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Резюме

Цель исследования: определение и подбор параметров УЗИ с контрастным усилением для оценки эффективности 
проводимой терапии у больных ЯК.

Материалы и методы: В исследование включено 20 пациентов с левосторонним или тотальным активным ЯК. Всем 
пациентам до лечение выполнена колоноскопия и УЗИ стандартное и с контрастным усилением. Все пациенты 
получали лечение системными препаратами 5-аминосалициловой кислоты в гранулах в дозе 4 г в день в течение 
3 месяцев. После лечения пациентам повторно выполнялось эндоскопическое и ультразвуковое исследование. 
По полученной при УЗИ с контрастным усилением кривой автоматически рассчитывались параметры контрастиро-
вания: максимальная интенсивность (Imax), площадь под кривой контрастирования (AUC), время нарастания (RT), 
время до пика (TTP) и среднее время транзита (mTT), время до полувымывания (HTWo).

Результаты: По данным обследования пациентов до и через три месяца лечения установлено, что наиболее ин-
формативным УЗ-параметром для оценки активности воспаления является площадь под кривой (AUC). Для данного 
параметра получена положительная корреляция с эндоскопической активностью ЯК.

Заключение: УЗИ с контрастным усилением может быть хорошим альтернативным неинвазивным методом оценки 
эффективности консервативной терапии у пациентов с ЯК, однако необходимо продолжить исследование на боль-
шей выборке для выявления связи между другими параметрами и валидировать данную методику.
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Summary

Aim of investigation: determination and selection of parameters of ultrasonography with contrast enhancement for evalu-
ation of the eff ectiveness of the therapy in patients with ulcerative colitis (UC).

Materials and methods: The study included 20 patients with active left-side UC or pancolitis. Before the treatment all 
patients underwent colonoscopy and ultrasonography in standard regimen and with contrast enhancement. All patients 
received systemic 5-aminosalicylic acid in granules at a dose of 4 g per day for 3 months. After treatment, patients were 
repeatedly underwent endoscopy and ultrasound. Based on the ultrasound obtained with a contrast enhancement curve, 
the contrast parameters were automatically calculated: the maximum intensity (Imax), the area under the contrast curve 
(AUC), rise time (RT), peak time (TTP) and mean transit time (mTT), time to half-wash (HTWo).

Results: According to the results of the examination of patients before and after three months of treatment, it was estab-
lished that the most informative US-parameter for assessing the activity of infl ammation is the AUC. For this parameter, 
a positive correlation with the endoscopic activity of the UC was obtained.

Conclusion: Ultrasonography with contrast enhancement may be a good alternative non-invasive method for assessing 
the effi  cacy of conservative therapy in patients with UC, but it is necessary to continue the study on a larger sample to 
identify the relationship between the other parameters and validate this technique.

Key words: Ultrasonography examination, ulcerative colitis, contrast enhancement, therapy eff ectiveness

Введение

Язвенный колит (ЯК) – это хроническое воспали-
тельное заболевание кишечника (ВЗК), характери-
зующееся чередующимися эпизодами воспаления 
и ремиссии [1]. Проведение любых видов консерва-
тивной терапии, в том числе биологическими пре-
паратами, такими как антитела к фактору некроза 
опухоли – α (ФНО), требуют тщательного наблюде-
ния за пациентами по клиническим, лабораторным, 
эндоскопическим критериям и методами визуализа-
ции [2]. Считается, что заживление слизистой обо-
лочки при таких методах лечения приводит к сниже-
нию показателей госпитализации и хирургии [3, 4]. 
Клиническая оценка показала плохую корреляцию 
с заживлением слизистой оболочки [5], в то вре-
мя как эндоскопическое обследование является 
инвазивным и некомфортным, что ограничивает 
его частое проведение. Поэтому требуются менее 
инвазивные, объективные и воспроизводимые 
альтернативные методы для измерения воспали-
тельной активности. Ультразвуковое исследование 
(УЗИ) кишечника с помощью датчиков с высоким 
разрешением на сегодняшний день рассматрива-
ется как альтернативный метод визуализации для 
диагностики и наблюдения за пациентами с ВЗК, 
будучи столь же точным, как компьютерная томо-
графия (КТ) и магнитно-резонансная томография 
(МРТ) для выявления воспаления в мышечном слое 
и прогрессирования болезни [6, 7]. Ультразвуко-
вое исследование с контрастным усилением (УЗИ 

с контрастированием) представляет собой новый 
метод, заключающийся во внутривенном введении 
контрастного вещества с последующим анализом 
в реальном времени, показывающим микроцирку-
ляцию в стенке кишки и сосуды околокишечных 
тканей. Методы количественной оценки изобра-
жений могут оценивать перфузию и обеспечивать 
объективное количественное измерение контра-
стирования [8–11]. Существует несколько исследо-
ваний, посвященных оценке активности болезни 
Крона (БК) с помощью УЗИ с контрастированием 
[8, 9, 12–22], где в основном сравнивались резуль-
таты с клиническими или патоморфологическими 
данными (по биопсийным образцам или удален-
ным материалам). Значительно меньше публика-
ций, посвященных оценке активности ЯК [23, 24]. 
В большинстве случаев была обнаружена хорошая 
корреляция между результатами УЗИ с контрасти-
рованием и активностью воспалительного процесса. 
В связи с этим мы поставили цель выявить параме-
тры количественной оценки, измеренные по кривой 
интенсивность – время (TIC), и установить соответ-
ствие между этими параметрами и эндоскопической 
активностью воспалительного процесса, в том числе 
при динамическом наблюдении за пациентами с ЯК, 
получающими базисную терапию. Тем самым мы 
попытались найти простые и безопасные альтер-
нативные способы оценки ответа на лечение, не 
требующие частых эндоскопических исследований.

Материалы и методы

С 2016 по 2017 гг в исследование было включено 20 
пациентов с подтвержденным диагнозом ЯК, ле-
восторонним или тотальным поражением, легкой 
атакой, возникшей на фоне отсутствия базисной те-
рапии препаратами 5-аминосалициловой кислоты 
или на фоне терапии в субтерапевтических дозах 

(менее 2г в день). Исследование было одобрено 
Локальным независимым этическим комитетом 
ФГБУ «Государственный научный центр колопрок-
тологии имени А. Н. Рыжих» МЗ РФ. Все пациенты 
после подписания добровольного информирован-
ного согласия проходили обследование в ФГБУ 
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«Государственный научный центр колопроктоло-
гии имени А. Н. Рыжих» МЗ РФ.

Всем пациентам выполнялось эндоскопическое 
исследование (тотальная колоноскопия) с биопси-
ей слизистой оболочки толстой кишки, УЗИ без 
контрастирования и с внутривенным контрасти-
рованием препаратом лиофилизата гексафторида 
серы (SonoVue).

Все пациенты с момента начала исследования 
получали системную терапию препаратом 5-АСК 
в гранулах (Пентаса) в дозе 4г в день в комбинации 
с местной терапией месалазином в виде клизм.

Для определения эндоскопической выражен-
ности воспаления использовался показатель 
Schroeder: 0 = нормальная слизистая, 1 = гиперемия, 
сглаженный сосудистый рисунок, минимальная 
контактная кровоточивость, 2 = выраженная ги-
перемия, отсутствие сосудистого рисунка, кон-
тактная кровоточивость, эрозии, 3 = изъязвления, 
спонтанная кровоточивость [25].

УЗИ проводились утром после ночного голо-
дания с использованием диагностического уль-
тразвукового прибора Philips iU22 конвексным 
и линейным датчиками частотой 3.5 и 7.5 МГц 
соответственно. Протокол сканирования состоял 
из первоначального систематического чрескожного 
обследования брюшной полости в проекции отде-
лов ободочной кишки. Для дальнейшего анализа 
выбирался наиболее подходящий сегмент ободоч-
ной кишки, демонстрирующий такие изменения, 
как утолщение стенки, нарушение ее структуры 
и наличие патологической васкуляризации по 
данным энергетической допплерографии. В слу-
чае наличия нескольких сегментов с одинаковой 
выраженностью изменений выбирался наиболее 
доступный для исследования участок. Толщина 
стенки измерялась в продольной плоскости от вну-
тренней гиперэхогенной линии, соответствующей 
границе между слизистой оболочкой и просветом 
кишки, до внешней гиперэхогенной линии, соот-
ветствующей границе серозной оболочки.

УЗИ с контрастированием проводилось на вы-
бранном наиболее измененном сегменте ободочной 
кишки, в продольных срезах. Пациентам вводили 
2,4 мл контрастирующего раствора SonoVue® (Bracco) 
внутривенно болюсно через канюлю в кубитальную 
вену, затем промывали ее 10 мл физиологического 
раствора. Время замерялось от момента инъекции 
препарата; контрастирование (усиление сигнала) 
наблюдалось в реальном времени. Полученная ви-
деопетля сохранялась на жестком диске прибора 
в формате DICOM. По окончании исследования 
оригинальная видеопетля без конвертации отправ-
лялась на рабочую станцию (ПК) с установленным 
программным обеспечением для количественного 
анализа контрастирования (QLab Soft ware, Philips). 
При работе в программе на видеопетле выбиралась 
область интереса, включающая все слои кишечной 
стенки, а при возможности (отсутствие гиперэхо-
генного содержимого в кишке) – все слои обеих 
стенок. Для исключения случайных колебаний ин-
тенсивности отраженного сигнала и упрощения ко-
личественного анализа полученная кривая контра-
стирования (TIC – кривая интенсивность-время) 
строилась по модели LDRW (Local Density Random 
Walk). По такой кривой автоматически рассчитыва-
лись параметры контрастирования: максимальная 
интенсивность (Imax), площадь под кривой контра-
стирования (AUC), время нарастания (RT), время до 
пика (TTP) и среднее время транзита (mTT), время 
до полувымывания (HTWo).

Для оценки ответа на лечение пациентам было 
предложено повторить все тесты (включая эндо-
скопию и УЗИ с контрастированием) через 3 месяца.

Статистическая обработка данных проводи-
лась с использованием пакета программ SPSS-20.0 
Мы использовали непараметрические критерии 
и представили их в виде медиан и квартилей. Для 
оценки наличия корреляционной связи между 
эндоскопической активностью и количественными 
показателями кривой интенсивность-время был 
использован коэффициент корреляции Спирмена.

Результаты

Из 20 пациентов, включенных в  исследование, 
2 больных были исключены в связи с развившими-
ся нежелательными реакциями на лекарственный 
препарат (диспепсия, сыпь на коже); 1 – не явился на 
повторное исследование; у 1 больного при повторном 
исследовании по техническим причинам не была 
получена запись; у 1 – при повторном исследовании 
контрастирование не наступило; у 2 – повторная за-
пись была непригодна для объективного анализа по 
причине смещения кишки из плоскости сканирова-
ния. При динамическом наблюдении за пациентами 
с ЯК, получавшими терапию пентасой, в итоговый 
анализ включено 13 пациентов.

Средний возраст пациентов составил 40,3 лет, из 
них мужчин – 5 человек, женщин – 8 человек. Сред-
няя длительность течения заболевания – 5,9 лет. Кли-
ническая оценка была рассчитана по критериям 
Truelove-Witts. Все пациенты клинически оценены 
как пациенты с легкой атакой заболевания.

Характеристика выборки для выявления параме-
тров количественной оценки, измеренной по кривой 
интенсивность – время и установления соответствия 
между этими параметрами и эндоскопической ак-
тивностью воспалительного процесса в ободочной 
кишке представлена в таблице 1.

Для выявления показателей активности воспали-
тельного процесса, характерных для легкой атаки ЯК, 
сопоставили результаты эндоскопического иссле-
дования с количественными параметрами кривой 
интенсивность-время. Результаты описательной 
статистики для пациентов с легкой атакой ЯК пред-
ставлены в таблице 2.

Изменение количественных параметров контра-
стирования кишки в процессе лечения достоверно 
не коррелировало с изменением эндоскопической 
активности воспалительного процесса (р>0.05) 
Однако из таблицы следует, что имеется тенденция 
увеличения показателя площади под кривой (AUС) 
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Показатель AUC (Ед*с) Imax (Ед)

Ремиссия

Медиана 60.09 1.01
Минимум 41.49 0.72
Максимум 330.27 5.83

25 процентиль 58.85 0.91
75 процентиль 169.58 2.13

Минимальная активность

Медиана 123.10 1.39
Минимум 18.42 0.29
Максимум 297.81 6.95

25 процентиль 82.54 1.03
75 процентиль 153.23 3.18

Умеренная активность

Медиана 211.89 3.23
Минимум 32.86 0.56
Максимум 425.00 7.92

25 процентиль 149.28 2.53
75 процентиль 317.13 4.40

Таблица 1.
Характеристика выборки по 
параметрам заболевания

Параметр Значение

Течение заболевания
Острое 1/18 (5,6%)
Хроническое рецидивирующее 12/18 (66,7%)
Хроническое непрерывное 5/18 (27,7%)

Распространенность поражения
Левостороннее 7/18 (38,9%)
Тотальное 11/18 (61,1%)

Эндоскопическая активность
Минимальная 10/18 (55,6%)
Умеренная 8/18 (44,4%)

Таблица 2.
Количественные показатели 
контрастирования кишеч-
ной стенки при разных 
вариантах эндоскопической 
активности ЯК

Рисунок 1.
Динамика параметров УЗИ с контрастным усилением у паци-
ента до и после лечения.

Примечание:
Время пика = 7.04 сек
Интенсивность пика = 0.72
Среднее время транзита = 39.65 сек
Площадь под кривой = 58.85 лин. сек
Время от пика до полувыведения = 65.05 сек
Крутизна наклона восходящей части кривой контрастирова-
ния = 0.08 лин. сек
Время до пика = 51.11 сек

Примечание:
Время пика = 6.62 сек
Интенсивность пика = 3.23
Среднее время транзита = 26.41 сек
Площадь под кривой = 211.89 лин. сек
Время от пика до полувыведения = 40.83 сек
Крутизна наклона восходящей части кривой контрастирова-
ния = 0.44 лин. сек
Время до пика = 26.75 сек
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и максимальной силы контрастирования (Imax) 
при увеличении степени активности воспалитель-
ного процесса.

Из 13 пациентов клинической ремиссии до-
стигли 9 пациентов (70%). Из них 5 пациентов 
с тотальным и 4 пациента с левосторонним пора-
жением толстой кишки. Исходно у всех пациентов 
была легкая атака. Эндоскопическая активность 
до лечения определялась как умеренная у 3 паци-
ентов, у остальных 6 пациентов – минимальная. 
На момент начала исследования 1 пациент был 
с острым течение ЯК, 5 – с хроническим рециди-
вирующим течением, 3 – с хроническим непре-
рывным течением.

У 2 пациентов (15%) клинико-эндоскопическая 
активность заболевания в течение 3 месяцев не 
изменилась. 1 пациент с тотальным поражени-
ем, минимальной эндоскопической активностью 
воспаления и легкой атакой, 1 пациент с левосто-
ронним поражением, умеренной эндоскопиче-
ской активностью воспаления и легкой атакой. 
Оба пациента с хроническим рецидивирующим 
течением ЯК.

У 2 пациентов (15%) заболевание прогрессиро-
вало до среднетяжелой формы. Исходно у обоих 
пациентов было тотальное поражение, легкая атака, 
эндоскопически умеренная активность воспаления.

Также до начала проведения лечения больных пен-
тасой и через 3 месяца после него проанализированы 
все возможные корреляции между клинической, 
эндоскопической активностью воспалительного 
процесса, допплерографией в энергетическом ре-
жиме, толщиной стенки, Imax, AUC, MTT (среднее 
время транзита), Wash-in Slope (крутизна наклона 
восходящей части кривой контрастирования) с ис-
пользованием коэффициент корреляции Спирмена 
(к. к.) Выявлены следующие корреляции:
1. Чем выше клиническая активность воспали-

тельного процесса, тем выше эндоскопическая 
(к. к.=0.665; p=0,01)

2. Чем выше клиническая активность, тем сильнее 
васкуляризация стенки при допплерографии 
(к. к.=0.6; p=0.005)

3. Чем выше эндоскопическая активность, тем 
выше AUC (к. к.=0.473, p=0.035).

Обсуждение

По предварительным данным ультразвуковое ис-
следование ободочной кишки с в/в контрастным 
усилением можно применять для контроля актив-
ности воспалительного процесса при ЯК во время 
лечения, дополняя данные УЗИ ободочной кишки 
в В-режиме. Метод может быть полезен в оценке 
активности воспалительного процесса в кишке при 
распространенном поражении толстой кишки при 

необходимости частого контроля за заболеванием, 
когда выполнение инвазивного эндоскопического 
исследования затруднено.

Необходимо продолжить исследование на боль-
шей выборке для выявления связи между количе-
ственными параметрами кривой интенсивность-вре-
мя и  эндоскопической активностью процесса 
в каждом отдельном пораженном сегменте кишки.
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