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Вузловi пролiферативнi процеси з ко-
жним роком збiльшують свiй внесок у за-
хворювання щитоподiбної залози (ЩЗ). Зло-
якiснi новоутворення серед вузлiв ЩЗ, за
даними рiзних авторiв, складають вiд 5 до
15% [1–3]. Сучаснi стандарти ендокринної
хiрургiї вимагають встановлення конкретно-
го патоморфологiчного дiагнозу для кожно-
го з вузлiв ЩЗ [4, 5]. Особливо це стосується
злоякiсних тиреоїдних новоутворень ЩЗ,
коли необхiдним є проведення розширено-
го обсягу хiрургiчного втручання. На жаль,
увесь арсенал сучасних iнструментальних
методiв дослiдження (радiоiзотопного, уль-
тразвукового, тонкоголкової бiопсiї) на до-
операцiйному етапi не дають точної характе-
ристики усього осередкового патологiчно-
го процесу [7]. Тому роль морфологiчного
iнтраоперацiйного експрес-дослiдження ву-
злових новоутворень ЩЗ неухильно зростає.
Це забезпечує вибiр оптимальної хiрургiчної
тактики, дає можливiсть виконувати органо-
зберiгаючi операцiї на ЩЗ i запобiгає прове-
денню повторних операцiй в разi виявлення

онкопроцесу пiд час заключного патоморфо-
логiчного дiагнозу [8–10].

Морфологiчна верифiкацiя пухлин ЩЗ
є одним з найбiльш важких роздiлiв онко-
морфологiї. Гiстологiчна дiагностика термi-
нових iнтраоперацiйних бiопсiй складна, ко-
жна ситуацiя неповторювана i вимагає окре-
мого розгляду. Труднощi iснують у патомор-
фологiв i при диференцiальнiй дiагностицi
пухлин по парафiнових зрiзах. Крiм того,
враховуючи можливiсть спотворення зобра-
ження пiд час крiообробки фрагментiв при
проведеннi iнтраоперацiйної експрес-бiопсiї,
мiнiмальну кiлькiсть зрiзiв (як правило для
дослiдження обирається одна дiлянка ву-
зла) та обмеженiсть часу на роздуми, тру-
днощi дiагностики зростають в декiлька ра-
зiв [11–13].

Метою нашої роботи було розробити ме-
тодику проведення iнтраоперацiйного екс-
прес-гiстологiчного дослiдження папiляр-
них мiкрокарцином та оцiнити її ефектив-
нiсть.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Впродовж 2006–2011 рр. нами було про-
ведено 3240 термiнових iнтраоперацiйних
дослiджень заморожених зрiзiв (ТIДЗЗ) ву-
злової патологiї ЩЗ. Аналiзуючи отрима-
ний досвiд, необхiдно вказати на певнi тру-

днощi трактування зображень деяких видiв
аденомЩЗ, можливiсть помилкових виснов-
кiв та шляхи зменшення кiлькостi псевдоне-
гативних дiагнозiв.

Дiагностика характеру патологiчного
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процесу в тиреоїдному вузлi починається
з макроскопiчного дослiдження, при якому
оцiнюється колiр, консистенцiя вузла, наяв-
нiсть або вiдсутнiсть у нього капсули. Насту-
пним етапом дослiдження є вибiр дiлянки
вузла, який є, з погляду морфолога, най-
бiльш доцiльним для експрес-бiопсiї. Вибiр,
безумовно, ґрунтується на особистому досвi-
дi кожного дослiдника.

У випадках виявлення на заморожених
зрiзах папiлярних, псевдопапiлярних або
фолiкулоподiбних структур необхiдно оцi-
нювати ступiнь полiморфiзму. Як правило,
папiлярний рак на заморожених зрiзах мало
змiнює свою структуру у порiвняннi iз па-
рафiновими зрiзами. Сосочки можуть бути
великими i деревовидно розгалуженими або
утворювати химернi залозоподiбнi фiгури.
Ядра клiтин великi, гiпохромнi, у виглядi
«годинникового скла». Строма на замороже-
них гiстологiчних препаратах, як правило,
виглядає набряклою, але для папiлярного
раку ЩЗ (ПРЩЗ) характерна її вiдсутнiсть.
Перелiченi ознаки дозволяють точно поста-
вити дiагноз ПРЩЗ.

Одним з найважливiших факторiв, що
впливають на результат ТIДЗЗ та дозво-
ляють уникнути дiагностичної помилки,
є якiсть гiстологiчних зрiзiв. При їх виготов-
леннi деформацiя тканини пiд час фiксацiї
має бути мiнiмальною, а товщина зрiзiв по-
винна складати не бiльше 10 мкм. Дуже ва-
жливим параметром при виконаннi експрес-
дiагностики є час, за який виготовляється
гiстологiчний препарат.

На сьогоднi вiдомо декiлька спосо-
бiв виготовлення гiстологiчних зрiзiв. Так,
А.Ф. Кисельовою iз спiвавт. [14] запропоно-
вана методика, яка дає мiнiмальну деформа-
цiю тканин залози та дозволяє отримати ви-
сокоякiсне зображення. Недолiк методу по-
лягає у його тривалостi, бо на виготовлення
експрес-препарату витрачається 15–20 хв.,
що змушує хiрурга чекати результатiв дослi-
дження та збiльшує тривалiсть операцiї.

Найбiльш поширеним є спосiб виготов-
лення гiстологiчних препаратiв при екс-
прес-бiопсiї, запропонований Г.А. Меркуло-
вим [15]. Цей метод займає мiнiмальний
час — вiд 7 до 10 хв. Проте кип’ятiння ви-
кликає рiзку деформацiю тканин, особливо

тканиниЩЗ, що призводить до спотворення
зображення та помилок у дiагнозi.

Ранiше нами був розроблений метод ви-
готовлення гiстологiчних зрiзiв для прове-
дення iнтраоперацiйної експрес-дiагностики,
який давав можливiсть отримати гiстологi-
чнi препарати високої якостi за короткий
термiн. Запропонована методика, за якою
для виготовлення гiстологiчних зрiзiв при
експрес-бiопсiї тканину спочатку заморожу-
ють та виготовляють зрiзи, потiм зрiз на
склi пiддають фiксацiї у розчинi формалi-
ну кiлька секунд з наступним фарбуванням
гематоксилiном i еозином [16].

Нами було змiнено послiдовнiсть етапiв
виготовлення гiстологiчних препаратiв. На
першому етапi готуються свiжозамороженi
зрiзи, а фiксацiя цих зрiзiв проводиться на
другому етапi. При цьому час фiксацiї свi-
жозамороженого зрiзу у розчинi формалiну
займає 2–3 секунди i не призводить до де-
формацiї зображення.

Запропонований спосiб виготовлення гi-
стологiчних зрiзiв при проведеннi експрес-
бiопсiї апробовано у клiнiцi ДУ «Iнститут
проблем ендокринної патологiї iм. В.Я. Да-
нилевського НАМН України». Вiн здiйсню-
ється наступним чином:

а) зразок, обраний для дослiдження,
розмiщують на заморожуючому мiкротомi
або крiостатi. Виготовляють зрiзи з нефiксо-
ваної тканини за методикою Н.В. Владлє-
євої [17] та розмiщують їх на предметному
склi. Зрiз переносити на скло необхiдно обе-
режно. Для запобiгання зiсковзування зрiзу
зi скла пiд час фiксацiї та фарбування, його
щiльно притискують до скла фiльтруваль-
ним папером;

б) фiксують зрiз на склi у розчинi фор-
малiну протягом 2–3 секунд;

в) фарбують зрiз за стандартною мето-
дикою гематоксилiном i еозином;

г) накривають зрiз покривним склом.
Такий порядок дослiдження є можли-

вим, якщо розмiри вузлiв бiльше нiж 1 см.
Тканини такого вузла достатньо для виго-
товлення гiстологiчних зрiзiв при субопера-
цiйнiй експрес-бiопсiї та для звичайної мето-
дики виготовлення гiстологiчних зрiзiв.

Новоутворення, розмiри яких 0,3–0,9 см,
вимагають економного ставлення до них: не-
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обхiдно одну частину вузла вiдправити на
субоперцiйну експрес-бiопсiю, а другу збе-
регти для звичайної методики виготовлен-
ня гiстологiчних зрiзiв. Якщо розмiри ву-
зла 0,3–0,5 см, увесь вузол направляється
на експрес-дiагностику. У таких випадках
виникає необхiднiсть зберегти частину замо-
роженого фрагменту, що залишилась пiсля
проведення експрес-бiопсiї, та виготовити
з неї гiстологiчнi зрiзи для подальшої дiагно-
стики. Ця частина замороженого фрагмен-
ту дуже тонка, її товщина не перевершує
1,0–1,5 мм i звичайна методика виготовле-

ння гiстологiчних зрiзiв в цьому випадку не
забезпечує зображення високої якостi. То-
му вiдомi методики, якi застосовуються при
виготовленнi препаратiв для експрес-гiсто-
логiчного дослiдження, у випадках мiкро-
осередкiв ПРЩЗ не можуть бути викори-
станi.

Нами була поставлена мета — розроби-
ти спосiб виготовлення гiстологiчних зрiзiв
iз тонких фрагментiв тканини, що залиши-
лась пiсля експрес-дiагностики, що дозво-
ляє отримати гiстологiчнi препарати високої
якостi.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Поставлена задача була вирiшена тим,
що для виготовлення гiстологiчних зрiзiв
з тонких фрагментiв тканини, що залиши-
лась пiсля проведення експрес-бiопсiї, об’єкт
фiксують у розчинi формалiну протягом 3–5
годин, з наступним зневодненням у спиртах
висхiдної концентрацiї протягом 1 години,
а пiдготовка до заливки у парафiн полягає
у зануреннi об’єкту на 15 хвилин у сумiш
96% спирту та ксилолу у спiввiдношеннi 1:1,
а потiм ще на 15 хвилин у чистий ксилол.

Запропонований спосiб виготовлення гi-
стологiчних зрiзiв здiйснюється наступним
чином.

1. Фiксацiя: фрагмент вузла, що за-
лишився пiсля експрес-бiопсiї, занурюють
у 10% розчин формалiну, не допускаючи
його вiдтаювання. Фiксацiя проходить по-
вiльно, протягом 3–5 годин, що дає можли-
вiсть уникнути грубого коагулювання бiл-
кiв.

2. Зневоднення: зневоднення тонкого
фрагменту проводять у спиртах висхiдної
концентрацiї короткий час, що попереджує
структурнi змiни. Спочатку об’єкт занурю-
ють у 70% спирт на 30 хвилин, потiм у 96%
спирт ще на 30 хвилин.

3. Пiдготовка до заливки у парафiн: пе-

Рис. 1. Гiстологiчний препарат з папiлярними структурами (ПРЩЗ), виготовлений за розробленою
методикою. Забарвлення гематоксилiн — еозин, × 200.
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ред заливкою у парафiн об’єкт занурюють
у сумiш 96% спирту з ксилолом (1:1) на
15 хвилин, потiм у чистий ксилол ще на
15 хвилин. Перетримка тонких фрагментiв
у ксилолi неприпустима, оскiльки це робить
шматочки тканини крихкими.

4. Заливку у парафiн та фарбування
здiйснюють за стандартною методикою.

Результатом стало пiдвищенння точно-
стi дiагностики патологiчних процесiв у тка-
нинах за рахунок високої якостi гiстологi-
чних препаратiв.

На рисунках представленi зображен-
ня гiстологiчних препаратiв з папiлярними
структурами, що виготовленi за розробле-
ною (рис. 1) та стандартною методикою
(рис. 2).

На рис. 1 зображенi папiлярнi структу-
ри зi збереженим фолiкулярнiм епiтелiєм

i стромою. На рис. 2 можна бачити папiляр-
нi структури зi стромою, що набрякла, фолi-
кулярний епiтелiй збережений лише осеред-
ками, поверхнева частина клiтинної мембра-
ни пошкоджена. Такi пошкодження виника-
ють при тривалiй фiксацiї в формалiнi. Три-
вале перебування тонкого фрагмента ткани-
ни в ксилолi призвело до таких структурних
змiн, як розволокнення строми.

Точнiсть результатiв розробленого мето-
ду перевiрялася за допомогою стандартної
п’ятиденної гiстологiчної проводки. Перевiр-
ка проведена для 28 випадкiв мiкроскопiчно-
го ПРЩЗ. Розбiжностей мiж результатами
експрес-методики та стандартного гiстоло-
гiчного дослiдження не спостерiгалося, дi-
агностичних помилок не було, точнiсть ме-
тоду склала 100% за рахунок пiдвищення
якостi гiстологiчних препаратiв.

Рис. 2. Гiстологiчний препарат з папiлярними структурами з осередково збереженим фолiкулярнiм
епiтелiєм i стромою, виготовлений за стандартною методикою. Забарвлення гематоксилiн — еозин, × 200.

ВИСНОВКИ

1. Розроблений спосiб виготовлення гi-
стологiчних препаратiв iз тонких
фрагментiв тканини, що залиши-
лась пiсля проведення експрес-бiопсiї
(замороження), дозволяє отримати
зображення високої якостi i дає змогу
проводити експрес-гiстологiчне дослi-
дження пухлин малого розмiру, уника-

ти дiагностичних помилок та визнача-
ти оптимальну тактику оперативного
втручання.

2. Метод є високоточним, незамiнним
i рекомендується для рутинної практи-
ки установ, де проводиться хiрургiчне
лiкування захворювань щитоподiбної
залози.
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Розроблено спосiб виготовлення гiстологiчних препаратiв iз тонких фрагментiв тканини, що
залишилась пiсля проведення експрес-бiопсiї (замороження) пiд час операцiй з приводу папiляр-
ного раку щитоподiбної залози. Метод дозволяє отримати зображення високої якостi i дає змогу
проводити експрес-гiстологiчне дослiдження пухлин малого розмiру (мiкрокарцином), уникати
дiагностичних помилок та визначати оптимальну тактику оперативного втручання. Метод
є високоточним, незамiнним i рекомендується для рутинної практики установ, де проводиться
хiрургiчне лiкування захворювань щитоподiбної залози.

К л ю ч о в i с л о в а: щитоподiбна залоза, папiлярний рак, експрес-гiстологiчне дослi-
дження.

РАЗРАБОТКА НОВОГО МЕТОДА СРОЧНОГО ИНТРАОПЕРАЦИОННОГО
ИССЛЕДОВАНИЯ МИКРОКАРЦИНОМ И ОЦЕНКА ЕГО ЭФФЕКТИВНОСТИ

Караченцев Ю.И., Гойденко Н.И., Дубовик В.Н., Хазиєв В.В., Лях И.А., Гопкалова И.В.

ГУ «Институт проблем эндокринной патологии им. В.Я. Данилевского НАМН Украины»,
г. Харьков

admin@ipep.com.ua

Разработан способ изготовления гистологических препаратов из тонких фрагментов ткани,
оставшейся после проведения экспресс-биопсии (замораживания) во время операций по поводу
папиллярного рака щитовидной железы. Метод позволяет получить изображение высокого
качества и проводить экспресс-гистологическое исследование опухолей малого размера (микро-
карцином), избегать диагностических ошибок и определять оптимальную тактику оперативного
вмешательства. Метод является высокоточным, незаменимым и рекомендуется для рутинной
практики учреждений, где проводится хирургическое лечение заболеваний щитовидной железы.

К л ю ч е в ы е с л о в а: щитовидная железа, папиллярний рак, экспресс-гистологическое
исследование.
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Клiнiчна ендокринологiя

ELABORATION OF A NEW METHOD FOR IMMEDIATE INTRASURGICAL
MICROCANCER RESEARCH AND EVALUATION OF ITS EFFECTIVENESS

Yu. I. Karachentsev, N. I. Goydenko, V.N. Dubovik, V.V. Khaziyev, I. A. Lyakh,
I. V. Gopkalova

SI «V. Danilevsky Institute of Endocrine Pathology Problems of the NAMS of Ukraine», Kharkiv
admin@ipep.com.ua

There is a method of making histological preparations with thin slices of tissue that remained
after the rapid biopsy (freezing) during surgery for papillary thyroid cancer. The method allows to
obtain high quality images and provides the rapid histological examination of tumors of small size
(microcancer) avoid diagnostic errors and to determine the optimal tactics surgery. The method is
highly accurate, indispensable and is recommended for routine practice facilities, where the surgical
treatment of thyroid cancer.

K e y w o r d s: thyroid gland, papillary cancer, rapid histological examination.
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