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ȼɫɟɪɨɫɫɢɣɫɤɚɹ ɧɚɭɱɧɚɹ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɹ «XXɏV ɫɟɫɫɢɹ Ɋɨɫɫɢɣɫɤɨɝɨ ɚɤɭɫɬɢɱɟɫɤɨɝɨ
ɨɛɳɟɫɬɜɚ» ɫ ɭɫɩɟɯɨɦ ɫɨɫɬɨɹɥɚɫɶ ɜ Ɇɨɫɤɜɟ ɜ ɮɟɜɪɚɥɟ 2023 ɝɨɞɚ. ɇɚ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɢ ɛɵɥɢ
ɪɚɫɫɦɨɬɪɟɧɵ ɫɨɜɪɟɦɟɧɧɵɟ ɩɪɨɛɥɟɦɵ ɪɚɡɜɢɬɢɹ ɚɤɭɫɬɢɤɢ, ɜ ɱɚɫɬɧɨɫɬɢ ɜ ɨɛɥɚɫɬɢ ɮɢɡɢɱɟɫɤɨɣ
ɚɤɭɫɬɢɤɢ, ɧɟɥɢɧɟɣɧɨɣ ɚɤɭɫɬɢɤɢ, ɨɩɬɨɚɤɭɫɬɢɤɚ, ɚɤɭɫɬɢɤɢ ɨɤɟɚɧɚ, ɝɟɨɚɤɭɫɬɢɤɢ, ɚɤɭɫɬɢɱɟɫɤɢɯ
ɦɟɬɚɦɚɬɟɪɢɚɥɨɜ, ɚɪɯɢɬɟɤɬɭɪɧɨɣ ɢ ɫɬɪɨɢɬɟɥɶɧɨɣ ɚɤɭɫɬɢɤɢ, ɚɬɦɨɫɮɟɪɧɨɣ ɚɤɭɫɬɢɤɢ, ɛɢɨɚɤɭɫɬɢɤɢ ɢ
ɦɟɞɢɰɢɧɫɤɢɯ ɩɪɢɥɨɠɟɧɢɹɯ ɚɤɭɫɬɢɱɟɫɤɢɯ ɦɟɬɨɞɨɜ, ɜ ɚɤɭɫɬɢɤɟ ɪɟɱɢ, ɭɥɶɬɪɚɡɜɭɤɨɜɵɯ ɬɟɯɧɨɥɨɝɢɣ,
ɩɪɢ ɪɚɫɩɪɨɫɬɪɚɧɟɧɢɢ ɢ ɞɢɮɪɚɤɰɢɢ ɜɨɥɧ, ɚɷɪɨɚɤɭɫɬɢɤɢ, ɚɤɭɫɬɨɷɥɟɤɬɪɨɧɢɤɢ, ɷɥɟɤɬɪɨɚɤɭɫɬɢɤɢ ɢ
ɲɭɦɨɜ ɢ ɜɢɛɪɚɰɢɣ. ȼ ɧɚɭɱɧɭɸ ɩɪɨɝɪɚɦɦɭ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɢ ɛɵɥɢ ɜɤɥɸɱɟɧɵ ɛɨɥɟɟ 180 ɞɨɤɥɚɞɨɜ ɢ
ɩɪɢɧɹɥɢ ɭɱɚɫɬɢɟ ɛɨɥɟɟ 150 ɭɱɟɧɵɯ, ɤɨɬɨɪɵɟ ɩɪɟɞɫɬɚɜɢɥɢ ɫɜɨɢ ɞɨɤɥɚɞɵ ɜɨ ɜɫɟɯ ɨɛɥɚɫɬɹɯ
ɚɤɭɫɬɢɤɢ. ȼ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɢ ɩɪɢɧɹɥɢ ɭɱɚɫɬɢɟ ɭɱɟɧɵɟ ɢ ɫɩɟɰɢɚɥɢɫɬɵ ɢɡ ɛɨɥɟɟ 50 ɧɚɭɱɧɵɯ
ɭɱɪɟɠɞɟɧɢɣ, ɩɪɟɞɩɪɢɹɬɢɣ ɢ ɭɧɢɜɟɪɫɢɬɟɬɨɜ ɢɡ ɛɨɥɟɟ ɱɟɦ 15 ɝɨɪɨɞɨɜ Ɋɨɫɫɢɢ ɢ Ȼɟɥɚɪɭɫɢ,
ɫɨɚɜɬɨɪɚɦɢ ɞɨɤɥɚɞɨɜ ɛɵɥɢ ɭɱɟɧɵɟ ɢɡ Ⱥɛɯɚɡɢɢ, ɂɡɪɚɢɥɹ, Ʌɚɬɜɢɢ, ɋɒȺ.

ɉɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɧɵɟ ɜ ɞɨɤɥɚɞɚɯ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɵ ɨɬɧɨɫɹɬɫɹ ɤɚɤ ɤ ɮɭɧɞɚɦɟɧɬɚɥɶɧɵɦ, ɬɚɤ ɢ ɤ
ɩɪɢɤɥɚɞɧɵɦ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɹɦ ɢ ɬɟɯɧɢɱɟɫɤɢɦ ɪɚɡɪɚɛɨɬɤɚɦ, ɫɜɹɡɚɧɵ ɫ ɪɚɡɜɢɬɢɟɦ ɚɤɭɫɬɢɱɟɫɤɢɯ
ɬɟɯɧɨɥɨɝɢɣ. Ɇɧɨɝɢɟ ɞɨɤɥɚɞɵ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɵ ɧɚ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɢ ɤɚɤ ɜɟɞɭɳɢɦɢ ɪɨɫɫɢɣɫɤɢɦɢ
ɫɩɟɰɢɚɥɢɫɬɚɦɢ, ɬɚɤ ɢ ɡɧɚɱɢɬɟɥɶɧɚɹ ɱɚɫɬɶ ɪɟɡɭɥɶɬɚɬɨɜ ɩɨɥɭɱɟɧɚ ɫ ɭɱɚɫɬɢɟɦ ɦɨɥɨɞɵɯ ɭɱɟɧɵɯ,
ɨɤɨɥɨ 70 ɞɨɤɥɚɞɨɜ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɨ ɧɚ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɢ ɦɨɥɨɞɵɦɢ ɫɩɟɰɢɚɥɢɫɬɚɦɢ ɢ ɚɫɩɢɪɚɧɬɚɦɢ.
Ⱥɤɬɢɜɧɨɟ ɭɱɚɫɬɢɟ ɧɚɭɱɧɨɣ ɦɨɥɨɞɟɠɢ ɜ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɢ ɭɤɚɡɵɜɚɟɬ ɧɚ ɩɟɪɫɩɟɤɬɢɜɵ ɞɚɥɶɧɟɣɲɟɝɨ
ɪɚɡɜɢɬɢɹ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɧɵɯ ɢɫɫɥɟɞɨɜɚɧɢɣ ɢ ɪɚɡɪɚɛɨɬɨɤ.

ȼ ɧɚɫɬɨɹɳɢɣ ɫɛɨɪɧɢɤ ɬɪɭɞɨɜ ɤɨɧɮɟɪɟɧɰɢɢ ɜɤɥɸɱɟɧɵ 183 ɞɨɤɥɚɞɚ. Ɋɚɡɧɨɨɛɪɚɡɢɟ
ɬɟɦɚɬɢɤɢ ɢ ɜɵɫɨɤɢɣ ɧɚɭɱɧɵɣ ɭɪɨɜɟɧɶ ɩɪɟɞɫɬɚɜɥɟɧɧɵɯ ɦɚɬɟɪɢɚɥɨɜ ɫɜɢɞɟɬɟɥɶɫɬɜɭɸɬ ɨ ɬɨɦ, ɱɬɨ
ɪɚɛɨɬɵ ɨɬɟɱɟɫɬɜɟɧɧɵɯ ɫɩɟɰɢɚɥɢɫɬɨɜ ɜ ɨɛɥɚɫɬɢ ɚɤɭɫɬɢɤɢ ɪɚɡɜɢɜɚɸɬɫɹ ɜɟɫɶɦɚ ɭɫɩɟɲɧɨ ɢ ɩɨ
ɦɧɨɝɢɦ ɢɡ ɧɚɩɪɚɜɥɟɧɢɣ ɨɧɢ ɫɨɯɪɚɧɹɸɬ ɩɟɪɟɞɨɜɵɟ ɩɨɡɢɰɢɢ.

Ɇɚɬɟɪɢɚɥɵ ɧɚɫɬɨɹɳɟɝɨ ɫɛɨɪɧɢɤɚ ɛɭɞɭɬ ɩɨɥɟɡɧɵ ɤɚɤ ɞɥɹ ɧɚɱɢɧɚɸɳɢɯ ɭɱɟɧɵɯ, ɚɫɩɢɪɚɧɬɨɜ
ɢ ɫɬɭɞɟɧɬɨɜ ɫɨɨɬɜɟɬɫɬɜɭɸɳɢɯ ɫɩɟɰɢɚɥɶɧɨɫɬɟɣ ɨɛɭɱɟɧɢɹ, ɬɚɤ ɢ ɞɥɹ ɲɢɪɨɤɨɝɨ ɤɪɭɝɚ ɫɩɟɰɢɚɥɢɫɬɨɜ
ɜ ɨɛɥɚɫɬɢ ɚɤɭɫɬɢɤɢ ɢ ɟɟ ɩɪɢɥɨɠɟɧɢɣ.
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Исследовано влияние траектории движения фокуса пучка фазированной решетки на 

эффективность получения объемных разрушений в биоткани методом гистотрипсии с 

кипением на примере ткани говяжьего сердца ex vivo. Облучение ткани проводилось с 

помощью электронного перемещения фокуса 256-элементной решетки с рабочей 

частотой 1.5 МГц. Каждый узел трехмерной сетки 4х12х12 мм облучался Nимп = 3–10 

импульсами длительностью 10 мс с коэффициентом заполнения 1% и амплитудой 

ударного фронта, достаточной для генерации кипения in situ в течение не более 50% от 

длительности импульса. Рассматривались три траектории облучения целевого объема 

ткани, состоящего из пяти плоскостей, перпендикулярных оси излучателя, с различным 

порядком облучаемых точек в каждой плоскости для варьирования степени влияния 

последовательных импульсов друг на друга. Показано, что при использовании Nимп = 3 

импульсов на точку разнесение импульсов во времени приводит к неполному 

разрушению первой облучаемой плоскости в отличие от доставки сразу всех 

импульсов в каждую точку. При увеличении количества импульсов на точку различие 

в степени ликвификации между траекториями пропадает, что позволяет использовать 

разнесение импульсов во времени для минимизации возможного накопления тепла. 

Ключевые слова: мощный фокусированный ультразвук, ударные волны, фазированная 

решетка, неинвазивная хирургия, гистотрипсия 

PACS: 43.35.Wa Biological effects of ultrasound, ultrasonic tomography 
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Введение 

Работа посвящена развитию метода гистотрипсии с кипением (ГК), в настоящее 

время разрабатывающегося для неинвазивного механического разрушения 

биологических тканей с помощью импульсного высокоинтенсивного фокусированного 

ультразвука в качестве альтернативы существующим методам хирургии [1–5]. Принцип 

метода основан на поглощении энергии ультразвуковой волны на ударных фронтах, 

формирующихся за счет нелинейных эффектов в фокусе ультразвукового (УЗ) пучка, 

что приводит к миллисекундному вскипанию биоткани в фокусе и ее механическому 

разрушению (ликвификации) до субклеточных фрагментов за счет продолжающегося 

взаимодействия ударных фронтов с поверхностью парогазовой полости. 

Получение объемных разрушений биоткани в методе ГК обычно осуществляется 

путем генерации одиночных разрушений с шагом, достаточно малым для их слияния в 

одно объемное разрушение [6–8]. ГК-импульсы излучаются в узлы воображаемой 

пространственной сетки по плоскостям, перпендикулярным оси излучателя, начиная с 

дальней от излучателя плоскости, чтобы избежать экранирования пучка создаваемыми 

и еще не растворившимися пузырями кипения [9]. Перемещение фокуса пучка между 

узлами сетки может осуществляться либо механически с помощью 3D системы 

позиционирования [6–9], либо электронным образом при использовании фазированных 

решеток [10], что позволяет сократить время перехода фокуса между облучаемыми 

точками. При этом на скорость и эффективность ГК может влиять выбор траектории 

движения фокуса внутри целевого объема. В частности, разнесение во времени 

импульсов, излучаемых в одну или соседние точки облучаемой сетки, может 

уменьшать накопление тепловых эффектов, нежелательных при ГК, по сравнению с 

последовательным излучением всех планируемых импульсов в одну точку. Кроме того, 

частичное начальное разрушение разнесенных в пространстве точек предположительно 

может снизить общую прочность целевого объема ткани и тем самым уменьшить 

необходимое для достижения ликвификации количество импульсов на точку и 

ускорить процесс воздействия. С другой стороны, такое разнесение импульсов в 

пространстве и времени может, наоборот, снизить эффективность ГК, поскольку 

одного изолированного импульса на облучаемую точку может оказаться недостаточно 

для заметного повреждения ткани в области облучаемой точки. 

В связи с этим, целью работы являлось изучение зависимости эффективности ГК-

воздействия от выбора траектории движения фокуса УЗ пучка вдоль целевого объема 

биоткани с разной степенью влияния последовательных импульсов друг на друга. 
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1 Материалы и методы 

1.1 Подготовка образцов и экспериментальная установка 

В качестве модели биоткани в работе использовались образцы ткани говяжьего 

сердца ex vivo, хранившиеся в холодильнике менее двух суток до начала процесса 

подготовки к облучению. Каждый образец перед облучением дегазировался в течение 1 

часа, заключался в гель из агарозы и с помощью 3D системы позиционирования 

погружался в бассейн с деионизированной дегазированной водой (рис. 1а). 

Разрушение целевого объема образцов ткани осуществлялось с помощью 256-

элементной фазированной решетки [11], работающей на частоте 1.5 МГц и 

контролируемой системой Verasonics V1 (рис. 1а). Процесс воздействия 

контролировался с помощью УЗИ-пробы 3PE Humanscan, расположенной в 

центральном отверстии мощной ультразвуковой решетки. 

1.2 Геометрии облучения целевого объема  

 В каждом образце объем ткани разрушался поточечно путем электронного 

перемещения фокуса мощной ультразвуковой решетки между узлами трехмерной 

сетки 4 мм х 12 мм х 12 мм. Каждый узел облучался Nимп = 3–10 импульсами 

длительностью 10 мс с коэффициентом заполнения 1% и амплитудой ударного фронта, 

достаточной для генерации кипения in situ в течение не более 50% от длительности 

 

Рис. 1. (а) Фотография эксперимента по получению объемных ГК-разрушений в образцах говяжьего сердца ex vivo; 

белым пунктиром схематично указан разрушаемый объем, облучаемый по схеме (б). (б) Схема поточечного 

облучения объема, выделенного белым пунктиром в (а); номера внизу указывают порядок облучения плоскостей. 

Каждая плоскость облучалась УЗ пучком, направленным слева направо, по одной из траекторий (в–д). (в–д) 

Пошаговая схема трех исследуемых траекторий облучения каждой плоскости, где номер доставляемого в точку 

импульса обозначен как «1-й», «2-й» и т.д. 
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импульса. Необходимая для этого акустическая мощность решетки подбиралась 

экспериментально по появлению сигнала пассивного детектора кавитации.  

Облучение проводилось в 5 плоскостях, перпендикулярных оси излучателя, начиная 

с дальней, с шагом 3 мм (рис. 1б). При этом в каждой плоскости фокус перемещался по 

сетке из 13 х 5 фокусов с шагом 1 мм по одной из трех следующих траекторий. В 

первой траектории, в каждый узел доставлялось полное количество импульсов Nимп, 

затем фокус перемещался к соседнему узлу, заполняя каждую плоскость по траектории 

прямоугольного меандра (рис. 1в). Такая траектория была названа «поточечной», 

поскольку полное число импульсов Nимп излучалось подряд в каждую точку перед 

облучением следующей точки. Во второй траектории, для уменьшения влияния 

каждого импульса на последующий, после доставки одного импульса в какой-то из 

узлов, фокус перемещался к соседнему узлу, в итоге повторяя Nимп раз каждую строку 

из 13 фокусов, а затем переходя к следующей строке (рис. 1г). Такая траектория была 

названа «построчной», поскольку полное число импульсов Nимп излучалось в каждую 

строку перед облучением следующей. В третьей траектории, для еще большего 

ослабления влияния импульсов друг на друга, узлы в каждой из строк облучались 

одним импульсом случайным образом, затем фокус перемещался к следующей строке, 

начиная от центральной и далее в сторону удаления от оси излучателя, затем вся 

траектория на плоскости повторялась Nимп раз (рис. 1д). Такая траектория была названа 

«поплоскостной», поскольку все Nимп импульсов доставлялись в каждую плоскость 

перед облучением следующей плоскости. Полученные разрушения анализировались по 

УЗИ-снимкам, сделанным спустя 10 минут после окончания воздействия, а также по 

фотографиям разрушений после их разреза вдоль плоскости УЗИ-визуализации. 

2 Результаты и обсуждение 

Все объемные разрушения после разреза вдоль оси излучателя вне зависимости от 

траектории и количества импульсов на точку были заполнены однородной 

непрозрачной разжиженной биотканью, легко удаляемой путем промывания 

физиологическим раствором. Заполнение образовавшейся полости разрушения 

физиологическим раствором позволило выявить оставшиеся тканевые структуры в 

объеме разрушения (рис. 2). На рис. 2 (первый столбец) видно, что при наименьшем 

количестве импульсов на узел (Nимп = 3), разнесение импульсов во времени (т.е. 

облучение по «построчной» и «поплоскостной» траекториям) привело к отсутствию 

разрушения первой облучаемой плоскости (дальней от излучателя) в отличие от 
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доставки сразу всех импульсов в каждую точку (т.е. при «поточечной» траектории). 

При этом использование режима с Nимп = 3 импульсами на облучаемую точку 

оказалось недостаточно для генерации однородного объемного разрушения для всех 

трех траекторий. При увеличении количества импульсов на точку (Nимп = 5; 7; 10) 

степень ликвификации при всех траекториях увеличивалась, дальняя от излучателя 

плоскость полноценно разрушалась, и различие между траекториями пропадало 

(рис. 2, столбцы 2–4). Оставшиеся крупные тканевые структуры, однако, встречались 

после воздействия по любой из трех рассмотренных траекторий. 

Заключение 

В работе исследовалась зависимость эффективности разрушения биоткани методом 

гистотрипсии с кипением от траектории движения фокуса УЗ пучка с различной 

степенью влияния последовательных ГК-импульсов друг на друга. Показано, что при 

достаточном количестве импульсов на точку (Nимп > 5 при использовании 10-мс ГК-

импульсов), разнесение последовательных импульсов во времени не влияет на 

эффективность разрушения и, следовательно, может быть использовано для 

 

Рис. 2. Фотографии объемных ГК-разрушений в ткани говяжьего сердца ex vivo после разреза вдоль оси излучателя 

при облучении объема по «поточечной» (верхний ряд), «построчной» (средний ряд) и «поплоскостной» (нижний 

ряд) траекториям, используя режимы облучения с Nимп = 3 (первый столбец), Nимп = 5 (второй столбец), Nимп = 7 

(третий столбец), Nимп = 10 (четвертый столбец) импульсами на каждую облучаемую точку. ГК воздействие 

осуществлялось слева направо. Маркерная линия – 1 см. 
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минимизации возможного накопления тепла локализованного вокруг единичных 

фокусов при объемной ликвификации биотканей методом гистотрипсии с кипением. 

Работа выполнена при поддержке гранта РНФ № 20-12-00145, стипендий Президента 

РФ для обучения за рубежом и фонда «Базис» 20-2-10-10-1, частично проводилась в 

рамках НОШ МГУ «Фотонные и квантовые технологии. Цифровая медицина». 
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