
V E R T E

© Т.І. Богданова, В.М. Шпак, Л.Ю. Зурнаджи, М.Ю. Болгов, С.В. Бурко, Т.Л. Дегтярьова, С.В. Чернишов, 
С.В. Гулєватий, Л.О. Гулак, Н.Я. Мазурик, М.Д. Тронько

Тренди захворюваності 
на рак щитоподібної 
залози серед дітей 
та підлітків України, 
постраждалих внаслідок 
Чорнобильської катастрофи, 
вплив підвищення 
проліферативної активності 
на клініко-гістопатологічні 
характеристики радіогенних 
папілярних тиреоїдних 
карцином 

Т.І. Богданова,  
В.М. Шпак,  
Л.Ю. Зурнаджи,  
М.Ю. Болгов,  
С.В. Бурко,  
Т.Л. Дегтярьова,  
С.В. Чернишов,  
С.В. Гулєватий,  
Л.О. Гулак,  
Н.Я. Мазурик,  
М.Д. Тронько

ДУ «Інститут ендокринології та обміну речовин ім. В.П. Комісаренка НАМН України»

Резюме. У статті наведено огляд основних результатів, отриманих за завершеною у 2024 році науково-дослідною робо-
тою (НДР). Метою дослідження було продовжити моніторинг захворюваності на рак щитоподібної залози (РЩЗ) в дітей 
та підлітків України, постраждалих внаслідок Чорнобильської катастрофи, а також визначити можливість зв’язку між 
проліферативною активністю, інвазійними властивостями пухлин, наявністю BRAFV600E мутації та розвитком рецидивів 
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захворювання при радіогенній та спорадичній папілярній тиреоїдній карциномі (ПТК). Матеріал і методи. У роботі 
використано дані Національного канцер-реєстру України (НКРУ), клініко-морфологічного реєстру (КМР) та бази даних 
Чорнобильського банку тканин (ЧБТ); застосовано епідеміологічні, гістологічні, імуногістохімічні (ІГХ) та статистичні 
методи дослідження. Результати. До аналітичної бази даних включено 22 966 осіб. Динаміка захворюваності серед 
опромінених характеризувалася висхідними часовими трендами протягом післячорнобильського періоду. Визначалася 
суттєва різниця між найбільш і найменш постраждалими регіонами України, яка у 2021 році становила 1,9 раза. При до-
слідженні гістопатологічних характеристик ПТК при підвищенні Кі67 проліферативного індексу (Кі67 ПІ) визначено, що 
незалежно від етіології BRAFV600E-позитивні ПТК характеризувалися вищим Кі67 ПІ порівняно з BRAFV600E-негативними ПТК. 
У радіогенних BRAFV600E-негативних ПТК підвищення Кі67 ПІ було асоційовано з ризиком розвитку рецидивів метастазів. 
Висновки. Аналіз захворюваності на РЩЗ серед постраждалих внаслідок Чорнобильської  аварії дітей та підлітків Укра-
їни має бути обмежений періодом з 1986 по 2021 рік. При радіогенних ПТК, на відміну від спорадичних, підвищення Кі67 
ПІ пов’язано з гіршим післяопераційним прогнозом, а саме зі збільшенням ймовірності розвитку рецидивів метастазів, 
що асоційовано виключно з BRAFV600E-негативним статусом пухлин.
Ключові слова: Чорнобильська катастрофа, клініко-морфологічний реєстр, захворюваність, рак щитоподібної залози, 
папілярна тиреоїдна карцинома, Кі67 проліферативний індекс, BRAFV600E мутація. 

Різке збільшення захворюваності на РЩЗ 
серед суб’єктів віком до 18 років у 1986 р. є го-
ловним медичним наслідком Чорнобильської 
аварії. ДУ «Інститут ендокринології та обміну 
речовин ім. В.П. Комісаренка НАМН України» 
(ІЕОР) протягом усього післячорнобильсько-
го періоду залишається провідним науковим 
центром з вивчення та лікування РЩЗ в по-
страждалих дітей та підлітків України внаслідок 
аварії на ЧАЕС. Моніторинг захворюваності на 
РЩЗ, який відбувається завдяки створеному в 
ІЕОР ще в 1992 р. КМР, постійно поєднується 
з клініко-гістопатологічними, ІГХ та молеку-
лярно-генетичними дослідженнями тиреоїд-
них карцином, які виконуються за плановими 
НДР на замовлення НАМН України, а також у  
межах міжнародного співробітництва з провід-
ними центрами США, Великої Британії, Япо-
нії та Німеччини завдяки створеному в ІЕОР в  
1998 р. Українському ЧБТ, який налічує на сьогод-
ні понад 4500 ретельно документованих випадків 
доброякісних і злоякісних тиреоїдних пухлин.

Було доведено зв’язок різкого зростання за-
хворюваності на РЩЗ в означених вікових ко-
гортах з опроміненням щитоподібної залози 131I 
внаслідок Чорнобильської аварії, визначено змі-
ни (висхідні чи східні лінійні тренди) структур-
них характеристик ПТК, яка є основним типом 
післячорнобильського РЩЗ, їхніх інвазійних 
властивостей [1-4], встановлено клініко-мор-
фологічні відмінності радіогенних ПТК (особи, 
народжені до Чорнобильської аварії) від спора-
дичних ПТК (особи, народжені після аварії) в 
дітей, підлітків і молодих дорослих віком від 19 

до 29 років на час операції [5-8]. З’ясовано, що 
молекулярно-генетичні пошкодження в ПТК 
та їхніх метастазах внаслідок Чорнобильського 
опромінення зумовлені, головним чином, пере-
будовами (gene fusions) в різних генах, а не точ-
ковими мутаціями [9-10].

Тим часом, точкові мутації, а саме BRAFV600E 
мутація, зі збільшенням часу, що минув після 
Чорнобильської аварії (періоду латентності) 
та зі зростанням віку опромінених у дитячому 
віці, ставала суттєво частішою, що привернуло 
нашу увагу та зумовило напрям досліджень, по-
чинаючи з 2019 року. Так, за попередньою НДР, 
що виконувалася протягом від 2019 до 2021 
року ми провели ІГХ дослідження наявності 
експресії мутантного BRAFV600E-білка в радіо-
генних і спорадичних ПТК хворих різного віку 
та з’ясували, що BRAFV600E-позитивні ПТК від-
різняються від BRAFV600E-негативних пухлин 
суттєво вищим Кі67 ПІ, причому, як у радіоген-
них, так і в спорадичних ПТК [11]. До того ж у 
хворих старшого віку з BRAFV600E-позитивною 
ПТК підвищувався відсоток радіойодрефрак-
терних рецидивів метастазів до регіонарних лім-
фовузлів [12]. Тому, у щойно завершеній НДР 
(2022-2024) «Порівняльне дослідження пролі-
феративної активності BRAFV600E-позитивних і 
BRAFV600E-негативних радіогенних і спорадич-
них ПТК у хворих різного віку з огляду на інва-
зійні властивості пухлин і післяопераційний пе-
ребіг захворювання» ми поєднали продовження 
моніторингу захворюваності на РЩЗ в дітей та 
підлітків України, постраждалих внаслідок Чор-
нобильської катастрофи з визначенням можли-
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вого зв’язку між проліферативною активністю, 
інвазійними властивостями пухлин, наявністю 
BRAFV600E мутації та розвитком рецидивів захво-
рювання при радіогенній та спорадичній ПТК у 
хворих різного віку. Короткому огляду основних 
результатів за цією завершеною НДР і присвя-
чена поточна стаття.

Матеріал і методи

Моніторинг числа випадків та захворюваності 
на РЩЗ

На основі створеної аналітичної бази даних 
КМР уточнено та розраховано рівень захворю-
ваності на 100  000 населення в різних вікових 
групах протягом 2020 та 2021 років з урахуван-
ням поповнених даних у НКРУ, а також порівня-
но захворюваність у найбільш забруднених 131І 
шести північних регіонах (Київська, Чернігів-
ська, Житомирська, Рівненська, Черкаська об-
ласті та місто Київ) з рештою території України, 
за винятком чотирьох тимчасово окупованих ре-
гіонів: автономної Республіки Крим, Донецької, 
Луганської областей та міста Севастополь.

З огляду на це, проведено також уточнення 
демографічної інформації на обласному рівні за 
2020 та 2021 роки (окремо для жінок і чоловіків, 
однорічні вікові інтервали для осіб, народже-
них починаючи з 1968 року). Дані по Донецькій, 
Луганській областях, АР Крим і м. Севастополь 
виключено з усіх розрахунків за період від 2014 
до 2021 року, зроблено перерахунок відповідної 
чисельності населення для всіх вікових груп.

Стан РЩЗ серед осіб групи підвищеного ри-
зику у 2022 та 2023 роках, тобто під час війни, 
яку розв’язала Російська Федерація, масової 
втрати та міграції населення України, оцінюва-
ли за кількістю зареєстрованих у КМР і НКРУ 
випадків серед означених вікових груп на час 
Чорнобильської аварії та на час операції, вияв-
лених у суб’єктів 1968 та подальших роках на-
родження, і внесених до КМР і НКРУ у 2023 та 
2024 роках.

Клініко-гістопатологічні та ІГХ дослідження
Клініко-гістопатологічні та ІГХ дослідження 

за НДР виконані на випадках ПТК, видалених 
у 552 пацієнтів віком до 49 років, прооперова-
них в ІЕОР протягом періоду від 1990 до 2017 
року, у яких були проведені ІГХ реакції з анти-
тілами до мутованого BRAFV600E-пептиду (VE1) 
та Кі67 (MIB-1). Дослідження узгоджено з 

біоетичним комітетом ІЕОР згідно з дозволами 
від 26.04.2018 р. (№ 22-KE) та від 27.02.2020 р.  
(№ 31-КЕ), з ЧБТ згідно з проєктом № 001-
2020 та з Університетом Нагасакі (Nagasaki 
University), згідно з дозволом № 20130401–7 від 
01.07.2021.

Серед проаналізованих 552 ПТК 416 випад-
ків становили радіогенні ПТК пацієнтів віком 
до 49 років на час операції, які були дітьми віком 
до 4 років у 1986 році та мешкали в найбільш за-
бруднених 131І Київській, Чернігівській та Жи-
томирській областях та 136 спорадичних ПТК 
пацієнтів віком до 29 років, які також мешкали в 
означених вище областях, але народилися після 
1 січня 1987 року, тобто не зазнали впливу 131І. 
Для коректного порівняння показників радіо-
генних і спорадичних ПТК з 416 радіогенних 
ПТК відібрано 236 випадків, видалених у паці-
єнтів віком до 29 років на час операції. 

Гістологічна обробка біопсійного матеріа-
лу проводилася за стандартним протоколом, 
розробленим для ЧБТ [13, 14], патологічний 
дiагноз узгоджено з гістологічною класифiкацiєю 
4-го видання Всесвітньої організації охорони 
здоров’я [15]. Переважна більшість випадків 
була додатково проаналізована групою міжна-
родних експертів-патологів проєкту ЧБТ [13, 
14]. Діагноз ПТК було підтверджено в усіх на-
ведених випадках, рTNM категорії визначали за 
останнім 8-м виданням міжнародної класифіка-
ції TNM [16].

ІГХ дослідження проводилися власноруч ви-
конавцем НДР (Л.З.) у відділі радіаційної моле-
кулярної епідеміології Інституту захворювань, 
пов’язаних із наслідками вибуху атомної бомби, 
університету Нагасакі (Department of Radiation 
Molecular Epidemiology of the Atomic Bomb 
Disease Institute of Nagasaki University). Про-
токоли ІГХ досліджень з антитілами до V600E-
мутованого BRAF-протеїну та до Кі67 (MIB-1), 
перелік проаналізованих клініко-гістопатоло-
гічних характеристик, а також застосованих ме-
тодів статистичного аналізу детально описані в 
наших попередніх публікаціях [11, 12, 17]. 

Результати та обговорення

1. Моніторинг числа випадків та захворю-
ваності на РЩЗ

Збір даних, внесених до КМР стосовно ви-
падків РЩЗ в Україні в суб’єктів 1968 та по-
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дальших років народження за період від 1986 до  
2021 року забезпечувався завдяки активній 
співпраці з НКРУ та з клінічним реєстром 
ІЕОР. НКРУ є популяційним карцер-реєстром, 
що здійснював збір даних про випадки раку всіх 
локалізацій в усіх регіонах України [18]. Основ
ні показники якості даних у НКРУ (порівнян-
ність, повнота, вірогідність і своєчасність), від-
повідали характеристикам канцер-реєстрів в 
країнах Східної Європи [19].

Клінічний реєстр ІЕОР містив детальну клі-
нічну інформацію про понад 40% осіб означе-
ного віку за вказаний період, які мали патоло-
гічний післяопераційний діагноз РЩЗ в НКРУ, 
при цьому близько 25% осіб були прооперовані 
в ІЕОР, решта 15% осіб отримували радіойодте-
рапію чи консультацію патологічних препаратів 
у післяопераційному періоді.

Протягом звітного періоду за НДР (2022-
2024 роки) до демографічної компоненти КМР 
включено дані про чисельність населення Украї
ни за період від 2019 до 2021 року. Популяції в 
КМР (кількість населення, для якого фіксува-
лися випадки на час операції) щороку зростали: 
якщо в перший рік спостереження (1986) попу-
ляція в реєстрі була дещо менше, ніж 14 млн осіб, 
то в останній рік спостереження з включенням 
даних 2021 року популяція становила близько  
29,5 млн осіб. Демографічна база КМР за до-
сягнутим віком і співвідношенням опромінених 
і неопромінених змінювалася з року в рік. Мо-
нотонно зменшувалася частка дітей та підліт-
ків (у 2021 році всі вони були народжені після 
1987 року), водночас зростала частка дорослих. 
Оскільки, починаючи з 2014 року, інформація 
про випадки РЩЗ з Луганської, Донецької об-
ластей, АР Крим та м. Севастополь поступала 
частково, ці регіони не включалися до аналізу 
показників захворюваності. Після об’єднання 
даних двох реєстрів, НКРУ та клінічного реє-
стру ІЕОР, було сформовано аналітичну базу 
даних КМР, що включала 22 966 осіб.

Для розрахунків захворюваності найбільш 
адекватною оцінкою людино-років, прожитих 
когортою протягом року, було середньорічне на-
селення. Слід брати до уваги, що ми мали справу 
не з точним числом, а з оцінками, яким прита-
манна певна невизначеність. Наведений аналіз 
включав 18 982 випадки серед опроміненого 
населення, зокрема 14 602 серед опромінених 
у дитячому віці, 3898 серед опромінених у під-

літковому віці та 482 випади серед опромінених 
внутрішньоутробно («in utero»). Серед осіб на-
роджених після Чорнобильської аварії (неопро-
мінене населення) діагностовано 3984 випадки. 
Співвідношення жінки/чоловіки для означених 
опромінених популяційних груп зростало за ві-
ком на час аварії: 380/102 (3,7/1) – у когорті «in 
utero»; 11 816/2786 (4,2/1) – у дітей та 3222/676 
(4,8/1) – у підлітків.

При аналізі даних для популяційних груп за 
віком на час опромінення слід враховувати, що 
спостерігалися, так звані, «віртуальні когор-
ти» з певними показниками опромінення та зі 
зростальним часом після опромінення. Отже, 
для фіксованих популяційних груп із року в рік 
показники досягнутого віку зростали разом зі 
зростанням часу після опромінення. Досягну-
тий вік, як відомо, є суттєвим параметром, як 
спонтанного, так і радіаційного ризику, а час 
після опромінення може грати роль фактора, що 
модифікує ризик.

Протягом післячорнобильського періоду 
вік представників даної групи змінився від но-
вонароджених до 14 років у 1986 році до ви-
ключно дорослих осіб віком від 35 до 50 років у  
2021 році. Розмір цієї групи оцінювався в 11,1 млн 
на початок 1987 року. Ця група демонструвала 
максимальне кумулятивне число випадків РЩЗ  
(14 602, 64,4% випадків у КМР) із яких 5954 осіб 
проживали в 6 найбільш забруднених регіонах. 
Значне зростання захворюваності спостерігалося 
вже в перші роки після завершення мінімального 
латентного періоду, а саме протягом від 1990 до 
1994 року, та тривало до 2019 року (11,7 випад-
ку на 100 тисяч опромінених дітей). У 2020 та  
2021 роках показники захворюваності дещо зни-
зилися та стабілізувалися на рівні від 10,0 до  
10,3 випадку на 100 тисяч опромінених дітей.

Оцінка чисельності популяційної групи 
підлітків на час аварії становила 2,2 млн. У  
2021 році досягнутий вік представників групи 
становив від 49 до 53 років. Кумулятивне чис-
ло випадків досягло 3898, із яких 1373 (35%) 
було діагностовано в 6 найбільш забруднених 
областях 131І. Значне зростання захворюваності 
серед опромінених підлітків також тривало до  
2019 року (11,6 випадку на 100 тисяч підлітково-
го населення в 1986 році). У 2020 та 2021 роках 
показники захворюваності в цій віковій групі та-
кож дещо знизилися та стабілізувалися на рівні 
від 9,3 до 9,9 випадку на 100 тисяч опромінених.
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Тренди захворюваності для розглянутих ра-
зом популяційних груп (опромінених у дитя-
чому та підлітковому віці) свідчили, що захво-
рюваність у 6 північних регіонах перевищувала 
таку в решті регіонів протягом усього періоду 
спостереження. Різниця між показниками у 
2021 році становила 1,9 раза, що дозволяє при-
пустити збереження додаткового внеску радіа
ційної компоненти в рівень захворюваності в 
забруднених регіонах Україні протягом 35 років 
(рис. 1). 

пов’язаний з опроміненням 131I в дитячому віці, 
завжди буде присутній, але частка таких радіа-
ційно-індукованих карцином поступово змен-
шуватиметься з дорослішанням/старінням цієї 
когорти [20]

Тим часом, показники захворюваності у  
2020 та 2021 роках дещо зменшилися серед по-
тенційно опроміненої, старшої за досягнутим 
віком, популяції в означені роки (див. рис. 1). 
На це, за даними літератури, могли вплинути 
карантинні обмеження у зв’язку з пандемією 
COVID-19, а саме негативні зміни в наданні ме-
дичної допомоги онкологічним хворим, особли-
во людям старшого та похилого віку [18, 21-24]. 
Не виключено, що на зниження кількості нових 
випадків/захворюваності на РЩЗ могли також 
вплинути зміни в патологічній класифікації ти-
реоїдних пухлин 2017 року щодо впровадження 
діагнозів пухлин із невизначеним потенціалом 
злоякісності [15], а також оновлені в зв’язку з 
цим протоколи діагностики та лікування тире
оїдної вузлової патології [25].

Стосовно випадків РЩЗ, виявлених у 2022 та 
2023 роках серед означених вікових когорт, то на 
поточний час їхня кількість становить 1638, що 
майже вдвічі менше ніж у попередні роки, причо-
му це стосується як 1142 випадків, виявлених се-
ред осіб, народжених до аварії (тобто потенційно 
радіогенних), так і 496 випадків, виявлених серед 

Рис. 1. Часові тренди захворюваності на РЩЗ серед дітей та під-
літків України в найбільш і найменш постраждалих регіонах після 
Чорнобильської аварії (вік на час аварії від 0 до 18 років).

Примітка. 1 – особи, які проживали в Житомирській, Київській, Рів-
ненській, Черкаській і Чернігівській областях та в м. Києві; 2 – особи, 
які проживали в інших областях України.

Fig. 1. Time trends in the incidence of thyroid cancer among children 
and adolescents in Ukraine in the most and least affected regions after 
the Chornobyl accident (age at the time of the accident from 0 to 18 
years).

Note. 1 – persons who lived in Zhytomyr, Kyiv, Rivne, Cherkasy, and 
Chernihiv regions and in the city of Kyiv; 2 – persons who lived in other 
regions of Ukraine.

Крім того, суттєва різниця між показниками 
захворюваності на РЩЗ в однакових за віком 
осіб, що народилися до Чорнобильської аварії чи 
перебували у внутрішньоутробному періоді роз-
витку в квітні 1986 року (потенційно радіогенні 
випадки), та тими, які народилися в 1987 і по-
дальші роки (не радіогенні / спорадичні випадки, 
видалені в осіб, що не зазнали впливу 131І), також 
підтверджує довготривалий вплив опромінення 
на захворюваність на РЩЗ (рис. 2). 

Слід погодитися з висновком щойно опублі-
кованих результатів стосовно трендів захворю-
ваності на РЩЗ після Чорнобильської аварії в 
Білорусі, що підвищений ризик розвитку РЩЗ, 

Рис. 2. Часові тренди захворюваності на РЩЗ серед осіб, опроміне-
них і неопромінених внаслідок Чорнобильської катастрофи (вік на 
час операції до 34 років).

Примітка. 1 – особи з датою народження до 01.01.1987 року; 2 – осо-
би з датою народження з 01.01.1987 року.

Fig. 2. Time trends in the incidence of thyroid cancer among subjects 
born before and after the Chornobyl accident (age at the time of 
surgery up to 34 years).

Note. 1 – persons born before 01.01.1987; 2 – persons born from 
01.01.1987.
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осіб, народжених після аварії, тобто спорадичних. 
Це пояснюється тим, що через широкомасштабні 
воєнні дії на території України було утруднене або 
частково переривалося функціонування онколо-
гічних центрів, а також отримання їхніми підроз-
ділами – регіональними канцер-реєстрами – відо-
мостей про онкологічних хворих, як вперше вияв-
лених, так і тих, які вже перебували на обліку. За 
оцінками експертів НКРУ дані за 2022-2023 роки 
не можуть характеризувати реальний онкологіч-
но-епідеміологічний стан в країні та ілюструють 
негативний вплив воєнних дій на своєчасність 
подання облікових документів медичними закла-
дами до обласних онкологічних установ, а також 
на роботу регіональних канцер-реєстрів і місцевої 
онкологічної служби упродовж 2022-2023 ро
ків [26]. Додатковою проблемою є відсутність 
даних про чисельність населення в регіонах 
України у 2022 та наступних роках [https://www.
ukrstat.gov.ua/], що не дозволяє обчислювати по-
казники захворюваності, починаючи з 2022 року.

Таким чином, аналіз захворюваності на РЩЗ 
на 100 тисяч відповідного населення в групах 
підвищеного ризику (діти та підлітки на час 
Чорнобильської катастрофи), як у цілому по 
Україні, так і в шести найбільш постраждалих 
північних регіонах, на поточний час має бути 
обмежений періодом від 1986 до 2021 року, при 
цьому на показники захворюваності у 2020-2021 
роках могли впливати карантинні обмеження 
та заходи щодо запобігання розповсюдження 
COVID-19. У 2022 та 2023 роках проведення 
аналізу захворюваності унеможливлюється че-
рез воєнні дії, окупацію територій, втрати та ма-
сову міграцію населення. Вихід з наявної ситуа-
ції полягає в продовженні моніторингу кількості 
всіх доступних випадків РЩЗ та порівняння їх-
ньої частоти в різних вікових групах і за місцем 
проживання на час Чорнобильської аварії та/чи 
постійного проживання в Україні для неопромі-
неної популяції. Подібні обмеження слід брати 
до уваги НАМН і МОЗ України при формуванні 
Державних програм стосовно епідеміологічних 
досліджень різних форм онкопатології.

2. Вплив Кі67 ПІ на клініко-гістопатоло-
гічні характеристики ПТК

Слід зазначити, що дані стосовно Кі67 ПІ 
в радіогенних і спорадичних ПТК за різного 
BRAFV600E-статусу, різного розміру пухлини, а 
також за умов виникнення рецидиву захворю-
вання вже неодноразово наводилися в наших 

попередніх публікаціях [11, 12, 27-29]. Розгля-
далися також результати досліджень щодо впли-
ву збільшення Кі67 ПІ на поведінку ПТК [17].

Перш за все, звертало увагу, що незалежно від 
етіології ПТК чи віку пацієнтів на час операції 
проліферативна активність, тобто величина Кі67 
ПІ завжди була статистично значимо вищою в 
BRAFV600E-позитивних пухлинах порівняно з 
BRAFV600E-негативними (рис. 3). Підвищення рів-
ня Кі67 ПІ, як у радіогенних, так і в спорадичних 
ПТК, було асоційовано з меншим розміром ПТК, 
домінантною папілярною будовою пухлин, з час-
тішими онкоцитарними змінами в їхніх клітинах 
та частішою BRAFV600E+ мутацією, але не впливало 
на ймовірність посилення таких інвазійних влас-
тивостей ПТК, як екстратиреоїдне розповсюджен-
ня, наявність метастазів, багатофокусний ріст та 
лімфатично-судинна інвазія, що не збігається з 
даними літератури стосовно спорадичних ПТК 
пацієнтів старшого віку [30-32]. 

Зауважимо, що радіогенні ПТК пацієнтів, які 
зазнали Чорнобильського опромінення в дитин-
стві, як показали наші попередні дослідження 
[6-8], відрізнялися від спорадичних агресивні-
шою поведінкою, зокрема вищою частотою озна-
чених показників інвазійності, але як свідчать 
дані, отримані за означеною НДР, така поведін-
ка не асоціювалася з додатковим збільшенням  
Кі67 ПІ. Тим часом, підвищення Кі67 ПІ в радіо
генних ПТК, на відміну від спорадичних, впли-
вало на ймовірність розвитку рецидиву захворю-
вання, причому тільки в BRAFV600E-негативних 
ПТК, які саме й відрізнялися агресивнішою по-
ведінкою порівняно з BRAFV600E-позитивними 
пухлинами при порівнянні різних за етіологією 
ПТК [11].

Важливо підкреслити, що в ширшій за віком 
когорті пацієнтів (до 49 років на час операції) із 
радіогенною ПТК частота BRAFV600E мутації ви-
являлася майже в 3 рази частіше, ніж у молодих 
пацієнтів віком до 29 років, і за нашими поперед
німи дослідженнями наявність само по собі та-
кої мутації вже являлося фактором ризику роз-
витку радіойодрефрактерних рецидивів мета-
стазів [12]. Проте, подальше збільшення Кі67 ПІ 
до пришвидшення розвитку рецидивів не мало 
жодного відношення. Як і в молодих суб’єктів, 
у пацієнтів середнього віку підвищення Кі67 ПІ 
погіршувало прогностичні показники виключно 
при BRAFV600E-негативних ПТК. З огляду на це, 
слід зазначити, що детально розглянуті реци-
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Рис. 3. Кі67 ПІ в BRAFV600E-позитивній та BRAFV600E-негативній радіогенних ПТК.

Примітка. А – ПТК з домінантним папілярним ростом, гематоксилин-еозин, ×200; C – позитивна ІГХ реакція з антитілом до анти-BRAF 
(мутований V600E), ×200; E – ІГХ реакція з антитілом до Кі67 (MIB-1), Ki67 ПI=8,7%, ×200; B – ПТК з домінантним солідним ростом, гематок-
силин-еозин, ×200; D – негативна ІГХ реакція з антитілом до анти-BRAF (мутований V600E), ×200; F – ІГХ реакція з антитілом до Кі67 (MIB-1), 
Ki67 ПI = 2,4%, ×200.

Fig. 3. Ki67 LI in BRAFV600E positive and BRAFV600E negative radiogenic PTCs.

Note. A – PTC with dominant papillary growth pattern, hematoxylin-eosin, ×200; C – positive IHC reaction with antibody to anti-BRAF (mutated V600E), 
×200; E – IHC reaction with antibody to Ki67 (MIB-1), Ki67 LI=8.7%, ×200; B – PTC with dominant solid growth pattern, hematoxylin-eosin, ×200;  
D – negative IHC reaction with antibody to anti-BRAF (mutated V600E), ×200; F – ICH reaction with antibody to Ki67 (MIB-1), Ki67 LI = 2.4%, ×200.

дивні BRAFV600E-негативні ПТК [12], продемон-
стрували значно більший зв’язок з опромінен-
ням, ніж рецидивні BRAFV600E-позитивні пух-
лини за рівнем ймовірності причинно-наслідко-
вого зв’язку та 131І тиреоїдною дозою. Здається 
доцільним при лікуванні пацієнтів, які зазнали 
Чорнобильського опромінення в дитинстві та 
мають BRAFV600E-негативну ПТК переважно 
папілярної будови з онкоцитарними змінами в 
клітинах пухлини, проводити додаткове ІГХ до-
слідження з антитілами до Кі67 (МІВ-1), яке є 

доступним у лабораторіях патології провідних 
науково-медичних установ (ендокринологіч-
них, онкологічних, радіаційної медицини) та 
може бути корисним для передбачення усклад-
нень післяопераційного перебігу захворювання. 

В цілому, наукові дослідження, спрямовані 
на з’ясування різних ланцюгів тиреоїдного ра-
діаційного канцерогенезу, з нашого погляду, є 
вкрай важливими для України, яка знаходиться 
в постійній радіаційній небезпеці. Крім того, ви-
користання додаткових тестів, у цьому випадку 
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ІГХ дослідження з антитілами до Кі67, спро-
можних передбачити несприятливий прогноз 
РЩЗ в пацієнтів, що зазнали Чорнобильського 
опромінення в дитинстві (саме вони належать 
до мобілізаційного віку, проходять ВЛК та за 
потреби оперуються) має на сьогодні не тільки 
наукове, але й соціально-суспільне значення.

Висновки

1.	 Аналіз захворюваності на РЩЗ серед по-
страждалих внаслідок Чорнобильської аварії 
дітей та підлітків України має бути обмеже-
ний періодом від 1986 до 2021 року.

2.	 У 2022 та 2023 роках моніторинг РЩЗ мож-
ливий тільки шляхом реєстрації кількості ви-
падків, виявлених в не окупованих ворогом 
областях і внесених до НКРУ та КМР. По-
дібні обмеження слід брати до уваги НАМН 
і МОЗ України при формуванні Державних 
програм стосовно епідеміологічних дослі-
джень різних форм онкопатології. 

3.	 BRAFV600E-позитивні ПТК, незалежно від їх-
ньої етіології, пов’язані з вищим Кі67 ПІ по-
рівняно з BRAFV600E-негативними пухлина-
ми, але його подальше підвищення не впли-
вало на клініко-гістопатологічні показники 
ПТК і прогноз захворювання.

4.	 Підвищення Кі67 ПІ в радіогенних і спора-
дичних ПТК односпрямовано асоційовано з 
домінантною папілярною будовою, онкоци-
тарними змінами та частішою BRAFV600E му-
тацією.

5.	 У радіогенних ПТК, на відміну від спорадич-
них, підвищення Кі67 ПІ пов’язано з гіршим 
післяопераційним прогнозом, а саме зі збіль-
шенням ймовірності розвитку рецидивів ме-
тастазів, зокрема й радіойодрефрактерних, 
що асоційовано, своєю чергою, виключно з 
BRAFV600E-негативним статусом ПТК. 
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Abstract. The paper provides an overview of the main results ob-
tained from the completed in 2024 research project. The aim of 
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Фундаментальні дослідження

study was to continue monitoring the incidence of thyroid cancer 
(TC) in children and adolescents of Ukraine affected by the Chor-
nobyl accident, and to determine the possibility of associations 
between proliferative activity, tumor’s invasive properties, the pre
sence of BRAFV600E mutation and the development of disease recur-
rence in radiogenic and sporadic papillary thyroid carcinoma (PTC). 
Material and methods. The work used data from the Ukrainian 
National Cancer Registry (UNCR), Clinical and Morphological registry 
(CMR) and the Chornobyl Tissue Bank (CTB) database; epidemiologi-
cal, histological, immunohistochemical (IHC) and statistical methods 
were applied. Results. The analytical database included 22,966 sub-
jects. The dynamics of the incidence among the exposed population 
was characterized by upward time trends during the post-Chornobyl 
period. A significant difference has been determined between the re-
gions of Ukraine most and least affected by the Chornobyl accident, 
which in 2021 was 1.9 times. When studying the histopathological 
characteristics of PTC with an increase in Ki67 labeling index (Ki67 LI), 
it was determined that, regardless of the etiology, BRAFV600E-positive 
PTCs were characterized by a higher Ki67 LI compared to BRAFV600E-
negative ones. In radiogenic BRAFV600E-negative PTCs, an increase in 
Ki67 LI was associated with the risk of developing recurrent metasta-
ses. Conclusions. Analysis of the TC incidence among children and 
adolescents affected by the Chornobyl accident in Ukraine should be 
limited to the period from 1986 to 2021. In radiogenic PTCs, in con-
trast to sporadic ones, an increase in Ki67 LI is associated with a worse 
postoperative prognosis, namely with an increase in the probability 
of developing recurrent metastases, which is associated exclusively 
with the BRAFV600E-negative tumors’ status.
Keywords: Chornobyl accident, clinical and morphological registry, 
incidence rate, thyroid cancer, papillary thyroid carcinoma, Ki67 la-
beling index, BRAFV600E mutation.
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