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РЕФЕРАТ
Представлен обзор литературы по оценке возможностей ультразвуковых гибридных методов визуализации в онкогепато‑
логии. К гибридным, или fusion, технологиям относится совместное применение рентгеновской компьютерной томогра‑
фии (РКТ) или магнитно-резонансной томографии (МРТ) с серошкальным ультразвуковым исследованием (УЗИ) и УЗИ с 
контрастным усилением (КУУЗИ). Рассмотрены основные области применения сочетанных лучевых модальностей, таких 
как первичная дифференциальная диагностика образований печени, навигация для биопсии, а также для проведения тер‑
моаблаций. Гибридные технологии диагностики в онкогепатологии повышают совместную чувствительность в выявлении 
новообразований, позволяют оценить гетерогенность опухоли, определить ее строение и, соответственно, спрогнозировать 
ответ на лечение.

Ключевые слова: гибридное УЗИ, ультразвуковое исследование с контрастным усилением, онкогепатология, биопсия под кон‑
тролем УЗИ, термоаблация под контролем УЗИ
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ABSTRACT
The article presents a review of the literature concerning the assessment of the possibilities of ultrasound hybrid imaging methods 
in oncohepathology. Fusion imaging includes the combined use of computed tomography (CT) or magnetic resonance imaging (MRI) 
with greyscale ultrasound and contrast-enhanced ultrasound (CEUS). The main areas of application of ultrasound fusion imaging, such 
as differential diagnosis of liver lesions, navigation for biopsy and for thermal ablation. Fusion imaging in oncohepatology increases 
the sensitivity of the detection of liver lesions, assesses its structure and predicts the response of treatment. 
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Введение

Онкогепатология — раздел медицины, который 
занимается диагностикой и лечением онкологиче-
ских заболеваний печени. Выявление образований 
печени небольших размеров, в частности на фоне 
жирового гепатоза или цирроза печени, является 
сложной задачей. Стандартное ультразвуковое ис-
следование (УЗИ) в серошкальном B-режиме и в 
режиме доплеровского картирования в основном 

применяется в качества скрининга у пациентов с 
хроническими заболеваниями, которые предрас-
положены к развитию рака, например, гепатоцел-
люлярной карциномы на фоне вирусного гепатита 
[1, 2]. С целью детальной оценки выявленных об-
разований применяются такие лучевые модаль-
ности, как рентгеновская компьютерная (РКТ) и 
магнитно-резонансная томографии (МРТ). В срав-
нении с РКТ и МРТ, УЗИ имеет ряд некоторых пре-
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имуществ в исследовании печени благодаря свое-
му удобству и возможности проведения в режиме 
реального времени. Применение микропузырько-
вых контрастных препаратов в дополнение к стан-
дартному УЗИ позволило расширить возможности 
метода. Например, применение данной методики 
улучшает визуализацию очаговых образований 
печени на фоне жировой дистрофии паренхимы 
[1]. Положительными сторонами ультразвукового 
исследования с контрастным усилением (КУУЗИ) 
являются быстрое и многократное применение и 
отсутствие ионизирующего излучения [1, 3]. Также 
КУУЗИ может успешно применяться у пациентов с 
почечной недостаточностью в качестве альтерна-
тивы рентгеновской компьютерной томографии 
(РКТ) с контрастным усилением [4].

Однако, несмотря на положительные стороны, 
УЗИ имеет ограничений в виде затруднительной 
визуализации паренхимы печени вблизи купола 
диафрагмы из-за акустической тени от ткани лег-
кого и ребер. Более того, у пациентов с тяжелой 
формой жировой дистрофии печени или прогресси-
рующим циррозом небольшие образования с изо-
эхогенной структурой могут быть незаметны и их 
трудно дифференцировать [5]. В то же время РКТ и 
МРТ позволяют четко и безошибочно отображать 
взаимосвязь между образованиями и анатомиче-
скими структурами, благодаря высокому простран-
ственному разрешению [6]. Таким образом, сочета-
ние нескольких методов визуализации необходимо 
для повышения специфичности и чувствительно-
сти в выявлении очаговых образований печени, ко-
торые невозможно обнаружить с помощью одного 
метода визуализации [5].

Гибридные технологии в диагностике заболе-
ваний подразумевают использование комбинации 
нескольких методов лучевой визуализации, на-
пример, ультразвуковой диагностики и МРТ, по-
зитронной эмиссионной томографии (ПЭТ) и РКТ. 
Применение комбинации современных лучевых 
модальностей занимает очень важную роль в неин-
вазивной диагностике и определении стратегии ле-
чения онкологических заболеваний [7]. Гибридные 
диагностические технологии в онкогепатологии 
повышают совместную чувствительность выяв-
ления новообразований, позволяет оценить ге-
терогенность опухоли, определить ее строение 
и, соответственно, спрогнозировать ответ на ле-
чение. Для развития и широкого внедрения этих 
методов было создано Европейское общество ги-
бридной, молекулярной и трансляционной визуа-
лизации (European Society for Hybrid, Molecular and 
Translational Imaging, ESHIMT) [8]. ESHIMT — неком-
мерческая организация, занимающаяся продвиже-

нием и координацией научной, интеллектуальной 
и профессиональной деятельности в следующих 
областях: гибридная визуализация, включающая 
два или более методов визуализации, визуализа-
ция функции тканей и визуализация на клеточном 
и молекулярном уровнях. Целью общества является 
совершенствование методов гибридной визуализа-
ции и содействие их внедрению в рутинную клини-
ческую практику.

Исследования в формате fusion УЗИ/МРТ/РКТ

В течение последних нескольких лет появилась 
возможность объединять данные РКТ или МРТ с 
УЗИ в режиме реального времени. Изображения, 
полученные при МРТ или РКТ, в формате DICOM 
переносятся в базу данных ультразвукового ап-
парата. Затем при помощи специализированного 
программного обеспечения осуществляется сопо-
ставление статических данных с положением уль-
тразвукового датчика, оснащенного магнитным 
позиционным контроллером [4]. Данные отобража-
ются на разделенном экране с возможностью нало-
жения их друг на друга в виде единого изображения 
[9]. Таким образом, благодаря технологии визуали-
зации fusion, загруженные КТ или МРТ-данные по-
казывают одну и ту же плоскость и движутся син-
хронно при выполнении УЗИ в режиме реального 
времени.

Наиболее часто гибридные диагностические 
технологии, или fusion-технологии, в онкогепато-
логии применяются для навигации при проведении 
пункционной биопсии, радиочастотной аблации 
(РЧА) или химиоэмболизации образований печени. 
Также сочетание УЗИ с МРТ или РКТ используется 
в онкологии для обнаружения и диагностики по-
ражений печени, особенно в случае небольших раз-
меров очагов (менее 10 мм), которые трудно обнару-
жить с помощью стандартного УЗИ [4, 10–12]. 

Технология Fusion позволяет проводить диф-
ференциальную диагностику очаговых образова-
ний в печени, уменьшая количество инвазивных 
процедур (биопсии). Благодаря данной технологии 
визуализация образований улучшается, уменьша-
ется количество ложноположительных и ложно-
отрицательных результатов. Okamoto et al смогли 
продемонстрировать, что небольшие образования 
паренхимы печени, пропущенные при обычном 
УЗИ в В-режиме, могут быть обнаружены с помо-
щью технологии fusion [13]. Когда визуализации 
fusion недостаточно для выявления мелкоочаго-
вых поражений печени, можно добавить КУУЗИ [1]. 
Визуализация микроперфузии паренхимы и опухо-
левых образований с помощью КУУЗИ может быть 
динамически объединена и оценена с помощью 
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изображений, полученных в ходе РКТ или МРТ, что 
позволяет детально изучить основные признаки 
впервые выявленных образований печени или под-
твердить сомнительные результаты морфологиче-
ского исследования [1, 3]. Сочетание КУУЗИ с МРТ 
или РКТ имеет преимущество в выявлении очагов 
гепатоцеллюлярного рака (ГЦР) малых размеров с 
нечеткой визуализацией в серошкальном В-режиме 
[11]. 

Так, в работе Bo X-W et al было проведено срав-
нение между стандартным УЗИ, fusion УЗИ/РКТ/
МРТ с внутривенным контрастированием и fusion 
КУУЗИ/РКТ/МРТ с внутривенным контрастирова-
нием в выявлении очагов ГЦР. В ходе данного иссле-
дования были выявлены достоверные различия в 
количестве выявленных очагов: при fusion КУУЗИ/
РКТ/МРТ выявлено 95,7 % очагов, при fusion УЗИ/
РКТ/МРТ  — 70,0 %, при стандартном УЗИ/35,7 % 
(p < 0,001). Полученные результаты свидетельству-
ют, что fusion КУУЗИ/РКТ/МРТ повышает визуали-
зацию незаметных при стандартном УЗИ очагов 
ГЦР [14]. 

Позднее Danqing Huang et al было проведено 
похожее исследование, в котором оценивалась 
эффективность fusion УЗИ/РКТ/МРТ в диагности-
ке очаговых образований печени. В исследование 
был включен 71 пациент с невыявленными при 
стандартном УЗИ и недиагностированными обра-
зованиями в печени. Среди 46 пациентов, у кото-
рых не были обнаружены очаги при обычном УЗИ, 
частота выявления поражений с использованием 
fusion УЗИ/КТ/МРТ составила 30,8 %, а в сочетании 
с КУУЗИ/76,9 % [5]. Liu J et al [15] сравнили диагно-
стические возможности РКТ с контрастированием 
и fusion КУУЗИ/РКТ путем обследования 120 па-
циентов с небольшими очаговыми образованиями 
печени. Данные лучевой визуализации сопостав-
лялись с результатами морфологической верифи-
кации, при которой было обнаружено 70 злокаче-
ственных и 50 доброкачественных очагов. При РКТ 
с контрастированием было выявлено 55 злокаче-
ственных образований в печени с коэффициентом 
совпадения с данными морфологии 78,6 %; при fu-
sion КУУЗИ/РКТ верный диагноз был установлен 
в 64 случаях, с более высоким коэффициентом со-
впадения в 91,4 %. Таким образом, между данными 
модальностями были выявлены достоверные раз-
личия (p < 0,03) [15]. 

Также стоит отметить, что применение техно-
логии fusion УЗИ/РКТ/МРТ, несомненно, способ-
ствует установлению границ и положения очагов 
поражения, которые были незаметны при стан-
дартном УЗИ. Четкие границы анатомических 
структур, полученных с помощью fusion УЗИ/РКТ/

МРТ, обеспечивают надежную и объективную оцен-
ку взаимосвязи между очаговыми образованиями 
печени и жизненно важными структурами, такими 
как кровеносные сосуды, кишечник, легкие и т.д. 
В сочетании с КУУЗИ можно значительно повысить 
частоту выявления очаговых образований. Lee et al 
[16] в 2019–2021 гг. провели проспективное иссле-
дование, нацеленное на сравнение возможностей 
fusion УЗИ/РКТ/МРТ и fusion КУУЗИ/РКТ/МРТ в вы-
явлении опухолей печени. Наблюдение включало 
248 пациентов со злокачественными образования-
ми печени, которые плохо визуализировались при 
стандартном серошкальном УЗИ. Результаты дан-
ной работы продемонстрировали диагностически 
значимое преимущество fusion КУУЗИ/РКТ/МРТ в 
выявлении новообразований в сравнении с fusion 
УЗИ/РКТ/МРТ (p < 0,001) [16]. Технология fusion мо-
жет повысить достоверность диагностики, быть 
полезной при проведении интервенционных вме-
шательств и, следовательно, способствовать более 
грамотному выбору тактики лечения пациента [5].

Интервенционные методы и биопсия представ-
ляют собой еще одну область исследований воз-
можностей технологии fusion [4]. При выполнении 
интервенционных процедур под контролем УЗИ 
операторам необходимо мысленно сопоставлять 
набор исходных данных (изображения РКТ или 
МРТ) и набор рабочих данных (УЗИ-изображения 
в режиме реального времени) [11, 17]. Однако эта 
мысленная регистрация может быть сложной за-
дачей, когда печень не может быть отсканирована 
в поперечных, сагиттальных или корональных пло-
скостях, которые применяются для интерпретации 
РКТ- или МРТ-изображений. Кроме того, деформа-
ция и  смещение печени происходит в результате 
дыхания и сердцебиения пациентов. Так, акусти-
ческое окно печени иногда ограничено грудной 
клеткой, толстой кишкой или жировой клетчаткой 
сальника, окружающей печень. Следовательно, 
если происходит ошибочное мысленное совмеще-
ние, это может привести к неправильному прице-
ливанию во время вмешательств на печени под кон-
тролем УЗИ [11, 18]. 

Отталкиваясь от данного факта, визуализа-
ция fusion привлекла значительное внимание, по-
скольку она может помочь операторам проводить 
интервенционные процедуры с высокой точностью 
при труднодоступных очаговых образованиях. С 
момента появления КУУЗИ возможности техноло-
гии fusion расширились. Так, данная ультразвуко-
вая методика позволяет выявить очаговое обра-
зование печени, которое не визуализируется при 
стандартном серошкальном УЗИ [19, 20]. Среди 
всех известных ультразвуковых контрастных пре-
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паратов наиболее эффективным в определении 
локализации малоразмерных узлов ГЦР являет-
ся Sonazoid (микропузырьки перфторбутана; GE 
Healthcare, Oslo, Norway), обладающий внутри- и 
внесосудистым контрастным усилением [11]. 
Обоснованность применения данного контрастно-
го препарата в навигации для чрескожной биопсии 
очаговых образований печени оценил Park H.S. et al 
[21]. В исследование было включено 66 пациентов, 
41 из которых планировалось проведение биоп-
сии, а 25 пациентам — чрескожная радиочастотная 
аблация (РЧА). Навигация для интервенционных 
процедур осуществлялась при помощи КУУЗИ с 
препаратом Sonazoid (GE Healthcare, Oslo, Norway). 
В ходе данного исследования частота выявления 
очаговых образований печени составила 77,3 % 
(58 из 75), 84,0 % (63 из 75) и 92,0 % (69 из 75) при 
серошкальном УЗИ, при КУУЗИ в момент внутрисо-
судистой и внесосудистой фаз контрастного уси-
ления соответственно, с достоверными различия-
ми среди этих модальностей (p = 0,034). По нашим 
данным, визуализация образований в печени при 
КУУЗИ с Sonazoid (GE Healthcare, Oslo, Norway) была 
достоверно лучше (p <0,001) по сравнению с УЗИ в 
В-режиме. Показатели технической успешности 
процедур составили 95,2 % (40 из 42) при биопсии и 
69,7 % (23 из 33) при радиочастотной аблации [19]. 

Kang et al оценили, может ли КУУЗИ с Sonazoid 
(GE Healthcare, Oslo, Norway) улучшить визуализа-
цию очаговых образований печени, невыявленных 
при fusion УЗИ /РКТ/МРТ, для последующей морфо-
логической верификации [22]. Из 711 пациентов 16 
были включены в исследование; средний размер 
исследованных очагов составлял 1,1 см (0,5–1,9 см) 
по данным предварительной визуализации. После 
добавления ультразвукового контрастного уси-
ления к fusion УЗИ/РКТ/МРТ были дополнитель-
но выявлены 15 из 16 (93.8 %) очаговых образова-
ний (p < 0,001, в сравнении с fusion УЗИ/РКТ/МРТ). 
Fusion КУУЗИ/РКТ/МРТ улучшило качество нави-
гации для чрескожной биопсии печени до 87,6 % 
(14/16) [22]. Таким образом, добавление ультразву-
кового контрастного препарата к fusion УЗИ/РКТ/
МРТ может улучшить визуализацию и навигацию 
для биопсии очаговых поражений печени, не види-
мых при fusion с серошкальном УЗИ. 

Использование КУУЗИ может потенциально по-
высить диагностический результат чрескожной би-
опсии по четырем различным причинам:
•	 биопсию можно проводить из перфузируемых 
участков, чтобы избежать некроза или аваску-
лярной ткани;

•	 биопсия может быть взята из образований, ко-
торые плохо визуализируются, или «невиди-
мы» при УЗИ в В-режиме;

•	 биопсии можно полностью избежать, если 
КУУЗИ однозначно выявляет типичные при-
знаки доброкачественного образования или 
ГЦР;

•	 сочетание fusion с КУУЗИ дает синергетический 
эффект. Доказано, совместное применение с 
КУУЗИ позволяет визуализировать очаги, не-
видимые при обычном серошкальном УЗИ [4].
За последние два десятилетия термическая и 

химическая аблация опухолевых образований пе-
чени с навигацией различными лучевыми модаль-
ностями стала одним из наиболее эффективных 
методов локального лечения небольших злокаче-
ственных новообразований печени [23]. Первым 
аблационным методом удаления опухоли, который 
был внедрен в клиническую практику, стало чре-
скожное введение этанола (percutaneous ethanol 
injection, PEI), представляющее собой химическую 
аблацию ГЦР. Однако в начале 1990-х гг. была разра-
ботана термическая аблация с использованием ра-
диочастот (РЧА), которая доказала свое превосход-
ство над PEI с точки зрения лучшей выживаемости 
и локального контроля заболевания у пациентов с 
ГЦР на ранних стадиях. Впоследствии для лечения 
злокачественных опухолей печени были разрабо-
таны и внедрены другие методы термической абла-
ции, такие как микроволновая аблация (МВА), кри-
оаблация, лазерная аблация и высокоинтенсивная 
фокусированная ультразвуковая терапия (HIFU-
терапия, ультразвуковая аблация) [21]. Среди них 
радиочастотная аблация (РЧА) получила широкое 
признание в качестве эффективного и минималь-
но инвазивного метода лечения опухолей печени. 
Однако частота локального прогрессирования в 
зоне проведения РЧА определяется размерами опу-
холевого образования и составляет 6,6–66,7 % за 
12–49 месяцев наблюдения [24]. При удобном для 
оператора расположении опухоли и ее полной чет-
кой визуализации возможно эффективное лечение 
образований размером до 5  см, при этом частота 
развития местных рецидивов после РЧА опухоле-
вых образований размерами до 3 см и от 3 до 5 см 
составляет 3 — 5,6 % и 4 — 19,5 % соответственно 
[24]. При локальном лечении опухолей диаметром 
свыше 5  см частота развития местного рецидива 
возрастает до 27–45 % [24]. 

Как точно оценить местный ответ после 
РЧА и снизить частоту локальных рецидивов? 
Недостаточный запас аблационной безопасности 
является основным фактором риска рецидивиро-
вания. Граница безопасности определяется как 
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расстояние от границы очага до границы зоны 
аблации после лечения. Для успешной аблации 
необходимая граница безопасности составляет 
5–10 мм. В настоящее время граница безопасности 
оценивается с помощью РКТ / МРТ с контрастным 
усилением через неделю и месяц после лечения. 
В случаях неполной аблации пациентов приходит-
ся повторно госпитализировать, что увеличивает 
стоимость лечения и беспокойство больных. Кроме 
того, повторное применение РКТ/ МРТ всегда огра-
ничено из-за связанных с этим возрастающих за-
трат, облучения, аллергии на контрастное веще-
ство, недостаточной функции почек [25].

КУУЗИ является эффективным методом визуа-
лизации для оценки реакции на лечение, который 
позволяет избежать вышеупомянутых недостат-
ков РКТ/МРТ. КУУЗИ можно проводить сразу или 
через 24 часа после РЧА, и многие исследования 
подтвердили, что его эффективность при оценке 
эффективности лечения после РЧА эквивалентна 
РКТ/МРТ [25–29]. При КУУЗИ наличие или отсут-
ствие перфузии контрастного препарата позволяет 
дифференцировать жизнеспособную опухолевую 
ткань от некротизированной после аблации [30]. 
Однако КУУЗИ в качестве единственного метода 
визуализации редко используется для оценки гра-
ниц аблационной безопасности, поскольку изобра-
жения КУУЗИ до и после РЧА трудно сопоставить в 
связи с отличиями в плоскостях сканирования [25]. 
Также при КУУЗИ плохо кровоснабжаемых злока-
чественных образований печени трудно визуали-
зировать остаточную опухоль вследствие наличия 
пузырьков газа, скрывающих опухоль и окружаю-
щие ткани, что может привести к неполной аблации 
и увеличить частоту локального прогрессирования 
опухоли [31, 32]. В нескольких исследованиях со-
общалось о трудностях КУУЗИ при оценке глубоко 
расположенных опухолей печени, на расстоянии 
более 10 см от датчика, и опухолей, расположенных 
в области 8-го сегмента печени. Кроме того, было 
обнаружено, что примерно у двух третей пациен-
тов с ГЦР на ранних стадиях с диаметром узлов ме-
нее 2 см при КУУЗИ с Sonazoid (GE Healthcare, Oslo, 
Norway) выявлялось незначительное гиперконтра-
стирование в артериальную фазу [16, 33–36].

Совместное применение данных КУУЗИ и РКТ/
МРТ улучшает визуализацию взаимосвязей между 
сосудистой сетью печени и узлами ГЦР в трех пло-
скостях [30]. В работе Lee et al [16] РЧА была успеш-
но проведена под контролем fusion КУУЗИ/РКТ/
МРТ в 99,6 % случаев (у 247 из 248 пациентов). В ис-
следовании также сравнивалась терапевтическая 
эффективность РЧА под контролем fusion КУУЗИ/
РКТ/МРТ с SonoVue (Sulfer Hexafluoride, Bracco, 

Milan, Italy) и Sonazoid через 1 год и через 2 года: до-
стоверно значимых различий зарегистрировано 
не было — 9,3 % (23/248) и 10,9 % (27/248) соответ-
ственно. Основная причина, по которой преимуще-
ства купферовской фазы при fusion КУУЗИ/РКТ/
МРТ с Sonazoid не привели к лучшему терапевтиче-
скому результату РЧА по сравнению с fusion КУУЗИ/
РКТ/МРТ с SonoVue, может быть связана с техниче-
скими особенности метода, такими как исполь-
зование виртуальной мишени для локализации 
опухоли и размещения направляющего электро-
да в режиме реального времени [16]. На основании 
представленных данных возникает необходимость 
изучения возможностей использования в онкоге-
патологии не только сочетанных лучевых модаль-
ностей, но и различных методик внутри одного 
метода, например КУУЗИ с разными контрастными 
препаратами.

С помощью технологии fusion возможно полу-
чить изображение невидимых или неотчетливых 
очаговых поражений печени, что приводит к улуч-
шению дифференциальной диагностики, уменьше-
нию количества биопсий, успешному проведению 
необходимых биопсий, особенно при сложном до-
ступе, а также к проведению РЧА с контролируемой 
достижимостью границ безопасности.
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