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Представлены данные электронно�микроскопического исследования препаратов щитовидной железы, используемых

для экспериментального исследования влияния электрохимического лизиса (n = 14). Проводится оценка первых клини�

ческих результатов использования электрохимического лизиса в малоинвазивном лечении узлового зоба щитовидной

железы (n = 16). 

Ключевые слова: малоинвазивное лечение, электрохимический лизис, узловой зоб, электронная микроскопия.

The results of comparative preoperative cytological and postoperative histological investigation of 3714 patients with

thyroid nodules are presented. The causes of discrepancies are discussed and measures of their diminution are pro�

posed. Great value of fine needle biopsy to differ thyroid nodules but follicular neoplasia into benign and malignant

are determined.  Its sensitivity in our clinics is 98.7% and specificity – 100%. Necessity of the of the second FNA if

the first one is non informative is established.

Key words: Thyroid nodules, differential diagnosis, fine needle biopsy, histology, follicular neoplasia.

46-53_Borsykov(8).qxd  3/31/2010  1:58 PM  Page 46



Введение 
Ввиду очевидного роста выявляемости очаговой

патологии щитовидной железы (ЩЖ) все больший

интерес представляют новые терапевтические воз�

можности воздействия на пораженную ткань железы

[1, 2, 5, 6, 27, 36, 39]. Все эти методы направлены на

прицельную деструкцию узла ЩЖ, которая, соглас�

но современным концепциям, не может проводить�

ся без ультразвуковой навигации, а также на обеспе�

чение оптимального функционирования оставшейся

ткани железы. Мы уже рассказывали (см. КЭТ, №1,

2009 г., с. 41–46) об экспериментальном этапе при�

менения метода электрохимического воздействия на

ткань ЩЖ с целью ее малоинвазивного и направ�

ленного цитодеструктивного воздействия. В настоя�

щей статье представляем данные электронно�мик�

роскопического исследования зон подвергшихся

электролизу и окружающих тканей. Результаты, по�

лученные при макро�, микроскопическом и элект�

ронно�микроскопическом исследованиях, позволи�

ли нам перейти к клинической фазе исследования

применения метода электрохимического лизиса

(ЭХЛ) в хирургической эндокринологии очаговых

доброкачественных образований ЩЖ.

Материал и методы 
Для электронно�микроскопического исследова�

ния были использованы образцы ткани коллоидного

узлового зоба, подверженной ЭХЛ через 2 ч после

операции (n = 14). После предварительной фиксации,

промывки и дегидрации материала по общепринятой

методике проводилась заливка образцов ткани из пя�

ти участков в ЭПОН 812. Критерием отбора пациен�

тов с узловыми образованиями ЩЖ являлось морфо�

логически подтвержденное отсутствие неоплазии.

Для электрохимического воздействия использовались

“малые” токи (40–50 мкА) и время воздействия

5–15 мин. Данные физико�технические характерис�

тики цитодеструктивного воздействия методом ЭХЛ

обеспечивают оптимальное воздействие на патологи�

ческий очаг с максимальным щажением интактной

функционирующей ткани ЩЖ. Далее, через серию

этапов, изготавливались ультратонкие срезы, которые

контрастировались ацетатом свинца. Результаты мор�

фологического исследования зоны воздействия

электродов указывают на наличие двух альтернатив�

ных путей гибели клеток при электролизе: непосред�

ственного некротического поражения и отсроченной

апоптозной гибели клеток. Микроскопически по пе�

риферии электродов видны поля бесструктурной эо�

зинофильно или базофильно неравномерно окра�

шенной ткани с наличием лизированных эритроци�

тов. Впоследствии некротический очаг превращается

в соединительнотканный рубец. На границе деструк�

ции определяются поля ткани, образованные фолли�

кулами с эпителиальной выстилкой или ограничен�

ные только базальной мембраной. В интактной зоне,

там, где фолликулярный эпителий сохраняет свой

обычный вид, можно видеть признаки начального

апоптоза, что выражается в уменьшении размера кле�

ток, конденсации и фрагментации хроматина, уплот�

нении цитоплазматической мембраны (рис. 1).

В развитии апоптоза выделяют 3 стадии: сиг�

нальную (индукторную), эффективную и деградации

(деструкции). Индукторами апоптоза могут быть как

внешние (внеклеточные), так и внутриклеточные

сигналы. Первая стадия апоптоза считается обрати�

мой. Исходя из характерных изменений, а именно

фрагментация ДНК и маргинальное расположение
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Рис. 1. Ткань ЩЖ на границе зоны воздействия. а – фраг�

мент фолликула с клетками в состоянии начальной фазы

апоптоза. Ядра уменьшенных размеров, конденсирован�

ный хроматин, расположенный по периферии кариоплаз�

мы, набухшие митохондрии и липидные включения.

х4000; б – фолликулярная клетка с конденсированным

хроматином и вакуолизированной цитоплазмой. х5000;

в – фолликулярный эпителий. Гладкая поверхность кле�

точной мембраны с пузырьковидными вздутиями. х4000;

г – ядро в начальной стадии апоптоза. х10 000.

а б

в г
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хроматина, наблюдаемое почти во всех случаях в пог�

раничной зоне с областью воздействия в щитовидной

железе, запускается механизм апоптоза (изменения,

характерные для первой стадии). Количество клеток

в состоянии начальных стадий апоптоза находится в

прямой зависимости от времени воздействия и силы

тока. Чем они длительнее и сильнее, тем большее ко�

личество клеток входит в состояние апоптоза. Вторая

стадия апоптоза является необратимой и заканчива�

ется дезинтеграцией клетки, образованием апоптоз�

ных телец и ее ассимиляции макрофагами (рис. 2).

Дифференциальный диагноз апоптоза и некроза

не может быть поставлен без учета морфологических

критериев, определяемых с помощью световой,

электронной или флуоресцентной микроскопии.

Маркерами апоптоза являются вспенивание цито�

плазматической мембраны, конденсация хроматина

и появление апоптозных тел. Чтобы избежать вто�

ричного повреждения ткани ЩЖ, необходимо вли�

ять на апоптоз на обратимом этапе.

Для клинической части исследования были

отобраны группы пациентов с доброкачественными

узловыми образованиями ЩЖ согласно выбранным

критериям показаний и противопоказаний, исполь�

зуемых исходя из возможной клинической эффек�

тивности и рациональности применения данного

метода лечения, а также прогнозируемого нежела�

тельного риска для пациента. 

Учитывая клинико�гистологические особеннос�

ти течения зобной патологии, пациенты были разби�

ты на 3 группы. Контрольная группа – пациенты

с коллоидным пролиферирующим зобом (n = 11),

а также с послеоперационным рецидивным колло�

идным зобом (n = 5) (табл. 1).

Все манипуляции проводились под ультразвуко�

вым контролем. УЗ�мониторинг выполняли с по�

мощью переносной системы Sonoscape SSI�1000 и

стационарной системы Hitachi EUB�525. Оптималь�

ным вариантом считается комбинация аппарата для

ЭХЛ ECU�300 и УЗ�сканера Sonoscape SSI�1000. На

дооперационном этапе важна оценка УЗ�семиотики

и данных цитологического исследования (рис. 3). Ре�

зультаты УЗ�оценки очага являются приоритетными

в выборе дальнейшей тактики ведения пациентов, в

частности в проведении ТАБ, нежели размеры очага.

Основным методом является УЗИ области с доппле�

рографической характеристикой кровотока. Для вы�

бора траектории пункции и последующего лизиса

применяется полипозиционное УЗ�сканирование.

Процесс ЭХЛ проводится в операционной или мани�

пуляционной для малоинвазивных вмешательств.

Для его осуществления, помимо аппарата, использо�

вали монополярные многоразовые платиновые

электроды диаметром 1,5–1,8 мм, стилет�катетеры

G16 длиной 40–60 мм. Далее устанавливали режимы

лизиса и проводили УЗ�сканирование для оценки

трассы стилет�катетеров. Затем проводится инфильт�

рационная анестезия 0,5% раствором новокаина объ�

емом 20–25 мл для обезболивания и создания буфер�

ной зоны с целью профилактики возникновения

некрозов глубоких слоев кожи во время лизиса. Затем

под УЗ�контролем после введения стилет�катетеров

в очаг удаляется пункционная игла и вводятся много�

разовые платиновые электроды (рис. 4). Кровотече�

ние, возникающее при установке катетеров, прекра�

щается через 10–15 с после начала лизиса. Поэтому

удаление игл, установка электродов и начало лизиса

должны происходить в минимально короткие сроки

после введения стилет�катетеров. Оптимальным счи�

тается время 20–30 с. Все процедуры проводились в

соответствии со стандартами этического комитета. 

При соответствии распределения значений изучае�

мого признака закону нормального распределения ре�
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Рис. 2. Зона деструкции. а – поврежденные клетки. х5000;

б – фрагменты разрушенных клеток и межклеточных

субстанций. х6000.

а б

Таблица 1. Распределение больных по возрасту и полу

Клинический диагноз Количество наблюдений
Пол пациентов, абс.

Средний возраст, лет
муж. жен.

Послеоперационный рецидивный 11 3 8 57 ± 1,8
коллоидный эутиреоидный зоб

Пролиферирующий коллоидный 5 1 4 69 ± 3,1
эутиреоидный зоб

Всего 16 4 12 63 ± 2,45
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зультаты исследования представляли как M ± s, где M –

среднее арифметическое значение признака, s – сред�

нее квадратичное отклонение. При несоответствии по�

казателей нормальному распределению с использова�

нием критерия чІ, результаты исследования представ�

лены в виде Ме (25; 75), где Ме – медиана, интерквар�

тильный размах – значения 25 и 75 процентилей, ха�

рактеризующий степень разброса признака в выборке. 

Результаты и их обсуждение
Появление в процессе ЭХЛ пенообразного

субстрата в канюле катетера является маркером эф�

фективности проведения лизиса, что сопровождает�

ся появлением выраженного цветового пятна с хао�

тичными движениями эхо�включений в зоне лизиса

при сканировании в энергетическом допплеровском

режиме (рис. 5). В режиме же цветового допплеровс�

кого картирования пятно выражено значительно

слабее, так как скорости в зоне лизиса небольшие –

не более 0,5–1,0 см/с (рис. 6). 
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Рис. 3. Узловой зоб. а – ультразвуковая томограмма коллоидного пролиферирующего зоба в режиме цветового допплеро�

вского картирования: определяется ослабление гемодинамики в центре очага с преобладанием кровотоки по периферии

очага; б – гистологический препарат: фолликулярный зоб. Окраска гематоксилином и эозином. х300.

а б

Рис. 4. Установка многоразовых платиновых электродов

в катетеры G16 под УЗ�контролем.

Рис. 5. Появление цветового пятна в зоне ЭХЛ в энергети�

ческом допплеровском режиме параллельно с пенообраз�

ным субстратом в канюле – маркер эффективного течения

лизиса.

Рис. 6. Цветовое пятно в проекции зоны лизиса в режиме

цветового допплеровского картирования.
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Критериями завершения сеанса ЭХЛ служили:

выполнение заданных режимов лизиса, появление

в проекции очага эхопозитивной однородной зоны

округлой формы, исчезновение исходного кровотока

в очаге и вокруг очага, отсутствие в тканевом субстра�

те из зон ЭХЛ неизмененных жизнеспособных кле�

точных структур при срочном цитологическом иссле�

довании во время лизиса. Однако, учитывая высокую

специфичность других указанных выше маркеров

деструкции, срочное цитологическое исследование не

всегда обязательно и может проводиться после ЭХЛ. 

После удаления катетеров венозное кровотече�

ние из пункционных отверстий наблюдалось у одного

пациента, которое продолжалось 3–5 мин и купиро�

валось тугой перевязкой. У 18 пациентов наблюдалась

незначительная крепитация с умеренным болевым

синдромом, купировавшимся самостоятельно в тече�

ние часа после ЭХЛ. У всех пациентов (n = 16) в пер�

вые сутки наблюдался незначительный отек мягких

тканей передней поверхности шеи и лица. У 3 паци�

ентов имелась осиплость голоса в течение 6–9 дней

после лизиса, которая купировалась самостоятельно.

У 6 человек, имеющих 2–6 очаговых поражений раз�

мером 30–55 мм, сеансы ЭХЛ (2–8) повторялись че�

рез 2–4 дня до полного лизирования требуемого объ�

ема ткани в проекции очаговых поражений. Характер

и выраженность побочных эффектов и осложнений

были сходными с описанными выше проявлениями.

Критерием эффективности лечения методом

ЭХЛ узлового эутиреоидного зоба, в том числе пос�

леоперационного рецидивного зоба, является

уменьшение размеров очагового образования (на

25–75% от исходного размера). При сравнении объ�

ема очагов за месяц до ЭХЛ и через 12 мес отмеча�

ется статистически значимое уменьшение объема

патологических очагов в группе с послеоперацион�

ным рецидивным коллоидным зобом (р < 0,00506) и

в группе пролиферирующего коллоидного эутирео�

идного зоба по критерию Вилкоксона (р < 0,0431).

Отмечается уплотнение его эхо�структуры и сниже�

ние интенсивности васкуляризации при стабильных

показателях гормонального фона и данных сцин�

тиграфии.

Максимальный клинический эффект наблю�

дался у пациентов с послеоперационным рецидив�

ным коллоидным эутиреоидным зобом. УЗ�семио�

тика изменений в области очага лизиса во время и

после ЭХЛ проявляется эхопозитивной зоной, явля�

ющейся маркером патоморфоза тканей III–IV сте�

пени. Наличие данной зоны через 24 ч после ЭХЛ в

проекции патологического очага и отсутствие там ге�

модинамики – высокоспецифический маркер пол�

ной деструкции тканей после лизиса (рис. 7). Истин�

ным размером деструкции в зоне лизиса является

эхопозитивная аваскулярная зона через 24 ч после

ЭХЛ. Участки очага с сохраненной васкуляризацией,

выявленные через 24 ч после лизиса, требуют прове�

дения повторного лизиса в данном месте (причина

многократных электрохимических воздействий при

очагах большого размера).

Рубцовая ткань начинает формироваться с 5–7�го

дня после ЭХЛ при наличии перифокального асеп�
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Рис. 7. УЗ�допплерограмма: а – артерий пролиферирующего коллоидного зоба до ЭХЛ, б – артерий пролиферирующего

коллоидного зоба через 6 мес после ЭХЛ, в – вен пролиферирующего коллоидного зоба через 12 мес после ЭХЛ.

а б в

Таблица 2. Изменения суммарного объема ЩЖ и патологических очагов после ЭХЛ

Клинический диагноз До 6 мес До 3 мес До 1 мес После 1 мес После 3 мес После 6 мес После 12 мес

Послеоперационный 14,4 (13,6; 16,0 (15,1; 17,1 (16,5; 16,5 (16,0; 12,1 (11,8; 10,1 (9,7; 9,9 (9,5; 
рецидивный коллоидный 15,4)/8,31 17,3)/9,8 18)/11,2 16,9)/10,7 12,5)/9,1 10,5)/8,0 10,2)/8,0 
эутиреоидный зоб (n = 11) (7,9; 8,9) (9,4; 10,0) (10,8; 11,5) (10,2; 11,0) (8,7; 9,4) (7,6; 8,4) (7,6; 8,4)

Пролиферирующий 36,6 (30,7; 36,2 (33,8; 40,3 (37,5; 30,2 (30,2; 20,0 (16,7; 19,3 (16,5; 19,3 (16,5; 
коллоидный 38,1)/27,1 40,9)/27,6 46,1)/35,0 39,5)/25,1 24,1)/18,2 21,3)/17,7 21,6)/17,5
эутиреоидный зоб (n = 5) (23,0; 29,2) (24,0; 30,3) (28,2; 35,1) (20,2; 26,1) (14,04; 18,6) (14,0; 18,6) (14,0; 17,6)

Примечание: объем указан в мл. В числителе – суммарный объем железы, в знаменателе – объем очага. При�

водятся средние цифры в группе.
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тического воспаления. Окончательно процесс фор�

мирования соединительной ткани в зоне воздей�

ствия завершается к 3–4�му мес после лизиса. Из�

менение суммарного объема железы и патологичес�

ких очагов после ЭХЛ приведены в табл. 2, из кото�

рой видно, что значительным ростом характеризу�

ется группа пациентов с пролиферирующим колло�

идным эутиреоидным зобом. Ответ пациентов на

лечение наблюдался во всех группах к первому ме�

сяцу наблюдения с дальнейшей стабилизацией про�

цесса. У пациентов с пролиферирующим коллоид�

ным эутиреоидным зобом динамика процесса дос�

тигала 35–40% от исходного размера за счет более

выраженных послеоперационных фиброзных изме�

нений в паренхиме железы, очаге и окружающих

тканях. 

Что касается изменений допплеровских харак�

теристик до и после лечения методом ЭХЛ, то здесь

имеются четкие закономерности. В очаге пролифе�

рирующего коллоидного эутиреоидного зоба сред�

нескоростной умеренно�стенозированный артери�

альный кровоток определялся до лечения, а спустя

6 мес после лизиса в проекции остаточного очага

был выявлен низкоскоростной умеренно�стенози�

рованный артериальный кровоток с повышением

уровня диастолических скоростей, что косвенно

свидетельствует о формировании вокруг сосудов бо�

лее плотной окружающей ткани. В других отделах

остаточного очага через 6–12 мес после ЭХЛ опреде�

лялись венозные сосуды с низкоскоростным нерав�

номерным кровотоком, характерным для гемодина�

мики в соединительной ткани. В режиме энергети�

ческого допплера также имеется значительное сни�

жение васкуляризации в проекции остаточного оча�

га после воздействия методом электрохимического

лизиса с качественными изменениями формы сосу�

дов – появление симптома “обрыва” сосудов, нарас�

тание деформации сосудов. 

Все больные с послеоперационным рецидив�

ным коллоидным эутиреоидным зобом и гипотирео�

зом получали заместительную терапию левотирок�

сином, из них 3 пациента с пролиферирующим кол�

лоидным зобом в течение 6 мес – супрессивную те�

рапию левотироксином для стабилизации роста оча�

гов до снижения уровня ТТГ в крови менее

0,1 мМЕ/л. Ввиду неэффективности лечение было

прекращено за 1 мес до ЭХЛ. У 3 человек с послеопе�

рационным коллоидным эутиреоидным зобом и у 2

больных с пролиферирующим коллоидным эутирео�

идным зобом имелись проявления аутоиммунного

тиреоидита. Все изменения гормонального статуса и

его коррекция осуществлялись врачом�эндокрино�

логом. Через 1 мес после ЭХЛ в группе пациентов

с послеоперационным рецидивным коллоидным эу�

тиреоидным узловым зобом развился гипотиреоз.

В течение 1–3 мес после лизиса гормональные пока�

затели нормализовались на фоне заместительной те�

рапии левотироксином, который стабилизировался

в течение 6–12 мес (табл. 3).

Подъем уровня антител, с последующим сниже�

нием, к тиреопероксидазе наблюдался у всех паци�

ентов к концу первого месяца после ЭХЛ. Однако

повышенным титр сохранялся на протяжении всего

клинико�лабораторного наблюдения (табл. 4). 
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Таблица 3. Оценка функции  (св.Т4, ТТГ) до и после лечения ЭХЛ очаговых образований ЩЖ

Клинический диагноз До 6 мес До 3 мес До 1 мес После 1 мес После 3 мес После 6 мес После 12 мес

Послеоперационный 13,8 (13,2; 14,0 (13,0; 13,9 (13,0; 9,1 (8,7; 10,9 (10,0; 12,4 (11,0; 11,4 (11,0;
рецидивный коллоидный 14,9)/0,98 14,5 )/0,98 14,2)/1,19 9,7)/4,55 11,5)/3,98 14,2)/2,18 13,4)/2,1

эутиреоидный зоб (n = 11) (0,88; 1,16) (0,88; 1,18) (0,96; 1,15) (3,98; 4,4) (3,2;  4,4) (1,63; 2,77) (1,6; 2,64)

Пролиферирующий 10,4 (10,2; 10,3 (10,2; 10,4 (10,4; 10,9 (10,7; 11,7 (11,4; 10,8 (10,5; 11,3 (11,0;
коллоидный 10,8)/0,04 10,4)/0,03 10,5)/0,04 11,0)/0,45 12,0)/1,08 11,2)/0,89 11,4)/1,28
эутиреоидный зоб (n = 5) (0,03; 0,05) (0,02; 0,04) (0,03; 0,05) (0,44; 0,61) (1,06; 1,10) (0,85; 0,91) (1,22; 1,34)

Примечание: в числителе – уровень св.Т4 в пмоль/л, в знаменателе – ТТГ в мЕд. Приводятся средние цифры в группе.

Таблица 4. Уровень АТ�ТПО до и после лечения ЭХЛ очаговых образований ЩЖ

Клинический диагноз До 6 мес До 3 мес До 1 мес После 1 мес После 3 мес После 6 мес После 12 мес 

Послеоперационный 13,9 (12,9; 23,2 (20,1; 18,9 (15,7; 128,2 (106,4; 80,3 (74,4; 69,6 (59,8; 55,0 (50,7;
рецидивный коллоидный 15,4)/225,2 25,8)/186,3 20,6)/204,5 140,3)/450,4 83,2)/215,4 72,5)/199,6 57,8)/184,3
эутиреоидный зоб (n = 8/3) (166,4; 254,8) (146,1; 202,5) (180,5; 229) (408,6;  496,0) (179,0; 230,7) (179,0; 217,3) (156,7; 191,2)

Пролиферирующий 43,2 (1,5; 5,3 (4,4; 5,9 (5,0; 18,8 (16,0; 47,2 (45,5; 51,0 (48,9; 59,6 (58,4;
коллоидный 6,5)/121,5 7,7)/117,1 7,2)/97,2 22,6)/215,7 48,9)/154,2 53,7)/143,8 61,7)/152,3
эутиреоидный зоб (n = 3/2) (102,3; 140,6) (108,5; 125,7) (89,1; 105,3) (182,3; 249,2) (137,8; 170,5) (133; 154,5) (141,7; 162,9)

Примечание: уровень АТ к ТПО указам в МЕ/л. В числителе – общий уровень АТ к ТПО в группе, в знаменателе – уровень
АТ к ТПО пациентов с аутоиммунным тиреоидитом в этой группе. Приводятся средние цифры в группе.
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Заключение
Базируясь на результатах пилотных исследова�

ний применения электрохимического лизиса в хи�

рургической эндокринологии, можно говорить

о благоприятных перспективах его использования в

локальном чрескожном лечении очаговых пораже�

ний щитовидной железы. Преимуществами малоин�

вазивного электрохимического лизиса являются:

прогнозируемость и управляемость ходом манипуля�

ции в реальном режиме времени под ультразвуковой

навигацией; возможность моделирования объема

некроза; подбор индивидуальных режимов воздей�

ствия; возможность обработки глубоколежащих об�

разований; хорошая переносимость пациентами. Все

это делает данную манипуляцию практически безо�

пасной, а при правильном выборе режимов исполь�

зования – высокоэффективным методом малоинва�

зивного лечения очаговых образований щитовидной

железы как альтернативы хирургическому лечению

при наличии противопоказаний или отказе пациен�

тов от его проведения. 
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