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Введение

Учитывая современные возможности магнитно-
резонансной томографии (МРТ), выявление патологи-
ческих изменений в структурах головного мозга не со-
ставляет особых трудностей. Сложности возникают на 
этапе определения природы выявленных изменений, 
а именно при проведении дифференциальной диа-
гностики между опухолевым и неопухолевым пораже-
нием, а при подозрении на неопластическую природу 
изменений  – при определении степени злокачествен-
ности новообразования. Внедрение в повседневную 
практику таких методик, как МР-спектрометрия, МР-
перфузия, диффузионно-взвешенная МР-томография 
(ДВИ), SWI, ASL, а также КТ‑перфузия, позволяет 
количественно оценить гемодинамические свойства 
опухоли и в ряде случаев предположить ее гистологи-
ческую принадлежность. 

МРТ и КТ позволяют визуализировать структур-
но-анатомические изменения в опухоли, такие как 
центральный некроз  – повышение Lip-Lac комплекса 
на МР-спектрах (Lip-липидный, Lac – лактат), форми-
рование патологических сосудистых структур (арте-
риовенозные шунты) на SWI или повышение скорости 
кровотока – CBF (cerebral blood flow) в злокачествен-
ных опухолях. Небольшие размеры образований, на-
личие в них геморрагических изменений, базальное 
или конвекситальное расположение (близость к кост-
ным структурам) ограничивают спектр возможностей 
МР и КТ‑методик, вследствие чего полученные дан-
ные не всегда являются достаточными для проведения 
дифференциальной диагностики. 

Метод позитронной эмиссионной томографии 
(ПЭТ) на сегодняшний день является одним из наи-

более активно развивающихся. Он предоставляет уни-
кальную информацию о функциональном состоянии 
тканей, позволяя оценивать такие процессы, как ме-
таболизм глюкозы, синтез белка / ДНК, скорость син-
теза мембран клеток, ангиогенез или гипоксию и т.д. 
Оценка состояния этих процессов в головном мозге 
представляет значительный интерес как для диффе-
ренциальной диагностики внутримозговых опухолей, 
так и для дифференциации остаточной опухолевой 
ткани от посттерапевтических изменений. 

В диагностике глиальных опухолей с использова-
нием ПЭТ наиболее широкое применение получили 
радиофармпрепараты (РФП) на основе меченых ами-
нокислот  – 11С-метионин, 18F‑тирозин [1–4]. Данные 
РФП позволяют оценивать скорость транспорта ами-
нокислот, участвующих в делении ядра клетки и фор-
мировании цепей ДНК, на основании чего можно 
судить о пролиферативной активности ткани. Кроме 
того, низкий уровень поглощения аминокислот в нор-
мальной ткани головного мозга при использовании 
указанных РФП позволяет четко отграничить опухоль 
от неизмененной ткани головного мозга.

Одним из радиофармпрепаратов, вызывающих 
наибольший интерес и нашедших свое практическое 
применение в диагностике глиальных опухолей, яв-
ляется 18F‑холин (N,N-диметил-N-18F‑фторметил-2-
гидроксиэтиламмоний). Это трейсер, позволяющий 
оценивать скорость формирования клеточных мем-
бран. Холин включается в мембранные фосфолипиды 
в виде фосфатидилхолина, который является одним из 
основных компонентов билипидного слоя плазматиче-
ских мембран в клетках млекопитающих. Как извест-
но, клетки мозга взрослого человека практически не 
делятся, поэтому в неизмененном мозговом веществе 
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Цель: Оценить диагностическую ценность метода позитронной эмиссионной томографии (ПЭТ) с 18F‑холином у больных с 
глиальными опухолями головного мозга. 

Материал и методы: В исследование включены результаты исследований ПЭТ/КТ и МРТ 30 пациентов с внутримозговыми 
опухолями: глиобластомы – у 9 (30 %), анапластические астроцитомы – у 9 (30 %), глиомы GrII – у 7 (23,3 %), доброкачественные 
астроцитомы GrI – у 5 (16,7 %). Всем пациентам было выполнено ПЭТ/КТ‑исследование с 18F‑холином и минимум два исследования 
МРТ в динамике. ПЭТ/КТ проводили на аппарате Biograph mCT Siemens (КТ – 300 мА, 120 кВ, КТ в спиральном режиме: шаг среза 
при реконструкции 1,2 мм, ПЭТ – на 4-рядном кольце детекторов на основе ортосиликата лютеция (48 блоков на каждый), ширина 
одной зоны сканирования (slab) 21,6 см, время сканирования на первом этапе 5 мин/slab, на втором – 10 мин/slab). Первый этап 
проводили сразу после внутривенного введения радиофармпрепарата (РФП) с помощью автоматического инжектора для РФП 
Intego 2010, второй – через 45–55 мин. Вводимая активность составляла 300 МБк. Количественную оценку maxSUV проводили 
offline на рабочей станции SyngoVia с использованием протокола Oncology. 

Результаты: Наиболее высокие средние значения накопления РФП (maxSUV1) были получены в анапластических астроцитомах 
и глиобластомах – 5,07 и 4,89 соответственно, наибольший средний прирост значений maxSUV2 отмечался в глиобластомах – 
15,46 %, наиболее низкие значения maxSUV1 были в глиомах GrI – 0,76. 

Выводы: ПЭТ/КТ‑исследование с использованием различных РФП предоставляет уникальную информацию о функцио
нальном состоянии опухолей по ряду биологических процессов. 18F‑холин  – это мембранный маркер, который позволяет 
оценить активность формирования мембраны клетки. В неизмененном веществе головного мозга 18F‑холин практически не 
накапливается. Методика двухэтапного ПЭТ‑сканирования с 18F‑холином головного мозга у больных с внутримозговыми 
опухолями позволила предположить степень их злокачественности, которая зависит как от уровня накопления РФП на первом 
этапе, так и от степени увеличения значения на втором этапе. Таким образом, «прирост» значений maxSUV может иметь 
прогностическое значение в диагностике опухолевой активности новообразований головного мозга. 
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18F‑холин или 11С-холин практически не накаплива-
ются. Впервые это было обнаружено Gauthier в 1985 г. 
[5]. Напротив, любые процессы, связанные с формиро-
ванием «новых» клеток и их элементов в веществе го-
ловного мозга, приводят к повышенному накоплению 
указанного РФП. 

Материал и методы

В данную работу были включены результаты ПЭТ/
КТ и МРТ 30 пациентов с внутримозговыми опухо-
лями: 9  – глиобластомы, 9  – анапластические астро-
цитомы, 7  – глиомы GrII, у 5  – доброкачественные 
астроцитомы GrI. У 14 пациентов была проведена 
гистологическая верификация после хирургическо-
го лечения, у 8 проведена пункционная биопсия, в 
остальных случаях диагноз основывался на данных ди-
намических МРТ‑исследований, включая МР-спектро
метрию и ДВИ, а также на данных КТ‑перфузии. Всем 
пациентам была выполнена ПЭТ с 18F‑холином и по 
два МРТ‑исследования в динамике. 

Наработку радионуклида 18F проводили на цикло-
троне IBA Cyclone18/9. В качестве мишенного веще-
ства использовали обогащенную воду по изотопу 18О 
(Н2

18О). Синтез радиофармпрепарата осуществляли 
на двух автоматизированных модулях IBA SynthERA 
II, расположенных в защитном шкафу BBS. Процесс 
синтеза включал два основных этапа. На первом эта-
пе – образование 18F‑фторбромметана [CH2

18FBr] при 
реакции 18F‑фтора и дибромметана [CH2Br2], на фи-
нальном этапе  – синтез 18F‑фторметилхолина [N,N-
диметил-N-18F‑фторметил-2-гидроксиэтиламмоний] 
из промежуточного продукта 18F‑фторбромметана и 
диметиламиноэтанола. Очистку продукта проводи-
ли посредством поочередной промывки этанолом и 
водой.

ПЭТ/КТ‑исследования выполнялись в два этапа 
на ПЭТ/КТ‑томографе Biograph mCT фирмы Siemens 
(КТ – 300 мА, 120 кВ, в спиральном режиме: шаг сре-
за при реконструкции 1,2 мм). ПЭТ проводили на 
4-рядном кольце детекторов на основе ортосиликата 
лютеция (48  блоков на каждый), ширина одной зоны 
сканирования (slab) 21,6 см, продолжительность ска-
нирования на первом этапе 5 мин/slab, на втором 10 
мин/slab). Первый этап проводился сразу после вну-
тривенного введения РФП пациенту, второй  – через 
45–55 мин после введения РФП. Введение РФП осу-
ществлялось с помощью автоматического инжекто-
ра Intego 2010. Вводимая активность в среднем со-
ставляла 300 МБк. Количественная оценка maxSUV 
проводилась на рабочей станции Syngo Via с исполь-
зованием протокола Oncology. Оценивались два пара-
метра накопления РФП: maxSUV1 – значения, фикси-
руемые на первом этапе (через 5 мин после введения), 
и maxSUV2  – значения в динамике (через 45–55 мин 
после внутривенного введения РФП). Исследовались 
сόлидная часть опухоли и зона центрального некроза. 
Полученные значения сравнивались с фоновым нако-
плением РФП в контралатеральной области (в неизме-
ненном веществе головного мозга). 

Также всем пациентам проводилась МРТ на томо-
графе фирмы Siemens (Skyra) с магнитной индукцией 
3 Тл. Стандартный МР-протокол включал Т1, Т2, ДВИ, 
FLAIR последовательности до внутривенного введе-
ния контрастного вещества и Т1vibe (ширина шага 
1,2  мм) после  введения препарата Омнискан из рас-
чета 0,1 мг/кг.

Результаты

У всех пациентов определялось физиологиче-
ски повышенное накопление 18F‑холина в хориои-
дальных сплетениях головного мозга, крупных ве-
нозных синусах и гипофизе. На рис. 1 представлены 
ПЭТ‑изображения головного мозга в норме; стрелка-
ми указано физиологическое накопление РФП в хори-
оидальных сплетениях и гипофизе. По данным ряда 
авторов, необходимая концентрация холин-содержа-
щих РФП (11С-холина и 18F‑холина) в веществе голов-
ного мозга достигается очень быстро (от 2 мин) после 
внутривенного введения [6, 7]. 

Проведен количественный анализ уровня накопле-
ния РФП в неизмененном белом веществе больших по-
лушарий головного мозга (далее – норма или фоновые 
значения). Средние значения maxSUV1 составили 0,36 
на 1 этапе, при этом на 2 этапе показатели maxSUV2 
либо незначительно снижались, либо оставались ста-
бильными со средним значением – 0,27. 

Показатель maxSUV1 в мозжечке и стволе голов-
ного мозга (субтенториально) относительно больших 
полушарий был ниже, чем в других отделах, что мо-
жет быть связано с менее активным кровоснабжением 
структур задней черепной ямки. 

Во всех наблюдениях, включенных в исследование, 
отмечалось снижение показателей maxSUV2 в неиз-
мененном веществе головного мозга (контралатераль-
ные отделы). В сόлидной структуре опухолей значения 

Рис. 1. ПЭТ‑изображения в аксиальной проекции.  
На ПЭТ‑томограммах отмечается физиологическое 
накопление 18F‑холина в гипофизе (А, Б) и хориоидальных 
сплетениях головного мозга (В, Г)

A Б

ГВ
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maxSUV1 во всех наблюдениях выраженно превышали 
показания, полученные в области непораженного ве-
щества головного мозга, за исключением астроцитом 
Gr1, где значения maxSUV1 либо имели схожие показа-
тели, либо превышали их незначительно. В некротиче-
ских участках опухолей значения maxSUV1 были ниже, 
чем в сóлидных фрагментах образования. Средние аб-
солютные значения maxSUV1 в различных внутримоз-
говых опухолях представлены в табл. 1.

Средние значения maxSUV1 в структуре доброка-
чественных глиом (GrI) составляли 0,76, в одном на-
блюдении показатели maxSUV1 были близки к показа-
телям в неизмененном мозговом веществе. Указанные 
показатели maxSUV отражают крайне низкую проли-
феративную активность, что не требует немедленно-
го хирургического вмешательства [3]. Динамические 
МРТ‑исследования также не показали каких-либо из-
менений в течение 6 мес  – ни со стороны структуры 
опухоли, ни при оценке ее размеров. 

В наблюдениях пациентов с глиальными опухо-
лями GrII значения maxSUV1 превышали показатели 
нормы, средние значения maxSUV1 составили 1,43. 
Показатели maxSUV2 повышались неравномерно, в 
единичных наблюдениях достигали 16 % относительно 
первичных значений. 

У пациентов с анапластическими астроцитомами 
(GrIII) и глиобластомами (GrIV) значения maxSUV1 
в сόлидной части опухолей значительно превышали 
показатели нормы и в среднем составляли 5,07 и 4,89 
соответственно. Отмечалось выраженное увеличение 
показателей maxSUV2 в динамике, что в процентном 
соотношении составило 11,3 % и 15,5 % соответствен-
но. На рис. 2 представлено наблюдение пациента с гли-
областомой левой височно-теменной области.

Сόлидный компонент опухоли характеризуется 
интенсивным накоплением контрастного вещества 
при МРТ‑исследовании. В трех наблюдениях отмеча-
лось несоответствие объема зоны патологического на-
копления контрастного вещества при МРТ и зоны по-
вышенного накопления РФП, которая при ПЭТ была 
больше, что свидетельствует об инфильтративном ха-
рактере роста опухоли.

Следует обратить внимание, что, несмотря на 
схожие значения maxSUV1 в сόлидной структуре ана-
пластических астроцитом и глиобластом, в структуре 
последних повышение данных показателей на 2 этапе 
(maxSUV2) было всегда более выраженным, что под-
тверждает бόльшую пролиферативную активность 
опухолевого процесса. При этом в наблюдениях паци-
ентов с доброкачественными астроцитомами значения 
maxSUV1 незначительно отличались от нормы. Это 

позволило предположить низкую пролиферативную 
активность опухоли, следовательно, отсутствие необ-
ходимости назначения экстренного хирургического 
лечения. Однако даже незначительное повышение по-
казателей все же свидетельствует в пользу активного 
опухолевого процесса, тем более, если эти показате-
ли повышались от первого этапа сканирования ко 
второму.

Таким образом, повышенное накопление РФП в 
опухолях отображает наличие гиперметаболической 
ткани, в которой происходит активное деление кле-
ток. Проведение двухэтапного исследования с ана-
лизом увеличения значений maxSUV2 на втором эта-
пе позволило отметить четкую зависимость степени 
злокачественности глиальных опухолей от динамики 
значений РФП. Обращает на себя внимание довольно 
большой прирост средних значений в астроцитомах 
GrII, возможно, связанный с выраженной гетерогенно-
стью новообразований и потенциальным переходом в 
GrIII. Самые высокие показатели увеличения накопле-
ния РФП от первого этапа ко второму были отмечены 
при глиобластомах. 

Обсуждение

Характерной особенностью радионуклидных ме-
тодов, в том числе ПЭТ, является ориентация на визу-
альную и количественную оценку биологических про-
цессов в клетке. Если при МРТ или КТ‑перфузии мы 
может предполагать степень злокачественности или 
жизнеспособности тканей опухоли по ее структурным 

Таблица 1
Средние значения maxSUV1 в сόлидном компоненте 

опухолей
Гистологический тип опухоли Среднее значение maxSUV1
Астроцитома GrI 0,76
Астроцитома GrII 1,43
Анапластическая астроцитома 5,07
Глиобластома 4,89

А Б

ГВ

Рис. 2. Глиобластома височно-теменной области слева: МРТ 
(А, Б) и ПЭТ/КТ (В, Г) в аксиальной проекции. На Т1-ВИ 
с контрастным усилением (А, Б) отмечается выраженное, 
преимущественно кольцевидное, накопление МР-контрастно
го препарата в объемном образовании височной и теменной 
долей слева, соответственно накоплению РФП (В, Г)
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характеристикам или гемодинамическим показателям, 
то ПЭТ с 18F‑холином позволяет оценить интенсив-
ность формирования клеточных мембран, в том числе 
клеток сосудов, еще до формирования патологической 
сосудистой сети. Кроме того, при ПЭТ‑исследованиях 
металл или другие инородные тела в организме не яв-
ляются противопоказаниями к проведению исследова-
ния и не дают искажений на изображениях, как при КТ 
или МРТ. 

Основным компонентом клеточной мембраны 
является липидный бислой. Фосфолипид или фосфо-
тидилхолин имеет гидрофильную «головку» и гидро-
фобный «хвост». Гидрофильные «головки» ориентиро-
ваны на внешние слои мембраны (как на внутреннюю, 
так и на наружную поверхность клетки), гидрофобные 
хвосты внутрь самой мембраны. Один из самых рас-
пространенных элементов клеточных мембран  – хо-
лин. В состав фосфолипидов холин включается в 
фосфорилированной форме. Одна из первых реакций 
АТФ‑зависимого фосфорилирования в цепочки вклю-
чения холина катализируется ферментом холинкина-
зой [8–10]. 18F‑холин  – это флюорометилированный 
аналог холина, меченный радиоактивным 18F. В голов-
ном мозге холин входит также в состав ацетилхолина, 
участвующего в передаче импульсов в холинергиче-
ских нервных окончаниях [11, 12]. В ряде работ от-
мечалось, что довольно большое количество холина 
аккумулируется в эндотелии церебральных сосудов 
[13–16]. Таким образом, фоновое накопление РФП об-
условлено перечисленными выше структурами.

Холин не только является компонентом мембран, 
но он необходим и для транспорта веществ в клетку. 
Таким образом, при ПЭТ‑исследованиях мы допол-
нительно можем судить об активности транспорта 
веществ, что не обязательно может быть связано с 
пролиферацией. 

По результатам некоторых исследований, повы-
шенное накопление 18F‑холина отмечается при вос-
палительных изменениях (включая васкулиты раз-
личной этиологии) [17]. Мы предположили, что 
накопление РФП и динамические изменения maxSUV 
при воспалительных и опухолевых процесса различ-
ны. Так, в зонах воспалительных изменений нако-
пление РФП происходит в относительно стабильных 
количественных значениях, без существенной дина-
мики показателей при сравнении SUV на двух этапах 
исследования. При доброкачественных внутримозго-
вых опухолях абсолютные показатели SUV и их дина-
мические изменения также должны быть невысоки. 
При злокачественных же новообразованиях, клетки 
которых интенсивно делятся, значения maxSUV долж-
ны быть высокими уже на первом этапе, с приростом 
показателей во времени [17–19]. 

ПЭТ‑изображения опухолей с применением хо-
лин-содержащих РФП впервые были представлены на 
примере новообразований головного мозга и простаты 
с использованием 11С-холина [20, 21], однако короткий 
период полураспада (20 мин) значительно ограничи-
вал его применение на практике. Первое исследование 

с 18F‑холином (период полураспада 110 мин) было про-
ведено при раке предстательной железы в 2001–2002 гг. 
Hara и DeGrado [22, 23]. Первые работы по использова-
нию холин-содержащих трейсеров в диагностике опу-
холей головного мозга начали публиковаться с 1997 г. 
[6, 20, 21, 24]. Авторами было отмечено, что концен-
трация РФП в соотношении 10:1 в опухоли и корти-
кальных отделах мозга достигаются уже на 5 минуте 
после введения 18F‑холина. 

Большой интерес представляют работы по исполь-
зованию 18F‑холина в дифференциальной диагности-
ке метастатических и внутримозговых опухолей, где 
были показаны не только более высокие значения SUV 
в метастатических опухолях, но и признаки периту-
морального накопления при глиобластомах, превы-
шающие площадь зоны патологического накопления 
контрастного вещества при МРТ, что подтверждает 
теорию инфильтративного распространения глиом 
[25–30].

Заключение

Применение двухэтапной методики ПЭТ‑скани
рования головного мозга с 18F‑холином у больных 
с внутримозговыми неопластическими процессами 
позволяет предположить степень злокачественности 
опухоли, которая зависит как от уровня накопления 
РФП на первом этапе, так и от степени увеличения 
этих значений в динамике. Прирост значений maxSUV 
может иметь прогностическое значение при диа-
гностике опухолевой активности новообразований. 
Полученные данные открывают широкие перспекти-
вы для применения 18F‑холина в неинвазивном опре-
делении биологических свойств опухоли, а также для 
оценки локально достигнутого эффекта на фоне про-
водимой терапии. Комплексное использование мето-
дов МРТ и ПЭТ с 18F‑холином несомненно повышает 
качество диагностики, а в некоторых случаях позволя-
ет исключить необходимость проведения биопсии. 
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Abstract
Purpose: To evaluate the diagnostic value of PET with 18F‑choline in patients with glial brain tumors. 
Material and methods: The analysis was based on data generated from PET/CT and MRI examinations of 30 patients with intracere-

bral tumors: glioblastomas – 9 (30 %) cases, anaplastic astrocytomas – 9 (30 %) cases, gliomas GrII – 7 (23.3 %) cases, benign astrocytomas 
GrI – 5 (16.7 %) cases. All patients with brain neoplasms underwent a selective brain 18F‑choline PET/CT and MRI follow up at minimum 
two time points: for at least 6 months. All PET/CT studies were performed with Biograph mCT Siemens (multidetector (64) helical CT 
scanner, 120 kV, 300 mA, slice thick ness 1.2 mm; PET acquisitions occurred at 4 ring positions (48 lutetium orthosilicate based units 
each), scan slab – 21.6 cm, at the first stage 5 min / slab, the second 10 min / slab). The first registration was performed immediately after 
intravenous injection of the radiopharmaceutical (RP) using an automatic RP injector Intego 2010. Then patient were scanned again with 
the same protocol 45–55 min after injection. Administered activity was 300 MBq. Images visually and semiquantitatively assessment, with 
maximum standardized uptake value registration (maxSUV1 – on the first stage and maxSUV2 – on the second), was performed offline on 
a SyngoVia workstation using Oncology protocol. 

Results: The highest average maxSUV1 were observed in anaplastic astrocytomas and glioblastomas – 5.07 and 4.89, respectively, but 
the highest average growth (in %) of maxSUV2 observed in glioblastomas – 15.46 %. The lowest maxSUV1 0.76 was registered in low-grade 
gliomas GrI. 

Conclusion: PET using different radiopharmaceuticals, provides unique information on the functional status of tumors for a variety 
of biological processes. 18F‑choline is a marker of cell membrane lipid metabolism, so it could allow estimating the activity of cell mem-
branes formation. An unaffected brain substance almost does not accumulate 18F‑choline. Two-stage PET technique of brain scanning with 
18F‑choline enabled us to assume the gradate of malignancy of intracranial tumors which depends on both the level of accumulation of 
tracer in the first stage (maxSUV1) and the degree of uptake increase in the second stage (maxSUV2). Thus, the increment of maxSUV2 may 
be useful in the evaluation of tumor activity. 

Key words: PET, 18F‑choline, glioma, brain


