
3 8 ISSN 3083-7154, 1562-1774 •  ОНКОЛОГІЯ •  Т.  28 •  № 1  •  2026

Г.В. Зелінська, М.О. Кучменко, К.В. Чумак, Г.М. Кулініченко

DOI: https://doi.org/10.15407/oncology.2026.01.038

СУМІСНА ЕКСПРЕСІЯ 
ЦИТОКЕРАТИНУ-17  
ТА ТИРЕОЇДНОЇ ПЕРОКСИДАЗИ  
В ПУНКТАТАХ ДОБРОЯКІСНИХ  
ТА ЗЛОЯКІСНИХ НОВОУТВОРЕНЬ 
ЩИТОПОДІБНОЇ ЗАЛОЗИ
Мета: провести імуноцитохімічне дослідження сумісної експресії ти-
реоїдної пероксидази (ТПО) та цитокератину-17 (ЦК-17) в пункта-
тах доброякісних та злоякісних новоутворень щитоподібної залози 
(ЩЗ). Об’єкт і методи: імуноцитохімічні дослідження з використанням 
моноклональних антитіл до ТПО та ЦК-17 проводили на матеріалі 
тонкоголкових аспіраційних пункційних біопсій 23 доброякісних та 28 
злоякісних новоутворень ЩЗ (верифікованих гістологічно), які були 
отримані у пацієнтів обох статей віком від 17 до 45 років. Статис-
тичне опрацювання виконували, використовуючи непараметричний 
метод Wald-Wolfowitz. Результати: в пунктатах гістологічно верифі-
кованих доброякісних пухлин ЩЗ експресію ТПО виявляли в 73–100% 
тиреоцитів; експресія ЦК-17 була відсутня в 91% випадків, а в 9% ви-
падків вміст ЦК-17+ клітин фолікулярного епітелію не перевищував 2%.  
В той же час, в пунктатах злоякісних новоутворень експресія ТПО була 
відсутня в 71,5% випадків; в 28,5% випадків кількість ТПО+ клітин 
коливалася від 2 до 50%. В той же час, експресія ЦК-17 виявлена в 98% 
тиреоцитів та була відсутня лише в 1 із 28 випадків. Підтверджена 
статистично достовірна різниця за показниками експресії ЦК-17 та 
ТПО між доброякісними утвореннями та папілярними карциномами 
ЩЗ (р < 0,001). Висновки: вперше проведено імуноцитохімічне виначення 
сумісної експресії ТПО та ЦК-17 в пунктатах гістологічно веріфікованих 
доброякісних та злоякісних новоутворень ЩЗ. Про злоякісність новоут-
ворень свідчить вісутність експресії ТПО та експресія ЦК-17 в більше, 
ніж 2% тиреоцитів пунктатів. Перевищення експресії ТПО > 73% та 
вісутність експресії ЦК-17 в тиреоцитах пунктатів свідчать про до-
броякісність новоутворень ЩЗ.

Ключові слова: щитоподібна залоза, новоутворення, цитологічна діаг
ностика, імуноцитохімія, тиреоїдна пероксидаза, цитокератин-17.
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Наслідком аварії на ЧАЕС стало драматичне 
зростання числа випадків раку щитоподібної 

залози (ЩЗ) в Україні, що вимагає якамога ран-
нього виявлення цього захворювання з метою йо- 
го ефективного лікування [1–4]. Першим етапом 
сучасного протоколу діагностики раку ЩЗ є тон-
когольчаста аспіраційна пункційна біопсія (ТАПБ) 
підозрілих новоутворень з подальшим цитологіч
ним дослідженням. Цитологічна діагностика ма-

теріалу ТАПБ отримала широке поширення та ви- 
користовується як найефективніший інструмент 
ранньої передопераційної діагностики доброякіс-
них та злоякісних пухлин [5–7]. За даними світової 
літератури, точність цитологічної діагностики за-
лишається найвищою серед малоінвазивних мето-
дів, проте вона суттєво варіює залежно від катего-
рії Bethesda (від 67 до 97%) [8, 9]. Процедура ТАПБ 
не зберігає структуру тканин новоутворення, тому 
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методологія такої діагностики відрізняється від 
гістологічної і спирається, головним чином, на 
визначення певних цитоморфологічних змін в клі-
тинах фолікулярного епітелію. Оскільки від точ-
ності цитологічної діагностики залежать вчасність 
хірургічного втручання і виживання пацієнтів, ак- 
туальними є імуноцитохімічні дослідження змін, 
що відбуваються в тиреоцитах внаслідок онко-
генезу, та розробка новіх підходів до визначення 
малігнізації тиреоцитів, які спрямовані на підви-
щення ефективності передопераційної цитологіч-
ної діагностики новоутворень ЩЗ. Наші попередні 
дослідження продемонстрували, що малігнізація 
фолікулярного епітелію супроводжується значним 
збільшенням експресії одного з цитоскелетних 
білків епітеліальних клітин — цитокератину-17 
(ЦК-17) [10]. Сучасні біохімічні та імуногістохіміч-
ні дослідження свідчать про зменшення експресії 
тиреоїдної пероксидази (ТПО) в злоякісних ново-
утвореннях ЩЗ у порівнянні з доброякісними [11, 
12]. Тому, імуноцитохімічне визначення сумісної 
експресії ЦК-17 та ТПО в пунктатах новоутво-
рень ЩЗ є актуальним та новітнім дослідженням, 
що може застосовуватися з метою диференційної 
цитологічної діагностики доброякісних або зло-
якісних пухлин.

Мета: проведення імуноцитохімічного дослід
ження сумісної експресії ТПО та ЦК-17 в пунк-
татах доброякісних та злоякісних новоутворень 
ЩЗ.

ОБ’ЄКТ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ

У роботі використано біологічний матеріал 
пунктатів, отриманих шляхом ТАПБ новоутворень 
ЩЗ під контролем ультразвукового дослідження у 
51 пацієнта чоловічої та жіночої статі віком від 17 
до 45 років, які проходили обстеження та хірургіч-
не лікування в клініці ДУ “Інститут ендокриноло-
гії та обміну речовин ім. В.П. Комісаренка НАМН 
України”. Гістологічно верифіковано 23 добро-
якісних та 28 злоякісних випадків. Дослідження 
виконано з отриманням основних принципів Гель-
сінської декларації 1964 року з поправками щодо 
біомедичних досліджень і положень GCHICH із 
дотриманням етичних принципів і рекомендацій 
із залученням людей як суб’єктів, викладених у 
Белтмонтській доповіді. Протокол дослідження 
погоджено Локальним етичним комітетом для всіх 
учасників. Усі пацієнти були проінформовані та 
дали згоду на використання їх біологічного мате-
ріалу для проведення досліджень.

Отримані пунктати були зафіксовані метано- 
лом впродовж 5 хв і забарвлені за методом Рома-
новського протягом 30 хв. Для проведення імуно-
цитохімічного дослідження пунктати обробляли 
0,1% трипсином впродовж 1 хв, після чого про-
мивали фосфатно-сольовим буфером (pH = 7,4) 
та обробляли 1% оцтовою кислотою впродовж 

10 хв. Для пригнічення ендогенної пероксидази 
пунктату, препарати обробляли 1% розчину H2O2  
впродовж 30 хв, після чого промивали. Імуноцито-
хімічну реакцію (ІЦХ) проводили непрямим іму- 
нопероксидазним методом за допомогою моно-
клональних антитіл (МКАТ) проти ЦК-17 (клон 
E3 DakoCytomation, Данія) та ТПО (MoAb47, Dako 
Cytomation, Данія). Робоче розведення антитіл —  
1 : 50, інкубація впродовж 40 хв при 30°C. В якості 
вторинних антитіл використовували МКАТ про-
ти γ-глобулінів миші (DakoCytomation, Данія) з 
додаванням 1% сироватки людини. Візуалізація 
антигенів проводилась за допомогою розчину хро
могену-3,3-діамінобензидину (Sigma, США): 1 мг 
реагенту розчиняли у 3 мл PBS, додавали 10 мкл 
6% розчину H2O2. Для визначення вмісту анти-
генів підраховували від 300 до 500 епітеліоцитів у 
пунктаті та визначали відсоткове співвідношення 
антиген-позитивних та антиген-негативних тирео-
цитів. Для підрахунку антиген-позитивних клітин, 
ядра забарвлювали розчином гематоксиліну після 
проведення ІЦХ реакції. Як позитивний конт
роль використовували пунктати вузлового зоба, 
як негативний — інші ділянки препарата, на які 
не наносили первинні антитіла при проведенні 
ІЦХ реакції. Статистичну обробку отриманих при 
дослідженні результатів проводили за допомогою 
методів варіаційної статистики, використовуючи 
непараметричний метод Wald-Wolfowitz. Розра
хунки виконані в пакеті Statistics.12. Різницю вва-
жали вірогідною при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Проведені порівняльні імуноцитохімічні до-
слідження експресії ТПО та ЦК-17 в загальній 
популяції клітин фолікулярного епітелію пункта-
тів гістологічно верифікованих папілярних кар-
цином (ПК) ЩЗ (28 пацієнтів) та доброякісних 
новоутворень (вузлових та аденоматозних зобів) 
(23 пацієнта). Отримані результати представлені 
в табл. 1.

В пунктатах усіх 23 гістологічно верифікованих 
доброякісних пухлин ЩЗ експресія ТПО була ви-
явлена в 73–100% тиреоцитів. В більшості випадків 
(17 з 23) кількість ТПО+ клітин в пунктатах скла-
дала 86–100%. В той же час, експресія ЦК-17 була 
відсутня в 21 (91%) пунктаті; у 2 (9%) пунктатах 
вміст ЦК-17+ клітин не перевищував 2% від всіх 
досліджених клітин фолікулярного епітелію (див. 
табл. 1, рис. 1).

На відміну від цього, в пунктатах злоякісних 
новоутворень ЩЗ спостерігалася зворотня кар-
тина. В 20 (71,5%) пунктатах експресія ТПО була 
відсутня, в 2 (7,1%) пунктатах — не перевищувала 
5% клітин, у 6 (21,4%) випадках відсоток ТПО+ 
клітин коливався в межах від 21 до 50%. В той же 
час, в більшості (25 з 28) пунктатів злоякісних пух-
лин виявлена експресія ЦК-17: кількість ЦК-17+  



4 0 ISSN 3083-7154, 1562-1774 •  ОНКОЛОГІЯ •  Т.  28 •  № 1  •  2026

Г.В. Зелінська, М.О. Кучменко, К.В. Чумак, Г.М. Кулініченко

клітин знаходилась в межах від 7 до 45% (в 24 
пунктатах) та досягала 98,0% в 1 випадку. Суттєву 
розбіжність значень цього показника для окремих 
карцином можна пояснити нерівномірним розпо-
ділом клітин, які реагують із антитілами до ЦК-
17, у межах пухлинного утворення (див. табл. 1,  
рис. 2).

Оскільки в означених доброякісних новоутво
реннях кількість клітин, що реагують із антитіла-
ми до ЦК-17 не перевищувала 2%, можна вста-

новити це значення в якості межі відсоткового 
вмісту ЦК-17+ тиреоцитів, перевищення якого 
буде свідчити про злоякісність новоутворення‚ 
що пунктувалося. Про злоякісність новоутворен-
ня може свідчити також низька експресія ТПО  
в тиреоцитах; не було жодного випадку злоякіс-
них пухлин, коли б відсоток ТПО-позитивних 
клітин в пунктатах перевищував 50%. В той час, 
як виявлення експресії ТПО більше ніж в 73% 
клітин та відсутність (або ≤2%) експресії ЦК-17  

Таблиця 1

Показники експресії ТПО та ЦК-17 в пунктатах злоякісних та доброякісних новоутворень ЩЗ

Показник Злоякісні новоутворення (n = 28) Доброякісні новоутворення (n = 23)

Відсоток ТПО+ клітин, % ≤5 21–50 73–85 86–100
Кількість випадків, % 78,6 (22/28) 21,4 (6/28) 26,0 (6/23) 74,0 (17/23)
Відсоток ЦК-17+ клітин, % ≤5 7–98 0 ≤2
Кількість випадків, % 10,7 (3/28) 89,3 (25/28) 91,0 (21/23) 9,0 (2/23)

Рис. 1. � Виразна експресія ТПО (а) та відсутність експресії ЦК-17 (б) в тиреоцитах пунктату доброякісного ново-
утворення ЩЗ. ІЦХ реакція з антитілами до ТПО та ЦК-17. Зб. ×400

Рис. 2. � Виразна експресія ЦК-17 (а) та низька експресія ТПО (б) в тиреоцитах пунктату злоякісного новоутворення 
ЩЗ. ІЦХ реакція з антитілами до ЦК-17 та ТПО. Зб. ×400

а

а
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в пунктатах свідчать про доброякісність новоутво- 
рення ЩЗ.

Спостерігали статистично достовірну (p < 0,001) 
різницю за показником експресії ЦК-17 між добро
якісними утвореннями та папілярними карцино-
мами Різниця між відсотком ТПО+ тиреоцитів в 
доброякісних та злоякісних новоутвореннях ЩЗ 
також є статистично підтвердженою (р < 0,001).

Розподіл пацієнтів зі злоякісними та добро
якісними новоутвореннями ЩЗ за відсотком ЦК-
17+ та ТПО+ тиреоцитів в пунктатах представлений 
на рис. 3 та 4.

Отримані нами дані щодо збільшення експресії 
ЦК-17 в клітинах папілярних карцином в порів-
нянні з доброякісними новоутвореннями мають 
підтвердження в роботах інших дослідників [13]. 
Але, принципова різниця в тому, що представлені 
в літературі досідження були проведені на гісто
логічному післяопераційному матеріалі пухлин 
ЩЗ. В той же час, ми вперше провели ІЦХ визна-
чення експресії ЦК-17 в пункційному передопе-
раційному матеріалі, що відкриває перспективи 
використання такого методу для передопераційної 
цитологічної диференційної діагностики. Наша 
методика проведення ІЦХ досліджень в тих самих 
пунктатах, які були використані для цитоморфо-
логічного дослідження, відкриває нові можливості 
для отримання більш точного підрахунку імуно- 

позитивних клітин та не потребує додаткових пунк- 
ційних процедур.

Таким чином, сумісне визначення експресії 
ТПО та ЦК-17 в якості імуноцитохімічних мар-
керів малігнізації епітелію пунктатів може бути 
корисним в диференційній цитологічній діагнос-
тиці новоутворень ЩЗ. Це є особливо важливим в 
складних для цитологічної діагностики випадках 
папілярних карцином ЩЗ, що не піддаються мор-
фологічній діагностиці за браком цитоморфоло-
гічних ознак. Мова йде про карциноми, у клітинах 
яких відсутній найбільш чіткий морфологічний 
маркер малігнізації фолікулярного епітелію — 
внутрішньоядерні інвагінації.

ВИСНОВКИ

1. Імуноцитохімічне виначення сумісної екс-
пресії ТПО та ЦК-17 в пунктатах новоутворень 
ЩЗ показало, що в клітинах гістологічно веріфі-
кованих доброякісних пухлин ЩЗ експресія ТПО 
становить 73–100%, експресія ЦК-17 — від 0 до 
2%. В клітинах пунктатів злоякісних новоутворень 
ЩЗ експресія ТПО не перевищувала 50%, макси-
мальна експресія ЦК-17 сягала 98%.

2. Показана статистично достовірна (p < 0,001) 
різниця за показниками експресії ЦК-17 та ТПО 
між доброякісними новоутвореннями та папіляр-
ними карциномами ЩЗ, що може бути викорис-
тано для підвищення ефективності диференційної 
цитологічної діагностики пухлин ЩЗ.

3. Сумісне використання ТПО та ЦК-17 в якості 
імуноцитохімічних маркерів малігнізації епітелію 
пунктатів може бути корисним у випадках, коли 
складність цитологічної діагностики карцином 
викликана відсутністю чіткого морфологічного 
маркера — внутрішньоядерних інвагінацій.
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OF CYTOKERATIN-17 AND THYROID 
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Summary. Aim: to conduct an immunocytochemical 
study of the joint expression of thyroid peroxidase (TPO) 
and cytokeratin-17 (CK-17) in punctates of benign and 
malignant thyroid neoplasms. Object and methods: im-
munocytochemical studies using monoclonal antibodies 
to TPO and CK-17 were performed on the material of 
fine-needle aspiration puncture biopsies of 23 benign 
and 28 malignant thyroid tumors, verified histologically, 
obtained from patients of both sexes aged 17 to 45 years. 
Statistical analysis was performed using the nonpara-
metric Wald-Wolfowitz method. Results: in punctates of 
histologically verified benign thyroid tumors, TPO expres-
sion was detected in 73–100% of thyrocytes; CK-17 ex-
pression was absent in 91% of cases, and in 9% of cases, 
the content of CK-17+ cells of the follicular epithelium 

did not exceed 2%. At the same time, in punctates of ma-
lignant neoplasms, TPO expression was absent in 71.5% 
of cases; in 28.5% of cases, the number of TPO+ cells 
ranged from 2 to 50%. CK-17 expression was detected in 
98% of thyrocytes and was absent in only 1 of 28 cases.  
A statistically significant difference in the expression index 
of CK-17 (p < 0.001) and in the expression index of TPO 
between benign tumors and papillary thyroid carcinomas 
(p < 0.001) was confirmed. Conclusions: for the first time, 
immunocytochemical detection of the combined expression 
of TPO and CK-17 in punctates of histologically verified 
benign and malignant thyroid tumors was performed. The 
absence of TPO expression and CK-17 expression in more 
than 2% of punctate thyrocytes indicates the malignancy 
of the neoplasms. The excess of TPO expression >73% 
and the absence of CK-17 expression in punctate thyro-
cytes indicate the benignity of the thyroid neoplasms.

Keywords: thyroid gland, neoplasms, cytological diag
nosis, immunocytochemistry, thyroid peroxidase, 
cytokeratin-17.
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