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Представлено наблюдение метахронного первично-множественного рака молочной железы и щи-
товидной железы с метастатическим поражением щитовидной железы. Особенность наблюдения за-
ключается в выявлении метастазов рака молочной железы не только в ткани щитовидной железы, но и 
в папиллярном раке.
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Метастатические (вторичные) опухоли щитовидной 
железы (ЩЖ) встречаются довольно редко, составляя 
2,2% от всех злокачественных новообразований данной 
локализации  [17]. Результаты различных исследований, 
выполненных с 30-х  гг. XX века, свидетельствуют о том, 
что шансы обнаружить метастазы в ЩЖ очень сильно 
зависят от пристрастия, с которым их ищут. При боль-
шинстве аутопсий ЩЖ или не исследуется, или иссле-
дуется поверхностно  [16; 23]. При аутопсии метастазы в 
ЩЖ могут встречаться почти у 24% пациентов с распро-
страненными опухолевыми процессами, хотя клиниче-
ски такие метастазы проявляются довольно редко  [25]. 
Средний возраст пациентов с метастазами в ЩЖ состав-
ляет 50—60 лет [5]. При этом чаще остальных первичным 
источником являются злокачественные опухоли таких 
локализаций, как молочная железа (МЖ), почка, толстая 
кишка, легкое [1; 11; 17; 22; 24], гораздо реже — носоглот-
ка, шейка матки  [4]. Помимо метастазов эпителиальных 
опухолей в ЩЖ, описаны метастазы лейомиосаркомы [4], 
злокачественной фиброзной гистиоцитомы [2], аденоми-
оэпителиомы МЖ [3]. В последнее время отмечается рост 
частоты метастатического поражения ЩЖ [11]. По мне-
нию ряда авторов, метастазы в ЩЖ служат достоверным 
признаком неблагоприятного прогноза [5; 13; 17].

Метастазы рака МЖ (РМЖ) в ЩЖ диагностируют, 
как правило, спустя много лет после мастэктомии [11; 21]. 
Отмечают, что патологически измененная ЩЖ (узловой 
зоб, тиреоидит, аденома) служит мишенью для метаста-
зов чаще, чем нормальная ткань  [12]. При выявлении 
метастазов в опухоли (раке) ЩЖ возникают трудности 
в интерпретации микроскопической картины и диф-
ференциации этих опухолей между собой. В подобных 
случаях обычное патогистологическое исследование 
должно быть дополнено другими методами, в частности 

иммуногистохимическим исследованием. Сочетание ме-
тастатического поражения ЩЖ при РМЖ с опухолями 
самой ЩЖ — весьма редкое явление. В связи с редко-
стью сочетания этих двух нозологий мы приводим описа-
ние встретившегося нам случая сочетания папиллярного 
рака (ПР) и метастазов протокового инфильтративного 
РМЖ в ЩЖ.

Больная Ш., 40 лет, поступила в отделение опухо-
лей молочной железы РОНЦ им. Н.  Н.  Блохина РАМН, 
где 15.04.94 ей была выполнена радикальная мастэкто-
мия слева с сохранением грудных мышц. По данным ги-
стологического исследования диагностирован инфиль-
тративный протоковый рак, в лимфатических узлах 
метастазов рака не обнаружено. Рецепторы эстроге-
нов 15,5 (–)  фмоль/мг белка, рецепторы прогестерона 
142,0  (+)  фмоль/мг белка. При рентгенографии органов 
грудной клетки, сканировании костей скелета, ультра-
звуковом исследовании (УЗИ) печени и малого таза от 
19.04.94 данных, подтверждающих отдаленные мета-
стазы, не получено. Больная наблюдалась в РОНЦ им. 
Н.  Н.  Блохина РАМН, в адъювантном режиме получала 
тамоксифен 20 мг/сут.

В июле 1999 г. при контрольном УЗИ выявлено узло-
вое образование в правой доле ЩЖ. При цитологическом 
исследовании пунктата обнаружен метастаз РМЖ. 
26.08.99 больной выполнена гемитиреоидэктомия справа 
с резекцией перешейка. Гистологически констатирован 
узел в ЩЖ, по строению более всего соответствующий 
метастазу РМЖ. В дальнейшем прием тамоксифена 
в дозе 20  мг/сут был продолжен. При контрольном об-
следовании в декабре 2005 г. выявлены узел в левой доле 
ЩЖ и увеличенный лимфатический узел на шее спра-
ва. Выполнена пункция этих узловых образований. По 
данным цитологического исследования пунктатов диа-
гностированы метастазы РМЖ. При рентгенографии 
органов грудной клетки, сканировании костей скелета, 
УЗИ печени и малого таза от 22.12.05 данных, подтверж-
дающих отдаленные метастазы, не получено. Больной 
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20.01.06 была выполнена тиреоидэктомия с фасциально-
футлярным иссечением клетчатки шеи справа.

Макропрепарат, полученный в ходе последней опера-
ции, представлен долей ЩЖ размером 4 × 2 × 1 см на раз-
резе с узлом бледно-желтого цвета без четких границ диа-
метром 1,8 см. Отдельно присланы фрагменты жировой 
клетчатки, в которых определялись 10 узелковых мягких 
серовато-розовых образований размером от 0,5 до 1  см. 
Узел в ткани ЩЖ имел строение метастаза инфильтра-
тивного протокового рака с обширным распространени-
ем по лимфатическим щелям. В одном из 10 обнаруженных 
лимфатических узлов имелся метастаз рака.

С целью уточнения гистогенеза фокусов опухоли в 
ЩЖ, видимых при обычном гистологическом исследо-
вании (рис. 1А), проведено иммуногистохимическое ис-
следование по следующей методике. Срезы толщиной 
4—5  мкм депарафинировали по стандартной схеме. 
Эндогенную пероксидазную активность блокировали 3% 
водным раствором перекиси водорода в течение 10 мин. 
Демаскировку антигенов проводили на водяной бане в 
растворе для демаскировки с рН  6,0 (S1699, «DakoCy
tomation») при температуре 98 °С в течение 25  мин. 
Использовали широкую панель первичных моно- и поли-
клональных антител, включающую антитела к рецепто-
ру эстрогенов — ER (1:150, «DakoCytomation», клон 1D5), 
рецептору прогестерона — PR (1:210, «DakoCytomation», 
клон PgR 636), маркеру МЖ — GCDFP-15 (1:70, «DBS», клон 
23A3), пероксидазе ЩЖ — TPO (1:150, «DakoCytomation», 
клон MoAb47), транскрипционному фактору ЩЖ — TTF-1 
(1:150, «Novocastra», клон SPT24). Использовали полимер-
ную систему детекции «Super Sensitive Non-Biotin HRP 
Detection System» («BioGenex», США) в соответствии с 
инструкцией производителя. В качестве хромогена ис-
пользовали диаминобензидин.

При иммуногистохимическом исследовании блоков 
материала, полученного при операциях на ЩЖ, в послед-
ней обнаружены метастазы РМЖ с ядерной экспрессией 
эстрогена и прогестерона, а также маркера GCDFP-15 
(рис. 1Б, В, Г). В материале, полученном в ходе обеих опе-
раций, в ткани ЩЖ обнаружены также диффузные раз-
растания ПР ЩЖ, представленного преимущественно 
фолликулярными структурами, клетки которого пози-
тивны к TPO и TTF-1 (рис. 1Д, Е) и негативны к указанным 
маркерам МЖ.

Кроме того, в ядрах опухолевых клеток выявлены ре-
цепторы эстрогенов 22 Н-баллов (–), рецепторы проге-
стерона 93 Н-баллов (+), антитела фирмы «Novocastra». 
Проведено иммуногистохимическое исследование по 
определению экспрессии Her-2/neu на парафиновых сре-
зах. В опухолевых клетках гиперэкспрессия белка данного 
гена не выявлена: реакция «1+», антитела фирмы «Dako». 
В ядрах метастаза РМЖ в ЩЖ определялась экспрессия 
Ki 67 до 10% опухолевых клеток.

Больная была консультирована химиотерапевтом. 
Рекомендовано лечение летрозолом в дозе 2,5 мг/сут до 

5  лет. Кроме того, была проведена послеоперационная 
лучевая терапия на область шеи и передневерхнее сре-
достение с блоками на легкие разовой очаговой дозой 2 Гр 
до суммарной очаговой дозы 50 Гр. При контрольном об-
следовании в ноябре 2007 г. признаков рецидива и мета-
стазов опухоли у больной не выявлено.

Таким образом, на основании данных иммуноги-
стохимического исследования окончательный диагноз 
звучит следующим образом: инфильтративный про-
токовый РМЖ. Метастазы протокового РМЖ в обеих 
долях ШЖ и лимфатическом узле. ПР ЩЖ, диффузно-
фолликулярный вариант.

Рак ЩЖ может сочетаться с РМЖ [18—20]. Следует 
отметить, что и рак ЩЖ может метастазировать в 
МЖ [7]. Отмечают, что РМЖ сопровождается лимфо-
цитарным тиреоидитом и гипофункцией ЩЖ, которые 
относят к фоновым для возникновения ПР ЩЖ процес-
сам [14]. Другим немаловажным фактором риска разви-
тия ПР ЩЖ при РМЖ является лучевая терапия [8; 9]. 
Клинически РМЖ с метастазами в ЩЖ, а также РМЖ 
в сочетании с раком ЩЖ могут протекать с проявлени-
ями острого тиреоидита  [10], симулируя анапластиче-
ский рак [10] или ПР ЩЖ [6].

В комплексной клинико-морфологической диагно-
стике и дифференциальной диагностике первичных 
и вторичных опухолей ЩЖ основное место занимают 
УЗИ в сочетании с тонкоигольной биопсией  [14]. Так, 
считается, что при метастазах РМЖ в ЩЖ при УЗИ не 
обнаруживаются микрокальцинаты, характерные для 
первичного рака ЩЖ [4]. Однако в некоторых случаях 
возникает необходимость верифицировать результаты 
данных исследований при помощи хирургического вме-
шательства, выполняемого с лечебно-диагностической 
целью [5; 11]. При этом осложнения, связанные с прове-
дением хирургического вмешательства в виде тиреои-
дэктомии или гемитиреоидэктомии, не отмечаются [5]. 
Во время морфологического исследования материала, 
полученного в ходе операции, для постановки правиль-
ного диагноза порой достаточно простого сопоставле-
ния гистологической картины ЩЖ с материалом, полу-
ченным при первичной операции — мастэктомии  [21]. 
И все же многие авторы в современных работах зао-
стряют внимание на возросшей роли и эффективности 
иммуногистохимического исследования операционного 
материала для наиболее точной диагностики патологи-
ческого процесса в ЩЖ [3; 6; 8].

В нашем случае правильный диагноз был поставлен 
только при сопоставлении материалов, полученных во 
время всех трех хирургических вмешательств, и исполь-
зовании иммуногистохимического метода для определе-
ния органной принадлежности опухоли.
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Рисунок 1. Морфологическая и иммуногистохимическая характеристика метастаза РМЖ в ЩЖ в сочетании с ПР ЩЖ. Окра-
ска гематоксилином и эозином (× 200).
А. Фолликулярный вариант ПР ЩЖ в сочетании с метастатическим РМЖ. Б. Иммуногистохимическая реакция с тиреопероксидазой: 
клетки рака ЩЖ позитивны, клетки РМЖ  негативны. В.  Иммуногистохимическая реакция с антителами к TTF-1: ядерная реакция в 
клетках рака ЩЖ. Г. Иммуногистохимическая реакция с рецепторами эстрогенов: позитивная ядерная реакция в клетках метастаза 
РМЖ, в клетках РЩЖ реакции нет. Д. Иммуногистохимическая реакция с рецепторами прогестерона: позитивная ядерная реакция в 
клетках метастаза РМЖ, в клетках РЩЖ реакции нет. Е. Иммуногистохимическая реакция с антителами к маркеру GCDFP-15: позитив-
ные клетки РМЖ.
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The paper describes a case with metachronous primary multiple carcinomas of the breast and the thyroid 
with metastatic involvement of the thyroid. The reported case had an unusual feature of the presence of 
metastases from breast cancer both in thyroid tissue and in papillary carcinoma.
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