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Сучасний погляд на фактори ризику  
злоякісних новоутворень щитоподібної залози: 
системний аналіз
В.І. ткаченко, Я.Ю. рімар
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ 

Захворюваність на злоякісні новоутворення щитоподібної 
залози (ЗНЩЗ) має тенденцію до щорічного зростання. Ре-
зультати проведених багатофакторних досліджень розвитку 
канцерогенезу ЩЗ свідчать про недостатню вивченість впли-
ву та вагомості окремих факторів, що потребує систематизації 
з метою покращання онкоепідеміологічної ситуації в країні. 
Мета дослідження: аналітичний системний огляд даних лі-
тератури щодо відомих факторів ризику ЗНЩЗ за останні 
10 років. 
Матеріали та методи. Проведено пошук і узагальнення 
літературних джерел за ключовим словами за період з 2007 
до 2017 р. у пошукових системах Google scholar, PubMed 
та eLIBrArY.ru. Були проаналізовані значення відношен-
ня шансів (or), відносного ризику (rr), відношення/кое-
фіцієнту ризиків (Hr), стандартизованого співвідношення 
захворюваності (sIr) і надлишку відносного ризику (err) 
з відповідними довірчими інтервалами (95% СІ), а також 
значення достовірності (р).
Результати. Найбільш вагомими факторами ризику 
ЗНЩЗ виступають: вплив іонізованого випромінювання 
(збільшує захворюваність в 1,3–5 разів); фонова патологія 
ЩЗ (асоціюється із ЗНЩЗ у 30–94% випадків, частіше зоб, 
аденома та АІТ – у 29,7%, or=2,12; rr=1,4); спадковість 
(наявність ЗНЩЗ у родичів І ступеня збільшує шанс виник-
нення у понад 4 рази), системні аутоімунні захворювання 
(СЧв підвищує ризик виникнення ЗНЩЗ в 1,8 разу), цу-
кровий діабет (збільшує ризик розвитку ЗНЩЗ на 18–20%), 
менструальні та репродуктивні фактори (збільшують ризик 
в 1,2–2,4 разу), антропометричні фактори (високий зріст – 
збільшує ризик в 1,2–1,6 разу, ІмТ ≥30 кг/м2 – в 1,35–1,7 
разу, а обсяг талії >90 см у жінок – в 1,3 разу); доброякісні 
захворювання грудної залози (ризик розвитку ЗНЩЗ на 
38–56% вищий), рак грудної залози (збільшує ризик ви-
никнення ЗНЩЗ в 1,4–2,3 разу), дефіцит вітаміну d (в 2–6 
разів), персистенція вірусів, недостатнє надходження йоду, 
особливості способу життя – вживання певних продуктів та 
фізична активність, антропогенні та професійні фактори. 
Заключення. Лікар первинної медичної допомоги повинен 
враховувати сучасні дані щодо факторів ризику розвитку 
злоякісних новоутворень щитоподібної залози під час огля-
ду пацієнтів, особливо серед груп підвищеного ризику.
Ключові слова: злоякісні новоутворення щитоподібної зало-
зи, фактори ризику, асоціація, первинна медична допомога.

Злоякісні новоутворення щитоподібної залози (ЗНЩЗ) 
займають передові позиції серед онкологічних захворю-

вань органів ендокринної системи багатьох країн світу. Ста-
ном на 2016 рік у статево-віковій структурі захворюваності 
України рак щитоподібної залози (РЩЗ) посідає 4-е місце 
серед жінок віком 30–54 років [1, 2]. І хоча він зустрічається 
зрідка й становить 1–3% злоякісних пухлин усіх локалізацій, 
частота захворюваності щорічно збільшується приблизно на 
4% як серед жінок, так і серед чоловіків [2, 3]. Незважаючи 
на те що показник смертності від РЩЗ знизився з 0,9 до 0,6 

на 100 тис. населення, стандартизовані показники захворюва-
ності на РЩЗ в Україні з 1999 до 2016 р. зросли майже вдвічі 
(з 4,3 до 8,0 випадку на 100 тис. населення) [2, 4]. З огляду на 
таку тенденцію, глобальною проблемою сучасності є профі-
лактика та вивчення факторів ризику ЗНЩЗ. Уявлення про 
ступінь значущості окремих з них в останній час зазнало сут-
тєвих змін. Так, за результатами проведених в останні роки 
багатофакторних досліджень, серед основних потенційних 
факторів розвитку пухлинного процесу у щитоподібній зало-
зі (ЩЗ) виділяють наступні: 

•  іонізуюче випромінювання, 
•  жіноча стать, 
•  спадкова схильність, 
•  недостатнє або надлишкове надходження йоду до орга-

нізму, 
•  антропометричні дані, деякі гормональні, 
•  репродуктивні та менструальні фактори, 
•  генетична спадковість, 
•  фонова патологія ЩЗ,
•  антропогенні чинники.
Крім того, одиничними дослідженнями було встановлено 

ще низку значущих факторів ризику РЩЗ [5–8]. Усе наве-
дене вище є підґрунтям для подальших наукових пошуків та 
систематизації існуючої уяви з наведеної проблеми.

мета дослідження: здійснити аналітичний систем-
ний огляд даних літератури щодо відомих факторів ризику 
ЗНЩЗ за останні 10 років.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведено пошук й узагальнення літературних джерел за 

наступними ключовими словами: «фактори ризику, злоякісні 
новоутворення щитоподібної залози, рак щитоподібної залози, 
профілактика, первинна медична допомога» серед робіт, опублі-
кованих за період з 2007 до 2017 р. у пошукових системах Google 
Scholar, PubMed та eLIBRARY.ru. Для подальшого аналізу з 
опрацьованих літературних джерел були відібрані ті публікації, 
які відповідали наведеним нижче критеріям. Були залучені пуб-
лікації українською, російською та англійською мовами, в яких 
основну увагу приділяли заданій тематиці. Проте не брались 
до уваги когортні дослідження, в яких розмір вибірки становив 
менше 30 осіб. Крім того, виключались статті, в яких було від-
сутнє чітке описання методів дослідження. В аналізі відібраних 
досліджень наводиться значення відношення шансів (OR), від-
носного ризику (RR), відношення/коефіцієнту ризиків (HR), 
стандартизованого співвідношення захворюваності (SIR) і над-
лишку відносного ризику (ERR) з відповідними довірчими ін-
тервалами (95% СІ), а також значення достовірності (р).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У результаті пошуку було знайдено 297 джерел, серед 
яких для системного аналізу відібрано 119. Результати аналі-
зу представлені у таблиці у вигляді показників взаємозв’язку 
ЗНЩЗ та досліджених факторів ризику.
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Єдиним беззаперечним та повністю доведеним фактором 
ризику розвитку ЗНЩЗ, на думку багатьох дослідників, на 
даний момент була і залишається дія іонізуючого випро-
мінювання (ІВ) [8]. Як свідчить Черенько С.М. зі співавт. 
(2017), серед 5092 прооперованих з приводу РЩЗ за період 
2000–2015 р. 1/4 (25,84%) становили пацієнти, які потрапи-
ли під вплив ІВ внаслідок аварії на ЧАЕС та на момент ава-
рії мали вік від 0 до 17 років (діти від 0 до 5 років – 6,54%). 
Схожі результати, пов’язані з дозою опромінення, були отри-
мані Zablotska L.B. et al. (2011) [9, 10]. Отже, латентний пе-
ріод виникнення радіаційно-індукованих випадків ЗНЩЗ 
починається через 4–5 років після опромінення і триває до 
сьогодні. Це означає, що особи, які потрапили під дію ІВ у 
відповідному віці у 1986 р. потребують довічного нагляду. 
Аналогічну точку зору стосовно найбільш забруднених ра-
діойодом областях України та Росії, висловлює Фузік М.М. 
зі співавт. (2014), Іванов В.К. зі співавт. (2016) і Кащєєв В.В. 
зі співавт. (2015) [11–13]. Результати проведених чотирьох 
скринінгових досліджень у період 1998–2007 р. з охопленням 
12 514 пацієнтів, яким на момент аварії було більше 18 років, 
за даними Brenner A.V. et al. (2011), встановили, що підвище-
ний ризик РЩЗ, пов’язаний з I-131, зберігається і через два 
десятиріччя та призводить переважно до розвитку папіляр-
них форм (94%) [14].

Присяжнюком А.Є. зі співавт. (2013) встановлено, що 
найбільш вагоме перевищення національного рівня захворю-
ваності на РЩЗ спостерігається:

•  в учасників ліквідації наслідків аварії на ЧАЕС – у 5 
разів, 

•  в евакуйованих – у 4,3 разу,
•  у жителів найбільш забруднених радіонуклідами тери-

торій України – в 1,3 разу [15]. 
Аналогічні показники простежувались в інших країнах сві-

ту, які зазнали впливу іонізуючого випромінювання у значних 
масштабах. Так, Furukawa K. et al. (2013) проаналізували дані 
захворюваності на РЩЗ з 1958 до 2005 р. осіб, які вижили після 
бомбардування Хіросіми і Нагасакі (n=105 401). Вони визна-
чили, що 36% випадків РЩЗ – це результат опромінення осіб 
до 20-річного віку [16]. Tsuda T. et al. (2016) повідомили про 
найвищий коефіцієнт захворюваності протягом 4 років після 
аварії на АЕС Фукусіма у центральному районі префектури, 
яка знаходилась на відстані 50–60 км від атомної електростан-
ції, де мешканців не евакуювали [17]. Нещодавній мета-аналіз 
Kim J. et al. (2016) визначив, що проживання в радіусі менш 
ніж 20 км від атомних електростанцій також здатне підвищу-
вати ризик виникнення РЩЗ (OR=1,75; 95% ДІ: 1,17–2,64), 
проте у дослідженнях високої якості даний зв’язок був нега-
тивним [18]. Отже, захворюваність на ЗНЩЗ серед населення, 
яке зазнало впливу іонізуючого випромінювання, в 1,3–5 разу 
вище, ніж у загальній популяції. На частку опромінених осіб 
віком 0–17 років припадає 25–36% усіх випадків РЩЗ, ризик 
виникнення РЩЗ й досі залишається підвищеним. 

Крім того, багато авторів провели низку наукових пошу-
ків для виявлення взаємозв’язку між ЗНЩЗ та діагностично-
лікувальним опроміненням з приводу захворювань інших 
органів і систем у дитячому та дорослому віці. Adams M.J. et 
al. (2010) вивчили вплив променевої терапії у дитячому віці 
через захворювання тимусу в середній дозі 1,29 Гр: випадки 
РЩЗ діагностували у 4 рази частіше серед опромінених осіб 
порівняно з неопроміненими (RR=5,6; р<0,001); а відносний 
ризик залишався підвищеним протягом 40 років після радіо-
терапії [19]. Neta G. et al. (2013) спостерігали 13% статистич-
но значуще збільшення ризику всіх патогістологічних типів 
РЩЗ на кожні 10 рентгенівських стоматологічних знімків 
(HR=1,13). Проте щодо інших видів рентгенівських процедур 
дана асоціація не простежувалась, що знайшло відображен-
ня в іншій роботі, проведеній Memon A. et al. (2010) [20, 21].  

Zhang Y. et al. (2015) стверджують, що вплив будь-яких діа-
гностичних рентгенологічних досліджень має зв’язок з ри-
зиком розвитку ЗНЩЗ, а особливо з диференційованими 
мікрокарциномами ЩЗ (розмір пухлини ≤10 мм, OR=2,76; 
р=0,045). Найвищий та статистично значущий ризик спосте-
рігався під час проведення досліджень у галузі ядерної меди-
цини (OR=5,47, 95% ДІ: 2,10–14,23) [22].

На сьогодні існує багато досліджень з приводу зв’язку 
ЗНЩЗ з доброякісними захворюваннями ЩЗ, а саме: вузло-
вим зобом, хронічним тиреоїдитом, аденомою, аденоматозом, 
тиреотоксикозом тощо. Актуальною для Київської області є 
робота Гульчія М.В. (2008), в якій було проаналізовано ре-
зультати хірургічного лікування 677 хворих на РЩЗ і вста-
новлено, що асоціація раку з іншою патологією ЩЗ станови-
ла 57,9% [23]. Аналогічні результати були продемонстровані 
в роботах Шевченко С.І. (2013), Мужичука А.В. зі співавт 
(2009) та Шевченко С.П. зі співавт. (2011), які засвідчили, 
що ЗНЩЗ розвиваються частіше за наявності передуючих 
доброякісних захворювань ЩЗ, серед яких превалюють зоб 
(16,5–48,4%), аутоімунний тиреоїдит (АІТ) (11–29,5%) та 
аденома (11–16,4%) [24–26]. Білооким В.В. (2014) та Кирья-
новим Н.А. (2016) було визначено, що доброякісні захворю-
вання ЩЗ діагностували тільки у 30–40% пацієнтів [27, 28]. 
Balasubramaniam S. et al. (2012) навели переконливі докази, 
що ризики виникнення РЩЗ серед чоловіків значно підвище-
ні для певних тиреопатологій: аденома (RR=67,9), вузловий 
зоб (RR=77,8), гіпотиреоз (RR=6,4) і тиреоїдит (RR=23,9); і в 
багатьох випадках вони вищі за умов існування доброякісно-
го захворювання ЩЗ за 5 років до діагностування тиреоїдної 
карциноми [29]. Схожі показники ризиків, проте без часової 
залежності, були наведені у дослідженнях Moazezi Z. et al. 
(2011) та Meinhold C.L. et al. (2010) [8, 30]. Особливої уваги 
заслуговує асоціація АІТ зі ЗНЩЗ, а саме частота найбільш 
поширеної форми РЩЗ – папілярної карциноми на тлі ти-
реоїдиту Хашимото (ТХ), яка становить у середньому близь-
ко 20% [31, 32]. Так, за результатами мета-аналізу 27 дослі-
джень Lai X. (2017), середня частота папілярного РЩЗ серед 
пацієнтів з ТХ становила від 1,12% до 40,11% [33]. В іншому 
мета-аналізі, який охопив дані досліджень 13 країн з 1955 до 
2016 р., встановлено, що серед пацієнтів з папілярною карци-
номою 18,9% мали ТХ (RR=2,26; 95% ДІ: 1,55–3,29, р<0,001), 
у той час як зв’язку між фолікулярним, медулярним, анаплас-
тичним раком та ТХ знайдено не було [34]. У роботі Zhang L. 
et al. (2012) зазначено, що серед 653 пацієнтів з тиреоїдитом 
паралельно у 58,3% випадків був наявний папілярний РЩЗ 
[35]. Отже, фонова патологія ЩЗ асоціюється зі ЗНЩЗ у 
30–94% випадках і частіше із зобом, АІТ та аденомою. Серед 
пацієнтів з папілярним РЩЗ тиреоїдит Хашимото зустрічав-
ся в середньому в 20% (OR=4,40; RR=2,26) випадків, у свою 
чергу папілярний РЩЗ серед хворих на ТХ був наявний у 
29,7% (OR=2,12; RR=1,4) осіб. 

Підвищений ризик ЗНЩЗ науковці досить часто 
пов’язують з рівнем ТТГ. За даними Golbert L. et al. (2017), 
пацієнти з РЩЗ демонструють більш високі показники ТТГ, 
ніж у групі хворих з доброякісними захворюваннями ЩЗ: 
2,33 проти 1,27 мкг/мл за методом ECLIA (р=0,03) і 2,25 про-
ти 1,50 мкг/мл за методом CLIA (р=0,04). Крім того, пошире-
ність онкопатології в осіб із ТТГ ≥2,81 мкОд/мл порівняно з 
ТТГ ≤0,95 мкОд/мл, незалежно від методології дослідження, 
була значно вищою: 64% проти 23% [36]. Вірогідність зло-
якісності, розрахована Haymart M.R. et al. (2008), становила 
16% при ТТГ<0,06 мМО/л проти 52% при ТТГ ≥5,00 мМО/л 
[37]. Аналогічні твердження були продемонстровані і в сис-
тематичному аналізі 28 досліджень McLeod D.S. et al. (2012) 
та роботі Danilovic D.L. (2016) [38, 39]. Однак наведені вище 
спостереження не знайшли підтвердження в роботі Rinaldi S. 
et al. (2014), де вірогідність диференційованого РЩЗ не була 
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пов’язана з рівнем ТТГ, що демонструє необхідність подаль-
шого вивчення цього питання [40]. Отже, навіть за нормаль-
них значень ТТГ спостерігається підвищений ризик розвитку 
ЗНЩЗ, при цьому чим ближче ТТГ до верхньої межі норми, 
тим більший ризик. Встановлено, що поширеність РЩЗ при 
ТТГ ≥2,32 мкОд/мл становить 32–64%, у той час як при ТТГ 
≤0,95 мкОд/мл дорівнює від 14% до 23%. 

З огляду на участь аутоімунних процесів у канцерогенезі 
ЩЗ, предметом вивчення стала також роль системних аутоі-
мунних процесів, наприклад системного черевного вовчаку  
(СЧв). Зважаючи на гетерогенність та неоднозначність 
представлених раніше результатів, Zhang M. et al. (2014) було 
проведено мета-аналіз 7 досліджень, які в сукупності налічу-
вали 66 093 пацієнта із СЧВ. Об’єднаний SIR для ЗНЩЗ за 
наявності СЧВ виявився значно більшим, ніж у загальній по-
пуляції та дорівнював 2,22 (95% ДI: 2,11–2,34) [41]. В іншо-
му мета-аналізі за 2015 рік дане твердження також знайшло 
відображення у вигляді RR=1,78 (95% ДІ: 1,35–2,33) [42]. 
Загальнонаціональне крос-секційне Корейське досліджен-
ня Yun J.S. et al. (2017) продемонструвало, що поширеність 
РЩЗ серед хворих на СЧВ становила 1,81% проти 1,3% 
контрольної групи (p<0,001), до того ж ця асоціація була осо-
бливо виражена у жінок та у пацієнтів віком від 20 до 40 ро-
ків [43]. Поширеність РЩЗ серед хворих на СЧВ становить 
1,81%, а наявність СЧВ підвищує ризик виникнення ЗНЩЗ 
в 1,8 разу.

До інших факторів ризику, що асоціюються зі ЗНЩЗ від-
носяться вік і стать. Під час огляду публікацій було виявлено, 
що ЗНЩЗ частіше зустрічаються у віці 20–60 років порівня-
но з іншими віковими групами (83,8% проти 16,2%; р=0,004) 
[44]. У досліджені у Французькій Полінезії на вік 20–62 ро-
ків припадало 96,5% усіх випадків диференційованого РЩЗ, 
серед яких 60,7% займав віковий проміжок від 30 до 49 років, 
в іншій роботі більше 70% випадків реєстрували у віці 30–59 
років [45, 129]. Отже, пік захворюваності на ЗНЩЗ спостері-
гається у людей працездатного віку. Myung S.K. et al. (2017) 
і Patel D. еt al. (2015) визначили, що ризик розвитку РЩЗ у 
жінок вище, ніж у чоловіків у середньому у 3–4 рази [5, 46]. 
Превалювання ЗНЩЗ серед жінок дітородного віку вказує 
на роль естрогенів, прогестеронів та їхніх специфічних ре-
цепторів (ERβ, ERα) у ракових клітинах ЩЗ, проте що саме 
відповідає за їхню експресію не визначено [47, 48].

Також було проведено багато досліджень з приводу 
зв’язку ЗНЩЗ та менструальних і репродуктивних факто-
рів, таких, як вік початку менархе і менопаузи, тривалість 
менструації, кількість вагітностей і пологів та інші параметри 
[49, 50], однак наведені докази непереконливі та суперечли-
ві. Так, Braganza M.Z. et al. (2014) встановили, що настання 
природної менопаузи в більш похилому віці (≥55 проти <50 
років; HR=2,24), більша кількість овуляторних циклів (≥490 
проти <415 циклів; HR=2,40) та народження життєздатних 
дітей (≥5 проти 1–2, HR=1,72), а також історія міоми матки 
(HR=1,72) були статистично пов’язані з надмірним ризи-
ком РЩЗ [51]. Схожі результати щодо асоціації ЗНЩЗ з 
гістеректомією були отримані Luo J. et al. (2016) у жінок у 
постменопаузальному віці [52]. Xhaard С. et al. (2014) про-
демонстрували, що вірогідність виникнення ЗНЩЗ підви-
щується при штучній менопаузі (OR=4,5, 95% ДІ: 1,5–12,0) 
та за наявності в анамнезі ≥7 вагітностей OR=2,3 (р<0,05) [7]. 
За результатами мета-аналізу 21 дослідження (n=406 329) 
Zhou Y.Q. et al. (2015), ризик розвитку тиреоїдної карцино-
ми у жінок, в анамнезі яких було ≥3 вагітностей, статистично 
збільшувався в 1,4 разу, як і при інтервалі з моменту останньої 
вагітності в ≤5 років [53]. Інше мета-аналітичне дослідження 
Cao Y. et al. (2015) визначило наступне: більш старший вік 
початку менопаузи й часті вагітності пов’язані з підвищенням 
ризику РЩЗ (RR=1,24; р=0,049 та RR=2,30; р=0,004 відпо-

відно), тоді як тривале годування груддю, навпаки, помірно 
його знижувало [54]. Однак у багаточисельному досліджені 
Zamora-Ros R. et al. (2015) ці твердження були спростовані 
[55]. Отже, перелічені вище менструальні та репродуктивні 
фактори здатні підвищувати ризик виникнення ЗНЩЗ у жі-
нок у середньому в 1,2–2,4 разу.

Роль антропометричних даних, таких, як надмірна 
вага, зріст та інше у розвитку ЗНЩЗ зацікавила багатьох 
науковців, дозволивши висловити припущення про їхній 
взаємозв’язок. Мета-аналіз Jing Z. et al. (2015) навів досто-
вірні докази щодо збільшення ризику виникнення ЗНЩЗ з 
більш високим зростом як у чоловіків (RR=1,40; p=0,008), 
так і у жінок (RR=1,54; р<0,001), а сумарний RR на 5 см зрос-
ту дорівнював 1,16 (р<0,001) [56]. Об’єднаний аналіз 22 про-
спективних досліджень продемонстрував, що зріст, ІМТ, об-
сяг талії в зрілому віці статистично (р<0,05) пов’язані з більш 
високим поширенням багатьох типів РЩЗ [57]. За даними 
Xu L. et al. (2014), ризик РЩЗ у пацієнтів з ожирінням був 
приблизно у 4 рази вище, ніж в осіб з нормальною масою тіла, 
втім щодо зросту ця асоціація виявилася зворотною [58]. В 
іншій роботі зв’язок РЩЗ з ІМТ спостерігався в різних діапа-
зонах, але найвищі показники були визначені для ІМТ ≥31,7 
та зросту ≥170 см для жінок і ≥180 см для чоловіків [7]. Ще 
низка досліджень продемонструвала схожі результати щодо 
надмірної маси тіла та ожиріння як потенційного фактору ри-
зику ЗНЩЗ [46, 59]. Мета-аналіз Ma J. et al. (2015), до якого 
було залучено 32 дослідження, також підтверджує розглянуті 
припущення щодо ожиріння (RR=1,33, 95% ДІ: 1,24–1,42), 
за виключенням медулярної карциноми [60]. Але всупереч 
перерахованому вище певні науковці наполягають на залеж-
ності тиреоїдної онкопатології від ІМТ тільки серед жіночого 
населення [8, 61]. Отже, антропометричні фактори ризику 
можуть відігравати певну роль в розвитку ЗНЩЗ – високий 
зріст за деякими даними збільшує ризик їхнього виникнення 
в 1,2–1,6 разу, ІМТ ≥30 кг/м2 – в 1,35–1,7 разу, а обсяг талії 
>90 см у жінок – в 1,3 разу.

Відомо, що пацієнти з цукровим діабетом (ЦД) мають 
підвищений ризик виникнення різних видів раку, проте дані 
щодо його асоціації зі ЗНЩЗ досить неоднорідні. Як свідчить 
мета-аналіз Yео Y. et al. (2014), ЦД 2-го типу асоціювався з 
1,38-кратним підвищенням ризику РЩЗ у жінок на відмі-
ну від чоловіків, де RR становив 1,11 та не мав статистичної 
значущості [62]. Більш пізній мета-аналіз Li H. et al. (2017) 
(n=10 725 884) навів достовірні дані стосовно асоціації ЦД з 
підвищеним ризиком РЩЗ (RR=1,20; р<0,001) [63]. Так як 
і попередній, об’єднаний аналіз показав відсутність наведе-
ної вище асоціації серед чоловіків (RR=1,14; р=0,057) поряд 
з її наявністю у жінок (RR=1,11, р<0,001). Paulus Y.M. et al. 
(2014) визначили, що ЦД був значно більш поширений се-
ред осіб з папілярним РЩЗ, віком ≤ 44 років, ніж очікувалося 
згідно з даними національного обстеження стану здоров’я і 
харчування США [64]. Однак на думку Tseng C.H. (2012) та 
інших науковців взаємозв’язок між ЦД та РЩЗ відсутній, 
проте ризик розвитку даної онкологічної проблеми на фоні 
антидіабетичної терапії виявився збільшеним [65], RR при 
застосуванні сульфонілсечовини становив 1,88 (р=0,0057) 
[66]. Наявність ЦД може виступати як фактор ризику розви-
тку ЗНЩЗ, підвищуючи ризик їхнього виникнення в серед-
ньому на 18–20% та більш вагомо серед жіночої популяції. 

Доброякісні та злоякісні новоутворення грудної зало-
зи можуть бути тісно пов’язані з ризиком розвитку ЗНЩЗ. 
Luo J. et al. (2017), Schonfeld S.J. et. al. (2012), Meinhold C.L. 
et. al. (2010) засвідчили, що у жінок, особливо у постменопа-
узальний період, з доброякісними захворюваннями грудної 
залози (ДЗГЗ) відносний ризик РЩЗ підвищується в 1,38–
1,56 разу [8, 50, 67]. Всупереч наведеному свідчать роботи 
Braganza M.Z. et al. (2014), де зазначений вище взаємозв’язок 
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підтверджено не було [51]. Також існує припущення, що 
РЩЗ може виникати як вторинна онкопатологія після раку 
грудної залози (РГЗ) і навпаки, про що свідчить мета-ана-
ліз Nielsen S.M. et al. (2016) [68]. Інше мета-аналітичне до-
слідження 2015 р., а також роботи Lee K.D. et. al. (2008) і 
Jung H.K. et al. (2017) продемонстрували, що SIR раку щито-
подібної і грудних залоз перевищували даний показник у за-
гальній популяції більше ніж в 1,5 разу [69–71]. На сьогодні 
достовірно встановлено, що синдром Каудена виступає як 
єдиний пухлинний синдром, який збільшує ризик як РГЗ, 
так і диференційованого РЩЗ одночасно [72]. Ngeow J. et. 
al. (2011) у великому проспективному досліджені кількісно 
визначили, що мутації зародкової лінії в гені супресорі пух-
лин PTEN, які спостерігаються при синдромі Каудена, під-
вищують ризик розвитку епітеліального РЩЗ у більш ніж 
70 разів порівняно з ризиком їхнього розвитку в загальній 
популяції [73]. Отже, у жінок з доброякісними захворюван-
нями грудної залози ризик розвитку ЗНЩЗ на 38–56% ви-
щий, ніж у осіб без них. У свою чергу жінки, які перенесли 
РГЗ, мають ризик виникнення раку ЩЗ в 1,4–2,3 разу вище, 
ніж у загальній популяції.

Маловивченим на сьогодні залишається асоціація акро-
мегалії (Ам) зі ЗНЩЗ, адже єдиної точки зору на рахунок 
впливу підвищених рівнів IGF-1 та соматотропного гормону 
(СТГ), якими супроводжується акромегалія, не існує. Про-
ведені в 2014 та 2017 р. дослідження Wolinski K. et al. свід-
чать, що поширеність ЗНЩЗ коливалася від 0,8% до 11,8%, 
а ризик їхнього розвитку серед пацієнтів з АМ був у 4 рази 
вищим та статистично значущим, ніж в осіб без наведеної 
ендокринопатії [74, 75]. Схоже українське ретроспективне 
десятирічне дослідження Булдигіної Ю.В. зі співавт. (2017) 
підтвердило істотне збільшення випадків РЩЗ у пацієнтів з 
АМ (частота РЩЗ = 4,6%) [76]. За даними Князевої О.В. зі 
співавт. (2015), серед 125 обстежених хворих з АМ в 11,2% 
діагностували папілярний РЩЗ, що в 6,05 разу перевищува-
ло показник контрольної групи (1,85%), з перевагою серед 
чоловічого населення та без взаємозв’язку з віком, рівнем 
IGF-1 та тривалістю перебігу активної фази АМ [77]. Дре-
валь А.В. зі співавт. (2017) у 6,2% осіб з АМ встановили на-
явність ЗНЩЗ [78]. Крім того, автором було простежено, 
що відсоток перевищення верхньої межі норми IGF-1 в осіб 
із РЩЗ був у 2,3 разу вищим, ніж за умов його відсутності 
(р=0,012). Поширення РЩЗ серед осіб з АМ коливається у 
межах від 0,8% до 11,8%, ризик виникнення ЗНЩЗ при АМ 
підвищується в 4–6 разів.

Предметом розгляду для багатьох науковців була і зали-
шається тема надмірного споживання алкоголю як преди-
ктору багатьох патологічних процесів в органах і системах. 
Поряд з тим, що більшість досліджень свідчить про негатив-
ний зв’язок між ЗНЩЗ та помірним вживанням алкоголю 
(Sen A. et al. (2015) [79], Wang X. et al. (2016) [75]), Hwang Y. 
et al. (2016) демонструють, що в той час як легке та помірне 
вживання алкоголю пов’язано зі зменшенням ризику розви-
тку диференційованого РЩЗ, надмірна кількість (> 151 г) 
міцних напоїв прийнята в один прийом, навпаки, суттєво та 
статистично збільшує його як у чоловіків (ОR=2,21), так і у 
жінок (ОR=3,61). Крім того, алкозалежність протягом 31–40 
років відзначалася двократним зростанням ризику диферен-
ційованих форм РЩЗ [80]. 

До неконтрольованих факторів ризику належить спадко-
вість, яка досить часто виявляється обтяженою у пацієнтів зі 
ЗНЩЗ. Мужичуком А.В. зі співавт. (2009) встановлено, що в 
групі 304 хворих на РЩЗ 17,4% мали обтяжену онкологічну 
спадковість, представлену у родичів пробандів найчастіше 
раком травного тракту (47%) і раком грудної залози (26,4%), 
а також тиреоїдною неонкологічною патологією (22%), де у 
родичів частіше визначалася гіперплазія ЩЗ, вузловий і ди-

фузний зоб. Автор наголошує, що ризик виникнення РЩЗ у 
5 разів вище в родинах, де принаймні у двох родичів спосте-
рігались доброякісні захворювання ЩЗ, ніж в тих, де немає 
жодного випадку цих патологій [45]. Przybylik-Mazurek E. 
et al. (2011) встановили, що патологія ЩЗ частіше була ви-
явлена серед членів родини пацієнтів з диференційованим 
РЩЗ, ніж у групі здорових учасників дослідження: у 18,5% 
батьків та у 16,8% братів і сестер хворих [81]. Крім того, на-
явність захворювань ЩЗ по лінії батька підвищувала ризик 
виникнення диференційованого РЩЗ у 7 разів у чоловіків 
та у 5 – у жінок. У свою чергу обтяжений анамнез по лінії 
матері збільшував дану вірогідність майже в 17 разів лише 
у чоловіків. Інше дослідження показало, що сімейна історія 
РЩЗ у родичів першого ступеня була значно та статистично 
пов’язана з ризиком папілярного РЩЗ (OR=4,6), особливо у 
тих пацієнтів, чиї брати або сестри мали онкопатологію ЩЗ 
(ОR=7,4) [82]. Myung S.K. et al. (2017) навели дані, згідно з 
якими за наявності ЗНЩЗ у родичів першого ступеня шанс 
виникнення РЩЗ становить ОR=4,39 (95% ДІ: 1,73–11,15) 
[5]. Asif F. et al. (2015), Xhaard C. et al. (2014) та Gomes E.M. 
et al. (2011) оприлюднили схожі показники [6, 7, 83]. 

Останнім часом найбільш дискутабельним залишається 
питання впливу вітаміну d на розвиток патологічних про-
цесів у тканині ЩЗ. Roskies М. et al. (2012), проаналізував-
ши рівні вітаміну D у 212 осіб після тиреоїдектомії, отрима-
ли підтвердження вищого ризику злоякісності (75% проти 
37,5%) при недостатності 25(OH)D (<37,5 нмоль/л) [84]. 
Дослідження меншої вибірки Heidari Z. et al. (2017) виявило 
менший рівень 25(OH)D (8,00±3,7 нг/мл) у хворих на папі-
лярний РЩЗ, ніж у здорових осіб (13,4±7,90 нг/мл; р=0,046), 
аналогічну закономірність також визначили Stepien Т. et al. 
(2010) [85, 86]. Penna-Martinez M. et al. (2012) окрім наго-
лошеної залежності з’ясували, що деякі гаплотипи метабо-
лізуючого вітамін D гену CYP24A1 також можуть впливати 
на підвищення ризику РЩЗ шляхом зміни біодоступності 
25(OH)D і 1,25(OH)2D [87]. Однак окрім наведеного вище 
існує низка досліджень, які спростовують описаний зв’язок 
[39, 88]. Відомості про участь інших вітамінів у канцерогенезі 
ЩЗ досить суперечливі, та здебільшого дослідження спрос-
товують їхнє значення. Недостатність і, відповідно, дефіцит 
вітаміну D можуть зумовлювати розвиток ЗНЩЗ, збільшую-
чи шанс їхнього розвитку у 2–6 разів.

Існують також припущення щодо впливу низьких рівнів 
селену в сироватці крові на вірогідність підвищеного ризику 
ЗНЩЗ. Нагієва C.В. (2012), вивчаючи асоціацію зростання 
онкологічної захворюваності з гіпоселенемією (<50 мкг/л), 
виявила зв’язок. Вміст селену в сироватці крові 105 онколо-
гічних хворих у середньому становив 37,3 мкг/л, а для осіб 
із РЩЗ – 27,8±2,13 мкг/л [89]. Проте інші дослідження не 
знай шли докази попереднього твердження [88, 90]. 

Багаточисельні дані демонструють, що надмірне або не-
достатнє надходження йоду в організм людини здатне не 
тільки провокувати розвиток РЩЗ, а й змінювати співвід-
ношення його основних патогістологічних форм. Так, дефі-
цит йоду може призводити до превалювання фолікулярного 
типу РЩЗ, а при проведені йодної профілактики, навпаки 
– папілярної, про що свідчать дослідження Dong W. et al. 
(2013) та Kim H.J. et al. (2017) [91, 92]. Пов’язаний з йодом 
зсув від фолікулярного до папілярного гістологічного типу 
може бути зумовлений частотою мутації BRAF (V600E) 
[92]. Один з недавніх мета-аналізів, проведений Cao L.Z. et 
al. (2017), налічував 8 досліджень (n=4974) й повідомляв 
про зниження ризику розвитку ЗНЩЗ (OR=0,74; р=0,007) в 
осіб, які отримують йод у дозі ≥300 мкг/добу [93]. Результати 
китайського дослідження констатували, що у пацієнтів з від-
носно низькими показниками йоду в сечі (<300 мкг/л) ризик 
виникнення ЗНЩЗ був значно вищим порівняно з тими, в 
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кого вони дорівнювали 300–2499 мкг/л (OR=1,52; p=0,011), 
проте пацієнти з його надмірним виділенням з організму 
(≥2500 мкг/л) також мали підвищену вірогідність виникнен-
ня РЩЗ (OR=1,87; p=0,022), ніж особи з рівнями йоду в сечі 
300–2499 мкг/л [94]. 

Аналіз літературних джерел дозволив виділити певні ан-
тропогенні фактори, які можуть бути причетні до зростання за-
хворюваності на ЗНЩЗ. Zhou Z. (2017) вивчав дію бісфенолу 
А (ВРА) та визначив, що сечовий рівень ВРА >2,84 нг/мл був 
фактором ризику для папілярного РЩЗ (OR=3,57; р=0,01) 
[95]. Багаточисельне дослідження Ward M.H. et al. (2010) до-
вело, що підвищена середня концентрація нітратів >2,46 мг/л 
у системі загального водопостачання підвищувала ризик роз-
витку ЗНЩЗ у 2,2 разу (р=0,02), а надходження нітратів з 
продуктів харчування – у 2,9 разу (р=0,046) [96]. Роботу з 
вивчення асоціації нітратів і нітритів з продуктів харчування 
зі ЗНЩЗ було проведено Kilfoy B.A. et al. (2011): за 7 років 
спостереження тільки у чоловічого населення виявився по-
зитивний зв’язок з наявністю нітратів у раціоні харчування 
(RR=2,28; р<0,001). Водночас вживання нітритів асоціюва-
лося з підвищеним ризиком розвитку тільки фолікулярного 
РЩЗ у чоловіків (RR=2,74; р=0,04) [97]. У проспективному 
досліджені 73 317 жінок у Шанхаї не виявлено залежності 
між зростанням захворюваності на ЗНЩЗ та нітратами, на 
відміну від нітритів. Так, найбільш вагомим виявилося над-
ходження нітриту із солоного, консервованого та копченого 
м’яса (RR=1,96; p<0,01) [98]. Zeng F. et al. (2017) визначив, 
що особи, які будь-коли піддавалися професійному впливу 
біоцидів, були значно та статистично пов’язані з підвищеною 
вірогідністю розвитку ЗНЩЗ (OR=1,65) [99].

Існують повідомлення на рахунок харчових продуктів, 
які здатні прямо чи опосередковано сприяти злоякісному 
переродженню клітин ЩЗ. За результатами дослідження 
Truong T. et al. (2010), вживання великої кількості хресто-
цвітих овочів (>65,4 г/день) не було статистично пов’язано 
з РЩЗ у малейнезійських жінок (OR=1,62; р=0,09), проте на 
тлі недостатнього вживання йоду (<96 мкг/день) дана асоці-
ація була більш вираженою (OR=1,86; р=0,06) [100]. Поль-
ське дослідження демонструє, що часте вживання хрестоцві-
тих овочів було пов’язано з 1,5-кратним збільшенням ризику 
онкопатології ЩЗ [101]. Przybylik-Mazurek E. et al. (2012) 
засвідчили, що овочі, фрукти, солона риба і сир у дієті хво-
рих на диференційовані форми РЩЗ були наявні в меншій 
кількості, ніж у контрольній групі здорових осіб, а продукти 
з високим вмістом крохмалю (особливо білий хліб) навпаки 
зустрічалися частіше [102]. За даними Braganza M.Z. et al. 
(2015) вживання м’яса птиці (курки, індика) та солодких хлі-
бобулочних виробів підлітками мало позитивну асоціацію з 
РЩЗ (HR=1,59; р=0,04), серед дорослих осіб, у яких в раціоні 
часто була присутня броколі, зафіксовано примноження ри-
зику більше ніж у два рази [103]. Faiza Asif et al. (2015) вияви-
ли, що споживання фаст-фуду і смаженої їжі більше 2 днів 
на тиждень підвищує ризик ЗНЩЗ у 3,7 та 2,3 разу відповід-
но [6]. Окрім наведеного, Xiao Q. et al. (2014) констатували, 
що ризик РЩЗ був позитивно асоційований з одним із типів 
флавоноїдів – флаванонами (HR=1,46; p=0,01), але кількість 
досліджень з цього приводу обмежена [104].

В інших літературних джерелах повідомлялось, що про-
фесійні фактори можуть також чинити канцерстимулюючу 
дію через вплив іонізуючого випромінювання або однієї чи 
декількох хімічних речовин. Нещодавнє дослідження Ba Y. 
et al. (2016) 462 пацієнтів із ЗНЩЗ продемонструвало знач-
ний ризик виникнення онкопатології ЩЗ у лікарів-кліні-
цистів (OR=1,71; р=0,020) та лікарів діагностичного профі-
лю (OR=1,80; р=0,034), робітників харчової промисловості 
(OR=4,13; р=0,044), працівників по прибиранню будівель та 
боротьбі зі шкідниками (OR=2,36; р=0,046), працівників роз-

дрібної торгівлі (OR=3,13; р=0,013). Також спостерігалося 
пограничне зростання ризику для працівників з технічного 
обслуговування приміщень і прилеглих територій (OR=2,12; 
р=0,053) та для представників служби підтримки клієнтів 
(OR=3,07; р=0,05) [105]. Chen T.Y. et al. (2017) повідоми-
ли про значний ризик розвитку захворювань ЩЗ, зокрема 
ЗНЩЗ, у лікарів (OR=1,89, 95% ДІ: 1,22–2,95) порівняно з 
іншими професіями в цілому [106]. Аналогічні результати де-
монструє огляд публікацій Aschebrook-Kilfoy B. et al. (2014), 
які наголошують на більш частому розвитку ЗНЩЗ у праців-
ників сільськогосподарського виробництва, а також робітни-
ків системи охорони здоров’я, що підлягають систематично-
му опроміненню [107]. 

Окрім професії дискутабельним та мало вивченим зали-
шається також питання впливу сімейного статусу. Так, згід-
но з корейським дослідженням 2017 року, особи, які овдовіли 
або були розлученими, мали підвищений ризик виникнен-
ня ЗНЩЗ (OR=2,38; 95% ДІ: 1,54–3,67) [5]. Faiza Asif et al. 
(2015) також виявили залежність між РЩЗ і сімейним стату-
сом жінок (ОR=2,15; р=0,024) [6].

Про взаємозв’язок між ЗНЩЗ та фізичною активністю 
на сьогодні відомо небагато, але як свідчить об’єднаний ана-
ліз п’яти проспективних досліджень, суб’єкти, чия фізична 
активність була високою (>2,75–5 год/тиж, ≥3 разів на тиж-
день або при метаболічному еквіваленті навантажень (МЕТ) 
≥50 год/тиж), мали підвищений ризик РЩЗ (HR=1,18, 95% 
ДІ: 1,00–1,39) [108]. За результатами роботи Cash S.W. et 
al. (2013), у жінок, які дотримувались впродовж тривалого 
терміну фізичної активності у середньому на рівні 5,5 год на 
тиждень (згідно з МЕТ), ризик папілярного РЩЗ був нижче 
на 23%, але недостовірно, порівняно з фізично неактивними 
особами (RR=0,77, 95% ДІ: 0,57–1,04) [109]. Аналогічні дані 
навело дослідження Xhaard C. et al. (2016) [110]. Окрім фі-
зичної активності маловивченим залишається залежність 
ЗНЩЗ від тривалості сну. Так, нещодавня робота Gu F. еt al. 
(2016) (n=297 185) засвідчила, що ризик розвитку РЩЗ у чо-
ловіків при тривалості сну менше ніж 5 год на добу порівняно 
з 7–8 год може підвищуватись більше ніж у 2 рази (HR=2,30, 
95% ДІ: 1,06–5,02) [111].

віруси відповідають практично за 20% всіх злоякісних 
пухлин світу, але їхні канцерогенні механізми варіюються 
залежно від конкретного вірусу, клітин-мішеней та індивіду-
альних факторів людини [112]. Wang J.H. et al. (2008) [113] 
продемонстрували, що серед 112 зразків ЩЗ прооперованих 
пацієнтів різними методами було виявлено ДНК парвовірусу 
В19 (EVB19) у папілярному РЩЗ (63,2–97,4%), що суттєвою 
перевищувало показники контрольних зразків (р<0,001). У 
дослідженнях Etemadi A. et al. (2017) EVB19 був присутнім 
більше ніж у 85% зразках РЩЗ, крім того наявність EVB19 
мало значну позитивну кореляцію з прозапальними цито-
кінами IL-6 (OR=12,4; p<0,001) та TNF-α (OR=5,8; p<0,01) 
на відміну від контрольних зразків, що демонструє можливу 
вирішальну роль даного вірусу в розвитку пухлинного про-
цесу через запальні механізми [114, 115]. Ларін О.С. зі спі-
вавт. (2012) наголосив, що ДНК вірусу простого герпесу 1-го 
і 2-го типів (HSV1, HSV2) були присутніми частіше (47,7%; 
р=0,045) при РЩЗ, ніж при доброякісних новоутворен-
нях ЩЗ, крім того, HSV1 асоціювався з розміром пухлини 
(р=0,02), а HSV2 – з метастазами в лімфовузли (р=0,026). 
Онкогенні мутації були виявлені у 70% HSV-позитивних 
пухлин ЩЗ [116]. Antonelli A. et al. (2007) було встановлено, 
що серед хворих на HСV випадки РЩЗ зустрічалися значно 
частіше, ніж у контрольній групі, як з дефіцитних на йод те-
риторій (p=0,001), так і з областей з його нормальним вмістом 
(р=0,003) [117]. Lee M.H. et al. (2012) повідомили про висо-
кі показники смертності з приводу РЩЗ у HСV-позитивних 
пацієнтів (HR=8,22, 95% ДІ: 1,36–49,66) [118]. Мета-аналіз 
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Фактори 
ризику

Автори, рік 
публікації, 
посилання

Результати дослідження
Ризики: sir, err/Гр, Hr, rr, or, 

(95% СІ), р

Іонізуюче 
випромінювання 

(аварії на АЕС)

Черенько С.М. зі співавт. 
(2017) [9]

25,84% – РЩЗ у пацієнтів, народжених  
у 1969–1986 рр.

Іванов В.К. зі співавт. 
(2016) [12]

1241 – випадок РЩЗ: 316 серед осіб,  
яким було 0–17 років

ERR/Гр = 4,73, 95%
СІ: 2,54–7,72, р<0,001;

Кащєєв В.В. зі співавт. 
(2015) [13]

1034 – випадки РЩЗ: 272 серед осіб,  
яким було 0–17 років

ERR/Гр = 4,60, 95%
СІ: 2,22–8,25, р<0,001

Присяжнюк А.Є.  
зі співавт.  

(2013) [15]

Захворюваність на ЗНЩЗ унаслідок аварії  
на ЧАЕС 1986–1987 рр.1, евакуйованих2 та населення 

найбільш забруднених територій3

SIR = 500, СІ: 446,7–553,3;1  
SIR = 427,4, СІ: 375,7-479,2;2

SIR = 131,5, СІ: 117,6  145,33

Kim J. et al. (2016) [18] 
мета-аналіз

Проживання менш ніж в 20 км від АЕС OR = 1,75, 95% CI: 1,17–2,64;

Діагностичне 
опромінення

Adams M.J. et al.  
(2010) [19]

50 випадків РЩЗ у 1303 опромінених, 13 – серед 
1768 неопромінених

ERR/Гр = 3,2, 95% CІ: 1,5–6,6
RR = 5,6, 95% CI: 3,1–10,8;

Neta G. et al. (2013) [20]
251 – випадки РЩЗ; ризик розвитку ЗНЩЗ  

при стоматологічному опроміненні  
(на 10 знімків)

HR=1,13, 95% СІ: 1,01–1,26;

Memon A. et al.,  
2010 [21]

Ризик РЩЗ при рентгенівських стоматологічних 
процедурах: 1–41, 5–92, ≥103

OR=2,1, 95% СІ: 1,4–3,5;1

OR=5,4, 95% СІ: 1,1–26,73

Zhang Y. et al.  
(2015) [22]

Ризик виникнення ЗНЩЗ у разі проведення 
діагностичних процедур: скануванні грудної клітки1; 

КТ голови та шиї2; КТ верхньої частини ШКТ3; КТ 
нижньої частини ШКТ4; рентгенографії нирок з 

контрастуванням5; мамограма6; рентгенографії 
грудної клітки7; КТ скануванні живота8

OR=4,30, 95% СІ: 1,66–11,11 OR=3,88, 
95% СІ: 1,75–8,632, OR=3,56, 95% СІ: 

1,54–8,213, OR=3,29, 95% СІ: 1,41–7,7,4

OR=3,21, 95% СІ: 1,20–8,54,5

OR=2,95, 95% СІ: 1,14–7,61,6

OR=2,93, 95% СІ: 1,37–6,29,7

OR=2,54, 95% СІ: 1,02–6,30,8

Фонова 
патологія ЩЗ

Гульчій М.В. 
(2008) [23]

49,8% – нетоксичний/ БВЗ;  
47,4% – АІТ; 2,8% – токсичний зоб

57,9% – 
наявна фонова патологія ЩЗ

Шевченко С.І.,  
(2013) [24]

48,4% – колоїдний зоб, 29,5% – АІТ,  
16,4% – фолікулярна аденома

94,3% – 
наявна фонова патологія ЩЗ

Кирьянов Н.А.  
(2016) [28]

310 випадків РЩЗ: 82 – АІТ, 19 – аденома,  
20 – різні варіанти зоба

40% – 
наявна фонова патологія ЩЗ

Meinhold C.L. et al. 
(2010) [8]

282 – випадки РЩЗ;
Ризик виникнення РЩЗ у жінок за наявності: 
аденоми1; зобу2; гіпертиреозу3; гіпотиреозу4.  
Ризик розвитку РЩЗ у чоловіків за наявності: 

аденоми5; зоба6

HR=6,88, 95% СІ: 4,28–11,11

HR=4,10, 95% СІ: 2,58–6,492

HR=2,05, 95% СІ: 1,12–3,763

HR=1,31, 95% СІ: 0,85–2,024

HR=32,8, 95% СІ: 9,12–1185

HR=9,28, 95% СІ: 1,25–69,26

Тиреоїдит 
Хашимото

Ahn D. et al. (2011) [31] 269 – пацієнти з ПРЩЗ, серед яких у 21,6% – ТХ OR=4,40, 95% СІ: 1,02–1,89, р=0,031

Lai X. 
(2017) [33] МА

12 476 – випадки РЩЗ; ПРЩЗ серед пацієнтів з ТХ: 
1,12% – 40,11%

OR 2,12; 95% СІ: 1,78–2,52

Resende de Paiva C.  
et al.  

(2017) [34] МА

Серед 11 155 випадків ПРЩЗ у 18,9% – ТХ1; 
серед 7873 пацієнтів з ТХ у 9,03% – ПРЩЗ2

RR=2,26,95% СІ: 1,55–3,291,
RR=1,40, 95% СІ: 1,07–1,852

ТТГ

Golbert L. et al.  
(2017) [36]

Злоякісність вища в осіб з ТТГ ≥2,26 мкОд/мл, 
ніж при нижчих рівнях ТТГ

OR=3,87, 95% СІ: 1,87–8,01

Haymart M.R. et al. 
(2008) [37]

Ризик виникнення РЩЗ залежно від рівня ТТГ:  
1,40–2,49 мМО/л1; 2,50–4,99 мМО/л2; ≥5,00 мМО/л3

OR=2,50, 95% СІ: 1,04–6,041;
OR=3,52, 95% СІ: 1,37–9,022;
OR=4,56,95% СІ: 1,35–15,453

McLeod D.S. et al. 
(2012) [39] МА

Ризик виникнення РЩЗ залежно від рівня ТТГ: 
3 мОд/л1; ≥5 мОд/л2;

OR=1,87, 95% СІ: 1,36–2,551;
OR=2,83, 95% СІ: 1,67–4,772;

СЧВ

Zhang M. et al. 
(2014) [41] МА

Серед 66 093 пацієнтів з СЧВ – 72 випадки РЩЗ SIR=2,22, 95% СI: 2,11–2,34

Cao L. (2015) [42] МА Серед 53 416 пацієнтів з СЧВ – 57 випадків РЩЗ RR=1,78, 95% СІ: 1,35–2,33

Yun J.S. et al.  
(2017) [43]

Ризик виникнення РЩЗ у пацієнтів з СКВ ОR=1,40, 95% СІ: 1,22–1,60; р<0,001

Менструальні та 
репродуктивні 

фактори

Luo J. et al.  
(2016) [52]

344 – випадки РЩЗ; ризик РЩЗ  
у жінок (у віці 50–79 років)  

з гістеректомією
HR=1,46, 95% СІ: 1,16–1,85

Horn-Ross P.L. et al. 
(2011) [49]

233 випадки ПРЩЗ; ризик РЩЗ у віком жінок 
до 45 років при: менархе після 14 років1, 

менструальному циклі ≥30 днів2

RR=1,88, 95% СІ: 1,13–3,131,
RR=1,78, 95% СІ: 1,01–3,142

Zhou Y.Q. et al.  
(2015) [53] МА

21 дослідження (n=406 329); ризик РЩЗ при: 
≥ 3 вагітностей1, інтервал ≤ 5 років з останньої 

вагітності2

OR=1,39, 95% СI: 1,21–1,591
OR=1,53, 95% CI: 1,29–1,812

Показники взаємозв’язку ЗНЩЗ та досліджених факторів ризику



СЕМЕЙНАЯ МЕДИЦИНА №3 (77)/2018
ISSN 2307-5112

63

В  П О М О Щ Ь  П Р А К Т И Ч Е С К О М У  В Р А Ч У

Антропометричні 
фактори

Kitahara C.M. et al. 
(2016) [57] ОА

2996 – випадки РЩЗ; коефіцієнт ризику РЩЗ: 
на 5 см зросту1; ІМТ кг/м2 (Ч) 25–29,92; 30,0–603; 

ОТ: Ж 90–99 см4

HR=1,07, 95% СІ: 1,04–1,101

HR=1,23, 95% СІ: 1,02–1,472

HR=1,35, 95% СІ: 1,07–1,713

HR=1,25, 95% СІ: 1,04–1,514

Patel D. et al. 
(2015) [46] ОА

481 – випадки РЩЗ; ІМТ=30–34,99 кг/м2  1;  
ІМТ >35 кг/м2 2

HR=1,41, 95% СІ: 1,08–1,841

HR=1,69, 95% СІ: 1,21–2,362

Rinaldi S. et al. 
(2012) [61]

566 – випадки ДРЩЗ серед жінок; ІМТ (на 5 кг/м2)1; 
зріст (на 5 см)2; зріст ≥168,03

HR=1,13, 95% СІ: 1,02–1,251

HR=1,12, 95% СІ: 1,04–1,212

HR=1,61, 95% СІ: 1,18–2,203

Цукровий діабет 
(ЦД)

Yео Y. et al. 
(2014) [62] МА

17 досліджень; зв’язок ЦД з РЩЗ1: у жінок2 RR=1,18, 95% CI: 1,08–1,281

RR=1,38, 95% CІ: 1,13–1,672

Li H. 
(2017) et al. [63] МА

16 досліджень, 8032 – випадки РЩЗ; зв’язок ЦД з 
РЩЗ1: серед жінок2

RR=1,20, 95% СІ: 1,09–1,331

RR=1,11, 95% СІ: 1,06–1,172

Доброякісні 
і злоякісні 

захворювання 
молочної залози

Luo J. et al. 
(2017) [67]

370 – випадки РЩЗ;
ризик ЗНЩЗ вище у жінок з ДЗМЗ

HR=1,38 95% CІ: 1,10–1,73

Schonfeld S.J. et. al. 
(2012) [50]

312 – випадки РЩЗ;
ризик ЗНЩЗ вище у жінок з ДЗМЗ;

HR=1,47, 95% СІ: 1,09–1,99;

Nielsen S.M., et al. 
(2016) [68] МА

Ризик розвитку РЩЗ після РМЗ;
ризик розвитку РМЗ після РЩЗ;

OR=1,55, 95% СІ: 1,44–1,67
OR=1,32, 95% СІ: 1,23–1,42

Joseph K.R. et al.  
(2015) [69] МА

Захворюваність на РЩЗ після РМЗ; 
захворюваність на РМЗ після РЩЗ

SIR=1,59,95% СІ: 1,28–1,99
SIR=1,24,95% СІ: 1,16–1,33

Акромегалія 
(АМ)

Woliński K. et al.  
(2017) [75] МА

5,4% – випадки РЩЗ у пацієнтів з АМ; 
ризик ЗНЩЗ вище в осіб з АМ

OR=4,1, 95% СІ: 2,0–8,3 RR=3,9, 95% СІ: 
1,9–7,8

Князева О.В. зі співавт. 
(2015) [77]

Серед 125 пацієнтів з АМ у 11,2% – виявлено РЩЗ
OR=6,68, 95% СІ: 2,5–17,82

RR=6,05, 95% СІ: 2,37–15,38

Алкоголь
Hwang Y. et al.  

(2016) [80]
Ризик ЗНЩЗ при вживанні >151 г міцних напоїв: 

жінки1, чоловіки2

OR=3,61, 95% СІ: 1,52–8,581

OR=2,22, 95% СІ: 1,27–3,872

Спадковість

Xhaard C. et al.  
(2014) [7]

10% – пацієнти з сімейною історією РЩЗ OR=4,5, 95% СІ: 1,9–10,6; р=0,01

Xu L., Li G., Wei Q., et al. 
(2012) [82]

6,3% – пацієнти з сімейною історією ДРЩЗ OR=4,1, 95% СІ: 1,7–9,9

Przybylik-Mazurek E. et al. 
(2011) [156]

У 18,5% пацієнтів був родич із захворюваннями ЩЗ OR=2,12, 95% СІ: 1,26–3,55

Дефіцит  
вітаміну D

Roskies М. et al.  
(2012) [84]

Ризик злоякісності при дефіциті вітаміну D зростає з 
37,5% до 75%

OR=2,0, 95% СІ: 1,07–2,66; p=0,03

Heidari Z. et al.  
(2017) [85]

Рівень 25(OH)D: 8,00±3,7 нг/мл – пацієнти з ДРЩЗ; 
13,4±7,90 нг/мл – КГ

OR=6, 95% СІ: 1,02–113,3; р=0,046

Йод
Kim H.J. et al. (2017) 

[94]
Ризик виникнення ЗНЩЗ при рівні йоду: <300 мкг/л1; 

≥ 2500 мкг/л2

OR=1,52, 95% СІ: 1,10–2,101

OR=1,90, 95% СІ: 1,10–3,212

Антропогенні 
фактори

Aschebrook-Kilfoy B. 
(2013) [98]

Вживання нітритів ≥1,12 мг/1000 ккал RR=2,05, 95% СІ: 1,20–3,51

Zeng F. et al.  
(2017) [99]

Ризик розвитку РЩЗ в осіб, які будь-коли 
піддавалися впливу біоцидів

OR=1,65, 95% СІ: 1,16–2,35

Дієтичні 
фактори

Bandurska-Stankiewicz 
E. et al. [101]

Регулярне вживання хрестоцвітих овочів OR=1,50, 95% СI: 1,19–1,96

Braganza M.Z. et al. 
(2015) [103]

Вживання солодких хлібобулочних виробів 
підлітками1; вживання броколі дорослим 

населенням2

HR=1,59, 95% ДІ: 1,09–2,341

HR=2,13, 95% ДІ: 1,13–3,992

Xiao Q. et al.  
(2014) [104]

Флаванони1 грейпфрутовий сік і апельсини2  
та ризик розвитку РЩЗ

HR=1,46, 95% СI: 1,11–1,911

HR=1,55, 95% СІ: 1,18–2,032

Професійні 
фактори

Ba Y. et al.  
(2016) [105]

Лікарі-клініцисти1, лікарі діагностичного профілю2, 
робітники харчової промисловості3; працівники по 
прибиранню будівель та боротьбі зі шкідниками4; 

працівники роздрібної торгівлі5

OR=1,71, 95% СІ: 1,09–2,701

OR=1,80, 95% СІ: 1,05–3,082

OR=4,13, 95% СІ: 1,04–16,43

OR=2,36, 95% СІ: 1,02–5,504

OR=3,13, 95% СI: 1,27–7,675

Фізична 
активність

Kitahara C.M. et al. 
(2012) [108] ОА

Фізична активність >2,75–5 г/тиж, ≥ 3 рази на 
тиждень або МЕТ ≥ 50 г на тиждень

HR=1,18, 95% СІ: 1,00–1,39

Тривалість сну
Gu F. еt al.  

(2016) [111]
Ризик розвитку РЩЗ у чоловіків при тривалості сну 

≤5 год на добу
HR=2,30, 95% СІ: 1,06–5,02

Віруси

Wang J.H. et al.  
(2008) [113]

Серед 112 зразків ЩЗ – ДНК парвовірусу В19 
(EVB19) в ПРЩЗ

63,2–97,4%; р<0,001

Ларін О.С. зі співавт. 
(2012) [116]

ДНК HSV1 і HSV2 присутні при РЩЗ 47,7%; р=0,045
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5 досліджень (n=751 551), проведений Wang P. еt al. (2017), 
продемонстрував наявність значного зв’язку між HСV та ри-
зиком розвитку РЩЗ (RR=2,86; p=0,003) [119].

ВИСНОВКИ
Найбільш вагомими факторами ризику розвитку зло-

якісних новоутворень щитоподібної залози (ЗНЩЗ) висту-
пають: вплив іонізованого випромінювання (збільшує захво-
рюваність в 1,3–5 разів); фонова патологія ЩЗ (асоціюється 
з ЗНЩЗ у 30–94% випадків, частіше зоб, аденома та АІТ – у 
29,7%, OR=2,12; RR=1,4); спадковість (наявність ЗНЩЗ у 
родичів І ступеня збільшує шанс виникнення у >4 рази), сис-
темні аутоімунні захворювання (системний черевний вовчак 
підвищує ризик виникнення ЗНЩЗ в 1,8 разу), цукровий 

діабет (збільшує ризик виникнення ЗНЩЗ на 18–20%), мен-
струальні та репродуктивні фактори (збільшує ризик розви-
тку ЗНЩЗ в 1,2–2,4 разу), антропометричні фактори (високий 
зріст – збільшує ризик в 1,2–1,6 разу, ІМТ ≥30 кг/м2 – 1,35–1,7 
разу, а обсяг талії >90 см у жінок – в 1,3 разу); доброякісні 
захворювання грудної залози (ризик розвитку ЗНЩЗ на 38–
56% вищий), рак грудної залози (збільшує ризик виникнен-
ня ЗНЩЗ в 1,4–2,3 разу), дефіцит вітаміну D (у 2–6 разів), 
персистенція вірусів, недостатнє надходження йоду, особли-
вості способу життя – вживання певних продуктів та фізична 
активність, антропогенні та професійні фактори. Лікар пер-
винної медичної допомоги повинен враховувати сучасні дані 
щодо факторів ризику ЗНЩЗ при нагляді пацієнтів, особли-
во серед груп підвищеного ризику.
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сян Н.С., с соавт. Современные прогнос-
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№ 9 (126). – С. 52-56.
4. Федоренко З.П., Гулак Л.О.,  Ми-
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Современный взгляд на факторы риска 
злокачественных новообразований щитовидной 
железы: системный анализ
В.И. ткаченко, Я.Ю. римар

Заболеваемость злокачественными новообразованиями щитовидной 
железы (ЗНЩЗ) имеет тенденцию к ежегодному росту. Результаты 
проведенных многофакторных исследований развития канцерогенеза 
щитовидной железы свидетельствуют о недостаточной изученности 
влияния и значимости отдельных факторов, что требует систематиза-
ции с целью улучшения онкоэпидемиологической ситуации в стране.
Цель исследования: аналитический системный обзор данных литерату-
ры относительно известных факторов риска ЗНЩЗ за последние 10 лет.
Материалы и методы. Проведен поиск и обобщение литератур-
ных источников по ключевым словам за период с 2007 по 2017 гг. в 
поисковых системах Google Scholar, PubMed и eLIBRARY.ru. Были 
проанализированы значение отношения шансов (OR), относитель-
ного риска (RR), отношение/коэффициента рисков (HR), стандар-
тизированного соотношение заболеваемости (SIR) и избытка от-
носительного риска (ERR) с соответствующими доверительными 
интервалами (95% CI), а также значение достоверности (р). 
Результаты. Наиболее весомыми факторами риска ЗНЩЗ высту-
пают: ионизирующее облучение (увеличивает заболеваемость в 1,3–5 
раз); фоновая патология щитовидной железы (ассоциируется с ЗНЩЗ 
в 30–94% случаев, чаще зоб, аденома и АИТ – в 29,7%, OR=2,12; RR=1,4) 
наследственность (наличие ЗНЩЗ у родственников I степени увеличи-
вает шанс возникновения  более чем в 4 раза), системные аутоиммунные 
заболевания (СКВ повышает риск возникновения ЗНЩЗ в 1,8 раза), 
сахарный диабет (увеличивает риск развития ЗНЩЗ на 18–20%), мен-
струальные и репродуктивные факторы (увеличивают риск в 1,2–2,4 
раза), антропометрические факторы (высокий рост – увеличивает риск 
в 1,2–1,6 раза, ИМТ ≥30 кг/м2 – в 1,35–1,7 раза, а объем талии >90 см у 
женщин – в 1,3 раза); доброкачественные заболевания грудной железы 
(риск развития ЗНЩЗ на 38–56% выше), рак грудной железы (увели-
чивает риск развития ЗНЩЗ в 1,4–2,3 раза), дефицит витамина D (в 2–6 
раз), персистенция вирусов, недостаточное поступление йода, особенно-
сти образа жизни – употребление определенных продуктов и физиче-
ская активность, антропогенные и профессиональные факторы. 
Заключение. Врач первичной медицинской помощи должен учи-
тывать современные представления о факторах риска ЗНЩЗ при 
наблюдении пациентов, особенно в группах повышенного риска.
Ключевые слова: злокачественные новообразования щитовидной же-
лезы, факторы риска, ассоциация, первичная медицинская помощь.

Modern view on the risk factors  
for malignant tumors of the thyroid gland:  
a systematic review 
V.I. Tkachenko, Ya.Yu. Rimar 

The morbidity of thyroid carcinoma (TC) tends to annual growth. 
The results of the multifactorial studies of the development of 
thyroid carcinogenesis testify the insufficient knowledge about 
the influence and significance of certain TC factors, which requires 
systematization in order to improve the oncoepidemic situation in 
the country. 
The objective: of this study was to conduct an analytical 
systematic review of literature to resume risk factors of TC in the 
last 10 years. 
Materials and methods. The generalization of literary sources, 
founded by key words in Google Scholar, PubMed and eLIBRARY.
ru for 2007 to 2017 was carried out. We analyzed the value of the 
odds ratio (OR), the relative risk (RR), the hazard ratio (HR), 
standardized incidence ratio (SIR) and an excess relative risk 
(ERR) with respective confidence intervals (95% CI), as well as the 
reliability value (p). 
Results. The most significant risk factors for TC are: ionizing 
radiation (increases the incidence in 1,3–5 times); previous thyroid 
disease (associated with TC in 30–94% cases, most goiter, adenoma 
and AIT – in 29,7%, OR=2,12; RR=1,4), heredity (presence of TC in 
I degree relatives increases the chance of occurrence in > 4-times), 
systemic autoimmune disease (SLE increases the risk 1,8 times), 
diabetes (TC risk increases on 18–20%), menstrual and reproductive 
factors (increased risk in 1,2–2,4 times), anthropometric factors 
(high height – increases the risk in 1,2–1,6 times, BMI ≥30 kg/m2 
– in 1,35–1,7 times, and the waist >90 cm in women – in 1,3 times); 
benign breast disease (TC risk is higher on 38–56%), breast cancer 
(TC risk increases in 1,4–2,3 times), deficiency of vitamin D (TC 
risk increases 2–6 times), the persistence of virus, insufficient iodine 
intake, lifestyle – the use of certain products and physical activity, 
anthropogenic and occupational factors. 
Conclusion. The primary care physician should take into account the 
current understanding of the risk ТС factors in patients, especially in 
high-risk groups.

Key words: thyroid carcinoma, risk factors, association, primary care.
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