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СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ 
МИКРОКАРЦИНОМ щИТОВИДНОЙ жЕЛЕЗЫ
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Одной из актуальных проблем современной хирур-
гии является лечение микрокарцином щитовидной 
железы. В связи с появлением высокоразрешающих 
ультразвуковых сканеров, позволяющих обнаружи-
вать узловые образования размером от 3 мм, а также 
внедрением в широкую клиническую практику метода 
тонкоигольной аспирационной биопсии, исследова-
ние папиллярных микрокарцином и поиск наилучшей 
стратегии их лечения в течение последних нескольких 
десятилетий стали особенно активными.

На ранних этапах, когда диагностика такого уровня 
была недоступна, для описания случайно обнаружива-
емой тиреоидной ткани в области шейных лимфатиче-
ских узлов у пациентов с клинически интактной щито-
видной железой был введен термин «latent aberrant 
thyroid», указывающий на доброкачественность данно-
го состояния [12]. Со временем, когда метастатическая 
природа этой «добавочной» тиреоидной ткани стала 
ясна, для описания невыявляемых клинически злока-
чественных опухолей щитовидной железы небольших 
размеров появился термин «occult papillary carcinoma», 
который использовался применительно к фокусам 
папиллярного рака, не превышающих в размерах 1,5 см 
[1, 5, 6]. Впоследствии, с введением в широкую кли-
ническую практику ультразвуковых методов иссле-
дования щитовидной железы и тонкоигольной аспира-
ционной биопсии экспертами Всемирной организации 
здравоохранения для папиллярных опухолей, размеры 
которых не превышают 1 см, был введен термин 
«папиллярная микрокарцинома». Проблемы класси-
фикации папиллярных опухолей небольшого размера 
остаются предметом дискуссий среди исследователей 
и в настоящее время. N.Kasai, A.Sakamoto [21] было 
предложено дальнейшее подразделение папиллярных 
микрокарцином на «крошечные» («tiny»), размер кото-

рых варьирует в пределах от 5 до 10 мм, а также «мель-
чайшие» («minute»), размер которых не превышает 
5 мм. Аргументами в пользу такого деления послужили 
результаты исследований, согласно которым частота 
метастазов в региональные лимфатические узлы шеи 
составила 59% в 1-й группе по сравнению с 13% — во 
2-й, а частота экстратиреоидной инвазии — 10% и 3% 
соответственно, что позволяет выделить в различные 
по клиническому течению подгруппы. В ходе обследо-
вания G. Pellegriti и соавт. [28] 299 пациентов с папил-
лярными микрокарциномами были разделены на три 
группы (опухоль менее 0,5 см в диаметре, 0,6–1 см и 
1,0–1,5 см). Было установлено, что с увеличением раз-
мера опухоли имели тенденцию к более агрессивному 
росту. Увеличивалась вероятность мультифокального 
и двустороннего роста, прорастания за пределы капсу-
лы и метастазирования в регионарные лимфатические 
узлы. Однако различия были обнаружены только при 
сравнении опухолей до 1,5 см и более 1,5 см в диамет-
ре, т. е. установление порога в 1,0 см является нецеле-
сообразным.

В марте 2003 г. на 12th Annual Cancer Meeting, 
проходящем в Институте молекулярной патологии и 
иммунологии университета (г. Порто, Португалия), 
был предложен термин «pappillary microtumor», кото-
рый, по мнению авторов, достаточно полно отражает 
биологические характеристики и клиническое течение 
данной опухоли: небольшой ее размер, неопластиче-
ский характер без четкого указания на злокачествен-
ность, т. е. клинически доброкачественное течение с 
микроскопическими признаками локальной инвазии, 
а также принадлежность к папиллярным опухолям 
щитовидной железы [29].

Папиллярные микрокарциномы являются нередкой 
находкой в ходе ультразвукового скринингового обсле-
дования пациентов, а также при гистологическом иссле-
довании препаратов, полученных в ходе оперативного 
лечения по поводу доброкачественных заболеваний. По 
данным K. Takebe и соавт. [37], папиллярные микрокар-
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циномы размером более 3 мм были обнаружены в ходе 
скринингового обследования у 3,5% здоровых женщин 
в возрасте 30 лет и старше, причем размер 84% опухо-
лей составлял менее 15 мм. Согласно результатам дан-
ного иследования, заболеваемость раком щитовидной 
железы составляет около 3500 на 100 000 женщин, в 
то время как данные о частоте клинически обнару-
живаемых опухолей составляют 2,0–3,8 на 100 000 
женщин. Это свидетельствует о том, что множество 
папиллярных микрокарцином остаются нераспознан-
ными [23, 38]. Частота обнаружения папиллярных мик-
рокарцином в ходе аутопсии умерших по причинам, не 
связанным с наличием рака щитовидной железы, варь-
ирует в широких пределах и также свидетельствует 
о латентном клиническом течении большинства мик-
рокарцином. По данным H.R.Harah и соавт. [15], она 
составляет 35,6%, по данным F.N. Fukunaga, R.Yatani 
[13] — 28,4%, G.Ludwig, R.H.Nishiyama [24] — 13%, 
L.Bondeson, O. Ljungberg [6] — 8,6%, M.A.Sobrino-
Simoes и соавт. [35] — 6,5%.

Тот факт, что значительное число микрокарцином 
остаются нераспознанными, свидетельствует в пользу 
их «доброкачественного течения». Однако, несмотря 
на незначительные размеры и благоприятное клини-
ческое течение заболевания в большинстве случаев, 
папиллярные микрокарциномы могут проявлять при-
знаки агрессивного роста.

По данным G. Pellegriti и соавт. [28], у пациентов 
с папиллярными микрокарциномами в 30% случаев 
имеет место мультифокальный рост опухоли, в 30% 
случаев — наличие метастазов в лимфатические узлы 
шеи, сосудистая инвазия — у 4,7% пациентов и отда-
ленные метастазы — у 2,7% больных. Кроме того, у 
77 из 299 пациентов с микрокарциномами, 97,7% кото-
рым была выполнена так называемая почти тотальная 
(near-total thyroidectomy) c оставлением менее 2 г 
ткани щитовидной железы, имелись признаки рецидива 
заболевания [28].

По данным Y.Ito и соавт. [20], более 40% больных 
с папиллярными микрокарциномами имеют метастати-
ческое поражение лимфатических узлов.

E. Baudin и соавт. [4] отмечают, что среди 
исследуемых ими 281 пациента с микрокарцинома-
ми у 92 (32,7%) — имелись признаки метастазов. 
У 14,9% пациентов обнаружены признаки прораста-
ния капсулы опухолью, метастазы в гомолатеральные 
лимфатические узлы — у 43% пациентов, двусторон-
нее поражение регионарных лимфатических узлов — у 
7% больных и рецидив заболевания в виде метастазов в 
регионарные лимфатические узлы, местного рецидива 
и отдаленных метастазов в легкие — в 3,9% случаев.

I.D.Hay и соавт. [16] отмечают, что среди 535 
пациентов с папиллярными микрокарциномами у 32% 
имелось метастатическое поражение лимфатических 
узлов, у 20% — отмечалось наличие мультифокально-
го роста опухоли, а поражение обеих долей отмечалось 
в 10% случаев.

Учитывая возможное неблагоприятное течение 
микрокарцином, особенную актуальность приобрета-
ет вопрос — как возможно определить вероятное их 
агрессивное клиническое течение?

При большинстве злокачественных опухолей нали-
чие метастазов в региональные лимфатические узлы 
является общепризнанным фактором, ухудшающим 
прогноз заболевания, который включен в различные 
системы стадирования. В отношении высокодифферен-
цированного рака щитовидной железы данное утверж-
дение является спорным.

Многие [25, 32, 33], но не все [2, 4, 8] авторы 
отмечают в качестве фактора риска развития местного 
рецидива наличие метастазов в лимфатические узлы. 
По данным E.L. Mazzaferri, S.M. Jhiang [25], среди 
1355 больных с высокодифференцированными форма-
ми рака щитовидной железы метастазы в лимфатиче-
ские узлы шеи и средостения были обнаружены у 567 
(42%) пациентов, рецидив заболевания был отмечен у 
169 (12%) больных. В результате мультивариантного 
анализа наличие метастазов в лимфатические узлы 
шеи явилось значимым фактором риска в развитии 
рецидива заболевания. Подобные выводы были сделаны 
C.J.Hughes и соавт. [19] после обследования 100 боль-
ных раком щитовидной железы. По данным A.R. Shaha 
и соавт. [33], среди пациентов «средней степени риска», 
при наличии метастатического поражения лимфати-
ческих узлов шеи частота рецидивов составила 31% 
против 8% среди пациентов той же группы без при-
знаков метастазирования в лимфатические узлы, при-
чем смертность в сравниваемых подгруппах составила 
19% и 0% соответственно. По данным C.R.McHenry и 
соавт. [26], среди 70 больных с наличием метастазов 
в региональные лимфатические узлы рецидив заболе-
вания был отмечен у 13 (19%), в то время как среди 
152 больных без признаков метастазов в региональные 
лимфатические узлы — лишь у 3 (2%) пациентов.

H.Yamashita и соавт. [41] были проанализированы 
результаты лечения 1743 больных с микрокарцинома-
ми, оперированных в период с 1970 по 1994 г. в Nouguchi 
Thyroid Clinic and Hospital Foundation. 324 пациентам 
была выполнена лимфодиссекция — у 90 пациентов 
она носила «терапевтический» характер, поскольку у 
пациентов имелись пальпируемые пораженные лимфа-
тические узлы; 234 пациента перенесли профилакти-
ческую лимфодиссекцию. Среди факторов риска раз-
вития рецидива заболевания статистически достовер-
ными (р<0,05) признаны следующие: поражение капсу-
лы лимфатического узла (экстракапсулярная инвазия), 
наличие пальпируемых лимфатических узлов, наличие 
микроскопически выявляемых метастазов в лимфати-
ческие узлы, количество пораженных лимфатических 
узлов, отсутствие болезни Грейвса, возраст больного 
и наличие сопутствующих доброкачественных заболе-
ваний (фолликулярная аденома, тиреоидиты). Среди 
факторов риска, имеющих прогностическое значение 
в отношении летальности, значимыми (р<0,01) были 
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наличие экстракапсулярной инвазии лимфатических 
узлов и возраст больного [41].

По мнению I.D.Hay и соавт. [16], в отношении 
развития локорегиональных рецидивов микрокарци-
ном значение имеют 2 фактора — наличие поражения 
лимфатических узлов на момент оперативного лечения 
и объем операции (операцией выбора предлагается 
билатеральная резекция щитовидной железы).

Однако, по данным M.C.Coburn, H.L.Wanebo [8], 
между группой из 108 больных с метастатическим 
поражением лимфатических узлов шеи и группой из 
152 больных без признаков метастазов в лимфатиче-
ские узлы достоверной разницы в частоте рецидивов, 
составивших 18 и 30% соответственно, обнаружено не 
было. По данным M.Appetecchia и соавт. [1], несмотря 
на присутствие метастазов в лимфатические узлы шеи 
у 22% из 120 пациентов и наличие локальной инвазии 
капсулы щитовидной железы у 20 (17%), локальные 
рецидивы были отмечены лишь у 1,7% больных. По 
данным E.Baudin и соавт. [4], поражения лимфати-
ческих узлов не влияли на прогноз выживаемости и 
вероятность рецидива.

Прогностическое значение мультицентрического 
роста опухоли также является предметом дискуссий. 
Многие авторы считают, что мультифокальный рост 
опухоли, признаки которого наблюдаются по данным 
I.D. Hay и соавт. [17] у 30–80% больных с папилляр-
ным раком, имеет прогностическое значение. По дан-
ным E.Baudin и соавт. [4], частота локорегиональных 
рецидивов среди пациентов с одиночными папилляр-
ными микрокарциномами составила 1,2% по сравне-
нию с 8,6% среди пациентов с опухолями, имеющими 
мультицентрический рост. В том же исследовании 
указывается, что частота рецидивов среди пациентов, 
которым была выполнена тиреоидэктомия, составила 
2,3% по сравнению с 8,2% среди больных, которым 
была выполнена гемитиреоидэктомия.

По мнению же L.DeGroot c соавт. [9], исследо-
вавших группу из 269 больных раком щитовидной 
железы, присутствие мультифокального роста не свя-
зано с увеличением вероятности рецидива заболева-
ния. Поражение же лимфатических узлов, по мнению 
авторов, ухудшает прогноз в отношении рецидива, но 
не влияет на продолжительность жизни, в то время как 
прорастание опухолью капсулы щитовидной железы 
значительно повышает вероятность развития местных 
рецидивов и летальных исходов.

Перспективными диагностическими направления-
ми, позволяющими в том числе прогнозировать тече-
ние заболевания, является в настоящее время исполь-
зование молекулярно-генетических и иммуногистохи-
мических методов.

По данным M.L.Khoo и соавт. [22], течение папил-
лярных микрокарцином с развитием раннего метаста-
зирования в региональные узлы шеи связано с повы-
шенной экспрессией cyclin D1 и снижением экспрессии 
белка-супрессора опухолевого роста p27.

По данным J.W.Smit и соавт [34], транслокация 
t (3; 5) (q12; p15.3) и трисомия в 7-й хромосоме опре-
деляют мультифокальный рост папиллярных микро-
карцином щитовидной железы.

Также практическое значение в диагностике рака 
щитовидной железы имеет экспрессия гликопротеи-
на, участвующего в регуляции межклеточных взаи-
модействий и клеточного роста galektin-3 (GAL-3). 
Недостаток метода состоит в том, что экспрессия 
GAL-3 имеет место не только в ткани карциномы, но и 
при тиреоидитах Хашимото [3, 30].

Экспрессия онкофетального фибронектина значи-
тельно возрастает при папиллярном и анапластическом 
раках по сравнению с нормальной тиреоидной тканью 
или фолликулярными опухолями [18, 36].

HMGI (The High Morbility Group I) — протеин, 
участвующий в регуляции структуры хроматина, по 
данным G.Chiapetta и соавт. [7], также является марке-[7], также является марке-, также является марке-
ром рака щитовидной железы.

Наиболее широко известным в клинической прак-
тике молекулярным маркером рецидива высокодиффе-
ренцированных форм рака щитовидной железы или его 
отдаленных метастазов является уровень тиреоглобу-
лина в крови. По данным G.Pellegriti и соавт. [28], при 
уровне сывороточного тиреоглобулина менее 1 нг/мл 
вероятность развития региональных рецидивов микро-
карцином щитовидной железы составляет около 1%, 
при уровне тиреоглобулина от 1 до 10 нг/мл — около 
10%, при уровне тиреоглобулина более 10 нг/мл — 
68%. Однако, по данным M Schlumberger и соавт. [31], 
нормальный уровень тиреоглобулина составляет от 2 
до 30–40 нг/мл.

В отношении тактики лечения микрокарцином 
многие вопросы остаются спорными.

Удаление доли или гемитиреоидэктомия являют-
ся минимальными по объему оперативными вмеша-
тельствами, выполняемыми при папиллярных микро-
карциномах щитовидной железы. Сторонники таких 
вмешательств прежде всего отмечают меньшее число 
осложнений (повреждения возвратных нервов, по-
слеоперационный гипопаратиреоз), но основным аргу-
ментом является возможность полного восстановления 
функциональной активности остатка ткани щитовид-
ной железы. В случае рецидива заболевания возможно 
выполнение повторного оперативного вмешательства 
в объеме тиреоидэктомии и, при необходимости, лим-
фодиссекции.

Сторонники более радикального лечения приводят 
иные аргументы. G.Pellegriti и соавт. [28] отмечают, 
что выполнение лобэктомии приводит к потере боль-
шого количества информации о течении заболевания 
(наличие билатеральных фокусов роста опухоли, мик-
рометастазы в региональные лимфатические узлы, а 
также возможность последующего мониторинга уров-
ня тиреоглобулина в крови и сканирования всего тела 
с использованием радиоактивного йода). По данным 
же C.J.Farkas и соавт. [19], заместительная терапия 
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Микрокарцинома щитовидной железы

L- тироксином назначается немедленно после выпол-
нения лобэктомии около 50% пациентам и требуется 
большинству из них в последующем, что свидетель-
ствует о неоправданном риске в отношении развития 
рецидивов заболевания при выполнении органосохра-
няющих вмешательств. Кроме того, учитывая часто 
встречающийся мультифокальный рост опухоли, 
выполнение тотальной или near-total тиреоидэктомии 
позволяет снизить частоту рецидивов с 20 до 5% по 
сравнению с лобэктомией и гемитиреоидэктомией [4, 
27]. По данным Y.Giles и соавт. [14], cреди пациентов, 
оперированных по поводу многоузлового зоба, у 8% 
пациентов были обнаружены папиллярные микрокар-
циномы, что впоследствии потребовало повторного 
оперативного лечения небольшого числа больных, 
которым была выполнена субтотальная резекция. По 
мнению авторов, во избежание необходимости выпол-
нения повторных вмешательств целесообразно выпол-
нение тиреоидэктомии.

Хирургическое лечение является общепринятой 
тактикой в лечении практически всех злокачественных 
опухолей, в том числе и щитовидной железы, однако 
существуют и иные точки зрения. Y.Ito и соавт. [20] 
в период с 1993 по 2001 г. обследовали 732 пациента 
с диагнозом папиллярной микрокарциномы. Группе 
из 571 пациента, имеющим неблагоприятный прогноз 
(опухоль, локализующуюся вблизи от трахеи, вероят-
ность сдавления опухолью возвратных нервов, резуль-
таты цитологического исследования) было рекомендо-
вано оперативное лечение. Оставшиеся 162 пациента 
составили группу консервативного наблюдения. Было 
отмечено, что у 70% наблюдаемых пациентов не отме-
чалось роста опухоли. Также интересной находкой 
явились метастазы в лимфатические узлы латерально-
го компартмента шеи у 141 из 571 прооперированного 
пациента, причем на дооперационом этапе их наличие 
было обнаружено только у 55 (39,0%), что свидетель-
ствует о том, что среди пациентов в наблюдаемой груп-
пе частота метастазов в лимфатические сосуды была 
значительно выше. Таким образом, авторы заключают, 
что папиллярные микрокарциномы могут оставаться 
«стабильными» в течение достаточно длительного вре-
мени, и нет необходимости оперировать пациентов из 
данной группы в короткие сроки [20].

Обобщая вышесказанное, следует заметить, что 
множество проблем диагностики и лечения микро-
карцином щитовидной железы на сегодняшний день 
остаются нерешенными и требуют дальнейшего изу-
чения. Использование в широкой клинической прак-
тике методов высокоразрешающей ультрасонографии, 
тонкоигольной аспирационной биопсии позволяет диа-
гностировать злокачественные опухоли очень неболь-
ших размеров. Несмотря на благоприятное клиниче-
ское течение микрокарцином в большинстве случаев, 
часть из них может проявлять признаки агрессивного 
злокачественного роста, что должно учитываться при 
выборе тактики лечения этих опухолей.
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