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ÐÅÇÞÌÅ

Â ðàìêàõ I Ìåæäóíàðîäíîãî ñèìïîçèóìà ïî ôåî-
õðîìîöèòîìå (ISP), ïðîâåäåííîãî â îêòÿáðå 2005, áûëà
îáñóæäåíà êîíöåïöèÿ â îòíîøåíèè êàòåõîëàìèí-ïðî-
äóöèðóþùèõ îïóõîëåé. Áûëè âûðàáîòàíû ðåêîìåíäà-
öèè ïî áèîõèìè÷åñêîé è òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêå, ãå-
íåòè÷åñêîìó îáñëåäîâàíèþ è ëå÷åíèþ. Â êà÷åñòâå
ãëàâíîãî äèàãíîñòè÷åñêîãî òåñòà è ñàìîãî òî÷íîãî ìå-
òîäà ñêðèíèíãà áûëî ðåêîìåíäîâàíî îïðåäåëåíèå
ïëàçìåííûõ èëè ìî÷åâûõ ôðàêöèé ìåòàíåôðèíîâ; äî-
âåðèòåëüíûå èíòåðâàëû çíà÷åíèé ìåòàíåôðèíîâ ïðî-
äåìîíñòðèðîâàëè íàèáîëüøóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü è ñïå-
öèôè÷íîñòü. Âûáîð ìåòîäîâ òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêè
äîëæåí îñíîâûâàòüñÿ íà ïðèíöèïå êëèíè÷åñêîé öåëå-
ñîîáðàçíîñòè. Ïðåäîïåðàöèîííàÿ ôàðìàêîëîãè÷åñêàÿ
áëîêàäà ïðè ôåîõðîìîöèòîìå ïðèçíàíà îáÿçàòåëüíîé.
Ãåíåòè÷åñêîå òåñòèðîâàíèå áîëüíûõ ÿâëÿåòñÿ íåîáõî-
äèìûì â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî ïðèáëèçèòåëüíî ÷åòâåðòü íà-
áëþäåíèé ôåîõðîìîöèòîì ÿâëÿþòñÿ ðåçóëüòàòîì ãåð-
ìèíàëüíûõ ìóòàöèé â ïÿòè âåðîÿòíûõ ãåíàõ; òåì íå ìå-
íåå ýòîò ìåòîä äîëæåí ïðèìåíÿòüñÿ ïî êëèíè÷åñêèì
ïîêàçàíèÿì, ò.ê. â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðîâåðêà êàæäîãî
ãåíà ó êàæäîãî ïàöèåíòà ýêîíîìè÷åñêè íåýôôåêòèâíà.
Ïîêàçàíèÿ ê êîíêðåòíîìó âàðèàíòó ãåíåòè÷åñêîãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ ôîðìèðóþòñÿ íà îñíîâàíèè îöåíêè îïóõî-
ëåâîé ëîêàëèçàöèè, ìíîæåñòâåííîñòè îïóõîëåâîãî ïî-
ðàæåíèÿ, íàëè÷èþ ìåòàñòàçîâ è òèïó ïðåîáëàäàþùåé
ãîðìîíàëüíîé ñåêðåöèè. Âàæíûìè ïðîáëåìàìè, òðåáó-
þùèìè äàëüíåéøåãî ðåøåíèÿ, ÿâëÿþòñÿ îòñóòñòâèå
àäåêâàòíûõ ìåòîäîâ äèôôåðåíöèàëüíîãî äèàãíîçà çëî-
êà÷åñòâåííûõ è äîáðîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé è íå-
óäîâëåòâîðèòåëüíûå ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ çëîêà÷åñò-
âåííûõ îïóõîëåé.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Êëàññèôèêàöèÿ ýíäîêðèííûõ îïóõîëåé ÂÎÇ (2004)
îïðåäåëÿåò ôåîõðîìîöèòîìó êàê îïóõîëü èç õðîìàô-
ôèííûõ êëåòîê ìîçãîâîãî ñëîÿ íàäïî÷å÷íèêà, ïðîäóöè-
ðóþùóþ êàòåõîëàìèíû – íàäïî÷å÷íèêîâàÿ ïàðàãàíãëè-
îìà. Âíåíàäïî÷å÷íèêîâûå îïóõîëè ñèìïàòè÷åñêèõ è
ïàðàñèìïàòè÷åñêèõ ïàðàãàíãëèåâ êëàññèôèöèðîâàíû
êàê âíåíàäïî÷å÷íèêîâûå ïàðàãàíãëèîìû. Íåñìîòðÿ íà
ïðîèçâîëüíîñòü òàêîé íîìåíêëàòóðû, îíà ïîä÷åðêèâà-
åò ñõîæåñòü ñâîéñòâ ýòèõ îïóõîëåé íåçàâèñèìî îò èõ

ëîêàëèçàöèè. Â îòëè÷èå îò íàäïî÷å÷íèêîâûõ è âíåíàä-
ïî÷å÷íèêîâûõ ñèìïàòè÷åñêèõ ïàðàãàíãëèîì, ïàðàñèì-
ïàòè÷åñêèå ïàðàãàíãëèîìû (â îñíîâíîì ëîêàëèçóþùèå-
ñÿ â øåéíî-ãîëîâíîì îòäåëå) ðåäêî âûðàáàòûâàþò ñó-
ùåñòâåííûå, ñ êëèíè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ, êîëè÷åñòâà
êàòåõîëàìèíîâ.

Çíà÷èòåëüíîå èçìåíåíèÿ â ïîíèìàíèè ãåíåòèêè
è áèîëîãèè ýòèõ îïóõîëåé ñ îäíîé ñòîðîíû, áóðíîå
ðàçâèòèå àíàëèòè÷åñêîé õèìèè, ãåíåòèêè, ìîëåêó-
ëÿðíîé áèîëîãèè, áèîòåõíîëîãèè è ÿäåðíîé ìåäèöè-
íû ñ äðóãîé – ïðèâåëè â ïîñëåäíåå âðåìÿ ê çíà÷è-
òåëüíîìó óëó÷øåíèþ ðåçóëüòàòîâ êàê òîïè÷åñêîé è
ëàáîðàòîðíîé äèàãíîñòèêè, òàê è ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ
ôåîõðîìîöèòîìàìè. Íåýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ çëî-
êà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé, íåàäåêâàòíîñòü äèôôåðåí-
öèàëüíîãî äèàãíîçà çëîêà÷åñòâåííûõ è äîáðîêà÷åñò-
âåííûõ îïóõîëåé ÿâëÿþòñÿ ïðè÷èíîé îòñóòñòâèÿ åäè-
íîãî ìíåíèÿ ïî âîïðîñàì ïðèìåíåíèÿ íîâåéøèõ íà-
ó÷íî-ìåäèöèíñêèõ äîñòèæåíèé. Âàæíîé íåðåøåííîé
ïðîáëåìîé îñòàåòñÿ óëó÷øåíèå ðåçóëüòàòîâ äèàãíîñ-
òèêè, ëå÷åíèÿ è ïðîãíîçà ó áîëüíûõ ñ ôåîõðîìîöè-
òîìîé.

Â äàííîé ñòàòüå ðàññìàòðèâàþòñÿ âîçìîæíûå ïóòè
ðàçâèòèÿ è ðåêîìåíäàöèè äëÿ óëó÷øåíèÿ êëèíè÷åñêîé
äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ ïàöèåíòîâ ñ êàòåõîëàìèí-ñåê-
ðåòèðóþùèìè ïàðàãàíãëèîìàìè; îáñóæäåíèå ïðîâåäå-
íî â ðàìêàõ I Ìåæäóíàðîäíîãî ñèìïîçèóìà ïî ôåîõðî-
ìîöèòîìå (ISP), ïðîâåäåííîãî 20–23 îêòÿáðÿ 2005 â
Bethesda, MD, ÑØÀ. Â ôîðìå ðåêîìåíäàöèé èçëîæåíû
ïîëîæåíèÿ, êîòîðûå äîëæíû ñïîñîáñòâîâàòü ðåøåíèþ
îñíîâíûõ àêòóàëüíûõ ïðîáëåì (áëîê 1). Ýòè
ïîëîæåíèÿ ñôîðìóëèðîâàííû êëþ÷åâûìè ëèäåðàìè â
óêàçàííîé ñôåðå ìåäèöèíû íà îñíîâàíèè àíàëèçà ðå-
ïðåçåíòàòèâíûõ ãðóïï ïàöèåíòîâ. Áîëåå ïîäðîáíîå
îáñóæäåíèå ïîñëåäîâàòåëüíî èçëîæåíî íèæå.

Ó÷èòûâàÿ îòñóòñòâèå áîëüøèõ ðàíäîìèçèðîâàí-
íûõ, äâîéíûõ ñëåïûõ, ìóëüòèöåíòðè÷åñêèõ êëèíè÷åñ-
êèõ èññëåäîâàíèé, ïðåäëàãàåìûå ýêñïåðòíûå ðåêî-
ìåíäàöèè ïðåäñòàâëÿþòñÿ öåííûì ïðàêòè÷åñêèì ðó-
êîâîäñòâîì ê äåéñòâèþ äëÿ êëèíèöèñòîâ. Â ðåçóëüòà-
òå îáñóæäåíèÿ ñòàëî ÿñíî, ÷òî èçëîæåííûå ðåêîìåí-
äàöèè çàâèñÿò îò ñîîòâåòñòâóþùèõ ìåæäóíàðîäíûõ
îòëè÷èé â ëå÷åáíûõ è äèàãíîñòè÷åñêèõ ïîäõîäàõ. Ðå-
êîìåíäàöèè ìîãóò áûòü äîïîëíåíû, ÿâëÿþòñÿ êëèíè-
÷åñêèì ìíåíèåì è íå ìîãóò ñ÷èòàòüñÿ íåèçìåííîé
äîãìîé.

Ôåîõðîìîöèòîìà: êëèíè÷åñêèå
ðåêîìåíäàöèè I Ìåæäóíàðîäíîãî
ñèìïîçèóìà (ISP) 
Karel Pacak, Graeme Eisenhofer, Hakan Ahlman, Stefan R. Bornstein, Anne-Paule Gimenez-Roqueplo,
Ashley B. Grossman, Noriko Kimura, Massimo Mannelli, Anne Marie McNicol and Arthur S. Tischler
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Áëîê 1. Íåðåøåííûå ïðîáëåìû
ïðè ôåîõðîìîöèòîìàõ è ïàðàãàíãëèîìàõ

ÁÈÎÕÈÌÈ×ÅÑÊÀß ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÀ

Â êà÷åñòâå ïðè÷èíû ãèïåðòîíèè ôåîõðîìîöèòîìû è
âíåíàäïî÷å÷íèêîâûå ïàðàãàíãëèîìû çà÷àñòóþ áûâàþò
ïðîïóùåíû, ÷òî ñâÿçàíî ñ èõ ðåäêîé âñòðå÷àåìîñòüþ. Òåì
íå ìåíåå ýòè îïóõîëè äîëæíû áûòü èñêëþ÷åíû ïðè ïåðâè÷-
íîé äèàãíîñòèêå ãèïåðòåíçèè. Íàèáîëåå øèðîêî èñïîëüçó-
åìûì ìåòîäîì ÿâëÿåòñÿ îïðåäåëåíèå ìî÷åâîé ýêñêðåöèè
êàòåõîëàìèíîâ è èõ ìåòàáîëèòîâ, òàêæå èñïîëüçóåòñÿ èçìå-
ðåíèå óðîâíÿ êàòåõîëàìèíîâ â ïëàçìå (1–3).

Ïðåäûäóùèå ðåêîìåíäàöèè î ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèî-
õèìè÷åñêèõ èññëåäîâàíèèÿõ ïðè ôåîõðîìîöèòîìå â áîëü-
øåé ñòåïåíè îñíîâàíû íà ýìïèðè÷åñêîì îïûòå, ÷åì íà
ïðèíöèïå äîêàçàòåëüíîé ìåäèöèíû. Â íàñòîÿùèé ìîìåíò
ýòè ðåêîìåíäàöèè ïåðåñìàòðèâàþòñÿ â ñâåòå íîâûõ òåõíè-
÷åñêèõ äîñòèæåíèé è èçìåíåíèÿ ïàòîãåíåòè÷åñêîãî ïîíè-
ìàíèÿ ìåòàáîëèçìà êàòåõîëàìèíîâ [4]. Â íàñòîÿùèé ìîìåíò
èçâåñòíî, ÷òî êàòåõîëàìèíû âíóòðè õðîìàôôèííûõ êëåòîê
ìåòàáîëèçèðóþòñÿ â íåàêòèâíûå ìåòèëèðîâàííûå ïðîèç-
âîäíûå (àäðåíàëèí â ìåòàíåôðèí, íîðàäðåíàëèí â íîðìåòà-
íåôðèí). Âíóòðèîïóõîëåâûé ïðîöåññ ìåòèëèðîâàíèÿ êàòå-
õîëàìèíîâ ïðîèñõîäèò ïîñòîÿííî è íå çàâèñèò îò âðåìåíè
âûáðîñà êàòåõîëàìèíîâ â ñîñóäèñòîå ðóñëî. Èññëåäîâàíèÿ,
ïðîâåäåííûå â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòîé êîíöåïöèåé, ïîêàçàëè,
÷òî ôðàêöèîíèðîâàííîå îïðåäåëåíèå ìåòàíåôðèíîâ (òî
åñòü ðàçäåëüíîå îïðåäåëåíèå ìåòàíåôðèíà è íîðìåòàíåô-
ðèíà) â ìî÷å èëè ïëàçìå îáëàäàåò íàèáîëüøåé äèàãíîñòè÷å-
ñêîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ïî îòíîøåíèþ ê èçíà÷àëüíîìó (ò.å.
èñòèííîìó îïóõîëåâîìó) êîëè÷åñòâó êàòåõîëàìèíîâ [5–11].

Èñõîäÿ èç âûøåóêàçàííûõ èññëåäîâàíèé, îñíîâíîé ðå-
êîìåíäàöèåé, ïîääåðæèâàåìîé ISP, ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäè-
ìîñòü èçìåðåíèÿ ôðàêöèîíèðîâàííûõ ìåòèëèðîâàííûõ
ïðîèçâîäíûõ êàòåõîëàìèíîâ â ïëàçìå è/èëè ìî÷å (çàâèñèò
îò äîñòóïíîñòè òåñòà). Â íàñòîÿùèé ìîìåíò îòñóòñòâóåò
åäèíîå ìíåíèå î ïðåäïî÷òèòåëüíîñòè ìî÷åâîãî èëè ïëàç-
ìåííîãî îïðåäåëåíèÿ óðîâíÿ ôðàêöèîíèðîâàííûõ ìåòàíå-
ôðèíîâ. Ìåòàíåôðèíû ïëàçìû îïðåäåëÿþòñÿ, êàê ïðàâèëî,
â ñâîáîäíîé ôîðìå (êàê è ïðè ïðîäóêöèè îïóõîëüþ), òîãäà
êàê ìî÷åâûå ôðàêöèè ïðåäñòàâëåíû êîíúþãèðîâàííûìè
ñóëüôàòíûìè ôîðìàìè â ðåçóëüòàòå ðåàêöèè ñ æåëóäî÷íî-
êèøå÷íûìè ôåðìåíòàìè. Òàêèì îáðàçîì, óðîâåíü ýêñêðå-
öèè ìåòàíåôðèíîâ îïðåäåëÿåòñÿ ïîñëå äåêîíúþãàöèè. Ýòî
ÿâëÿåòñÿ îáúÿñíåíèåì òîãî, ÷òî â íåêîòîðûõ èññëåäîâàíè-
ÿõ îòìå÷àþò äèàãíîñòè÷åñêèå ïðåèìóùåñòâà ïëàçìåííîãî
èçìåðåíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ìî÷åâîé ýêñêðåöèåé [8,11]. Òåì
íå ìåíåå, âûÿâëåííûå ðàçëè÷èÿ, íåñóùåñòâåííû ïî ñðàâíå-
íèþ ñ ïðåèìóùåñòâàìè ëþáîãî ìåòîäà îïðåäåëåíèÿ ôðàê-
öèîíèðîâàííûõ ìåòàíåôðèíîâ ïî îòíîøåíèþ ê ðàíåå èñ-
ïîëüçóåìûì ìåòîäàì îïðåäåëåíèÿ êàòåõîëàìèíîâ. Ãîðàçäî
âàæíåå ïðè âûáîðå òîãî èëè èíîãî ìåòîäà îïðåäåëåíèÿ
ôðàêöèîíèðîâàííûõ ìåòàíåôðèíîâ ó÷èòûâàòü ôàêòîðû,
ïðèâåäåííûå â Áëîêå 2.

ÁÈÎÕÈÌÈ×ÅÑÊÀß ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÀ

Êàêèå áèîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿþòñÿ
ïðåäïî÷òèòåëüíûìè äëÿ èñêëþ÷åíèÿ è ïîäòâåðæäå-
íèÿ õðîìàôôèííîé îïóõîëè? Êàêèå ôèíàíñîâûå àñ-
ïåêòû íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü?

Êàêèå ôàêòîðû è ëåêàðñòâåííûå âçàèìîäåéñò-
âèÿ íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü, ÷òîáû ìèíèìèçèðîâàòü
÷èñëî ëîæíî-ïîëîæèòåëüíûõ ðåçóëüòàòîâ ïðè áèî-
õèìè÷åñêîì èññëåäîâàíèè?

ÒÎÏÈ×ÅÑÊÀß ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÀ

Ïðè êàêèõ ñèìïòîìàõ ïîêàçàíî ïðèìåíåíèå ìå-
òîäîâ òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêè? 

Êàêîé àëãîðèòì òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêè äîë-
æåí áûòü ïðèìåíåí ïðè õðîìàôôèííûõ îïóõîëÿõ?

ÃÅÍÅÒÈÊÀ

Âñå ëè ïàöèåíòû ñ ôåîõðîìîöèòîìàìè è ïàðà-
ãàíãëèîìàìè äîëæíû áûòü îáñëåäîâàíû íà ïðåäìåò
òèïè÷íûõ ãåíåòè÷åñêèõ èçìåíåíèé, èëè ýòè èññëå-
äîâàíèÿ äîëæíû áûòü âûáîðî÷íûìè?

Êàêèå ôèíàíñîâûå ñîîáðàæåíèÿ íåîáõîäèìî
ó÷åñòü ïðè ãåíåòè÷åñêîì èñëåäîâàíèè?

ÂÅÄÅÍÈÅ ÏÀÖÈÅÍÒÎÂ

Êàêîâû îñíîâíûå ïðèíöèïû âåäåíèÿ áîëüíûõ â
äî-, èíòðà- è ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå?

Êàêèå ïðåïàðàòû è â êàêèõ äîçàõ äîëæíû èñ-
ïîëüçîâàòüñÿ, è êàêèå êëèíè÷åñêèå ïàðàìåòðû äîëæ-
íû ó÷èòûâàòüñÿ?

Êàêèå õèðóðãè÷åñêèå äîñòóïû äîëæíû áûòü ðàñ-
ñìîòðåíû äëÿ íàäïî÷å÷íèêîâûõ è âíåíàäïî÷å÷íèêîâûõ
îïóõîëåé?

Êàêîé ìåòîä îïòèìàëåí äëÿ íàáëþäåíèÿ ïàöè-
åíòîâ ïîñëå õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ?

ÌÎÐÔÎËÎÃÈß

Êàêóþ èç ñòðàòåãèé íåîáõîäèìî ðàññìàòðèâàòü
äëÿ îïðåäåëåíèÿ âûñîêîãî ðèñêà ðåöèäèâà è/èëè ìå-
òàñòàçèðîâàíèÿ îïóõîëè?

Ìîæíî ëè èñïîëüçîâàòü ìîðôîëîãè÷åñêîå èñ-
ñëåäîâàíèå äëÿ äèàãíîñòèêè ãåíåòè÷åñêèõ íàðó-
øåíèé?

Êàêèå âñïîìîãàòåëüíûå èììóíîãèñòîõèìè÷åñ-
êèå èññëåäîâàíèÿ äîëæíû áûòü âûïîëíåíû äëÿ
îöåíêè ôåíîòèïè÷åñêîãî ðèñêà?

ÇËÎÊÀ×ÅÑÒÂÅÍÍÀß ÔÅÎÕÐÎÌÎÖÈÒÎÌÀ
È ÏÀÐÀÃÀÍÃËÈÎÌÀ

×åì ìîæíî ïîìî÷ü ïàöèåíòàì ñî çëîêà÷åñòâåí-
íûìè îïóõîëÿìè?

Åñòü ëè íåîáõîäèìîñòü â èñïîëüçîâàíèè õèìèî-
òåðàïèè èëè ðàäèîíóêëèäíîãî ëå÷åíèÿ ñ ïðèìåíå-
íèèåì ìåòàéîäáåíçèëãóàíèäèíà? Ìîæíî ëè äîáèòü-

ñÿ óëó÷øåíèÿ ðåçóëüòàòîâ àäúþâàíòíîé òåðàïèè,
åñëè ó÷èòûâàòü èíäèâèäóàëüíûå îïóõîëåâûå õàðàê-
òåðèñòèêè?

Êàêèå íîâûå ïîäõîäû íåîáõîäèìî ïðèìåíèòü äëÿ âû-
ÿâëåíèÿ íîâûõ íàïðàâëåíèé â ëå÷åíèè õðîìàôôèííûõ
îïóõîëåé?
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Áëîê 2. Ôàêòîðû, âëèÿþùèå íà âûáîð ìåòîäà
èçìåðåíèÿ ôðàêöèîíèðîâàííûõ ìåòàíåôðèíîâ
ïðè ôåîõðîìîöèòîìå è ïàðàãàíãëèîìå

Â ðåçóëüòàòå îáñóæäåíèÿ íà ñåññèè ïî áèîõèìè÷åñ-
êîé äèàãíîñòèêå âûðàáîòàíû äâå ðåêîìåíäàöèè:

– ðåôåðåíñíûå çíà÷åíèÿ äëÿ ïëàçìåííûõ è ìî÷åâûõ
ôðàêöèîíèðîâàííûõ ìåòàíåôðèíîâ äîëæíû ïðåæäå âñå-
ãî ãàðàíòèðîâàòü îïòèìàëüíóþ äèàãíîñòè÷åñêóþ ÷óâñò-
âèòåëüíîñòü, ñïåöèôè÷íîñòü òåñòà îöåíèâàåòñÿ âî âòî-
ðóþ î÷åðåäü. Ýòî îáúÿñíÿåòñÿ îïàñíîñòüþ ñìåðòåëüíûõ
ïîñëåäñòâèé ïðîïóùåííîãî äèàãíîçà;

– äèàãíîñòè÷åñêèé àëãîðèòì íå äîëæåí óïðîùàòüñÿ
îäíîçíà÷íîé èíòåðïðåòàöèåé ìåòîäà (êîãäà ðåçóëüòàò
ïðèçíàåòñÿ ïîëîæèòåëüíûì èëè îòðèöàòåëüíûì). Íåîáõî-
äèìî èñïîëüçîâàòü ïîâòîðíûå èññëåäîâàíèÿ, îïèðàþùèå-
ñÿ íà äèíàìè÷åñêèé õàðàêòåð ãîðìîíàëüíûõ ïîêàçàòåëåé.

Ïîñëåäíÿÿ ðåêîìåíäàöèÿ áàçèðóåòñÿ íà ïðèçíàíèè
òîãî, ÷òî âûñîêàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü íåèçìåííî ñâÿçàíà
ñ óõóäøåíèåì ñïåöèôè÷íîñòè, çíà÷èòåëüíî ïîâûøàÿ
÷èñëî ëîæíîïîëîæèòåëüíûõ ðåçóëüòàòîâ. Ïðèíÿòèå ñå-
ðüåçíûõ ëå÷åáíûõ ðåøåíèé äîëæíî áàçèðîâàòüñÿ íà
ñòåïåíè ïðåâûøåíèÿ âåðõíåé ãðàíèöû ðåôåðåíñíûõ
çíà÷åíèé. Íåçíà÷èòåëüíîå ïðåâûøåíèå âåðõíåé ãðàíè-
öû íîðìàëüíûõ çíà÷åíèé êàê ïëàçìåííûõ, òàê è ìî÷å-
âûõ ôðàêöèîíèðîâàííûõ ìåòàíåôðèíîâ ñâÿçàíî ñ íå-
çíà÷èòåëüíîé âåðîÿòíîñòüþ ôåîõðîìîöèòîìû, â òî
âðåìÿ êàê ÷åòûðåõêðàòíîå ïðåâûøåíèå àññîöèèðóåòñÿ
ñ ïî÷òè 100%-îé âåðîÿòíîñòüþ îïóõîëè (12). Ôàêòè÷åñ-
êèé óðîâåíü ïîâûøåíèÿ ìåòèëèðîâàííûõ ïðîèçâîäíûõ
êàòåõîëàìèíîâ äîëæåí èñïîëüçîâàòüñÿ äëÿ îïðåäåëåíèÿ
ïîêàçàíèé ê äàëüíåéøåìó òîïè÷åñêîìó îáñëåäîâàíèþ.

Îáùèì ìíåíèåì ýêñïåðòîâ ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìîñòü
äàëüíåéøåé òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêè ïðè âåðîÿòíîñòè
ëîæíîïîëîæèòåëüíîãî çàêëþ÷åíèÿ. Òåì íå ìåíåå, îòñóò-

ñòâóåò åäèíîå ïîíèìàíèå î ìåòîäàõ, êîòîðûå ñòîèò
ïðåäïî÷åñòü. Íåñìîòðÿ íà íåîáõîäèìîñòü òîïè÷åñêîãî
äèàãíîçà, íåîáõîäèìî ðàññìîòðåòü âîçìîæíûå ïðè÷èíû,
ïîâëèÿâøèå íà ïîÿâëåíèå ëîæíîïîëîæèòåëüíîãî ðå-
çóëüòàòà. Íàïðèìåð, ñèäÿ÷åå ïîëîæåíèå ïðè çàáîðå êðî-
âè ÿâëÿåòñÿ ôàêòîðîì, ïîâûøàþùèì âåðîÿòíîñòü ëîæíî-
ïîëîæèòåëüíîãî ðåçóëüòàòà, ïîýòîìó ðåêîìåíäîâàí çà-
áîð êðîâè â ïîëîæåíèè ëåæà.

ÒÎÏÈ×ÅÑÊÀß ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÀ

Ãðóïïà ýêñïåðòîâ ISP ïðèøëà ê ÷åòêîìó çàêëþ÷åíèþ,
÷òî òîïè÷åñêàÿ äèàãíîñòèêà ôåîõðîìîöèòîìû èëè ïàðà-
ãàíãëèîìû ìîæåò áûòü íà÷àòà òîëüêî â ñëó÷àå êëèíè÷åñ-
êîé íåîáõîäèìîñòè è îáîñíîâàííîãî ïîäîçðåíèÿ íà õðî-
ìàôôèííóþ îïóõîëü. Åñëè òàêèå ïîäîçðåíèÿ ñâÿçàíû ñ
ïîâûøåííûì óðîâíåì êàòåõîëàìèíîâ, òî ðåçóëüòàòû
äîëæíû çíà÷èòåëüíî ïðåâûøàòü íîðìàëüíûå çíà÷åíèÿ. Ó
ïàöèåíòîâ ñ íàñëåäñòâåííûì ïðåäðàñïîëîæåíèåì èëè íà-
ëè÷èåì ôåîõðîìîöèòîìû â àíàìíåçå – äàæå ñîìíèòåëü-
íûå ðåçóëüòàòû ãîðìîíàëüíîãî èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿþòñÿ
ïîêàçàíèåì ê òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêå.

Â îòíîøåíèè òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêè ÿâëÿþòñÿ
âàæíûìè ñëåäóþùèå ñîîáðàæåíèÿ:

– â ðåçóëüòàòå èçó÷åíèÿ íàñëåäñòâåííîé ïðåäðàñïî-
ëîæåííîñòè ê ôåîõðîìîöèòîìå è ïàðàãàíãëèîìå âûÿâëå-
íû ãåíû, ÿâëÿþùèåñÿ ïðè÷èíîé çàáîëåâàíèÿ (ñì. íèæå),
ïðè èõ ãåíåòè÷åñêîé âåðèôèêàöèè – óñòàíîâëåíû ïîêà-
çàíèÿ ê ðàííåé òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêå, êîòîðàÿ ïîçâî-
ëÿåò âûÿâëÿòü îïóõîëè, íåáîëüøèå ïî ðàçìåðó è â íåòè-
ïè÷íûõ ìåñòàõ;

– èç-çà øèðîêîãî ðàñïðîñòðàíåíèÿ ìåòîäîâ òîïè÷å-
ñêîé äèàãíîñòèêè èíöèäåíòàëîìû íàäïî÷å÷íèêîâ ñòàëè
êëèíè÷åñêîé ïðîáëåìîé, ïðè êîòîðîé íåîáõîäèìî èñ-
êëþ÷åíèå õðîìàôôèííîé ïðèðîäû îïóõîëè íåçàâèñèìî
îò êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé;

– ïîíèìàíèå ïðèðîäû íàäïî÷å÷íèêîâîé è âíåíàä-
ïî÷å÷íèêîâîé ëîêàëèçàöèè îïóõîëè ïðè ðàçëè÷íîì ãå-
íîòèïå è ôåíîòèïå îáóñëàâëèâàåò âûáîð îïðåäåëåííîãî
òîïè÷åñêîãî àëãîðèòìà îáñëåäîâàíèÿ, ÷òî óìåíüøàåò
íåîáîñíîâàííûå çàòðàòû, ëó÷åâóþ íàãðóçêó è âðåìÿ,
òðåáóåìîå äëÿ âûÿâëåíèÿ îïóõîëè.

ÊÒ è ÌÐÒ ÿâëÿþòñÿ ðàâíîïðàâíûìè ìåòîäàìè ïðè âû-
áîðå ñïîñîáà ïåðâè÷íîé äèàãíîñòèêè, êðîìå äåòåé, áåðå-
ìåííûõ è ïàöèåíòîâ ñ àëëåðãèåé. Îáùèì ìíåíèåì ÿâëÿåò-
ñÿ òî, ÷òî ïåðâè÷íîå èññëåäîâàíèå ñîñðåäîòî÷åíî íà
áðþøíîé ïîëîñòè è ìàëîì òàçå. Åñëè îïóõîëü íå íàéäåíà,
òî íåîáõîäèìî èññëåäîâàíèå ãðóäíîé êëåòêè è øåè. Íåîá-
õîäèìî ïîíèìàòü, ÷òî ïðè òàêîé òàêòèêå ìåòàñòàòè÷åñêîå
ïîðàæåíèå òðóá÷àòûõ êîñòåé ìîæåò áûòü ïðîïóùåíî.

Íåñìîòðÿ íà âûñîêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ÊÒ è ÌÐÒ
àíàòîìè÷åñêèé ïîäõîä ê òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêå íåñïå-
öèôè÷åí. Â íåêîòîðûõ íàáëþäåíèÿõ êðàéíå âàæíà èäåí-
òèôèêàöèÿ õðîìàôôèííîé ïðèðîäû îïóõîëè. Â íàñòîÿ-
ùåå âðåìÿ íàèáîëüøàÿ ñïåöèôè÷íîñòü ôóíêöèîíàëüíîé
òîïè÷åñêîé äèàãíîñòèêè îòìå÷åíà ïðè ïðèìåíåíèè
ñöèíòèãðàôèè ìåòàéîäáåíçèëãóàíèäèíîì, ìå÷åííûì
èçîòîïîì I123 (ÌÈÁÃ– I123) [13,14]. Ãðóïïà ýêñïåðòîâ ïðè-
øëà ê åäèíîìó ìíåíèþ î íåñîìíåííîé ïîëüçå ýòîãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ, òåì íå ìåíåå îñòàåòñÿ äèñêóòèðóåìûì âî-
ïðîñ î ïðèìåíåíèè ñöèíòèãðàôèè ñ ÌÈÁÃ– I123 äëÿ âñåõ
îïóõîëåé è â ïîñëåäîâàòåëüíîñòè åãî ïðèìåíåíèÿ ïî îò-
íîøåíèþ ê ÊÒ èëè ÌÐÒ.

Ìî÷åâûå ìåòàíåôðèíû

Îïðåäåëåíèå óðîâíÿ
ìåòàíåôðèíîâ âûïîëíÿåòñÿ ïîñëå

ýòàïà äåêîíúþãàöèè,
â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè îòðàæàåò

óðîâåíü êîíúþãèðîâàííûõ,
à íå ñâîáîäíûõ ìåòàáîëèòîâ

Ñâîáîäíûå ìåòàíåôðèíû ïëàçìû

Îòðàæàþò óðîâåíü ñâîáîäíûõ
ìåòàáîëèòîâ, ïðîèçâåäåííûõ

â îïóõîëè

Õîðîøî èçó÷åííûé, øèðîêî
èñïîëüçóåìûé òåñò

Îòíîñèòåëüíî íîâûé ìåòîä
ñ ïîñòîÿííî óëó÷øàåìûìè

õàðàêòåðèñòèêàìè

Êîíöåíòðàöèÿ â ìî÷å
(200–2000 íìîëü/ë) îïðåäåëÿþòñÿ

îòíîñèòåëüíî ëåãêî

Êîíöåíòðàöèÿ â ïëàçìå
(0,1–0,5 íìîëü/ë) çàòðóäíèòåëüíà

äëÿ àíàëèçà

Ñáîð ìî÷è â òå÷åíèå 24 ÷àñîâ
îáðåìåíèòåëåí äëÿ áîëüíîãî

Ìåòîä îòíîñèòåëüíî óäîáåí
äëÿ ïàöèåíòîâ

Âîçìîæíû ïðîáëåìû
ñ îïðåäåëåíèåì ñóòî÷íîãî äèóðåçà

Çàáîð êðîâè è îïðåäåëåíèå
êîíöåíòðàöèè äîñòàòî÷íî íàäåæíû

Òðóäíî îöåíèòü âëèÿíèå ôóíêöèè
ñèìïàòî-àäðåíàëîâîé ñèñòåìû

è äèåòû 

Ëåãêî êîíòðîëèðîâàòü âëèÿíèå
ñèìïàòîàäðåíàëîâîé ñèñòåìû

è äèåòû

Ó äåòåé 24-÷àñîâîé ñáîð ìî÷è
ñëîæåí, çàòðóäíèòåëüíà

èíòåðïðåòàöèÿ ðåçóëüòàòîâ
ñóòî÷íîé ýêñêðåöèè

èç-çà îòñóòñòâèÿ âîçðàñòíûõ
ðåôåðåíñíûõ çíà÷åíèé 

Ó äåòåé çàáîð êðîâè ñâÿçàí
ñî ñòðåññîì, îäíàêî ðåçóëüòàòû

ëåã÷å èíòåðïðåòèðîâàòü
áåç ïðèíÿòûõ âîçðàñòíûõ

ðåôåðåíñíûõ çíà÷åíèé

Ïðîâåäåíèå òåñòà íå èñïîëüçóåòñÿ
ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÏÍ

Ìåòîä ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí
ó áîëüíûõ ñ ÕÏÍ
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Ïðèìåíåíèå ñöèíòèãðàôèè ñ ÌÈÁÃ– I123 îáîñíîâà-
íî äâóìÿ îñíîâíûìè ïîçèöèÿìè:

– âîçìîæíîñòü äèôôåðåíöèàëüíîãî äèàãíîçà ôåî-
õðîìîöèòîìû è ïàðàãàíãëèîìû ñ îïóõîëÿìè èíîãî ïðî-
èñõîæäåíèÿ;

– ìåòîä ïîçâîëÿåò îïðåäåëèòü ñòåïåíü ðàñïðîñòðà-
íåííîñòè ïîðàæåíèÿ (äèàãíîñòèêà ìíîæåñòâåííûõ îïó-
õîëåé è ìåòàñòàçîâ).

Îò âûïîëíåíèÿ ñöèíòèãðàôèè ñ ÌÈÁÃ– I123 ìîæíî
âîçäåðæàòüñÿ ïðè âûÿâëåííûõ îïóõîëÿõ íàäïî÷å÷íèêà
<5 ñì â äèàìåòðå, ïðè êîòîðûõ îòìå÷àåòñÿ ñóùåñòâåííîå
ïîâûøåíèå óðîâíÿ ìåòàíåôðèíà â ïëàçìå èëè ìî÷å. Ýòî
îáúÿñíÿåòñÿ òåì, ÷òî íåáîëüøèå îïóõîëè ðåäêî ìåòàñòà-
çèðóþò, à îïóõîëè ñ ïðåèìóùåñòâåííîé ñåêðåöèåé àäðå-
íàëèíà â ïîäàâëÿþùåì áîëüøèíñòâå ðàñïîëîæåíû â íàä-
ïî÷å÷íèêå (15). Åñëè ïîñëå ïðîâåäåííîãî ïîëíîöåííîãî
òîïè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ îñòàþòñÿ äèàãíîñòè÷åñêèå
ñîìíåíèÿ, â êà÷åñòâå äîïîëíèòåëüíîãî èññëåäîâàíèÿ ìî-
æåò áûòü èñïîëüçîâàí ïîýòàæíûé çàáîð êðîâè è/èëè
ñðàâíèòåëüíîå îïðåäåëåíèå óðîâíÿ àäðåíàëèíà è íîðàä-
ðåíàëèíà ïðè ñóïåðñåëåêòèâíîé êàòåòåðèçàöèè íàäïî-
÷å÷íèêîâûõ âåí.

Íåñìîòðÿ íà ïðåèìóùåñòâà ñöèíòèãðàôèè ñ ÌÈÁÃ–
I123, åå ÷óâñòâèòåëüíîñòü îñòàâëÿåò æåëàòü ëó÷øåãî, îñî-
áåííî â äèàãíîñòèêå ìåòàñòàòè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ. Â
ñâÿçè ñ ýòèì èñïîëüçóþòñÿ äðóãèå ìåòîäû ôóíêöèîíàëü-
íîãî îòîáðàæåíèÿ. Ïðè ïðîâåäåíèè ïîçèòðîííî-ýìèññè-
îííîé òîìîãðàôèè (ÏÝÒ) äëÿ äèàãíîñòèêè ôåîõðîìîöè-
òîìû èñïîëüçóþò íîâûå ìíîãîîáåùàþùèå ñïåöèôè÷íûå
ðàäèîíóêëèäû 6-[18F] – ôòîðäîïàìèí, [18F] – äèãèäðîêñè-
ôåíèëàëàíèí (ÄÎÔÀ) , [11C] – ãèäðîêñèýôåäðèí, èëè [11C]
– àäðåíàëèí [16–21]. Ïîñëåäíèå èññëåäîâàíèÿ ïðîäåìîí-
ñòðèðîâàëè ïðåâîñõîäñòâî ýòèõ ìåòîäîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ
ñöèíòèãðàôèåé ñ ÌÈÁÃ– I123 è ÌÈÁÃ– I131 (17). Â êà÷åñò-
âå ìåòîäîâ ïåðâîãî ðÿäà òîïè÷åñêîé äèêàãíîñòèêè íå
ðåêîìåíäîâàíû òàêèå ìåòîäû íàêîïèòåëüíîé äèàãíîñòè-
êè, êàê îêòðåîñêàí è ÏÝÒ ñ [18F] ôòîðäåçîêñèãëþêîçîé
[14, 22]. Ýòè âàðèàíòû îáñëåäîâàíèÿ ìîãóò ïðèìåíÿòüñÿ ó
áîëüíûõ ñ îòðèöàòåëüíûì ðåçóëüòàòîì ñöèíòèãðàôèè ñ
ÌÈÁÃ– I123, ïðè áûñòðî ðàñòóùèõ îïóõîëÿõ, èìåþùèõ
âûñîêóþ ìåòàáîëè÷åñêóþ àêòèâíîñòü èëè èìåþùèõ ðå-
öåïòîðû ê ñîìàòîñòàòèíó [23, 24].

ÃÅÍÅÒÈÊÀ

Ê íàñòîÿùåìó ìîìåíòó èäåíòèôèöèðîâàíû ìóòàöèè
ïÿòè ãåíîâ, êîòîðûå îáóñëàâëèâàþò íàñëåäñòâåííûå êà-
òåõîëàìèíïðîäóöèðóþùèå ôåîõðîìîöèòîìû è ïàðàãàí-
ãëèîìû:

– RET-ïðîòîîíêîãåí êàê ïðè÷èíà ñèíäðîìîâ ìíî-
æåñòâåííîé ýíäîêðèííîé íåîïëàçèè 2à è 2á òèïà (ÌÝÍ
2à è 2á);

– VHL-ãåí, ìóòàöèè îáóñëàâëèâàþò ñèíäðîì ôîí
Õèïïåëÿ-Ëèíäàó;

– NF1-ãåí, ìóòàöèè àññîöèèðîâàíû ñ áîëåçíüþ ôîí
Ðåêëèíãõàóçåíà (íåéðîôèáðîìàòîç I òèïà);

– SDHD- è SDHB-ãåíû, êîäèðóþùèå ýêñïðåññèþ ñóê-
öèíàòäåãèäðîãåíàçû, åå D è B ñóáúåäèíèöû – ñâÿçàíû ñ
ñåìåéíûìè âíåñèíäðîìíûìè ôåîõðîìîöèòîìàìè è ïà-
ðàãàíãëèîìàìè [25–36]. Ìóòàöèÿ â øåñòîì ãåíå, êîäèðóþ-
ùèì Ñ ñóáúåäèíèöó ñóêöèíàòäåãèäðîãåíàçû (SDHC),
îáóñëàâëèâàåò âîçíèêíîâåíèå ïàðàñèìïàòè÷åñêèõ ïàðà-
ãàíãëèîì (õåìîäåêòîì).

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ðóòèííî ïðîâîäèìîå ãåíåòè÷åñ-
êîå èññëåäîâàíèå ÷åòûðåõ èç âûøåóêàçàííûõ ãåíîâ
(RET, VHL, SDHB, è SDHD) ÿðêî ïðîäåìîíñòðèðîâàëî,
÷òî íàñëåäñòâåííàÿ ïðè÷èíà õðîìàôôèííûõ îïóõîëåé
âûÿâëÿåòñÿ îòíþäü íå ó 10% ïàöèåíòîâ, êàê ïðåäñòàâëÿ-
ëîñü ðàíåå, à ó çíà÷èòåëüíî áîëüøåãî ÷èñëà áîëüíûõ [15,
37–39]. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ó 7,5–27,0% îïóõîëåé
áåç î÷åâèäíîãî ñåìåéíîãî ñèíäðîìà èëè ñåìåéíîãî
àíàìíåçà âûÿâëåíû ìóòàöèè â îäíîì èç ýòèõ ÷åòûðåõ ãå-
íîâ (òàá. 1) [29, 31, 36, 40, 41]. Íàñëåäñòâåííàÿ ïðåäðàñ-
ïîëîæåííîñòü ïðè ôåîõðîìîöèòîìå îöåíèâàåòñÿ ïðè-
áëèçèòåëüíî â 20–30%. Âûñîêàÿ ðàñïðîñòðàíåííîñòü
ñêðûòûõ ìóòàöèé óêàçûâàåò íà íåîáõîäèìîñòü øèðîêî-
ãî èñïîëüçîâàíèÿ ãåíåòè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ó ïàöèåí-
òîâ ñ õðîìàôôèííûìè îïóõîëÿìè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ãå-
íîòèïèðîâàíèå ïðè ôåîõðîìîöèòîìå ÿâëÿåòñÿ ñòàíäàð-
òîì äèàãíîñòèêè.

Ãðóïïà ýêñïåðòîâ ISP ïðèøëà ê îáùåìó çàêëþ-
÷åíèþ, ÷òî íåñìîòðÿ íà íåîáõîäèìîñòü ãåíåòè÷åñ-
êîãî èññëåäîâàíèÿ ïðè ôåîõðîìîöèòîìå è ïàðàãàí-
ãëèîìå, íåöåëåñîîáðàçíî åãî ïðîâåäåíèå ïî âñåìó
ñïåêòðó âîçìîæíûõ ãåíåòè÷åñêèõ íàðóøåíèé ó êàæ-
äîãî ïàöèåíòà. Áûëî ïîä÷åðêíóòî, ÷òî ðåøåíèå î
õàðàêòåðå ãåíåòè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ïðèíèìàåò-
ñÿ èç êëèíè÷åñêèõ ñîîáðàæåíèé. Íåêîòîðûå ôàêòî-
ðû, âëèÿþùèå íà ñïåêòð ãåíîòèïèðîâàíèÿ, îòîáðà-
æåíû íà ðèñ.1.

Äëÿ òîãî ÷òîáû âûäåëèòü ïîòåíöèàëüíóþ çîíó ãå-
íåòè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ è ïîëó÷èòü ñîãëàñèå ïàöèåí-
òîâ, ãðóïïà ýêñïåðòîâ ïîä÷åðêíóëà âàæíîñòü ïîëíî-
öåííîé êëèíè÷åñêîé è àíàìíåñòè÷åñêîé îöåíêè ñèòóà-
öèè, ñïåöèàëèçèðîâàííîé ãåíåòè÷åñêîé êîíñóëüòàöèè.
Íàëè÷èå ó ïðÿìûõ ðîäñòâåííèêîâ áîëüíîãî ôåîõðîìî-
öèòîìîé ôàêòà âíåçàïíîé ñìåðòè âñëåäñòâèå íåäèàãíî-
ñòèðîâàííûõ ïðèæèçíåííî ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáî-
ëåâàíèé óâåëè÷èâàåò âåðîÿòíîñòü íàñëåäñòâåííîãî õà-
ðàêòåðà çàáîëåâàíèÿ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñ÷èòàåòñÿ,
÷òî, ïî êðàéíåé ìåðå, 50% êàòåõîëàìèíïðîäóöèðóþùèõ
îïóõîëåé ïðè æèçíè îñòàþòñÿ íåäèàãíîñòèðîâàííûìè.
Êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû çàáîëåâàíèÿ òàê æå ìîãóò óêà-
çûâàòü íà ðàçëè÷íûå âàðèàíòû ãåíåòè÷åñêîãî ïîðàæå-
íèÿ (íàïðèìåð, ìóòàöèÿ VHL-ãåíà ïðè ãåìàíãèîìàòîçå
ñåò÷àòêè).

Âðåìÿ ìàíèôåñòàöèè îïóõîëåâûõ è ãîðìîíàëüíûõ
ïðîÿâëåíèé ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ôàêòîðîì äëÿ ãåíåòè÷åñêè
äåòåðìèíèðîâàííûõ ôåîõðîìîöèòîì, òàê êàê íàñëåäñò-
âåííûå ôåîõðîìîöèòîìû è ïàðàãàíãëèîìû ÷àùå, ÷åì
ñïîðàäè÷åñêèå, âûÿâëÿþòñÿ â ìîëîäîì âîçðàñòå [31, 32].
Ïî êðàéíåé ìåðå, ó 36% äåòåé ñ ôåîõðîìîöèòîìàìè è ïà-
ðàãàíãëèîìàìè âûÿâëÿåòñÿ ãåíåòè÷åñêàÿ ïðè÷èíà áîëåç-
íè, ÷òî ïîä÷åðêèâàåò ïîòåíöèàëüíóþ âàæíîñòü ãåíåòè÷å-
ñêîãî èññëåäîâàíèÿ â ïåäèàòðè÷åñêîé ïðàêòèêå ïðè ýòîì
òèïå îïóõîëåé [42]. Ó ìîëîäûõ ïàöèåíòîâ ñî ñïîðàäè÷åñ-
êèìè îïóõîëÿìè (ïî êëèíè÷åñêèì äàííûì) âåðîÿòíîñòü
ãåíåòè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ âûøå, ÷åì ó ïîæèëûõ. Òåì íå
ìåíåå, ïî÷òåííûé âîçðàñò ïàöèåíòà íå èñêëþ÷àåò ñåìåé-
íîãî õàðàêòåðà çàáîëåâàíèÿ. Íàïðèìåð, îïèñàíî íàáëþ-
äåíèå 73-ëåòíåé æåíùèíû ñ êëèíè÷åñêè ñïîðàäè÷åñêîé
ôåîõðîìîöèòîìîé, ó êîòîðîé âûÿâëåíà ìóòàöèÿ, õàðàê-
òåðíàÿ äëÿ ÌÝÍ 2à, äàëüíåéøåå îáñëåäîâàíèå âûÿâèëî
ìåäóëëÿðíûé ðàê ùèòîâèäíîé æåëåçû [43].

Ãðóïïà ýêñïåðòîâ âûðàáîòàëà ðåêîìåíäàöèè, èñõî-
äÿ èç êîòîðûõ öåëåñîîáðàçíî ïðèíÿòü ðåøåíèå îá èñ-
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ñëåäîâàíèè êîíêðåòíîãî ãåíà. Òàêèìè ôàêòîðàìè ÿâëÿ-
þòñÿ: ëîêàëèçàöèÿ îïóõîëè, íàëè÷èå ìåòàñòàòè÷åñêîãî
ïîðàæåíèÿ, ïðåèìóùåñòâåííûé òèï îïóõîëåâîé ñåêðå-
öèè. Èñêëþ÷åíèÿ ñîñòàâëÿþò áîëüíûå ñ î÷åâèäíûìè
êëèíè÷åñêèìè ïðîÿâëåíèÿìè ñåìåéíûõ îïóõîëåé (íà-
ïðèìåð, ìåäóëëÿðíûé ðàê ùèòîâèäíîé æåëåçû ó ïàöè-
åíòîâ ñ ÌÝÍ 2 òèïà). Õîòÿ SDHB- è SDHD-ìóòàöèè
âñòðå÷àþòñÿ ïðè ñîëèòàðíûõ îïóõîëÿõ íàäïî÷å÷íèêî-
âîé ëîêàëèçàöèè, ó ïàöèåíòîâ ñ ýòèì òèïîì ãåíåòè÷åñ-
êîãî ïîðàæåíèÿ íàèáîëåå ÷àñòî âûÿâëÿþòñÿ âíåíàäïî-
÷å÷íèêîâûå ïàðàãàíãëèîìû è ìíîæåñòâåííûå îïóõîëè
[28, 29, 39–41, 44]. Èññëåäîâàíèå íà SDHD è SDHB-ìóòà-
öèè ó ïàöèåíòîâ ñ âíåíàäïî÷å÷íèêîâûìè îïóõîëÿìè
îñîáåííî àêòóàëüíû. Ýòî îáóñëîâëåíî áîëåå âûñîêèì
çëîêà÷åñòâåííûì ïîòåíöèàëîì ïðè SDHB-ìóòàöèè; íàè-
áîëåå âåðîÿòíî âûÿâëåíèå ýòîãî òèïà ìóòàöèè ó ïàöè-
åíòîâ ñ âíåíàäïî÷å÷íèêîâîé ïàðàãàíãëèîìîé è íàëè÷è-
åì ìåòàñòàçîâ (ðèñ. 1) [29, 40, 41].

Â òî æå âðåìÿ âíåíàäïî÷å÷íèêîâàÿ ëîêàëèçàöèÿ
îïóõîëåé è çëîêà÷åñòâåííûå ïðîÿâëåíèÿ ïðàêòè÷åñêè
íå âñòðå÷àþòñÿ ïðè ñèíäðîìàõ ÌÝÍ 2 òèïà. Òàêèì îáðà-
çîì, ïðè íàëè÷èè ýòèõ ñèìïòîìîâ èññëåäîâàíèå íà RET-
ìóòàöèþ áóäåò íåöåëåñîîáðàçíî. Êðîìå òîãî, ôåîõðî-
ìîöèòîìû ó áîëüíûõ ñ ÌÝÍ 2 òèïà âñåãäà ïðîèçâîäÿò
àäðåíàëèí, â ñâÿçè ñ ýòèì îòñóòñòâóåò íåîáõîäèìîñòü
èññëåäîâàíèÿ íà RET-ìóòàöèþ ïðè èçîëèðîâàííîì ïî-
âûøåíèè ïëàçìåííîãî èëè ìî÷åâîãî íîðìåòàíåôðèíà
[45]. Â îòëè÷èå îò ôåîõðîìîöèòîìû ïðè ÌÝÍ 2 òèïà
îïóõîëü ïðè VHL-ñèíäðîìå íå ïðîèçâîäèò ñóùåñòâåí-
íûå êîëè÷åñòâà àäðåíàëèíà. Èññëåäîâàíèå íà VHL-ìó-
òàöèþ ÿâëÿåòñÿ íåîáîñíîâàííûì ïðè èçîëèðîâàííîì
ïîâûøåíèè ìåòàíåôðèíà â ïëàçìå èëè ìî÷å [45].

ÂÅÄÅÍÈÅ ÏÀÖÈÅÍÒÎÂ

Ïðàâèëüíîå âåäåíèå ïàöèåíòîâ ñ ôåîõðîìîöèòîìîé
îñíîâàíî íà òåñíîì ñîòðóäíè÷åñòâå ðàçëè÷íûõ ñïåöèà-

ëèñòîâ [38, 46–49]. Â áîëüøèíñòâå íàáëþäåíèé óñïåøíûì
ïðèçíàíî îïåðàòèâíîå ëå÷åíèå. Äàæå åñëè êëèíè÷åñêîå
òå÷åíèå ôåîõðîìîöèòîìû áûëî áåññèìïòîìíûì, âûñî-
êèé óðîâåíü öèðêóëèðóþùèõ êàòåõîëàìèíîâ âî âðåìÿ
îïåðàöèè ïðèâîäèò ê ãèïåðòåíçèâíûì êðèçàì, àðèòìè-
ÿì. Â ñâÿçè ñ ýòèì ðåêîìåíäóåòñÿ âñåì ïàöèåíòàì ñ áèî-
õèìè÷åñêè ïîäòâåðæäåííîé ôåîõðîìîöèòîìîé è ïàðà-
ãàíãëèîìîé ïðîâîäèòü ïðåäîïåðàöèîííóþ ïîäãîòîâêó,
öåëüþ êîòîðîé ÿâëÿåòñÿ íèâåëèðîâàíèå âîçäåéñòâèÿ
öèðêóëèðóþùèõ êàòåõîëàìèíîâ.

Èç-çà òîãî ÷òî ñóùåñòâóþò íåðàâíîçíà÷íûå ïîäõî-
äû â îöåíêå ýôôåêòèâíîñòè òåðàïèè, ðàçëè÷èÿ ìåòîäèê
ïðèìåíåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, ãðóïïà ýêñïåðòîâ
íå ñìîãëà âûðàáîòàòü åäèíûå ðåêîìåíäàöèè î ïðåäïî-
÷òèòåëüíîì ïðåïàðàòå äëÿ äîîïåðàöèîííîé α-áëîêàäû;
ñðåäè ðåêîìåíäîâàííûõ ãðóïï ïðåïàðàòîâ àíòàãîíèñòû
α-àäðåíîðåöåïòîðîâ [46, 47, 49], áëîêàòîðû êàëüöèåâûõ
êàíàëîâ è áëîêàòîðû àíãèîòåíçèíîâûõ ðåöåïòîðîâ [50].
Ïðè òàõèàðèòìèÿõ ðåêîìåíäîâàíû áëîêàòîðû α-àäðåíî-
ðåöåïòîðîâ è áëîêàòîðû êàëüöèåâûõ êàíàëîâ [46]. Îò-

Ðèñ. 1. Àëãîðèòì ãåíåòè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ïðè ôåîõðîìîöèòîìå

Информированное согласие

VHL
RET

SDHB
SDHD

SDHB
SDHD
VHL

SDHB
VHL

RET
VHL

SDHD

Дифференцированное наблюдение.
Генетические рекомендации

родственникам первой степени

Отягощенный
семейный анамнез

или возраст <50 лет

Двустороннее
поражение

надпочечников

Множественные 
опухоли

Злокачественная
опухоль

Ãåí Ãåðìàíèÿ è
Ïîëüøà (39)

Ãîëëàíäèÿ
WNM Dinjens,
ïåðñîíàëüíîå
ñîîáùåíèå

Ôðàíöèÿ
(40)

Èñïàíèÿ Ì.
Robledo

ïåðñîíàëüíîå
ñîîáùåíèå

Òàáëèöà.
Îòíîñèòåëüíàÿ ÷àñòîòà ãåíåòè÷åñêèõ

íàðóøåíèé ïðè ñïîðàäè÷åñêèõ (ïî êëèíè÷åñêèì
äàííûì) ôåîõðîìîöèòîìàõ è ïàðàãàíãëèîìàõ

â ðàçëè÷íûõ åâðîïåéñêèõ ñòðàíàõ.

Ñòðàíà è àâòîð

VHL 11 4,4 3,5 6

SDHB 4 1,5 7 10

SDHD 4 1,6 0,8 10

RET 5 0 0,4 1
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äåëüíî ïîä÷åðêíóòî, ÷òî èñïîëüçîâàíèå α-àäðåíîáëîêà-
òîðîâ âîçìîæíî òîëüêî ïîñëå àäåêâàòíîé ïðåäâàðèòåëü-
íîé α-àäðåíîáëîêàäû. Ðåêîìåíäîâàíî óâåëè÷åíèå îáúå-
ìà öèðêóëèðóþùåé æèäêîñòè äî è ïîñëå îïåðàòèâíîãî
ëå÷åíèÿ.

Íåîáõîäèìî, ÷òîáû îïåðàöèþ âûïîëíÿë õèðóðã, îá-
ëàäàþùèé îïûòîì ïîäîáíûõ âìåøàòåëüñòâ: òîëüêî ñïå-
öèàëèñò, ïîíèìàþùèé áèîëîãè÷åñêèé õàðàêòåð õðîìàô-
ôèííûõ íîâîîáðàçîâàíèé, ïîíèìàåò, íàñêîëüêî âàæíî
ó÷èòûâàòü òèï, ëîêàëèçàöèþ, ðàçìåð è íàñëåäñòâåííûé
ôîí îïóõîëè [51]. Ïðè ïåðâè÷íîì âìåøàòåëüñòâå, ïðè
ìíîæåñòâåííûõ áðþøíûõ ôåîõðîìîöèòîìàõ è ïàðàãàíã-
ëèîìàõ íåáîëüøîãî ðàçìåðà ýíäîñêîïè÷åñêàÿ àäðåíà-
ëýêòîìèÿ ïðèçíàåòñÿ ìåòîäîì âûáîðà [52]. Â íàñòîÿùåå
âðåìÿ îïóõîëè äî 10 ñì ìîãóò áûòü óäàëåíû ëàïàðîñêî-
ïè÷åñêè. Ïðè íàñëåäñòâåííîì âàðèàíòå îïóõîëåé, êîãäà
ñóùåñòâóåò âûñîêàÿ âåðîÿòíîñòü äâóñòîðîííåãî ïîðàæå-
íèÿ, ñ÷èòàåòñÿ âîçìîæíûì âûïîëíåíèå îðãàíîñîõðàíÿþ-
ùèõ îïåðàöèé ñ îñòàâëåíèåì êîðû íàäïî÷å÷íèêà, îäíà-
êî íåîáõîäèìî ïîíèìàòü, ÷òî òàêîé îáúåì îïåðàöèè ñî-
ïðÿæåí ñî çíà÷èòåëüíûì âîçðàñòàíèåì ðèñêà ìåñòíîãî
ðåöèäèâà îïóõîëè [53–56].

Âñå ñïåöèàëèñòû ñîãëàñèëèñü ñ íåîáõîäèìîñòüþ áè-
îõèìè÷åñêîãî òåñòèðîâàíèÿ ÷åðåç 2 íåäåëè ñ ìîìåíòà
îïåðàöèè äëÿ ïîäòâåðæäåíèÿ àäåêâàòíîñòè ëå÷åíèÿ. Òåì
íå ìåíåå, îòìå÷åíî, ÷òî íîðìàëüíûå ïîñëåîïåðàöèîí-
íûå ïîêàçàòåëè íå èñêëþ÷àþò íàëè÷èÿ íåçíà÷èòåëüíîãî
êîëè÷åñòâà õðîìàôôèííîé òêàíè, êîòîðîå ïðèâåäåò ê
ðåöèäèâó çàáîëåâàíèÿ. Â ñâÿçè ñ ýòèì ôàêòîì ñîîáùåíèå
ïàöèåíòàì î ïîëíîì âûçäîðîâëåíèè ïðèçíàíî íåîïðàâ-
äàííûì.

Ðàíæèðîâàííîñòü ïîñëåîïåðàöèîííîãî íàáëþäå-
íèÿ îñòàåòñÿ çíà÷èòåëüíîé ïðîáëåìîé. Íàáëþäåíèå ÿâ-
ëÿåòñÿ îñîáåííî âàæíûì äëÿ ïàöèåíòîâ ñ õàðàêòåðíûìè
ìóòàöèÿìè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íè îäèí èç ñóùåñòâóþ-
ùèõ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ óäàëåííîãî ìàòåðèàëà íå
ïîçâîëÿåò èñêëþ÷èòü ïîòåíöèàë çëîêà÷åñòâåííîãî ðàç-
âèòèÿ áîëåçíè èëè ðåöèäèâ îïóõîëè. Â ñâÿçè ñ âûøåñêà-
çàííûì îòäàëåííîå ïåðèîäè÷åñêîå íàáëþäåíèå ñ÷èòà-
åòñÿ îáÿçàòåëüíûì äëÿ âñåõ ñëó÷àåâ ôåîõðîìîöèòîìû è
ïàðàãàíãëèîìû.

ÌÎÐÔÎËÎÃÈß

Çàäà÷åé ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿåò-
ñÿ äèôôåðåíöèàöèÿ ïåðâè÷íûõ ôåîõðîìîöèòîìû è ïàðà-
ãàíãëèîìû è èõ ìåòàñòàçîâ îò äðóãîé ýíäîêðèííîé è íåýí-
äîêðèííîé îïóõîëè, à òàêæå âûÿâëåíèå îñîáåííîñòåé
ñòðîåíèÿ îïóõîëè, ïîâûøàþùèõ âåðîÿòíîñòü çëîêà÷åñò-
âåííîãî ðàçâèòèÿ èëè íàñëåäñòâåííîãî õàðàêòåðà áîëåçíè.
Òàêèìè ôàêòîðàìè ìîãóò áûòü ìóëüòèöåíòðè÷íîñòü, ñî-
ïóòñòâóþùàÿ ãèïåðïëàçèèÿ ìîçãîâîãî ñëîÿ èëè ìîðôîëî-
ãè÷åñêèå ðåçóëüòàòû, àññîöèèðîâàííûå ñ VHL-ñèíäðîìîì
[57]; ê ñîæàëåíèþ, òàêèå äàííûå ìîæíî âûÿâèòü íå âñåãäà.

Äëÿ îïòèìàëüíîé èíôîðìàòèâíîñòè, çàêëþ÷åíèå
ìîðôîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ äîëæíî ñîäåðæàòü
ñòàíäàðòíûå ýëåìåíòû. Ïî êðèòåðèÿì ÂÎÇ, îïóáëèêî-
âàííûì â 2004 ãîäó [58] çëîêà÷åñòâåííîå ñòðîåíèå îïó-
õîëè èç õðîìàôôèííîé òêàíè îïðåäåëÿåòñÿ íàëè÷èåì
ìåòàñòàçîâ, à íå ìåñòíîé èíâàçèåé. Äàæå îáøèðíàÿ èíâà-
çèÿ ÿâëÿåòñÿ íåîò÷åòëèâûì ïîêàçàòåëåì âîçìîæíîãî ìå-
òàñòàçèðîâàíèÿ, â òî æå âðåìÿ èíêàïñóëèðîâàííûå îïó-
õîëè íå èñêëþ÷àþò ïîÿâëåíèÿ îòäàëåííûõ îòñåâîâ. Òà-

êèì îáðàçîì, â ñîîáùåíèÿõ î ìîðôîëîãè÷åñêèõ òèïàõ
ôåîõðîìîöèòîì è ïàðàãàíãëèîì âûäåëÿþò äâà òèïà àã-
ðåññèâíîãî ïîâåäåíèÿ îïóõîëåé, êîòîðûå îáóñëîâëåíû
ðàçëè÷íûìè áèîëîãè÷åñêèìè õàðàêòåðèñòèêàìè è òðå-
áóþò ðàçíûõ ëå÷åáíûõ ïîäõîäîâ.

Êàïñóëÿðíàÿ è ñîñóäèñòàÿ èíâàçèÿ, êëåòî÷íàÿ àòè-
ïèÿ, ñõîäñòâî ñ äåòñêîé íåéðîáëàñòîìîé – íè îäèí èç ïå-
ðå÷èñëåííûõ ãèñòîëîãè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ, ðàññìîòðåí-
íûé îòäåëüíî, íå ñïîñîáåí îïðåäåëèòü ìåòàñòàòè÷åñêèé
ïîòåíöèàë îïóõîëè; òåì íå ìåíåå, ìíîãîôàêòîðíûé àíà-
ëèç ìîæåò ïîìî÷ü èäåíòèôèöèðîâàòü îïóõîëè ñî çíà÷è-
òåëüíûì ðèñêîì ìåòàñòàçèðîâàíèÿ. Áûëè ïðåäëîæåíû
íåñêîëüêî âàðèàíòîâ êîìïëåêñíîé îöåíêè îïóõîëåâîãî
ðîñòà èñõîäÿ èç äàííûõ îá èíâàçèè, ãèñòîëîãè÷åñêîé
ñòðóêòóðû, öèòîëîãè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé, ìèòîòè÷åñ-
êîé àêòèâíîñòè è äðóãèõ õàðàêòåðèñòèê [59–61]. Îäíî èç
èññëåäîâàíèé [59] îïðåäåëÿåò ìåòàñòàòè÷åñêèé ïîòåíöè-
àë è êëèíè÷åñêîå òå÷åíèå áîëåçíè òîëüêî ó ïàöèåíòîâ ñ
èìåþùèìèñÿ ìåòàñòàçàìè. Èññëåäîâàíèå Linnoila et al.
[60] ïðîäåìîíñòðèðîâàëî, ÷òî áîëåå 70% çëîêà÷åñòâåí-
íûõ ñèìïàòîàäðåíàëîâûõ ïàðàãàíãëèîì ìîãóò áûòü âû-
ÿâëåíû íà îñíîâàíèè ÷åòûðåõ ôàêòîðîâ: âíåíàäïî÷å÷-
íèêîâàÿ ëîêàëèçàöèÿ, íåðîâíîñòü êîíòóðîâ è íåîäíî-
ðîäíîñòü óçëà, íàëè÷èå ñëèâíûõ íåêðîçîâ è îòñóòñòâèå
ãèàëèíîâûõ âêëþ÷åíèé. Ê ñîæàëåíèþ, îñòàëüíûå ñîîá-
ùåíèÿ íå äåëàþò ðàçëè÷èé ìåæäó âíóòðèíàäïî÷å÷íûìè
è âíåíàäïî÷å÷íèêîâûìè îïóõîëÿìè, ÷òî çíà÷èòåëüíî
ñíèæàåò ïðîãíîñòè÷åñêóþ öåííîñòü ýòèõ ðàáîò â îòíî-
øåíèè çëîêà÷åñòâåííîãî ðîñòà. Â íåêîòîðûõ èññëåäîâà-
íèÿõ ïðîñëåæèâàåòñÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó áîëüøèì ðàçìå-
ðîì îïóõîëè (> 5 ñì) è âåðîÿòíîñòüþ ìåòàñòàòè÷åñêîãî
ïîðàæåíèÿ, îäíàêî êàê ñàìîñòîÿòåëüíûé êðèòåðèé çëî-
êà÷åñòâåííîñòè ðàçìåð îïóõîëè íå ìîæåò èñïîëüçîâàòü-
ñÿ [15, 59–61]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ êîíñåíñóñ î ôîðìàëü-
íîé îöåíî÷íîé øêàëå çëîêà÷åñòâåííîñòè íå äîñòèãíóò,
òåì íå ìåíåå, ñóùåñòâóþò ïðèíÿòûå êðèòåðèè çëîêà÷å-
ñòâåííîñòè â îòäåëüíûõ ïàòîìîðôîëîãè÷åñêèõ àññîöèà-
öèÿõ. Îáû÷íî â øêàëó âêëþ÷àþò îñíîâíûå è äîïîëíè-
òåëüíûå êðèòåðèè. Ïðîãíîçèðîâàíèå ïîòåíöèàëüíî íå-
áëàãîïðèÿòíûõ ðåçóëüòàòîâ ëå÷åíèÿ îïðåäåëÿåò íåîáõî-
äèìîñòü íàáëþäåíèÿ, òåì íå ìåíåå õàðàêòåð òàêîãî íà-
áëþäåíèÿ îñòàåòñÿ íåÿñíûì.

Àññîöèàöèÿ ðóêîâîäèòåëåé àíàòîìè÷åñêîé è õèðóð-
ãè÷åñêîé ïàòîëîãèè (ADASP) íàáëþäàåò çà ñòàíäàðòèçà-
öèåé ïàòîëîãèè â ÑØÀ. Ðåêîìåíäàöèè ADASP, ñîîáùå-
íèÿ îá îñíîâíûõ òèïàõ îïóõîëè äîñòóïíû â æóðíàëàõ
ïàòîëîãèè, â ó÷åáíèêàõ [62] è íà web-ñàéòå îðãàíèçàöèè
[63]. Ñ öåëüþ óíèôèêàöèè ðàáîòû îíêîëîãè÷åñêèõ ó÷-
ðåæäåíèé íåäàâíî áûëè îáíîâëåíû ïðîòîêîëû äëÿ íàä-
ïî÷å÷íèêîâûõ [64] è è âíåíàäïî÷å÷íèêîâûõ ïàðàãàíãëè-
îì [62]. Â Âåëèêîáðèòàíèè Êîðîëåâñêèé Êîëëåäæ Ïàòî-
ëîãîâ íåäàâíî âûïóñòèë äåòàëèçèðîâàííûé ìîðôîëîãè-
÷åñêèé ïðîòîêîë [65], â îñíîâíîì îïèðàþùèéñÿ íà ñîîá-
ùåíèÿ Linnoila è al. [60].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ìîðôîëîãè îïèðàþòñÿ, ãëàâíûì
îáðàçîì, íà èíòåðïðåòàöèþ îáû÷íûõ ãèñòîëîãè÷åñêèõ
ñðåçîâ ñ ïðèìåíåíèåì îêðàñêè ãåìàòîêñèëèíîì-ýîçè-
íîì. Äîïîëíèòåëüíîå èñïîëüçîâàíèå èììóíîãèñòîõèìèè
íåîáõîäèìî äëÿ äèôôåðåíöèàëüíîãî äèàãíîçà. Òàêæå
ìåòîä èñïîëüçóåòñÿ â êà÷åñòâå âñïîìîãàòåëüíîãî äëÿ
îöåíêè çëîêà÷åñòâåííîãî ïîòåíöèàëà, îäíàêî ðåçóëüòà-
òû ïðîòèâîðå÷èâû [66]. Îïðåäåëåíèå ìàðêåðà ïðîëèôå-
ðàöèè Ki-67 â ïàðàôèíîâûõ ñðåçàõ ñ èñïîëüçîâàíèåì ìî-
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íîêëîíàëüíûõ àíòèòåë MIB-1 ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå êîððå-
ëèðóþùèì ïîêàçàòåëåì çëîêà÷åñòâåííîñòè [67]. Ìåòîä
íåäàâíî ïðåäëîæåí â êà÷åñòâå íàèáîëåå ïðåäïî÷èòåëü-
íîãî (59). Òåì íå ìåíåå, èññëåäîâàíèÿ ñ ïðèìåíåíèåì
MIB-1 îòëè÷àþòñÿ ìåòîäîëîãè÷åñêèìè ïðîòèâîðå÷èÿìè,
÷òî íå ïîçâîëÿåò ðåêîìåíäîâàòü åãî äëÿ ïîâñåìåñòíîãî
ïðèìåíåíèÿ. Èììóííîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ñ
ìàðêèðîâàíèåì àíòèòåë Ki-67 ìàðêèðîâêà äàåò ïîëåçíóþ
èíôîðìàöèþ î çëîêà÷åñòâåííîñòè îïóõîëè â êà÷åñòâå
äîïîëíèòåëüíîãî àðãóìåíòà, íî â íàñòîÿùåå âðåìÿ çàâè-
ñèò îò êà÷åñòâà âûïîëíåíèÿ ìåòîäèêè.

ÇËÎÊÀ×ÅÑÒÂÅÍÍÀß ÔÅÎÕÐÎÌÎÖÈÒÎÌÀ

Äèàïàçîí âûÿâëåíèÿ ìåòàñòàòè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ
ïðè ôåîõðîìîöèòîìå (â çàâèñèìîñòè îò ãåíåòè÷åñêîãî
ôîíà è ëîêàëèçàöèÿ îïóõîëè) êîëåáëåòñÿ 3% äî 36% [15,
68–71]. Äëèòåëüíîñòü æèçíè çàâèñèò îò ëîêàëèçàöèè ìåòà-
ñòàòè÷åñêîãî ïðîöåññà. Òåíäåíöèÿ ê êðàòêîñðî÷íîé âû-
æèâàåìîñòè (<5 ëåò) ó ïàöèåíòîâ ñ ìåòàñòàçàìè â ïå÷åíè è
ëåãêèõ, äîëãîñðî÷íàÿ âûæèâàåìîñòü ÷àùå îòìå÷àåòñÿ ïðè
ìåòàñòàòè÷åñêîì ïîðàæåíèè êîñòåé. 5-ëåòíÿÿ âûæèâàå-
ìîñòü ñîñòàâëÿåò 34–60% [69, 72]. Ïëîõîé ïðîãíîç àêòóàëè-
çèðóåò íåîáõîäèìîñòü âûäåëåíèÿ ãðóïïû áîëüíûõ ñ óæå
ñóùåñòâóþùèìè èëè âåðîÿòíûìè ìåòàñòàçàìè. Ïðîãíîçè-
ðîâàíèå ìåòàñòàòè÷åñêîé áîëåçíè âî ìíîãîì çàâèñèò îò
ðàçâèòèÿ ãåíåòèêè è îòêðûòèé, ñâÿçàííûõ ñî ñïåöèôèêîé
îïóõîëè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðè âûÿâëåííîé ïåðâè÷íîé
îïóõîëè, íåò íè îäíîãî íàäåæíîãî ìàðêåðà çëîêà÷åñòâåí-
íîñòè, êðîìå ìóòàöèè SDHB. Îïðåäåëåííûå íàäåæäû â âû-
ÿâëåíèè áèîìàðêåðîâ çëîêà÷åñòâåííîñòè âíóøàåò ñîâðå-
ìåííîå ðàçâèòèå ïðîòåîìèêè è ãåíåòèêè [66, 73].

Ñóùåñòâóþò íåñêîëüêî âàðèàíòîâ âåäåíèÿ ïàöèåíòîâ
ñ ìåòàñòàçàìè ôåîõðîìîöèòîìû, îäíàêî íè îäèí èç ìåòî-
äîâ íå ïðèâîäèò ê ïîëíîìó èçëå÷åíèþ. Óìåíüøåíèå ðàçìå-
ðà îïóõîëè ñìÿã÷àåò êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ, îäíàêî âëè-
ÿíèå íà âûæèâàåìîñòü íå äîêàçàíî. Õèðóðãè÷åñêîå óìåíü-
øåíèå îáúåìà îïóõîëåâîãî ïîðàæåíèÿ ìîæåò îáëåã÷èòü
ïîñëåäóþùóþ ðàäèîòåðàïèþ è/èëè õèìèîòåðàïèþ. Äèñ-
òàíöèîííàÿ ëó÷åâàÿ òåðàïèÿ è ðàäèî÷àñòîòíàÿ àáëàöèÿ –
àëüòåðíàòèâíûé ìåòîä â ëå÷åíèè êîñòíûõ ìåòàñòàçîâ. Õè-
ìèîòåðàïèÿ ñ êîìáèíàöèåé öèêëîôîñôàìèä-èíêðèñòèí-äà-
êàðáàçèí ìîæåò äàòü ðåãðåññ îïóõîëè è êëèíè÷åñêîå óëó÷-
øåíèå ó 50% ïàöèåíòîâ, íî ðåçóëüòàò ëå÷åíèÿ, ê ñîæàëå-
íèþ, êðàòêîñðî÷íûé [74–77]. Åäèíñòâåííûì ìåòîäîì, ÿâëÿ-
þùèìñÿ äåéñòâåííûì äîïîëíåíèåì ê õèðóðãè÷åñêîìó ëå-
÷åíèþ çëîêà÷åñòâåííûõ ôåîõðîìîöèòîì, ÿâëÿåòñÿ òåðàïèÿ
ÌÈÁÃ-I131 [78]. ÌÈÁÃ-I131 èìååò îãðàíè÷åííóþ ýôôåêòèâ-
íîñòü, îòñóòñòâóåò åäèíîå ìíåíèå î öåëåâîì èñïîëüçîâà-
íèè ÐÔÏ – äëÿ êîñòíûõ èëè îðãàííûõ ìåòàñòàçîâ. Ìóëüòè-
öåíòðè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ äîëæíû âûðàáîòàòü êîíñåíñóñ
ïî ñëåäóþùèì âîïðîñàì: ÷òî ýôôåêòèâíåå – âûñîêàÿ äîçà
ÌÈÁÃ-I131 èëè ôðàêöèîíèðîâàííûå ñðåäíèå äîçû; ìîíîòå-
ðàïèÿ èëè êîìáèíèðîâàííîå ëå÷åíèå ñ äðóãèìè ðàäèîíóê-
ëèäàìè è õèìèîòåðàïèåé (ÌÈÁÃ-I131) (79).

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ðàçâèòèå òåõíîëîãèé ðàäèêàëüíî ìåíÿåò âåäåíèå
ïàöèåíòîâ ñ ôåîõðîìîöèòîìîé è ïàðàãàíãëèîìîé. Áóäó-
÷è ïîëåçíûìè è ðåíòàáåëüíûìè, íîâûå òåõíîëîãèè
äîëæíû áûòü ðàçóìíî îáúåäèíåíû â ëå÷åáíîì è äèàãíî-
ñòè÷åñêîì àëãîðèòìå ñ ðàíåå ïðèìåíÿâøèìèñÿ ìåòîäà-

ìè. Íîâûå áèîõèìè÷åñêèå ìåòîäû, èñïîëüçîâàíèå ìàññ-
ñïåêòðîìåòðèè ñòàíîâÿòñÿ äîñòóïíûìè âî ìíîãèõ ëå÷åá-
íûõ öåíòðàõ [80–83]. Óëó÷øåíèå òîïè÷åñêîé äèàãíîñòè-
êè â áóäóùåì âåðîÿòíåå âñåãî áóäåò ñâÿçàíî ñ êîìáèíè-
ðîâàíèåì ÏÝÒ è ÊÒ. Íîâûé ñèíòåòè÷åñêèé ìåòîä óâåëè-
÷èò òî÷íîñòü â âûÿâëåíèè ëîêàëèçàöèè, ïîçâîëèò ïîëó-
÷èòü äîêàçàòåëüñòâî òîãî, ÷òî îïóõîëü ÿâëÿåòñÿ ôåîõðî-
ìîöèòîìîé èëè ïàðàãàíãëèîìîé è áóäåò èñïîëüçîâàòüñÿ
äëÿ âûÿâëåíèÿ ðåöèäèâà.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïîëíîå èçëå÷åíèå ìåòàñòàòè÷å-
ñêîé ôåîõðîìîöèòîìû íåâîçìîæíî, îòñóòñòâóþò íà-
äåæíûå ïàòîìîðôîëîãè÷åñêèå ìàðêåðû çëîêà÷åñòâåí-
íîñòè è ïðîãíîçà. Âàæíîé öåëüþ ÿâëÿåòñÿ èññëåäîâà-
íèå òóìîðîãåíåçà íà óðîâíå õðîìàôôèííîé öèòîáèî-
ëîãèè; òåì íå ìåíåå ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâà-
íèå ÿâëÿåòñÿ ïðîâåðåííûì âðåìåíåì è íåäîðîãèì äèà-
ãíîñòè÷åñêèì ñðåäñòâîì. Êîìïëåêñíàÿ îöåíêà ïàòî-
ìîðôîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ñ êëèíè÷åñêèì òå÷å-
íèåì çàáîëåâàíèÿ ó êîíêðåòíîãî ïàöèåíòà ìîæåò ïî-
ìî÷ü îïðåäåëèòü ìåòàñòàòè÷åñêèé ïîòåíöèàë îïóõî-
ëåé; âîçìîæíî ïîäêëþ÷åíèå ê òàêîìó àíàëèçó ðåçóëü-
òàòîâ èììóíîãèñòîõèìèè è óðîâíÿ ìîëåêóëÿðíûõ ìàð-
êåðîâ. Áóäóùàÿ ðîëü ïàòîìîðôîëîãèè – â êîìáèíàöèè
ñ ãåíåòè÷åñêèì èññëåäîâàíèåì [66, 67]. Ýòî ïîçâîëèò
îöåíèòü ìåòàñòàòè÷åñêèé ïîòåíöèàë îïóõîëåé è îïðå-
äåëèòü ëå÷åáíûå çàäà÷è.

Èçó÷åíèå ãåííîé ýêñïðåññèè è áåëêîâîãî ïðîôèëÿ
ñìîæåò îáëåã÷èòü ïîèñê íîâûõ äèàãíîñòè÷åñêèõ ìàðêå-
ðîâ çëîêà÷åñòâåííîñòè. Èñïîëüçîâàíèå îïðåäåëåíèÿ îã-
ðàíè÷åííîãî ÷èñëà àññîöèèðîâàííûõ ñ áîëåçíüþ ãåíîâ
áûñòðî è òî÷íî äèàãíîñòèðîâàòü îïóõîëü è îöåíèòü åå
òå÷åíèå è ïðîãíîç. Íåâûÿâëåííûå äî íàñòîÿùåãî âðåìå-
íè ìîðáèäíûå ãåíû, îòâåòñòâåííûå çà îáðàçîâàíèå ôå-
îõðîìîöèòîìû è ïàðàãàíãëèîìû, áóäóò âûÿâëåíû, òà-
êèì îáðàçîì âíîâü èçìåíèòñÿ ïðîïîðöèÿ ìåæäó íàñëåä-
ñòâåííûìè è ñïîðàäè÷åñêèìè îïóõîëÿìè. Íàêîíåö, ìî-
äåëèðîâàíèå ñåìåéíûõ è ìåòàñòàòè÷åñêèõ ôåîõðîìîöè-
òîì è ïàðàãàíãëèîì íà æèâîòíûõ ïîìîæåò íàéòè âàæ-
íûå èíñòðóìåíòû äëÿ ïðîâåðêè íîâûõ ïîäõîäîâ ê äèà-
ãíîñòèêå è ëå÷åíèþ è óíè÷òîæåíèþ îïóõîëåâûõ ïðåä-
øåñòâåííèêîâ.

ÊËÞ×ÅÂÛÅ ÏÓÍÊÒÛ

Ôåîõðîìîöèòîìà – âíóòðèíàäïî÷å÷íèêîâàÿ ïàðà-
ãàíãëèîìà; íîìåíêëàòóðà WHO ðåçåðâèðóåò òåðìèí ôå-
îõðîìîöèòîìà äëÿ ïàðàãàíãëèîì íàäïî÷å÷íîãî ïðîèñ-
õîæäåíèÿ.

Îïðåäåëåíèå ïëàçìåííûõ èëè ìî÷åâûõ ôðàêöèîíè-
ðîâàííûõ ìåòàíåôðèíîâ ÿâëÿåòñÿ ñàìîé òî÷íîé ïðîöå-
äóðîé âûÿâëåíèÿ ôåîõðîìîöèòîìû. Òîïè÷åñêîå èññëå-
äîâàíèå ïðîâîäèòñÿ íà ðàçóìíûõ êëèíè÷åñêèõ è/èëè áè-
îõèìè÷åñêèõ îñíîâàíèÿõ.

Íåñìîòðÿ íà âûñîêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ÌÐÒ è ÊÒ
ïðè âûÿâëåíèè îïóõîëåé, àíàòîìè÷åñêèé ïîäõîä îòëè÷à-
åòñÿ íåñïåöèôè÷íîñòüþ.

Ôóíêöèîíàëüíàÿ òîïè÷åñêàÿ äèàãíîñòèêà ïîçâîëÿåò
èçáåæàòü íåäîñòàòêîâ àíàòîìè÷åñêîãî ïîäõîäà – ìåòî-
äîì âûáîðà â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÿâëÿåòñÿ ñöèíòèãðàôèÿ ñ
ÌÈÁÃ-I123.

Ëàïàðîñêîïè÷åñêàÿ àäðåíàëýêòîìèÿ ÿâëÿåòñÿ ìåòî-
äîì âûáîðà. Äîîïåðàöèîííàÿ ôàðìàêîëîãè÷åñêàÿ áëîêà-
äà àäðåíåðãè÷åñêèõ ðåöåïòîðîâ îáÿçàòåëüíà.
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Ãåíåòè÷åñêîå èññëåäîâàíèå â íàñòîÿùåå âðåìÿ ðåí-
òàáåëüíî äëÿ êàæäîãî ãåíà ó êàæäîãî ïàöèåíòà; ñðåäè
ôàêòîðîâ, âëèÿþùèõ íà ïðèíÿòèå ðåøåíèÿ î ñïåêòðå ãå-
íåòè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ – ëîêàëèçàöèÿ îïóõîëè, ìíî-
æåñòâåííûå îïóõîëè èëè ìåòàñòàçû, ïðåèìóùåñòâåííûé
òèï ñåêðåöèè.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäî-
âàíèå ïåðâè÷íîé îïóõîëè íå ìîæåò îïðåäåëèòü åå çëîêà-
÷åñòâåííîñòü è ìåòàñòàòè÷åñêèé ïîòåíöèàë.
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