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Позитронная эмиссионная томография (ПЭТ) с 18F-фтордезоксиглюкозой включена в алгоритм обследования и наблюдения у боль-
ных высокодифференцированным раком щитовидной железы с уже установленной радиойодрезистентностью или при подозрении 
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Positron emission tomography (PET) with 18F-fluorodeoxyglucose is included in the algorithm of examination and monitoring in patients 
with radioactive iodine-refractory differentiated thyroid cancer. In assessing the effectiveness of targeted therapy, criteria based on the values 
of SUVmax (standardized uptake value) in metastases are used. The article shows the results of PET studies in a patient with radioactive io-
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cators were evaluated.
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Введение
Ежегодная смертность от рака щитовидной железы 

(РЩЖ) в мире составляет менее 1 % всех смертных 
исходов от злокачественных новообразований, в Рос-
сии на 100 тыс. человек это 0,7 мужчин и до 3,6 жен-
щин [1]. Папиллярный и фолликулярный типы РЩЖ 
относятся к высокодифференцированному раку 
(ВДРЩЖ), составляют до 90 % от всех злокачествен-
ных опухолей щитовидной железы и имеют благопри-
ятный прогноз. Несмотря на высокую эффективность 
комплексной терапии ВДРЩЖ (оперативное вмеша-
тельство, супрессивная гормональная терапия и про-
ведение послеоперационной радиойодтерапии), у 20 % 
пациентов через 5–15 лет заболевание прогрессирует 

с метастатическим поражением шейных лимфатиче-
ских узлов, легких, костной ткани [2].

Патогенез развития и метастазирования ВДРЩЖ 
весьма важен. При прогрессировании опухолевого 
процесса биологические характеристики нормальной 
(фолликулярной) клетки щитовидной железы теряют-
ся, в частности снижается содержание на мембране 
тиреоцитов белка-переносчика ионов йода – натрий-
йодного симпортера, что приводит к потере способ-
ности накапливать радиоактивный йод внутри клетки 
и, как следствие, к развитию радиойодрезистентности 
[3, 4]. К другим независимым прогностическим фак-
торам риска прогрессирования заболевания относят 
часто встречающуюся при папиллярном РЩЖ мутацию 
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гена BRAF. Мутация коррелирует с уменьшенной экс-
прессией натрий-йодного симпортера и увеличенной 
экспрессией транспортера глюкозы типа 1 (GLUT1), 
что предполагает более агрессивное течение ВДРЩЖ 
[5, 6]. Помимо этого, у некоторых пациентов может 
быть изначальная рефрактерность к радиоактивному 
йоду либо множественные опухолевые очаги, которые 
по-разному его накапливают.

Радиойодрезистентность может также возникнуть 
после или в процессе лечения. В этом случае она обу-
словлена рядом механизмов нарушения биохимиче-
ских особенностей опухолевых клеток (изменением 
генетической регуляции, качественным и количествен-
ным изменением синтеза и метаболизма белков, уси-
лением анаэробного гликолиза), которые приводят 
к так называемой дедифференциации опухолевых 
клеток. Пятилетняя выживаемость больных с такими 
нарушениями достигает 66 %, тогда как 10-летняя 
общая выживаемость составляет только 10 % [7–9].

Международная группа экспертов Американской 
и Европейской тиреоидологических ассоциаций (АТА 
и ЕТА) считает, что если один или более метастатичес-
ких очагов ВДРЩЖ перестают накапливать радиоак-
тивный йод и прогрессируют в размерах, то опухоль 
признается радиойодрезистентной и следует прекра-
тить лечение радиоактивным йодом и начинать таргет-
ную системную терапию потенциально эффективным 
мультикиназным ингибитором. В настоящее время 
в Российской Федерации также приняты критерии 
радиойодрезистентности ВДРЩЖ, которые совпадают 
с международными рекомендациями [10–12].

Доказано, что роль позитронной эмиссионной 
томографии (ПЭТ), как моно-ПЭТ, так и совмещенной 
с компьютерной томографией (ПЭТ / КТ), с примене-
нием 18F-фтордезоксиглюкозы (18F-ФДГ) при первич-
ной диагностике РЩЖ сомнительна и опухоли часто 
обнаруживаются как инциденталомы при проведении 
томографии по поводу других заболеваний. Первые 
сообщения о повышенном накоплении 18F-ФДГ 
в метастазах ВДРЩЖ были опубликованы более 15 лет 
назад. Сегодня ПЭТ с 18F-ФДГ включают в алгоритм 
обследования и наблюдения у больных с уже установ-
ленной радиойодрезистентностью или при подозрении 
на нее [13–15].

Как известно, степень накопления 18F-ФДГ в опу-
холи определяется несколькими факторами, самыми 
важными механизмами из них являются повышенная 
регуляция определенного типа трансмембранных бел-
ков (GLUT1) и относительная гипоксия тканей. Высо-
кий уровень накопления 18F-ФДГ в опухоли отобража-
ет ее агрессивность и указывает на низкую степень 
дифференцировки клеток, что свидетельствует о не-
благоприятном прогнозе. В оценке результатов ПЭТ / КТ 
с 18F-ФДГ у больных с радиойодрезистентным ВДРЩЖ 
проведены многочисленные работы с созданием одно- 

и многофакторных анализов прогноза, которые бы 
коррелировали с выживаемостью. Основные изучен-
ные факторы – это количество и расположение мета-
стазов, а также уровень накопления 18F-ФДГ по мак-
симальным значениям стандартизованного уровня 
накопления (SUVmax). Во всех работах определено, 
что основным фактором прогноза, влияющим на вы-
живаемость у этих больных, явились высокие уровни 
SUVmax в очагах [16, 17]. М. Rivera и соавт. в 2008 г. про-
вели гистологические исследования метастазов у 70 па-
циентов с радиойодрезистентным папиллярным РЩЖ, 
у которых, по данным ПЭТ с 18F-ФДГ, определялась 
высокая метаболическая активность в метастазах, а ре-
зультаты морфологии выявили, что в некоторых из них 
морфологические признаки отличались от первичной 
опухоли. Исследование генотипирования в них допол-
нительно показало наличие мутаций PIK3CA и AKT1, 
которые не встречались в большинстве других метаста-
зов, что могло отражать более «агрессивный» гистоло-
гический подтип [18].

При оценке результатов ПЭТ с 18F-ФДГ у больных 
со злокачественными опухолями определяющим фак-
тором прогноза являются значения SUVmax, а динамика 
изменений SUVmax в процессе лекарственной терапии 
солидных опухолей широко используется для оценки 
эффективности лечения (критерии PERCIST – Positron 
Emission Tomography Response Criteria In Solid Tumors) 
[19–21]. Независимо от этого за последние несколько 
лет в медицинском сообществе повысился интерес 
к другим количественным показателям, получаемым 
при ПЭТ с 18F-ФДГ, – к метаболическому объему опу-
холи (MTV – metabolic tumor volume) и производному 
значению, которое определяет общий гликолиз опухо-
ли (TLG – total lesion glycolysis): TLG – SUVmean × MTV. 
По данным ряда исследований, у больных с метастаза-
ми солидных опухолей эти значения связаны с общей 
выживаемостью и выживаемостью без прогрессирова-
ния. Указанные параметры были впервые предложе-
ны S. M. Larson и соавт. для оценки эффективности 
лечения местно-распространенных опухолей гортано-
глотки [22]. В своей работе B. H. Kim и соавт. оценили 
значения SUVmax, MTV и TLG в опухолевом узле желе-
зы у 51 пациента со случайно выявленным ВДРЩЖ 
при ПЭТ-исследовании щитовидной железы. Они 
обнаружили, что у 13 больных со значениями MTV более 
2,5 см3 и TLG выше 9 мл имелись метастазы в регио-
нарных лимфатических узлах шеи, тогда как значения 
SUVmax у этих больных существенно не отличались 
от всех других [23].

До недавнего времени вариантов лечения пациен-
тов с радиойодрезистентным ВДРЩЖ было крайне 
мало. В качестве альтернативной системной терапии 
применение таргетных препаратов расширило возмож-
ности лекарственного лечения. В настоящее время, 
после успешных многоцентровых исследований, не-
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сколько препаратов из группы мультикиназных инги-
биторов вошли в клиническую практику для лечения 
радиойодрезистентного ВДРЩЖ. Наиболее тщательно 
изученными и одобренными Управлением по санитар-
ному надзору за качеством пищевых продуктов и ме-
дикаментов (FDA) США молекулярными препаратами 
при лечении местно-распространенного, метастатиче-
ского рефрактерного к препаратам радиоактивного 
йода ВДРЩЖ являются сорафениб и ленватиниб 
[24–26].

Представляем клиническое наблюдение больной 
папиллярным РЩЖ, у которой в качестве мониторин-
га эффективности таргетной терапии сорафенибом 
использовались результаты ПЭТ / КТ с 18F-ФДГ. Ис-
следования выполнены в отделении позитронной 
эмиссионной томографии НИИ клинической и экс-
периментальной радиологии ФГБУ «НМИЦ онколо-
гии им. Н. Н. Блохина» Минздрава России.

Клиническое наблюдение
Больной Р., 1953 г. р., с радиойодрезистентным па-

пиллярным РЩЖ проводили ПЭТ / КТ с 18F-ФДГ в каче-
стве мониторинга эффективности таргетной терапии 
сорафенибом (ингибитор тирозинкиназы).

Из анамнеза: в 1998 г. больной проведена тиреоидэк-
томия (гистологическое заключение: микрофолликуляр-
ные аденомы фетального типа). В 2014 г. при КТ орга-
нов грудной клетки (ОГК) выявлены множественные 
метастазы в легких (размером от 0,2 до 1,7 см), рас-
цененные как метастатическое поражение без выявлен-
ного первичного очага. При динамическом наблюдении 
по данным КТ ОГК определялась умеренно выраженная 
отрицательная динамика в виде увеличения размеров 
метастазов. В апреле 2015 г. выполнена видеоторако-
скопическая резекция латерального сегмента (S4) пра-
вого легкого с узловым образованием (гистологическое 
заключение: метастаз папиллярного РЩЖ). В июле 
2015 и мае 2016 г. проведены 2 курса радиойодтерапии 
(накопления I131 в исследованных отделах не выявлено); 
уровень тиреоглобулина увеличился с 14,0 до 68,5 нг / мл. 
Установлена радиойодрезистентность, при иммуноги-
стохимии выявлено наличие BRAF-мутации. До начала 
терапии сорафенибом (800 мг / сут) в июне 2016 г. про-
ведена ПЭТ / КТ с 18F-ФДГ, по результатам которой 
определяются множественные метастазы в легких 
с высокой метаболической активностью радиофарма-
цевтического препарата (рис. 1а). Через 3 мес (в сентя-
бре 2016 г.) при контрольном ПЭТ / КТ-исследовании 
отмечено уменьшение размеров всех опухолевых очагов 
и снижение метаболической активности (рис. 1б). При 
контрольном исследовании в марте 2017 г., по данным 
ПЭТ / КТ, определяется отрицательная динамика опу-
холевого процесса в виде увеличения размеров очагов 
и метаболической активности (рис. 1в). Отмечено по-
вышение уровня тиреоглобулина с 1,10 до 5,95 нг / мл. 

Рис. 1. Позитронная эмиссионная томограмма больной Р., 1953 г. р., 
с радиойодрезистентным папиллярным РЩЖ (все тело в режиме про-
екции максимальной интенсивности, стрелками указаны некоторые 
опухолевые очаги). Динамика изменений до начала таргетной терапии (а) 
и в процессе терапии сорафенибом: положительная динамика (б) и про-
грессирование (в)
Fig. 1. Positron emission tomography image of female patient R., born in 1953, 
with radioactive iodine-resistant papillary thyroid cancer (whole-body 
maximum-intensity projection, arrows point out some of the tumor lesions). 
Dynamics of changes before the start of targeted therapy (а) and during sora-
fenib therapy: positive dynamics (б) and progression (в)

а б в

Рис. 2. Та же больная. Снимки cовмещенной позитронно-эмиссионной 
и компьютерной томографии (стрелками показаны аксиальные срезы 
5 опухолевых очагов): в верхней доле (I) и язычковых сегментах (II) 
левого легкого, в нижней доле правого (III и IV) и левого (V) легкого. 
Динамика изменений (продолжение), слева направо: до начала терапии 
сорафенибом (июнь 2016 г.), на фоне терапии сорафенибом в процессе 
(сентябрь 2016 г.) и к концу мониторинга (март 2017 г.)
Fig. 2. The same patient. Images of positron emission tomography combined 
with computed tomography (arrows show axial sections of 5 tumor lesions):  
in the upper lobe (I) and lingular lobes (II) of the left lung, in the lower lobes 
of the right (III and IV) and left (V) lungs. Dynamics of the changes 
(continuation), from left to right: before sorafenib therapy (June of 2016), 
during sorafenib therapy (September of 2016) and at the end of monitoring 
(March of 2017)

июнь 2016 г.                   сентябрь 2016 г.                   март 2017 г.

I

II

III

IV

V
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Пациентке назначена терапия другим таргетным пре-
паратом.

Помимо оценки метаболической активности опухо-
левых очагов по значениям SUVmax, по пяти наиболее 
«активным» метастазам дополнительно был проведен 
анализ изменений TLG и MTV (рис. 2).

Анализ результатов ПЭТ показал, что на начальном 
этапе исследования значения SUVmax во всех очагах были 
высокими, снижались в процессе наблюдения с различной 
динамикой, а к концу мониторинга метаболическая ак-
тивность во всех очагах вновь увеличилась (рис. 3). Ана-
лиз динамики изменений значений MTV (рис. 4) и TLG 
(рис. 5) выявил, что MTV в выбранных очагах имел схо-
жую со значениями SUVmax тенденцию снижения и увели-
чения показателей в процессе мониторинга. Уровень TLG 
снижался в процессе терапии незначительно, а к концу 
исследования возрос практически до начального.

Заключение
С учетом возрастающих требований к значениям 

любого диагностического метода разрабатывается и из-
учается большое количество различных показателей, 
имеющих диагностическую и прогностическую значи-
мость. Результаты динамических ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ 
в оценке эффективности терапии сорафенибом у па-
циентки с радиойодрезистентным папиллярным РЩЖ 
показали, что, помимо динамики изменений SUVmax, 
значения MTV и TLG при ПЭТ с 18F-ФДГ также могут 
быть применены в процессе оценки эффективности 
таргетной терапии. Для определения прогностической 
значимости каждого из показателей необходим анализ 
на большей группе больных.
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Рис. 3. График изменений SUVmax (максимального значения стандар-
тизованного уровня накопления радиофармацевтического препарата) 
в 5 выбранных очагах в процессе мониторинга: в метастазах верхней 
доли (I) и язычковых сегментах (II) левого легкого, в нижней доле право-
го (III и IV) и левого (V) легкого
Fig. 3. Changes in SUVmax (maximum standardized uptake value for a radio-
pharmaceutical) in the 5 chosen lesions during monitoring: in metastases 
of the upper lobe (I) and lingular lobes (II) of the left lung, in the lower lobes 
of the right (III and IV) and left (V) lungs
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Рис. 5. График изменений общего гликолиза опухоли  (TLG) по 5 очагам
Fig. 5. Changes in total lesion glycolysis  (TLG) for the 5 lesions

Рис. 4. График изменений метаболического объема опухоли (MTV) 
по 5 очагам
Fig. 4. Changes in metabolic tumor volume (MTV) for the 5 lesions 
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