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Резюме
Цели: оценить возможность применения позитронно-эмиссионной томографии в сочетании с компью-
терной томографией (ПЭТ/КТ) с 18F-фтордезоксиглюкозой у пациентов с метастазами из невыявленного 
первичного очага (НПО); определить эффективность ПЭТ/КТ для обнаружения первичного опухолевого 
очага у больных с гистологически верифицированным диагнозом НПО и вклад методики ПЭТ/КТ в про-
цесс стадирования заболевания у таких пациентов.
Материал и методы. За период с сентября 2018 г. по март 2019 г. в ретроспективное исследование были 
включены в общей сложности 187 пациентов с диагнозом метастатазов из НПО: 64 женщины (34,2%)  
и 123 мужчины (65,8%). Средний возраст больных составил 61,9 ± 7,5 года. Всем пациентам перед ПЭТ/КТ  
была проведена пункционная биопсия как минимум одного метастатического очага и гистологически 
верифицирован злокачественный характер новообразования, а также выполнен ряд стандартных ис-
следований в рамках онкопоиска для выявления природы первичного опухолевого очага.
Результаты. Среди 187 больных, включенных в исследование, наблюдалось следующее распределе-
ние гистологических вариантов опухоли (по данным биопсии метастатических лимфатических узлов): 
87 (46,5%) пациентов с диагнозом плоскоклеточного рака, 15 (8%) – с меланомой, 45 (24,1%) – с недиф-
ференцированной карциномой, 23 (12,3%) – с аденокарциномой, 17 (9,1%) – с недифференцированным 
злокачественным новообразованием. В ходе исследования первичную локализацию опухоли удалось 
установить у 93 (49,7%) больных, у 94 (50,3%) первичный источник не был обнаружен. Возраст пациентов 
в группах с выявленным и невыявленным первичным очагом после проведения ПЭТ/КТ достоверно 
не отличался. Новые, не выявленные ранее метастатические очаги были обнаружены при проведении 
ПЭТ/КТ в 93 случаях, что составило 49,7% от всей выборки. Следует отметить, что изменение стадии опу-
холевого процесса после проведения ПЭТ/КТ произошло в 131 наблюдении (70,1%), что было связано 
как с обнаружением первичной опухоли, так и с выявлением новых метастатических очагов. Изменение 
стадии достоверно чаще отмечалось у пациентов с найденным НПО, чем в группе с ненайденным НПО 
(100% против 40,4%, p < 0,001).
Заключение. Применение ПЭТ/КТ позволяет точнее определить стадию онкологического процесса 
у значительной части больных с НПО. Во многих случаях метод позволяет выявить первичную опухоль, 
что, в свою очередь, оказывает влияние на тактику лечения и прогноз у данных пациентов. Проведение 
ПЭТ/КТ следует обязательно включать в план обследования больных с НПО.
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Abstract
Objectives: to assess the possibility of using 18F-fluorodeoxyglucose positron emission tomography/computed 
tomography (PET/CT) in patients with carcinoma of unknown primary (CUP); to determine the effectiveness 
of PET/CT for detecting a primary tumor lesion in patients with a histologically verified diagnosis of CUP 
and the contribution of PET/CT procedure to the process of disease staging in these patients.
Material and methods. From September 2018 to March 2019, the retrospective study included a total 
of 187 patients (64 (34.2%) females and 123 (65.8%) males) diagnosed with CUP. The patients’ mean age 
was 61.9 ± 7.5 years. Before PET/CT, all the patients underwent puncture biopsy of at least one metastatic 
lesion, which histologically verified the malignant nature of the neoplasm. A number of conventional studies 
were also performed as part of an oncosearch to identify the nature of a primary cancer lesion.
Results. Biopsy of lymph node metastases in 187 patients included in the study showed the following 
distribution according to the histological types of the tumor: 87 (46.5%) patients were diagnosed with 
squamous cell carcinoma, 15 (8%) with melanoma, 45 (24.1%) with undifferentiated carcinoma, 23 (12.3%) 
with adenocarcinoma, 17 (9.1%) with undifferentiated malignant neoplasm. The examination could 
identify a primary tumor site in 93 (49.7%) patients; no primary source was found in 94 (50.3%) patients. 
After PET/CT, there were no significant differences in the age of patients with and without CUP. PET/CT  
revealed new, previously undetected metastatic lesions in 93 cases, accounting for 49.7% of the entire 
sample. It is worth noting that after PET/CT, a change in the stage of tumor development tool place 
in 131 (70.1%) cases, which was associated with both the detection of the primary tumor and the identification 
of new metastatic lesions. The stage change was significantly more frequently observed in patients with 
detected CUP than in those with undetected CUP (100% vs. 40.4%; p < 0.001).
Conclusion. PET/CT can more accurately determine the stage of cancer in a large proportion of patients 
with CUP. The technique is able to identify the primary tumor in a significant number of cases, which in turn 
affects treatment policy and prognosis in these patients. The use of PET/CT should be obligatorily included 
in the examination protocol for patients with CUP.
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Введение

Рак из невыявленного первичного очага (НПО) 
включает большую гетерогенную группу опухоле-
вых образований. Раком неизвестного первично-
го очага считается гистологически верифициро-
ванное метастатическое проявление первичного 
злокачественного опухолевого очага, который не 
удалось идентифицировать даже после тщатель-
ного диагностического поиска [1–10]. Частота НПО 
сос тавляет от 5,3 до 19 случаев на 100 тыс. человек 
в год. Как следствие, НПО является седьмой-вось-
мой наиболее частой формой рака, которая в соче-
тании с низкой средней выживаемостью (прибли-
зительно от 6 до 12 мес) делает ее четвертой по 
частоте причиной смерти от рака [11–19].

Наиболее часто применяемые рентгенологи-
ческие методы визуализации могут выявить пер-
вичную локализацию опухоли лишь в 10–35% случа-
ев. Низкая частота выявленной первичной опухоли 
может объясняться размером поражения, когда оно 
меньше, чем пространственное и контрастное раз-
решения применяемых методов рентгенологи-
ческой диагностики [20]. Последовательное ис-
пользование различных методов визуализации 
увеличивает время постановки правильного диа-
гноза и своевременного начала лечения, а также 
может оказаться экономически затратным. К мо-
менту постановки диагноза часть пациентов уже 
имеют запущенную стадию заболевания [20].

Для оптимального лечения, которое, в свою 
очередь, может улучшить выживаемость, важным 
считается выявление первичной опухоли. Было 
показано, что позитронно-эмиссионная томогра-
фия в сочетании с компьютерной томографией 
(ПЭТ/КТ) с 18F-фтордезоксиглюкозой (18F-ФДГ) 
помогает идентифицировать первичную опухоль: 
средняя частота обнаружения 37%, чувствитель-
ность и специфичность 84% [21].

Помимо идентификации первичной опухоли 
ПЭТ/КТ с 18F-ФДГ также полезна для более точ-
ной оценки стадии опухолевого процесса. Степень 
распространенности заболевания коррелирует 
с прогнозом. Однако традиционные системы ста-
дирования, такие как система TNM (Tumor, Lymph 
node, Metastasis), представленная Американским 
объединенным комитетом по раку (American Joint 
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Committee of Cancer, AJCC) [22], не распространя-
ется на синдром НПО. Оценка с помощью ПЭТ/КТ 
с 18F-ФДГ способна изменить стадию заболевания 
и, как следствие, подходы к лечению и дальнейший 
прогноз у таких пациентов.

Основной целью настоящего исследования 
было определить, имеют ли результаты ПЭТ/КТ 
с 18F-ФДГ прогностическую ценность у больных 
с НПО.

Материал и методы

За период с сентября 2018 г. по март 2019 г. 
в ретроспективное исследование были включе-
ны в общей сложности 187 пациентов с диагнозом 
метастатазов из НПО: 64 женщины (34,2%) и 123 
мужчины (65,8%). Считалось, что у больного диа-
гноз НПО, если диагностическое обследование, 
рекомендованное Европейским обществом меди-
цинской онкологии (European Society for Medical 
Oncology, ESMO), не позволило идентифициро-
вать первичное место опухоли [12]. Средний воз-
раст пациентов составил 61,9 ± 7,5 года.

Всем больным перед ПЭТ-КТ была проведена 
пункционная биопсия как минимум одного мета-
статического очага и гистологически верифициро-
ван злокачественный характер новообразования, 
а также выполнен ряд стандартных исследований 
в рамках онкопоиска для выявления природы пер-
вичного опухолевого очага: 175 пациентов прошли 
ультразвуковое исследование органов брюшной 
полости, 10 – рентгенографию органов грудной 
клетки, 21 – компьютерную томографию органов 
брюшной полости и грудной клетки, 1 – магнит-
но-резонансную томографию. Трем пациенткам 
была проведена маммография.

Критерии исключения: наличие в анамнезе 
предшествующего злокачественного новообра-
зования в течение 5 лет, сахарный диабет, клау-
строфобия, тяжелое ожирение (масса тела более 
150  г) и аллергия на контрастные вещества.

Протокол ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ

Всем больным была проведена ПЭТ-КТ на 
16-срезовом аппарате Discovery PET/CT 610 
(General Electric Company, Бостон, Массачусетс, 
США). Данные КТ-исследований были получены со 
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следующими параметрами: коллимация детекто-
ра 20 мм, питч 18,75 мм/об, время вращения ген-
три 0,8 с, напряжение на трубке 120 кэВ, сила тока 
120 мА. Аксиальные снимки были реконструиро-
ваны с толщиной среза 1,25 мм и шагом 0,938 мм. 
 Пациентам вводили в вены запястья йодсодержа-
щий контрастный препарат Омнипак 300 в объеме 
80 мл со скоростью введения 2,5 мл/с. Сканиро-
вание выполняли на поздней артериальной и ран-
ней венозной фазах через 40 с после введения кон-
трастного препарата.

Параметры получения данных при ПЭТ были 
следующие: пространственный шаг 5 мм, поле 
зрения 40 мм. Результаты ПЭТ-исследований 
были отредактированы на основе данных КТ 
и с помощью итеративных алгоритмов. ПЭТ вы-
полняли через 60 мин после введения 5 МБК/кг 
18F-ФДГ. Перед исследованием пациенты не при-
нимали пищу в течение 6 ч. Также перед сканиро-
ванием у больных забирали кровь на анализ, чтобы 
обеспечить нормальную концентрацию глюкозы 
в крови (60–100 мг/дл).

Анализ ПЭТ-КТ-изображений

Анализ изображений проводил врач-рентге-
нолог, сертифицированный в радиологии и ядер-
ной медицине, с более чем 2-летним опытом ра-
боты в онкологической визуализации. Первичную 
опухоль, а также метастазы и лимфатические узлы 
оценивали путем измерения SUVmax (standardized 
uptake value – стандартизированный уровень за-
хвата радиофармпрепарата). Стандартно SUVmax 
рассчитывается как отношение накопления радио-
фармпрепарата в очаге к общему количеству ра-
диофармпрепарата, введенного пациенту, норма-
лизованного по массе тела. Опухоли, метастазы 
и лимфатические узлы измеряли с помощью элип-
совой области интереса (region of interest, ROI). 
SUVmax

18F-ФДГ злокачественных поражений опре-
деляли путем вычерчивания ROI.

Для прогностического анализа рассматрива-
ли поражение с самым высоким SUVmax у пациен-
та, поскольку его считали наиболее агрессивным 
и, следовательно, прогностически детерминант-
ным. Лимфатические узлы были охарактеризованы 
как злокачественные при значениях SUVmax более 
2,5 по методу D. Hellwig et al. [23].

Результаты

В ходе исследования 187 пациентов с диагно-
зом НПО были разделены на две группы: больные 
с найденными НПО – 93 человека (49,7%), лица 
с ненайденным НПО – 94 человека (50,3%) (рис. 1).

По результатам вычисления t-критерия для не-
зависимых выборок возрастной состав пациентов 
в группах не отличался (p = 0,278), в том числе при 
предположении о равенстве дисперсий  Ливиня 

(p = 0,641). По критерию χ2 Пирсона (p = 0,065) 
половой состав больных в группах также не раз-
личался.

Среди пациентов, у которых был обнаружен 
первичный опухолевый очаг, распределение опу-
холей по первичной локализации было следующее: 
желудок – 3 случая, желчный пузырь – 1, кожа – 3, 
легкие – 9, матка – 1, молочные железы – 6, пери-
кард – 1, пищевод – 3, поджелудочная железа – 2, 
почки – 3, предстательная железа – 1, ротоносо-
глотка – 49, толстый кишечник – 5, тонкий кишеч-
ник – 2, щитовидная железа – 2, яичники – 2 (рис. 2).

У 187 пациентов, включенных в исследование, 
наблюдалось следующее распределение гистоло-
гических вариантов опухоли (по данным биопсии 
метастатических узлов): 87 (46,5%) случаев с диа-
гнозом плоскоклеточного рака, 15 (8%) – с мела-
номой, 45 (24,1%) – с недифференцированной 
карциномой, 23 (12,3%) – с аденокарциномой, 
17 (9,1%) – с недифференцированным злокаче-
ственным новообразованием (рис. 3).

Новые метастатические очаги были обнаруже-
ны при ПЭТ-КТ у 89 больных, что составило 47,5% 
от всей выборки. Шансы выявить новые очаги у па-
циентов с уже найденными и неидентифицирован-
ными НПО статистически значимо не отличаются 
по критерию χ2 Пирсона (р = 0,273). Количество 
новых очагов у больных с обнаруженными и необ-
наруженными НПО достоверно не различается со-
гласно критерию Манна–Уитни (p = 0,827). Общее 
число очагов в этих группах пациентов не отличает-
ся по критерию Манна–Уитни (p = 0,800).

Следует отметить, что изменение стадии опу-
холевого процесса после проведения ПЭТ-КТ про-
изошло в 131 случае (70,1%), что было связано как 
с обнаружением первичной опухоли, так и с выяв-
лением новых метастатических очагов. Согласно 

50,3% 49,7%

НПО обнаружен

НПО не обнаружен

CUP was detected

CUP was undetected

Рис.�1. Распределение пациентов с ненайденными и найден-
ными НПО

Fig.�1. Distribution of patients with undetected and detected 
CUP
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критерию χ2 изменение стадии достоверно чаще 
отмечалось у пациентов с найденным НПО по срав-
нению с больными с ненайденным НПО (100% про-
тив 40,4%, p < 0,001).

Обсуждение

М. Lonneux и A.M. Reffad (2000 г.) проанали-
зировали эффективность ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ в диа-
гностике первичной опухоли у пациентов с ме-
тастазами рака из НПО [24]. По результатам 
исследования, ПЭТ-КТ всего тела оказалась более 
эффективной, чем обычные методы визуализации, 
для обнаружения первичной локализации опухоли. 
Применение данной техники повлияло на изме-
нение тактики ведения пациентов в 42% случаев. 

ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ следует проводить у таких боль-
ных до других исследований, чтобы избежать из-
быточных диагностических процедур. В нашей ра-
боте мы подтверждаем гипотезу о том, что ПЭТ-КТ 
с 18F-ФДГ может стать методом выбора у пациен-
тов с метастазами рака из невыявленного первич-
ного очага.

Основные аргументы в пользу использования 
ПЭТ-КТ у больных с НПО – высокая чувствитель-
ность методики к большинству онкологических 
заболеваний [25], а также возможность неинва-
зивного обследования всего тела, что избавляет 
пациента от ненужных диагностических вмеша-
тельств и экономит время. J.L. Abbruzzese et al. 
проводили ПЭТ-КТ у больных с метастазами рака, 
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Рис.�2. Долевое распределение найденных НПО по локализациям

Fig.�2. The sharing of detected CUPs by the sites

Рис.�3. Количественное распределение гистологических вариантов опухолей у пациентов с НПО

Fig.�3. Quantitative distribution of the histological types of tumors in patients with CUP 
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подтвержденными гистологически, при неопо-
знанной первичной опухолевой локализации  после 
ряда диагностических мероприятий [1]. Наши ре-
зультаты показывают, что чувствительность ПЭТ-КТ 
с 18F-ФДГ высока: из 187 пациентов с диагнозом 
НПО, выставленным по результатам предшествую-
щих диагностических процедур, первичный опухо-
левый очаг удалось установить в 93 случаях. Мето-
дика показала высокую эффективность у больных 

с метастазами в области головы и шеи (рис. 4). 
Так, в 49 наблюдениях первичный очаг был выяв-
лен в области ротоносоглотки, что подтверждает 
данные зарубежных исследований [26–28].

Кроме обнаружения первичной локализации 
опухоли ПЭТ-КТ выявляла отдаленные метастазы, 
ранее не идентифицированные при рутинном диа-
гностическом поиске. Таким образом, изменение 
стадии заболевания у пациентов с НПО отмечено 

Рис.�4. Результаты обследования пациента 56 лет с поражением шейных лимфатических узлов (белые стрелки) и первичным 
опухолевым образованием в области грушевидного синуса (черные стрелки) (a–d)

Fig.�4. Results of examination of a 56-year-old patient with a cervical lymph node lesion (white arrows) and a primary tumor 
 lesion in the area of the piriform sinus (black arrows) (a–d)

S S

I I

S S

I I

S S

I I

S S

I I

a b

dc



ОРИГИНАЛЬНЫЕ  СТАТЬИ

214 Вестник рентгенологии и радиологии | Journal of Radiology and Nuclear Medicine | 2021 | Том 102 | №4 | 208–216

как при выявлении первичного источника опухо-
левого роста, так и за счет идентификации новых 
очагов метастазирования (рис. 5).

Изменение стадии заболевания у пациентов 
с метастазами рака из НПО ведет к смене такти-
ки лечения и, как следствие, более благоприятным 
прогнозам. Это согласуется с данными работы 
O.S. Assar et al., которые при обследовании боль-
ных с метастазами в лимфатические узлы шеи вы-
явили, что ПЭТ с 18F-ФДГ оказывает влияние на те-
рапевтическое ведение таких больных [29]. Кроме 
того, вне зависимости от типа первичной опухоли 

у всех пациентов с НПО ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ может 
быть использована также в качестве методики, по-
зволяющей дать информацию об эффективности 
проведенного лечения и оценить возможные ре-
цидивы основного заболевания.

Ограничения исследования

К ограничениям нашего исследования можно 
отнести отсутствие контрольной выборки (пациен-
ты с метастазами рака из НПО, которым не прово-
дили исследование ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ), а также его 
ретроспективный характер.

Рис.�5. У пациента 54 лет с первичной опухолью пищевода, указанной черными стрелками (a, b), отмечается поражение 
лимфатических узлов шеи и средостения, показанное белыми стрелками (c, d)

Fig.�5. A 54-year-old patient with a primary esophageal tumor marked with black arrows (a, b) has cervical and mediastinal lymph 
node lesions shown with white arrows (c, d)
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Заключение
Применение ПЭТ-КТ позволяет точнее 

определить стадию онкологического процесса 
у значительной части больных с НПО. Во мно-
гих случаях метод позволяет выявить первичную  
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