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Цель исследования: изучение особенностей контрастирования злокачественных новообразований 
печени у пациентов с циррозом печени (ЦП) и без, изучение отличий динамики контрастирования метаста-
зов печени (МТС) и гепатоцеллюлярной карциномы (ГЦК).

Материал и методы. На основании морфологических данных проведен ретроспективный анализ 
обследования 58 пациентов с ГЦК (группа 1) и 51 пациента с МТС печени (группа 2). По критерию наличия 
ЦП группа 1 была разделена на две подгруппы. Основным методом лучевой диагностики в обеих группах 
было контраст-усиленное ультразвуковое исследование (КУУЗИ).

Результаты. Показатели динамики поступления ультразвукового контрастного препарата (УЗКП) в узел 
ГЦК и динамики вымывания препарата из очага у пациентов с ЦП достоверно не отличались от показателей 
у пациентов без цирроза. Для ГЦК характерно начало вымывания УЗКП после 62-й секунды от начала 
исследования, чем она достоверно отличается от МТС (р < 0,05). Параметры в прогнозировании G3 стадии 
опухоли были следующими: параметр “начало вымывания” УЗКП из очага <79 с, параметр “время макси-
мального вымывания” УЗКП < 270 с. На наш взгляд, определенные сложности представляет диагностика 
высокодифференцированных карцином ввиду отсутствия феномена WASH-OUT у 50% пациентов. 
Дифференциальная диагностика метастазов должна строиться на комбинации ряда признаков, наиболее 
важными из них, на наш взгляд, являются: раннее начало вымывания УЗКП, симптом “черной дыры”, пери-
ферическое кольцевидное усиление в артериальную фазу. 

Выводы. Полученные при помощи КУУЗИ данные подтверждают эффект “артериализации печеночного 
кровотока” у больных с ЦП. Различия показателей параметров контрастирования узлов ГЦК в подгруппах 
пациентов с ЦП и без статистически недостоверны. Для очаговых поражений характерны различные рисун-
ки контрастирования, которые являются основой определения их злокачественности. Полиморфизм при-
знаков, выявляемых при МТС в печени, обусловлен морфологией первичной опухоли и размерами новоо-
бразований. Дифференциальная диагностика должна строиться на комбинации признаков динамики УЗКП. 
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Введение
Сегодня контраст-усиленное ультразвуковое 

исследование (КУУЗИ) является единственными 

методом лучевой диагностики, который дает воз-

можность изучения паренхиматозной микроцирку-

ляции в режиме реального времени. На протя-

жении ряда лет методика КУУЗИ показала свою 

состоятельность в дифференциальной диагности-

ке новообразований печени. Ультразвуковые кон-

трастные препараты (УЗКП) не обладают нефро- 

и гепатотоксичностью и имеют низкую частоту ал-

лергических и анафилактических реакций [1, 2].

Для очаговых поражений печени характерны 

различные рисунки контрастирования, которые 

являются основой для определения их злокачест-

венности, они имеют много общего с контрасти-

рованием при компьютерной томографии (КТ) 

и магнитно-резонансной томографии (МРТ) [3]. 

Тем не менее имеются особенности, связанные 

с различными профилями распределения УЗКП 

в организме. Микропузырьковые УЗКП, и, в част-

ности, препарат гексафторида серы (Соновью®), 

находятся исключительно в просвете сосудов, 

в то время как йодсодержащие контрастные 

средства, применяемые при КТ, и гадолиний-

содер жащие контрастные агенты, используемые 

в МРТ, распределяются в межклеточном про-

странстве [4]. 

Experience of using contrast-enhanced 

ultrasound  examination in the most common 

malignant  neoplasms of the liver
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Aim. To study the features of contrast enhancement of malignant neoplasms of the liver in patients with and 
without cirrhosis (LC), to study the differences in the dynamics of contrast enhancement of liver are metastatic 
lesions (MTS) and hepatocellular carcinoma (HCC).

Material and methods. A retrospective analysis results 58 patients with HCC (group 1) and 51 patients with 
liver metastases (group 2) was carried out based on morphological data. According to the criterion for the presence 
of LC, group 1 was divided into two subgroups. The main method of radiological diagnostics was contrast enhance-
ment ultrasound (CEUS).

Results. The indicators of the dynamics of the Wash-in of an ultrasound contrast agent into the HCC node 
and the dynamics of the drug WASH-OUT from the focus in patients with LC did not significantly differ from those 
in patients without cirrhosis. HCC is characterized by the onset of leaching of the ultrasound contrast agent after 
62 seconds from the beginning of the study, which significantly differs from MTS (p <0.05). The parameters in pre-
dicting the G3 stage of the tumor were as follows: the parameter “onset of WASH-OUT” of the from the focus 
<79 sec, the parameter “time of maximum WASH-OUT” of the ultrasound contrast agent <270 seconds. In our 
opinion, certain difficulties are presented by the diagnosis of highly differentiated carcinomas due to the absence 
of the WASH-OUT phenomenon in 50% of patients. Differential diagnosis of metastases should be based on a com-
bination of a number of signs, the most important of which, in our opinion, are: early onset of elution of ultrasound 
contrast agent, “black hole” symptom, peripheral ring-shaped enhancement in arterial phase.

Conclusion. The data obtained with the help of CEUS confirm the effect of “arterialization of hepatic blood 
flow” in patients with LC. Differences in the parameters of contrasting HCC nodes in subgroups of patients with and 
without LC are not statistically significant. The polymorphism of the signs detected in MTS in the liver is due to the 
morphology of the primary tumor and the size of the neoplasms. Differential diagnosis should be based on a com-
bination of signs of the dynamics of ultrasound contrast agents. 
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Известно, что до 30% всех новообразований 

печени и до 90% злокачественных новообразова-

ний печени составляют метастатические опухоли 

[5]. Имеющиеся преимущества метода КУУЗИ 

существенно расширяют возможности ультра-

звуковой диагностики. По данным V. Cantisani 

и соавт., КУУЗИ обладает 85–92% чувствительно-

стью и 76–83% специфичностью в обнаружении 

вторичных поражений печени, превосходя точ-

ность традиционного УЗИ и сопоставимо по диаг-

ностической точности с контраст-усиленными КТ 

и МРТ [6]. Однако, по данным ряда авторов, име-

ют место и ложноположительные результаты, 

связанные с абсцессами, очагами некроза, 

фокально -нодулярными гиперплазиями (ФНГ), 

воспалительными псевдоопухолями [7, 8], много-

образием морфологических форм первичных 

опухолей и различными типами васкуляризации 

метастазов [9].

Второй по частоте (до 7,6%) среди всех злока-

чественных новообразований печени является 

гепатоцеллюлярная карцинома (ГЦК) [10]. В ис-

следовании, проведенном Национальным инсти-

тутом рака (США), было высказано предположе-

ние о динамическом росте заболеваемости ГЦК 

до 2030 г. Это предположение связывается с яв-

лениями миграции населения и эпидемией ви-

русного гепатита С [11]. Методика КУУЗИ включе-

на в ряд национальных рекомендаций по диагно-

стике и ведению пациентов с циррозом печени 

(ЦП), имеющих очаговые поражения печени. В ре-

комендациях WFUMB-EFSUMB 2012 г. [12] имеет-

ся указание о необходимости раздельного описа-

ния характеристик очаговых поражений печени 

у пациентов с ЦП и без него. По мнению авторов, 

это связано, в первую очередь, с различными ти-

пами опухолей печени, встречающихся в этих двух 

группах, имея в виду высокую частоту ГЦК у паци-

ентов с ЦП (до 95% всех очаговых поражений). 

Типичным признаком ГЦК на фоне ЦП является 

повышенное контрастирование в артериальную 

фазу с последующим вымыванием контраста 

в позднюю фазу исследования [13, 14].

В современной литературе практически не 

имеется сведений о роли КУУЗИ в диагностике 

ГЦК в неповрежденной циррозом печени, а также 

наличии или отсутствии особенностей контрасти-

рования опухолей в этой группе пациентов. При 

этом общепризнанным является факт значитель-

ных изменений печеночной гемодинамики на фо-

не ЦП, в частности повышения ряда параметров 

артериального и снижения ряда параметров пор-

тального кровотока [15, 16]. Указанные данные 

делают актуальным продолжение работы в этом 

направлении. 

Цель исследования
Изучение особенностей контрастирования 

злокачественных новообразований печени у паци-

ентов с ЦП и без, изучение отличий динамики кон-

трастирования метастазов печени (МТС) и ГЦК.

Материал и методы
Проведен ретроспективный анализ результа-

тов обследования 58 пациентов с морфологиче-

ски верифицированной ГЦК (группа 1) и 51 паци-

ента с морфологически верифицированными МТС 

в печени (группа 2). По клинико-морфологическим 

данным пациенты группы 1 были разделены на две 

подгруппы, сопоставимые по полу и возрасту. 

Критерием деления на подгруппы стало наличие 

или отсутствие ЦП. В подгруппу 1.1, пациенты с 

ЦП (n = 38), вошли 21 (55,3%) мужчина и 17 (44,7%) 

женщин в возрасте от 44 до 70 лет (Ме = 59 лет). 

Согласно морфологическим данным по степени 

дифференцировки ГЦК, пациенты распредели-

лись следующим образом: степень дифференци-

ровки опухоли G1 имели 16 пациентов, G2 – 14, 

G3 диагностирована у 8 пациентов. Размеры вы-

явленных образований находились в пределах 

17–90 мм. В подгруппу 1.2, пациенты без ЦП 

(n = 20), было включено 12 (60,0%) мужчин 

и 8 (40,0%) женщин в возрасте от 46 до 74 лет 

(Ме = 61 год). Степень дифференцировки опухоли 

G1 имели 7 больных, G2 – 9 и G3 – 4. Размеры 

выяв ленных образований находились в пределах 

13–90 мм. Степень дифференцировки ГЦК G4 

в исследованных группах больных диагностирова-

на не была. В группу 2 вошло 25 (49%) мужчин 

и 26 (51%) женщин в возрасте от 35 до 86 лет 

(Мe = 61 год). По локализации первичной опухоли 

пациенты 2 группы распределились следующим 

образом: рак толстой кишки – 18 пациентов, 

рак легких – 13, рак поджелудочной железы – 8, 

рак молочной желе зы – 5, по 2 случая меланомы 

и рака матки, 3 пациентки с раком яичника.

В работе использовался ультразвуковой сканер 

Aixplorer (Super Sonic Imagine, Франция), имею-

щий режим работы с УЗКП. В качестве контрастно-

го агента использовался УЗКП Соновью®, который 

вводился внутривенно болюсно в соответствии 

с рекомендациями WFUMB-EFSUMB 2012 г. [12].

Для систематизации подхода к оценке ново-

образований были разработаны качественные 

пара метры динамики УЗКП, которые использова-

лись в обеих группах пациентов (табл. 1).

После проведения КУУЗИ всем пациентам была  

выполнена чрескожная биопсия печени под 

ультра звуковым контролем (полуавтоматическая 

система “Vitessе Biopsy Gun” OptiMed, Германия, 

с иглой 16 G). 
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Обработка результатов проводилась с помо-

щью пакетов прикладных программ Statistica 6 

и SPSS 17.0. Качественные переменные описыва-

ли абсолютными и относительными частотами, 

количественные переменные представлены в ви-

де медианы, интерквартильного размаха (5–95-й 

процентиль). Сравнение количественных призна-

ков в независимых группах проводили по крите-

рию Манна–Уитни. Результаты считали достовер-

ными при р < 0,05. Для определения наличия силы 

связи между значениями размера очагового обра-

зования печени и качественных характеристик 

сосу дистого русла опухоли был проведен корре-

ляционный анализ с расчетом коэффициента ран-

говой корреляции Спирмена. Для определения 

порогового значения использовался ROC-анализ 

с построением ROC-кривых.

Результаты
Для определения наличия или отсутствия из-

менений гемодинамики в паренхиме печени, по-

раженной и не пораженной циррозом, проведен 

сравнительный анализ параметров артериальной, 

портальной и поздней фаз динамики УЗКП в под-

группах 1.1 и 1.2. Полученные данные представле-

ны в табл. 2.

Таблица 1. Качественные параметры динамики УЗКП

Table 1. Qualitative parameters of the dynamics of the UCA

Параметры / Parameters Характеристика параметров / 
Parameter characteristic

Характеристика сосудистого рисунка в очаге (1) / 

    Characteristics of the vascular pattern in the lesion (1)

Однородный сосудистый рисунок / 
    Homogeneous vascular pattern
Асимметричный хаотичный сосудистый рисунок / 
    Asymmetric chaotic vascular pattern

Характеристика сосудистого рисунка в очаге (2) / 

    Characteristics of the vascular pattern in the lesion (2)

Наличие зон гипоперфузии / 
    Presence of hypoperfusion zones

Отсутствие зон гипоперфузии / 
    Absence of hypoperfusion zones

Поступление УЗКП в очаг по отношению к паренхиме печени / 

    Arrival of contrast in the lesion versus the liver parenchyma

Раннее / Early

Синхронное / Synchronous

Замедленное / Delayed

Интенсивность контрастирования в очаге в сравнении 
с паренхимой печени / 

    Intensity of contrast in the lesion versus the liver parenchyma

Более интенсивно / More intense

Менее интенсивно / Less intense

Таблица 2. Временн~ые параметры артериальной фазы КУУЗИ в паренхиме печени

Table 2. Time parameters of the arterial phase of CЕUS in the liver parenchyma

Статистические 
показатели  

Statistical 
indicators

Подгруппа 1.1 (ЦП)  
Subgroup 1.1 (cirrhosis)

(n = 38)

Подгруппа 1.2 (без ЦП)  
Subgroup 1.2 (without cirrhosis)

(n = 20)

время начала 
контрастирования, с

contrasting 
start time, sec

время максимального 
контрастирования, с

time of maximum 
contrast, sec

время начала 
контрастирования, с

contrasting 
start time, sec

время 
максимального 

контрастирования, с

time of maximum 
contrast, sec

Медиана / Median 13 28 22* 28

95% CI 8–27 24–36 12–35 11–37

Min–Max 6–33 14–37 12–35 11–37

Примечание. * – достоверность различий между подгруппами 1.1 и 1.2 при p = 0,001. Здесь и в табл. 3, 7: Ме – 
медиана; Min–Max – минимальное–максимальное значения; 95% CI – 5–95-й процентиль, %.

Note. * – significance of differences between subgroups 1.1 and 1.2 at p = 0.001. Here and in Table. 3, 7: Me - median; 
Min–Max – minimum–maximum values; 95% CI – 5th–95th percentile, %.
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При проведении сравнительного анализа выяв-

лено, что начало поступления УЗКП в паренхиму 

печени у больных ЦП было статистически значимо 

быстрее, чем время поступления в неизмененную 

паренхиму (p = 0,001). Время максимального 

контрас тирования в подгруппах не различалось 

(p = 0,117). 

Для изучения влияния изменений гемодинами-

ки в паренхиме печени на фоне цирроза на показа-

тели динамики УЗКП в опухоли был проведен 

сравнительный анализ параметров контрастиро-

вания очага в артериальную фазу, а также пара-

метров вымывания в подгруппах 1.1 и 1.2. 

Полученные данные представлены в табл. 3 и 4. 

Достоверных различий изучаемых параметров 

контрастирования очага в артериальную фазу ис-

следования (время начала контрастирования, 

время максимального контрастирования и время 

выравнивания контрастирования в очаге и парен-

химе печени) между двумя подгруппами пациен-

тов не выявлено (p = 0,070, 0,301 и 0,596 соответ-

ственно).

Согласно полученным нами данным, параме-

тры контрастирования узлов ГЦК у пациентов с ЦП 

и без сопоставимы. В 2/3 случаев начало контра-

стирования в опухоли было замедленно, очаги 

харак теризовались асимметричным сосудистым 

рисунком (86,2%) и более интенсивным характе-

ром накопления контрастного вещества – 91,4% 

(рис. 1, 2). Более чем в 30% случаев центральные 

отделы новообразований не контрастировались 

на протяжении всех фаз исследования.

Таблица 4. Параметры динамики вымывания УЗКП из очага

Table 4. Parameters of the dynamics of UCA wash out from the focus

Статистические 
показатели  

Statistical 
indicators

Подгруппа 1.1 (ЦП)  
Subgroup 1.1 (cirrhosis)

(n = 38)

Подгруппа 1.2 (без ЦП)  
Subgroup 1.2 (without cirrhosis)

(n = 20)

время начала 
вымывания, с

start washout, sec

время максимального 
вымывания, с

maximum washout, sec

время начала 
вымывания, с

start washout, sec

время максимального 
вымывания, с

maximum washout, sec

Ме 85 270 95 280

95% CI 62–300 103–360 68–240 103–360

Min–Max 62–300 103–360 68–240 103–360

Таблица 3. Параметры артериальной фазы КУУЗИ в очаге

Table 3. Parameters of the arterial phase of CEUS in the focus

Статисти-
ческие 

показатели  

Statistical 
indicators

Подгруппа 1.1 (ЦП) / 
Subgroup 1.1 (cirrhosis)

(n = 38)

Подгруппа 1.2 (без ЦП) / 
Subgroup 1.2 (without cirrhosis)

(n = 20)

время 
начала 

контрасти-
рования, с

contrasting 
start time, 

sec

время 
максималь-

ного 
контрасти-
рования, с

time of maxi-
mum 

contrast, 
sec

время 
выравнивания 

контрасти-
рования в очаге 

и паренхиме 
печени, с

time of 
equalization 

of contrasting 
in the lesion 

and parenchyma, 
sec

время 
начала 

контрасти-
рования, с

contrasting 
start time, 

sec

время 
максималь-

ного 
контрасти-
рования, с

time of maxi-
mum 

contrast, 
sec

время 
выравнивания 

контрасти рования 
в очаге 

и паренхиме 
печени, с

time of 
equalization 

of contrasting 
in the lesion 

and parenchyma, 
sec

Ме 14 26 35 17 30 34

95% CI 8–28 16–36 24–100 11–28 14–42 15–46

Min–Max 7–30 16–36 20–240 11–28 14–42 15–46
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Рис. 1. КУУЗИ. Асимметричный сосудистый рисунок. ГЦК G3. (артериальная фаза – 19 с исследова-
ния).

Fig. 1. CEUS. Asymmetric vascular pattern. HCC G3 (arterial phase – 19 sec research)..

Рис. 2. КУУЗИ. Гиперконтрастирование новообразования в артериальную фазу исследования. ГЦК G2 
(артериальная фаза – 12 с исследования).

Fig. 2. CEUS. Arterial phase hyperenhancement. HCC G2 (arterial phase – 12 sec research).
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Статистически значимых различий параметров 

вымывания УЗКП из очага (время начала вымыва-

ния и время максимального вымывания) между 

подгруппами 1.1 и 1.2 также не выявлено (p = 0,051 

и 0,691 соответственно). При проведении срав-

нительного анализа между параметрами “время 

начала контрастирования в паренхиме” и “время 

начала контрастирования в очаге” в подгруппах 

пациентов с ЦП и без ЦП статистически значимых 

различий не выявлено (p = 0,346 и p = 0,193 соот-

ветственно). Аналогичные результаты получены 

при проведении сравнительного анализа между 

параметрами “время максимального контрасти-

рования в паренхиме” и “время максимального 

контрастирования в очаге” в обеих подгруппах 

(p = 0,191 и p = 0,514 соответственно).

Таким образом, показатели динамики посту-

пления УЗКП в ГЦК (артериальная фаза) и дина-

мики вымывания из очага поражения у больных 

ЦП достоверно не отличаются от таковых у паци-

ентов с не пораженной циррозом паренхимой, 

следовательно, и не обусловлены особенностями 

артериального и венозного кровотока в парен-

химе печени. 

Результаты анализа качественных параметров 

представлены в табл. 5. Статистически значимые 

различия при сравнении подгрупп 1.1 и 1.2 не вы-

явлены.

Очаги размером до 2 см включительно наблю-

дались у 12% (7 из 58), от 2 до 5 см включительно – 

у 53,5% (31 из 58) и более 5 см – у 34,5% (20 из 58) 

пациентов. Размер очаговых новообразований 

в исследуемых группах статистически значимо 

не различался.

Для определения наличия связи между разме-

ром ГЦК и качественными параметрами (харак-

теристика сосудистого рисунка в очаге, поступле-

ние УЗКП в очаг по отношению к паренхиме печени, 

интенсивность контрастирования в очаге в сравне-

нии с паренхимой печени) среди пациентов группы 

1 проведен корреляционный анализ (табл. 6).

Статистически значимая умеренная корреля-

ционная связь выявлена между размером очаго-

вого образования и наличием зон гипоперфузии. 

Таблица 5. Качественные параметры КУУЗИ

Table 5. Qualitative parameters of CEUS

Параметры

Parameters

Характеристика параметров

Parameter characteristic 

Все 
пациенты

All patients

(n = 58)

Подгруппа 1.1 
(ЦП) 

Subgroup 1.1 
(cirrhosis )

(n = 38)

Подгруппа 1.2 
(без ЦП) 

Subgroup 1.2 
(without cirrhosis)

(n = 20)

p

Характеристика 
сосудистого рисунка 
в очаге (1)

Characteristics of the 
vascular pattern  in 
the lesion (1)

Однородный сосудистый рисунок

Homogeneous vascular pattern 
8 (13,8%) 5 (13,1%) 3 (15,0%)

0,904Асимметричный хаотичный 
сосудистый рисунок

Asymmetric chaotic vascular pat-
tern

50 (86,2%) 33 (86,9%) 17 (85,0%)

Характеристика 
сосудистого рисунка 
в очаге (2)

Characteristics 
of the vascular pat-
tern in the lesion (2)

Наличие зон гипоперфузии

Presence of hypoperfusion zones
21 (36,2%) 12 (31,6%) 9 (45,0%)

0,533
Отсутствие зон гипоперфузии

Absence of hypoperfusion zones
37 (63,8%) 26 (68,4%) 11 (55,0%)

Поступление УЗКП 
в очаг по отношению 
к паренхиме печени

Arrival of contrast 
in the lesion versus 
the liver parenchyma

Раннее / Early 12 (20,6%) 6 (15,8%) 6 (30,0%)

0,548

Синхронное / Synchronous 10 (17,2%) 6 (15,8%) 4 (20,0%)

Замедленное / Delayed 36 (62,1%) 26 (68,4%) 10 (50,0%)

Интенсивность 
контрастирования 
в очаге в сравнении 
с паренхимой печени

Intensity of contrast 
in the lesion versus 
the liver parenchyma

Более интенсивно

More intense
53 (91,4%) 34 (89,5%) 19 (95,0%) 0,756
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При этом зоны гипоперфузии наблюдались в обра-

зованиях более 5 см у 80% (16 из 20), а в образо-

ваниях от 2 до 5 см этот эффект наблюдался всего 

в 5 из 31 новообразований, что составило 16,1%, 

что характеризует некробиотические процессы 

в опухолевой ткани.

Учитывая полученные нами данные об отсутст-

вии различий динамики УЗКП в ГЦК между под-

группами 1.1 и 1.2, решено проанализировать по-

лученные показатели в зависимости от степени 

дифференцировки опухоли. Согласно морфологи-

ческим данным, были выявлены 3 степени гра-

дации ГЦК: G1, G2 и G3. Следует отметить, что 

у пациентов с G1 и G2 вымывание УЗКП в ГЦК не 

наблюдалось до 6-й минуты исследования вклю-

чительно в 47,8% (n = 11) и 17,4% (n = 4) случаев 

соответственно, при этом вымывание УЗКП 

у больных с G3 ГЦК регистрировалось значитель-

но раньше в 100,0% случаев.

Согласно полученным нами данным, для ГЦК 

вне зависимости от степени дифференцировки 

опухоли характерно начало вымывания УЗКП 

после  62-й секунды от начала исследования. 

Для определения порогового значения показа-

телей “время начала вымывания УЗКП из очага” 

и “время максимального вымывания УЗКП из 

очага”  проведен ROC-анализ. Полученные данные 

проиллюстрированы на рис. 3 и 4.

Таблица 6. Результаты корреляционного анализа среди пациентов группы 1

Table 6. Results of correlation analysis among patients of group 1

Корреляции / Correlations rS p

Размер и однородность сосудистого рисунка

Size and homogeneity of the vascular pattern

0,07 0,662

Размер и наличие зон гипоперфузии

Size and hypoperfusion zones

0,47 0,000

Размер и время поступления ультразвукового контрастного препарата в очаг 
по отношению к паренхиме печени

Size and time of arrival of ultrasound contrast agent in the lesion in relation 
to the liver parenchyma

0,16 0,285

Размер и интенсивность контрастирования в очаге в сравнении с паренхимой печени

Size and intensity of contrast enhancement in the lesion compared to the liver parenchyma

– 0,11 0,468

Примечание. rS – коэффициент ранговой корреляции Спирмена.
Note. rS – Spearman correlation coefficient. 

Рис. 3. ROC-кривая для параметра “время начала вымы-
вания УЗКП из очага” в прогнозировании степени G3.

Fig. 3. ROC-curve for the parameter “time of the beginning 
of ultrasound contrast agent washout from the lesion” in 
predicting grade G3.

Рис. 4. ROC-кривая для параметра “время максималь-
ного вымывания УЗКП из очага” в прогнозировании 
степени G3.

Fig. 4. ROC-curve for the parameter “time of maximum 
washout of ultrasound contrast agent from the lesion” 
in predicting grade G3.
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При значении времени начала вымывания УЗКП 

из очага менее 79 с, чувствительность и специ-

фичность КУУЗИ в прогнозировании степени G3 

ГЦК составляет 95,7 и 90,0%, а при значении вре-

мени максимального вымывания УЗКП из очага – 

менее 270 с – 69,6 и 90,0% соответственно.

Учитывая влияние М-стадии онкологического 

процесса на тактику ведения пациента, диффе-

ренциальная диагностика очаговых образований 

печени, в том числе у онкологических пациентов, 

находящихся в группе риска по ГЦК, чрезвычайно 

важна. 

Для поиска диагностических критериев, позво-

ляющих надежно дифференцировать две наибо-

лее часто встречающиеся формы злокачествен-

ных новообразований печени (ГЦК и МТС), был 

проведен анализ показателей динамики поступле-

ния и вымывания УЗКП. Полученные данные пред-

ставлены в табл. 7.

При сравнении динамики УЗКП в изучаемых 

новообразованиях достоверных различий среди 

параметров: “начало контрастирования в очаге”, 

“время максимального накопления УЗКП в очаге” 

и “время выравнивания контрастирования в очаге 

и паренхиме печени” между группами не выявлено 

(р > 0,05). Среди пациентов обеих групп получены 

статистически значимые различия по параметрам: 

“начало вымывания” и “время максимального вы-

мывания УЗКП” (р < 0,05). В ГЦК вне зависимости 

от степени дифференцировки опухоли характерно 

начало вымывания УЗКП после 62-й секунды от на-

чала исследования, в то время как медиана начала  

вымывания УЗКП из очага МТС составила 40 с.

С целью определения наличия или отсутствия 

специфических характеристик сосудистого рисун-

ка проведен анализ признаков между группами. 

Результаты анализа представлены в табл. 8.

Отличительными характеристиками сосудисто-

го рисунка в группе ГЦК отмечено “более интен-

сивное накопление УЗКП” в половине случаев 

(91,4%, против 46,5% в группе МТС) и “асимме-

тричный тип сосудистого рисунка” более чем в 2/3 

случаев (86,2% против 39,5% в МТС). В свою оче-

редь только у пациентов из группы с МТС-пора-

жениями отмечен феномен “менее интенсивного 

накопления УЗКП” – почти в 35%, “кольцевидное 

усиление по периферии в артериальную фазу” – 

27,9% и симптом “черной дыры” в 51,2% случаев. 

По нашему мнению, качественными дифференци-

альными признаками МТС от ГЦК могут выступать 

“периферическое кольцевидное усиление в арте-

риальную фазу” и характер вымывания в виде 

симптома “черной дыры”.

Группа пациентов с метастатическим пораже-

нием печени характеризовалась полиморфизмом 

выявленных признаков. В 50% случаев образова-

ния контрастировались полностью и более интен-

сивно, чем неизмененная паренхима печени 

(55,8 и 46,5% соответственно). До 30 и 40% обра-

зований соответственно имели характерный при-

знак “кольцевидного усиления” (рис. 5) и асим-

метричный сосудистый рисунок. У 36,2% пациен-

тов при контрастировании очага в артериальную 

фазу исследования определялись зоны гипопер-

фузии. У 2 (4,7%) пациентов с МТС рака ободоч-

ной кишки и рака поджелудочной железы контра-

Таблица 7. Показатели динамики поступления и вымывания УЗКП в очаге в зависимости от нозологии

Table 7. Indicators of the dynamics of the wash-in and wash-out of the UCА in the outbreak, depending on the nosology

Показатели^

Indicators^
Начало / Start 1 Мах2

Выравнивание3

Equalization

WASH-OUT

начало / start 4 Max5

MТС / MTS (n = 51)

Me 

95% CI

Min–Max

15

(12–20)

6–36

23

(18–25)

10–40

26

(24–33)

20–48

40

(35–56)

22–240

80

(58–120)

35–310

ГЦК / HCC (n = 58)

Me 

95% CI

Min–Max

16

(11–17)

7–30

28

(22–32)

14–42

35

(30–42)

15–240

110

(80–240)

62–360

280

(221–360)

103–480

Примечание. ^ – показатели представлены в секундах; 1 – “начало контрастирования в очаге”; 2 – “время 
максимального накопления УЗКП в очаге”; 3 – “время выравнивания контрастирования в очаге и паренхиме печени”; 
4 – “начало вымывания”; 5 – “время максимального вымывания УЗКП”.

Note. ^ – indicators are presented in seconds; 1 – “Start of contrasting in the lesion ”; 2 – “time of maximum accumulation 
of UCA in the lesion”; 3 – “time of equalization of contrasting in the lesion and parenchyma”; 4 – “Start of washout”; 5 – “time 
of maximum washout”.
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Рис. 5. КУУЗИ. Признак “кольцевидного усиления” в МТС (артериальная фаза – 14 с исследования).

Fig. 5. CEUS. Rim enhancement pattern from MTS (arterial phase – 14 sec research).

Таблица 8. Характеристика сосудистого рисунка

Table 8. Characteristics of the vascular pattern

Признак / Sign
ГЦК / HCC

(n = 58)

MТС / MТS

(n = 51)

Относительная гиперконтрастность в ПФ исследования

Relative hypercontrast in LF

5 (8,6%) –

“Симптом лампочки”; наличие питающего сосуда

“Light bulb symptom”; the presence of a supply vessel

8 (13,8%) –

Контрастирование центральных отделов – ДА

Contrasting of the central part – YES

38 (65,5%) 22 (51,1%)

Контрастирование центральных отделов – НЕТ

Contrasting of the central part – NO

20 (34,5%) 19 (44,2%)

Более интенсивное накопление УЗКП в очаге 

More intense accumulation of UCA in the lesion

53 (91,4%) 20 (46,5%)

Менее интенсивное накопление УЗКП в очаге

Less intense accumulation of UCA in the lesion

– 15 (34,9%)

Синхронное накопление УЗКП в очаге и паренхиме

Synchronous accumulation of UCA in the lesion and parenchyma

5 (8,6%) 8 (18,6%)

Отсутствие контрастирования в очаге в АФ исследования

Lack of contrast enhancement in the lesion in AF

– 2 (4,7%)

Асимметричный тип сосудистого рисунка

Asymmetric type of vascular pattern

50 (86,2%) 17 (39,5%)

Зоны гипоперфузии

Hypoperfusion zones

21 (36,2%) 14 (32,6%)

Кольцевидное усиление по периферии очага в АФ

Ring-shaped enhancement in AF

– 12 (27,9%)

Симптом “черной дыры”

“Black hole symptom”

– 22 (51,2%)

Примечание. ПФ – поздняя фаза; АФ – артериальная фаза.
Note. LP – late phase; AP – arterial phase.
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стирование очага в артериальную фазу исследо-

вания отсутствовало. 

Заключение
Изменения печеночной гемодинамики на фоне 

ЦП достаточно подробно изучены в ряде работ 

отечественных и зарубежных авторов [15–18], 

в которых при помощи допплерометрических ме-

тодик была показана возможность выявления зна-

чительных изменений кровотока и предприняты 

попытки использовать полученные данные в каче-

стве дифференциально-диагностических крите-

риев. Данные, полученные нами при помощи но-

вой модальности ультразвукового метода диагно-

стики, подтверждают эффект так называемой ар-

териализации печеночного кровотока на фоне 

нарушения портальной перфузии у пациентов 

с ЦП.

Начало поступления УЗКП в паренхиму печени 

у больных ЦП было статистически значимо быст-

рее, чем время поступления в неизмененную 

парен химу (p = 0,001). Медиана признака “время 

начала контрастирования” в подгруппе 1.1 соста-

вила 13 с против 22 с в подгруппе 1.2.

Для очаговых поражений печени характерны 

различные рисунки контрастирования, которые 

и являются основой для определения их злокаче-

ственности. Полученные нами данные подтвер-

ждают результаты морфологических исследова-

ний, которые свидетельствуют о том, что по мере 

прогрессирования диспластических изменений 

в узле ГЦК происходит снижение нормального 

веноз ного и усиление патологического артери-

ального кровоснабжения [13, 18]. Именно про-

грессивное (ступенчатое) развитие атипичных 

пече ночных артерий (следствие неоангиогенеза 

в опухолевой ткани) и является определяющим 

фактором в диагностике ГЦК при помощи методов 

медицинской визуализации.

В нашей работе различий изучаемых парамет-

ров контрастирования ГЦК в артериальную фазу 

исследования (время начала контрастирования, 

время максимального контрастирования и время 

выравнивания контрастирования в очаге и парен-

химе печени) между группами пациентов с ЦП 

и без достоверно не выявлено (p = 0,070, 

0,301 и 0,596). Показатели динамики поступления 

УЗКП в ГЦК (артериальная фаза) и динамики вы-

мывания из очага поражения у больных ЦП досто-

верно не отличаются от таковых у пациентов с не 

пораженной циррозом паренхимой, следова-

тельно, не обусловлены особенностями артери-

ального и венозного кровотока в паренхиме пече-

ни. Полученный результат делает возможным ис-

пользование предложенных диагностических кри-

териев не только у пациентов с высоким риском 

развития ГЦК, но и при рутинных исследованиях в 

общей группе пациентов. Полученные результаты 

по ряду ключевых позиций, а именно гиперконтра-

стирование опухоли и наличие зон гипоперфузии, 

сопоставимы с данными зарубежных коллег [19]. 

В руководстве H.P. Weskott (2014) [1] есть упо-

минание о том, что в большинстве случаев кон-

трастное усиление в узле ГЦК начинается раньше, 

чем в паренхиме печени. В нашем исследовании 

только 20,6% опухолей имели такую особенность 

контрастирования. В клинических рекомендациях 

WFUMB-EFSUMB 2012 г. [20] указано, что гипер-

контрастирование ГЦК в артериальную фазу явля-

ется однородным. По нашим данным, контрасти-

рование 86,2% исследованных узлов имело неод-

нородный характер. 

Морфологические данные, указывающие на на-

рушения нормальной ангиоархитектоники в узле 

ГЦК, возникающие вследствие неоангиогенеза, 

предоставляют уникальную возможность приме-

нения КУУЗИ в качестве неинвазивного теста для 

предоперационной диагностики степени града-

ции опухоли. В нашем исследовании показатели 

параметров в прогнозировании G3 стадии опухоли 

составили: параметр “начало вымывания УЗКП из 

очага <79 с (чувствительность – 95,7%; специфич-

ность – 90,0%); параметр “время максимального 

вымывания УЗКП < 270 с (чувствительность – 

69,6%; специфичность – 90,0%). Учитывая влия-

ние степени гистологической злокачественности 

опухоли на выбор метода лечения и медиану вы-

живаемости очевидно, что продолжение работы в 

данном направлении представляет определенные 

перспективы. 

На наш взгляд, наибольшие сложности пред-

ставляет диагностика высокодифференцирован-

ных карцином ввиду отсутствия феномена WASH-

OUT у 50% пациентов. При этом установлено, что 

вне зависимости от степени дифференцировки 

опухоли для ГЦК характерно начало вымывания 

УЗКП не ранее 62-й секунды от начала исследова-

ния, чем она достоверно отличается от МТС. 

Полученные нами данные о начале вымывания 

контрастного препарата после первой минуты ис-

следования абсолютно сопоставимы с сегодняш-

ним пониманием механизма канцерогенеза при 

ГЦК [20]: в подавляющем большинстве случаев 

ГЦК, развивающиеся на фоне ЦП, проходят мно-

гоступенчатый путь своего развития: узел регене-

рации, узел с различной степенью дисплазии, 

дис пластический узел с очагом ГЦК, высокодиф-

ференцированная ГЦК (G1), умеренно-дифферен-

цированная ГЦК (G2) и низкодифференцирован-

ная ГЦК (G3, G4). Эти морфологические измене-
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ния сопровождаются исчезновением нормальных 

интранодулярных сосудов и прогрессивным уве-

личением артериального кровоснабжения узла 

вследствие неоангиогенеза [21]. По нашему мне-

нию, характеризуя параметры вымывания, кото-

рые имеют корреляцию со степенью дифферен-

цировки опухоли (G), необходимо помнить о сни-

жении поступления контрастного препарата в опу-

холь в портальную фазу исследования (ввиду 

особенностей ангиоархитектоники ГЦК, связан-

ных с исчезновением портальных трактов в опухо-

левом узле).

Отсутствие статистически значимых различий 

показателей вымывания УЗКП в подгруппах G1 и 

G2 и присутствие достоверных различий при срав-

нении подгрупп G1 и G2 c подгруппой G3 позволя-

ет предположить целесообразность выделения 

двух категорий: хорошо дифференцированные 

и плохо дифференцированные опухоли. Это в по-

рядке обсуждения может быть еще одним аргу-

ментом в пользу сложившейся на сегодняшний 

день в среде морфологов тенденции к использо-

ванию не четырехранговой оценки степени диф-

ференцировки опухоли, а двухранговой – низкая 

степень злокачественности и высокая степень 

злокачественности. Целесообразность такого 

подхода коррелирует с прогнозом заболевания, 

так как в прогностическом плане это абсолютно 

различные группы. И хотя подобный подход к гра-

дации опухолей пока еще не закреплен в класси-

фикационных схемах и общепринятой является 

четырехранговая система оценки, данная тенден-

ция наметилась и активно обсуждается в среде 

патологов, в том числе в связи с накоплением 

данных по генетическим нарушениям в опухоли 

[22, 23].

Полиморфизм признаков, выявляемых при 

МТС печени, обусловлен, в первую очередь, мор-

фологией первичной опухоли и размерами очагов. 

В клинических рекомендациях WFUMB-EFSUMB 

2012 г. имеется указание о том, что МТС обычно 

демонстрируют как минимум некоторое контра-

стирование в артериальную фазу. Периферическое 

кольцевидное усиление в артериальную фазу яв-

ляется высокоспецифичным симптомом, который 

выявляется в 50% МТС размерами менее 3,0 см. 

Характерным паттерном контрастирования МТС 

является гипоконтрастирование в портальную 

и позднюю фазы исследования с ранним началом 

и интенсивным характером вымывания (рис. 6). 

Полученные нами результаты сопоставимы с боль-

шинством литературных источников, Me (LQ–UQ) 

признака «начало вымывания» в нашем иссле-

довании составила 40 (35–56) с, при этом полу-

ченные результаты существенно отличаются от 

данных З.А Агаевой и соавт. (2017). По данным 

авторов, в группе из 57 пациентов с МТС коло-

ректального рака печени “вымывание” УЗКП на 

16-й секунде исследования было зарегистрирова-

но в 63,1%, на 23-й секунде – в 29,8%, на 26-й – 

в 7% [24]. 

На наш взгляд, дифференциальная диагнос-

тика должна строиться на комбинации ряда при-

знаков, наиболее важными из них являются: фено-

Рис. 6. КУУЗИ. Феномен раннего вымывания УЗКП в МТС (артериальная фаза – 27 с исследования).

Fig. 6. CEUS. Early washout of UCA from MTS (arterial phase – 27 sec research).
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мен WASH-OUT (100% случаев); раннее начало 

вымывания УЗКП – по этому признаку метастазы 

достоверно отличаются от ГЦК (р < 0,05); выра-

женный характер вымывания – более 50% пациен-

тов; “периферическое кольцевидное усиление 

в артериальную фазу” около 1/3 пациентов. По на-

шему мнению, наибольшие сложности возникают 

при проведении исследования гиповаскулярных 

метастазов. 

Выводы
1. Полученные данные подтверждают эффект 

артериализации печеночного кровотока на фоне 

нарушения портальной перфузии у пациентов 

с ЦП. Медиана признака “время начала контрасти-

рования” в подгруппе 1.1 (пациенты с ЦП) соста-

вила 13 с против 22 с в подгруппе 1.2 (p = 0,001).

2. Достоверных различий изучаемых парамет-

ров контрастирования очага в артериальную фазу 

исследования (время начала контрастирования, 

время максимального контрастирования и время 

выравнивания контрастирования в очаге и парен-

химе печени) между двумя подгруппами пациен-

тов не выявлено (p = 0,070, 0,301 и 0,596 соответ-

ственно).

3. Показатели параметров в прогнозировании 

G3 стадии опухоли составили: параметр “начало 

вымывания УЗКП из очага” <79 с (чувствитель-

ность – 95,7%; специфичность – 90,0%); параметр 

“время максимального вымывания УЗКП” < 270 с 

(чувствительность – 69,6%; специфичность – 

90,0%).

4. У 50% пациентов с высокодифференциро-

ванными формами ГКЦ эффект вымывания УЗКП 

отсутствует.

5. Наиболее важными дифференциально-диаг-

ностическими признаками МТС печени являются 

раннее начало и интенсивный характер вымыва-

ния, Me (LQ–UQ) признака “начало вымывания” 

в нашем исследовании составила 40 (35–56) с.
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