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Ââåäåíèå
Рак щитовидной железы являет-
ся второй по распространеннос-
ти формой рака, выявляемой во
время беременности [1]. Лечение
пациентки с раком щитовидной
железы в такой ситуации нап-
равлено на контроль злокачест-
венного процесса, коррекцию
гипотиреоза после тиреоидэкто-
мии и предотвращение негатив-
ного влияния гипотиреоза у ма-
тери на плод [2]. Тотальная или
предельно-субтотальная тиреои-
дэктомия является стандартным
подходом в лечении пациентов с
раком щитовидной железы, с
последующей терапией радиоак-
тивным йодом в случае диффе-
ренцированного рака. 

Беременность является абсо-
лютным противопоказанием для
терапии радиоактивным йодом.
Важными аспектами ведения па-
циентки с раком щитовидной же-
лезы, связанным с беременностью,
являются время оперативного ле-
чения, влияние беременности на

прогноз при раке щитовидной же-
лезы и мониторинг пациентки во
время беременности [3].

Целью данной публикации
служит анализ медицинской ли-
тературы и поиск ответов на воп-
росы, касающиеся ведения таких
пациенток.

Ýïèäåìèîëîãèÿ 
è ôàêòîðû ðèñêà
Во всем мире заболеваемость ра-
ком щитовидной железы растет
[4]. Рост заболеваемости отмечен
во всех этнических и возрастных
группах, но наиболее выражен у
женщин в возрасте до 45 лет [5].
Отмечаются определенные геог-
рафические особенности роста
рака щитовидной железы преи-
мущественно в Восточной Евро-
пе, что связано с последствиями
аварии на Чернобыльской АЭС и
выпадением в отдельных регио-
нах, в частности на территории
Белоруссии и Украины, радио-
активных осадков [6]. Рост за-
болеваемости не сопровождает-

ся увеличением смертности,
поскольку, учитывая медленное
прогрессирование заболевания,
увеличение смертности по этой
причине можно ожидать спустя
многие годы [4]. 

Остается спорным вопрос, яв-
ляется ли рост заболеваемости
истинным или он обусловлен
улучшением диагностики. По
мнению некоторых авторов, уве-
личение частоты обусловлено
более широким использованием
в рутинной практике дополни-
тельных методов, в частности
ультразвукового, что позволяет
выявить узловые образования,
которые остались бы незамечен-
ными при стандартном обследо-
вании. Собственно, это объясня-
ет более частое выявление опу-
холей небольших размеров. Од-
нако увеличение числа опухолей
крупных размеров и абсолютный
прирост числа случаев папил-
лярного рака противоречит дан-
ной концепции ложного увели-
чения заболеваемости за счет
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ранней диагностики и свиде-
тельствует об истинном росте
заболеваемости во всем мире [7]. 

У женщин заболеваемость ра-
ком щитовидной железы выше,
чем у мужчин; соотношение жен-
щин и мужчин может достигать
до 3:1. Рак щитовидной железы
является вторым по распростра-
ненности злокачественным ново-
образованием во время беремен-
ности, выше распространенность
только рака молочной железы,
частота которого составляет 14 на
100 тыс. новорожденных [1]. Хо-
рошо известными факторами рис-
ка развития рака щитовидной же-
лезы являются воздействие иони-
зирующего излучения и дефицит
йода. В 1–2 % всех случаев рака
щитовидной железы опухоль раз-
вивается в рамках синдрома мно-
жественных эндокринных неопла-
зий 2 типа [4]. Рост заболеваемости
раком щитовидной железы у жен-
щин преимущественно репродук-
тивного возраста позволяет пред-
положить определенное влияние
половых гормонов в развитии рака
щитовидной железы, особенно вы-
сокодифференцированного (папил-
лярного и фолликулярного) рака.

Объединенный анализ 14 ис-
следований случай-контроль с
включением в общей сложнос-
ти 2247 женщин выявил слабую
связь между репродуктивной и
менструальной  функцией ,  в
частности возрастом менархе,
возрастом первой беременности
и менопаузы и риском развития
рака щитовидной железы [8].
Вместе с тем гипотеза об этой
ассоциации изучалась в крупных
проспективных исследованиях с
противоположными результата-
ми. В когортном исследовании
учителей в Калифорнии изучали
влияние менструального цикла,
репродуктивной функции и ряда
других гормональных факторов,
в том числе приема гормональ-
ных препаратов, на риск разви-
тия папиллярного рака щитовид-
ной железы. По данным этого
проспективного исследования с
участием 117 646 женщин была
выявлена слабая корреляцион-
ная связь между поздним воз-
растом менархе, длительным

менструальным циклом (более 30
дней) и повышенным риском раз-
вития папиллярного рака щито-
видной железы [9]. С другой сто-
роны, по данным еще одного
крупного проспективного кого-
ртного исследования EPIC с раз-
мером выборки 345 157 женщин,
наблюдавшихся в среднем на
протяжении 11 лет, не было вы-
явлено связи между факторами,
связанными с репродуктивной
функцией, и риском развития
рака щитовидной железы [8].
Вместе с тем в обоих исследова-
ниях была отмечена положитель-
ная корреляционная связь между
недавней беременностью (в тече-
ние 5 лет с момента включения в
исследование) и риском развития
рака щитовидной железы [9, 10]. 

Для решения данного вопроса
был проведен метаанализ с
включением 21 исследования и
406 329 пациентов. По результа-
там проведенного метаанали-
за была выявлена зависимость
между количеством родов в
анамнезе (3 и более) и риском
развития рака щитовидной же-
лезы. Полученные данные подт-
вердили описанное ранее тран-
зиторное повышение риска раз-
вития рака щитовидной железы
после недавней беременности 
(5 и менее лет с момента послед-
ней беременности) [11].

Áåðåìåííîñòü 
è ùèòîâèäíàÿ æåëåçà
Объем щитовидной железы
обычно увеличивается на 30 % в
течение первого и третьего три-
местров беременности. Уровень
ТТГ во время беременности ме-
няется, снижаясь в первом три-
местре и затем возвращаясь к
нормальным значениям. Пос-
кольку щитовидная железа пло-
да до 12-й недели беременности
не может накапливать йод, то Т4
матери является единственным
источником гормонов щитовид-
ной железы для плода [12]. Для
оценки функции щитовидной
железы во время беременности
применяются специальные ре-
ференсные диапазоны для раз-
ных периодов гестации, что
позволяет избежать неправиль-

ной интерпретации результатов
оценки функции щитовидной
железы. Это особенно важно
при наблюдении пациенток с ра-
ком щитовидной железы при
проведении им супрессивной те-
рапии левотироксином [2, 3, 12]. 

Влияние беременности на щи-
товидную железу обусловлено
двумя основными механизмами:
повышением уровня ХГЧ и увели-
чением циркулирующих эстроге-
нов. Поскольку оба гормона ТТГ
и ХГЧ характеризуются сходной
структурой и кодируются одним
и тем же геном [13], ХГЧ стиму-
лирует рецепторы ТТГ и оказы-
вает стимулирующее влияние на
щитовидную железу. Уровень ТТГ
существенно снижается в течение
первых 12 недель беременности, а
затем возвращается к нормаль-
ным значениям [3, 12, 14]. В ряде
случаев очень высокий уровень
ХГЧ, например при гестационной
трофобластической болезни, ока-
зывает выраженное стимулирую-
щее влияние на щитовидную же-
лезу [15], и менее чем у 10 % этих
пациенток развивается манифест-
ный тиреотоксикоз [16].

Механизм влияния эстроге-
нов более сложный. Эстрогены
оказывают воздействие опос-
редованно за счет увеличения
в сыворотке крови тироксинс-
вязывающего глобулина. Пря-
мое действие осуществляется
через рецепторы эстрогенов на
тироцитах [17]. РЭa и b являются
внутриклеточными ядерными
рецепторами, представленными
как в здоровых, так и в опухоле-
вых клетках щитовидной желе-
зы. Связывание эстрадиола с РЭα
приводит к усилению клеточной
пролиферации, в то время как
связывание с РЭb подавляет эти
эффекты и индуцирует апоптоз
[18, 19]. Согласно результатам
недавно проведенных исследова-
ний, для клеток злокачествен-
ных опухолей щитовидной желе-
зы по сравнению с нормальными
клетками характерны различные
уровни экспрессии РЭα и умень-
шение экспрессии РЭb [20]. Так-
же была отмечена связь между
ДНК и нарушением метаболизма
эстрогенов у пациенток с раком
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щитовидной железы [21]. Еще в
одном исследовании была выяв-
лена связь между экспрессией
РЭ, агрессивностью заболевания
исходно и риском рецидива [22].

Âëèÿíèå áåðåìåííîñòè
íà ïðîãíîç ðàêà 
ùèòîâèäíîé æåëåçû
Узловые заболевания щитовид-
ной железы часто выявляются во
время беременности, нередко
отмечается появление новых уз-
лов и рост уже существующих
[23]. Рак щитовидной железы,
связанный с беременностью, оп-
ределяется как дифференциро-
ванный рак щитовидной железы
(ДРЩЖ), диагностированный во
время беременности или в тече-
ние 12 месяцев после родов [24].

Изучение влияния беременнос-
ти на прогноз при ДРЩЖ подра-
зумевало ответ на главный воп-
рос: может ли наступление бере-
менности ухудшить прогноз при
ДРЩЖ или привести к рецидиву
у пациенток, ранее пролеченных
по поводу ДРЩЖ. Достаточно
большое количество работ посвя-
щено обсуждению вопроса о вли-
янии беременности на рак щито-
видной железы. В 2011 г. был
опубликован систематический
обзор, в котором проанализирова-
ны результаты 4 основных иссле-
дований по оценке влияния бере-
менности на риск рецидива/пер-
систенции заболевания, а также
общей выживаемости [24]. 

Первичная конечная точка в ис-
следованиях была разной; в двух
работах оценивали общую выжива-
емость, еще в одном исследова-
нии — частоту рецидивов и смер-
ти, связанной с раком щитовидной
железы, в четвертом — рецидив
или персистенцию заболевания. По
результатам 2 из 4 работ не было
отмечено отрицательного влияния
беременности на общую выживае-
мость [25, 26]. В третьем исследова-
нии [27] также не было отмечено
увеличения частоты рецидивов за-
болевания или смертности, связан-
ной с заболеванием, в то время как
в четвертом исследовании была
выявлена связь между беремен-
ностью и персистенцией или ре-
цидивом заболевания [22].

Поскольку включенные в обзор
исследования были неоднородны-
ми по методологии и отличались
по первичной конечной точке, то
провести метаанализ нельзя и, по
мнению авторов, полученные от-
личия обусловлены разницей в ме-
тодах исследования, так как в пос-
ледней работе, в отличие от других
работ, использовали метод опреде-
ления ТГ с большей чувствитель-
ностью. В небольшом ретроспек-
тивном исследовании оценивали
влияние беременности на папил-
лярные микрокарциномы (< 10 мм
максимальный размер). По резуль-
татам работы было показано, что
во время беременности размеры
опухоли могут увеличиться [28].

Áåðåìåííîñòü ïîñëå 
ëå÷åíèÿ ÄÐÙÆ
Еще один вопрос, влияет ли бере-
менность на прогноз у пациенток,
ранее пролеченных по поводу
ДРЩЖ. Было проведено ретрос-
пективное исследование с учас-
тием 72 пациенток, которым ра-
нее была выполнена тиреоидэкто-
мия и проведена аблативная тера-
пия радиоактивным йодом: у 36
пациенток из данной когорты пос-
ле терапии наступила беремен-
ность, 36 женщин не были бере-
менны. По данным исследования,
результаты лечения и прогноз (на
основании данных за рецидив или
метастазирование по сцинтигра-
фии, признаков рецидива по дан-
ным ультразвукового исследова-
ния и изменения стадии заболева-
ния в начале лечения и по оконча-
нии наблюдения) не изменялись в
связи с наступлением беременнос-
ти [29]. Полученные результаты от-
части совпадают с данными
Hirsch и соавт. [30]. По результатам
Hirsch и соавт. пришли к выводу,
что беременность не приводит к
рецидиву заболевания у пациенток,
леченных по поводу папиллярного
рака щитовидной железы без приз-
наков персистенции заболевания
на момент наступления беремен-
ности, в то время как при наличии
признаков персистенции заболева-
ния может быть прогрессирование
во время беременности. Несмотря
на то что беременность не влияет
на результаты лечения, тем не ме-

нее не рекомендуется планирова-
ние беременности в течение 12 ме-
сяцев после терапии радиоактив-
ным йодом для обеспечения ре-
миссии [31].

Äèàãíîñòè÷åñêèé ïîäõîä
è îöåíêà ðèñêà óçëîâ
ùèòîâèäíîé æåëåçû 
âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè
До сих пор нет единого мнения 
в отношении целесообразности
скрининга во время беременнос-
ти как нарушения функции, так
и узлов щитовидной железы [12,
32]. При обнаружении узла щи-
товидной железы по данным фи-
зикального обследования или
случайно во время ультразвуко-
вого обследования необходимо
оценить признаки, подозритель-
ные в отношении злокачествен-
ности узла. Следующие призна-
ки указывают на необходимость
проведения тонкоигольной ас-
пирационной биопсии узлового
образования: гипоэхогенный не-
ровный контур узла, отсутствие
периферического halo, повышен-
ный внутриузловой кровоток, на-
личие шейной лимфоаденопатии,
микрокальцинаты, преобладание
высоты над шириной [3, 32].

Тонкоигольная аспирационная
биопсия является безопасным и
удобным методом исследования
узлов щитовидной железы; в дан-
ной ситуации и Американская
тиреоидная ассоциация, и Эндок-
ринологическое общество реко-
мендуют проведение биопсии.
Интерпретация ее результатов
должна проводиться с использо-
ванием классификации Bethesda
[3]. Как упоминалось ранее, про-
ведение сцинтиграфии щитовид-
ной железы противопоказано.

Ñðîêè îïåðàòèâíîãî
âìåøàòåëüñòâà 
Стандартным методом терапии па-
циентов с раком щитовидной желе-
зы является тотальная или предель-
но-субтотальная тиреоидэктомия.
При принятии решения об опера-
тивном лечении беременной жен-
щины необходимо учитывать не
только материнские, но и феталь-
ные аспекты терапии. Как обсужда-
лось ранее, нет доказательств, сви-



детельствующих о необходимости
прерывания беременности при ди-
агностике дифференцированного
рака щитовидной железы. Согласно
рекомендациям Эндокринологи-
ческого общества, пациенткам с вы-
сокодифференцированным раком
щитовидной железы, связанным с
беременностью, без признаков
быстрого прогрессирования и не ос-
ложненного заболевания рекомен-
довано проведение тиреоидэктомии
после родов. В остальных случаях
целесообразно проведение тиреои-
дэктомии во втором триместре бере-
менности. Терапия радиоактивным
йодом должна проводиться только
после родов и окончания грудного
вскармливания [22]. Таким образом,
поскольку не отмечено негативного
влияния беременности на прогноз
при дифференцированном раке щи-
товидной железы, то перенесение
сроков операции оправданно и поз-
воляет избежать послеоперацион-
ных осложнений. Тем не менее у не-
которых пациенток опухоли, диаг-
ностированные в первом триместре
беременности, отличаются агрес-
сивным течением (с метастатичес-
ким поражением шейных лимфати-
ческих узлов, признаками компрес-
сии и значительным ростом узла —
на 50 % и более по объему или на 
20 % и более в двух измерениях). 
В таких ситуациях операция должна
быть выполнена во втором тримест-
ре беременности, не откладывая до
послеродового периода [3, 33]. Опе-
ративное лечение во втором триме-
стре беременности считается безо-
пасным, без риска серьезных ослож-
нений для матери или плода. Вместе
с тем, по данным Kuy с соавт. [34],
частота послеоперационных ослож-
нений при проведении тиреоидэк-
томии во время беременности выше
по сравнению с небеременными
женщинами как с точки зрения бе-
зопасности для плода и матери, так
и риска хирургических осложне-
ний. Это было подтверждено пока-
зателями госпитальной смертности,
средней продолжительности пребы-
вания в стационаре и госпитальны-
ми затратами.

Если опухоль диагностирована в
третьем триместре, то операция
может быть безопасно отложена
до периода после родов, вместе с

тем это позволит избежать ослож-
нений хирургического вмешатель-
ства на поздних сроках беремен-
ности, преждевременных родов,
гипотонии во время операции,
вызванной давлением матки на
крупные сосуды [3, 33, 35].

Òåðàïèÿ ðàäèîàêòèâíûì
éîäîì (ÐÉÒ)
Для достижения оптимальных от-
даленных результатов лечения
большинству пациентов с раком
щитовидной железы целесообраз-
но проведение терапии радиоак-
тивным йодом. Перед проведени-
ем РЙТ пациенткам выполняют
тест на беременность [36]. Прове-
дение РЙТ во время беременности
противопоказано, так как может
привести к развитию гипотиреоза
у плода, формированию когнитив-
ных расстройств и умственной
отсталости ребенка [35]. Если пла-
нируется проведение РЙТ после
родов, то кормление грудью долж-
но быть прекращено не менее чем
за 6 недель до лечения [2]. Не полу-
чено доказательств того, что тера-
пия радиоактивным йодом может
повлиять на фертильность или
последующие беременности [3], и
общепринятым подходом служит
предохранение от беременности в
течение 12 месяцев после РЙТ, что
не только способствует достиже-
нию ремиссии заболевания, но так-
же позволяет достичь оптималь-
ной компенсации гипотиреоза на
терапии препаратами тиреоидных
гормонов [31]. 

Òåðàïèÿ 
ëåâîòèðîêñèíîì (L-T4)
Пациенткам с раком щитовидной
железы, связанным с беремен-
ностью, препарат L-T4 может быть
назначен по разным показаниям:
для супрессивной терапии в ситуа-
ции, когда решено оперативное ле-
чение отложить до второго триме-
стра беременности или послеродо-
вого периода, в качестве замести-
тельной или супрессивной терапии
после тиреоидэктомии.

При цитологически верифициро-
ванном ДРЩЖ и принятии реше-
ния об оперативном лечении после
родов рекомендуется начать тера-
пию L-T4. Целью супрессивной те-

рапии является поддержание уров-
ня ТТГ ниже 0,1–1 мМЕ/л с еже-
месячным контролем уровней
ТТГ и Т4 [3, 37].

Поскольку гипотиреоз у матери
сопряжен с серьезными рисками
для плода, то пациентке с тиреои-
дэктомией в анамнезе необходимо
назначение адекватной терапии 
L-T4. Потребность в тироксине
возрастает во время беременности
на 20–30 %, и дозу L-T4 необходи-
мо корректировать в соответствии
с референсными диапазонами,
специфичными для беременнос-
ти. Если пациентке назначен при-
ем препаратов кальция и железа,
то ей необходим дополнительный
контроль уровня ТТГ [3, 37]. Если
операция выполнена во время 
беременности, то терапия L-T4
должна быть назначена сразу пос-
ле операции [3]. У пациентки,
получающей супрессивную тера-
пию, целевой уровень ТТГ ниже 
0,1 мМЕ/л [33].

Ñèñòåìíàÿ òåðàïèÿ ðàêà
ùèòîâèäíîé æåëåçû 
âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè
В ситуации ДРЩЖ, резистент-
ного к РЙТ, могут быть назначе-
ны ингибиторы тирозинкиназы
(ТКИ): мотезаниба дифосфат, ак-
ситиниб, сорафениб, сунитиниб
или пазопаниб. В случае медул-
лярного рака щитовидной желе-
зы возможно также назначение
препаратов вандетаниба, кабо-
зантиниба или ленванитиба [38].

Безопасность этих препаратов у
человека во время беременности и
в период лактации не изучалась,
есть исследования на животных.
По определению FDA, препараты
сорафениб [39], сунитиниб [40], ак-
ситиниб [41] и пазопаниб [42] отно-
сятся к категории D. Безопасность
также подразумевает токсичность
этих препаратов, и вандетаниб [43],
ленватиниб [44] и кабозантиниб
[45] также относятся к категории
D, а препарат вандетаниб, как из-
вестно, обладает кардиотоксич-
ностью, иногда необратимой. И на-
конец, химиотерапия одним пре-
паратом или полихимиотерапия не
рекомендуется, поскольку были
получены неудовлетворительные
результаты лечения [37].
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Çàêëþ÷åíèå
Лечение рака щитовидной железы
во время беременности является
сложной клинической проблемой
и должно проводиться в соответ-
ствии с рекомендациями Амери-
канской тиреоидной ассоциации
(ATA) и Эндокринологического
общества (Endocrine Society). Пос-
кольку терапия радиоактивным
йодом противопоказана при бере-
менности, рекомендуется прове-
дение УЗИ щитовидной железы с
ТАБ узлов, подозрительных в от-
ношении злокачественности. Пре-
рывание беременности не реко-
мендуется, и оперативное лечение
может быть отложено до послеро-
дового периода. Вместе с тем тера-
пия ТКИ в этой группе пациентов
изучена недостаточно.
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