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Аннотация

Цель исследования. Изучить прогностическую значимость различных экзо- и эндогенных факторов риска развития рака щито-
видной железы (РЩЖ).
Пациенты и методы. Исследовано воздействие различных экзо- и эндогенных факторов, а также анамнестических данных как 
косвенных предикторов развития РЩЖ. В исследование были включены 1463 пациента: основную группу составили 505 человек 
с подтвержденным диагнозом РЩЖ, контрольная группа была сформирована методом сплошной выборки и включала 958 чело-
век, не имеющих злокачественных новообразований. Статистическая обработка данных проведена с использованием ПО Orange 
Data Mining (3–3.37.0) и RStudio (версия 4.3.1). Оценка характера распределения количественных переменных проводилась 
с использованием критериев Колмогорова – Смирнова и Шапиро – Уилка. При использовании критерия Колмогорова – Смирнова 
гипотеза о нормальности распределения отклоняется при р < 0,20, при использовании критерия Шапиро – Уилка – при р < 0,05.
Результаты. Сравнительный анализ показал статистически значимую связь ряда факторов с развитием РЩЖ: женский пол и воз-
раст старше 51 года, отягощенный наследственный анамнез, наличие профессиональных вредностей, умственный труд, наличие 
операций и хронических заболеваний щитовидной железы, нарушение показателей гомеостаза и другие, всего – 28 факторов 
(р < 0,001). Были выявлены факторы, препятствующие развитию РЩЖ: мужской пол и возраст 45 лет и моложе, физический труд, 
меланхолический темперамент, продолжительность сна более 7 часов (р < 0,001). Такие факторы, как курение, прием алкоголя 
и йодированной соли статистически значимого влияния при сравнении изучаемых групп в Алтайском крае не оказали.
Заключение. Проведенное исследование позволило выделить значимые факторы, способствующие и препятствующие развитию 
РЩЖ. Установило, что ни один из факторов риска не имеет самостоятельного решающего значения, в связи с чем необходимо 
проводить расчет суммарного риска по оригинальной формуле, которая позволит определить персонализированный риск раз-
вития РЩЖ и меры целевой профилактики.
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Abstract

Purpose of the study. To study the prognostic significance of various exogenous and endogenous risk factors for thyroid cancer (TC).
Materials and methods. The influence of various exogenous and endogenous factors, as well as anamnestic data, as indirect 
predictors of the development of TC, was studied in 1463 patients: in the main group, which included 505 patients with a verified 
diagnosis of TC and a control group formed by a continuous method, 958 people were free from MNs. Statistical data processing was 
performed using Orange Data Mining software (3–3.37.0) and RStudio (version 4.3.1). The character of the distribution of quantitative 
variables was assessed using the Kolmogorov–Smirnov and Shapiro–Wilk criteria. When using the Kolmogorov–Smirnov criterion, 
the hypothesis of the normality of the distribution is rejected at p < 0.20, when using the Shapiro–Wilk criterion – at p < 0.05.
Results. A comparative analysis showed a statistically significant association of a number of factors with the development of TC: 
female sex and age over 51 years, an overwhelming hereditary history, occupational hazards, mental work, surgery and chronic 
thyroid diseases, impaired homeostasis, and others, a total of 28 factors (p < 0.001). Factors preventing the development of TC 
were identified: male gender and age 45 years and younger, physical labor, melancholic temperament, sleep duration of more 
than 7 hours (p < 0.001). Factors such as smoking, alcohol intake, and iodized salt did not have a statistically significant effect when 
comparing the studied groups in the Altai Territory.
Conclusion. The conducted research allowed us to identify significant factors contributing to and hindering the development of 
TC. It has been established that none of the risk factors has an independent decisive significance, and therefore it is necessary to 
calculate the total risk according to the original formula, which will determine the personalized risk of developing TC and targeted 
prevention measures.
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Рак щитовидной железы (РЩЖ) является самой 
частой опухолью эндокринной системы в  мире 
и составляет 1,0–1,5 % от всех впервые выявленных 
случаев злокачественных новообразований (ЗНО). 
В течение последних трех десятилетий наблюдается 
устойчивый рост заболеваемости РЩЖ в различных 
регионах. В 2023 г. в Российской Федерации удель-
ный вес данной патологии среди впервые заболев-
ших ЗНО составил – 3,8 %; у женщин в возрасте до 
30 лет среди всех заболевших – 12,6 %. Прирост стан-
дартизованных показателей заболеваемости РЩЖ 
у мужского населения России в 2013–2023 гг. соста-
вил 71,94 %, у женщин за тот же период – 47,86 % 
при среднегодовом темпе прироста 5,15 % и 3,79 % 
соответственно. В Алтайском крае в 2023 г. показа-
тели заболеваемости РЩЖ превысили показатели 
Российской Федерации и являются самыми высокими 
в Сибирском федеральном округе (17,99 и 13,26 на 
100 тыс. населения, «грубый» и стандартизованный 
показатели соответственно). Аналогичная ситуация 
сложилась и с показателями смертности от РЩЖ, 
которые являются самыми высокими в регионе (0,80 
и 0,44 на 100 тыс. населения) [1].

В  связи с  увеличением заболеваемости РЩЖ 
в последние десятилетия продолжаются дискуссии 
о том, является ли рост показателей истинным или 
это результат улучшения ранней диагностики [1, 2]. 
Исследователи считают, что улучшение выявляемо-
сти – не единственная причина высоких уровней 
заболеваемости РЩЖ [3–5]. В настоящее время про-
должаются исследования факторов, влияющих на 
рост заболеваемости и смертности от РЩЖ.

Специальное лечение РЩЖ может включать, в за-
висимости от распространения процесса, широкий 
спектр медицинских вмешательств (различные виды 
хирургического лечения, терапию радиоактивным 
йодом, таргетную терапию) [6], что часто сопряжено 
со значительными финансовыми затратами.

В эпидемиологических исследованиях важную 
роль играют сведения о факторах риска ЗНО. РЩЖ 
является многофакторным и мультифакториальным 
заболеванием, развитие которого зависит от сочета-
ния гено- и фенотипических факторов, экологических 
и поведенческих влияний. Знание факторов риска 
позволяет определять персонализированный риск 
развития РЩЖ, проводить целевые меры профилак-
тики и, тем самым, создавать условия для снижения 
смертности от данной патологии.

На сегодняшний день, помимо основных факторов 
риска – ионизирующего излучения и дисбаланса йода 
в окружающей среде, выявлены и другие, влияющие 
на развитие РЩЖ. Так, рост уровня ожирения и, как 

следствие, инсулинорезистентности во всем мире 
рассматривается как одна из существенных причин 
возникновения риска развития дифференцирован-
ного РЩЖ [7–9]. Такие факторы окружающей среды, 
как эндокринные разрушители – экзогенные химиче-
ские вещества (смеси), ксенобиотики и даже вирусы, 
могут способствовать развитию РЩЖ через генети-
ческие или эпигенетические механизмы [10–12]. 
В исследовании van Gerwen и соавт. была выявлена 
связь между воздействием перфторалкильных и по-
лифторалкильных соединений (ПФАС) – группы, вклю-
чающей множество химических веществ, широко 
используемых для изготовления пищевых упаковок, 
косметики, игрушек и др.), и повышенной частотой 
(папиллярного) рака щитовидной железы (OR 1,56, 
95 % CI: 1.17–2.15, p = 0,004) [13].

В ряде исследований показана неоднозначность 
влияния на развитие РЩЖ ионизирующего излучения 
и дисбаланса йода в окружающей среде. Так, в 2014 г. 
анализ ретроспективных данных по патологическим 
образцам РЩЖ выявил снижение частоты молеку-
лярных перегруппировок RET/PTC, что уменьшает 
значимость радиационного воздействия в развитии 
РЩЖ [14]. Однако в регионах с йододефицитом вос-
приимчивость щитовидной железы к радиационному 
воздействию может повышаться [15]. Исследования 
подтверждают значимость йодного статуса как фак-
тора риска РЩЖ. В Удмуртской Республике йодо-
дефицит сопровождается ростом заболеваемости, 
особенно среди женщин среднего возраста  [16]. 
В Пермской области недостаток йода повышает риск 
РЩЖ в сельских районах, особенно при низком его 
содержании в пище [17]. В то же время избыток йода 
может способствовать развитию гипотиреоза, ауто-
иммунного тиреоидита и узлового токсического зоба, 
что требует соблюдения баланса потребления этого 
микроэлемента [18–20].

Повышенный интерес вызывают исследования, 
направленные на поиск молекулярно-генетических 
маркеров, которые смогут предсказать развитие 
РЩЖ и выявить процесс в доклинической стадии 
и, тем самым, стать скринингом для РЩЖ. Напри-
мер, использование глубоких сверточных нейронных 
сетей для анализа сцинтиграфических изображений 
щитовидной железы показало высокую точность 
в дифференциации различных типов заболеваний 
щитовидной железы, включая рак, что значительно 
улучшает раннюю диагностику и прогнозирование. 
Вместе с тем, использование любого молекулярно-
генетического исследования в качестве скрининга 
в настоящее время не представляется возможным 
в силу ряда причин. Это крайне редкая частота встре-
чаемости известных молекулярно-генетических мута-
ций и повреждений, трудности выполнения тестов 
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и  высокая стоимость выполнения анализов  [21]. 
И, кроме того, существующих данных недостаточно 
для осуществления мероприятий по профилактике.

В исследовании O'Dowd E.L. и соавт., посвященном 
объемам научных разработок в направлении скри-
нингов, методов ранней диагностики и профилактики 
ЗНО в различных регионах мира, было показано, что 
исследований по данному направлению (в том чис-
ле, изучению факторов риска) для РЩЖ проводится 
чрезвычайно мало [22].

Факторы риска условно делят на немодифицируе-
мые и модифицируемые (управляемые), оказывая 
влияние на которые можно получить снижение забо-
леваемости и, соответственно, уменьшение финансо-
вых затрат [23]. Однако до сих пор не удалось полу-
чить всеобъемлющую информацию о факторах риска, 
которые могли бы действительно способствовать 
снижению заболеваемости и смертности от РЩЖ.

Цель исследования – изучить прогностическую 
значимость различных экзо- и эндогенных факторов 
риска развития РЩЖ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В период 2020–2023 гг. в КГБУЗ «Алтайский крае-
вой онкологический диспансер» (КГБУЗ «АКОД», 
г. Барнаул, Российская Федерация) проведено ре-
троспективное исследование методом «случай–
контроль» по изучению факторов риска развития 
РЩЖ. В исследовании участвовали 1463 пациента – 
860 (58,8 %) женщин и 603 (41,2 %) мужчин. Сред-
ний возраст – 47,0 (37,0–57,0) лет. В основную группу 
вошли 505 больных с верифицированным диагно-
зом РЩЖ: 440 (87,1 %) пациентов с впервые в жиз-
ни установленным диагнозом РЩЖ (Т1-4N0-1M0-1) 
и 65 – с рецидивом заболевания. Контрольная группа 
была сформирована методом сплошной выборки 
и включала 958 человек, не имеющих ЗНО, среди 
которых 245 пациентов были оперированы по поводу 
подозрения на ЗНО, однако последующий морфо-
логический анализ не подтвердил наличие опухоли, 
остальные 713 человек были отобраны в ходе про-
филактических осмотров.

Критерии включения в исследование: возраст от 
18 до 75 лет, морфологически подтвержденный диа-
гноз РЩЖ – для основной группы и отсутствие ЗНО на 
момент исследования в контрольной группе инфор-
мированное согласие на участие в исследовании. 
Критерии исключения: тяжелые сопутствующие забо-
левания, беременность, отказ от участия в исследо-
вании, проживание за территорией Алтайского Края.

Анализ патоморфологического строения опухолей 
в основной группе показал, что средний размер опу-
холевого узла составлял 12,0 мм (8,0–16,0 мм). Высо-

кодифференцированные формы РЩЖ преобладали 
в 96,8 % (486) случаев, в том числе папиллярный рак – 
88,7 % (446). Объем хирургического вмешательства 
варьировал в зависимости от распространенности 
опухолевого процесса и включал гемитиреоидэкто-
мию с перешейком – 21,7 % (110), тиреоидэктомию 
без лимфаденэктомии (ЛАЭ) 67,2 % (339), тиреоид-
эктомию с боковой и центральной ЛАЭ – 8,5 % (43), 
центральная или боковая ЛАЭ – 1,6 % (8), биопсия 
щитовидной железы – 1,0 % (5).

У пациентов основной и контрольной групп был 
проведен сравнительный анализ гено- и фенотипи-
ческих, клинико-анамнестических и лабораторных 
данных. Анамнестические данные у пациентов ос-
новной группы собирались на предоперационном 
этапе, охватывая 10‑летний период жизни, пред-
шествующий заболеванию. У первичных пациентов 
информация фиксировалась перед установлением 
диагноза РЩЖ, а у больных с рецидивом – с учетом 
анамнеза первичного заболевания и периода после 
проведенного лечения. У пациентов контрольной 
группы, проходивших оперативное лечение (n = 245), 
данные также собирались на предоперационном эта-
пе. У остальных информация фиксировалась ретро-
спективно, охватывая аналогичный период их жизни.

У пациентов основной группы, имеющих в ана-
мнезе ЗНО, методом ПЦР проводилось определение 
мутации BRAFV600 (n = 33), в контрольной группе 
данное обследование выполнялось после оператив-
ного лечения у пациентов с отягощенной наслед-
ственность по аналогичным заболеваниям (n = 27).

Информация об онкомаркерах (ТТГ, кальцитонин, 
тиреоглобулин) и показателях гомеостаза была про-
анализирована на основе медицинской документа-
ции. Дефицит йода оценивался на основании ана-
лиза йода в моче и пищевых пристрастий, в частности 
приема йодированной соли.

Интервальные оценки вышеуказанных показате-
лей были переведены в категориальную шкалу для 
повышения их интерпретируемости и адаптации 
к применяемым методам статистического анализа.

Статистический анализ
Статистическая обработка данных проведена с ис-

пользованием современных методов и программ-
ных средств, включая Orange Data Mining (3–3.37.0) 
и RStudio (версия 4.3.1). Оценка характера распре-
деления количественных переменных проводилась 
с использованием критериев Колмогорова – Смир-
нова и Шапиро – Уилка.

Для параметров, статистически значимо отличаю-
щихся при сравнительном анализе, был выполнен 
однофакторный логистический регрессионный ана-
лиз. На последующем этапе исследования мы про-
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вели корреляционный анализ между переменными, 
для которых была выявлена взаимосвязь с наличием 
РЩЖ в ходе однофакторного регрессионного анали-
за. Эти параметры были включены в многофакторную 
логистическую регрессионную модель с последо-
вательным исключением незначимых переменных 
методом по Вальду.

На основании модели была получена конечная 
формула (Формула 1) для расчета вероятности нали-
чия РЩЖ, с учетом коэффициентов логистической ре-
грессии B – данная методика была запатентована [24]. 
Для практического применения модель представлена 
в виде номограммы, позволяющей автоматически 
рассчитывать вероятность наличия РЩЖ (рис. 1).

Формула 1 – Формула для расчета вероятности 
наличия РЩЖ:

где z = –2,885 – (0,036 × возраст) + (0,062 × ИМТ) 
+ (0,393 × Х1) + (0,450 × Х2) + (1,332 × Х3) – (0,449 × 
Х4) – (0,478 × Х5) – (1,163 × Х6) – (0,982 × Х7) + (0,719 
× Х8) + (0,512*Х9) + (0,633 × Х10) + (0,061 × Х11) + 
(1,332 × Х12) + (0,517 × Х13) – (1,880 × Х14) – (1,984 × 
Х15) + (3,087 × Х16) + (4,574 × Х17) – (1,992 × Х18) – 
(2,626 × Х19) + (1,275 × Х20) + (1,318 × Х21) + (1,489 
× Х22) + (0,698 × Х23) – (1,317 × Х24) + (1,568 × Х25) + 
(0,543 × Х26)

Х1 – сангвиник (0 – нет, 1 – да), Х2 – холерик (0 – нет, 
1 – да), Х3 – меланхолик (0 – нет, 1 – да), Х4 – II  группа 
крови (0 – нет, 1 – да), Х5 – III группа крови (0 – нет, 
1 – да), Х6 – IV группа крови (0 – нет, 1 – да), Х7 – ре-
зус-фактор (0 – нет, 1 – да), Х8 – смешанный характер 
труда (0 – нет, 1 – да), Х9 – физический характер труда 
(0 – нет, 1 – да), Х10 – вредных факторы окружающей 
среды (0 – нет, 1 – да), Х11 – до 10 авиаперелетов 
(0 –  нет, 1 – да), Х12–10 и более авиаперелетов (0 – 
нет, 1 – да), Х13 – длительные стрессы (0 – нет, 1 – да), 
Х14–3 приема пищи в день (0 – нет, 1 – да), Х15–4 и бо-
лее приемов пищи в день (0 – нет, 1 – да), Х16 – расти-
тельный характер пищи (0 – нет, 1 – да), Х17 – живот-
ный характер пищи (0 – нет, 1 –  да), Х18 –  количество 
выпитой воды от 1 до 2 литров в сутки (0 – нет, 1 –  да), 
Х19 – количество выпитой воды более 2‑х литров 
в сутки (0 – нет, 1 – да), Х20 – травмы/операции на 
ЩЖ (0 – нет, 1 – да), Х21 – сопутствующие заболевания 
(0 – нет, 1 – да), Х22 – хронические инфекции (0 – нет, 
1 – да), Х23 – нарушение гомеостаза (0 – нет, 1 – да), 
Х24 – жалобы (0 – нет, 1 – да), Х – 25 и более рентге-
новских исследований (0 – нет, 1 – да), Х26 – длитель-
ное медикаментозное лечение (0 – нет, 1 – да).

В случае получения вероятности выше 23,5 % шанс 
наличия РЩЖ расценивался как высокий, в то время 
как ниже 23,5 % – низкий с чувствительностью и спе-
цифичностью 94,3 % и 90,0 % соответственно.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Графическое представление статистически зна-
чимо отличающихся категориальных переменных 
представлено на рис. 2–4.

В результате исследования получены данные, сви-
детельствующие о том, что женщины чаще страдают 
РЩЖ, чем мужчины: 84,2 % и 15,8 % соответственно 
(p < 0,001).

Возраст пациентов основной группы статистиче-
ски значимо превышал возраст лиц из контрольной: 
медиана возраста составила 51,0 – у пациентов с ЗНО 
щитовидной железы и 45,0 лет – в группе здоровых 
лиц (p < 0,01) (рис. 2А). При этом возраст рассма-
тривался как независимый прогностический фактор 
риска, а не как критерий стратификации групп, что 
учитывалось при статистическом анализе для мини-
мизации возможного смещения при оценке «воз-
раст»-ассоциированные онкориски.

Показатель ИМТ у пациентов основной группы 
был также выше, чем в контрольной группе: 28,6 
и 26,3 кг/м2 (p < 0,001) (рис. 2Б).

В группе пациентов, имеющих РЩЖ, статистиче-
ски значимо больше было гиперстеников, чем в кон-
трольной группе (27,3 % и 18,3 %) и меньше паци-
ентов с нормостеническим телосложением (65,2 % 
и 74,5 %) (p < 0,001).

При изучении темперамента было отмечено, что 
удельный вес холериков и меланхоликов был выше 
в основной группе, чем в контрольной (23,2 % про-
тив 17,1 % и 14,9 % против 6,4 % соответственно), 
а флегматиков – в контрольной (40,2 % и 25,2 %). Сан-
гвиники в обеих группах встречались с одинаковой 
частотой (36,8 % и 36,3 %) (p < 0,001).

В основной и контрольной группе частота встре-
чаемости группы крови по системе ABO (генетически 
обусловленный иммунологический признак) стати-
стически значимо различалась: O (I) αβ группа крови 
чаще встречалась у 42,2 % пациентов с РЩЖ по срав-
нению с лицами из контрольной группы – 30,8 %. Все 
остальные группы: A (II) β; B (III) α и AB (IV) о – чаще 
встречались у лиц из контрольной группы (p < 0,001). 
Доля пациентов с положительным резус-фактором 
(Rh+) была выше в основной группе, с отрицательным 
(Rh-) – в контрольной группе (77 % и 85,6 % соответ-
ственно) (p < 0,001).

Отягощенный наследственный анамнез чаще 
имели пациенты, страдающие РЩЖ. Так, 1 род-
ственник с наличием одного ЗНО встречался по-
чти у трети (27,9 %) пациентов основной группы 
и у 22,1 % – в контрольной. 2 и более родственников 
с семейной историей рака имели 23,6 % пациен-
тов основной группы и 14,5 % лиц из контрольной 
(p < 0,001).

1+e
1Р =

-z
,

1+e
1Р = =

– 0,968 1+4,415
1 = =

5,415
0,185 = 18,5 %1
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Рис. 1. Пациентка Х, 63 года. Номограмма для оценки вероятности наличия РЩЖ

Fig. 1. Patient X, 63 years old. Nomogram for assessing the likelihood of thyroid cancer
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Рис. 2. Возраст (А) и индекс массы тела (Б) в контрольной и основной группе 

Fig. 2. Age (A) and body mass index (Б)

Рис. 3. Распределение категориальных переменных контрольной и основной группах: тип конституции (А), тип темперамента (Б), группа 
крови (В), резус-фактор (Г), отягощенная онкологическая наследственность (Д), характер труда (Е), профессиональные вредности (Ж), 
вредные факторы окружающей среды (З), количество авиаперелетов (И), количество рентгеновских снимков (К), продолжительность 
сна (Л), наличие длительных стрессов (М)

Fig. 3. Distribution of categorical variables in the control (without thyroid cancer) and the main (with thyroid cancer) groups: type of constitution 
(A), type of temperament (Б), blood group (В), Rh factor (Г), family history of cancer (Д), type of work (Е), occupational hazards (Ж), harmful 
environmental factors (З), number of airplane flights (И), number of X-ray examinations (K), duration of sleep (Л), continuous stress (M)
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Умственный труд более характерен для пациен-
тов, имеющих РЩЖ (43,4 %), чем для контрольной 
группы (30,3 %), в то время как смешанным и физиче-
ским трудом чаще занимались лица из контрольной 
группы (41,3 % против 36,0 % и 28,4 % против 20,6 % 
соответственно) (p < 0,001).

У пациентов основной группы также чаще реги-
стрировали наличие профессиональных вредностей 
(36,2 % и 26,9 % соответственно, p < 0,001) и выра-
женное воздействие вредных факторов окружающей 
среды (68,3 % и 43,3 %, р < 0,001).

Большое количество авиаперелетов в анамнезе 
(10 и более полетов за последние 10 лет) чаще реги-
стрировали у пациентов основной группы по сравне-

нию с контрольной – 48,9 % и 19,2 % соответственно 
(p < 0,001). В контрольной группе 41,0 % не совершали 
авиаперелеты вовсе, в то время как в основной группе 
доля таких пациентов составила 23,0 % (p < 0,001). По-
давляющее большинство пациентов основной группы 
в анамнезе имели 20 и более рентгеновских исследо-
ваний (91,7 %), в то время как среди лиц контрольной 
группы данный показатель составил 53,4 % (p < 0,001).

У большинства пациентов основной группы про-
должительность ночного сна была менее 7 часов. 
Однако статистически значимое различие частоты 
встречаемости такой низкой продолжительности 
сна между группами подтверждено не было (57,0 % 
в основной и 50,4 % в контрольной, р = 0,16).

Рис. 4. Распределение категориальных переменных контрольной и основной группах: наличие половой жизни (А), количество приемов 
пищи в день (Б), характер пищи (В), количество выпиваемой воды (Г), травмы/операции на щитовидной железе (Д), хронические забо-
левания щитовидной железы (Е), другие травмы/операции (Ж), сопутствующие заболевания (З), хронические инфекции (И), длительное 
медикаментозное лечение (К), нарушения гомеостаза (Л), отклонение уровня онкомаркеров (М), наличие жалоб (Н).

Fig. 4. Distribution of categorical variables in the control (without thyroid cancer) and the main (with thyroid cancer) groups: sexual activity (A), 
number of meals per day (Б), type of food (В), amount of water intake per day (Г), thyroid injuries/surgeries (Д), chronic thyroid diseases (E), 
other injuries / surgeries (Ж), comorbidities (З), chronic infections (И), long-term medication (K), abnormalities of homeostasis (Л), abnormal 
oncomarker levels (M), complaints (H).
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Были отмечены статистически значимые различия 
пищевых привычек (< 0,001): пациенты основной 
группы чаще принимали пищу преимущественно 
животного происхождения (69,3 %), 1–2 раза в день 
(45,2 %), в то время как среди лиц контрольной груп-
пы было больше тех, кто употреблял пищу преиму-
щественно смешанного характера (95,6 %), 3 раза 
в сутки (60,9 %). Среди пациентов основной группы 
было больше тех, кто за сутки употреблял меньшее 
количество воды – до 1 л (74,1 %), в то время как 
среди лиц контрольной группы было больше упо-
треблявших 1–2 л в день (72,4 %) (p < 0,001).

Кроме того, у пациентов основной группы по срав-
нению с лицами из контрольной в анамнезе чаще 
были травмы/операции на щитовидной железе 
(28,1 % и 9,1 %, р < 0,001), хронические заболевания 
щитовидной железы (28,1 % и 9,1 %, р < 0,001), дру-
гие травмы/операции (51,7 % и 37,4 %, р < 0,001), со-
путствующие заболевания (72,1 % и 38,0 %, р < 0,001), 
хронические инфекции (17,8 % и 3,9 %, р < 0,001).

Показатели, характеризующие нарушения гомео-
стаза, в основной группе встречались чаще по срав-
нению с контрольной (51,3 % и 16,4 %, р < 0,001), как 
и отклонения уровня опухолевых маркеров (6,9 % 
и 2,0 %, р < 0,001). Также пациенты основной груп-
пы по сравнению с лицами из контрольной чаще 
длительно принимали медикаментозную терапию 
(50,7 % и 17,9 %, р < 0,001), и, как оказалось, реже 
имели жалобы (3,6 % и 20,6 %, р < 0,001) (рис. 3).

Статистически значимых различий по частоте 
встречаемости таких факторов, как курение, прием 
алкоголя и йодированной соли при сравнении в из-
учаемых группах в Алтайском крае не обнаружено. 
Финальная модель включала 19 независимых пре-
дикторов: возраст, ИМТ, тип темперамента, группу 

крови, резус-фактор, характер труда, вредные фак-
торы окружающей среды, количество авиапереле-
тов, количество рентгеновских снимков, длительные 
стрессы, число приемов пищи, характер питания, 
объем потребляемой воды, операции/травмы ЩЖ, 
сопутствующие заболевания, хронические инфекции, 
длительное медикаментозное лечение, нарушение 
гомеостаза и наличие жалоб.

Для наглядного представления использования 
разработанной модели приводится клинический 
пример.

Пациентка Х., 63 года, ИМТ 34 кг/м2. Меланхо-
лик по темпераменту. IV группа крови Rh+. Имеет 
смешанный характер труда, вредные факторы окру-
жающей среды есть, летала 10 и более раз и выпол-
няла 20 и более рентгеновских исследований. Дли-
тельных стрессов не испытывает. В день принимает 
пищу смешанного характера 3 раза и выпивает до 
1 л воды в сутки. Не имеет хронических инфекций, 
травм/операций на щитовидной железе, нарушений 
гомеостаза. У пациентки есть сопутствующие заболе-
вания и жалобы, однако постоянной медикаментоз-
ной терапии она не принимает.

Формула 2 – Расчет значения z для конкретного 
клинического примера:

z = –2,885 – (0,036 × 63) + (0,062 × 34) + (0,393 × 0) + 
(0,450 × 0) + (1,332 × 1) – (0,449 × 0) – (0,478 × 0) – 
(1,163 × 1) – (0,982 × 1) + (0,719 × 1) + (0,512 × 0) + 
(0,633 × 1) + (0,061 × 0) + (1,332 × 1) + (0,517 × 0) – 
(1,880 × 1) – (1,984 × 0) + (3,087 × 0) + (4,574 × 0) – 
(1,992 × 0) – (2,626 × 0) + (1,275 × 0) + (1,318 × 1) + 
(1,489 × 0) + (0,698 × 0) – (1,317 × 1) + (1,568 × 1) + 
(0,543 × 0) = –0,968

Вероятность наличия РЩЖ определяется по фор-
муле 3:

Рис. 5. ROC-кривая прогностической эффективности модели оценки вероятности наличия рака щитовидной железы, AUC = 0,979 

Fig. 5. ROC curve of the prognostic effectiveness of the model for assessment of the thyroid cancer likelihood, AUC = 0.979
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Формула 3 – Вероятность наличия РЩЖ на кон-
кретном примере:1+e

1Р =
-z

,

1+e
1Р = =

– 0,968 1+4,415
1 = =

5,415
0,185 = 18,5 %1

Тем самым, на основании данного расчета у пациент-
ки прогнозируется низкий риск РЩЖ. Номограмма, 
отражающая автоматический расчет данной вероят-
ности, представлена на рис. 1.

На заключительном этапе был проведен ROC-ана-
лиз, на основании которого в качестве порога клас-
сификации было выбрано значение 23,5 %. В случае 
получения вероятности выше 23,5 % шанс наличия 
РЩЖ расценивался как высокий, в то время как ниже 
23,5 % – низкий с чувствительностью и специфич-
ностью 94,3 % и 90,0 % соответственно. Значение 
ROC-AUC составило 0,979, что соответствует высокому 
качеству модели (рис. 5).

ОБСУЖДЕНИЕ

Принято считать, что одними из ключевых факто-
ров риска развития РЩЖ являются воздействие иони-
зирующего излучения и недостаток йода. Однако 
в настоящем исследовании получены данные, что 
и при отсутствии этих факторов у ряда пациентов 
возникает РЩЖ.

Основными факторами, включенными в единую 
модель для оценки риска развития РЩЖ, являют-
ся: возраст, старше 51 года, ИМТ, холерический тип 
темперамента, нарушение показателей гомеостаза, 
O (I) αβ группа крови, резус фактор, наличие опера-
ций и хронических заболеваний щитовидной железы 
и хронических инфекции в анамнезе. Также были 
получены достоверные результаты по ряду косвен-
ных анамнестических параметров – наличие вредных 
факторов окружающей среды, длительных стрессов, 
большое количество авиаперелетов и рентгеновских 
исследований, умственный труд, привычки прини-
мать пищу, преимущественно, животного происхо-
ждения с малым количеством воды (менее 1,0 л) 1–2 
раза в день, длительное медикаментозное лечение, 
наличие жалоб (р < 0,001).

Также были выявлены факторы, препятствующие 
развитию РЩЖ. К ним относятся: мужской пол и воз-
раст 45 лет и моложе, отсутствие семейной истории 
рака, малое количество авиаперелетов и частоты 
рентгенологических исследований, физический труд, 

меланхоличный тип темперамента, продолжитель-
ный сон (более 7 часов), прием пищи смешанного 
характера более 3 раз в день с адекватным приемом 
воды (1–2 литра), отсутствие сопутствующих заболе-
ваний, стабильный гомеостаз и прочие (р < 0,001).

Таким образом, результаты нашего исследова-
ния подтвердили разнонаправленное воздействие 
одного и того же фактора. С одной стороны, даже 
наличие ключевого фактора, повышающего риск раз-
вития РЩЖ, не всегда приводило к его развитию. 
Например, 40,8 % пациентов основной группы имели 
дефицит йода и у 40,0 % лиц из контрольной группы 
без РЩЖ также регистрировали этот показатель. 
Это позволяет предположить отсутствие значимого 
влияния потребления йодированной соли на риск 
развития РЩЖ в данном исследовании. С другой сто-
роны, у ряда пациентов с уже установленным РЩЖ 
не определяли ни одного ключевого фактора риска 
развития данной патологии.

Все вышесказанное определяет необходимость 
индивидуализированного подхода к профилактике 
и ранней диагностике РЩЖ. При прогнозировании 
целесообразно проводить расчет суммарного риска 
вклада различных факторов. В этой связи была разра-
ботана прогностическая модель для оценки вероят-
ности наличия РЩЖ, которая учитывает независимые 
предикторы. Совместная оценка этих факторов по-
зволяла с высокой чувствительностью (94,3 %) и спе-
цифичностью (90,0 %) прогнозировать вероятность 
наличия рецидива РЩЖ. При вероятности 23,5 % 
и выше риск наличия РЩЖ считался высоким, а при 
вероятности ниже 23,5 % – низким. Значение ROC-
AUC составило 0,979, что свидетельствует о высоком 
качестве прогноза модели

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенное исследование подтвердило, что РЩЖ 
является многофакторным и мультифакториальным 
заболеванием. Это позволило выделить значимые 
факторы, способствующие и препятствующие раз-
витию РЩЖ и подчеркнуть, что ни один из факторов 
риска не имеет самостоятельного решающего значе-
ния. Именно поэтому необходимо проводить расчет 
суммарного риска, учитывая взаимодействие раз-
личных факторов. Такой подход позволит определить 
персонализированный риск развития РЩЖ и обо-
значить дальнейшие меры целевой профилактики.
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