
178 Патологія. Том 17, № 2(49), травень – серпень 2020 р.ISSN 2306-8027    http://pat.zsmu.edu.ua

BRAF-статус у цитоморфологічній діагностиці тиреоїдних вузлів
Ю. М. Таращенко *1,B,C,D, А. Є. Коваленко 1,A,D,F, М. В. Остафійчук 1,E,  
К. А. Некрасов 2,B,C,E

1ДУ «Інститут ендокринології та обміну речовин імені В. П. Комісаренка НАМН України», м. Київ, 2ДУ «Інститут молекулярної біології  
та генетики НАН України», м. Київ

A – концепція та дизайн дослідження; B – збір даних; C – аналіз та інтерпретація даних; D – написання статті; E – редагування статті;  
F – остаточне затвердження статті

Мета роботи – визначення значущості наявності мутації BRAF V600E в цитоморфологічній діагностиці тиреоїдних вузлів.

Матеріали та методи. У дослідження залучили 65 пацієнтів, які потребували хірургічного лікування з приводу вузло-
вої патології щитоподібної залози (ЩЗ). Матеріал для визначення мутації BRAF V600E брали шляхом тонкоголкової 
пункційної аспіраційної біопсії на доопераційному етапі. Мутацію BRAF V600E визначали шляхом здійснення аналізу 
методом ПЛР у режимі реального часу.

Результати. Остаточне морфологічне дослідження видалених вузлів показало відсутність BRAF-мутацій у всіх 22 добро-
якісних вузлах. Серед патогістологічно підтверджених 43 папілярних карцином (ПК) BRAF-позитивними були 20 (46,5 %). 
Аналізуючи наявність генетичних мутацій залежно від підтипів папілярних карцином ЩЗ, виявили: BRAF-мутації вірогідно 
частіше (p < 0,001) визначали в пацієнтів із класичним та оксифільноклітинним варіантами папілярної карциноми (60 % і 
100 % відповідно) порівняно з фолікулярним варіантом папілярної карциноми ЩЗ (6,7 %). Оцінюючи інвазивність пухлин, 
встановили, що серед локально інвазивних ПК ЩЗ вірогідно частіше переважали BRAF-негативні випадки (p < 0,05) над 
неінвазивними ПК (75,0 % і 37,5 % відповідно). Під час аналізу інвазивності пухлини залежно від її морфологічного варіанта 
виявили, що всі випадки фолікулярного варіанта ПК мали ознаки інвазії, їх вірогідно частіше визначали (p < 0,01) порівняно 
з класичним та оксифільноклітинними варіантами. Мутація BRAF V600E встановлена і в пухлинах із метастазуванням у 
реґіонарні лімфатичні вузли шиї (55,0 %), і в пухлинах без метастазів (37,5 %) без вірогідної різниці.

Висновки. Наявність мутації гена BRAF V600E – діагностичний маркер папілярної карциноми щитоподібної залози, 
його виявлення підтверджує наявність злоякісності. BRAF-позитивні карциноми виявили в 46,5 % спостережень. 
Відсутність мутації гена BRAFV600E в поєднанні з цитологічними висновками груп V і VI за Bethesda може свідчити 
про наявність фолікулярного варіанта ПК. Розширення кількості молекулярно-генетичних маркерів у доопераційній 
діагностиці раку ЩЗ може суттєво поліпшити якість діагностики та хірургічного лікування.

BRAF status in сito-morphological diagnosis of thyroid nodules

Yu. M. Tarashchenko, A. Ye. Kovalenko, M. V. Ostafiichuk, K. A. Nekrasov
The aim of study – to determine the significance of the BRAF V600E mutation presence in the cytomorphological diagnosis 
of thyroid nodules.

Materials and methods. The study included 65 patients requiring surgical treatment for thyroid nodular pathology. Material 
to determine the BRAF V600E mutation was taken by means of a fine needle aspiration biopsy before surgery. The BRAF 
V600E mutation was detected by real-time PCR analysis.

Results. A pathomorphological study of the removed thyroid nodules showed that all 22 benign nodules were BRAF-negative. 
Among the 43 papillary thyroid cancer only 20 were BRAF-positive (46.5 %). BRAF mutations were found more often (P < 0.001) 
in patients with classical and oxyphilic cell papillary thyroid cancer (60 % and 100 %, respectively) than in patients with follicular 
variant of PTC (6.7 %). Locally invasive tumors were more often BRAF-negative cases (P < 0.05) than non-invasive tumors and 
amounted to 75.0 % and 37.5 %, respectively. But, when comparing the morphological variant and invasive properties of the tu-
mor, it was found that all cases of the follicular variant of the PC had signs of invasion and were significantly more often observed 
(P < 0.01) compared with the classical and oxyphilic cell variants. The BRAF V600E mutation was observed both in tumors 
with metastasis to the regional lymph nodes (55.0 %) and in tumors without metastases (37.5 %), with no significant difference.

Conclusions. The presence of the BRAF V600E mutation is a diagnostic marker for papillary thyroid carcinoma, and its 
detection confirms the presence of malignancy. BRAF positive carcinomas were in 46.5 % of cases. The combination of 
BRAF-negative and the cytology of groups V and VI by Bethesda may indicate about a follicular variant of PTC. An increase 
in the number of molecular genetic markers in the preoperative diagnosis of thyroid cancer can significantly improve the quality 
of diagnosis and surgical treatment.

BRAF-статус в цитоморфологической диагностике тиреоидных узлов
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Цель работы – определение значимости наличия мутации BRAF V600E в цитоморфологической диагностике тирео-
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Материалы и методы. В исследование включены 65 пациентов, нуждающихся в хирургическом лечении по поводу 
узловой патологии щитовидной железы (ЩЖ). Материал для определения мутации BRAF V600E брали путем тонко-
игольной пункционной аспирационной биопсии на дооперационном этапе. Мутацию BRAF V600E определяли путем 
проведения анализа методом ПЦР в режиме реального времени.

Результаты. Окончательное морфологическое исследование удаленных узлов показало отсутствие BRAF-мутаций 
во всех 22 доброкачественных узлах. Среди 43 папиллярных карцином (ПК) BRAF-положительными были 20 (46,5 %).

BRAF-мутации достоверно чаще (p < 0,001) обнаружены у пациентов с классическим и оксифильноклеточным вари-
антами папиллярной карциномы (60 % и 100 % соответственно) по сравнению с фолликулярным вариантом (6,7 %). 
При оценке инвазивности опухолей обнаружено, что среди локально инвазивных ПК щитовидной железы достоверно 
чаще преобладали BRAF-отрицательные случаи (p < 0,05) над неинвазивными ПК (75,0 % и 37,5 % соответственно). 
В ходе анализа инвазивности опухоли и морфологического варианта установлено, что все случаи фолликулярного 
варианта ПК имели признаки инвазии, их достоверно чаще отмечали (p < 0,01) по сравнению с классическим и окси-
фильноклеточным вариантами. Мутация BRAF V600E обнаружена и в опухолях с метастазированием в регионарные 
лимфатические узлы шеи (55,0 %), и в опухолях без метастазов (37,5 %) без достоверной разницы.

Выводы. Наличие мутации гена BRAF V600E – диагностический маркер папиллярной карциномы щитовидной же-
лезы, и ее установление подтверждает наличие злокачественности. BRAF-положительные карциномы отмечены в 
46,5 % наблюдений. Отсутствие мутации гена BRAF V600E в сочетании с цитологическим заключением V и VI групп 
по Bethesda может свидетельствовать о наличии фолликулярного варианта ПК. Расширение количества молекуляр-
но-генетических маркеров в дооперационный диагностике рака щитовидной железы может значительно улучшить 
качество диагностики и хирургического лечения.

Останнім часом спостерігають збільшення кількості 
хворих із вузловими утвореннями щитоподібної залози 
(ЩЗ), які виявляють у 5–70 % населення. Актуальність 
проблеми диференційної діагностики вперше виявле-
них тиреоїдних вузлів полягає в тому, що до 13 % із 
них є злоякісними. Захворюваність на високодифе-
ренційований тиреоїдний рак збільшується в усьому 
світі, а 5-річна безрецидивна виживаність становить 
понад 95 % за останні 20 років [1].

Для диференційної діагностики тиреоїдних вуз-
лів виконують тонкоголкову аспіраційну біопсію з 
наступним цитологічним дослідженням біоптату. Аме-
риканська тиреоїдна асоціація (2015 р.) рекомендує 
класифікувати вперше виявлені тиреоїдні вузли та 
здійснювати їхню біопсію залежно від сонографічних 
критеріїв, що визначають ризик злоякісності [2].

Результати цитологічного дослідження вузлів 
стандартизовані відповідно до категорій системи 
Bethesda: BI – неінформативне дослідження; BII – 
доброякісність; BIII – атипія невизначеного значення/
фолікулярна пухлина невизначеного значення; BIV – 
фолікулярне новоутворення/припущення про наяв-
ність фолікулярного новоутворення; ВV – припущення 
про злоякісність; BVI – злоякісність.

Доброякісні та злоякісні діагнози Bethesda точні, 
під час метааналізу гістологічно оцінюваних вузлів піс-
ля їх видалення рівень злоякісності становить менше 
ніж 4 % і 99 % відповідно. Однак цитологічний метод 
має певні обмеження. Невизначені результати біопсій 
пов’язані з відсутністю точних цитологічних критеріїв 
для диференційної діагностики низки доброякісних і 
злоякісних захворювань щитоподібної залози. Частка 
таких висновків доволі висока та становить в серед-
ньому 25–30 %. Від 20 % до 25 % результатів біопсій 
відповідають вимогам однієї з категорій BIII або BIV 
з діапазоном злоякісності від 5 % до 75 % [3]. Отже, 
неможливість на доопераційному етапі наявними 
методами виключити пухлинну природу тиреоїдно-
го вузла є показанням до виконання діагностичної 
операції. Під час хірургічного втручання в 15–20 % 
невизначених результатів цитологічного дослідження 

виявляють злоякісний процес [4,5]. Остаточний діагноз 
нині може бути встановлений тільки за результатами 
гістологічного дослідження.

Пошук нових методів доопераційної диференцій-
ної діагностики вузлів щитоподібної залози – одна з 
актуальних проблем сучасної тиреоїдології. Її розв’я-
зання дасть змогу поліпшити діагностику карцином і 
зменшити кількість діагностичних операцій.

Дослідження подій молекулярного рівня посідає 
визначальне місце у вивченні патогенезу різних форм 
раку щитоподібної залози й може бути застосоване з 
діагностичною метою. Молекулярне тестування з’яви-
лося як доповнення до цитологічно невизначеного 
дослідження, даючи змогу точніше оцінити ймовірність 
малігнізації та передопераційне прогнозування агре-
сивності злоякісності [6,7].

Основою молекулярного тестування є виявлення 
генетичних змін, що пов’язані з онкогенезом раку щи-
топодібної залози. Більшість мутацій генів, пов’язаних 
з раком щитоподібної залози, є драйверами шляхів, 
які активуються мітоген-активованою протеїнкіназою 
(MAPK) і фосфатидилінозитол-3-кіназа-Akt (PI3K-AKT), 
включаючи рецептори клітинної мембрани тирозин-
кінази, внутрішньоклітинні сигнальні білки та ядерні 
рецептори, котрі кодуються генами BRAF, RAS, RET 
і PPARG, а також регуляторні гени (PTEN і PAX8) [8].

Одним із часто досліджуваних молекулярних мар-
керів при раку щитоподібної залози є активувальна 
точкова мутація гена BRAF V600E. Мутація BRAF 
V600E – специфічний, найчастіше ідентифікований 
генетичний маркер для папілярних тиреоїдних карци-
ном, включаючи класичний і висококлітинний підтипи; 
її виявляють у 40–80 % спостережень. Наявність 
мутації BRAF V600E призводить до дестабілізації 
в RAF-кіназному гені, що врешті спричиняє актива-
цію MAP-кіназного шляху й підвищення мітотичної 
та проліферативної активності клітини. Під час 
дослідження гістологічного матеріалу хворих, яких 
прооперували з приводу раку щитоподібної залози, 
наявність BRAFV600E мутації визначена з частотою 
38–69 % [9,10].
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BRAF V600E-позитивні папілярні карциноми (ПК) 
мають більший ризик розвитку локального рецидиву, 
реґіонарного метастазування, нечутливості до раді-
оактивного йоду та несприятливого прогнозу [11,12].

Виявлення мутації BRAF 600Е у передоперацій-
них цитологічних біоптатах прогнозувало поганий 
клініко-патологічний результат карциноми та було пре-
диктором метастазування в лімфатичні вузли. Пере-
допераційне оцінювання BRAF V600Е у цитологічних 
зразках пунктатів рекомендують для стратифікації ри-
зику, визначення хірургічної та терапевтичної тактики в 
пацієнтів із папілярною тиреоїдною карциномою [13].

Мета роботи
Визначення значущості наявності мутації BRAF V600E 
в цитоморфологічній діагностиці тиреоїдних вузлів.

Матеріали і методи дослідження
У дослідження залучили 65 пацієнтів, яких обстежили 
й прооперували у відділенні хірургії залоз внутрішньої 
секреції ДУ «Інститут ендокринології та обміну речо-
вин імені В. П. Комісаренка НАМН України» у період 
із 2018 до 2019 р. Середній вік пацієнтів – 48,0 ± 8,5 
року; співвідношення чоловіків і жінок – 1:10. Усім 
пацієнтам здійснили стандартне клінічне обстеження: 
визначення рівня ТТГ, вільн.Т4, УЗД щитоподібної 
залози, тонкоголкову аспіраційну біопсію вузлів із 
цитологічним дослідженням.

Матеріал використовували для цитологічного 
дослідження та для молекулярних тестів. Гістологічну 
діагностику й оцінювання ступеня поширення раку щи-
топодібної залози виконали відповідно до класифікації 
TNM UICC 2017 р.

Здійснили молекулярно-генетичні дослідження 
для виявлення в пункційному матеріалі можливих 
мутацій V600E гена BRAF.

Підготовчий етап. Матеріал, що отримали мето-
дом пункційної тонкоголкової біопсії, відразу поміщали 
у пробірки зі стабілізувальним агентом «Транспортне 
середовище з протектором нуклеїнових кислот» («Укр-
гентех», Україна). Зразки зберігали за температури 
-20 °С до екстракції ДНК.

Виділення ДНК. ДНК виділяли з матеріалу пунк-
ційної біопсії щитоподібної залози, використовуючи 
«Набір для виділення ДНК із магнітним сорбентом 

100» («Укргентех», Україна) згідно з інструкцією ви-
робника. Зразки ДНК зберігали за температури -20 °С.

Виконання аналізу методом ПЛР у реальному 
часі. Точкові мутації BRAFV600E визначали методом 
двобічної алельспецифічної ампліфікації з детекцією 
результатів у режимі реального часу («real-time» ПЛР).

Реакційна суміш містила 100 нг ДНК, по 15 пмоль 
кожного праймера, 5 пмоль кожної проби, 4x cуміш 
для ПЛР без барвників для флуоресцентних проб 
(«Укргентех», Україна).

Ампліфікацію виконали на приладі CFX96 real-time 
PCR detection system («Bio-Rad», США). Програма 
ампліфікації складалася з початкової денатурації 
(95 °C, 12 хв) і 45 циклів, що включали денатурацію 
(95 °C, 10 с), гібридизацію матриці з праймерами 
(61 °C, 10 с), елонгацію (72 °C, 40 с). Результати ана-
лізували за допомогою програмного забезпечення 
приладу, який використали. Результати інтерпрету-
вали на підставі наявності (або відсутності) перетину 
кривої флуоресценції на використовуваному каналі з 
установленою на відповідному рівні пороговою лінією, 
що визначає наявність (або відсутність) для цієї проби 
ДНК значення порогового циклу Ct (cycle threshold). 
Зразок вважали позитивним, якщо значення Ct на 
каналі FAM/Green було менше ніж 38.

Статистичне опрацювання даних під час порівнян-
ня BRAFV600E-позитивних і BRAFV600E-негативних 
пухлин, а також під час оцінювання частоти мутацій 
BRAF V600E виконали, використовуючи χ2-тест.

Результати
Дослідження BRAF-статусу виконали в 65 пацієнтів з 
уперше виявленими тиреоїдними вузлами. Досліджу-
вали вузли з невизначеним цитологічним діагнозом 
(категорії ВIII і ВIV) та вузли категорії BV і BVI для 
стратифікації ризику карцином. Серед усіх цитоло-
гічних висновків кількість BRAF-позитивних випадків 
становила 20 (30,8 %).

У групах ВIII і ВIV дослідження BRAF мутацій не 
мало суттєвого прогностичного значення: в обох гру-
пах мутації виявлені тільки в 1 пацієнта в кожній групі 
(відповідно 25,0 % і 4,5 %) (табл. 1).

Остаточне морфологічне дослідження видалених 
вузлів показало відсутність BRAF-мутацій серед 22 
доброякісних вузлів. Серед патогістологічно підтвер-
джених 43 папілярних карцином BRAF-позитивними 
були 20 (46,5 %). У групі BVI, де діагноз злоякісності 
підтверджений до операції, позитивний BRAF-ста-
тус визначили в 16 спостереженнях із 28 карцином 
(57,1 %) (табл. 1). Кількість BRAF-позитивних випадків 
у групах зростала зі збільшенням імовірності діагнос-
тики карцином, починаючи з BIV, і є вірогідно більшою 
(p < 0,001) у групі BVI порівняно з BIV (рис. 1).

Аналіз заключних морфологічних діагнозів по-
казав: вузлові форми зоба, фолікулярні аденоми, 
пухлини невизначеного потенціалу малігнізації та неін-
вазивні фолікулярні пухлини були BRAF-негативними 
в доопераційній діагностиці.

Аналізуючи наявність генетичних мутацій залеж-
но від підтипів папілярних карцином ЩЗ, виявили: 
BRAF-мутації вірогідно частіше (p < 0,001) визначали 

Таблиця 1. Визначення BRAF-статусу в доопераційних біоптатах вузлів 
щитоподібної залози

Тип цитологічного висновку  
в системі Bethesda

BRAF-статус у доопе-
раційних біоптатах

Карцинома 
ЩЗ за ПГЗ

ВII (доброякісний), n = 3 BRAF- n = 3 (100,0 %) 1 (33,3 %)
ВIII (атипія), n = 4 BRAF+ n = 1 (25,0 %) 1 (100,0 %)

BRAF- n = 3 (75,0 %) 0
ВIV (фолікулярна неоплазія), n = 22 BRAF+ n = 1 (4,5 %) 1 (100,0 %)

BRAF- n = 21 (95,5 %)* 6 (28,6 %) 
ВV (припущення про наявність карциноми), 
n = 7

BRAF+ n = 2 (28,6 %) 2 (1000 %)
BRAF- n = 5 (71,4 %) 4 (80,0 %)

ВVI (карцинома), n = 29 BRAF+ n = 16 (55,2 %) 16 (100,0 %)
BRAF- n = 13 (44,8 %) * 13 (100,0 %)

*: вірогідність відмінностей p < 0,001.
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в пацієнтів із класичним та оксифільноклітинним 
варіантами папілярної карциноми (60 % і 100 % відпо-
відно) порівняно з фолікулярним варіантом папілярної 
карциноми ЩЗ (6,7 %) (рис. 2).

Агресивність папілярних карцином встановлювали 
за наявністю ознак інвазії як макроскопічно, під час 
інтраопераційної ревізії пухлини, так і за наявністю 
патогістологічних даних про периневральну інвазію, 
інвазію у кровоносні та лімфатичні судини. Окремо 
оцінювали наявність метастазування в реґіонарні 
лімфатичні вузли серединного та яремних колекторів 
шиї, що були підтверджені морфологічно. Слід від-
значити, що загалом серед локально інвазивних ПК 
ЩЗ вірогідно частіше переважали BRAF-негативні 
випадки (p < 0,05) над неінвазивними ПК і становили 
75 % і 37,5 % відповідно (табл. 2).

Але, аналізуючи інвазивність пухлини залежно від 
її морфологічного варіанта, виявили, що всі випадки 
фолікулярного варіанта ПК мали ознаки інвазії, їх 
достовірно частіше визначали (p < 0,01) порівняно 
з класичним та оксифільноклітинними варіантами  
(рис. 3).

Аналіз залежності частоти метастазування ПК ЩЗ 
у реґіонарні лімфатичні вузли шиї та BRAF-статусу не 
показав вірогідні відмінності – 55,0 % ПК із метастазу-
ванням та 37,5 % ПК без метастазів (табл. 2).

Обговорення
Дослідження з виявлення мутації гена BRAF V600E 
на доопераційному етапі вказує не недостатньо 
високу чутливість ізольованого використання цього 
показника (46,5 %) як маркера папілярної карциноми 
ЩЗ у загальній групі пацієнтів, хоча і має високу 
(100 %) специфічність саме до цієї пухлини. Тому 
одним зі шляхів розв’язання проблеми є розширення 
молекулярно-генетичної панелі з визначенням інших 
генетичних мутацій гена RAS і генетичних пере-
будов, як-от RET/PTC1, RET/PTC3 і PAX8/PPARγ, 
що рекомендовані Американською тиреоїдною 
асоціацією [2].

Більша кількість BRAF-позитивних випадків у групі 
Bethesda III порівняно з Bethesda IV може свідчити 
про більший відсоток папілярних карцином у групі 
Bethesda III, що підтверджує попередній аналіз резуль-
татів хірургічного лікування пацієнтів із невизначеними 
цитологічними висновками [14] та відомості фахової 
літератури [15], а також про більшу кількість класично-
го й оксифільноклітинного варіантів папілярної карци-
номи у групі Bethesda III, для яких більш притаманна 
наявність мутації BRAF V600E. Втім невелика кількість 
пацієнтів у групах зумовлює необхідність продовження 
досліджень у цьому напрямі.

Враховуючи вірогідну відмінність у виявленні BRAF 
V600E залежно від морфологічних варіантів, можна 
припустити: її відсутність вказує на наявність фоліку-
лярного варіанта ПК, для якого характерне інвазивне 
зростання порівняно з іншими варіантами ПК. Тому під 
час персоніфікації лікування пацієнтів у таких випадках 
можна віддавати перевагу радикальнішій терапії.

Сучасний підхід до динамічного ведення пацієнтів, 
оперованих із приводу ПК ЩЗ, передбачає здійснення 

стратифікації ризику розвитку рецидивів у відділеному 
післяопераційному періоді та поділ пацієнтів на групи 
низького, проміжного та високого ризику з відповід-
ними лікувально-діагностичними рекомендаціями. 
Слід відзначити, що під час поділу на групи, крім 
радикальності операції, наявності метастазування та 
інвазивності, враховують також BRAF-статус [2], але 
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Рис. 1. Розподіл BRAF V600E позитивних випадів залежно від типу цитологічного висновку 
за Bethesda.
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Рис. 2. Наявність BRAF-мутацій у підтипах ПК ЩЗ.
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Рис. 3. Наявність BRAF мутацій у підтипах ПК ЩЗ.

Таблиця 2. Наявність локальної інвазії та метастазування папілярних карцином 
ЩЗ залежно від BRAF-статусу

Наявність локальної інвазії та метастазування BRAF статус +
n = 20

BRAF статус –
n = 24

Неінвазивна папілярна карцинома, n = 24 n = 15 (62,5 %) n = 9 (37,5 %)*
Локально інвазивна папілярна карцинома, n = 20 n = 5 (25 %) n = 15 (75 %)*
Папілярна карцинома з метастазуванням, n = 20 n = 11 (55 %) n = 9 (45 %)
Папілярна карцинома без метастазування, n = 24 n = 9 (37,5 %) n = 15 (62,5 %)

*: достовірність відмінностей p < 0,05.
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для аналізу потрібно суттєво розширювати вибірку 
пацієнтів і молекулярно-генетичну панель.

Висновки
1. Мутація гена BRAF V600E – діагностичний 

маркер папілярної карциноми щитоподібної залози, 
його виявлення підтверджує наявність злоякісності. 
BRAF позитивні карциноми відзначені в 46,5 % спо-
стережень.

2. Виявлення мутації гена BRAFV600E можна 
використовувати як додатковий метод доопераційної 
діагностики папілярної карциноми щитоподібної зало-
зи, але чітку залежність позитивного BRAF-статусу й 
агресивності злоякісного процесу не виявили.

3. Відсутність мутації гена BRAFV600E в поєднанні 
з цитологічними висновками груп V і VI за Bethesda 
може свідчити про наявність фолікулярного варіанта 
ПК.

4. Негативні за BRAF цитологічно невизначені 
вузли щитоподібної залози (III та IV групи за Bethesda) 
повністю не виключають злоякісність, і таким пацієн-
там може бути рекомендоване хірургічне лікування чи 
ретельне спостереження.

5. Розширення кількості молекулярно-генетичних 
маркерів у доопераційній діагностиці раку ЩЗ і роз-
роблення специфічної генетичної панелі може істотно 
поліпшити якість діагностики, а отже й хірургічного 
лікування.

Перспективи подальших досліджень полягають 
у розширенні вибірки пацієнтів, а також визначенні ролі 
інших молекулярно-генетичних маркерів у пухлинах 
щитоподібної залози для поліпшення доопераційної 
діагностики раку ЩЗ, індивідуалізації терапевтичної 
тактики, стратифікації та ведення пацієнтів у віддале-
ному післяопераційному періоді. Одним з очікуваних і 
бажаних результатів досліджень може бути створення 
молекулярно-генетичної панелі ранньої діагностики 
раку щитоподібної залози.
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