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Целью исследования были оценка эффективности однофотонной эмиссионной компьютерной томографии с 99mТс-МИБИ 

в комплексной диагностике и оценке эффекта неоадъювантной химиотерапии злокачественных опухолей гортани и гортано-

глотки, а также изучение возможности применения 199Tl-хлорида для визуализации первичных и рецидивных опухолей гортани.

В исследовании участвовали 60 больных раком гортани и гортаноглотки T
1–4

N
0–1

M
0
, а также 5 пациентов с рецидивом 

рака гортани, которым проводились однофотонная эмиссионная компьютерная томография (ОЭКТ) с 99mТс-МИБИ на этапе 

первичной диагностики и после 2 курсов неоадъювантной химиотерапии, а также ОЭКТ с 199Tl-хлоридом с целью визуализации 

первичных и рецидивных опухолей гортани и гортаноглотки. 

Чувствительность ОЭКТ с 99mТс-МИБИ, по нашим данным, составила 97,5%; чувствительность ОЭКТ с 199Tl-хлоридом 

в диагностике первичных опухолей гортани и рецидивов – 100%. При вычислении в раннюю фазу исследования количественных 

показателей получены следующие результаты: для 99mТс-МИБИ среднее значение индекса опухоль/подчелюстная слюнная желе-

за=0,62±0,25, опухоль/околоушная железа=0,58±0,35, опухоль/скальп=5,64±3,52; для 199Tl-хлорида соответственно 0,94±0,4, 

1,10±0,6 и 4,69±3,06.

Данное исследование показало, что ОЭКТ с 99mТс-МИБИ может стать не только одним из дополняющих методов диа-

гностики рака гортани и гортаноглотки, но и объективным методом оценки эффективности неоадъювантной химиотерапии. 

Кроме того, в данном исследовании впервые продемонстрирована возможность применения 199Tl-хлорида для диагностики как 

первичных, так и рецидивных опухолей гортани.
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SINGLE PHOTON EMISSION COMPUTED TOMOGRAPHY WITH 99MTc-MIBI AND 199Tl-CHLORIDE 

IN THE DIAGNOSIS AND EVALUATION OF THE EFFECTIVENESS OF CHEMOTHERAPY OF PRIMARY 

AND RECURRENT TUMORS OF THE LARYNXAND HYPOPHARYNX
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Purpose: to study the potency of single-photon emission computed tomography (SPECT) with 99mТс-MIBI in the diagnosis and assessment 

of laryngeal and laryngopharyngeal cancer response to neoadjuvant chemotherapy as well as to investigate the feasibility of 199Tl-chloride for 

visualization of primary and recurrent laryngeal tumors. 

Materials and Methods: The study included 60 patients with stage T
1–4

N
0–1

M
0
 laryngeal and laryngopharyngeal cancers and 5 patients 

with recurrent laryngeal cancer who were undergone both  SPECT with 99mТс-MIBI at the stage  of the primary diagnosis and after two 

courses of neoadjuvant chemotherapy and SPECT with 199Tl-chloride for visualization of primary and recurrent laryngeal tumors. 

Results: Sensitivity of SPECT with 99mТс-MIBI was found to be 97% and sensitivity of SPECT with 199Tl-chloride was 100%. Calculation 

of quantitative parameters showed that for 99mТс-MIBI the mean value of the tumor/mandibular glad/early index was 0,62±0,25, the mean 

value of the tumor/parotid gland/early index was 0,58±0,35 and the mean value of the tumor/scalp/early index was 5,64±3,52. For 199Tl-

chloride, the mean values of the tumor/mandibular gland/early index, tumor/parotid gland/early index and tumor/scalp/early index were 

0,94±0,4, 1,10±0,6 and 4,69±3,06, respectively.

Conclusion: This study has shown that SPECT with 99mТс-MIBI can be considered as not only the  one of the additional methods in diagnosis 

of laryngeal and laryngopharyngeal cancers but also as a method of assessing the effect of  neoadjuvant chemotherapy. Also, the present study 

has shown that 199Tl-chloride SPECT can be one of the auxiliary methods in detection of primary and recurrent laryngeal tumors. 
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ВВЕДЕНИЕ

По данным ВОЗ, ежегодно в мире регистрирует-

ся более 10 млн впервые выявленных случаев злока-

чественных новообразований. Смертность от онко-

логических заболеваний в 2011 г. заняла 2-е ранговое 

место после заболеваний сердечно-сосудистой си-

стемы, опередив смертность в результате травм и не-

счастных случаев. [7]. По современным литератур-

ным данным, на долю рака гортани и гортаноглотки 

приходится 5–6% всех злокачественных новообра-

зований, при этом данная локализация составляет 

60–70% от злокачественных опухолей верхних ды-

хательных путей. В настоящее время среди впервые 

выявленных больных раком гортани частота I–II 

стадии составляет 35,3%, а рак in situ – 6%. В преоб-

ладающем большинстве случаев (60–70%) злокаче-

ственные опухоли гортани диагностируют в III–IV 

стадии [8].

На современном этапе развития онкологии диа-

гностика рака гортани и гортаноглотки является ком-

плексной и включает ларингоскопию, фиброларин-

госкопию, компьютерную томографию (КТ) и(или) 

магнито-резонансную томографию (МРТ), радиону-

клидные методы исследования.

Оправданность применения методов ядерной ме-

дицины в диагностике рака гортани и гортаноглотки 

несомненна. Несмотря на достижения современ-

ной эндоскопической техники, фиброларингоско-

пия является инвазивным методом, проводится под 

местной анестезией, и нередко адекватный осмотр 

зоны интереса является весьма непростой задачей. 

При обследовании пациентов с данной патологией 

методами КТ и МРТ возникают сложности диффе-

ренциальной диагностики постлучевых фиброзных 

изменений и рецидива опухоли, особенно после 

комбинированного органосохраняющего лечения. 

Кроме того, ни один из перечисленных методов 

диагностики рака гортани не позволяет предска-

зать и адекватно оценить эффект от проводимого 

химиотерапевтического лечения. Повысить каче-

ство диагностики рака гортани и гортаноглотки, а 

также привнести дополнительную информацию о 

состоянии первичного опухолевого очага и зон ре-

гионарного лимфооттока могут методы ядерной 

медицины, поскольку они являются функциональ-

ными и отражают метаболические процессы, проис-

ходящие в опухолевой ткани. Наиболее изученным 

и получившим широкое распространение радио-

фармпрепаратом (РФП) для визуализации опухоле-

вой ткани с помощью однофотонной эмиссионной 

компьютерной томографии (ОЭКТ) является 99mTc-

метоксиизобутилизонитрил (99mTc-МИБИ) [2–4, 6]. 

В эксперименте показано, что наиболее интенсивно 
99mTc-МИБИ накапливается в митохондриях жизне-

способных атипичных клеток, отражая тем самым 

интенсивность обменных процессов в опухолевой 

ткани и уровень кровотока в ней [9,11, 13].

С середины 80-х годов для визуализации опухоле-

вой ткани стал применяться 201Tl. Механизм накопле-

ния этого изотопа клетками организма связан с тем, 

что он является биологическим аналогом калия. Учи-

тывая, что опухолевая ткань отличается интенсивным 

энергетическим обменом, 201Tl активно накаплива-

ется в опухолевом узле [10]. В экспериментальных 

исследованиях показано, что 201Тl характеризуется 

наиболее высоким, чем другие РФП, индексом на-

копления в злокачественных новообразованиях [5]. 

Основным недостатком этого нуклида является дли-

тельный период полураспада – 72 ч и, как следствие, 

высокая экспозиционная доза облучения, что огра-

ничивает возможность проведения повторных иссле-

дований у одного больного во время лечебных меро-

приятий, например в процессе химиотерапии. 

Указанных недостатков лишен другой изотоп 

таллия – 199Тl. Опубликовано немало работ, посвя-

щенных использованию этого радионуклида для пер-

фузионной сцинтиграфии миокарда [1]. Механизм 

накопления его в клетках такой же, как и 201Тl. Однако 
199Тl является короткоживущим изотопом с периодом 

полураспада 7,4 ч, что значительно снижает дозовую 

нагрузку в целом на пациента и на критические ор-

ганы [5]. Однако анализ литературы свидетельствует 

о том, что ни за рубежом, ни в нашей стране работы 

по изучению возможности применения 199Тl для диа-

гностики злокачественных опухолей гортани и горта-

ноглотки не выполняются. 

Нами изучены эффективность ОЭКТ с 99mТс-

МИБИ в комплексной диагностике и оценке эффек-

та неоадъювантной химиотерапии злокачественных 

опухолей гортани и гортаноглотки, а также возмож-

ности применения 199Tl-хлорида для визуализации 

первичных и рецидивных опухолей гортани и горта-

ноглотки.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В исследование были включены 60 больных ра-

ком гортани и гортаноглотки T
1–4

N
0–1

M
0
, а также 5 

пациентов с рецидивом рака гортани, находившие-

ся на лечении в НИИ онкологии СО РАМН Томска. 

Наиболее многочисленной была группа с опухолью 

T3 – 36 (60%) пациентов, следующей по частоте была 

группа с опухолью T2 – 16 (26,6%), реже встречались 

Т1 – 4 (6,7%) больных и T4 – 4 (6,7%) больных. По 

данным цитологического исследования биопсийно-

го материала, у 11 (18,3%) пациентов были выявлены 

метастазы в регионарные лимфатические узлы (N1), 

у 49 (81,7%) метастатического поражения лимфа-

тических узлов не обнаружено. На момент обследо-

вания ни у одного из пациентов не было признаков 

отдаленного метастазирования. В основной группе 

20 больных были обследованы повторно с помощью 

ОЭКТ с 99mТс-МИБИ, после проведения 2 курсов 

неоадъювантной химиотерапии по схеме: паклитак-

сел 175мг/м2/карбоплатин AUC-6 с интервалом 3 нед. 
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Контрольную группу составили 20 женщин, прохо-

дивших обследование по поводу рака молочной же-

лезы.

Всем пациентам были выполнены: ларингоско-

пия, УЗИ шеи, фиброларингоскопия с осуществле-

нием биопсии для морфологического исследования, 

КТ – органов шеи. ОЭКТ с 99mТс-МИБИ проведена 

40 пациентам, исследование со 199Tl-хлоридом – 20. 

Комбинированное лечение предполагало обязатель-

ное выполнение хирургического вмешательства в 

радикальном объеме с последующим морфологи-

ческим и иммуногистохимическим исследованием 

операционного материала, если после консерватив-

ного лечения отмечались стабилизация или регресс 

опухоли <50%. 

ОЭКТ гортани проводили на 2-детекторной 

гамма-камере E.CAM 180 (Siemens, Германия). Ис-

следование с 199Tl выполняли с использованием вы-

сокоэнергитических коллиматоров для энергии 360 

КэВ, с 99mТс-технетрилом (МИБИ, Диамед, Москва) 

применяли коллиматоры для энергии 140 КэВ. РФП 

вводили в локтевую вену: 199Tl – в дозе 260 МБк, 99mТс-

Технетрил – 740 МБк. Через 15–20 мин и 2 ч после 

введения РФП выполняли ОЭКТ. Исследование про-

водилось в положении пациента лежа на спине. В 

поле зрения детектора входили область головы и шеи, 

трахея до бифуркации. Проводили запись 32 проек-

ций (каждая – по 30 с) в матрицу 64×64 пикселя без 

аппаратного увеличения. Полученные данные обра-

батывали на компьютере с использованием специа-

лизированной системы E.Soft (Siemens, Германия) и 

получением сагиттальных, поперечных и коронар-

ных срезов. Томосцинтиграммы оценивали визуаль-

но, определяли накопление препарата в проекции 

гортани и зон регионарного лимфооттока. Сравнива-

лись контралатеральные области, при этом патологи-

чески измененными считали асимметричные участки 

гиперфиксации индикатора. Кроме этого, вычисляли 

следующие индексы накопления в опухоли РФП в 

раннюю фазу исследования: опухоль/подчелюстная 

слюнная железа (о/п), опухоль околоушная слюнная 

железа (о/о) и опухоль/скальп (о/с). Статистическую 

обработку полученных данных проводили с при-

менением пакета программ STATISTICA компании 

«StatSoft.Inc», версия 6.0, с использованием описа-

тельной статистики (Descriptive statistics) и методом 

Манна–Уитни для оценки значимости внутригруп-

повых различий.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

У обследованных контрольной группы визуали-

зировалось физиологическое накопление препарата 

в проекции щитовидной железы, мышц шеи, слизи-

стой оболочке носовой полости и различных групп 

слюнных желез. В проекции гортани участков гипер-

фиксации индикатора не определялось (рис.1). 

При проведении фиброларингоскопии и КТ 

первичный очаг был выявлен у 100% больных ра-

ком гортани или гортаноглотки. При исследовании 

с 99mТс-МИБИ очаги асимметричной гиперфиксации 

индикатора в проекции гортани визуализировались у 

39 (97,5%) из 40 пациентов. При использовании 199Tl-

хлорида – у всех 20 (100%) пациентов с первичной 

опухолью и 5 (100%) – с рецидивной. 

Таким образом, чувствительность ОЭКТ с 99mТс-

МИБИ, по нашим данным, составила 97,5%, ОЭКТ 

с 199Tl-хлоридом в диагностике первичных опухолей 

гортани и рецидивов – 100%. В единственном случае 

при использовании 99mТс-МИБИ получен ложноо-

трицательный результат, хотя по данным КТ опре-

делялась больших размеров опухоль с обширным 

местным распространением. Отсутствие накопления 

препарата в проекции опухоли в данном случае, наи-

более вероятно, было связано с нарушением кровос-

набжения опухолевой ткани, поскольку известно, что 

выраженность кровотока играет ключевую роль в ин-

тенсивности включения индикатора в опухоль [13]. В 

таких ситуациях повысить информативность иссле-

дования помогает примененная нами методика со-

вмещения ОЭКТ- и КТ-изображений, позволившая 

визуализировать злокачественное новообразование 

у 60 (100%) пациентов (рис. 2). По данным Т. Leitha, 

при совмещении ОЭКТ- и КТ-

изображений чувствительность и 

специфичность методик прибли-

жается к 100% в диагностике как 

первичной опухоли, так и рециди-

вов [12]. 

Следует отметить, что при 

общепринятых ограничениях 

метода в визуализации новооб-

разований размером <10 мм, в 

нашем исследовании более чем в 

90% случаев визуализировались 

опухоли <10 мм в наибольшем 

измерении, а самое малое обна-

руженное образование составило 

4 мм. При вычислении количе-

Рис. 1. Физиологическое распределение 99mТс-МИБИ: 1 – щитовидная же-

леза; 2 – околоушная слюнная железа; 3 – подчелюстная слюнная железа
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ственных показателей получены 

следующие результаты: для 99mТс-

МИБИ среднее значение индекса 

о/п=0,62±0,25, о/о=0,58±0,35 и 

о/с=5,64±3,52; для 199Tl-хлорида 

соответственно 0,94±0,4, 1,10±0,6 

и 4,69±3,06. Однако какой-либо 

связи вычисленных показателей с 

гистологическим типом опухоли, 

степенью ее дифференцировки 

или стадией процесса мы не обна-

ружили. 

При проведении ОЭКТ с 
199Tl-хлоридом с целью диагно-

стики рецидива количественные 

показатели не рассчитывались, 

а томосцитиграммы оценивали 

визуально. Состояние зон регио-

нарного лимфооттока оценивали 

путем морфологического иссле-

дования материала, полученного с 

помощью тонкоигольной биопсии 

под контролем УЗИ, при этом в 

18,3% случаев было диагностиро-

вано метастатическое поражение 

лимфатических узлов шеи. При 

исследовании с 99mТс-МИБИ лишь 

в 2 (18,1%) случаях выявлено на-

копление индикатора в проек-

ции метастатически пораженных 

лимфатических узлов. При про-

ведении ОЭКТ с 199Tl-хлоридом 

метастатически пораженные лим-

фатические узлы удалось визуали-

зировать в 75% случаев. В группе 

пациентов, которых обследовали 

повторно после проведения хими-

отерапии в неоадъювантном режи-

ме, у 16 обследованных визуально 

отмечалось выраженное снижение 

накопления индикатора в опухоле-

вой ткани (рис. 3). Этот факт был 

расценен как положительный эф-

фект лечения, что подтверждалось 

данными КТ и фиброларингоско-

пии, при выполнении которых ви-

зуально отмечалось уменьшение 

размеров опухоли. Кроме того, 

при морфологическом исследова-

нии биопсийного материала у этих 

больных отмечался лекарственный 

патоморфоз III–IV степени. При 

этом индекс о/п уменьшился с 

0,66±0,3 до 0,41±0,25 (р<0,05), о/о 

– с 0,60±0,4 до 0,42±0,14 (р=0,11), 

о/с – с 4,93±2,87 до 4,77±3,55 

(р=0,88), что свидетельствует о 

Рис. 3. ОЭКТ с 99mTc-МИБИ пациента с диагнозом рака гортани T3N0M0: 

а – до химиотерапевтического лечения (опухоль обозначена стрелкой): 

индекс о/п=1,41, о/о=1,77, о/с=5,64; б – после 2 курсов неоадъювантной 

химиотерапии (индекс о/п=0,47, о/о=0,61, о/с=4,93)

а

б

Рис. 2. Сцинтиграмма пациента с диагнозом рака гортани T3N0M0: а – 

гиперфиксация индикатора в проекции гортани; б – (стрелка) совмещен-

ное ОЭКТ- и КТ-изображение

а

б
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возможности использования индекса о/п для оценки 

эффективности неоадъювантной химиотерапии. В 4 

случаях интенсивность накопления препарата в про-

екции опухоли оставалась на исходном уровне или 

отмечалось некоторое усиление гиперфиксации ин-

дикатора, что можно было расценить как прогресси-

рование процесса (факт подтвердился при контроль-

ной фиброларингоскопии и КТ).

Данное исследование показало, что ОЭКТ с 
99mТс-МИБИ может применяться в диагностике зло-

качественных опухолей гортани. Однако необходимо 

определить место этого метода в диагностическом 

алгоритме и четко сформулировать показания и про-

тивопоказания к его проведению. У преобладающего 

большинства обследованных нам удалось обнару-

жить накопление индикатора в проекции новообра-

зования, что свидетельствует о высокой чувствитель-

ности метода. 

Хотя группа пациентов, получавших химиотера-

певтическое лечение, была немногочисленной, в ней 

четко прослеживалось снижение накопления инди-

катора в опухоли после химиотерапии: у 80% пациен-

тов – в среднем на 30%. 

Согласно результатам наших исследований, 

ОЭКТ с 99mТс-МИБИ практически не несет допол-

нительной информации о состоянии зон регионар-

ного лимфооттока. В большей степени это связано 

с тем, что физиологическая гиперфиксация РФП в 

проекции щитовидной железы экранирует область 

регионарного лимфатического коллектора. Этого 

недостатка практически лишен 199Tl-хлорид, и это 

позволяет в большем проценте случаев визуализиро-

вать метастазы в регионарные лимфатические узлы. 

Обращает на себя внимание и более интенсивное (в 

среднем на 22–32%) накопление 199Tl-хлорида в опу-

холевой ткани по сравнению с 99mТс-МИБИ, что мо-

жет свидетельствовать о более выраженных туморо-

тропных свойствах 199Tl-хлорида.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, ОЭКТ с 99mТс-МИБИ может 

стать не только одним из дополняющих методов 

диагностики рака гортани и гортаноглотки, но и 

объективным методом оценки эффективности не-

оадъювантной химиотерапии. При этом наиболее 

информативным полуколичественным показателем 

определения результатов лечения является динами-

ка индекса о/п. Кроме того, в данном исследовании 

впервые продемонстрирована возможность приме-

нения 199Tl-хлорида для диагностики как первич-

ных, так и рецидивных опухолей гортани. При этом 

следует отметить, что ОЭКТ с 199Tl-хлоридом имеет 

определенные преимущества перед ОЭКТ с 99mТс-

МИБИ в диагностике злокачественных опухолей 

гортани, особенно в визуализации метастазов в ре-

гионарные лимфатические узлы. 
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