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Применение радиофармпрепаратов для однофотонной 
эмиссионной компьютерной томографии аденом гипофиза

Обзор литературы посвящен анализу диагностических возможностей современных радиофармпрепаратов 
(РФП), которые применяют при однофотонной эмиссионной компьютерной томографии (ОФЄКТ) 
аденом гипофиза (АГ). Приведены актуальные данные статистики, краткие исторические сведения 
относительно применения сцинтиграфии при АГ. Последовательно изложены данные авторов, 
изучавших механизмы включения различных РФП, клинические возможности применения и 
диагностическая точность при ОФЭКТ АГ. Отмечены преимущества сцинтиграфии по сравнению со 
стандартными инструментальными диагностическими методами и дополнительные возможности при 
дифференциальной диагностике АГ.
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Опухоли гипофиза и хиазмально-селлярной об-
ласти обусловливают тяжелые эндокринные и невро-
логические расстройства, оказывают значительное 
влияние на продолжительность и качество жизни 
пациентов. По данным статистики, они составляют 
до 15% в структуре всех внутричерепных новообра-
зований, диагностируемых у взрослых. Большинство 
образований хиазмально-селлярной области состав-
ляют АГ [1–3].

Диагноз АГ устанавливают на основании анализа 
клинических признаков, данных лабораторных иссле-
дований уровня гормонов, инструментальных методов 
исследования, в частности, магниторезонансной то-
мографии (МРТ) [4]. Стандартные инструментальные 
исследования для диагностики АГ — МРТ, компью-
терная томография (КТ), рентгенография позволяют 
оценивать такие характеристики образования, как 
размеры, границы, инвазивность, плотность, струк-
туру, перифокальные изменения прилежащих тканей 
[5]. Однако современная диагностическая практика 
свидетельствует, что эти методы иногда не дают 
возможность составить полную картину природы 
выявленной опухоли и должны быть дополнены [6]. В 
некоторых ситуациях для уточнения тактики лечения 
требуется информация, которую можно получить с 
помощью биохимической визуализации образований, 
в частности, ОФЭКТ. В отличие от КТ и МРТ, ОФЭКТ 
позволяет установить степень активности, уровень 
малигнизации образования, оценить эффективность 
применения гормоно- и химиотерапии, выявить ос-
таточную ткань опухоли после проведения лучевой 
терапии и радикального оперативного вмешательства 
[7]. Также важна роль ОФЕКТ в дифференциальной 

диагностике инвазивных АГ от вторичных злокачес-
твенных новообразований области турецкого седла 
и при изучении опухолевого компонента в структуре 
сложных нейроэндокринных заболеваний — акро-
мегалии, гиперкортицизма, множественных эндок-
ринных новообразований Тип 1 (MЕН-1), синдромов 
эктопической (внегипофизарной) гиперсекреции 
гормонов гипофиза.

Методы радионуклидной диагностики опухолей 
базальной локализации, в том числе АГ, начали при-
менять с середины ХХ века. По данным радионуклид-
ных исследований АГ, с 1961 по 1976 г. эффективность 
метода составляла в среднем 60%. В ходе развития 
методик радионуклидной диагностики с разным 
успехом применяли более двух десятков различных 
радиоактивных меток и РФП, в том числе дийодфлуо-
ресцеин (ДИФ), альбумин сыворотки крови человека 
(АЧС) — меченные 131I, и группу короткоживущих 
радионуклидов, получаемых в генераторах — 99mTc, 
113mIn, 132I и др. [8].

99mTc — пертехнетат, который наиболее часто 
используют в качестве радиоактивной метки, впер-
вые применен в целях диагностики заболеваний 
головного мозга в 1964 г. Этот РФП не диффундиру-
ет в интактную ткань мозга, но обладает свойством 
накапливаться в опухолевых клетках, в том числе в 
клетках АГ. Он лишен носителя, в связи с чем, кроме 
использования его в качестве метки, возможно метить 
им различные химические соединения, что успешно 
применяют и сегодня [9].

При использовании метода ОФЭКТ для диагнос-
тики АГ применяют несколько РФП, отличающихся по 
биохимической структуре и механизму накопления 
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в таргетных тканях, в частности: 99mTc-МИБИ, 111In-
октреотид, 99mTc -тектротид, 123I-октреотид, 99mTc 
(V)-ДМСА. Одним из наиболее распространенных 
РФП, применяемых в практике, является метокси-
изобутилизонитрил, меченный 99mTc-пертехнетатом 
(99mTc-МИБИ). Впервые этот РФП использован для 
диагностики продолженного роста астроцитомы 
ствола головного мозга [10]. Определенная с помо-
щью биопсии область рецидива характеризовалась 
заметным накоплением 99mTc-МИБИ. В дальнейших 
исследованиях отмечена целесообразность приме-
нения 99mTc-МИБИ в качестве радиоактивной метки 
для визуализации опухолей, изучен энергетически-
зависимый механизм прохождения через мембраны 
митохондрий, подтверждено его интенсивное накоп-
ление в этих органеллах [11].

Эффективность применения 99mТс-МИБИ в диа-
гностике АГ подтверждена и другими исследователя-
ми, которые установили корреляционную зависимость 
между уровнем накопления РФП в АГ и интактной 
ткани гипофиза [12].

По данным экспериментальных исследований 
отмечены преимущества применения 99mТс-МИБИ для 
визуализации АГ при болезни Кушинга. Установлена 
целесообразность применения ОФЭКТ с 99mТс-МИБИ в 
ситуациях, когда при повышении уровня гормонов ги-
пофиза в крови с помощью МРТ АГ не выявляли [13].

99mТс-МИБИ выводится из опухолевой клетки Р-
гликопротеином. А поскольку Р-гликопротеин являет-
ся мембрано-связанным белком, кодированным геном 
химиорезистентности, и обладает выраженными 
детоксикационными свойствами, можно предполо-
жить, что он способен выводить из клетки токсичные 
вещества, то есть играть роль очистительной помпы 
по отношению к противоопухолевым агентам, обус-
ловливая стойкость новообразований, в том числе АГ, 
к медикаментозной терапии [14, 15]. В то же время, 
экспрессия Р-гликопротеина не влияет на диагнос-
тическую точность сцинтиграфии с применением 
этого РФП [16].

К другой перспективной группе РФП относят 
123I-октреотид, 111In-октреотид и 99mТс-тектротид. 
Эти РФП являются аналогами соматостатина — спе-
цифического нейрорегуляторного белка, широко 
представленного во многих видах нейроэндокринных 
образований, в том числе в АГ [17, 18]. 

По данным сцинтиграфии 111In-октреотид чувстви-
телен при диагностическом поиске новообразований, 
содержащих рецепторы соматостатина [19].

Установлена устойчивая корреляция между 
уровнем накопления 111In-октреотида в АГ и интакт-
ной ткани гипофиза. Предложен метод обработки и 
анализа диагностических изображений при ОФЭКТ 
гипофиза [20].

В работе, посвященной визуализации рецепторов 
соматостатина при внутричерепных новообразова-
ниях, на основе результатов сцинтиграфии, прове-
денной у 124 пациентов по поводу 146 различных 
внутричерепных новообразований (в том числе АГ), 
доказано, что сцинтиграфия с 111In-октреотидом эф-
фективна при дифференциальной диагностике АГ от 
менингиом и может предоставить важную дополни-
тельную информацию об этих новообразованиях для 
корреляции с данными КТ и МРТ [21].

Многие авторы при выборе РФП для сцинтиграфии 
руководствуются функциональными особенностями 
диагностируемых новообразований. По функцио-
нальным особенностям АГ подразделяют на гормон-
секретирующие (ГС) и гормон-несекретирующие 
(ГНС) [22]. ГС АГ преимущественно небольшие, их 
диагностируют на этапе гормональных нарушений. 
ГНС АГ, как правило, характеризуются распростра-
ненным ростом, клинически проявляются невроло-
гическими симптомами, что обусловлено инвазией 
либо компрессией прилежащих структур головного 
мозга. При сцинтиграфии АГ с применением 111In-ок-
треотида отмечена его высокая чувствительность в 
визуализации ГС АГ [23–25].

Выраженная экспрессия рецепторов соматостати-
на ГС АГ позволяет высокоэффективно использовать 
радионуклидную томографию с меченым октреотидом 
для их диагностики [26]. Существующая связь между 
накоплением октреотида и результатами лечения АГ 
предполагает в будущем успех неинвазивных методов 
лечения таких опухолей у пациентов, которым про-
тивопоказано хирургическое вмешательство, или в 
целях предоперационной и/или послеоперационной 
визуализации. С этой целью возможно использование 
как ОФЭКТ, так и позитронно-эмиссионной томогра-
фии (ПЭТ) [27–29].

Многие авторы изучали преимущества клиничес-
кого применения сцинтиграфической визуализации 
АГ с применением  111In-октреотида в динамическом 
наблюдении пациентов до и после операции. Оп-
ределяли возможности консервативной терапии с 
применением аналогов соматостатина, лучевой и 
радионуклидной терапии. На основании полученных 
результатов показано, что сцинтиграфия с октреоти-
дом эффективна при динамическом наблюдении АГ до 
и после операции, позволяет выявить продолженный 
рост новообразования, подобрать адекватные методы 
лечения [30–32].

Более удобен для выявления экспрессии ре-
цепторов соматостатина 99mТс-тектротид. При его 
клинической апробации установлено, что чувс-
твительность, специфичность и точность метода 
в диагностике опухолей, содержащих рецепторы 
соматостатина, составили соответственно 82,6, 100 
и 87,5%. Распределение 99mТс-тектротида in vivo 
аналогично таковому при использовании 111In-окт-
реотида. Применение этого РФП перспективно в диа-
гностике новообразований, содержащих рецепторы 
соматостатина [33].

Последующие исследования по клиническому 
применению сцинтиграфии с 99mТс-тектротидом в 
онкологической диагностике показали, что этот РФП 
потенциально полезен в диагностике различных 
первичных и метастатических новообразований, в 
частности, АГ [34].

В работе, посвященной клиническому значению 
сцинтиграфии с применением 99mТс-тектротида при 
нейроэндокринных новообразованиях, на основе 
данных о чувствительности (87%), специфичности 
(86%) и точности (87%) метода, доказано, что ее 
можно применять для стадирования и динамического 
наблюдения за пациентами, у которых обнаружены 
новообразования, содержащие рецепторы соматоста-
тина [35].
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Еще одним направлением использования радио-
нуклидной томографии с аналогами соматостатина 
является диагностика эктопированной АГ, которая 
наиболее часто локализуется в клиновидной, пе-
щеристой пазухах, носовой части глотки и других 
прилежащих структурах [36–39]. 

АГ диагностированы у 25% пациентов при нали-
чии МЕН-1 [40, 41]. Авторы доказали, что исследо-
вание с мечеными соматостатинами целесообразно 
в диагностике множественных неоплазий при МЕН 1 
и позволяет выявить как АГ, так и новообразования 
других эндокринных органов [42, 43].

Одним из широко используемых РФП для диагнос-
тики экстрацеребральных новообразований является 
димеркаптосукцинацетат, меченный пятивалентным 
технецием — 99mTc(V)-ДМСА. Этот РФП в центральной 
части имеет сходство с фосфатными комплексами 
(РО4

-3), которые активно поглощаются опухолевыми 
клетками, что обусловливает его интенсивное накоп-
ление в новообразованиях [44]. В серии клинических 
исследований установлено, что 99mTc(V)-ДМСА явля-
ется маркером транспорта фосфатов и проникает в 
клеточные линии рака непосредственно с помощью 
NaPi ко-транспортеров (PiT1) III типа [45–47].

При изучении физико-химических свойств 
99mTc(V)-ДМСА подтверждена целесообразность его 
использования в качестве туморотропного радио-
индикатора, поскольку накопление 99mTc(V)-ДМСА 
опухолями обусловлено глюкозо-опосредованным 
ацидозом, который отображает клеточный метабо-
лизм [48]. Такие качества 99mTc(V)-ДМСА делают его 
универсальным РФП для применения как у пациентов 
при наличии церебральных метастазов, так и в диа-
гностике первичных опухолей. При исследовании воз-
можности применения 99mTc(V)-ДМСА в динамическом 
наблюдении за ГНС АГ после хирургического лечения 
и лучевой терапии установлено, что функциональная 
визуализация их продолженного роста с помощью 
этого РФП свидетельствует о наличии остаточной 
ткани опухоли. Полученные данные подтвердили 
клиническую эффективность метода во время мони-
торинга больных при ГНС АГ и оценки эффективности 
радиотерапии [49].

Также существуют данные относительно приме-
нения 99mTc(V)-ДМСА для оценки степени малигниза-
ции новообразований. Установлено, что характер и 
интенсивность поглощения 99mTc(V)-ДМСА отражают 
агрессивность опухоли [50].

ОФЭКТ с 99mTc(V)-ДМСА эффективна для диффе-
ренциальной диагностики АГ от других заболеваний 
селлярной и параселлярной локализации. Так, общая 
чувствительность метода и его чувствительность при 
ГНС АГ составили соответственно 81 и 100% [51]. 
Таким образом, применение 99mTc(V)-ДМСА может 
быть особо актуальным в диагностике поражения тех 
отделов головного мозга, которые считают наиболее 
сложными для радионуклидных исследований [52]. 

На основании проведенного анализа материалов 
исследований, посвященных применению различных 
РФП для радионуклидной визуализации АГ, можно 
сделать вывод, что ОФЭКТ с применением таких РФП, 
как 99mТс-МИБИ, 111In-октреотид, 99mТс-тектротид, 123I-
октреотид и 99mTc(V)-ДМСА является эффективным 
методом в достижении поставленных задач. 
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Застосування радіофармпрепаратів для однофотонної 
емісійної комп’ютерної томографії аденом гіпофіза

Огляд літератури присвячений аналізу діагностичних можливостей сучасних радіофармпрепаратів, які 
застосовують при однофотонній емісійній комп’ютерній томографії аденом гіпофіза. Наведені актуальні 
дані статистики, стислі історичні відомості щодо застосування сцинтиграфії при аденомах гіпофіза. 
Послідовно викладені дані авторів, які вивчали механізми включення різних радіофармпрепаратів, 
клінічні можливості застосування та діагностична точність при однофотонній емісійній комп’ютерній 
томографії аденом гіпофіза. Визначені переваги сцинтиграфії у порівнянні з стандартними 
інструментальними діагностичними методами та додаткові можливості при диференційній діагностиці 
аденом гіпофіза.

Ключові слова: аденоми гіпофіза, діагностика, однофотонна емісійна комп’ютерна томографія, 
радіофармпрепарати, 99mTc–пертехнетат, 99mTc-МІБІ, 111In-октреотид, 99mTc-тектротид, 123I-октреотид, 
99mTc(V)-ДМСА.
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Radiopharmaceuticals for single photon emission 
computer tomography of pituitary adenomas

The literature review is dedicated to diagnostic capabilities of modern radiopharmaceuticals, used in single 
photon emission computer tomography of pituitary adenomas. Relevant statistic data and short historical 
overview of scintigraphy use in pituitary adenomas treatment are given. Research data on mechanisms 
of different radiopharmaceuticals, clinical prospects of application and diagnostic accuracy at single 
photon emission computer tomography of pituitary adenoma are analyzed and presented. Advantages of 
scintigraphy in comparison to routine instrumental diagnostics and additional capabilities in differential 
diagnosis of pituitary adenomas are described.

Key words: pituitary adenomas, diagnostics, single photon emission computer tomography, 
radiopharmaceuticals, Technetium-99m, technetium-99m methoxyisobutylisonitrile, indium-111-DTPA-
D-Phe-1-octreotide, 99Tcm-HYNIC-TOC, iodine-123-Tyr-3-octreotide, Technetium-99m pentavalent 
dimercaptosuccinic acid.

Ukr Neyrokhir Zh. 2014; 2: 20-4.

Received, January 31, 2014. Accepted, February 24, 2014.

Address for correspondence: Sergey Makeyev, Nuclear Medicine Department, Institute of Neurosurgery named after 
acad. A.P. Romodanov, 32 Platona Mayborody St., Kiev, Ukraine, 04050, e-mail: usnm@ukr.net


