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ВВЕДЕНИЕ

Узловые образования щитовидной железы
(ЩЖ) – часто встречающаяся патология, распро-
страненность составляет 19–35% по данным уль-
тразвуковой диагностики, 8–65% по данным
аутопсии [1]. На сегодняшний день ультразву-
ковое исследование (УЗИ) обеспечивает высо-
кое пространственное разрешение и предостав-
ляет диагностически полезную информацию, до-
ступную на всех уровнях оказания медицинской
помощи за счет небольшой стоимости, отсут-
ствия ионизирующего излучения и компактности
оборудования. Однако, как и всякий диагности-
ческий метод, УЗИ обладает своим недостатком.
Значительная подверженность результатов иссле-
дования субъективным интерпретациям, что осо-
бенно характерно для неопытных специалистов,
при этом сообщается о вариабельности чувстви-
тельности от 40.3 до 100% и специфичности от 50
до 100% [2].

В то же время пункционная биопсия является
наиболее точным дооперационным методом клас-
сификации узлового образования, однако она яв-
ляется травматичной для ЩЖ. В литературе пред-
ставлено, что использование систем поддержки
принятия решений может сократить количество
процедур тонкоигольной аспирационной пункци-

онной биопсии на 26.7% и количество пропущен-
ных злокачественных новообразований на 1.9% [3].

В настоящее время получение различных при-
знаков медицинских изображений с целью их
анализа и классификации, представляющее со-
бой суть радиомики, является перспективным на-
правлением в диагностике [4, 5].

Целью работы является анализ прогностиче-
ской ценности статистических текстурных при-
знаков ультразвуковых изображений узловых об-
разований щитовидной железы при оценке зло-
качественности.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Объекты исследования – пациенты с узловыми

образованиями, подтвержденным статусом злока-
чественности и доброкачественности, проходив-
шие ультразвуковое исследование щитовидной
железы в ФГБУ “НМИЦ эндокринологии” Мин-
здрава России.

Объем выборки составил 125 узловых обра-
зований (доброкачественные – 65, злокачествен-
ные – 60). Ультразвуковое исследование проводи-
лось в продольной и поперечной проекциях с ис-
пользованием двух аппаратов: полностью
цифрового многоцелевого УЗИ-аппарата эксперт-
ного класса GE Voluson E8 и портативного цифро-
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вого многоцелевого УЗИ-аппарата высокого класса
GE Logiq E. Для доброкачественных узлов 33 ки-
нопетли (36%) получено с аппарата GE Voluson E8,
58 (64%) – с аппарата GE Logiq E. Для злокаче-
ственных узлов 28 кинопетель (27%) получено с ап-
парата GE Voluson E8, 76 (73%) – с аппарата GE
Logiq E. В данном исследовании рассматривались
кинопетли, а не статичные изображения, для по-
лучения большей информации о структуре узло-
вого образования.

Проведено исследование ряда признаков уль-
тразвукового изображения, полученных с помощью
матрицы пространственной смежности (МПС) от-
тенков серого – статистического метода анализа
текстуры второго порядка. МПС – это матрица, в
которой элемент p(i, j) на пересечении -ой строки
и j-го столбца равен количеству соседних пиксе-
лей с яркостью i и j исходного изображения (счита-
ем, что нумерация строк и столбцов МПС начина-
ется с 0). При построении МПС в качестве смежных
элементов рассмотрены элементы, которые нахо-
дятся на расстоянии одного пикселя от рассматри-
ваемого пикселя под углами 0, 45, 90 и 135 градусов
от горизонтальной оси. При исследовании исполь-
зовались 16 текстурных признаков, описанных
далее.

Введем следующие обозначения:  –
элемент нормированной МПС; N – количе-
ство градаций серого изображения (256);

 – сумма элементов i-ой строки

МПС;  – сумма элементов j-ого

столбца МПС; ,

k = 0, 1, …, 2N – 2; 

, k = 0, 1, …, N – 1;

; ; σx =

; .
Тогда текстурные признаки изображений вычис-
ляются по следующим формулам, приведенным в
табл. 1.

Все статистические текстурные признаки вто-
рого порядка можно разделить на 3 группы. Пер-
вая группа – “группа контраста”, вычисление ко-
торых заключается в присваивании определенно-
го весового коэффициента элементам МПС в
зависимости от удаления от главной диагонали
МПС (к этой группе относятся признаки 4, 6, 7).
Ко второй группе относятся признаки, связанные
с упорядоченностью распределения пикселей се-
рошкального изображения УЗИ, они отражают
степень регулярности (упорядоченности) разли-
чий в значениях яркости пикселей (признаки 2, 3,
5, 10, 11). К третьей группе относятся признаки,
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связанные с описательной статистикой МПС
(признаки 1, 8, 9, 12, 13, 14, 15, 16) [6].

Все кинопетли подверглись процедуре сегмен-
тации, заключающейся в оконтуривании в руч-
ном режиме областей, соответствующих узловым
образованиям на изображениях в В-режиме, а
текстурные признаки вычислялись на основе
очерченной зоны интереса. Для некоторых при-
знаков в качестве параметров изображения ис-
пользовался натуральный логарифм от их значе-
ний с целью получения наиболее выраженного
различия в распределениях для злокачественных
и доброкачественных узловых образований.

При статистической обработке полученных
данных в качестве критерия нормальности рас-
пределения использовался критерий Лиллиефор-
са, для оценки различий между двумя независи-
мыми выборками по величине текстурных при-
знаков – критерий Манна–Уитни–Вилкоксона.
Выполнение корреляционного анализа осуществ-
лялось на основе вычисления коэффициента ран-
говой корреляции Спирмена. Определение коли-
чественной взаимосвязи между исследуемыми
признаками и дихотомической переменной “зло-
качественность”/“доброкачественность” выпол-
нялось с помощью метода логистического регрес-
сионного анализа.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Для исследуемой выборки узловых образова-
ний вычислены статистические текстурные при-
знаки согласно выражениям 1–16 в разделе “Ме-
тоды и материалы”. С помощью пакета прикладных
программ MATLAB выполнен тест Лиллиефорса
на нормальность распределения для выборок зна-
чений статистических текстурных признаков 1–
16 для злокачественных и доброкачественных уз-
ловых образований. Результатом является приня-
тие нулевой гипотезы о принадлежности выборки
к нормальному распределению для SE в случае
доброкачественных узлов (p = 0.12), для ln(SV) в
случае злокачественных узлов (p = 0.17), и откло-
нение нулевой гипотезы с уровнем значимости
5% для всех остальных признаков изображения
для злокачественных и доброкачественных узлов.

В силу того, что распределение большинства
выборок статистических текстурных признаков
не является нормальным, сравнение исследуемых
выборок на принадлежность к одной или разным
генеральным совокупностям должно осуществ-
ляться с использованием непараметрических ме-
тодов анализа данных. С этой целью проведен тест
Манна–Уитни–Вилкоксона (табл. 2). В результате
принята нулевая гипотеза о принадлежности к
распределению с равными медианами для текстур-
ных признаков: ln(SV), DA, ln(PRM). В силу этого
различия в распределениях этих признаков для
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Таблица 1. Статистические текстурные признаки второго порядка [7]

Признак Выражение Номер

Эхогенность (1)

Энергия (2)

Энтропия (3)

Локальная однородность (4)
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След матрицы (6)
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Корреляция (8)

Среднее значение суммы (9)

Энтропия суммы (10)

Энтропия разности (11)

Отклонение разности (12)
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злокачественных и доброкачественных узлов не
принимаются статистически значимыми (уро-
вень значимости – 5%). Для остальных признаков
принята альтернативная гипотеза, в дальнейшем
рассматриваются именно эти признаки.

В зависимости от величины абсолютного зна-
чения коэффициента, можно ввести несколько
типов корреляции: слабая (меньше 0.5), умерен-
ная (от 0.5 до 0.7), высокая (от 0.7 до 0.9) и очень
высокая (больше 0.9). Очень высокая степень
корреляции наблюдается для пар признаков
ln(E)–S (–0.961), ln(E)–ln(MP) (0.904), S–SE
(0.952), LU–TR (0.987), LU–DE (–0.942), ln(C)–
ln(DV) (0.996) и SA–Echo (0.999). Кроме того, вы-
сокая степень корреляции характерна для пар
ln(E)–SE (–0.888), TR–DE (–0.893), ln(E)–LU
(0.776), ln(E)–TR (0.75), S–LU (–0.726), S–ln(MP)
(–0.715), LU–ln(MP) (0.744), ln(MP)–SE (–0.779),
TR–DE (–0.865), ln(1-CORR)–IMC (0.795) и
ln(1-CORR)–ln(DV) (0.701). Для остальных пар
корреляция является умеренной или слабой. Бли-
зость значений коэффициентов корреляции для
пар SA–Echo и ln(C)–ln(DV) к единице свиде-
тельствуют о довольно строгой положительной
линейной связи, поэтому одновременное ис-
пользование признаков SA и Echo, ln(C) и ln(DV)
в качестве предикторов не является целесообраз-
ным, в качестве предиктора необходимо исполь-
зовать только один признак из каждой пары, при-
чем за счет сильной корреляции неважно, какой
именно. В качестве параметров классификацион-
ной модели будем использовать SA и ln(DV). От-
носительно других пар сильно коррелирующих
признаков утверждение об их незначимости для
бинарной классификации не является достаточ-

но аргументированным для отбрасывания из про-
гностической модели, так как они не являются кор-
релирующими на 100%. В дальнейшем в качестве
предикторов используются признаки: ln(E), S, LU,
ln(MP), TR, ln(1−CORR), IMC, ln(DV), DE, SE, SA.

Целью регрессионного анализа является опре-
деление количественной взаимосвязи между значе-
ниями признаков изображений УЗИ и дихотомиче-
ской переменной “злокачественность”/“доброка-
чественность”. Предварительно из исходной
выборки кинопетель злокачественных и добро-
качественных узлов сформированы обучающая и
тестовая выборки (80% материала – обучающая вы-
борка, 20% – тестовая). С помощью пакета при-
кладных программ MATLAB определены коэффи-
циенты логистической регрессионной модели:

(17)

где z = a0 + a1 · ln(E) + a2 · S + a3 · LU + a4 · ln(MP) +
+ a5 · TR + a6 · ln(1 − CORR) + a7 · IMC + a8 ×
× ln(DV) + a9 · DE + a10 · SE + a11 · SA; P – вероят-
ность доброкачественности. Значения коэффи-
циентов приведены в табл. 3.

Отношение шансов для коэффициентов, соот-
ветствующих предикторам прогностической мо-
дели (то есть для a1–a11), показывает, во сколько
раз изменяется отношение шансов при измене-
нии значения соответствующего предиктора на
единицу. Так как доверительные интервалы для от-
ношения шансов всех признаков не пересекают 1,
можно утверждать о значимости данного набора
предикторов для бинарной классификации “зло-
качественность”/“доброкачественность”.

Оценкой качества модели может служить пло-
щадь под ROC-кривой (рис. 1), которая оказалась
равной AUC = 0.780, что говорит о хорошем каче-
стве классификационной модели.

Составление классификационной модели под-
разумевает определение пороговой точки (cut–off
point), обеспечивающей одинаковое значение чув-
ствительности и специфичности. Пороговое зна-
чение 0.5143 обеспечивает значение чувствительно-
сти Se = 71%, специфичности Sp = 71%, прогности-
ческой ценности результата “злокачественность”
PPV = 72%, прогностической ценности результа-
та “доброкачественность” NPV = 69%, диагно-
стической точности Acc = 71%.

Характеристики узловых образований, кото-
рые классифицированы разработанной моделью
ложноположительными и ложноотрицательны-
ми, представлены в табл. 4.

При сравнении табл. 2 и 4, медианы для лож-
ноположительных признаков больше соответству-
ют злокачественным узловым образованиям, а для
ложноотрицательных – доброкачественным обра-
зованиям. Примеры УЗИ изображений представле-
ны на рис. 2. На основе визуального сравнения

( )ln ,
1

P z
P

=
−

Рис. 1. ROC-кривая разработанной модели бинарной
классификации узловых образований по критерию
злокачественности.
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Таблица 2. Полученные при выполнении теста Манна–Уитни–Вилкоксона p-значения и 95% доверительные
интервалы для медианы

№ Признак
Медиана (95% доверительный интервал)

p–value
доброкачественные злокачественные

1 ln(E) –5.92 (–5.94; –5.89) –5.81 (–5.83; –5.79) <0.001
2 S 6.43 (6.41; 6.44) 6.36 (6.34;6.39) <0.001
3 LU 0.326 (0.324; 0.328) 0.335 (0.334; 0.337) <0.001
4 ln(MP) –4.23 (–4.25; –4.21) –4.11 (–4.13; –4.09) <0.001
5 ln(C) 4.06 (4.04; 4.09) 4.21 (4.18; 4.24) <0.001
6 TR 0.152 (0.151; 0.153) 0.158 (0.157; 0.160) <0.001
7 ln(1 – CORR) –1.81 (–1.84; –1.78) –1.82 (–1.85; –1.78) 0.010
8 Echo 59.60 (59.04; 60.30) 53.38 (52.95; 53.92) <0.001
9 IMC –0.328 (–0.331; –0.325) –0.337 (–0.339; –0.335) <0.001

10 ln(DV) 3.83 (3.80; 3.85) 4.01 (3.97; 4.04) <0.001
11 DE 2.23 (2.22; 2.24) 2.213 (2.205; 2.220) <0.001
12 SE 4.60 (4.59; 4.62) 4.59 (4.57; 4.60) 0.008
13 SA 120.56 (119.35; 121.78) 107.93 (106.88; 108.98) <0.001
14 DA 3.50 (3.47; 3.54) 3.54 (3.50; 3.58) 0.273
15 ln(SV) 6.52 (6.49; 6.55) 6.54 (6.51; 6.56) 0.800
16 ln(PRM) 14.38 (14.33; 14.43) 14.43 (14.38; 14.49) 0.649

Таблица 3. Коэффициенты логистической регрессии и доверительные интервалы

Коэффициент Значение (95% доверительный интервал) Отношение шансов

a0 –10.37 (–15.93; –4.81) 3.14 ⋅ 10–5 (1.21 ⋅ 10–7; 8.15 ⋅ 10–3)

a1 –4.73 (–5.76; –3.70) 8.83 ⋅ 10–3 (3.15 ⋅ 10–3; 2.47 ⋅ 10–2)

a2 1.34 (0.03; 2.65) 3.82 (1.03; 14.15)

a3 39.55 (29.62; 49.48) 1.50 ⋅ 1017 (7.31 ⋅ 1012; 3.08 ⋅ 1021)

a4 1.27 (0.94; 1.60) 3.56 (2.56; 4.95)

a5 –34.86 (–43.61; –26.10) 7.25 ⋅ 10–16 (1.15 ⋅ 10–19; 4.62 ⋅ 10–12)

a6 –1.15 (–1.59; –0.71) 0.32 (0.20; 0.49)

a7 –22.65 (–28.43; –16.87) 1.46 ⋅ 10–10 (4.50 ⋅ 10–13; 4.71 ⋅ 10–8)

a8 –0.51 (–0.87; –0.15) 0.60 (0.42; 0.86)

a9 8.52 (7.03; 10.00) 5.01 ⋅ 103 (1.13 ⋅ 103; 2.20 ⋅ 104)

a10 –12.58 (–15.02; –10.14) 3.44 ⋅ 10–6 (3.00 ⋅ 10–7; 3.95 ⋅ 10–5)

a11 0.025 (0.021; 0.030) 1.03 (1.02; 1.03)

представленных изображений можно сделать вы-
вод, что значительное уменьшение эхогенности,
наличие структурных неоднородностей характер-
ны прежде всего для злокачественных образований.

ОБСУЖДЕНИЯ
В предложенной прогностической модели в ка-

честве предикторов рассмотрены признаки, про-
шедшие тест Манна–Уитни–Вилкоксона с уров-
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нем значимости 5%, а для признаков с p > 0.05
различия в медианах распределений не рас-
сматривались как статистически значимые, и
такие признаки были отброшены. Однако, если
использовать в качестве предикторов помимо
описанных ранее 11 признаков также ln(PRM),

ln(SV) и коррелирующий с ln(DV) признак ln(C),
можно добиться увеличения качества прогности-
ческой модели.

(18)( )ln ,
1

P z
P

=
−

Таблица 4. Характеристики ложноположительных и ложноотрицательных узлов

Признак
95% доверительный интервал медианы

ложноположительные ложноотрицательные

ln(E) –5.78 (–5.85; –5.73) –5.93 (–6.00; –5.86)
S 6.35 (6.26; 6.43) 6.45 (6.39; 6.51)

LU 0.35 (0.34; 0.35) 0.307 (0.303; 0.311)
ln(MP) –4.04 (–4.13; –3.96) –4.26 (–4.32; –4.20)

TR 0.166 (0.160; 0.172) 0.140 (0.137; 0.143)
ln(1 − CORR) –1.83 (–1.89; –1.76) –1.57 (–1.75; –1.39)

IMC –0.35 (–0.36; –0.34) –0.29 (–0.30; –0.28)
ln(DV) 3.89 (3.80; 3.98) 4.05 (3.90; 4.21)

DE 2.17 (2.13; 2.20) 2.31 (2.28; 2.34)
SE 4.63 (4.58; 4.67) 4.57 (4.54; 4.60)
SA 110.09 (104.95; 115.23) 121.19 (118.41; 123.96)

Рис. 2. Примеры, соответствующие ложноположительной и ложноотрицательной классификации.
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Фолликулярная аденома.
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где z = a0 + a1 · ln(E) + a2 · S + a3 · LU + a4 · ln(MP) +
+ a5 · ln(C) + a6 · TR + a7 · ln(1 − CORR) + a8 · IMC +
+ a9 · ln(DV) + a10 · DE + a11 · SE + a12 · SA + a13 ×
× ln(SV) + a14 · ln(PRM); P – вероятность доброка-
чественности. Значения коэффициентов приве-
дены в табл. 5.

Для данной комбинации предикторов AUC =
= 0.83, а пороговое значение 0.5133 обеспечивает
значение чувствительности Se = 74%, специфич-
ности Sp = 73%, прогностической ценности ре-
зультата “злокачественность” PPV = 75%, прогно-
стической ценности результата “доброкачествен-
ность” NPV = 72%, диагностической точности
Acc = 74%. Также отношения шансов для коэф-
фициентов регрессии a1–a14 не пересекают едини-
цу, что позволяет утверждать о значимости всех
признаков. Вероятно, различия в распределениях
для злокачественных и доброкачественных узлов
для признаков ln(PRM) и ln(SV) являются стати-
стически значимыми и при проверке нулевой ги-
потезы о принадлежности к распределению с рав-
ными медианами для текстурных признаков
ln(SV) и ln(PRM) допущена ошибка второго рода.
Кроме того, улучшение качества модели при сов-
местном использовании признаков ln(C) и ln(DV),
характеризующихся высоким коэффициентом
ранговой корреляции Спирмена, можно объяс-
нить тем, что данные признаки не являются кор-
релирующими на 100%.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, проведенное исследование де-
монстрирует возможность использования тек-
стурных статистических признаков ультразвуко-
вых изображений в качестве предикторов для
оценки риска малигнизации узловых образова-
ний щитовидной железы. Важно отметить, что
проведенное исследование имеет ограничения в
связи со следующими обстоятельствами: сегмен-
тация узловых образований выполнялась специа-
листом вручную, что само по себе вносит субъек-
тивные интерпретации в результаты исследования;
в качестве смежных элементов матрицы простран-
ственной смежности рассматривались элементы на
расстоянии 1 пикселя друг от друга без рассмот-
рения других возможностей; ультразвуковые ис-
следования выполнялись на разных УЗИ-аппара-
тах. Помимо использованных в данной работе
текстурных признаков, для классификации узло-
вых образований также важно рассмотрение гео-
метрических и морфологических характеристик
узлов на УЗИ изображениях щитовидной железы.
Например, в работе [8] в качестве параметров
классификационной модели узловых образова-
ний по критерию злокачественности рассматри-
ваются геометрические признаки узлов ЩЖ, со-
держащие в себе информацию о форме узлового
образования, его размерах, ориентации относи-
тельно аксиальной плоскости, особенностях кон-
тура (ровные или неровные) и морфологические
признаки, которые определяют структурные эле-

Таблица 5. Коэффициенты логистической регрессии и доверительные интервалы

Коэффициент Значение (95% доверительный интервал) Отношение шансов

a0 –2.09 (–8.57; 4.40) 0.12 (1.90 ⋅ 10–4; 81.45)
a1 –3.57 (–4.80; –2.35) 2.82 ⋅ 10–2 (8.23 ⋅ 10–3; 9.54 ⋅ 10–2)
a2 5.73 (3.53; 7.94) 3.08 ⋅ 102 (34.1; 2.81 ⋅ 103)
a3 29.88 (16.07; 43.69) 9.48 ⋅ 1012 (9.53 ⋅ 106; 9.43 ⋅ 1018)
a4 1.23 (0.89; 1.58) 3.42 (2.44; 4.85)

a5 –6.81 (–9.14; –4.48) 1.10 ⋅ 10–3 (1.07 ⋅ 10–4; 1.13 ⋅ 10–2)
a6 –30.14 (–43.99; –16.28) 8.14 ⋅ 10–14 (7.86 ⋅ 10–20; 8.51 ⋅ 10–8)
a7 –7.14 (–9.08; –5.20) 7.93 ⋅ 10–4 (1.14 ⋅ 10–4; 5.52 ⋅ 10–3)
a8 –38.96 (–47.85; –30.08) 1.20 ⋅ 10–17 (1.66 ⋅ 10–21; 8.64 ⋅ 10–14)
a9 9.69 (7.15; 12.23) 1.62 ⋅ 104 (1.27 ⋅ 103; 2.05 ⋅ 105)
a10 12.81 (10.89; 14.73) 3.66 ⋅ 105 (5.36 ⋅ 104; 2.50 ⋅ 106)
a11 –4.27 (–6.41; –2.12) 1.40 ⋅ 10–2 (1.65 ⋅ 10–3; 0.120)
a12 –18.92 (–22.23; –15.60) 6.07 ⋅ 10–9 (2.22 ⋅ 10–10; 1.68 ⋅ 10–7)
a13 0.029 (0.024; 0.034) 1.03 (1.02; 1.03)

a14 –0.59 (–0.83; –0.34) 0.554 (0.436; 0.712)
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менты узла, такие как площадь, периметр, соот-
ношение сторон и т.д. Разработанная в [8] клас-
сификационная модель на базе геометрических и
морфологических признаков обеспечивает очень
высокую чувствительность и специфичность око-
ло 99% (важно отметить, что результаты получе-
ны на несбалансированных данных с 17 доброка-
чественными и 82 злокачественными узлами).
Совместное рассмотрение текстурных, геометри-
ческих и морфологических признаков в перспек-
тиве может привести к еще большему повыше-
нию качества диагностики злокачественных уз-
лов и уменьшению затрат на обследование.
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Abstract—The paper presents the results of a study of the possibility of using textural statistical features to
classify images of ultrasound diagnostics of thyroid nodules. Ultrasound diagnostics has a significant poten-
tial for quantitative diagnostics. New information technologies allow us to identify characteristics that com-
plement the classical methods of image analysis in medicine.
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