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В настоящее время четко прослеживается рост заболеваемо­
сти раком щитовидной железы (ЩЖ) во всех странах мира. Еже­
годно регистрируются более 120 тыс. новых случаев рака ЩЖ, что 
составляет 1% от всех злокачественных опухолей. Увеличение рос­
та заболеваемости невозможно объяснить повышенным интересом 
к изучению патологии ЩЖ, а также улучшением способов диагно­
стики. Нами проведено сопоставление данных литературных ис­
точников с нашими исследованиями.
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Ежегодно в мире регистрируются 122 тыс. новых случаев рака ЩЖ, что состав­
ляет 1% от всех регистрируемых случаев злокачественных опухолей. В разных регионах 
мира стандартизованный показатель заболеваемости на ю о  тыс. населения колеблет­
ся от 1,9 до 19,4 У женщин и от 0,8 до 5,0 у мужчин [50]. По данным последнего изда­
ния международного агентства по изучению рака, максимальные показатели заболе­
ваемости населения женского пола раком ЩЖ отмечены в Японии, Исландии и Авст­
рии [36]. Все это способствует привлечению новых исследований [46, 48].

Отмечается и тенденция к росту рака ЩЖ и в России [12, 23]. Так, за период 1996- 
2006 гг. прирост показателя составил 46,8%. Доля больных с опухолевым процессом I-II 
стадий доходит до 75,0%. III стадии-15,4%. У  8,5% пациентов при установлении диагноза 
были выявлены метастазы в отдаленных органах. Показатель выявляемое™ злокачест­
венных новообразований ЩЖ при проведении профилактических осмотров составил 
16,7% . На конец 2006 года число больных с данной патологией, состоявших на учете в он­
кологических учреждениях, представляют 94478 человек, из них 57249 пациентов излече­
ны и наблюдаются 5 лет и более [26]. По России в целом этот показатель на 1999г., состав­
лял 3,72 на ю о  тыс., человек (женщины данному виду патологии подвержены в три раза 
больше, чем мужчины) [36]. По данным литературы возникновение новообразований 
ЩЖ определяется морфофункциональными особенностями организма и факторами ок­
ружающей среды [31]. Причины, способствующие возникновению и развитию рака ЩЖ, 
принято разделять на две группы: экзогенные и эндогенные.

Среди канцерогенных факторов экзогенного характера первое место занимают 
ионизирующие излучения [ю , 31, 56]. Помимо клинических данных, предопухолевое 
перерождение ЩЖ показано на экспериментальном материале [21]. Эпителий ЩЖ об­
ладает высокой радиочувствительностью. Развитие опухоли ЩЖ может быть результа­
том, как внешнего облучения, так и следствием приема радионуклидов (йода-131). В на­
стоящее время понятие «радиогенный рак ЩЖ» широко известно. Продолжительность 
латентного периода развития радиоиндуцированных карцином ЩЖ зависит как от воз­
раста больного на момент облучения (наиболее чувствительные категории- дети и под­
ростки до 18 лет), так и от дозы облучения. Радиоиндуцированные карциномы пред­
ставлены преимущественно высокодифференцированными формами А  -  клеточного 
рака (папиллярные и фолликулярные карциномы в соотношении 3:1) [и].

В области молекулярной биологии специфических различий радиогенного и 
спонтанного рака ЩЖ пока не найдено, хотя некоторые тенденции отмечаются [1, 44]. 
Поэтому в практике применение понятия «радиационно-индуцированный рак ЩЖ 
условно и его следует применять в тех случаях, когда у пациента в анамнезе зарегист­
рировано облучение или проживание в местах с неблагоприятной радиологической 
обстановкой. Также показано, что рост заболеваемости раком ЩЖ зависит от длитель­
ности действия йодного дефицита и его тяжести [18]. Некоторые исследователи к чис­
лу внешних причин возникновения рака относят такие факторы как: курение, алко­
голь, профессиональные вредности, хронические инфекции, загрязнение окружающей 
среды, иммуносупрессоры [17].
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Особое значение в развитии рака ЩЖ имеет сочетание внешнего облучения 
указанных областей с внутренним облучением инкорпорированными радионуклидами 
йода при загрязнении окружающей среды радиоактивными веществами [26]. В случа­
ях отсутствия достоверных доказательств влияния факторов внешней среды, на воз­
никновение рака ЩЖ у большей части больных следует предположить, что главной 
причиной возникновения спонтанных раков являются факторы внутренней среды ор­
ганизма, изменяющие генетический контроль нормального онтогенеза ЩЖ с возник­
новением и последующим разрастанием опухолевых клеток. Видимо, исходным мо­
ментом возникновения спонтанного рака является мутационный процесс, который 
может возникнуть в любом организме [17]. Эндогенные причины возникновения рака 
ЩЖ в полной мере изучены при медуллярном раке в виде наследственной патологии, 
которая отмечается в ю - 25 % случаев и может быть представлена как в качестве изо­
лированного поражения, так и входить элементом в комплекс синдромов множествен­
ных эндокринных неоплазий 2-го типа (МЭН-2).

Наследственный характер новообразований ЩЖ определяется при фолликуляр­
ной, папиллярной и анапластической карциноме ЩЖ, которые считаются наиболее аг­
рессивными по сравнению со спорадическими формами и составляют 3-7% от всех слу­
чаев этих опухолей. Среди аутосомно-доминантных заболеваний наиболее известной 
является ассоциация А-клеточного рака ЩЖ с синдромом Гарднера, описанным в 1951 г. 
Американским врачом Е.Гарднером (сочетание аденоматозных полипов толстой кишки 
с остеомами черепа, фибромами и эпидермальными кистами кожи (атеромы, дермоид- 
ные кисты), синдромом Туркота (все, что и при синдроме Гарднера, плюс опухоли го­
ловного мозга) и достаточно редким синдромом Каудена (синдром множественных га- 
мартом), при котором имеется повышенный риск развития рака ЩЖ (7).Рак ЩЖ в 3-4 
раза чаще наблюдается у женщин, чем у мужчин, что, вероятно, связано с гормональ­
ным фактором, являющимся его промотором. Многочисленные исследования не дали 
однозначного результата о наличии связи физиологических, гормональных перестроек в 
организме женщины с риском возникновения рака ЩЖ (17).

В литературе отражены две точки зрения о морфогенезе рака ЩЖ: многоэтап­
ное развития опухоли и развитие рака сразу. Эпителий ЩЖ склонен к пролиферации 
разной степени выраженности. Причина пролиферации может иметь различный ха­
рактер: гормональный, воспалительный, иммунный и др. По мнению В.П.Демидова и 
3 . В. Гольберт (1985 г.), ранняя онкологическая патология ШЖ включает в себя пред­
раковые процессы: хронические неспецифические тиреоидиты фолликулярные аде­
номы и узловой зоб, не поддающийся лечению [9].

Однако, по мнению А.Ф. Романчишен связь между доброкачественными и зло­
качественными опухолями ЩЖ окончательно не выяснена. Концепция о предраковых 
состояниях, господствовавшая несколько десятилетий назад, в настоящее время отвер­
гается большинством исследователей онкологов, допускается возможность развития 
рака как в неизменной ЩЖ, так и на фоне других видов патологии этого органа, а так­
же и в самой аденоме [29].

С.В. Яйцев, проанализировав истории болезни более 19000 больных с патологи­
ей ЩЖ, указывает что ни в одном случае не установлено, чтобы ранее доброкачествен­
ные узлы в последующем стали злокачественными. Отмечены различия по иммуноге- 
нетическим признакам. В 72,6% рак развивается в нормальной ткани железы, а соче­
тание его с другими болезнями обнаружено в 27,4%. Приведенные данные отрицают 
предраковый характер узлового зоба [40].

Увеличение в последние годы заболеваемости раком в структуре различных ви­
дов патологии ЩЖ сделало необходимым создание последовательного четкого плана 
диагностического алгоритма заболеваний ЩХ. В ряду значительного арсенала диагно­
стических методик первым и обязательным этапом диагностического алгоритма оста­
ется клиническое обследование, включающее сбор анамнеза, осмотр и пальпацию. Не­
смотря на поверхностное расположение ЩЖ, ее доступность для физикальных мето­
дов ранняя диагностика начальных стадий злокачественных новообразований этого 
органа представляет значительные трудности, ошибки которой достигают 17-63,5% 
[З2, 4 5 ]- Подавляющее число авторов подтверждают необходимость использования в 
дальнейшем для дифференциального диагноза дополнительных лабораторных и ин­
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струментальных методов и их комплексного применения, используя имеющиеся в рас­
поряжении радионуклидный, рентгенологический, ультразвуковой, цитологический, и 
ряд других методов с учетом их сильных и слабых сторон [8].

Длительное время в дифференциальной диагностике доброкачественных и зло­
качественных новообразований ЩЖ применяется сканирование ЩЖ с помощью изо­
топов йода I 131, I 123 и технеция пертехнетата Тс 99м [19, 38]. Принято считать, что 
злокачественная опухоль, обладая низкой функциональной способностью, проявляет­
ся в сканограмме «холодным» очагом, аденома же, в силу своей функциональной ак­
тивности, накапливает изотопы в повышенном количестве и выглядит «горячим» уз­
лом. Считалось, что наличие функционирующего «горячего» узла практически исклю­
чает наличие рака. В то же время более 90% доброкачественных опухолей выявляемых 
при сцинтиграфии, представлены как «холодные» очаги накопления радиофармпре­
парата. При раке «холодные» зоны на сканограммах выявлялись от 12,2% до 91,3%.

Значительно число авторов в исследованиях, посвященных результатам радио- 
изотопного сканирования, подтверждают вывод о том, что возможность дифференци­
ровать узловой зоб и рак ЩЖ не существует, поскольку оба заболевания могут прояв­
ляться наличием «холодного» узла. Так характерное для аутоиммунного тиреоидита 
неравномерное распределение изотопа в нефункционирующих зонах ЩЖ может быть 
причиной ошибочного заключения о наличии «холодного» узла. По данным Брейдо 
И.С., (1979г.) совпадение диагнозов при оценке сканографической и морфологической 
картин отмечено у 77 (32,5%) из 237 больных (4). По мнению Дедова П.П., сканирова­
ние не является скрининговым методом и выполняется по определённым показаниям. 
В работе Давыдова Г.А. и соавт. проанализированы данные обследования 204 больных 
с опухолевыми заболеваниями ЩЖ, которым выполнялась двухфазная сцинтиграфия 
ЩЖ с 99тТс-пертехнетата на первом этапе и 99тТс-пехнетрила на втором. Отмечено, 
что двухфазная сцинтиграфия обладает приемлемой диагностической эффективно­
стью при распознавании опухолей ЩЖ [27].

В исследованиях Raue F. (1995 г.) сообщается, что клетки медуллярного рака 
способны продуцировать маркер опухоли -  кальцитонин, определение которого по­
зволяет проводить раннюю диагностику этой формы заболевания и наблюдение после 
тиреоидэктомии [51].

Одной из главных задач в решении проблемы узловых образований ЩЖ явля­
ется создание методов дифференциальной диагностики различных видов узловой па­
тологии и разработка лечебной тактики на всех этапах обследования. Важным из ме­
тодов диагностики тиреоидной патологии являлась термография. Эффективность теп­
ловидения при первичном раке составляет 88,6% [29]. Однако, проведенные исследо­
вания достоверных различий в теплообразовании в злокачественных и доброкачест­
венных процессах не найдено [55]. По мнению Камардина Л.Н. и Романчишена А.Ф., 
(1985) термография не дает практически ни какой информации в одном из узлов при 
многоузловом поражении [13].

Рентгенологическое исследование при опухолях ЩЖ используется как вспомо­
гательный метод при оценке степени компрессии органов шеи и средостения при за- 
грудинном положении новообразования. Обзорная рентгенография, кроме того явля­
ется наиболее доступным методом диагностики метастазов РЩЖ в костях и легких 
[29]. Ранее из рентгенологических методов исследования применялся метод непрямой 
чрезкожной тиреоидолимфографии.

Значительная часть работ относит ультразвуковое исследование (УЗИ) к разря­
ду неинвазивных и высокоинформативных методов, не имеющих противопоказаний и 
осложнений, который может быть использован при массовых осмотрах и диагностике 
«непальпируемых» образований и в частности, ранних форм рака ЩЖ, выявлении ре­
цидивов и метастазов [8,14]. При УЗИ киста менее подозрительна на рак, чем на плот­
ный узел. Некоторые авторы считают, что чувствительность метода в выявлении рака 
щитовидной железы достигает 90%, визуализируя минимальные размеры образования 
до 5 мм в диаметре [39]. По мнению других ученых правильный диагноз при раке ЩЖ 
может быть установлен в 87,8% случаев [2].

Однако, по-прежнему существуют сложности в диагностике рака ЩЖ [28]. 
Морфологическое исследование новообразований ЩЖ -  многоэтапный процесс, со­
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стоящий из дооперационной, интраоперационной и послеоперационной диагностики. 
При этом, широкое распространение в дооперационном периоде получило цитологиче­
ское исследование с использованием тонкоигольной аспирационной биопсии. Интрао- 
рерационная гистологическая диагностика, заключающая в выполнении экспресс- 
биопсии ЩЖ по «замороженным срезам», таит в себе большую возможность диагно­
стических ошибок. По данным литературы [41] диагностика папиллярного рака щито­
видной железы (ПРЩЖ) при срочном гистологическом исследовании возможна в 6о- 
83% случаев этого заболевания. Послеоперационная диагностика полностью основана 
на гистологическом исследовании материала с наиболее достоверной верификацией 
опухолевого процесса. При исследовании операционного материала ЩЖ большое зна­
чение приобретает его макроскопическая оценка, выбор участков для морфологиче­
ского исследования и обязательная их маркировка.

Опухоли ЩЖ происходят из четырех типов клеток, имеющих свои гистохимиче­
ские и функциональные особенности. Фолликулярные А-клетки дают начало папилляр­
ным и фолликулярным карциномам разной степени дифференцировки. Фолликуляр­
ные В-клетки (клетки Асканази -  Гюртля) чаще всего дают начало фолликулярным кар­
циномам с тенденцией к солидизации, и реже из них формируется папиллярный рак. 
Опухоль из С-клеток представлена медуллярной карциномой, опухолевые клетки кото­
рой формируют фолликулярные, папиллярные, солидные, мелкоклеточные и другие 
структуры. Аденому ЩЖ из С-клеток эксперты комиссии ВОЗ в ходе пересмотра гисто­
логической классификации опухолей ЩЖ в 1986 году не рекомендовали выделять (ис­
ключением является лишь гиперплазия С-клеток) [35]. Существенную проблему пред­
ставляют смешанные раки, (фолликулярно-парафолликулярные карциномы), которые 
встречаются крайне редко и характеризуются крайне агрессивным течением [25].

По поводу происхождения смешанных карцином было выдвинуто несколько 
гистогенетических гипотез: стволовая клетка щитовидной железы подвлиянием раз­
личных факторов дает начало клеткам с фолликулярной и С-клеточной дифференци- 
ровкой; клетки медуллярной карциномы вследствие молекулярных нарушений приоб­
ретают фолликулярно-клеточную дифференцировку; неопластическая трансформация 
происходит одновременнокак с фолликулярно-клеточным, так и с С-клеточным ком­
понентами [16]. Четвертую группу составляют клетки нетиреоидного происхождения, 
инициирующие развития лимфомы.

Фолликулярная аденома вне зависимости от гистологического варианта пред­
ставляет собой узел с хорошо выраженной капсулой, чётко отграничивающей её от ок­
ружающих тканей щитовидной железы. Консистенция опухоли, как правило, эластич­
ная или плотная. Цвет опухолевой ткани светло-коричневый, желтовато-коричневый 
или серовато-белый (при трабекулярно-солидном строении). Макроскопически фол­
ликулярная карцинома мало чем отличается от фолликулярной аденомы. Опухолевая 
ткань светло-коричневого. Серого или желтовато-розового цвета представлена в виде 
отграниченного узла различного размера с гладкой поверхностью. Опухоль слегка вы­
бухает на разрезе, собственная капсула немного толще, чем у аденомы. Консистенция 
опухолевой ткани варьирует от мягко-эластичной до плотной. Чем крупнее фолликулы 
карциномы, тем прозрачнее её ткань и напротив, микрофолликулярные опухоли ма­
лопрозрачны и белесоваты на разрезе. Вторичные изменения в ткани фолликулярной 
карциномы могут встречаться с той же частотой, что и в фолликулярной аденоме.

Папиллярная карцинома макроскопически выглядит как инвазивная опухоль с 
нечёткими границами, плотной консистенции и зернистой поверхностью светло- 
коричневого или белесовато-серого цвета с участками кальцификации. В перифериче­
ских отделах опухолевой ткани иногда обнаруживается щелевидная кистозная полость, 
которая в некоторых случаях заполнена бурой жидкостью и может захватывать значи­
тельную часть опухоли. Макроскопически только инкапсулированный фолликуляр­
ный вариант папиллярного рака хорошо ограничен от окружающей ткани ЩЖ, так что 
его можно принять за фолликулярную опухоль. При гистологическом исследовании из 
всех дифференцированных опухолей ЩЖ с признаками фолликулярно-клеточной 
дифференцировки наименьшие трудности для диагностики представляет папилляр­
ный рак с классическим сосочковым строением. Ряд гистологических признаков: со­
ставляющие основу опухолевой ткани истинные сосочковые структуры, выстланные
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эпителием с ядрами, строение которых характерно именно для папиллярного рака, 
псаммомные тела и выраженный фиброз. Особое значение здесь имеет применение 
иммуногостохимических методов исследования [49, 53, 46]. Современные подходы по­
зволяют морфологу как в опухолевой ткани, так и по ее периферии диагностировать 
папиллярную карциному и дифференцировать ее с папиллярной гиперплазией.

Использование признаков злокачественности в дифференциальной диагности­
ке гиперцеллюлярных аденом и фолликулярных карцином не совсем целесообразно. С 
одной стороны, в фолликулярной карциноме и атипической аденоме в равной степени 
может встречаться как тканевой, так и клеточный атипизм. Являясь признаком злока­
чественности, тканевой и клеточный атипизм в ЩЖ может представлять диагностиче­
скую ценность только в совокупности с другими признаками злокачественности, таки­
ми, как высокая митотическая активность опухолевых клеток и наличие в опухоли 
некрозов, что для дифференцированных форм рака мало характерно [3]. С другой сто­
роны, фолликулярный рак обладает высокой степенью органотипичности, вследствие 
чего высокодифференцированные структуры с умеренной атипией и без выраженного 
полиморфизма опухолевых клеток мало чем отличаются от фетальной и эмбриальной 
аденомы. Особое значение в современной морфологической диагностике приобретает 
изучение медуллярного рака ЩЖ [30, 52, 43]. Медулярный рак ЩЖ -  злокачественная 
опухоль, проявляющая признаки С-клеточной дифференцировки. Может носить ха­
рактер как споратический, так и семейный (30% всех случаев). Последние обычно слу­
жат частью синдромов множественных эндокринных опухолей. Опухоль в большинст­
ве случаев мультицентрическая. Часто локализуется в обеих долях железы. Считается, 
что в основе ее стоит клеточная мутация [30].

Отсутствие характерных гистологических признаков злокачественности и нали­
чие соединительнотканной капсулы, окружающей опухоль, может создавать ошибоч­
ное представление о доброкачественности опухоли. Поэтому опорным пунктом мор­
фологической диагностики дифференцированного рака ЩЖ должны быть морфоло­
гические признаки, отражающие в настоящее время иммуноморфологические методы 
приобретают все большее значение в изучении тиреоидного канцерогенеза на молеку­
лярном уровне, так и в качестве уточняющей диагностики. По данным [37] и других 
авторов точность иммуноцитохимии в определении цитогенеза первичной опухоли 
щитовидной железы достигла 89,5% [20]. Чувствительность и эффективность иммуно­
цитохимии в дифференциальной диагностике новообразований ЩЖ составила 94% и 
81% соответственно. Это делает данный метод одним из наиболее информационных 
[42]. Использование иммуноцитохимических исследований улучшило результаты ци­
тологического анализа в диагностике злокачественных новообразований ЩЖ и их ме­
тастазов с 69% до 89,5% [5, 54].

Таким образом, несмотря на значительный интерес к изучению рака ЩЖ, су­
ществуют сложности в клинико-морфологической диагностике, что требует дальней­
шего изучения вопроса.
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CUNICO-MORPHOIOGICAL ASPECTS OF A THYROID GLAND CANCER
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Growth of thyroid gland cancer morbidity worldwide is precisely 
traced. Annually more than 120 thousand new cases of thyroid gland 
cancer are registered, that makes 1% from all malignant tumors. It is 
impossible to explain increase in growth of disease of heightened in­
terest to studying pathology of thyroid gland, and also improvement 
of ways of diagnostics. We lead comparison of the given references to 
our researches.
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