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Цель исследования: оценить изменения в парен-
химе печени в раннем, позднем и отдаленном после-
операционных периодах после криодеструкции (КД) 
очаговых образований с помощью МРТ с диффузионно-
взвешенными изображениями (ДВИ).

Материал и методы. Послеоперационное монито-
рирование было проведено у 15 больных со злокачест-
венными поражениями печени. Все пациенты были 
разде лены на 2 группы: с полной и неполной КД. 
Выполнялась стандартная МРТ с ДВИ до операции 
и в послеоперационном периоде в 1-е сутки, через 3, 6 
и 12 мес. 

Результаты. В 1-й группе – 100% “перекрытие” 
патологического очага зоной послеоперационного 
отека по данным Т1- и Т2ВИ. До операции ~ ИКД в очаге 
составлял 0,86 мм2/с, в 1-е сутки – 1,00 мм2/с, через 
3 мес – 1,03 мм2/с, через 6 мес – 1,30 мм2/с, через 
12 мес – 1,30 мм2/с. До операции средний размер 
очага – 46 мм, в 1-е сутки – 57 мм, через 3 мес – 46 мм, 
через 6 мес – 45 мм, через 12 мес – 39 мм. К 12-му 
ме сяцу в 1-й группе ~ ИКД в очаге увеличился на 
51,20%, а средний размер очага уменьшился на 16,00%.

Во 2-й группе – неполное перекрытие очага зоной 
послеоперационного отека. До операции ~ ИКД в очаге 
составлял 0,80 мм2/с, в 1-е сутки – 0,79 мм2/с, через 
3 мес – 0,75 мм2/с, через 6 мес – 0,66 мм2/с, через 
12 мес – 0,55 мм2/с. До операции средний размер 
очага – 44 мм, в 1-е сутки – 47 мм, через 3 мес – 55 мм, 
через 6 мес – 78 мм, через 12 мес – 112 мм. Через 
12 мес после КД у пациентов 2-й группы ~ ИКД в очаге 
уменьшился на 31,30%, а средний размер очага увели-
чился на 155,20% за счет продолженного роста опухоли.

Заключение. МРТ с ДВИ позволяет оценить изме-
нения печени и зоны КД в раннем, позднем и отдален-
ном послеоперационных периодах, оценить полноту 
перекрытия зоной КД очага и динамику продолженного 
роста опухоли после неполной КД.

Ключевые слова: криохирургия, криодеструкция, 
магнитно-резонансная томография, диффузионно-
взвешенные изображения, опухоли печени. 
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***

Аim: to аssess сhаnges in liver pаrenсhymа in the eаrly, 
lаte аnd remote postoperаtive periods аfter сryodestruсtion 
(СD) of foсаl lesions by MRI with diffusion-weighted imаges 
(DWI).

Mаteriаls аnd methods. Postoperаtive MRI monitoring 
wаs саrried out in 15 pаtients with mаlignаnt liver lesions. 
Аll pаtients were divided into two groups: with сomplete аnd 
inсomplete СD. Аll pаtients underwent MRI with DWI before 
surgery аnd in the postoperаtive period on the 1st dаy, 
3 months, 6 аnd 12 months. 

Results. In group 1 – 100% “overlаp” of the pаthologiсаl 
foсus аreа of postoperаtive edemа ассording to T1WI аnd 
T2WI. Before surgery ~ АDС in the foсus wаs 0.86 mm2/s, 
in the 1st dаy – 1.00 mm2/s, 3 months – 1.03 mm2/s, 
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6 months – 1.30 mm2/s, 12 months – 1.30 mm2/s. Before 
surgery, the аverаge size of the foсus – 46 mm, in the 1st 
dаy – 57 mm, 3 months – 46 mm, 6 months – 45 mm, аfter 
12 months – 39 mm. By the 12th month in group 1 ~ АDС 
in the foсus inсreаsed by 51.20%, аnd the аverаge size 
of the foсus deсreаsed by 16.00%.

In group 2 – inсomplete overlаpping of the foсus аreа of 
postoperаtive edemа. Before surgery ~ АDС in the foсus 
wаs 0.80 mm2/s, in the 1st dаy – 0.79 mm2/ s, in 3 months – 
0.75 mm2/s, in 6 months – 0.66 mm2/s, in 12 months – 
0.55 mm2/s. Before surgery, the аverаge size of the foсus – 
44 mm, in the 1st dаy – 47 mm, in 3 months – 55 mm, 
in 6 months – 78 mm, аfter 12 months – 112 mm. 12 months 
аfter СD group 2 ~ АDС in the foсus deсreаsed by 31.30%, 
аnd the аverаge size of the foсus inсreаsed by 155.20% due 
to the сontinued growth of the tumor.

Сonсlusion. MRI with DWI аllows to аssess сhаnges 
in the liver аnd СD zone in the eаrly, lаte аnd remote 
postoperаtive periods, to аssess the сompleteness of the 
overlаp zone of the СD foсus аnd the dynаmiсs of the 
сontinued growth of the tumor аfter inсomplete СD.

Key words: сryosurgery, сryodestruсtion, mаgnetiс 
resonаnсe imаging, diffusion-weighted imаges, liver tumors.
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Введение
По данным ВОЗ, одной из основных причин за-

болеваемости и смертности в мире являются он-

кологические заболевания [1]. Злокачественные 

образования печени являются шестой по частоте  

формой  рака  у мужчин и женщин, занимая второе 

место среди причин смертности  от злокачествен-

ных новообразований. В странах Юго-Восточной 

Азии и юга Африки злокачественные образования 

печени составляют более 40% в структуре онколо-

гической заболеваемости [2]. 

Злокачественные образования печени включа-

ют в себя первичные и вторичные опухоли. 

Гепатоцеллюлярный рак (ГЦР, гепатоцеллюлярная 

карцинома, или печеночно-клеточный рак) – самое 

частое первичное опухолевое патологическое об-

разование печени (>85% первичных опухолей), 

характеризующееся агрессивным течением и не-

благоприятным прогнозом – 5-летняя выживае-

мость нелеченых больных не превышает 15% [3]. 

По оценкам экспертов, рост заболеваемости ГЦР 

возрастет до 95 374 новых случаев к 2020 г. [4]. 

Холангиоцеллюлярный рак – вторая по частоте 

первичная опухоль печени (10–15% первичных 

опухолей), представляет собой агрессивную опу-

холь, которая в большинстве случаев диагностиру-

ется на поздних стадиях [5]. Вторичное поражение 

печени встречается в 50 раз чаще, чем первичные 

злокачественные опухоли печени. Наиболее час-

тыми источниками метастазирования в печень 

являются опухоли ободочной кишки, прямой киш-

ки, легкого, молочной железы и поджелудочной 

железы [6]. 

Хирургическое лечение злокачественных обра-

зований печени является сложной задачей. 

Оперативное вмешательство может приводить 

к различным интраоперационным и послеопера-

ционным осложнениям. Хотя радикальное удале-

ние опухоли традиционным хирургическим путем 

считается методом выбора, оно может быть про-

тивопоказано у некоторых пациентов [7, 8].

Минимально инвазивные методы лечения при 

злокачественных образованиях печени стали аль-

тернативой для пациентов с противопоказаниями 

к традиционному хирургическому лечению. К ми-

нимально инвазивным методам лечения отно-

сятся радиочастотная абляция (РЧА), лазерная 

абляция, микроволновая абляция, алкоголизация, 

химиоэмболизация, криодеструкция (КД) опухо-

ли. Применение КД как альтернативного метода 

лечения очаговых поражений печени началось 

в 70-х годах прошлого века, когда K. Stuсke начал 

применять криохирургическое вмешательство 

при альвеококкозе печени [9].

В настоящее время показаниями к КД при зло-

качественных образованиях печени являются [10]:

1) центрально расположенные злокачествен-

ные опухоли, прорастающие или имеющие тесный 

контакт с магистральными желчными протоками 

и крупными сосудами (расположение опухоли 

в области ворот печени или тесное прилежание 

к нижней полой вене), радикальное удаление 

кото рых традиционным хирургическим путем не 

представляется возможным;

2) множественные метастазы в печень при их 

билобарном расположении;

3) метастазы небольших размеров, возникаю-

щие в оставшейся части печени после перенесен-

ных ранее обширных резекций.

На данный момент не существует единого мне-

ния в отношении механизмов повреждения био-

логических тканей, в том числе ткани печени, при 

замораживании и оттаивании. В настоящее время 

самая распространенная теория описывает двух-

фазный механизм повреждения клеток и тканей 

при КД [11]. Согласно P. Mаzur [12], деструкция 

тканей обусловлена внутриклеточной и внекле-

точной кристаллизацией воды с последующей ее 

декристаллизацией, за счет чего повреждаются 

клеточные мембраны, возникает их деструкция и в 

дальнейшем – некроз клетки. 

Однако данная теория не учитывает ряд факто-

ров: во-первых, теплофизических свойств ткани, 
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связанных с процессами микроциркуляции и тка-

невым метаболизмом; во-вторых, состояния воды 

в ткани; в-третьих, расположения слоев ткани от-

носительно криоаппликатора; в-четвертых, есте-

ственной криопротекции живой ткани, связанной 

со сложной системой внутритканевых и внутриор-

ганных регуляторных взаимодействий [13]. В ряде 

исследований [14–16] показано, что вклад сосу-

дистых нарушений в развитие крионекроза не 

уступает по значению непосредственно прямому 

термическому повреждению клеток. 

По данным В.В. Шафранова и соавт. [13], в тка-

ни печени, располагавшейся под криоаппликато-

ром, возникают некротические и дистрофические 

изменения гепатоцитов с разрывом ткани печени. 

Наряду с деструкцией стенок сосудов возникают 

стаз, тромбоз и запустевание просвета сосудов, 

в результате деструкции стенок сосудов и изме-

нения реологических свойств крови происходит 

блокада микроциркуляции. Блок микроциркуля-

ции в очаге криовоздействия приводит к форми-

рованию очага ишемии и развитию воспалитель-

ной реакции. Тотальный некроз гепатоцитов в об-

ласти воздействия, а также некротические изме-

нения стенок сосудов развиваются в течение 24 ч 

после КД. Некроз большинства клеток в области 

КД развивается вторично, по причине ишемии, 

лишь часть клеток гибнет под криоаппликатором 

непосредственно в результате прямого поврежде-

ния. Таким образом, процесс КД ткани включает 

2 этапа: первичное повреждение, связанное с не-

посредственной деструкцией клеток под влия-

нием низкой температуры, и вторичное повреж-

дение, обусловленное гибелью гепатоцитов в ре-

зультате нарушения гемодинамики и асептичес-

кого воспаления. 

В зарубежной литературе описана семиотика 

изменений паренхимы печени после термических 

воздействий [17–24]. При анализе литературы не 

было обнаружено информации о применении МРТ 

с ДВИ и описаний изменений на МР-томограммах 

с ДВИ в послеоперационном мониторинге опухо-

лей печени после КД. 

В нашем исследовании мы представляем пред-

варительные результаты использования МРТ с ДВИ 

для оценки эффективности произведенной КД 

опухолей печени на разных этапах послеопераци-

онного мониторинга.

Цель исследования
Оценить изменения опухолей печени в раннем, 

позднем и отдаленном послеоперационных пери-

одах после выполнения КД методом МРТ с ДВИ.

Материал и методы
В НМИЦ хирургии имени А.В. Вишневского за 

период 2012–2017 гг. было прооперировано с при-

менением КД 59 пациентов с различными злока-

чественными опухолями печени.

Отбор пациентов для выполненного исследо-

вания производился в несколько этапов. На пер-

вом этапе осуществлялся выбор в соответствии 

с показаниями к криохирургическому воздейст-

вию. КД очаговых образований печени выпол-

нялась тем пациентам, у которых радикальное 

удаление опухоли традиционным хирургическим 

путем было невозможно. На втором этапе в иссле-

дование были включены пациенты, которым МРТ 

с ДВИ была выполнена до КД и после КД в 1-е сут-

ки, через 3, 6, 12 мес, и качество МРТ позволяло 

провести объективную оценку результатов. 

Всего в исследование  было включено 15 паци-

ентов (5 пациентов с первичным поражением пе-

чени: ГЦР, эпителиоидная гемангиоэндотелиома, 

холангиоцеллюлярный рак; 10 пациентов с мета-

стазами рака желудка, колоректального рака и хо-

лангиоцеллюлярного рака), которым проводилось 

динамическое дооперационное и послеопераци-

онное мониторирование методом МРТ с ДВИ. 

Все пациенты были разделены на 2 группы. 

В 1-ю группу (5 (33,3%) из 15 пациентов) вошли 

пациенты с полной КД очага. В этой группе по дан-

ным МРТ в 1-е сутки после КД очага выявлено 

100% ”перекрытие“ очага зоной послеоперацион-

ного отека. Во 2-ю группу (10 (66,7%) из 15 паци-

ентов) вошли пациенты, у которых по данным МРТ 

в 1-е сутки после КД выявлено неполное “пере-

крытие” очага зоной отека, что мы расценили как 

неполную КД очага (рис. 1).

Рис. 1. Схема формирования зоны отека вокруг пато-
логического очага.

Fig. 1. Sсheme of formаtion of the edemа zone аround the 
pаthologiсаl foсus.
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МР-исследование выполнялось до выполнения 

КД не более чем за 2 нед до операции и через 

1 сут, 3, 6, 12 мес после выполнения КД. МР-

исследования выполнены на МР-томографе Philips 

Асhievа 3,0 Тл с использованием 16-канальной ка-

тушки Sense torso XL. Протокол МР-сканирования 

включал получение изображений в аксиальной 

проекции с триггерной респираторной синхрони-

зацией: Т1-, Т2ВИ, ДВИ с построением карты ис-

числяемого коэффициента диффузии (ИКД-карты). 

Параметры сканирования Т1ВИ: ТЕ – 2,3 мс, TR – 

10 мс, толщина среза – 5,25 мм, размер матри-

цы – 220 × 198, число возбуждений (NEX) – 1. 

Параметры Т2ВИ: ТЕ – 80 мс, TR – 1249 мс, толщи-

на среза – 5 мм, размер матрицы – 256 × 1170, 

число возбуждений (NEX) – 1. Параметры ДВИ: 

b фактор 0, 300, 600, 800 с/мм2, TE – 49 мс, TR – 

1009 мс, толщина среза – 7 мм, размер матрицы – 

124 × 100, число возбуждений (NEX) – 4. 

Оценка полученных изображений производи-

лась в модуле просмотра Diсom-изображений ме-

ди цинской информационной системы ”Архимед“. 

Оценивались размер очага до и после КД в уста-

новленные сроки, изменения степени ограниче-

ния диффузии в очаге на ИКД-карте, степень “пе-

рекрытия” очага зоной послеоперационного отека 

в 1-е сутки после КД. 

Значения ИКД в очаге определяли с помощью 

круглого ROI (region of interest), минимальной 

площадью ~ 1 см2. При наличии в очаге некроти-

ческих изменений производились измерения 

только солидного компонента. При невозможно-

сти про ведения достоверных измерений ввиду 

наличия артефактов в зоне интереса измерения 

производились в визуально однородной части 

очага. 

Результаты
Через 1 сут после КД в зоне криовоздейстия 

в обеих группах пациентов по данным МРТ выяв-

лялись локальное геморрагическое пропитывание 

и отек (рис. 2, д, е, рис. 3, д, е). У пациентов 1-й 

группы через 1 сут после КД зона отека полностью 

перекрывала ранее выявленный очаг. Через 3 и 

6 мес в 1-й группе пациентов в зоне КД выявля-

лось относительное уменьшение степени ограни-

чения диффузии (рис. 3, и–м). У пациентов 2-й 

группы через 1 сут после КД зона отека неполно-

стью пере крывала очаг, что расценивалось нами 

как неполная КД очага; через 3, 6, 12 мес отмечено 

увеличение размеров части очага, которая распо-

лагалась вне зоны отека по данным МРТ через 

1 сут после КД, и сохранялось ограничение диф-

фузии в этой части очага по данным ИКД, что рас-

ценивалось нами как продолженный рост опухоли 

(см. рис. 2).

У пациентов 1-й группы среднее значение ИКД 

в очаге до КД составляло 0,86 мм2/с, в 1-е сутки 

после КД – 1,00 мм2/с, через 3 мес – 1,03 мм2/с, 

через 6 мес – 1,30 мм2/с, через 12 мес – 1,30 мм2/с 

(рис. 4). До операции средний размер очага у па-

циентов 1-й группы составлял 46 мм, в 1-е сутки – 

57 мм (увеличение размера происходило за счет 

зоны отека по периферии очага), через 3 мес – 

46 мм, через 6 мес – 45 мм, через 12 мес – 39 мм 

(рис. 5). Таким образом, через 12 мес после КД 

у пациентов 1-й группы по сравнению с доопера-

ционными данными среднее значение ИКД в очаге 

увеличилось на 51,20%, а средний размер очага 

уменьшился на 16,00%.

У пациентов 2-й группы по данным МРТ в 1-е 

сутки после КД определялась часть очага вне зоны 

отека в наиболее труднодоступном для криовоз-

действия участке опухоли. До выполнения КД у па-

циентов 2-й группы средние значения ИКД в очаге 

составляли 0,80 мм2/с, в 1-е сутки – 0,79 мм2/с, 

через 3 мес – 0,75 мм2/с, через 6 мес – 0,66 мм2/с, 

через 12 мес – 0,55 мм2/с (см. рис. 4). До выполне-

ния КД средний размер очага у пациентов 2-й 

группы составил 44 мм, в 1-е сутки – 47 мм (увели-

чение размера за счет наложения зоны отека, из-

мерения наибольшего размера очага проводи-

лись в аксиальной плоскости с включением зоны 

отека), через 3 мес – 55 мм, через 6 мес – 78 мм, 

через 12 мес – 112 мм. Таким образом, через 

12 мес во 2-й группе пациентов по сравнению 

с дооперационными данными среднее значение 

ИКД в очаге уменьшилось на 31,30%, а средний 

размер очага увеличился на 155,20% за счет про-

долженного роста опухоли.
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Рис. 2. МР-томограммы, ГЦР в VI сегменте печени: до КД (а–г), через 1 сут после КД (д–з), через 3 мес после КД 
(и–м). а, д, и –Т2ВИ; б, е, к – Т1ВИ; в, ж, л – ДВИ, b = 800 с/мм2; г, з, м – ИКД-карта. До КД опухоль (белые стрелки) 
имела слабогетерогенную солидную структуру на T2-, T1ВИ и умеренно ограничивала диффузию по данным ДВИ, 
ИКД. Через 1 сут после КД опухоль (черные стрелки) имела умеренную гетерогенную солидную структуру с участка-
ми скопления жидкости и частичным геморрагическим пропитыванием. Через 3 мес после КД опухоль (тонкие 
стрелки) увеличилась в размерах, солидный компонент опухоли, ограничивающий диффузию, увеличился в разме-
рах.

Fig. 2. MR- imаges, HСС in segment VI of the liver: before СD (а-d), 1 dаy аfter СD (e–h), 3 month аfter СD (i–l). а, e, I – 
Т2WI; b, f, j – Т1WI; с, g, k – DWI, b = 800 s/mm2; d, h, l – АDС mаp. Before СD, the tumor (white аrrow) hаd mildly 
heterogeneous solid struсture on T2, T1 WI, аnd showed moderаte diffusion restriсtion on DWI, АDС. 1 dаy аfter СD – the 
tumor (black аrrows) hаd moderаte heterogeneous solid struсture with аreаs of liquid ассumulаtions аnd pаrtiаl hemorrhаgiс 
сhаnge. 3 month аfter СD – the tumor (thin аrrows) inсreаsed in size, solid сomponent of the tumor, limiting diffusion on DWI, 
АDС, inсreаsed in size.

а|a

 в|c г|d

б|b

д|e е|f
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Рис. 2 (окончание).

Fig. 2 (end).

ж|j з|h

 и|i к|j

л|k м|l
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Рис. 3. МРТ, гемангиоэндотелиомы печени: до КД (а–г), 1-й день после КД (д–з), 6 мес после КД (и–м). а – Т2ВИ; 
д, и – Т2FS; б, е, к – Т1ВИ; в, ж, л – ДВИ, b = 800 с/мм2; г, з, м – ИКД-карта. До КД – мишеневидные очаги в обеих долях 
печени (белые стрелки), солидный компонент опухоли выраженно ограничивает диффузию по данным ДВИ, ИКД. 
Через 1 сут после КД – полное “перекрытие” патологического очага зоной отека (черные стрелки), снижение степе-
ни ограничения диффузии в очаге по данным ДВИ, ИКД. Через 6 мес после КД опухоль (тонкие стрелки) уменьши-
лась в размерах, сигнальные характеристики аналогичны дооперационным данным.

Fig. 3. MRI, hepаtiс epithelioid hemаngioendotheliomа: before СD (а–d), 1st dаy аfter СD (e–h), 6 months аfter СD (i–l). 
а – Т2WI; e, i – Т2 FS; b, f, j – Т1WI; с, g, k – DWI, b = 800 s/mm2; d, h, l – АDС mаp. Before СD – tаrget-like lesions in both 
liver lobes (white аrrows), solid tumor сomponent showed mаrked diffusion restriсtion on DWI, АDС. The 1st dаy аfter СD – 
сomplete “overlаp” of the pаthologiсаl foсus by аreа of edemа (black аrrows), deсreаsed diffusion restriсtion on DWI, АDС. 
6-th month аfter СD – tumor (thin аrrows) deсreаsed in size, signаl сhаrасteristiсs аre similаr to preoperаtive stаte. 

д|e е|f

а|a

 в|c г|d

б|b
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Рис. 3 (окончание).

Fig. 3 (end).

 и|i

л|k м|l

к|j

ж|j з|h
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Обсуждение
Результаты нашего исследования дают пред-

ставление о характере изменений на МР-томо-

граммах с ДВИ у пациентов после выполненной 

КД опухоли пе чени.

Высокий сигнал в зоне КД на Т1ВИ был получен 

в большинстве наблюдений в раннем послеопе-

рационном периоде, что обусловлено геморра-

гическим пропитыванием зоны КД. Важным явля-

ется тот факт, что гиперинтенсивность на Т1ВИ 

в зоне КД описывалась при изучении результатов 

применения КД злокачественных образований 

печени у животных. При морфологическом иссле-

довании в данной зоне определялись геморраги-

ческое пропитывание и отек [21]. А.S. Kierаns 

и соавт. получили сходные с нашими результаты 

при анализе данных 16 пациентов, которым была 

произведена КД 25 очаговых образований печени 

(в 24 случаях интраоперационная КД; в 1 случае 

чрескожная КД) [17]. В этом исследовании на всех 

этапах послеоперационного мониторинга (<4 мес, 

4–9 мес и >9 мес) выполнялась стандартная МРТ 

брюшной полости, были выявлены МР-признаки 

отека паренхимы печени в зоне криовоздействия, 

отмечены динамические изменения степени огра-

ничения диффузии в опухоли по данным ДВИ МРТ. 

После выполнения интраоперационной КД выявля-

лась гиперинтенсивность зоны интереса на Т1ВИ 

в раннем послеоперационном периоде, низкий 

сигнал на Т1ВИ был получен при чрескожной КД, 

что, по мнению авторов, было связано с меньшим 

геморрагическим пропитыванием зоны абляции. 

Также в ряде исследований была показана ин-

формативность МРТ с внутривенным контрастным 

усилением в оценке зоны КД и последующим ее 

мониторированием [17, 20, 25]. По данным ряда 

авторов, в раннем послеоперационном периоде 

в зоне КД отмечается отсутствие накопления кон-

трастного препарата, что наблюдается и в позд-

нем послеоперационном периоде при адекватно 

выполненной операции. В случае продолженного 

роста опухоли по периферии зоны криовоздей-

ствия определяется накопление контрастного 

вещест ва с последующим его вымыванием, что 

обусловлено наличием в этой области резидуаль-

ной опухолевой ткани. По данным нашего иссле-

дования, применение МРТ с ДВИ также позволяет 

оценить зону КД на всех этапах послеоперацион-

ного мониторинга. 

По нашим данным, уже через 1 сут после КД на 

основании данных МРТ с ДВИ возможно оценить 

полноту выполненной КД и выделить группу паци-

ентов с неполной КД очага.

У пациентов с полной КД очага в печени в отда-

ленном послеоперационном периоде не происхо-

дит увеличения его размера, степень ограничения 

диффузии в очаге не нарастает или уменьшается. 

У пациентов с неполной КД очага в печени в отда-

ленном послеоперационном периоде сохраняется 

или нарастает степень ограничения диффузии 

в очаге, увеличивается его размер.

Заключение
МРТ с ДВИ позволяет оценить изменения пече-

ни и зоны КД в раннем, позднем и отдаленном по-

слеоперационных периодах, оценить полноту пе-

рекрытия зоной КД очага и динамику продолжен-

ного роста опухоли после неполной КД.
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