
23

Введение

Рак предстательной железы (РПЖ) явля-
ется одной из наиболее часто встречаемых 
опухолей мочеполовой системы у мужчин. 
В  структуре смертности от злокачествен-
ных новообразований среди мужского на-
селения Российской Федерации РПЖ зани-
мает одно из лидирующих положений [1]. У 
мужчин моложе 40 лет РПЖ диагностиру-
ется крайне редко, однако с увеличением 
возраста риск развития данной патологии 
увеличивается. В возрастной группе старше 
75 лет частота заболеваемости РПЖ по срав-
нению с мужчинами 50–54 лет выше в 20–
80 раз [2]. К факторам, ассоциированным с 
повышенным риском возникновения РПЖ, 
относят наследственность, наличие РПЖ 
у родственников первой линии (брат и / или 
отец), наличие герминальной мутации в 
гене BRCA2, рак молочной железы и/или  
рак яичников у родственниц первой ли-

нии, расовая принадлежность, употре-
бление пищи с высоким содержанием 
жиров животного происхождения и жа-
ренного мяса, а также работа, сопряжен-
ная с профессиональными вредностями [3]. 
Метастазирование РПЖ осуществляется 
лимфогенным (регионарными являются 
лимфоузлы таза дистальнее бифуркации 
общих подвздошных артерий), и гематоген-
ным (кости, внутренние органы, лимфоуз-
лы, мягкие ткани) путями [4]. В зависимости 
от стадии процесса подбирается адекват-
ный способ лечения, а также последующий 
мониторинг результатов [5]. В связи с этим 
большое внимание уделяется диагностике и 
стадированию РПЖ, так как это напрямую 
связано с продолжительностью и качеством 
жизни мужчин. 

Согласно действующим клиническим ре-
комендациям по диагностике и лечению РПЖ 
[6], пациентам с впервые выявленным РПЖ, 
находящимся в группе среднего и высокого 
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риска, показано проведение исследования 
брюшной полости и малого таза методами 
рентгеновской компьютерной томографии 
(КТ) и/или рутинной магнитно-резонансной 
томографии (МРТ) с целью стадирования 
заболевания по категориям Т, N и M. Для 
диагностики костных метастазов показано 
выполнение остеосцинтиграфии с радио-
фармпрепаратами (РФП), меченными 99mTc. 

Следует отметить, что КТ и МРТ основа-
ны на анатомической визуализации и име-
ют определенные ограничения, связанные с 
возможностью оценки только структурных 
и количественных изменений в тканях, а их 
суммарная чувствительность и специфич-
ность составляют около 40  % и 89  % соот-
ветственно [7, 8]. Существенным недостат-
ком остеосцинтиграфии скелета является 
невысокая разрешающая способность, при 
этом чувствительность метода составля-
ет в среднем 78 % и специфичность — 48 %. 
Большинство ложноположительных слу-
чаев обусловлено преимущественно не-
специфическим накоплением РФП в до-
брокачественных поражениях костей 
(дегенеративные изменения, эозинофильная 
гранулема, фиброзная дисплазия), а также в 
области переломов [9, 10]. 

В последнее время стремительными 
темпами идет развитие методов функцио-
нальной визуализации на основе МРТ (МР-
спектроскопия, МР-перфузия, диффузион-
ная МРТ) и гибридных технологии ядерной 
медицины (прежде всего, позитронно-
эмиссионная томография, совмещенная с 
компьютерной томографией (ПЭТ/КТ)) с 
различными метаболическими и рецептор-
ными РФП. Анализ опубликованных работ, 
посвященных этому направлению в визуа-
лизации РПЖ, демонстрирует высокие по-
казатели чувствительности и специфич-
ности на разных этапах диагностического 
поиска, будь это стадирование или оценка 
эффективности лечения. 

Применение 18F-фдГ при 
стадировании рПж и 
мониторинге лечения

Одним из первых РФП для использо-
вания в онкологической практике стала 

18F-фтордезоксиглюкоза (18F-ФДГ). Этот 
препарат активно накапливается в клет-
ках злокачественных опухолей за счет уси-
ленного анаэробного гликолиза (эффект 
Варбурга) [11]. Однако из-за низкой гли-
колитической активности, свойственной 
клеткам РПЖ, и неблагоприятного соот-
ношения опухоль/фон вследствие физиоло-
гической гиперфиксации в мочевыводящих 
путях, эффективность ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ 
при первичном стадировании рака пред-
стательной железы оказалась невысокой: 
чувствительность и специфичность метода, 
как правило, не превышает 65 % и 85 % соот-
ветственно [12, 13]. В ряде работ была про-
демонстрирована взаимосвязь повышения 
накопления 18F-ФДГ в опухолевой ткани с 
увеличением показателя Глисона, клини-
ческой стадии и уровня ПСА в сыворотке 
крови [14–16]. Вследствие этой особенности 
применение 18F-ФДГ у пациентов с умерен-
ной и высокой степенью дифференцировки 
РПЖ не представляется целесообразным. 

По данным литературы, чувствитель-
ность и специфичность 18F-ФДГ в диагно-
стике метастатического поражения лимфо-
узлов и костей скелета составляют 27, 98 и 8, 
98 % соответственно [17, 18].

Применение ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ для диа-
гностики местного рецидива РПЖ после 
радикальной простатэктомии (РПЭ) не по-
лучило должного распространения из-за 
физиологического накопления РФП в мо-
чевыводящих путях, что затрудняет визуа-
лизацию ложа предстательной железы [19]. 
При уровне ПСА 2,4 нг/мл (9,5 ± 2,2 нг/мл) и 
скорости удвоения ПСА 1,3  нг/мл ПЭТ/КТ 
сканирование с 18F-ФДГ позволило обнару-
жить местный рецидив только в 8–31 % слу-
чаев [20, 21].

При диагностике рецидива РПЖ после 
лучевой терапии чувствительность и спец-
ифичность ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ составляют 
61,6 и 75 % соответственно [22]. 

ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ может применяться 
для мониторинга ответа на проведенное си-
стемное лечение: возникновение отчетливой 
тенденции к снижению уровня накопления 
РФП (SUV) свидетельствует об эффектив-
ности лечения и ответе опухоли на проводи-
мую химиогормональную терапию [23].
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В связи с вышеуказанными ограничени-
ями и относительно невысокой информа-
тивности ПЭТ с 18F-ФДГ при стадировании 
РПЖ, был разработан и внедрен в клиниче-
скую практику целый ряд метаболических 
и рецепторных РФП с различными механиз-
мами накопления в опухолевой ткани. 

Применение 11с- и 18F-холина и 
11с-ацетата при стадировании рПж

В 1997  г. был синтезирован первый ту-
моротропный препарат для диагностики 
РПЖ — метилхолин, меченный 11С. В 2002 г. 
были предложены новые РФП  — метилхо-
лин и этилхолин, меченные 18F. Известно, 
что в злокачественной опухоли определя-
ется усиление активности холинкиназы, 
что приводит к повышенному накоплению 
фосфорилхолина и синтезу фосфолипидов, 
необходимых для строительства клеточных 
мембран. Активный рост патологической 
ткани, наблюдаемый при РПЖ, сопрово-
ждается гиперфиксацией РФП в опухоли 
и её метастазах. В 1999 г., был представлен 
еще один радиофармпрепарат, применяе-
мый для визуализации РПЖ  — 11С-ацетат 
[24], механизм работы которого также свя-
зан повышенным синтезом липидов клеточ-
ных мембран. 

Исследования, посвященные примене-
нию этих РФП в первичной диагностике 
РПЖ, свидетельствуют о невысоких значе-
ниях чувствительности и специфичности 
метода. Так, для 18F-холина эти показатели 
составляют 86,5 и 72  %, для 11С-холина  — 
61,9 и 43 %, 11С-ацетата — 62 и 80 % соответ-
ственно. Ложноположительные и ложно-
отрицательные результаты обусловлены, 
прежде всего, повышенным накоплением 
18F- и 11С-холина и 11С-ацетата в ткани пред-
стательной железы при доброкачественной 
гиперплазии и воспалительных изменениях 
[25, 26]. 

С целью повышения диагностиче-
ской информативности метода для РПЖ 
были определены пороговые значения 
накопления SUV. Так, при использова-
нии 11C-холина этот показатель составил 
3,5 ± 1,3, 18F-холина — 6,0 ± 2,0, 11С-ацетата — 
SUV  = 4,3  ±   1,2. Аналогичные показате-
ли при доброкачественных изменениях 

определялись на уровне 2,1 ± 0,6, 3,8 ± 1,4 и 
2,2 ± 0,4 соответственно [27–29]. 

При диагностике метастатического по-
ражения скелета было показано, что чув-
ствительность и специфичность ПЭТ/КТ  
с 18F- и 11С-холином выше, чем у МРТ: 93 и 
98 % против 79 и 88 % соответственно [30, 31]. 
Однако при использовании ПЭТ/КТ с холи-
ном могут возникать ложноположительные 
результаты, обусловленные относительно 
невысокой пространственной разрешаю-
щей способностью ПЭТ (около 5 мм), а также 
неспецифическим накоплением РФП в об-
ластях дегенеративных изменениях костей 
скелета и зонах переломах [32]. 

Для диагностики костных метастазов 
достаточно широко используется ПЭТ/КТ 
с 18F-NaF. Преимуществами данного осте-
отропного РФП является высокая чувстви-
тельность и специфичность не только при 
остеобластических метастазах, но и при 
метастатическом поражении костного моз-
га, которые не визуализируются с помощью 
остеосцинтиграфии или рентгенологиче-
ских методов диагностики [33–35]. Так, в ис-
следовании Even-Sapir et al [34] чувствитель-
ность и специфичность остеосцинтиграфии 
составили 70 и 57  % соответственно, в то 
время как при ПЭТ/КТ с фторидом натрия 
значения этих показателей определялись на 
уровне 100 % и 100 %. В 2019 г. Zhou et al про-
вели сравнительное исследование ПЭТ/КТ с 
производными холина, 18F-NaF, МРТ, а так-
же остеосцинтиграфии в диагностике мета-
статического поражения скелета. При этом 
чувствительность и специфичность ПЭТ/КТ 
с производными холина составили 87–88 % и 
91–99 %, 18F-NaF — 83–98 %, МРТ — 91–96 % 
и остеосцинтиграфии с 99mTc — 86–95 % со-
ответственно [36]. В опубликованных ра-
ботах также был затронут вопрос о ложно-
положительных результатах, связанных с 
неспецифическим накоплением 18F-NaF в 
доброкачественных и посттравматических 
изменениях костной ткани. С целью повы-
шения специфичности метода и уменьше-
ния числа диагностических ошибок авто-
рами рекомендовано проводить детальный 
анализ полученных ПЭТ-изображений в со-
четании с оценкой структурных изменений, 
выявляемых по данным КТ. 
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11с- и 18F-холин и 11с-ацетат 

при рецидиве рПж

В мировой литературе широко изучены 
возможности применения ПЭТ/КТ с произ-
водными холина (11С- и 18F-), с 11С-ацетата 
для диагностики рецидива РПЖ после ра-
дикального лечения. В систематическом об-
зоре и мета-анализе, посвящённом примене-
нию ПЭТ/КТ 11С- и 18F-холином у пациентов 
с биохимическим рецидивом, объединенная 
чувствительность и специфичность данных 
РФП составляли 85  % (95  % ДИ 79–89  %) и 
88 % (95 % ДИ 73–95 %) соответственно [37]. 
В ряде крупных исследований была установ-
лена взаимосвязь вероятности обнаруже-
ния рецидива РПЖ при повышении уровня 
ПСА: суммарный процент для ПЭТ/КТ с 11С- 
и 18F-холином при ПСА 0,23–1 нг/мл состав-
лял 19–20 %, при ПСА 1–3 нг/мл — 44–46 % 
и для ПСА 3–5 нг/мл 82 %, а для 11С-ацетата 
при ПСА менее 0,8 нг/мл — 55 %, при ПСА  
0,8–2 нг/мл — 62 %, 2–5 нг/мл — 81 % [37–40]. 

Было показано, что для выявления мест-
ного рецидива РПЖ более оправдано при-
менение мультипараметрической МРТ 
(mpМРТ), чем ПЭТ/КТ с РФП на основе хо-
лина, так как ее чувствительность и спец-
ифичность превышают аналогичные пока-
затели последней (88 и 92 % против 62 и 86 % 
соответственно) [41–44]. Однако при мета-
статическом поражении лимфоузлов сум-
марная чувствительность 40 % и специфич-
ность 89 % МРТ и КТ [8] уступает ПЭТ/КТ с 
производными холина и с 11С-ацетатом  — 
55 % и 98 % [45–47]. 

Таким образом, можно отметить, что 
с появлением РФП на основе холина, 
11С-ацетата и 18F-NaF начался новый этап 
развития лучевой визуализации РПЖ. В за-
рубежной и отечественной литературе опу-
бликованы многочисленные исследования 
и обзоры, посвященные применению этих 
РФП. Полученные результаты свидетель-
ствуют об улучшении показателей выжи-
ваемости больных, обусловленном измене-
нием тактики лечения после совокупного 
анализа данных о распространенности про-
цесса при стадировании и при монито-
ринге ответа на лечение РПЖ по результа-
там ПЭТ/КТ. Тем не менее, необходимость 
дальнейшего повышения показателей чув-

ствительности и специфичности метода в 
диагностике РПЖ неизбежно диктует не-
обходимость разработки и внедрения в кли-
ническую практику новых, более специфи-
ческих туморотропных РФП с рецепторным 
механизмом накопления в опухоли. 

Применение рфП на основе простат-
специфического мембранного антигена 
(Псма) при первичном стадировании 
рПж и при рецидиве заболевания

За последнее десятилетие в радиону-
клидной диагностике рака предстатель-
ной железы произошли большие перемены. 
Повышенное внимание теперь адресовано 
разработке и использованию рецепторных 
РФП на основе простат-специфического 
мембранного антигена (ПСМА), также из-
вестного как глутаматная карбоксипеп-
тидаза II (GCP II), N-ацетил-L-аспартил-L-
глутаматная пептидаза I (NAALADase  I). 
После внутривенного введения РФП взаи-
модействует с рецепторами ПСМА в мем-
бранах клеток и проникает внутрь, на-
капливаясь в цитоплазме. Чем больше 
рецепторов ПСМА в клетках, тем активнее 
происходит процесс накопления РФП, ко-
торый проявляется горячим очагом при 
ПЭТ-визуализации [48].

В норме рецепторы ПСМА присутству-
ют в клетках слезных и слюнных желез, пе-
чени, почках, селезенке, тонкой и толстой 
кишках, а также в здоровой ткани предста-
тельной железы [49, 50]. При этом в клетках 
аденокарциномы предстательной желе-
зы и её метастазах наблюдается гиперэк-
спрессия рецепторов ПСМА [51]. Kabasakal 
et al [52] и Wright et al [53] выявили прямую 
зависимость между степенью дифферен-
цировки опухоли (шкала Глисона) и гипе-
рэкспрессией ПСМА в клетках РПЖ, в том 
числе при кастрат-резистентной форме за-
болевания — чем выше показатель Глисона, 
тем больше накапливается 68Ga-ПСМА. 
При этом ПСМА может быть использован 
в качестве тканевого биомаркера РПЖ как 
в диагностике, так и при радионуклидной 
терапии.

В мировой литературе подробно прове-
ден анализ доклинических испытаний РФП 
с радионуклидами 11C, 18F, 123I, 124I, 125I, 131I, 
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99mTc, 68Ga, 177Lu, 44Sc, 64Cu, 111In, 86 Y, 90Y, 
225Ac, 213Bi и 211At на основе ПСМА для ПЭТ/
КТ-диагностики и радионуклидной тера-
пии [54]. На основании полученных данных 
в состав молекулы были включены пози-
тронно-излучающие изотопы, обладающие 
коротким периодом физического полурас-
пада — 68Ga и 18F [55]. Радионуклид 68Ga, в 
силу его физико-химических характеристик 
(небольшой период физического полурас-
пада — 68 мин, высокая доля позитронного 
распада, способность связываться с целым 
рядом хелатирующих агентов и возмож-
ность производства на 68Ge/68Ga генераторе) 
является оптимальным радионуклидом для 
связывания с ПСМА, что наилучшим обра-
зом подходит для применения в ПЭТ/КТ [56]. 

Многочисленные доклинические иссле-
дования с 68Ga-ПСМА-11 продемонстриро-
вали высокую аффинность этого препарата 
к человеческому ПСМА, а в 2013 г. появились 
первые работы, выполненные на небольшой 
группе пациентов (37 человек). посвященные 
особенностям биораспределения и оценке 
диагностических возможностей 68Ga-ПСМА 
у больных с биохимическим рецидивом по-
сле радикального лечения (химиотерапия/ 
лучевая терапия/хирургическое лечение, 
средний уровень ПСА: 3,3 нг/мл, диапазон: 
0,01–148 нг/мл, медиана индекса Глисона 7,0) 
[57]. При этом повышенное физиологиче-
ское накопление РФП наблюдалось в слез-
ных и слюнных железах, печени, селезенке, 
тонкой кишке, почках и мочевыводящих 
путях, а также в неизменённой предстатель-
ной железе. У 31 пациента (83,8 %) на фоне 
физиологического накопления РФП выяв-
лялись очаги гиперфиксации РФП в других 
органах и тканях, природа которых была 
расценена как метастатическая, что впо-
следствии было подтверждено результата-
ми биопсии. В группе пациентов с уровнем 
ПСА менее 2,2 нг/мл очаги патологической 
гиперфиксации РФП выявлялись в 60 % слу-
чаев, а при ПСА свыше 2,2 нг/ мл — у 100 % 
больных. Последовательное сканирова-
ние всех пациентов через 60 и 180 мин по-
сле введения РФП позволило установить 
наличие стабильной аккумуляции РФП в 
очагах поражения на протяжении 3 ч и от-
метить снижающийся с течением време-

ни уровень концентрации РФП в плазме 
крови и в не изменённых органах и тканях. 
В 2019 г. Perera M et al опубликовали резуль-
таты крупномасштабного ретроспективно-
го исследования, основанного на анализе 37 
опубликованных статей с суммарным коли-
чеством пациентов 4790, которым выполня-
ли ПЭТ/КТ с 68Ga-ПСМА для диагностики 
рецидива после радикальной простатэкто-
мии. Положительные результаты ПЭТ/КТ 
сканирования с 68Ga-ПСМА увеличивались 
при более высоких уровнях простат-спец-
ифического антигена (ПСА). Для категорий 
ПСА 0–0,19, 0,2–0,49, 0,5–0,99, 1–1,99 и ≥2 нг/
мл положительные результаты составили 
33, 45, 59, 75 и 95 % соответственно [58].

Таким образом, даже при относительно 
низких уровнях ПСА в плазме крови приме-
нение 68Ga-HBED-CC-PSMA (68Ga-ПСМА-11) 
позволяло достаточно точно выявлять 
рецидив РПЖ и вторичные изменения в 
других органах и тканях с высоким от-
ношением накопления РФП в опухоли к 
фону. Результаты проведенных клиниче-
ских испытаний различных вариантов 
68Ga-ПСМА (68Ga-ПСМА-11, 68Ga-ПСМА-617 
и 68Ga-ПСМА-I&T) продемонстрировали, 
что существенных различий в биораспре-
делении и диагностической эффективности 
среди них не выявлено [59]. 

Многообещающие результаты ПЭТ/КТ 
визуализации с РФП на основе ПСМА спо-
собствовали появлению многочисленных 
сравнительных исследований, в которых ос-
вещались преимущества и недостатки уже 
известных РФП, применяемых для стадиро-
вания РПЖ и поиска рецидива заболевания 
после радикального лечения. 

В 2014 г. Afshar-Oromieh А et al одни 
из первых проводили сравнение диа-
гностической эффективности препа-
рата 68Ga-ПСМА-11 с 18F-холином в вы-
явлении патологических очагов у 32 
пациентов с биохимическим рецидивом 
РПЖ [60]. Результаты их исследования 
продемонстрировали высокую эффектив-
ность 68Ga-ПСМА-11 в выявлении мета-
стазов РПЖ. Так, при использовании ли-
ганда ПСМА было обнаружено 78 очагов 
у 32 пациентов, в то время как ПЭТ/КТ с 
18F-холином позволила выявить только 
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56 очагов у 26 пациентов. Кроме того, ПЭТ/
КТ с 68Ga-ПСМА-11 продемонстрировала 
высокую информативность в диагностике 
метастазов РПЖ при различных уровнях 
ПСА. При уровне ПСА более 2,82 нг/мл чув-
ствительность ПЭТ/КТ 68Ga-ПСМА-11 со-
ставляла — 100 %, тогда как при использо-
вании 18F-холина — 91 %. У пациентов с ПСА 
менее 2,82  нг/мл чувствительность ПЭТ/
КТ с 68Ga-ПСМА-11 определялась на уровне 
69 %, в то время как тот же показатель для 
ПЭТ/КТ с 18F-холином был заметно ниже 
(44 %). 

Согласно рекомендациям NCCN-2019 
[61] и EAU-2016 [62], при первичном стади-
ровании РПЖ рекомендуется принимать 
во внимание критерии D’Amico [63], со-
гласно которым ПЭТ/КТ с 68Ga-ПСМА це-
лесообразно выполнять тем пациентам, у 
которых показатель Глисона составляет 
более 7 баллов и уровень ПСА превышает 
10  нг/мл. При диагностике местного рас-
пространения РПЖ возможности ПЭТ/КТ 
с 68Ga-ПСМА ограничены и уступают МРТ, 
так как пространственное разрешение МРТ 
выше, и это позволяет более детально опре-
делить морфологические изменения в пред-
стательной железе и окружающих тканях 
[64]. Чувствительность и специфичность 
при экстракапсулярном распространении 
опухоли для МРТ составляют 58 % (95 % ДИ: 
47–68 %) и 0,96 % (95 % ДИ: 95–97 %) соответ-
ственно [65]. Однако при визуализации ме-
тастатического поражения лимфоузлов 
ПЭТ/КТ с 68Ga-ПСМА превосходит МРТ и 
КТ по чувствительности и специфичности 
[66]. Этот тезис подтверждают результа-
ты крупного исследования, которое вклю-
чало 1597 пациентов со средним и высо-
ким индексом риска РПЖ. Объединенная 
чувствительность и специфичность ПЭТ/
КТ с 68Ga-ПСМА составляли 65 % (95 % ДИ: 
49–79 %) и 94 % (95 % ДИ: 88–97 %) соответ-
ственно, в то время как соответствую-
щие значения mpМРТ равнялись 41 % (95 % 
ДИ: 26–57 %) и 92 % (95 % ДИ: 86–95 %) [67]. 
Полученная разница в информативности 
объясняется тем, что метастатическое пора-
жение лимфатических узлов по данным КТ 
и МРТ определяется на основании увели-
чения их размера, тогда как ПЭТ/КТ позво-

ляет выявить метастазы в неувеличенных 
лимфатических узлах [68]. 

Тем не менее, следует отметить, что в 
8–12 % случаев авторы перечисленных выше 
работ отмечают наличие ложноотрицатель-
ных результатов ПЭТ/КТ с 68Ga-ПСМА, об-
условленных ограничением пространствен-
ного разрешения ПЭТ-сканера, из-за чего 
не выявляются метастатически измененные 
лимфоузлы диаметром менее 5  мм. Кроме 
того, было сделано предположение о суще-
ствовании фенотипа РПЖ, характеризую-
щегося низкой экспрессией ПСМА (5–10  % 
всех случаев заболевания) и отсутствием 
накопления РФП [69]. 

Активно проводят исследования, де-
монстрирующие высокую эффективность 
ПЭТ/КТ с 68Ga-ПСМА в диагностике ме-
тастатического поражения скелета. Так, 
например, Zhou et al оценивали возмож-
ности стандартных методов визуализации 
в диагностике метастатического пораже-
ния скелета по отношению к 68Ga-ПСМА. 
Чувствительность и специфичность для 
ПЭТ/КТ с 68Ga-ПСМА составили 97  % и 
100  %, что уверенно опережало возможно-
сти ПЭТ/КТ с производными холина — 87 % 
и 88 % и 91 % и 99 %, 18F-NaF — 83 % и 98 %, 
МРТ — 91 % и 96 % и остеосцинтиграфии с 
99mTc — 86 % и 95 % [35] соответственно. 

Применение меченных 18F рфП 
на основе простат-специфического 
мембранного антигена 

Визуализация методом ПЭТ/КТ на осно-
ве ПСМА при РПЖ с 68Ga-меченными со-
единениями быстро стала частью обычной 
клинической помощи во многих странах 
мира. Тем не менее, в последние годы на-
блюдается активное изучение и разработ-
ка новых соединений на основе ПСМА, ме-
ченных 18F. Активный интерес к 18F-ПСМА 
обусловлен рядом причин, таких как про-
изводство 18F с помощью циклотрона, что 
обеспечивает получение большого объема 
препарата, более длинный период полурас-
пада (110 мин у 18F против 68 мин у 68Ga). Это 
позволяет транспортировать РФП в другие 
отдаленные медицинские центры и выпол-
нять отсроченное сканирование для улуч-
шения точности диагностики. Кроме того, 



29

а.Л. долбов и соавт. ПЭТ/КТ-визуализация рака предстательной железы. Современные варианты ... 2021. Том 4. № 2

ЯдернаЯ медицина

имеется более высокий выход позитронов 
(96,86 % у 18F против 89,14 % у 68Ga) и более 
низкая энергия позитронов (633 кэВ про-
тив 1  899 кэВ у 68Ga), что, в свою очередь, 
уменьшает шум изображения, улучшает 
контрастное разрешение и максимально 
увеличивает вероятность обнаружения по-
ражений малого размера [70]. Помимо это-
го, отсутствие накопления 18F-ПСМА в моче 
является еще одним преимуществом перед 
препаратами 68Ga-ПСМА, так как это позво-
ляет подробно изучить область анастомоза 
после радикальной простатэктомии. 

Наибольшее применение в повседневной 
практике из группы РФП на основе ПСМА 
меченных 18F, получил 18F-ПСМА-1007, 
так как, в отличие от препаратов перво-
го 18F-DCFBC и второго 18F-DCFPyL поко-
ления, он не задерживался в кровеносном 
русле, выводился из организма гепатобили-
арной системой, а также обладал способно-
стью связывать терапевтические лиганды, 
что позволяло применять его в радиону-
клидной терапии РПЖ [71]. Еще одним зна-
чимым преимуществом 18F-ПСМА-1007 
являлась временная задержка в почках и 
минимальное накопление в мочевом пу-
зыре, что позволяло детально оценить об-
ласть анастомоза на наличие рецидива 
после радикальной простатэктомии. Для 
18F-PSMA-1007 клиренс через мочевыводя-
щие пути составлял всего 1,2  % от введен-
ной активности в течение 0–2 ч и еще 0,7 % 
через 2–4 ч; для сравнения, 11 % 18F-DCFPyl 
выводится в течение первых 2 ч через моче-
выводящие пути и еще 5 % до 3 ч [72, 73].

 Сравнение диагностических возмож-
ностей 18F-ПСМА-1007 и 68Ga-ПСМА-11 с 
использованием данных иммуногистохи-
мического анализа в качестве эталонно-
го стандарта показало, что при первичном 
стадировании у 16 больных среднего и вы-
сокого риска РПЖ 18F-ПСМА-1007 способен 
идентифицировать все доминантные пора-
жения РПЖ, с практически идеальным со-
впадением с результатами 68Ga-ПСМА-11 
[74]. 

Основываясь на полученных данных, 
Rahbar et al изучили возможности визуали-
зации ПЭТ/КТ с 18F-ПСМА-1007 у 100 паци-
ентов с биохимическим рецидивом после 

радикальной простатэктомии, которые име-
ли различный уровень ПСА [75]. Оказалось, 
что при ПСА не более 0,5  нг/мл выявляе-
мость составляла 86 %, при 0,51–1,0 нг/мл — 
89 %, а при 1,1–2,0 и более 2,0 нг/мл — 100 %. 
Giesel et al предоставили дополнительную 
информацию о диагностической эффектив-
ности 18F-ПСМА-1007 у 250 пациентов с био-
химическим рецидивом после радикальной 
простатэктомии [76]. Было зарегистрирова-
но дальнейшее улучшение общей частоты 
выявления источника рецидива, в частно-
сти, при низком и сверхнизком уровнях ПСА 
0,5 — 1 и 0,2 — 0,5 нг/мл с частотой обнару-
жения 74,5 и 61,5 % соответственно. Кроме 
того, было отмечено, что низкая почечная 
экскреция 18F-ПСМА-1007 может дополни-
тельно повысить диагностическую точность 
при метастазах в лимфатические узлы в ма-
лом тазу, особенно если они расположены 
вдоль мочеточников. 

В 2020 г. Rauscher et al провели сравнение 
18F-ПСМА-1007 и 68Ga-ПСМА-11 у 204 паци-
ентов с биохимическим рецидивом РПЖ 
после радикальной простатэктомии [77]. 
Всего было выявлено 369 очагов поражения 
при сканировании с 18F-PSMA-1007 и 178 
очагов при сканировании с 68Ga-PSMA-11. 
Было установлено что при сканировании с 
18F-PSMA-1007 выявлено в 5 раз больше по-
ражений, связанных с доброкачественным 
происхождением, чем с 68Ga-PSMA-11 (245 
против 52 поражений, соответственно). 
Наиболее часто наблюдаемыми доброкаче-
ственными поражениями было накопление 
РФП в ганглиях, в лимфатических узлах не-
специфического характера и в костях в коли-
честве 43, 31 и 24 % для 18F-PSMA-1007 и 29, 
42 и 27 % для 68Ga-PSMA-11 соответственно. 

Таким образом, несмотря на высокие по-
казатели выявляемости местного рецидива 
с помощью 18F-ПСМА-1007 после простатэк-
томии, особенно при сверхнизких значени-
ях ПСА, необходимо помнить о «подводных 
камнях» неспецифического распределения 
этого РФП в случае доброкачественных 
поражений. 
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Применение ПЭТ/мрТ для 
визуализации рПж 

Визуализация РПЖ с помощью гибрид-
ных технологий активно совершенствуется 
и внедряется в повседневную клиническую 
практику. Появление РФП на основе ПСМА 
расширило применение ПЭТ/КТ у боль-
ных раком предстательной железы. Однако 
ПЭТ/КТ обладает рядом недостатков, обу-
словленных, прежде всего, ограничениями 
метода рентгеновской компьютерной то-
мографии. К ним, относится, прежде всего, 
относительно невысокая тканевая специ-
фичность, не позволяющая точно оцени-
вать состояние предстательной железы или 
местное распространение опухоли, а также 
выявлять метастатическое поражение кост-
ного мозга. В связи с этим сравнительно 
недавно в мировой литературе стали появ-
ляться сообщения о применении ПЭТ/МРТ 
с ПСМА в диагностике РПЖ. Результаты 
исследований ряда авторов свидетельству-
ют, что ПЭТ/МРТ с ПСМА имеет бóльшую 
диагностическую ценность при диагно-
стике РПЖ, чем mpМРТ или ПЭТ/МРТ с 
ПСМА как отдельно взятые модальности 
[78, 79]. Так, например, экстракапсулярное 
распространение РПЖ выявлялось луч-
ше при ПЭТ/МРТ с ПСМА, чем с помощью 
mpМРТ (69 % против 46 %) [80]. ПЭТ/МРТ с 
ПСМА также может играть важную роль 
в обнаружении метастатических очагов и 
диагностике местного рецидива ПРЖ. Ряд 
исследований показал, что частота выявле-
ния рецидивов заболевания, достигнутая с 
помощью ПЭТ/МРТ, колеблется от 55 % [81] 
до 97  % [82]. В частности, при диагностике 
местных рецидивов информация получен-
ная с помощью ПЭТ/МРТ, была более точ-
ной, чем при ПЭТ/КТ и mpМРТ, особенно 
улучшились показатели обнаружения ис-
точника при низких уровнях ПСА: при зна-
чении менее 0,5 нг/мл — 58–64 %, в то вре-
мя как при более 2,0 нг/мл — 100 % [83]. Все 
авторы отметили, что МРТ как часть ком-
плексного ПЭТ/МРТ-исследования имеет 
решающее значение для выявления местных 
рецидивов, так как их выявлению не пре-
пятствует наличие радиофармпрепарата в 
мочевом пузыре. 

В диагностике метастатического по-
ражения скелета результаты, полученные 
методом ПЭТ/МРТ для уровня ПСА более 
2 нг/мл. сопоставимы с таковыми при ПЭТ/
КТ, однако при ПЭТ/МРТ лучевая нагруз-
ка от воздействия ионизирующего излуче-
ния ниже на 80 % в сравнении с ПЭТ/КТ [84]. 
Кроме того, гибридная ПЭТ/МРТ с ПСМА 
позволяет дополнять данные mpМРТ для 
выявления клинически значимых опухолей 
и для определения целевого поражения в 
клиническом сценарии подозрения на РПЖ 
у пациентов с отрицательными результа-
тами ранее выполненной биопсии. К огра-
ничениям данного метода визуализации 
можно отнести необходимость коррекции 
эффекта рассеяния излучения, длительное 
время сбора данных и ограниченное рас-
пространение в мире.

Гормональная терапия рПж 
и ПЭТ-визуализация 

Известно, что рак предстательной желе-
зы является гормонально зависимой опу-
холью. В связи с этим гормональная (анти-
андрогенная терапия) является одним из 
ведущих и наиболее эффективных вари-
антов лечения, позволяющим добиваться 
ремиссии и стабилизации заболевания у 
большинства пациентов при генерализо-
ванном (метастатическом) РПЖ (IV стадия). 
У пациентов с локализованным (II стадия) и 
местнораспространенным (III стадия) РПЖ 
гормонотерапия (ГТ) также может приме-
няться как самостоятельный метод лече-
ния, но лечебная тактика дополнительно 
чаще всего предполагает проведение опера-
тивного вмешательства или лучевого воз-
действия в зависимости от распространен-
ности опухолевого процесса [2, 4, 11–13].

Определенное значение в последнее вре-
мя придается влиянию гормонального лече-
ния на результаты ПЭТ/КТ. В исследовани-
ях Chiara et al [85] и Evangelista et al [86] было 
показано, что гормонотерапия у больных 
РПЖ приводит к снижению уровня захвата 
11С- и 18F-холина в опухолевой ткани и мета-
статических очагах. Кроме того, был сделан 
вывод, что при планировании лучевой тера-
пии у пациентов с РПЖ целесообразно про-
водить ПЭТ/КТ до начала курса ГТ. Это свя-
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зано с тем, что ГТ приводит к уменьшению 
объема предстательной железы и снижению 
SUV в опухолевой ткани, что может приве-
сти к недооценке размера зоны при плани-
ровании облучения [87]. 

В настоящее время имеется ограни-
ченное число публикаций, посвящен-
ных влиянию ГТ на результаты ПЭТ/КТ с 
ПСМА-лигандами у больных РПЖ. Так, в 
экспериментальных исследованиях, про-
веденных in vitro и in vivo, наблюдалось уве-
личение экспрессии ПСМА на фоне ГТ [88]. 
Однако имеются сведения, что после кастра-
ции и применения энзалутамида общий раз-
мер опухоли уменьшался [89]. Дальнейшие 
исследования показали, что ингибирование 
рецепторов андрогенов приводит к увели-
чению экспрессии ПСМА. Однако, с другой 
стороны, успешное лечение ингибиторами 
андрогенных рецепторов приводит к умень-
шению массы опухоли за счет терапевтиче-
ски индуцированной гибели клеток. В бо-
лее поздней работе [90] было выявлено, что 
у мыши с ксенографтом рака предстатель-
ной железы человека на фоне ГТ экспрессия 
ПСМА увеличивалась в 1,5–2 раза. При этом 
накопление РФП 68Ga-ПСМА-11 у пациента 
после гормональной терапии увеличилась в 
7 раз по сравнению с исследованием, выпол-
ненным до начала лечения. Кроме того, уста-
новлено влияние продолжительности при-
ема препаратов-ингибиторов андрогеновых 
рецепторов на результаты ПЭТ/КТ с ПСМА. 
Так, при краткосрочном приеме антиандро-
генов (диапазон от 1 до 7 нед) [92] определя-
лось увеличение экспрессии ПСМА, в то же 
время при долгосрочном использовании ГТ 
(от 10 нед до 7 мес) [92] наблюдалось умень-
шение плотности этих рецепторов. Эти 
данные следует учитывать при проведении 
ПЭТ/КТ с лигандами ПСМА у больных РПЖ, 
несмотря на отсутствие четких рекоменда-
ций по данному вопросу. 

заключение 

В последнее время для определения 
тактики лечения больных РПЖ и инди-
видуализации используемых терапевти-
ческих подходов большое внимание уде-
ляется применению технологий ядерной 
медицины, прежде всего, позитронно-эмис-

сионной томографии с различными РФЛП. 
Комплексный подход, включающий исполь-
зование РФП с различным механизмом на-
копления в очаге поражения (метаболиче-
ским, остеотропным, рецепторным) дает 
уникальные возможности изучать различ-
ные биологические процессы, проходящие 
в опухолевой ткани, тем самым существен-
но повышая диагностическую точность 
метода. При этом у больных РПЖ большое 
значение в последнее время придается ком-
бинированному применению ПЭТ с туморо-
тропными РФП и технологиям мультипара-
метрической МРТ. Полученные с помощью 
ПЭТ/КТ и ПЭТ/МРТ данные позволяют 
максимально эффективно использовать ре-
зультаты лучевого исследования для ран-
него выявления, дифференциальной диа-
гностики, определения рецидива, оценки 
распространенности рака предстательной 
железы и своевременной оценки эффектив-
ности проводимого лечения (оперативного, 
лучевого, гормонального, а также химиоте-
рапии). Перспективы развития технологий 
молекулярной визуализации во многом свя-
заны с синтезом новых эффективных высо-
коспецифичных РФП (в т.ч. с направленным 
транспортом), разработкой современного 
оборудования (томографических систем) с 
одномоментным сбором данных, программ-
ного обеспечения для количественного ана-
лиза результатов ПЭТ/КТ и ПЭТ/МРТ, а 
также подготовкой широкого круга высоко-
квалифицированных специалистов.
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Abstract

A review of the literature on the current capabilities of radioisotope imaging of prostate cancer is presented. 
Various views and experience of using PET/CT for visualization of prostate cancer are considered. Particular 
attention is paid to the use of various radiopharmaceuticals used in staging, restaging prostate cancer, as 
well as monitoring the response to treatment. The advantages and disadvantages of most radiotracers used 
to search for disease recurrence are highlighted, as well as the peculiarities of their use in various clinical 
situations. The features of the effect of hormonal therapy for prostate cancer on imaging are discussed.
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