес после 
родоразрешения толщина стенок матки по-
сле кесарева сечения оказалась больше, чем 
после самопроизвольных родов (P < 0,05). 
Индекс эластичности в области рубца на 
матке снизился (P < 0,05). Однако он по-
прежнему был достоверно выше, чем в об-
ласти перешейка после самопроизвольных 
родов (P < 0,05).

Таким образом, через 3 мес после родов 
область рубца на матке представляет собой 
зону пониженной эластичности, выше 
и ниже которой расположены более эла-
стичные ткани передней стенки и шейки 
матки. Учитывая неосложненное течение 
восстановительного периода после кесарева 
сечения, данный результат нельзя объяс-
нить инфильтративно-воспалительными 
изменениями в данной области. Наиболее 
логичным объяснением является сам факт 
существования сформировавшегося рубца 
на матке. В отличие от неизмененного мио-
метрия, морфологическое строение рубца 
на матке характеризуется повышенным 
содер жанием соединительной ткани, что 
по аналогии с шейкой матки после самопро-
извольных родов определяет сниженную 
его эластичность.

Сравнивая результаты эластографии 
у женщин после кесарева сечения до нача-
ла родов и в их активной фазе, нами обнару-
жено, что независимо от времени родораз-
решения закономерности, характерные для 
родоразрешения путем кесарева сечения, 
соблюдаются в обеих подгруппах. При этом 
наиболее высокие значения индекса элас-
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тичности области рубца на 4-е сутки после-
операционного периода были характерны 
для женщин, оперированных до начала ро-
дов.

По сравнению с женщинами после само-
произвольных родов через 3 мес после кеса-
рева сечения общим для обеих подгрупп 
женщин были достоверно меньшие значе-
ния индекса эластичности шейки матки 
и области передней стенки матки. Это свиде-
тельствует о том, что рубец на матке после 
кесарева сечения оказывает влияние на вос-
становление передней стенки и формирова-
ние шейки матки, в результате чего их эла-
стические характеристики отличаются от 
таковых после самопроизвольных родов.

Результаты проведенного исследования 
показали возможность использования эла-
стографии в послеродовом и послеопераци-
онном периодах для оценки состояния тка-
ней матки, были выявлены особенности 
эластографической картины разных ее от-
делов после родов и кесарева сечения. 
Полученные данные свидетельствуют о том, 
что ткань матки в зоне рубца имеет мень-
шую эластичность по сравнению с другими 
отделами матки как в раннем послеопера-
ционном периоде, так и через 3 мес после 
родоразрешения. Особенно заметно сниже-
ние эластичности на 4-е сутки после кесаре-
ва сечения, проведенного при недостаточно 
развернутом нижнем сегменте (до начала 
родов). В то же время через 3 мес различия 
в значениях индекса эластичности в обла-
сти рубца между женщинами, оперирован-
ными до и во время родов, недостоверны. 
Другой особенностью является то, что низ-
кая эластичность рубца сочетается с более 
высокой эластичностью близлежащих от-
делов матки (как выше (передняя стенка 
матки), так и ниже (шейка матки) рубца).
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Strain elastography of the uterus after spontaneous labor 
and cesarean section
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The aim of the study was to assess the strain elastography value in myometrium changes according to 
the delivery method. The study included 159 women with full-term pregnancy, 30 of them after sponta-
neous labor (control group) and 129 after cesarean section (main group). The cesarean section was 
performed during the labor in 85 patients and before the onset of labor in 44 patients. The postpartum 
(postoperative) period was uncomplicated in all cases. The B-mode ultrasound was performed as a first 
step. At the second step, the elasticity of different parts of the uterus (anterior wall of the uterus, scar 
(isthmus), cervix) was evaluated with real-time tissue elastography. Elasticity indices (ratio of the 
region of interest elasticity to the reference area elasticity) were calculated. The reference area was 
in the posterior wall close to the uterine fundus. In all 159 cases examinations were performed on the 
4th day after delivery and additionally in 3 month after spontaneous labor in 26 women and after cesar-
ean section in 34 women. The elasticity of the uterine tissue in the scar area was lower in compare to the 
other parts of the uterus in the early postoperative period and 3 months after delivery. The decrease of 
the elasticity was the most notable on the 4th day after prelabor cesarean section. In 3 month the diffe-
rences in elasticity indices values between groups of the prelabor and intrapartum cesarean section was 
not significant. Another feature was the combination of the low scar elasticity with the higher elasticity 
of the surrounding uterine tissue. Strain elastography allows to assess the myometrium elastic propri-
eties and to identify signs specific to the delivery method.
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В статье представлено описание мето-
дики проведения раннего пренатального 
скрининга с расчетом индивидуального 
риска развития преэклампсии и задержки 
роста плода в 11+1–13+6 нед беременности, 
проводимого согласно алгоритму Фонда 
меди цины плода (Fetal Medicine Founda-
tion) одновременно со скринингом на нали-
чие у плода синдромов Дауна, Эдвардса 
и Патау. Расчет индивидуального риска 
развития преэклампсии и задержки роста 
плода осуществляется с учетом материн-

ских характеристик, среднего артериаль-
ного давления, пульсационного индекса 
в маточных артериях, ассоциированного 
с беременностью протеина А (pregnancy-
associated plasma protein-A (РАРР-А)) 
и плацентарного фактора роста (placental 
growth factor (PlGF)) в сыворотке матери. 
Представлена характеристика каждого 
из этих параметров в предсказательной 
оценке риска развития преэклампсии и за-
держки роста плода. Отражены диагно-
стические возможности данного алгорит-
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Введение
Большие акушерские синдромы, к кото-

рым относятся преэклампсия, задержка 
роста  плода, преждевременные роды, пре-
ждевременная отслойка плаценты, явля-
ются одними из ключевых тем научных 
исследований во всем мире. Частота пре-
эклампсии и эклампсии в нашей стране 
состав ляет соответственно 32,5 и 0,15 слу-
чаев на 1 000 родов, что в абсолютных чис-
лах – более 70 тысяч осложненных бере-
менностей ежегодно [1]. Замедленный рост 
и недостаточность питания диагностиру-
ются у 7,4% новорожденных, при этом 
среди недоношенных детей этот показа-
тель увеличивается до 17,9%. Общее число 
новорожденных с задержкой внутриутроб-
ного роста составляет ежегодно более 
130 000 [1].

По данным официальной статистики, на 
сегодняшний день не отмечается тенденции 
к снижению частоты этих осложнений, яв-
ляющихся одной из основных причин мате-
ринской [1, 2] и перинатальной [1] заболе-
ваемости. Вместе с тем при надлежащем 
междисциплинарном сотрудничестве боль-

шинство случаев с неблагоприятными исхо-
дами могли бы быть предотвратимыми [3].

Результаты проведенного аудита материн-
ской смертности от преэклампсии в регио-
нах России в 2015 г. показали, что одной из 
основных причин материнской смертности 
от преэклампсии/эклампсии явилось от-
сутствие прогнозирования пре эклампсии 
(особенно ранней и тяжелой) [4].

По последним клиническим рекоменда-
циям Министерства здравоохранения Рос-
сийской Федерации, всем женщинам при 
планировании беременности и в течение 
беременности должна проводиться оценка 
факторов риска преэклампсии [5]. Поэтому 
своевременное выявление пациенток груп-
пы высокого риска по задержке роста пло-
да и преэклампсии/эклампсии является 
одной из первостепенных задач в охране 
материнства и детства сегодня.

Практические рекомендации Междуна-
родного общества ультразвуковой диагно-
стики в акушерстве и гинекологии (Inter-
national Society of Ultrasound in Obstetrics 
and Gynecology (ISUOG)) по роли ультра-
звукового исследования в скрининге на 
риск развития преэклампсии рекомендуют 
применять в первом триместре беременно-
сти комбинированные алгоритмы [6].

С этой целью Фондом медицины плода 
(Fetal Medicine Foundation (FMF), Велико-
британия) был разработан алгоритм про-
гнозирования преэклампсии и задержки 
роста плода при проведении раннего прена-
тального скрининга в 11+1–13+6 нед при од-
ноплодной беременности [7–10].

Алгоритм FMF производит расчет инди-
видуальных рисков по теории вероятности 
Байеса [11], построенной на совмещении 
исходного риска, основанного на материн-
ских факторах, с полученными результа-
тами различных сочетаний биофизических 
и биохимических измерений [7–10].

Таким образом, при проведении раннего 
пренатального скрининга, который пред-
ставляет собой комбинированный мульти-
параметрический тест, включающий в себя 
анализ материнских характеристик, уль-
тразвуковое исследование и биохимический 
анализ крови, производится расчет индиви-
дуальных рисков не только хромосомных 
аномалий плода (трисомии 13, 18 и 21), 
но и риск развития преэклампсии и задерж-
ки роста плода [10].

ма и его преимущества над классическими 
системами формирования групп высокого 
риска по развитию преэклампсии, учиты-
вающих только материнские характери-
стики.

Ключевые сло ва: комбинированный 
скрининг первого триместра беременно-
сти, задержка роста плода, преэклампсия, 
среднее артериальное давление, пульсаци-
онный индекс в маточных артериях, ассо-
циированный с беременностью протеин А 
(РАРР-А), плацентарный фактор роста 
(PlGF).

Цитирование: Ярыгина Т.А., Батаева 
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исследования в первом триместре бере-
менности с расчетом риска развития 
преэк лампсии и задержки роста плода по 
алгоритму Фонда медицины плода (Fetal 
Medi cine Foundation) // Ультразвуковая 
и функциональная диагностика. 2018. № 4. 
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Все расчеты проводятся при помощи 
специализированной компьютерной про-
граммы Astraia Software (Германия), про-
шедшей сертификацию FMF (рис. 1).

Немаловажную роль при прогнозирова-
нии преэклампсии и задержки роста плода 
играют акушерский и семейный анамнез 
жен щины, ее антропометрические показа-
тели и демографические характеристики. 
Вот почему ранний пренатальный скри-
нинг начинается с опроса женщины (инди-
видуальные риски преэклампсии и за-
держки роста плода рассчитываются с уче-
том всех вышеперечисленных показате-
лей) [7–10].

Демографические характеристики 
матери, общий и акушерский анамнез
При расчете риска преэклампсии и за-

держки роста плода учитываются следую-
щие вопросы анкетирования преаналити-
ческого этапа комбинированного скринин-
га на хромосомные аномалии плода [12].

– Возраст беременной.
– Расовая принадлежность.
– Паритет (количество беременностей 

продолжительностью 24 нед и более).
– Способ зачатия (естественное зачатие/

стимуляция овуляции без экстракорпораль-
ного оплодотворения/экстракорпоральное 
оплодотворение). В случае экстракорпо-
рального оплодотворения обязательно ука-
зывается его тип: стандартный прото-
кол/криопротокол с обязательным указа-
нием даты криоконсервации эмбрионов/
донация яйцеклеток с обязательным ука-
занием возраста донора яйцеклеток (либо 
биологической матери в программах сурро-
гатного материнства).

– Курение при настоящей беременности 
(да/нет).

– Сахарный диабет (да/нет). При нали-
чии сахарного диабета указывается его тип 
(1-й или 2-й).

– Текущие масса тела и рост матери. 
Рост и массу тела беременной необходимо 
измерять непосредственно в клинике при 
проведении скрининга [10]. Использование 
приблизительных показателей, записан-
ных со слов пациенток, заведомо вносит 
погрешность в интерпретацию результа-
тов биофизических и биохимических иссле-
дований и приводит к некорректному рас-
чету индивидуальных рисков.

В алгоритм скрининга непосредственно 
на задержку роста плода и преэклампсию 
включены следующие вопросы, от ответов 
на которые также зависит, попадает ли 
женщина в соответствующую группу риска 
или нет [7–10].

– Системная красная волчанка (да/нет).
– Антифосфолипидный синдром (да/нет).
– Преэклампсия при предыдущей бере-

менности (да/нет).
– Гипотрофия у новорожденного при пред-

ыдущей беременности (да/нет). Наличие 
гипотрофии у плода при предыдущей бере-
менности рассчитывается при помощи про-
граммного модуля, который позволяет 
оценить  соответствие массы тела новорож-
денного нормативным значениям гестаци-
онного срока на момент родов.

– Преэклампсия у матери пациентки (да/
нет).

Биофизические параметры
К биофизическим параметрам комби-

нированного скрининга относятся показа-
тели артериального давления (АД) и пуль-
сационный индекс (ПИ) в маточных арте-
риях.

АД является важнейшим биофизичес ким 
параметром для расчета риска преэкламп-
сии и задержки роста плода. FMF рекомен-
дуется использование автоматических тоно-
метров, имеющих три размера манжеты, 
которые должны регулярно калиброваться 
[13, 14].

Основные правила измерения АД у бере-
менных при проведении комбинированного 
скрининга в соответствии с требованиями 
FMF представлены ниже (рис. 2) [15].

– Беременная должна сидеть в расслаб-
ленной позиции, обе ноги стоят на полу, не 
скрещиваются.

Рис. 1. Пример результатов одновременного 
расчета индивидуальных рисков хромосом-
ных аномалий плода, развития преэклампсии 
и задержки роста плода.
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– Обе руки располагаются на подставках 
на уровне сердца.

– Манжету нужно накладывать на 2–3 см 
выше локтевого сгиба при положении руки 
под углом 45° к туловищу. Манжеты тоно-
метра выбираются согласно окружности 
плеча пациентки: маленький размер (менее 
22 см), нормальный (22–32 см) и большой 
(33–42 см), так как от их правильного раз-
мера зависит правильность измерения АД. 
Например, ложное повышение диастоличе-
ского АД отмечается у лиц с избыточной 
массой тела, особенно если манжета нало-
жена неплотно. И наоборот, наложение 
манжеты с “нахлестом” на плечо у астени-
зированных пациенток занижает истинные 
показатели АД.

– Начало измерений после 5-минутного 
отдыха.

– АД измеряется одновременно на обеих 
руках, так как большая разница в цифрах 
АД между руками встречается у ряда здоро-
вых пациенток и при патологических со-
стояниях, таких как коарктация аорты, 
некоторые заболевания периферических 

сосудов, односторонние нейромышечные 
и скелетно-мышечные аномалии [15].

– Производится серия (в среднем по 2–4) 
измерений с минутным интервалом до по-
лучения результатов с разницей не более 
10 мм рт. ст. для систолического и 6 мм рт. 
ст. для диастолического АД на каждой из 
рук. Фиксируются по два последних ста-
бильных измерения для каждой руки.

В алгоритме FMF используется показа-
тель среднего АД (СрАД). СрАД в клиниче-
ской практике называют давление всего 
сердечного цикла, которое практически не 
изменяется по мере продвижения пульсо-
вой волны от проксимального отдела аорты 
к ее разветвлениям и не зависит от погреш-
ностей измерения [16]. СрАД является 
важнейшим параметром гемодинамики, 
отражающим уровень тканевой перфузии, 
в том числе и плацентарного русла. СрАД 
не равно среднему арифметическому меж-
ду показателями систолического и диасто-
лического АД. СрАД на 40% определяется 
уровнем систолического АД, на 60% – диа-
столического АД [17]. СрАД можно рас-
считать по специальной формуле: разницу 
систолического и диастолического АД по-
делить на три и к результату прибавить 
значение диастолического АД [17, 18].

Но для более корректного измерения по-
казателя FMF рекомендует использование 
автоматических тонометров с функцией из-
мерения СрАД [14]. Если тонометром СрАД 
не определяется автоматически, программ-
ное обеспечение рассчитывает его на основа-
нии введенных оператором четырех показа-
телей систолического и диастолического 
АД: по 2 для каждой руки. При высоких 
цифрах СрАД отмечаются повышенные 
риски  преэклампсии и задержки роста пло-
да [19].

Поскольку СрАД находится в зависимо-
сти от ряда материнских характеристик, 
в особенности массы тела и хронической 
артериальной гипертензии, для максималь-
но эффективного его использования в ком-
бинированном скрининге применяется пе-
ревод его показателя в значения MoM (mul-
tiple of median) (кратные медиане) [20].

Это осуществляется путем деления цифр 
СрАД пациентки на медиану СрАД у паци-
енток с такой же массой тела и аналогич-
ным анамнезом по артериальной гипертен-
зии. Если уровень СрАД у данной пациент-

Рис. 2. Измерение АД у беременных (поясне-
ние в тексте).
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ки будет больше среднего популяционного, 
то значения МоМ будут больше единицы 
и ее индивидуальный риск развития пре-
эклампсии и задержки роста плода будет 
повы шаться.

A. Wright et al. (2015) [20] на следующем 
примере демонстрируют практическую 
значимость этого момента. 35-летняя пер-
вородящая. Рост – 164 см. Без хронической 
артериальной гипертензии. Срок беремен-
ности – 12 нед. СрАД – 100 мм рт. ст. Если 
масса тела матери 50 кг, то указанное значе-
ние СрАД соответствует 1,16 МоМ, то есть 
выше среднего популяционного значения, 
характерного для дальнейшего нормально-
го течения беременности. Индиви ду альный 
риск развития преэклампсии и задержки 
роста плода в ее случае будет увеличивать-
ся. Для женщины с массой тела 120 кг то 
же значение СрАД соответствует 1,0 МоМ, 
то есть равно среднему значению, характер-
ному для дальнейшего нормального тече-
ния беременности. Следовательно, один 
и тот же уровень СрАД может увеличивать 
риск преэклампсии и задержки роста плода 
при низкой массе тела и уменьшать при из-
быточной массе тела [20].

Ультразвуковое исследование при про-
ведении раннего пренатального скрининга 
с оценкой риска на преэклампсию и задерж-
ку роста плода включает в себя допплероме-
трическое исследование кровотока в маточ-
ных артериях [21, 22].

По рекомендациям FMF, специалисту, 
проводящему допплерометрическое иссле-
дование, необходимы предварительное об-
учение и ежегодная сертификация [12].

Протокол FMF для измерения ПИ в ма-
точных артериях (рис. 3) в первом триме-
стре беременности включает [21, 22]:

– срок беременности, соответствующий 
срокам комбинированного скрининга, – 
11 нед – 13+6 нед;

– трансабдоминальный/трансвагиналь-
ный доступ;

– сагиттальный срез матки с визуализа-
цией цервикального канала и внутреннего 
зева;

– датчик сдвигается латерально до визу-
ализации сосудов парацервикса;

– с помощью цветового допплеровского 
картирования определяется маточная арте-
рия на уровне внутреннего зева;

– контрольный объем – 2 мм;
– допплеровский угол <30°;
– максимальная скорость кровотока 

>60 см/с (необходимое условие, подтверж-
дающее, что измерение проводится в маточ-
ной, а не в аркуатной артерии);

– измерение ПИ после получения не ме-
нее трех последовательных циклов одина-
ковой формы;

– для расчета риска используются самые 
низкие из полученных значений;

– рассчитываются средние значения ПИ 
по показателям правой и левой маточной 
артерий.

Для ПИ в маточных артериях во всех 
сроках беременности используются рефе-
ренсные значения по O. Gomez еt al. (2008) 
[23] (табл. 1).

Рис. 3. Измерение ПИ в маточных артериях 
(пояснение в тесте).

Таблица 1. Референсные значения ПИ в маточных артериях в сроках 11–14 нед беременности [23]

 Срок беременности 
5-й процентиль

 Медиана 
95-й процентиль

 (нед)  (50-й процентиль)

 11 1,18 1,79 2,70
 12 1,10 1,68 2,53
 13 1,05 1,58 2,38
 14 0,99 1,49 2,24
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Точный гестационный срок в программе 
комбинированного скрининга устанавли-
вается автоматически по величине копчи-
ко-теменного размера (КТР) плода как при 
естественном зачатии, так и при беремен-
ности, наступившей в результате примене-
ния вспомогательных репродуктивных тех-
нологий.

Критерии корректности ультразвуково-
го изображения плода для измерения КТР 
(рис. 4) следующие [24]:

– увеличение изображения плода на весь 
экран;

– плод расположен в нейтральной пози-
ции (не в позиции сгибания или перераз-
гибания);

– строго сагиттальный срез на уровне 
профиля плода;

– КТР измеряется между наиболее отда-
ленными концами тела плода;

– линия, соединяющая головной и коп-
чиковый конец плода, должна быть распо-
ложена перпендикулярно к направлению 
ультразвукового луча (плод должен быть 
расположен горизонтально).

Показатели ПИ в маточных артериях 
связаны с материнскими характеристи ками 
(массой тела и ростом (индексом массы 
тела), курением) и анамнезом: медицин-
ским (наличие сахарного диабета, систем-
ной красной волчанки и антифосфолипид-
ного синдрома), акушерским (первородя-
щая/повторнородящая, у повторнородящей 
наличие преэклампсии и (или) задержки 
роста плода при предыдущей беременности) 
и семейным (наличие преэклампсии и (или) 

задержки роста плода у матери/сестры 
женщины) [17].

Для расчета индивидуального риска пре-
эклампсии и задержки роста плода исполь-
зуются не цифровые значения ПИ в маточ-
ных артериях, а их эквиваленты в МоМ 
с учетом всех материнских данных.

Как это осуществляется: полученный 
у конкретной пациентки показатель ПИ 
в маточных артериях делится на медиану – 
средний популяционный показатель ПИ 
у пациенток с такими же материнскими 
характеристиками. Если ПИ в маточных 
артериях у данной пациентки будет больше 
среднего популяционного, то значения МоМ 
будут больше единицы и ее индивидуаль-
ный риск развития преэклампсии и за-
держки роста плода будет повышаться.

Пример необходимости подобной стан-
дартизации значений ПИ в маточных арте-
риях приводят A. Tayyar et al. (2015) [25]. 
У первородящей пациентки 35 лет европей-
ской расы с массой тела 69 кг в сроке 12 нед 
беременности значение ПИ в маточных 
арте риях, равное 1,9, будет соответствовать 
1,14 МоМ, то есть превышать средние по-
пуляционные значения, характерные для 
дальнейшего нормального течения бере-
менности. Индивидуальный риск развития 
преэклампсии и задержки роста плода в ее 
случае будет увеличиваться. Для повторно-
родящей пациентки (соответствующей по 
расе, возрасту, массе тела и сроку беремен-
ности) с преэклампсией, задержкой роста 
плода и преждевременными родами в 34 нед 
беременности в анамнезе показатель ПИ 
в маточных артериях 1,9 соответствует 
1,0 МоМ, то есть равен средним значениям, 
характерным для дальнейшего нормально-
го течения беременности. Поэтому показа-
тели допплерометрии в данном случае не 
будут увеличивать значения риска разви-
тия преэклампсии и задержки роста плода.

Соответственно, при равных показателях 
ПИ в маточных артериях индивидуальные 
риски развития преэклампсии и задержки 
роста плода могут отличаться в зависимо-
сти от акушерского анамнеза пациенток.

Биохимические параметры
Биохимическими параметрами комби-

нированного скрининга являются ассоции-
рованный с беременностью протеин А (preg-
nancy-associated plasma protein-A (РАРР-А)) 

Рис. 4. Методика измерения КТР плода (пояс-
нение в тексте).
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и плацентарный фактор роста (placental 
growth factor (PlGF)) [26].

FMF сертифицированы биохимические 
анализаторы Brahms Kryptor (Германия), 
Delfia Xpress (Финляндия), Manual Delfia 
(Финляндия), Autodelfia (Финляндия), 
Roche (Швейцария). Список сертифициро-
ванных лабораторий представлен на веб-
сайте FMF (www.fetalmedicine.com). Резуль-
таты, полученные на другом лабораторном 
оборудовании, не учитываются модулем 
Astraia Software при расчетах значений ри-
сков.

РАРР-А является одним из основных 
белков, управляющих процессом плацен-
тации [27, 28]. Определение уровня РАРР-А 
проводится каждой пациентке во время 
скрининга на хромосомные аномалии пло-
да [12].

На концентрацию РАРР-А оказывают 
значимое влияние срок гестации, определя-
емый по КТР плода; характеристики мате-
ри; данные анамнеза. Уровень РАРР-А 
ниже у женщин с более низкой массой тела, 
курящих, при сахарном диабете и в случа-
ях стимуляции овуляции и экстракорпо-
рального оплодотворения. Уровень РАРР-А 
выше у женщин с высоким ростом, монго-
лоидной и негроидной рас. У первородя-
щих женщин уровень РАРР-А выше, чем 
у повторнородящих. У повторнородящих 
уровень РАРР-А прямо коррелирует со зна-
чениями массы ребенка при рождении в пре-
дыдущую беременность. Уровень РАРР-А 
достоверно снижается при преэклампсии 
и задержке роста плода [27, 28].

Для расчета риска хромосомных анома-
лий и осложнений беременности использу-
ются не абсолютные показатели концентра-
ции РАРР-А, а их эквиваленты в МоМ [12].

Расчет значений МоМ осуществляется 
путем деления концентрации РАРР-А в сы-
воротке крови данной пациентки на медиа-
ну – средний популяционный показатель 
у пациенток с аналогичными КТР плода 
и всеми материнскими характеристиками 
[27, 28].

Если концентрация РАРР-А у данной 
пациентки меньше средней популяционной, 
а значения МоМ менее единицы, это будет 
увеличивать индивидуальный риск разви-
тия преэклампсии и задержки роста плода.

Правильное измерение КТР плода игра-
ет важную роль не только для корректного 

определения срока гестации, но и для оцен-
ки уровня РАРР-А. Так, например, недо-
оценивая КТР плода, исследователь оши-
бочно увеличивает значение МоМ РАРР-А, 
то есть недооценивает риск преэклампсии 
и задержки роста плода. А переоценивая 
КТР плода, ошибочно уменьшает значение 
МоМ РАРР-А, то есть переоценивает риск 
преэклампсии и задержки роста плода.

D. Wright еt al. (2015) [28] приводят сле-
дующий пример необходимости стандар-
тизации значений РАРР-А в МоМ: у двух 
пациенток 35 лет, не курящих, не имею-
щих сахарного диабета, с массой тела 69 кг 
и ростом 160 см, при естественном зачатии 
в сроке 11 нед беременности концентрация 
РАРР-А 0,9 МЕ/л будет соответствовать 
0,81 МоМ для европеоидной расы и 0,48 МоМ 
для негроидной расы, что будет увеличи-
вать риск преэклампсии и задержки роста 
плода только для пациентки негроидной 
расы.

PlGF как биохимический маркер для рас-
чета риска преэклампсии и задержки роста 
плода коррелирует с уровнем РАРР-А, уве-
личивая чувствительность и специфич-
ность метода. Конвертация всех значений 
в МоМ проводится автоматически программ-
ным обеспечением Astraia Software.

Расчет индивидуальных значений риска 
преэклампсии и задержки роста плода мо-
жет осуществляться с учетом любой комби-
нации описанных ранее маркеров и анамне-
за беременной (табл. 2) [29].

Крупное мультинациональное многоцен-
тровое проспективное исследование ASPRE 
[30, 31] по выявлению беременных с высо-
ким риском преэклампсии с применением 
алгоритма FMF, проведенное в 13 клини-
ческих центрах Великобритании, Китая, 
Италии, Бельгии, Италии, Греции и Испа-
нии, включало 8 775 беременных. Алгоритм 
FMF, учитывающий материнские факторы 
риска, СрАД, ПИ в маточных артериях, 
PlGF и PAPP-A в сыворотке крови беремен-
ных, позволил в первом триместре отнести 
в группу высокого риска 100% (95%-й до-
верительный интервал (ДИ) – 80–100%) 
случаев преэклампсии, потребовавших ро-
доразрешения до 32 нед; 75% (95%-й ДИ – 
62–85%) – потребовавших родоразрешения 
до 37 нед и 43% (95%-й ДИ – 35–50%) – 
с родоразрешением в доношенный срок при 
уровне ложно-положительных результатов 
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10,0%. Кроме случаев преэклампсии в ис-
следовании ASPRE к группе высокого ри-
ска в первом триместре беременности было 
отнесено 46% случаев рождения ребенка 
с массой тела менее 10-го процентиля при 
сроках родоразрешения до 37 нед беремен-
ности и 56% случаев при сроках до 32 нед.

Исследование ASPRE [30, 31] подтверди-
ло, что результаты скрининга по алгоритму 
FMF значительно превосходили возможно-
сти выявления беременных с высоким ри-
ском преэклампсии по методикам, исполь-
зующим только материнские характери-
стики, рекомендованным Национальным 
институтом здоровья и качества медицин-
ской помощи Великобритании (National 
Institute for Health and Care Excellence 

(NICE)) [32] (лежат в основе Клинических 
рекомендаций “Гипертензивные расстрой-
ства во время беременности, в родах и по-
слеродовом периоде. Преэклампсия. 
Экламп  сия” Министерства здравоохране-
ния Россий ской Федерации [5]) и Амери-
канской ассоциацией акушеров и гинеколо-
гов (American College of Obstetricians and 
Gynecologists (ACOG)) [33, 34] (табл. 3).

Алгоритм FMF обладает высокой чув-
ствительностью в определении индивиду-
ального риска преэклампсии и задержки 
роста плода [9, 10, 30, 31]. При этом перво-
степенную важность для корректного рас-
чета риска играют точность соблюдения 
методики и правильность оценки каждого 
показателя скрининга. При работе с про-

Таблица 2. Частота обнаружения, пороговые значения риска и уровень ложно-положительных резуль-
татов расчета индивидуальных значений риска преэклампсии и задержки роста плода в зависимости 
от комбинации исследуемых параметров [29]

  
     Характеристики

                      Пороговые   
      Частота обнаружения, %

  Ложно-
                      значения риска     положительные
 

        Расчет риска
 ПЭ ЗРП  ПЭ  ПЭ  ЗРП  ЗРП  результаты, 

  34 нед 37 нед < 34 нед ≥ 34 нед < 37 нед ≥ 37 нед %

 Только данные анамнеза 150 100 54,2 40,0 33,5 23,5 12,5

 PAPP-A 150 100 57,0 39,0 42,6 25,1 11,3

 PlGF 150 100 72,4 33,7 42,9 25,1 10,2

 PAPP-A + PlGF 150 150 76,2 35,4 52,3 31,8 11,5

 ПИМА 150 100 74,3 33,8 41,3 24,2 10,7

 ПИМА + СрАД 150 150 90,2 43,6 46,1 42,1 11,9

 PAPP-A + ПИМА 150 150 77,6 36,1 53,5 30,3 11,6

 PAPP-A + PlGF ПИМА 200 150 88,8 38,8 59,0 34,2 12,3

 PAPP-A + ПИМА + СрАД 200 150 93,9 49,8 54,5 45,0 12,6

 PAPP-A + PlGF +  200 150 95,3 45,6 55,5 44,3 10,9
 ПИМА + СрАД

Примечание: ПЭ – преэклампсия; ПЭ < 34 нед – ранняя преэклампсия до 34 нед беременности; ПЭ ≥ 34 – 
преэклампсия в 34 и более нед беременности; ЗРП – задержка роста плода; ЗРП < 37 нед – задержка роста 
плода с родоразрешением до 37 нед беременности; ЗРП ≥ 37 нед – задержка роста плода с родоразрешением 
после 37 нед беременности; ПИМА – ПИ в маточных артериях.

Таблица 3. Частота обнаружения и уровень ложно-положительных результатов при различных алгорит-
мах прогнозирования развития преэклампсии [30]

   Частота обнаружения, %  Ложно-
                Метод скрининга    положительные 
  ПЭ < 32 нед ПЭ < 37 нед ПЭ ≥ 37 нед результаты, %

 Алгоритм FMF с учетом 100 80 43 10,0
 материнских характеристик + 
 СрАД + ПИМА + PAPP-A + PlGF

 NICE 41 39 34 10,2

 ACOG 94 90 89 64,2

Обозначения как в табл. 2.
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граммным обеспечением Astraia Software 
исследователь может проводить самостоя-
тельный внутренний аудит (статистичес-
кую проверку качества определения) любо-
го из параметров: КТР плода, СрАД, 
РАРР-А, PlGF, ПИ в маточных артериях. 
Также FMF предоставляется возможность 
проведения удаленного внешнего аудита, 
осуществляемого специалистами через веб-
сайт : www.fetalmedicine.com. Аудит позво-
ляет выявлять отклонения полученных 
резуль татов от нормального статистиче-
ского распределения и вносить необходи-
мые поправки как в калибровку оборудова-
ния, так и в методику ультразвукового 
скрининга.

Проведение комбинированного скринин-
га с соблюдением требований FMF (серти-
фицированное оборудование, сертифици-
рованный специалист, строгое соблюдение 
методики исследования, регулярный аудит 
результатов) обеспечивает достоверный 
расчет индивидуального риска развития 
преэклампсии и задержки роста плода для 
каждой пациентки [30, 31]. Для акушеров-
гинекологов полученные результаты явля-
ются основой формирования индивидуаль-
ного плана наблюдения, проведения про-
филактических и лечебных мероприятий, 
направленных на сохранение жизни и здо-
ровья матери и ребенка [30, 31].
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Âîçìîæíîñòè êà÷åñòâåííîé 
è êîëè÷åñòâåííîé ýëàñòîãðàôèè 
â îöåíêå ïàðàùèòîâèäíûõ æåëåç 
ïðè âòîðè÷íîì ãèïåðïàðàòèðåîçå 
(ïðåäâàðèòåëüíûå ðåçóëüòàòû)
Е.В. Полухина, Л.О. Глазун

КГБОУ ДПО “Институт повышения квалификации специалистов 
здравоохранения” Министерства здравоохранения Хабаровского края, г. Хабаровск

Целью исследования было определение 
возможностей ультразвуковой эластогра-
фии в оценке патологических изменений 
паращитовидных желез у пациентов 
с вторичным гиперпаратиреозом, в том 
числе для дифференциальной диагностики 
вариантов паратиреоидной гиперплазии. 
Обследовано 76 пациентов с хронической 
болезнью почек 5-й стадии, получающих 
заместительную почечную терапию. 
Увеличение размера паращитовидных 
желез с изменением их структуры опреде-
лялось у 45 (59,2%) больных. Всего было 
выявлено 66 измененных паращитовид-
ных желез. Выполнено мультипараметри-
ческое исследование паращитовидных 
желез (серошкальный режим, цветокоди-
рованные допплерографические режимы, 
режимы компрессионной эластографии 
и эластографии сдвиговой волной). По дан-
ным компрессионной эластографии гипер-
плазированные паращитовидные железы 
в большинстве случаев определялись как 
эластичные образования. Преобладающими 

были типы I и II эластографической кар-
тины (86,4%). Медиана модуля Юнга 
в гипер плазированных паращитовидных 
железах составила 11,4 кПа, 5–95-й про-
центили – 8,0–25,2 кПа, минимальное – 
максимальное значения – 7,2–30,2 кПа. 
Пара тиреоидэктомия была выполнена 
9 па циентам. При морфологическом ис-
следовании 23 паращитовидных желез 
диффузная гиперплазия была выявлена 
в 9 (39,1%) железах, узловая – в 14 (60,9%). 
При сравнении жесткости паращитовид-
ных желез при диффузном и узловом вари-
антах гиперплазии выявлены статисти-
чески значимые различия коэффициента 
эластичности (strain ratio) (P = 0,02), 
модуля Юнга (P = 0,009) и индекса жест-
кости (P = 0,012). Медиана модуля Юнга 
при диффузной гиперплазии паращитовид-
ных желез составила 9,9 кПа, 5–95-й про-
центили – 7,2–15,2 кПа, минимальное – 
максимальное значения – 7,2–15,2 кПа. 
Медиана модуля Юнга при узловой гипер-
плазии паращитовидных желез составила 
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ВВЕДЕНИЕ

Вторичный гиперпаратиреоз (ВГПТ) яв-
ляется серьезным осложнением, развиваю-
щимся у пациентов с хронической болез-
нью почек [1]. Гипокальциемия, ретенция 
фосфора и дефицит кальцитриола стиму-
лируют синтез и высвобождение паратире-
оидного гормона (ПТГ) и развитие гипер-
плазии паращитовидных желез (ПЩЖ) 
[1, 2]. При этом ранние изменения ПЩЖ 
представляют собой диффузную гиперпла-
зию, со временем развивается узловая про-
лиферация, ассоциированная с развитием 
резистентности к медикаментозному лече-
нию ВГПТ [3–5]. В настоящее время для 

оценки состояния ПЩЖ при ВГПТ все шире 
используется ультразвуковое исследование 
[6–8]. Однако вопрос ультразвукового мо-
ниторинга состояния ПЩЖ у пациентов 
с хронической болезнью почек требует даль-
нейшего изучения для расширения возмож-
ностей применения метода в диагностике 
ВГПТ и оценки эффективности терапии.

В последние годы активно используется 
метод ультразвуковой эластографии, по-
зволяющий оценить механические харак-
теристики тканей (эластичность или жест-
кость). Применяется несколько вариантов 
данного метода: компрессионная эласто-
графия (strain elastography) и эластогра-
фия сдвиговой волной (shear wave elasto-
graphy). Достоинствами эластографии сдви-
говой волной являются меньшая оператор-
зависимость, хорошая воспроизводимость 
и надежность [9]. Для оценки жесткости 
тканей не требуется проведения компрес-
сии, а результаты выражаются в абсолют-
ных величинах скорости сдвиговой волны 
(м/с) или модуля Юнга (кПа), что делает 
метод более объективным.

Во многих работах указывается на зна-
чимую роль ультразвуковой эластографии 
в оценке патологии печени, молочных же-
лез, щитовидной железы, предстательной 
железы и пр. [10–14]. Появились немного-
численные публикации о возможностях 
эластографии в диагностике патологии 
ПЩЖ. Преимущественно работы посвяще-
ны первичному гиперпаратиреозу [15–19]. 
Имеются лишь единичные публикации, 
каса ющиеся использования эластографии 
ПЩЖ при ВГПТ [20, 21].

Целью данного исследования было опре-
деление возможностей качественной и ко-
личественной ультразвуковой эластогра-
фии в оценке патологических изменений 
ПЩЖ у пациентов с ВГПТ, в том числе для 
дифференциальной диагностики вариантов 
паратиреоидной гиперплазии.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Было обследовано 76 пациентов с хрони-
ческой болезнью почек 5-й стадии, получа-
ющих заместительную почечную терапию 
в отделении нефрологии и диализа КГБУЗ 
“Краевая клиническая больница № 1 име-
ни профессора С.И. Сергеева” Министерства 

13,4 кПа, 5–95-й процентили – 9,5–30,2 кПа, 
минимальное – максимальное значения – 
9,5–30,2 кПа. Отмечена положительная 
корреляция модуля Юнга с наибольшим 
линейным размером и объемом паращито-
видных желез (rS = 0,384, P = 0,002 и 
rS = 0,326, P = 0,008), а также с интенсив-
ностью васкуляризации паращитовидных 
желез (rS = 0,327, P = 0,010). Определялась 
значимая корреляция типов эластографи-
ческой картины и варианта гиперплазии 
(rS = 0,677, P < 0,001). Ультразвуковая 
эластография как составляющая мульти-
параметрического ультразвукового иссле-
дования позволяет получить дополни-
тельную информацию о паращитовидных 
железах у пациентов с вторичным гипер-
паратиреозом.

Ключевые сло ва: мультипараметричес-
кая ультразвуковая диагностика, ультра-
звуковая эластография, компрессионная 
эластография, эластография сдвиговой 
волной, модуль Юнга, скорость сдвиговой 
волны, коэффициент эластичности (strain 
ratio), индекс жесткости (stiffness ratio), 
паращитовидные железы, вторичный ги-
перпаратиреоз.

Цитирование: Полухина Е.В., Глазун 
Л.О. Возможности качественной и количе-
ственной эластографии в оценке паращи-
товидных желез при вторичном гиперпа-
ратиреозе (предварительные результа-
ты) // Ультразвуковая и функциональная 
диаг ностика. 2018. № 4. С. 89–109.
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здравоохранения Хабаровского края 
(г. Хаба  ровск) . Возраст больных колебался 
в диапазоне от 24 до 72 лет, из них мужчин 
было 35 (46,1%), женщин – 41 (53,9%). 
Срок диализной терапии составил в сред-
нем 64 мес (6–184 мес). На гемодиализе 
нахо дились 45 (59,2%) пациентов, на по-
стоянном амбулаторном перитонеальном 
диализе – 31 (40,8%). Пациентам проводи-
лось общепринятое клинико-лабораторное 
обследование. Оценивались величина каль-
циево-фосфорного произведения (Са × Р, 
ммоль2/л2) и уровень интактного ПТГ (пг/
мл). Все паци енты дали информированное 
добровольное согласие на участие в клини-
ческом исследовании.

За период исследования паратиреоидэк-
томия была выполнена 9 пациентам. Всего 
были удалены 23 измененные ПЩЖ. При 
морфологическом исследовании диффузная 
гиперплазия была выявлена в 9 (39,1%) же-
лезах, узловая гиперплазия – в 14 (60,9%).

Ультразвуковое исследование области 
шеи было выполнено на аппарате Applio 
500 (Toshiba, Япония) с использованием 
широкополосного линейного датчика с диа-
пазоном частот 5–14 МГц. Сканирование 
проводилось в продольных и поперечных 
срезах от подчелюстных зон до уровня клю-
чиц с обеих сторон в серошкальном режи-
ме, цветовом и энергетическом допплеров-
ских режимах, а также режиме высокораз-
решающей визуализации сосудов (superb 
microvascular imaging (SMI)). В случае 
выяв ления ПЩЖ оценивались их располо-
жение, количество, размер, эхогенность, 
структура и васкуляризация. Измерялись 
три размера каждой ПЩЖ с оценкой объ-
ема. Общий объем ПЩЖ рассчитывался 
как сумма объемов всех патологически из-
мененных желез. Определялась интенсив-
ность васкуляризации ПЩЖ в режиме 
SMI. При этом периферический и внутри-
железистый кровоток по степени интенсив-
ности оценивался в баллах (0–2). Общая 

васкуляризация железы оценивалась как 
сумма баллов (0–4).

На следующем этапе выполнялась ком-
прессионная эластография с качественной 
оценкой эластичности измененной ПЩЖ. 
Использовался тип карты окрашивания, 
где жесткие ткани картируются синим цве-
том, наименее жесткие – красным цветом. 
В оценке вариантов окрашивания ткани 
ПЩЖ применялась пятибалльная шкала 
эластичности для узловых образований 
щито видной железы [22] (рис. 1). При пер-
вом варианте окрашивания вся ткань 
ПЩЖ характеризовалась низкой жестко-
стью и картировалась зеленым цветом. 
Второй вариант окрашивания характеризо-
вался низкой жесткостью большей части 
ткани ПЩЖ (преимущественно зеленый 
цвет с наличием мозаичных вкраплений си-
него цвета). Третий вариант – наличие 
в ткани ПЩЖ более крупных зон повышен-
ной жесткости, окрашиваемых синим цве-
том, преимущественно по периферии желе-
зы. Четвертый вариант – наличие зоны по-
вышенной жесткости в центральных отде-
лах железы. Пятый вариант – вся ПЩЖ 
характеризовалась повышенной жестко-
стью и картировалась синим цветом. Далее 
проводилась полуколичественная оценка 
жесткости с определением коэффициента 
эластичности (strain ratio). Ввиду того, что 
нормальные ПЩЖ имеют малый размер 
и в большинстве случаев при ультразвуко-
вом исследовании не визуализируются, 
эластичность ткани гиперплазированной 
ПЩЖ (T) сравнивалась с эластичностью 
эхографически неизмененного участка 
ткани  щитовидной железы (R). Зона инте-
реса располагалась в центральных отделах 
ПЩЖ без захвата капсулы, зон кистозной 
дегенерации и кальцификации.

Следующим этапом проводилась эласто-
графия сдвиговой волной с количествен-
ным определением модуля Юнга и оценкой 
индекса жесткости. Карта жесткости ото-

Рис. 1. Оценка эластичности ткани ПЩЖ при компрессионной эластографии (пять типов) [22].
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бражалась в режиме реального времени при 
шкале 0–80 кПа. Использовался тип карты 
окрашивания, при котором более жесткие 
ткани картируются красным цветом, менее 
жесткие – синим цветом. Исследование 
проводилось без дополнительной компрес-
сии датчиком. Количественная оценка 
жесткости выполнялась при полном окра-
шивании цветового окна в выбранном 
участке. Размер зоны измерения жесткости 
ткани (T) составлял 4 мм. Оценка жест-
кости проводилась при размещении зоны Т 
в центральных отделах железы без захвата 
капсулы. В случаях наличия кистозных 
зон или кальцификации измерения прово-
дились в солидных некальцифицирован-
ных участках ПЩЖ. После выбора зоны 
интереса время для стабилизации изобра-
жения составляло не менее 4 с. Контроль 
качества изображения проводился с ис-
пользованием режима распространения 
фронта сдвиговой волны (propagation). 
Анализировались средние значения модуля 
Юнга, рассчитанные для зоны измерения. 
Для определения индекса жесткости значе-
ние модуля Юнга в зоне интереса в ткани 
ПЩЖ (T) сравнивалось со значением пока-
зателя в референтной области интереса 
(R) – участке ткани щитовидной железы.

Статистическая обработка проводилась 
с использованием программы Statistica 7.0 
(StatSoft Inc., США) непараметрическими 
методами. Количественные данные пред-
ставлены в виде медианы, 5–95-й процен-
тилей, минимального – максимального зна-
чений. Для оценки статистической значи-
мости количественных различий использо-
вался непараметрический критерий Манна–
Уитни. Для анализа взаимосвязи количе-
ственных признаков использовали непара-
метрический корреляционный метод Спир-
мена (rS). Статистически значимыми счита-
ли различия при Р ≤ 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Увеличение размера ПЩЖ с изменени-
ем их структуры определялось у 45 (59,2%) 
пациентов. Всего было выявлено 66 изме-
ненных желез. Уровень ПТГ в группе па-
циентов с гиперплазией ПЩЖ составил 
806,3 пг/мл (5–95-й процентили – 166,5–
1971,0, минимальное – максимальное зна-
чения – 144,5–2984,0), в группе пациентов 
без гиперплазии ПЩЖ (n = 31) – 143,5 пг/
мл (5–95-й процентили – 22,0–688,0, ми-
нимальное – максимальное значения – 
19,6–794,0) (Р < 0,001). Увеличение уров-
ня ПТГ более 300 пг/мл было отмечено 
у большинства больных с выявленными ги-
перплазированными ПЩЖ (n = 38 (84,4%) 
из 45). Величина кальциево-фосфорного 
произведения в группе пациентов с гипер-
плазией ПЩЖ составила 4,93 ммоль2/л2 
(5–95-й процентили – 2,94–7,32 ммоль2/л2, 
минимальное – максимальное значения – 
2,29–10,55 ммоль2/л2), в группе пациентов 
без гиперплазии ПЩЖ – 4,61 ммоль2/л2 
(5–95-й процентили – 2,12–6,98 ммоль2/л2, 
минимальное – максимальное значения – 
1,98–7,43 ммоль2/л2) (Р = 0,044).

Количество ПЩЖ у отдельно взятого 
пациента варьировало от 1 до 4. Общая 
харак теристика выявленных гиперплази-
рованных ПЩЖ представлена в табл. 1. 
Эхогенность гиперплазированных ПЩЖ 
во всех случаях была ниже эхогенности 
ткани щитовидной железы и варьировала 
от умеренно до выраженно пониженной. 
В 34,8% случаев (23 железы) эхоструктура 
ПЩЖ была неоднородна за счет наличия 
зон повышенной эхогенности, анэхогенных 
и гиперэхогенных включений. В остальных 
случаях образования имели однородную 
мелкозернистую структуру (43 железы 
(65,2%)). Контур увеличенных ПЩЖ был 
четким в 71,2% случаев (47 желез), нечет-
ким – в 28,8% (19 желез). Кальцификация 

Таблица 1. Общая характеристика гиперплазированных ПЩЖ (n = 66)

   
5–95-й 

 Минимальное –
                                    Параметры Медиана 

процентили
 максимальное

    значения

 Наибольший линейный размер ПЩЖ, см 1,21 0,61–2,59 0,50–3,20

 Объем ПЩЖ, см3 0,38 0,06–2,45 0,05–3,74

 Общий объем ПЩЖ, см3 0,71 0,06–4,87 0,05–7,24

 Интенсивность васкуляризации ПЩЖ, баллы 2 1–4 0–4
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капсулы была выявлена в 6 (9,1%) желе-
зах. Случаев эктопии ПЩЖ выявлено не 
было.

Отмечалась взаимосвязь уровня ПТГ с ко-
личеством увеличенных ПЩЖ (rS = 0,483, 
Р < 0,001), линейным размером (rS = 0,397, 
Р < 0,001) и объемом (rS = 0,435, Р < 0,001) 
наибольшей железы и общим объемом из-
мененных ПЩЖ (rS = 0,450, Р < 0,001).

Результаты оценки васкуляризации 
ПЩЖ по данным режима SMI представле-
ны в табл. 2. Преобладающим вариантом 
васкуляризации был умеренный кровоток 
по смешанному типу с наличием внутри-
железистых и периферических сосудов 
(2–3 балла) (46 (69,7%) желез). Афферент-
ная питающая артерия, кровоснабжающая 
измененную ПЩЖ, была доступна визуа-
лизации в большинстве случаев (55 (83,3%) 
наблюдений).

По результатам компрессионной эласто-
графии преобладающим был тип I эласто-
графической картины, при котором ткань 
ПЩЖ картировалась зеленым цветом, ино-
гда с наличием желтых и красных вкрап-
лений (31 (47,0%) случай) (рис. 2а). Тип II 
(зеленый цвет с наличием мозаичных 

вкрап лений синего цвета) встречался 
в 26 (39,4%) случаях (рис. 2б). Тип III (на-
личие в ткани ПЩЖ более крупных зон 
повышенной жесткости, окрашиваемых 
синим цветом) был отмечен в 9 (13,6%) слу-
чаях (рис. 2в). Типы IV и V эластографиче-
ской картины выявлены не были.

Результаты измерения коэффициента 
эластичности гиперплазированных ПЩЖ 
в зависимости от типа эластографической 
картины представлены в табл. 3. Выявлены 
статистически значимые различия между 
группами с типами I и II эластографи ческой 
картины (Р < 0,01), с типами I и III 
(Р < 0,001), с типами II и III (Р < 0,05).

При количественной оценке жесткости 
ткани гиперплазированных ПЩЖ с исполь-
зованием эластографии сдвиговой волной 
медиана модуля Юнга составила 11,4 кПа, 
5–95-й процентили – 8,0–25,2 кПа, мини-
мальное – максимальное значения – 7,2–
30,2 кПа, ткани щитовидной железы – 
13,2 кПа, 8,8–19,0 кПа, 8,5–19,6 кПа соот-
ветственно (P = 0,053).

Выявлена умеренная прямая корреля-
ция между наибольшим линейным разме-
ром и объемом ПЩЖ, с одной стороны, 
и модулем Юнга – с другой (rS = 0,384, 
P = 0,002 и rS = 0,326, P = 0,008). Отмечены 
статистически значимые различия жест-
кости в зависимости от размера ПЩЖ. 
Так, среднее значение модуля Юнга для 
желез с наибольшим линейным размером 
менее <1,5 см (n = 41) составило 10,7 кПа 
(7,2–21,7, 7,2–21,7), для желез с наиболь-
шим линейным размером ≥1,5 см (n = 25) – 
12,8 кПа (9,9–25,2, 9,9–30,2) (P = 0,011).

Имела место положительная корреля-
ция между интенсивностью васкуляриза-
ции ПЩЖ и модулем Юнга (rS = 0,327, 
P = 0,010). Не было отмечено взаимосвязи 

Таблица 2. Результаты оценки васкуляризации 
измененных ПЩЖ по данным режима SMI

 Интенсивность  
Абсолютное Относительное

 
 васкуляризации,  

количество количество, %
 баллы

 0 2 3,0

 1 12 18,2

 2 32 48,5

 3 14 21,2

 4 6 9,1

 Всего 66 100,0

Таблица 3. Результаты измерения коэффициента эластичности гиперплазированных ПЩЖ в зависимо-
сти от типа эластографической картины

   
5–95-й 

 Минимальное –
        Тип эластографической картины Медиана 

процентили
 максимальное

    значения

 I (n = 31) 0,99 0,64–1,14 0,62–1,14

 II (n = 26) 1,13 0,75–1,50 0,62–1,58

 III (n = 9) 1,28 0,80–1,64 0,80–1,64

 Все железы (n = 66) 1,04 0,66–1,58 0,62–1,64
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Рис. 2. Варианты изображения (а–в) гиперплазированных ПЩЖ при компрессионной эластографии. 
Объяснения в тексте.

а

б

в
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показателей, отражающих жесткость 
ПЩЖ, с уровнем ПТГ и величиной кальци-
ево-фосфорного произведения (P > 0,05).

Паратиреоидэктомия была выполнена 
9 пациентам. Результаты ультразвукового 
исследования использовались хирургом 
для рационального планирования опера-
ции. Всего было удалено 23 измененных 
ПЩЖ (от одной до четырех желез у каж-
дого пациента). При морфологическом ис-
следовании диффузная гиперплазия была 
выявлена в 9 (39,1%) железах, узловая 
гипер плазия – в 14 (60,9%). В табл. 4 пред-
ставлены результаты ультразвуковой эла-
стографии измененных ПЩЖ у проопери-
рованных больных.

При диффузной гиперплазии в режиме 
компрессионной эластографии отмечались 
типы I и II (n = 6 (66,7%) и n = 3 (33,3%)). 
В случаях узловой гиперплазии преобладал 

тип II эластографической картины (n = 8 
(57,1%)), реже встречались тип III (n = 4 
(28,6%)) и тип I (n = 2 (14,3%)). Имела 
место  отчетливая корреляция типов эласто-
графической картины и варианта гипер-
плазии (rS = 0,677, P < 0,001).

В случаях узловой гиперплазии были 
отме чены статистически более высокие 
значения коэффициента эластичности 
(P = 0,02), модуля Юнга (P = 0,009) и ин-
декса жесткости (P = 0,012). При сравне-
нии жесткости паренхимы щитовидной же-
лезы и ткани ПЩЖ значения модуля Юнга 
были сопоставимыми в случаях узловой 
гиперплазии (P = 0,312) и достоверно ниже 
при диффузной гиперплазии (P = 0,005).

На рис. 3–6 приведены примеры исполь-
зования эластографии в оценке состояния 
ПЩЖ при верифицированной диффузной 
и узловой гиперплазии.

Таблица 4. Результаты ультразвуковой эластографии (компрессионной эластографии и эластографии 
сдвиговой волной) ПЩЖ в общей группе и у прооперированных пациентов

 
           Группа и подгруппы

 Коэффициент Модуль Юнга,  Индекс 
  эластичности кПа жесткости

 Общая группа 1,04 11,4 1,12
 (n = 66) 0,66–1,58 8,0–25,2 0,60–2,2
  0,62–1,64 7,2–30,2 0,58–2,2

 Диффузная гиперплазия 0,87 9,9 0,91
 (n = 9) 0,62–1,50 7,2–15,2 0,58–1,32
  0,62–1,50 7,2–15,2 0,58–1,32

 Узловая гиперплазия 1,19* 13,4** 1,33*
 (n = 14) 0,82–1,64 9,5–30,2 0,64–2,20
  0,82–1,64 9,5–30,2 0,64–2,20

Примечание: на первой строке ячейки представлена медиана, на второй – 5–95-й процентили, на 
третьей – минимальное – максимальное значения. * – статистическая значимость различий между 
группами диффузной и узловой гиперплазии при Р < 0,05, ** – при Р < 0,01.
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Рис. 3. Диффузная гиперплазия нижней ПЩЖ справа. а – режим SMI. б – режим эластографии сдвиго-
вой волной. Модуль Юнга – 7,2 кПа. 

а

б
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Рис. 4. Диффузная гиперплазия нижней ПЩЖ справа. а – режим цветового допплеровского картиро-
вания. б – режим компрессионной эластографии. Тип II эластографической картины. Коэффициент 
эластичности – 0,62. 

а

б
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Рис. 4 (окончание). в – режим эластографии сдвиговой волной. Модуль Юнга – 11,0 кПа. Индекс жест-
кости – 1,02. г – морфологическое исследование. Диффузная гиперплазия (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение ×10). 

в

г
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Рис. 5. Узловая гиперплазия верхней ПЩЖ слева. а – режим SMI. б – режим эластографии сдвиговой 
волной. Модуль Юнга – 21,7 кПа.

а

б
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Рис. 6. Узловая гиперплазия верхней ПЩЖ справа. а – режим SMI. б – режим компрессионной эласто-
графии. Тип II эластографической картины. Коэффициент эластичности – 1,58. 

а

б
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Рис. 6 (окончание). в – режим эластографии сдвиговой волной. Модуль Юнга – 30,2 кПа. Индекс жест-
кости – 1,54. г – внешний вид удаленной ПЩЖ на разрезе. д – морфологическое исследование. Узловая 
гиперплазия (окраска гематоксилином и эозином, увеличение ×50).

в

г д
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ОБСУЖДЕНИЕ

Хронические заболевания почек являют-
ся основной причиной развития ВГПТ, реже 
он может быть обусловлен другими заболе-
ваниями, приводящими к хронической ги-
покальциемии (выраженным дефицитом 
витамина D, патологией желудочно-кишеч-
ного тракта и пр.). Длительная стимуляция 
ПЩЖ при хронической почечной недоста-
точности приводит к их гиперплазии, часто-
та развития которой прогрессивно возрас-
тает с увеличением продолжительности за-
местительной почечной терапии [1, 4]. При 
ВГПТ в подавляющем числе случаев проис-
ходит мультигландулярная гиперплазия 
ПЩЖ, хотя количество и степень вовлече-
ния желез могут быть различны [4, 5].

Считается, что узловая гиперплазия яв-
ляется результатом прогрессирования диф-
фузной гиперплазии и представляет собой 
более агрессивную пролиферацию, сходную 
с аденоматозными изменениями при пер-
вичном гиперпаратиреозе [3, 5]. Развитие 
гиперплазии не только приводит к увели-
чению объема железы, но также меняет ее 
свойства, ведущие к нарушению контроля 
над нормальными продукцией и секрецией 
ПТГ. Уже при диффузной гиперплазии отме-
чено статистически значимое уменьшение 
плотности кальциевых рецепторов и рецеп-
торов витамина D по сравнению со здоровой 
паратиреоидной тканью [23]. Узловая про-
ли ферация ассоциируется с еще более значи-
мым снижением экспрессии этих рецепто-
ров и потерей чувствительности к инги-
биторному действию кальция и кальцитри-
ола на секрецию ПТГ [3, 5, 23]. Данные 
различия являются ключевым моментом, 
ответственным за развитие резистентности 
к медикаментозному лечению ВГПТ. В свя-
зи с этим оценка выраженности гиперпла-
зии ПЩЖ является важным этапом плани-
рования лечения пациентов с ВГПТ.

Неизмененные ПЩЖ у большинства па-
циентов при ультразвуковом исследовании 
чаще не определяются, что связано с вариа-
бельностью их локализации, небольшим 
размером, близким расположением к кап-
суле щитовидной железы и плохой диффе-
ренциацией от окружающих тканей [7, 24]. 
При гиперплазии или аденоматозной транс-
формации ПЩЖ происходят увеличение 
количества главных и оксифильных пара-
тиреоцитов и редукция жировых клеток 

[25]. Размер ПЩЖ увеличивается, эхоген-
ность их снижается, и железы отчетливо 
визуализируются при ультразвуковом ис-
следовании.

И при диффузной, и при узловой гипер-
плазии происходит повышение уровня ПТГ, 
ввиду этого нет возможности уверенно иден-
тифицировать вариант гиперплазии, опира-
ясь только на лабораторные данные. Размер 
ПЩЖ, определяемый с помощью эхогра-
фии, хорошо коррелирует с ее весом и может 
быть индикатором выраженности гиперпла-
зии [5, 7, 8, 26]. По нашим данным, кото рые 
согласуются с данными публикаций других 
авторов, в случаях узловой гиперплазии 
линейный размер и объем ПЩЖ были ста-
тистически значимо больше (P < 0,001) [6]. 
Неоднородность структуры ПЩЖ (преиму-
щественно за счет наличия зон повышен-
ной эхогенности и гиперэхогенных вклю-
чений) часто ассоциируется с наличием 
дочер них узлов, при этом гистологические 
находки, как правило, соответствуют узло-
вой гиперплазии [6–8]. Наличие внутриже-
лезистого кровотока по данным цветового 
и энергетического допплеровского картиро-
вания также может свидетельствовать об 
активности пролиферативного процесса. 
В ряде исследований было показано, что 
высо кий уровень перфузии по данным энер-
гетического картирования сочетался с ноду-
лярной гиперплазией [8, 27, 28]. По полу-
ченным нами ранее данным, отмечены ста-
тистически значимые различия интенсив-
ности васкуляризации ПЩЖ, выраженной 
в баллах, в зависимости от вида гиперпла-
зии (P = 0,002) [6]. Таким образом, оценка 
размера, структуры и характера васкуля-
ризации ПЩЖ позволяет предположить 
морфологический вариант паратиреоидной 
гиперплазии.

Ультразвуковая эластография является 
новой технологией, позволяющей оценить 
жесткость исследуемых органов и тканей. 
Многочисленные исследования доказали 
информативность и значимость этого мето-
да при различных патологических измене-
ниях, в том числе щитовидной железы. 
Есть указание на высокие диагностические 
возможности ультразвуковой эластографии 
в дифференциальной диагностике доброка-
чественного и злокачественного поражения 
щитовидной железы [29, 30]. Работы, каса-
ющиеся оценки возможностей ультразву-
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ковой эластографии в диагностике патоло-
гии ПЩЖ, немногочисленны и преимуще-
ственно посвящены диагностике аденом 
при первичном гиперпаратиреозе [15–19].

В одной из первых публикаций, посвя-
щенных использованию компрессионной 
эластографии при гиперпаратиреозе, ука-
зывалось на достоверно б�ольшую жесткость 
аденом ПЩЖ по сравнению с гиперпла-
зией (медиана strain ratio – 3,56 и 1,49, 
P < 0,001) [31]. Позже подобные наблю дения 
были сделаны и другими авторами с исполь-
зованием эластографии сдвиговой волной 
[16, 19, 21]. Так, по результатам иссле-
дования S. Hattapoglu et al. (2016) [16], 
среднее значение скорости сдвиговой вол-
ны при гиперплазии ПЩЖ составило 
1,46 ± 0,23 м/с, при аденомах – 2,28 ±
± 0,50 м/с (M ± σ) [16]. Таким образом, аде-
нома ПЩЖ характеризовалась значительно 
б�оль шими показателями жесткости, чем ги-
пер плазия, однако малое число наблюдений 
гиперплазии ПЩЖ не позволило авторам 
оценить достоверность различий [16].

В большинстве публикаций отмечено, 
что патологически измененные ПЩЖ были 
менее жесткими, чем ткань неизмененной 
щитовидной железы и узловые образова-
ния щитовидной железы [15, 17, 18, 20, 
32]. Так, I. Golu et al. (2017) [20], проанали-
зировав данные эластографии сдвиговой 
волной у 22 пациентов с первичным и тре-
тичным гиперпаратиреозом, выявили, что 
образования ПЩЖ имеют достоверно более 
низкую жесткость, чем неизмененная ткань 
щитовидной железы (модуль Юнга – 
10,2  ±  4,9  кПа и 19,5  ±  7,6  кПа) (M ± σ) 
(P = 0,007). Авторы предложили пороговое 
значение 12,5 кПа в дифференциальной 
диагностике паратиреоидной патологии 
(AUC – 0,949, чувствительность – 93%, 
специфичность – 86%) [20]. По данным 
А. Chandramohan et al. (2018) [18], среднее 
значение скорости сдвиговой волны в аде-
номах ПЩЖ составило 1,60 ± 0,78 м/с и 
было ниже, чем в доброкачественных и зло-
качественных образованиях щитовидной 
железы (2,11 ± 0,80 м/с и 4,30 ± 2,71 м/с 
соответственно) (M ± σ) (P < 0,05). Согласно 
работе A. Batur et al. (2016) [33], аденома 
ПЩЖ была более жесткой, чем доброкаче-
ственные узловые образования щитовид-
ной железы, но менее жесткой, чем папил-
лярная карцинома (P < 0,001).

В нескольких недавних исследованиях 
предпринимались попытки дифференци-
альной диагностики паратиреоидной пато-
логии от измененных шейных лимфатиче-
ских узлов с использованием ультразвуко-
вой эластографии [15, 19, 21]. Сообщалось, 
что в аденомах ПЩЖ отмечалась более вы-
сокая скорость сдвиговой волны, чем в до-
брокачественно измененных лимфатиче-
ских узлах. По данным A.M. Isidori et al. 
(2017) [19], среднее значение strain ratio в 
аденомах ПЩЖ (1,77 ± 0,54) (M ± σ) было 
выше, чем при гиперплазии (1,35 ± 0,61) 
и реактивно измененных лимфатических 
узлах (1,12 ± 0,58). Подобные результаты 
были получены и A.V. Polat et al. (2017) [21] 
при проведении двумерной эластографии 
сдвиговой волной. В табл. 5 приведены обоб-
щенные данные по оценке паратиреоидной 
патологии с использованием точечной и дву-
мерной эластографии сдвиговой волной.

Целью нашего исследования было опре-
деление возможностей качественной и коли-
чественной ультразвуковой эластографии 
в оценке патологических изменений ПЩЖ 
у пациентов с ВГПТ, в том числе для диф-
ференциальной диагностики вариантов 
гипер плазии. Выполнено мультипараметри-
ческое ультразвуковое исследование ПЩЖ 
в серошкальном режиме, режиме SMI, а так-
же режимах компрессионной эластографии 
и эластографии сдвиговой волной.

По данным компрессионной эластогра-
фии гиперплазированные ПЩЖ в большин-
стве случаев определялись как эластичные 
образования. Преобладающими были типы 
I и II эластографической картины (n = 57) 
(86,4%) (на основе анализа всех пациентов). 
Имела место значимая корреляция типов 
эластографической картины и варианта 
гипер плазии (rS = 0,677, P < 0,001) (на ос-
нове анализа в группе прооперированных 
больных). В случаях нодулярной пролифе-
рации ПЩЖ характеризовались большей 
жесткостью. Тип III эластогра фической 
картины не определялся при диффузной 
гиперплазии и был отмечен почти в трети 
случаев узловой гиперплазии (на основе 
анализа в группе прооперированных боль-
ных).

При количественной оценке жесткости 
ткани гиперплазированных ПЩЖ с исполь-
зованием эластографии сдвиговой волной 
медиана модуля Юнга составила 11,4 кПа 
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Таблица 5. Результаты исследований по оценке патологии ПЩЖ с помощью эластографии сдвиговой 
волной

Исследования

Количество ПЩЖ Вид эластографии, 
(ультразвуковой

аппарат,
производитель)

Результаты
Аденома

Гипер-
плазия

M. Vlad et al., 
2015 [32]

11 – Двумерная 
эластография 
сдвиговой волной
(Aixplorer, 
SuperSonic 
Imagine, Франция)

Среднее значение модуля Юнга в аденомах 
ПЩЖ составило 9,2 ± 4,8 кПа и было 
достоверно ниже жесткости ткани 
неизмененной щитовидной железы 
(19,6 ± 6,2 кПа) (P < 0,001)

S. Hattapoglu 
et al., 2016 [16]

32 4 Точечная 
эластография 
сдвиговой волной
(Acuson S2000, 
Siemens, Германия)

Среднее значение скорости сдвиговой 
волны в аденомах ПЩЖ было выше, 
чем при гиперплазии (2,28 ± 0,50 
и 1,46 ± 0,23 м/с) (M ± σ) и в неизмененной 
ткани щитовидной железы (1,62 ± 0,20 м/с) 
(P < 0,001 при сравнении неизмененной 
ткани щитовидной железы с аденомами; 
сравнения с группой гиперплазии 
невозможны ввиду небольшого количества 
наблюдений в ней)

A. Batur et al., 
2016 [33]

21 – Двумерная 
эластография 
сдвиговой волной
(Acuson S2000, 
Siemens, Германия)

Аденомы ПЩЖ имели б�ольшую жесткость 
(скорость сдвиговой волны) (3,09 ± 0,75 
м/с) (M ± σ) в сравнении с доброкачест-
венными узлами щитовидной железы 
(2,20 ± 0,39 м/с) (P < 0,001) и меньшую 
жесткость в сравнении с раком щито вид-
ной железы (3,59 ± 0,43 м/с) (P < 0,001)

G. Azizi et al., 
2016 [15]

57 – Двумерная 
эластография 
сдвиговой волной
(Acuson S3000, 
Siemens, Германия)

Среднее значение скорости сдвиговой 
волны в аденомах ПЩЖ составило 
2,01 ± 0,24 м/с (M ± σ), в ткани 
щитовидной железы – 2,78 ± 0,38 м/с 
(P < 0,0001)

I. Golu et al., 
2017 [20]

21 1 Двумерная 
эластография 
сдвиговой волной
(Aixplorer, 
SuperSonic 
Imagine, Франция)

Среднее значение модуля Юнга в ПЩЖ 
составило 10,2 ± 4,9 кПа (M ± σ) и было 
достоверно ниже, чем в неизмененной 
паренхиме щитовидной железы 
(19,5 ± 7,6 кПа) (P = 0,007)

A.V. Polat 
et al., 2017 [21]

54 33 Двумерная 
эластография 
сдвиговой волной
(Acuson S2000, 
Siemens, Германия)

Среднее значение скорости 
сдвиговой волны в аденомах ПЩЖ 
(2,16 ± 0,33 м/с) было выше, 
чем при гиперплазии (1,75 ± 0,28 м/с) 
и в реактивно измененных лимфатических 
узлах (1,86 ± 0,37 м/с) (P < 0,001)

А. Chandra-
mohan et al., 
2018 [18]

41 4 Точечная 
эластография 
сдвиговой волной
(Acuson S2000, 
Siemens, Германия)

Среднее значение скорости сдвиговой 
волны в аденомах ПЩЖ составило 
1,60 ± 0,78 м/с. Жесткость аденом ПЩЖ 
была ниже, чем доброкачественных 
(2,11 ± 0,80 м/с) и злокачественных 
(4,30 ± 2,71 м/с) образований щитовидной 
железы (P < 0,05)

A. Stangierski 
et al., 2018 [17]

65 – Двумерная 
эластография 
сдвиговой волной
(Aixplorer, 
SuperSonic 
Imagine, Франция)

Среднее значение модуля Юнга в аденомах 
ПЩЖ составило 5,2 ± 7,2 кПа (M ± σ) 
и было ниже, чем в доброкачественных 
узловых образованиях щитовидной 
железы (24,3 ± 33,8 кПа) (P < 0,001)
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(5–95-й процентили – 8,0–25,2 кПа, мини-
мальное – максимальное значения – 7,2–
30,2 кПа). Выявлена положительная корре-
ляция модуля Юнга с наибольшим линей-
ным размером и объемом ПЩЖ (rS = 0,384, 
P = 0,002 и rS = 0,326, P = 0,008), а также 
с интенсивностью васкуляризации ПЩЖ 
(rS = 0,327, P = 0,010). Не было отмечено 
взаимосвязи модуля Юнга с уровнем ПТГ 
и величиной кальциево-фосфорного произ-
ведения (P > 0,05).

Жесткость ткани гиперплазированных 
ПЩЖ в общей группе пациентов была не-
сколько меньше жесткости ткани щито-
видной железы, хотя различия и не достиг-
ли степени статистической значимости 
(P = 0,053). Однако в случаях диффузной 
гиперплазии модуль Юнга был достоверно 
ниже (P = 0,005). При сравнении жесткости 
ПЩЖ при диффузном и узловом вариантах 
гиперплазии выявлены статистически зна-
чимые различия коэффициента эластич-
ности (P = 0,02), модуля Юнга (P = 0,009) 
и индекса жесткости (P = 0,012). Вероятнее 
всего, большая жесткость ПЩЖ при узло-
вой гиперплазии может быть объяснена 
возникновением узлов нодулярной проли-
ферации, инкапсулированных фиброзной 
тканью, что приводит к снижению эластич-
ности желез.

Согласно имеющимся у нас данным, это 
исследование является одним из несколь-
ких, включающих пациентов с гиперплас-
тическими изменениями ПЩЖ при ВГПТ, 
и, пожалуй, первым с использованием уль-
тразвуковой эластографии в дифференци-
альной диагностике диффузной и узловой 
гиперплазии при данной патологии.

Основным ограничением проведенной 
работы  является небольшое количество 
паци ентов с верифицированным морфо ло-
гическим вариантом паратиреоидной гипер-
плазии. Считаем необходимым проведение 
даль нейших исследований для более эф-
фективного использования ультразвуковой 
эластографии в оценке состояния ПЩЖ 
при ВГПТ.

ВЫВОДЫ

1) По данным компрессионной эласто-
графии гиперплазированные ПЩЖ в боль-
шинстве случаев определялись как элас тич-
ные образования. Преобладающими были 

типы I и II эластографической картины 
(86,4%). Определялась значимая корреля-
ция типов эластографической картины и ва-
рианта гиперплазии (rS = 0,677, P < 0,001).

2) Медиана модуля Юнга в гиперпла-
зированных ПЩЖ составила 11,4 кПа, 
5–95-й процентили – 8,0–25,2 кПа, мини-
мальное – максимальное значения – 7,2–
30,2 кПа. Медиана модуля Юнга при диф-
фузной гиперплазии ПЩЖ составила 
9,9 кПа, 5–95-й процентили – 7,2–15,2 кПа, 
минимальное – максимальное значения – 
7,2–15,2 кПа. Медиана модуля Юнга при 
узловой гиперплазии ПЩЖ составила 
13,4 кПа, 5–95-й процентили – 9,5–30,2 кПа, 
минимальное – максимальное значения – 
9,5–30,2 кПа.

3) При сравнении жесткости ПЩЖ при 
диффузном и узловом вариантах гиперпла-
зии выявлены статистически значимые 
различия коэффициента эластичности 
(P = 0,02), модуля Юнга (P = 0,009) и ин-
декса жесткости (P = 0,012).

4) Отмечена положительная корреляция 
модуля Юнга с наибольшим линейным раз-
мером и объемом ПЩЖ (rS = 0,384, P = 0,002 
и rS = 0,326, P = 0,008), а также с интенсив-
ностью васкуляризации ПЩЖ (rS = 0,327, 
P = 0,010). Не выявлено значимых кор-
реляций жесткости ПЩЖ с уровнем ПТГ 
и величиной кальциево-фосфорного произ-
ведения.

5) Ультразвуковая эластография как 
состав ляющая мультипараметрического 
ультра звукового исследования позволяет 
получить дополнительную информацию 
о ПЩЖ у пациентов с ВГПТ.
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The aim of the study was to assess the value of ultrasound elastography in the parathyroid glands 
pathology assessment in patients with secondary hyperparathyroidism, including the differential diag-
nosis of parathyroid hyperplasia types. A total of 76 patients with chronic kidney disease stage 5, treated 
with renal replacement therapy, were examined. Parathyroid glands enlargement with structural 
changes was found in 45 (59.2%) patients (66 parathyroid glands). A multiparametric parathyroid 
ultrasound (B-mode ultrasound, Color Doppler, strain and shear wave elastography) was performed. 
Hyperplastic parathyroid glands were mostly soft in strain elastography. Elastographic patterns types 
I and II were predominant (86.4%). Young’s modulus median in the hyperplastic parathyroid glands 
was 11.4 kPa, 5–95th percentiles – 8.0–25.2 kPa, and the lowest – highest values – 7.2–30.2 kPa. 
Parathyroidectomy was performed in 9 patients. After morphological study of 23 parathyroid glands, 
diffuse hyperplasia was found in 9 (39.1%) of them and nodular in 14 (60.9%) ones. Significant differ-
ences in strain ratio (P = 0.02), Young’s modulus (P = 0.009), and stiffness index (P = 0.012) were 
found in diffuse type of hyperplasia in compare with nodular. The Young’s modulus median in diffuse 
parathyroid hyperplasia was 9.9 kPa (7.2–15.2 kPa and 7.2–15.2 kPa), in nodular parathyroid hyper-
plasia – 13.4 kPa (9.5–30.2 kPa and 9.5–30.2 kPa). There were a significant correlations between 
Young’s modulus and the largest linear dimension and parathyroid gland volume (rS = 0.384, P = 0.002 
and rS = 0.326, P = 0.008), Young’s modulus and intensity of parathyroid vascularization (rS = 0.327, 
P = 0.010). The significant correlation between elastographic pattern types and types of hyperplasia 
was found (rS = 0.677, P <0.001). Ultrasound elastography, as a part of multiparametric parathyroid 
ultrasound, allows obtaining additional diagnostic information in patients with secondary hyperpara-
thyroidism.

Key words: multiparametric ultrasound, ultrasound elastography, strain elastography, shear-wave 
elastography, shear wave velocity, strain ratio, stiffness ratio, parathyroid glands, secondary hyper-
parathyroidism.
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