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1. SANTRUMPOS 

Tg – tireoglobulinas; 

APPA – aspiracinė punkcija plona adata; 

APPA-Tg – tireoglobulino koncentracijos nustatymas aspiracinės punkcijos plona adata mėginyje; 

APPA-citologija – aspiracinės punkcijos plona adata citologinis tyrimas; 

UG – ultragarsinis tyrimas; 

Anti-Tg – antikūnai prieš tireoglobuliną; 

TTH – tirotropinas; 

DSK – diferencijuota skydliaukės karcinoma; 

ROC – imtuvo veikimo charakteristikų kreivė; 

AUC – plotas po imtuvo veikimo charakteristikų kreive; 

PRISMA – sisteminių apžvalgų ir metaanalizių rengimo gairės; 

PICO – populiacijos, intervencijos, palyginimo ir išeičių principas; 

QUADAS-2 – diagnostinio tikslumo tyrimų kokybės vertinimo priemonė; 

ECLIA – elektrochemiliuminescencinis imunologinis tyrimas; 

ICMA – imunochemiliuminescencinis tyrimas; 

IRMA – imunoradiometrinis tyrimas; 

ATA – Amerikos skydliaukės asociacija; 

ETA – Europos skydliaukės asociacija; 

TNM – naviko, sritinių limfmazgių ir tolimųjų metastazių klasifikacija; 

BRAF – B tipo Raf kinazės genas; 

EU-TIRADS – Europos skydliaukės vaizdinimo, duomenų ir ataskaitų sistema. 
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2. SANTRAUKA 

Darbo tikslas. Įvertinti tireoglobulino koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje 

diagnostinę vertę diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose. 

Metodika. Sisteminė literatūros apžvalga atlikta remiantis PRISMA gairėmis. Mokslinių publikacijų 

paieška atlikta PubMed duomenų bazėje. Į analizę įtraukti 2015–2025 m. publikuoti visateksčiai 

straipsniai anglų kalba, kuriuose tirta suaugusiųjų populiacija ir vertinta tireoglobulino koncentracijos 

nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje diagnostinė vertė diagnozuojant skydliaukės karcinomos 

metastazes kaklo limfmazgiuose. Galutinei analizei atrinkti 26 tyrimai. Duomenys analizuoti 

aprašomosios analizės principu, tyrimus suskirstant pagal klinikinę situaciją: pacientus prieš 

tiroidektomiją, po tiroidektomijos ir mišrias pacientų grupes. Papildomai pateikti du klinikiniai 

atvejai, iliustruojantys šio tyrimo diagnostinę reikšmę prieš tiroidektomiją ir po jos. 

Rezultatai. Analizuotuose tyrimuose tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos 

aspirato mėginyje pasižymėjo aukštu diagnostiniu jautrumu ir specifiškumu. Prieš tiroidektomiją 

jautrumas svyravo nuo 80,77 % iki 100 %, o specifiškumas nuo 66,7 % iki 100 %. Po tiroidektomijos 

jautrumas svyravo nuo 88,5 % iki 100 %, o specifiškumas nuo 80 % iki 100 %. Mišriose pacientų 

grupėse jautrumas svyravo nuo 84,5 % iki 97,5 %, o specifiškumas nuo 75 % iki 100 %. Didžiausias 

diagnostinis tikslumas nustatytas pacientams po tiroidektomijos. Siūlomos diagnostinės slenkstinės 

vertės tarp tyrimų reikšmingai skyrėsi: priešoperacinėje grupėje jos svyravo nuo 1,0 iki 227,1 ng/mL, 

pooperacinėje grupėje nuo 0,7 iki 28,3 ng/mL, o mišriose grupėse nuo 0,236 iki 229,1 ng/mL. 

Mažiausia slenkstinių verčių sklaida nustatyta pacientams po tiroidektomijos, o didžiausia mišriose 

pacientų grupėse. 

Išvados. Tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje yra kliniškai 

reikšmingas, jautrus ir specifiškas papildomas metodas diagnozuojant skydliaukės karcinomos 

metastazes kaklo limfmazgiuose. Didžiausia šio metodo diagnostinė vertė nustatyta pacientams po 

tiroidektomijos, kai rezultatų interpretacija yra nuoseklesnė, o slenkstinių verčių sklaida mažesnė. 

Priešoperacinėse ir mišriose pacientų grupėse rezultatų interpretacija sudėtingesnė dėl išlikusio 

skydliaukės audinio ir didesnio diagnostinių rodiklių nevienalytiškumo. Klinikiniai atvejai patvirtina, 

kad tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje gali būti reikšmingas 

diagnostinis rodiklis tais atvejais, kai citologinio tyrimo išvada yra gerybinė arba neinformatyvi. 

Klinikinėje praktikoje šis tyrimas turėtų būti vertinamas kaip citologinio tyrimo papildymas, o jo 

rezultatai interpretuojami atsižvelgiant į bendrą klinikinį kontekstą ir į tai, ar pacientui buvo atlikta 

tiroidektomija. 

Raktažodžiai: skydliaukės karcinoma, tireoglobulinas, plonos adatos aspiracija, kaklo limfmazgiai, 

metastazės, diagnostinė vertė. 
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3. SUMMARY 

Aim. To evaluate the diagnostic value of thyroglobulin measurement in fine-needle aspiration 

aspirates for detecting cervical lymph node metastases of thyroid carcinoma. 

Methods. A systematic literature review was performed according to the PRISMA guidelines. The 

literature search was conducted in the PubMed database. full-text articles published in English 

between 2015 and 2025 were included if they investigated an adult population and assessed the 

diagnostic value of thyroglobulin measurement in fine-needle aspiration aspirates for detecting 

cervical lymph node metastases of thyroid carcinoma. A total of 26 studies were included in the final 

analysis. Data were analysed descriptively, and the studies were grouped according to the clinical 

setting: patients before thyroidectomy, patients after thyroidectomy and mixed patient groups. 

Additionally, two clinical cases are presented, illustrating the diagnostic significance of this test 

before and after thyroidectomy. 

Results. The analysed studies showed that thyroglobulin measurement in fine-needle aspiration 

aspirates had high diagnostic sensitivity and specificity. Before thyroidectomy, sensitivity ranged 

from 80.77 % to 100 %, and specificity ranged from 66.7 % to 100 %. After thyroidectomy, sensitivity 

ranged from 88.5 % to 100 %, and specificity ranged from 80 % to 100 %. In mixed patient groups, 

sensitivity ranged from 84.5 % to 97.5 %, and specificity ranged from 75 % to 100 %. The highest 

diagnostic accuracy was observed in patients after thyroidectomy. The proposed diagnostic cut-off 

values varied considerably between studies: from 1.0 to 227.1 ng/mL in the preoperative group, from 

0.7 to 28.3 ng/mL in the postoperative group and from 0.236 to 229.1 ng/mL in mixed patient groups. 

The lowest variability in cut-off values was observed in patients after thyroidectomy, whereas the 

greatest variability was found in mixed patient groups. 

Conclusions. Thyroglobulin measurement in fine-needle aspiration aspirates is a clinically 

significant, sensitive and specific additional method for detecting cervical lymph node metastases of 

thyroid carcinoma. The highest diagnostic value of this method was observed in patients after 

thyroidectomy, in whom the interpretation of results was more consistent and the variability of cut-

off values was lower. In preoperative and mixed patient groups, interpretation is more complex 

because of the presence of residual thyroid tissue and greater heterogeneity of diagnostic parameters. 

The clinical cases confirm that thyroglobulin measurement in fine-needle aspiration aspirates can be 

a significant diagnostic marker in cases where the cytological findings are benign or non-diagnostic. 

In clinical practice, this method should be used as an adjunct to cytological examination, and its 

results should be interpreted in the context of the overall clinical picture and the patient’s surgical 

status. 

Keywords: thyroid carcinoma, thyroglobulin, fine-needle aspiration, cervical lymph nodes, 

metastases, diagnostic value. 
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4. ĮVADAS 

Skydliaukės vėžys yra dažniausias endokrininės sistemos onkologinis susirgimas ir sudaro 

apie 4,1 % visų naujų vėžio atvejų pasaulyje (1). Per pastaruosius 30 metų stebimas reikšmingas 

sergamumo augimas, kuris padidėjo 2,8 karto, nors mirtingumo rodikliai išliko nepakitę (2). 2022 

metų GLOBOCAN duomenimis, skydliaukės vėžys užėmė 7 vietą pagal sergamumą ir 24 vietą pagal 

mirtingumą pasauliniu mastu (3). Liga dažniau nustatoma moterims nei vyrams, o moterų 

sergamumas yra maždaug tris kartus didesnis nei vyrų (4).  

Diferencijuotas skydliaukės vėžys, apimantis papilinį ir folikulinį histologinius tipus, 

sudaro apie 90 % visų skydliaukės vėžio atvejų (5,6). Papilinis skydliaukės vėžys yra dažniausias 

histologinis tipas ir sudaro apie 80 % visų skydliaukės vėžio atvejų (7). Nors šis tipas dažniausiai 

pasižymi palankia prognoze, apie 70 % pacientų išsivysto metastazės į kaklo limfmazgius, o 

diagnozės metu jos nustatomos tik apie 10 % atvejų (8,9). Folikulinis skydliaukės vėžys yra antras 

pagal dažnumą histologinis skydliaukės piktybinio naviko tipas ir sudaro apie 20 % visų skydliaukės 

vėžio atvejų (10). Limfmazgių metastazės nustatomos rečiau nei papilinio tipo atveju ir sudaro 

mažiau nei 10 % atvejų (11,12). 

Metastazės į kaklo limfmazgius turi didelę klinikinę reikšmę sergant diferencijuotu 

skydliaukės vėžiu, nes jos gali lemti ligos stadiją, chirurginio gydymo apimtį ir tolesnę paciento 

stebėseną (13,14). Dažniausiai skydliaukės vėžio metastazės pirmiausia nustatomos centriniuose 

kaklo limfmazgiuose, o vėliau gali plisti į šoninius kaklo regionus (15,16). Nepaisant šiuolaikinių 

diagnostikos galimybių, limfmazgių metastazių diagnostika klinikinėje praktikoje išlieka sudėtinga, 

nes prieš chirurginį gydymą identifikuojama tik apie 40 % metastazių (17,18).  

Pagrindiniai kaklo limfmazgių metastazių vertinimo metodai klinikinėje praktikoje yra 

ultragarsinis tyrimas (UG) ir plonos adatos aspiracinė biopsija su citologiniu ištyrimu (APPA-

citologija). Vis dėlto citologinis tyrimas ne visada yra pakankamai informatyvus, ypač kai limfmazgis 

yra cistinės struktūros, aspirato ląstelinės medžiagos kiekis yra nepakankamas arba citologiniai 

piktybiškumo požymiai nėra aiškūs (17,18). Tokiose situacijose vien citologinio vertinimo 

nepakanka, todėl ieškoma papildomų diagnostinių metodų, galinčių padidinti metastazių nustatymo 

tikslumą. Vienas iš papildomų metodų yra tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos 

aspirato mėginyje (APPA-Tg).  

Tireoglobulinas (Tg) yra glikoproteinas, kurį sintetina normalios ir navikinės skydliaukės 

folikulinės ląstelės, todėl jo nustatymas kaklo limfmazgio aspirate gali rodyti diferencijuoto 

skydliaukės vėžio metastazę limfmazgyje. Klinikinėje praktikoje tireoglobulino koncentracijos 

nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje laikomas papildomu diagnostiniu metodu, ypač 

naudingu tais atvejais, kai citologinio tyrimo išvada yra neinformatyvi, abejotina arba neatitinka 

ultragarsinio tyrimo rezultatų (19). Šio metodo svarbą rodo ir tai, kad Amerikos bei Europos 
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skydliaukės ligų gairėse jis rekomenduojamas kaip papildomas tyrimas vertinant įtartinus kaklo 

limfmazgius kartu su citologiniu ištyrimu (20,21). 

Tireoglobulino koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje diagnostinė 

vertė pirmą kartą plačiau aprašyta 1992 metais Pacini ir bendraautorių tyrime, kuriame parodyta, kad 

padidėjusi tireoglobulino koncentracija limfmazgio aspirate gali padėti nustatyti metastazes 

pacientams, sergantiems papiliniu skydliaukės vėžiu. Šiame tyrime diagnostinis jautrumas ir 

specifiškumas siekė 100 % (22). Vėlesniuose tyrimuose nustatyta, kad šio metodo jautrumas ir 

specifiškumas dažnai yra dideli, tačiau skirtingų autorių pateikiami rezultatai nėra vienodi, o siūlomos 

diagnostinės slenkstinės vertės labai varijuoja (23–26). Toks rezultatų nevienalytiškumas rodo, kad 

metodo diagnostinė vertė priklauso ne tik nuo paties tyrimo principo, bet ir nuo klinikinio bei 

metodologinio konteksto. 

Vienas svarbiausių veiksnių, galinčių turėti įtakos tireoglobulino koncentracijos 

interpretacijai limfmazgio aspirate, yra tai, ar pacientui skydliaukė dar nėra pašalinta, ar jau atlikta 

totalinė tiroidektomija. Kai skydliaukė dar nėra pašalinta, fiziologinis tireoglobulino kiekis gali būti 

didesnis, todėl rezultatų interpretacija tampa sudėtingesnė ir gali didėti klaidingai teigiamų rezultatų 

tikimybė (27,28). Tuo tarpu po totalinės tiroidektomijos pašalinamas pagrindinis tireoglobulino 

šaltinis, todėl net ir nedidelė jo koncentracija limfmazgio aspirate gali būti kliniškai reikšminga ir 

kelti įtarimą dėl metastazių kaklo limfmazgiuose (29). Dėl šios priežasties optimali diagnostinė 

slenkstinė vertė negali būti vienoda visoms pacientų grupėms, tačiau iki šiol vis dar nėra bendro 

sutarimo dėl tinkamiausios tireoglobulino diagnostinės slenkstinės vertės. 

Papildomų sunkumų kelia ir tai, kad tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos 

adatos aspirato mėginyje iki šiol nėra standartizuotas. Skirtinguose tyrimuose taikytos nevienodos 

aspirato paėmimo ir praplovimo metodikos, skirtingi laboratoriniai analizės metodai bei nevienodos 

diagnostinės slenkstinės vertės, todėl tiesioginis rezultatų palyginimas tarp studijų yra apsunkintas 

(29,30). Be to, literatūroje aptariama galima serumo tireoglobulino koncentracijos ir antikūnų prieš 

tireoglobuliną (anti-Tg) įtaka tyrimo rezultatams (31,32). Dėl šios priežasties klinikinėje praktikoje 

svarbu vertinti ne tik absoliučią tireoglobulino koncentraciją, bet ir bendrą klinikinį kontekstą. 

Taigi tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje yra 

kliniškai reikšmingas papildomas metodas diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes kaklo 

limfmazgiuose, tačiau jo rezultatų interpretaciją vis dar riboja metodikos skirtumai tarp tyrimų ir 

vieningos diagnostinės slenkstinės vertės nebuvimas. Todėl ypač svarbu įvertinti šio metodo 

diagnostinę vertę skirtingose klinikinėse situacijose, atsižvelgiant į tai, ar pacientui tiroidektomija jau 

atlikta, ar ne, nes tai gali reikšmingai paveikti rezultatų interpretaciją ir ribinių verčių parinkimą. 

Šios sisteminės literatūros apžvalgos tikslas yra įvertinti tireoglobulino koncentracijos nustatymo 

plonos adatos aspirato mėginyje diagnostinę vertę diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes 
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kaklo limfmazgiuose, ypatingą dėmesį skiriant siūlomų slenkstinių verčių ir diagnostinių rodiklių 

skirtumams, atsižvelgiant į tai, ar pacientui tiroidektomija jau atlikta, ar ne. 

 

5. TIKSLAS IR UŽDAVINIAI 

5.1. Darbo tikslas 

Įvertinti tireoglobulino koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje diagnostinę 

vertę diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose. 

5.2. Darbo uždaviniai 

1. Įvertinti tireoglobulino koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje 

diagnostinį jautrumą ir specifiškumą diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes kaklo 

limfmazgiuose. 

2. Palyginti tireoglobulino koncentracijos plonos adatos aspirato mėginyje diagnostinę 

vertę skirtingose klinikinėse situacijose, kai pacientai tiriami prieš tiroidektomiją, po tiroidektomijos 

ir mišriose grupėse. 

3. Aptarti tireoglobulino koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje 

praktinio taikymo galimybes diagnozuojant skydliaukės vėžio metastazes, remiantis sisteminės 

literatūros apžvalgos duomenimis. 

4. Pateikti ir išanalizuoti klinikinius atvejus, iliustruojančius tireoglobulino koncentracijos 

nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje diagnostinę reikšmę prieš tiroidektomiją ir po jos. 

 

6. METODIKA 

6.1. Paieškos strategija ir duomenų šaltiniai 

Ši sisteminė literatūros apžvalga atlikta vadovaujantis PRISMA (angl. Preferred Reporting 

Items for Systematic Reviews and Meta Analyses) gairių principais (33). Mokslinių publikacijų 

paieška atlikta PubMed duomenų bazėje 2025 m. rugsėjo 3 d. PubMed pasirinkta kaip pagrindinė 

biomedicininių publikacijų duomenų bazė, tinkama klinikinio ir diagnostinio pobūdžio tyrimų 

paieškai. Paieškai taikyta Boolean logika pagrįsta raktinių žodžių kombinacija, pateikta 1 priede. Į 

sisteminę literatūros analizę buvo įtraukti 2015–2025 m. publikuoti visateksčiai straipsniai anglų 

kalba, kuriuose tirta suaugusiųjų, vyresnių nei 18 metų, populiacija.  

Straipsnių atrankai buvo taikyti iš anksto apibrėžti įtraukimo ir neįtraukimo kriterijai, 

sudaryti pagal PICO principą, apimantį populiaciją, intervenciją, palyginimą ir išeitis (1 lentelė) (34). 

Papildomi antrojo atrankos etapo įtraukimo ir neįtraukimo kriterijai pateikti 2 lentelėje. Į sisteminę 
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literatūros apžvalgą buvo įtraukiami tyrimai, kuriuose vertinta APPA-Tg diagnostinė vertė 

diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose. Pagrindinis dėmesys buvo 

skiriamas diagnostiniam jautrumui, specifiškumui, diagnostiniam tikslumui ir siūlomoms 

slenkstinėms vertėms. 

Iš viso PubMed duomenų bazėje identifikuoti 86 bibliografiniai įrašai. Jų tvarkymui ir 

atrankos organizavimui buvo naudotos „Zotero“ ir „Microsoft Excel“ programos. Straipsnių atranką 

atliko vienas tyrėjas. Siekiant sumažinti atrankos klaidų tikimybę, visi straipsnių pavadinimai buvo 

peržiūrėti du kartus, o kilus abejonių papildomai vertintos ir santraukos. Iškilus neaiškumui buvo 

konsultuojamasi su darbo vadovu ir aptartas straipsnio tinkamumas, remiantis iš anksto nustatytais 

kriterijais. 

Publikacijų atranka vyko etapais. Pirmajame etape buvo vertinami straipsnių pavadinimai 

ir santraukos, po šio etapo atrinkti 57 straipsniai. Antrajame etape publikacijos buvo vertinamos pagal 

nustatytus tinkamumo kriterijus, todėl atrinktų straipsnių skaičius sumažėjo iki 44. Atlikus išsamią 

pilnų tekstų analizę, į galutinę sisteminę literatūros apžvalgą buvo įtraukti 26 straipsniai. Išsamus 

atrankos procesas pateiktas PRISMA tyrimų atrankos schemoje (Pav. Nr. 1). 

Siekiant tiksliau įvertinti APPA-Tg diagnostinę vertę skirtingose klinikinėse situacijose, 

įtraukti tyrimai buvo analizuojami atsižvelgiant į tai, ar pacientai buvo tiriami prieš tiroidektomiją, 

po tiroidektomijos, ar mišriose grupėse. Toks suskirstymas pasirinktas todėl, kad paciento ištyrimo 

laikas prieš tiroidektomiją ar po jos gali turėti reikšmingos įtakos aspirato tireoglobulino 

koncentracijai ir diagnostinių slenkstinių verčių interpretacijai. 
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Lentelė Nr. 1: Pirmo etapo įtraukimo/neįtraukimo kriterijai. 

Populiacija 

Įtraukiama, jei: 

• Tiriamosios pacientų amžiaus grupė >18 m.; 

• Tiriamoji pacientų grupė yra sergantys diferencijuota skydliaukės karcinoma (DSK) 

ir turintys kartu pasireiškiančią kaklo limfadenopatiją prieš totalinę tiroidektomiją 

arba po jos. 

Neįtraukiama, jei: 

• Tiriamoji pacientų grupė yra vaikai ir paaugliai; 

• Tiriamoji pacientų grupė yra nesergantys diferencijuotu skydliaukės vėžiu pacientai 

ir nevertinami kaklo limfmazgiai. 

Intervencija 

Įtraukiama, jei: 

• Tiriamosiose pacientų grupėse atliktas APPA-Tg iš įtartinų kaklo limfmazgių, 

siekiant įvertinti šio metodo diagnostinę vertę nustatant metastazes. 

Neįtraukiama, jei: 

• Tiriamosiose pacientų grupėse tireoglobulinas limfmazgio aspirate nenustatytas;  

• Tiriamosiose pacientų grupėse vertinami tik serumo tireoglobulino žymenys. 

Palyginimas 

Įtraukiama, jei: 

• Tiriamosiose pacientų grupėse APPA-Tg rezultatai buvo lyginami su histologinio 

ištyrimo duomenimis. 

Neįtraukiama, jei: 

• Tyrimuose nenurodytas aiškus referencinis standartas arba neįmanoma nustatyti, su 

kuo buvo lyginami diagnostiniai rezultatai. 

Išeitys 

Įtraukiama, jei:  

• Tyrimuose pateikti duomenys apie diagnostinį jautrumą, specifiškumą, tikslumą, 

slenkstines vertes. 

Neįtraukiama, jei: 

• Tyrimuose nepateikta diagnostiniam vertinimui pakankamų duomenų. 
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Lentelė Nr. 2: Antro etapo įtraukimo/neįtraukimo kriterijai. 

Antro atrankos etapo įtraukimo kriterijai 

1. Įtraukti visateksčius straipsnius; 

2. Įtraukti ne senesnius nei 10 m. straipsnius; 

3. Įtraukti straipsnius anglų kalba; 

4. Įtraukti kiekybinius tyrimus; 

5. Įtraukti prospektyvinius ir retrospektyvinius stebėjimo tyrimus; 

6. Įtraukti tyrimus, su tiriamaisiais nepaisant lyties, etniškumo ar šalies. 

Antro atrankos etapo neįtraukimo kriterijai 

1. Neįtraukti literatūros apžvalgų; 

2. Neįtraukti atvejo analizių; 

3. Neįtraukti tyrimo ar gydymo metodo aprašymų; 

4. Neįtraukti straipsnių, kuriuose rezultatai nepateikti analizėje naudotinais vienetais; 

5. Neįtraukti straipsnių, kuriuose nėra pakankamai duomenų. 

6.2. Duomenų gavimas 

Iš į sisteminę literatūros apžvalgą įtrauktų tyrimų duomenys buvo nuosekliai renkami ir 

sisteminami pagal tyrimų charakteristikas, tiriamųjų populiacijos ypatybes ir diagnostinių tyrimų 

rezultatus. Vertinant tyrimų charakteristikas, buvo sisteminami šie duomenys: pirmojo autoriaus 

pavardė, publikacijos metai, tyrimo tipas, bendras pacientų skaičius, ištirtų limfmazgių skaičius, 

tiriamųjų lyčių pasiskirstymas, amžius, tyrimo laikotarpis, naudotos adatos storis, paimto mėginio 

kiekis, aspirato praplovimui naudoto skysčio tipas, taikytas laboratorinis metodas ir skydliaukės vėžio 

histologinis tipas.  

Duomenys apie tireoglobulino koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje 

diagnostinius rezultatus apėmė jautrumą, specifiškumą, diagnostinį tikslumą, teigiamą ir neigiamą 

prognostines vertes bei apskaičiuotas slenkstines vertes. Atliekant duomenų rinkimą, dalyje tyrimų 

papildomai rasta informacijos apie citologinio tyrimo ir APPA-Tg derinio diagnostinį efektyvumą. 

Kadangi šio derinio vertinimas nebuvo pagrindinis darbo tikslas, šie duomenys pagrindinėje rezultatų 

dalyje neanalizuoti, tačiau pateikti prieduose. 

Surinkti duomenys buvo grupuojami pagal klinikinę situaciją, tai yra pacientus prieš 

tiroidektomiją, po tiroidektomijos ir mišriose pacientų grupėse, o vėliau analizuojami aprašomosios 

analizės principu. Pagrindinis dėmesys buvo skiriamas siūlomų slenkstinių verčių pasiskirstymui ir 

diagnostinių rodiklių palyginimui tarp šių grupių. Visi duomenys buvo koduojami ir apdorojami 

naudojant „Microsoft Excel“ programą. 
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Kadangi publikacijų paieška atlikta tik vienoje duomenų bazėje, o straipsnių atranką vykdė 

vienas tyrėjas, neatmestina atrankos šališkumo rizika. 

 

Pav. Nr. 1: Tyrimų atrankos schema remiantis PRISMA gairėmis. 

  

6.3. Straipsnių kokybės vertinimas 

Įtrauktų tyrimų metodologinė kokybė ir šališkumo rizika buvo vertinta naudojant QUADAS-

2 diagnostinių tyrimų kokybės vertinimo įrankį (35). Rezultatai pateikti 3 lentelėje. Šis įrankis 

pasirinktas todėl, kad sisteminėje literatūros apžvalgoje vertinama APPA-Tg diagnostinė vertė 

diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose. QUADAS-2 metodologinė 

kokybė vertinama pagal keturias pagrindines sritis: pacientų atranką, indeksinį tyrimą, referencinį 

standartą bei tiriamųjų eigą ir tyrimų laiką. Šioje sisteminėje literatūros apžvalgoje indeksiniu tyrimu 

laikytas tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje. Referenciniu 

standartu laikytas histologinis ištyrimas, kuriuo remiantis buvo patvirtinta arba paneigta skydliaukės 

karcinomos metastazė kaklo limfmazgyje. Kiekvienoje srityje tyrimai buvo klasifikuojami kaip 

turintys mažą, didelę arba neaiškią šališkumo riziką. Pirmose trijose srityse papildomai vertintos 

pritaikomumo problemos šios sisteminės literatūros apžvalgos klausimui. 

  

  
PubMed 

(n=86) 

  
   

Straipsnių peržiūra 

(n=57) 

  
  

Straipsnių analizė 

(n=44) 

 
    

Sisteminėje literatūros 

analizėje naudoti 

straipsniai 

(n=26)       

Atmesti dėl: 

• Netinkamas pavadinimas 

ir/ar santrauka (n=29) 

• Neatitiko įtraukimo 

kriterijų (n=13) 

 

  

      

      

Atmesti dėl: 

• Neskaičiuota slenkstinė 

vertė (n=6) 

• Nepateikti duomenys 

reikalingi analizei (n=7) 

• Intraoperacinis tyrimo 

tipas (n=5) 
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Pritaikomumo problemos buvo vertinamos pirmose trijose srityse: pacientų atrankos, 

indeksinio tyrimo ir referencinio standarto. Vertinant pritaikomumą buvo analizuojama, ar tiriamųjų 

populiacija, APPA-Tg atlikimo metodika ir metastazės patvirtinimo būdas atitiko šios sisteminės 

literatūros apžvalgos tikslą. Tyrimų kokybės vertinimo rezultatai buvo pateikti aprašomuoju principu, 

išskiriant mažos, didelės ir neaiškios šališkumo rizikos sritis. 

Kadangi vienas iš šios sisteminės literatūros apžvalgos tikslų buvo įvertinti literatūroje 

pateikiamas APPA-Tg slenkstines vertes, į analizę buvo įtraukti tyrimai, kuriuose slenkstinės vertės 

nustatytos ROC kreivės analize. Tokie tyrimai buvo laikomi tinkamais šios apžvalgos tikslui, tačiau 

QUADAS-2 indeksinio tyrimo srityje jų šališkumo rizika dažniausiai vertinta kaip didelė, nes 

slenkstinės vertės nebuvo validuotos nepriklausomoje imtyje. Išsamūs straipsnių kokybės vertinimo 

principai pateikti 2 priede. 

 

Lentelė Nr. 3: Įtrauktų tyrimų kokybės vertinimas naudojant QUADAS-2 kriterijus. 

Autorius, metai 

Šališkumo rizika Pritaikomumo problemos 

Pacientų 

atranka 

Indeksinis 

testas 

Referencinis 

standartas 

Eiga ir 

laikas 

Pacientų 

atranka 

Indeksinis 

testas 

Referencinis 

standartas 

Wu X, 2022 (36) ☺  ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ 

Liu Q, 2023 (37) ☺    ☺ ☺  

Wang J, 2020 (38) ☺    ☺ ☺  

Kargun S, 2023 (39) ☺    ☺ ☺  

Zhai L, 2022 (27) ☺  ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ 

Sun J, 2021 (32) ☺    ☺ ☺  

Zhao H, 2017 (28) ☺    ☺ ☺  

Jia X, 2022 (40) ☺  ☺  ☺ ☺ ☺ 

Song Y, 2021 (41) ☺  ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ 

Liu SQ, 2023 (42) ☺  ☺ ☺ ☺  ☺ 

Wang Y, 2022 (43) ☺  ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ 

Du W, 2022 (44) ☺  ☺ ☺ ☺ ☺  

Chen J, 2024 (45) ☺    ☺ ☺ ☺ 

Kim K, 2021 (46) ☺  ☺  ☺ ☺ ☺ 

Chen B, 2024 (47) ☺  ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ 

Lu X, 2025 (48)   ☺   ☺ ☺ 

Kuo PC, 2025 (49) ☺    ☺ ☺  

Kahramangil B, 2020 (50) ☺    ☺ ☺  

Mikosiński P, 2023 (51) ☺    ☺ ☺  

Liu J, 2025 (52) ☺    ☺ ☺  

Achille G, 2017 (53) ☺    ☺ ☺  

Bakuła-Zalewska E, 2021 

(54) 
☺    ☺ ☺  

Su X, 2024 (31) ☺    ☺ ☺  
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Lentelė Nr. 3: Įtrauktų tyrimų kokybės vertinimas naudojant QUADAS-2 kriterijus (tęsinys). 

Liu Y, 2025 (55) ☺  ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ 

Liu N, 2022 (56) ☺    ☺ ☺  

Wang Y, 2016 (57) ☺   ☺    

☺ - maža rizika, tyrimo metodika aiški, pacientai tinkamai atrinkti, referencinis standartas 

patikimas. 

 - didelė rizika, nustatyta metodinė problema, galinti pervertinti diagnostinį tikslumą, dažniausiai 

APPA-Tg slenkstinės vertės nustatymas pagal to paties tyrimo ROC kreivę. 

 - neaiški rizika, straipsnyje nepakanka informacijos arba ne visiems pacientams taikytas vienodas 

galutinis patvirtinimo metodas. 

6.4. Klinikinių atvejų atranka ir aprašymas 

Siekiant papildyti sisteminės literatūros apžvalgos duomenis klinikiniu kontekstu, papildomai 

pateikti du klinikiniai atvejai. Jie atrinkti tikslingai, kaip iliustruojantys APPA-Tg diagnostinę reikšmę 

skirtingose klinikinėse situacijose: pacientui prieš totalinę tiroidektomiją ir pacientui po totalinės 

tiroidektomijos. Klinikiniai atvejai nebuvo įtraukti į sisteminės literatūros apžvalgos duomenų analizę 

ir nebuvo naudojami apskaičiuojant diagnostinius rodiklius. Jų paskirtis – iliustruoti literatūros 

apžvalgoje aptartus tyrimo taikymo aspektus klinikinėje praktikoje. 

Klinikinių atvejų duomenys buvo renkami retrospektyviai iš medicininės dokumentacijos. 

Vertinta pacientų klinikinė situacija, ultragarsinio tyrimo radiniai, APPA-citologijos, APPA-Tg, 

chirurginio gydymo apimtis ir galutinio histologinio ištyrimo duomenys. Atvejai pateikti 

nuasmeninti, nenurodant pacientų vardų, pavardžių, gimimo datų ar kitų tiesiogiai pacientą 

identifikuoti galinčių duomenų. Informacija pateikta tik tokia apimtimi, kuri būtina diagnostinei 

situacijai ir APPA-Tg klinikinei reikšmei atskleisti. 

 

7. REZULTATAI 

7.1. Tyrimų charakteristika  

Visi į sisteminę literatūros apžvalgą įtraukti tyrimai buvo stebėjimo pobūdžio. Iš jų penki buvo 

prospektyviniai kohortiniai, o 21 retrospektyvinis kohortinis tyrimas. 

Įtrauktuose tyrimuose APPA-Tg diagnostinė vertė buvo vertinama lyginant šio metodo 

rezultatus su auksiniu standartu, tai yra histologiškai patvirtinta limfmazgio metastaze. Daugumoje 

tyrimų buvo apskaičiuojami diagnostinį efektyvumą apibūdinantys rodikliai, tokie kaip jautrumas, 

specifiškumas, teigiama ir neigiama prognostinė vertė bei bendras diagnostinis tikslumas. Dalis 

tyrimų papildomai analizavo šių rodiklių kitimą taikant skirtingas slenkstines vertes ir vertino 

diagnostinį tikslumą pagal jautrumo ir specifiškumo santykio kreivę bei plotą po ja. 
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Atrinktuose tyrimuose iš viso buvo ištirti 4 667 pacientai, tačiau viename tyrime pacientų 

skaičius nebuvo pateiktas (37) ir 6933 limfmazgiai. Kadangi įtrauktuose tyrimuose amžiaus 

duomenys buvo pateikiami nevienodai, vienuose nurodant vidurkį ir standartinį nuokrypį, kituose 

medianą ir intervalą, bendras tiriamųjų amžiaus vidurkis nebuvo apskaičiuotas. Didesniąją tiriamųjų 

dalį sudarė moterys, o tai atitinka skydliaukės karcinomos epidemiologines tendencijas. 

Siekiant tiksliau įvertinti diagnostinių rodiklių skirtumus, įtraukti tyrimai buvo suskirstyti į 

tris grupes pagal klinikinę situaciją tyrimo metu: pacientus prieš totalinę tiroidektomiją, pacientus po 

totalinės tiroidektomijos ir mišrias pacientų grupes. Toks suskirstymas buvo pasirinktas todėl, kad 

tireoglobulino koncentracijos interpretacijai limfmazgio aspirate reikšmingos įtakos gali turėti tai, ar 

pacientui tiroidektomija jau atlikta, ar ne. Pirmajai grupei buvo priskirta 16 tyrimų, antrajai 10 tyrimų, 

o mišrių grupių analizei 12 tyrimų. Kadangi dalis tyrimų pateikė duomenis daugiau nei vienai 

klinikinei situacijai, tie patys straipsniai galėjo būti įtraukti į daugiau nei vieną analizės grupę. Dėl 

šios priežasties atskirų grupių tyrimų skaičių suma viršija bendrą į sisteminę literatūros apžvalgą 

įtrauktų straipsnių skaičių. 

Papildomai, renkant duomenis iš į literatūros analizę įtrauktų tyrimų, 16 publikacijų buvo 

rasta informacija apie APPA-citologijos ir APPA-Tg derinio diagnostinį efektyvumą. Kadangi šio 

metodų derinio vertinimas nebuvo pagrindinis šios literatūros apžvalgos tikslas, šie duomenys į 

pagrindinę rezultatų analizę nebuvo įtraukti. Vis dėlto, atsižvelgiant į jų klinikinę reikšmę vertinant 

galimą papildomą kombinuoto diagnostinio taikymo naudą nustatant skydliaukės karcinomos 

metastazes kaklo limfmazgiuose, apibendrinti duomenys pateikti 3 priede. 

Didžiojoje dalyje į analizę įtrauktų tyrimų tireoglobulino koncentracijai nustatyti buvo 

taikytas elektrochemiliuminescencinis imunologinis metodas (ECLIA), rečiau naudotas 

imunochemiliuminescencinis (ICMA) arba imunoradiometrinis metodas (IRMA). Tyrimuose, 

kuriuose ši informacija buvo pateikta, aspirato praplovimui dažniausiai naudotas 0,9 % natrio 

chlorido tirpalas. Plonos adatos aspiracinės biopsijos metu naudotų adatų storis svyravo nuo 22 G iki 

27 G, tačiau dažniausiai buvo naudojama 23 G adata, o tai rodo santykinį metodikos vienodumą tarp 

skirtingų tyrimų. 

Į sisteminę literatūros apžvalgą įtraukti tyrimai daugiausia vertino APPA-Tg kaip metodą 

kaklo limfmazgių metastazėms diagnozuoti pacientams, sergantiems diferencijuotu, dažniausiai 

papiliariniu, skydliaukės vėžiu. Visiems pacientams buvo atliktas kaklo limfmazgių ultragarso 

tyrimas, APPA-citologija ir APPA-Tg. Bendrai vertinant, į analizę įtraukti tyrimai buvo nevienalyčiai 

pagal tiriamųjų populiaciją, klinikinę situaciją tyrimo metu, taikytus laboratorinius metodus ir 

pasirinktą diagnostinę slenkstinę vertę, todėl tolesnė rezultatų interpretacija buvo atliekama 

atsižvelgiant į šiuos skirtumus. Išsami įtrauktų tyrimų charakteristikų santrauka pateikta 4 lentelėje. 
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Lentelė Nr. 4: Į sisteminę literatūros apžvalgą įtrauktų tyrimų bendrosios charakteristikos 

Autorius Metai Tyrimo tipas 
Pacientų 

skaičius 1 

Lyčių 

santykis 2 

Vid. 

Amžius 

Testavimo periodas 

tiroidektomijos atžvilgiu3 

Adatos 

storis 4 

Mėginio 

kiekis 

Praplovimo 

skystis 

Testavimo 

metodas 5 

Wu X (36)  2022 Prospektyvinis 71 (176) 59:12 39 Prieš, po ir mišri grupė 23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Liu Q (37) 2023 Retrospektyvinis - (1106) - - Prieš, po ir mišri grupė 23–25G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Wang J (38) 2020 Retrospektyvinis 176 (356) 118:58 43.6 Prieš, po ir mišri grupė 22–25G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Kargun S (39) 2023 Retrospektyvinis 176 (262) 122:54 - Prieš, po ir mišri grupė - - - ECLIA 

Zhai L (27) 2022 Retrospektyvinis 517 (517) 389:128 42.6 Prieš ir po 23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Sun J (32) 2021 Retrospektyvinis 189 (189) 132:57 51.4 Prieš, po ir mišri grupė 23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Zhao H (28) 2017 Retrospektyvinis 189 (196) - - Prieš ir po 23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Jia X (40) 2022 Retrospektyvinis 228 (299) 165:63 43.8 Prieš  - - - ECLIA 

Song Y (41) 2021 Prospektyvinis 111 (293) 74:37 39.5 Prieš  23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Liu SQ (42) 2023 Retrospektyvinis 297 (297) 201:96 43.3 Prieš  - - - ECLIA 

Wang Y (43) 2022 Retrospektyvinis 403 (448) 274:129 41.37 Prieš  23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Du W (44) 2022 Prospektyvinis 220 (264) 168:52 48.5 Prieš  - - - - 

Chen J (45) 2024 Prospektyvinis 86 (115) 57:29 - Prieš  23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Kim K (46) 2021 Retrospektyvinis 169 (169) 118:51 42.9 Prieš  23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Chen B (47) 2024 Retrospektyvinis 116 (125) 77:39 42.92 Prieš  23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Lu X (48) 2025 Retrospektyvinis 251 (251) 188:63 - Prieš  - - - ECLIA 

Kuo PC (49) 2025 Retrospektyvinis 60 (63) 48:15 50 Po  - - - ECLIA 
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Lentelė Nr. 4: Į sisteminę literatūros apžvalgą įtrauktų tyrimų bendrosios charakteristikos (tęsinys). 

Kahramangil B 

(50) 
2020 Retrospektyvinis 64 (79) 47:14 50 Po  25G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Mikosiński P (51) 2023 Retrospektyvinis 82 (297) 54:28 48.1 Po  23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Liu J (52) 2025 Retrospektyvinis 317 (405) 211:106 40 Mišrus - - - ECLIA 

Achille G (53) 2017 Prospektyvinis 83 (89) - - Mišrus 23-27G 1 mL 0,9 % NaCl ICMA 

Bakuła-Zalewska 

E (54) 
2021 Retrospektyvinis 200 (200) 158:42 51.37 Mišrus - - - IRMA 

Su X (31) 2024 Retrospektyvinis 281 (333) 176:105 40.09 Mišrus 23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Liu Y (55) 2025 Retrospektyvinis 139 (139) 132:7 41.24 Mišrus - 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Liu N (56) 2022 Retrospektyvinis 167 (190) 109:58 44.37 Mišrus 23G 1 mL 0,9 % NaCl ECLIA 

Wang Y (57) 2016 Retrospektyvinis 75 (75) - - Mišrus 23G 1 mL 0,9 % NaCl IRMA 

„-“  -   nėra nurodytų duomenų. 
1  ištirtų pacientų skaičius, skliausteliuose nurodytas ištirtų limfmazgių skaičius. 
2  lyčių santykis, moterys:vyrai. 
3 prieš ir po – viename literatūros straipsnyje buvo analizuojami duomenys pacientus išskiriant į atskiras grupes: prieš ir po tiroidektomijos; Prieš, po ir 

mišri grupė - viename literatūros straipsnyje buvo analizuojami duomenys pacientus išskiriant į atskiras grupes prieš tiroidektomiją, po tiroidektomijos 

ir mišri grupė; mišrus – pacientai prieš ir po tiroidektomijos buvo analizuojami vienoje grupėje, neišskiriant į atskiras grupes. 
4 G - adatos storio matavimo vienetas. 
5 ECLIA - elektrochemiliuminescencinis imunologinis tyrimas; ICMA- imunochemiliuminescencinis tyrimas; IRMA- imunoradiometrinis tyrimas. 
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7.2. APPA-Tg diagnostinis efektyvumas ir slenkstinė vertė prieš totalinę tiroidektomiją  

Į šią sisteminės literatūros apžvalgos dalį buvo įtraukta 16 tyrimų, kuriuose vertinta 

tireoglobulino koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje diagnostinė vertė 

pacientams prieš totalinę tiroidektomiją (lentelė 5). Šis metodas prieš tiroidektomiją taikomas kaip 

papildomas diagnostinis tyrimas padedantis nustatyti skydliaukės karcinomos metastazes kaklo 

limfmazgiuose ir planuojant limfmazgių disekcijos apimtį. Šis metodas taip pat naudingas tiriant 

citologiškai neinformatyvius ar cistinius limfmazgius. Daugumoje analizuotų tyrimų 

metastazavusiuose limfmazgiuose nustatytos tireoglobulino koncentracijos buvo reikšmingai 

didesnės negu gerybiniuose limfmazgiuose, todėl šis metodas buvo vertinamas kaip kliniškai 

naudinga papildoma diagnostinė priemonė. 

Apibendrinti duomenys rodo, kad APPA-Tg prieš totalinę tiroidektomiją pasižymi aukštu 

diagnostiniu jautrumu ir specifiškumu. Analizuotuose tyrimuose jautrumas svyravo nuo 80,77 % iki 

100 %, jo vidurkis siekė 90,47 %, o mediana buvo 92,11 %. Daugumoje studijų jautrumas viršijo 85 

%. 9 tyrimuose buvo didesnis nei 90 % (27,28,32,38–40,43–45), 7 tyrimuose viršijo 80 % 

(36,37,41,42,46–48), o 1 tyrime pasiekė 100 % (39). Todėl galima teigti, kad šis metodas gerai padeda 

atpažinti metastazavusius limfmazgius. Net ir mažiausia nustatyta jautrumo reikšmė, kuri buvo 80,77 

% (36), rodo pakankamai aukštą diagnostinį veiksmingumą pacientams prieš tiroidektomiją. Tuo 

tarpu APPA-Tg specifiškumas analizuotuose studijose svyravo nuo 66,7 % iki 100 %, jo vidurkis 

buvo 88,91 %, o mediana siekė 92 %. Daugelyje tyrimų nustatytas aukštas specifiškumas. 4 tyrimuose 

specifiškumas buvo 100 % (28,32,45,47), o daugiau nei pusėje tyrimų viršijo 90 % (27,28,32,37–

39,41,42,44,45,47). Šie rezultatai, leidžia daryti išvadą, kad šis diagnostikos metodas taip pat gerai 

atskiria nemetastazavusius limfmazgius ir gali būti siejamas su mažesne klaidingai teigiamų rezultatų 

tikimybe. Mažiausias specifiškumas buvo 66,7 % (46), o keliuose tyrimuose jis buvo nuo 70 % iki 

90 % (36,40,43,48). Tačiau diagnostinių rodiklių sklaida tarp tyrimų buvo gana didelė, o tai tikėtina 

susiję su nevienodomis slenkstinėmis vertėmis, galimu serumo tireoglobulino poveikiu aspirato 

mėginiui ir laboratorinių tyrimų metodikų skirtumais. 

Analizuojant siūlomas slenkstines vertes nustatyta, kad jų skirtumai tarp tyrimų buvo labai 

dideli. Įtrauktuose straipsniuose jos svyravo nuo 1,0 ng/mL iki 227,1 ng/mL. Apskaičiuota vidutinė 

slenkstinė vertė buvo 33,93 ng/mL, mediana siekė 17,45 ng/mL, o standartinis nuokrypis buvo 55,77 

ng/mL, todėl slenkstinių verčių sklaida buvo ryški.  Pagal pasiskirstymą galima išskirti tris 

pagrindines slenkstinių verčių grupes. Mažos slenkstinės vertės, nuo 1 iki 10 ng/mL, buvo nustatytos 

septyniuose tyrimuose (32,38,41,43–45,47). Šiuose tyrimuose jautrumas svyravo nuo 89,62 % iki 

96,2 %, o specifiškumas nuo 90,6 % iki 100 %, todėl mažos ribinės vertės dažnai buvo susijusios su 

labai gera diagnostinių rodiklių pusiausvyra. Vidutinės slenkstinės vertės, nuo 15 iki 30 ng/mL, buvo 



19 
 

pateiktos 5 tyrimuose (27,37,39,40,46). Šioje grupėje jautrumas svyravo nuo 86,6 % iki 100 %, o 

specifiškumas nuo 66,7 % iki 94,3 %, todėl šios ribos kai kuriuose tyrimuose taip pat buvo susijusios 

su palankiu jautrumo ir specifiškumo santykiu. Aukštos slenkstinės vertės, didesnės nei 50 ng/mL, 

buvo nurodytos 4 tyrimuose (28,36,42,48). Šiose studijose jautrumas svyravo nuo 80,77 % iki 95,1 

%, o specifiškumas nuo 69,93 % iki 100 %, todėl didesnės ribinės vertės ne visuomet buvo susijusios 

su aiškiai geresniu specifiškumu ir kai kuriais atvejais buvo lydimos mažesnio jautrumo.  

Apibendrinant galima teigti, kad APPA-Tg prieš totalinę tiroidektomiją yra diagnostiškai 

vertingas metodas. Tačiau dėl didelės siūlomų slenkstinių verčių sklaidos tarp tyrimų nėra pagrindo 

siūlyti vieną universalią priešoperacinę ribinę vertę. Analizuoti duomenys nepatvirtino aiškios 

tiesinės priklausomybės tarp pasirinktos slenkstinės vertės ir diagnostinių rodiklių, nes tiek mažos, 

tiek vidutinės, o kai kuriais atvejais ir didesnės ribos buvo susijusios su gerais jautrumo ir 

specifiškumo rodikliais. Tai leidžia manyti, kad diagnostinį metodo tikslumą lemia ne vien pasirinkta 

ribinė vertė, bet ir kiti veiksniai, tokie kaip mėginio paruošimo metodika, taikytas laboratorinis tyrimo 

metodas ir tiriamųjų klinikinės savybės. Todėl priešoperacinėje situacijoje šio tyrimo rezultatų 

interpretacija turėtų būti atliekama atsargiai ir visada siejama su bendru klinikiniu kontekstu. 

 

Lentelė Nr. 5: APPA-Tg diagnostinis efektyvumas ir slenkstinė vertė prieš totalinę tiroidektomiją. 

Autorius Metai Jautr. Specif. Tiksl. Slenkstinė vertė (ng/mL) AUC 1 

Jia X (40) 2022 93.38 70.27 - 28.3 0.868 

Song Y (41) 2021 83.8 90.1 85.3 1 0.897 

Liu SQ (42) 2023 87.3 91.1 - 61.6 - 

Du W (44) 2022 96.2 90.6 - 10 0.962 

Chen J (45) 2024 92.42 100 92.42 3.2 0.918 

Wang Y (43) 2022 92.48 75 91.07 3.69 0.839 

Kim K (46) 2021 86.6 66.7 81.7 20 0.766 

Chen B (47) 2024 89.62 100 91.2 4.565 0.948 

Lu X (48) 2025 86.59 69.93 78.83 62.99 0.858 

Wu X (36) 2022 80.77 88.42 85.71 227.1 0.902 

Liu Q (37) 2023 81.8 96.9 87.9 25.17 0.922 

Wang J (38) 2020 91.8 96.3 - 2.02 0.969 

Kargun S (39) 2023 100 94.3 - 15.5 0.952 

Zhai L (27) 2022 93.4 92.9 93.2 19.4 0.95 

Sun J (32) 2021 96.2 100 96.2 2.3 0.981 

Zhao H (28) 2017 95.1 100 97.4 55.99 0.999 

„-“  -   nėra nurodytų duomenų. 
1 AUC – plotas po imtuvo veikimo charakteristikų kreive (angl. Area under the curve) 
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7.3. APPA-Tg diagnostinis efektyvumas ir slenkstinė vertė po totalinės tiroidektomijos  

Į šią sisteminės literatūros apžvalgos dalį buvo įtraukta 10 tyrimų, kuriuose vertinta APPA-Tg 

diagnostinė vertė pacientams po totalinės tiroidektomijos (lentelė 6). Šis metodas po tiroidektomijos 

taikomas vertinant galimą diferencijuoto skydliaukės vėžio recidyvą ar metastazių buvimą kaklo 

limfmazgiuose. Daugumoje analizuotų tyrimų metastazavusiuose limfmazgiuose nustatytos 

tireoglobulino koncentracijos buvo reikšmingai didesnės negu nemetastazavusiuose limfmazgiuose, 

todėl šis metodas buvo vertinamas kaip kliniškai reikšminga papildoma diagnostinė priemonė. 

Analizuotų tyrimų duomenys rodo, kad po totalinės tiroidektomijos APPA-Tg pasižymi labai 

aukštu diagnostiniu jautrumu ir specifiškumu. Jautrumas svyravo nuo 88,5 % iki 100 %, jo vidurkis 

siekė 95,1 %, o mediana buvo 96,25 %. Daugumoje tyrimų jautrumas viršijo 95 % (27,28,32,36,38), 

o dviejuose tyrimuose pasiekė 100 % (36,49), todėl galima teigti, kad klaidingai neigiami rezultatai 

šioje pacientų grupėje nustatomi palyginti retai. Mažiausia nustatyta jautrumo reikšmė 88,5 %, 

nustatyta 1 tyrime (39). Diagnostinio metodo specifiškumas svyravo nuo 80 % iki 100 %, jo vidurkis 

buvo 94,62 %, o mediana siekė 96,95 %. 3 tyrimuose specifiškumas buvo 100 % (28,36,50), o 

daugiau nei pusėje tyrimų jis buvo didesnis nei 95 % (28,32,36–39,50), todėl šis metodas taip pat 

patikimai padeda atskirti nemetastazavusius limfmazgius, o klaidingai teigiamų rezultatų tikimybė 

išlieka maža. Nors 1 tyrime nustatytas mažesnis, 80 % (51), specifiškumas, bendra rezultatų kryptis 

išliko nuosekli ir rodė aukštą diagnostinį tikslumą po totalinės tiroidektomijos. 

Analizuojant siūlomas slenkstines vertes nustatyta, kad po totalinės tiroidektomijos jos buvo 

gerokai mažesnės negu priešoperacinėje pacientų grupėje. Įtrauktuose tyrimuose siūlomos ribinės 

vertės svyravo nuo 0,7 ng/mL iki 28,3 ng/mL. Apskaičiuota vidutinė slenkstinė vertė buvo 6,24 

ng/mL, mediana siekė 3,69 ng/mL, o standartinis nuokrypis buvo 8,22 ng/mL. Didesnę sklaidą 

daugiausia lėmė viena ryškiai išsiskirianti 28,3 ng/mL reikšmė. Daugumoje tyrimų optimali siūlomos 

diagnostinės ribos pateko į nuo 1 iki 5 ng/mL intervalą, o tai atitinka klinikinę logiką, nes po totalinės 

tiroidektomijos pašalinamas pagrindinis fiziologinis tireoglobulino šaltinis ir net nedidelė jo 

koncentracija limfmazgio aspirate gali būti reikšmingas metastazinio pažeidimo požymis. Pagal 

duomenų pasiskirstymą siūlomas slenkstines vertes galima suskirstyti į tris grupes: labai mažas, 

mažas ir vidutines. Labai mažos slenkstinės vertės, mažesnės nei 2 ng/mL, buvo nustatytos 2 

tyrimuose (27,32). Šiuose tyrimuose jautrumas svyravo nuo 96,1 % iki 97,6 %, o specifiškumas nuo 

87 % iki 96 %, todėl tokios ribos leido išlaikyti aukštą jautrumą, tačiau kai kuriuose tyrimuose 

specifiškumas buvo kiek mažesnis. Mažos slenkstinės vertės, nuo 2 iki 5 ng/mL, buvo pateiktos 5 

tyrimuose (38,39,49–51). Šioje grupėje nustatyta palankiausia diagnostinių rodiklių pusiausvyra: 

jautrumas svyravo nuo 88,5 % iki 100 %, o specifiškumas nuo 80 % iki 100 %. Daugumoje šių tyrimų 

abu rodikliai viršijo 90 %, todėl būtent šis intervalas dažniausiai buvo susijęs su labai geru 

diagnostiniu tikslumu. Vidutinės slenkstinės vertės, didesnės nei 5 ng/mL, buvo nurodytos 3 
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tyrimuose (28,36,37). Šiuose tyrimuose jautrumas svyravo nuo 90,7 % iki 100 %, o specifiškumas 

nuo 99,4 % iki 100 %, todėl didesnės ribinės vertės taip pat buvo susijusios su labai gerais 

diagnostiniais rodikliais, ypač aukštu specifiškumu. Tokie rezultatai rodo, kad didesnės slenkstinės 

vertės, taip pat išlaiko labai gerą diagnostinį tikslumą, ypač specifiškumą. Kita vertus, kai kuriais 

atvejais didesnė riba gali būti susijusi su nedideliu jautrumo sumažėjimu, nes metastazavusiuose 

limfmazgiuose ne visada nustatoma didelė tireoglobulino koncentracija.  

Apibendrinant galima teigti, kad APPA-Tg po totalinės tiroidektomijos yra labai didelės 

diagnostinės vertės metodas, nes daugumoje tyrimų jautrumas ir specifiškumas viršijo 90 %. Matyti 

tendencija, kad mažesnės slenkstinės vertės dažniau siejamos su didesniu jautrumu, o didesnės gali 

būti susijusios su kiek aukštesniu specifiškumu. Nors vieningos universalios ribinės vertės ir šioje 

grupėje nustatyti negalima, daugumoje analizuotų tyrimų palankiausia jautrumo ir specifiškumo 

pusiausvyra dažniausiai buvo siejama su 2–5 ng/mL intervalu. Tai rodo, kad po totalinės 

tiroidektomijos šio tyrimo rezultatų interpretacija yra nuoseklesnė ir kliniškai patikimesnė negu 

pacientams prieš operaciją. 

 

Lentelė Nr. 6: APPA-Tg diagnostinis efektyvumas ir slenkstinė vertė po totalinės tiroidektomijos. 

Autorius Metai Jautr. Specif. Tiksl. Slenkstinė vertė (ng/mL) AUC 1 

Kuo PC (49) 2025 100 90.2 93.6 4.23 0.962 

Kahramangil B (50) 2020 94 100 96 2 0.986 

Mikosiński P (51) 2023 91 80 90 4.34 - 

Wu X (36) 2022 100 100 100 6.8 1 

Liu Q (37) 2023 90.7 99.4 94.5 28.3 0.973 

Wang J (38) 2020 96.4 95.7 - 2.02 0.987 

Kargun S (39) 2023 88.5 97.9 - 3.14 0.968 

Zhai L (27) 2022 96.1 87 93.2 1.2 0.93 

Sun J (32) 2021 97.6 96 97 0.7 0.967 

Zhao H (28) 2017 96.7 100 97.4 9.71 0.984 

„-“  -   nėra nurodytų duomenų. 
1 AUC – plotas po imtuvo veikimo charakteristikų kreive (angl. Area under the curve) 

7.4. APPA-Tg diagnostinis efektyvumas ir slenkstinė vertė prieš ir po totalinės 

tiroidektomijos (mišri pacientų grupė) 

Į šią sisteminės literatūros apžvalgos dalį buvo įtraukta 12 tyrimų, kuriuose vertinta APPA-Tg 

diagnostinė vertė mišriose pacientų grupėse, apimančiose pacientus tiek prieš totalinę tiroidektomiją, 

tiek po jos (lentelė 7). Šiuose tyrimuose nustatyta didesnė slenkstinių verčių įvairovė negu tyrimuose, 

kuriuose buvo analizuojamos vienalytės pacientų grupės. Tikėtina, kad tai susiję su skirtinga tiriamųjų 

klinikine situacija, nes pacientams prieš tiroidektomiją išlikęs skydliaukės audinys gali lemti didesnę 
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foninę tireoglobulino koncentraciją, o po operacijos ji dažniausiai būna labai maža arba nenustatoma. 

Dėl šių skirtumų atskiruose tyrimuose buvo taikytos nevienodos diagnostinės ribos, siekiant tiksliau 

įvertinti metodo diagnostinę vertę. Apibendrinti duomenys rodo, kad šis metodas išlieka diagnostiškai 

vertingas ir mišriose pacientų populiacijose. Daugelyje tyrimų metastazavusiuose limfmazgiuose 

nustatytos tireoglobulino koncentracijos buvo reikšmingai didesnės negu nemetastaziniuose 

limfmazgiuose.   

Analizuotų tyrimų duomenys rodo, kad mišriose pacientų grupėse APPA-Tg išlaiko aukštą 

diagnostinę vertę net ir esant heterogeniškai tiriamųjų populiacijai. Jautrumas svyravo nuo 84,5 % iki 

97,5 %, jo vidurkis siekė 90,2 %, o mediana buvo 91 %. Daugumoje tyrimų jautrumas viršijo 90 % 

(31,38,39,53,54,56,57), o mažiausia nustatyta reikšmė, 84,5 % (36,55), taip pat rodo, kad klaidingai 

neigiami rezultatai pasitaikė retai. Specifiškumas svyravo nuo 75 % iki 100 %, jo vidurkis buvo 92,2 

%, o mediana siekė 94,3 %. 2 tyrimuose specifiškumas buvo 100 % (32,53), 5 tyrimuose jis viršijo 

90 % (37–39,54,57), o likusiuose tyrimuose išliko didesnis nei 80 % (31,36,55,56). Vis dėlto kai 

kuriuose tyrimuose nustatytas mažesnis specifiškumas, mažiausia reikšmė buvo 75 % (52). Palyginti 

su vienalytėmis pacientų grupėmis, mišriose populiacijose diagnostinių rodiklių sklaida buvo 

didesnė. 

Analizuojant siūlomas slenkstines vertes nustatyta, kad mišriose pacientų grupėse joms buvo 

būdingas plačiausias intervalas. Skirtinguose tyrimuose siūlomos slenkstinės vertės svyravo nuo 

0,236 ng/mL iki 229,1 ng/mL. Apskaičiuota vidutinė slenkstinė vertė buvo 54,82 ng/mL, mediana 

siekė 20,64 ng/mL, o standartinis nuokrypis buvo 83,83 ng/mL. Toks skirtumas tarp vidurkio ir 

medianos bei didelis standartinis nuokrypis rodo ryškią duomenų sklaidą, kuri tikėtina susijusi su 

nevienalyte tiriamųjų sudėtimi. Pagal pasiskirstymą galima išskirti 3 pagrindines slenkstinių verčių 

grupes: mažas, vidutines ir dideles. Mažos slenkstinės vertės, mažesnės nei 5 ng/mL, buvo pateiktos 

4 tyrimuose (32,38,39,53). Šiuose tyrimuose jautrumas svyravo nuo 91,8 % iki 96 %, o specifiškumas 

nuo 95,6 % iki 100 %. Tai rodo, kad mažesnės ribinės vertės gali būti susijusios su labai geru 

diagnostiniu tikslumu, ypač tais atvejais, kai dalį tiriamosios grupės sudaro pacientai po 

tiroidektomijos, kuriems foninė tireoglobulino koncentracija yra labai maža. Vidutinės slenkstinės 

vertės, nuo 5 ng/mL iki 40 ng/mL, buvo nurodytos 5 tyrimuose (31,37,52,54,56). Šioje grupėje 

jautrumas svyravo nuo 84,7 % iki 92 %, o specifiškumas nuo 75 % iki 97,8 %. Šie duomenys leidžia 

manyti, kad didėjant slenkstinei vertei kai kuriais atvejais jautrumas gali mažėti, tačiau specifiškumas 

dažnai didėja. Vis dėlto ši tendencija nebuvo nuosekli visuose tyrimuose. Didelės slenkstinės vertės, 

didesnės nei 40 ng/mL, buvo pateiktos 3 tyrimuose (36,55,57). Juose jautrumas svyravo nuo 84,5 % 

iki 97,5 %, o specifiškumas nuo 86,8 % iki 97,1 %, todėl net ir taikant aukštesnes ribas kai kuriuose 

tyrimuose buvo pasiektas geras diagnostinis tikslumas. Dėl to mišrios populiacijos duomenys 
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nepatvirtina aiškios tiesinės priklausomybės tarp pasirinktos slenkstinės vertės ir diagnostinių 

rodiklių.  

Apibendrinant galima teigti, kad APPA-Tg mišriose pacientų grupėse yra diagnostiškai 

vertingas metodas. Tačiau būtent šioje grupėje nustatyta didžiausia slenkstinių verčių sklaida ir 

didesnis diagnostinių rodiklių nevienalytiškumas. Analizuoti duomenys nepatvirtino aiškios tiesinės 

priklausomybės tarp pasirinktos slenkstinės vertės ir diagnostinių rodiklių, todėl mišrių pacientų 

grupių duomenys neleidžia pagrįstai siūlyti vienos universalios diagnostinės ribos. Šie rezultatai rodo, 

kad interpretuojant tyrimo rezultatus būtina atsižvelgti į klinikinę situaciją ir į tai, ar pacientas buvo 

tiriamas prieš tiroidektomiją, ar po jos.  

 

Lentelė Nr. 7: APPA-Tg diagnostinis efektyvumas ir slenkstinė vertė prieš ir po totalinės 

tiroidektomijos (mišri grupė). 

Autorius Metai Jautr. Specif. Tiksl. Slenkstinė vertė (ng/mL) AUC 1 

Liu J (52) 2025 89 75 85 36.22 0.88 

Achille G (53) 2017 96 100 - 0.236 0.97 

Bakuła-Zalewska E (54) 2021 92 93 - 33.28 0.91 

Su X (31) 2024 87.2 88.9 - 16.1 0.942 

Liu Y (55) 2025 84.5 86.8 - 229.1 0.909 

Liu N (56) 2022 90.2 87.2 88.9 6.15 0.925 

Wang Y (57) 2016 97.5 97.1 97.3 77 0.973 

Wu X (36) 2022 84.5 89.5 87.5 227.1 0.927 

Liu Q (37) 2023 84.7 97.8 90.2 25.17 0.944 

Wang J (38) 2020 92.4 95.6 93.8 2.02 0.971 

Kargun S (39) 2023 91.8 96.6 - 3.14 0.967 

Sun J (32) 2021 92.6 100 95.2 2.3 0.962 

„-“  -   nėra nurodytų duomenų. 
1 AUC – plotas po imtuvo veikimo charakteristikų kreive (angl. Area under the curve) 

 

8. KLINIKINIAI ATVEJAI 

Šiame darbe pateikiami du klinikiniai atvejai, iliustruojantys APPA-Tg diagnostinę reikšmę 

skirtingose klinikinėse situacijose: pacientui prieš tiroidektomiją ir pacientui po tiroidektomijos. 

8.1. Klinikinis atvejis prieš tiroidektomiją 

29 m. pacientė kreipėsi dėl darinio kairėje kaklo pusėje, kurį pati pastebėjo beveik prieš metus. 

2023-11 atlikus skydliaukės ir kaklo limfmazgių ultragarsinį tyrimą, nustatyta padidėjusi skydliaukė, 

kairės skilties viršutiniame trečdalyje rastas 16 × 10 mm hipoechogeniškas, nelygiais kraštais mazgas, 
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įvertintas kaip įtartinas. Kairėje kaklo pusėje nustatyti patologiškai pakitę limfmazgiai: II zonoje rasti 

hipoechogeniški limfmazgiai su cistine degeneracija, kurių dydžiai buvo 15 × 29 mm ir 20 × 37 mm, 

o IV zonoje nustatytas 6 × 9 mm patologinis limfmazgis. Ultragarsinio tyrimo išvada: difuzinė 

mazginė struma, EU-TIRADS 5 ir patologinė limfadenopatija.  

Tą pačią dieną, kontroliuojant ultragarsu, atlikta kairės skydliaukės skilties dominuojančio 

mazgo ir kairės kaklo pusėje, II zonoje esančio patologiškai pakitusio limfmazgio aspiracinė punkcija 

plona adata. Abiejų mėginių citologinio tyrimo išvada buvo gerybiniai pokyčiai, cistinių pokyčių 

elementai. Nepaisant gerybinės citologinio tyrimo išvados, papildomai atliktas APPA-Tg tyrimas 

patologinio kaklo limfmazgio punktate parodė labai padidėjusią tireoglobulino koncentraciją, kuri 

siekė >12000 ng/mL. Atsižvelgiant į ultragarsinius piktybiškumo požymius, patologinę 

limfadenopatiją ir labai didelę Tg koncentraciją limfmazgio aspirate, šis radinys vertintas kaip 

kliniškai reikšmingas ir leido pagrįstai įtarti skydliaukės papilinės karcinomos metastazę kaklo 

limfmazgyje. 

2024-01 pacientei atlikta tiroidektomija ir modifikuota kairės kaklo pusės limfadenektomija. 

Pooperacinio histologinio tyrimo duomenimis, nustatyta skydliaukės papilinė karcinoma, pT1a(m), 

daugiažidininis navikas. Taip pat nustatytas metastazinis kaklo limfmazgių pažeidimas, atitinkantis 

pN1b kategoriją, limfovaskulinė invazija LVI2 ir BRAF teigiamas imunofenotipas, tikėtina mutuotas. 

Rekomenduota skirti supresinę levotiroksino dozę, siekiant tirotropino (TTH)  <0,1 mU/l. 

2024-03 tarpdisciplininiame konsiliume, įvertinus pooperacinę histologinę diagnozę 

nuspręsta, kad pacientei indikuotinas gydymas radioaktyviuoju jodu. Po chirurginio gydymo 

pacientei 2 kartus taikytas gydymas radioaktyviuoju jodu. Po antro kurso atlikta scintigrafija, kurios 

metu radioaktyvųjį jodą kaupiančių židinių nebematyta, todėl gydymo atsakas įvertintas kaip pilnas. 

2024-09 pacientė įtraukta į ilgalaikio stebėjimo planą dėl hipotirozės po skydliaukės karcinomos 

gydymo. Vizito metu pacientė jautėsi patenkinamai, skundėsi kairės kaklo pusės nutirpimu ir 

sunkumu mažinant svorį. Laboratoriniuose tyrimuose nustatyta: TTH 0,030 mU/l. Tolesnėje 

priežiūroje rekomenduota po 6 mėn. atlikti tirotropino (TTH), serumo tireoglobulino (Tg), antikūnų 

prieš tireoglobuliną tyrimus (anti-Tg) ir kaklo ultragarsinį tyrimą (UG). 

Šis klinikinis atvejis parodo APPA-Tg diagnostinę reikšmę pacientams prieš tiroidektomiją. 

Nors skydliaukės mazgo ir patologiškai pakitusio limfmazgio citologinio tyrimo išvados buvo 

gerybinės, labai didelė Tg koncentracija limfmazgio punktate kartu su įtartinais ultragarsinio tyrimo 

duomenimis leido pagrįstai įtarti skydliaukės karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose. Vėlesnis 

chirurginis gydymas ir histologinis tyrimas patvirtino skydliaukės papilinę karcinomą su 

metastazėmis kaklo limfmazgiuose. 
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8.2. Klinikinis atvejis po tiroidektomijos 

42 m. pacientė stebima dėl skydliaukės papilinės karcinomos. Anamnezės duomenimis, 2019-

08 pacientei atlikta tiroidektomija su centrine limfadenektomija. Pirminio histologinio tyrimo 

duomenimis, nustatyta skydliaukės papilinė karcinoma, pT1b, naviko dydis 1,5 cm, taip pat 

nustatytos metastazės 2 iš 9 pašalintų dešinės kaklo pusės VI srities limfmazgių, tai atitiko pN1a 

kategoriją. Limfovaskulinės invazijos nenustatyta, papildomai aprašytas lėtinis limfocitinis tiroiditas. 

Po chirurginio gydymo pacientei 4 kartus taikytas gydymas radioaktyviuoju jodu, paskutinį kartą 

2020-09. Pacientė buvo priskirta vidutinei skydliaukės karcinomos recidyvo rizikos grupei dėl 

nepakankamo biocheminio atsako į gydymą, nes buvo stebėtas išmatuojamas Tg. Dėl pooperacinės 

hipotireozės buvo taikyta pakaitinė hormonų terapija levotiroksinu, siekiant TTH supresijos < 0,1 

mU/l. Gretutinės ligos: dirgliosios žarnos sindromas, mišrus nerimo ir depresinis sutrikimas. 

2024-06 pacientė kreipėsi endokrinologo konsultacijai pagal ilgalaikio stebėjimo planą. 

Konsultacijos metu skundėsi žemu arteriniu kraujo spaudimu, ryškiu bendru silpnumu, energijos 

stoka, galvos svaigimu, dažnu širdies plakimu, nerimu ir padidėjusiu jautrumu. Objektyviai: svoris 

48 kg, ūgis 165 cm, kūno masės indeksas 17,5 kg/m², arterinis kraujo spaudimas 115/60 mmHg, 

širdies susitraukimų dažnis 68 k/min. Laboratoriniuose tyrimuose nustatyta: tirotropino koncentracija 

(TTH) 0,030 mU/l, tireoglobulino (Tg) koncentracija serume 0,427 ng/mL, o antikūnų prieš 

tireoglobuliną (anti-Tg) koncentracija 4,84 kU/l. Atlikus kaklo ultragarsinį tyrimą (UG), dešinėje 

kaklo pusėje, II zonoje, rastas 17 × 12 mm patologiškai pakitęs limfmazgis. Tą pačią dieną, 

kontroliuojant ultragarsu, atlikta šio limfmazgio aspiracinė punkcija plona adata. 

Citomorfologinis vaizdas įvertintas kaip būdingas skydliaukės audiniui, o skystos terpės 

citologinio tyrimo išvada buvo gerybiniai pokyčiai, cistinių pokyčių elementai. Nepaisant gerybinės 

citologinio tyrimo išvados, papildomai atliktas tireoglobulino koncentracijos tyrimas limfmazgio 

punktate parodė ryškiai padidėjusią tireoglobulino koncentraciją, kuri siekė 241 ng/mL. Kadangi 

pacientė buvo po tiroidektomijos ir daugkartinio gydymo radioaktyviuoju jodu, šis radinys vertintas 

kaip kliniškai reikšmingas ir leidžiantis įtarti skydliaukės papilinės karcinomos metastazę kaklo 

limfmazgyje. 

2024-06 pacientės klinikinė situacija aptarta tarpdisciplininiame konsiliume. Įvertinus 

ultragarsinio tyrimo duomenis, padidėjusią tireoglobulino koncentraciją limfmazgio punktate ir 

onkologinę anamnezę, nuspręsta patologinį limfmazgį pašalinti chirurginiu būdu, o po operacijos 

spręsti dėl pakartotinio gydymo radioaktyviuoju jodu poreikio. 2024-08 pacientė hospitalizuota 

chirurginiam gydymui, jai atlikta dešinės kaklo pusės II srities limfmazgio ekstirpacija. Pooperacinė 

eiga buvo sklandi, 2024-08 ji išrašyta ambulatoriniam gydymui, rekomenduojant tolesnį 

endokrinologo stebėjimą. 
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Pašalinto limfmazgio histologinis tyrimas patvirtino skydliaukės papilinės karcinomos 

metastazę limfmazgyje. Galutinė patologijos diagnozė buvo skydliaukės papilinės karcinomos 

metastazė limfmazgyje, metastazės dydis 12 mm. 

2024-10, įvertinus, kad po patologiškai pakitusio limfmazgio pašalinimo tireoglobulino 

koncentracija serume tapo neišmatuojama, taip pat atsižvelgus į pacientės nerimo sutrikimą, neseniai 

persirgtą koronaviruso infekciją ir blogą levotiroksino nutraukimo toleravimą, nuspręsta nuo 

pakartotinio gydymo radioaktyviuoju jodu susilaikyti. Pooperaciniu laikotarpiu tęstas TTH supresinis 

gydymas skydliaukės hormonais. 2024-12 kontroliniuose tyrimuose TTH 0,021 mU/l, Tg serume 

<0,20 ng/mL. Kaklo ultragarsinio tyrimo metu skydliaukės guolyje skydliaukės audinio nenustatyta, 

kaklo limfmazgiai buvo normalios echostruktūros ir nepadidėję, todėl skydliaukės karcinomos 

recidyvo kakle požymių nenustatyta. Tolesnėje priežiūroje rekomenduota tęsti TTH supresinį gydymą 

ir atlikti kontrolinį ištyrimą po 6 mėn. 

Šis klinikinis atvejis parodo tireoglobulino koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato 

mėginyje diagnostinę reikšmę pacientams po tiroidektomijos ir gydymo radioaktyviuoju jodu. Nors 

citologinio tyrimo išvada buvo gerybinė, ryškiai padidėjusi tireoglobulino koncentracija limfmazgio 

punktate leido įtarti skydliaukės karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose, kurios vėliau buvo 

patvirtintos histologiniu tyrimu. Šis atvejis pabrėžia, kad tireoglobulino koncentracijos nustatymas 

limfmazgio aspirate yra svarbus citologinio tyrimo papildymas, ypač tais atvejais, kai citologinio 

tyrimo rezultatai yra gerybiniai arba neinformatyvūs, tačiau ultragarsinio tyrimo duomenys ir 

klinikinė situacija kelia įtarimą dėl metastazinio limfmazgio pažeidimo. 

 

9. DISKUSIJA 

Pacientams, sergantiems papiliniu skydliaukės vėžiu, APPA-citologija ilgą laiką buvo 

pagrindinis metastazavusių kaklo limfmazgių diagnostikos metodas ir plačiai taikytas ultragarsinio 

tyrimo metu nustatytų įtartinų limfmazgių piktybiškumui patvirtinti (58). Vis dėlto šio tyrimo 

diagnostinis jautrumas ne visada yra pakankamas, nes diferencijuoto skydliaukės vėžio metastazių 

kaklo limfmazgiuose diagnostika dažnai kelia sunkumų. Šioje srityje gali būti nustatomos ne tik 

metastazės, bet ir uždegiminės limfadenopatijos ar ne skydliaukės kilmės piktybiniai pakitimai 

(58,59). Be to, iki 20 % citologinių mėginių būna neinformatyvūs dėl nepakankamo ląstelių kiekio 

arba nepakankamo mėginio reprezentatyvumo (58). Dėl šių priežasčių buvo ieškoma papildomų 

diagnostinių metodų, galinčių padidinti metastazių nustatymo tikslumą (22). Vienas tokių metodų yra 

APPA-Tg. Nuo pirmųjų Pacini paskelbtų duomenų šis metodas buvo vis plačiau tiriamas, o vėliau 

įtrauktas ir į Europos bei Jungtinių Amerikos Valstijų klinikines gaires (20–22). Vis dėlto iki šiol nėra 
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vieningos nuomonės dėl šio metodo rezultatų interpretacijos ir optimalios diagnostinės slenkstinės 

vertės skirtingose klinikinėse situacijose. 

Ši sisteminė literatūros apžvalga atskleidė, kad APPA-Tg yra kliniškai reikšminga papildoma 

diagnostinė priemonė diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose, tiek 

naujai diagnozuotos, tiek pasikartojančios ligos atvejais. Šios apžvalgos duomenys papildo 

ankstesnių tyrimų rezultatus. Analizuoti tyrimai rodė aukštą šio metodo diagnostinį jautrumą ir 

specifiškumą. Svarbiausias rezultatų interpretaciją lemiantis veiksnys buvo tai, ar tyrimas atliktas 

prieš tiroidektomiją, ar po jos. Šis skirtumas buvo susijęs ne tik su absoliučiomis tireoglobulino 

koncentracijomis aspirate, bet ir su siūlomų diagnostinių slenkstinių verčių pasiskirstymu.  

Pagrindinė šios apžvalgos išvada yra ta, kad APPA-Tg yra naudingas tyrimas tiek prieš 

tiroidektomiją, tiek po jos, tačiau didžiausia diagnostinė vertė nustatyta pooperacinėje pacientų 

grupėje. Ši išvada dera su Amerikos ir Europos skydliaukės asociacijų rekomendacijomis, kuriose šis 

tyrimas siūlomas kaip papildomas metodas vertinant įtartinus kaklo limfmazgius, ypač pacientams 

po skydliaukės pašalinimo (20,21). Šioje apžvalgoje pooperacinėje grupėje nustatytas ne tik didesnis 

diagnostinis jautrumas ir specifiškumas, bet ir mažesnė slenkstinių verčių sklaida. Daugumoje 

analizuotų tyrimų abu diagnostiniai rodikliai viršijo 90 %, o nemažoje jų dalyje buvo didesni nei 95 

%. Tokie rezultatai yra kliniškai pagrįsti, nes po totalinės tiroidektomijos pašalinamas pagrindinis 

fiziologinis tireoglobulino šaltinis, todėl net ir nedidelė jo koncentracija limfmazgio aspirate tampa 

labiau įtartina dėl metastazių kaklo limfmazgiuose (26,29). Dėl šios priežasties pooperacinėje grupėje 

APPA-Tg rezultatai yra lengviau interpretuojami, o diagnostinis neapibrėžtumas mažesnis. 

Tuo tarpu priešoperacinės grupės analizė parodė, kad šis metodas išlieka diagnostiškai 

vertingas ir pacientams, kuriems tiroidektomija dar neatlikta. Daugumoje tyrimų jautrumas viršijo 85 

%, o daugiau nei pusėje tyrimų specifiškumas buvo didesnis nei 90 %, todėl tireoglobulino 

koncentracijos nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje gali būti laikomas kliniškai naudingu 

papildomu tyrimu pacientams prieš operaciją. Literatūroje taip pat nurodoma, kad kai kuriais atvejais 

limfmazgių metastazės pacientams, sergantiems papiliariniu skydliaukės vėžiu, buvo nustatomos 

remiantis būtent tireoglobulino koncentracija aspirate, ypač kai citologinio tyrimo rezultatai buvo 

neinformatyvūs arba ribiniai (60,61). Kituose tyrimuose pabrėžiama, kad šis metodas yra paprastas, 

saugus ir lengvai pritaikomas klinikinėje praktikoje, o jo diagnostinė vertė išlieka didelė vertinant 

įtartinus kaklo limfmazgius (60,62). Ypač svarbus jo vaidmuo tais atvejais, kai tiriamas limfmazgis 

yra cistinės struktūros arba kai citologiniame mėginyje nepakanka reprezentatyvios ląstelinės 

medžiagos. Tokiose situacijose tireoglobulino nustatymas aspirate suteikia papildomos informacijos 

ir gali padėti tiksliau įvertinti metastazės tikimybę bei planuojamos operacijos apimtį.  

Vis dėlto pacientams, kuriems tiroidektomija dar nebuvo atlikta, vien padidėjusi 

tireoglobulino koncentracija plonos adatos aspirato mėginyje neturėtų būti laikoma pakankamu 
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pagrindu sprendimui dėl chirurginio gydymo apimties (20,21). Nors kai kurie autoriai nurodė, kad 

išlikęs skydliaukės audinys gali neturėti reikšmingos įtakos šio metodo rezultatams, šios apžvalgos 

duomenys parodė priešingą tendenciją, nes priešoperacinėje grupėje nustatyta didesnė slenkstinių 

verčių sklaida ir sudėtingesnė rezultatų interpretacija (52). Klaidingai neigiami rezultatai gali būti 

nustatomi blogai diferencijuotų metastazių atvejais, o klaidingai teigiami rezultatai galimi tada, kai 

mėginys užteršiamas krauju (63). Dėl šios priežasties APPA-Tg pirmiausia turėtų būti vertinamas 

kaip papildomas, o ne savarankiškas diagnostinis metodas. Jo rezultatai turi būti interpretuojami kartu 

su ultragarsinio tyrimo duomenimis, citologinio tyrimo išvada ir bendru klinikiniu kontekstu, o 

galutiniu diagnostiniu standartu ir toliau laikytinas histopatologinis patvirtinimas. 

Šios apžvalgos duomenys papildo ankstesnius tyrimus tuo, kad ne tik patvirtina aukštą APPA-

Tg diagnostinį tikslumą, bet ir išryškina, jog diagnostinės slenkstinės vertės priklauso nuo tyrimo 

atlikimo laiko tiroidektomijos atžvilgiu. Šie duomenys leidžia teigti, kad slenkstinės vertės 

parinkimas yra glaudžiai susijęs su klinikiniu kontekstu ir negali būti vienodas visoms pacientų 

grupėms. Iki šiol standartizuota APPA-Tg ribinė vertė nėra nustatyta. Viename tyrime kaklo 

limfmazgių metastazėms nustatyti rekomenduota taikyti 32,04 ng/mL ribinę vertę prieš operaciją ir 

0,9 ng/mL po operacijos (64). Kitame tyrime siūlyta nustatyti 2,24 ng/mL APPA-Tg ribinę vertę 

pacientams, kuriems tiroidektomija dar nebuvo atlikta, ir 1,09 ng/mL pacientams po tiroidektomijos 

(65). Šie duomenys patvirtina, kad vienos universalios ribinės vertės visoms pacientų grupėms 

pagrįstai rekomenduoti negalima, o slenkstinė vertė turi būti vertinama atsižvelgiant į klinikinę 

situaciją. 

Ypač svarbu tai, kad pooperacinėje grupėje optimalios slenkstinės vertės dažniausiai pateko į 

2–5 ng/mL intervalą. Remiantis analizuotais tyrimais, būtent šis intervalas dažniausiai užtikrino 

palankiausią diagnostinio jautrumo ir specifiškumo pusiausvyrą. Ši išvada turi praktinę reikšmę, nes 

leidžia teigti, kad pacientams po tiroidektomijos diagnostinė strategija gali būti labiau 

standartizuojama nei pacientams prieš operaciją. Kitaip tariant, pacientams po tiroidektomijos galima 

racionaliau taikyti mažesnes ribines vertes, nes jos išlaiko aukštą jautrumą ir reikšmingai nemažina 

specifiškumo. Priešoperacinėje grupėje tokios aiškios ribos išskirti negalima, nes slenkstinių verčių 

sklaida buvo didelė, o jų ryšys su diagnostiniais rodikliais išliko nenuoseklus. Todėl prieš operacinį 

gydymą APPA-Tg rezultatas turėtų būti vertinamas individualiai, kartu su ultragarsinio tyrimo ir 

citologijos duomenimis. 

Mišrių pacientų grupių analizė papildomai sustiprino išvadą, kad vienas svarbiausių veiksnių, 

lemiančių APPA-Tg rezultatų interpretaciją, yra tai, ar pacientui pašalinta skydliaukė, ar dar ne. 

Būtent šiose grupėse nustatyta plačiausia slenkstinių verčių sklaida ir didžiausias diagnostinių 

rodiklių nevienalytiškumas. Tokie rezultatai rodo, kad populiacijos, kuriose kartu analizuojami 

pacientai prieš operaciją ir po jos, apsunkina tiesioginį rezultatų palyginimą ir riboja bendresnių 
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išvadų formulavimą. Metodologiniu požiūriu tai reiškia, kad būsimuose tyrimuose šios dvi pacientų 

grupės turėtų būti vertinamos atskirai. Toks suskirstymas leistų tiksliau įvertinti APPA-Tg diagnostinį 

naudingumą kiekvienoje klinikinėje situacijoje ir pagrįsčiau nustatyti praktikoje taikytinas ribines 

vertes. 

Kitas svarbus šios apžvalgos radinys buvo tas, kad tarp siūlomų slenkstinių verčių ir 

diagnostinių rodiklių nebuvo nustatyta aiškios tiesinės priklausomybės. Teoriškai būtų galima tikėtis, 

kad didinant slenkstinę vertę jautrumas mažės, o specifiškumas didės, tačiau analizuotuose tyrimuose 

tokia nuosekli tendencija nepasitvirtino. Tiek mažos, tiek vidutinės, tiek kai kuriais atvejais ir 

didesnės slenkstinės vertės buvo susijusios su gerais diagnostiniais rodikliais. Tai leidžia manyti, kad 

metodo tikslumą lemia ne vien pasirinkta riba, bet ir kiti veiksniai, tokie kaip serumo tireoglobulino 

koncentracija, antikūnai prieš tireoglobuliną, likęs skydliaukės audinys, taikyta mėginio paruošimo 

metodika ir laboratorinis analizės metodas (27,30–32,65,66). Todėl APPA-Tg rezultato interpretacija 

neturėtų būti grindžiama vien skaitine ribine verte, ji turi būti siejama su klinikiniu kontekstu, 

ultragarsinio tyrimo duomenimis ir citologinio tyrimo rezultatais. 

Literatūroje aptariama galima serumo tireoglobulino koncentracijos ir antikūnų prieš 

tireoglobuliną įtaka aspirato tireoglobulino rezultatams. Dalis tyrimų rodo, kad šie veiksniai gali turėti 

įtakos diagnostiniam tikslumui, ypač pacientams, kurių skydliaukė dar nėra pašalinta, tačiau 

duomenys išlieka nevienareikšmiai (32,67). Kadangi serumo tireoglobuliną sintetina tik skydliaukės 

folikulinės ląstelės, pacientams po tiroidektomijos jis laikomas svarbiu žymeniu išliekančiai ar 

pasikartojančiai papiliarinei skydliaukės karcinomai stebėti (21). Vienuose tyrimuose nustatyta 

teigiama koreliacija tarp tireoglobulino koncentracijos plonos adatos aspirato mėginyje ir serumo 

tireoglobulino koncentracijos, kituose tokio ryšio nenustatyta (52,68). Panašiai nevienareikšmiai 

vertinamas ir antikūnų prieš tireoglobuliną poveikis. Nors literatūroje nurodoma, kad periferiniame 

kraujyje esantys antikūnai prieš tireoglobuliną neturėtų reikšmingai trikdyti tireoglobulino 

koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje, šio poveikio mechanizmai išlieka 

nevisiškai aiškūs. Manoma, kad taip gali būti todėl, jog limfmazgiuose esantis intraląstelinis 

tireoglobulinas nesąveikauja su cirkuliuojančiais antikūnais prieš tireoglobuliną, o dalis serumo 

tireoglobulino gali būti prisijungęs prie šių antikūnų, todėl jų įtaka tyrimo rezultatams gali būti 

mažesnė. Kai kurie autoriai nustatė, kad antikūnai prieš tireoglobuliną neturi reikšmingos įtakos šio 

metodo diagnostiniams rodikliams (24,69). Tačiau kituose tyrimuose nustatytas mažesnis metodo 

jautrumas ir neigiama prognostinė vertė pacientams, kuriems šių antikūnų randama (70,71). Taigi 

serumo tireoglobulino ir antikūnų prieš tireoglobuliną įtaka APPA-Tg diagnostiniam tikslumui išlieka 

nevisiškai apibrėžta. Vis dėlto į sisteminę literatūros apžvalgą įtrauktuose tyrimuose šių sąsajų 

vertinimas nebuvo atliktas sistemingai.  
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Nors APPA-citologijos ir APPA-Tg derinio vertinimas nebuvo pagrindinis šios sisteminės 

literatūros apžvalgos tikslas, dalis įtrauktų tyrimų parodė, kad šių metodų kombinacija gali pasižymėti 

didesniu diagnostiniu tikslumu nei kiekvienas metodas atskirai. Panaši išvada pateikta ir Li su 

bendraautoriais atliktoje analizėje (72). Šie metodai papildo vienas kitą skirtingose situacijose. Kai 

citologinis tyrimas yra neinformatyvus arba mėginyje trūksta reprezentatyvios ląstelinės medžiagos, 

papildomos informacijos gali suteikti APPA-Tg. Tuo tarpu ribinių ar neaiškių APPA-Tg rezultatų 

atvejais citologinis tyrimas padeda tiksliau įvertinti limfmazgio piktybiškumą. Šios įžvalgos dera su 

Europos bei Jungtinių Amerikos Valstijų skydliaukės asociacijų rekomendacijomis, kuriose siūloma 

taikyti abiejų metodų derinį vertinant įtartinus kaklo limfmazgius pacientams, sergantiems 

diferencijuotu skydliaukės vėžiu arba turintiems jo anamnezę (20,21). Todėl galima teigti, kad APPA-

citologijos ir APPA-Tg kombinacija yra kliniškai vertingas diagnostinis sprendimas. 

Svarbi šios apžvalgos stiprybė yra ta, kad joje diagnostinis metodas buvo analizuotas ne 

bendrai, o suskirsčius tyrimus pagal tai ar tiroidektomija buvo atlikta, ar ne. Toks metodologinis 

sprendimas leido geriau parodyti, kad bendras visų tyrimų sujungimas gali maskuoti reikšmingus 

klinikinius skirtumus. Kita stiprybė yra ta, kad buvo nagrinėjami ne tik diagnostinio jautrumo ir 

specifiškumo rodikliai, bet ir slenkstinių verčių pasiskirstymas. Tai leido neapsiriboti vien teiginiu, 

kad metodas yra tikslus, bet ir išsamiau įvertinti, kokiomis aplinkybėmis jo diagnostinė vertė yra 

didžiausia bei kodėl vienos universalios ribinės vertės nustatymas išlieka problemiškas.   

Vis dėlto ši sisteminė literatūros apžvalga turi ir svarbių ribotumų. Pirma, visi įtraukti tyrimai 

buvo stebėjimo pobūdžio, o dauguma jų retrospektyviniai, todėl negalima atmesti atrankos šališkumo 

ir nevienodos duomenų kokybės rizikos. Antra, tyrimai pasižymėjo reikšmingu nevienalytiškumu 

pagal tiriamųjų populiaciją, vertintų limfmazgių skaičių, taikytus laboratorinius metodus, pasirinktas 

slenkstines vertes ir naudotus referencinius standartus, todėl jų rezultatų palyginimas buvo 

apsunkintas. Trečia, nors daugumoje tyrimų buvo taikomas panašus aspirato praplovimo principas, 

preanalitinės ir analitinės sąlygos aprašytos nevienodai, o tai galėjo turėti reikšmingos įtakos 

nustatytai tireoglobulino koncentracijai mėginyje ir bendram diagnostiniam tikslumui. Ketvirta, 

publikacijų paieška buvo atlikta tik vienoje duomenų bazėje ir tik anglų kalba, o straipsnių atranką 

vykdė vienas tyrėjas, todėl išlieka publikacijų atrankos ir interpretavimo šališkumo rizika. Be to, 

įtrauktų tyrimų kokybė buvo vertinta naudojant QUADAS-2 priemonę, tačiau vertinimą atliko vienas 

tyrėjas, todėl išlieka subjektyvaus interpretavimo rizika. Į sisteminę apžvalgą nebuvo įtraukti tyrimai, 

kuriuose išsamiai vertinta, kaip APPA-Tg diagnostinį tikslumą gali veikti skirtinga operacijos apimtis, 

radioaktyviojo jodo terapija ar kitos papildomos gydomosios intervencijos. Todėl gautas išvadas 

reikėtų vertinti kaip reikšmingą, tačiau ne galutinę įrodymų bazę. 

Remiantis šios apžvalgos rezultatais, galima suformuluoti kelias klinikinei praktikai svarbias 

įžvalgas. APPA-Tg gali būti laikomas reikšmingu papildomu tyrimu vertinant įtartinus kaklo 
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limfmazgius pacientams, sergantiems diferencijuotu skydliaukės vėžiu arba turintiems jo anamnezę. 

Didžiausią diagnostinę naudą šis metodas teikia tais atvejais, kai citologinio tyrimo rezultatai yra 

neinformatyvūs, abejotini arba kai limfmazgis yra cistinės struktūros. Pacientams po totalinės 

tiroidektomijos racionalu taikyti mažesnes slenkstines vertes, nes būtent šioje grupėje jos buvo 

susijusios su palankiausia diagnostinio jautrumo ir specifiškumo pusiausvyra. Tuo tarpu 

priešoperacinėje situacijoje rezultatų interpretacija turi būti atsargesnė, o sprendimai dėl metastazės 

tikimybės negali būti grindžiami vien tireoglobulino koncentracija aspirate. Tokiais atvejais būtinas 

visapusiškas klinikinis vertinimas.  

Ateities tyrimuose būtų tikslinga siekti didesnės metodo standartizacijos. Ypač svarbu 

vienodinti aspirato paėmimo ir praplovimo metodiką, naudojamus laboratorinius analizės metodus 

bei atskirai vertinti pacientus prieš totalinę tiroidektomiją ir po jos. Taip pat reikalingi didesnės 

apimties prospektyviniai tyrimai, kuriuose būtų analizuojamos ne tik absoliučios slenkstinės vertės, 

bet ir galimas ryšys tarp aspirato tireoglobulino bei serumo tireoglobulino koncentracijos, 

antitireoglobulino antikūnų įtaka ir limfmazgių morfologinių ypatybių reikšmė. Tokie tyrimai padėtų 

tiksliau apibrėžti, kokiomis sąlygomis galima rekomenduoti konkrečias diagnostines ribas, ir 

sumažintų šiuo metu išliekančią rezultatų interpretacijos variaciją. 

10. IŠVADOS 

1. Tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje pasižymi aukštu 

diagnostiniu jautrumu ir specifiškumu, todėl yra kliniškai reikšmingas papildomas metodas 

diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose; 

2. Tireoglobulino koncentracijos nustatymo plonos adatos aspirato mėginyje diagnostinė vertė 

skirtingose klinikinėse situacijose nėra vienoda. Didžiausias diagnostinis tikslumas nustatytas 

pacientams po tiroidektomijos, o prieš tiroidektomiją tirtose ir mišriose pacientų grupėse rezultatų 

interpretacija yra sudėtingesnė dėl išlikusio skydliaukės audinio ir didesnio diagnostinių rodiklių 

nevienalytiškumo.  

3. Tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje praktikoje turėtų būti 

taikomas kaip citologinio tyrimo papildymas, ypač kai citologinio tyrimo rezultatai yra 

neinformatyvūs ar abejotini. Galutinė rezultatų interpretacija turėtų būti grindžiama individualiu 

klinikiniu vertinimu, atsižvelgiant į tai, ar tyrimas atliktas prieš tiroidektomiją, po tiroidektomijos, 

ar mišrioje pacientų grupėje, nes viena universali slenkstinė vertė visoms pacientų grupėms negali 

būti pagrįstai rekomenduojama. 

4. Pateikti ir išanalizuoti klinikiniai atvejai, kurie papildo sisteminės literatūros apžvalgos rezultatus. 

Pateikti klinikiniai atvejai patvirtino, kad tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos 

aspirato mėginyje yra kliniškai naudingas papildomas diagnostinis metodas 
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12. PRIEDAI 

Priedas Nr. 1: Boolean paieškos strategija. 

("Thyroid Neoplasms"[MeSH] OR "Thyroid Cancer"[TIAB] OR "Thyroid Tumors"[TIAB] OR 

"Thyroid Carcinoma"[TIAB] OR "Papillary Cancer"[TIAB] OR "Papillary 

Adenocarcinoma"[TIAB] OR "Papillary Tumor"[TIAB] OR "Follicular Carcinoma"[TIAB] OR 

"Follicular Adenocarcinoma of Thyroid"[TIAB] OR "Follicular Thyroid Cancer"[TIAB] OR 

"Thyroid Cancer, Familial"[TIAB] OR "Thyroid Cancer, Hurthle Cell"[TIAB] OR "Thyroid 

Cancer, Medullary"[TIAB] OR "Thyroid Cancer, Papillary"[TIAB] OR "Thyroid Carcinoma, 

Anaplastic"[TIAB] OR "Thyroid Carcinoma, Follicular"[TIAB] OR "Thyroid Carcinoma, Hurthle 

Cell"[TIAB] OR "Thyroid Carcinoma, Medullary"[TIAB] OR "Thyroid Carcinoma, 

Papillary"[TIAB] OR "Papillary Adenocarcinoma"[TIAB] OR "Papillary 

Cystadenocarcinoma"[TIAB] OR "Papillary Cystic Carcinoma"[TIAB] OR "Papillary 

Neoplasms"[TIAB] OR "Adenocarcinoma, Follicular"[MeSH] OR "Adenocarcinoma, 

Follicular"[TIAB])  AND  ("Thyroglobulin"[MeSH] OR "Tg"[TIAB] OR "Thyroid 

Globulin"[TIAB]) AND ("Fine-Needle Aspiration Biopsy"[TIAB] OR "FNA Biopsy"[TIAB] OR 

"Needle Aspiration Biopsy"[TIAB] OR "Aspiration Biopsy, Fine-Needle"[TIAB] OR "Biopsies, 

Fine-Needle"[TIAB] OR "Fine Needle Aspiration Biopsy"[TIAB] OR "Fine-Needle Biopsy"[TIAB] 

OR "Biopsy, Fine-Needle"[MeSH] OR "Biopsy, Fine-Needle"[TIAB] OR "FNA"[TIAB]) AND  

("Lymphatic Metastasis"[MeSH] OR "Lymph Node Metastasis"[TIAB] OR "Lymphogenous 

Metastasis"[TIAB] OR "Lymphatic Spread"[TIAB] OR "Lymph Node Metastases"[TIAB] OR 

"Lymphatic Metastases"[TIAB] OR "Metastases, Lymph Node"[TIAB] OR "Metastases, 

Lymphatic"[TIAB] OR "Metastasis, Lymph Node"[TIAB] OR "Metastasis, Lymphatic"[TIAB] OR 

"Nodal metastasis" OR "Regional metastasis" OR "Cervical lymph nodes"). 
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Priedas Nr. 2: Straipsnių kokybės vertinimo pagal QUADAS-2 principai (35). 

  Kriterijai Signalinis klausimas 

Pacientų 

atranka 

1 

Ar tyrime tinkamai atrinkti pacientai, kuriems 

vertintas APPA-Tg diagnozuojant skydliaukės 

karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose? 

Ar pacientai buvo atrinkti 

nuosekliai arba atsitiktinai? 

2 

Ar tyrime nebuvo naudotas atvejo kontrolės 

dizainas, kuris gali pervertinti diagnostinį 

tikslumą? 

Ar buvo išvengta atvejo 

kontrolės tyrimo dizaino? 

3 

Ar nebuvo netinkamai pašalinti pacientai, 

pavyzdžiui, neįtraukti neaiškūs arba ribiniai 

atvejai? 

Ar tyrime išvengta netinkamų 

pašalinimo kriterijų? 

Indeksinis 

tyrimas 

4 
Ar APPA-Tg buvo atliktas ir interpretuotas 

tinkamai? 

Ar APPA Tg rezultatai buvo 

interpretuoti nežinant 

referencinio standarto 

rezultatų? 

5 
Ar APPA-Tg slenkstinė vertė buvo apibrėžta iš 

anksto? 

Ar slenkstinė vertė buvo 

nustatyta prieš atliekant analizę? 

6 Ar APPA-Tg metodika aiškiai aprašyta? 

Ar nurodytas mėginio 

paėmimas, praplovimo skystis, 

tūris ir laboratorinis metodas? 

Referencinis 

standartas 

7 
Ar metastazė buvo patvirtinta patikimu 

metodu? 

Ar referencinis standartas 

tinkamai nustatė tikrąją 

limfmazgio būklę? 

8 
Ar galutinė diagnozė nebuvo paveikta APPA-Tg 

rezultato? 

Ar referencinis standartas buvo 

interpretuotas nežinant APPA-

Tg rezultato? 

Eiga ir laikas 

9 
Ar intervalas tarp APPA-Tg ir referencinio 

standarto buvo tinkamas? 

Ar laikas tarp APPA-Tg ir 

referencinio standarto buvo 

pakankamai trumpas? 

10 
Ar visiems pacientams buvo taikytas tas pats 

referencinis standartas? 

Ar visi pacientai buvo patikrinti 

tuo pačiu galutinio patvirtinimo 

metodu? 

11 
Ar visi įtraukti pacientai pateko į galutinę 

analizę? 

Ar visi pacientai buvo įtraukti į 

rezultatų analizę? 

Pastaba. Kiekvienas signalinis klausimas buvo vertinamas atsakant „taip“, „ne“ arba „neaišku“. 

Remiantis šiais atsakymais, kiekvienai QUADAS-2 sričiai buvo priskirta maža, didelė arba neaiški 

šališkumo rizika. 
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Priedas Nr. 3: APPA-Tg ir APPA-citologija derinio diagnostinis tikslumas. 

Autorius Metai Jautr. Specif. Tiksl. 
Slenkstinė vertė 

(ng/mL) 
AUC 1 

Testavimo 

periodas 

Song Y 2021 85,6 90,1 86,7 1 - Prieš 

Wang Y 2022 94,34 60,71 92,07 3,69 0,815 Prieš 

Du W 2022 98,9 81,6 - 10 - Prieš 

Chen J 2024 93,94 93,88 87,82 3,2 - Prieš 

Sun J 2021 98,7 95,1 97,4 2,3 0,97 Prieš 

Kim K 2021 81,9 76,2 80,5 20 0,79 Prieš 

Chen B 2024 91,51 100 92,8 4,565 - Prieš 

Mikosiński P 2023 96 73 94 4,34 - Po 

Liu J 2025 96 75 91 36,22 - Mišri 

Kargun S 2023 100 96 - 3,14 - Mišri 

Achille G 2017 100 100 - 0,236 - Mišri 

Bakuła-

Zalewska E 2021 99 99 - 33,28 - Mišri 

Su X 2024 88,9 92,2 - 16,1 0,955 Mišri 

Liu N 2022 92 87,2 90 6,15 - Mišri 

Wang Y 2016 97,5 100 98,7 77 - Mišri 

Zhao H 2017 99,1 100 99,5 55,9 - Mišri 

„-“  -   nėra nurodytų duomenų. 
1 AUC – plotas po imtuvo veikimo charakteristikų kreive (angl. Area under the curve) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



43 
 

Priedas Nr. 4: Prašymas atlikti klinikinių atvejų aprašymą mokslo tiriamaisiais tikslais. 
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Priedas Nr. 5: Pacientų sutikimai dėl sveikatos duomenų naudojimo moksliniais tikslais. 
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Priedas Nr. 5: Pažyma apie priimtą straipsnį į žurnalą „medicinos mokslai“ ir straipsnio abstraktas. 

Abstraktas. 

Įvadas. Tireoglobulino koncentracijos nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje yra kliniškai 

reikšmingas papildomas metodas diagnozuojant skydliaukės karcinomos metastazes kaklo 

limfmazgiuose, tačiau jo diagnostinė vertė skirtingose klinikinėse situacijose nevienoda, o literatūroje 

siūlomos slenkstinės vertės priklauso nuo to, ar pacientui atlikta tiroidektomija. 

Tyrimo tikslas. Įvertinti APPA-Tg diagnostinę vertę diagnozuojant skydliaukės karcinomos 

metastazes kaklo limfmazgiuose. 

Metodai. Atlikta sisteminė literatūros apžvalga naudojant „PubMed“ duomenų bazę. Į analizę įtraukti 

per pastaruosius 10 metų publikuoti visateksčiai straipsniai anglų kalba, kuriuose tirta suaugusiųjų 

populiacija ir vertinta šio tyrimo diagnostinė vertė, naudojant raktažodžius: „skydliaukės vėžys“, 

„tireoglobulinas“, „plonos adatos aspiracija“, „kaklo limfmazgių metastazės“ ir „tireoglobulino 

koncentracijos nustatymas plonos adatos aspirato mėginyje“. Iš viso į apžvalgą įtraukti 26 

prospektyviniai ir retrospektyviniai tyrimai, o duomenys analizuoti pagal klinikinę situaciją: pacientai 

prieš tiroidektomiją, po tiroidektomijos ir mišriose grupėse. 

Rezultatai. Nustatyta, kad APPA-Tg pasižymi aukštu diagnostiniu jautrumu ir specifiškumu. Prieš 

tiroidektomiją jautrumas svyravo nuo 80,77 % iki 100 %, o specifiškumas nuo 66,7 % iki 100 %. Po 

tiroidektomijos jautrumas svyravo nuo 88,5 % iki 100 %, o specifiškumas nuo 80 % iki 100 %. 

Mišriose pacientų grupėse jautrumas svyravo nuo 84,5 % iki 97,5 %, o specifiškumas nuo 75 % iki 

100 %. Slenkstinės vertės taip pat reikšmingai skyrėsi: priešoperacinėje grupėje nuo 1,0 iki 227,1 

ng/mL, pooperacinėje nuo 0,7 iki 28,3 ng/mL, mišriose grupėse nuo 0,236 iki 229,1 ng/mL. 

Išvados. APPA-Tg yra jautrus ir specifiškas papildomas metodas diagnozuojant skydliaukės 

karcinomos metastazes kaklo limfmazgiuose, o didžiausia jo diagnostinė vertė nustatyta pacientams 

po tiroidektomijos. 

Raktiniai žodžiai: skydliaukės karcinoma, tireoglobulinas, plonos adatos aspiracija, kaklo 

limfmazgiai, metastazės, diagnostinė vertė. 
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