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Лечение болевого синдрома, обусловленного метастатическим пораже-
нием костей, является одной из актуальных проблем оказания паллиативной 
помощи онкологическим больным. Частота костно-метастатических форм 
рака молочной железы, предстательной железы, легкого, почек, щитовидной 
железы и других органов составляет в среднем по России 65% [1].

Сильные боли в костях, ограничение подвижности, патологические пе-
реломы, компрессия спинного мозга – основные факторы, снижающие каче-
ство жизни пациентов с метастатическим поражением костей. Учитывая от-
носительно длительную выживаемость в этой группе больных, необходимо 
проведение эффективного паллиативного лечения для улучшения качества 
жизни пациентов.

В последние десятилетия возрос интерес к радионуклидной терапии 
множественного метастатического поражения костей скелета при опухолях 
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Abstract:
The pain syndrome accompanying metastatic damage of bones, significantly 
reduces quality of patients life. In recent decades, medical practice implemented 
methods systemic radionuclide therapy of bone metastases using different 
radionuclides, which allows to stop both the pain and the progression of 
the disease. Results of their application give the grounds to consider the 
perspective development in nuclear medicine of the direction on treatment 
bone metastatic defeats by means of systemic radionuclide therapy.

Резюме:
Болевой синдром, сопровождающий метастатическое поражение костей, 
существенно снижает качество жизни больных. В последние десятилетия 
в медицинскую практику внедрены методы системной радионуклидной 
терапии метастазов в кости с использованием различных радионуклидов, 
что позволяет не только купировать болевой синдром, но и приостанав-
ливать прогрессирование заболевания. Результаты их применения дают 
основание считать перспективным развитие в ядерной медицине направ-
ления по лечению костных метастатических поражений с помощью систем-
ной радионуклидной терапии. 
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различных локализаций [2,3]. Метод основан на способ-
ности некоторых β-излучающих радиофармпрепаратов 
накапливаться в костных метастазах или пограничных зо-
нах между опухолью и костью. Воздействие β-излучения 
радионуклидов на опухолевые клетки приводит к их 
гибели, снижению митотической активности, редукции 
опухолевой инфильтрации, вследствие чего замедляется 
прогрессирование костных метастазов, в ряде случаев 
отмечается регрессия.

Радиофармпрепараты, применяемые для лечения 
больных с костными метастазами, должны удовлетво-
рять таким требованиям, как: высокое и селективное на-
копление в метастатических очагах, быстрое выведение 
из здоровых тканей, максимальная энергия β-излучения 
от 0,8 до 2,0 МэВ, длина максимального пробега β-частиц 
в тканях не более 1 см, не должно быть обязательной 
необходимость в госпитализации пациента, оптималь-
ное соотношение цена/качество, простота производст-
ва, удобство доставки и стабильность поставок.

Множественное метастатическое поражение костей, 
выраженный болевой синдром, прогрессирование ме-
тастатического поражения костей на фоне предыдущего 
лечения, в частности при развитии гормонорезистентно-
сти – являются показаниями для проведения системной 
радионуклидной терапии. Необходимое условие для 
радионуклидной терапии – позитивный результат осте-
осцинтиграфии (активное накопление в метастазах диаг-
ностических остеотропных препаратов-Tc99m).

В мировой практике для паллиативной терапии кост-
ных метастазов используются радиофармпрепараты 
на основе фосфора-P32, стронция-Sr89, самария-Sm153, ре-
ния-Re186, рения-Re188, иттрия -Y90, олова-Sn117m (табл. 1).

32P – двузамещенный фосфат натрия – чистый 
β-излучатель с периодом полураспада 14,3 суток. От-
сутствие в спектре излучения γ-лучей не позволяет 
проводить обследование пациентов на однофотонных 
эмиссионных компьютерных томографах, контролиро-
вать распределение радиофармпрепарата в организ-
ме. Максимальная энергия β-частиц – 1,71 МэВ, сред-
няя – 0,695 МэВ. Препарат вводят перорально, разовая 
активность составляет 200–225 МБк, на курс лечения – 
400–450 МБк. Недостатком этого радиофармпрепарата 
является значительная миелотоксичность, которая про-
является лейкопенией, тромбоцитопенией или панци-
топенией. Панцитопения проявляется через 4–5 недель 
с возобновлением кроветворения на 6–7 неделе и яв-
ляется дозозависимой. Предпринимались попытки сов-
местного применения 32 Р с тестостероном, стимулирую-
щим костный мозг, при этом у 87% пациентов отмечен 
аналгезирующий эффект, но сохранялась выраженная 
миелотоксичность [4].

Оптимальными клиническими и физическими 
параметрами обладает стронция-Sr89хлорид. 89Sr – 
β-излучатель с периодом полураспада 50,5 суток явля-
ется химическим аналогом кальция, что обеспечивает 
его избирательное накопление в очагах с повышенной 
остеобластической активностью. Максимальная энер-
гия β-излучения – 1,46 МэВ, средняя – 0,583 МэВ. Про-
бег β-частиц в мягких тканях – 8 мм, в костях – 3,5 мм. 
Накопление препарата в костной ткани пропорциональ-
но объему метастатического поражения и составляет 
от 20 до 80% введенной активности. 89Sr-хлорид остает-
ся в очагах поражения около 100 суток, непораженная 
метастазами костная ткань накапливает незначительную 
часть введенной активности и теряет ее в течение 14 су-
ток. Соотношение доз метастаз/костный мозг составляет 
10:1. Препарат вводят внутривенно – 150 МБк (из расче-
та 2 МБк/кг массы тела). Возможно амбулаторное при-
менение 89Sr-хлорида.

Аналгезирующий эффект наступает через 7–20 су-
ток после инъекции препарата, продолжается в течение 
4–6 месяцев после однократной инъекции, снижение 
интенсивности болевого синдрома отмечают более чем 
у 80% пациентов. Повторное введение препарата воз-
можно через 4–6 месяцев (оптимальная лечебная так-
тика – введение препарата 2 раза в год). Многократное 
применение 89Sr-хлорида приводит к миелосупрессии.

В клинической практике используются два препарата 
стронция: стронция – Sr89хлорид, производства «Медра-
диопрепарат» и препарат Метастрон, производства фир-
мы «Амершам».

Российские и зарубежные авторы [5,6] свидетельст-
вуют о достаточно высокой эффективности Sr89-хлорид 
у больных с метастазами опухолей различных локализа-
ций. Сообщается о противоболевом эффекте в 47–100% 
случаев. При этом наиболее выраженный эффект отме-
чен у больных с метастазами рака молочной и предста-
тельной железы.

Для повышения эффективности лечения предло-
жено сочетанное лучевое воздействие, включающее 
на первом этапе локальное дистанционное облучение 
очагов наиболее выраженной болевой активности с по-
следующим введением 89Sr-хлорида. Поводом для этого 
послужили сведения об усилении остеобластической ак-
тивности в ранней фазе репарации костной ткани в ответ 
на успешную терапию костных метастазов. В качестве 
подобной терапии используют дистанционное локаль-
ное облучение. Усиление репаративной активности спо-
собствует более интенсивному поглощению стронция-89 
в очаге метастатического поражения. Сочетанная луче-
вая терапия, включающая системную терапию препара-
том хлорид стронция-89 и локальную лучевую терапию, 

Таблица 1

Нуклид Sr-89 Sm-153 Re-186 Re-188 P-32 Y-90 Sn-117

Период полураспада (дни) 52 2,1 3,8 0,7 14 2,7 13,6

Энергия бета-излучения (MэВ) 1,4 0,8 1,1 2,1 1,7 2,27 CE

Максимальный пробег в мягких тканях (мм) 6,6 3,7 4,6 10,0 8,1 10,9 0,9
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позволяет повысить противоболевой эффект на 10%, 
в том числе у больных с тяжелым болевым синдромом – 
на 30%, и увеличить на 3 месяца его продолжительность 
по сравнению с локальной лучевой терапией. Сочетан-
ная лучевая терапия является методом выбора при лече-
нии больных с костными метастазами рака предстатель-
ной и молочной железы [7].

Наряду со стронцием 89Sr-хлоридом в России исполь-
зуются самарий-оксабифор (153Sm), который является 
первым отечественным остеотропным радиотерапевти-
ческим препаратом (рег. № 000008/01–2000, патент РФ 
№ 2162714 от 20.06.2000). По механизму действия бли-
зок к зарубежному аналогу 153Sm –EDTMP фирмы («CIS 
Bio International»).

Самарий-оксабифор (153Sm) – смешанный (β-, γ-) 
излучатель с средней энергией β-частиц 233 КэВ и гам-
ма–квантов 103 КэВ (выход 29%). Период полураспада 
153Sm – 46,3 часа. Средний пробег β–частиц в костной 
ткани – 1,7 мм, в мягких тканях – 3,1 мм. После внутри-
венного введения препарат накапливается в костной 
ткани, преимущественно в метастазах. Очаги накопле-
ния хорошо визуализируются при исследовании на гам-
ма–камере, что делает возможным проводить сцин-
тиграфический контроль в процессе лечения. Терапия 
самарием–оксабифором (153Sm) позволяет достигнуть 
стойкого подавления болевого синдрома. Клинически 
значимая эффективность (полный + выраженный + ча-
стичный эффект) при раке молочной железы через 1, 
3 и 6 мес. 80,5% 76,5%, 64,1%, соответственно, при раке 
предстательной железы – 81,7%, 76,9%, и 61,8%. Дина-
мика средних показателей интенсивности болей при 
раке молочной железы – 5,9 балла (до лечения), 3,6 
(через 1 месяц), 4,0 (через 3 месяца) и 4,7 (через 6 ме-
сяцев), при раке предстательной железы – 6,1 балла 
(до лечения), 3,8, 4,3 и 4,9 баллов (через 1, 3 и 6 месяцев 
соответственно) [8]. Препарат неэффективен у больных 
раком легкого. В США 153Sm-EDTMP в настоящее время 
является одним из наиболее распространенных радио-
фармпрепаратов применяемых для паллиативного лече-
ния костных метастазов.

Кроме того, продолжается изучение новых перспек-
тивных радиофармпрепаратов для радионуклидной те-
рапии метастазов в скелете.

186Re-HEDP (186рений-гидроксиэтилендифосфонат) – 
смешанный (β-, γ-) излучатель с максимальной энергией 
β-частиц 1,07 МэВ, средней – 0,349 МэВ и γ–квантов – 
0,137 МэВ. Средняя длина пробега в мягких тканях – 
1,1 мм. Период полураспада радионуклида – 88,9 часов. 
Радиофармпрепарат вводят внутривенно активностью 
1300 МБк. Дозолимитирующей токсичностью является 
тромбоцитопения. Средний срок восстановления кост-
ного мозга составляет от 4 до 6 недель. Соотношение 
между накоплением РФП в опухоли и костном мозге – 
14:1. Через сутки после введения 34,2–66,3% препарата 
накапливается в костях. Противоболевой эффект состав-
ляет 70–80% при средней продолжительности эффекта 
4 недели [9,10]. Малая токсичность рения позволяет вво-
дить этот изотоп повторно.

Представляет интерес использование генераторно-
го радионуклида 188Re – HEDP, который обладает выра-

женным сродством к остеокластам, период полураспа-
да 16,7 часов. Достоинством этого генератора является 
наличие как высокоэнергетического β-излучения (мак-
симальная энергия – 2,12 МэВ, средняя – 0,78 МэВ), так 
и гамма-составляющей с энергией 0,155 МэВ. Биора-
спределение и дозиметрические характеристики 188Re-
HEDP идентичны 186Re-HEDP, что обусловливает анало-
гичные клинические эффекты и проявления токсичности 
при лечении метастазов. Зарубежные авторы [11] сооб-
щают о высокой эффективности применения 186Re-HEDP 
у больных с метастазами опухолей различных локализа-
ций. Терапия 186Re-HEDP позволяет достичь существен-
ное облегчение боли в костях у 80% пациентов, у 77% 
больных раком легких, у 80% – раком предстательной 
железы, у 83% – раком молочной железы, у 100% – раком 
мочевого пузыря, у 50% – раком почки, у 50% – раком но-
соглотки. Согласно данным Palmedo H. (2003), после дву-
кратного введения 186Re-HEDP с интервалом в 8 недель 
у пациентов с метастатическим гормонорезистентным 
раком предстательной железы отмечено уменьшение 
выраженности болевого синдрома в 92% случаев, а сни-
жение уровня ПСА>50% – в 39% случаев [12]. Серьезных 
побочных эффектов или миелотоксичности не отмечено.

В России завершены доклинические исследования 
по применению для паллиативной терапии костных 
метастазов радиофармацевтического препарата, пред-
ставляющего собой комплекс рения-188 с золедроновой 
кислотой [13]. Полученные результаты дают основание 
говорить о перспективности применения РФП 188Re-золе-
дроновая кислота для терапии патологии, сопровожда-
ющейся ремоделированием костной ткани, в том числе 
метастатических поражений скелета.

117mSn-DTPA излучает электроны внутренней кон-
версии с коротким пробегом в костной ткани. Период 
полураспада изотопа – 14,03 суток. Энергия электронов 
внутренней конверсии – 0,129 и 0,153 МэВ, средняя дли-
на их пробега составляет 0,2–0,3 мм, что обусловливает 
низкую частоту миелосупрессии при его применении. 
Энергия γ-излучения – 0,159 МэВ. РФП вводят внутри-
венно активностью 370–740 МБк. 117mSn-DTPA не имеет 
аффинности к гидроксиапатиту, накапливается путем 
преципитации оксида олова на поверхности кости или 
за счет гидролитической реакции с гидроксиапатитом. 
У 75% пациентов отмечают аналгезирующий эффект, он 
проявляется через неделю после начала терапии. Наи-
больший опыт применения этого препарата в США.

177Lu-EDTMP излучает относительно мягкое 
β-излучение (максимальная энергия – 0,497 МэВ), 
электроны внутренней конверсии с энергиями 0,133 и 
0,014 МэВ и γ-излучение с энергией 0,113 МэВ. Период 
полураспада изотопа – 6,71 суток. Эти свойства позволя-
ют достигать хорошего терапевтического паллиативного 
эффекта в сочетании с относительно низкой миелоток-
сичностью, что особенно важно при повторном введе-
нии препарата.

Наличие в спектре излучения радионуклидов 153Sm, 
186Re, 188Re, 117mSn, 177Lu γ-лучей позволяет проводить об-
следование пациентов на однофотонных эмиссионных 
компьютерных томографах, контролировать распреде-
ление РФП в организме.
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Препарат «Ксофиго» (Радий223-дихлорид) является 
совместной разработкой фирм «Bayer» и «Algeta», пер-
спективен для лечения костных метастазов при кастра-
ционно-резистентном раке предстательной железы. 
Радий223 – альфа-излучатель. По результатам III фазы кли-
нических испытаний (921 пациент, страдающий кастра-
ционно-резистентным раком предстательной железы) 
препарат «Ксофиго» способствует увеличению общей 
средней выживаемости до 14,9 месяцев по сравнению 
с 11,3 месяцами в группе плацебо, также среди пациен-
тов, получавших «Ксофиго», зафиксировано значительно 
меньшее количество серьезных побочных эффектов – 47% 
(в контрольной группе этот показатель составил 60%) [14].

Таким образом, радионуклидная терапия с успехом 
применяется у больных с метастазами в кости различ-
ных злокачественных опухолей, позволяя уменьшить 
болевой синдром, затормозить его дальнейшее про-
грессирование, снизить потребность в анальгетиках, 
а главное – повысить качество жизни пациентов. Наибо-
лее эффективна радионуклидная терапия в паллиатив-
ном лечении больных раком предстательной и молочной 
железы. Учитывая успешный мировой опыт применения 
радионуклидной терапии у больных с метастазами в ко-
сти, следует развивать данный метод в практике отечест-
венного здравоохранения.
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