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Аннотация. Диагностика опухолей надпочечников улучшилась за последние десятилетия благодаря лабораторным 
исследованиям и методам анатомической визуализации (УЗИ, КТ, МРТ). В некоторых случаях данные методы позволя-
ют отличить доброкачественную опухоль от злокачественной, а в комбинации с инвазивными методами точность та-
кой диагностики варьируется в пределах от 80 до 100%. Однако в случаях, например, феохромоцитомы или альдостеро-
мы инвазивное вмешательство небезопасно. Гибридные методы молекулярной визуализации, такие как однофотонная 
эмиссионная томография (ОФЭКТ) и позитронная эмиссионная томография (ПЭТ), совмещённые с КТ или МРТ, яв-
ляются одновременно методами анатомической и функциональной (молекулярной) визуализации. Методы молекуляр-
ной визуализации являются неинвазивными и безопасными для пациентов, а полученная информация позволяет точнее 
определиться с активностью, прогнозом и тактикой лечения. Целью данного обзора стал анализ современных методов 
и алгоритмов молекулярной визуализации и радионуклидной терапии новообразований надпочечников. Методы — си-
стематический обзор литературы на базе открытых литературных источников, в том числе собственного опыта. Страти-
фикация полученных данных по механизму действия радиофармпрепаратов, доказательного опыта применения, а также 
сравнительный анализ эффективности и доступности методов молекулярной визуализации и радионуклидной терапии.
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Annotation. � e diagnosis of adrenal tumors has improved signi� cantly over the past decades thanks to laboratory research 
and anatomical imaging techniques. In some cases, these methods make it possible to distinguish a benign tumor from a 
malignant one, and in combination with invasive methods, the accuracy of such diagnostics varies from 80 to 100%. However, in 
cases of pheochromocytoma, this invasive intervention can induce a hypertensive crisis. Hybrid molecular imaging techniques 
such as single-photon emission tomography (SPECT) and positron emission tomography (PET), coupled with CT or MRI, have 
come to the rescue. Molecular imaging techniques are non-invasive and safe for patients, and the information obtained allows 
you to more accurately determine the optimal treatment tactics. Purpose: in our review, we will try to cover all modern and 
promising methods of molecular imaging of adrenal formations and radionuclide therapy, which constitute a new trend in the 
development of nuclear medicine in the world - radiotheranostics (radionuclide therapy based on radionuclide diagnostics). 
Methods: We conducted a systematic review of the literature obtained from the open databases Scopus and Pubmed describing 
the latest methods of radiotherapy of adrenal tumors. We then classi� ed the � ndings based on mechanism of action, point of 
application, and relevance of radioactive tracers, comparing their e� ectiveness and availability.
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Введение
Диагностика опухолей надпочечников значительно 

улучшилась за последние десятилетия благодаря лабора-
торным исследованиям и методам анатомической визуа-
лизации (УЗИ, КТ, МРТ). По данным аутопсийных иссле-
дований, опухоли надпочечников встречаются более чем 
у 10% населения. Всё чаще они выявляются при обследо-
вании «случайно» (так называемые инциденталомы) и 
требуют дифференциальной диагностики. Пациенты с 
образованиями более 1 см могут иметь клиническую ма-
нифестацию гиперкортицизма из-за избыточной секре-
ции кортизола (в различных клинических сериях до 12% 
инциденталом), гиперальдостеронизма (до 7%) и надпо-
чечниковой гиперандрогении (до 11%) или гиперфунк-
ции медуллярного слоя, проявляющейся повышенной 
секрецией катехоламинов (до 11%). Даже при субклини-
ческом гиперкортитизме, как минимум 20% несекретиру-
ющих, по данным гормональных исследований, аденом 
надпочечников могут продуцировать глюкокортикоиды 
и давать тяжелые поздние осложнения [1]. 

Традиционно, когда имеется клиническое подозре-
ние на патологию надпочечников, диагностический ал-
горитм начинается с лабораторных анализов гормонов с 
последующей визуализацией на УЗИ и методами кросс-
секционной визуализации (КТ, МРТ). В некоторых слу-
чаях данные методы позволяют отличить доброкаче-
ственную опухоль от злокачественной, а в комбинации 
с тонкоигольной биопсией точность такой диагностики 
варьирует в пределах от 80 до 100%. Однако в случаях фе-
охромоцитомы это инвазивное вмешательство может ин-
дуцировать возникновение гипертензивного криза.

На помощь пришли гибридные методы молекулярной 
визуализации, такие как однофотонная эмиссионная то-
мография (ОФЭКТ) и позитронная эмиссионная томо-
графия (ПЭТ), сопряжённые с КТ или МРТ. Методы мо-
лекулярной визуализации являются неинвазивными и 
безопасными для пациентов, а полученная информация 
позволяет точнее определиться с оптимальной тактикой 
лечения. В случае опухолей мозгового слоя надпочеч-
ников и хромаффинных опухолей вненадпочечниковой 
локализации (параганглиома, нейробластома) для диа-
гностики с успехом применяются радиофармпрепараты 
(РФП) на основе метайодбензилгуанидина (МЙБГ), ме-
ченные 123I или 124I, а для лечения МЙБГ-131I HSA (Азе-
дра, Progenics), а также РФП на основе соматостатин-ре-
цепторных лигандов: диагностика с 99mTc-HYNIC-TOC, 
Тектротид (ОФЭКТ/КТ) или 68Ga-DOTA-TATE/NOC/
TOC (ПЭТ/КТ), а терапия -177Lu-DOTA-TATE (Лютате-
ра, AAA-Novartis). При синдроме Кушинга, альдосте-
роме, андроген-синтезирующих опухолях применяется 
ОФЭКТ/КТ с 131I-норхолестеролом (131I-NP59), при подо-
зрении на альдостерому — ПЭТ/КТ с 11С-метомидатом 
(11C-MTO) и 18F-СXCR-4. Многообещающие результаты 
продемонстрированы при ПЭТ/КТ с 18F – AldoView, се-
лективного к детекции фермента альдостерон-синтетазы 
(CYP11B2), гиперактивного при альдостероме. При по-
дозрении на злокачественную природу опухоли (адрено-
кортикальный рак) при диагностике используется ПЭТ/
КТ с 18F-фтордезоксиглюкозой (18F-ФДГ). 

В обзоре мы попытаемся охватить все современные 
и перспективные методы молекулярной визуализации 

образований надпочечников и радионуклидной терапии, 
которые составляют новый тренд развития ядерной ме-
дицины в мире — радиотераностику (радионуклидную 
терапию на основе радионуклидной диагностики). 

Методы
Мы провели систематический обзор литературы, по-

лученной из открытых баз данных Scopus и Pubmed, опи-
сывающей новейшие методы радиотераностики опу-
холей надпочечников. Затем мы классифицировали 
полученные данные на основе механизма действия, точ-
ки приложения и актуальности радиоактивных трейсе-
ров, сравнив их эффективность и доступность.

123-МЙБГ и 131-МЙБГ (МетаЙодБензилГуанидин)
Метайодбензилгуанидин (МЙБГ) представляет со-

бой аналог адренергического нейротрансмиттера норэ-
пинефрина, который активно захватывается тканями с 
симпатической иннервацией (например, сердце, слюн-
ные железы), а также опухолями нервной системы или 
нейроэндокринной природы, секретирующими транс-
портер эпинефрина. Захват МЙБГ нейроэндокринными 
клетками протекает по активному и пассивному меха-
низму: активный захват МЙБГ обусловлен натрий-зави-
симым переносом трейсера через плазматическую мем-
брану симпатомедуллярных тканей, где, при содействии 
моноаминных транспортеров 1 и 2 типа, он накаплива-
ется в везикулах; пассивный захват представляет собой 
диффузию через плазмолемму [2]. В течение 24 часов по-
сле инъекции 50% РФП выделяется с мочой, а через 4 су-
ток — уже около 90%, при условии нормальной работы 
почек. Наибольший захват МЙБГ опухолями наблюдает-
ся в интервале 24–96 часов после инъекции [3]. В 1994 г. 
препарат 131I-МЙБГ, также называемый йобенгуан I-131, 
был одобрен Управлением по санитарному надзору за ка-
чеством пищевых продуктов и медикаментов (Food and 
Drug Administration (FDA)) в качестве визуализирующе-
го агента, а в 2008 г. 123I-МЙБГ — как трейсер для визуа-
лизации опухолей, в частности, для первичных или ме-
тастатических феохромоцитом (ФХ) и нейробластом [4] 
(рис. 1).

К абсолютным противопоказаниям терапии с 
131I-МЙБГ относятся беременность, кормление грудью, 
терминальная стадия почечной недостаточности, пред-
положительная продолжительность жизни менее 3 меся-
цев [2].

Для диагностики и лечения хромаффинных опухолей 
надпочечников и нейробластом используются преиму-
щественно МЙБГ с йодом-123 и -131. 124I-МЙБГ приме-
няется для визуализации нейробластом, для повышения 
чувствительности за счет ПЭТ и дозиметрических иссле-
дований [5], однако может быть использован и для ин-
струментальной диагностики ФХ [6]. Несмотря на более 
высокие качество и информативность ПЭТ c 124I-МЙБГ, 
в сравнении с 123/131I-МЙБГ его применение ограничено в 
связи с недостаточной оснащённостью медицинских цен-
тров [6,7].

При диагностике ФХ сцинтиграфия с 123I-МЙБГ от-
личается высокой специфичностью (>95%) при показа-
телях чувствительности 77–90%, поэтому использует-
ся для верификации метастатической ФХ у пациентов с 
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Рисунок 1. Применение трейсеров в зависимости от локализации и типа опухоли надпочечников (Адаптировано из 
Sundin et al: A Clinical Challenge: Endocrine and Imaging Investigations of Adrenal Masses. 2021)

Figure 1. Application of tracers depending on the location and type of adrenal tumor (Adapted from Sundin et al: A Clinical Chal-
lenge: Endocrine and Imaging Investigations of Adrenal Masses. 2021)
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неиформативными результатами КТ и МРТ исследова-
ний, а также среди пациентов с наследственными или 
семейными формами заболевания [8]. 123I-МЙБГ так-
же используется для диагностики и стадирования пара-
ганглиом (ПГ), однако чувствительность сцинтиграфии 
с МЙБГ в этом случае значительно ниже (28–100%) в 
сравнении с ФХ [9]. Наличие SDHx-мутации значитель-
но снижает чувствительность сцинтиграфии с 123I-МЙБГ 
при диагностике ПГ (30,8% по сравнению с 61,5% для sstr-
сцинтиграфией и 46,2% при нативном КТ) [10]. При срав-
нении информативности ОФЭКТ/КТ с 123I-МЙБГ и ПЭТ/

КТ с 68Ga-DOTATATE уровень обнаружения НЭО над-
почечников был выше у 68Ga-DOTATATE (96,7% против 
23,3% для 123I-МЙБГ) [11]. Данная корреляция сохраня-
ется и при исследовании вненадпочечниковых ПГ [12]. 
В настоящее время оптимальной тераностической кон-
цепцией ведения НЭО надпочечников считается визу-
ализация обоими РФП: 68Ga-DOTATATE и 123I-МЙБГ. 
Это определяет выбор тактики дальнейшей терапии: 
лечение 131I-МЙБГ в большей степени оправдано для 
123I-положительных опухолей [13–14]; в случае мозаич-
ного захвата РФП опухолями вследствие гетерогенной 
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структуры может рассматриваться радиотаргетная тера-
пия (131I-МЙБГ HSA и 177Lu-DOTATATE) наряду с лучевой 
терапией [15].

131I-МЙБГ как бета- и гамма-эмиттер используется в 
качестве антиопухолевого препарата ПГ, ФХ и нейроэндо-
кринных опухолей (НЭО). Согласно ряду исследований, 
частичный радиологический ответ развивается у 10–34% 
пациентов, а контроля заболевания достигают 30–92% 
пациентов [16]. При средней разовой дозе 131I-МЙБГ, рав-
ной 5,8ГБк (158мКи), и суммарной дозе 18,1 ГБк (490 мКи) 
опухолевый ответ отмечается у 30% пациентов со злока-
чественной ФХ, гормональный ответ — у 46% и клини-
ческое улучшение — у 76% [17]. В другом исследовании 
была изучена эффективность терапии 131I-МЙБГ метаста-
тических форм ПГ: разовая доза варьировалась от 492 до 
1160 мКи, а суммарная — от 492 до 3191 мКи. Доля па-
циентов с достигнутым полным или частичным опухоле-
вым ответом составила 22% в совокупности с 43% паци-
ентов со стабилизацией заболевания. Средняя 5-летняя 
выживаемость составила 64% [18].

Одним из недостатков 131I-МЙБГ является низкая 
концентрация радиоактивного йода: более 99% молекул 
МЙБГ не связаны с йодом-131, что снижает активность 
препарата (3,3 мКи/мг или 123,3 МБк/мг) [19]. Введе-
ние высоких активностей МЙБГ приводит к избыточной 
конкуренции за транспортер обратного захвата норэпи-
нефрина и, как следствие, снижению обратного захвата 
катехоламинов, повышению их концентрации и потен-
циальному развитию жизнеугрожающих состояний (ги-
пертонические кризы) [18]. В связи с этим был разрабо-
тан МЙБГ высокой удельной активности (High Speci� c 
Activity, HSA MIBG), получаемый в результате запатенто-
ванной технологии твердофазного замещения Ultratrace. 
В отличие от привычного 131I-МЙБГ данный РФП поч-
ти не содержит свободного йода-131 [3]. Более высокая 
концентрация йод-связанного МЙБГ позволила снизить 
дозу препарата, сохранив его противоопухолевую актив-
ность и значительно снизив частоту побочных эффектов 
[19-20]. 

При сравнении терапии ПГ с 131I-МЙБГ и 177Lu или 
90Y-меченными радиопептидами (пептидная рецепторная 
радионуклидная терапия, ПРРТ - PRRT) более высокие 
показатели опухолевого ответа и суммарной выживаемо-
сти отмечались в группе PRRT [21].

В последнее время активно изучается новый трейсер, 
который также может быть использован для терапии 
НЭО — 211At метаастатобензилгуанидин (211At-MABG). 
211At-MABG является альфа-эмиттером, разрушающим 
клетки опухоли с помощью цитотоксического действия 
альфа-излучения на генетический аппарат клетки. Глуби-
на поражения 211At не превышает 100 мкм, что снижа-
ет вероятность побочных эффектов и делает 211At-MABG 
отличным кандидатом для таргетной радионуклидной 
терапии опухолей [22].

ПРРТ (Пептид-Рецепторная 
Радионуклидная Терапия)

Ранее сцинтиграфия с 111In-пентетреотидом (Октрео-
скан) была основным методом визуализации НЭО с ги-
перэкспрессией соматостатиновых рецепторов. Это было 
не очень удобно ввиду того, что индий-111 производится 

на ректоре и его необходимо заказывать. В настоящее 
время для ОФЭКТ-визуализации в РФ доступен Тектро-
тид (99mTc-HYNIC-TOC), который можно изготовить с ис-
пользованием генератора технеция, всегда доступного в 
любой лаборатории радионуклидной диагностики. Для 
более высокого разрешения при поиске опухоли неболь-
ших размеров назначается ПЭТ/КТ 68Ga-DOTATATE, 
NOC, TOC [23–24]. Для визуализации опухолей с гипе-
рэкспрессией соматостатиновых рецепторов наиболее 
эффективным ПЭТ трейсером является 68Ga-DOTA-TATE 
(93% — доля обнаруженных образований), в сравнении 
с 18F-DOPA (80%), 18F-ФДГ (74%) и 123/131I-МЙБГ сцинти-
графией (38%) [25]. Существует три разновидности 68Ga-
DOTA-SST — DOTATATE, DOTATOC и DOTANOC, — 
каждая из которых обладает высокой аффинностью к 
рецепторам соматостатина, однако, как наиболее эффек-
тивный, зарекомендовал себя 68Ga-DOTATATE [26]. В ис-
следовании Gild et al. чувствительность 68Ga-DOTATATE 
ПЭТ/КТ составила 84% для ФХ и 100% для ПГ (рис.1) 
[27]. Более того, 68Ga-DOTATATE ПЭТ/КТ более успешно 
визуализировал опухоли у SDHx-пациентов (96,2%), не-
жели 18F-ФДГ ПЭТ/КТ (91,4%) и 123/124I-МЙБГ ОФЭКТ/КТ 
(30,4%) [28]. Согласно ряду исследований, ПЭТ/КТ с 68Ga-
DOTA-SSA должна рассматриваться как первостепенный 
диагностический инструмент для визуализации ПГ голо-
вы и шеи, спорадических ФХ, SDHx-положительных слу-
чаев, вненадпочечниковых ПГ и метастатических ПГ и 
ФХ [25, 29-36]. 68Ga-DOTATATE играет важную роль в те-
раностике НЭО и, в частности, ФХ и ПГ, так его как высо-
кий захват опухолью предполагает возможность успеш-
ной ПРРТ на основе изотопов лютеция-177 и иттрия-90. 
Согласно одному из исследований, визуализация 68Ga-
DOTATATE привело к коррекции терапии 60% пациен-
тов [37–38].

Другим препаратом для ПРРТ, более редко использу-
емым на практике, является 68Ga-DOTA-JR11. В 2019 г. 
было опубликовано первое исследование на людях, дока-
завшее его безопасность и работоспособность среди па-
циентов с НЭО [49]. В другом исследовании 68Ga-DOTA-
JR11 был более эффективен в обнаружении метастазов 
в печени, в то время как 68Ga-DOTATATE лучше визуа-
лизировал костные метастазы [40]. Существенным недо-
статком, ограничивающим применение 68Ga-DOTA-JR11 
в практике, является его более низкая аффинность 68Ga-
DOTA-JR11 к соматостатиновым рецепторам по сравне-
нию с 177Lu-DOTA-JR11, что снижает эффективность те-
раностической пары 68Ga-177Lu-DOTA-JR11.

177Lu-DOTATATE, 90Y-DOTATOC более 20 лет исполь-
зуются для лечения НЭО, однако использование 177Lu-
DOTATATE для терапии НЭО не имело особой попу-
лярности ввиду небольшого количества исследований с 
основательной доказательной базой. В 2017 г. в исследо-
вании NETTER-1 была доказана высокая эффективность 
ПРРТ в сравнении с октреотидом ЛАР без лютеция-177 
[41]. В третьей фазе исследования в 2018 г. были получе-
ны конкордатные результаты, показавшие уровень риска 
летального исхода при ПРРТ на 60% ниже, чем в группе 
октреотида [42].

Иттрий-90 излучает бета-частицы, а лютеций-177 — 
бета- и гамма-излучение, которые действуют направлен-
но на клетки, избыточно экспрессирующие рецепторы 
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соматостотина 2 типа. Оптимальными кандидатами на 
ПРРТ являются НЭО, визуализирующиеся с помощью 
препаратов аналогов рецепторов соматостатина, мечен-
ных изотопами галлия-68 или индия-111.

В исследовании Brabander et al. была проведена оцен-
ка эффективности терапии 177Lu-DOTATATE среди бо-
лее 600 пациентов с НЭО различной локализации: ми-
нимальная разовая доза составляла 3.7 ГБк (100 мКи) и 
суммарная доза — 27.8–29.6 ГБк (750-800 мКи). В итоге 
опухолевый ответ составил 39%, контроль заболевания 
— 92%, а выживаемость без признаков прогрессирова-
ния (PFS — progression free survival) — 29 месяцев [43].

По результатам последних исследований, изучавших 
эффективность 177Lu-DOTATATE и 90Y-DOTATOC в тера-
пии ФХ и ПГ, частичный ответ на терапию наблюдался 
у 23–29% больных, стабилизация заболевания была от-
мечена у 50–91% при схожей итоговой суммарной дозе 
препарата [15, 44–45]. В исследовании Zandee et al. был 
получен широкий диапазон PFS в зависимости от типа 
опухоли: для парасимпатических ПГ он составил 91 ме-
сяц, для симпатических ПГ — 13 месяцев, а для метаста-
тических ФХ — 10 месяцев [46]. Различия в опухолевом 
ответе на терапию препаратами лютеция-177 и иттрия-90 
не было обнаружено [47]. Одним из предикторов эффек-
тивности ПРРТ является высокий уровень максималь-
ного стандартизованного уровня захвата (SUVmax) 68Ga-
DOTATOC до начала терапии [48]. В настоящее время 
проходят исследования по применению новых лиган-
дов для ПРРТ, в частности 177Lu-DOTA-EB-TATE — мо-
дификации DOTA-октреотата на основе голубого Эванса 
(Evans blue — EB) [49]. Данная модификация имеет бо-
лее низкий клиренс, увеличенное время полураспада и 
вымывания из опухолевых тканей [50]. В исследовании 
Wang et al. была сравнена эффективность 177Lu-DOTA-EB-
TATE в дозировке 0.66 ± 0.06 ГБк (17.8 ± 1.7 мКи) и 177Lu-
DOTATATE активностью 3.98 ± 0.17 ГБк (107.6 ± 4.6 мКи): 
через 3 месяца после терапии, несмотря на шестикратную 
разницу в активности препаратов, существенного разли-
чия в эффективности не наблюдалось, в то время как те-
рапия 177Lu-DOTA-EB-TATE показала себя более безопас-
ной, нежели 177Lu-DOTATATE [51]. 

18F-FDG (FluoroDeoxyGlucose)
ПЭТ/КТ с 18-фтор-дезоксиглюкозой (18F-ФДГ) ос-

нован на разнице интенсивности метаболизма глюко-
зы между опухолевыми клетками и интактными тканя-
ми [52]. Изначально 18F-ФДГ ПЭТ/КТ использовалась для 
дифференциальной диагностики добро- и злокачествен-
ных образований различной локализации (с уровнем 
чувствительности 92–100%, специфичности 80–100%) 
[53–55]. 18F-ФДГ ПЭТ/КТ чаще всего используется в он-
кологии для визуализации, стадирования и мониторинга 
терапии. В частности, данный метод широко применяет-
ся в диагностике опухолей надпочечников для определе-
ния их функциональной активности [56]. Также прово-
дился ряд исследований, оценивавших роль 18F-ФДГ в 
оценке статуса гормональной активности инциденталом 
надпочечников [57–58]. Чувствительность и специфич-
ность ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ в диагностике адренокортикаль-
ного рака составляют около 90% и 93% соответственно, 
что является более высокими показателями в сравнении 

с нативной инструментальной диагностикой [59]. Более 
того, 18F-ФДГ ПЭТ/КТ является надёжным инструментом 
для постоперационного мониторинга больных с адрено-
кортикальным раком [60]. 

Было продемонстрировано, что гормонально активные 
образования надпочечников характеризуются высоким за-
хватом 18F-ФДГ в сравнении с неактивными [55,62-64], что 
открывает новые возможности РФП в оценке статуса как 
опухолей коры надпочечников, так и образований мозго-
вого слоя [64-66]. На данный момент перед специалистами 
стоит задача в определении единой точки отсечения уров-
ня захвата (SUVmax, Adrenal/Liver SUVmax) для дифферен-
циальной диагностики между активными и неактивны-
ми опухолями коры надпочечников, и подобной точки для 
различия доброкачественных и злокачественных ФХ [67]. 
18F-ФДГ также может быть предиктором послеоперацион-
ного прогноза ФХ/ПГ: Patel et al показали, что большой ме-
таболический объём (>35%) опухоли связан с плохим по-
стоперационным биохимическим ответом опухоли [68].

Как упоминалось выше, главным достоинством 
18F-ФДГ является визуализация образований с высокой 
метаболической активностью. Чувствительность ПЭТ с 
18F-ФДГ среди пациентов с RET/RAS/RAF/MAPK мутаци-
ями в свою очередь гораздо ниже, чем у 68Ga-DOTATATE 
или 18F-FDOPA, и достигает 40%. Низкая эффективность 
18F-ФДГ в подобных случаях связана с тем, что данные 
мутации слабо влияют на метаболизм глюкозы [64]. Не-
взирая на это, 18F-ФДГ ПЭТ/КТ по-прежнему остается 
одним из самых популярных диагностических методов 
ввиду своей большей доступности и достаточной инфор-
мативности, особенно на предоперационном этапе [69]. 

В последние годы активно развивается новое поколе-
ние time-of-� ight (англ., TOF — подлётное время) 18F-ФДГ 
ПЭТ/КТ, отличающееся более высоким опухолевым за-
хватом РФП, большим T/L SUV соотношением [70].

18F-FDOPA (DihydrOxyPhenylAlanine)
18F-FDOPA является синтетическим дериватом L-DO-

PA, предшественника катехоламинов [71]. 18F-FDOPA по-
падает в нейроэндокринные клетки с помощью большого 
аминокислотного транспортера (LAT1/CD98), где мета-
болизируется декарбоксилазой ароматических амино-
кислот в 18F-фтордопамин и 18F-фторнорэпинефрин [72]. 
18F-FDOPA доказал свою эффективность в визуализации 
ФХ, однако, как и в случае с 18F-ФДГ, единой точки отсе-
чения SUVmax на данный момент нет. EARL (European 
Association of Research for Life) были предложен уровень 
SUV, разделяющий ФХ и аденомы надпочечников, но 
данных, подтверждающих его эффективность, на данный 
момент немного [73].

Одним из факторов, влияющих на вероятность обна-
ружения опухоли, является наличие/отсутствие опре-
делённых мутаций. Имеются данные, согласно которым 
частота обнаружения спорадических ФХ одинакова для 
18F-FDOPA и 68Ga-DOTATATE [35], однако в исследовании 
Archier et al. 18F-FDOPA имел большую чувствительность 
(100%), нежели 68Ga-DOTATATE (90%) [74]. ФХ и ПГ, со-
четающиеся с мутациями группы псевдогипоксии (SDHx, 
FH, VHL, EPASI) лучше обнаруживаются при ПЭТ/КТ с 
68Ga-DOTATAT [76], в то время как опухоли с мутаци-
ями группы киназ (RET, NF1, MAX, HRAS) успешнее 
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визуализируются с помощью 18F-FDOPA [76-77]. Соглас-
но случаю, недавно представленному Tepede et al., ПЭТ/
КТ с 18F-FDOPA является более чувствительным мето-
дом в диагностике ФХ с мутацией MEN1, в сравнении с 
123I-МЙБГ и 18F-ФДГ [78]. Таким образом, 18F-FDOPA об-
ладает наибольшей чувствительностью для экстракорти-
кальных ПГ (особенно для ПГ головы и шеи), симпатиче-
ских ПГ и первичных ФХ.

18F-FDA (FluoroDopAmine)
18F-FDA (18F-фтордопамин) наряду с 11C-HED 

(11C-гидроксиэфедрин) являются наиболее специфичны-
ми трейсерами для хромаффинных опухолей. Они до-
ступны лишь в нескольких медицинских центрах в мире. 
Их главное назначение — визуализация первичных ФХ и 
симпатических ПГ. Как и 123/131I-МЙБГ, 18F-FDA нацелен 
на транспортер норэпинефрина, имея достаточно высо-
кую чувствительность для первичных ПГ (77–100%) и 
их метастазов (77–90%) [79–81] и специфичность около 
90% [80]. 18F-FDA продемонстрировал свою большую аф-
финность к транспортеру норэпинефрина, что делает его 
более эффективным в визуализации ПГ в составе VHL-
синдрома по сравнению с 123I-МЙБГ ввиду сниженной 
продукции транспортера в опухолях с VHL-мутацией 
[82]. В случае первичных ФХ эффективность 18F-FDA 
ПЭТ сопоставима с ПЭТ с 18F-DOPA и 123I-МЙБГ сцин-
тиграфией [83]. Большинство авторов рекомендуют ис-
пользование 18F-FDA ПЭТ/КТ для визуализации метаста-
зов ФХ и ПГ, а также для визуализации ФХ и ПГ с SDHx 
иVHL-мутациями. В отсутствие 18F-FDA рекомендовано 
использовать 18F-FDOPA [79-80].

18F-FLT (FLuoro  ymidine)
18F-FLT (18F-фтортимидин), в отличие от 18F-ФДГ отно-

сится к трейсерам, захват которых отражает интенсив-
ность пролиферации новообразований. Тимидин явля-
ется нуклеозидом, используемым только в синтезе ДНК, 
и его захват тканями и метаболизм отражает процессы 
клеточной пролиферации [84]. Chalkidou et al. доказали 
корреляцию между индексом Ki-67 и уровнем захвата 18F-
FLT опухолями [85]. Ряд исследований отметили более 
низкую чувствительность 18F-FLT ПЭТ/КТ для ПГ, вы-
сокодифференцированных НЭО желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ), метастазоввысокодифференцированного 
рака щитовидной железы, а также первичного очага па-
пиллярного рака щитовидной железы, по сравнению с 
18F-ФДГ ПЭТ/КТ, что, вероятно, связано с низкой проли-
феративной активностью данных образований [86–88]. 
Blanchet et al. продемонстрировали подгруппу ФХ и ПГ 
с высоким индексом Ki-67 и метастазами низкой про-
лиферативной активности [89]. Низкий уровень захвата 
18F-FLT отражает низкую эффективность антипролифе-
ративных препаратов среди подобных опухолей.

 
 18F-LMI1195  

18F-LMI1195 (фторбензилгуанидин) является новым 
МЙБГ-аналогом, также связывающимся с транспорте-
ром к норэпинефрину. Главной точкой приложения дан-
ного трейсера является визуализация симпатической 
иннервации сердца [90–91]. На данный момент нет мас-
штабных исследований использования 18F-LM1195 для 

визуализации ФХ и ПГ на людях, однако в мышиной мо-
дели он показал высокий и специфичный захват ФХ в со-
ставе MENX-синдрома, визуализируемый на ОФЭКТ/
КТ с 123I-МЙБГ [92]. В исследовании на добровольцах в 
2018 г. 18F-LM1195 показал высокую чувствительность в 
диагностике ФХ/ПГ [93]. 18F-LM1195 является потенци-
альной альтернативой 123I-МЙБГ ввиду высокого захва-
та опухолью и качества изображений, однако необходи-
мы дальнейшие исследования для его полной оценки как 
трейсера хромаффинных опухолей.

 
131I-NP-59 (метилнорхолестерол) 

131I-6-бета-йодометилнорхолестерол (NP-59) облада-
ет высокой аффинностью к ткани коры надпочечников, 
однако планарная сцинтиграфия с NP-59, используемая с 
1970-х гг., обладала низкой разрешающей способностью. 
С появлением ОФЭКТ/КТ в арсенале специалистов чув-
ствительность визуализации альдостером резко возрос-
ла (81,8%) [94]. ОФЭКТ/КТ c NP-59 используется как аль-
тернативный диагностический метод для верификации 
ПГА на ранней стадии заболевания, в том числе среди па-
циентов с атипичым и субклиническим течением (рис.1) 
[95–96], и может использоваться вместе с селективным 
венозным забором венозной крови (ССЗВК) или вместо 
ССЗВК в случае неинформативности или невозможно-
сти проведения последнего [94, 97]. В таблице 1 отобра-
жены факторы, способные повлиять на захват NP-59.

11C-метомидат (Methomidate, MTO)
11С-этомидат (11C-ETO) и 11С-метомидат (11C-MTO) 

являются ингибиторами CYP11B1 (11-бета-гидрокси-
лазы) и CYP11B2 (альдостерон-синтазы) — ферментов, 
участвующих в стероидогенезе альдостерона и кортизо-
ла, что обусловливает селективное накопление 11C-ETO и 
11C-MTO в корковом слое надпочечников [99–100]. Впо-
следствии 11C-MTO зарекомендовал себя как более спец-
ифичный и простой в создании трейсер [100].

Приём пациентами препаратов из группы ингибито-
ров стероидогенеза (метапирон, кетоконазол), а также 
некоторых химиотерапевтических препаратов (5-фтору-
рацил, стрептозоцин, дихлорфенилдихлорэтан) может 
снизить захват 11C-MTO как опухолями, так и корковым 
слоем надпочечников [101].

11C-метомидат имеет аффинность как к нативной тка-
ни коры надпочечников, так и к альдостерон-продуциру-
ющей аденоме, однако разница в суммарном захвате РФП 
позволяет определить латерализацию при первичном ги-
перальдостеронизме (ПГА). Ряд исследований доказал 
преимущество ПЭТ с 11С-метомидатом перед селектив-
ным забором венозной крови (ССЗВК) из надпочечни-
ковых вен [102-103]. Однако Soinio et al. продемонстри-
ровали более низкую чувствительность и специфичность 
ПЭТ с 11C-MTO в определении латерализации ПГА по 
сравнению с ССЗВК [104]. Одним из ограничений ПЭТ 
с 11С-МТО в установлении латерализации ПГА является 
размер аденомы, так как при размере образования ме-
нее 1–1,5 см увеличивается частота ложноотрицательных 
результатов [105]. Предварительная терапия дексамета-
зоном считается одним из методов повышения эффек-
тивности 11С-МТО ПЭТ, однако на данный момент не 
было получено однозначных данных, подтверждающих 
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Таблица / Table 1
Влияние различных факторов на информативность молекулярной визуализации 

альдостерон продуцирующих опухолей надпочечников (адаптировано из Prado-Wohlwend et al: 
Functional imaging studies of the adrenal cortex. 2020) [98]

In� uence of various factors on the information content of molecular imaging of aldosterone-producing adrenal tumors 
(аdapted from Prado-Wohlwend et al: Functional imaging studies of the adrenal cortex. 2020)

Фактор
Factor

Захват NP-59
E� ect on uptake of NP-59

Механизм действия
Mechanism of action

Спиронолактон
Spironolactone

Снижается
Decrease

Блокирует рецепторы к альдостерону
Blocks the aldosterone receptor

Кетоконазол
Ketoconazol

Снижается
Decrease

Подавляет синтез и секрецию кортизола
Suppresses cortisol synthesis and secretion

Диуретики и оральные 
контрацептивы
Diuretics and oral contraceptives

Повышается
Increase

Стимулируют секрецию ренина и 
ангиотензина
Stimulate renin-angiotensin secretion

Глюкокортикостероиды
Glucocorticoids

Снижается
Decrease

Подавляют синтез АКТГ* и кортизола
Suppress the synthesis of ACTH/cortisol 
(used for suppression in hyperaldosteronism)

Препараты, снижающие уровень 
холестерина
Drugs which reduce hypercholesterolemia

Повышается
Increase

Стимулируют рецептор к ЛПНП*
Stimulate LDL receptor

Гиперхолестеринемия (>400 мг/дл)
Hypercolesterolemia (> 400 mg/dL)

Снижается
Decrease

Снижает активность рецептора к ЛПНП*
Reduce LDL receptor activity

Антигипертензивные препараты 
(иАПФ, БРА-II)*
Antihypertensives (ACE inhibitors, 
ARA-II)

Снижается
Decrease

Блокируют РААС*
Block the renin-angiotensin axis at di� erent levels

Экзогенный гиперкортицизм
Exogenous ACTH

Повышается
Increase

Подавляют гипоталамо-гипофизарно-надпо-
чечниковую ось
Inhibit the hypothalmic-pituitary-adrenal axis

Аминоглутетимид
Aminoglutetimide

Снижается
Decrease

Ингибитор ароматазы, снижает продукцию 
половых гормонов
Nonsteroidal aromatase inhibitor, decreases 
production of sex hormones

Метирапон
Metopirone Повышается

Increase

Ингибирует 11-бета-гидролиз в коре 
надпочечников 
Inhibits 11-beta-hydroxylation in the adrenal 
cortex

Примечание: *АПФ — ингибиторы ангиотензин-превращающего фермента; БРА-II — блокаторы рецепторов анги-
отензина II; АКТГ — адренокортикотропный гормон; ЛПНП — липопротеины низкой плотности; РААС — ренин-ан-
гиотензин-альдостероновая система.

Note: *ACE — Angiotensin-converting enzyme, ARA-II — Angiotensin II receptor antagonists, ACTH — Adrenocorticotropic 
Hormone, LDL — Low density lipoprotein.

положительный эффект дексаметазона [102,103,105]. 
ССЗВК является дорогостоящим, инвазивным и высо-
котравматичным методом диагностики ПГА, эффектив-
ность которого во многом зависит от опыта хирурга и ра-
диолога, поэтому необходимы дальнейшие исследования 
новых неинвазивных методов определения латерализа-
ции ПГА. В случае неиформативного или неудавшегося 
ССЗВК применение радиоактивных трейсеров для топи-
ческой диагностики ПГА может кардинально изменить 
лечебную тактику в пользу радикального оперативного 
лечения вместо пожизненной комплексной калийсбере-
гающей и антигипертензивной терапии [106–107]. 

Другим потенциальным применением 11C-MTO яв-
ляется дифференциальная диагностика инциденталом 
[100, 108]. Как упоминалось ранее, повышенный захват 
11C-MTO наблюдается в ткани коры надпочечников и 
опухолях коры надпочечников ввиду повышенной ак-
тивности CYP11B1. Сниженный захват отмечается в ФХ, 
кистах образований вненадпочечникового генеза (липо-
ма, метастазы других опухолей в надпочечники). Наи-
больший захват имел адренокортикальный рак (АКР) 
[109]. При сравнении с 18F-ФДГ, 11С-МТО был более чув-
ствителен в визуализации аденом коры надпочечников 
независимо от их функционального статуса.
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Таблица / Table 2
Методы дифференциальной диагностики опухолей надпочечников

Methods for di� erential diagnosis of adrenal tumors

Кортикостерома
Corticosteroma

Альдостерома
Aldosteroma

Феохромоцитома
Pheochromocytoma

Адренокортикальный 
рак

Adrenocortical cancer
Заболеваемость 
на 100 тыс. населения
Incidence per 100 000 population

0,01– 0,2 960–4300 0,8–0,95 0,05–0,2

Частота по данным клинических 
и аутопсийных исследований
Incidence based on clinical and 
autopsy studies

0–12% 0–7% 0–11% 0–6%

Дифференциальная 
лабораторная диагностика
Di� erential laboratory diagnosis

Кортизол, АКТГ
Cortisol, ACTH

Ангиотен-
зин, ренин 

(соотношение)
Angiotensin, 

renin 
(Angiotensin to 

renin ratio)

Метанефрины, нор-
метанефрины в 

моче
Metanephrines, 

normetanephrines in 
urine

Тестостерон, эстради-
ол, DHEAS, 17-ОКС, 
андростендион, ЛГ, 

ФСГ, кортизол
Testosterone, estradiol, 

DHEAS, 17-OCS, 
androstenedione, LH, 

FSH, cortisol

Нагрузочные тесты
Stress test

Тест 
с дексаметазоном

dexamethasone 
suppression test

Тест с натрие-
вой нагрузкой

Тест с физ.
раствором

Тест с флудро-
кортизоном

Тест 
с каптоприлом

salt-loading 
protocol

� udrocortisone 
suppression test

Captopril 
challenge test

— —

Методы морфологической 
(анатомической) визуализации
Methods of morphological (anatomi-
cal) visualization

МСКТ с контрастированием (оценка плотности опухоли по Хаунсфилду, в ед. Hu)
МРТ с контрастированием 

УЗИ
Селективный забор крови из надпочечниковых вен

MSCT with contrast (estimation of tumor density according to Houns� eld, in HU)
MRI with contrast

Ultrasound
Selective blood sampling from the adrenal veins

Методы молекулярной 
визуализации (метод гибридной 
визуализации и РФЛП
Molecular imaging methods (hybrid 
and nuclear imaging)

ОФЭКТ/КТ с 
99mTc-HYNIC-

TOC (Тектротид)
ПЭТ/КТ с 

68Ga-DOTATATE

ОФЭКТ/КТ с 
NP-59
ПЭТ с 

11С-МТО/ETO
ПЭТ/КТ с 

68Ga-Pentifax 
(CXCR-4)

ОФЭКТ/КТ с 
123I-МЙБГ 
ПЭТ/КТ с 

68Ga-DOTATATE
ПЭТ/КТ с 

18F-FDOPA 
ПЭТ/КТ с 18F-FDA

ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ
131I-Metomidate

68Ga-FAPI-46
68Ga-Pentixafor

Потенциальные варианты радио-
фармацевтической терапии 
(при положительной сцинтигра-
фии с диагностическим РФЛП)
Potential options 
for radiopharmaceutical therapy 
(with positive scintigraphy with 
diagnostic radiopharmaceutical)

68Ga-DOTATATE 
(Lutathera)

177Lu-Pentixather 
(CXCR-4)

131I-МЙБГ (HSA, 
Azedra)

68Ga-DOTATATE 
(Lutathera)

131I-Metomidate
177Lu-FAPI-46

177Lu-Pentixather 
(CXCR-4)
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 Производные этомидата и метомидата, 
меченные 18F и 123I 

18F-FETO является синтетическим дериватом 11C-ETO 
[110]. На данный момент существует лишь несколько иссле-
дований, посвящённых потенциальной пользе 18F-FETO в 
тераностике опухолей надпочечников. Erlandsson et al. про-
демонстрировали высокую аффинность 18F-FETO к ткани 
и опухолям коры надпочечников [111]. Необходимое более 
детальное изучение данного трейсера.

Недавно Bongarzone et al. был синтезирован новый 
дериват 11С-МТО, 18F-FAMTO, in vivo показавший ана-
логичный другим дериватам захват на мышиной моде-
ли [112]. В настоящее время исследований на людях не 
проводилось.

Другой производный метомидата, 123I-йодометомидат 
(123I-IMTO) обладает аналогичной аффинностью к тка-
ни и опухолям коры надпочечника (Hahner S, Sundin A. 
Metomidate-based imaging of adrenal masses. Horm Cancer 
2011; 2: 348–353). Главным преимуществом ОФЭКТ/КТ с 
123I-IMTO является его большая доступность, при срав-
нении c ПЭТ/КТ с 11С-МТО, на фоне сопоставимой чув-
ствительности (83%) и специфичности (86%) при визуа-
лизации опухолей адренокортикального происхождения 
[113].

18F-Aldoview
 Одним из недавно появившихся радиоактивных 

трейсеров, направленных на визуализацию альдосте-
рон продуцирующих тканей, является 18F-Aldoview [114]. 
18F-Aldoview представляет собой селективный лигандом 
к CYP11B2. На данный момент исследований на людях не 
проводилось. Потенциальной точкой приложения ПЭТ с 
18F-Aldoview является диагностика альдостерон продуци-
рующих аденом надпочечника в составе ПГА.

 
CXCR-4

 CXCR-4 (C-X-C хемокиновый рецептор 4) — 
это трансмембранный G-белок связанный рецеп-
тор, чья повышенная экспрессия наблюдается в 

альдостерон-продуцирующих аденомах и конкордантна 
с повышенной экспрессией CYP11B2 [115]. 68Ga-pentifax-
or, лиганд CXCR-4 используется для визуализации злока-
чественных гематологических заболеваний и НЭО [116]. 

Ding et al. продемонстрировали высокую чувствитель-
ность (100%) и точность (92,3%) ПЭТ/КТ с 68Ga-pentifaxor 
при исследовании, однако несколько сниженную специ-
фичность (78,6%) [117]. Они также отметили различие в 
захвате РФП между альдостерон-продуцирующими аде-
номами и функционально неактивными аденомами над-
почечника с максимальными значениями (SUVmax) 21.34 
± 9.41 и 6.29 ± 2.10 соответственно. Впоследствии при из-
менении точки отсечения SUVmax на 2.36, чувствитель-
ность и специфичность составили 100%. Эффективность 
ПЭТ/КТ 68Ga-pentifaxor и 11C-MTO в диагностике ПГА с 
поправкой на SUV одинакова, но непостоянный захват 
11C-MTO гиперплазией надпочечника и неактивными 
аденомами снижает его диагностическую ценность. К 
тому же для синтеза 11C-MTO необходим циклотрон, а 
период полураспада составляет всего 20 мин. Таким об-
разом, ПЭТ/КТ с 68Ga-pentifaxor представляется более 
выгодным и эффективным методом диагностики ПГА и 
альдостерон секретирующей гиперплазии надпочечни-
ков [117-118].

Заключение
Гибридные методы молекулярной визуализации, сопря-

жённые с КТ или МРТ, являются неинвазивными и без-
опасными для пациентов, а также обладают большей чув-
ствительностью и специфичностью, что позволяет точнее 
определиться с оптимальной тактикой лечения. В зависи-
мости от локализации и морфологии опухолей могут быть 
использованы радиофармпрепараты (РФП) на основе ме-
тайодбензилгуанидина (МЙБГ), соматостатин-рецептор-
ных лигандов, 131I-норхолестерол (131I-NP59), 11С-метомидат 
(11C-MTO) и его дериваты. Разработка новых методов мо-
лекулярной визуализации открывает новые перспективы в 
диагностике и терапии опухолей, расширяя возможности 
радиотераностики и персонализированной медицины.
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