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В настоящее время в диагностическом алгоритме 
патологии печени имеется тенденция к переходу 

от инвазивных методов оценки к неинвазивным [1, 8], 
поскольку проведение биопсии сопряжено с рядом 
трудностей, таких как болевой синдром, риск развития 
осложнений – кровотечений, инфекций и т. д., а также 
с ограниченным объемом материала, доступным для 
анализа [1, 7, 8, 12].

Первым этапом такого перехода стало проведение 
эластографии печени при диффузных заболеваниях, 
где оценивается степень поражения паренхимы печени 
путем анализа скорости распространения создаваемых 
механических колебаний в окружающих тканях при 
проведении транзиентной эластографии или оценки 
степени смещения и деформации отдельных тканевых 
структур при компрессионной и эластографии сдвиго-
вых волн [1].

Следующим этапом стало применение контрастных 
препаратов, которые позволили повысить диагностиче-
скую ценность ультразвукового метода исследования 
печени. Ультразвуковые контрастные препараты (УЗКП) 
представляют собой микропузырьки диаметром от 2 до 7 
микрон, благодаря чему они проникают в сосуды самого 
маленького калибра, такие как капилляры, что позволяет 
оценивать паренхиматозную микроциркуляцию [2, 6, 
9, 10, 11, 13] и обойти ограничения стандартных УЗ-
методов диагностики, когда о состоянии органа судят 
по участкам, доступным для визуализации, а при диф-
фузных заболеваниях печени, таких как хронические 
вирусные гепатиты, процесс патологической транс-
формации протекает в разных участках неравномерно, 
поэтому так важна комплексная оценка органа [7, 8, 12]. 
Кроме того, УЗКП состоят из инертного газа, который 
выделяется с выдыхаемым воздухом, а фосфолипидная 
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Резюме
В статье приведены результаты диагностической эффективности не-
инвазивных методов оценки состояния паренхимы печени, таких как 
эластография печени (транзиентная, компрессионная и сдвиговых волн) 
и современного направления в медицинской визуализации – контрастно-
усиленного ультразвукового исследования (КУУЗИ). Было обследовано 25 
человек в возрасте от 31 до 72 лет с хроническими вирусными гепатитами 
В и С. Всем пациентам проведено мультипараметрическое УЗИ печени: 
УЗИ в В-режиме, доплеровское исследование сосудов, эластография 
(транзиентная, компрессионная и сдвиговых волн), КУУЗИ с 1,0 мл кон-
трастного препарата и последующим анализом параметров контрастиро-
вания в артериальную, портальную и позднюю венозную фазы. В качестве 
референтного метода использовалась биопсия печени, которая была 
проведена в 100 % случаев после получения информированного добро-
вольного согласия.
Ключевые слова: контрастно-усиленное ультразвуковое исследование, 
контрастный препарат, эластография, хронические вирусные гепатиты.

Summary
The article presents the results of the diagnostic effectiveness 
of non-invasive methods for assessing the state of the liver 
parenchyma, such as liver elastography (transient, strain and 
2D shear waves) and the current trend in medical imaging – 
contrast-enhanced ultrasound (CEUS). 25 people aged 31 to 
72 years with chronic viral hepatitis B and C were examined. 
All patients underwent multiparametric ultrasound examination 
of the liver: ultrasound in B-mode, color Doppler’s mapping of 
liver vessels, elastography (transient, strain and 2D shear waves), 
CEUS with 1,0 ml of the contrast agent and subsequent analysis 
of contrast parameters in the arterial, portal and late venous 
phases. The liver biopsy was used as a reference method, which 
was performed after receiving voluntary informed consent in 
100 % of cases.
Key words: contrast-enhanced ultrasound, contrast agent, elas-
tography, chronic viral hepatitis.
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оболочка метаболизируется по пути эндогенных фосфо-
липидов, что значительно снижает риск аллергических 
реакций [9, 13]. Также при проведении контрастно-уси-
ленного ультразвукового исследования (КУУЗИ) имеется 
возможность оценки патологии в режиме реального 
времени и при трудных диагностических ситуациях, 
для более точной и детальной диагностической картины 
возможно введение контрастного препарата повторно 
[5, 10, 11, 13].

Цель исследования: оценить диагностическую эффек-
тивность неинвазивных методов оценки состояния па-
ренхимы печени при диффузных заболеваниях, таких как 
эластография и контрастно-усиленное ультразвуковое 
исследование.

Материалы и методы
В 2019 году в проблемной научно-исследовательской 

лаборатории «Диагностические исследования и мало-
инвазивные технологии» Смоленского государствен-
ного медицинского университета были обследованы 25 
пациентов в возрасте от 31 до 72 лет (средний возраст – 
51,0±1,8 года).

Критериями включения в исследования являлись воз-
раст старше 18 лет, установленные диагнозы хронических 
вирусных гепатитов (качественный анализ путем про-
ведения ПЦР и количественный анализ для определения 
степени вирусной нагрузки, определение генотипа), ин-
формированное добровольное согласие на проведение 
медицинских манипуляций.

Все пациенты были разделены на две группы. Первую 
составили пациенты с вирусными гепатитами В и С мини-
мальной степени активности (виремия менее 10³ МЕ/мл; 
АЛТ, АСТ менее 5N, генотипы 3а, 1b) – 13 (52 %) человек, 
из них 8 (62 %)мужчин и 5 (38 %) женщин. Вторую со-
ставили 12 (48 %) пациентов с хроническими вирусными 

гепатитами В и С выраженной степени активности (ви-
ремия более 10⁵ МЕ/мл; АЛТ, АСТ более 5N, генотипы 
3а, 1b) (табл. 1).

Для подтверждения вирусного поражения печени было 
проведено комплексное инструментально-лабораторное 
обследование (мультипараметрическое УЗИ; несколь-
ко видов эластографии; ПЦР-диагностика; определение 
вирусной нагрузки, генотипа; биохимический анализ 
крови – АЛТ, АСТ, ГГТ, ЩФ, прямой и общий билиру-
бин). Использование нескольких видов эластографии 
обосновано положением о получении более объективных 
сравнительных показателей жесткости и эластичности 
печеночной ткани [1, 4].

Всем пациентам проведено мультипараметрическое 
УЗИ печени: 1) В-режим; 2) доплерографическое иссле-
дование сосудов для исключения застойных явлений в пе-
чени; 3) транзиентная эластография; 4) компрессионная 
эластография; 5) эластография сдвиговых волн (2D-SWE); 
последним этапом – КУУЗИ с 1,0 мл контрастного препа-
рата SonoVue (Bracco, Suisse, Швейцария) и последующим 
введением 5,0 мл физиологического раствора для усиления 
болюсного эффекта.

Контрастный препарат вводили через локтевую вену 
с использованием двухпортового катетера G19–20 для 
исключения механического воздействия и преждевремен-
ного разрушения микропузырьков препарата. Процесс 
контрастирования в среднем оценивался 6 минут в течение 
трех фаз – артериальной, портальной и поздней венозной  
с последующим анализом количественных и качественных 
параметров контрастирования, критерии оценки которых 
основаны на европейских и международных рекоменда-
циях [10, 11] (рис. 1).

В качестве референтного метода проводилась трепа-
нобиопсия биопсийным пистолетом (игла G16, L =20 мм) 
после проведения местной анестезии под УЗ-контролем 
c последующей окраской гистологического материала 
гематоксилин-эозином и оценкой патологических из-
менений по шкале Knodell (1981) с учетом дистофии, 
фиброза, некроза и портального воспаления (рис. 2). 
В 100 % случаев биопсия печени проводилась после по-
лучения информированного добровольного письменного 
согласия. Исследование одобрено этическим комитетом 
Смоленского государственного медицинского универ-
ситета (протокол № 9 от 23.11.2018) в соответствии 
с Хельсинской декларацией.

Таблица 1
Общая характеристика обследованных пациентов

Группы
Всего Женщины Мужчины Средний 

возраст, летАбс. число Процент Абс. число Процент Абс. число Процент

I – минимальное клиническое течение (виремия 
менее 103 МЕ/мл; АЛТ, АСТ менее 5N) 13 52 8 57 5 45 47 ± 1,3

II – выраженное клиническое течение (виремия 
более 105 МЕ/мл; АЛТ, АСТ более 5N) 12 48 6 43 6 55 55 ± 2,3

Всего 25 100 14 56 11 44 51 ± 1,8

Примечание: различия между подгруппами по всем параметрам не имеют статистической значимости; p ≥ 0,05.

Таблица 2
Оценка корреляции неинвазивных методов диагностики 

и биопсии (коэффициент согласия каппа Кохена)

Транзиентная 
эластография 

(TE)

Компрессион-
ная эластогра-

фия (SE)

Эластография 
сдвиговых волн 

(2D-SWE)
КУУЗИ

Биопсия 0,44 0,21 0,65 0,88
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Результаты исследования
Для оценки корреляции неинвазивных методов диа-

гностики и биопсии печени использовался коэффициент 
согласия каппа Кохена (Коуна) [3]. В результате оценки 
корреляции были получены результаты, приведенные 
в табл. 2.

Исходя из данных в табл. 2, можно сделать вывод 
о наибольшей степени согласия между биопсией и эла-
стографией сдвиговых волн, биопсией и КУУЗИ: зна-
чительная (0,65) и отличная клиническая значимость 
(0,88) соответственно (рис. 3). Также имеется умеренная 
степень согласия между транзиентной эластографией 
и биопсией – 0,44, и самая низкая степень согласия между 
компрессионной эластографией и биопсией – 0,21. Также 
имеется весьма высокая степень согласия между эла-
стографией сдвиговых волн и КУУЗИ: коэффициент 
каппа Кохена – 0,69, что соответствует значительной 
клинической значимости.

Клинический пример
Больной Д., 68 лет. В 2016 году установлен диагноз 

«хронический вирусный гепатит С выраженной степе-
ни активности, генотип 3a». АЛТ = 315,0 Ед/л, АСТ = 
285,4 Ед/л.

Результаты транзиентной эластографии (TE): эла-
стичность печени – 36,3 кПа; интерквартильная час-
тота – 15,9, что соответствует F4 по шкале METAVIR 
(рис. 4).

а б

в
Рисунок 1. Контрастно-усиленное ультразвуковое исследование 
в норме (по материалам европейских рекомендаций 2012–2017 гг.): 
а) артериальная фаза (10–20 с – 25–35 с); б) портальная фаза (30–
45 с – 120 с); в) поздняя венозная фаза (более 120 с ~ 240–360 с) [10, 11].

		  а			   б
Рисунок 2. Стандартное проведение трепанобиопсии печени под 
УЗ-контролем (по Kuntz, 2006), схема: а) 1 – УЗ-датчик, 2 – биопсийный 
пистолет, 3 – VIII–IX межреберья; б) 1 – печень, 2 – поверхность кожи, 
3 – пункционная игла [12].

			       а 							       б
Рисунок 3. Степень корреляции между эластографией сдвиговых волн и биопсией (а), КУУЗИ и биопсией (б).
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Результаты компрессинной эластографии (SE): LF 
Index – 2,96, что соответствует F3 по шкале METAVIR 
(рис. 5).

Результаты эластографии сдвиговых волн: 
2D-SWE – 10,73 кПа; 1,09 м/с, что соответствует F4 по шка-
ле METAVIR (рис. 6).

Результаты контрастно-усиленного ультразвукового 
исследования соответствуют циррозу печени [2, 6]:
1)	 количественные параметры:
•	 начало артериальной фазы – 9,3 с,
•	 время достижения максимальной интенсивности кон-

трастирования – 85,4 с,

Рисунок 4. Транзиентная эластография: эластичность печени – 36,3 
кПа, интерквартильная частота – 15,9 (F4).

Рисунок 5. Компрессионная эластография: LF Index – 3,96 (F3).

Рисунок 6. Эластография сдвиговых волн: 10,73 кПа; 1,09 м/с (F4).

Рисунок 8. Гистологиче-
ский препарат чрескож-
ной трепанобиопсии 
печени. Окраска гематок-
силин-эозином. Ув. 40×.

а

б

в
Рисунок 7. Результаты контрастно-усиленного ультразвукового иссле-
дования: а) артериальная фаза. Начало артериальной фазы – 9,3 с, 
асимметричное накопление контрастного препарата, деформация 
сосудов; б) портальная фаза. Время достижения максимальной ин-
тенсивности контрастирования – 85,4 с, максимальная интенсивность 
контрастирования – 25 дБ, ослабление интенсивности контрастиро-
вания паренхимы составляет 15–20 мм от края глиссоновой капсулы, 
асимметричное снижение интенсивности контрастирования; в) 
поздняя венозная фаза. Время полувыведения контрастного препа-
рата – 245,2 с, очагов неоднородного вымывания и очагов задержки 
контрастного препарата более 20.
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•	 максимальная интенсивность контрастирования – 25 дБ,
•	 время полувыведения контрастного препарат – 245,2 с;

2)	качественные параметры – сумма баллов равна 26 
(рис. 7).

Гистологический препарат чрескожной трепано-
биопсии печени под УЗ-контролем (ИГА – 13): жи-
ровая дистрофия, разрастание соединительной ткани 
в портальных трактах, формирование ложных долек, 
инфильтрация в портальных трактах лимфоцитами, 
плазмоцитами (рис. 8).

Заключение
Современные методы диагностики тяготеют к уходу 

от инвазивности, и, несмотря на ряд ограничений, био-
псия остается «золотым стандартом» в оценке патологии 
печени [12], но при невозможности ее проведения в ре-
зультате абсолютных (низкие показатели свертывающей 
системы крови, сосудистые опухоли печени и др.) или 
относительных противопоказаний (асцит, правосторон-
ний плеврит и др.) имеется возможность проведения 
высокоинформативных неинвазивных методов, таких как 
эластография и КУУЗИ, которые в комплексе дают объ-
ективную информацию о состоянии паренхимы печени, 
способствующую прогнозированию дальнейшего течения 
заболевания и подбору эффективной терапевтической 
тактики [9, 13].

При этом к оценке данных эластографии печени при 
ХВГ необходимо подходить осторожно, с учетом уровня 
биохимических маркеров цитолиза, приводящих к лож-
ноположительным или ложноотрицательным результа-
там, – важен временной фактор заболевания [1]. Также 
имеются ограничения достоверной оценки глубоко рас-
положенных участков паренхимы, здесь учитываются 
как конституциональные особенности пациента, так 
и технологические характеристики аппарата, – методи-
ческий фактор исследования [4].

При диагностически неясных случаях во время 
острого воспалительного процесса на начальных эта-
пах развития ХВГ методом выбора является КУУЗИ, 
которое является не столько диагностическим мето-
дом (так как диагностика гепатита – это прежде все-
го лабораторные методы), сколько прогностическим. 
КУУЗИ дает обширную картину гемодинамики как 
магистральных сосудов, где возможно использование 
доплерографических методов, так и сосудов самого 
маленького калибра [5], где и кроется первоначальное 
звено осложненного течения ХВГ – тромбозы, участ-
ки ишемии, патологические изменения в стенке со-
судов, нарушения ламинарного кровотока и т. п. [7, 8, 
12]. Кроме того, процесс патологических изменений, 
с морфологической точки зрения, протекает неравно-
мерно, и для более достоверных выводов о состоянии 
паренхимы необходима комплексная оценка печени, 

как органа [7, 12], что и позволяет проведение КУУЗИ 
с учетом количественных и качественных параметров 
контрастирования. Также, учитывая хорошую переноси-
мость контрастного препарата, можно повторно ввести 
препарат и увеличить длительность наблюдения, что 
уменьшит число субъективных ошибок [10, 11].

Данные предположения требуют подтверждения 
с учетом бóльших выборки и длительности наблюдения. 
Однако можно с уверенностью говорить о КУУЗИ как 
об объективном способе прогнозирования клинического 
течения ХВГ.

Выводы
1.	 КУУЗИ – неинвазивный объективный метод диа-

гностики хронических вирусных гепатитов путем 
оценки гемодинамики не только крупных и средних 
сосудов, но и микроциркуляторного русла в сегмен-
тах печени.

2.	 Использование КУУЗИ для постановки заключитель-
ного диагноза необходимо в формате комплексного 
лабораторно-инструментального обследования.
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