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Актуальность корректного динамического наблюдения и четкое понимание ответа на лечение при дифференциро-
ванном раке щитовидной железы является залогом здоровья пациентов. Комплексный подход к оценке показателей 
уровня тиреотропного гормона, онкомаркеров, ультразвуковой картины, а также результатов молекулярной визу-
ализации с радиоактивным йодом четко определены в международных клинических руководствах. В медицинском 
радиологическом научном центре им. А. ф. Цыба – филиале фгбу «Национальный медицинский исследовательский 
центр радиологии» более 15 лет применяется тактика контрольного обследования пациентов через 6 мес после 
проведенной радиойодабляции. Целью данной статьи является рассмотрение последовательности диагностическо-
го поиска при различных вариантах ответа на лечение дифференцированного рака щитовидной железы.
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Timeliness of accurate dynamic observation and a clear understanding of the treatment response guarantees health 
of patients with differentiated thyroid cancer. multidimensional approach to evaluation of thyroid-stimulating hor-
mone, tumor markers, ultrasound picture, as well as results of molecular imaging with radioactive iodine is clearly de-
fined in international clinical guidelines. At the A.f. Tsyb medical Radiological Research Center – branch of the Na-
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for different responses to treatment of differentiated thyroid cancer.
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Введение
После проведения комбинированного лечения 

по поводу дифференцированного рака щитовидной 
железы (ДРЩЖ), включающего хирургический этап, 
радиойодабляцию, супрессивную гормонотерапию ле-
вотироксином, крайне важным является корректный 
динамический контроль. Показания к проведению 
второго этапа комбинированного лечения – радио-
йодтерапии (РЙТ) – согласно послеоперационной 
стратификации риска развития рецидива и персистен-
ции заболевания, а также основные концепции дина-
мического наблюдения изложены в рекомендациях 
Европейского общества медицинской онкологии (Euro-
pean Society for Medical Oncology, ESMO; 2019), На-
циональной всеобщей онкологической сети США (Na-
tional Comprehensive Cancer Network, NCCN; 2022), 
Общества ядерной медицины и молекулярной визу-
ализации / Европейской ассоциации ядерной медици-
ны (Society of Nuclear Medicine and Molecular Imaging /  
European Association of Nuclear Medicine, SNМMI /  
EANM; 2022) [1–4].

Радиойодабляция (РЙА) – это послеоперационный 
курс РЙТ, направленный на разрушение остаточной 
тиреоидной ткани и раннее выявление отдаленных 
 метастатических очагов при гистологически подтверж-
денном статусе опухоли после хирургического вме-
шательства R0 – радикального удаления первичного 
опухолевого очага папиллярного, фолликулярного 
и гюртлеклеточного рака. Следует отметить, что сущест-
вуют 3 варианта применения радиоактивного йода при 
лечении ДРЩЖ: РЙА, РЙТ остаточной болезни (R1), 
РЙТ отдаленных метастазов (М1) и персистирующей 
болезни (=М1), которые различаются величиной ле-
чебной активности 131I и клиническими целями [5].

Оценка эффективности проведенного лечения 
в процессе динамического наблюдения включает обя-
зательный мониторинг тиреоглобулина (ТГ), антител 
к ТГ (АТ-ТГ), свободного тироксина (Т4), тиреотроп-
ного гормона (ТТГ), ультразвуковое исследование (УЗИ) 
ложа щитовидной железы (ЩЖ) и регионарного лим-
фатического коллектора шеи, рентгенологическое ис-
следование органов грудной клетки, диагностическую 
сцинтиграфию всего тела (СВТ) с 123I / 131I или одно-
фотонную эмиссионную компьютерную томографию 
(КТ), совмещенную с рентгеновской КТ (ОФЭКТ / КТ), 
с радиоактивным йодом.

Оценка эффективности радиойодабляции 
и определение ответа на комбинированное 
лечение
В зарубежной литературе опубликованы результаты 

ряда основополагающих наблюдательных и рандоми-
зированных исследований, проведенных в период 
с 1984 по 2014 г., в которых были определены принци-
пы динамического наблюдения за пациентами с ДРЩЖ 

после комбинированного лечения, в настоящий момент 
использующиеся в современной практике и рекомен-
дованные ведущими профильными международными 
сообществами. Исторически большинство авторов при 
оценке эффективности комбинированного лечения 
ДРЩЖ основываются на прогностической ценности 
уровня ТГ через 6–12 мес после РЙА в связи с корре-
ляционной зависимостью данного показателя с нали-
чием остаточной ткани ЩЖ (фолликулярного эпите-
лия) или опухолевой ткани ДРЩЖ и в последующем 
контроле заболевания (follow-up), чему есть множество 
доказательств [6–9]. Зарубежные исследователи под ру-
ководством F. Pacini установили, что только уровень 
ТГ, стимулированного тиротропином-α (рекомбинант-
ным человеческим ТТГ, тироджином), при выявлении 
рецидива заболевания в течение 2 лет (медиана наблю-
дения 21,5 мес) имеет чувствительность 85 %, в соче-
тании с УЗИ шеи – 96,3 %; при этом специфичность 
этого показателя составляет 99,5 % [10]. По данным 
A. Kukulska и соавт., повторное проведение РЙА при ее 
первичной неэффективности требуется даже в случае 
благоприятных биохимических показателей онкомар-
керов (ТГ <1 нг / мл, АТ-ТГ <100 МЕ / мл) [11]. В когорт-
ном исследовании с участием 208 пациентов было уста-
новлено, что при первоначальном послеаблятивном 
уровне стимулированного ТГ <10 нг / мл, проверенном 
через 6–12 мес после РЙА, 4-летняя выживаемость без 
прогрессирования составляет 97 %. [12]. Следует от-
метить, что уровень базального ТГ, который принято 
считать патологическим, согласно рекомендациям 
Американской тиреоидной ассоциации (American Thy-
roid Association, АТА) по лечению ДРЩЖ (2015), со-
ставляет >2 нг / мл. Безусловно, сохраняется следующий 
принцип: более низкие остаточные уровни ТГ ассоци-
ируются с лучшими результатами лечения заболевания. 
Согласно проанализированным работам, эффектив-
ность РЙА достоверно выше при соблюдении низко-
йодной диеты. В целом результаты упомянутых ранее 
исследований свидетельствуют о том, что показатели 
успешной абляции остаточной тиреоидной ткани в ран-
ние сроки (от 6 до 12 мес) улучшают контроль над за-
болеванием и позволяют в короткие сроки выявить 
продолженный рост опухоли в регионарных лимфати-
ческих узлах шеи.

В рекомендациях АТА (2015) и аналогичных руко-
водствах международных профильных сообществ ука-
заны варианты ответа на лечение пациентов с ДРЩЖ, 
необходимые для дифференцированного подхода 
к определению дальнейшей тактики терапии, однако 
срок ее выбора до сих пор четко не установлен. В прак-
тике Медицинского радиологического научного центра 
им. А. Ф. Цыба – филиала ФГБУ «Национальный ме-
дицинский исследовательский центр радиологии» дан-
ным временным интервалом принято считать 6 мес. 
Перечислим эти варианты ответа.

https://www.esmo.org/
https://www.esmo.org/
https://www.esmo.org/
https://www.eanm.org/
https://www.eanm.org/
https://www.eanm.org/
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• Полный биохимический и структурный ответ – от-
сутствие признаков заболевания по данным ин-
струментальных и лабораторных исследований 
(УЗИ, КТ, магнитно-резонансная томография 
(МРТ), 123I / 131I-СВТ или 123I / 131I-ОФЭКТ / КТ): уро-
вень базального (нестимулированного) ТГ ≤1 нг / мл, 
уровень стимулированного ТГ <0, 2 нг / мл, АТ-ТГ 
≤100 Ед / л.

• Неполный биохимический ответ – отсутствие при-
знаков заболевания по данным инструментальных 
исследований (УЗИ, КТ, МРТ, 123I / 131I-СВТ 
или 123I / 131I-ОФЭКТ / КТ) и признаки персистен-
ции заболевания по данным лабораторных иссле-
дований (уровень базального ТГ >1 нг / мл, уровень 
стимулированного ТГ >10 нг / мл, уровень АТ-ТГ 
>100 Ед / л).

• Неполный структурный ответ – признаки заболе-
вания по данным УЗИ, КТ, МРТ, 123I / 131I-СВТ 
или 123I / 131I-ОФЭКТ / КТ, персистирующие или вновь 
выявленные локорегионарные или отдаленные 
метастазы.

• Неопределенный ответ (неопределенный опухоле-
вый статус) – неспецифические биохимические 
(уровень базального ТГ 0,2–1,0 нг / мл, стимулиро-
ванного ТГ 1–10 нг / мл) или структурные данные, 
по которым нельзя с уверенностью классифициро-
вать опухоли как доброкачественные или злокаче-
ственные. Сюда входят пациенты со стабильным 
или снижающимся уровнем АТ-ТГ без явных струк-
турных признаков заболевания и / или с отсутствием 
патологических очагов накопления радиофармпрепа-
рата по данным ОФЭКТ / КТ с радиоактивным йодом 
и ПЭТ-КТ с 18фтордезоксиглюкозой (18F-ФДГ).

Принципы динамического наблюдения
Наблюдение за пациентами с ДРЩЖ должно про-

водиться в рамках мультидисциплинарной команды, 
в которую входят онкологи, эндокринологи и радио-
логи, что повысит эффективность лечения в целом. 
Анализ уровня ТГ в сыворотке крови и УЗИ шеи явля-
ются основными методами наблюдения [14, 15].

Показатель ТГ в сыворотке крови – чувствитель-
ный маркер присутствия тиреоцитов. После проведения 
эффективной РЙА он служит также высокочувстви-
тельным маркером персистенции ДРЩЖ. Следует учи-
тывать, что минимальные уровни ТГ имеют высокую 
отрицательную предиктивную значимость, а опреде-
ляемые уровни могут быть ложноположительными [16]. 
Чтобы минимизировать вариабельность, содержание 
ТГ в идеале должно контролироваться с помощью од-
ного и того же вида анализа, как вариант – в условиях 
одного клинико-лабораторного отделения [13]. В про-
цессе динамического наблюдения определение сыво-
роточных АТ-ТГ является обязательным, поскольку 
данные антитела способны «блокировать» молекулы 

ТГ и демонстрировать ложноотрицательные результа-
ты последнего [17]. Анализ сывороточного ТГ может 
проводиться как в базальных условиях (т. е. в ходе су-
прессивной гормонотерапии), так и после эндогенной 
(с отменой левотироксина на 21-й день) или экзогенной 
(введение тиротропина-α) стимуляции ТТГ. По данным 
C. Spencer и соавт., у пациентов, которым были про-
ведены тиреоидэктомия и РЙА, уровень базального ТГ 
в сыворотке крови <1 нг / мл является высокопрогно-
зируемым для полного биохимического и структурно-
го ответов на лечение и последующее определение 
уровня стимулированного ТГ избыточно [18]. Высо-
кочувствительные (<0,2 нг / мл) методы определения 
уровня базального ТГ также могут быть использованы 
для подтверждения полного ответа на терапию (уровень 
убедительности (IIB). Если так, неясна логика, с чем это 
согласуется [19]. Если при отрицательных результатах 
инструментальных методов исследования уровень ба-
зального ТГ составляет >1–2 нг / мл, то клиническая 
ситуация классифицируется как неопределенный или 
неполный биохимический ответ на лечение. Почти 
60 % пациентов, которым была проведена тотальная 
тиреоидэктомия без РЙА, могут иметь уровень базаль-
ного ТГ в сыворотке крови 0,2 нг / мл [20, 21], что указы-
вает на отсутствие заболевания (т. е. на полный ответ на 
терапию), а повышение этого показателя дает повод за-
подозрить персистирующий / рецидивирующий ДРЩЖ. 
То же самое справедливо для повышения уровня АТ-ТГ 
(>100 Ед / л) в процессе динамического наблюдения.

Одним из самых информативных инструменталь-
ных методов выявления структурного прогрессирова-
ния заболевания в области шеи является УЗИ. В со-
четании с результатами цитологического исследования 
[22] и определения уровня ТГ в сыворотке крови дан-
ные УЗИ могут достигать чувствительности в 100 % [23]. 
К недостаткам этого метода относятся зависимость 
от оператора [24], высокая частота неспецифических 
находок [25] и возможность неудовлетворительной 
 визуализации глубоких акустически затененных ана-
томических структур [26, 27], что компенсируется опре-
делением ТГ в смыве из пункционной иглы (как правило, 
при поражении лимфатического узла этот показатель 
составляет >500 нг / мл).

Назначение дополнительных инструментальных 
исследований обоснованно, если известно о наличии 
локорегионарных и / или отдаленных метастазов (уро-
вень убедительности IVA) или подозрении на них (на-
пример, на основании повышения уровня сывороточ-
ного ТГ или АТ-ТГ при отсутствии ультразвуковых 
признаков метастатического поражения у пациентов 
с промежуточным или высоким рисками развития 
 рецидива и персистенции заболевания или с проме-
жуточным / высоким риском рецидивирования незави-
симо от результатов УЗИ шеи (уровень убедительности 
IVB) [13]. В связи с этим назначение классической СВТ 
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с 123I / 131I с учетом низкой чувствительности (27–55 %) 
этого метода необоснованно, а комбинация ОФЭКТ / КТ 
с 123I / 131I обеспечивает лучшую визуализацию [28].

В рамках динамического наблюдения всем паци-
ентам с ДРЩЖ следует проводить УЗИ шеи и анализ 
сыворотки крови на уровни ТГ и АТ-ТГ через 6–8 нед 
после хирургического этапа, в том числе в рамках воз-
можной рестратификации риска и определения пока-
заний к проведению РЙА [4]. Последующее наблюде-
ние будет зависеть от риска персистенции / рецидива 
заболевания и ответа на лечение. Пациенты с низким 
риском развития рецидива и персистенции заболевания, 
у которых нет биохимических и структурных признаков 
заболевания на 1-м контрольном визите (6–8 нед), мо-
гут находиться под наблюдением с периодическим 
(1 раз в 6 мес) определением уровней ТГ и АТ-ТГ. По-
вторное УЗИ шеи может проводиться по мере необхо-
димости с такой же периодичностью в зависимости 
от уровня сывороточного ТГ и АТ-ТГ [29]. Данный 
алгоритм может применяться у пациентов с ДРЩЖ 
группы промежуточного риска с полными биохимиче-
ским и структурным ответами на лечение (уровень убе-
дительности IVA) [30–32]. Уровень ТТГ в таких случа-
ях должен поддерживаться в низком нормальном 
диапазоне (0,5–2 мМЕ / мл) (уровень убедительности 
IVB) [13].

Пациенты с ДРЖЩ группы низкого или промежу-
точного риска развития рецидива и персистенции за-
болевания с биохимическим неполным или неопреде-
ленным ответом на лечение должны выполнять анализ 
сывороточных ТГ и АТ-ТГ и УЗИ шеи каждые 6–12 мес. 
Повышение уровня ТГ или АТ-ТГ требует проведения 
дальнейших инструментальных исследований. У паци-
ентов с промежуточным риском рецидива и персистен-
ции заболевания рекомендуется проводить умеренное 
подавление ТТГ (0,1–0,5 мкМЕ / мл), т. е. режим «мяг-
кой» супрессивной гормонтерапии левотироксином 
(уровень убедительности – IVB) [9].

У пациентов группы высокого риска с папилляр-
ным раком ЩЖ, широко инвазивным фолликулярным 
раком ЩЖ или низкодифференцированным раком 
ЩЖ при полном или неполном биохимическом от-
вете уровни ТГ и АТ-ТГ в сыворотке крови следует 
оценивать каждые 3–6 мес. Дополнительные инстру-
ментальные исследования (УЗИ) следует повторять 
каждые 3 мес, особенно если содержание ТГ повыше-
но (уровень убедительности IVB) [33, 34]. Для пациен-
тов, у которых риск развития рецидива изначально 
классифицируется как высокий, более углубленное 
инструментальное обследование может быть целесо-
образным, даже если уровень базального ТГ в сыворот-
ке крови остается или становится неопределяемым 
(<1,0 нг / мл), поскольку отсутствие циркулирующего 
ТГ может отражать дедифференцировку остаточной 
опухолевой ткани [8]. Уровень ТТГ у всех больных 

с биохимическим неполным или неопределенным от-
ветом на лечение должен быть подавлен в пределах 
0,1–0,5 мМЕ / мл (уровень убедительности IVB) – так 
называемый режим мягкой супрессии [13]. Пациенты 
с неполным структурным ответом должны находиться 
под активным динамическим наблюдением или быть 
направлены на соответствующее радикальное или пал-
лиативное лечение.

Биохимический рецидив заболевания
Одним из вариантов течения местно-распрост-

раненного ДРЩЖ является биохимический рецидив 
заболевания, не являющийся синонимом неполного 
биохимического ответа. Спорным остается срок его 
диагностирования от момента комбинированной тера-
пии при полном ответе на лечение: 1 год или более. 
Одни авторы предлагают считать критерием биохими-
ческого рецидива уровень базального ТГ >1,0 нг / мл [31], 
а другие рассматривают в качестве показателя этого ре-
цидива также повышенный уровень АТ-ТГ >100 МЕ / мл 
[35, 36].

Структурный рецидив заболевания
Исследовании J. Han и соавт. показало, что среди 

1010 пациентов, у которых после комбинированного 
лечения уровень АТ-ТГ был <100 ЕД / л, а во время на-
блюдения – >100 Ед / л, ни в одном случае не развился 
структурный рецидив. У 13 (1,3 %) больных наблюда-
лись клинические рецидивы в течение 84 мес. Среди 
787 пациентов рецидивы были представлены продол-
женным ростом опухоли в лимфатических узлах без 
признаков отдаленного метастазирования. Клиничес-
кие рецидивы развились у 5 из 750 пациентов с пост-
абляционным уровнем базального ТГ <1 нг / мл и у 5 из 
37 пациентов с уровнем ТГ ≥1 нг / мл. У больных с по-
казателем базального ТГ ≥1 нг / мл наблюдалась большая 
вероятность развития рецидива заболевания (p <0,001) 
в дальнейшем [37].

R. Scheffel и соавт. описали 458 наблюдений после 
комбинированного лечения ДРЩЖ: у 357 (65,1 %) па-
циентов установлены полный биохимический и струк-
турный ответы на лечение, а у 101 – неполный био-
химический или структурный ответ. При дальнейшем 
наблюдении в период от 2 до 8 лет у 90 (6,7 %) больных 
группы полного ответа на терапию выявлены 6 струк-
турных рецидивов на фоне повышения уровня базаль-
ного ТГ (>5 нг / мл). Эти результаты позволяют пред-
положить, что риск развития структурного рецидива 
при благоприятных биохимических признаках может 
быть не очень высоким. После 4-летнего наблюдения 
(от 2 до 8 лет) 97,2 % пациентов группы полных био-
химического и структурного ответов на лечение оста-
вались в состоянии ремиссии [38].

R. Tuttle и соавт. в ходе динамического наблюде-
ния за 588 пациентами с ДРЩЖ в течение 1–15 лет 
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(медиана наблюдения 7 лет) обнаружили, что струк-
турные рецидивы возникают через 4–11 лет после пер-
вичного лечения, включающего хирургический этап 
и РЙА. Эти рецидивы были выявлены у 3 % пациентов 
с низким, 21 % – с промежуточным и 68 % – с высоким 
риском (р <0,001). Повторная стратификация риска 
в течение первых 2 лет наблюдения снизила вероят-
ность выявления структурного рецидива до 2 % у боль-
ных с низким риском его развития, до 2 % – с проме-
жуточным риском и до 14 % – с высоким риском 
и продемонстрировала отличную реакцию на терапию 
(уровень стимулированного ТГ <1 нг / мл). И наоборот, 
неполный ответ на начальную терапию (уровни базаль-
ного ТГ >1 нг / мл, стимулированного ТГ >10 нг / мл, 
увеличение показателей ТГ в течение наблюдения 
или структурное прогрессирование в течение первых 
2 лет наблюдения) повысил возможность развития 
структурных рецидивов до 13 % у пациентов с низким 
риском, до 41 % – у пациентов с умеренным (проме-
жуточным) риском и до 79 % – у пациентов с высоким 
риском. В связи с таким относительно коротким вре-
менем возникновения рецидива (>2 лет) можно сделать 
предположение, что это были не истинные рецидивы, 
а персистирующая болезнь [34].

Исследование A. Llamas-Olier и соавт. показало, 
что подтвержденное поражение лимфатических узлов 
(pN1b) является фактором риска развития раннего ре-
цидива или персистенции заболевания. В 7,4 % случа-
ев рецидивы заболевания были зарегистрированы в пе-
риоде наблюдения (17–88 мес; медиана 42 мес): 
структурный рецидив выявлен в 62,5 % наблюдений, 
а биохимический рецидив – в 37,5 %. Модель логиче-
ской регрессии показала достоверную связь между ран-
ним рецидивом и поражением лимфатических узлов 
(pN1b) (отношение рисков (ОР) 10,81; доверительный 
интервал (ДИ) 62,59–87,00), патологическими очагами 
накопления 131I на шее при РЙА (ОР 6,06, ДИ 1,67–22,00) 
и уровнем стимулированного ТГ перед РЙА >10 нг / мл 
(ОР 4,01; ДИ 1,16–13,85). Переменные, которые ока-
зались значимыми в регрессионной модели Кокса: во-
влечение в опухолевый процесс лимфатических узлов 
pN1b (ОР 9,60; ДИ 1,91–48,52) и патологическое на-
копление 131I в области шеи (не в ложе ЩЖ) при РЙА 
(ОР 5,95; ДИ 1,86–18,97) [39].

В исследование сотрудников Memorial Sloan Kette-
ring Cancer Center (США) (2015) вошли 3664 пациента 
с местно-распространенным ДРЩЖ, разделенные на 
5 возрастных подгрупп (моложе 40, 40–49, 50–59, 60–69 
и старше 70 лет). В результате анализа полученных дан-
ных было установлено, что риск развития рецидива 
повышается с возрастом, независимо от степени рас-
пространенности опухолевого процесса. Так, выявлено 
37-кратное увеличение риска возникновения рецидива 
у пациентов старше 70 лет по сравнению с пациентами 
моложе 40 лет. Медиана продолжительности наблюде-

ния составила 54 мес. Зарегистрированы 59 смертей 
от рака ЩЖ, 10-летняя выживаемость при валидации 
по возрастным группам оказалась равной 96 % [40].

На основании проанализированных источников 
представляется возможным сделать вывод о сроке раз-
вития как биохимического, так и структурного реци-
дивов заболевания: не ранее 12–24 мес после полного 
ответа на комбинированное лечение.

Оценка эффективности радиойодабляции 
и подготовка к исследованиям 
с радиоактивным йодом
Неоднозначной является и оценка эффективности 

РЙА. Критерием результативности РЙА, по мнению 
большинства зарубежных авторов [41–48], является 
отсутствие очагов накопления радиоактивного йода 
в проекции ложа ЩЖ и патологического включения 
изотопа в проекции всего тела при проведении диагно-
стической СВТ с радиоактивным йодом через 6–12 мес. 
Однако нередки случаи «следового накопления» радио-
активного йода по данным планарной СВТ (менее 
1 % счета всего тела), что при одномоментном пере-
ходе в режим ОФЭКТ / КТ не выявляет очагов гипер-
фиксации и трактуется как артефакт.

Обязательным условием биохимической оценки 
эффективности РЙА и установления ремиссии забо-
левания (полного ответа на лечение) при местно-рас-
пространенном ДРЩЖ является мониторинг уровней 
ТГ и АТ-ТГ [49].

На основе опыта динамического наблюдения за па-
циентами, прошедшими комбинированное лечение 
в Медицинском радиологическом научном центре им. 
А. Ф. Цыба – филиале ФГБУ «Национальный меди-
цинский исследовательский центр радиологии», мы 
рекомендуем проводить 123I / 131I-СВТ или 123I / 131I- 
ОФЭКТ /КТ через 6 мес после РЙА. Выбор метода – 
СВТ или ОФЭКТ / КТ – диктуется клинической зада-
чей: оценка эффективности РЙА или поиск отдаленных 
метастатических очагов и / или локорегионарного ре-
цидива в рамках комплексного обследования (оценка 
уровней ТТГ, ТГ, АТ-ТГ, УЗИ ложа ЩЖ и регионарно-
го лимфатического коллектора). Это единственные 
объективные методы молекулярной оценки результа-
тивности РЙА при подтвержденном накоплении радио-
активного йода в проекции ложа ЩЖ по данным пост-
терапевтической СВТ или ОФЭКТ / КТ, а 6 мес – 
физиологически обусловленный срок, необходимый 
для формирования рубцовой ткани в процессе лучево-
го патоморфоза остаточной тиреоидной ткани. Необ-
ходимо отметить важность правильной подготовки 
к контрольному обследованию с радиоактивным йодом, 
включающей 14-дневную низкойодную диету (табл. 1), 
своевременную отмену гормонотерапии левотирок-
сином и терапию препаратами, содержащими йодиды 
(табл. 2).
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Таблица 1. Пищевые продукты, запрещенные и разрешенные к упо-
треблению перед сцинтиграфией всего тела с 123I / 131I и однофотонной 
эмиссионной компьютерной томографией (КТ), совмещенной с рент-
геновской КТ с радиоактивным йодом [50, 51]

Table 1. Foods forbidden and allowed prior to 123I / 131I whole-body 
scintigraphy and radioactive iodine single-photon emission computed 
tomography (CT) / X-ray CT [50, 51]

Запрещенные продукты 
Forbidden foods

Разрешенные продукты 
Allowed foods

Йодированная соль. 
Iodized salt.

Любые поливитамин-
ные комплексы, 

содержащие йодид. 
Any vitamin complexes with 

iodide.
Свежее молоко 

и молочные продукты 
(в том числе мороже-

ное, сыры, йогурт, 
масло). 

Fresh milk and dairy 
products (including ice 
cream, cheeses, yogurt, 

butter).
Морепродукты 

и их производные 
(рыба, суши, моллю-

ски, ламинария). 
Seafoods and their 

derivatives (fish, sushi, 
mollusks, laminaria).
Травяные сборы. 
Herbal preparations.

Продукты с содержа-
щие агар-агар, альгина-

ты. 
Products containing agar, 

alginates.
Молочный шоколад. 

Milk chocolate.
Черная патока. 

Molasses.
Продукты, содержащие 

сою (соусы, молоко, 
тофу) 

Products containing soy 
(sauces, milk, tofu) 

Нейодированная соль. 
Non-iodized salt.
Яичный белок. 

Egg whites.
Домашний хлеб с нейодирован-

ной солью без сои, масла 
и молока. 

Homemade bread with non-iodized salt 
without soy, butter and milk.

Свежие фрукты и овощи. 
Fresh fruits and vegetables.
Замороженные овощи. 

Frozen vegetables.
Зерновые продукты и макароны. 

Cereals and pasta.
Консервированные фрукты. 

Canned fruit.
Натуральные несоленые орехи. 

Natural unsalted nuts.
Ореховое масло. 

Nut butter.
Газированные напитки и фрук-

товые чаи. 
Sodas and fruit teas.

Кофе и чай. 
Coffee and tea.

Попкорн (без соли). 
Popcorn (unsalted).
Черный перец. 

Black pepper.
Овощные масла. 

Vegetable oils.
Сахар, джем, мед, кленовый 

сироп. 
Sugar, jam, honey, maple syrup.

Пресный хлеб 
Unleavened bread

Таблица 2. Препараты и рекомендуемые сроки их отмены перед 
радиойоддиагностикой и радиойодтерапией в зависимости от вида 
лекарственного средства [50, 51]

Table 2. Pharmaceuticals and their recommended stopping times prior 
to radioactive iodine diagnostics and therapy depending on the type of drug 
[50, 51]

Препарат 
Pharmaceutical

Срок отмены 
Stopping time

Гормоны щитовидной железы 
Thyroid hormones

2 нед для трийодтиро-
нина, 3–4 нед для 

левотироксина 
2 weeks for triiodothyronine, 

3–4 weeks  
for levothyroxine

Отхаркивающие средства 
Expectorants

1–2 нед в зависимости 
от содержания йодида 

1–2 weeks depending on 
iodine contents

Йодсодержащие препараты 
(амиодарон) 
Iodine-containing drugs (amiodarone)

1–6 мес 
1–6 months

Растворы йода (например, 
хирургическая обработка кожи) 
Iodine solutions (for example, surgical 
skin treatment)

2 нед 
2 weeks

Рентгенконтрастные вещества: 
X-ray contrast compounds:

водорастворимые препараты 
(внутривенное или внутриобо-
лочечное введение) 
water-soluble pharmaceuticals 
(intravenous and intrathecal 
administration)
жирорастворимые препараты 
для холецистографии 
fat-soluble pharmaceuticals for 
cholecystography
препараты на масляной основе 
для бронхо- и миелографии 
oil-based pharmaceuticals for 
broncho- and myelography

3–4 нед 
3–4 weeks 

3 мес 
3 months 

6–12 мес для бронхо- 
и 2–10 лет 

для миелографии 
6–12 months for broncho- 

and 2–10 years 
for myelography

В диагностический комплекс включены определе-
ние содержания в крови ТТГ (его уровень должен быть 
≥30 мкМЕ / мл), ТГ, АТ-ТГ, УЗИ ложа ЩЖ и регионар-
ных лимфатических узлов.

Показаниями к проведению диагностической СВТ 
с радиоактивным йодом (123I / 131I) через 6 мес после РЙА 
являются [51]:

• средний или высокий риск развития рецидива 
и персистенции заболевания после ранее прове-
денной РЙА;

• экстратиреоидное накопление радиоактивного йода 
по данным сцинтиграфии или ОФЭКТ / КТ в мо-
мент РЙА;

• наличие остаточной ткани ЩЖ, снижающей до-
стоверность СВТ или ОФЭКТ / КТ в момент РЙА;

• повышенный уровень АТ-ТГ (>100 МЕ / мл) в мо-
мент РЙА, ограничивающий адекватную интер-
претацию ТГ в качестве онкомаркера ДРЩЖ.
Вариабельность клинических моделей обусловле-

на качеством хирургического этапа лечения, морфо-
логическим типом опухоли, а также адекватностью 
интерпретации результатов комбинированной терапии 
(ответов на лечение). Сомнительным в прогностиче-
ском плане является неопределенный опухолевый 
статус, когда на первый план в ходе поиска источника 
патологического уровня ТГ и / или АТ-ТГ выходит 
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альтернативная молекулярная визуализация. Невысо-
кая доступность специализированных медицинских 
центров, имеющих радиологические отделения 3-го 
уровня, в которых проводится РЙТ (Москва, Обнинск, 
Архангельск, Челябинск, Димитровград, Томск, Благо-
вещенск), относительно ограничивает доступность 
контрольной СВТ с радиоактивным йодом. В то же 
время увеличение количества ПЭТ-центров за послед-
ние 5 лет сделало доступным ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ.

Клинические модели пациентов
Повышение доступности ПЭТ-КТ c 18F-ФДГ при-

вело к изменению парадигмы лечения ДРЩЖ, что по-
зволило охарактеризовать биологию опухоли на осно-
ве различных моделей поглощения 123I / 131I и 18F-ФДГ 
в метастатических очагах. U. Feine и соавт. [52, 53] опи-
сали феномен flip-flop (несоответствие между накопле-
нием 131I и 18F-ФДГ при ОФЭКТ / КТ с радиоактивным 
йодом и ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ) и представили 4 модели 
переменного поглощения радиоактивного йода / 18F-ФДГ 
при метастатическом течении заболевания.

Основным показанием к проведению ПЭТ-КТ c 
18F-ФДГ при ДРЩЖ после РЙА являются отрицатель-
ные результаты посттерапевтической СВТ / ОФЭКТ / КТ 
с 131I или диагностической СВТ / ОФЭКТ-КТ с 123I / 131I 
при отсутствии ультразвуковых признаков локального 
рецидива и продолженного роста опухоли в регионар-
ных лимфатических узлах шеи, но при наличии следу-
ющих лабораторных изменений:

• повышение базального или стимулированного уров-
ня ТГ в сыворотке крови (>5,5 нг / мл или >10 нг / мл 
соответственно) или увеличение времени удвоения 
ТГ в сыворотке <1 года (независимо от исходного 
значения);

• прогрессирующее увеличение уровня АТ-ТГ от-
носительно надир в момент РЙА [48–50].
На основе исследования U. Feine и соавт. в насто-

ящее время различают 4 модели попеременного по-
глощения 123 / 131I / 18F-ФДГ при рецидивном течении 
заболевания [54, 55]. Тип I характеризуется 123 / 131I– / 
 18F-ФДГ+-накоплением радиофармпрепаратов в мета-
статических очагах, наиболее часто встречается у па-
циентов с повышенным уровнем ТГ и отрицательными 
результатами СВТ (отсутствием накопления радиоактив-
ного йода (ТГ+ / 123 / 131СВТ – ) и обнаруживается примерно 
в 46 % случаев. Тип II предполагает 123 / 131I+ / 18F-ФДГ–- 
накопление радиофармпрепаратов и представляет со-
бой наиболее благоприятный вариант для проведения 
последующих курсов РЙТ с применением высоких 
(>150 мКи) лечебных активностей 131I. Тип III – ком-
бинация типов I и II, выявляемых у одного и того же 
пациента в связи с различной метаболической картиной 
в метастатических очагах. Тип IV характеризуется по-
глощением как 131I, так и 18F-ФДГ в тех же очагах. Фе-
номен flip-flop не является обязательным для метаста-

зов ДРЩЖ, а, скорее, является вариабельным маркером 
метастатических очагов. Проспективное исследование 
с участием 122 пациентов, перенесших тиреоидэкто-
мию, с установленным метастатическим ДРЩЖ, ко-
торые относились к типу 123 / 131I- / 18F-ФДГ+, показало 
общую корреляцию авидности 18F-ФДГ с отсутствием 
авидности радиоактивного йода; однако коэффициент 
корреляции составил всего 0,62. Для выбранного мак-
симального порогового значения стандартизованного 
показателя накопления радиофармпрепаратов (stan-
dardized uptake value, SUV), равного 4,0, авторы рас-
считали чувствительность и специфичность для вы-
явления метастатического заболевания: 75,3 и 56,7 % 
соответственно [56].

TENIS-синдром
В зарубежной клинической практике ДРЩЖ ПЭТ-

КТ c 18F-ФДГ применяется для уточнения лечебной 
тактики у пациентов с патологическим базальным уров-
нем ТГ (от 2 до 10 нг / мл), при TENIS-синдроме (thy-
roglobulin elevation / negative iodine scintigraphy) после 
комбинированного лечения – 123 / 131I СВТ–  (ТГ+ / СВТ–) 
[57]. На самом деле данная модель динамична и пред-
ставляет собой широкий спектр клинических ситуаций. 
Фактически это пациенты с неопределенным опухоле-
вым статусом или биохимическим рецидивом заболе-
вания. При TENIS-синдроме крайне важны объектив-
ная пошаговая трактовка результатов лабораторных 
и инструментальных исследований, а также учет воз-
можных источников ошибок [58–60]. Шаг 1: для ис-
ключения ложноотрицательных результатов 123 / 131I 
СВТ / ОФЭКТ / КТ и ложноположительного уровня ТГ 
специалист должен оценить адекватность низкойодной 
диеты и отмены йодсодержащих лекарственных 
средств, удостовериться, что уровень ТТГ в момент 
исследования был >30 мкМЕ / мл, исключить перси-
стенцию АТ-ТГ (распространенность 0,4–1 %) [61], 
проанализировать изображения СВТ / ОФЭКТ / КТ 
на предмет ненадлежащего распределения 123 / 131I. Хотя 
можно предположить, что все исследования с радио-
активным йодом выполняются одинаково, это не так, 
и оценка качества сканирования важна для сведения 
к минимуму ложноотрицательных результатов [62]. Шаг 2: 
необходимо выполнить динамическую рестратифика-
цию риска: если у пациента низкий риск развития ре-
цидива заболевания, уместно активное наблюдение, 
которое может включать объективное обследование, 
мониторинг уровней ТТГ, ТГ и АТ-ТГ (каждые 3 мес) 
и УЗИ ложа и шеи ЩЖ (каждые 3 мес). Альтернативная 
визуализация показана при среднем или высоком риске 
возникновения рецидива. Шаг 3: если у пациента стра-
тифицирован или рестратифицирован умеренный 
или высокий риск рецидива и персистенции заболева-
ния, необходимо провести альтернативную (нерадио-
йодную) молекулярную визуализацию.
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Этапы диагностического поиска 
при метастатическом дифференцированном 
раке щитовидной железы и TENIS-синдроме
Исследования при метастатическом ДРЩЖ при от-

рицательных результатах ОФЭКТ / КТ с радиоактивным 
йодом разделены на 3 этапа.

Первый этап включает УЗИ шеи и ложа ЩЖ, ПЭТ-
КТ с 18F-ФДГ и / или рентгеновскую КТ шеи, груди, 
живота и таза. Данные исследования можно проводить 
последовательно, однако, когда это возможно, пред-
почтительнее выполнять гибридное ПЭТ-КТ, посколь-
ку этот метод предоставляет как функциональную, так 
и структурную (анатомическую) информацию. Второй 
этап включает МРТ головного мозга, сканирование 
скелета (ОФЭКТ / КТ с остеотропными радиофармпре-
паратами на основе 99mTc-пирфотех, 99mTc-технефор, 
99mTc-технетрил и т. п.) или ПЭТ-КТ с 18F -фторидом 
натрия (NaF) и митохондриальную визуализацию 
(ОФЭКТ / КТ с 99mTc-MIBI). Эти исследования в первую 
очередь должны быть проведены пациентам, у которых 
на первом этапе исследований не были выявлены ме-
тастатические очаги. При метастатическом ДРЩЖ 
рекомендуется также выполнять МРТ головного мозга, 
поскольку есть вероятность наличия бессимптомных 
метастазов, а ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ не сильно информа-
тивна из-за высокого метаболизма глюкозы в головном 
мозге. Костные метастазы ДРЩЖ, как правило, остео-
бластические и сильно васкуляризированные, сцинти-
графия скелета или ПЭТ-КТ с 18F-NaF их выявляет 
практически во всех случаях, в отличие от ПЭТ-КТ 
с 18F-ФДГ, дающей в большинстве случаев отрицатель-
ный результат. Несмотря на широкое внедрение в прак-
тику ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ для обследования пациентов 
с TENIS-синдромом при подозрении на отдаленные 
метастазы, не выявленные другими традиционными 
методами структурной и молекулярной визуализации 
(например, отрицательные результаты ОФЭКТ-КТ c 
123 / 131I, ПЭТ / КТ c 18F-ФДГ, УЗИ, рентгеновская КТ), 
целесообразно применять метод митохондриальной 
визуализации посредством ОФЭКТ / КТ с 99mTc-MIBI 
(99mTc-MIBI поглощается митохондриями клеток, 
а 18F-ФДГ накапливается в цитоплазме клеток) [63, 64]. 
Третий этап включает молекулярную визуализацию 
соматостатиновых рецепторов (типы 1, 2a, 2b, 3, 4, 5), 
доступность которых в РФ ограничена, с помощью 
ОФЭКТ / КТ с 99mTc-EDDA / HYNIC-Tyr3-октреотид 
(TOC) (Tektrotyd) и ПЭТ-КТ с 68Ga-DOTA-TATE / NOC. 
Значительная доля агрессивных гистологических ва-
риантов ДРЩЖ (Гюртле-клеточный, высококлеточ-
ный, инсулярный и диффузно-склерозирующий), ас-
социированных с локорегионарно-распространенным 
и / или метастатическим ДРЩЖ, демонстрируют кле-
точную экспрессию этих рецепторов, которая может 
быть обнаружена независимо от избыточной экспрес-
сии симпортерами глюкозы, т. е. от отрицательной кар-

тины ПЭТ-КТ c 18F-ФДГ [65]. Визуализация сомато-
статиновых рецепторов с помощью ПЭТ-КТ c 18F-ФДГ 
дает дополнительную информацию у пациентов 
с 18F-ФДГ+ и особенно перспективна при метастатиче-
ском ДРЩЖ с низкодифференцированными и окси-
фильными подтипами (т. е. клетками Гюртле) [66, 67].

Финальным этапом является выбор корректной 
тактики диагностики пациентов ДРЩЖ с TENIS-син-
дромом. После выявления 1 или нескольких метаста-
тических очагов необходимо решить, нужна ли биопсия 
для гистологического исследования и определения 
мутационного профиля. При унифокальном или мета-
статическом поражении необходимо рассмотреть воз-
можность применения хирургического лечения (вне 
зависимости от локализации очагов), дистанционной 
лучевой терапии, радиочастотной абляции, химиоэм-
болизации и т. п.

Перспективы пептидно-рецепторной 
радионуклидной и радиолигандной 
терапии при радиойодрефрактерном 
дифференцированном раке щитовидной 
железы
В течение последних 2 лет в зарубежной литерату-

ре опубликован ряд работ, в которых представлены 
возможности проведения пептидно-рецепторной радио-
нуклидной терапии с использованием радиоактивно 
меченных аналогов соматостатина (177Lu-DOTA-TATE), 
продемонстрирована перспективность в лечении ра-
диойодрефрактерного ДРЩЖ с объективной частотой 
ответа в виде уменьшения опухоли на 20–60 % по кри-
териям Response evaluation criteria in solid tumours 1.1 
(RECIST 1.1) [68–70]. В то же время некоторые пилот-
ные исследования показали повышенную экспрессию 
PSMA-рецепторов у больных радиойодрефрактер-
ным ДРЩЖ при выполнении ПЭТ-КТ c 18F-PSMA 
и 68Ga-PSMA, что с учетом тераностического принципа 
делает возможным применение в будущем радиоли-
гандной терапии 177Lu-DOTA-PSMA-617 у данной ка-
тегории пациентов [71, 72].

Заключение
Подход к лечению пациентов с ДРЩЖ является 

междисциплинарным и предполагает стратификацию 
по риску развития рецидива и персистенции заболева-
ния, учет данных послеоперационного гистологиче-
ского исследования, инструментальных исследований 
и значения послеоперационных уровней ТГ. Раннее 
выявление отдаленных метастазов особенно важно 
для своевременного проведения РЙТ.

На основе анализа данных литературы мы считаем 
целесообразным в рамках динамического контроля 
за пациентами групп низкого и умеренного (промежу-
точного) риска в течение первого года после РЙА про-
водить ежеквартальный мониторинг уровней ТТГ, 
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свободного Т4, ТГ, АТ-ТГ, УЗИ ложа ЩЖ и регионар-
ных лимфатических узлов, а при наличии в момент 
проведения РЙА гиперфиксации радиоактивного йода 
в проекции ложа ЩЖ на фоне как нормальных (ТГ 
менее 1 нг / мл), так и повышенных уровней стимулиро-
ванного ТГ (более 1 нг / мл) и АТ-ТГ (более 100 МЕ / мл), 
рекомендовать обязательное контрольное обследование 

с радиоактивным йодом через 6–12 мес. Следует 
рассмотреть возможность включения доступных на 
территории РФ молекулярных методов визуализа-
ции (123I / 131I-СВТ / ОФЭКТ / КТ, ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ 
и 68Ga-DOTA-ТАТЕ / NОС) в алгоритм ведения па-
циентов с ДРЩЖ, в том числе с установленной радио-
йодрефрактерностью.
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