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Резюме
Представлен алгоритм диагностического исследования пациентов с раком различной локализации, 
рассмотрены возможность и целесообразность применения методов визуализации в планировании 
лучевой терапии и брахитерапии (БТ). Наиболее широкое привлечение ультразвукового исследова-
ния к планированию БТ не исключает субъективной оценки границ опухоли и органов риска, а также 
неточностей, вызванных наличием эндостатических устройств. Магнитно-резонансная томография (МРТ) 
обеспечивает высокий уровень достижения критериев, необходимых для планирования БТ, но имеет 
финансовые ограничения и связана с необходимостью индивидуального подбора условий проведения 
исследования. Компьютернная томография (КТ) – наиболее эффективный метод визуального изобра-
жения опухоли, эндостатических устройств и органов риска для 3D-планирования БТ. Привлечение 
МРТ и позитронно-эмиссионной томографии с КТ к планированию БТ – перспективное направление, 
требующее оснащенности математическим инструментом для двойного и тройного оконтуривания опу-
холи и органов риска и определения приоритетов защиты. Контроль предписанной и реализованной 
очаговой дозы должен осуществляться методами прямой дозиметрии для обеспечения гарантии качества.
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Abstract
The paper considers an algorithm for the diagnostic study of patients with cancer of different localization, 
the possibility and feasibility of involving imaging techniques in radiation therapy and brachytherapy (BT) 
planning. The most widely used ultrasound in BT planning does not exclude a subjective assessment of 
the boundaries of the tumor and organs at risk, as well as the inaccuracies caused by endostatic devices. 
Magnetic resonance imaging (MRI) provides a high level of achievement of the criteria necessary for BT 
planning, but it has financial constraints and the need for individual selection of research conditions. 
Computed tomography (CT) is the most effective technique for visualizing the tumor, endostatic devices, 
and organs at risk for BT 3D planning. The involvement of MRI and positron emission tomography with CT 
in BT planning is a promising area that requires equipping with a mathematical tool for double and triple 
contouring of the tumor and organs at risk and for defining protection priorities. The prescribed and used 
focal dose should be controlled by direct dosimetry methods to ensure quality assurance. 
Keywords: ultrasonography; computed tomography; positron emission tomography; magnetic resonance 
imaging, 3D planning; brachytherapy.
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Введение
В  онкологии в  условиях вирусной пандемии 

особая и все возрастающая роль принадлежит про-
блеме эффективного использования локального 
метода терапевтического воздействия лучевой те-
рапии (ЛТ) у  пациентов с  различными формами, 
органной и  внеорганной распространенностью 
опухоли. Озабоченность и необходимость страти-
фикации методов лечения онкологических забо-
леваний в условиях вирусно-бактериальной агрес-
сии, определения терапевтических приоритетов 
констатируют не только онкологи, но и юристы для 
защиты гражданских интересов и  прав пациен-
тов [1]. При этом несколько десятилетий мы уча-
ствуем в эволюционном процессе внедрения и ши-
рокомасштабного использования современных 
методов диагностики и лечения злокачественных 
новообразований различной локализации. Дости-
жения и перспективы ощутимы, так как результа-
ты длительного стойкого 5- и 10-летнего излече-
ния у  отдельных категорий пациентов, например 
с социально значимыми опухолями (раком шейки 
матки и раком предстательной железы), превыша-
ют 95% уровень достоверности [2, 3]. Тем не менее 
в условиях новых социальных и медицинских реа-
лий необходимо акцентировать внимание на неко-
торых позициях, которые становятся приоритет-
ными в лечении онкологических больных с учетом 
утвержденных Минздравом России медицинских 
стандартов оказания высокотехнологичной меди-
цинской помощи [4].

Безусловно, необходимо четко стратифици-
ровать медицинские возможности, предоставляе
мые пациентам на территории России, чтобы не 
отвлекать необходимые финансовые средства от 

решения других важных задач медицины. Это каса-
ется комплексной диагностики опухолей в услови-
ях прошедшей вирусно-бактериальной пандемии 
и возможности локального повторения инфициро-
вания больших контингентов, что требует сегодня:

– активизации клинической работы врачей 
профильных и  смежных специальностей для по-
лучения анамнестических данных о перенесенной 
бактериальной и  вирусной инфекции, в  том чис-
ле больничной (группа стафилококка, HPV и др.), 
с формированием выдаваемого на руки пациенту 
заключения для персонификации лечения – хирур-
гического, химиотерапевтического или ЛТ;

– формирования прецизионного алгоритма 
ультразвукового исследования (УЗИ) онкологиче-
ского больного, которое должно быть выполнено 
во всей полноте для получения данных о локали-
зации первичной опухоли, ее линейных размерах, 
объеме, глубине инвазии и состоянии зон регио-
нарного метастазирования – определенных групп 
лимфатических узлов с  теми же объективными 
критериями (при более высоком уровне УЗИ важ-
ными для проведения ЛТ и химиотерапии являют-
ся данные о  состоянии тканевого кровотока как 
одного из факторов инициальной радиохимиочув-
ствительности);

– при рентгенологических диагностических 
исследованиях  – контроля на уровне специалис
тов-диагностов состояния костного и  тканевого 
анатомического субстрата анализируемой зоны 
с определением качественных характеристик опу-
холи от ее размеров до признаков пролифератив-
ного или деструктивного роста, что впоследствии 
предоставит возможность индивидуализировать 
параметры реализуемой ЛТ (от объема облучения 
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до режима фракционирования и суммарных тера-
певтических доз).

Особенности периода вирусной пандемии суще-
ственно расширили показания для компьютерной то-
мографии (КТ) легких, что требует тщательного кон-
троля результатов КТ, а также магнитно-резонансной 
томографии (МРТ) у пациентов с любыми онколо-
гическими заболеваниями, поскольку данные ис-
следования сопряжены со значительными фи-
нансовыми затратами как в  рамках программы 
обязательного медицинского страхования (ОМС), 
так и  при хозрасчетных формах реализации диа
гностического процесса. По  результатам пози
тронно-эмиссионной томографии с  КТ (ПЭТ-КТ) 
у пациентов с любыми заболеваниями следует ре-
гистрировать накопление радиофармпрепарата 
с  повышенным или умеренно повышенным уров-
нем и размеры патологического очага в визуали-
зируемых органах.

При подозрении на онкологическое заболева-
ние целесообразно направление пациентов в про-
фильные стационары для проведения адекватной 
биопсии, а междисциплинарный консилиум обес
печивает стандартизацию лечения и дальнейшую 
профильную маршрутизацию пациента, сохраняя 
принцип начала противоопухолевого лечения че-
рез 12 дней после морфологической верификации 
диагноза [4].

Результаты исследований последних лет кон-
статируют, что современная конформная ЛТ явля-
ется радикальным и высокоэффективным методом 
противоопухолевого лечения рака различной лока-
лизации. Результативность терапии существенно 
возрастает с применением контактной ЛТ – брахи-

терапии (БТ) [5–7]. При этом существенную роль 
в повышении эффективности противоопухолевого 
лечения играют современные методы визуализа-
ции – УЗИ, КТ, МРТ [7–9]. Высокая частота местно-
распространенных форм рака и рецидивов забо-
левания, однако, требует расширения клинических 
показаний для применения комплексных программ 
противоопухолевого лечения. В этих условиях воз-
растает роль методов, обеспечивающих гарантию 
качества всех компонентов комплексной терапии, 
включая ЛТ, одним из которых сегодня рассматри-
вается привлечение методов визуализации (УЗИ, 
КТ, МРТ и ПЭТ-КТ) к вопросам 3D-планирования ЛТ, 
в том числе БТ [10–13].

Диагностический алгоритм использования 
современных методов визуализации

Анализ публикаций Российского научного 
центра рентгенорадиологии (ФГБУ «РНЦРР») по 
использованию методов визуализации для пла-
нирования БТ у  1814  больных раком различной 
локализации показал преобладание УЗИ- (100%), 
КТ- (80%) и реже МРТ-технологий у 50% пациен-
тов в рамках стандартизованных вариантов руч-
ного оконтуривания мишени с учетом определяе-
мых радиотерапевтом трех контуров – высокого, 
среднего и низкого риска. Данные ПЭТ-техноло-
гий были использованы после диагностических 
рекомендаций других учреждений в 20% случаев.

Алгоритм применения современных ме-
тодов визуализации (УЗИ, КТ, МРТ) в  рамках 
диагностического и  топометрического исследо-
ваний, принятый в  ФГБУ «РНЦРР», представлен 
на рисунке 1.

1

2

3

Первичная и уточняющая диагностика / Primary and refining diagnosis
Определение линейных размеров и объема опухоли /
Determination of tumor linear dimentions and volume

Топометрическое исследование с эндостатическими устройствами /
Topometric study using endostatic devices
Повторное топометрическое исследование
(резорбция опухоли 50%, смена конструкции эндостатов или изменение плана лечения?) / 
Repeated topometric study (50% tumor resorption, a change in endostatic design or treatment plan?)

Оценка непосредственного эффекта лечения (RESIST, 2000) /
Evaluation of the direct e¦ect of treatment (RESIST, 2000)
Динамическая оценка результатов лечения / Dynamic assessment of treatment outcomes
Дифференциальная диагностика прогрессирования опухоли и лучевых осложнений /
Di¦erential diagnosis of tumor progression and radiation complications

Рис. 1. Алгоритм применения методов визуализации в  первичной диагностике и  планировании лечения, принятый в  ФГБУ 
«РНЦРР»

Fig. 1. Algorithm of application of visualization methods in primary diagnosis and treatment planning, adopted by the FSBI "RNCRR"
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В  рамках рассматриваемого алгоритма пер-
вый раздел относился к  первичной и  уточняю-
щей диагностике онкологического заболевания. 
При этом для планирования ЛТ определялись ли-
нейные размеры визуализируемых опухолей, под-
лежащих конформной дистанционной ЛТ и БТ. На-
пример, для рака шейки и тела матки определяли 
их размеры и  объем (рис. 2, а), а  также размеры 
М-эхо с  толщиной неизмененной стенки матки 
(рис. 2, b). Данные эластографии и  характерис
тики кровотока (рис. 3) использовали для выбо-
ра условий БТ (вид эндостата, его геометрия) 
и косвенной оценки радиохимиочувствительнос
ти. Именно таким образом диагностические дан-

ные были применены для определения размеров, 
объема опухоли-мишени и ее оконтуривания при 
планировании БТ.

Диагностическая информация, получаемая 
при МРТ и в последние годы при ПЭТ-КТ сущест
венно расширяет возможности индивидуального 
планирования ЛТ, но эти методы визуализации 
имеют определенные финансовые и методические 
ограничения в профильных лечебных учреждениях 
(рис. 4), так как требуют выделения самостоятель-
ного времени, оснащения (наличия МРТ-совмести-
мых эндостатов) и медицинских условий проведе-
ния МРТ-исследования при введенных эндостатах/
интрастатах.

a b

a b

Рис. 2. Визуализация и размеры органа по данным УЗИ при раке шейки матки (a) и раке тела матки (b)

Fig. 2. Visualization and dimensions of the organ according to ultrasound data for cancer of cervix uteri (a) and corpus uteri (b)

Рис. 3. Визуализация зон интереса и  оценка кровотока органа по данным эластографии  (a), интенсивности кровотока по 
данным УЗИ (b) при раке тела матки

Fig. 3. Visualization of areas of interest and assessment of organ blood flow according to elastography data  (a) and blood flow 
intensity according to ultrasound data (b) for cancer of the corpus uteri
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Второй раздел предусматривал проведение 
самостоятельного топометрического исследова-
ния с введенными эндостатами и контрастирова-
нием органов риска. Было выявлено, что визуаль-
ная картина, полученная на этом этапе с помощью 
УЗИ, оказывается менее информативной в  силу 
субъективного восприятия сигнала по сравнению 
с КТ, которая реально отображает не только внеш-
ние контуры опухоли и органы риска, но и костные 
структуры, комбинированные (металл и  пластик) 
эндостатические устройства и детекторы для пря-
мой дозиметрии (стинтилляционные или термолю-
минесцентные) (рис. 5).

Опыт ФГБУ «РНЦРР» позволяет констатиро-
вать, что КТ-технология крайне востребована для 
визуализации эндостатов, детекторов дозиметров 
для прямого контроля доставляемых доз и  соб-
ственно планирования БТ при всех видах опухо-
левого процесса (рис. 6), а  контактная высоко-

мощностная БТ сохраняет свою решающую роль 
в достижении стойкого излечения опухолей в рам-
ках как комбинированного, так и самостоятельно-
го радиотерапевтического воздействия  [1–3,  9]. 
При этом КТ-топометрия проводится в режиме по-
вторного исследования при высокой степени (бо-
лее  50%) резорбции опухоли для коррекции не 
только вида и способа размещения эндостатов для 
БТ, но и собственно самого плана лечения по кли-
ническим показаниям.

В рамках третьего этапа реализации диагно-
стического алгоритма осуществляется контроль 
эффективности лечения и  мониторирование ре-
зультатов ЛТ или комплексной терапии, а  также 
дифференциальная диагностика лучевых ослож-
нений и  рецидивов заболевания. Современная 
диагностическая стратегия предусматривает эво-
люционное движение от УЗИ к  ПЭТ-КТ-техноло-
гиям для достоверного контроля за состоянием 
первичного очага, выявления рецидива или гене-
рализации онкологического процесса, тем более 
что система ОМС гарантирует возможность полу-
чения высокотехнологичной диагностической по-
мощи всем пациентам при наличии соответствую-
щих клинических показаний.

Привлечение системной и локальной полихи-
миотерапии, в  частности с  использованием тар-
гетных препаратов при ЛТ местнораспростра-
ненного и радиорезистентного рака и рецидивов 
заболевания, является необходимым атрибутом 
комплексного лечения, но при этом и существенно 
экономически обременительным для практическо-
го здравоохранения. Поэтому стандартизация тех-
нологий БТ гарантирует экономически эффектив-
ное распределение финансов, в  том числе и  для 
обеспечения системной терапии в  необходимом 
объеме.

a b

Рис. 4. Визуализация полости матки (*), контрастированного мочевого пузыря и толстой кишки по данным МРТ (а); рецидива 
рака шейки матки по данным ПЭТ-КТ (b)

Fig. 4. Visualization of the uterine cavity (*), contrast-enhanced bladder and colon according to MRI data  (a); recurrent cervical 
cancer according to PET-CT data (b)

Рис. 5. КТ матки с  введенными метракольпостатом, детек-
тором сцинтилляционного дозиметра (стрелкой указана 
прямая кишка)

Fig. 5. Uterine CT with injected metracolpostat, a scintillation 
detector (the arrow indicates the rectum)
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Брахитерапия в ФГБУ «РНЦРР» представлена 
преимущественно автоматизированными ее вари-
антами с дистанционным подведением малогаба-
ритных закрытых источников высокой активности 
на основе радионуклидов 192Ir или 60Co в предва-
рительно размещенных и  фиксированных непо-
средственно в  опухоли или ее ложе интрастатах 
или эндостатах (аппликаторах, позволяющих раз-
местить источники без инвазивного радиохирурги-
ческого вмешательства). Планирование проводит-
ся с использованием систем 3D-дозиметрического 
и радиобиологического планирования, что, вместе 
с тем, требует и прямого контроля предписанной 
и реально подведенной доз излучения путем дози-
метрии in vivo. Это является необходимым факто-
ром обеспечения гарантии качества БТ и профи-
лактики осложнений, которые часто сопровождают 
комбинированное и комплексное лечение онколо-
гических пациентов [2, 9]. В отличие от дистанци-
онного облучения, при БТ преобладает физиче-
ский закон снижения мощности дозы по квадрату 
расстояния, что учитывается при построении тера-
певтического изодозного распределения от одного 
или группы излучателей, часто ориентированных 
в  нескольких плоскостях. Поэтому необходимо 
обеспечить совпадение созданного многопло-
скостного изображения эндостатов, предписанно-
го и реально выполненного во время реализации 
дозиметрического плана облучения.

Ошибки в  определении объема облучения 
и  органов риска (D 2 см3) при реконструкции 

эндостатов и за счет смещения позиции источни-
ков достигают 4%, тогда как при несоответствии 
оконтуривания опухоли-мишени и  органов рис
ка – существенно больших значений (9% и 5–11% 
соответственно). Смещения интрастатов и аппли-
каторов от фракции к фракции определяют превы-
шение дозы. В настоящее время дозиметрические 
неопределенности в D 2 см3 для органов риска за 
каждую фракцию между предписанной и  полу-
ченной дозами составляют 20–30%, что может су-
щественно влиять на рост частоты побочных эф-
фектов. Расчетные разовые очаговые дозы (РОД) 
и гистограммы «доза–объем» сохраняют свое зна-
чение при необходимости их подтверждения в ус-
ловиях повышения величины фракции результата-
ми прямой дозиметрии сцинтилляционными или 
термолюминесцентными технологиями (рис. 7). 
Наш опыт позволяет признать целесообразность 
использования жестких конструкций эндостатов 
и оценки объема облучения для БТ со значением 
РОД по диагностическому контуру низкого риска.

Инновационные технологии

В  ФГБУ «РНЦРР» совместно с  АО  «НИИТФА» 
в  настоящее время проводятся исследования по 
созданию отечественного инновационного бра-
хитерапевтического комплекса «Брахиум», ме-
дицинский раздел которого основан на длитель-
ном эволюционном опыте использования БТ при 
раке различной локализации [6, 14]. Новые пози-
ции касаются медицинских рекомендаций Центра 

RR LL

a b

Рис. 6. Визуализация введенных в  полость рта аппликаторов для БТ рака языка (а) и  сцинтилляционного детектора для 
прямой дозиметрии в полости рта по данным КТ (b)

Fig. 6. Visualization of applicators inserted into the oral cavity for BT for tongue cancer (a) and a scintillation detector for direct 
dosimetry in the oral cavity according to CT data (b)
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по использованию линейки закрытых источников, 
реализации положений по контролю за позицио-
нированием малогабаритных источников, новых 
технических конструктивных решений, модерни-
зации способов регистрации дозы и  ее контро-
ля во время сеанса облучения. Преимуществами 
комплекса являются двукратное снижение цены 
продукта и сервисного обслуживания на внутрен-
нем рынке Российской Федерации, а  также воз-
можность сервисного обслуживания в  короткие 
сроки с  меньшей зависимостью от зарубежных 
комплектующих устройств. Это расширяет воз-
можности экономии средств для более широко-
го включения современных методов визуального 
контроля – МРТ и ПЭТ-КТ для планирования кон-
формных дистанционных ЛТ и БТ.

Современным подходом к планированию БТ 
является внедрение визуальных технологий на 
базе интегрированных компьютерных программ 
оконтуривания. В  Центре проходит клиническая 
апробация системы двойного и  тройного окон-
туривания опухоли-мишени и  органов риска по 
МРТ- и КТ-технологиям (Brainlab) согласно сфор-
мулированным радиотерапевтом и медицинским 
физиком требованиям к формированию терапев-
тического дозного распределения, которые обес
печивают достижение планируемой формы тера-
певтического изодозного распределения в  трех 
плоскостях и объеме, позволяют оптимизировать 
формализацию задания по объему облучения или 
РОД и снижать по приоритетам дозовую нагруз-
ку на органы риска [2]. Поэтому привлечение МРТ 
и  ПЭТ-КТ к  планированию конформной ЛТ и БТ 
считаем оправданным, несмотря на увеличение 
экономических затрат на ЛТ, показания к  кото-
рой должны быть расширены в период вирусной 
пандемии.

Заключение
КТ-топометрия является основным методом 

визуализации в  планировании высокомощност-
ной БТ рака различной локализации, а изготовле-
ние слайсов для точного планирования БТ следует 
проводить с шагом 3 мм.

Ввиду наличия специального оборудования 
и технологии УЗИ сохраняет свое первостепенное 
значение для планирования БТ рака предстатель-
ной железы.

С целью наилучшего определения объема об-
лучения для формирования предписанной дозы 
значение РОД должно быть персонализировано 
и  корректироваться в  динамике по клиническим 
показаниям по данным КТ и МРТ.

МРТ позволяет улучшить визуализацию мягких 
тканей и контроль объема опухоли органов риска, 
однако для детализации внешнего и внутреннего 
контуров эндостатов необходим индивидуальный 
подбор условий МРТ-исследования. МРТ-контроль 
БТ в режиме реального времени – важная для пла-
нирования БТ, но экономически затратная про-
цедура, требующая логистического обоснования 
и специального оснащения брахитерапевтическо-
го комплекса, а также клинического и финансового 
подтверждения.

При мультифокальном совмещении УЗИ- 
и МРТ-изображений титановых и пластиковых эн-
достатов существует определенный риск ошибок.

При КТ- и МРТ-визуализации целесообразно 
сравнение и констатация необходимости привле-
чения МРТ-исследования к планированию БТ.

Остаются дискуссионными вопросы о необхо-
димости использования данных диагностической 
МРТ для коррекции плана облучения, получен-
ного с помощью КТ, по клиническим показаниям, 
а  также об условиях официального финансиро-
вания процедуры МРТ/ПЭТ-планирования БТ при 
реальном подтверждении факта доказательного 
улучшения результатов лечения.

a b

Рис. 7. Визуализация дозного контура, соответствующего значению разовой очаговой дозы, представлена в  поперечной, 
сагиттальной и  фронтальной плоскостях, а  также в  виде гистограммы «доза–объем» для послеоперационного облучения 
рака тела матки (а). Результаты прямой дозиметрии сцинтилляционными детекторами в органах риска (b)

Fig. 7. Visualization of the dose contour corresponding to the value of a single focal dose is presented in the transverse, sagittal, 
and frontal planes, as well as in the form of a dose-volume histogram for postoperative irradiation of cancer of corpus uteri (a). 
Results of direct dosimetry with scintillation detectors in the organs at risk (b)
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Резюме
Цель: совершенствование алгоритма ведения пациентов с вирусными гепатитами при использовании 
бесконтрастной ASL-перфузии печени при магнитно-резонансной томографии (МРТ).
Материал и методы. На базе ОГБУЗ «Клиническая больница № 1» обследованы 116 пациентов с ви-
русными гепатитами (ВГ) В, С и В + С: 75 (64,7%) мужчин, 41 (35,3%) женщина, возраст 49,7 ± 2,3 года. 
Использовали инструментальные методы диагностики: ультразвуковое исследование, клиническую 
эластографию, бесконтрастную ASL-перфузию (arterial spin labeling – артериальная спин-маркировка) 
печени при МРТ. Референтным методом являлась биопсия печени (n = 57).
Результаты. Результаты ASL-перфузии печени имели высокую корреляционную связь с данными клиниче-
ской эластографии в диагностике фиброзного процесса. Диагностическая и прогностическая значимость 
ASL-перфузии печени в диагностике фиброзного процесса составили: AUROC 0,943 (95% ДИ 0,884–0,953). 
Отмечена высокая корреляционная связь ASL-перфузии при МРТ с допплеровским исследованием сосудов 
печени в диагностике нарушений артериального кровотока, но при ВГ В + С и циррозах – диагностическая 
и прогностическая значимость метода: AUROC 0,951 (95% ДИ 0,932–0,972).
Заключение. ASL-перфузия печени при МРТ у пациентов с ВГ позволяет прогнозировать фиброзные 
изменения в печеночной паренхиме (AUROC 0,934 (95% ДИ 0845–0,957)), дает информацию об изме-
нении кровотока в структуре паренхимы (p < 0,005). В алгоритм обследования пациентов с ВГ необходимо 
включать бесконтрастную ASL-перфузию печени при поступлении (AUROC 0,865 (95% ДИ 0,843–0,928)) 
и в динамическом наблюдении (AUROC 0,915 (95% ДИ 0,881–0,946)).
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Abstract
Objective: improving the algorithm for the management of patients with viral hepatitis using contrast-free 
arterial spin labelling (ASL) magnetic resonance (MR) perfusion.
Material and methods. A total of 116 patients with viral hepatitis (VH) B, C and B + C were examined on the 
basis of Clinical hospital No. 1 (Smolensk): 75 (64.7%) men and 41 (35.3%) women, mean age 49.7 ± 2.3 years. 
The patients underwent instrumental diagnostic methods: ultrasound, clinical elastography, contrast-free 
hepatic ASL MR perfusion. Liver biopsy (n = 57) was used as the reference method.
Results. The results of ASL MR perfusion had a high correlation with the data of clinical elastography 
in the diagnosis of fibrotic process; the diagnostic and prognostic significance of ASL liver perfusion in the 
diagnosis of fibrotic process was: AUROC 0.943 (95% CI, 0.884–0.953). There was a high correlation between 
ASL MR perfusion with Doppler ultrasound of hepatic blood vessels in the diagnosis of arterial blood flow 
disorders, but in VH В + C and cirrhosis – diagnostic and prognostic significance of the method: AUROC 0.951 
(95% CI 0.932–0.972).
Conclusion. ASL MR perfusion in VH patients allows to predict fibrotic changes in the hepatic parenchyma 
(AUROC 0.934 (95% CI 0.845–0.957)), provides information about changes in blood flow in the parenchymal 
structure (p < 0.005). The algorithm for the examination of VH patients should include contrast-free 
ASL MR perfusion at admission (AUROC 0.865 (95% CI 0.843–0.928)) and in dynamic follow-up (AUROC 
0.915 (95% CI 0.881–0.946)). 
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Введение
Хронические вирусные гепатиты (ВГ) сохра-

няют за собой статус глобальной проблемы со-
временного здравоохранения, что связано с  их 
широким распространением и  тяжелым течени-
ем, а также с последствиями в виде цирроза пече-
ни и гепатоцеллюлярной карциномы [1–3]. Задача 
прогнозирования естественного течения заболева-
ния на современном этапе окончательно не решена 
и требует комплексного подхода с использовани-
ем не только клинико-лабораторных показателей, 
но  и  высокотехнологичных современных лучевых 
методов исследования [2–5].

Важное звено патогенеза заболеваний печени 
вирусной этиологии  – это нарушение микроцир-
куляции в  артериальном русле паренхимы  [6, 7]. 
Согласно всем основным регламентирующим до-
кументам по эластографии изменения со стороны 
внутренних органов, паренхимы печени неинва-
зивно можно диагностировать при помощи эласто-
графических методик, которые входят в обязатель-
ный диагностический алгоритм пациентов с  ВГ, 
с  целью выявления фиброзного процесса  [8, 9]. 
Репликация вируса гепатита способствует сниже-
нию доставки кислорода в ткань печени, развитию 

фиброзного процесса, коллатерального кровото-
ка, о чем в полной мере можно судить, используя 
такую методику, которая позволит врачу лучевой 
диагностики и инфекционисту ответить на эти во-
просы  [1, 6]. Именно оценка перфузии отражает 
транспорт крови на капиллярном уровне.

Бесконтрастная ASL-перфузия (arterial spin 
labeling – артериальная спин-маркировка) при маг-
нитно-резонансной томографии (МРТ) – это неин-
вазивная методика измерения перфузии ткани. 
ASL-перфузия печени отражает скорость достав-
ки кислорода и  питательных веществ в  ткань за 
определенный временной промежуток. Использу-
ется метод магнитного маркирования артериаль-
ных протонов водорода молекул воды в крови как 
эндогенный трейсер [4, 5].

Цель – совершенствование алгоритма веде-
ния пациентов с  вирусными гепатитами при ис-
пользовании бесконтрастной ASL-перфузии пече-
ни при МРТ.

Материал и методы

На базе ОГБУЗ «Клиническая больница № 1» 
обследованы 116 пациентов с  ВГ В, С  и  В + С. 
Диагноз «хронический гепатит» устанавливали на 
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основании анамнеза (в  том числе тщательно вы-
ясняли давность заболевания и  наиболее веро-
ятный путь инфицирования), клинических данных 
и  сохранения специфических маркеров по дан-
ным иммуноферментного анализа (HBsAg, HBeAg, 
a/HBeAg, a/HBcor сумм.; a/HCV сумм., a/HCVcor IgM,  
a/HCVcor сумм., a/HCVns3, a/HCVns4, a/HCVns5) 
и  полимеразной цепной реакции (HBV ДНК) каче-
ственно и количественно. Больные хроническим ВГ 
дополнительно были обследованы на маркеры HDV 

для исключения микст-инфекции. Обострение за-
болевания фиксировалось при повышении уровня 
аланинаминотрансферазы выше верхней границы 
нормы.

В  соответствии с  клиническим диагнозом 
пациенты были распределены по степени актив-
ности и  тяжести заболевания. Среди них было 
75 (64,7%) мужчин и 41 (35,3%) женщина, сред-
ний возраст больных составил 49,7 ± 2,3 года 
(табл. 1).

Таблица 1

Распределение пациентов в зависимости от этиологических форм вирусных гепатитов,  
степени активности, степени тяжести (n = 116), n (%)

Table 1

Distribution of patients depending on the etiological types of viral hepatitis,  
the degrees of activity and severity (n = 116), n (%)

Параметр / Parameter

Клинические формы / Clinical types

ВГ В / VH В
(n = 51)

ВГ С / VH C
(n = 39)

ВГ В + С / VH В + С
(n = 26) Всего / Total

Степень активности / Degree of activity
минимальная / minimal 20 (39,2) 13 (33,3) 11 (42,3) 44 (37,9)
умеренная / moderate 18 (35,3) 17 (43,6) 7 (26,9) 42 (36,2)
высокая / high 13 (25,5) 9 (23,1) 8 (30,8) 30 (25,9)

Степень тяжести / Degree of severity
легкая / mild 19 (37,3) 15 (38,5) 7 (26,9) 41 (35,3)
средняя / moderate 17 (33,3) 18 (46,2) 13 (50,0) 48 (41,4)
тяжелая / severe 15 (29,4) 6 (15,3) 6 (23,1) 27 (23,3)

Примечание. ВГ – вирусный гепатит.
Note. VH – viral hepatitis.

Таблица 2

Инструментальные методы исследования у пациентов с вирусными гепатитами (n = 116),  n (%)

Table 2

Instrumental studies in patients with viral hepatitis (n = 116), n (%)

Методы инструментальной диагностики /
Instrumental diagnostic techniques

Число пациентов /
Number of patients

УЗИ ОБП (v. portae и v. lienalis) с ЦДК / USS of AO (v. portae and v. lienalis) with CDFM 116 (100)

Клиническая эластография / Clinical elastography

Транзиентная эластометрия печени / Transient liver elastometry 71 (61,2)
компрессионная эластография / compression elastography 63 (54,3)
эластография сдвиговой волной / shear wave elastography 87 (75)
ASL-перфузия печени при МРТ / Hepatic ASL MR perfusion 116 (100)

Трепан-биопсия печени / Liver trephine biopsy 57 (49,1)

Примечание. УЗИ – ультразвуковое исследование; ОБП – органы брюшной полости; ЦДК – цветовое допплеровское 
картирование; ASL (arterial spin labeling) – артериальная спин-маркировка; МРТ – магнитно-резонансная томография.
Note. USS – ultrasound study; AO – abdominal organs; CDFM – color Doppler flow mapping; ASL – arterial spin labeling; 
MR – magnetic resonance.



ORIGINAL RESEARCH

279Вестник рентгенологии и радиологии | Journal of Radiology and Nuclear Medicine | 2021 | Том 102 | №5 | 276–283

чимости алгоритма проводилась ASL-перфузия 
печени. Последовательности имели строго акси-
альное позиционирование срезов для построения 
их срез в срез с перфузией (толщина срезов 5 мм, 
межсрезовый интервал 3 мм, количество 26–30, 
FOV 24–43 см (по обстоятельствам – прямоуголь-
ником FOV, TR6, 2 м/с, TE 2,4 м/с, матрица 64 × 64).

ASL-перфузию печени при МРТ проводили при 
поступлении пациента, через 15 дней, далее через 
1, 3, 6, 9, 12 мес и в последующем 1 раз в год. При 
необходимости частоту увеличивали.

Распределение данных при динамическом 
ASL-перфузионном контроле печени при МРТ при-
ведены в таблице 3.

Результаты ASL-перфузии печени имели вы-
сокую корреляционную связь с данными клиниче-
ской ЭГ в диагностике фиброзного процесса при 
ВГ любой этиологии. Диагностическая и прогнос
тическая значимость ASL-перфузии печени в диа
гностике фиброзного процесса составила: AUROC 
0,943 (95% ДИ 0,884–0,953). Отмечена высокая 
корреляционная связь бесконтрастной ASL-перфу-
зии при МРТ с данными УЗИ печени с допплеров-
ским исследованием сосудов при ВГ В + С и цир-
розах в  диагностике нарушений артериального 
кровотока. Диагностическая и  прогностическая 
значимость метода: AUROC 0,951 (95% ДИ 0,932–
0,972).

1

2

3
6

54

a

b

Рис. 1. Методика проведения ASL-перфузии печени при магнитно-резонансной (МР) томографии:
а – схема расположения пациента в  МР-томографе при проведении процедуры ASL-перфузии печени: 1 – гентри, 2 – ло-
жемент, 3 – голова пациента, 4 – датчик дыхательной синхронизации, 5 – абдоминальная катушка, 6 – проекция печени; 
b – положение пациента в МР-томографе (1,5 Тл) при проведении ASL-перфузии печени.
ASL (arterial spin labeling) – артериальная спин-маркировка

Fig. 1. The procedure of arterial spin labelling (ASL) magnetic resonance (MR) perfusion:
a – diagram of a patient’s position in the MR-scanner during the procedure of hepatic ASL MR perfusion: 1 – gentry, 2 – locating 
block, 3 – a patient’s head, 4 – respiratory synchronization sensor, 5 – abdominal coil, 6 – liver projection; b – a patient’s position 
in MR-scanner (1.5 T) during the hepatic ASL MR perfusion

Наблюдение за пациентами проводилось 
в  течение 2,5 года с  использованием широко-
го спектра инструментальных методов диагно-
стики: ультразвуковое исследование (УЗИ), кли-
ническая эластография (ЭГ), бесконтрастная 
ASL-перфузия печени при МРТ, биопсия печени 
(табл. 2).

При проведении ASL-перфузии печени при 
МРТ (Vantage Titan 1.5 Т, Toshiba, Япония) пациен-
ты находились в  горизонтальном положении, ис-
пользовалась абдоминальная катушка, которую 
располагали на брюшной полости, с  охватом пе-
чени, а также датчик дыхательной синхронизации 
с целью избежания артефактов (рис. 1).

Была проведена статистическая обработка ре-
зультатов. Корреляционный анализ выполняли пу-
тем вычисления рангового коэффициента корре-
ляции Спирмена. В качестве вероятности ошибки 
применяли величину р < 0,05. Использовали ROC-
анализ, расчет площади под кривой (area under the 
receiver operating curve, AUROC), что дало возмож-
ность оценить чувствительность и специфичность 
ASL-перфузии печени при МРТ, ее диагностиче-
скую и прогностическую значимость.

Результаты

Дизайн исследования предусматривал на пер-
вом этапе набор пациентов, имеющих положитель-
ный анализ на вирусный гепатит. На втором этапе 
применяли все сравниваемые инструментальные 
методики с  акцентом на возможности ASL-пер-
фузии и  клинической ЭГ, референтный метод. 
Третий этап включал принятие решения консили-
умом врачей (врач лучевой диагностики, врач-ин-
фекционист/гепатолог) о  кратности наблюдения 
пациентов, сроки которой совпадали со сроками 
наблюдения больных ВГ. В эти сроки с целью опре-
деления диагностической и прогностической зна-
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Таблица 3

Результаты корреляционного анализа Спирмена для ASL-перфузии печени, клинической эластографии,  
ультразвукового исследования c допплерографией сосудов при вирусных гепатитах при оценке фиброзного процесса  

и нарушений артериального кровотока в паренхиме (значения коэффициента r)

Table 3

The results of Spearman’s correlation analysis for hepatic ASL MR perfusion, clinical elastography,  
and vascular Doppler ultrasound in viral hepatitis in the assessment of the fibrotic process and arterial blood flow disorders  

in the parenchyma (correlation coefficient r-values)

Методики / Procedures

Этиологические формы вирусных гепатитов / 
Etiological types of viral hepatitis

ВГ В / VH В
(n = 47)

ВГ С / VH C
(n = 38)

ВГ В + С / 
VH В + С
(n = 24)

Цирроз / 
Cirrhosis
(n = 15)

ASL-перфузия печени при МРТ в оценке фиброзного процесса / Hepatic ASL MR perfusion in the assessment of the fibrotic 
process

Клиническая эластография / 
Clinical elastography

При поступлении / At admission 0,868 0,835 0,893 0,901
При динамическом наблюдении /  
At follow-up

0,802 0,810 0,909 0,904

УЗИ печени 
с допплерографией сосудов / 
Hepatic vascular Doppler

При поступлении / At admission 0,689 0,673 0,849 0,857
При динамическом наблюдении / 
 At follow-up

0,678 0,671 0,856 0,859

ASL-перфузия печени при МРТ в оценке нарушений артериального кровотока / Hepatic ASL MR perfusion in the assessment 
of arterial blood flow disorders

Клиническая эластография / 
Clinical elastography

При поступлении / At admission 0,513 0,548 0,567 0,704
При динамическом наблюдении /  
At follow-up

0,559 0,611 0,613 0,669

УЗИ печени 
с допплерографией сосудов / 
Hepatic vascular Doppler

При поступлении / 0,689 0,673 0,849 0,857
При динамическом наблюдении /  
At follow-up

0,678 0,671 0,856 0,859

Результаты ASL-перфузии печени и  клиниче-
ской эластографии в сопоставлении с референт-
ным методом представлены в таблице 4.

Таким образом, снижение показателей кро-
вотока в  динамическом наблюдении за паци-
ентами с  ВГ свидетельствовало о  прогресси-
ровании фиброзного процесса (AUROC 0,934 
(95% ДИ 0845–0,957)). Через 12 мес наблюдения 
повторное использование референтного метода 
потребовалось в 5 (4,3%) случаях, что было свя-
зано с необходимостью дифференциальной диа-
гностики узлов-регенератов при циррозах вирус-
ной природы.

На основании пиксельных карт ASL-перфу-
зии печени была разработана ASL-шкала для пе-
чени при ВГ в сопоставлении с данными биопсии. 
Шкала представляет собой трехцветный тип окра-
шивания, где красный цвет – кровоток в паренхи-
ме печени, зеленый  – неизмененная паренхима, 
синий  – фиброзный процесс. Результаты каче-
ственной оценки ASL-перфузии печени были сопо-
ставлены со степенью выраженности фиброзного 
процесса по данным биопсии. Таким образом была 

выявлена достоверность результатов ASL-перфу-
зии печени (p < 0,001).

При динамическом наблюдении за пациента-
ми в случаях обострения ВГ при прогрессировании 
хронического процесса (n = 34) отмечалось усиле-
ние кровотока в структуре паренхимы, что корре-
лировало с  результатами УЗИ с  допплеровским 
исследованием сосудов: гиперкинетический тип 
кровотока (r = 0,892) (рис. 2).

Исходя из полученных результатов можно сде-
лать вывод о том, что преобладание гиперкинетиче-
ского типа кровотока по данным карты ASL-перфу-
зии печени при МРТ достоверно чаще встречается 
при обострении хронических ВГ (p < 0,005).

При оценке значимости бесконтрастной 
ASL-перфузии печени в сравнении с другими мето-
дами диагностики в структуре инструментального 
алгоритма в динамическом наблюдении за пациен-
тами с ВГ установлена ее высокая диагностическая 
и  прогностическая значимость при поступлении 
(AUROC 0,865 (95% ДИ 0,843–0,928)) и динамиче-
ском наблюдении (AUROC 0,915 (95% ДИ 0,881–
0,946)) (рис. 3).
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Таблица 4

Сопоставление результатов ASL-перфузии печени и клинической эластографии в диагностике 
фиброзного процесса у пациентов с вирусными гепатитами

Table 4

Comparison of the results of ASL liver perfusion, and clinical elastography in the diagnosis 
of the fibrotic process in patients with viral hepatitis

Показатели объемного печеночного кровотока 
по данным ASL-перфузии печени (n = 116)* / 

Indicators of volumetric hepatic blood flow 
according to ASL liver perfusion (n = 116)*

Результаты клинической 
эластографии (n = 116)*/** // 

Results of clinical elastography 
(n = 116)*/**

Результаты биопсии (n = 57)** /
Results of biopsy (n = 57)**

151–140 мл/100 г/мин // 151–140 ml/100 g/min F0 F0
139–124 мл/100 г/мин // 139–124 ml/100 g/min F0–F1 F0
123–119 мл/100 г/мин // 123–119 ml/100 g/min F1–F2 F1
118–82 мл/100 г/мин // 118–82 ml/100 g/min F2–F3 F2
81–51 мл/100 г/мин // 81–51 ml/100 g/min F3–F4 F3
Менее 50 мл/100 г/мин // Less than 50 ml/100 g/min F4 F4

Примечание.  *p ≤ 0,05;  ** p ≤ 0,01.
Note.  *p ≤ 0.05;  ** p ≤ 0.01.

a

b

Рис. 2. Результаты УЗИ с допплеровским исследованием сосудов пациента К., 33 года. Диагноз:
а – при выписке из стационара: хронический вирусный гепатит В, фаза ремиссии, минимальной степени активности, без фиб
роза; b – через 6 мес динамического наблюдения: хронический вирусный гепатит В, фаза обострения, выраженной степени 
активности, с умеренным фиброзом

Fig. 2. Results of vascular Doppler ultrasound of the liver in Patient K. aged 33 years. Diagnosis:
a – at hospital discharge: chronic viral hepatitis B, remission phase, minimal activity, without fibrosis; b – after 6 months of follow-
up: chronic viral hepatitis B, exacerbation phase, severe activity, with moderate fibrosis
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Заключение
ASL-перфузия печени при МРТ у  пациентов 

с ВГ позволяет прогнозировать фиброзные изме-
нения в  печеночной паренхиме. Карты ASL-пер-
фузии печени у больных ВГ дают дополнительную 
статистически значимую информацию об изме-
нении кровотока в структуре паренхимы. Необхо-
димо следить за качественной и  количественной 

характеристиками ASL-перфузии печени при МРТ 
с  учетом клинико-лабораторных данных, так  как 
в момент обострения ВГ возможно усиление кро-
вотока, что ограничит возможности методики 
в  диагностике фиброзного процесса. В алгоритм 
обследования пациентов с  ВГ необходимо вклю-
чать бесконтрастную ASL-перфузию печени при 
поступлении и в динамическом наблюдении.
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Резюме
Цель: провести оценку фармакоэкономических преимуществ применения магнитно-резонансной томо-
графии (МРТ) с гепатоспецифическим контрастным средством – гадоксетовой кислотой в дополнение 
к компьютерной томографии (КТ) с контрастированием при диагностике гепатоцеллюлярного рака (ГЦР).
Материал и методы. Проведено моделирование, в ходе которого получены результаты фармакоэконо-
мического исследования: анализа эффективности, анализа затрат и анализа «затраты–эффективность». 
При оценке затрат были учтены только прямые медицинские затраты (затраты на КТ с контрастирова-
нием, стоимость магнитно-резонансного контрастного средства (МРКС) и стоимость лечения, выполнен-
ного пациенту с установленным диагнозом ГЦР после диагностического исследования). Финансирова-
ние осуществлялось в рамках системы обязательного медицинского страхования. Расчет результатов 
приведен на 1 пациента.
Результаты. Анализ эффективности показал, что схема диагностики КТ + МРТ с гадоксетовой кислотой 
является наиболее эффективным комплексом исследований для диагностики ГЦР, поскольку ее приме-
нение позволило достичь почти у 50% пациентов практически 5-летней общей выживаемости (4,8 года), 
что статистически значимо выше, чем при диагностике ГЦР с помощью КТ + МРТ с внеклеточными 
гадолинийсодержащими МРКС (2,3 года) или КТ (3,7 года). Анализ «затраты–эффективность» проде-
монстрировал, что схема диагностики с гадоксетовой кислотой является доминантной: на достижение 
1 года жизни при ее использовании требуется меньшее количество затрат (14 862 руб.) в сравнении 
с КТ + МРТ с внеклеточными гадолинийсодержащими МРКС (25 293 руб.) или КТ (46 540 руб.). Согласно 
результатам расчета инкрементального показателя «затраты–эффективность» применение комплекса 
исследований с гадоксетовой кислотой характеризуется наименьшими дополнительными затратами 
на достижение 1 дополнительного года жизни.
Заключение. В результате проведенного фармакоэкономического исследования установлено, что ис-
пользование МРТ с гепатоспецифическим контрастным средством – гадоксетовой кислотой в допол-
нение к КТ с контрастированием является эффективным и экономически выгодным способом ранней 
диагностики ГЦР.
Ключевые слова: гепатоцеллюлярный рак; гепатоцеллюлярная карцинома; магнитно-резонансные 
контрастные средства; гепатоспецифическое контрастное средство; гадоксетовая кислота; внеклеточные 
гадолинийсодержащие контрастные средства; гадобеновая кислота; гадодиамид; гадопентетовая кис-
лота; гадотеровая кислота; гадобутрол; компьютерная томография; магнитно-резонансная томография; 
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Objective: to evaluate pharmacoeconomic advantages of the application of magnetic resonance imaging 
(MRI) with hepatobiliary-specific contrast agent – gadoxetic acid in addition to contrast-enhanced computed 
tomography (CT) in the diagnosis of hepatocellular carcinoma (HCC).
Material and methods. We performed the modeling and obtained the results of the pharmacoeconomic 
study: effectiveness analysis, cost analysis, and cost-effectiveness analysis. The cost analysis included only 
direct medical costs (the cost of contrast-enhanced CT, gadolinium-based contrast agent (GBCA) for MRI, and 
therapy per a patient with verified HCC diagnosis after diagnostic procedures). The financing was performed 
from the Compulsary Health Insurance Fund. The calculations were made per 1 patient.
Results. The effectiveness analysis showed that the diagnostic scheme CT + MRI with gadoxetic acid was 
the most effective complex for the diagnosis of HCC because its application provided 50% of patients with 
5-year overall survival (4.8 years), which was significantly higher than in patients who were diagnosed HCC 
with CT + MRI with extracellular GBCA (2.3 years) or CT (3.7 years). The cost-effectiveness analysis showed 
that the diagnostic scheme with gadoxetic acid was dominant because each disability-adjusted life year 
required fewer costs (14 862 rubles) in comparison with CT + MRI with extracellular GBCA (25 293 rubles) 
or CT (46 540 rubles). According to the results of the incremental cost-effectiveness ratio analysis, the 
application of the diagnostic complex with gadoxetic acid was characterized by the lowest rate of additional 
costs per 1 disability-adjusted life year.
Conclusion. The pharmacoeconomic study showed that the application of MRI with a hepatospecific 
contrasting agent – gadoxetic acid in addition to contrast-enhanced CT was an effective and economically 
beneficial method of early HCC diagnosis.
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Введение
Гепатоцеллюлярный рак (ГЦР) является одной 

из первичных злокачественных опухолей печени. 
Уникальность этого новообразования в  том, что 
при наличии общих исходных нарушений в гепато-
ците (опухолевая трансформация) существует три 
известных на данный момент механизма развития 
опухоли, а значит, и ее первичных проявлений при 
лучевой диагностике, влияющих на выбор тактики 
лечения [1, 2].

Первый тип опухоли – это ГЦР на фоне хрони-
ческого воспалительного процесса, гепатита, при 
нормальной паренхиме печени. Как и другие типы, 
чаще всего он выявляется случайно, если опухоль 
не достигла больших размеров и не успела сущест
венно повлиять на метаболизм (онкомаркеры, сни-
жение веса). В этих случаях важнейшую роль игра-
ют критерии дифференциальной диагностики при 
томографических исследованиях с  использова
нием контрастного усиления [3, 4].

По мере роста опухоли и  вовлечения струк-
тур внутри печени и за ее пределами неминуемо 
возникает вопрос о возможности хирургического 
вмешательства или его сочетания с химиотерапи-
ей на дооперационном этапе и в послеоперацион-
ном периоде. Критерии резектабельности и опера-
бельности также оценивают, опираясь на данные 
томографических исследований [5].

Второй тип – фиброламеллярный ГЦР, который 
является особой формой данной опухоли, чаще 
выявляемой у молодых. При первичной диагности-
ке он, как правило, огромных размеров [2, 6].

Третий тип – ГЦР на фоне цирроза печени, ко-
торый требует дифференциации четырех типов уз-
ловых образований на фоне цирротической транс-
формации паренхимы печени: узлов регенерации 
печеночной ткани, диспластических узлов без ма-
кропроявлений злокачественности, диспластиче-
ских узлов с  макропроявлениями злокачествен-
ности, когда видны так называемые узлы в  узле. 
Узел в печени может быть одной из стадий разви-
тия ГЦР [7, 8]. Важнейшую роль в прогнозе играют 
оценка капсулы опухоли и степень инвазии сосу-
дов. В большинстве случаев современные лучевые 
исследования отвечают и на эти вопросы [9, 10].

В  настоящее время лучевая неинвазивная 
диагностика продвинулась столь далеко, что бла-
годаря применению магнитно-резонансной томо-
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графии  (МРТ) с  гепатоспецифическим магнитно-
резонансным контрастным средством (МРКС) 
в  комбинации с  диффузионно-взвешенными 
МРТ-изображениями можно дифференцировать 
разные типы узловых образований печени и даже 
стадию ГЦР [3, 9–11]. Возможностей много, но 
их большое количество не означает их автомати-
ческое использование. Все ли они реализуются 
в полной мере в каждом случае при обследовании 
и планировании лечения конкретного пациента?

Вырабатываются определенные диагностико-
лечебные стратегии, публикуются клинические ре-
комендации. Здравоохранение, наконец, счита-
ет затраты, оценивая целесообразность тех или 
иных программ обследования и  лечения. Однако 
то, что лежит на поверхности, не всегда отражает 
объективную реальность. Психологически трудно 
свыкнуться с  мыслью, что то, что считается «до-
рогим», может быть более целесообразным при 
достижении конечного результата, чем очевидное 
«дешевое».

В международных рекомендациях по диагно-
стике заболеваний печени МРТ с гепатоспецифи-
ческим МРКС, гадоксетовой кислотой, включена 
в  первую линию диагностической визуализации 
ГЦР. В российских руководствах метод также реко-
мендован, но не занимает первенство среди диа-
гностических исследований [3–5, 12–19].

Данная работа была выполнена с целью пока-
зать с помощью фармакоэкономического исследо-
вания объективную реальность при современной 
диагностике ГЦР, основанной на МРТ с гадоксето-
вой кислотой.

Опубликованные фармакоэкономические ис-
следования применения МРТ с  гадоксетовой кис-
лотой, МРТ с внеклеточными контрастными сред-
ствами (в  т.ч. гадолинийсодержащими) и  КТ 
с контрастированием показали, что МРТ с гадоксе-
товой кислотой обладает самой высокой диагно-
стической эффективностью и сводит к минимуму 
необходимость в  дополнительных подтверждаю-
щих исследованиях, что приводит к  уменьшению 
затрат на диагностику [20–22].

В условиях здравоохранения Российской Фе-
дерации фармакоэкономическое исследование 
применения контрастных средств при диагностике 
ГЦР ранее не проводилось, поэтому данная работа 
является актуальной.
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Материал и методы
При построении модели были использова-

ны такие методы фармакоэкономического ис-
следования, как анализ эффективности, ана-
лиз затрат и  анализ «затраты–эффективность». 
Моделирование было проведено в  программ-
ном пакете Microsoft Excel версии 2008 г. (сборка 
13127.21624).

Анализ эффективности

На первом этапе фармакоэкономического ис-
следования применения контрастных средств при 
диагностике ГЦР было проведено изучение опуб
ликованных результатов клинических исследо-
ваний (в  т.ч. рандомизированных), метаанализов 
и систематических обзоров, посвященных приме-
нению гадоксетовой кислоты при диагностике ГЦР, 
за последние 10 лет. Информационный поиск осу-
ществлялся в базе данных PubMed согласно сле-
дующей стратегии: «(gadoxetic acid) AND (gadoxetic 
acid-enhanced) AND ((MRI) OR (magnetic resonance 
imaging) OR (MR  imaging)) AND (hepatocellular 
carcinoma) AND (((computed tomography) OR (CT) 
OR (MDCT)) OR ((extracellular contrast) OR (extra
cellular media-enhanced)))». При этом было найде-
но 84 публикации, из них 32 являются полнотек-
стовыми и находятся в свободном доступе. Было 
выявлено, что в 7 из 32 публикаций не проводилось 
сравнение МРТ с гадоксетовой кислотой и другими 
методами диагностики ГЦР. В 24 работах оценены 
лишь визуальные характеристики (диагностиче-
ская точность и чувствительность) МРТ с гадоксе-
товой кислотой и КТ и/или МРТ с внеклеточными 
гадолинийсодержащими МРКС.

Только в одной публикации по результатам ре-
троспективного когортного исследования T.W. Kang 
et al. (2020 г.), в котором изучалось применение га-
доксетовой кислоты при обследовании более чем 
30 тыс. больных ГЦР в Южной Корее, представлено 
прямое сравнение эффективности (выживаемости 
пациентов после диагностики ГЦР) применения 
гадоксетовой кислоты и  других гадолинийсодер-
жащих контрастных средств  [23]. Основная цель 
исследования заключалась в  оценке эффектив-
ности дополнительного использования МРТ с  га-
доксетовой кислотой в диагностике больных ГЦР, 
которым ранее была проведена КТ. Согласно про-
токолу исследования пациенты были разделены 
на три группы: в 1-й группе была проведена толь-
ко КТ, во 2-й и 3-й группах дополнительно к КТ вы-
полняли МРТ с внеклеточными гадолинийсодержа-
щими МРКС или с гадоксетовой кислотой. После 
установления диагноза участникам исследования 
было проведено определенное лечение: радиоча-
стотная абляция, трансартериальная химиоэмбо-
лизация, таргетная или лучевая терапия. Некото-
рым пациентам лечение не проводилось. Горизонт 

наблюдения за больными составил 7 лет (с 1 янва-
ря 2008 г. по 31 декабря 2014 г.) [23].

Первичная конечная точка исследования 
T.W. Kang et al. включала смерть от всех причин, 
вторичная  – смерть от рака печени. Общую вы-
живаемость пациентов рассчитывали от момента 
постановки диагноза ГЦР до смерти или окончания 
исследования. Для оценки показателей отношения 
рисков смерти от всех причин и от рака печени ис-
пользовали регрессионную модель пропорцио-
нальных рисков Кокса с  95% доверительным ин-
тервалом (ДИ). Исследование пропорциональных 
рисков Кокса осуществляли с помощью графиков 
логарифмической функции выживаемости и  гра-
фиков остатков Шенфельда. При этом пороговый 
уровень статистической значимости (p-значение) 
составил 0,05. В исследовании также был проведен 
многофакторный анализ, в котором для сопостав-
ления результатов в трех группах пациентов была 
проведена корректировка по таким критериям, как 
пол и возраст, локализация опухоли, год постанов-
ки диагноза, причина заболевания печени, индекс 
Чарлсона, процентиль дохода, район проживания 
и назначенное после диагностики лечение [23].

Фактические данные этой публикации легли 
в основу расчетов экономической эффективности, 
проведенных в настоящей работе. В соответствии 
с исследованием T.W. Kang et al. [23] при выполнении 
фармакоэкономического исследования для сравне-
ния мы использовали три схемы диагностики ГЦР:

1) КТ – мультифазная компьютерная томогра-
фия с контрастированием;

2) КТ + МРТ c Gd – мультифазная компьютер-
ная томография с контрастированием в сочетании 
с магнитно-резонансной томографией с усилени-
ем внеклеточными гадолинийсодержащими кон-
трастными средствами;

3) КТ + МРТ с гадоксетовой кислотой – мульти-
фазная компьютерная томография с контрастиро-
ванием в сочетании с магнитно-резонансной томо-
графией с гадоксетовой кислотой.

В качестве контрастных средств, применяемых 
для диагностики ГЦР с  помощью КТ + МРТ c  Gd, 
были использованы гадобеновая кислота, гадодиа-
мид, гадопентетовая кислота, гадотеровая кислота, 
гадобутрол, а  также комбинации представленных 
контрастных средств. В комплексе диагностиче-
ских исследований КТ + МРТ с гадоксетовой кисло-
той применялась гадоксетовая кислота [23].

Анализ затрат

Следующим этапом проводили анализ затрат. 
Были рассчитаны прямые затраты, которые вклю-
чали в  себя затраты на КТ с  контрастированием, 
МРКС и лечение, назначенное пациенту с установ-
ленным диагнозом ГЦР после диагностического 
исследования.
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Первая составляющая анализа затрат  – сто-
имость КТ с  контрастированием. Для ее расче-
та было взято среднее значение стоимости тари-
фа КТ органов забрюшинного пространства и/или 
брюшной полости и забрюшинного пространства 
с  внутривенным болюсным контрастированием 
или другого наиболее подходящего тарифа (вви-
ду отсутствия в  некоторых субъектах указанных 
ранее тарифов) из тарифных соглашений по про-
грамме обязательного медицинского страхования 
(ОМС) на территории субъектов РФ1. Таким обра-
зом, средняя стоимость КТ с контрастированием 
составила 7027 руб.

1 �Тарифные соглашения по программе обязательного меди-
цинского страхования на территории субъектов РФ.

Второй составляющей анализа затрат явля-
лась стоимость контрастного средства для МРТ 
c  Gd и МРТ с гадоксетовой кислотой. Ее расчет 
осуществляли на основе стоимости одного введе-
ния МРКС и данных по распределению используе-
мых контрастных средств или их комбинаций среди 
больных ГЦР [23] (табл. 1, 2). В связи с отсутстви-
ем гадотеровой кислоты в  перечне жизненно не-
обходимых и важнейших лекарственных препара-
тов в  Российской Федерации, а  следовательно, 
и  отсутствием зарегистрированной предельной 
отпускной цены производителя, стоимость одного 
введения МРКС была определена на основе сред-
невзвешенных тендерных цен за упаковку (за пери-
од с 1 июля 2020 г. по 1 июля 2021 г.)2.

2 IQVIA (бывш. IMS) «Тендеры ГЛС и БАД в РФ».

Таблица 1

Распределение контрастных средств для магнитно-резонансной томографии среди пациентов,  
которым была проведена диагностика гепатоцеллюлярного рака

Table 1

The distribution of contrast agents for magnetic resonance imaging among patients 
who underwent hepatocellular carcinoma diagnosis

Метод диагностики /  
Diagnostic method

Международное непатентованное наименование /  
International nonproprietary name

Распределение, % /  
Distribution, %

КТ + МРТ c Gd / CT + MRI 
with GBCA

Гадобеновая кислота / Gadobenic acid  28,07

Гадодиамид / Gadodiamide  26,94

Гадопентетовая кислота / Gadopentetic acid  23,70

Гадотеровая кислота / Gadoteric acid  4,44

Гадобутрол / Gadobutrol  15,63

Гадобеновая кислота + гадодиамид / Gadobenic acid + gadodiamide  0,16

Гадобеновая кислота + гадопентетовая кислота / Gadobenic acid + 
gadopentetic acid

 0,04

Гадобеновая кислота + гадобутрол / Gadobenic acid + gadobutrol  0,04

Гадобеновая кислота + гадотеровая кислота / Gadobenic acid +  
+ gadoteric acid

 0,27

Гадодиамид + гадопентетовая кислота / Gadodiamide + gadopentetic acid  0,16

Гадодиамид + гадобутрол / Gadodiamide + gadobutrol  0,08

Гадодиамид + гадотеровая кислота / Gadodiamide + gadoteric acid  0,12

Гадопентетовая кислота + гадобутрол / Gadopentetic acid + gadobutrol  0,23

Гадопентетовая кислота + гадотеровая кислота / Gadopentetic acid +  
+ gadoteric acid

 0,08

Гадобутрол + гадотеровая кислота / Gadobutrol + gadoteric acid  0,04

КТ + МРТ с гадоксетовой 
кислотой / CT + MRI with 
gadoxetic acid

Гадоксетовая кислота / Gadoxetic acid 100,00

Примечание. КТ – компьютерная томография; МРТ – магнитно-резонансная томография; Gd – внеклеточные 
гадолинийсодержащие контрастные средства.
Note. CT – computed tomography; MRI – magnetic resonance imaging; GBCA – extracellular gadolinium-based contrast agents.
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Таблица 2

Средневзвешенные тендерные цены на контрастные средства для магнитно-резонансной томографии

Table 2

Weighted average bid prices for contrast agents for magnetic resonance imaging

Международное непатентованное 
наименование / International 

nonproprietary name

Торговое наименование /  
Trade name

Дозировка, упаковка /  
Dosage, packaging

Цена за упаковку, руб. / 
Price per package, rub.

Гадобеновая кислота /  
Gadobenic acid

Мультихэнс® / MultiHance® 10 мл № 1 /  
10 ml No. 1

2280,27

Гадодиамид /  
Gadodiamide

Гадодиамид Джодас® /  
Jodas Gadodiamide®

15 мл № 10 /  
15 ml No. 10

10213,32

Омнискан® / Omniscan® 15 мл № 10 /  
15 ml No. 10

16795,54

Гадопентетовая кислота / 
Gadopentetic acid

Гадопентетовая кислота Джодас® /  
Jodas Gadopentetic Acid®

15 мл № 10 /  
15 ml No. 10

11712,75

Магневист® / Magnevist® 15 мл № 10 /  
15 ml No. 10

19745,36

Гадотеровая кислота /  
Gadoteric acid

Дотарем® / Dotarem® 15 мл № 1 /  
15 ml No. 1

3025,38

Кларискан® / Clariscan® 15 мл № 10 /  
15 ml No. 10

19420,84

Гадотеровая кислота Джодас® /  
Jodas Gadoteric Acid®

20 мл № 1 /  
20 ml No. 1

4527,60

Гадобутрол /  
Gadobutrol

Гадовист® / Gadovist® 7,5 мл № 5 /  
7,5 ml No. 5

14842,06

Гадовист Полисан® /  
Gadovist Polysan®

15 мл № 5 /  
15 ml No. 5

28105,12

Гадобускан® / Gadobuscan® 15 мл № 5 /  
15 ml No. 5

9264,99

Гадоксетовая кислота /  
Gadoxetic acid

Примовист® / Primovist® 10 мл № 1 /  
10 ml No. 1

7839,91

Итоговая стоимость МРКС c Gd/гадоксетовой 
кислотой была рассчитана по следующей формуле:

=
=
∑ ×С C Д ,
i

n

i iМРКС
1

где Сi – стоимость одного введения i-го МРКС или 
их комбинации (руб.); Д i  – доля пациентов, кото-
рым вводилось i-е МРКС или их комбинации (%).

Для расчета третьей составляющей анализа 
затрат, а именно средней стоимости лечения 1 па-
циента, использовали данные о  распределении 
больных по назначенному лечению после проведе-
ния диагностики и установления диагноза ГЦР [23] 
(табл. 3). Все расчеты осуществляли в соответст
вии с методическими рекомендациями по спосо-
бам оплаты медицинской помощи за счет средств 
ОМС на 2021 г.3, а также нормативами финансовых 

3 �Письмо Министерства здравоохранения РФ и Федерального 
фонда обязательного медицинского страхования от 30 де-
кабря 2020 г. №№ 11-7/и/2-20691, 00-10-26-2-04/11-51 
«О  Методических рекомендациях по способам оплаты ме-
дицинской помощи за счет средств обязательного медицин-
ского страхования».

затрат, предусмотренными Программой государст
венных гарантий бесплатного оказания гражданам 
медицинской помощи (ПГГ) на 2021 г.4.

Средние нормативы финансовых затрат на 
1  случай госпитализации в  медицинских органи-
зациях, оказывающих медицинскую помощь в ус-
ловиях дневного (ДС) и круглосуточного (КС) ста-
ционаров за счет средств ОМС, представлены 
в таблице 43.

Используемые в  расчете стоимости лечения 
1 пациента коэффициенты затратоемкости, полу-
ченные из справочника клинико-статистических 
групп (КСГ), указаны в таблицах 5 и 62.

Стоимость определенного вида лечения ГЦР 
в ДС или КС была рассчитана по следующей фор
муле5:

4 �Постановление Правительства РФ от 28 декабря 2020 г. 
№ 2299 «О Программе государственных гарантий бесплат-
ного оказания гражданам медицинской помощи на 2021 год 
и на плановый период 2022 и 2023 годов».

5 � Приказ ФГБУ «ЦККЭМП» Минздрава России от 29 декабря 
2018 г. № 242-од «Методические рекомендации по прове-
дению сравнительной клинико-экономической оценки ле-
карственного препарата».
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Таблица 3

Вероятность назначения лечения после проведения диагностики и установления диагноза гепатоцеллюлярного рака, %

Table 3

Possibility of indication of treatment after diagnostics and verification of hepatocellular carcinoma diagnosis, %

Вид лечения / Type of treatment КТ / CT КТ + МРТ c Gd /  
CT + MRI with GBCA

КТ + МРТ с гадоксетовой кислотой / 
CT + MRI with gadoxetic acid

Трансплантация печени / Liver transplantation 0,2 0,5 0,2

Резекция / Resection 6,1 17,1 24,0

Радиочастотная абляция / Radiofrequency ablation 3,7 4,2 10,1

Трансартериальная химиоэмболизация /  
Transarterial chemoembolization

39,6 36,8 35,4

Таргетная терапия / Targeted therapy 0,5 0,3 0,5

Другое лечение (включает лучевую терапию) /  
Other (includes radiation therapy)

5,8 7,8 6,6

Нет лечения / No treatment 44,2 33,2 23,3

Таблица 4

Средние нормативы финансовых затрат на 1 случай госпитализации

Table 4

Average norms for financial expenses per one case of hospitalization

 Стационар / Facility Норматив затрат, руб. / Norm for costs, rub.

Круглосуточный / All-day 22 261,50

Дневной / Day-time 37 382,30

Таблица 5

Коэффициенты затратоемкости госпитализаций для лечения гепатоцеллюлярного рака в дневном стационаре

Table 5

Cost intensity ratios of hospitalizations for the treatment of hepatocellular carcinoma in a day-time inpatient facility

№ КСГ / CSG No. Расшифровка КСГ / CSG decoding КЗ / CIR

ds19.037 Лекарственная терапия при ЗНО (кроме лимфоидной и кроветворной тканей),  
взрослые (уровень 1) / Drug therapy for MT (except lymphoid and hematopoietic tissues),  
adults (level 1)

0,48

ds19.050 Лучевая терапия (уровень 1) / Radiation therapy (level 1) 0,74

ds19.052 Лучевая терапия (уровень 3) / Radiation therapy (level 3) 2,22

ds19.055 Лучевая терапия (уровень 6) / Radiation therapy (level 6) 3,8

ds19.059 Лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией (уровень 2) /  
Radiation therapy in combination with drug therapy (level 2)

4,4

ds19.061 Лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией (уровень 4) /  
Radiation therapy in combination with drug therapy (level 4)

13,27

ds19.062 Лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией (уровень 5) /  
Radiation therapy in combination with drug therapy (level 5)

25,33

Примечание. КСГ – клинико-статистическая группа; КЗ – коэффициент затратоемкости;  
ЗНО – злокачественные новообразования.
Note. CSG – clinical and statistical group; CIR – cost intensity ratio; MT – malignant tumors.
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Таблица 6

Коэффициенты затратоемкости госпитализаций для лечения гепатоцеллюлярного рака в круглосуточном стационаре

Table 6

Input intensity coefficients of hospitalizations for the treatment of hepatocellular carcinoma in an all-day inpatient facility

№ КСГ / CSG No. Расшифровка КСГ / CSG decoding КЗ / CIR

st32.006 Операции на печени и поджелудочной железе (уровень 2) /  
Biliary and pancreatic surgery (level 2)

2,69

st19.062 Лекарственная терапия при ЗНО (кроме лимфоидной и кроветворной тканей), взрослые 
(уровень 1) / Drug therapy for MT (except lymphoid and hematopoietic tissues), adults (level 1)

0,51

st19.075 Лучевая терапия (уровень 1) / Radiation therapy (level 1) 0,79

st19.078 Лучевая терапия (уровень 4) / Radiation therapy (level 4) 2,51

st19.081 Лучевая терапия (уровень 7) / Radiation therapy (level 7) 4,87

st19.084 Лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией (уровень 2) /  
Radiation therapy in combination with drug therapy (level 2)

3,78

st19.085 Лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией (уровень 3) /  
Radiation therapy in combination with drug therapy (level 3)

4,37

st19.088 Лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией (уровень 6) /  
Radiation therapy in combination with drug therapy (level 6)

9,49

st19.089 Лучевая терапия в сочетании с лекарственной терапией (уровень 7) /  
Radiation therapy in combination with drug therapy (level 7)

16,32

= × ×C N КП КЗ ,ДС/КС ДС/КС ДС/КС ДС/КС

где CДС/КС – средняя стоимость законченного слу-
чая лечения, включенного в КСГ, в условиях ДС/КС 
за счет средств ОМС; NДС/КС – средний норматив 
финансовых затрат на 1 случай лечения в условиях 
ДС/КС за счет средств ОМС; КПДС/КС  – коэффи-
циент приведения при оплате специализирован-
ной медицинской помощи, принимающий зна-
чения не ниже 65% и 60% от значения норматива 
финансовых затрат на 1  случай госпитализации 
в условиях ДС и КС соответственно; КЗДС/КС  – ко-
эффициент затратоемкости КСГ, к которой отнесен 
данный случай лечения.

В  ходе проведения фармакоэкономического 
исследования условно было принято, что резек-
ция, радиочастотная абляция, трансартериальная 
химиоэмболизация в 100% случаев проводятся па-
циентам в КС. Также было принято допущение, что 
таргетную и лучевую терапию 50% больных получа-
ют в ДС, а остальные 50% – в КС (табл. 7).

Необходимо отметить, что в качестве стоимо-
сти проведения трансплантации печени была взя-
та установленная в ПГГ средняя стоимость высоко-
технологичной медицинской помощи (ВМП) № 61, 
которая составила 1 257 557 руб.6

6 �Постановление Правительства РФ от 28.12.2020 № 2299 
«О Программе государственных гарантий бесплатного ока-
зания гражданам медицинской помощи на 2021 год и на 
плановый период 2022 и 2023 годов».

Таблица 7

Вероятность лечения пациента после установления  
диагноза гепатоцеллюлярного рака в дневном 

и круглосуточном стационарах, %
Table 7

Possibility of treating a patient after verification 
of hepatocellular carcinoma diagnosis in day-time  

and all-day inpatient facilities, %

Вид лечения /  
Type of treatment

Дневной 
стационар /  

Day-time 
facility

Круглосуточный 
стационар /  

All-day facility

Резекция / Resection 0 100
Радиочастотная абляция / 
Radiofrequency ablation

0 100

Трансартериальная 
химиоэмболизация / 
Transarterial 
chemoembolization

0 100

Таргетная терапия / 
Targeted therapy

50 50

Лучевая терапия / 
Radiation therapy

50 50

Средняя стоимость лечения 1 пациента по ре-
зультатам диагностики ГЦР была рассчитана по 
следующей формуле:

( )= + +

+
=
∑ × × ×

×

С P

P

C Д C Д

С ,
i

n

i i i i iлеч
1

ДС ДС КC КС

ВМП Т
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где C iДС  – средняя стоимость законченного слу-
чая i-го лечения, включенного в КСГ, в условиях ДС 
за счет средств ОМС (руб.); Д iДС  – доля пациен
тов, которым было проведено i-е лечение в  ус-
ловиях ДС (%); C iКС  – средняя стоимость закон-
ченного случая i-го лечения, включенного в  КСГ, 
в условиях КС за счет средств ОМС (руб.); Д iКС  – 
доля пациентов, которым было проведено i-е лече-
ние в условиях КС (%); Pi  – вероятность проведе-
ния i-го лечения после постановки диагноза ГЦР; 
СВМП  – средний норматив финансовых затрат на 
единицу объема специализированной медицинской 
помощи (стоимость трансплантации печени, ВМП 
№ 61) (руб.); PТ  – вероятность проведения транс-
плантации печени после постановки диагноза ГЦР.

Таким образом, итоговая стоимость иссле
дуемых схем диагностики была рассчитана по фор-
муле:

= + +С С С С ,итог КТ МРКС леч

где СКТ  – стоимость КТ с контрастным средством 
в субъекте РФ (руб.); СМРКС  – средняя стоимость 
МРКС  (руб.); Слеч   – средняя стоимость лечения 
1 пациента по результатам диагностики ГЦР (руб.).

Анализ «затраты–эффективность»

Завершающим этапом фармакоэкономи-
ческого исследования было проведение анали-
за «затраты–эффективность». Результаты данно-
го анализа представлены в  виде коэффициента 
«затраты–эффективность» (cost-effectiveness ratio, 
CER), демонстрирующего, какое количество де-
нежных средств необходимо на 1 год жизни паци-
ента, и инкрементального коэффициента «затраты–
эффективность» (incremental cost-effectiveness 
ratio, ICER), демонстрирующего, какое количество 
дополнительных денежных средств необходимо на 
1 дополнительный год жизни пациента.

Для расчета показателей были использованы 
следующие формулы7:

=CER
Cost

Ef
,

где CER  – коэффициент «затраты–эффективность»; 
Cost  – стоимость медицинской технологии (руб.); – 
показатель эффективности медицинской техноло-
гии (медиана выживаемости) (лет);

=
−
−

ICER
Cost Cost

Ef Ef
,1 2

1 2

где ICER   – инкрементальный показатель «за-
траты–эффективность»; Cost1   – стоимость ана-

7 �Приказ ФГБУ «ЦККЭМП» Минздрава России от 29.12.2018 
№242-од «Методические рекомендации по проведению 
сравнительной клинико-экономической оценки лекарствен-
ного препарата».

лизируемой медицинской технологии (руб.); 
Cost2   – стоимость сравниваемой медицинской 
технологии (руб.); Ef1 – показатель эффективности 
анализируемой медицинской технологии (медиа-
на выживаемости) (лет); Ef2  – показатель эффек-
тивности сравниваемой медицинской технологии 
(медиана выживаемости) (лет).

Результаты

Анализ эффективности

Анализ эффективности показал, что смерт-
ность от всех причин у пациентов с ГЦР, диагности-
рованным с помощью КТ, КТ + МРТ c Gd и КТ + МРТ 
с  гадоксетовой кислотой, составила 36,3, 21,7 
и 15,2 случая смерти на 100 человеко-лет соответ-
ственно. При этом медиана выживаемости соста-
вила 1,06 (95% ДИ 1,01–1,11), 2,51 (95% ДИ 2,35–
2,70) и 4,80 (95% ДИ 4,63–5,01) лет соответственно 
(p < 0,001) (табл. 8) [23]. Таким образом, примене-
ние схемы диагностики КТ + МРТ с  гадоксетовой 
кислотой позволило достичь почти у 50% пациен-
тов практически 5-летней выживаемости (4,8 года), 
что на 2,3 года (48%) больше в сравнении с приме-
нением КТ + МРТ c Gd и на 3,7 года (78%) больше 
в сравнении с КТ. В связи с этим КТ + МРТ с гадо
ксетовой кислотой показали себя как наиболее эф-
фективный комплекс.

Анализ затрат

В  результате расчета затрат было выявлено, 
что итоговая стоимость КТ + МРТ c гадоксетовой 
кислотой составляет 71 338 руб., тогда как стои-
мость КТ и КТ + МРТ c Gd – 49 332 руб. и 63 486 руб. 
соответственно (табл. 9). Таким образом, анализ 
затрат показал, что применение схемы КТ + МРТ 
с  гадоксетовой кислотой при диагностике ГЦР 
может привести к увеличению затрат на 7852 руб. 
по сравнению с КТ + МРТ c Gd и на 22 006 руб. по 
сравнению с КТ.

Анализ «затраты–эффективность»

Необходимость проведения анализа «затраты–
эффективность» была обусловлена одновремен-
ным наличием двух факторов:

1) медиана выживаемости после проведения 
комплекса исследований КТ + МРТ с гадоксетовой 
кислотой статистически значимо выше медианы вы-
живаемости после проведения КТ и КТ + МРТ c Gd;

2) метод исследования КТ + МРТ с гадоксето-
вой кислотой характеризуется большими затрата-
ми, чем применение других диагностических про-
цедур сравнения.

По результатам анализа «затраты–эффек-
тивность», схема КТ + МРТ с гадоксетовой кисло-
той при диагностике ГЦР является доминантной, 
т.к.  она более эффективна и  требует меньших 
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Таблица 8

Эффективность методов диагностики гепатоцеллюлярного рака [23]

Table 8

Efficacy of diagnostic methods for hepatocellular carcinoma [23]

Метод диагностики /  
Diagnostic method

Медиана выживаемости  
(95% ДИ, p < 0,001), лет /  

Median survival rate  
(95% CI, p < 0,001), years

Разница в медиане выживаемости в сравнении 
с КТ + МРТ с гадоксетовой кислотой, лет* /  
Difference in median survival rate compared  

to CT + MRI with gadoxetoic acid, years*

КТ / CT 1,06 (1,01–1,11) 3,7
КТ + МРТ c Gd / CT + MRI with GBCA 2,51 (2,35–2,70) 2,3

КТ + МРТ c гадоксетовой кислотой /  
CT + MRI with gadoxetic acid

4,80 (4,63–5,01) –

* p < 0,001.

Таблица 9

Итоговые затраты на 1 пациента при диагностике гепатоцеллюлярного рака

Table 9

Total costs per 1 patient for hepatocellular carcinoma diagnosis

Метод диагностики /  
Diagnostic method

Стоимость КТ, руб. /  
Cost of CT, rub.

Стоимость МРКС, руб. /  
Cost of GBCA, rub.

Стоимость лечения, руб. /  
Cost of treatment, rub.

Итоговая стоимость, руб. /  
Total cost, rub.

КТ / CT 7027 – 42 305 49 332

КТ + МРТ c Gd / CT +  
+ MRI with GBCA

7027 2118 54 342 63 486

КТ + МРТ 
с гадоксетовой 
кислотой / CT + MRI 
with gadoxetic acid

7027 7840 56 471 71 338

Примечание. МРКС – магнитно-резонансное контрастное средство.
Note. GBCA – gadolinium-based contrast agent.

Таблица 10

Результаты анализа «затраты–эффективность»

Table 10

Results of cost-effectiveness analysis

Метод диагностики /  
Diagnostic method

Медиана выживаемости, 
лет / Median survival rate, 

years

Итоговая стоимость, руб. / 
Total cost, rub.

Коэффициент «затраты–
эффективность» /  

Cost-effectiveness ratio

КТ / CT 1,1 49 332 46 540

КТ + МРТ c Gd / CT + MRI with GBCA 2,5 63 486 25 293

КТ + МРТ с гадоксетовой кислотой / 
CT + MRI with gadoxetic acid

4,8 71 338 14 862

затрат на достижение 1 года жизни в  сравне-
нии с  КТ + МРТ c Gd, а  также в  сравнении с  КТ 
(табл. 10).

При расчете инкрементальных показателей 
«затраты–эффективность» были получены следую
щие результаты:

– если пациенту вместо КТ + МРТ с Gd провес
ти более эффективную диагностику КТ + МРТ с га-
доксетовой кислотой, применение которой мо-
жет позволить увеличить общую выживаемость на 
2,3  года, то затраты на каждый дополнительный 
год жизни составят всего 3429 руб.;
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– если пациенту вместо КТ выполнить диагнос
тику ГЦР при помощи КТ + МРТ с  гадоксетовой 
кислотой, то медиана выживаемости может уве-
личиться на 3,7 года, а затраты на каждый допол-
нительный год жизни составят 5884 руб.;

– если пациенту вместо КТ провести КТ + МРТ 
с Gd, это приведет к увеличению медианы выжи
ваемости на 1,4 года, при этом стоимость допол-
нительного года жизни составит 9762 руб.

Таким образом, схема диагностики КТ + МРТ 
с гадоксетовой кислотой характеризуется самым 
низким значением инкрементального показате-
ля «затраты–эффективность», т.е. требует меньше 
дополнительных затрат на достижение 1 дополни-
тельного года жизни (табл. 11).

Ограничения исследования

В  основу выполненных расчетов экономиче-
ской эффективности легли результаты ретроспек-
тивного когортного исследования T.W. Kang et al. 
(2020 г.), проведенного среди пациентов в Южной 
Корее. В связи с этим при интерпретации резуль-
татов нашего фармакоэномического анализа сле-
дует учитывать все ограничения указанного иссле-
дования.

Факторы риска развития ГЦР, структура здра-
воохранения и  подходы к  лечению ГЦР в  Южной 
Корее могут отличаться от таковых в  Российской 
Федерации. Например, диагностическая эффек-
тивность МРТ с гадоксетовой кислотой может быть 
различной у пациентов с неалкогольным циррозом 
печени, связанным со стеатогепатитом и другими 
фоновыми заболеваниями печени. Также на выжи-
ваемость при ГЦР могут влиять следующие факто-
ры: наличие и степень нарушения функции печени, 
специализация и  оснащение клиники, в  которой 

лечится или наблюдается пациент, используемые 
методы лечения (в Южной Корее в основном про-
водят резекцию или радиочастотную абляцию, а не 
пересадку печени).

Заключение

Результаты проведенного фармакоэкономи-
ческого исследования показали, что схема КТ + 
МРТ с гадоксетовой кислотой является наиболее 
эффективным комплексом исследований для диа
гностики ГЦР, поскольку ее применение позволи-
ло достичь почти у  50% пациентов практически 
5-летней выживаемости (4,8 года), что статисти-
чески значимо выше, чем при использовании схем 
КТ + МРТ с внеклеточными гадолинийсодержащи-
ми МРКС (2,3 года) и КТ (3,7 года).

Схема обследования с гадоксетовой кислотой 
является доминантной для диагностики ГЦР, по-
скольку характеризуется статистически значимо 
более высокой медианой выживаемости, а также 
наименьшим количеством затрат на достижение 
1 года жизни (14 862 руб.) по сравнению с КТ + МРТ  
с  внеклеточными гадолинийсодержащими МРКС 
(25 293 руб.) или КТ (46 540 руб.). Кроме того, ее 
применение связано с меньшими дополнительны-
ми затратами на достижение 1  дополнительного 
года жизни.

Полученные в ходе исследования результаты 
свидетельствуют о  том, что использование МРТ 
с  гепатоспецифическим МРКС  – гадоксетовой 
кислотой в  дополнение к  КТ с  контрастировани-
ем является эффективным и экономически выгод-
ным способом ранней диагностики ГЦР, что в свою 
очередь оказывает влияние на повышение резек-
табельности опухолей печени и  общую выживае-
мость пациентов.

Таблица 11

Значения инкрементальных показателей «затраты–эффективность», рассчитанные 
для методов диагностики гепатоцеллюлярного рака

Table 11

Incremental cost-effectiveness ratios calculated for hepatocellular carcinoma diagnostic methods

Методы диагностики /  
Diagnostic method

Разница 
в эффективности, 

лет жизни / 
Difference 

in efficiency,  
life years 

Разница 
в итоговой 

стоимости, руб. / 
Difference in total 

cost, rub.

Инкрементальный 
показатель затраты-

эффективность / 
Incremental  

cost-effectiveness 
ratio

КТ + МРТ с гадоксетовой кислотой против КТ + МРТ с Gd /  
MRI with gadoxetoic acid vs. CT + MRI with GBCA

2,3 7852 3429

КТ + МРТ с гадоксетовой кислотой против КТ /  
MRI with gadoxetoic acid vs.CT

3,7 22 006 5884

КТ + МРТ с Gd против КТ / CT + MRI with GBCA vs. CT 1,4 14 154 9762
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Резюме
Цель: сравнение результатов стадирования тяжести вирусной пневмонии при COVID-19 по результатам 
компьютерной томографии (КТ) органов грудной клетки с использованием «эмпирической» визуальной 
шкалы КТ 0–4 и балльной шкалы Chest CT Severity Score (CT-SS), а также оценка их прогностической 
ценности.
Материал и методы. Проанализированы результаты КТ органов грудной клетки и клинико-анамнести-
ческие сведения о госпитализированных в перепрофилированный для лечения новой коронавирусной 
инфекции неспециализированный центр. Анализ компьютерных томограмм органов грудной клетки 
проводился двумя врачами-рентгенологами с использованием шкал КТ 0–4 и CT-SS.
Результаты. Динамика изменений тяжести поражения паренхимы легких с использованием обеих шкал 
оказалась сходной: установлено, что максимальная выраженность изменений легочной ткани регистри-
ровалась на 5-е сутки заболевания. В случаях летального исхода имело место достоверно более обшир-
ное вовлечение паренхимы легких в момент госпитализации в центр, чем у выздоровевших, что также 
было справедливо для обеих систем оценки КТ-данных. Обе шкалы продемонстрировали сопоставимую 
диагностическую и прогностическую ценность: статистически значимых различий чувствительности, 
специфичности и предсказательной ценности летального исхода выявлено не было. И КТ 0–4, и CT-SS 
основаны на оценке объема пораженной легочной ткани, но при применении шкалы КТ 0–4 в некоторых 
случаях использовались дополнительные критерии: наличие гидроторакса, определение максимального 
балла по наиболее пораженному легкому. Не у всех пациентов с выраженной КТ-картиной вирусной 
пневмонии имел место смертельный исход, что может свидетельствовать о наличии других факторов, 
повышающих его вероятность. 
Заключение. Шкалы оценки тяжести поражения легочной ткани КТ 0–4 и CT-SS продемонстрировали 
схожую прогностическую ценность. Большая тяжесть поражения паренхимы легких, оцененная по обеим 
КТ-шкалам, значимо чаще приводила к летальному исходу.
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Abstract
Objective: to compare the results of staging the severity of viral pneumonia in patients with COVID-19 based 
on the results of chest computed tomography (CT) using the empirical visual scale CT 0–4 and chest CT 
severity score (CT-SS) point scale, as well as to assess their prognostic value.
Material and methods. Chest CT scans and anamnestic data in patients hospitalized to a non-specialized 
center repurposed for the treatment of new coronavirus infection, were analyzed. Chest CT analysis was 
performed by two radiologists using CT 0–4 and CT-SS scales.
Results. The time course of changes in the severity of lung parenchymal lesions, by using both scales, was 
found to be similar: the maximum magnitude of lung tissue changes was recorded on day 5 of the disease. 
In cases of death, there was a significantly more extensive lung parenchymal involvement at admission 
to the center than in recovered patients, which was also true for both CT data assessment systems. Both 
scales demonstrated comparable diagnostic and prognostic value: there were no statistically significant 
differences in sensitivity, specificity, and predictive value of a fatal outcome. Both the CT 0–4 scales and the 
CT-SS are based on the estimation of the volume of the affected lung tissue, but when the CT 0–4 scale was 
employed, additional criteria were used in some cases: the presence of hydrothorax and the determination 
of the maximum score for the most affected lung. Not all patients with a pronounced CT picture of viral 
pneumonia had a fatal outcome, which may indicate the presence of other factors that increase its risk.
Conclusion. Both CT 0–4 and CT-SS scales have similar predictive values. The greater severity of parenchymal 
damage assessed by these CT scales was associated with the higher mortality rate.
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Введение
В  конце 2019 г. население планеты и  меди-

цинское сообщество столкнулись с  проблемой 
новой инфекции, обусловленной коронавирусом, 
получившим официальное название SARS-CoV‑2. 
Развивающееся при ней заболевание получило 

название COVID‑19. Уже в марте 2020 г. Всемирная 
организация здравоохранения объявила эпиде-
мию, вызванную новым коронавирусом, глобаль-
ной пандемией.

В  связи с  быстрым увеличением количества 
заболевших в  медицинских учреждениях, пере-
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профилированных для лечения вирусной пневмо-
нии, возникли трудности диагностики COVID‑19. 
Стандартными методами выявления инфекции 
стали ПЦР-тестирование и компьютерная томогра-
фия  (КТ) легких. ПЦР-диагностика предполагает 
отсроченное получение результатов (как правило, 
не менее 2 ч), что затрудняло быстрое подтверж-
дение заражения и  увеличивало задержку оказа-
ния помощи [1].

Во многом из-за этого КТ легких стала одним 
из наиболее эффективных методов первичной диа
гностики и оценки степени тяжести заболевания. 
По мнению ряда авторов, даже при ложноотри-
цательных результатах ПЦР-тестирования и  от-
сутствии клинической симптоматики КТ способна 
регистрировать изменения легочной ткани, харак-
терные для COVID‑19 [2].

Компьютерная томография приобрела ключе-
вую роль в определении наличия, характера и вы-
раженности поражения легких, что позволило про-
гнозировать клиническое течение заболевания, 
выявлять сопутствующие патологические измене-
ния (наряду с другими инструментальными мето-
дами диагностики), своевременно диагностиро-
вать развитие осложнений, а также осуществлять 
объективный контроль эффективности лечения.

Практически с самого начала пандемии были 
предложены различные подходы к  определению 
вирусной пневмонии при COVID‑19, а также степе-
ни поражения легочной ткани с помощью КТ. Так, 
в  марте 2020 г. группа радиологов из Голландии 
разработала стандартизованную классификацию 
КТ-признаков для лиц с подозрением на инфекцию 
COVID‑19 – CO-RADS [3]. В свою очередь, для ран-
жирования степени выраженности поражения лег-
ких широкое распространение получили балльная 
система оценки Chest CT Severity Score (CC-SS) 
и  «эмпирическая» процентная визуальная шкала 
(КТ 0–4) [4, 5].

Целью настоящей работы являлось сравне-
ние результатов стадирования тяжести вирусной 
пневмонии при COVID‑19 по результатам компью-
терной томографии органов грудной клетки с ис-
пользованием «эмпирической» визуальной шкалы 
КТ 0–4 и балльной шкалы CC-SS, а также оценка их 
прогностической значимости.

Материал и методы

В  исследование были включены сведения 
о  635 пациентах, госпитализированных в  ФГБУ 
«Федеральный центр мозга и  нейротехнологий» 
ФМБА России с 13 апреля 2020 г. по 28 мая 2020 г. 
в  период перепрофилирования учреждения для 
лечения новой коронавирусной инфекции. Всем 
поступившим больным было выполнено КТ-иссле-
дование органов грудной клетки – от 1 до 7 раз за 
время пребывания пациента в стационаре.

Из 635 обследованных 351 (55,3%)  – мужчи-
ны в  возрасте от 20 до 92 лет (средний возраст 
57 лет), 284 (44,7%) – женщины в возрасте от 23 до 
100 лет (средний возраст 63 года). Средний воз-
раст всех пациентов в  исследовании составил 
59 лет (от 20 до 100 лет, стандартное отклонение 
155 лет). Умерли 53 человека: 37 (69,8%) мужчин 
и 16 (30,2%) женщин.

Медиана интервала между моментом манифе-
стации симптоматики и моментом госпитализации 
составила 7 сут (1-й и 3-й квартили – 5 и 10 сут со-
ответственно).

Сканирование осуществляли на максималь-
ном вдохе в  положении пациента лежа на спине 
и с поднятыми руками на компьютерном томографе 
GE Optima CT 660 (General Electric Healthcare, США). 
Во время исследования напряжение на рентгенов-
ской трубке составляло 120 кВ с  автоматической 
модуляцией силы тока, с коллимацией и толщиной 
среза 0,6 мм и реконструкцией с легочным и мяг-
котканным ядрами свертки. Направление сканиро-
вания – от верхушек легких к диафрагме.

В результате был сформирован массив данных 
КТ органов грудной клетки, объединивший резуль-
таты 1460 исследований. Данные компьютерной 
томографии были ретроспективно проанализиро-
ваны командой врачей-рентгенологов из 12 чело-
век (каждое исследование независимо оценива-
лось двумя специалистами).

Использовали две системы оценки – балльную 
CT-SS  [4] и  получившую широкое распростране-
ние в  России «эмпирическую» визуальную шкалу 
КТ 0–4 [5].

«Эмпирическая» визуальная шкала предпола-
гает разделение на пять степеней:

– КТ‑0 – отсутствие характерных проявлений;
– КТ‑1 – минимальный объем (распространен-

ность менее 25% объема легких);
– КТ‑2 – средний объем (распространенность 

25–50% объема легких);
– КТ‑3 – значительный объем (распространен-

ность 50–75% объема легких);
– КТ‑4 – субтотальный объем (распространен-

ность более 75% объема легких).
По шкале CC-SS степень тяжести изменений 

в легких определяли путем суммирования индиви-
дуальных баллов по 20 областям легких; 0, 1 и 2 бал-
ла присваивали для каждой области, если уплотне-
ние паренхимы легких затрагивало 0%, менее 50%, 
50% и более каждой области соответственно (таким 
образом, суммарная оценка варьировала в диапа-
зоне от 0 до 40). Сведения обо всех исследовани-
ях и результаты оценок после формализации были 
преобразованы в электронную таблицу.

Для описания величин с непрерывным распре-
делением использовали медиану и квартили, с це-
лью графического отражения интервальной оценки 
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пропорций применяли 95% доверительные интер-
валы (ДИ).

Для определения прогностической ценности 
каждой из шкал проводили регрессионный анализ 
и ROC-анализ (receiver operator characteristic), где 
в качестве бинарного признака принимали исход 
отдельно взятого клинического случая («выздо-
ровление» или «летальный исход»). Оптимальное 
значение отсечки в  ROC-анализе вычисляли как 
J-статистику Юдена (значение чувствительности 
и значение специфичности – 1). Также определя-
ли суммарное значение площади под кривой (area 
under curve, AUC).

При сравнении чувствительности, специфич-
ности и положительной предсказательной ценно-
сти использовали z-критерий для сравнения двух 
соотношений. Уровень p-значений, при которых 
отвергалась нулевая гипотеза, составлял < 0,05.

Результаты

При регрессионном анализе значение пло-
щади под ROC-кривой для оценки по шкале CT-SS 
составило 0,717 (пороговое значение 19 баллов), 

для оценки по шкале КТ 0–4 – 0,718 (пороговое 
значение 3 балла).

Анализ динамики объема поражения легких 
в группе пациентов с последующим летальным ис-
ходом свидетельствовал о  достоверно большем 
вовлечении паренхимы на всем протяжении пре-
бывания в  стационаре. Выявленная закономер-
ность отмечена при оценке степени изменений как 
по CT-SS, так и по КТ 0–4 (отсутствует пересечение 
95% ДИ для соотношений групп пациентов практи-
чески на всем протяжении наблюдения) (рис. 1, 2).

Также на рисунках 1, 2 наблюдается визуаль-
ное сходство динамики изменений тяжести по-
ражения паренхимы по обеим шкалам. Это под-
тверждается значимой корреляцией трендов 
оценки по каждой из шкал (коэффициент детерми-
нации при построении регрессионной модели со-
ставил 0,9; p < 0,01).

Тем не менее при перекрестном анализе шкал 
CT-SS и КТ 0–4 было выявлено, что оценки по ним 
необязательно линейно зависимы. Несмотря на 
то что обе шкалы опираются главным образом 
на объем поражения легких, лица с  идентичной 
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Рис. 1. Динамика объема поражения легких по данным компьютерной томографии (КТ) от момента манифестации симпто-
мов до выполнения КТ

Fig. 1. Line plots for the time course of lesion volume changes according to computed tomography (CT) data from the onset 
of symptoms to CT
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оценкой поражения по CT-SS могут попадать 
в разные категории по КТ 0–4 (например, пациенты 
с 20 баллами по CT-SS могли получить оценки 1, 2 
и 3 по КТ 0–4 (рис. 3). В основном это обусловлено 
тем, что классификация по КТ 0–4 подразумевает 
получение учитываемого значения по результатам 
ранжирования процесса в наиболее пострадавшем 
легком.

При ROC-анализе с определением оптималь-
ной отсечки как J по Юдену чувствительность 
и  специфичность для определения по шкале CT-
SS составили 63% и  81% соответственно, значе-
ние прогностической ценности для летального 
исхода  – 23%, оптимальное значение отсечки  – 
22 балла. Чувствительность и специфичность для 
результатов ранжирования по шкале КТ 0–4 соста-
вили 51% и 84% соответственно, значение прогно-
стической ценности для летального исхода – 23%, 
оптимальное значение отсечки – 3 балла (рис. 4).

При сравнении чувствительности, специфич-
ности и прогностической ценности летального ис-
хода для каждой из шкал с  учетом оптимального 
значения отсечки статистически значимых разли-
чий выявлено не было (p > 0,1).
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Рис. 2. Динамика объема поражения легких по данным компьютерной томографии (КТ) от момента поступления до вы-
полнения КТ

Fig. 2. Line plots for the time course of lesion volume changes according to computed tomography (CT) data from admission to CT

Рис. 3. Сопоставление результатов оценки выраженности 
изменений в легких по шкалам CT-SS и КТ 0–4 (гистограм-
мы с тепловой картой)

Fig. 3. Bivariate heatmap with histograms for CT-SS and 
CT 0–4 assessments of lung parenchyma involvement
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Сходство графиков изменения объема пора-
жения легких по данным КТ как от момента поступ
ления, так и  от момента манифестации клиниче-
ской симптоматики обусловлено относительно 
небольшой вариабельностью временного проме-
жутка между появлением симптомов и госпитали-
зацией в стационар. В среднем этот интервал со-
ставлял 7 сут (рис. 5).

Обсуждение

В  настоящем исследовании мы столкнулись 
с  рядом ограничений при анализе тяжести и  ди-
намики поражения легочной ткани по данным КТ, 
прежде всего сопряженных с возможными неточ-
ностями ряда признаков.

В первую очередь, в обработку были включены 
анамнестические сведения, предоставленные па-
циентами (информация о сроках начала симптома-
тики), детализация и коррекция которых оказались 
невозможными из-за специфики работы учрежде-
ния в разгар эпидемии.

Интерпретация КТ-исследований осущест-
влялась одним и тем же врачом с использованием 
обеих шкал (CT-SS и КТ 0–4), что не позволяет ис-
ключить, что оценка тяжести может быть неточной, 
поскольку на результаты анализа по КТ 0–4 мог-
ли влиять таковые по CT-SS. Частично это должно 
быть нивелировано независимой оценкой каждо-
го из исследований двумя специалистами. Однако 
нельзя исключать, что ошибочные результаты мог-
ли быть повторены.

Также следует отметить тот факт, что весной 
2020 г. в  соответствии с  актуальными на тот мо-
мент методическими рекомендациями Департа-
мента здравоохранения в оценке по шкале КТ 0–4 
учитывалось наличие или отсутствие гидроторак-
са, присутствие которого являлось одним из кри-
териев повышения степени тяжести с КТ‑3 до КТ‑4. 
Кроме того, оценка по КТ 0–4 зависела от объема 
вовлеченной в воспалительной процесс паренхи-
мы наиболее пораженного легкого. В системе CT-
SS учитывалось только поражение легочной тка-
ни, а финальная оценка представляла собой сумму 
баллов в условных 20 областях обоих легких [4].

На графиках (рис. 1, 2) можно видеть, что 
тяжесть поражения паренхимы нарастала к  5-м 
суткам от момента появления клинической сим-
птоматики, далее примерно до 10-х суток забо-
левания значительно не изменялась, что соответ-
ствовало стадии разгара. В  ряде исследований 
отмечается, что максимальные изменения па-
ренхимы наступали на 10-й день с последующим 
плато и  дальнейшим регрессом либо позже, на 
13-й  день, что в  целом хорошо согласуется со 
сроками развития иммунного ответа [6, 7]. В на-
шей работе динамика по обеим шкалам оказалась 
примерно одинакова.
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В  результате проведенной оценки динамики 
объема поражения легких по данным КТ от момен-
та манифестации симптомов и от момента госпи-
тализации в стационар было зарегистрировано, что 

Рис. 4. ROC-кривые для оценки прогностической ценности 
шкальных оценок CT-SS и КТ 0–4 в прогнозировании ле-
тальных исходов

Fig. 4. ROC curves for assessing the predictive value of the 
CT-SS and CT 0–4 scale scores in predicting mortality

Рис. 5. Гистограмма распределения выявленных случаев 
по времени между клинической манифестацией COVID‑19 
и госпитализацией в стационар

Fig. 5. Histogram for time intervals between the moment of 
COVID‑19 symptoms manifestation and hospital admission
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у лиц, которые изначально поступали с более высо-
кой степенью поражения, вероятность летально-
го исхода была выше. Это хорошо прослеживается 
на приведенных графиках (рис. 1, 2) и подтвержда-
ется опубликованными работами других авто-
ров [5, 6, 8]. В то же время у пациентов с изначально 
меньшей степенью поражения легочной ткани по-
сле 10 сут болезни значительного увеличения объ-
ема поражения легких в динамике не выявлено. Это 
положение справедливо для обеих шкал оценки.

Важно отметить, что зависимость вероятности 
смертельного исхода от тяжести поражения легких 
не абсолютна, так как не все пациенты с наиболее 
тяжелым поражением легочной ткани, выявлен-
ным при поступлении, умирали. Это подтвержда-
ет опубликованные ранее сведения о том, что по-
ражающие факторы коронавирусной инфекции не 
ограничиваются только тяжелой системной гипо
ксией. Согласно обобщенным данным ряда иссле-
дований [9, 10] можно констатировать, что причи-
на смерти при тяжелом течении COVID‑19 связана 
не только с  дыхательной недостаточностью, но 
и  с  широким спектром других причин развития 
осложнений, в частности острой сердечной недо-
статочности, острой почечной недостаточности, 
септического шока, тромбоэмболии легочной ар-
терии, острого нарушения мозгового кровообра-
щения и  т.д.  [11]. Среди причин этих серьезных 
осложнений рассматривается специфическое ви-
русное поражение эндотелия (в частности, аутоим-
мунной природы или как следствие цитокинового 
шторма), вызывающее характерную для COVID‑19 
микроангиопатию [12].

Следует обратить внимание на то, что медиана 
интервала между моментами манифестации сим-
птомов и госпитализации в стационар составляет 
7 сут. Это можно объяснить тем, что, как правило, 
фаза разгара болезни наступает на 7–10-е сутки 
от начала заболевания. Именно в  эти сроки усу-
губление состояния заболевшего вынуждает его 
обратиться за помощью. Важно также отметить, 
что в  анализируемой когорте наблюдается раз-
брос сроков поступления в стационар: некоторые 

пациенты поступали сразу же на 1-е  сутки, дру-
гие  – через 2 нед и  позднее. Отчасти данное об-
стоятельство можно объяснить тем, что первичные 
симптомы, возможно, были восприняты больными 
как проявления обычной острой респираторной 
вирусной инфекции, и  только через неделю при-
соединилась симптомы, более характерные для 
COVID‑19, например потеря обоняния, затрудне-
ние дыхания и т.д.

Заключение

В  результате проведенного исследования 
установлено, что обе шкалы оценки тяжести пора-
жения легочной ткани по результатам КТ  (КТ  0–4 
и CT-SS) сравнимы по своей прогностической цен-
ности, при их применении для прогнозирования 
летального исхода значимой разницы не отмечено. 
С клинической точки зрения принципиальных раз-
личий при выборе между оценкой поражения лег-
ких по КТ 0–4 или CT-SS не выявлено.

Подтверждены ранее опубликованные сведе-
ния, свидетельствующие об учащении летальных 
исходов у лиц с большим объемом поражения лег-
ких в  дебюте COVID‑19-ассоциированной пнев-
монии, регистрируемой при КТ органов грудной 
клетки. У пациентов с легкой степенью поражения 
легких количество смертельных исходов было зна-
чимо ниже. Причем это справедливо как в случаях, 
когда КТ легких выполнялась в день манифестации 
клинической симптоматики, так и в случаях, когда 
пациент был госпитализирован (а соответственно, 
и  обследован) в  более поздние сроки заболева-
ния. Более высокая тяжесть по результатам шкаль-
ных оценок КТ на момент госпитализации является 
предиктором дальнейшего увеличения объема по-
раженной ткани легких. Тяжесть поражения легоч-
ной ткани нарастала к 5–10-м суткам от момента 
развития клинических симптомов. Интервал между 
манифестацией клинических проявлений и госпи-
тализацией характеризуется значительной вариа-
бельностью, его медианное значение составляет 
7 сут, что соответствует средним срокам разгара 
заболевания.
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Резюме
Приведены два клинических наблюдения пациентов с гигантскими ангиомиолипомами (АМЛ) почек, одна 
из которых имела осложненное течение вследствие внутриопухолевого кровоизлияния. Описаны ключе-
вые диагностические критерии при применении компьютерной томографии (КТ), а также отличительные 
особенности других новообразований, с которыми необходимо проводить дифференциальную диа
гностику. Схожая клиническая картина и морфологические характеристики различных новообразований 
почек могут вызвать определенные диагностические трудности, однако тщательно собранный анамнез 
и отличительные критерии позволяют идентифицировать АМЛ. КТ брюшной полости с контрастным 
усилением вследствие высокой чувствительности и специфичности является эффективным методом 
визуализации в выявлении и дифференциальной диагностике гигантских АМЛ почек.
Ключевые слова: гигантская ангиомиолипома; внутриопухолевое кровоизлияние; компьютерная 
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Abstract
The paper presents two clinical cases of patients with giant renal angiomyolipomas (AML), in one of whom 
its course was complicated by intratumoral hemorrhage. It describes key diagnostic criteria for computed 
tomography (CT), as well as the distinctive features of other neoplasms that should undergo a differential 
diagnosis. The similar clinical presentations and morphological characteristics of different renal neoplasms 
can cause certain diagnostic difficulties; however, the carefully collected historical data and distinctive 
criteria allow AML to be identified. Due to its high sensitivity and specificity, abdominal contrast-enhanced 
CT is an effective imaging technique in the detection and differential diagnosis of giant renal AML.
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Введение
На современном этапе ввиду широкого при-

менения методов лучевой диагностики, в частно-
сти компьютерной томографии (КТ), магнитно-ре-
зонансной томографии (МРТ), ультразвукового 
исследования, значительно увеличилась часто-
та обнаружения различных новообразований по-
чек, широко варьирующих по размерам, строе-
нию, морфологическим характеристикам, степени 
агрессивности [1].

Одно из наиболее часто встречающихся до-
брокачественных новообразований почки – ангио
миолипома (АМЛ), известная также как почечная 
гамартома. Гистологически она представляет со-
бой комплексную мезенхимальную опухоль, со-
стоящую из измененных сосудов, жировой ткани, 
веретенообразных гладкомышечных клеток в раз-
личных пропорциях [2, 3]. АМЛ относится к семей-
ству периваскулярных эпителиоидно-клеточных 
опухолей, частота ее встречаемости составля-
ет 2–6,4% среди всех новообразований почки [3] 
и около 0,3% в общей популяции. При этом гигант-
ские АМЛ (гАМЛ) наблюдаются значительно реже. 
На текущий момент в литературе отсутствуют дан-
ные по частоте выявления гАМЛ, имеются лишь от-
дельные сообщения.

К  гАМЛ относят образования размером бо-
лее 10 см в диаметре [4–6]. Они могут развивать-
ся как спорадически, так и в сочетании с генети-
ческими заболеваниями, такими как туберозный 
склероз (ТС) и лимфангиолейомиоматоз [7]. АМЛ 

у пациентов с туберозным склерозом, как прави-
ло, развиваются в молодом возрасте, отличаются 
продолжающимся ростом, обладая при этом более 
высоким темпом роста по сравнению со споради-
ческими АМЛ (в  среднем 1,25 см против 0,19 см 
в  год) и  увеличиваясь в  размерах вплоть до 4 см 
в год [8, 9].

У более чем половины больных с лимфангио
лейомиоматозом наблюдаются почечные АМЛ: 
по данным разных авторов встречаемость со-
ставляет 54–70% [10, 11]. Множественные сопут-
ствующие гамартомы различных органов помимо 
АМЛ почек развиваются у 40% пациентов с ТС [7, 
12–15]. ТС является аутосомно-доминантным за-
болеванием, поражающим сразу несколько орга-
нов, включая почки, головной мозг, сердце, легкие 
и кожу [13]. Как правило, новообразования в раз-
ных органах и тканях возникают в различном воз-
расте: в младенчестве и раннем детском возрас-
те наиболее часто выявляются гипоталамическая 
гамартома, субэпендимома, рабдомиома сердца, 
а также поражения кожи, в то время как ангиофи-
брома лица, периунгуальные фибромы, гамартомы 
печени и сетчатки, а также почечные АМЛ разви-
ваются у 80% пациентов к 25 годам и проявляются 
в более позднем возрасте из-за ускоренного роста 
и развития органов и тканей [7, 15].

При гАМЛ почек возможно развитие таких 
осложнений, как сдавление почечной ткани с  на-
рушением их функции, формирование сосудис
той аневризмы с  последующим ее разрывом 
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и  возникновением жизнеугрожающего крово
течения, что является наиболее частой причи-
ной летального исхода среди молодых пациентов 
с ТС [13].

Лучевая диагностика имеет большое значе-
ние в выявлении новообразований почек и играет 
незаменимую роль в предоперационном планиро-
вании. Классическая АМЛ не вызывает трудностей 
при диагностике: ее отличительной характери-
стикой является содержание в структуре включе-
ний жировой плотности (менее –10 HU). Введение 
контрастного вещества при КТ позволяет устано-
вить взаимоотношение опухоли с сосудами и при-
лежащими органами, характеристики выдели-
тельной и  концентрационной функций почек  [1]. 
Характерно накопление контрастного препара-
та мягкотканными участками опухоли. При гАМЛ 
часто наблюдается деформация чашечно-лоханоч-
ной системы (ЧЛС), наиболее четко визуализируе-
мая в выделительную фазу.

При АМЛ крупных размеров встречаются вну-
триопухолевые кровоизлияния [4]. По данным МРТ 
жировая ткань имеет гиперинтенсивный сигнал на 
T1- и  T2-взвешенных изображениях (ВИ) и  гипо-
интенсивный на T1-ВИ с подавлением сигнала от 
жира. При небольшом содержании жирового ком-
понента эффективна магнитно-резонансная спек-
троскопия [16].

Эпителиоидная АМЛ является наиболее ред-
ким типом и,  как правило, имеет значительные 
размеры (более 7 см в диаметре). Данный тип АМЛ 
обладает злокачественным потенциалом, при ко-
тором достаточно часто выявляются внутриопу-
холевые кровоизлияния и некротические измене-
ния [17].

Дифференциальная диагностика. КТ брюш-
ной полости вследствие ее распространенности, 
высокой чувствительности и  специфичности яв-
ляется наиболее часто используемым методом 
визуализации в  выявлении АМЛ, а  также диффе-
ренциальной диагностике с  иными новообразо-
ваниями почек  [18]. В  дифференциальный ряд 
входят опухоли, которые могут иметь в структуре 
жировые включения, такие как почечно-клеточный 
рак (ПКР), почечные липосаркомы, нефробласто-
мы. Не во всех случаях можно однозначно судить 
о природе опухоли по данным методов лучевой диа
гностики, иногда для окончательного диагноза не-
обходим гистопатологический анализ.

Основным диагностическим критерием АМЛ 
при КТ является наличие участков жировой плот-
ности, однако в редких случаях жировые включения 
могут отмечаться и при ПКР. В данном случае следу-
ет обращать внимание на участки кальцификации, 
часто наблюдаемые при ПКР и  крайне редко при 
АМЛ [4]. АМЛ с низким содержанием жира состо-
ит преимущественно из гладкомышечных клеток, 

ввиду чего обладает плотностью более +45 HU и вы-
глядит при контрастном усилении как гомогенное 
образование, в то время как ПКР – как гетероген-
ное. Помимо этого, при АМЛ с низким содержани-
ем жира редко определяется псевдокапсула [4, 19]. 
Двусторонние АМЛ – один из главных диагностиче-
ских признаков комплекса туберозного склероза 
(болезнь Бурневилля–Прингла)  [20]. Спорадиче-
ские гАМЛ имеют более правильную форму, в от-
личие от АМЛ, ассоциированных с генетическими 
заболеваниями, при которых АМЛ диффузно рас-
пространяются в почечной паренхиме.

Почечные липосаркомы (ПЛ), также как и гАМЛ, 
встречаются редко. Ввиду их крупных размеров 
и большого содержания жировой ткани могут воз-
никнуть трудности при дифференциальной диагно-
стике с  гАМЛ. При ПЛ отмечается липоматозное 
поражение паренхимы почки с  наличием перего-
родок в  структуре. Помимо этого, в  30% случаев 
при ПЛ определяется кальцификация. Также при-
знаком ПЛ является инвазия в прилежащие орга-
ны и сосуды, нечеткость контуров и сопутствующая 
лимфоаденопатия [4, 21, 22].

Нефробластома (опухоль Вильмса) тоже мо-
жет иметь жировые включения. Опухоль является 
эмбриональным раком почки, состоящим преиму-
щественно из стромы и эпителия. Отличительная 
ее особенность – наиболее частая встречаемость 
среди детей младше 5 лет. Дополнительными клю-
чевыми находками при исследовании являются 
забрюшинная лимфаденопатия, кровоизлияния 
в  опухоль, асцит, а  также инвазия почечных вен 
и/или нижней полой вены. Кроме того, следует быть 
настороженным в  отношении вторичного пораже-
ния органов и тканей на фоне нефробластомы [23].

Тактика ведения АМЛ претерпела измене-
ния вследствие стремительного развития транска-
тетерной эмболизации, различных хирургических 
техник, а  также появления новых лекарственных 
препаратов, в частности ингибиторов мишени ри-
фампицина у млекопитающих (mTOR) [24].

Жизнеугрожающим осложнением при АМЛ 
крупных размеров является забрюшинное кро-
вотечение. Селективная эндоваскулярная эмбо-
лизация  – распространенный вариант лечения 
крупных АМЛ. Помимо гемостатического эффек-
та преимущества данного метода состоят в умень-
шении размеров опухоли, а  также сохранении 
здоровой почечной паренхимы. Для эмболиза-
ции применяется чистый спирт, металлические 
спирали, трисакрил-желатиновые микросферы, 
а  также бутил‑2-цианоакрилат  [25]. Оперативное 
вмешательство не рекомендуется в  качестве ме-
тода выбора при гАМЛ. Показаниями к хирургиче-
ской резекции и  нефрэктомии являются крупный 
диаметр образования, его стремительный рост, 
наличие в  структуре АМЛ аневризмы диаметром 
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более 5 мм, подозрение на злокачественную при-
роду новообразования, а также риск геморрагиче-
ских осложнений при невозможности выполнения 
эндоваскулярной эмболизации. При крупных АМЛ 
в случае сильного растяжения и ишемии почечной 
паренхимы и при нарушении выделительной функ-
ции выполняется нефрэктомия с последующей за-
местительной почечной терапией [26].

Консервативное лечение АМЛ диаметром бо-
лее 3 см ингибиторами mTOR является методом 
выбора. Эффект эверолимуса на ТС-зависимые 
АМЛ был изучен в исследовании EXIST‑2, в ходе ко-
торого объем АМЛ уменьшился более чем на 50% 
у 55% пациентов [27].

Приводим собственные клинические наблю-
дения.

Описание случая 1

П а ц и е н т  М., 84 года, поступил в отделение 
экстренной медицинской помощи с жалобами на 
боли в  животе. При сборе анамнеза больной не 
предъявлял специфических жалоб, кроме настоя-
щей боли в животе и слабости, в том числе не упо-
минал об увеличении живота в  размере и  массы 
тела. В  общем анализе крови обращала на себя 
внимание анемия средней степени тяжести (уро-
вень гемоглобина 84 г/л), а также снижение гема-
токрита до 24,2%, в связи с чем было заподозрено 
внутреннее кровотечение.

При экстренном проведении КТ у  пациента 
была выявлена крупная спорадическая гАМЛ, исхо-
дящая из левой почки, размером 103 × 83 × 145 мм 
и объемом 950 см3 (рис. 1). Она имела большое со-
держание жировой ткани, достаточно правильную 
форму и четкие контуры, не имела инвазии в при-
лежащие органы и  сосуды, поэтому сложностей 
с  дифференциальной диагностикой не было. На-
блюдалась деформация ЧЛС в виде эктопии еди-
ничной чашечки, деформации лоханки, девиации 
хода мочеточника. В  строме образования опре-
делялись кровоизлияния в  виде неправильной 
формы включений плотностью +67 HU, что свиде-
тельствовало о  спонтанном внутрикапсулярном 
разрыве опухоли. Также имелась выраженная тя-
жистость паранефральной клетчатки.

Учитывая возраст пациента, выбор дальней-
шей тактики его ведения представлял опреде-
ленные трудности. Было принято решение о  про-
ведении левосторонней нефрэктомии вследствие 
прогрессирующей кровопотери и усиливающегося 
болевого синдрома. По результатам гистологиче-
ского исследования опухоль соответствовала АМЛ.

Выявленная гАМЛ являлась случайной наход-
кой у взрослого пациента. Опухоль не имела кли-
нических проявлений до момента появления ос-
ложнения в  виде спонтанного внутрикапсульного 
кровоизлияния.

Описание случая 2
П а ц и е н т к а  Л., 38 лет, с  туберозным скле-

розом, госпитализирована для выполнения пла-
новой суперселективной эмболизации сосудов, 
участвующих к  кровоснабжении единственной 
левой почки. В  анамнезе 2 года назад была вы-
полнена правосторонняя нефрэктомия по пово-
ду спонтанного разрыва АМЛ. В  настоящее вре-
мя пациентка указывает на увеличение живота за 
последние несколько месяцев, каких-либо других 
жалоб не предъявляет. При поступлении уровень 
креатинина был в пределах нормальных значений 
(до 85 мкмоль/л), скорость клубочковой фильтра-
ции (СКФ) 78 мл/мин, однако после выполнения 
селективной ангиографии и эмболизации сосудов 
с  применением неионного йодсодержащего кон-
трастного препарата уровень креатинина вырос до 
165–188 мкмоль/л, СКФ снизилась до 29–32 мл/мин.  
В связи с этим при проведении контрольной КТ на 
следующий день после операции было принято ре-
шение ограничиться только нативной фазой скани-
рования.

На КТ была выявлена гАМЛ левой почки разме-
ром 120 × 240 × 370 мм объемом 9200 см3, субто-
тально замещающая почечную паренхиму и оттес-
няющая прилежащие органы (рис. 2). В центральных 
отделах опухоли определялись включения метал-
лической плотности – эмболизированные 1-я и 3-я 
поясничные артерии, участвовавшие в кровоснаб-
жении гАМЛ. Дополнительной находкой было обра-
зование жировой плотности в печени, которое укла-
дывается в рамки ТС. Как известно, у таких больных 
часто встречаются гамартомы иных локализаций 
помимо почек. Также характерным проявлением ТС 
у данной пациентки были двусторонние гАМЛ (пра-
вая почка с образованием удалена в анамнезе).

Обсуждение

В  представленных клинических наблюдени-
ях опухоли были доброкачественными, что под-
тверждено гистологическим исследованием. Диа-
гностическими признаками доброкачественности 
образования является наличие жировой ткани, 
ровность контуров, отсутствие инвазии в  приле-
жащие органы и признаков метастазирования. Не-
смотря на то что крупные жиросодержащие опухо-
ли чаще являются доброкачественными, не стоит 
забывать о  включении в  дифференциальный ряд 
злокачественных образований (липосаркома, неф-
робластома) и о риске их малигнизации. Оконча-
тельный диагноз устанавливается по данным гис
топатологического анализа.

Гигантские АМЛ богаты толстостенными кро-
веносными сосудами, которые склонны к разрыву 
и кровотечению, что приводит к увеличению рис
ка кровотечений. Также при прогрессировании 
размеров таких опухолей отмечается увеличение 
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Рис. 1. Компьютерные томограммы пациента М., 84 года: cпонтанный внутрикапсульный разрыв гигантской ангиомиолипомы 
левой почки (а–f)

Fig. 1. Computed tomography scans of male patient M. aged 84 years: spontaneous intracapsular rupture of left giant renal 
angiomyolipoma (a–f)
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степени сдавления прилежащих органов, что мо-
жет приводить к нарушению их функции.

Тактика ведения гАМЛ тесно связана с  кли-
ническими проявлениями, такими как наличие/
отсутствие болевого симптома, а также с показа-
телями функции почек, размером опухоли (в  том 
числе динамикой роста), множественностью пора-
жения и потенциалом злокачественности. Бессим-
птомным пациентам рекомендуют регулярное на-
блюдение. В случаях наличия болевого синдрома, 
осложнений, прогрессирующего размера опухо-

лей методами выбора являются внутриартериаль-
ная эмболизация и/или хирургическое лечение 
(нефрэктомия или резекция). Также имеются со-
общения о возможности применения ингибиторов 
mTOR для уменьшения размеров гАМЛ [27].

Заключение

Гигантские АМЛ являются достаточно редкой 
патологией. В  случае их интесивного роста воз-
можно развитие жизнеугрожающих осложнений, 
таких как ишемия почки и забрюшинное кровотече-

Рис. 2. Компьютерные томограммы пациентки Л., 38 лет: гигантская ангиомиолипома единственной левой почки (a–e)

Fig. 2. Computed tomography scans of female patient L. aged 38 years: giant angiomyolipoma in the left solitary kidney (a–e)
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ние, требующих экстренного хирургического вме-
шательства. Схожая клиническая картина, а также 
морфологические характеристики гАМЛ и  других 

новообразований почек, как доброкачественных, 
так и злокачественных, могут вызывать определен-
ные диагностические трудности.
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Резюме
Нейроэндокринные опухоли желудка, обычно называемые карциноидами, возникают из энтерохромаф-
финных клеток желудка и встречаются редко. В последнее время частота их возникновения возросла, 
что, возможно, связано с улучшением диагностических и терапевтических возможностей. В статье 
представлен редкий клинический случай возникновения карциноида желудка спустя 23 года после 
хирургического удаления рака кардиального отдела желудка.
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Abstract
Gastric neuroendocrine tumors commonly called carcinoids arise from enterochromaffin cells of the stomach 
and are rare.  Recently, their incidence has increased, which may be due to the improvement of diagnostic 
and therapeutic capabilities. The article describes a rare clinical case of gastric carcinoid 23 years after 
surgical removal of gastric cardia cancer.
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Введение
Карциноид желудка  – нейроэндокринное но-

вообразование (НЭО), происходящее из энте-
рохромаффинных клеток слизистой оболочки же-
лудка. Долгое время карциноид желудка считался 
редким заболеванием, но с повышением клиниче-
ской осведомленности о болезни, улучшением ви-
зуализационных методов диагностики и расшире-
нием применения ингибиторов протонной помпы 
частота его выявляемости возросла [1–5].

На сегодняшний день этиологический фактор 
карциноида желудка не выявлен [6].

Показатели распространенности НЭО желуд-
ка намного выше, чем показатели заболеваемости, 
что связано с высокой выживаемостью по сравне-
нию с другими новообразованиями желудка [7].

За последние 50 лет доля карциноидов желуд-
ка среди всех НЭО увеличилась с  2,4% до 8,7%. 
Кроме того, выросла и частота их встречаемости 
относительно других новообразований желудка – 
с 0,3% до 1,8% [1, 3–5].

По данным онкологов России, распростра-
ненность НЭО желудка составляет не более 2–3% 
от всего количества НЭО и 0,3% от всех опухолей 
желудка [8].

Карциноиды желудка обычно бессимптомны. 
Они становятся симптоматическими, когда изъяз-
вляются, вызывая боли, кровотечение и/или ане-
мию [9].

НЭО желудка делятся на четыре клинико-мор-
фологических типа с  различными клиническими 
характеристиками, патофизиологией, агрессив-
ностью и прогнозом. Некоторые авторы выделяют 
только первые три типа [10, 11].

Основным методом диагностики карциноидов 
желудка остается эзофагогастродуоденоскопия 
(ЭГДС) [1, 12]. Компьютерная томография (КТ) или 
магнитно-резонансная томография (МРТ) назнача-
ются, чтобы подтвердить или исключить метаста-
тическое поражение [1, 12].

КТ с  внутривенным контрастированием яв-
ляется методом визуализации НЭО, которые де-
монстрируют гиперденсивность пораженных зон. 
Чувствительность КТ при выявлении первичных, 
регионарных и  метастатических поражений воз-
растает в зависимости от размера очага [1].

МРТ представляет собой полезный метод ви-
зуализации НЭО, которые обычно гиперинтен-

сивны на T2-взвешенном и  гипоинтенсивны на 
T1-взвешенном (T1-ВИ) изображении с  умерен-
ным диффузным контрастным усилением. Две 
трети НЭО могут быть идентифицированы на МРТ 
и наиболее легко различимы на постконтрастных 
изображениях T1-ВИ с подавлением жира [1].

Лечение НЭО желудка зависит от типа опухо-
ли, степени дифференцировки поражения, степе-
ни инвазии и наличия или отсутствия неблагопри-
ятных прогностических факторов [4, 9, 13].

В  данной статье мы демонстрируем случай 
возникновения карциноида желудка спустя 23 года 
после хирургического удаления рака кардиально-
го отдела желудка (стадия неизвестна), на протя-
жении которых пациентка вела правильный образ 
жизни и регулярно проходила контрольные обсле-
дования.

Описание случая

П а ц и е н т к а  С., 61 год, обратилась в  Рос-
сийский научный центр рентгенорадиологии в ок-
тябре 2020 г. c жалобами на периодические боли 
в эпигастрии, изжогу, отрыжку с горечью. Из анам-
неза известно, что в 1997 г. была выполнена субто-
тальная проксимальная резекция желудка по пово-
ду рака желудка.

При осмотре состояние пациентки удовлетво-
рительное. Температура тела 36,6 °C. Язык влаж-
ный, чистый. Живот правильной формы, в акте ды-
хания участвует равномерно. При пальпации живот 
мягкий, болезненный в  эпигастральной области. 
Стул регулярный. При физикальном обследова-
нии патологии органов сердечно-сосудистой, ды-
хательной и мочевыводящей систем отсутствуют.

После консультации с хирургом для установ-
ки диагноза и определения тактики лечения было 
назначено проведение ЭГДС, рентгеноскопии пи-
щевода и желудка с водорастворимым контрастом 
и  мультисрезовой КТ (МСКТ) брюшной полости 
с внутривенным контрастированием.

По данным ЭГДС, пищевод свободно про-
ходим, с  блестящей бледно-розовой слизистой, 
эластичными стенками и сохраненной перисталь-
тикой. На расстоянии около 37 см от резцов опре-
деляется эзофагогастроанастомоз до 2 см в диа
метре. Слизистая оболочка в зоне анастомоза без 
очаговых и  инфильтративных изменений. Куль-
тя желудка составляет 4/5  нормального размера 
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и  содержит прозрачный слизистый секрет. Сли-
зистая оболочка умеренно диффузно гипереми-
рована, складки эластичные, легко расправляются 
воздухом, перистальтика симметричная и  актив-
ная. Привратник проходим, смыкается, не дефор-
мирован. Ниже линии эзофагогастроанастомоза 
на задней стенке определяется образование полу
сферической формы размерами 0,5 × 0,5 × 0,3 см 
с  фибрином на верхушке. На большой кривизне 
ближе к передней стенке на 2,5–3,0 см ниже эзо-
фагогастроанастомоза визуализируется полип 
округлой формы на широком основании до 0,8 см 
в  диаметре с  ярко гиперемированной слизистой 
и фибринозными наложениями, который при кон-
такте кровоточит (рис. 1).

Диагностическое заключение ЭГДС: «Состо-
яние после проксимальной резекции желудка. 
Гастрит культи желудка. Хроническая эрозия в зоне 
эзофагогастроанастомоза. Карциноид желудка».

По данным рентгенологического иссле-
дования с  водорастворимым контрастом, акт 
глотания не нарушен. Пищевод и эзофагогастро-
анастомоз свободно проходимы для рентгено-
контрастного вещества. Желудок небольших раз-
меров, после операции. Контуры культи желудка 
четкие, ровные. Складки слизистой утолщены. 
Эвакуация из желудка в двенадцатиперстную киш-
ку своевременная. Луковица двенадцатиперстной 
кишки обычных размеров, формы и  положения. 
Отмечается ретроградный заброс из желудка в пи-
щевод до надаортального сегмента в  положении 
Тренделенбурга (рис. 2).

Диагностическое заключение: «Оперирован-
ный желудок. Гастроэзофагеальный рефлюкс. Ор-
ганических изменений со стороны пищевода, же-
лудка и двенадцатиперстной кишки не выявлено».

Рис. 1. Эзофагогастродуоденоскопия. В культе кардиального 
отдела желудка визуализируется полип на широком осно-
вании округлой формы до 0,8 см в  диаметре. Слизистая 
ярко гиперемированная, с фибринозными наложениями

Fig. 1. Esophagogastroduodenoscopy. The gastric cardia 
stump exhibits a broad-based rounded polyp less than 
0.8 cm in diameter. The mucosa is markedly hyperemic with 
fibrinous superimpositions

Рис. 2. Рентгеноскопия желудка с контрастным препаратом: прямая (a), правая боковая (b), левая косая (c) проекции. После
операционный желудок с  четкими, ровными контурами. В  положении Тренделенбурга ретроградный заброс из желудка 
в  пищевод до надаортального сегмента. Органических изменений со стороны пищевода, желудка и  двенадцатиперстной 
кишки не выявлено

Fig. 2. Contrast-enhanced X-ray of the stomach: frontal  (a), right lateral  (b), and left oblique  (c) projections. The postopera-
tive stomach with clear, even contours. In the Trendelenburg position, there is retrograde backflow from the stomach into the 
esophagus to the supra-aortic segment. No organic changes were found in the esophagus, stomach, and duodenum

a b с

Пациентке была проведена МСКТ брюшной 
полости с  внутривенным контрастированием 
для выявления локального распространения 
и  протяженности новообразования, оценки инва-
зии в стенку желудка и определения регионарных 
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и отдаленных метастазов. Пищевод расположен 
впереди позвоночника, без деформаций, имеет 
ровные контуры, нормальную толщину стенки.

По малой кривизне желудка определяется це-
почка металлических скрепок без дополнитель-

ных объемных образований. Визуализируемые 
отделы кишечника правильно расположены, 
с ровными контурами, без участков с утолщен-
ной стенкой (рис. 3).

Диагностическое заключение: «Данных за 
вторичное поражение органов грудной клетки 
и брюшной полости не получено».

На основании полученных диагностических 
данных ЭГДС и биопсии инфильтрированной сли-
зистой оболочки новообразования (карциноид 
желудка) была выполнена интраоперационная га-
строскопия, по результатам которой установле-
но наличие опухолевого образования по большой 
кривизне культи желудка размером до 1 см, при-
близительно на 2,5 см ниже линий эзофагогастро-
анастомоза. С  помощью эндоскопической раз-
метки проведена лапароскопическая парциальная 
резекция желудка с  исследованием сторожевых 
лимфатических узлов (рис. 4).

Диагноз подтвержден при гистологическом 
и  иммуногистохимическом исследованиях опе-
рационного материала: «Нейроэндокринная опу-
холь, G2. Опухоль одиночная, не врастает в  под- 
слизистую и мышечную оболочки желудка. В клет-
ках опухоли обнаружена экспрессия Кi‑67 3%, хро-
могранин А положительный, реакция с антителами 
к онкобелку cerb-B2 отрицательная» (рис. 5).

C учетом морфологической картины и  ха-
рактера экспрессии маркеров диагноз: «Карци-
ноид желудка Т2N0М0: IB».

a b

c

Рис. 3. МСКТ брюшной полости с внутривенным контрастированием, артериальная фаза: фронтальный  (a), сагиттальный  (b) 
и  аксиальный  (c) срезы. По малой кривизне желудка определяется цепочка металлических скрепок. Данные за вторичное 
поражение органов грудной клетки и брюшной полости отсутствуют

Fig. 3. Abdominal intravenous contrast-enhanced MSCT, arterial phase: frontal  (a), sagittal  (b), and axial  (c) sections. A chain 
of metal clips is detectable along the gastric lesser curvature. There is no evidence for secondary damage to the chest and 
abdominal organs

Рис. 4. Макропрепарат после лапароскопической парци-
альной резекции желудка. Опухолевый узел диаметром 
1,4 см, ткань опухоли красная, мягкая

Fig. 4. A gross specimen after laparoscopic partial gastrec-
tomy. The tumor node is 1.4 cm in diameter; the tumor tis-
sue is red, soft
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Заключение
Согласно рекомендациям Национальной ком-

плексной онкологической сети (National Comp
rehensive Cancer Network, NCCN) для наблюдения 
за НЭО желудка необходима комплексная диа
гностика пациента: сбор анамнеза, физическое 
обследование, эндоскопия верхних отделов же-
лудочно-кишечного тракта, рентгенологическое 
исследование, КТ или МРТ брюшной полости 
и определение уровня сывороточного хромогра-
нина А.

Диагностика новообразований оперирован-
ного желудка сложна в связи с тем, что это может 
быть первично возникшая опухоль, рецидив или 
метастаз, поэтому такие случаи должны рассма-
триваться персонализированно для каждого па-
циента. Послеоперационная диагностика желуд-
ка должна проводиться каждые 6  мес в  течение 
1–2 лет, ежегодно в течение еще 4 лет, а затем каж-
дые 2 года до 10 лет после операции, чтобы в слу-
чае возникновения рецидива можно было своевре-
менно начать терапию.

Рис. 5. Микропрепарат нейроэндокринной опухоли желудка 2-й ст. Карциноидные клетки формируют розетки и криброзные 
структуры, которые характерны для клеток эндокринной дифференцировки. Окраска гематоксилином и  эозином. Увеличе-
ние ×20 (а), увеличение ×40 (b)

Fig. 5. A microspecimen of grade 2 gastric neuroendocrine tumor. Carcinoid cells form rosettes and cribrotic structures that are 
characteristic for the cells of endocrine differentiation. H&E staining; ×20 (a); ×40 (b)
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Резюме
Хронический аспергиллез легких (ХАЛ) – тяжелое заболевание, развивающееся преимущественно 
у пациентов без выраженных нарушений иммунного статуса. Компьютерная томография является 
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Abstract
Chronic pulmonary aspergillosis (CPA) is a severe disease that develops mainly in patients without 
obvious immune disorders. Computed tomography is the main instrumental method in the diagnosis 
of CPA, which is necessary to determine the form of the disease, to choose treatment policy, to combat 
complications, and to monitor therapy. This makes it important for a radiologist to understand the main 
aspects of timely and differential diagnosis. There are insufficient Russian studies on this problem. This 
paper analyzes the 2014–2020 Russian and foreign publications available in PubMed, Web of Science, 
Elsevier, and eLibrary electronic databases. When searching for information, the following keywords were 
used: “computed tomography”, “chronic pulmonary aspergillosis”, “aspergilloma”, “air-crescent symptom”, 
“differential diagnosis”.
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Введение
В  мире насчитывается около 3 млн больных 

хроническим аспергиллезом легких (ХАЛ), из них 
в Европе – около 240 тыс. [1]. Согласно методике 
подсчета, предложенной обществом LIFE (Leading 
International Fungal Education), общее число паци-
ентов с ХАЛ в России составляет 52 311 человек, 
показатель заболеваемости на 100 тыс. населе-
ния – 36 случаев [2]. Частота встречаемости ХАЛ 
в странах ближнего зарубежья (Украина, Таджи-
кистан) варьирует: 22 и  46 случаев на 100 тыс. 
населения соответственно [3, 4]. Однако данные 
о  распространенности заболевания, особенно 
в развивающихся регионах, могут быть недооце-
нены в связи с тем, что ХАЛ нередко диагности-
руют на поздних стадиях. Поздняя диагностика 
и отсутствие адекватного лечения при ХАЛ при-
водят к высокой летальности – до 50% в течение 
5  лет  [1]. В  исследовании D. Lowes et al. сооб-
щается, что показатели 1-, 5- и 10-летней выжи
ваемости составляют 86%, 62% и 47% соответст
венно [5].

Согласно данным того же исследования повы-
шенный риск летальности при ХАЛ связан как с на-
личием фонового заболевания (нетуберкулезный 
микобактериоз, хроническая обструктивная бо-
лезнь легких (ХОБЛ), саркоидоз), так и с прогрес-
сированием микотического процесса и его ослож-
нениями: двусторонним поражением, легочным 
кровотечением, а  также присоединением бакте
риальной инфекции [5].

В  большинстве исследований установлено, 
что ХАЛ чаще возникает у лиц среднего и пожило-
го возраста, мужского пола, не имеющих выражен-
ных нарушений иммунного статуса. В связи с этим 
у них может наблюдаться бессимптомное течение 
и нетипичные результаты лучевого обследования, 
что затрудняет раннюю диагностику [6–8].

В отечественной литературе обсуждаются ран-
ние признаки инвазивного аспергиллеза легких, по-
лученные при компьютерной томографии (КТ)  [8], 
а также КТ-картина в динамике заболевания [9].

Таким образом, актуальность анализа литера-
туры определяется как возрастанием распростра-
ненности ХАЛ, так и нерешенными вопросами ран-
ней диагностики и лечения.

Этиология и патогенез ХАЛ

Известно более 400 видов грибов рода 
Aspergillus  [10]. Они широко распространены 
в  окружающей среде  [11]. Споры грибов рода 
Aspergillus в  большом количестве можно обнару-
жить в строительном и сельскохозяйственном му-
соре, сырых стенах, компосте, комнатных расте-
ниях. Исследования качества воздуха показали, 
что ежедневно человек может вдыхать сотни этих 
спор, но лишь у небольшого процента людей воз-
никает инфицирование [12].

Наиболее частыми возбудителями ХАЛ у  че-
ловека являются A. fumigatus, A. flavus, A. niger 
и  A. terreus  [11]. Известны клинические случаи 
ХАЛ, вызванные более редкими видами, такими 
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как Aspergillus ochareus  [13]. Гистологически ми-
целий Aspergillus представляет собой отдельные 
септированные дихотомически ветвящиеся под 
углом 45° гифы. На гифах расположены конидие-
носцы, которые содержат сотни конидий диаме-
тром от 2 до 3 мм [14].

Клинико-рентгенологическая форма заболе-
вания определяется взаимодействием между па-
циентом и Aspergillus, а также наличием или отсут-
ствием повреждения легочной паренхимы [15].

Структурные изменения легочной ткани, такие 
как посттуберкулезные полости и каверны, бронхо-
эктазии, идиопатический легочный фиброз с  фор-
мированием «сотового легкого», буллезная эмфи-
зема, состояния после оперативных вмешательств, 
деструктивной пневмонии, абсцесса, могут предрас-
полагать к развитию хронического аспергиллеза [15]

Методы и критерии диагностики ХАЛ

В 2016 г. Европейским респираторным обще-
ством (European Respiratory Society, ERS) совмест-
но с  Европейским обществом клинической ми-
кробиологии и инфекционных болезней (European 
Society of Clinical Microbiology and Infectious 
Diseases, ESCMID) сформулированы следующие 
диагностические критерии ХАЛ  [1]: хроническое 
(более 3 мес) течение заболевания, стойкие из-
менения при КТ легких, выявление специфиче-
ского иммуноглобулина G (Immunoglobulin G, IgG) 
или преципитинов к Aspergillus в сыворотке крови, 
выявление мицелия Aspergillus spp. в окрашенных 
мазках или биопсийном материале, выделение 
Aspergillus spp. при посеве биопсийного материа-
ла, бронхоальвеолярного лаважа (БАЛ), мокроты, 
а также исключение альтернативных заболеваний 
(при наличии более одной полости). Таким обра-
зом, КТ является обязательным условием диагно-
стики ХАЛ. Ранняя диагностика ХАЛ необходима 
для успешного лечения, однако существуют опре-
деленные трудности в интерпретации КТ.

Согласно вышеуказанным клиническим реко-
мендациям выделяют следующие клинико-рент-
генологические формы ХАЛ: одиночная аспер-
гиллома, нодулярный аспергиллез, хронический 
кавернозный аспергиллез и  фиброзирующий ас-
пергиллез (рис. 1). Возможно сочетание КТ-при-
знаков патологического процесса  [1]. Необхо-
димость дифференциации различных форм ХАЛ 
обусловлена тем, что диагностическая и  лечеб-
ная тактика в  разных случаях различается. Диа-
гностические рекомендации [1] подчеркивают не-
обходимость как лучевого, так и  лабораторного 
подтверждения диагноза ХАЛ. Лабораторное под-
тверждение диагноза ХАЛ проводят на основании 
серологических, микробиологических (микроско-
пия и посев биоптата, мокроты, БАЛ и пр.) и гисто-
логических методов исследования [14].

Определение в сыворотке крови специфично-
го для Aspergillus fumigatus IgG является ключевым 
диагностическим признаком ХАЛ [1, 16, 17]. Данные 
о чувствительности и специфичности определения 
Aspergillus-специфического IgG в сыворотке крови 
в литературе варьируют в пределах 80–90% [16]. 
Для простой аспергилломы чувствительность 
и  специфичность IgG к  Aspergillus составляют 
63,5% и  98,3% соответственно  [18]. Cпецифиче-
ский к Aspergillus IgM показал более высокую чув-
ствительность при полуинвазивном аспергиллезе 
и не имеет значения в диагностике ХАЛ [17]. Сле-
дует отметить, что у некоторых пациентов, в част-
ности с  простой одиночной аспергилломой или 
нодулярной формой ХАЛ, IgG к  Aspergillus может 
оставаться отрицательным при явных клинических 
и лучевых проявлениях заболевания [19].

Галактоманнан является полисахаридным ком-
понентом клеточной стенки грибов рода Aspergillus 
и высвобождается в окружающие ткани во время 
активного роста или инвазии  [20]. Определение 
галактоманнана в  сыворотке крови характеризу-
ется низкой чувствительностью и не имеет ценно-
сти для диагностики ХАЛ, в отличие от инвазивного 
аспергиллеза [19, 21]. Обнаружение антигена га-
лактоманнана в бронхоальвеолярном лаваже у па-
циентов с  ХАЛ является более информативным: 
чувствительность и  специфичность составляют 
68% и 93% соответственно при пороговом значе-
нии индекса оптической плотности более 0,5 [20].

У  пациентов с  ХАЛ часто повышены общие 
маркеры воспаления, однако это не является ре-
шающим в диагностике [1]

Для идентификации возбудителя используют 
культуральные методы диагностики. Выделение 
чистой культуры возбудителя дает возможность 
определить его чувствительность к лекарственным 
препаратам [10].

Помимо лабораторных методов немалую роль 
в дифференциальной диагностике играет гистоло-
гическое исследование, которое позволяет исклю-
чить злокачественные новообразования и  другие 
заболевания со сходными проявлениями. Наличие 
септированного мицелия, дихотомически ветвя-
щегося под острым углом, без инвазии легочной 
паренхимы указывает на ХАЛ [11].

Таким образом, комбинация лабораторных 
методов повышает чувствительность диагностики 
ХАЛ.

Основные фоновые заболевания  
и клинические проявления ХАЛ

Туберкулез

Туберкулез легких является основным фак-
тором риска развития ХАЛ вследствие наличия 
остаточных полостей в паренхиме [21]. Терапия 
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данной группы пациентов требует тщательного 
подхода с  учетом лекарственного взаимодей-
ствия антифунгальных и противотуберкулезных 
препаратов  [10, 22]. Общие показатели забо-
леваемости ХАЛ после перенесенного тубер-

кулеза могут быть недооценены: вследствие 
схожей клинической и  лучевой картины ХАЛ 
ошибочно принимают за реактивацию туберку-
леза, обусловленную резистентным возбудите-
лем [4, 23].

Рис. 1. Компьютерные томограммы различных вариантов ХАЛ (легочное окно, аксиальная проекция):
а – пациентка К., 64 года: простая одиночная аспергиллома (полость в легком, содержащая грибной шар); жалоб нет, обра-
зование в легком выявлено при плановой рентгенографии, основное заболевание не установлено; по результатам исследо-
вания бронхоальвеолярного лаважа, антиген к  Aspergillus spp. положительный, индекс оптической плотности 2,3; показано 
оперативное лечение на фоне приема антимикотических препаратов; b – пациентка С., 47 лет: хронический кавитарный ле-
гочный аспергиллез (крупная полость в  верхушке правого легкого, содержащая грибной шар); выраженное утолщение па-
ракостальной плевры; основное заболевание – кавернозный туберкулез (МБТ–); показано оперативное лечение на фоне 
приема антимикотических препаратов; c – пациентка М., 65 лет: нодулярный аспергиллез (множественные двусторонние 
узловые образования в легких); основное заболевание – бронхиальная астма, принимает ингаляционные глюкокортикосте-
роиды; жалобы на кашель с отхождением мокроты слизистого характера; по результатам анализа крови, специфический IgG 
к  Aspergillus fumigatus 1:400 (норма 1:100); при посеве мокроты получен рост A. fumigatus в двух точках посева; назначе-
на антимикотическая терапия; d – пациентка А., 58 лет: фиброзирующий легочный аспергиллез (двусторонние изменения: 
грубый фиброз в сочетании с полостями и утолщением костальной плевры); основное заболевание – саркоидоз легких; по 
результатам анализа крови, специфический IgG к  Aspergillus fumigatus 1:800 (норма 1:100); показана антимикотическая 
терапия

Fig. 1. Computed tomography scans of different CPA types (pulmonary window, axial projection):
a – female patient K. aged 64 years: simple single aspergilloma (the pulmonary cavity containing a fungus ball); no complaints; 
a lung mass has been identified on routine radiography; no underlying disease has been identified; examination of bronchoalveolar 
lavage has shown a positive Aspergillus spp. antigen and an optical density index of 2.3. Surgical treatment is indicated while 
taking antifungal drugs; b – female patient S. aged 47 years: chronic cavitary pulmonary aspergillosis (a large cavity in the right 
lung apex, which contains a fungus ball); obvious paracostal pleural thickening; the underlying disease is cavernous tuberculosis 
(MBT–); surgical treatment is indicated while taking antifungal drugs; c – female patient M. aged 65 years: nodular aspergillosis 
(multiple bilateral lung nodules); the underlying disease is asthma; she is taking inhaled glucocorticosteroids; complaints of 
cough with expectoration; a blood test has indicated Aspergillus fumigatus-specific IgG 1:400 (normal value, 1:100); sputum 
cultures have yielded a growth of A. fumigatus at two inoculation points; antifungal therapy is prescribed; d – female patient 
A. aged 58 years: fibrosing pulmonary aspergillosis (bilateral changes: severe fibrosis concurrent with costal pleural cavities and 
thickening; the underlying disease is pulmonary sarcoidosis; a blood test has revealed Aspergillus fumigatus-specific IgG 1:800 
(normal value, 1:100); antifungal therapy is recommended

ba

c d
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Изучение компьютерных томограмм пациен-
тов, прошедших лечение от туберкулеза, показало 
наличие сохраняющихся полостей и  бронхоэкта-
зов как наиболее часто встречаемых последствий 
(рис. 2) [23, 24].

Риск развития микотической инфекции в пост-
туберкулезных полостях ежегодно составляет 6,5–
32,7% [24, 25].

В странах, эндемичных по туберкулезу, выяв-
ляется высокая заболеваемость ХАЛ, при этом су-
ществуют сложности диагностики ХАЛ в условиях 
ограниченных ресурсов [23, 26, 27]. Достоверной 
зависимости между формой туберкулезного про-
цесса, режимом химиотерапии туберкулеза и раз-
витием ХАЛ не выявлено [25].

КТ играет ключевую роль в мониторинге паци-
ентов после перенесенного туберкулеза, оценке 
дальнейших изменений паренхимы легких и позд-
них осложнений, таких как ХАЛ. Диагностический 
алгоритм, включающий в  себя выявление в  сыво-
ротке крови повышенного уровня IgG к Aspergillus, 
полостей в легких при рентгенографии или КТ (с на-
личием либо отсутствием грибкового шара), а также 
хронического кашля или кровохарканья, имеет чув-
ствительность 85,6% и специфичность 99,6% [21]. 
Пациентам, находящимся в зоне риска возникнове-
ния ХАЛ, в том числе после перенесенного туберку-
леза, показано последующее динамическое наблю-
дение с помощью низкодозовой КТ [10, 15].

Саркоидоз
Возникновение ХАЛ у  пациентов с  сарко-

идозом, по мнению D.W. Denning  et  al., харак-
теризуется сложным клиническим течением 
и поздней диагностикой [28]. Однако согласно ре-
зультатам ретроспективного одноцентрового ис-
следования (n = 44) с  группой контроля наличие 
ХАЛ может не оказывать существенного влияния 
на выживаемость пациентов с  саркоидозом  [29]. 
Основными причинами смерти являлись прогрес-
сирование фонового заболевания и легочное кро-
вотечение [29].

Неоднократно подчеркивалась клиническая 
и  диагностическая сложность сочетания саркои-
доза и  ХАЛ  [30, 31]. Лучевая диагностика данно-
го состояния затруднена до периода формирова-
ния грибкового шара внутри гранулемы. На ранних 
стадиях патологического процесса большое зна-
чение имеют лабораторные методы диагностики 
ХАЛ [28].

Основными выявляемыми клинико-лучевыми 
формами ХАЛ в  сочетании с  саркоидозом в  ис-
следовании Y. Uzunhan et al. [29] являлись простая 
аспергиллома (31%), кавитарный (27%) и  фи-
брозирующий (15%) аспергиллез. По сравнению 
с  другими фоновыми заболеваниями выявлен 
более высокий процент фиброзных изменений 
(рис. 3).

Рис. 2. Компьютерные томограммы пациентки Т., 64 года: легочное окно, аксиальная (а) и сагиттальная (b) проекции. Хрони-
ческий аспергиллез легких (кавитарная форма). Состояние после правосторонней лобэктомии по поводу инфильтративного 
туберкулеза от 2015 г. В  2016 г. – ухудшение состояния (кашель, повышение температуры). Расценено как рецидив тубер-
кулеза. Назначена противотуберкулезная терапия. В нижних отделах крупной полости определяется мягкотканный субстрат, 
окруженный серповидной полоской воздуха (указано стрелкой). В последующем – лабораторное подтверждение ХАЛ

Fig. 2. Computed tomography scans in female patient T. aged 64 years: pulmonary window, axial (a) and sagittal (b) projections. 
Chronic pulmonary aspergillosis (a cavitary type). Her condition after right-sided lobectomy for infiltrative tuberculosis was ob-
served in 2015. In 2016, she had a deteriorated condition (cough, fever). This is regarded as a tuberculosis relapse. Antitubercu-
lar therapy was prescribed. The lower portions of the large cavity display a soft-tissue substrate surrounded by an air crescent-
shaped strip (arrow). CPA has been subsequently confirmed by laboratory tests

a b
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Нетуберкулезный микобактериоз

Нетуберкулезный микобактериоз (НТМ) яв-
ляется установленным фактором риска развития 
ХАЛ, при этом во всех публикациях подчеркивает-
ся сложность диагностики сочетания этих инфек-
ционных процессов [15, 32, 33].

В результате ретроспективного анализа дан-
ных 378 пациентов с НТМ частота развития ХАЛ со-
ставила 9,8% [30]. Установлено, что образование 
полостей при нетуберкулезной микобактериаль-
ной инфекции связано со значительным риском 
развития ХАЛ (р<0,001) [30].

Лучевая картина ХАЛ на фоне НТМ зачастую 
неспецифична. Наиболее распространенными 
признаками являются бронхоэктазии, очаги, фи-
брозно-кавернозные изменения [31]. У большин-
ства больных специфических изменений на КТ не 
выявлено.

В  крупном когортном исследовании (n = 566) 
пациентов с НМТ ХАЛ диагностирован у 41 больно-
го (7,2%) [32]. При этом статистически значимыми 
факторами риска являлись пожилой возраст, муж-
ской пол, низкий индекс массы тела, ХОБЛ, ис-
пользование системных стероидов, Mycobacterium 
abscessus complex в качестве этиологического воз-
будителя и фиброзно-полостная форма нетуберку-
лезного микобактериоза, выявляемая на КТ легких. 
Уровень летальности в группе пациентов с сочета-
нием нетуберкулезного микобактериоза и ХАЛ был 
выше, чем в группе контроля (19,5% и 1,7% соот-
ветственно, р < 0,001).

Другие фоновые заболевания 
и клинические проявления ХАЛ

Возможно развитие ХАЛ на фоне муковис-
цидоза с  частотой до 4,2%  [33]. Отдельные со-
общения свидетельствуют о  возникновении ХАЛ 
у  людей с  профессиональными легочными за-
болеваниями  [34], ревматологическими забо-
леваниями (в  частности при анкилозирующем 
спондилите) [35], деструктивной и инфаркт-пнев-
монией [36].

ХАЛ является осложнением лобэктомии по по-
воду рака легкого, при этом частота развития ми-
котической инфекции составила 2,3% через 5 лет 
и 7,9% через 10 лет [37]. Статистически значимы-
ми факторами риска являются мужской пол, куре-
ние, ХОБЛ, идиопатический легочный фиброз.

Клинические проявления ХАЛ неспецифич-
ны и складываются из симптомов фонового забо-
левания легких и системных проявлений. Практи-
чески во всех публикациях в качестве симптомов 
ХАЛ отмечают потерю веса, кашель с отделением 
мокроты, кровохарканье различной степени, боли 
в грудной клетке. Повышение температуры неха-
рактерно.

Основные лучевые варианты ХАЛ

Простая одиночная аспергиллома

Наиболее типичная форма ХАЛ – простая оди-
ночная аспергиллома, или грибной шар, представ-
ляющий собой разрастающийся в полостях легких 

Рис. 3. Компьютерные томограммы пациента М., 30 лет: легочное окно, аксиальная  (а) и  корональная  (b) проекции. Гисто-
логически верифицированная легочная форма саркоидоза, осложненная ХАЛ. Длительный прием глюкокортикостероидов: 
двусторонние участки уплотнения легочной ткани, локализующиеся в  верхних и  прикорневых отделах, с  формированием 
полостей и перифокального фиброза

Fig. 3. Computed tomography scans in male patient M. aged 30 years: pulmonary window, axial  (a) and coronal (b) projections. 
Histologically verified pulmonary sarcoidosis complicated by CPA. Long-term use of glucocorticosteroids: bilateral lung tissue 
compaction areas located in the upper and basal segments with the formation of cavities and perifocal fibrosis

a b
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мицелий Aspergillus spp. в совокупности с клеточ-
ным детритом, фибрином и т.д. [15, 38]. К настоя
щему времени этой форме аспергиллеза легких 
посвящено наибольшее число научных работ.

Перед формированием аспергилломы воз-
можно увидеть плащевидный рост гриба внутри 
полости, выявляемый в  виде неровности ее вну-
тренней стенки при КТ легких [1] (рис. 4).

Простая одиночная аспергиллома на КТ ха-
рактеризуется наличием внутриполостного со-
держимого, отделенного от стенки полости про-
слойкой воздуха, что в совокупности и формирует 
симптом полумесяца, или воздушного серпа. Од-
нако этот симптом не является полностью специ-
фичным и встречается при многих других заболе-
ваниях как инфекционной, так и неинфекционной 
природы [39–42].

К  одному из таких заболеваний, имитирую-
щих аспергиллому на КТ, относится псевдоанев-
ризма легочной артерии, или аневризма Расмус-
сена, представляющая собой редкое осложнение 
туберкулеза [41, 43]. Как и при ХАЛ, при аневризме 
Расмуссена может развиваться угрожающее жиз-
ни легочное кровотечение  [41], что значительно 
затрудняет дифференциальную диагностику дан-
ных состояний. В таких случаях показано внутри-
венное введение рентгенконтрастного препарата 
и полипозиционное сканирование.

Развитие абсцесса или гангрены легкого так-
же сопровождается симптомом воздушного по-
лумесяца. При этом в  полости скапливаются не-

кротические массы. Тяжесть клинической картины 
и динамика лучевой картины помогает дифферен-
цировать абсцесс от других заболеваний, сопрово-
ждающихся внутриполостными массами.

Схожей с  аспергилломой лучевой картиной 
могут обладать полостная форма аденокарцино-
мы [42], метастазы [43], инфаркт-пневмония с зо-
ной распада [44].

Изменения в  легких, выявляемые при КТ-ис-
следовании и  имитирующие аспергиллому, мо-
гут наблюдаться при других редких инфекционных 
заболеваниях, таких как кокцидиоидомикоз, но-
кардиоз, актиномикоз, эхинококковые кисты лег-
ких [41, 45].

Для одиночной аспергилломы характерно от-
сутствие или слабая выраженность клинических 
симптомов. КТ является ведущим инструменталь-
ным методом диагностики.

В дополнение к грибковому субстрату на изо-
бражениях грудной клетки могут наблюдаться 
другие рентгенологические признаки, такие как 
утолщение паракостальной плевры и участки кон-
солидации  [46, 47]. Несмотря на то что лучевые 
признаки достаточно показательны для простой 
одиночной аспергилломы, для точного диагноза 
требуется микробиологическое подтверждение.

Эндобронхиальная аспергиллома – малоизу-
ченное и редкое проявление хронического аспер-
гиллеза легких, имитирующее на КТ эндобронхи-
альный рак легкого и характеризующееся ростом 
Aspergillus spp. в просвете бронха [48]. По данным 

Рис. 4. Компьютерные томограммы органов грудной клетки пациента Д., 77 лет: легочное окно, аксиальная проекция. Основ-
ное заболевание – идиопатический легочный фиброз. Жалобы: одышка, кашель с  мокротой слизисто-гнойного характера. 
Данных за туберкулез легких не получено. При первичном исследовании  (а) в  верхней доле правого легкого определяет-
ся полость с неровным внутренним контуром (стрелка). При обследовании через 3 мес  (b) внутри полости сформировался 
грибковый шар. По результатам анализа крови IgG Aspergillus fumigatus 1:3200 (норма 1:100). Назначена антимикотическая 
терапия

Fig. 4. Chest computed tomography scans in male patient D. aged 77 years: pulmonary window, axial projection. The underlying 
disease is idiopathic pulmonary fibrosis. Complaints: dyspnea, cough with mucopurulent sputum. There is no evidence for pul-
monary tuberculosis. Initial examination (a) has identified a cavity with an uneven inner contour (arrow) in the right upper lobe. 
Examination after 3 months (b) has revealed a fungal ball formed inside the cavity. A blood test has shown Aspergillus fumigatus-
specific IgG 1:3200 (normal value, 1:100); antifungal therapy is prescribed

a b
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S. Jiang et al.  [49], а  также F.Z. Mrabet et al.  [50], 
возможно сочетание эндобронхиальной аспергил-
ломы и злокачественных новообразований.

Как правило, эндобронхиальные аспергилло-
мы являются случайной находкой при выполнении 
КТ или бронхоскопии (рис. 5). Однако в некоторых 
случаях данная патология может вызвать крово-
харканье и  нарушение вентиляции легочной па-
ренхимы. В  ретроспективном исследовании  [51] 
сообщается о 16 пациентах с гистологически под-
твержденным диагнозом эндобронхиальной ас-
пергилломы. При этом только 3 больных имели 
предположительный диагноз грибкового пораже-
ния по данным КТ.

Основной вывод этих публикаций заключается 
в том, что аспергиллез необходимо рассматривать 
при проведении дифференциальной диагностики 
с другими эндобронхиальными поражениями.

Хронический полостной (кавитарный) 
аспергиллез

Хронический кавитарный аспергиллез, ранее 
называвшийся сложной аспергилломой, представ-
ляет собой несколько полостей, которые могут со-
держать грибной шар.

Неравномерно утолщенная стенка полости, 
содержащей грибной шар, морфологически со-
стоит из фиброзной ткани с  некрозом внутрен-
него слоя  [46]. Стенка полости имеет активное 

кровоснабжение, что обусловливает склонность 
к легочному кровотечению и кровохарканью. В ре-
троспективно изученной серии из 60 пациентов, 
оперированных по поводу ХАЛ, полостной аспер-
гиллез легких составил наибольшую долю случаев 
(46,7%) [52].

Хронический фиброзирующий аспергиллез

Хронический фиброзирующий аспергиллез 
(ХФА), как правило, является конечной фазой не-
леченого хронического кавернозного аспергилле-
за с  исходом в  распространенный легочный фи-
броз [1]. Литературных данных по данной форме 
ХАЛ пока недостаточно, информация ограниче-
на описанием небольших серий клинических на-
блюдений. Анализ компьютерных томограмм 11 
пациентов Национального центра аспергиллеза 
Великобритании с  ХФА показал выраженное или 
тотальное поражение легочной паренхимы с раз-
витием симптома разрушенного легкого. При этом 
фиброз может как присутствовать в начале забо-
левания, так и развиваться в течение длительного 
времени [53].

В исследовании M. Sawahata et al., посвящен-
ном саркоидозу с  прогрессирующим легочным 
фиброзом, хронический аспергиллез рентгеноло-
гически выявлен у 4 из 10 пациентов [54]. При этом 
имела место легочная гипертензия и выраженная 
дыхательная недостаточность.

a b

Рис. 5. Компьютерные томограммы пациента И., 62 года: легочное окно, аксиальная (а) и  корональная (b) проекции: про-
свет бронха третьего сегмента верхней доли правого легкого локально расширен, с наличием мягкотканного образования, 
в окружающей легочной ткани зона пониженной пневматизации. Изменения в легких выявлены при плановой флюорогра-
фии. Лабораторные маркеры ХАЛ (серологические, микробиологические) дали отрицательный результат. Диагноз подтверж-
ден при гистологическом исследовании постоперационного материала

Fig. 5. Computed tomography scans in male patient I. aged 62 years: pulmonary window, axial (a) and coronal (b) projections: 
the bronchial lumen in the third segment of the right upper lobe is locally expanded, with a soft tissue mass; there is a zone of 
reduced pneumatization in the surrounding lung tissue. Lung changes have been detected during routine fluorography. The lab-
oratory (serological, microbiological) CPA markers have yielded a negative result. The diagnosis has been confirmed by histolo
gical examination of postoperative materials
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Нодулярный аспергиллез
Узловые образования в легких без формиро-

вания полости и  грибкового шара являются ма-
лоизученным ранним проявлением ХАЛ  [1,  55]. 
Нодулярный аспергиллез  – наиболее сложная 
форма ХАЛ в плане дифференциальной диагности-
ки с другими периферическими легочными ново
образованиями. Большинство авторов отмечают, 
что дифференциальная диагностика нодулярного 
аспергиллеза по клиническим и  рентгенологиче-
ским данным не всегда возможна [1, 56].

Современные публикации подтверждают, 
что позитронно-эмиссионная томография в  со-
четании с КТ с радиофармпрепаратом в диагно-
стике хронического нодулярного аспергиллеза 
не является специфичным исследованием, так 
как аспергиллезные узлы могут активно нака-
пливать 18F-фтордезоксиглюкозу, что может соз-
давать ложное представление о наличии опухо-
ли [45, 57–59].

Описаны отдельные наблюдения множествен-
ных аспергиллезных узловых образований у паци-
ентов с ревматоидным артритом [13, 60], а также 
случаи сходства нодулярной формы ХАЛ с  мета-
статическими инфильтратами [43].

В  исследовании N. Kang et al. сообщается 
о  выявлении аспергиллезных узловых образова-
ний у 80 пациентов [55]. При этом лучистость кон-
туров и кальцификация наблюдались у 20% и 39% 
больных соответственно. Положительный титр IgG 
Aspergillus обнаружен в 42% случаев.

E.G. Muldoon et al. описывают узловые обра-
зования в  легких без признаков полости у  33 че-
ловек  [56]. В  большинстве случаев (60%) солид-
ные образования локализовались в верхних долях, 
у 64% пациентов выявлены множественные обра-
зования. Хронический нодулярный аспергиллез 
гистологически верифицирован у  7 из 13  боль-
ных, повышение уровня специфического IgG 
к Aspergillus spp. – у 4.

Таким образом, можно говорить об ограничен-
ной информативности лабораторных тестов при 
данной форме ХАЛ.

Пациентам с  одиночными узловыми образо-
ваниями в легких показано хирургическое лечение 
c последующей верификацией диагноза и назначе-
нием антимикотической терапии при подтвержде-
нии ХАЛ.

Роль КТ в оценке прогрессирования ХАЛ 
и мониторинге лечения

Согласно клиническим рекомендациям [1] па-
циентам с ХАЛ при невозможности хирургического 
лечения показана пероральная антимикотическая 
терапия в течение длительного времени. В резуль-
тате годового наблюдения 206 больных установ-

лено, что препараты на основе азолов умеренно 
эффективны в  лечении ХАЛ, особенно если они 
назначаются в течение 12 мес [57]. Однако опти-
мальная продолжительность антимикотической те-
рапии определяется особенностями каждого кон-
кретного случая.

Для оценки эффективности лечения в  кли-
нических испытаниях антимикотических средств 
наряду с  клиническими, микологическими и  се-
рологическими методами применяли КТ. Однако 
лучевые стандарты мониторинга лечения и крите-
риев рецидива ХАЛ не установлены.

Немногочисленные работы посвящены КТ-
оценке ответа на лечение хронического аспергил-
леза легких. C. Godet et al. отмечали достоверную 
связь между сокращением размеров грибкового 
шара, уменьшением толщины стенки полости или 
плевры на КТ и клиническим улучшением [58].

Существуют сложности с  понятием рециди-
ва ХАЛ [59]: наличие фонового заболевания с воз-
можностью обострения или присоединения бак-
териальной инфекции значительно затрудняют 
диагностику прогрессирования ХАЛ.

Данные исследования 102 пациентов, прини-
мавших антимикотические препараты со средней 
продолжительностью 19 мес показали, что двусто-
ронние изменения в легких и наличие аспергилло-
мы являются статистически значимыми факторами 
риска рецидива ХАЛ, при этом длительная терапия 
(24 мес и  более) снижает вероятность рецидива 
заболевания [59].

Рецидив может произойти даже после хирур-
гической резекции очага ХАЛ. В ретроспективном 
исследовании 30 пациентов, перенесших опера-
цию по поводу ХАЛ, он был отмечен в  8 случаях 
(26%), что в  будущем явилось неблагоприятным 
прогностическим признаком [61].

Кровохарканье и легочное кровотечение яв-
ляются одним из наиболее грозных осложне-
ний ХАЛ [62]. В группе из 60 больных с различ-
ными клинико-рентгенологическими формами 
ХАЛ частота кровохарканья составила 70% [52]. 
Сообщения о  связи размеров и  структуры вну-
триполостного компонента при ХАЛ и  развити-
ем клинически значимого кровотечения проти-
воречивы. В исследовании T. Ando et al. [63] у 41 
пациента ХАЛ осложнился легочным кровотече-
нием. Наблюдалась высокая (51,2%) частота ре-
цидива кровотечения после эмболизации брон-
хиальных артерий в  течение 24 мес. При этом 
достоверной связи между развитием легочного 
кровотечения и  характеристиками КТ (толщина 
стенки полости, толщина плевры, одно- или дву-
стороннее поражение, диаметр полостей, на
личие или отсутствие грибкового шара) не отме-
чено (р > 0,05).
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Напротив, в  работе H. Sato et al. [64] описан 
струпоподобный признак внутри полости, патомор-
фологически соответствующий фиброзно-гнойной 
массе или сгустку крови. Пациенты с выявленным 
струпоподобным симптомом достоверно отлича-
лись от контрольной группы: кровохарканье у дан-
ной группы больных развилось в среднем в течение 
12 дней после выполнения КТ. При этом досто-
верной корреляции между размерами полостей 
и  грибкового шара и  легочным кровотечением не 
выявлено.

Заключение
Приведенные данные свидетельствуют о  не-

обходимости комплексного подхода в диагности-
ке ХАЛ, заключающегося в  сочетании клиниче-
ских, лабораторных и инструментальных методов 
исследования. Знание факторов риска, основных 
лучевых проявлений ХАЛ и его осложнений позво-
лит повысить эффективность диагностики ХАЛ, во-
время начать адекватную терапию, осуществить 
качественный мониторинг лечения и  улучшить 
прогноз заболевания.
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Долгожительство без старости  
(к 95-летию Иосифа Рабкина)

Longevity Without Aging 
(to the 95th Anniversary of Joseph Rabkin)

Есть люди, которые с первой минуты забирают 
твою душу.

Что было такого особенного в Иосифе Рабки-
не, когда я впервые встретилась с ним в обществе 
моего доброго друга, что поразило меня? Богатая 
жизнь Духа, отсутствие приземленности, посто-
янная умственная работа, производящая новые 
идеи, которые могут реализоваться в помощь лю-
дям. Его рассказы о больных, с которыми он много 
разговаривал, пытаясь выяснить, как продвигается 
лечение (то лечение, что он подарил им), что они 
чувствуют? Он спас много людей, у которых были 
забиты сосуды и которым оставалось жить не так 
долго. Он подарил им жизнь. А ему Бог преподнес 
этот дар – спасать людей!

Еще меня поразило внимание, с  которым он 
относится к людям.

С первых минут мы почувствовали друг к другу 
глубокое уважение и сразу бережность. Волны по-
нимания, волны симпатии. Для меня лично Иосиф 
Рабкин  – близкий, родной человек, который лю-
бит дарить добро, с которым всегда интересно об-
щаться. Каждая встреча – праздник.

Я  познакомилась с  Иосифом Рабкиным чет-
верть века тому назад. Этого достаточно, что-
бы узнать человека во всех его тонкостях. Кро-
ме обыкновенных бесед, которые мы постоянно 
вели, мне выпала честь редактировать его книгу 
«Еще одна жизнь» (2003 г.), в которой раскрыва-
ется его дар Врача, его личность и в которой пе-
редо мной прошла вереница великих, ярких, луч-
ших людей России, отличившихся в той или иной 
области науки.

Родился Иосиф Рабкин в скромной провинци-
альной еврейской семье, а стал большим Ученым 
с  мировой известностью. Его семья была одной 
из беднейших в округе. Отец – портной, мама вос-
питывала детей. Иосиф был десятым (!) ребенком 
в семье. Родился он в поезде среди голодных, без-
домных, бесприютных людей, когда мать поехала 
из Белгорода в Харьков за хлебом. Она сама пе-
рекусила пуповину, завернула младенца в  какое-
то тряпье. Так 9 ноября 1926 г. появился на свет 
этот ребенок, которого судьба (а скорее, собст
венный характер, жажда знаний, упорство) не 

только привела в мир большой науки, но и сделала 
первооткрывателем методов лечения, которые по-
могли тысячам и тысячам людей.

Друзья шутили: «Ты всегда в  пути!» И  в  са-
мом деле Иосиф Рабкин всегда в пути, потому что 
и сейчас, в своем возрасте, он работает. Ищет воз-
можности открыть что-то новое. Изучает все новое.

Отец хотел видеть своего младшенького 
фельдшером. Это было пределом его мечтаний 
и вершиной родительского тщеславия. В Первую 
мировую войну отец был контужен, после чего вое
вать не мог, но служил денщиком у  фельдшера. 
И общение с человеком, помогавшим людям, спа-
савшим им жизни, привило ему глубокое уважение 
к этой профессии.

Иосиф с  отличием окончил фельдшерскую 
школу в 1944 г. в Омске, а в 1949 г., также с отличи-
ем, – медицинский институт в Москве. По распре-

Иосиф Рабкин
Joseph Rabkin
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делению он был направлен в Златоуст. Там внача-
ле работал гинекологом, а потом стал участковым 
терапевтом.

Позже в  течение шести лет служил в  Совет-
ской Армии: сначала младшим, затем старшим 
врачом полка, а позже – начальником рентгеноло-
гического отделения в госпитале.

И  вот в  1955 г. опытный врач увольняется из 
армии, возвращается в  Москву, чтобы добиться 
поступления в  аспирантуру. Надо хорошо пони-
мать, что в то время для исполнения заветной меч-
ты имелось серьезное препятствие – пресловутый 
«пятый пункт». Но стремление Иосифа в науку было 
настолько сильным и он был так смел после полу-
ченного в армии опыта, имел такие серьезные зна-
ния, что добился своего: был принят в аспирантуру 
к известному рентгенологу, члену-корреспонденту 
РАМН Иосифу Львовичу Тагеру.

Рабкин прошел хирургическую школу акаде-
мика РАМН Евгения Николаевича Мешалкина, уже 
через год защитил кандидатскую диссертацию 
и  стал младшим научным сотрудником Всесоюз-
ного Центра хирургии под руководством академи-
ка РАН Бориса Васильевича Петровского. И всего 
через четыре года он стал самым молодым докто
ром медицинских наук в этой школе.

«Я честолюбив и ревнив в науке и, наверное, 
не только в  науке». Иосиф сказал о  себе правду: 
он честолюбив. Но ведь по сути-то это скорее ха-
рактер, чем честолюбие, это желание все в жизни 
делать по высшему разряду и  осуществить свою 
мечту. Среди множества замечательных людей, 
внесших неоценимый вклад в  различные сферы 
жизни, совсем немного найдется тех, кто, начав 
с нуля, без всякой помощи и поддержки, а только 
своей целеустремленностью, своим трудолюбием 
и упорством добился таких высот!

В то же время он скромен. «Мне как ученому не 
следует погружаться в себя, тем более надо избе-
гать завышенной самооценки», – говорит про себя 
Иосиф.

Из 70 лет научной деятельности 65 лет он по-
святил диагностике и лечению заболеваний серд-
ца. Первая его монография  – «Изучение сосудов 
малого круга кровообращения при митральных 
пороках сердца». А в 1967 г. вышел в свет его ка-
питальный труд на эту тему: «Рентгеносемиотика 
легочной гипертензии». (Между прочим, год тому 
назад на научном заседании общества Best Israel 
Hospital был сделан доклад приглашенного про-
фессора из Техаса, посвященный рентгенодиа-
гностике легочной гипертензии. К глубокому сожа-
лению, в нем не было ни единой ссылки на книгу 
Рабкина, изданную 53 года назад!)

Иосифу Рабкину выпала честь стать зачина-
телем так называемой сберегательной медицины, 
или, как ее называют в  Америке, интервенцион-
ной радиологии, кардиологии. Он считал и  счи-
тает, что в  человеке все устроено целесообраз-
но, с большим (семикратным) запасом прочности 
каждого органа. Это значит, что не надо спешить 
вмешиваться скальпелем в то, что прекрасно, с изу
мительным совершенством создано природой. 
Используй этот запас прочности. Не удаляй, не 
ампутируй, а  помоги ему мобилизовать внутрен-
ние ресурсы. И не случайно, конечно, Иосиф Раб-
кин стал не «чистым» хирургом, а рентгенохирур-
гом. В 1973 г. он получил Государственную премию 
СССР за разработку оригинального метода элек-
трорентгенографии.

В  1982 г. к  Рабкину (теперь уже известному 
специалисту) обратился за помощью один летчик. 
«Доктор, страдаю стенокардией, но не могу никому 
об этом сказать – снимут с полетов. Долго лежать 
в больнице тоже не могу по этой же причине. Вот 
вырвался на несколько дней. Доктор, вы можете 
мне помочь?» Иосиф рисковал. Он нередко в своей 
жизни позволял себе рисковать. Но своеобразно: 
ставя под удар свою карьеру, но ни в коем случае 
не здоровье пациента. Если бы с этим летчиком не 
получилось, доктор вынужден был бы затормозить 
свои исследования на годы. Но Рабкин был уверен 
в успехе. И получилось! Специальным баллонным 
катетером врач прошел сосуды сердца пациента, 
расширил их под давлением. Буквально назавтра 
счастливый летчик вбежал без остановки на ше-
стой этаж, признался, что у  него прекратились 
боли в  сердце и  по-своему поделился радостью 
с  товарищами по палате: «Мужики, не соглашай-
тесь на открытую операцию, проситесь к доктору 
Рабкину!»

А в Центре хирургии это была первая в России 
ангиопластика.

После такого успеха директор института, зна-
менитый хирург Борис Васильевич Петровский, 
выделил Рабкину отделение на 70 коек. Хочется 
сказать ему большое спасибо за поддержку. А ведь 
до тех пор было лишь отделение хирургии откры-
того сердца. Теперь появилось отделение рентге-
нохирургии.

В 1983 г. было опубликовано его капитальное 
руководство «Рентгено-эндоваскулярная хирур-
гия».

Долгие и  упорные поиски привели Рабкина 
к  созданию внутрисосудистого стента, который 
можно установить в сосуд не через разрез, а путем 
его прокола.

Услышав однажды о  существовании сплава 
металла, который при определенной температуре 
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«вспоминает» свою первоначальную форму, Иосиф 
связался с академиком Георгием Вячеславовичем 
Курдюмовым из Института стали и сплавов: такой 
металл, по догадке Рабкина, мог бы стать идеаль-
ным материалом для сосудистых протезов. Ака-
демика Курдюмова в  то время волновали другие 
проблемы. «Невозможно, – отрезал он. – Наш ме-
талл “вспоминает” форму только при очень высо-
ких температурах. Он используется в космосе для 
выпуска антенн. Вам не подходит!»

Я уже говорила, что Иосиф Рабкин – человек 
рисковый и упрямый. Он решился на запрещенный 
прием: вырезал аорту с ее ветвями у трупа и с та-
ким страшным «наглядным пособием» снова по-
ехал в  лабораторию Института стали и  сплавов. 
Это была аорта человека, которому было всего 58 
лет. А погиб он от атеросклероза. В лаборатории 
Иосиф сказал: «Каждый из вас, присутствующих 
здесь, по-видимому, имеют такие же проблемы. 
Помогите медицине!» Так и сказал: «Помогите ме-
дицине!»

И  металлофизики согласились работать со-
вместно с врачами. Начались ночные бдения, по-
тому что доктор Рабкин и его сын Дмитрий, студент 
5-го курса медицинского института, в течение дня 
были сильно заняты: один – в хирургическом цен-
тре своей основной работой, а  другой  – учебой. 
Ночами совместно с металлофизиками (С. Д. Про-
кошкиным, И. Ю. Хмелевской и Е. П. Рыклиной) им 
удалось создать нитинол (соединение никеля и ти-
тана), который «вспоминает» свою форму при тем-
пературе 35 °C! Получилось идеально – то, что тре-
бовалось.

Но это было полдела. Рабкины сами покупали 
собак, содержали их в клетках, ставили над ними 
опыты, эксперимент за экспериментом, искали 
формы будущих протезов для разных сосудов ор-
ганизма. И настал день, когда…

Так и бывает: настает решительный день. У па-
циента – 65-летнего мужчины была гангрена ноги, 
отторгались пальцы. В  марте 1984 г. Иосиф Раб-
кин провел свою первую (и  первую в  мире!) не-
обычную эндоваскулярную операцию: поставил 
больному нитиноловый протез  – стент Рабкина. 
И  кровоток восстановился, нога ожила. Это слу-
чилось в 1984 г.! Тогда же изобретенный Рабкиным 
совместно с металлофизиками биометалл был за-
патентован в Советском Союзе как открытие в об-
ласти медицины. (Между прочим, статья «Экспе-
риментальное обоснование и первый клинический 
опыт рентгеноэндоваскулярного протезирования 
сосудов» была опубликована в  журнале «Вестник 
рентгенологии и  радиологии» в  1984 г. Это была 
первая публикация, говорящая о мировом приори-
тете.)

Первая в  мире книга «Стентирование сосу-
дов и полых органов» вышла в свет на английском 
языке в 1990 г. Пришла слава: телекамеры, визиты 
именитых коллег, «как своих, так и  заграничных». 
А вместе с тем и ежедневный труд, привычный для 
Рабкина: написание статей, книг и  – операции, 
операции…

В  1989 г. доктор Рабкин провел на базе Цен-
тра Международный конгресс рентгенохирургов. 
Съехались знаменитости со всего света. Иосиф 
при всех проводил операцию, демонстрируя про-
исходящее по огромному, во всю стену, монитору. 
Аудитория следила за ее ходом. Один из докладов 
делал Дмитрий Рабкин, после чего был приглашен 
в США – «познакомиться с американской медици-
ной». Умеют американцы привлекать талантливых 
молодых людей. Ныне Дмитрий Рабкин – профес-
сор медицины Гарвардского университета.

В 1991 г. Иосиф Рабкин получил приглашение 
из Англии в связи с тем, что его избрали почетным 
членом британского Королевского колледжа. Фор-
ма одежды  – смокинг, «бабочка», для жены  – ве-
чернее нарядное платье. Про приглашение Иосиф 
Рабкин сообщил коллегам, а про то, что он стал по-
четным членом Королевского общества, промол-
чал. Он знал правила игры в Советском Союзе: на-
чальство не любило, когда что-то делалось без 
согласования, тем более по инициативе «из-за 
бугра». Смокинг и «бабочку» доктор одолжил на 
время.

В Лондоне его торжественно облачили в ман-
тию. На банкете первый тост был провозглашен за 
здоровье королевы, второй – за успехи нового по-
четного члена Общества, доктора Рабкина. Англий-
ское телевидение разнесло эту новость по свету.

После Англии доктор Рабкин, как по волшеб-
ству, был избран членом-корреспондентом АМН. 
Действительно, неудобно как-то: в мире признан, 
а дома – нет. Советская власть заботилась о соб-
ственном престиже.

Нельзя сказать, что в США, на новой родине, 
Иосиф обделен славой. В конце прошлого года из 
Англии на его имя пришел сертификат, удостове-
ряющий его вклад в мировую науку, и сообщение 
о том, что этот факт найдет отражение в книге «До-
стижения мировых лидеров». Чуть позже, неожи-
данно для него, Рабкин был назван в США «Чело-
веком года» и ему была вручена массивная золотая 
медаль, подтверждающая это высокое звание.

Для меня Иосиф Рабкин – очень близкий чело-
век. Мне нравится его упорство: в работе и в том, 
как, преодолевая болезни и  все свои слабости, 
он заставляет себя ежедневно заниматься спор-
том. Нравится, что он до сих пор сохранил моло-
дую осанку, что всегда модно и  элегантно одет, 
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что на встречах с людьми и на собственных докла-
дах выступает стоя, что он – открытый, добрый, 
дружелюбный человек и всегда готов выслушать 
и помочь. Неудивительно, что через многие де-
сятки лет его бывшие пациенты находят его 
здесь, за океаном, – посоветоваться или просто 
пообщаться.

Мне нравится, что в  своем возрасте он со-
хранил голову светлой, душу  – молодой, сохра-
нил чувство юмора и способность радоваться чу-
жим открытиям, прекрасным книгам и  фильмам. 
Он не стар в свои 95 лет. И не одинок, потому что 

его любят пациенты, люди, с которыми сводила его 
судьба, и родные: у него трое детей, шестеро вну-
ков и четверо правнуков! К сожалению, пять лет на-
зад ушла его чудесная, добрая, верная жена Мар-
гарита, с которой он прожил 70 лет.

Иосиф говорит: «Когда все прожито, когда все 
позади, рождаются суеверные сомнения: неужели 
все это мне удалось? Я не хотел бы дожить до воз-
раста ненужности. Самое большое счастье  – это 
жить и быть Человеком».

Он и остается Человеком, очень нужным людям.

Татьяна Львовна Успенская-Ошанина
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Возможности Примовист®:

Примовист® 
Международное непатентованное наименование: гадоксетовая кислота. Лекарственная форма: раствор для внутривенного введения. 1 мл препарата содержит в качестве действующего вещества 181,430 мг (0,25 ммоль) 
гадоксетовой кислоты динатриевой соли. Показания к применению: Вводимый внутривенно препарат Примовист® предназначен исключительно для диагностических целей, представляет собой парамагнитное контрастное 
средство на основе гадолиния и используется для Т1-взвешенной магнитно-резонансной визуализации (МРВ) печени. На динамических и отсроченных изображениях препарат  Примовист® улучшает выявление очаговых 
поражений печени (в том числе их количества, размера, сегментарного распределения и визуализации) и позволяет получить дополнительные данные по характеристике и классификации очаговых поражений печени, 
увеличивая тем самым достоверность диагноза. Противопоказания: гиперчувствительность к активному веществу или любому из вспомогательных компонентов препарата; у детей младше 18 лет, вследствие недостаточно-
сти данных об эффективности и безопасности. С осторожностью:  •    Гиперчувствительность к сходным контрастным средствам на основе гадолиния (КСОГ) в анамнезе. Применение препарата у пациентов с наличием 
в анамнезе реакций гиперчувствительности к контрастным средствам, наличием в анамнезе  аллергических заболеваний, в том числе бронхиальной астмы, возможно только после тщательной оценки соотношения 
польза/риск. Большинство этих реакций отмечаются в пределах получаса после введения препарата. Тем не менее, как и при использовании других контрастных средств этого класса, в редких случаях возможно 
развитие отсроченных реакций (от нескольких часов до дней). Применение препарата должно быть ограничено введением стандартной дозы. •   Сердечно-сосудистая патология. Данные по введению препарата 
Примовист® пациентам с тяжелыми сердечно-сосудистыми заболеваниями ограничены, поэтому в этих случаях необходимо соблюдать осторожность. Необходимо особенно тщательно оценивать соотношение 
польза/риск у пациентов с риском развития аритмий, в частности, пациентов с удлиненным интервалом QT и при применении ЛС, удлиняющих интервал QT. •  Тяжелые заболевания почек. У пациентов с 
тяжелыми нарушениями функции почек замедлено выведение контрастных средств, поэтому в таких случаях необходимо тщательно оценивать соотношение польза/риск. Повторное введение не должно 
осуществляться в течение 7 дней у пациентов с острыми или хроническими тяжелыми нарушениями функции почек. Имеются сообщения о связи нефрогенного системного фиброза (НСФ) с использовани-
ем некоторых контрастных средств, содержащих гадолиний,  у пациентов с острыми или хроническими тяжелыми нарушениями функции почек (СКФ < 30 мл/мин/1,73 м2) и острой почечной недостаточ-
ностью любой степени тяжести вследствие гепаторенального синдрома или в период до и после трансплантации печени. Поэтому применять препарат Примовист® у таких пациентов можно лишь 
после тщательной оценки соотношения польза/риск. Способ применения и дозы: Препарат Примовист® предназначен для внутривенного введения. Доза вводится в неразведенном виде путем 
внутривенной болюсной инъекции. После инъекции контрастного средства внутривенную канюлю/катетер следует промыть 0,9% раствором хлорида натрия. Рекомендуемая доза препарата 
Примовист® составляет для взрослых: 0,1 мл/кг (что соответствует 25 мкмоль/кг массы тела). Побочное действие: Наиболее часто (≥ 0,5%) встречались такие нежелательные реакции, как 
тошнота, головная боль, приливы жара, повышение артериального давления и головокружение. Регистрационный номер: ЛСР-003252/07. Отпускается по рецепту врача. Производитель: 
Байер АГ, Германия. Актуальная версия инструкции от 14.02.2020. Подробная информация содержится в инструкции по применению препарата.
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Преимущества медицинского оборудования, произведенного в России

Медицинское оборудование Philips, произведенное в России

Отвечает единым 
международным 
стандартам качества 
компании Philips

Открывает доступ 
к инновационным 
технологиям 
в необходимой 
комплектации

Сроки поставки 
оборудования 
в российские клиники 
сокращаются

Компания Philips развивает производство медицинских изделий в России с середины 90-х годов 
прошлого века. Начиная с 2017 года Philips совместно с АО «Рентгенпром» производит в Московской 
области ультразвуковые системы экспертного класса, а с 2019 года – компьютерные томографы 16, 
64 и 128 срезов.
В 2021 году Philips расширяет спектр оборудования, произведенного совместно с АО «Рентгенпром», 
и запускает производство магнитно-резонансных томографов!
Оборудование, произведенное в России, позволяет удовлетворить растущий спрос российских 
клиник на современную медицинскую технику и расширяет их доступ к инновациям.

Производство Philips в России:  
теперь и МРТ!
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