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154 узловые образования щитовидной 
железы были оценены при использовании 
количественного анализа ультразвукового 
исследования с контрастным усилением. 
Папиллярный рак верифицирован в 64 слу-
чаях, фолликулярный рак – в 9, фоллику-

лярная аденома – в 56, коллоидный узел – 
в 12, узел при аутоиммунном тиреоиди-
те – в 13. Ультразвуковое исследование 
проводили на сканере DC-8 (Mindrаy, 
Китай) с использованием линейного муль-
тичастотного датчика (7,5–15,0 МГц) 
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ВВЕДЕНИЕ
В эндокринной патологии болезни щито-

видной железы занимают второе место по 
распространенности [1]. Патология щито-
видной железы встречается у 8–20% взрос-
лого населения земного шара, в эндемиче-
ских очагах этот показатель превышает 
50% [2].

Злокачественные опухоли щитовидной 
железы составляют 1–3% в структуре онко-
логической патологии, отмечается повсе-
местная тенденция роста показателя забо-

леваемости раком щитовидной железы [3]. 
Стандартизированные по возрасту показа-
тели заболеваемости раком щитовидной 
железы на 100 000 населения в разных ча-
стях мира варьируются от 0,8 до 5,0 для 
мужчин и от 1,9 до 19,4 для женщин [4].

Распространенность злокачественных 
образований щитовидной железы в Россий-
ской Федерации в 2016 г. составила 105,8 
на 100 000 населения (в 2006 г. – 66,3 на 
100 000), диагноз “рак щитовидной желе-
зы” (код МКБ – С73) зарегистрирован 

в специализированном режиме с низким 
механическим индексом (<0,10). В каче-
стве ультразвукового контрастного пре-
парата был применен Соновью (Bracco 
Swiss S.A., Швейцария) в дозировке 2,4 мл. 
На этапе постобработки выполнялся ко-
личественный анализ с помощью программ-
ного обеспечения ультразвукового сканера 
ContrastQA. Анализ кривой “время–ин-
тенсив ность” осуществляли по следую-
щим количественным параметрам: время 
до пика интенсивности (TPI) (с), пик ин-
тенсивности (PI) (дБ), время полувыведе-
ния (DT/2) (с), скорость снижения кон-
трастирования за 30 с после пика интен-
сивности (DV) (дБ/с). Количественные 
параметры были получены для узловых 
образований и прилегающей паренхимы 
щитовидной железы без очаговых измене-
ний. По ним были рассчитаны соответ-
ствующие индексы и разница: индекс TPI 
(TPIпаренхима / TPIузел), индекс PI 
(PIпаренхима / PIузел), индекс DT/2 
(DT/2паренхима / DT/2узел), индекс DV 
(DVпаренхима / DVузел), разница DV 
(DVпаренхима – DVузел). Статистически 
значимые различия между группами злока-
чественных и доброкачественных образо-
ваний были выявлены по следующим пара-
метрам: PIузел, PIпаренхима, DТ/2узел, 
индекс DТ/2, DVузел, индекс DV, разница 
DV (P ≤ 0,05). Наиболее информативными 
показателями в диагностике рака щито-
видной железы оказались индекс DТ/2, ин-
декс DV и разница DV. Тест “индекс DT/2 
> 1,028 – рак щитовидной железы” харак-
теризуется чувствительностью 86,1%, 
специфичностью 85,2%, предсказательной 

ценностью положительного теста 87,7%, 
предсказательной ценностью отрица-
тельного теста 83,4%, площадью под кри-
вой 0,872. Тест “индекс DV ≤ 0,895 – рак 
щитовидной железы” характеризуется 
чувствительностью 66,7%, специфично-
стью 95,1%, предсказательной ценностью 
положительного теста 94,3%, предсказа-
тельной ценностью отрицательного 
теста 70,0%, площадью под кривой 0,840. 
Тест “разница DV ≤ −0,020 дБ/с – рак 
щито видной железы” характеризуется 
чувствительностью 66,7%, специфично-
стью 95,1%, предсказательной ценностью 
положительного теста 94,3%, предсказа-
тельной ценностью отрицательного 
теста 70,0%, площадью под кривой 0,842. 
Диагностически значимые тесты для диф-
ференциации отдельных нозологических 
форм с использованием количественного 
анализа ультразвукового исследования 
щитовидной железы с контрастным уси-
лением не выявлены. 

Ключевые сло ва: ультразвуковое иссле-
дование с контрастным усилением 
(КУУЗИ), количественный анализ КУУЗИ, 
Соновью, кривая “время–интенсивность”, 
рак щитовидной железы.

Цитирование: Сенча Е.А., Сенча А.Н., 
Пеняева Э.И., Патрунов Ю.Н., Мить-
кова М.Д., Митьков В.В. Применение коли-
чественного анализа ультразвукового ис-
следования с контрастным усилением 
в дифференциальной диагностике очаговых 
изменений щитовидной железы // Ультра-
звуковая и функциональная диагностика. 
2018. № 2. С. 12–26.
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у 12 038 пациентов [5]. Заболеваемость ра-
ком щитовидной железы растет преимуще-
ственно за счет выявления микрокарцином 
[3, 6].

Ультразвуковое исследование является 
первым звеном в инструментальном диа-
гностическом алгоритме при исследовании 
щитовидной железы [7]. Наряду с оценкой 
расположения щитовидной железы, опре-
делением линейных размеров и объема 
органа  перед врачом ультразвуковой диаг-
ностики стоят задачи анализа состояния 
паренхимы щитовидной железы, детализа-
ции характера поражения, оценки состоя-
ния окружающих органов, зон лимфатиче-
ского оттока, определения диагностической 
тактики дообследования, предположения 
оптимальной формы и корректных сроков 
мониторинга [1, 7].

Развитие новых технологий ультразву-
ковой диагностики направлено преиму-
щественно в сторону повышения качества 
визуализации изображения для более ран-
ней и точной дифференциальной диагности-
ки очаговых образований [8, 9]. В настоя-
щее время имеется большое количество 
преимущественно зарубежных научных 
публикаций, посвященных ультразвуко-
вому исследованию щитовидной железы 
с конт растным усилением (КУУЗИ) и ука-
зывающих на перспективность примене-
ния ультразвуковых контрастных препа-
ратов в дифференциальной диагностике 
очаговых образований щитовидной железы 
[10–20]. Однако европейские и азиатские 
исследователи разноречивы по группам 
и методам анализа, особенностям научного 
поиска и результатам КУУЗИ. В большин-
стве работ оцениваются только качествен-
ные характеристики контрастирования 
[21–25]. Многими авторами отмечается не-
обходимость совершенствования методики, 
определения количественных критериев 
различных образований [26–28]. В послед-
них рекомендациях по внепеченочному 
применению ультразвуковых контрастных 
препаратов отмечено, что в настоящее вре-
мя КУУЗИ находится на этапе активного 
научного исследования и не может быть 
рекомендовано для рутинной клинической 
практики [29].

Научных публикаций, анализирующих 
результаты количественного анализа уль-
тразвукового исследования с контрастным 

усилением в диагностике тиреоидной пато-
логии, в отечественной литературе практи-
чески нет [30]. Определение реального ме-
ста КУУЗИ щитовидной железы в практи-
ческом диагностическом процессе требует 
продолжения работы в этом направлении.

Цель исследования – выявление наибо-
лее информативных количественных пока-
зателей КУУЗИ для дифференциальной 
диагностики различных видов очаговых 
обра зований щитовидной железы.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

В основу работы положены результаты 
ретроспективного сопоставления данных 
ультразвуковых заключений с результата-
ми цитологического и гистологического ис-
следований, проведенных в период с дека-
бря 2014 по сентябрь 2016 г. КУУЗИ щито-
видной железы проведено 154 пациентам 
с узловыми образованиями щитовидной 
железы в возрасте от 21 до 76 лет. Среди 
пациентов было 132 (85,7%) женщины, 
22 (14,3%) мужчины. Гендерное соотноше-
ние составляло 6 : 1.

Все 73 пациента с раком щитовидной 
железы  прооперированы в хирургическом 
стационаре, диагноз подтвержден гистоло-
гически. Среди них папиллярный рак вы-
явлен у 64 (87,7%), фолликулярный – 
у 9 (12,3%) пациентов.

74 пациента с доброкачественными об-
разованиями щитовидной железы также 
получили хирургическое лечение в хирур-
гическом стационаре, диагноз подтвержден 
гистологически. 7 пациентов с доброкаче-
ственной патологией щитовидной железы 
получили амбулаторное лечение, диагноз 
верифицирован по данным тонкоигольной 
аспирационной пункционной биопсии и ци-
тологического исследования. Среди 81 па-
циента с доброкачественной патологией 
щитовидной железы фолликулярная аде-
нома выявлена у 56 (69,1%), коллоидные 
узлы – у 12 (14,8%), аутоиммунный тирео-
идит с узлообразованием – у 13 (16,0%) 
паци ентов.

КУУЗИ проводили на сканере DC-8 
(Mindrаy, Китай) с использованием линей-
ного мультичастотного датчика, работаю-
щего в диапазоне частот 7,5–15,0 МГц, 
в специализированном режиме с низким 
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механическим индексом (<0,10). В каче-
стве ультразвукового контрастного препа-
рата был применен Соновью (Bracco Swiss 
S.A., Швейцария) в дозировке 2,4 мл.

Предварительно в каждом случае было 
получено письменное согласие пациента на 
проведение процедуры ультразвукового 
контрастирования. Форма информирован-
ного согласия и протокол клинического 
исследования были утверждены согласно 
нормативным требованиям лечебного уч-
реждения. Выполнение данной работы одо-
брено Этическим комитетом ФГБОУ ДПО 
“Российская медицинская академия не-
прерывного профессионального образова-
ния” Министерства здравоохранения Рос-
сийской Федерации (г. Москва).

Всем 154 пациентам было проведено 
предварительное мультипараметрическое 
ультразвуковое исследование щитовидной 
железы с применением серошкальной эхо-
графии (В-режим), цветокодированной 
допплерографии, импульсноволновой доп-
плерографии, компрессионной эластогра-
фии. Оценивались количество и расположе-
ние очагов. В случаях, когда у пациента 
определялось более одного образования 
в щитовидной железе, для проведения 
КУУЗИ выбиралось наиболее удобное для 
сканирования образование или образова-
ние, планирующееся к пункционной биоп-
сии. Определялась оптимальная плоскость 
сканирования очага при его хорошей визу-
ализации и отсутствии артефактов.

Процедура КУУЗИ проводилась в усло-
виях чистой перевязочной при соблюде-
нии единых требований асептики для про-
ведения малоинвазивных манипуляций. 
Ультра звуковой контрастный препарат 
вводился внутривенно болюсно через пери-
ферический венозный катетер 20G в куби-
тальную вену с последующим введением 
5 мл 0,9%-го раствора NaCl. Одновременно 
с введением Соновью начинались отсчет 
времени и запись кинопетли до полного вы-
мывания Соновью из образования (не менее 
130 с). Проводилась обязательная запись 
видеопетли (архивирование).

На этапе постобработки выполнялся ко-
личественный анализ с помощью программ-
ного обеспечения ультразвукового сканера 
ContrastQA. К анализу были приняты сег-
менты кинопетли от момента введения 
Соновью в венозное русло до момента его 

полного вымывания (не менее 130 с) (объ-
ект интереса находился в зоне сканирова-
ния все время проведения исследования). 
Результат оценки был представлен кривой 
“время–интенсивность” (рис. 1), параме-
тры кривой автоматически отображались 
на экране прибора в виде табличных дан-
ных.

Анализ проводился по следующим коли-
чественным параметрам:

1) время до пика интенсивности (TPI 
(time to peak intensity)) (с) – время, за кото-
рое интенсивность контрастирования до-
стигает максимума;

2) пик интенсивности (PI (peak intensity)) 
(дБ) – максимум интенсивности контрасти-
рования;

3) время полувыведения (DT/2 (descen-
ding time/2)) (с) – время, за которое интен-
сивность контрастирования снижается до 
половины максимума;

4) скорость снижения контрастирования 
за 30 с после пика интенсивности (DV 
(descending velocity)) (дБ/с).

Количественные параметры КУУЗИ на 
основе анализа кривой “время–интенсив-
ность” были получены для узловых образо-
ваний и прилегающей паренхимы щито-
видной железы без очаговых изменений. 
По ним были рассчитаны соответствующие 
индексы и разница.

1) Индекс TPI (TPIпаренхима / TPIузел).
2) Индекс PI (PIпаренхима / PIузел).
3) Индекс DT/2 (DT/2паренхима / 

DT/2узел).
4) Индекс DV (DVпаренхима / DVузел).
5) Разница DV (DVпаренхима – DVузел).

Рис. 1. Кривая “время–интенсивность”. Пояс-
не ние в тексте.
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Статистическую обработку результатов 
исследования проводили при использова-
нии программ Statistica (версия 12.5) 
и MedCalc (версия 15.8) в среде Windows. 
Количественные параметры представлены 
в виде медианы, среднего значения, стан-
дартного отклонения, интерквартильного 
размаха (25–75-й процентили), 2,5–97,5-го 
процентилей, минимального и максималь-
ного значений. Для оценки достоверности 
различий использовали непараметриче-
ские критерии. Различия считали досто-
верными при P ≤ 0,05. В процессе работы 
использовалась процедура ROC-анализа 
с представлением пороговых значений 
наиболее  информативных количественных 
параметров и указанием их чувствительно-
сти, специфичности, предсказательной 
ценности положительного теста, предска-
зательной ценности отрицательного теста и 
площади под кривой (area under curve).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Медиана среднего размера злокачест-
венных образований составила 16,0 мм, 
25–75-й процентили – 11,0–28,5 мм; добро-
качественных образований – 27,0 и 16,0–
35,0 мм соответственно. Количественные 
параметры КУУЗИ в группах злокачествен-
ных (n = 73) и доброкачественных (n = 81) 
образований щитовидной железы представ-
лены в табл. 1 и 2. Статистически значимые 
различия между обеими группами были вы-
явлены по следующим параметрам: PIузел, 
PIпаренхима, DТ/2узел, индекс DТ/2, 
DVузел, индекс DV, разница DV (P ≤ 0,05).

Однако при проведении ROC-анализа не 
все указанные количественные параметры 
дают высокие показатели информативно-
сти. Для диагностики злокачественных об-
разований щитовидной железы наиболее 
информативными оказались: индекс DT/2, 
индекс DV, разница DV.

Тест “индекс DT/2 > 1,028 – рак щито-
видной железы” характеризуется чувстви-
тельностью 86,1%, специфичностью 
85,2%, предсказательной ценностью поло-
жительного теста 87,7%, предсказательной 
ценностью отрицательного теста 83,4%, 
площадью под кривой 0,872 (рис. 2).

Тест “индекс DV ≤ 0,895 – рак щитовид-
ной железы” характеризуется чувствитель-
ностью 66,7%, специфичностью 95,1%, 
предсказательной ценностью положитель-
ного теста 94,3%, предсказательной ценно-
стью отрицательного теста 70,0%, площа-
дью под кривой 0,840 (рис. 3).

Тест “разница DV ≤ −0,020 дБ/с – рак 
щитовидной железы” характеризуется чув-
ствительностью 66,7%, специфичностью 
95,1%, предсказательной ценностью поло-
жительного теста 94,3%, предсказательной 
ценностью отрицательного теста 70,0%, 
площадью под кривой 0,842 (рис. 4).

Количественные параметры КУУЗИ 
в под группах папиллярного (n = 64) и фол-
ликулярного (n = 9) рака щитовидной же-
лезы представлены в табл. 3 и 4. Статис-
тически значимые различия между обеими 
подгруппами были выявлены по следую-
щим параметрам: индекс TPI, PIузел, ин-
декс DV (P ≤ 0,05).

При проведении ROC-анализа ни один 
из указанных выше количественных пара-
метров не дает адекватные показатели 
инфор мативности при дифференциальной 
диагностике папиллярного и фолликуляр-
ного рака щитовидной железы. Однако не-
обходимо отметить малочисленность под-
группы фолликулярного рака щитовидной 
железы, что является ограничением наше-
го исследования и требует продолжения ис-
следования в этом направлении.

Количественные параметры КУУЗИ в под-
группах фолликулярной аденомы (n = 56), 
коллоидных узлов (n = 12) и аутоиммунно-
го тиреоидита с узлообразованием (n = 13) 
представлены в табл. 5–7. Статистически 
значимые различия были выявлены по сле-
дующим параметрам: TPIузел, TPIпарен-
хима, индекс TPI, PIузел, PIпаренхима, 
индекс PI, индекс DТ/2 (P ≤ 0,05).

Однако при проведении ROC-анализа ни 
один из указанных выше количественных 
параметров не дает адекватные показатели 
информативности при дифференциальной 
диагностике различных доброкачествен-
ных образований. Также ограничивает 
анализ  малочисленность подгрупп колло-
идных узлов и аутоиммунного тиреоидита 
с узлообразованием.
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Таблица 1. Описательная статистика по количественным параметрам КУУЗИ в группе доброкачествен-
ных образований щитовидной железы (n = 81)

             Стан-   
Мини- Макси-

   
       Параметры Медиана

 Среднее дартное 25–75-й 2,5–97,5-й 
мальное мальное

   значение откло- процентили процентили 
значение значение

    нение 

 TPIузел, с 20,500 21,168 3,064 19,275–22,400 16,010–27,732 14,600 28,600

 TPIпаренхима, с 22,400 22,743 3,192 20,175–24,600 17,915–30,148 16,200 31,400

 Индекс TPI 1,070 1,077 0,069 1,025–1,127 0,962–1,211 0,953 1,274

 PIузел, дБ 33,500 32,907 3,146 30,200–35,250 26,452–37,912 25,200 39,200
 PIпаренхима, дБ 31,100 30,869 2,011 29,200–32,250 26,482–34,200 25,400 36,100
 Индекс PI 0,922 0,942 0,062 0,901–0,982 0,844–1,068 0,824 1,147

 DT/2узел, с 76,500 78,164 16,272 68,000–88,875 46,725–109,425 39,000 121,000
 DT/2паренхима, с 75,000 74,044 14,734 64,525–83,000 46,100–104,425 36,000 117,000

 Индекс DT/2 0,961 0,953 0,090 0,904–1,013 0,790–1,111 0,752 1,314
 DVузел, дБ/с 0,130 0,131 0,026 0,110–0,150 0,080–0,175 0,070 0,180
 DVпаренхима, дБ/с 0,140 0,144 0,078 0,110–0,160 0,090–0,180 0,080 0,800

 Индекс DV 1,000 1,134 0,785 0,943–1,106 0,793–1,455 0,769 1,460
 Разница DV, дБ/с 0,000 0,013 0,079 −0,010–0,013 −0,030–0,050 −0,030 0,700

Примечание: жирным шрифтом выделены параметры, которые достоверно различаются при сравнении 
с группой злокачественных образований щитовидной железы при P ≤ 0,05.

Таблица 2. Описательная статистика по количественным параметрам КУУЗИ в группе злокачественных 
образований щитовидной железы (n = 73)

             Стан-   
Мини- Макси-

   
       Параметры Медиана

 Среднее дартное 25–75-й 2,5–97,5-й 
мальное мальное

   значение откло- процентили процентили 
значение значение

    нение 

 TPIузел, с 22,300 21,948 3,272 19,550–23,725 15,353–28,937 13,600 29,300

 TPIпаренхима, с 23,100 23,260 3,241 21,250–25,125 17,763–31,200 16,800 32,100

 Индекс TPI 1,090 1,070 0,129 1,016–1,131 0,796–1,298 0,736 1,497

 PIузел, дБ 31,800 31,615 2,550 29,825–33,500 26,732–36,335 25,400 37,200
 PIпаренхима, дБ 29,600 29,897 2,438 28,475–31,250 25,795–35,610 24,500 38,000
 Индекс PI 0,929 0,950 0,092 0,897–0,996 0,813–1,183 0,790 1,242

 DT/2узел, с 62,000 62,493 9,778 55,000–69,000 45,975–84,025 37,000 86,000
 DT/2паренхима, с 69,000 69,438 11,048 61,000–76,500 51,000–93,675 50,000 94,000

 Индекс DT/2 1,129 1,119 0,133 1,052–1,190 0,816–1,392 0,739 1,405
 DVузел, дБ/с 0,170 1,151 0,029 0,150–0,190 0,110–0,230 0,100 0,230
 DVпаренхима, дБ/с 0,140 0,137 0,022 0,120–0,160 0,093–0,170 0,090 0,170

 Индекс DV 0,818 0,830 0,202 0,722–0,941 0,534–1,327 0,524 1,364
 Разница DV, дБ/с −0,030 −0,014 0,031 −0,050–−0,010 −0,097–0,037 −0,100 0,040

Примечание: жирным шрифтом выделены параметры, которые достоверно различаются при сравнении 
с группой доброкачественных образований щитовидной железы при P ≤ 0,05.



18

УЛЬТРАЗВУКОВАЯ И ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА № 2, 2018

Рис. 2. ROC-кривая по параметру индекс DT/2 для диагностики рака щитовидной железы.

Рис. 3. ROC-кривая по параметру индекс DV для диагностики рака щитовидной железы.

Рис. 4. ROC-кривая по параметру разница DV для диагностики рака щитовидной железы.
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Таблица 3. Описательная статистика по количественным параметрам КУУЗИ в подгруппе папиллярного 
рака (n = 64)

             Стан-   
Мини- Макси-

   
       Параметры Медиана

 Среднее дартное 25–75-й 2,5–97,5-й 
мальное мальное

   значение откло- процентили процентили 
значение значение

    нение 

 TPIузел, с 22,400 22,030 3,265 19,550–24,150 14,970–28,580 13,600 29,100

 TPIпаренхима, с 22,650 23,000 3,233 20,450–25,000 17,650–31,050 16,800 32,100

 Индекс TPI 1,078 1,053 0,117 0,999–1,126 0,787–1,234 0,736 1,258

 PIузел, дБ 31,350 31,189 2,400 29,450–33,100 26,710–36,100 25,400 37,200

 PIпаренхима, дБ 29,500 29,586 2,249 28,300–31,000 25,660–33,590 24,500 38,000

 Индекс PI 0,929 0,953 0,095 0,896–1,010 0,818–1,184 0,790 1,242

 DT/2узел, с 64,000 63,203 9,961 56,000–69,500 45,300–84,700 37,000 86,000

 DT/2паренхима, с 69,000 69,531 11,335 61,000–77,000 51,100–93,900 50,000 94,000

 Индекс DT/2 1,118 1,108 0,134 1,050–1,184 0,816–1,380 0,739 1,405

 DVузел, дБ/с 0,170 0,167 0,029 0,150–0,185 0,110–0,227 0,100 0,230

 DVпаренхима, дБ/с 0,145 0,138 0,022 0,120–0,160 0,091–0,170 0,090 0,170

 Индекс DV 0,842 0,850 0,201 0,744–0,941 0,566–1,353 0,535 1,364

 Разница DV, дБ/с −0,020 −0,025 0,029 −0,030–0,010      −0,087–0,040 −0,090 0,040

Таблица 4. Описательная статистика по количественным параметрам КУУЗИ в подгруппе фолликуляр-
ного рака (n = 9)

 
         Параметры Медиана

 Среднее Стандартное 25–75-й Минимальное Максимальное
   значение отклонение процентили значение значение

 TPIузел, с 21,000 21,367 3,457 19,200–22,400 17,600 29,300

 TPIпаренхима, с 24,700 25,111 2,797 23,125–26,425 22,500 31,200

 Индекс TPI 1,165 1,190 0,150 1,084–1,270 1,004 1,497

 PIузел, дБ 34,600 34,644 1,183 33,800–35,450 32,900 36,400

 PIпаренхима, дБ 31,500 32,111 2,717 30,500–34,275 27,400 36,000

 Индекс PI 0,911 0,926 0,064 0,893–0,990 0,811 1,009

 DT/2узел, с 56,000 57,444 6,821 53,500–60,250 49,000 70,000

 DT/2паренхима, с 67,000 68,778 9,284 63,750–76,750 51,000 81,000

 Индекс DT/2 1,196 1,198 0,102 1,133–1,246 1,041 1,397

 DVузел, дБ/с 0,190 0,194 0,019 0,180–0,210 0,170 0,230

 DVпаренхима, дБ/с 0,140 0,132 0,021 0,118–0,140 0,100 0,170

 Индекс DV 0,700 0,689 0,147 0,567–0,747 0,524 1,000

 Разница DV, дБ/с −0,060 −0,062 0,031 −0,090–−0,048 −0,100 0,000
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Таблица 5. Описательная статистика по количественным параметрам КУУЗИ в подгруппе фолликуляр-
ной аденомы (n = 56)

             Стан-   
Мини- Макси-

   
       Параметры Медиана

 Среднее дартное 25–75-й 2,5–97,5-й 
мальное мальное

   значение откло- процентили процентили 
значение значение

    нение 

 TPIузел, с 20,300 20,855 3,061 18,750–22,100 15,680–27,520 14,600 28,600

 TPIпаренхима, с 22,600 23,077 3,236 20,750–24,600 18,000–30,320 16,200 31,400

 Индекс TPI 1,110 1,109 0,058 1,068–1,152 1,016–1,224 0,990 1,274

 PIузел, дБ 34,700 33,989 2,653 32,400–35,900 28,490–38,750 27,500 39,200

 PIпаренхима, дБ 31,400 31,313 1,930 30,450–32,700 27,380–34,390 25,400 36,100

 Индекс PI 0,918 0,924 0,052 0,888–0,949 0,841–1,037 0,824 1,041

 DT/2узел, с 80,000 80,125 17,589 69,000–93,000 41,700–112,000 39,000 121,000

 DT/2паренхима, с 76,000 74,502 16,109 66,000–82,500 43,200–107,100 36,000 117,000

 Индекс DT/2 0,940 0,936 0,100 0,864–0,987 0,784–1,141 0,752 1,314

 DVузел, дБ/с 0,130 0,127 0,028 0,100–0,150 0,079–0,180 0,070 0,180

 DVпаренхима, дБ/с 0,140 0,148 0,092 0,120–0,160 0,089–0,242 0,080 0,800

 Индекс DV 1,077 1,209 0,936 1,000–1,161 0,797–2,110 0,769 1,460

 Разница DV, дБ/с 0,010 0,021 0,094 0,000–0,020 0,030–0,115 −0,030 0,700

Таблица 6. Описательная статистика по количественным параметрам КУУЗИ в подгруппе коллоидных 
узлов (n = 12)

 
         Параметры Медиана

 Среднее Стандартное 25–75-й 
Минимум Максимум

   значение отклонение процентили  

 TPIузел, с 24,100 24,050 2,848 21,550–26,750 19,800 28,100

 TPIпаренхима, с 24,000 24,275 2,628 22,250–26,200 20,200 29,000

 Индекс TPI 1,015 1,011 0,032 0,992–1,026 0,953 1,068

 PIузел, дБ 31,800 31,575 3,025 29,750–33,200 26,500 36,400

 PIпаренхима, дБ 31,650 31,175 1,572 29,650–32,550 28,600 32,900

 Индекс PI 1,003 0,993 0,080 0,908–1,026 0,893 1,147

 DT/2узел, с 80,600 78,400 11,781 73,850–86,400 55,600 92,400

 DT/2паренхима, с 80,850 76,950 11,044 70,850–84,850 56,900 90,200

 Индекс DT/2 0,988 0,983 0,042 0,954–1,014 0,910 1,045

 DVузел, дБ/с 0,135 0,135 0,021 0,115–0,150 0,110 0,170

 DVпаренхима, дБ/с 0,115 0,126 0,024 0,110–0,150 0,100 0,160

 Индекс DV 0,926 0,930 0,067 0,909–1,000 0,786 1,000

 Разница DV, дБ/с −0,010 −0,009 0,009 0,010–0,000 −0,030 0,000
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ОБСУЖДЕНИЕ
Опухолевый ангиогенез напрямую зави-

сит от вазогенного эндотелиального факто-
ра роста опухоли, который способствует 
формированию аномальной сосудистой 
сети, питающей растущую опухоль. КУУЗИ 
позволяет визуализировать дезорганизо-
ванность сосудистого рисунка, штопоропо-
добный ход интранодулярных и периноду-
лярных сосудов, разрозненность их про-
странственного расположения (активно 
вас куляризированная периферия, гипова-
скулярные зоны в центральных отделах 
обра зований вследствие развития централь-
ной зоны ишемии) [8].

На сегодняшний день КУУЗИ щитовид-
ной железы оценивается лишь как допол-
нительный метод диагностики злокаче-
ственных и доброкачественных узловых 
обра зований, предшествующий гистологи-
ческому исследованию [16–22]. Однако 
уже накоплен достаточный опыт в оценке 
эффективности КУУЗИ в дифференциаль-
ной диагностике узловых образований 
щито видной железы, чтобы утверждать, 
что применение ультразвуковых контраст-
ных препаратов повышает диагностичес-
кую точность рутинного ультразвукового 
исследования и может помочь улучшить 
определение зон и узлов для проведения 
процедуры тонкоигольной аспирационной 
пункционной биопсии [24].

До появления соответствующего техни-
ческого программного обеспечения ультра-

звуковых аппаратов КУУЗИ щитовидной 
железы включало лишь визуальную оценку 
качественных характеристик контрастиро-
вания. Безусловно, количественный анализ 
затрудняет процедуру КУУЗИ, однако вве-
дение количественной оценки снижает риск 
субъективизма и обеспечивает более объек-
тивные и воспроизводимые данные [17].

U. Nemec et al. (2012) [27] представили 
детальный анализ по количественным па-
раметрам КУУЗИ щитовидной железы. 
В работе рассматривались кривые “время–
интенсивность”, полученные при оценке 
13 злокачественных и 33 доброкачествен-
ных образований. Ультразвуковое иссле-
дование проведено на ультразвуковом 
сканере  HDI 5000 (Philips, Нидерланды), 
офлайн-анализ – при использовании про-
граммного обеспечения Q-LAB (Philips, 
Нидерланды). Достоверные различия меж-
ду группами не получены ни для значений 
PI (дБ), ни для значений TPI (с). PI для до-
брокачественных узлов – 21,1 ± 4,0 дБ, для 
злокачественных – 22,8 ± 4,1 дБ; ТРI для 
доброкачественных узлов – 22,0 ± 6,9 с, 
для злокачественных – 27,3 ± 11,1 с (сред-
нее значение ± стандартное отклонение). 
В нашей работе достоверные различия по-
казателей PI между группами злокаче-
ственных и доброкачественных образова-
ний отмечались, причем значения PI были 
достоверно выше в группе доброкачествен-
ных образований, но такая же достовер-
ность была получена и при сравнении пара-

Таблица 7. Описательная статистика по количественным параметрам КУУЗИ в подгруппе аутоиммун-
ного тиреоидита с узлообразованием (n = 13)

 
         Параметры Медиана

 Среднее Стандартное 25–75-й 
Минимум Максимум

   значение отклонение процентили  

 TPIузел, с 19,800 19,854 1,245 19,125–20,525 17,600 22,300

 TPIпаренхима, с 20,000 19,892 1,396 19,075–20,375 17,600 23,000

 Индекс TPI 1,014 1,002 0,028 0,970–1,026 0,957 1,034

 PIузел, дБ 29,300 29,47692 2,313 28,375–31,250 25,200 33,800

 PIпаренхима, дБ 28,800 28,677 1,186 28,475–29,225 25,800 30,500

 Индекс PI 0,980 0,976 0,045 0,947–1,022 0,902 1,027

 DT/2узел, с 68,600 69,500 10,984 63,050–72,725 56,300 98,300

 DT/2паренхима, с 68,100 69,392 10,644 60,850–73,900 59,200 96,500

 Индекс DT/2 1,008 1,000 0,041 0,977–1,026 0,930 1,085

 DVузел, дБ/с 0,150 0,145 0,018 0,130–0,160 0,120 0,170

 DVпаренхима, дБ/с 0,150 0,145 0,021 0,130–0,160 0,110 0,180

 Индекс DV 1,000 0,998 0,051 0,985–1,015 0,917 1,077

 Разница DV, дБ/с 0,000 0,000 0,007 −0,003–0,003 −0,010 0,100
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метра PI в неизмененной паренхиме на фоне 
отсутствия достоверности различия значе-
ний индекса PI в двух группах. Несмотря 
на это, информативность КУУЗИ по при-
знаку PI в диагностике злокачественных 
образований щитовидной железы была не-
высока.

В своей работе авторы [27] оценивали 
также отношение абсолютной интенсивно-
сти к базовой интенсивности в разные вре-
менные промежутки кривой вымывания. 
Именно этот параметр продемонстрировал 
хорошие показатели информативности. 
Чувствительность теста “отношение интен-
сивности >2,35 через 20 с после пика интен-
сивности – рак щитовидной железы” была 
76,9%, специфичность – 84,8%, предсказа-
тельная ценность положительного теста – 
66,7%, предсказательная ценность отрица-
тельного теста – 90,3%, точность – 82,6%. 
Интересно, что в нашей работе наибольшей 
информативностью обладали также пара-
метры, связанные с кривой вымывания: 
индекс DT/2, индекс DV, разница DV.

M. Giusti et al. (2014) [20] проводили 
оценку результатов КУУЗИ с количествен-
ным анализом при исследовании 53 образо-
ваний щитовидной железы с неопределен-
ной цитологией по данным тонкоигольной 
аспирационной пункционной биопсии (ка-
тегория 3 по классификации British Thyroid 
Association). Работа проведена на ультра-
звуковом аппарате MyLab 70 (Esaote S.p.A., 
Италия) с использованием программного 
обеспечения Q-Contrast (версия 4.0) (Bracco, 
Италия). Авторы оценивали индексы PI 
и TPI как отношение значений соответству-
ющих параметров в узле и нормальной па-
ренхиме щитовидной железы. Площадь 
под кривой для индекса PI составила 0,830, 
для индекса TPI – 0,860. Для диагностики 
злокачественных образований значения 
индекса PI <0,99 характеризуются чув-
ствительностью 37,7%, специфичностью 
75,5%;значения индекса TPI >0,98 – 56,6 и 
75,5% соответственно [20]. В нашей работе 
эти индексы не продемонстрировали даже 
достоверности различий между группами 
доброкачественных и злокачественных об-
разований. Тесты же с такой низкой чув-
ствительностью вообще не выделялись 
в проведенном нами анализе.

Целью J. Jiang et al. (2015) [11] было из-
учение особенностей количественного ана-

лиза КУУЗИ в дифференциальной диагно-
стике узловых образований щитовидной 
железы. Среди них было 68 папиллярных 
раков и 145 доброкачественных образо-
ваний (узловой зоб – 98, фолликулярная 
аденома – 47). Работы была проведена на 
ультразвуковом аппарате Acuson Sequoia 
512 (Siemens, Германия) с помощью про-
граммного обеспечения TomTec (TomTec 
GmbH, Германия). При анализе кривых 
“время–интенсивность” учитывались IMAX 
(максимальная пиковая интенсивность, 
безразмерный показатель) и TPI (с). При 
папиллярном раке значения IMAX соста-
вили 84 ± 9, TPI – 17 ± 1 с, при доброкачест-
венных образованиях – 121 ± 17 и 14 ± 1 с 
соответственно. Статистически значимая 
разница между группами папиллярного 
рака и доброкачественных образований 
была выявлена только по параметру IMAX 
(P < 0,05) [11]. Как и в нашем исследова-
нии, значения пиковой интенсивности 
были больше в группе доброкачественных 
образований. Однако авторы не проводили 
ROC-анализа и не оценивали информатив-
ность данного теста.

C момента первых публикаций о прове-
дении количественной оценки КУУЗИ 
щито видной железы поменялись ультра-
звуковые контрастные препараты, модифи-
цировались методики. До настоящего вре-
мени вопросы стандартизации проведения 
процедуры, дозировки ультразвукового 
контрастного препарата, унификации 
аббре виатур и наименований параметров 
количественной оценки, пороговых значе-
ний для диагностики злокачественных об-
разований так и не были решены. При-
емлемые показатели информативности па-
раметров количественного анализа КУУЗИ 
щитовидной железы позволяют использо-
вать их в дифференциальной диагностике 
злокачественных и доброкачественных 
узло вых образований. Однако с целью 
реше ния обозначенных выше вопросов не-
обходимо проведение дальнейших исследо-
ваний на более многочисленных группах 
пациентов различных нозологий.

ВЫВОДЫ

1) Статистически значимые различия 
между группами злокачественных и добро-
качественных образований были выявлены 
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по следующим параметрам: PIузел, PIпа-
рен хима, DТ/2узел, индекс DТ/2, DVузел, 
индекс DV, разница DV (P ≤ 0,05).

2) Наиболее информативными показа-
телями в диагностике рака щитовидной 
железы оказались индекс DТ/2, индекс DV 
и разница DV

3) Тест “индекс DT/2 > 1,028 – рак щито-
видной железы” характеризуется чувстви-
тельностью 86,1%, специфичностью 
85,2%, предсказательной ценностью поло-
жительного теста 87,7%, предсказательной 
ценностью отрицательного теста 83,4%, 
площадью под кривой 0,872.

4) Тест “индекс DV ≤ 0,895 – рак щито-
видной железы” характеризуется чувстви-
тельностью 66,7%, специфичностью 95,1%, 
предсказательной ценностью положитель-
ного теста 94,3%, предсказательной ценно-
стью отрицательного теста 70,0%, площа-
дью под кривой 0,840.

5) Тест “разница DV ≤ −0,020 дБ/с – рак 
щитовидной железы” характеризуется чув-
ствительностью 66,7%, специфичностью 
95,1%, предсказательной ценностью поло-
жительного теста 94,3%, предсказательной 
ценностью отрицательного теста 70,0%, 
площадью под кривой 0,842.

6) Диагностически значимые тесты для 
дифференциации отдельных нозологиче-
ских форм с использованием количествен-
ного анализа КУУЗИ щитовидной железы 
не выявлены.
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Quantitative contrast-enhanced ultrasound was performed in 154 thyroid nodules. Papillary thyroid 
cancer was histologically proven in 64 cases, follicular thyroid cancer – in 9, follicular adenoma – in 56, 
colloid nodules – in 12, pseudonodules in autoimmune thyroid disease – in 13. Examinations was done 
using DC-8 scanner (Mindray, China) with a multifrequency linear probe (7.5–15.0 MHz) in a special-
ized mode with a low mechanical index (<0.10). SonoVue ultrasound contrast agent (2.4 ml) was used 
for examinations. The quantitative analysis was performed with built in ContrastQA software in post-
processing mode. Quantitative parameters of time-intensity curve (time to peak intensity (TPI) (s), 
peak intensity (PI) (dB), half of descending time (DT/2) (s), contrast descending velocity for 30 s 
after peak intensity (DV) (dB/s)) were analyzed. Quantitative parameters were obtained for thyroid 
nodules and adjacent parenchyma. Corresponding indices and difference were calculated: TPI index 
(TPI parenchyma/TPI nodule), PI index (PI parenchyma/PI nodule), DT/2 index (DT/2 parenchy-
ma/DT/2 nodule), DV index (DV parenchyma/DV nodule), and DV difference (DV parenchyma – 
DV nodule). Statistically significant differences were found for the following parameters between 
groups of benign and malignant nodules (P ≤ 0.05): PI nodule, PI parenchyma, DT/2 nodule, 
DT/2 index, DV nodule, DV index, and DV difference. The most accurate parameters for thyroid cancer 
diagnosis were: DT/2 index, DV index, and DV difference. The test “DT/2 index > 1.028 – thyroid can-
cer” was characterized by sensitivity of 86.1%, specificity of 85.2%, positive predictive value of 87.7%, 
negative predictive value of 83.4%, and AUC of 0.872. The test “DV index ≤ 0.895 – thyroid cancer” was 
characterized by sensitivity of 66.7%, specificity of 95.1%, positive predictive value of 94.3%, negative 
predictive value of 70.0%, and AUC of 0.840. The test “difference DV ≤ −0.020 dB/s – thyroid cancer” 
was characterized by sensitivity of 66.7%, specificity of 95.1%, positive predictive value of 94.3%, nega-
tive predictive value of 70.0%, and AUC of 0.842. Diagnostic tests for characterization of different mor-
phological types of thyroid nodules in quantitative contrast-enhanced ultrasound were not found.

Key words: contrast-enhanced ultrasound (CEUS), quantitative CEUS, SonoVue, time-intensity curve, 
thyroid cancer.
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