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Введение. Для развития протоколов ускоренного выздоровления при операциях на щитовидной железе большое значение имеет 
раннее определение рисков развития послеоперационной гипокальциемии. В статье описан клинический опыт применения интра-
операционной флуоресценции индоцианина зеленого для решения этой задачи.
Цель исследования – определение возможности прогнозирования ранней послеоперационной гипокальциемии после тиреоид-
эктомии с помощью интраоперационной флуоресцентной ангиографии с индоцианином зеленым.
Материалы и методы. В исследование были включены 35 пациентов со злокачественными и доброкачественными новообразо-
ваниями щитовидной железы, которым предстояла тиреоидэктомия. Интраоперационно больным вводился индоцианин зеленый 
по стандартной методике, после чего проводилось флуоресцентное исследование с использованием аппарата SPY SP2000 (No-
vadaq Technologies Inc., Канада) с визуальной оценкой васкуляризации паращитовидных желез. Отсутствие флуоресценции 
приравнивалось к ишемии. Уровень ионизированного кальция в крови оценивался на 4, 8 и 18–24-й часы после операции. 
Оценивалась достоверность различий его уровня у больных с нормальными и ишемизированными паращитовидными железами.
Результаты. У 26 больных васкуляризация паращитовидных желез признана адекватной, у 9 больных, по данным флуо рес-
центного исследования, железы были ишемизированы. Выявлено достоверное различие в уровне кальция крови между группами 
с ишемизированными и нормальными железами к началу 1-х суток после операции (в среднем 1,060 ± 0,53 против 1,110 ± 0,56, 
p <0,05).
Заключение. Интраоперационная флуоресцентная ангиография паращитовидных желез позволяет прогнозировать уровень 
гипокальциемии в раннем послеоперационном периоде. Необходимы дальнейшие исследования для оценки корреляции 
с перманентной гипокальциемией.
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Introduction. The future of thyroid gland fast-track surgery depends largely on early hypocalcemia prediction. We describe our experience 
of using intraoperative indocyanine green fluorescent angiography (IGFA) of parathyroid glands to access their function in the early postope-
rative period.
The study objective is to evaluate the possibility of prediction of early postoperative hypocalcemia after thyroidectomy using intraoperative 
indocyanine green fluorescent angiography.
Materials and methods. Thirty five (35) patients with benign and malignant thyroid tumors eligible for thyroidectomy were included 
in the study. Intraoperative IGFA was performed using the SPY SP2000 (Novadaq Technologies Inc., Canada) device and visual assessment 
of vascularization of the parathyroid glands. The glands without fluorescence were considered ischemic. Ionized calcium test was performed 
4, 8, and 18–24 hours after the surgery. Significance of the difference in its levels in patients with normal and ischemic parathyroid glands 
was evaluated.



25

Опухоли ГОЛОВЫ  и ШЕИ   HEAD and NECK tumors Том 7   Vol. 74 ’2017 Диагностика и лечение опухолей головы и шеи

25

Введение
Заболевания щитовидной железы занимают одно 

из лидирующих мест в мире в структуре эндокриноло-
гической патологии [1]. Операции на щитовидной 
железе являются чрезвычайно распространенным хи-
рургическим вмешательством, в связи с чем профилак-
тика и раннее выявление послеоперационных ослож-
нений имеют большое медико-социальное значение. 
Гипопаратиреоз после тиреоидэктомии встречается 
часто и значительно ухудшает качество жизни. По дан-
ным различных авторов, транзиторная гипокальцие-
мия выявляется в 2,0–33,3 % случаев. Перманентная 
гипокальциемия, сохраняющаяся более 6 мес после 
операции, регистрируется у 0,2–4,5 % пациентов [2–5]. 
Основной причиной гипокальциемии является сниже-
ние функции паращитовидных желез в результате ин-
траоперационного удаления или деваскуляризации 
паращитовидных желез.

В качестве профилактики перманентной после-
операционной гипокальциемии при непреднамерен-
ном удалении паращитовидных желез возможно про-
ведение паратиреоидной аутотрансплантации. Однако 
оценить степень кровоснабжения паращитовидных 
желез визуально и прогнозировать развитие гипокаль-
циемии непосредственно во время операции не пред-
ставляется возможным [6].

В последние годы в различных областях хирургии 
изучаются возможности флуоресцентной ангиографии 
с индоцианином зеленым для интраоперационной 
оценки кровотока в различных органах и тканях. Дан-
ная методика зарекомендовала себя в сердечно-сосу-
дистой хирургии, где она применяется для оценки 
проходимости шунтов коронарных артерий [7], в ре-
конструктивной хирургии молочной железы для оцен-
ки перфузии кожных лоскутов [8, 9]. В хирургии щи-
товидной железы продемонстрирована возможность 
интраоперационной детекции паращитовидных желез 
и оценки их кровоснабжения с помощью данной ме-
тодики [10, 11]. Нами проведено пилотное исследова-
ние по применению индоцианина зеленого для оценки 
васкуляризации паращитовидных желез после тирео-
идэктомии.

Цель работы – определить возможность прогнози-
рования ранней послеоперационной гипокальциемии 
после тиреоидэктомии с помощью интраоперацион-
ной флуоресцентной ангиографии с индоцианином 
зеленым.

Материалы и методы
С мая 2016 г. по февраль 2017 г. в отделении хирур-

гической онкологии ФГАУ «Лечебно-реабилитацион-
ный центр» Минздрава России мы применили данную 
методику для определения функции паращитовидных 
желез у 35 пациентов, перенесших тотальную тиреоид-
эктомию. Показаниями к операции послужили ци то-
логически верифицированное злокачественное но во-
образование, узловой эутиреоидный зоб крупных 
размеров со смещением и сдавлением органов шеи, 
медикаментозно некупируемый диффузный токси-
ческий зоб. У 18 пациентов выполнена центральная 
лимфаденэктомия.

Для проведения флуоресцентной ангиографии ис-
пользовали систему SPY модели SP2000 (Novadaq Tech-
nologies Inc., Канада) (рис. 1), в технологии которой 
применяется лазерный источник сигнала ближнего 

Results. In 26 patients, vascularization was considered sufficient, in 9 patients the glands were ischemic per the fluorescent examination. 
Statistically significant difference of ionized calcium levels were observed between groups with ischemic and normal glands at 18 hours after 
the surgery (mean 1.060 ± 0.53 in ischemic vs. 1.110 ± 0.56 in normal group, p <0.05).
Conclusion. Intraoperative IGFA of the parathyroid glands can successfully predict early postoperative hypocalcemia. Further studies for ac-
cessing correlation with permanent hypocalcemia are required.

Key words: thyroid neoplasms, thyroidectomy, hypocalcemia, hypoparathyroidism, fluorescein angiography, indocyanine green

Рис. 1. Система SPY для проведения флуоресцентной ангиографии
Fig. 1. SPY system for fluorescent angiography
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инфракрасного диапазона, вызывающий флуоресцен-
цию нерадиоактивного контраста индоцианина зеле-
ного. Препарат вводят непосредственно перед началом 
исследования внутривенно.

Перед введением раствора индоцианина необходи-
мо установить лазерный детектор аппарата на фокус-
ном расстоянии 30 см (±2,5 см) от изучаемой области. 
Площадь детекции сигнала достигает 5,0 × 7,0 см (со-
ответствует 35 см2), что позволяет адекватно осмотреть 
всю зону оперативного вмешательства. Под воздей-
ствием лазерного излучения в ближнем инфракрасном 
диапазоне возникает флуоресцентная реакция индо-
цианина. Она регистрируется видеокамерой блока 
визуализации. Полученный при этом видеосигнал 
обрабатывается, одновременно записывается в память 
компьютера и выводится на видеомонитор в режиме 
реального времени.

Порошок индоцианина зеленого (25 мг) раство-
ряли в 20 мл стерильной воды для инъекций, после 
чего вводили 5 мл раствора внутривенно (концентра-
ция 8,3 мг на 1 исследование). Кровоснабжение пара-
щитовидных желез начинали оценивать через 30 с по-
сле окончания введения раствора. Одно исследование 
продолжалось не более 34 с. Средняя продолжитель-
ность флуоресцентной диагностики составила 3–5 мин.

Результаты флуоресцентной ангиографии индо-
цианином зеленым (Indocyanine Green Angiography, 

ICG) оценивали по следующим принципам: хорошая 
васкуляризация паращитовидной железы (белый 
цвет изображения на снимке) – ICG 2; частичная 
васкуляризация железы (серый или гетерогенный 
характер изображения) – ICG 1; отсутствие крово-
снабжения (черный цвет на изображении) – ICG 0 
[11] (рис. 2).

Для диагностики послеоперацонной гипокальци-
емии мы определяли уровень ионизированного каль-
ция в сыворотке крови в 1-й раз через 4 ч после опера-
ции, во 2-й – через 8 ч и в 3-й – на утро 1-х суток после 
операции (в интервале от 18-го до 24-го часа от момен-
та операции). При лабораторном снижении уровня 
ионизированного кальция в крови с 1-х суток прово-
дилась профилактическая терапия препаратами каль-
ция.

Пациенты были разделены на 2 группы – с удов-
летворительной васкуляризацией (ICG 1 и 2) и с пред-
полагаемой гипоперфузией (ICG 0) паращитовидных 
желез. Данные по уровню ионизированного кальция 
в сыворотке крови в группах на 4, 8 и 24-м часу от мо-
мента операции проверены на нормальность в про-
грамме SPSS одновыборочным критерием Колмогоро-
ва–Смирнова, после чего на основании заключения 
о нормальности выборок выполнено сравнение их 
средних по методу Стьюдента для малых связанных 
выборок с уровнем значимости 0,05.

Рис. 2. Интраоперационная картина флуоресцентной ангиографии паращитовидной железы: а – хорошее кровоснабжение (ICG 2), б – частичная 
васкуляризация (ICG 1), в – отсутствие кровоснабжения (ICG 0)
Fig. 2. Intraoperative fluorescent angiography parathyroid gland: а – sufficient blood supply (ICG 2), б – partial vascularization (ICG 1), в – absent blood 
supply (ICG 0)  

a вб
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Результаты
Среднее значение уровня ионизированного кальция 

в крови составило 1,21; 1,15 и 1,09 ммоль/л через 4, 8 
и 24 ч соответственно. Как можно увидеть по данным 
статистического анализа (см. таблицу), достоверные 
различия по группам получены уже через 18–24 ч. Это 
может свидетельствовать о наличии взаимосвязи между 
дефицитом перфузии паращитовидных желез по резуль-
татам флуоресцентной ангиографии и развитием гипо-
кальциемии в раннем послеоперационном периоде.

В послеоперационном периоде лабораторные 
или клинические проявления гипокальциемии потре-
бовали назначения препаратов кальция лишь у 9 паци-
ентов группы без нарушения кровоснабжения паращи-
товидных желез (ICG 2 и 1, n = 26), при выявленном 
значимом нарушении кровоснабжения паращитовид-
ных желез (ICG 0, n = 9) препараты кальция потребо-
вались всем пациентам.

Обсуждение и выводы
На основании данных исследования можно пред-

полагать наличие статистически значимого влияния 
гипоперфузии паращитовидных желез после тиреоид-
эктомии на развитие гипокальциемии в раннем после-
операционном периоде.

Имеющиеся в настоящее время лабораторные спо-
собы оценки функции паращитовидных желез (опре-
деление уровня кальция и паратиреоидного гормона 
в крови пациента) не позволяют прогнозировать раз-
витие гипокальциемии непосредственно в момент 
окончания операции. Между тем возможность в день 
операции определить группу пациентов, которым 
в дальнейшем не потребуется терапия препаратами 
кальция, имеет большое прикладное значение. В со-
временной хирургии щитовидной железы все активнее 
обсуждается возможность быстрого восстановления 
пациентов, в том числе лечение в рамках стационара 
1 дня [5]. Прогнозирование риска возникновения ос-
ложнений, с нашей точки зрения, является определя-
ющим для развития этого направления.

Интраоперационная флуоресцентная ангиография 
с индоцианином зеленым помогает прогнозировать 

развитие гипопаратиреоза сразу после удаления щито-
видной железы. Так, N. Zaidi и соавт. в 2016 г. интра-
операционно оценили возможность выявления паращи-
товидных желез у 27 пациентов. У каждого пациента 
было визуально определено от 5 до 7 паращитовидных 
желез, 84 % из них – с помощью флуоресцентной 
 ангиографии, ложноотрицательный показатель соста-
вил 6 % [12]. В другом исследовании тех же авторов 
из 112 паращитовидных желез, определенных невоору-
женным глазом, только 104 (92,9 %) продемонстриро-
вали хорошее поглощение индоцианина зеленого при 
первичном гиперпаратиреозе [13].

Интраоперационная флуоресцентная ангиография 
является достаточно простой и воспроизводимой ме-
тодикой. Y. J. Suh и соавт. на модели собаки изучали 
параметры флуоресценции паращитовидных желез. 
Время до пика интенсивности флуоресценции соста-
вило 50,2 ± 2,0 с после инъекции индоцианина зеле-
ного. С учетом интенсивности флуоресценции опти-
мальная доза индоцианина зеленого была рассчитана 
как 18,75 мкг/кг. Паращитовидные железы потеряли 
бóльшую часть своей флуоресценции через 106,7 ± 5,8 с. 
Отмечена положительная корреляция интенсивности 
флуоресценции с индоцианином зеленым при увели-
чении дозы до 25 мкг/кг [14].

У 3 пациентов, перенесших повторные операции 
на шее по поводу первичного гиперпаратиреоза, 
S. Sound и соавт. использовали видеоассистированную 
методику с применением флуоресцентной ангиогра-
фии индоцианином зеленым. Им удалось успешно 
визуализировать и удалить паращитовидные железы 
у всех пациентов. Окружающие мягкотканные струк-
туры не флуоресцировали, что и позволяло отличить 
их от паращитовидных желез [15].

заключение
Интраоперационная флуоресцентная ангиография 

с использованием индоцианина зеленого позволяет 
не только определить расположение, но и прогнозиро-
вать функцию паращитовидных желез после тиреоид-
эктомии. Потенциально данная методика способна 
повлиять на тактику ведения пациентов, способствуя 

Контроль послеоперационной гипопаратиреоидной недостаточности, p >0,05

Control of postoperative hypothyroid deficiency, p >0.05

Показатель кровоснабжения 
Blood supply

Средний уровень ионизированного кальция, ммоль/л 
Mean ionized calcium level, µmol/l

через 4 ч 
after 4 h

через 8 ч 
after 8 h

через 18–24 ч 
after 18–24 h

ICG 2 и 1 (без нарушения), n = 26 
ICG 2 and 1 (no abnormalities), n = 26

1,21 ± 0,41 1,18 ± 0,43 1,11 ± 0,56

ICG 0 (с нарушением), n = 9 
ICG 0 (with abnormality), n = 9

1,17 ± 0,10 1,11 ± 0,56 1,06 ± 0,53
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снижению числа осложнений и сокращению пребыва-
ния пациента в стационаре.

Вместе с тем дизайн исследования не дает воз-
можности оценить связь между показателями флуо-
ресценции и риском развития перманентной гипо-
кальциемии. Объем выборки также не позволяет 

с уверенностью судить о наличии достоверной кор-
реляционной зависимости между показателями 
флуо ресценции и уровнем кальция в крови. В связи 
с этим предполагается продолжение таких исследо-
ваний для разрешения вопроса об указанной взаи-
мосвязи.


