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Вве де ние
По данным различных исследований, показа-

тель заболеваемости раком щитовидной железы 

(РЩЖ) растет во всем мире. Стандартизованный по-

казатель заболеваемости РЩЖ в различных странах 

варьирует от 0,8 до 9,4 новых случая на 100 000 насе-

ления в год среди женщин и от 0,6 до 2,6 новых слу-

чая на 100 000 населения в год среди мужчин [1]. 

B.A. Kilfoy и соавт. [2] проанализировали тенденции 

заболеваемости РЩЖ на пяти континентах за 30-лет-

ний период – с 1973 до 2002 г. – и ее рост в Северной 

и Южной Америке, Азии, Европе и Океании. 

Колебания показателей заболеваемости РЩЖ были 

значительными на всех континентах, кроме Африки. 

В некоторых странах отмечено снижение заболевае-

мости РЩЖ, а именно в Швеции (18%), Норвегии 

(5,8%) и Испании (25,9%). Наоборот, увеличение от-

мечено в Швейцарии (5,3%) и во Франции (15,5%), 

наибольший рост отмечен в Южной Австралии, где 

заболеваемость увеличилась на 17,7% среди мужчин 

и на 25,2% среди женщин. Кроме того, среди новых 

случаев наблюдается самая высокая встречаемость 

микрокарцином [3]. В США увеличение числа новых 

случаев папиллярного рака на 49% состояло из мик-

ро карцином [4]. L. Leenhardt и соавт. [4] сообщили, 

что в Европе доля микрокарцином увеличилась в пе-

риоды между 1983–1987 гг. и 1998–2001 гг. с 18,4 до 

43,1%. Аналогичные результаты были подтверждены 

другими авторами во всем мире [3, 5–8]. По данным 

J. Lin [9], распространенность папиллярных микро-

карцином щитовидной железы (ЩЖ) варьирует от 

20 до 42,8% случаев РЩЖ, в среднем составляя 30%.

Микрокарциномы обычно обнаруживают при 

ультразвуковом исследовании (УЗИ) или во время 

хирургического вмешательства на ЩЖ. По данным 

различных исследователей, папиллярные микрокар-

циномы имеют хороший прогноз, смертность состав-

ляет 0,5–4% [9–11]. Однако и определение микрокар-

цином, и клиническое течение не всегда одинаковы, 

что рождает множество споров, касающихся их диаг-

ностики и лечения. Цель данного обзора – обобщить 

клинические особенности микрокарцином и объеди-

нить различные мнения, касающиеся их диагнос-

тики и лечения.

Определение
В TNM-классификации UICC (Международный 

противораковый союз) и AJCC (Американский объе-

диненный комитет по онкологическим заболеваниям) 

микрокарциномы определялись как T1 – опухоль 1 см 

или меньше в наибольшем измерении – до 2002 г. 

В 2002 г. в 6-м издании TNM [12] изменили определе-
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ние T1 – опухоль 2 см или менее в наибольшем диа-

метре. В 2006 г. редакция 6-го издания TNM-

классификации подразделила Т1 на Т1а – опухоль 

не более 1 см и Т1b – опухоль 1–2 см, что было также 

сохранено и в 7-м издании UICC в 2010 г.

Папиллярная микрокарцинома определяется 

в гис тологической классификации Всемирной орга-

низации здравоохранения (ВОЗ) 2004 г. как морфо-

логический вариант папиллярного РЩЖ, являю-

щийся злокачественной опухолью ≤1 см в диаметре 

при отсут ствии мультифокального роста, регионар-

ных и отдаленных метастазов [13–14].

Таким образом, микрокарциномы в клиниче-

ской классификации имеют стадийный эквивалент 

Т1а. Некоторые исследователи отступают от класси-

фикации ВОЗ, расценивая микрокарциному как 

опухоль  размерами от 0,5 до 1,5 см [15]. В литературе 

наряду с термином “микрокарцинома”, в зависимо-

сти от метода диагностики и клинического течения, 

встречаются такие определения как “малый рак”, 

“оккультный”, “скрытый”, “латентный”, “субклини-

ческий”, “ранний”, “малообъемный”, “патоморфо-

логическая инциденталома”, “микрорак” [16]. Есть 

мнение, что для пациентов младше 19 лет термин 

“микрокарцинома” не используется, что объясняет-

ся большой агрессивностью опухолевого процесса 

в данной возрастной группе [13]. 

Течение микрокарцином очень вариабельно. 

В литературе чаще клиницисты называют микрокар-

циномами все папиллярные раки размером ≤1 см 

в наибольшем измерении, не учитывая особенности 

определения по классификации ТNM и ВОЗ.

Рост заболеваемости или улучшение 
диагностики микрокарцином?
Точные причины роста заболеваемости папил-

лярным раком не установлены. Многие авторы счи-

тают, что высокая распространенность связана с ча-

стым, зачастую необоснованным использованием 

ультразвуковой диагностики, тонкоигольной аспи-

рационной биопсии. Также стало более точным изу-

чение гистологических образцов, в пользу этого го-

ворит  повышение частоты выявления папиллярных 

микрокарцином ЩЖ [13, 17–20].

Показатели заболеваемости в разных странах за-

висят от обеспеченности диагностическими ресурса-

ми и в первую очередь от доступности УЗИ. Наиболее 

высокие показатели заболеваемости (а по сути вы-

являемости) демонстрируют экономически развитые 

государства благодаря высокому уровню развития 

здравоохранения в целом и диагностики заболеваний 

ЩЖ в частности. Неуклонный рост заболеваемости 

РЩЖ связан в первую очередь с выявлением образо-

ваний малого размера, которые ранее не выявлялись. 

Это подтверждают данные эпидемиологических ис-

следований, свидетельствующие о смещении за по-

следние десятилетия клинического спектра опухолей 

в сторону группы низкого клинического риска при 

сохранении показателей летальности [21].

H.S. Ahn и соавт. [22] проанализировали заболе-

ваемость РЩЖ по данным центрального ракового 

реестра Южной Кореи, а также смертность от РЩЖ 

по данным государственной статистики причин 

смерти. Заболеваемость РЩЖ увеличивалась мед-

ленно в течение 1990-х гг., а затем стала быстро расти 

после 1999 г. (рисунок). В 2011 г. было выявлено 

в 15 раз больше пациентов с РЩЖ, чем в 1993 г. 

При этом, несмотря на резкое увеличение заболевае-

мости, смертность от РЩЖ оставалась стабильной. 

Исследователи считают, что увеличение заболевае-

мости связано с увеличением выявляемости при УЗИ 

в рамках скрининга РЩЖ.

R. Udelsman и соавт. [23] проанализировали ста-

тистические данные, полученные из Национального 

регистра США по заболеваемости раком за 1999–

2009 гг., и сопоставили их с обеспеченностью населе-

ния эндокринологами и доступностью УЗИ. Полу-

ченные данные подтвердили гипотезу, что высокий 

уровень заболеваемости связан с выявлением заболе-

вания на тех стадиях, которые ранее не выявлялись, 

и выявили корреляцию между частотой выявления 

рака и обеспеченностью эндокринологами и приме-

нением УЗИ шеи.

D.T. Hughes и соавт. [24] в США выполнено ре-

троспективное исследование для оценки влияния 

возраста на увеличение заболеваемости папилляр-

ным раком. Было отмечено, что за 15-летний период, 

с 1988 по 2003 г., выявление папиллярного рака всех 

размеров выросло во всех возрастных группах, при-

чем наибольшее увеличение частоты микрокарци-

Заболеваемость РЩЖ и смертность от него в Южной 

Корее, 1993–2011 гг. [5].
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ном отмечено у больных старше 45 лет. В этой воз-

растной группе 43% опухолей были <1 см, а в группе 

моложе 45 лет 34% опухолей были <1 см. Кроме 

того, за 2003 г. было зарегистрировано почти 20 000 

случаев РЩЖ, из них 24% были папиллярными мик-

рокарциномами у больных в возрасте старше 45 лет. 

Таким образом, главным выводом данного исследо-

вания является то, что количество папиллярных 

микрокарцином <1 см возрастает во всех возраст-

ных группах, но чаще всего встречается у пациентов 

старше 45 лет. 

L. Enewold и соавт. [25] предположили, что если 

бы увеличение заболеваемости раком происходило 

из-за улучшенной диагностики болезни, то это приве-

ло бы к снижению выявления больших опухолей. Они 

исследовали 48 403 пациентов с диагностированным 

РЩЖ за 25-летний период с 1980 по 2005 гг. Оказалось 

что только для папиллярного рака заболеваемость 

последовательно увеличивалась во всех эт ни ческих 

группах, а между 1992–1995 и 2003–2005 гг. заболевае-

мость папиллярным раком увеличилась на 100% среди 

белых латиноамериканцев, меньшие цифры были 

у других этнических групп. Увеличение касалось пре-

жде всего микрокарцином, однако выявление опухо-

лей больших размеров с регионарными и отдаленны-

ми метастазами также повысилось.

L. Davies, H.G. Welch [26] указывают, что в США 

заболеваемость РЩЖ с 1975 по 2004 г. увеличилась 

с 3,6 до 8,7 на 100 000 населения в год, т.е. в 2,4 раза. 

При этом практически весь прирост обусловлен уве-

личением заболеваемости папиллярным раком ЩЖ 

(с 2,7 до 7,7 на 100 000 населения в год) и в основном 

за счет обнаружения образований размером <2 см. 

Не было выявлено никаких существенных измене-

ний в заболеваемости РЩЖ других гистологических 

типов: медуллярным и анапластическим. Показатель 

смертности от РЩЖ был стабильным в период 

между 1973 и 2002 гг. и составил 0,5 на 100 000 насе-

ления в год.

Таким образом, рост заболеваемости папилляр-

ным раком отмечается во всем мире, наибольший рост 

отмечен среди папиллярного рака, в том числе за счет 

папиллярных микрокарцином, что можно объяснить 

повышением качества диагностики и медицинского 

наблюдения населения.

Современные подходы к лечению 
папиллярных микрокарцином

Стратификация рисков

Согласно современным подходам к выбору так-

тики лечения больных с высокодифференцирован-

ным раком щитовидной железы (ВДРЩЖ) первосте-

пенным является удаление первичной опухоли и по-

раженных метастазами лимфоузлов, при этом объем 

хирургического лечения определяется на предопера-

ционном этапе и может уточняться на интраопера-

ционном этапе диагностики с учетом распространен-

ности опухоли и наличия неблагоприятных прогно-

стических факторов.

Дальнейшая стратегия лечения определяется 

с учетом потенциала агрессивности, а именно группы 

клинического риска рецидива заболевания, для чего 

была разработана система стратификации рисков. Эта 

трехуровневая система основана на распределении 

больных по группам, учитывая возраст, стадию, харак-

тер роста, гистологический вариант и размер опухоли, 

наличие отдаленных метастазов [1, 27–31].

Существующие клинические рекомендации стра-

тификации рисков для пациентов с ВДРЩЖ (7-е из-

дание UICC, 2010 г.) (Thyroid cancer: ESMO Clinical 

Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up, 

2010):

• Группа низкого риска – солитарная опухоль Т1а 

(≤1 см) N0M0 с характеристиками: нет ангиоинвазии, 

нет прорастания капсулы ЩЖ, нет агрессивного 

гисто патологического варианта опухоли, для таких 

пациентов рекомендовано хирургическое лечение: 

ради кальная операция по диагностированной распро-

страненности, радиойодтерапия (РЙТ) не показана, 

но после тиреоидэктомии иногда выполняется.

• Группа умеренного риска – опухоль Т1b (>1 

и ≤2 см) N0M0, или Т3N0-1аM0, или первично-мно-

жественная опухоль Т1аN0-1аM0 с характеристиками: 

ангиоинвазия может быть или нет, микроскопические 

признаки инвазии в окружающие ткани могут быть 

или нет, возраст менее 45 лет, рекомендовано хирурги-

ческое лечение: радикальная операция по диагности-

рованной распространенности, показана РЙТ.

• Группа высокого риска – Т4N0M0 либо выра-

женный инвазивный рост, наличие регионарных или 

отдаленных метастазов при любой опухоли Т, любая 

N1b или М1, возраст старше 45 лет, рекомендовано 

хирургическое лечение: радикальная или неради-

кальная операция по диагностированной распро-

страненности, показана РЙТ.

На основании данных A.R. Shaha, выживаемость 

пациентов с ВДРЩЖ в группе низкого риска состав-

ляет 99%, в группе умеренного риска – 87%, в группе 

высокого риска – 57% [33].

Российские национальные клинические реко-

мендации по диагностике и лечению ВДРЩЖ, при-

нятые на XI Российском онкологическом конгрессе 

и на IV Всероссийском тиреоидологическом кон-

грессе [34], имеют несколько иные характеристики 

в оценке стадии заболевания после операции, необ-

ходимой для оценки индивидуального прогноза 

и выбора протокола дальнейшего ведения пациента:
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• Группа низкого риска – пациенты с солитар-

ной опухолью Т1N0M0 (размером <2 см, без призна-

ков экстратиреоидного распространения).

• Группа промежуточного риска – пациенты 

с опухолью Т2N0M0 или первично-множественный 

РЩЖ Т1N0M0. 

• Группа высокого риска – пациенты с любой 

опухолью Т3, Т4, N1 или M1, персистенцией РЩЖ, 

а также пациенты после паллиативных операций.

Таким образом, различия в основном касаются 

размеров образования. К группе низкого риска евро-

пейские и американские рекомендации относят па-

циентов с опухолями Т1аN0M0 (≤1 см), а российские 

рекомендации – Т1bN0M0 (≤2 см), однако все схо-

дятся во мнении, что образование не должно иметь 

признаков экстратиреоидного распространения.

При опухолях размером >1 см существующие 

европейские (2006 г.) и американские (2009 г.) клини-

ческие рекомендации, а также мнения специалистов 

по ведению больных солидарны в том, что показана 

тиреоидэктомия и по показаниям РЙТ [1, 35–36]. 

При микрокарциномах мнения специалистов значи-

тельно варьируют в зависимости от того, к какой 

группе клинического риска относится образование. 

H. Takami и соавт. [37] проанализировали иссле-

дования, которые были проведены после принятия 

Японским обществом хирургии ЩЖ (JSTS) и япон-

ской ассоциацией эндокринных хирургов (JAES) 

в 2010 г. рекомендаций по лечению опухолей ЩЖ. 

Были накоплены данные о лечении папиллярных 

микрокарцином низкого риска. Японские иссле-

дователи пришли к выводу, что наблюдение папил-

лярной микрокарциномы низкого риска у больных 

пожилого возраста является приемлемой альтернати-

вой. Оптимальный объем операции при микрокар-

циномах низкого риска является спорным. В Японии 

из-за юридических ограничений большинство паци-

ентов не проходят абляции радиоактивным йодом 

и имеют хороший прогноз.

Мультифокальные микрокарциномы

С. Zafon и соавт. [38] сравнили клиническое 

тече ние и гистологические данные папиллярных 

микро карцином и папиллярного рака большего раз-

мера. Они обнаружили, что при микрокарциноме 

очаги во второй доле были обнаружены в 27% случа-

ев. Поэтому исследователи считают предпочтитель-

ными у пациентов группы низкого риска тотальную 

тиреоидэктомию и абляцию радиоактивным йодом.

По данным K. Lee и соавт. [39], общая частота 

билатерального поражения при папиллярном раке 

составляет 29,8%: у пациентов с размером опухоли 

≥1 см 36,8%, у пациентов с микрокарциномами 

25,7%. В данном исследовании диагноз билатераль-

ного поражения был основан на гистологическом 

исследовании у 5,5% пациентов. Таким образом, 

автор рекомендует пациентам группы низкого риска 

тотальную тиреоидэктомию. 

N. Küçük и соавт. [19] выявили мультифокаль-

ность в 15% наблюдений в обследуемой группе паци-

ентов с папиллярными микрокарциномами. Пред-

поч тительным методом лечения считают тиреоид-

эктомию. В исследовании всем пациентам провели 

абляцию остаточной тиреоидной ткани радиоактив-

ным йодом. При динамическом наблюдении у 7% 

пациентов был диагностирован рецидив с метастаза-

ми в регионарные лимфоузлы, при этом исходно 

часть пациентов имела монофокальную опухоль, без 

поражения лимфоузлов. В связи с этим был сделан 

вывод, что лечение пациентов с папиллярными ми-

крокарциномами не должно отличаться от лечения 

пациентов с папиллярным раком большего размера.

По данным различных авторов, мультифокаль-

ность обнаруживается в 15–35,6% случаев микрокар-

цином и является важным прогностическим факто-

ром персистенции [5, 6, 10, 19, 38–40]. Учитывая, что 

при мультифокальности высока вероятность билате-

рального поражения (25–27% случаев), при микро-

карциномах рекомендуют проведение тотальной ти-

реоидэктомии.

Микрокарциномы с метастатическим 
поражением лимфоузлов

H. George и соавт. [41] рекомендуют при микро-

карциномах тиреоидэктомию, лимфодиссекцию 

проводят при подтвержденном поражении лимфо-

узлов. Терапию радиоактивным йодом проводят при 

наличии таких факторов как мультицентричность 

опухоли, метастатическое поражение регионарных 

лимфоузлов, инвазия в капсулу ЩЖ или в сосуды. 

В исследовании M. Pelizzo и соавт. [40] при ми-

крокарциномах на дооперационном этапе регионар-

ные метастазы были выявлены у 5,6% пациентов. 

Чтобы оценить отдаленные результаты хирургичес-

кого лечения, были выделены три группы пациентов: 

микрокарциномы менее 5 мм в наибольшем измере-

нии, микрокарциномы более 5 мм и микрокарцино-

мы с регионарными метастазами. Все три группы 

имели разные стратегии лечения. При динамическом 

наблюдении в группах без метастатического пораже-

ния лимфоузлов не наблюдалось ни одного случая 

рецидива заболевания, из чего исследователи сдела-

ли вывод, что при отсутствии метастазов в лимфати-

ческие узлы пациенту возможно проведение гемити-

реоидэктомии.

Z. Li и соавт. [42] провели исследование частоты 

поражения лимфоузлов центральной зоны у пациен-

тов с папиллярным РЩЖ. При этом метастазы в цен-
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тральную зону шеи были диагностированы у 23,4% 

пациентов с микрокарциномой. Авторы пришли 

к выводу, что необходимым объемом операции явля-

ется тиреоидэктомия с профилактической лимфо-

диссекцией центральной зоны шеи. 

Еще несколько исследователей сообщили, что 

наличие метастазов в лимфатические узлы при ми-

крокарциномах является одним из наиболее важных 

прогностических показателей. По данным литерату-

ры, метастатическое поражение лимфоузлов было 

выявлено в 25–30% случаев [34, 43–48].

Микрокарциномы, случайно выявленные 
на аутопсии или после операции 
на щитовидной железе

В работе I.D. Hay и соавт. [5] представлено иссле-

дование за 60-летний период наблюдения 900 случаев 

папиллярной микрокарциномы, которая стала слу-

чайной послеоперационной находкой. Всем паци ен-

там было проведено оперативное лечение в различном 

объеме (тиреоидэктомия, предельно-субтотальная ре-

зекция, субтотальная резекция, гемитиреоидэкто-

мия), хирургическое вмешательство на лимфоузлах 

центральной зоны шеи проведено у 50% пациентов, 

удаление тиреоидного остатка с применением РЙТ 

у 17% пациентов. Ни у одного из 892 пациентов с ис-

ходной полной резекцией опухоли не выявлено пер-

систенции заболевания в течение 20 послеопераци-

онных лет. Двадцатилетняя частота рецидивов опухо-

ли составила 6%, 40-летняя – 8%. Более высокие 

темпы рецидивов были замечены у пациентов с муль-

тифокальной опухолью (p = 0,004) и у пациентов 

с метастазами в лимфоузлы (р < 0,001). I.D. Hay уста-

новил, что ни увеличение объема операции, ни РЙТ 

не снижали частоту возникновения рецидивов 

в сравнении с гемитиреоидэктомией.

Он сделал вывод, что более 99% пациентов с ми-

крокарциномами папиллярного РЩЖ имеют очень 

низкий риск персистенции или смерти от рака. РЙТ 

после тиреоидэктомии не улучшает прогноз. Однако 

для лечения больных даже с низким риском папил-

лярного РЩЖ, диагностированного на дооперацион-

ном этапе, оптимальной стратегией автор считает 

тиреоидэктомию с удалением лимфоузлов централь-

ной зоны шеи, поскольку это позволит предотвратить 

повторные операции.

J.D. Lin и соавт. [9] в своем исследовании срав-

нили клиническое течение и отдаленные результаты 

наблюдения двух групп: пациентов, прооперирован-

ных по поводу папиллярных микрокарцином ЩЖ, 

и пациентов, у которых микрокарциномы были слу-

чайно выявлены после хирургического вмешатель-

ства по поводу другого заболевания. Они пришли 

к выводу, что гемитиреоидэктомия и тиреоидэктомия 

без проведения абляции радиоактивным йодом – 

вполне адекватное лечение для пациентов со случай-

но установленным диагнозом микрокарциномы, 

а для пациентов с диагностированной на доопераци-

онном этапе папиллярной микрокарциномой пока-

зано проведение терапии радиоактивным йодом. 

По данным J.D. Lin, смертность при папиллярных 

микрокарциномах составляет от 0 до 4%. Большинство 

смертельных случаев взаимосвязано с диагностиро-

ванными на дооперационном этапе отдаленными 

метастазами.

Множество микрокарцином случайно выявля-

ются при плановом гистологическом исследовании. 

По данным катаанализа аутопсийных исследований 

Y.S. Lee и соавт. [49], скрытые микрокарциномы 

выяв ляются в 1,0–35,6% случаев. Клинически па-

пиллярные микрокарциномы чаще диагностируются 

у женщин, а на аутопсии соотношение мужчин и жен-

щин составляет 1 : 1. Пациенты со случайно выявлен-

ными микрокарциномами были старше и имели очаги 

рака 0,1–0,3 см с явлениями склероза. Y.S. Lee и соавт. 

дают этому объяснение двухступенчатой теорией 

возникновения: карцинома формируется под влия-

нием различных факторов, в том числе экологиче-

ских и генетических, она не имеет никаких клиниче-

ских проявлений, минимального размера. Но под 

воздействием других активирующих факторов про-

является клиническая картина заболевания. 

Таким образом, авторы делают вывод о различии 

клинического течения скрытых форм и микрокарци-

ном.

Агрессивное лечение микрокарцином 
или их агрессивное течение?

T. Wang и соавт. [11] проанализировали данные 

29 512 пациентов, прооперированных в США за 

1998–2010 гг. по поводу папиллярной микрокарци-

номы. Оказалось, что средний возраст пациентов со-

ставил 48,5 года, средний размер образования – 

0,53 см, 73,4% пациентов была проведена тиреоидэк-

томия, 31,3% – абляция радиоактивным йодом. 

Тире оид эктомию чаще выполняли при наличии 

регио нарного или отдаленного метастазирования. 

Терапию радиоактивным йодом проводили при 

мультифокальных микрокарциномах. В целом 5- и 

10-летняя выживаемость составила 99,6 и 99,3%. 

То есть смертность пациентов с микрокарциномой 

была не выше общей смертности населения в США. 

Таким образом, T. Wang делает вывод, что, возмож-

но, части пациентов проводится более агрессивное 

лечение, чем требуется, без доказанного повышения 

выживаемости.

G. Ardito  и соавт. [32] проанализировали дан-

ные, полученные после 5,4 года наблюдения 149 па-
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циентов с микрокарциномами. Терапия радиоактив-

ным йодом в ходе лечения проводилась 49 (33%) па-

циентам. У 28 (19%) были выявлены рецидивы забо-

левания, все были повторно прооперированы и полу-

чили терапию радиоактивным йодом. При анализе 

данных было выявлено, что большинство микрокар-

цином имеют благоприятный долгосрочный прог ноз, 

но у некоторых пациентов возможно агрессивное кли-

ническое течение. Была выявлена корреляция с не-

которыми гистопатологическими особенностями 

(экстратиреоидное распространение, мультифокаль-

ность опухоли, отсутствие капсулы). Таким образом, 

при наличии описанных факторов пациенту реко-

мендуется проведение тиреоидэктомии с удалением 

лимфоузлов центральной зоны шеи с последующей 

терапией радиоактивным йодом.

N. Chéreau и соавт. [50] в своем исследовании 

сравнили риск рецидива у пациентов с неинвазивной 

и инвазивной папиллярной микрокарциномами 

и РЩЖ >1 см. В исследование были включены все 

пациенты, прооперированные по поводу папилляр-

ного РЩЖ с января 1978 по декабрь 2011 г. В боль-

шинстве случаев была выполнена тиреоидэктомия 

с удалением лимфоузлов центральной зоны шеи, не-

ко торым пациентам проводилась терапия радиоак-

тивным йодом. Средний срок наблюдения составил 

6,7 года. Всего в исследование были включены 

2482 пациента: 1771 с микрокарциномами низкого 

риска, 178 с микрокарциномами с экстракапсуляр-

ной инвазией и 533 с РЩЖ >1 см. Персистенция 

была выявлена у 36 пациентов первой группы (2%), 

14 пациентов второй группы (7,9%), 124 больных 

третьей  группы (23,3%). В группе с инвазивной 

микро карциномой частота персистенции была выше 

у пациентов с метастазами в лимфоузлы, чем у паци-

ентов без метастазов: 14,8 против 4,8%; p < 0,01. 

Таким образом, у пациентов с микрокарциномами 

с экстракапсулярной инвазией при наличии метаста-

зов самый высокий риск персистенции, и они долж-

ны подвергаться более агрессивному лечению. 

C. Page и соавт. [51] показали, что микрокарци-

номы могут быть такими же агрессивными, как и па-

пиллярный рак большего размера. Пациенты были 

выбраны по следующим критериям: микрокарцино-

мы 0,5–1 см, многоочаговые, с капсульной или сосу-

дистой инвазией или с наличием метастазов в лимфо-

узлы. Всем пациентам была проведена тиреоидэкто-

мия и РЙТ. Части пациентов были выполнены цен-

тральная и боковая лимфодиссекции, нескольким 

пациентам была выполнена двусторонняя боковая 

лимфодиссекция. При динамическом наблюдении 

рецидивы не выявлены. Таким образом, авторы 

пришли к выводу, что тиреоидэктомия является 

опти мальным объемом операции при микрокарци-

номах, лимфодиссекция выполняется при подтверж-

денном метастатическом поражении лимфоузлов со-

ответствующих уровней шеи.

Большинство авторов считают, что хирургиче-

ская стратегия при различных типах микрокарцином 

должна отличаться. Факторы риска рецидива микро-

карцином различны, из них выделяют мужской воз-

раст, мультифокальность, инвазию в капсулу [13, 52–

53]. При этом мультифокальность обнаруживается 

в 7–56% случаев микрокарцином [5–6, 10, 19, 38–40]. 

Несколько исследователей сообщили, что наличие 

метастазов в лимфатические узлы при микрокар-

циномах является одним из наиболее важных про-

гностических факторов, тогда как другие считают, 

что поражение лимфатических узлов существенно не 

влияет на прогноз пациента. Метастатическое пора-

жение лимфоузлов при микрокарциномах было вы-

явлено в 26–56% случаев [43–48]. 

Клинически по типу манифестации H. Dralle 

и А. Machens [54] предложили выделить три формы 

папиллярных микрокарцином и предположить раз-

личную тактику ведения: 

а) папиллярная микрокарцинома мультифокаль-

ная с метастазами в регионарные лимфоузлы или 

без таковой;

б) папиллярная микрокарцинома, расположенная 

интратиреоидно, представляющая собой одиночный 

узел, без метастатического поражения лимфоузлов; 

в) папиллярная микрокарцинома как случайная 

находка при проведении окончательного гистологи-

ческого исследования. 

Тактика лечения

а) Тиреоидэктомия является оптимальным вы-

бором при мультифокальной микрокарциноме, по-

скольку при гемитиреоидэктомии очень высок риск 

рецидива в контрлатеральной доле. Даже первичное 

образование ЩЖ малых размеров может давать ме-

тастазы в лимфатические узлы с обширным распро-

странением и вовлечением другой стороны шеи. 

Хирургическая стратегия при таких опухолях вклю-

чает тиреоидэктомию и удаление лимфоузлов цен-

тральной или боковой группы. При подтверждении 

поражения лимфоузлов лечение необходимо продол-

жить и провести абляцию остаточной тиреоидной 

ткани радиоактивным йодом [9, 43–48, 51–52].

б) Большинство экспертов против тиреоидэкто-

мии и лимфодиссекции при одиночной микрокарци-

номе без метастатического поражения лимфоузлов, 

потому что после гемитиреоидэктомии частота реци-

дивов низкая [13, 40, 43, 44, 55–57], часть считает 

необходимым объемом тотальную тиреоидэктомию, 

которую можно дополнить терапией радиоактивным 

йодом [5, 9, 51–52].
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в) Множество микрокарцином случайно выяв-

ляют при плановом гистологическом исследовании, 

что напрямую зависит от толщины среза тиреоидной 

ткани. По данным Y.S. Lee и соавт. [49], частота вы-

явления скрытых микрокарцином варьирует в раз-

личных аутопсийных исследованиях от 1,0 до 35,6% 

случаев. Случайно выявленные микрокарциномы, 

в отличие от клинически подтвержденных микрокар-

цином папиллярного РЩЖ, имеют лучший прогноз 

независимо от экстракапсулярной инвазии или сте-

пени хирургического вмешательства, поэтому для 

данной группы достаточно проведения гемитиреоид-

эктомии [9, 13, 37, 40].

Таким образом, поскольку нет единого мнения 

по поводу объема хирургического лечения папилляр-

ных микрокарцином, важно учитывать не только 

размер опухоли, но и другие факторы риска рецидива 

заболевания: мультифокальность, инвазию в капсулу 

или сосуды, поражение лимфоузлов. При этом толь-

ко полное удаление ЩЖ позволяет проводить лече-

ние радиоактивным йодом и осуществлять адекват-

ное наблюдение с использованием тиреоглобулина 

(ТГ) – основного маркера персистенции РЩЖ 

[19, 58–60]. Профилактическое удаление лимфоуз-

лов центральной зоны позволяет избежать повтор-

ных операций в этой зоне при развитии метастазов, 

уточнить стадию заболевания и оптимизировать 

дальнейшую тактику ведения больного. 

Терапия радиоактивным йодом 
у пациентов с папиллярными 
микрокарциномами

Широко обсуждаются показания к проведению 

РЙТ, оптимальный вариант стимуляции захвата (по-

вышения тиреотропного гормона (ТТГ)), оптималь-

ная активность радиойода (131I) и эффективность 

процедуры. 

Показания к РЙТ
Известно, что РЙТ снижает частоту рецидивов 

и улучшает выживаемость пациентов [61, 62]. Однако 

это утверждение не всегда подтверждается данными 

крупных рандомизированных исследований [63]. 

Целесообразность ее использования определяется 

следующим: 

• Разрушение при терапии 131I микроскопиче-

ских фокусов опухоли, оставшихся после операции, 

может снизить вероятность рецидива и уровень ле-

тальности [62, 64–66].

• Абляция 131I резидуальной нормальной тирео-

идной ткани облегчает раннюю диагностику рециди-

ва, которая базируется на мониторинге уровня ТГ 

в сыворотке крови и периодическом выполнении 

диагностической сцинтиграфии всего тела (СВТ). 

• Высокая активность 131I позволяет проводить 

высокочувствительную послеоперационную СВТ 

через 2–5 дней после его введения, а также выявлять 

прежде не диагностированные очаги опухоли.

Использование РЙТ у пациентов с микрокарци-

номами из группы низкого и промежуточного риска 

по-прежнему является предметом спора. Ученые схо-

дятся во мнении, что монофокальная интратиреоид-

ная микрокарцинома при наличии благоприятной 

гистологической формы и отсутствии метастазов 

в лимфатические узлы (минимальный риск) не тре-

бует РЙТ [1, 35]. При этом, по данным литературы, 

РЙТ при папиллярных микрокарциномах применя-

ется в 31–100% случаев [11, 32, 51]. Несомненными 

показаниями к РЙТ являются: наличие регионарных 

и отдаленных метастазов, неполная резекция опухо-

ли, группа высокого риска рецидива или летальности 

при полной резекции опухоли (T3, T4, M1, UICC, 7-е 

издание, 2010 г.) (табл. 1) [1, 25, 35]. В Японии из-за 

юридических ограничений большинство пациентов 

не проходят абляции радиоактивным йодом и имеют 

хороший прогноз [37]. 

Таблица 1. Рекомендации Европейской тиреоидологической ассоциации (ЕТА) и Американской тиреоидологической 
ассоциации (АТА) по показаниям к РЙТ у больных ВДРЩЖ

   
Стадия pTNM

                                                                     Показания к РЙТ

                                Рекомендации ATA                   Рекомендации ЕТА

 T1a Нет, даже при мультифокальном РЩЖ Только при мультифокальном РЩЖ

 T1b Избирательное применение при минимальном Возможное показание
  распространении процесса за пределы ЩЖ

 T2 Избирательное применение при минимальном Возможное показание
  распространении процесса за пределы ЩЖ

 T3 Да Да

 T4 Да Да

 N0 Нет Нет

 N1 Да Да

 M1 Да Да
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R. Gallicchio и соавт. [67] провели ретроспектив-

ное исследование 91 случая микрокарциномы низко-

го риска с моно- или мультифокальным ростом без 

других факторов риска, которым не проводили РЙТ. 

Пациентам выполнены диагностическое сканирова-

ние всего тела (СВТ) и однофотонная эмиссионная 

компьютерная томография (SPEСT-CТ). Период на-

блюдения составил в среднем 14 ± 2 мес после пер-

вичного исследования. R. Gallicchio получил следую-

щие результаты: все опухоли были pT1а. Средний 

размер образований составил 0,68 ± 0,23 см. Из ана-

лиза были исключены 6 пациентов, поскольку у них 

были заподозрены регионарные метастазы в лимфо-

узлы по данным УЗИ. Из 85 пациентов в 30 наблюде-

ниях (35%) выявлено метастатическое поражение 

лимфоузлов по данным СВТ, что было подтверждено 

при последующем проведении SPEСT-CТ у большей 

части пациентов – 26 из 30 (86%). В целом подтверж-

дено SPEСT-CТ метастатическое поражение лимфо-

узлов у 34 пациентов, и у 9 из них (26%) диагноз был 

подтвержден тонкоигольной аспирационной био-

псией. Таким образом, авторы сделали вывод, что 

значительная часть пациентов с микрокарциномами 

группы низкого риска может иметь метастатическое 

поражение лимфоузлов, которое подтверждается при 

СВТ. Этот факт необходимо учитывать при формиро-

вании показаний к РЙТ.

Подготовка к РЙТ и рчТТГ

Поскольку пролиферация фолликулярных кле-

ток и захват ими йода зависят от уровня ТТГ, эффек-

тивная тиреоидная абляция требует адекватной 

стиму ляции ТТГ. Уровень ТТГ в сыворотке крови 

должен измеряться до назначения 131I и быть выше 

эмпирически установленного >30 мЕд/л [68]. Су-

щест вуют два метода стимуляции: эндогенный и эк-

зогенный. Эндогенный – это отмена тиреоидных 

гормонов за 4–5 нед с развитием гипотиреоза. 

Экзогенный – это назначение рекомбинантного че-

ловеческого тирео тропного гормона (рчТТГ) (Тиро-

ген, Genzyme Trans genics Corporation, Кэмбридж, 

США) на фоне продолжения пациентом терапии 

лево тироксином [69]. 

Подготовка к РЙТ с помощью рчТТГ позволяет 

улучшить качество жизни пациентов, а также являет-

ся экономически выгодной по сравнению с отменой 

тиреоидных гормонов [69–71]. 

В крупном итальянском ретроспективном ис-

следовании не выявлено различий в частоте абляции 

при подготовке пациентов с помощью отмены тире-

оидных гормонов или с применением рчТТГ [72]. 

Систематический обзор рандомизированных кон-

тролируемых исследований подтвердил, что исполь-

зование рчТТГ и отмена тиреоидных гормонов при 

подготовке к РЙТ имеют одинаковую эффектив-

ность [73]. Недавно во Франции и Великобритании 

проведено два крупных рандомизированных много-

центровых исследования [74–75], результаты кото-

рых свидетельствуют о сходной частоте абляции при 

использовании рчТТГ и отмене тиреоидных гормо-

нов, а также при использовании 131I с активностью 

30 или 100 мКи (1,1 или 3,7 ГБк) (табл. 2). 

Поскольку исследования по изучению рчТТГ 

проводились только при участии взрослых, вопрос ис-

пользования препарата у детей и подростков остается 

открытым. Однако есть сообщения, что дети хорошо 

переносят рчТТГ, поэтому коррекция дозы препарата 

для детей и подростков, по всей видимости, не требу-

ется [76–77]. 

Активность 131I при РЙТ

Назначаемая активность 131I варьирует в различ-

ных медицинских учреждениях и клиниках от 1,1 ГБк 

(30 мКи) (низкая активность) до 3,7 ГБк, или от 

100 мКи до 300 мКи и даже более (высокая актив-

ность) [74, 75, 78]. Часть клиницистов предпочитает 

использовать фиксированную активность, которая 

варьирует от 1,036 ГБк (28 мКи) до 7,4 ГБк (200 мКи) 

в зависимости от особенностей учреждения или па-

ци ента. Оптимальная активность 131I для проведения 

РЙТ по-прежнему обсуждается [62]. Использование 

высокой фиксированной активности, особенно 

у пожи лых пациентов, может привести к ухудшению 

переносимости (потеря аппетита, постлучевые пора-

жения желудка, яичек, мочевого пузыря) [79]. В то же 

время некоторые авторы считают, что низкая актив-

Таблица 2. Частота успешных абляций в зависимости от активности 131I и преимущественного метода стимуляции уровня 
ТТГ

  Число Отмена тиреоидных гормонов рчТТГ

               Исследование больных Активность Активность

   1,1 ГБк 3,7 ГБк 1,1 ГБк 3,7 ГБк

 Schlumberger M. et al. [73]* 684 156/170 (92%) 156/166 (94%) 160/177 (90%) 159/171 (93%)

 Mallick V. et al. [72]** 359 78/90 (86,7%) 72/84 (85,7%) 81/96 (84,4%) 81/89 (91%)

  * Только пациенты с низким риском (T1N0-3 или T2N0).
** Пациенты с низким и промежуточным риском (T1-3N0-3M0).
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ность 131I приводит к снижению частоты абляции. 

Однако большинство авторов предпочитают исполь-

зовать низкую активность 131I, что позволяет сокра-

тить сроки госпитализации; снизить стоимость лече-

ния; снизить токсичность для других тканей; умень-

шить загрязнения окружающей среды. F. Pacini 

и соавт. [80] выполнен метаанализ 5 рандомизирован-

ных исследований. Результаты анализа подтвердили, 

что высокая активность 131I ничем не уступает низкой 

активности в отношении эффективности РЙТ. 

Однако оценить другие конечные точки, например, 

частоту рецидивов и нежелательные явления, связан-

ные с активностью радионуклида, не удалось. Пред-

ставленные результаты подтверждаются данными 

еще одного исследования, в ходе которого у 80% 

паци ентов абляция была выполнена при активности 

30 мКи (1,1 ГБк) [81]. 

Таким образом, выявлено противоречие с обще-

принятыми рекомендациями: папиллярная микро-

карцинома при наличии благоприятной гистологиче-

ской формы и отсутствии метастазов в лимфатические 

узлы не требует проведения РЙТ, однако применение 

радиоактивного йода при микрокарциномах отмеча-

ется в 31–100% случаев. 

Согласно последним данным, использование 

рчТТГ для проведения РЙТ по эффективности ничем 

не уступает отмене тиреоидных гормонов, а высокая 

активность 131I (100 мКи) ничем не уступает низкой 

активности (30 мКи). 

Наблюдение пациентов 
с папиллярными микрокарциномами

Основным методом динамического наблюдения 

радикально пролеченных пациентов является опре-

деление ТГ и антител к тиреоглобулину (АТ-ТГ).

С недавних пор стали доступны новые методы 

измерения ТГ в сыворотке крови с чувствительно-

стью <0,1 нг/мл. Некоторые авторы пишут об отсут-

ствии необходимости измерения стимулированного 

ТГ, так как, по их данным, неопределяемый базаль-

ный ТГ (<0,1 нг/мл) дает необходимую информацию 

[82–83]. В клинической практике при базальном 

уровне ТГ <0,1 нг/мл и отсутствии остаточной ткани 

ЩЖ по данным УЗИ шеи пациенты могут быть от-

несены к группе с ремиссией заболевания.

Вопреки этому, при базальном уровне ТГ 

>0,1 нг/мл, но <1,0 нг/мл сделать вывод о наличии 

или отсутствии заболевания невозможно. В этих слу-

чаях необходимо сделать тест со стимуляцией уровня 

ТГ [84].

Вопрос о том, нужно ли повторно выполнять тест 

c определением ТГ после стимуляции ТТГ у пациен-

тов в ремиссии, остается дискутабельным. В некото-

рых исследованиях сообщается [85–89], что пример-

но в 98% случаев повторная стимуляция ТТГ не 

нужна (табл. 3).

Наблюдение за пациентами 
с положительными антителами 
к тиреоглобулину

АТ-ТГ выявляются приблизительно у 20% паци-

ентов с ВДРЩЖ и не влияют на исход заболевания 

[90–91]. АТ-ТГ взаимодействуют с ТГ в сыворотке 

при анализе, снижая цифры ТГ при анализе во время 

наблюдения за этими пациентами. Однако серийное 

измерение АТ-ТГ может быть использовано при 

дина мическом наблюдении: уменьшение или исчез-

новение сывороточных АТ-ТГ связано с полной 

ремис сией, несмотря на то что разница во времени 

между исчезновением антигена и антитела может 

достигать 3 лет, а увеличение титра указывает на ре-

цидив заболевания [92–93]. Таким образом, наблю-

дение за пациентами c положительными АТ-ТГ 

должно основываться на дополнительном примене-

нии современных методов визуализации (УЗИ шеи, 

СВТ) [1, 94].

Наблюдение за пациентами, 
которым была проведена 
гемитиреоидэктомия или тиреоидэктомия, 
но без радиойодтерапии

Пациентам с монофокальной папиллярной ми-

крокарциномой чаще проводится гемитиреоидэкто-

мия. После операции уровень тиреоглобулина у них 

может свидетельствовать как об остаточной ткани 

железы, так и о раке. Увеличение уровня ТГ с течени-

Таблица 3. Частота рецидивов у пациентов с ремиссией заболевания по данным первого контроля, основанного на 
определении ТГ после введения рчТТГ, УЗИ шеи и СВТ после проведения первичного лечения

               
Исследование

 Число Метод Длительность 
Рецидив, %

  больных стимуляции ТТГ наблюдения, годы

 Kloos R.T. et al. [86] 68 рчТТГ 3,3 1,4

 Castagna M.G. et al. [84] 68 рчТТГ 3 1,5

 Crocetti U. et al. [85] 89 рчТТГ 3 1,1

 Brassard M. et al. [83] 715 Проба с отменой/рчТТГ 7 1,1

 Klubo-Gwiezdznska J. et al. [87] 278 рчТТГ 6,3 2
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ем времени может указывать на возможность реци-

дива заболевания [95], хотя может говорить и о раз-

рушении ткани ЩЖ. У пациентов после тиреоид-

эктомии без последующей абляции уровень ТГ в сы-

воротке в большинстве случаев не определяется или 

является очень низким. С. Durante и соавт. [96] пред-

лагают расценивать отсутствие выявления ТГ в таких 

случаях как ремиссию заболевания. В заключение 

наблюдение за пациентами, не подвергавшимися 

радикальному лечению, должно основываться на ис-

следовании УЗИ шеи.

Терапия левотироксином

Супрессивная терапия левотироксином является 

существенной частью лечения папиллярных микро-

карцином ЩЖ. Сразу же после хирургического лече-

ния назначается терапия гормонами ЩЖ в супрессив-

ных дозах. Показано, что для подавления секреции ТГ 

достаточен уровень ТТГ в пределах 0,4 мЕ/л [35, 93]. 

Насколько велик терапевтический потенциал интен-

сивной супрессии ТТГ (< 0,1 или 0,1–0,4 мЕ/л) и дли-

тельность супрессии, пока остается спорным вопро-

сом. Целевые значения ТТГ в клинических рекомен-

дациях Европейской и Американской тиреоидных 

ассоциаций несколько отличаются (табл. 4). 

Супрессивная терапия левотироксином особен-

но показана пациентам с высоким риском рецидива, 

у которых это может привести к уменьшению про-

грессирования метастатического процесса. Однако 

в клинической группе низкого риска доказательств 

эффективности супрессивной терапии не было про-

демонстрировано ни в одном исследовании [97–100].

Заключение
Увеличение заболеваемости папиллярной ми-

крокарциномой связано с увеличением выявляемо-

сти при УЗИ, которое в настоящее время назначается 

часто необоснованно или в рамках скрининга. В связи 

с увеличением частоты встречаемости в клинической 

практике следует учитывать, что их течение может 

быть очень вариабельным и не следует при оценке 

степени риска полагаться на размер образования, 

необ ходимо учитывать сопутствующие факторы риска 

(экстратиреоидное распространение, мультифокаль-

ность опухоли, отсутствие капсулы). Существует мно-

жество различных мнений о тактике ведения и степе-

ни агрессивности терапии папиллярных микрокарци-

ном с учетом хорошего прогноза и низкой смертности, 

однако конкретные клинические рекомендации до 

сих пор отсутствуют. 
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