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ВСТУПЛЕНИЕ

 
Уважаемые читатели!  
 
Приветствуем Вас на страницах рецензируемого журнала, включенного в список ВАК.  
В настоящий момент наше направление по хирургии органов головы и шеи проходит очередной 
этап роста, мы находимся в преддверии 4-го Междисциплинарного Конгресса «Голова и шея», 
который заметно подрос. Количество научных секций увеличилось, а главное, расширился охват 
тематик, обсуждаемых учеными. Редколлегия обязательно ознакомит читателей с тезисами 
выступлений.  Участники мероприятия получат возможность читать страницы журнала, наполнен-
ного идеей уникального подхода к патологии.  
Статьи передовых ученых, содержащие новаторские идеи и разработки по всем девяти хирур-
гическим специальностям, относящимся к лечению патологии головы и шеи, являются украше-
нием этого выпуска. Очень серьезно прозвучали статьи по смежной тематике – отоневрологии. 
Известно, что новое рождается на стыке специальностей.  
Российская академия наук объявила конкурс на прием новых членов организации. Мы будем 
рады поддержать наших видных ученых – специалистов по патологии головы и шеи, претендую-
щих на высокое звание, на страницах издания. 
Из приятных новостей первого полугодия – выходят в свет две большие монографии: «Опухоли 
головы и шеи – технологии лечения, реконструкции и реабилитации» и переводная – «Хирургия  
и онкология головы и шеи».  На страницах журнала мы будем знакомить читателей с избранны-
ми страницами – цитатами из этих достойных книг. 
Приглашаем к продолжению сотрудничества и до новых встреч! 
 
Редколлегия. 

INTRODUCTION

Dear readers,
 
A warm welcome to the pages of the peer-reviewed journal, included in the list of publications of the 
Higher Attestation Commission of the Ministry of Education and Science of the Russian Federation.
At present, the field of head and neck surgery is going through the next stage of growth. We are on the 
eve of the 4th Interdisciplinary Congress "Head and Neck", which has grown considerably. The number 
of scientific sections has increased, and most importantly, expanded the coverage of topics discussed by 
scientists. The Editorial Board will make every effort to familiarize the readers with the Congress proceed-
ings. Participants will have an opportunity to read the journal, filled with the idea of a unique approach to 
the pathology.
Articles written by leading scientists, covering innovative ideas and developments in all the nine surgical 
subspecialties related to the treatment of the head and neck pathology are the real gems of this release.
A solid contribution to the issue is the articles on the adjacent topic – otoneurology. It is known that the 
new is born at the junction of specialties.
Russian Academy of Sciences has announced a competition for admission of new members. We will be 
happy to support on the pages of our publication the eminent scientists – specialists in the head and neck 
diseases, applying for the high rank.
The good news of the first half-year is the publication of two major monographs entitled "Head and Neck 
Tumors – Treatment Technology, Reconstruction and Rehabilitation" and translated from English "Head 
and Neck Surgery and Oncology". On the pages of the journal we will introduce to the readers the se-
lected pages – quotations from these worthy books.
We look forward to your cooperation with the journal and up to new meetings!

Editorial board

График выхода – 4 номера в год   Issuing calendar – 4 issues per year
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INTERVIEW

– Илья Станиславович, насколько распространен РЩЖ?
– Эта опухоль составляет в структуре онкологических забо-

леваний около 1,5% у взрослых и 3% у детей. Но с 2002 по 
2012 гг. заболеваемость РЩЖ в России выросла на 20%. Это 
связано с увеличением выявления узловых образований в 
щитовидной железе с помощью УЗИ. С другой стороны, до 
сих пор сказываются последствия аварии на ЧАЭС в 1986 г., в 
результате которой радиоактивными выбросами были загряз-
нены обширные территории нашей страны. Наиболее часто 
встречающаяся форма ВДРЩЖ – папиллярная аденокарцинома 
(ПРЩЖ) – обычно проявляется в паренхиме железы кистозным 
или солидным образованием. Также встречается фолликулярная 
аденокарцинома (ФРЩЖ) и смешанные формы. Папиллярная 
и фолликулярная аденокарциномы составляют 90–95% всех 
случаев рака этой железы. 

– Итак, мы будем обсуждать относительно «незлой», медленно 
растущий, хорошо поддающийся лечению рак?

– Верно, ВДРЩЖ почти всегда излечим. Большинство этих 
опухолей обладают медленным ростом и обычно имеют хоро-
ший прогноз. 10-летняя выживаемость превышает 85% и 
достигает 100% для лиц молодого возраста при минимальных 
стадиях развития заболевания без отдаленных метастазов. 
Однако у 10–15% больных ВДРЩЖ имеются отдаленные 
метастазы, причем у половины из них они выявляются уже 

при первичном лечении. У этой группы пациентов прогноз 
менее благоприятный, и 10-летняя выживаемость падает до 
40%. Наиболее часто отдаленными метастазами при ВДРЩЖ 
поражаются легкие (до 70% случаев), кости (до 44%), мозг, 
надпочечники и печень. Уровень 5-летней выживаемости в 
зависимости от стадии заболевания можно представить сле-
дующим образом: все стадии – 97%; местнораспространенные 
процессы – 99,7%; регионарные метастазы – 97%; отдаленные 
метастазы – 56%. 

– Каковы клинические проявления этого рака?
– Клиническая картина РЩЖ в начальных стадиях скудна. 

Большинство тиреоидных раков проявляется узлами в щито-
видной железе или увеличением шейных лимфатических узлов. 
Дифференцированный РЩЖ может длительное время не отли-
чаться по клинической картине от узлового зоба. Отсутствие 
явных изменений в железе зачастую обусловливает ошибочную 
тактику лечения, например, затянувшееся наблюдение, нера-
дикальное хирургическое вмешательство. Лишь некоторые 
пациенты с РЩЖ предъявляют жалобы на кашель, чувство 
затрудненного дыхания или сложности при глотании. К моменту 
первичной диагностики около 10–15% больных ВДРЩЖ уже 
имеют отдаленные метастазы в легких или костях. Поэтому 
у таких пациентов необходимо исключить поражения данных 
органов. При осмотре врач должен пропальпировать шею, чтобы 
оценить размер и плотность образования в железе и исключить 
наличие других узлов. Итак, главным клиническим признаком 
РЩЖ является пальпируемый узел в проекции железы, плотной 
консистенции.

– Какие инструментальные исследования применяются для 
диагностики РЩЖ?

– Радиоиммунологический и иммунофлюоресцентный методы 
исследования крови позволяют с высокой точностью опреде-
лить функциональное состояние системы железа-гипофиз. 
Повышение в плазме уровня кальцитонина и раково-эмбрио-
нального антигена служит эффективным способом исключе-
ния медуллярного РЩЖ. Определение концентрации антител 
к тиреоглобулину (ТГ) полезно при диагностике тиреоидита. 
Измерение уровня ТГ важно также для выявления рецидивов 
и метастазов ВДРЩЖ у больных, перенесших хирургическое 
лечение и имевших высокий уровень гормона до операции, 
но без повышения антител к ТГ. Ультразвуковое исследование 
(УЗИ) – это первое визуализирующее исследование, которое 
выполняется больному с выявленным узлом в железе. Но в 
настоящее время часто непальпируемые узловые образования 
выявляются при УЗИ. Этот диагностический метод обладает 
высокой разрешающей способностью и позволяет выявлять 
узловые образования до 1 см в диаметре и оценивать их структу-
ру. До появления тонкоигольной аспирационной биопсии (ТАБ) 
начальным диагностическим исследованием было радиоизотоп-
ное сканирование щитовидной железы. Метод основывался на 

ТАРГЕТНАЯ ТЕРАПИЯ ВЫСОКОДИФФЕРЕНЦИРОВАННОГО 
РАКА ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

Наиболее часто встречающаяся форма опухолей щитовидной железы – высокодифференцированный 
рак (ВДРЩЖ) чаще всего излечима. Однако иногда эта форма рака становится угрозой для жизни. Об 
успехах и проблемах в лечении данной группы опухолевых болезней корреспонденту журнала Алек-
сандру Рылову рассказал старший научный сотрудник отдела хирургии опухолей головы и шеи РОНЦ 
им. Н.Н. Блохина И.С. РОМАНОВ, доктор медицинских наук.
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выявлении дефекта накопления радиофармпрепарата в опу-
холевом узле («холодный» узел). Но относительная ценность 
этого метода связана с тем, что некоторые доброкачественные 
образования и процессы в щитовидной железе дают такую же 
картину. Общепризнано, что ТАБ с цитологическим исследова-
нием является самым лучшим диагностическим исследованием 
для узлов в ЩЖ. Доказано, что ТАБ – безопасная и минимально 
инвазивная процедура. Перед морфологической диагностикой 
стоят две основные задачи: подтвердить или отвергнуть диагноз 
злокачественной опухоли; уточнить гистогенетическую природу 
опухоли. Для выявления ПРЩЖ точность результатов ТАБ очень 
высока. Чувствительность этой процедуры составляет около 
80%, специфичность – почти 100%. 

– Как лечится это заболевание?
– Основным радикальным методом лечения больных ВДРЩЖ 

является своевременное хирургическое вмешательство. 
Минимальным радикальным хирургическим вмешательством 
при РЩЖ сегодня считается гемитиреоидэктомия с резек-
цией перешейка. Такая операция выполняется при ВДРЩЖ 
у больных моложе 40 лет, при размере опухолевого очага 
менее 1 см, с четкими границами по данным УЗИ, без призна-
ков выхода опухоли за пределы ЩЖ и отсутствием данных о 
поражении метастазами регионарных лимфатических узлов. 
Тиреоидэктомия, то есть удаление всей тиреоидной ткани с 
сохранением паращитовидных желез, выполняется больным 
ВДРЩЖ старше 40 лет и всем пациентам с узловыми образо-
ваниями в обеих долях щитовидной железы. Необходимость 
выполнения тиреоидэктомии при обсуждаемой нами болезни 
имеет следующие аргументы. Многофокусные закладки ПРЩЖ 
в обеих долях обнаруживаются у 60–85% пациентов. Рецидивы 
в оставшейся доле щитовидной железы развиваются в 5–10% 
случаев. Также при сроке наблюдения 20 лет риск рецидива у 
больных, перенесших тиреоидэктомию, составляет 8%, а после 
гемитиреоидэктомии – 22%. 

– Зачем при этом заболевании используется терапия радио-
активным йодом? 

– Основное предназначение терапии радиоактивным йодом 
(РЙТ) – лечение отдаленных метастазов ВДРЩЖ. Причем оно 
проводится только при условии, что больному выполнена тире-
оидэктомия. Вторым показанием к лечению радиоактивным 
йодом служит его назначение после тиреоидэктомии по пово-
ду ВДРЩЖ, но при отсутствии данных о наличии отдаленных 
метастазов. Приблизительно через 4–6 недель после тиреои-
дэктомии можно провести РЙТ. Решение о назначении лечения 
радиоактивным йодом зависит от размера удаленной опухоли, 
прогностических факторов, индивидуальных предпочтений 
онколога и его интерпретации данных научных исследований. 
Применение РЙТ после тиреоидэктомии по поводу ВДРЩЖ 
имеет четыре цели, перечислю их вам. Увеличить чувствитель-
ность в выявлении отдаленных метастазов при выполнении 
последующей сцинтиграфии всего тела больного после РЙТ. 
Облегчить интерпретацию уровня ТГ при дальнейшем наблюде-
нии за пациентом. Наконец, снизить риск рецидива и увеличить 
выживаемость. Если первым двум целям радиойодаблация 
отвечает полностью, то польза для двух оставшихся до сих пор 
вызывает у исследователей сомнения.

РЙТ назначается до того момента, пока не исчезнет накопле-
ние радиофармпрепарата в метастатических очагах, и данное 
лечение обычно повторяют каждые 12 месяцев. Итак, РЙТ – 
основной метод лечения больных ВДРЩЖ с отдаленными 
метастазами, который позволяет в ряде случаев достичь 90% 

10-летней выживаемости без прогрессирования. Но, к сожале-
нию, у 25–66% больных ВДРЩЖ с отдаленными метастазами 
первично или в процессе лечения развивается частичная или 
полная резистентность к подобной терапии. 

Уточню теперь, что для лечения ВДРЩЖ, вместе с тиреоидэ-
ктомией и радиойодтерапией, применяется также супрессивная 
терапия левотироксином. План лечения этим гормональным 
препаратом подбирается индивидуально с учетом гистологи-
ческого варианта рака, возраста пациента, распространенности 
опухоли. А главное — клинических факторов риска рецидива 
опухоли с учетом безопасности используемых методов лечения. 
Системная гормонотерапия левотироксином осуществляется 
постоянно практически у всех больных ВДРЩЖ и направлена 
на подавление секреции гипофизом тиреотропного гормона 
во избежание стимулирующего воздействия последнего на 
опухолевые клетки. 

– Как выполняется химио- и таргетная терапия рака щито-
видной железы?

– Традиционно при диссеминированном радиойодрезис-
тентном ВДРЩЖ назначалась химиотерапия с включением 
доксорубицина и цисплатина. Однако применение стандартной 
цитотоксической терапии у этих больных дает плохие резуль-
таты, характеризуясь низкой частотой объективных ответов и 
выраженной токсичностью. Именно пациенты с радиойодрезис-
тентным ВДРЩЖ нуждаются в новых эффективных методах 
лечения. Изучение молекулярной биологии РЩЖ позволяет 
выявить все большее количество мишеней для лекарственной 
терапии, что может обеспечить прорыв в лечении этих больных.

– Назовите, пожалуйста, возможные молекулярные мишени 
при этом раке?

– При обоих – папиллярной и фолликулярной форме рака 
– очень распространены соматические мутации. При ПРЩЖ 
наиболее часто встречается мутация B-изоформы RAF-киназы 
(BRAF-мутация). Она выявляется примерно в 45% случаев дан-
ного рака. Другие нарушения, а именно RAS-мутация, обнару-
живается в 15% случаев. А так называемая перестройка RET/
PTC – в 20%. Все эти мутации вовлечены в канцерогенез дан-
ного рака. BRAF-мутация чаще других встречается при ПРЩЖ, 
она связана с высоким риском рецидива и плохим прогнозом 
заболевания. Названные мной мутации и являются целью для 
таргетной терапии при ВДРЩЖ.

– Какими лекарствами она проводится?
– Таргетные препараты, воздействующие на эти мутации, 

включают ингибиторы тирозинкиназ (ИТК). Повышенный 
клинический интерес сегодня вызывают именно эти препа-
раты. Эффекты этих таргетных препаратов связаны не толь-
ко с сосудистой пролиферацией, в которой задействованы 
сигналы, адресованные эндотелиальному фактору роста 
сосудов, но также факторы роста эпидермальных клеток, 
тромбоцитов, фибробластов, глиальных и стволовых клеток. 
Подобным образом действует ленватиниб – оральный инги-
битор целого ряда рецепторов, через которые активируются 
указанные выше и другие, еще недостаточно исследованные 
ростовые факторы. Большинство злокачественных опухолей 
обладает множественными мутациями с регуляцией несколь-
ких молекулярных путей. В результате эта высокая степень 
перекрестной активности ингибиторов ангиогенеза, к кото-
рым относится и ленватиниб, может быть клинически весьма 
выгодна. 

– Проводились ли клинические исследования этого препа-
рата? 
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– Препарат показал клиническую эффективность в рандоми-
зированном, двойном слепом, многоцентровом исследовании 
III фазы. В нем участвовали 392 пациента с рефрактерным к 
радиоактивному йоду ВДРЩЖ. Из них 261 больной получал 
ленватиниб в дозе 24 мг в сутки в рамках 28-дневного цикла, 
а 131 пациент – плацебо. Первичной конечной точкой эффектив-
ности была выживаемость без прогрессирования заболевания. 
Вторичные конечные точки включали частоту ответа, общую 
выживаемость и безопасность.

Медиана выживаемости без прогрессирования составила 
18,3 месяца в группе терапии ленватинибом и 3,6 месяца в 
группе плацебо. А частота ответа – 65% в группе ленватиниба 
и 2% – в группе плацебо. Однако медиана общей выживаемости 
не была достигнута ни в одной группе. Итак, у пациентов с про-
грессирующим раком щитовидной железы, которые получали 
ленватиниб, медиана выживаемости без прогрессирования 
оказалась на 15 месяцев больше, чем в контрольной группе. 
Это улучшение превосходит результаты, полученные во всех 
остальных плацебо-контролируемых исследованиях с участием 
пациентов с данным заболеванием. 

– Но медианы общей выживаемости все же достичь не уда-
лось в обеих группах…

– Верно, но ведь дизайн исследования предполагал, что 
пациенты из группы плацебо после прогрессирования заболе-
вания будут переведены на терапию ленватинибом, что и было 
сделано. Большая часть пациентов группы плацебо (109 из 
114) получали ленватиниб после прогрессирования. Именно с 
этим и связано то, что медиана общей выживаемости в группе 
плацебо не была достигнута. Почти все пациенты группы пла-
цебо теперь лечились ленватинибом. Обратите внимание еще 
и на следующую особенность этого исследования: медиана 
выживаемости без прогрессирования в группе плацебо была 
меньше ожидаемых 8 месяцев. Это говорит о наличии у паци-
ентов высокоагрессивной формы рака. Подчеркну также то, 
что все больные на момент включения в исследование имели 
прогрессирование заболевания.

И ленватиниб оказался настолько мощным противоопухоле-
вым препаратом, что даже в этой труднейшей ситуации бурного 
«расцвета» болезни показал выраженный и высокодостоверный 
результат. Но я надеюсь, что от этого лекарства можно ждать 

еще большего. Ведь мы еще знаем очень мало о связи эффек-
тов ленватиниба и мутационного статуса опухоли. Например, 
в описанном мной исследовании увеличение выживаемости 
без прогрессирования на фоне применения ленватиниба отме-
чалось независимо от мутационного статуса генов BRAF или 
RAS. И определение мутационного статуса пока не позволяет 
прогнозировать эффективность ленватиниба. Поэтому изучение 
биомаркеров для прогноза влияний данного препарата – это 
перспективная и, я думаю, вполне решаемая задача. 

– Были ли среди участников исследования такие, которые 
ранее уже получали другие таргетные препараты и оказались 
к ним рефрактерными?

– Увеличение выживаемости без прогрессирования заболе-
вания в случае применения ленватиниба наблюдалось во всех 
подгруппах. Причем, включая и пациентов, ранее получивших 
лечение другими ингибиторами тирозинкиназ. Доказанная успеш-
ность терапии ленватинибом после предшествующего назначения 
ИТК имеет ключевую клиническую ценность. Напомню о все более 
широком применение ИТК у пациентов с йод-131-рефрактерным 
раком щитовидной железы, а соответственно, и об увеличении 
числа больных, приобретших рефрактерность к ИТК. И вот еще 
одна важная особенность этого препарата. Доля пациентов, у 
которых наблюдалось прогрессирование костных метастазов, в 
группе ленватиниба была в 2 с лишним раза ниже, чем в группе 
плацебо: 24% по сравнению с 59%. Данное различие указывает на 
то, что ленватиниб способен подавлять эти тяжело поддающиеся 
лечению проявления опухолевой болезни. 

– И в заключение нашей беседы – что можно сказать о про-
филе безопасности ленватиниба?

– Токсические эффекты во время лечения, в том числе гипер-
тензия, диарея, утомляемость и другие, были значительными, но 
с большинством из них удалось справиться путем модификации 
дозы и медикаментозного лечения. Таким образом, ленватиниб, 
при лечении данным препаратом больных с радиойодрефрак-
терным ВДРЩЖ, имеет предсказуемый профиль нежелательных 
явлений, которые поддаются коррекции. Убежден, что у этого 
препарата большое будущее. На мой взгляд в дальнейшем необ-
ходимо изучать профиль генетических нарушений в клетках дан-
ной опухоли. В перспективе это позволит индивидуализировать 
лечение ленватинибом, а потому – повысить его эффективность.


