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Цель исследования: изучить возможности одно-
фотонной эмиссионной компьютерной томографии 
(ОФЭКТ) с 99mTс-МИБИ на этапах предоперационного 
лечения больных раком гортани и гортаноглотки.

Материал и методы. В исследование включено 
28 больных раком гортани/гортаноглотки Т2–3N0–2М0 

стадии опухолевого процесса. ОФЭКТ с 99mTс-МИБИ 
проводилась всем пациентам на этапах предопераци-
онного лечения с последующим расчетом полуколиче-
ственных индексов.

Результаты. При сравнении пациентов с полной 
регрессией и стабилизацией процесса наблюдалась 
статистически достоверная разница индекса ретенции 
(р = 0,02). Более низкий индекс ретенции, а значит, 
меньшая скорость выведения радиофармпрепарата 
(РФП) из опухолевой ткани наблюдается у пациентов 
с более выраженным клиническим эффектом от пред-
операционного лечения. У больных с отсутствием 
эффекта предоперационной терапии скорость выведе-
ния радиоиндикатора из опухоли была быстрее. При 
анализе отдаленных результатов наблюдения за боль-
ными отмечено, что в группе пациентов без прогресси-
рования уровень накопления РФП в опухолевой ткани 
после проведенной неоадъювантной химиотерапии был 
значительно ниже, чем в группе больных, у которых впо-
следствии было отмечено прогрессирование заболева-
ния. Кроме того, изменение аккумуляции радиоиндика-
тора после предоперационной химиотерапии характе-
ризовалось увеличением интенсивности в группе 
больных с прогрессированием и, наоборот, снижением 
захвата РФП в группе без прогрессирования. 

Заключение. Метод ОФЭКТ с 99mTс-МИБИ может 
проводиться для динамического наблюдения за изме-
нением опухолевой ткани в процессе лечения у больных 
раком гортани/гортаноглотки. Полу коли чественные 
индексы могут быть использованы в качестве предска-
зательных критериев результатов предоперационного 
лечения, а также в качестве прогностических критериев 
при наблюдении за такими пациентами. 
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адъювантная химиотерапия, лучевая терапия, однофо-
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фармпрепарат.
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Purpose of the study. To study the possibilities of 
99mTc-MIBI single photon emission computed tomography 
(SPECT) at the monitoring of the preoperative treatment of 
patients with laryngeal and hypopharyngeal cancer.

Materials and methods. The study included 28 pa tients 
with cancer of the larynx or laryngopharynx T2–3N0–2M0. 
99mTc-MIBI SPECT was performed for all patients before and 
after preoperative treatment, semi-quantitative indices were 
calculated, according to SPECT
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Results. A statistically significant difference was 
observed in the retention index in patients with complete 
regression and stabilization. A lower retention index is 
observed in patients who had a clinically pronounced effect 
from preoperative treatment. The rate of radiotracer wash-
out from the tumor was faster in patients with no effect of 
preoperative therapy. The level of radiopharmaceuticals 
uptake in the tumor tissue after preoperative treatment was 
significantly lower in the group of patients without progres-
sion than in the group of patients with progression of the 
disease. In addition, the accumulation of the radioindicator 
after preoperative chemotherapy increased in the group of 
patients with progression, and decreased in the group with-
out progression.

Conclusion. The 99mTc-MIBI SPECT for tumor monitor-
ing during treatment can be used. Semi-quantitative indices 
can be used as predictive criteria of results of preoperative 
treatment, as well as prognostic criteria for monitoring of 
such patients. 
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Введение
Опухоли гортани и гортаноглотки являются наи-

более частыми локализациями среди новообра-

зований органов головы и шеи. Их объединяют 

анатомическое соседство, одинаковые пути ре-

гио нарного метастазирования, общие принципы 

лече ния и подходы к реабилитации. В 2017 г. пока-

затель заболеваемости раком гортани в Рос сии 

составил 30,4 на 100 тыс. населения, раком горта-

ноглотки – 12,0 [1]. Основным и наиболее эффек-

тивным методом лечения местнораспространен-

ного рака гортани и гортаноглотки остается ком-

бинированное воздействие, в котором хирургиче-

ское лечение занимает центральное место, при 

этом в клинической практике все активнее исполь-

зуются органосохраняющие оперативные вмеша-

тельства [2–4]. В связи с этим перспективным 

подходом к повышению эффективности лечения 

больных раком гортани и гортаноглотки является 

использование современных противоопухолевых 

препаратов в сочетании с лучевой терапией [5]. 

Особая роль лекарственного лечения в сочетании 

с лучевой терапией состоит в том, что, кроме про-

тивоопухолевого действия, многие препараты 

оказывают радиосенсибилизирующий эффект 

[6, 7]. Применение цитостатиков приводит к ле-

чебному патоморфозу III–IV степени у достаточно 

большого количества пациентов. В настоящее 

время химиотерапия часто используется в нео-

адъювантном режиме или же в сочетании с луче-

вой терапией для проведения в комбинированном 

вари анте органосохранного лечения, что ведет 

к улучшению качества жизни радикально проле-

ченных больных. Кроме того, неоадъювантная 

химио терапия (НАХТ) приводит к уменьшению 

массы опухоли, уничтожению микрометастазов 

и как следствие позволяет провести операцию 

в абластичных условиях [7–12].

На современном этапе для диагностики злока-

чественных опухолей гортани и гортаноглотки, кро-

ме эндоскопических, морфологических методов, 

используют также различные виды лучевой диагно-

стики: компьютерную томографию (КТ), магнитно-

резонансную томографию (МРТ), ультра звуковое 

исследование. Кроме того, в качестве дополни-

тельного источника информации при диагностике 

онкологических заболеваний нередко обращаются 

к методам ядерной медицины, которые  широко 

используются в онкологии как для выявления, так и 

для лечения новообразований [13, 14]. Радио-

нуклидные методы не обладают высоким про-

странственным разрешением в отличие от КТ или 

МРТ, однако они позволяют оценить физиологиче-

ские и патофизиологические изменения, происхо-

дящие в органах и системах [15–17]. Учитывая эти 

особенности, методы ядерной медицины исполь-

зуют не только для диагностики и стадирования 

онкологических заболеваний, но и для динамиче-

ского наблюдения за опухолевой тканью в процес-

се предоперационного лечения. Однако результа-

ты многочисленных исследований на сегодняшний 

день довольно противоречивы. И это касается как 

методов позитронной эмиссионной томографии 

(ПЭТ), так и однофотонной эмиссионной компью-

терной томографии (ОФЭКТ) с различными радио-

фармпрепаратами (РФП), накап ливающимися 

в опухолевой ткани [18–21]. При этом следует 

отме тить, что современные исследования, касаю-

щиеся оценки результатов предоперационной 

тера пии больных раком гортани и гортаноглотки, 

направлены на изучение возможностей ПЭТ-

диагностики [22–24]. Исследований по использо-

ванию ОФЭКТ при раке гортани/гортаноглотки 

при изучении литературы мы не обнаружили.

Цель исследования
Изучить возможности ОФЭКТ с 99mTC-МИБИ на 

этапах предоперационного лечения больных ра-

ком гортани и гортаноглотки.

Материал и методы
В исследование было включено 28 больных, 

наблюдавшихся в НИИ онкологии Томского НИМЦ 
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с морфологически верифицированным плоско-

клеточным раком гортани или гортаноглотки 

Т2–3N0–2М0 стадии опухолевого процесса. Всем 

паци ентам было проведено комбинированное ле-

чение, которое включало в себя 2 курса НАХТ с ин-

тервалом 3–4 нед по схеме: доцетаксел – 75 мг/м2, 

цисплатин – 75 мг/м2, с последующей лучевой 

тера пией в режиме мультифракционирования 

дозы  по 1,3 Гр 2 раза в день с интервалом 4 ч до 

достижения радикальной дозы  СОД = 65 изоГр. 

Пациентам, эффект лечения которых оценивался 

как частичная регрессия и стабилизация, затем 

выполнялось радикальное хирургическое вмеша-

тельство. 

Непосредственные результаты в виде объек-

тивного ответа опухоли на проведение НАХТ и лу-

чевой терапии оценивались с помощью шкалы 

RECIST 1.1 через 3–4 нед после последнего курса 

НАХТ и через 2 нед после окончания курса лучевой 

терапии и стихания лучевых реакций при их нали-

чии, оценка проводилась по результатам КТ с вну-

тривенным контрастным усилением (Омнипак). 

Отсутствие на томограммах ранее определяв-

шегося образование расценивалось как полная 

регрессия опухолевого процесса; уменьшение 

обра зования более чем на 30% – частичная рег-

рессия; увеличение размера опухоли не менее 

чем на 20% – прогрессирование; все остальные 

ситуации расценивались как стабилизация забо-

левания.

Также всем пациентам выполнялась ОФЭКТ – 

перед началом проведения НАХТ и через 3 нед 

после окончания 2-го курса. Сцинтиграфические 

данные сравнивались с результатами определен-

ной по шкале RECIST 1.1 эффективности предопе-

рационного лечения, а также с результатами двух-

годичного наблюдения за пациентами после про-

веденного лечения (учитывалось отсутствие или 

наличие прогрессирования заболевания). 

ОФЭКТ выполнялась на двухдетекторной гам-

ма-камере e.cam 180 фирмы Siemens (Германия). 

В качестве РФП использовался 99mTс-МИБИ, кото-

рый вводили в локтевую вену в дозе 740 МБк. 

Через 20 мин после введения РФП выполняли 

ОФЭКТ. Во время исследования пациенты находи-

лись в положении лежа на спине. В поле зрения 

детектора входили область головы и шеи, трахея 

до бифуркации. Проводилась запись 32 проекций 

(каждая по 30 с) в матрицу 64 × 64 пиксела без ап-

паратного увеличения. Полученные данные под-

вергались компьютерной обработке с использова-

нием специализированной системы E. Soft фирмы 

Siemens (Германия) и получением сагиттальных, 

поперечных и коронарных срезов. При визуальной 

оценке томосцинтиграмм обращали внимание на 

симметричность, интенсивность, однородность 

накопления РФП, наличие и численность очаговых 

включений индикатора в проекции гортани или 

гортаноглотки и в проекции регионарных лимфа-

тических узлов. Патологическими считались 

участки гиперфиксации радиоиндикатора в проек-

ции гортани/гортаноглотки (рис. 1). Также учиты-

валось наличие других очагов патологического 

включения РФП в тех зонах головы, шеи и грудной 

клетки, которые вошли в поле зрения детектора. 

Кроме визуальной оценки изображений, прово-

дился расчет полуколичественных показателей, 

для этих целей были выбраны сагиттальные сре-

зы, поскольку именно в сагиттальных проекциях во 

всех случаях удавалась наиболее адекватно и от-

четливо визуализировать патологическое образо-

вание в проекции гортани или гортаноглотки. В ка-

честве фона мы выбрали участок позвоночного 

столба позади гортани, поскольку данная область 

характеризуется стабильно низким накоплением 

РФП (рис. 2). С помощью курсора патологический 

очаг обводился по наиболее четким его границам, 

сформированная таким образом зона интереса 

копировалась и переносилась на область фона 

позади гортани. Учитывая средние значения им-

пульсов, в зонах интереса рассчитывался полуко-

личественный индекс – Опухоль/Фон (Оп/Фон). 

Данный показатель оценивался до начала химио-

лучевой терапии и через 3 нед после окончания 

2-го курса химиотерапии (Оп/Фон1 – индекс до 

начала лечения, Оп/Фон2 – после химиотерапии). 

Кроме этого индекса, мы использовали общепри-

нятый показатель индекс ретенции (ИР), расчет 

которого проводился по следующей формуле: 

(О/Ф ранний – О/Ф отсроченный)/ ОФ ранний. 

В нашем исследовании учитывался только ИР, рас-

считанный до начала лечения, поскольку после 

проведенного лечения крайне редко нам удава-

лось отчетливо дифференцировать патологиче-

ские очаги на отсроченных сканограммах.  

Учитывая отсутствие нормального распределе-

ния данных для сравнения полученных показате-

лей, использовался U-критерий Манна–Уитни.

Результаты
При выполнении ОФЭКТ патологическое нако-

пление РФП в проекции опухоли было визуализи-

ровано у 28 пациентов. В большинстве случаев 

накопление индикатора в опухоли было представ-

лено в виде достаточно четко очерченного очага 

различных размеров и формы (см. рис. 1). В неко-

торых случаях контуры очага были нечеткие либо 

очаг сливался с рядом расположенными анатоми-

ческими структурами, которые физиологически 

активно накапливают РФП (рис. 3).
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В данное исследование вошло 4 пациента с ме-

тастатическим поражением регионарных лимфа-

тических узлов (N1–2). При выполнении ОФЭКТ 

патологическое включение радиоиндикатора 

в проекции лимфатических узлов, пораженных 

мета стазами, не было отмечено ни у одного из 

этих больных. Таким образом, динамическому на-

блюдению по результатам ОФЭКТ подвергалась 

только первичная опухоль.

Результаты эффективности проведенного пред-

операционного лечения (по шкале RECIST) пред-

ставлены в табл. 1. 

В данном исследовании мы не ставили перед 

собой задачу сравнивать результаты ОФЭКТ 

с морфологическими данными, поскольку часть 

пациентов не подвергалась оперативному вме-

шательству. Тем не менее мы проанализировали 

результаты морфологических данных 18 проопе-

рированных больных, в частности степень пато-

морфоза. У 12 из них наблюдалась 1-я степень 

патоморфоза, у 3 – 4-я степень и еще у 3 – 2-я 

степень. Каких-либо взаимосвязей между степе-

нью патоморфоза и результатами ОФЭКТ нами 

выявлено не было.

Рис. 1. ОФЭКТ с 99mTс-МИБИ области шеи. Визуа лизируется очаг патологической гиперфиксации РФП 
в проекции опухоли гортани.

Fig. 1. SPECT with 99mTc-MIBI neck area. Pathological focus is visualized in the projection of a larynx tumor.

Рис. 2. ОФЭКТ с 99mTс-МИБИ области шеи. Форми ро вание зон интереса.

Fig. 2. SPECT with 99mTc-MIBI neck area. Formation of zones of interest.

a
b

Рис. 3. ОФЭКТ с 99mTс-МИБИ области шеи. Очаг патологической гиперфиксации РФП в проекции опу-
холи гортаноглотки с нечеткими контурами.

Fig. 3. SPECT with 99mTc-MIBI neck area. Pathological focus is visualized in the projection of a larynx tumor 
with fuzzy contours. 
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При динамическом наблюдении за пациентами 

через 2 года после проведенного объема лечения 

у 12 пациентов из 28 отмечалось возникновение 

рецидива, 2 из них умерли. Опираясь на данные, 

полученные в результате наблюдения за пациен-

тами в описанный период, больные были разделе-

ны на 2 группы (табл. 2). Умершие пациенты были 

отнесены в группу – с прогрессированием.

Полуколичественная оценка патологических 

очагов выполнялась до начала НАХТ и через 3 нед 

после окончания 2-го курса. Следует отметить, что 

у части пациентов патологические очаги после 

проведенной химиотерапии визуализировались 

неотчетливо – либо за счет уменьшения объема 

патологического участка, либо за счет нечеткости 

контуров. 

Средний показатель полуколичественного ин-

декса Оп/Фон до начала лечения равнялся 2,25 ± 

0,75, после лечения – 2,16 ± 0,48. В целом следует 

отметить, что наибольший показатель Оп/Фон со-

ставил 3,38 до начала лечения, 2,99 после оконча-

ния НАХТ.

Индекс Оп/Фон, как до лечения, так и после 

(Оп/Фон1, Оп/Фон2), сравнивали с клиническим 

эффектом и отдаленными (двухлетними) резуль-

татами наблюдения за пациентами. 

Статистически достоверные результаты на-

блюдались только при сравнении ИР у пациентов 

в группе с полной регрессией и стабилизацией, 

значение р = 0,02. При сравнении групп пациентов 

с полной и частичной регрессией значимой разни-

цы в показателях не отмечалось. Достоверной раз-

ницы показателей в группах с частичной регресси-

ей и стабилизацией также не было выявлено, но мы 

считаем, что наблюдается определенная тенден-

ция при сравнении этих двух групп (р = 0,08). 

Данные представлены в табл. 3.

Таблица 1. Распределение больных в зависимости от 
клинического эффекта
Table 1. The distribution of patients depending on the clini-
cal effect

     Клинический эффект Количество пациентов
  (n = 28)

 Полная регрессия 10

 Частичная регрессия 12

 Стабилизация 6

Таблица 2. Распределение больных в зависимости от 
клинического эффекта
Table 2. The distribution of patients depending on the clini-
cal effect 

   Динамика наблюдения Количество пациентов
  (n = 28)

 Без прогрессирования 16

 С прогрессированием 12

Таблица 3. Изменение полуколичественных показателей в зависимости от клинического эффекта
Table 3. Changes in semi-quantitative indicators depending on the clinical effect

 Сцинтиграфический Группа 1 Группа 2  Группа 3 Достоверность 
          показатель (полная регрессия) (частичная регрессия) (стабилизация) результатов

 ИР до лечения 0,08±0,06 0,17±0,09 0,24±0,11 p(1-2)=0,81
     p(1-3)=0,08
     p(2-3)=0,02

 Оп/Фон1 1,89±0,86 2,6±0,68 2,03±0,46 p(1-2)= 0,11
     p(1-3)= 0,65
     p(2-3)=0,02

 Оп/Фон2 1,85±0,03 2,2±0,5 2,26±0,58 p(1-2)= 0,22
     p(1-3)= 0,46
     p(2-3)= 1,0

 ОФ1 – ОФ2 0,056±0,66 0,55±0,54 -0,22±1,02 p(1-2)= 0,15
     p(1-3)= 0,43
     p(2-3)= 0,15

Таблица 4. Сравнение полуколичественных показателей в группах с прогрессированием и без прогрессирования

Table 4. Comparison of semi-quantitative indicators in groups with progression and without progression

 Сцинтиграфический Группа пациентов  Группа пациентов  Достоверность 
         показатель без прогрессирования с прогрессированием результатов

 ИР до лечения 0,15 ± 0,27 0,15 ± 0,4 p = 0,87

 Оп/Фон1 2,37 ± 0,85 2,14 ± 0,6 p = 0,24

 Оп/Фон2 1,93 ± 0,26 2,39 ± 0,54 p = 0,02

 ОФ1 – ОФ2 0,61 ± 0,67 -0,06 ± 0,7 p = 0,02
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При анализе полуколичественных показателей 

и результатов динамического наблюдения за па-

циентами была отмечена разница в величине ин-

декса Оп/Фон2: показатели индекса в группе без 

прогрессирования были достоверно ниже, чем в 

группе пациентов с прогрессированием. Динамика 

изменения индекса Оп/Фон после проведенного 

лечения также была достоверно различима в этих 

двух группах, в группе пациентов без прогресси-

рования отмечалось снижение этого индекса по-

сле НАХТ, в группе с прогрессированием, как пра-

вило, отмечалось увеличение данного показателя 

(табл. 4).

Обсуждение
Следует отметить, что использование методов 

ядерной медицины для динамического наблюде-

ния за опухолью в процессе лечения, а также при-

менение радионуклидных  параметров в качестве 

предсказательных или прогностических критери-

ев достаточно активно изучается уже не первое 

десятилетие. Однако исследований, проведенных 

на большом количестве пациентов, не так много. 

На сегодняшний день не разработаны критерии, 

позволяющие использовать методы ядерной ме-

дицины для прогноза и оценки результатов пред-

операционного лечения онкологических заболе-

ваний. Множество публикаций встречается по 

оценке НАХТ рака гортани и гортаноглотки, но все 

они посвящены использованию ПЭТ/КТ с 18F-FDG. 

Для Российской Федерации достаточно больши-

ми проблемами являются высокая стоимость и 

низкая доступность ПЭТ-диагностики – далеко не 

в каждом регионе имеется ПЭТ-центр, что резко 

ограничивает использование этого метода для 

динамического наблюдения у одного и того же па-

циента в процессе терапии. Более доступными 

экономически и территориально являются радио-

нуклидные лаборатории, оснащенные ОФЭКТ-

томографами. Однофотонная эмиссионная томо-

графия с туморотропными РФП достаточно широ-

ко используется в онкологии для визуализации 

злокачественных новообразований. Довольно 

большое количество работ посвящено динамиче-

скому наблюдению за опухолевой тканью на эта-

пах НАХТ при раке молочной железы [16, 25]. 

Полученные нами результаты позволяют пред-

полагать, что данный метод можно использовать 

для прогноза эффективности предоперационного 

лечения рака гортани и гортаноглотки, а также 

в качестве прогностического критерия при дина-

мическом наблюдении за данной группой пациен-

тов. Более низкий ИР, а значит, меньшая скорость 

выведения РФП из опухолевой ткани наблюдается 

у пациентов, у которых впоследствии отмечался 

клинически выраженный эффект от предопераци-

онного лечения (полная или частичная регрессия 

опухолевого очага). У больных с отсутствием эф-

фекта предоперационной терапии скорость выве-

дения радиоиндикатора из опухоли была быстрее. 

При анализе отдаленных (двухгодичных) ре-

зультатов наблюдения за больными отмечено, что 

в группе пациентов без прогрессирования уро-

вень накопления РФП в опухолевой ткани после 

проведенной НАХТ был значительно ниже, чем 

в группе больных, у которых впоследствии было 

отмечено прогрессирование заболевания. Кроме 

того, изменение аккумуляции радиоиндикатора 

после предоперационной химиотерапии характе-

ризовалось увеличением интенсивности в группе 

больных с прогрессированием и, наоборот, сни-

жением захвата РФП в группе без прогрессирова-

ния, что является логичным, учитывая тот факт, что 

методы ядерной медицины отражают патофизио-

логические процессы, происходящие в исследуе-

мых тканях на клеточном уровне, а также отражают 

интенсивность кровотока в этих тканях.

Нам бы также хотелось еще раз обратить вни-

мание на то, что в нашем исследовании не удалось 

визуализировать с помощью ОФЭКТ с 99mTс-МИБИ 

метастатическое поражение регионарных лимфа-

тических узлов (n = 4). Данный факт свидетельст-

вует об абсолютной неэффективности метода в 

выявлении регионарных метастазов при раке гор-

тани или гортаноглотки (в частности, при исполь-

зовании 99mTс-МИБИ). Мы считаем, что в большей 

степени это связано с физиологически достаточно 

активным накоплением 99mTс-МИБИ в щитовидной 

железе, что приводит к экранированию зон регио-

нарного лимфооттока рака гортани/гортаноглот-

ки. Более высокой чувствительностью в выявле-

нии метастатического поражения регионарных 

лимфатических узлов при данной локализации 

обладает 199Тl [26]. 

Заключение
Таким образом, мы считаем, что метод ОФЭКТ 

с 99mTс-МИБИ не рационально использовать для 

оценки распространенности злокачественных 

опухолей гортани/гортаноглотки, поскольку метод 

характеризуется низкой чувствительностью в вы-

явлении регионарных лимфометастазов. Однако 

выполнение ОФЭКТ с 99mTс-МИБИ оправдано в це-

лях динамического наблюдения за изменением 

опухолевой ткани в процессе лечения. Полу-

количественные индексы могут быть использова-

ны в качестве предсказательных критериев ре-

зультатов предоперационного лечения, а также 

в качестве прогностических критериев при наблю-

дении за больными раком гортани и гортаноглот-
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ки. По результатам исследования предлагается 

использовать в качестве таких показателей индекс 

ретенции, Оп/Фон2 и динамику изменения индек-

са Оп/Фон. На данный момент мы не можем опре-

делить количественные границы описанных пара-

метров, поскольку обследована небольшая группа 

пациентов. Мы уверены, что увеличение группы 

обследуемых больных позволит нам вывести ко-

личественные критерии, которые послужат ориен-

тиром для анализа получаемых результатов у каж-

дого пациента.
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