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ЗАПИСКИ ПРАКТИЧНОГО ЛІКАРЯ
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Резюме. У больных одноузловым нетоксическим зобом была 
проведена сравнительная оценка влияния стандартного (суб-
тотальная резекция доли щитовидной железы) и комбини-
рованного (с применением локального криовоздействия) хи-
рургического лечения на уровень антител к тиреопероксидазе 
в послеоперационном периоде.

Интраоперационное дозированное криовоздействие выпол-
няли с помощью автономного криоинструмента с диаметром 
криоаппликатора 0,2 см и температурой контактной зоны 
наконечника -140 ... -180 С. Криовоздействие проводили на 
ткань оперированной доли ЩЖ объемом не менее 1см3 одно-
кратно в течение одной минуты, что обеспечивало достаточное 
количество неповрежденной крионекрозом остаточной тирео-
идной паренхимы.

Стандартная операция вызвала активизацию антитиреоид-
ного аутоиммунитета у 30 % больных, после криовоздействия – 
у 20 %. Интраоперационное применение локального криовоз-
действия на культю щитовидной железы в значительной мере 
предотвратило указанный процесс, что подтверждается ди-
намикой и достоверно более низкими уровнями аутоантител 
к тиреопероксидазе.
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Введение
Одноузловой эутиреоидный зоб (ОЭЗ) – со-

бирательное клиническое понятие, сочета-
ющее в себе очаговые новообразования щи-
товидной железы (ЩЖ) с различными мор-
фологическими характеристиками на фоне 
нормальной тиреоидной функции [7, 16]. 
По прогнозам специалистов предполагаемый 
рост числа заболеваний ЩЖ в значительной 
степени будет происходить за счет узловых 
форм зоба и рака ЩЖ [3, 4, 10]. 

Известно, что хирургическое лечение та-
кой патологии как ОВЗ, даже при органосох-
раняющих операциях, приводит к развитию 
послеоперационного гипотиреоза в 5-40 % 
случаев, большинство из которых связывают 
с развитием в культях ЩЖ сначала очагового, а 
затем диффузного аутоиммунного тиреоидита 
(АИТ) [1, 3, 6, 13, 19]. Известно, что аутоанти-
тела к тиреоидной пероксидазе (Ат к ТПО), как 
одного из маркеров активности аутоиммун-
ного антитиреоидного иммунитета,  относят-
ся в основном к иммуноглобулинам класса G 
и реже — к иммуноглобулинам класса М. Ти-
реопероксидаза является ферментом, играю-
щим ключевую роль в процессе синтеза тирео-
идных гормонов. В сыворотке крови здоровых 

лиц АТ к ТПО могут содержаться в концентра-
ции до 30 Ед/мл, а превышение этого поро-
га свидетельствует об аутоиммунном процес-
се, приводящем к нарушению функции ЩЖ, 
в основном, за счет снижения секреции тирок-
сина [1, 3, 6, 19].

Доказано, что одним из важнейших эффек-
тов воздействия низких температур на орга-
низм человека являются его иммуномодули-
рующее и иммунокорригирующее действие. 
Существуют убедительные данные, свиде-
тельствующие о возможности безопасно-
го проведения управляемой криодеструкции 
в заданном объеме, как при злокачественной, 
так и доброкачественной патологии [14, 15, 17, 18]. 
При применении локального криовоздей-
ствия при АИТ и диффузном токсическом зо-
бе наблюдалась долгосрочная нормализация 
структуры и функциональной активности ти-
реоидной ткани, выраженная общая иммуно-
логическая ремиссия, что свидетельствует о по-
ложительном влиянии низких температур на 
процессы репаративной регенерации ЩЖ [8, 9].

Учитывая сохраняющийся высокий уровень 
гипотиреоза после операций по поводу ОЭЗ, 
актуальным остается поиск методов иммуно-
коррекции, которые имели бы возможность 
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тормозить процессы аутоиммунизации ЩЖ 
в послеоперационном периоде.

Цель исследования 
Определение влияния стандартного и ком-

бинированного (с применением локального 
криовоздействия) хирургического лечения на 
послеоперационный уровень АТ к ТПО у боль-
ных с ОЭЗ.

Материалы и методы исследования
Для исследования были сформированы две 

группы: группа А – 20 больных ОЭЗ, кото-
рым было проведено хирургическое лечение по 
стандартной методике, и группа Б – 20 боль-
ных, которым было проведено дополнительное 
интраоперационное дозированное криовоз-
действие (ИДК). Для достижения однородно-
сти групп исследования пациенты отбирались 
по критериям: женщины 20 – 40 лет, наличие 
одноузловой патологии ЩЖ; эутиреоидное 
состояние по данным гормонального иссле-
дования, отсутствие аутоиммунного процесса 
в ЩЖ по данным исследования уровня Ат к 
ТПО. Всем больным выполнена субтотальная 
субфасциальная резекция одной доли ЩЖ 
с удалением узла в пределах здоровой ткани 
(при условии доброкачественности процесса 
по данным экспресс-биопсии замороженных 
срезов). Все удаленные образцы ткани под-
лежали обязательному патоморфологическому 
исследованию. В группе А выявлено 15 одно-
узловых коллоидных узлов, 5 фолликулярных 
аденом ЩЖ; в группе Б – 17 одноузловых кол-
лоидных узлов, три фолликулярные аденомы. 
По данным протоколов операции остаточный 
объем оперированной доли ЩЖ составлял от 
1 до 3 см3. Определялся уровень Ат к ТПО до 
операции и через 3, 6, 12 месяцев после опера-
ции (таблица).

Метод ИДК выполнялся с соблюдением ре-
жимов: при объеме тиреоидной паренхимы не 
менее 1 см3 с каждой стороны трахеи, учиты-
вая глубину крионекроза при диаметре крио-
аппликатора 0,2 см и температуре аппликатора 
минус 140-180°С, экспозиция криодеструкции 
составляла 1 минуту. Оттаивание происходило 
самопроизвольно при температуре операцион-
ной 21-25°С. В качестве криодеструктора при-
менялся автономный криоинструмент, кото-
рый обеспечивает указанные условия локаль-
ного криовоздействия [11, 12]. 

Определение уровня АТ к ТПО проводи-
ли набором реагентов «ТироидИФА-атТПО» 
(«Алкор Био», Российская Федерация), пред-
назначенного для количественного определе-
ния концентрации антител в сыворотке крови 
человека методом твердофазного иммунофер-
ментного анализа.

Таблица

Динамика уровня антител к тиреоидной пероксидазе 

у больных с одноузловой патологией щитовидной железы 

в послеоперационном периоде

Группа сравнения, 
срок исследования

Количество
больных

Ат к ТПО, 
мЕд/л

1. Здоровые доноры 34 7,645,98

Гр
уп
па

 А

2. до операции 20 6,947,52
Р1-2 = 0,708

3. 3 мес 20 12,313,22
Р2-3 = 0,006

4. 6 мес 20
32,866,45
Р2-4 < 0,001
Р3-4 < 0,001

5. 12 мес 20
85,1536,78
Р2-5 < 0,001
Р4-5 < 0,001

Гр
уп
па

 Б

6. до операции 20
7,226,45
Р1-6  = 0,610
Р2-6  = 0,900

7. 3 мес 20
14,1210,33
Р3-7 = 0,015
Р6-7 = 0,455

8. 6 мес 20
25,656,17
Р4-8 < 0,001
Р6-8 < 0,001
Р7-8 < 0,001

9. 12 мес 20
 55,6510,36
Р5-9 < 0,001
Р6-9 < 0,001
Р8-9 < 0,001

Примечание: Р— достоверность различий между груп-

пами

Полученные данные статистически обрабо-
таны с использованием программного обеспече-
ния Microsoft ® Excel 2000, программ «AtteStat» 
(Version 4.03) и представлены в виде средних 
величин и статистической погрешности сред-
него (Х ± Sх). Данные в выборках имели нор-
мальный характер распределения. Для оцен-
ки значимости полученных данных исполь-
зовались критерий дисперсионного анализа t 
(Стьюдента). Разногласия считали статисти-
чески значимыми при значении р <0,005 [4, 5].

Результаты исследований и их обсуждение
В исходном состоянии исследуемые пока-

затели сравнивали с аналогичными данными 
34 здоровых доноров. Достоверных различий 
между группами обнаружено не было. Это по-
зволило доказать однородность и сходство вы-
борок, что считается необходимым условием 
для объективной оценки влияния метода.

В обеих группах исследования было выявле-
но достоверное, прогрессирующее повышение 
уровня Ат к ТПО в течение всего срока иссле-
дования. Причем, в группе пациентов после 
стандартного хирургического лечения средние 
показатели уже через 6 месяцев превысили 
нормальные уровни (32,866,45 мЕд/л). 

За 12 месяцев наблюдения уровень Ат к ТПО 
в группе А повысился с 6,94±7,52 до опера-
ции до 85,15±36,78 мЕд/л (р<0,001), в группе 
В – с 7,22±6,45 до 55,65±10,36 мЕд/л (р<0,001) 
что свидетельствует о достоверном развитии и 
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прогрессировании антитиреоидного аутоим-
мунного процесса, максимально агрессивно 
происходящего в группе больных после стан-
дартного хирургического лечения. Кроме того, 
при детальном анализе данных было выяв-
лено, что в группе А больных с повышенным 
уровнем АТ к ТПО было 35,0 %, в группе В – 
20,0 %. Максимально высокий титр антител 
был обнаружен у больных, у которых развил-
ся послеоперационный гипотиреоз, что по-
требовало назначения соответствующей заме-
стительной терапии препаратами тиреоидных 
гормонов.

В настоящее время экспериментально 
и клинически доказано, что после криоде-
струкции патологической опухолевой или 
воспаленной ткани запускается механизм 
стимуляции специфического иммунитета. 
Механизм специфической иммунной стиму-
ляции происходит благодаря тому, что при 
криодеструкции отсутствует денатурация 
патологических белков и нуклеиновых кис-
лот. Измененные структуры, несущие в се-
бе основные характеристики этиологических 
факторов патологического процесса, стано-
вятся антигенами. В результате этого акти-
вируются процессы синтеза специфических 

антител и фагоцитоза, которые направлены 
против патологических элементов, подобные 
подданным криодеструкции. Таким образом, 
стимуляция иммунной реактивности после 
низкотемпературных воздействий вызывает 
основные лечебные эффекты криотерапии 
и криохирургии [14, 17].

Полученные данные еще раз подтверждают 
роль аутоиммунного поражения ЩЖ в раз-
витии послеоперационного гипотиреоза [2], 
и указывают на позитивный иммунокорреги-
рующий эффект локального криовоздействия.

Выводы
У значительной части больных стандартное 

хирургическое вмешательство по поводу эути-
реоидной узловой патологии вызывает активи-
зацию аутоиммунного процесса в щитовидной 
железе, что ведет к развитию хронического ау-
тоиммунного тиреоидита и гипотиреоза в от-
даленном послеоперационном периоде.

Интраоперационное применение локально-
го дозированного криовоздействия в значи-
тельной мере предотвращает указанный про-
цесс, что подтверждается динамикой и более 
низкими уровнями аутоантител к тиреоперок-
сидазе.
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Резюме. У хворих на одновузловий нетоксичний зоб була 
проведена порівняльна оцінка впливу стандартного (субто-
тальна резекція долі щитоподібної залози) та комбінованого 
(із застосуванням локального кріовпливу) хірургічного ліку-
вання на рівень антитіл до тиреопероксидази у післяопера-
ційному періоді.

Інтраопераційний дозований кріовплив виконували за до-
помогою автономного кріоінструменту з діаметром кріоаплі-
катора 0,2 см,  температура контактної зони наконечника 
–140…–180 С. Кріовплив проводили на тканину оперованої 
долі ЩЗ об’ємом не менше 1 см3 одноразово впродовж однієї 
хвилини, що забезпечувало достатню кількість залишкової 
тиреоїдної паренхіми без ушкодження кріонекрозом. 

Стандартна операція викликала активізацію антитирео-
їдного аутоімунітету у 35 % хворих, після застосування крі-
овпливу – у 20 %. Інтраопераційне застосування локального 
кріовпливу на куксу щитоподібної залози значною мірою за-
побігло зазначеному процесові, що підтверджується динамі-
кою і вірогідно більш низькими рівнями аутоантитіл до тире-
опероксидази.

Ключові слова: щітоподібна залоза, вузловий зоб, локальний 
кріовплив, антитіла до тиреопероксидази.

Summary. A comparative evaluation of the postoperative effects of 
standard (subtotal resection of the thyroid lobe) and combined (using 
local cryoaction) surgical treatment on the thyroid peroxidase anti-
bodies in the patients with uninodular nontoxic goiter was performed.

Intraoperative dosed cryoaction was carried out using a standalone 
cryoinstrument with diameter of 0.2 cm and the temperature of the 
tip contact area -140 ... -180 0C. Cryoaction was performed on the 
proportion of operated thyroid tissue with volume 1 sm3 at least only 
once for 1 minute, which provided a sufficient amount of intact re-
sidual thyroid parenchyma without cryonecrosis .

The standard operation led to the activation of antithyroid autoim-
munity in 35 % of patients vs 20 % after cryoaction. Intraoperative 
use of local cryoaction on the thyroid remnant prevented this process 
largely, as it was  evidenced by the dynamics and significantly lower 
levels of the thyroid peroxidase antibodies. 

Keywords: thyroid, nodular goiter, local cryoaction, thyroid peroxi-
dase antibodies.
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