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На сьогодні продемонстровано зростання захво-
рюваності на рак щитоподібної залози (ЩЗ) серед 
осіб віком до  18 років на  момент Чорнобильської 
катастрофи, що спостерігається в Україні дотепер 
та може бути одним із важливих наслідків цієї ава-
рії [1, 2]. Незважаючи на сприятливий перебіг біль-
шості папілярних карцином (ПК) ЩЗ, існують ва-
ріанти з агресивним клінічним перебігом, проявом 
чого є інвазійний ріст, екстратиреоїдне поширен-
ня, мультифокальність пухлини, підвищена часто-
та метастазування в шийні та віддалені лімфовузли 
та розвиток нечутливості до радіойоду [3, 4]. Най-
більш агресивними типами тиреоїдних ПК вважають 
висококлітинний, стовпчастоклітинний, дифузно-
склерозуючий, солідний, Hobnail та широкоінвазив-

ний фолікулярний варіанти. Вони характеризують-
ся зниженням виживаності хворих, що вважають 
проявом генетичного профілю карцином (наявність 
BRAF та TERT мутації), який спричиняє агресивний 
клінічний перебіг та відсутність відповіді на радіо-
йодотерапію [5–8]. Масштабні дослідження пока-
зали, що зі збільшенням часу після аварії на Чорно-
бильській АЕС та віку пацієнтів на момент операції 
змінювалося співвідношення гістологічних підти-
пів ПК. Частіше реєстрували такі рідкісні агресив-
ні підтипи, як Warthin-клітинні та висококлітин-
ні [9–11]. В останні роки, на відміну від попередніх, 
більш виражені інвазивні властивості папілярного 
раку пов’язані з домінантним папілярним структур-
ним компонентом. Такі пухлини частіше характери-
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Мета: дослідження взаємозв’язку між розвитком радіойодорезистентнос­
ті та наявністю ознак агресивного перебігу первинних папілярних карци­
ном (ПК) (інвазія в капсулу та судини, інтратиреоїдне та екстратирео­
їдне поширення, наявність метастазів та тиреоїдиту), а також присут­
ністю в пунктатах ПК певних субпопуляцій тиреоцитів. Об’єкт і методи: 
для аналізу характеристик агресивності тиреоїдних ПК використовували 
гістологічні висновки 109 пацієнтів із  гістологічним діагнозом «папілярна 
карцинома». З них 67 пацієнтів без ознак рецидивування та метастазуван­
ня на тлі проведеної тиреоїдектомії та радіойодотерапії протягом 5 років 
спостереження; 42 пацієнти з розвитком радіойодорезистентних мета­
стазів (РЙРМ) у післяопераційний період. Цитологічні та імуноцитохіміч­
ні дослідження проводили на матеріалі тонкоголкових аспіраційних пункцій­
них біопсій, отриманих зі 42 РЙРМ та 44 тиреоїдних ПК. Статистичний 
аналіз проводили за непараметричним критерієм χ2. Результати: не вияв­
лено статистично вірогідної різниці між групами пацієнтів із РЙРМ та без 
ознак метастазування в післяопераційний період за наявністю інвазійного 
росту ПК в капсулу пухлини, в капсулу залози та в судини, а також за озна­
кою інтратиреоїдного поширення карциноми. На момент проведення гісто­
логічного діагностування ПК у групі пацієнтів із РЙРМ частіше виявляли 
екстратиреоїдне поширення пухлини і регіонарні метастази; рідше спосте­
рігали ознаки тиреоїдиту порівняно із групою пацієнтів без ознак метаста­
зування. У пунктатах РЙРМ та ПК виявлена особлива субпопуляція клітин 
із порушенням експресії молекул адгезії епітеліальних клітин та відсутніс­
тю експресії тиреоглобуліну. Показана кореляція між наявністю цих клітин 
у первинних ПК та частотою виникнення метастазів у післяопераційний пе­
ріод. Висновки: наявність екстратиреоїдної інвазії, регіонарних метаста­
зів та відсутність ознак тиреоїдиту в матеріалі первинної ПК щитоподіб­
ної залози (ЩЗ) можна розглядати як несприятливі гістологічні фактори, 
асоційовані з розвитком радіойодорезистентності. Первинні ПК, які є дже­
релом РЙРМ, мають більш агресивний потенціал порівняно з неметастазу­
ючими пухлинами. Наявність у пунктатах первинних ПК ЩЗ клітин осо­
бливої субпопуляції тиреоцитів демонструє їх участь у процесах метаста­
зування та потребує подальших досліджень.
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зувалися відсутністю пухлинної капсули та наявніс-
тю регіонарних метастазів [9, 11].

Радіойодорезистентні метастази (РЙРМ) (клі-
тини яких не  здатні до  накопичення радіойоду) 
залишаються важливою проблемою в діагностиці 
та лікуванні папілярного тиреоїдного раку. Втрату 
чутливості пухлин до радіойоду вважають наслід-
ком зниження ступеня диференціювання їх клі-
тин. Корелюють із радіойодорезистентністю кар-
цином ЩЗ такі патоморфологічні характеристи-
ки, як солідна структура пухлин, оксифілія клітин 
пухлини, некротичні зміни, висока кількість міто-
зів  [12]. За  даними літератури найбільш вагомий 
внесок у перебіг пухлинного процесу роблять такі 
гістологічні фактори, як екстратиреоїдне поширен-
ня, васкулярна інвазія пухлин, пухлинний розмір 
та  мультицентричний характер росту тиреоїдної 
карциноми. Отримані суперечливі дані щодо коре-
ляції між гістологічним типом тиреоїдної карцино-
ми та її здатністю до накопичення радіойоду [13]. 
Як незалежні фактори несприятливого прогно-
зу тиреоїдних карцином розглядають ознаки пух-
линного некрозу та наявність вираженого екстра-
тиреоїдного поширення в первинній пухлині [14]. 
Екстратиреоїдне поширення (визначене як поши-
рення пухлини за межі тиреоїдної капсули в сусідні 
тканини) більшість дослідників вважають неспри-
ятливим прогностичним фактором, асоційованим 
із  підвищеним ризиком рецидивів та смертнос-
ті пацієнтів [15, 16]. Екстратиреоїдне поширення 
в первинній карциномі не вважають прогностич-
ним чинником появи РЙРМ у пацієнтів віком мо-
лодших за 45 років [15]. Показано, що при асоційо-
ваному з радіойодорезистентністю більш агресив-
ному висококлітинному варіанті папілярного раку 
частіше розвиваються рецидиви, ніж при класич-
ному варіанті ПК, незалежно від наявності екстра-
тиреоїдного поширення [15].

Системи прогнозування ризику смертності паці-
єнтів із диференційованим тиреоїдним раком базу-
ються не тільки на загальноклінічних, але й на гіс-
тологічних характеристиках, таких як розмір пер-
винної пухлини; специфіка пухлинної гістології; 
наявність екстратиреоїдного поширення пухли-
ни, регіонарних та віддалених метастазів. При цьо-
му, пацієнти групи високого ризику мають значне 
екстратиреоїдне поширення та віддалені метастази, 
на відміну від пацієнтів групи низького ризику [17, 
18]. Незважаючи на  численні, часом суперечливі 
дані літератури, не було достатньо висвітлено пи-
тання кореляції ознак агресивності ПК ЩЗ з радіо
йодорезистентністю. Тому метою виконаної робо-
ти було дослідження взаємозв’язку між розвитком 
радіойодорезистентності та наявністю ознак агре-
сивного перебігу первинних ПК (інвазія в капсулу 
та  судини, інтратиреоїдне та екстратиреоїдне по-
ширення, наявність метастазів і тиреоїдиту), а та-
кож присутністю в пунктатах ПК певних субпопу-
ляцій тиреоцитів.

ОБ’ЄКТ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Для проведення досліджень використовували гіс-

тологічні висновки та матеріал тонкоголкової аспі-
раційної пункційної біопсії (ТАПБ) пацієнтів чо-
ловічої та жіночої статі віком від 16 до 50 років, які 
проходили обстеження, хірургічне лікування та раді-
ойодотерапію у клініці Державної установи «Інсти-
тут ендокринології та обміну речовин ім. В.П. Ко-
місаренка НАМН України». Усі пацієнти були 
проінформовані та дали згоду на використання їх 
біологічних матеріалів у дослідних цілях.

Протокол, який застосовували для лікування па-
цієнтів, включав радикальну тиреоїдектомію і лім-
фаденотомію, післяопераційну радіойодотерапію 
через 4–6 тиж та призначення супресивної гормо-
нотерапії — левотироксин натрію (2,5 мкг/кг маси 
тіла). До лікування радіойодом проводили ультра
звукове дослідження, визначення тиреотропно-
го гормону, кальцію, гемограму, рентгенографію 
та комп’ютерну томографію (за наявності метаста-
зів) легень. Терапевтична доза радіоактивного йоду 
була розрахована на підставі 24-годинного тесту на-
копичення радіойоду залишковою тканиною і ста-
новила для дорослих 2,6–4 ГБк/кг, для дітей — 25–
50 МБк/кг (за наявності метастазів — 100 МБк/кг). 
Якщо показник тесту становив > 20% накопичен-
ня, розглядали необхідність реоперації. На  2–3-й 
день після прийому радіоактивного йоду признача-
ли гормони ЩЗ; на 5–7-й день після прийому ра-
діоактивного йоду проводили сцинтиграфію всьо-
го тіла на залишкових активностях.

Для аналізу характеристик агресивності ПК ЩЗ 
використовували гістологічні висновки 109 пацієн-
тів (67 — без ознак рецидивування та метастазуван-
ня протягом 5 років після проведеної тиреоїдектомії 
та радіойодотерапії; 42 — з розвитком РЙРМ після 
проведення тиреоїдектомії та радіойодотерапії). Усі 
пацієнти мали гістологічний діагноз — ПК ЩЗ. Гіс-
тологічні дослідження проведені в лабораторії Па-
томорфології (завідуюча — доктор біологічних наук, 
професор Т.І. Богданова).

Цитологічні та імуноцитохімічні дослідження 
проводили на матеріалі ТАПБ первинних ПК ЩЗ 
(44 зразки) та РЙРМ ПК ЩЗ (42 зразки). Пункта-
ти були зафіксовані метанолом та забарвлені за Ро-
мановським. Імуноцитохімічні дослідження прово-
дили після відновлення активності антигенів [19]. 
Використовували непрямий імунопероксидазний 
метод за  допомогою МкАт до  цитокератинів 7,8 
(DakoCytomation, Данія), макрофагальних антиге-
нів СD 68 (DakoCytomation, Данія), епітеліального 
антигену EpCAM (BerEp4) (DakoCytomation, Да-
нія), тиреоглобуліну (DakoCytomation, Данія). Ста-
тистичний аналіз проведено з використанням непа-
раметричного критерію χ2.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
У роботі проведена оцінка таких характеристик 

агресивності первинних ПК ЩЗ, як інвазія в кап-
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сулу пухлини, в капсулу ЩЗ, в судини (лімфатич-
ні та кровоносні); наявність інтратиреоїдного або 
екстратиреоїдного поширення пухлинного росту; 
наявність метастазів; розвиток інтра- та перитумо-
рального тиреоїдиту. При проведенні статистично-
го аналізу за непараметричним критерієм χ2 не ви-
явлено статистично ймовірної різниці між групами 
пацієнтів без ознак метастазування та у яких після 
проведення лікування не виникали або виникали 
РЙРМ, за такими ознаками: інвазійний ріст кар-
циноми в капсулу пухлини (р = 0,600), інвазійний 
ріст карциноми в капсулу залози (р = 0,6453), ін-
вазія в судини (р = 0,9471), інтратиреоїдне поши-
рення карциноми (р = 0,8285). Водночас доведе-
на статистично імовірна різниця (р < 0,05) за на-
явності екстратиреоїдного поширення карциноми 
(р = 0,0031, з поправкою Йєтса р = 0,0073). Екс-
тратиреоїдне поширення пухлини виявляли у  12 
(28,5%) із 42 випадків первинних ПК ЩЗ пацієн-
тів з наявністю РЙРМ в післяопераційний період 
та лише у 5 (7%) із 67 випадків пухлин у пацієнтів 
без ознак метастазування.

Виявлена статистично вірогідна різниця 
(р  =  0,001) між групами порівняння за  наявності 
регіонарних метастазів на момент встановлення гіс-
тологічного діагнозу. Регіонарні метастази в шийних 
лімфатичних вузлах виявлені у 19 (45%) із 42 пацієн-
тів з подальшим розвитком РЙРМ та лише у 11 (16%) 
із 67 пацієнтів без ознак метастазування в післяопе-
раційний період. Пери- та інтратуморальний тиреої-
дит за наявності РЙРМ діагностували майже у 2 рази 
рідше, ніж у групі хворих без ознак метастазування 
після проведення тиреоїдектомії та радійодтерапії 
(р = 0,029) (таблиця).

Таблиця
Наявність гістологічних ознак агресивності  

первинних ПК ЩЗ у групах пацієнтів із наявністю РЙРМ 
та без ознак метастазування

Ознаки агресивності

Частота виявлення, %
у пацієнтів 

з РЙРМ 
(n = 42)

у пацієнтів без ознак 
метастазування 

(n = 67)
Інвазія в капсулу пухлини 28,5 32,8
Інвазія в капсулу залози 30,9 26,8
Інвазія в судини 21,4 20,8
Інтратиреоїдне поширення 
пухлини

33,3 31

Екстратиреоїдне поширен-
ня пухлини

28,5* 7

Наявність регіонарних  
метастазів

45* 16

Наявність тиреоїдиту 23* 43

*p < 0,05 статистично значущі відмінності порівняно з групою пацієнтів 
без ознак метастазування.

Тобто наявність на момент діагностування пух-
лини в  матеріалі первинної ПК екстратиреоїдної 
інвазії, регіонарних метастазів та відсутність ознак 
тиреоїдиту можна розглядати як несприятливі гіс-
тологічні фактори, асоційовані з розвитком радіо-
йодорезистентності. За даними літератури, екстра-
тиреоїдне поширення пухлин вважається факто-
ром агресивного, несприятливого перебігу ПК [12]. 

У проведених нами дослідженнях явище екстрати-
реоїдної інвазії спостерігали у 28,5% первинних ПК 
пацієнтів із РЙРМ, на відміну від описаних [12] 40% 
випадків. Отримана різниця може бути пов’язана 
з тим, що ми враховували лише регіонарні РЙРМ, 
автори описаної роботи враховували регіонарні 
та віддалені метастази. Показане нами достовірне 
збільшення кількості регіонарних метастазів у паці-
єнтів із радіойодорезистентністю не суперечить да-
ним літератури, відповідно до яких множинні мета-
стази в лімфовузлах є незалежним прогностичним 
фактором рецидивування ПК ЩЗ  [20]. Водночас 
інші дослідження свідчать про можливість знижен-
ня ризику рецидивів ПК ЩЗ за наявності метаста-
зування на момент встановлення діагнозу. Показа-
но, що за наявності метастазів у регіонарних лімфа-
тичних вузлах у 64% пацієнтів повторні метастази 
або рецидиви виникли лише у 0,5% випадків [3, 21].

Отримані нами дані щодо зв’язку між наявніс-
тю тиреоїдиту в тканині первинної папілярної ти-
реоїдної карциноми з  редукцією метастазування 
в післяопераційний період знаходять підтверджен-
ня в науковій літературі [22]. Існують дані щодо до-
броякісного перебігу ПК, які супроводжуються ауто
імунним тиреоїдитом [23, 24]. Водночас ПК, які 
не супроводжуються ознаками аутоімунного тирео
їдиту, асоціюються з агресивним перебігом захворю-
вання [25]. Ці дані підтверджують результати дослі-
джень, що демонструють значну редукцію мутації 
BRAF V600E, асоційованої з негативним прогнозом 
ПК, у тканинах ПК ЩЗ з наявністю тиреоїдиту по-
рівняно з показником частоти мутацій за його від-
сутності [26, 27]. Сприятливий прогноз при поєд-
нанні ПК ЩЗ з аутоімунним тиреоїдитом може бути 
зумовлений інфільтрацією пухлини макрофагами та 
цитотоксичними CD8+ лімфоцитами (які проявля-
ють значний протипухлинний потенціал) та про-
являється підвищенням показників загальної ви-
живаності, зниженням частоти рецидивів, знижен-
ням або відсутністю екстратиреоїдного поширення 
та  відсутністю метастазів у  лімфатичні вузли  [28]. 
Показано, що для клітин ПК ЩЗ на фоні аутоімун-
ного тиреоїдиту характерне підвищення експресії 
NIS, пов’язане з накопиченням радіойоду тиреоци-
тами, що може пояснити отримані нами результати 
кореляції між відсутністю тиреоїдиту та розвитком 
радіойодорезистентності ПК ЩЗ [29].

Метастазування пухлин є багатостадійним про-
цесом, під час якого відбуваються зміни адгезії між 
клітинами та з  міжклітинним матриксом. Втрата 
здатності до  міжклітинної адгезії дозволяє кліти-
нам злоякісної пухлини дисоціювати від первинної 
пухлинної маси, а зміни у взаємодії клітина-матрикс 
дають їм можливість мігрувати у навколишню стро-
му [30–32]. Про наявність агресивнішого потенціалу 
первинних карцином, які є джерелом РЙРМ, свід-
чать підвищення частоти екстратиреоїдного поши-
рення пухлини та виявлення регіонарних метастазів. 
При проведенні цитологічних досліджень пунктатів 
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РЙРМ (на відміну від радіойодочутливих (РЙЧМ)) 
нами виявлено особливу субпопуляцію тиреоци-
тів із порушенням експресії молекул адгезії епіте-
ліальних клітин (EpCAM), які є одним із ключових 
факторів у  процесі епітеліально-мезенхімального 
переходу, коли епітеліальні клітини втрачають по-
лярність і здатність до міжклітинної адгезії та набу-
вають здатності до міграції [33, 34]. Можливо, такі 
характеристики дозволяють виявленим нами кліти-
нам бути однією із ланок процесу метастазування. 
Показано, що ключовими характеристиками особ
ливої субпопуляції тиреоцитів є чіткий контур, світ-
ла цитоплазма (на відміну від оточуючих епітеліо-
цитів), відсутність експресії тиреоглобуліну та епі-
теліальних глікопротеїнів. Епітеліальна природа 
цих клітин підтверджена наявністю цитокератинів 
та  відсутністю антигенів макрофагально-гістіоци-
тарного ряду (рис. 1, 2).

Наявність у пунктатах РЙРМ, порівняно з пунк-
татами РЙЧМ, більшого різноманіття субклонів ти-
реоцитів може бути зумовлена проявом внутріш-
ньопухлинної генетичної гетерогенності та  свід-

чити про появу пухлинних клітин, які можуть бути 
джерелом радіойодорезистентності  [35, 36]. Від-
сутність у клітинах особливої субпопуляції тирео-
глобуліну (маркера диференційованих тиреоцитів) 
та епітеліального глікопротеїну EpCAM спонукала 
нас до припущення щодо активної участі цих клі-
тин у процесі метастазування. Тобто ПК, пунктати 
яких містять клітини особливої субпопуляції, мо-
жуть відрізнятися за своїми метастатичними влас-
тивостями. Були проведені відповідні дослідження, 
які продемонстрували наявність зв’язку між при-
сутністю клітин особливої субпопуляції в первин-
них ПК ЩЗ та  частотою виникнення метастазів 
у  пацієнтів після проведення стандартної терапії 
(тиреоїдектомія, супресивна гормональна терапія, 
радіойодотерапія). При дослідженні цитологічних 
препаратів 44 пацієнтів у 67% пунктатів первинних 
пухлин виявлено клітини особливої субпопуляції; 
з часом у цих пацієнтів виявлено метастази, в тому 
числі і РЙРМ. У 27% пацієнтів, у пунктатах пер-
винних пухлин яких не виявлені клітини особливої 
субпопуляції, в подальшому РЙРМ не відзначали.

Рис. 1. Клітини особливої субпопуляції зі світлою цитоплазмою та чітким контуром в пунктатах РЙРМ папілярних 
тиреоїдних карцином. Забарвлення за Романовським. × 400

а б
Рис. 2. Імуноцитохімічні реакції клітин особливої субпопуляції в пунктатах РЙРМ папілярних тиреоїдних карцином: 
а — негативна реакція з МкАт до епітеліальних глікопротеїдів (EpCAM) на фоні позитивної реакції інших тиреоци-
тів; б — позитивна реакція з МкАт до цитокератину 7. × 400



ОНКОЛОГИЯ •  Т.  21 •  № 4 •  2019

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

314

Були проведені дослідження щодо існування 
взаємозв’язку між наявністю клітин особливої суб-
популяції в пунктатах первинних ПК ЩЗ та кількіс-
тю регіонарних метастазів на момент гістологічного 
діагностування папілярного раку. У пацієнтів із на-
явністю регіонарних метастазів клітини особливої 
субпопуляції виявлено у 42% випадків, в той час як 
у пацієнтів з/без регіонарних метастазів ці клітини 
наявні лише у 22% випадків. Проведені досліджен-
ня свідчать про зв’язок між частотою метастазування 
ПК ЩЗ та наявністю клітин особливої субпопуляції 
в первинних пухлинах. Дослідження субпопуляцій 
клітин у матеріалі ТАПБ первинних тиреоїдних кар-
цином та їх метастазів є перспективним цитологіч-
ним підходом, оскільки дозволяє вивчати не окре-
мі цитологічні та імуноцитохімічні характеристики 
тиреоцитів, а їх комплекс.

ВИСНОВКИ
1. Наявність екстратиреоїдної інвазії, регіонар-

них метастазів та відсутність ознак тиреоїдиту в ма-
теріалі первинної ПК ЩЗ на момент діагностування 
пухлини можна розглядати як несприятливі гісто-
логічні фактори, асоційовані з розвитком радіойо-
дорезистентності.

2. Первинні ПК, які є джерелом РЙРМ, мають 
агресивніший потенціал, який проявляється ста-
тистично вірогідним підвищенням частоти екстра-
тиреоїдного поширення та виявлення регіонарних 
метастазів.

3. Ознаки тиреоїдиту виявляли частіше (р < 0,05) 
в первинних тиреоїдних ПК пацієнтів без ознак ме-
тастазування порівняно з  такими, у  яких в  після
операційний період виникали РЙРМ.

4. Показана кореляція наявності клітин осо-
бливої субпопуляції тиреоцитів у пунктатах пер-
винних ПК ЩЗ із частотою виникнення метаста-
зів, що демонструє особливу участь цих клітин 
у  процесах метастазування та  потребує подаль-
ших досліджень.
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CORRELATION OF RADIOIODINE 
RESISTANCE WITH AGGRESSIVENESS 
OF PAPILLARY THYROID CARCINOMAS

A.V. Zelinskaya
SI «V.P. Komisarenko Institute of Endocrinology 

and Metabolism, NAMS of Ukraine», Kyiv, Ukraine

Summary. Objective: the study of the correlation be­
tween the development of radioiodine resistance and 
the presence of signs of aggressiveness of primary papil­
lary thyroid carcinomas (PC) (invasion of the capsule 
and vessels, intrathyroid and extrathyroid distribution, 
presence of metastases and thyroiditis), as well as the 
presence in the punctates of PC of special subpopula­
tion of thyrocytes. Object and methods: to analyze the 
aggressiveness characteristics of papillary thyroid car­

cinomas, histological findings of 109 patients with his­
tological diagnosis «papillary carcinoma» were used. Of 
these, 67 patients had no signs of recurrence and meta­
stasis on the background of thyroidectomy and radioio­
dine therapy within 5 years of observation; 42 patients 
with the development of radioiodine-resistant metasta­
ses (RIRM) in the postoperative period. Cytomorpho­
logical and imunocytochemical studies were perfomed 
on the material of Fine Needle Aspiration (FNA) bio­
psy of 42 RIRM and 44 papillary thyroid carcinomas. 
Statistical analysis was performed with nonparametric 
criterion χ2. Results: there was no statistically signifi­
cant difference between the groups of patients with the 
appearance of RIRM and no signs of metastasis in the 
postoperative period with the presence of invasive growth 
of PC into the tumor capsule, into the the thyroid gland 
and into the vessel. At the time of PC histologic diagnosis, 
extrathyroidal spread of carcinoma and regional me­
tastases were more commonly found in the group of pa­
tients with RIRM; less frequently observed signs of thy­
roiditis compared to the group of patients without signs 
of metastasis. A special subpopulation of cells with im­
paired expression of epithelial cell adhesion molecules 
and lack of thyroglobulin expression was detected in the 
punctates of RIRM and PC. The correlation between the 
presence of such cells in primary PCs and the incidence 
of metastases in the postoperative period is shown. Con-
clusions: the presence of extrathyroid invasion, regional 
metastases, and the absence of signs of thyroiditis in the 
material of the primary thyroid PC can be considered as 
unfavorable histological factors associated with the de­
velopment of radioiodine resistance. Primary PCs that 
are the source of RIRM have more aggressive potential 
than non-metastatic tumors. The presence in cells of pri­
mary thyroid PCs of cells of a special subpopulation of 
thyrocytes demonstrates their participation in metasta­
tic processes and needs further investigation.

Key Words: thyroid papillary carcinoma, 
fine-needle-aspiration biopsy, radioiodine-
refractory metastases, extrathyroidal spread, 
regional metastases, thyroiditis, specific cellular 
subpopulations.

Адреса для листування:
Зелінська Г.В.
04114, Київ, вул. Вишгородська, 69
ДУ «Інститут ендокринології та обміну речовин
ім. В.П. Комісаренка НАМН України»
E-mail: Ann.zelinskaya@ukr.net

Одержано: 15.11.2019


