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Цель: оценка информативности отно-
сительных количественных параметров 
трансректального ультразвукового иссле-
дования с контрастным усилением (ТРУЗИ 
с КУ) в диагностике и оценке значимости 
рака предстательной железы (РПЖ).

Материал и методы: в работу включе-
ны 75 пациентов, у которых был заподо-
зрен РПЖ по данным лабораторного 
и (или) клинического обследования и визуа-
лизированы гипоэхогенные участки в пери-
ферических отделах ПЖ. Всем пациентам 
проведено стандартное ТРУЗИ и ТРУЗИ 
с КУ на ультразвуковом сканере Epiq 5 
(Philips, Нидерланды) (интракавитар-
ный датчик 4–10 МГц, программное обес-
печение QLAB 11.0). Ультразвуковой кон-
трастный препарат Соновью (Bracco Swiss 
S.A., Швейцария) вводился внутривенно 
болюсно в дозировке 2,4 мл. Все параметры 
контрастирования определялись в зоне ин-
тереса (гипоэхогенный участок) и эта-
лонной зоне. Деление на группы проведено 
на основании результатов прицельной 
биопсии  гипоэхогенных зон. К основной 
группе отнесены 30 очагов РПЖ, к группе 
сравнения – 45 очагов, в которых РПЖ не 
определялся. Относительные параметры 
основывались на сравнении зон интереса 
и эталонных зон и включали в себя индекс 
(отношение), сумму, разность и модуль 
разности. Анализу подвергались wash-in 
rate (WIR), time to peak (TTP), peak 
intensity (PI), mean transit time (MTT), 
time from peak to 1/2 (TPH), rise time (RT).

Результаты: наиболее информативные 
параметры для диагностики РПЖ – ин-
декс PI, разность PI, модуль разности PI, 
индекс WIR, разность WIR, модуль разно-
сти WIR, индекс TTP, разность TTP, WIR. 
Тест “индекс PI > 1,174 – РПЖ” характе-
ризуется чувствительностью 83,3%, специ-
фичностью 88,9%, AUC 0,910 (P < 0,0001). 
Тест “разность PI > 1,683 дБ – РПЖ” ха-
рактеризуется чувствительностью 
86,7%, специфичностью 88,9%, AUC 0,910 
(P < 0,0001). Тест “модуль разности PI > 
1,683 дБ – РПЖ” характеризуется чувст-

вительностью 90,0%, специфичностью 
77,8%, AUC 0,888 (P < 0,0001). Тест “ин-
декс WIR > 1,432 – РПЖ” характеризует-
ся чувствительностью 76,7%, специфич-
ностью 82,2%, AUC 0,808 (P < 0,0001). 
Тест “разность WIR > 0,539 дБ/с – РПЖ” 
характеризуется чувствительностью 
73,3%, специфичностью 86,7%, AUC 0,804 
(P < 0,0001). Тест “модуль разности 
WIR > 0,539 дБ/с – РПЖ” характеризует-
ся чувствительностью 83,3%, специфично-
стью 75,6%, AUC 0,804 (P < 0,0001). Тест 
“индекс TTP ≤ 0,936 – РПЖ” характеризу-
ется чувствительностью 73,3%, специ-
фичностью 66,7%, AUC 0,729 (P = 0,0001). 
Тест “разность TTP ≤ −2,190 c – РПЖ” 
характеризуется чувствительностью 
73,3%, специфичностью 66,7%, AUC 0,709 
(P = 0,0006). Наиболее информативные 
параметры для прогнозирования морфоло-
гической значимости РПЖ – разность PI, 
модуль разности WIR, разность WIR, WIR. 
Тест “разность PI > 3,680 дБ – морфологи-
чески значимый РПЖ” характеризуется 
чувствительностью 72,7%, специфично-
стью 68,4%, AUC 0,742 (P = 0,0104). Тест 
“модуль разности WIR > 0,723 дБ/с – мор-
фологически значимый РПЖ” характери-
зуется чувствительностью 81,8%, специ-
фичностью 63,2%, AUC 0,732 (P = 0,0264). 
Тест “разность WIR > 0,680 дБ/с – морфо-
логически значимый РПЖ” характеризу-
ется чувствительностью 81,8%, специ-
фичностью 63,2%, AUC 0,727 (P = 0,0315).

Выводы: наибольшей информативностью 
в диагностике РПЖ обладают относи-
тельные параметры КУ, основанные на 
оценке PI и WIR (AUC > 0,8). Относи-
тельные параметры КУ возможно исполь-
зовать в прогнозировании морфологически 
значимого РПЖ (ISUP ≥ 3) (AUC > 0,7).

Ключевые сло ва: ультразвуковое иссле-
дование с контрастным усилением, количе-
ственный анализ, количественные относи-
тельные параметры, индексы, перфузия, 
предстательная железа, рак предстатель-
ной железы.
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ВВЕДЕНИЕ
Рак предстательной железы (РПЖ) – 

второе по распространенности злокаче-
ственное новообразование, диагностируе-
мое у мужчин. Частота обнаружения РПЖ 
при аутопсиях примерно одинакова во всем 
мире [1]. При этом распространенность 
диаг ноза “РПЖ” значительно различается 
в разных географических регионах: она 
наиболее высока в Австралии и Северной 
Америке (стандартизованные по возрасту 
коэффициенты на 100 000 человек состав-
ляют 111,6 и 97,2 соответственно), а также 
в Западной и Северной Европе (стандартизо-
ванные по возрасту коэффициенты на 100 000 
человек составляют 94,9 и 85,0 соответ-
ственно) [2]. В Российской Федерации стан-
дартизованный показатель заболеваемости 
составляет 41,45 на 100 000 населения, при 
этом по темпам прироста смертности за пе-
риод 2008–2018 гг. это заболевание нахо-
дится на первом месте с показателем 9,34% 
[3]. Высокая выявляемость РПЖ в боль-
шинстве развитых стран связана со старе-
нием населения, экзогенными факторами, 
совершенствованием диагностических ме-
тодов и использованием теста на простати-
ческий специфический антиген [2].

Чувствительность и специфичность 
ТРУЗИ в В-режиме в диагностике РПЖ 
ограничены (около 40–50% в большинстве 
исследований), с минимальным улучшени-
ем при дополнительном использовании 
цветового или энергетического допплеров-
ского картирования [4–6]. Таким образом, 
необходима разработка новых ультразвуко-
вых методов, помогающих выявлять нали-
чие и локализацию раковых поражений 
с большей точностью. В настоящее время 

идет накопление материала по использова-
нию технологий, позволяющих оценить 
жесткость тканей (эластография [7, 8]), ми-
кроструктуру тканей (высокоразрешающая 
эхография, так называемый микроультра-
звук [9]), микроваскуляризацию тканей 
(высокоразрешающая допплерография, так 
называемый микродопплер [10]), перфузию 
тканей (контрастное усиление (КУ) [11, 12]).

Для оценки информативности трансрек-
тального ультразвукового исследования 
(ТРУЗИ) с КУ в целях диагностики РПЖ 
был проведен ряд исследований [13–18]. 
В этих работах представлен широкий раз-
брос значений чувствительности и специ-
фичности метода, что, вероятно, связано 
с различиями в протоколах сканирования, 
разными контрастными препаратами, неод-
нородностью популяций пациентов и быст-
рым развитием технологии. При качествен-
ном анализе КУ подозрительными на зло-
качественность считаются очаги с быстрым 
поступлением ультразвукового контраст-
ного препарата, гиперконтрастированием 
и быстрым вымыванием ультразвукового 
контрастного препарата (все три параметра 
оцениваются по сравнению с окружающей 
паренхимой) [12, 19].

Метод ТРУЗИ с КУ при использовании 
качественного анализа показал многообеща-
ющие результаты, однако одним из его недо-
статков является субъективность интерпре-
тации [20]. Чтобы преодолеть эту проблему, 
необходима более объективная и надежная 
интерпретация результатов КУ. Один из 
способов повышения воспроизводимости 
ТРУЗИ с КУ – количественный анализ 
[21–24].

При количественном анализе изменение 
интенсивности эхосигнала после внутри-
венного болюсного введения ультразвуко-
вого контрастного препарата в течение за-
данного времени, определенное в области 
интереса, может быть изображено в виде 
графика, получившего название: кривая 
“время–интенсивность”. При анализе кри-
вой “время–интенсивность” могут быть 
рассчитаны абсолютные и относительные 
параметры, что используется при оценке 
перфузии тканей различных органов [25, 
26]. Что касается относительных параме-
тров, как правило, первая область интереса 
при анализе контрастирования располага-
ется на патологическом по данным ультра-

Цитирование: Кадрев А.В., Мить-
кова М.Д., Камалов Д.М., Данилова Н.В., 
Сорокин Н.И., Камалов А.А., Митьков В.В. 
Диагностика и оценка морфологической 
значимости рака предстательной железы 
при использовании относительных параме-
тров количественного анализа ультразву-
кового исследования с контрастным усиле-
нием: предварительные результаты. 
Ультразвуковая и функциональная диагно-
стика. 2020; 4: 13–33. https://doi.
org/10.24835/1607-0771-2020-4-13-33 
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звукового исследования очаге (зона инте-
реса), а вторая (контрольная) область – на 
неизмененной по данным ультразвукового 
исследования паренхиме (эталонная зона). 
При этом из различных абсолютных параме-
тров, полученных в зоне интереса и эталон-
ной зоне, рассчитываются относительные. 
При данном подходе проводится сравнение 
интенсивности контрастирования очага, па-
раметров поступления и вымывания ультра-
звукового контрастного препарата в зоне 
интереса и окружающей паренхиме ПЖ по 
аналогии с качественным анализом КУ, од-
нако воспроизводимость оцениваемых при-
знаков контрастирования может повышать-
ся за счет уменьшения внутриоператорской 
и межоператорской ошибок.

Разными исследователями использова-
лись различные методики сравнения коли-
чественных параметров КУ, полученных 
в подозрительном очаге и контрольной об-
ласти. Так, в исследовании J. Tang et al. 
[21] оценивалась разность данных параме-
тров. H. Huang et al. [22] определяли ин-
формативность суммы данных параметров. 
В работах E.M. Jung et al. [23], А.В. Кадрева 
и соавт. [24] давалась оценка значимости 
отношений данных параметров.

Целью настоящей работы явилось опре-
деление наиболее информативных относи-
тельных количественных параметров 
ТРУЗИ с КУ в диагностике РПЖ и оценке 
его значимости при использовании различ-

ных методов сравнения абсолютных пара-
метров кривой “время–интенсивность”, по-
лученных в подозрительном очаге и эталон-
ной зоне.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Пациенты включались в работу при по-
дозрении на РПЖ после официального одо-
брения протокола исследования локальным 
этическим комитетом Медицинского науч-
но-образовательного центра Московского 
государственного университета имени 
М.В. Ло моносова (г. Москва) и получения 
информированного согласия.

Критериями включения были:
1) уровень общего простатического специ-

фического антигена и (или) соответствую-
щие злокачественному процессу результа-
ты пальцевого ректального исследования;

2) визуализация в периферических отде-
лах ПЖ гипоэхогенных участков в серо-
шкальном режиме ТРУЗИ.

Возраст пациентов, уровень общего про-
статического специфического антигена, 
а также объем ПЖ представлены в табл. 1.

Всем пациентам проведено стандартное 
ТРУЗИ и ТРУЗИ с КУ на ультразвуковом 
сканере Epiq 5 (Philips, Нидерланды) (интра-
кавитарный датчик 4–10 МГц, программное 
обеспечение QLAB 11.0), оснащенном спе-
циализированной программой для контраст-

Таблица 1. Возраст пациентов, уровень общего простатического специфического антигена и объем ПЖ 
(n = 75)

  
Возраст,

 Простатический  
Объем ПЖ,

 
    Параметры описательной статистики 

годы
 специфический антиген,  

см3

   нг/мл

 Медиана 64,0 7,18 55,5
 25–75-й процентили 60,0–70,0 5,48–12,31 42,1–77,0
 2,5–97,5-й процентили 51,0–81,3 1,66–77,09 24,3–207,2
 M ± σ 64,6 ± 7,7 13,01 ± 20,81 68,8 ± 45,1
 Минимальное – максимальное значения 49,0–88,0 1,08–151,00 16,8–276,0

Table 1. Patient age, prostate-specific antigen level, and prostate volume (n = 75)

 
                    Summary statistics Age, y

 Prostate-specific Prostate
   antigen level, ng/ml volume, ml

 Median 64,0 7.18 55.5
 25 and 75 percentiles 60.0–70.0 5.48–12.31 42.1–77.0
 2,5 and 97,5 percentiles 51.0–81.3 1.66–77.09 24.3–207.2
 Mean ± SD 64.6 ± 7.7 13.01 ± 20.81 68.8 ± 45.1
 Range 49.0–88.0 1.08–151.00 16.8–276.0
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ных исследований. Стандартное ТРУЗИ 
включало структурную оценку ПЖ (B-ре-
жим) и качественный анализ кровотока 
(цветокодированные допплерографические 
режимы). При ТРУЗИ с внутривенным кон-
трастированием использовался ультразву-
ковой контрастный препарат Соновью 

(Bracco Swiss S.A., Швейцария), который 
вводился внутривенно болюсно в дозировке 
2,4 мл. Методика исследования описана 
ранее  в [24, 27].

Всем пациентам проведена систематиче-
ская трепанобиопсия ПЖ под контролем 
серошкального ТРУЗИ (12-точечная), до-
полненная прицельной трепанобиопсией 
под контролем ТРУЗИ с КУ (1–4-точечная). 
Прицельная трепанобиопсия осуществля-
лась из гипоэхогенных участков, которые 
при ТРУЗИ с КУ являлись зонами интере-
са. В них проходили измерения абсолют-
ных параметров контрастирования. Также 
абсолютные параметры контрастирования 
измерялись в эталонной зоне, которая рас-
полагалась также в периферических отде-
лах ПЖ. При ТРУЗИ с оценкой кровотока 
зоны интереса демонстрировали отсутствие 
признаков злокачественного процесса. 
Прицельная трепанобиопсия эталонной 
зоны не осуществлялась, но при системати-
ческой трепанобиопсии, выполненной из 
соответствующего сектора, данные за РПЖ 
получены не были.

При анализе кривой “время–интенсив-
ность” (рис. 1, 2) оценивали относительные 

Рис. 1. Кривая “время–интенсивность”. 
Fig. 1. Time-intensity curve.

Рис. 2. Кривые “время–интенсивность” при ТРУЗИ с КУ. ROI и кривая синего цвета соответствуют зоне 
интереса (РПЖ), ROI и кривая оранжевого цвета – эталонной зоне.
Fig. 2. Contrast-enhanced transrectal ultrasound with quantification by time-intensity curve analysis after 
bolus injection of SonoVue. Time-intensity curves obtained from nodule (prostate cancer) (blue ROI and 
curve) and reference peripheral zone (orange ROI and curve). 
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параметры – производные от абсолютных 
параметров. Относительные параметры 
включали в себя индекс (отношение), сум-
му, разность и модуль разности абсолют-
ных параметров в указанных зонах.

Индекс (отношение параметров) [24]
Индекс скорости нарастания КУ (wash-in 

rate, WIR, дБ/с) (индекс WIR, безразмер-
ностная величина) – отношение WIR в зоне 
интереса и эталонной зоне – определялся по 
формуле:

индекс WIR = WIRзона интереса/WIRэталонная зона.

Индекс времени до пика интенсивности 
(time to peak, TTP, с) (индекс TTP, безраз-
мерностная величина) – отношение TTP в 
зоне интереса и эталонной зоне – опреде-
лялся по формуле:

индекс TTP = TTPзона интереса/TTPэталонная зона.

Индекс пиковой интенсивности (peak 
intensity, PI, дБ) (индекс PI, безразмерност-
ная величина) – отношение PI в зоне инте-
реса и эталонной зоне – определялся по 
формуле:

индекс PI = PIзона интереса/PIэталонная зона.

Индекс среднего времени транзита (mean 
transit time, MTT, с) (индекс MTT, безраз-
мерностная величина) – отношение MTT в 
зоне интереса и эталонной зоне – опреде-
лялся по формуле:

индекс MTT = MTTзона интереса/MTTэталонная зона.

Индекс времени от пика до 1/2 (time from 
peak to 1/2 (one half), TPH, c) (индекс TPH, 
с) – отношение TPH в зоне интереса и эта-
лонной зоне – определялся по формуле:

индекс TPH = TPHзона интереса/TPHэталонная зона.

Индекс времени роста (rise time, RT, с) 
(индекс RT, безразмерностная величина) – 
отношение RT в зоне интереса и эталонной 
зоне – определялся по формуле:

индекс RT = RTзона интереса/RTэталонная зона.

Сумма параметров
Сумма скорости нарастания КУ (wash-in 

rate, WIR, дБ/с) (сумма WIR, дБ/с) – сумма 
WIR в зоне интереса и эталонной зоне – 
определялась по формуле:

сумма WIR = WIRзона интереса + WIRэталонная зона.

Сумма времени до пика интенсивности 
(time to peak, TTP, с) (сумма TTP, с) – сумма 
TTP в зоне интереса и эталонной зоне – 
определялась по формуле:

сумма TTP = TTPзона интереса + TTPэталонная зона.

Сумма пиковой интенсивности (peak 
intensity, PI, дБ) (сумма PI, дБ) – сумма PI 
в зоне интереса и эталонной зоне – опреде-
лялась по формуле:

сумма PI = PIзона интереса + PIэталонная зона.

Сумма среднего времени транзита (mean 
transit time, MTT, с) (сумма MTT, с) – сум-
ма MTT в зоне интереса и эталонной зоне – 
определялась по формуле:

сумма MTT = MTTзона интереса + MTTэталонная зона.

Сумма времени от пика до 1/2 (time from 
peak to 1/2 (one half), TPH, c) (сумма 
TPH, с) – сумма TPH в зоне интереса и эта-
лонной зоне – определялась по формуле:

сумма TPH = TPHзона интереса + TPHэталонная зона.

Сумма времени роста (rise time, RT, с) 
(сумма RT, с) – сумма RT в зоне интереса 
и эталонной зоне – определялась по фор-
муле:

сумма RT = RTзона интереса + RTэталонная зона.

Разность параметров
Разность скорости нарастания КУ (wash-

in rate, WIR, дБ/с) (разность WIR, дБ/с) – 
разность WIR в зоне интереса и эталонной 
зоне – определялась по формуле:

разность WIR = 
= WIRзона интереса – WIRэталонная зона.

Разность времени до пика интенсивно-
сти (time to peak, TTP, с) (разность TTP, с) – 
разность TTP в зоне интереса и эталонной 
зоне – определялась по формуле:

разность TTP = TTPзона интереса – TTPэталонная зона.

Разность пиковой интенсивности (peak 
intensity, PI, дБ) (разность PI, дБ) – раз-
ность PI в зоне интереса и эталонной зоне – 
определялась по формуле:

разность PI = PIзона интереса – PIэталонная зона.

Разность среднего времени транзита 
(mean transit time, MTT, с) (разность MTT, 
с) – разность MTT в зоне интереса и эталон-
ной зоне – определялась по формуле:
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разность MTT = 
= MTTзона интереса – MTTэталонная зона.

Разность времени от пика до 1/2 (time 
from peak to 1/2 (one half), TPH, c) (разность 
TPH, с) – разность TPH в зоне интереса 
и эталонной зоне – определялась по форму-
ле:

разность TPH = 
= TPHзона интереса – TPHэталонная зона.

Разность времени роста (rise time, RT, с) 
(разность RT, с) – разность RT в зоне инте-
реса и эталонной зоне – определялась по 
формуле:

разность RT = 
= RTзона интереса – RTэталонная зона.

Модуль разности параметров
Поскольку разность представлялась по-

ложительными и отрицательными значе-
ниями, анализ дополнили оценкой модуля 
разности параметров (абсолютное значение 
разности без учета знака).

Анализ результатов ТРУЗИ с КУ прово-
дился по очагам (прицельные биоптаты из 
гипоэхогенных участков), а не по пациен-
там. Согласно данным гистологического ис-
следования все очаги были разделены на 
две группы: основная группа (РПЖ по ре-
зультатам прицельной биопсии гипоэхо-
генных участков) (n = 30) и группа сравне-
ния (отсутствие РПЖ по результатам при-
цельной биопсии гипоэхогенных участков) 
(n = 45).

Статистическая обработка количествен-
ных параметров проведена с помощью про-
граммы MedCalc Statistical Software version 
19.2.6 [28]. Количественные данные прове-
рялись на нормальность распределения 
(критерий Шапиро–Уилка). Поскольку 
большинство параметров не соответствова-
ло нормальному распределению, было при-
нято решение о представлении количе-
ственных данных в виде медианы, M (сред-
нее значение) ± σ (стандартное отклоне-
ние), интерквартильного размаха (25–75-й 
процентили), 2,5–97,5-го процентилей и 
минимального – максимального значений. 
Для сравнения количественных параме-
тров использовали критерий Манна–
Уитни. Корреляционный анализ осущест-
вляли с помощью вычисления рангового 
коэффициента корреляции Спирмена (rS). 

Результаты при rS < 0,3 во внимание не 
принимали. Результаты статистического 
анализа считали значимыми при P ≤ 0,05. 
На основании ретроспективной оценки ре-
зультатов исследования (выделение групп 
на основе результирующего фактора) про-
водился ROC-анализ. ROC-анализу были 
подвергнуты следующие относительные па-
раметры, рассчитанные для каждой пары 
абсолютных: индекс, сумма, разность и мо-
дуль разности. Информативность количе-
ственных тестов характеризовали предо-
ставлением значений площади под кривой 
(area under curve – AUC), чувствитель-
ности, специфичности, предсказательной 
ценности положительного и отрицатель-
ного тестов. Предсказательная ценность по-
ложительного и отрицательного тестов рас-
считывалась с учетом соотношения случаев 
в положительной (30) и отрицательной (45) 
группах по результирующему фактору. 
При оценке значений AUC результаты 
трактовались как отличные при AUC ≥ 0,9, 
хорошие – при 0,8 ≤ AUC < 0,9, приемле-
мые – при 0,7 ≤ AUС < 0,8 [29]. Результаты 
при AUС < 0,7 в выводы не выносили. 
Также проводили сравнение ROC-кривых 
с предоставлением m (стандартная ошиб-
ка), 95%-го доверительного интервала (ДИ) 
и достоверности различий.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Индексы количественного анализа КУ 
исследуемых пациентов, включая досто-
верность различий, корреляции и инфор-
мативность, подробно описаны в предыду-
щей работе [24] (табл. 2). Аналогичные 
резуль таты по сумме, разности и модулю 
разности параметров КУ представлены 
в табл. 3–5. Достоверные различия между 
двумя группами получены по следующим 
относительным параметрам: сумма RT 
(P = 0,0443), разность WIR (P < 0,0001), 
разность TTP (P = 0,0022), разность PI 
(P < 0,0001), разность RT (P = 0,0336), мо-
дуль разности WIR (P < 0,0001), модуль 
разности PI (P < 0,0001), модуль разности 
MTT (P = 0,0086), модуль разности TPH 
(P = 0,0097).

Для оценки информативности относи-
тельных количественных параметров, по 
которым определялось достоверное разли-
чие между группами, в диагностике РПЖ 
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Таблица 2. Количественные параметры (индексы) ТРУЗИ ПЖ с КУ в обеих группах (n = 75) [24]

     
25–75-й

 
2,5–97,5-й

  Минимальное –
 

     Параметры Медиана M ± σ 
процентили

 
процентили

 максимальное
 

       значения

  Основная группа (n = 30)     
 Индекс WIR* 1,922 2,009 ± 1,027 1,456–2,419 0,634–5,067 0,617–5,496
 Индекс TTP** 0,882 0,883 ± 0,142 0,803–0,946 0,628–1,267 0,626–1,329
 Индекс PI* 1,435 1,519 ± 0,436 1,194–1,656 0,679–2,534 0,545–2,560
 Индекс MTT 0,996 1,068 ± 0,417 0,777–1,267 0,592–2,414 0,584–2,680
 Индекс TPH 0,976 1,078 ± 0,428 0,782–1,251 0,562–2,355 0,547–2,558
 Индекс RT*** 0,757 0,902 ± 0,407 0,672–1,115 0,420–2,024 0,416–2,077

  Группа сравнения (n = 45)     
 Индекс WIR 0,973 1,102 ± 0,495 0,758–1,318 0,435–2,509 0,371–2,750
 Индекс TTP 0,969 0,988 ± 0,138 0,896–1,062 0,715–1,314 0,673–1,360
 Индекс PI 1,022 1,028 ± 0,195 0,963–1,105 0,496–1,528 0,462–1,529
 Индекс MTT 1,009 1,032 ± 0,261 0,916–1,117 0,557–1,742 0,540–1,971
 Индекс TPH 0,976 1,078 ± 0,428 0,782–1,251 0,562–2,355 0,547–2,558
 Индекс RT 1,053 1,062 ± 0,353 0,796–1,323 0,446–1,764 0,409–1,767

Примечание: * – достоверность различий при сравнении между группами при P < 0,0001, ** – при 
P = 0,0008, *** – при P = 0,0248. 

Table 2. CETRUS quantitative parameters (indexes) in malignant (n = 30) and benign (n = 45) hypoechoic 
lesions [24]

  
Parameters Median Mean ± SD

 25 and 75  2,5 and 97,5   
Range

 
      percentiles percentiles  

  Malignant lesions (n = 30)     
 WIR index* 1.922 2.009 ± 1.027 1.456–2.419 0.634–5.067 0.617–5.496
 TTP index** 0.882 0.883 ± 0.142 0.803–0.946 0.628–1.267 0.626–1.329
 PI index* 1.435 1.519 ± 0.436 1.194–1.656 0.679–2.534 0.545–2.560
 MTT index 0.996 1.068 ± 0.417 0.777–1.267 0.592–2.414 0.584–2.680
 TPH index 0.976 1.078 ± 0.428 0.782–1.251 0.562–2.355 0.547–2.558
 RT index*** 0.757 0.902 ± 0.407 0.672–1.115 0.420–2.024 0.416–2.077

  Benign lesions (n = 45)     
 WIR index 0.973 1.102 ± 0.495 0.758–1.318 0.435–2.509 0.371–2.750
 TTP index 0.969 0.988 ± 0.138 0.896–1.062 0.715–1.314 0.673–1.360
 PI index 1.022 1.028 ± 0.195 0.963–1.105 0.496–1.528 0.462–1.529
 MTT index 1.009 1.032 ± 0.261 0.916–1.117 0.557–1.742 0.540–1.971
 TPH index 0.976 1.078 ± 0.428 0.782–1.251 0.562–2.355 0.547–2.558
 RT index 1.053 1.062 ± 0.353 0.796–1.323 0.446–1.764 0.409–1.767

Note: * – P < 0.0001, ** – P = 0.0008, *** – P = 0.0248 (significant difference between malignant and benign 
lesions). 

Abbreviations: CETRUS – contrast-enhanced transrectal ultrasound, WIR – wash-in rate, TTP – time to peak, 
PI – peak intensity, MTT – mean transit time, TPH – time from peak to 1/2, RT – rise time, SD – standard 
deviation.
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Таблица 3. Количественные параметры (сумма) ТРУЗИ ПЖ с КУ в обеих группах (n = 75)

     
25–75-й

 
2,5–97,5-й

  Минимальное –
 

     Параметры Медиана M ± σ 
процентили

 
процентили

 максимальное
 

       значения

  Основная группа (n = 30)     
 Сумма WIR, дБ/с 3,30 3,47 ± 1,48 2,34–4,67 1,36–6,89 1,36–7,15
 Сумма TTP, с 59,17 59,79 ± 14,53 47,85–73,60 35,90–82,07 34,99–82,27
 Сумма PI, дБ 22,63 22,86 ± 6,86 18,44–26,81 9,65–38,29 9,42–39,12
 Сумма MTT, с 65,85 70,33 ± 19,38 55,25–81,51 42,44–117,14 41,21–119,63
 Сумма TPH, с 98,65 105,23 ± 31,97 80,47–122,43 59,37–184,50 56,88–187,58
 Сумма RT*, с 13,31 13,96 ± 5,60 10,22–15,88 5,89–28,16 5,70–28,79

  Группа сравнения (n = 45)     
 Сумма WIR, дБ/с 2,91 2,97 ± 1,54 1,70–4,07 0,68–6,00 0,66–6,28
 Сумма TTP, с 62,64 65,89 ± 20,18 50,26–78,35 34,56–111,97 32,98–121,62
 Сумма PI, дБ 22,56 23,64 ± 6,78 18,93–29,91 12,32–36,74 11,98–37,41
 Сумма MTT, с 69,57 70,67 ± 21,71 55,30–82,78 36,73–116,56 32,80–122,46
 Сумма TPH, с 103,56 106,14 ± 33,89 83,74–127,23 52,97–182,99 50,95–200,50
 Сумма RT, с 15,09 18,11 ± 9,01 11,87–22,51 6,79–40,36 6,37–42,48

Примечание: * – достоверность различий при сравнении между группами при P = 0,0443. 

Table 3. CETRUS quantitative parameters (sum) in malignant (n = 30) and benign (n = 45) hypoechoic lesions

  
Parameters Median Mean ± SD

 25 and 75  2,5 and 97,5   
Range

 
      percentiles percentiles  

  Malignant lesions (n = 30)     
 WIR sum, dB/sec 3.30 3.47 ± 1.48 2.34–4.67 1.36–6.89 1.36–7.15
 TTP sum, sec 59.17 59.79 ± 14.53 47.85–73.60 35.90–82.07 34.99–82.27
 PI sum, dB 22.63 22.86 ± 6.86 18.44–26.81 9.65–38.29 9.42–39.12
 MTT sum, sec 65.85 70.33 ± 19.38 55.25–81.51 42.44–117.14 41.21–119.63
 TPH sum, sec 98.65 105.23 ± 31.97 80.47–122.43 59.37–184.50 56.88–187.58
 RT sum*, sec 13.31 13.96 ± 5.60 10.22–15.88 5.89–28.16 5.70–28.79

  Benign lesions (n = 45)     
 WIR sum, dB/sec 2.91 2.97 ± 1.54 1.70–4.07 0.68–6.00 0.66–6.28
 TTP sum, sec 62.64 65.89 ± 20.18 50.26–78.35 34.56–111.97 32.98–121.62
 PI sum, dB 22.56 23.64 ± 6.78 18.93–29.91 12.32–36.74 11.98–37.41
 MTT sum, sec 69.57 70.67 ± 21.71 55.30–82.78 36.73–116.56 32.80–122.46
 TPH sum, sec 103.56 106.14 ± 33.89 83.74–127.23 52.97–182.99 50.95–200.50
 RT sum, sec 15.09 18.11 ± 9.01 11.87–22.51 6.79–40.36 6.37–42.48

Note: * – P = 0.0443 (significant difference between malignant and benign lesions).

Abbreviations: in Table 2.



22

УЛЬТРАЗВУКОВАЯ И ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА № 4, 2020

Таблица 4. Количественные параметры (разность) ТРУЗИ ПЖ с КУ в обеих группах (n = 75)

     
25–75-й

 
2,5–97,5-й

  Минимальное –
 

     Параметры Медиана M ± σ 
процентили

 
процентили

 максимальное
 

       значения

  Основная группа (n = 30)     
 Разность WIR*, дБ/с 0,83 0,89 ± 0,95 0,36–1,32 −0,71–3,37 −0,72–3,53
 Разность TTP**, с −3,48 −4,44 ± 5,42 −6,78–−1,72 −18,21–5,91 −18,32–7,33
 Разность PI*, дБ 3,36 4,01 ± 3,43 2,30–6,14 −5,28–10,92 −7,30–11,13
 Разность MTT, с 32,55 34,95 ± 9,79 26,45–44,06 19,75–51,10 18,64–51,35
 Разность TPH, с −1,09 −0,96 ± 20,00 −10,04–11,43 −42,07–35,08 −46,07–35,23
 Разность RT***, с −1,59 −1,83 ± 3,44 −3,24–0,35 −11,49–4,16 −11,87–4,45

  Группа сравнения (n = 45)     
 Разность WIR, дБ/с −0,047 0,013 ± 0,56 −0,29–0,30 −1,08–1,39 −1,47–1,41
 Разность TTP, с −1,13 −0,85 ± 5,12 −3,36–1,59 −14,43–7,79 −17,40–8,79
 Разность PI, дБ 0,36 0,11 ± 2,35 −0,53–1,04 −7,45–5,47 −9,32–6,17
 Разность MTT, с 0,30 −0,17 ± 9,74 −4,25–3,79 −24,59–22,95 −33,70–35,73
 Разность TPH, с 1,05 0,51 ± 14,33 −7,00–6,95 −31,75–37,88 −32,46–52,00
 Разность RT, с 0,26 −0,08 ± 4,18 −2,40–1,87 −11,25–7,15 −16,40–8,03

Примечание: * –достоверность различий при сравнении между группами при P < 0,0001, ** – при P = 0,0022, 
*** – при P = 0,0336. 

Table 4. CETRUS quantitative parameters (difference) in malignant (n = 30) and benign (n = 45) hypoechoic 
lesions

         
Parameters Median Mean ± SD

 25 and 75  2,5 and 97,5   
Range

 
      percentiles percentiles  

  Malignant lesions (n = 30)     
 WIR difference*, dB/sec 0.83 0.89 ± 0.95 0.36–1.32 −0.71–3.37 −0.72–3.53
 TTP difference**, sec −3.48 −4.44 ± 5.42 −6.78–−1.72 −18.21–5.91 −18.32–7.33
 PI difference*, dB 3.36 4.01 ± 3.43 2.30–6.14 −5.28–10.92 −7.30–11.13
 MTT difference, sec 32.55 34.95 ± 9.79 26.45–44.06 19.75–51.10 18.64–51.35
 TPH difference, sec −1.09 −0.96 ± 20.00 −10.04–11.43 −42.07–35.08 −46.07–35.23
 RT difference***, sec −1.59 −1.83 ± 3.44 −3.24–0.35 −11.49–4.16 −11.87–4.45

  Benign lesions (n = 45)     
 WIR difference, dB/sec −0.047 0.013 ± 0.56 −0.29–0.30 −1.08–1.39 −1.47–1.41
 TTP difference, sec −1.13 −0.85 ± 5.12 −3.36–1.59 −14.43–7.79 −17.40–8.79
 PI difference, dB 0.36 0.11 ± 2.35 −0.53–1.04 −7.45–5.47 −9.32–6.17
 MTT difference, sec 0.30 −0.17 ± 9.74 −4.25–3.79 −24.59–22.95 −33.70–35.73
 TPH difference, sec 1.05 0.51 ± 14.33 −7.00–6.95 −31.75–37.88 −32.46–52.00
 RT difference, sec 0.26 −0.08 ± 4.18 −2.40–1.87 −11.25–7.15 −16.40–8.03

Note: * – P < 0.0001, ** – P = 0.0022, *** – P = 0.0336 (significant difference between malignant and benign 
lesions).

Abbreviations: in Table 2.
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Таблица 5. Количественные параметры (модуль разности) ТРУЗИ ПЖ с КУ в обеих группах (n = 75)

     
25–75-й

 
2,5–97,5-й

  Минимальное –
 

     Параметры Медиана M ± σ 
процентили

 
процентили

 максимальное
 

       значения

  Основная группа (n = 30)     
 Модуль разности WIR*, дБ/с 0,83 1,04 ± 0,77 0,57–1,32 0,12–3,37 0,10–3,53
 Модуль разности TTP, с 3,57 5,19 ± 4,68 2,19–7,33 0,22–18,21 0,09–18,32
 Модуль разности PI*, дБ 3,86 4,49 ± 2,73 2,64–6,50 0,82–10,92 0,76–11,13
 Модуль разности MTT**, с 8,03 9,54 ± 7,33 3,93–13,12 0,71–27,64 0,69–27,65
 Модуль разности TPH***, с 11,04 15,96 ± 11,72 6,63–25,56 1,51–43,36 0,96–46,07
 Модуль разности RT, с 2,10 2,80 ± 2,68 0,98–3,49 0,22–11,49 0,18–11,87

  Группа сравнения (n = 45)     
 Модуль разности WIR, дБ/с 0,29 0,41 ± 0,37 0,16–0,54 0,026–1,43 0,03–1,47
 Модуль разности TTP, с 2,88 3,82 ± 3,48 1,34–5,74 0,27–14,43 0,18–17,40
 Модуль разности PI, дБ 0,76 1,41 ± 1,87 0,40–1,64 0,01–7,45 0,01–9,32
 Модуль разности MTT, с 4,19 6,20 ± 7,46 1,76–7,47 0,19–34,46 0,01–35,73
 Модуль разности TPH, с 6,72 9,87 ± 10,29 2,88–12,65 0,55–39,78 0,49–52,00
 Модуль разности RT, с 2,06 2,82 ± 3,05 0,58–3,74 0,17–11,25 0,17–16,40

Примечание: * – достоверность различий при сравнении между группами при P < 0,0001, ** – при P = 0,0086, 
*** – при P = 0,0097. 

Table 5. CETRUS quantitative parameters (modulus of difference) in malignant (n = 30) and benign (n = 45) 
hypoechoic lesions

         
Parameters  Median Mean ± SD

 25 and 75  2,5 and 97,5   
Range

 
      percentiles percentiles  

  Malignant lesions (n = 30)     
 WIR modulus of difference*, dB/sec 0.83 1.04 ± 0.77 0.57–1.32 0.12–3.37 0.10–3.53
 TTP modulus of difference, sec 3.57 5.19 ± 4.68 2.19–7.33 0.22–18.21 0.09–18.32
 PI modulus of difference*, dB 3.86 4.49 ± 2.73 2.64–6.50 0.82–10.92 0.76–11.13
 MTT modulus of difference**, sec 8.03 9.54 ± 7.33 3.93–13.12 0.71–27.64 0.69–27.65
 TPH modulus of difference***, sec 11.04 15.96 ± 11.72 6.63–25.56 1.51–43.36 0.96–46.07
 RT modulus of difference, sec 2.10 2.80 ± 2.68 0.98–3.49 0.22–11.49 0.18–11.87

  Benign lesions (n = 45)     
 WIR modulus of difference, dB/sec 0.29 0.41 ± 0.37 0.16–0.54 0.026–1.43 0.03–1.47
 TTP modulus of difference, sec 2.88 3.82 ± 3.48 1.34–5.74 0.27–14.43 0.18–17.40
 PI modulus of difference, dB 0.76 1.41 ± 1.87 0.40–1.64 0.01–7.45 0.01–9.32
 MTT modulus of difference, sec 4.19 6.20 ± 7.46 1.76–7.47 0.19–34.46 0.01–35.73
 TPH modulus of difference, sec 6.72 9.87 ± 10.29 2.88–12.65 0.55–39.78 0.49–52.00
 RT modulus of difference, sec 2.06 2.82 ± 3.05 0.58–3.74 0.17–11.25 0.17–16.40

Note: * – P < 0.0001, ** – P = 0.0086, *** – P = 0.0097 (significant difference between malignant and benign 
lesions).

Abbreviations: in Table 2.
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проведен ROC-анализ. Далее представлены 
результаты только по тем диагностическим 
тестам, AUC которых была не ниже 0,7.

Тест “разность PI > 1,683 дБ – РПЖ” ха-
рактеризуется чувствительностью 86,7%, 
специфичностью 88,9%, предсказательной 
ценностью положительного теста 83,9%, 
предсказательной ценностью отрицатель-
ного теста 90,9%, AUC 0,910 (P < 0,0001).

Тест “модуль разности PI > 1,683 дБ – 
РПЖ” характеризуется чувствительностью 
90,0%, специфичностью 77,8%, предсказа-
тельной ценностью положительного теста 
73,0%, предсказательной ценностью отри-
цательного теста 92,1%, AUC 0,888 (P < 
0,0001).

Тест “разность WIR > 0,539 дБ/с – РПЖ” 
характеризуется чувствительностью 73,3%, 
специфичностью 86,7%, предсказательной 
ценностью положительного теста 78,6%, 

предсказательной ценностью отрицатель-
ного теста 83,0%, AUC 0,804 (P < 0,0001).

Тест “модуль разности WIR > 0,539 дБ/с – 
РПЖ” характеризуется чувствительностью 
83,3%, специфичностью 75,6%, предска-
зательной ценностью положительного те-
ста 69,4%, предсказательной ценностью 
отрицательного теста 87,2%, AUC 0,804 
(P < 0,0001).

Тест “разность TTP ≤ −2,190 c – РПЖ” 
характеризуется чувствительностью 73,3%, 
специфичностью 66,7%, предсказательной 
ценностью положительного теста 59,5%, 
предсказательной ценностью отрицатель-
ного теста 78,9%, AUC 0,709 (P = 0,0006).

Результаты ROC-анализа наиболее ин-
формативных тестов, использующих абсо-
лютный и относительные параметры 
ТРУЗИ ПЖ с КУ в диагностике РПЖ, пред-
ставлены в табл. 6. Информативность един-

Таблица 6. AUC тестов, использующих абсолютный и относительные параметры кривой “время–интен-
сивность” в диагностике РПЖ

                 Параметры AUC m 95%-й ДИ

 Индекс PI [24] 0,910 0,039 0,821–0,964

 Разность PI 0,910 0,040 0,821–0,964

 Модуль разности PI 0,888 0,039 0,794–0,949

 Индекс WIR [24] 0,808 0,056 0,700–0,890

 Разность WIR 0,804 0,058 0,696–0,886

 Модуль разности WIR 0,804 0,053 0,696–0,887

 Индекс TTP [24] 0,729 0,060 0,613–0,825

 Разность TTP 0,709 0,061 0,593–0,808

 WIR [27] 0,706 0,061 0,590–0,806

Примечание: параметры расположены в порядке убывания значений AUC. Представлены только тесты, 
AUC которых более 0,7.

Table 6. AUC for absolute and relative quantitative parameters in prostate cancer diagnosis

                 Parameters AUC m 95% confidence interval

 PI index [24] 0.910 0.039 0.821–0.964

 PI difference 0.910 0.040 0.821–0.964

 PI modulus of difference 0.888 0.039 0.794–0.949

 WIR index [24] 0.808 0.056 0.700–0.890

 WIR difference 0.804 0.058 0.696–0.886

 WIR modulus of difference 0.804 0.053 0.696–0.887

 TTP index [24] 0.729 0.060 0.613–0.825

 TTP difference 0.709 0.061 0.593–0.808

 WIR [27] 0.706 0.061 0.590–0.806

Note: AUC > 0,7.

Abbreviations: in Table 2.
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ственного абсолютного параметра, AUC 
кото рого превышала 0,7, оказалась самой 
низкой. Ни один из параметров, определя-
ющих сумму показателей, не имел AUC, 
превышающую 0,7. При сравнении 6 наи-
более информативных параметров (рис. 3) 
достоверные различия получены для AUC 
тестов с индексом PI и индексом WIR 
(P = 0,0444), индексом PI и разностью WIR 
(P = 0,0444), а также для AUC тестов с раз-
ностью PI и индексом WIR (P = 0,0429), 
разностью PI и разностью WIR (P = 0,0336).

При проведении корреляционного ана-
лиза на определение связей различных от-
носительных количественных параметров 
с суммой Глисона по результатам прицель-
ной биопсии патологических участков 
(основ ная группа) получены следующие ре-
зультаты:

– достоверная прямая корреляция раз-
ности PI и суммы Глисона (rS = 0,503, 
P = 0,0046);

– достоверная прямая корреляция раз-
ности WIR и суммы Глисона (rS = 0,481, 
P = 0,0072);

– достоверная прямая корреляция сум-
мы WIR и суммы Глисона (rS = 0,437, 
P = 0,0157);

– достоверная прямая корреляция моду-
ля разности WIR и суммы Глисона 
(rS = 0,420, P = 0,0210);

– достоверная прямая корреляция моду-
ля разности PI и суммы Глисона (rS = 0,365, 
P = 0,0471);

– достоверная обратная корреляция сум-
мы TTP и суммы Глисона (rS = –0,363, 
P = 0,0485).

Интересно, что ни сумма TTP, ни сумма 
WIR не демонстрировали достоверных раз-
личий между группами. В связи с этим из 
дальнейшего анализа они были исключе-
ны. Остальные параметры, такие как раз-
ность PI, разность WIR, модуль разности 
WIR и модуль разности PI, характеризова-
лись приемлемой и хорошей информатив-
ностью (AUC от 0,777 до 0,837). Также 
в анализ был включен еще один относи-
тельный параметр, демонстрирующий зна-
чимую корреляцию с суммой Глисона и от-
личную информативность (AUC 0,910), – 
индекс PI (rS = 0,394, P = 0,0311) [24]. 
Кроме того, был рассмотрен абсолютный 
параметр, показывающий значимую связь 
с суммой Глисона и приемлемую информа-

тивность (AUC 0,706), – WIR в зоне интере-
са (rS = 0,521, P = 0,0032) [27].

Для оценки информативности абсолют-
ного и относительных количественных па-
раметров, по которым определялась досто-
верная значимая корреляция с суммой 
Глисона, в прогнозировании морфологиче-
ски значимого РПЖ проведен ROC-анализ. 
Для этой цели основная группа была разде-
лена на две подгруппы: в первой подгруппе 
сумма Глисона соответствовала категориям 
International Society of Urological Pathology 
(ISUP) 2014 [30] ≤ 2 (3 + 4), во второй под-
группе – ≥ 3 (4 + 3). РПЖ, характеризую-
щийся категориями ISUP ≥ 3, считали 
морфо логически значимым. Далее пред-
ставлены результаты только по тем диаг-
ностическим тестам, AUC которых была не 
ниже 0,7.

Тест “разность PI > 3,680 дБ – морфоло-
гически значимый РПЖ” характеризуется 
чувствительностью 72,7%, специфичностью 
68,4%, предсказательной ценностью поло-
жительного теста 57,1%, предсказательной 
ценностью отрицательного теста 81,2%, 
AUC 0,742 (P = 0,0104).

Тест “модуль разности WIR > 0,723 дБ/с – 
морфологически значимый РПЖ” характе-

Рис. 3. ROC-кривые тестов, использующих 
абсолютный и относительные параметры кри-
вой “время–интенсивность” в диагностике 
РПЖ, с максимальными значениями AUC.

Fig. 3. ROC-curves for time-intensity curve 
parameters with highest AUC in prostate cancer 
prognosis.
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ризуется чувствительностью 81,8%, специ-
фичностью 63,2%, предсказательной цен-
ностью положительного теста 56,2%, пред-
сказательной ценностью отрицательного 
теста 85,7%, AUC 0,732 (P = 0,0264).

Тест “разность WIR > 0,680 дБ/с – мор-
фологически значимый РПЖ” характери-
зуется чувствительностью 81,8%, специ-
фичностью 63,2%, предсказательной цен-
ностью положительного теста 56,2%, пред-
сказательной ценностью отрицательного 
теста 85,7%, AUC 0,727 (P = 0,0315).

Тест “WIR в зоне интереса > 1,831 дБ/с – 
морфологически значимый РПЖ” характе-
ризуется чувствительностью 90,9%, специ-
фичностью 57,9%, предсказательной цен-
ностью положительного теста 55,6%, пред-
сказательной ценностью отрицательного 
теста 91,7%, AUC 0,727 (P = 0,0179).

Результаты ROC-анализа наиболее ин-
формативных тестов, использующих абсо-
лютный и относительные параметры ТРУЗИ 
ПЖ с КУ в прогнозировании морфологиче-
ски значимого РПЖ (ISUP [30]), представ-
лены в табл. 7 и на рис. 4. Все параметры 
характеризуют абсолютную (разность и мо-
дуль разности) разницу максимальной ин-
тенсивности и скорости нарастания интен-

Рис. 4. ROC-кривые тестов, использующих 
абсолютный и относительные параметры кри-
вой “время–интенсивность” в прогнозирова-
нии морфологически значимого РПЖ (сумма 
Глисона ≥ 7 (4 + 3), категория ISUP ≥ 3), 
с макси мальными значениями AUC.
Fig. 4. ROC-curves for time-intensity curve 
parameters with highest AUC in diagnosis of 
prostate cancer with Gleason score ≥ 7 (4 + 3).

Таблица 7. AUC тестов, использующих абсолютный и относительные параметры кривой “время–интен-
сивность” в прогнозировании морфологически значимого РПЖ (сумма Глисона ≥ 7 (4 + 3), категория 
ISUP ≥ 3)

                 Параметры AUC m 95%-й ДИ

 Разность PI 0,742 0,094 0,550–0,883

 Модуль разности WIR 0,732 0,104 0,540–0,876

 Разность WIR 0,727 0,106 0,535–0,873

 WIR [27] 0,727 0,096 0,535–0,873

Примечание: параметры расположены в порядке убывания значений AUC. Представлены только тесты, 
AUC которых более 0,7.

Table 7. AUC for absolute and relative quantitative parameters in in diagnosis of prostate cancer with Gleason 
score ≥ 7 (4 + 3)

                 Parameters AUC m 95% confidence interval

 PI difference 0.742 0.094 0.550–0.883

 WIR modulus of difference 0.732 0.104 0.540–0.876

 WIR difference 0.727 0.106 0.535–0.873

 WIR [27] 0.727 0.096 0.535–0.873

Note: AUC > 0,7.
Abbreviations: in Table 2.
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сивности, а также саму скорость нарастания 
интенсивности. Различия между значения-
ми AUC тестов недостоверны. Временн�ые 
параметры, характеризующие периоды по-
ступления и вымывания ультразвукового 
контрастного препарата, в анализ по про-
гнозированию морфологической значимо-
сти не попали.

ОБСУЖДЕНИЕ

В работе установлено, что наиболее ин-
формативными тестами, использующими 
относительные параметры ТРУЗИ ПЖ с КУ 
в диагностике РПЖ, являются (в порядке 
убывания информативности): индекс PI, 
разность PI, модуль разности PI, индекс 
WIR, разность WIR, модуль разности WIR, 
индекс TTP, разность TTP. Все эти параме-
тры характеризуют относительную (отно-
шение) и абсолютную (разность и модуль 
разности) разницу PI (максимальной ин-
тенсивности, дБ) и WIR (скорости нараста-
ния интенсивности, дБ/с). Ни один из пара-
метров, характеризующих разницу време-
ни периода вымывания ультразвукового 
контрастного препарата (TPH) и периодов 
поступления и вымывания (MTT), не ха-
рактеризовался AUC, превышающей 0,7. 
Однако параметры, характеризующие раз-
ницу времени периода поступления ультра-
звукового контрастного препарата, к кото-
рым относятся индекс TTP и разность TTP, 
демонстрируют AUC, превышающую 0,7 
(0,709–0,729). Интересно, что все параме-
тры, связанные с WIR (WIR, индекс WIR, 
разность WIR, модуль разности WIR), ха-
рактеризуются AUC > 0,7.

Эти данные во многом согласуются с ре-
зультатами исследований других авторов. 
В публикации J. Tang et al. [21] оценива-
лись разность TTP, разность PI и разность 
времени до начала усиления (time to 
enhancement, TTE, с). Значимые различия 
между очагами РПЖ и доброкачественны-
ми изменениями выявлены для двух пока-
зателей – разности PI и разности TTE, от-
ражающих максимальную интенсивность и 
период поступления ультразвукового кон-
трастного препарата, что сходно с результа-
тами нашего исследования. Наиболее ин-
формативным параметром авторы считают 
разность PI с чувствительностью, специ-
фичностью и AUC 71,4%, 81,8% и 0,730 

соответственно (тест “разность PI > 2,5 дБ – 
РПЖ”) [21]. В нашем исследовании тест 
“разность PI > 1,683 дБ – РПЖ” показыва-
ет б�ольшую информативность и характери-
зуется чувствительностью 86,7%, специ-
фичностью 88,9%, AUC 0,910.

Параметр разность TTP в исследовании 
J. Tang et al. [21] значимых различий меж-
ду РПЖ и доброкачественными изменения-
ми не показал. Согласно же полученным 
нами данным разность TTP и индекс TTP 
[24] в группах очагов РПЖ и очагов нерако-
вой природы имеют значимые различия. 
При этом тест “разность TTP ≤ −2,190 c – 
РПЖ” обладает чувствительностью 73,3%, 
специфичностью 66,7%, AUC 0,709, тест 
“индекс TTP ≤ 0,936 – РПЖ” [24] характе-
ризуется чувствительностью 73,3%, специ-
фичностью 66,7%, AUC 0,729. Параметры, 
характеризующие период вымывания 
(TPH) и периоды поступления и вымыва-
ния (MTT) ультразвукового контрастного 
препарата, авторами не оценивались [21].

В работе E.M. Jung et al. [23] при оценке 
индекса WIR, индекса RT и индекса MTT 
самую высокую информативность в диагно-
стике РПЖ показал индекс WIR (чувстви-
тельность – 88%, специфичность – 100%, 
предсказательная ценность положительно-
го теста – 60%, предсказательная ценность 
отрицательного теста – 90%). Индекс WIR, 
разность WIR и модуль разности WIR по-
казывают хорошую диагностическую эф-
фективность (AUC > 0,8) и в нашем иссле-
довании. Индекс RT в нашем исследовании 
демонстрирует тест с AUC < 0,7 (тест “ин-
декс RT ≤ 0,892 – РПЖ” характеризуется 
чувствительностью 70,0%, специфично-
стью 64,4%, предсказательной ценностью 
положительного теста 56,8%, предсказа-
тельной ценностью отрицательного теста 
76,3%, AUC 0,654 [24]). Полноценное срав-
нение результатов авторов [23] с результа-
тами нашей и других работ представляется 
затруднительным, поскольку не приводят-
ся ни стандартные параметры исследуемой 
группы (уровень простатического специфи-
ческого антигена, объем ПЖ, сумма 
Глисона), ни численные значения абсолют-
ных и относительных показателей КУ, ни 
пороговые значения тестов.

В нашем исследовании из шести иссле-
дуемых параметров, определяющих сумму 
показателей, достоверные различия между 
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двумя группами получены только по пара-
метру сумма RT (P = 0,0443), который 
в диаг ностике РПЖ характеризовался 
AUC, не превышающей 0,7. Причем при 
оценке абсолютного параметра RT получен 
такой же результат (AUC < 0,7) [27]. Эти 
данные расходятся с результатами H. Huang 
et al. [22], согласно которым наиболее ин-
формативными параметрами в диагностике 
РПЖ были сумма PI и сумма AUC кривой 
“время–интенсивность” (AUC кривой по-
ступления + AUC кривой вымывания уль-
тразвукового контрастного препарата). 
Информативность этих относительных 
пара метров была выше информативности 
абсолютных параметров. Использование 
сумм вместо абсолютных параметров повы-
сило AUC с 0,784 до 0,923 (для PI) и с 0,758 
до 0,891 (для AUC кривой “время–интен-
сивность”). Пороговые значения абсолют-
ных и относительных параметров авторами 
также не сообщаются [22]. Можно было 
предположить, что такие отличия в инфор-
мативности могут быть связаны с разницей 
в подходах к формированию исследуемых 
групп. В исследование H. Huang et al. [22] 
включались пациенты с уровнем простати-
ческого специфического антигена крови от 
4 до 10 нг/мл включительно. В нашей рабо-
те ограничения для уровня простатичес-
кого специфического антигена не стави-
лись. Однако при проведении корреляцион-
ного анализа между уровнем простатиче-
ского специфического антигена, с одной 
стороны, и суммой PI и суммой RT, с другой 
стороны, значимые связи не обнаружены. 
H. Huang et al. [22] включали в исследова-
ние только пациентов, которым ранее не 
выполнялась биопсия ПЖ, в нашем иссле-
довании такое ограничение отсутствовало.

Как известно, важным аспектом в диа-
гностике РПЖ является выявление случа-
ев с агрессивными вариантами течения. 
Нами выявлены достоверные корреляции 
относительных параметров и суммы 
Глисона. Это (в порядке убывания rS) раз-
ность PI, разность WIR, сумма WIR, мо-
дуль разности WIR, индекс PI [24], модуль 
разности PI и сумма TTP (rS) – 0,363–0,503 
(P < 0,05). С параметрами, которые демон-
стрировали значимые различия между ос-
новной группой и группой сравнения, про-
веден ROC-анализ (были исключены сумма 
TTP и сумма WIR). Выявлены 4 параметра, 

которые демонстрировали приемлемую ин-
формативность (AUC > 0,7) в прогнозирова-
нии морфологически значимого РПЖ 
(ISUP ≥ 3). Это такие относительные пара-
метры, как разность PI, разность WIR, мо-
дуль разности WIR, а также абсолютный 
параметр – WIR [27].

В вышеупомянутых работах также оце-
нивалась роль параметров КУ в оценке мор-
фологически значимого РПЖ. H. Huang 
et al. [22] упоминают о выявлении значи-
мых различий суммы PI между РПЖ высо-
кой и низкой степени злокачественности 
при использовании регрессионной модели 
(P < 0,001). По данным A. Maxeiner et al. 
[11], в очагах с морфологически значимым 
РПЖ (ISUP ≥ 3) определяются значительно 
более высокие значения PI (P = 0,012) 
и WIR (P = 0,011). Однако J. Tang et al. [31] 
не выявили корреляций между суммой 
Глисона и разностью PI (r = 0,11, P = 0,57).

Таким образом, в работе продемонстри-
рована значимость относительных параме-
тров ТРУЗИ ПЖ с КУ в диагностике РПЖ. 
Наибольшей диагностической ценностью 
обладают относительные параметры, ха-
рактеризующие максимальную интенсив-
ность и скорость нарастания интенсивности 
(хорошая информативность – AUC > 0,8). 
Показана возможность прогнозирования 
морфологически значимого РПЖ (ISUP ≥ 3) 
при использовании относительных пара-
метров контрастирования (приемлемая 
инфор мативность – AUC > 0,7).
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Objective: To assess the diagnostic value of relative parameters of quantitative contrast-enhanced tran-
srectal ultrasound in prostate cancer diagnosis and prediction of aggressiveness.

Material and methods: 75 patients with suspicion for prostate cancer based on laboratory and physical 
examination data and presence of hypoechoic lesions in the peripheral zone of prostate were examined. 
For conventional and contrast enhanced transrectal ultrasound diagnostic system Epiq 5 (Philips, 
Netherlands) with intracavitary probe (4–10 MHz) was utilized. SonoVue (Bracco Swiss SA, 
Switzerland) was used as ultrasound contrast agent. Bolus of 2.4 mL of SonoVue was administered 
intravenously. QLAB 11.0 software was used. According to the morphological data (targeted biopsy of 
hypoechoic lesions) all lesions were divided into two groups: main group (prostate cancer) consisted of 
30 lesions and control one (non-prostate cancer) consisted of 45 lesions. Relative parameters (index, 
sum, difference, and modulus of difference) based on comparison of such absolute parameters as wash-
in rate (WIR), time to peak (TTP), peak intensity (PI), mean transit time (MTT), time from peak to 
1/2 (TPH), rise time (RT) in the region of interest and reference zone were analyzed.

Results: PI index, PI difference, PI modulus of difference, WIR index, WIR difference, WIR modulus 
of difference, TTP index, TTP difference, and WIR showed better diagnostic accuracy in prostate can-
cer diagnosis. The test “PI index > 1.174 – prostate cancer” was characterized by sensitivity of 83.3%, 
specificity of 88.9%, AUC of 0.910 (P < 0.0001). The test “PI difference > 1.683 dB – prostate cancer” 
was characterized by sensitivity of 86.7%, specificity of 88.9%, AUC of 0.910 (P < 0.0001). The test 
“PI modulus of difference > 1.683 dB – prostate cancer” was characterized by sensitivity of 90.0%, 
specificity of 77.8%, AUC of 0.888 (P < 0.0001). The test “WIR index > 1.432 – prostate cancer” was 
characterized by sensitivity of 76.7%, specificity of 82.2%, AUC of 0.808 (P < 0.0001). The test 
“WIR diffe rence > 0.539 dB/sec – prostate cancer” was characterized by sensitivity of 73.3%, specific-
ity of 86.7%, AUC of 0.804 (P < 0.0001). The test “WIR modulus of difference > 0.539 dB/sec – prostate 
cancer” is characterized by sensitivity of 83.3%, specificity of 75.6%, AUC of 0.804 (P < 0.0001). The test 
“TTP index ≤ 0.936 – prostate cancer” was characterized by sensitivity of 73.3%, specificity of 66.7%, 
AUC of 0.729 (P = 0.0001). The test “TTP difference ≤ −2.190 sec – prostate cancer” was characterized 
by sensitivity of 73.3%, specificity of 66.7%, AUC of 0.709 (P = 0.0006). PI difference, WIR modulus of 
difference, WIR difference, and WIR showed better diagnostic accuracy in the prediction of prostate 
cancer aggressiveness. The test “PI difference > 3.680 dB – ISUP ≥ 3 (4 + 3)” is characterized by sen-
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sitivity of 72.7%, specificity of 68.4%, AUC of 0.742 (P = 0.0104). The test “WIR modulus of differ-
ence > 0.723 dB/sec – ISUP ≥ 3 (4 + 3)” is characterized by sensitivity of 81.8%, specificity of 63.2, 
AUC of 0.732 (P = 0.0264). The test “WIR difference > 0.680 dB/sec – ISUP ≥ 3 (4 + 3)” is character-
ized by sensitivity of 81.8%, specificity of 63.2%, AUC of 0.727 (P = 0.0315).

Conclusions: The PI and WIR relative parameters of quantitative contrast-enhanced transrectal ultra-
sound showed better diagnostic accuracy in the prostate cancer diagnosis (AUC > 0.8). The relative 
parameters of quantitative contrast-enhanced transrectal ultrasound are useful in the prediction of 
prostate cancer aggressiveness (ISUP ≥ 3 (4 + 3)) (AUC > 0.7).

Key words: contrast-enhanced ultrasound (CEUS), quantitative analysis, relative quantitative param-
eters, indices, perfusion, prostate, prostate cancer.
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