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Резюме. В литературном обзоре представлены современные представления о феохромоцитоме и параганглио-
ме, о частоте их выявляемости в спорадических и генетически детерминированных вариантах. Описаны их особен-
ности при надпочечниковой и вненадпочечниковой локализации, а также при множественных опухолях. Указаны 
современные подходы в диагностике и лечении этих новообразований.
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Феохромоцитома (ФХ) является гормонально-
активной нейроэндокринной опухолью из хромаф-
финной ткани, секретирующая в больших количествах 
биологически активные катехоламины (адреналин, 
норадреналин, дофамин). Опухолевые катехоламины 
метаболизируются в неактивные метилированные про-
изводные: адреналин в метанефрин, норадреналин – в 
норметанефрин, дофамин – в метокситирамин.

В 90% случаев ФХ локализуется в мозговом слое над-
почечников. В 10% причиной повышенной секреции 
катехоламинов могут быть опухоли ненадпочечнико-
вой локализации – параганглиомы. Мозговой слой над-
почечников является самым большим параганглием, а 
надпочечниковая феохромоцитома по своей сути явля-
ется частным случаем параганглиом.

Параганглиомы (ПГ), ранее известные под общим 
названием хемодектомы, являются образованиями 
нейроэктодермального происхождения, исходят из 
симпатических и парасимпатических параганглиев. 
Ненадпочечниковые опухоли симпатических и парасим-
патических параганглиев классифицированы как вне-
надпочечниковые параганглиомы. По функционально-
морфологическим признакам различают две группы 
параганглиом: хромаффинные (из симпатических па-
раганглиев) и нехромаффинные (из парасимпатических 
параганглиев).

Симпатические параганглиомы (хромаффинная 
ткань) – это в основном надпочечниковые феохромо-
цитомы, а также ненадпочечниковые опухоли из сим-
патических ганглиев, синтезирующие в повышенном 
количестве биологически активные катехоламины. 
Ненадпочечниковые хромаффинные параганглиомы 
составляют около 10% от всех феохромоцитом у взрос-
лых и около 30% – у детей. В 95% случаев они распола-
гаются в забрюшинном пространстве и в брюшной по-
лости и связаны с верхними и нижними брыжеечными 
ганглиями, в органе Цуккеркандля (в месте отхождения 
от аорты нижней брыжеечной артерии), значительно 
реже в области шеи и в грудной клетке (в переднем или 
заднем средостении), в малом тазу.

Парасимпатические параганглиомы (нехромаффин-
ная ткань) обычно расположены около кровеносных 
сосудов и нервов, чаще в области головы и шеи. Они, 
в отличие от надпочечниковых и ненадпочечниковых 
симпатических параганглиом, редко секретируют кате-

холамины (в 1-5% случаев) [13,17].
В литературе и до настоящего времени существу-

ют терминологические расхождения в определения 
понятий «феохромоцитома» и «параганглиома». В 
Международной гистологической классификации эндо-
кринных опухолей (ВОЗ, 2004), термин «феохромоци-
тома» применяется исключительно к опухолям надпо-
чечникового происхождения, а все другие локализации 
опухолей (хромаффинного и нехромаффинного проис-
хождения) как «ненадпочечниковые параганглиомы» 
[30]. Многие авторы используют термины «феохромо-
цитома» или «хромаффинома» для надпочечниковых 
и ненадпочечниковых симпатических параганглиом 
(хромаффинная ткань), которые обычно являются кли-
нически активными и экскретируют катехоламины, а 
«параганглиомами» или «хемодектомами» называют 
гормонально-неактивные нехромаффинные опухоли из 
парасимпатических параганглиев. В последние годы по-
лучил признание термин «синдром феохромоцитомы/
параганглиомы» [3,23,14,44,47].

ФХ выявляется у 0,2-0,6% пациентов с постоянной 
формой артериальной гипертензии. У детей с симпто-
матической артериальной гипертензией ФХ/ПГ выяв-
ляется чаще, чем у взрослых – у 0,5-2%. В общей попу-
ляции ФХ встречается редко – 1:200000 населения в год, 
а заболеваемость составляет не более 1 наблюдения на 2 
млн. человек в год. При аутопсии ФХ/ПГ выявляется у 
0,05-0,1% пациентов [3,14].

ФХ/ПГ могут возникать спорадически (80%) или 
быть проявлением наследственных заболеваний, 
обусловленных генетическими дефектами, пере-
дающихся по аутосомно-доминантному типу. Ранее 
считалось, что частота встречаемости генетически-
детерминированных ФХ/ПГ составляет не более 10%. В 
последние годы установлено, что генетическая предрас-
положенность при ФХ/ПГ составляет до 40% [23,27,29].

В настоящее время установлена генетическая при-
рода наиболее изученных наследственных форм ФХ/
ПГ, обусловленных мутацией генов: синдром множе-
ственной эндокринной неоплазии 2-го типа (МЭН-2), 
болезнь фон Гиппеля-Линдау, нейрофиброматоз 1-го 
типа, семейные параганглиомы и феохромоцитомы, 
триада Карни и синдром Карни-Стратакиса. С особен-
ностями их патогенеза связаны различия в клинических 
проявлениях заболеваний. Наследственные формы ФХ/
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ПГ имеют наибольший потенциал злокачественности и 
склонность к рецидивированию.

Данные отечественных и зарубежных авторов о 
частоте наследственных форм ФХ и их вненадпочеч-
никовых локализациях существенно отличаются даже 
в клиниках, располагающих значительным опытом в 
их хирургическом лечении. Приведем лишь некоторые 
данные.

В МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского в 2002-2012 гг. 
вненадпочечниковые феохромоцитомы были верифи-
цированы у 13 из 95 оперированных больных [4]. А.Ф. 
Романчишен и соавт. (2009) среди 24 оперированных 
пациентов с феохромоцитомами у 6 диагностировали 
синдром МЭН-2А, у одного – МЭН-2Б. В.А. Гольбрайх 
и соавт. (2006) у 3 и 104 больных, оперированных по по-
воду гормонально активных опухолей надпочечников, 
диагностировали вненадпочечниковую локализацию 
ФХ (у 2 она располагалась парааортально, у 1 – в органе 
Цуккеркандля). Т.П. Киселева и соавт. (2008) установи-
ли вненадпочечниковую локализацию у 2 из 130, а С.М. 
Черенько и соавт. (2011) – у 7 из 110 оперированных 
больных с ФХ. По данным С.В. Сергийко и соавт. (2013), 
с 1986 по 2012 гг. среди 112 оперированных больных по 
поводу феохромоцитомы у 2 выявлена вненадпочечни-
ковая локализация опухоли (в органе Цуккеркандля) и у 
2 в рамках синдрома МЭН-2. А.М. Аюпов и соавт. (2013) 
выявили внедпочечниковую локализацию опухоли у 3 
из 106 оперированных больных с феохромоцитомой. В 
отечественной литературе приводятся единичные на-
блюдения семейных форм феохромоцитомы [6,7,11], а 
также редкие сочетания надпочечниковых и вненадпо-
чечниковых ФХ [12,15].

Особого внимания заслуживает опыт 
Эндокринологического научного центра РАМН, распо-
лагающего наибольшим опытом и современными воз-
можностями в диагностике и лечении ФХ, в котором с 
1979 по 2010 гг. оперированы 167 больных с ФХ. У 40 из 
них диагностирована спорадическая ФХ, у 66 – в соста-
ве синдрома МЭН 2-го типа и у 61 больного ассоцииро-
вана с болезнью фон Гиппеля-Линдау. У 74% больных с 
синдромом МЭН-2 отмечено двустороннее поражение 
надпочечников и ни у одного больного не выявлены зло-
качественная и вненадпочечниковая локализация опу-
холи. У больных с болезнью фон Гиппеля-Линдау дву-
стороннее поражение надпочечников выявлено в 90% 
случаев, а у 16,4% – вненадпочечниковая локализация 
ФХ/ПГ, из них у одного больного параганглиома была 
в грудной полости, у 9 – в забрюшинном пространстве 
[23]. Отмечено, что у детей, в отличие от взрослых, пре-
обладает мужской пол (2:1), чаще выявляются двусто-
ронние поражения и вненадпочечниковая локализация 
опухоли. Так, среди 50 оперированных детей с ФХ в воз-
расте до 16 лет, у 9 (18%) выявлена вненадпочечниковая 
локализация опухоли: у 5 – в органе Цуккеркандля, у 
4 – в области паравертебральных поддиафрагмальных 
ганглиев [2].

ФХ является важнейшей составляющей синдрома 
МЭН-2, который включает 2 типа: МЭН-2А (синдром 
Сиппла) и МЭН-2Б (синдром Горлинга). Синдром 
МЭН-2А характеризуется сочетанием медуллярного 
рака щитовидной железы (МРЩЖ), ФХ и гиперпара-
тиреоза, является наиболее распространенным вариан-
том и составляет до 80% всех случаев синдрома МЭН-2. 
Синдром МЭН-2Б характеризуется сочетанием МРЩЖ, 
ФХ, марфаноподобной внешностью и множественными 
ганглионевромами. Клинические проявления ФХ при 
МЭН-2Б ничем не отличаются от МЭН-2А.

Генетической основой и маркером МЭН-2 является 
точечная мутация RET-протонкогена, локализованном 
в центромерном участке 10-й хромосомы. Герминальные 
(наследуемые) мутации гена RET обнаруживаются при 
МЭН-2А и МЭН-2Б в 95-97%. ФХ при синдроме МЭН-2 
выявляется в 60- 80% и чаще встречается при мутации в 
634-м кодоне 11-го экзона RET.

ФХ при синдроме МЭН-2 примерно в 2 раза чаще 

встречается у женщин, чем у мужчин (при спорадиче-
ских формах в 5 раз чаще), развивается, как правило, в 
возрасте 20-40 лет (медиана возраста выявления ФХ со-
ставляет 25 лет, при спорадической ФХ – 47 лет), сред-
ний размер опухоли составляет 3 см [23].

Для больных с синдромом МЭН-2 характерна над-
почечниковая локализация ФХ [16,36]. М.Ю. Юкина 
и соавт. (2013) ни у одного из 66 больных с МЭН-2 не 
выявили вненадпочечниковой локализации ФХ. При 
МЭН-2, в отличие от спорадической ФХ, отмечается 
высокая частота (до 80-90%) двустороннего поражения 
надпочечников (синхронное или метахронное), что ча-
сто диагностируется на поздней стадии развития син-
дрома. У 50% больных с односторонней ФХ в течение 
последующих 8-10 лет (чаще после односторонней адре-
налэктомии) выявляется ФХ в противоположном над-
почечнике [33,40]. М.Ю. Юкина и соавт. (2013) первично 
диагностировали двустороннее поражение надпочеч-
ников только у 44% больных с МЭН-2, а у 30% больных 
опухоль метахронно развилась в другом надпочечнике 
после удаления опухоли с одной стороны.

При МЭН-2 в 60-65% случаев отмечается мультицен-
трическое поражение даже в пределах одного надпочеч-
ника, что может явиться причиной прогрессирования 
процесса и развития истинных рецидивов надпочечни-
ковых ФХ после неадэкватной по объему даже билате-
ральной адреналэктомии, что отмечается в 20% [33].

При МЭН-2 характерен преимущественно адрена-
линовый (метанефриновый) тип секреции (при спо-
радической ФХ – смешанный адреналиновый и нора-
дреналиновый). Эпизодический характер секреции 
катехоламинов при МЭН-2 объясняет высокую частоту 
пароксизмальной формы гипертонии. Отмечена поло-
жительная корреляция между размером опухоли и экс-
крецией метанефрина и норметанефрина [23].

ФХ при МЭН-2, в отличие от спорадических и не-
надпочечниковых, исключительно редко бывают зло-
качественными. В описанных редких наблюдениях они 
имели место преимущественно у пожилых, отмечались 
большие размеры опухоли и длительное течение забо-
левания. По мнению некоторых авторов, сообщения о 
злокачественных ФХ стали редкими еще и потому, что 
удаление их на ранних стадиях позволяет предотвратить 
возможное развитие злокачественной опухоли [34,37].

Следует отметить, что и до настоящего времени 
нет четких критериев и достоверных морфологических 
признаков злокачественности ФХ, чем и обусловлены 
активно продолжающиеся поиски диагностических 
критериев [4,8].

В Международной гистологической классификации 
эндокринных опухолей (ВОЗ, 2004) не приводятся кри-
терии злокачественной ФХ из-за отсутствия характер-
ных морфологических признаков и единственным кри-
терием малигнизации признается наличие метастазов. 
И в настоящее время абсолютным доказательством зло-
качественности ФХ является метастазирование в анато-
мические области, в которых отсутствуют параганглии 
– лимфатические узлы, кости, легкие, печень [44,47]. 
Следует отметить, что метастазы могут появляться спу-
стя 10-20 лет после манифестации заболевания и диа-
гноз злокачественности ФХ часто ставится ретроспек-
тивно после их выявления.

Для определения злокачественного потен-
циала развития опухоли предложена шкала PASS 
(Pheochromocytoma of the adrenal gland scaled score), 
включающая 12 гистологических признаков [52]. 
Согласно этой шкалы, которая применима только к над-
почечниковым ФХ, опухоли, которые на основании ги-
стологических данных набирают более 4 баллов, оцени-
ваются как потенциально злокачественные. Такие дан-
ные отмечены у всех больных при наличии метастазов. 
Вместе с тем, у 1/3 больных, у которых по данным шка-
лы PASS диагностированы злокачественные опухоли, 
метастатические поражения не выявлены. По данным 
М.Ю. Юкиной и соавт. (2013), у всех больных с МЭН-
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2 метастазы ФХ отсутствовали, а при гистологическом 
исследовании удаленных опухолей в 20% случаев выяв-
лена феохромобластома, в 80% – феохромоцитома.

Клинически ФХ при МЭН-2 ничем не отличается от 
спорадических форм опухоли. ФХ при этом синдроме 
часто протекает бессимптомно, а симптомы, обуслов-
ленные ФХ, крайне редко являются первыми клиниче-
скими проявлениями заболевания. Первоначальная их 
диагностика на основании характерных симптомов от-
мечается лишь в 10-20%.

Болезнь фон Гиппеля-Линдау (болезнь, синдром 
VHL) генетически обусловленное заболевание, име-
ет аутосомно-доминантный тип наследования, воз-
никает при мутации многофункционального гена-
супрессора опухолевого роста VHL, локализованного 
на коротком плече 3 хромосомы 3р25-3р26 [41,57]. 
Распространенность заболевания составляет 1 на 36000-
39000 новорожденных [46,49].

Фенотипическими проявлениями заболевания яв-
ляются доброкачественные и злокачественные опухоли 
в различных органах: в центральной нервной системе 
(гемангиобластомы), в сетчатке (гемангиомы), в почках 
(поликистоз, светлоклеточный рак), в надпочечниках 
и параганглиях (феохромоцитомы), в поджелудочной 
железе (кисты и нейроэндокринные опухоли). Эти про-
явления заболевания зависят от возраста больного, ха-
рактера мутации в гене VHL [10,46].

По клиническому течению выделяют 2 типа болез-
ни фон Гиппеля-Линдау: 1 тип характеризуется полным 
фенотипом заболевания, но без развития ФХ; тип 2 – с 
развитием ФХ. Тип 2 подразделяется на 3 подтипа: 2А – с 
низким риском развития рака почки; 2Б – с высоким ри-
ском развития рака почки; 2С – развиваются только ФХ 
без гемангиобластом и почечно-клеточного рака. Риск 
развития ФХ в значительной степени зависит от гено-
типа. Около 95% случаев болезни фон Гиппеля-Линдау 
относятся к 1 типу с низким риском развития ФХ. Для 
больных со 2 типом (с высоким риском развития ФХ) 
пенетрантность для ФХ составляет 50-60% в возрасте 50 
лет [46].

Генетически детерминированные ФХ выявляются у 
30-35% больных.

В отличие от синдрома МЭН-2, для которого харак-
терна надпочечниковая локализация опухоли, при бо-
лезни VHL ФХ в 60-70% развиваются в мозговом слое 
надпочечников, а в 30-40% отмечается вненадпочечни-
ковая их локализация [25,42,49]. М.Ю. Юкина и соавт. 
(2013) выявили вненадпочечниковую локализацию ФХ 
у 10 (16,4%) из 61 больных (у одного обнаружена пара-
ганглиома грудной полости, у 9 – забрюшинного про-
странства). В 3-20% случаев при мутации VHL-гена, 
ФХ клинически протекает как спорадическая форма 
[46,53].

ФХ у больных с болезнью фон Гиппеля-Линдау вы-
являются значительно раньше, чем при других наслед-
ственных формах заболевания. Средний возраст мани-
фестации ФХ составляет 16-30 лет (медиана возраста 
выявления ФХ составляет 18 лет).

Надпочечниковые ФХ в 80-85% случаев двусторон-
ние (синхронные или метахронные), в 50-60% – муль-
тифокальные. Для ФХ при VHL, в отличие от МЭН-2, 
характерен исключительно норадреналиновый (нор-
метанефриноый) тип секреции. Этим обусловлены не-
которые особенности в клинической картине заболева-
ния: чаще, чем при МЭН-2, встречается стойкая артери-
альная гипертензия и головная боль и значительно реже 
пароксизмальная форма гипертонии [6,22,46]. В отече-
ственной литературе приводится редкое наблюдение 
болезни фон Гиппеля-Линдау типа 2С в двух поколени-
ях одной семьи. При этом у всех больных артериальная 
гипертензия носила пароксизмальный характер [11].

ФХ редко является первичным проявлением забо-
левания. У 70-80% больных отмечается бессимптомное 
течение ФХ, что связано с низким уровнем катехолами-
нов, и чаще всего выявляются случайно [10,23].

При болезни фон Гиппеля-Линдау злокачественные 
ФХ с метастазами в лимфатических узлах, легких, пече-
ни и костях встречаются в 7-10% случаев [45,50]. М.Ю. 
Юкина и соавт. (2013) выявили метастазы ФХ у 4 (6,6%) 
больных (у 2 в печени, у 1 – в костях черепа, у 1 – в по-
звоночнике).

ФХ может быть ассоциирована с нейрофиброма-
тозом 1 типа (болезнь Реклингаузена, NF-1), которое 
наследуется по аутосомно-доминантному типу с вы-
сокой степенью пенетрантности гена. Заболевание 
обусловлено мутацией гена NF-1, локализованного на 
длинном плече 17-й хромосомы и содержит более 50 
экзонов. Встречается у 1 на 3000-4000 населения в год 
[10,32,43,54].

Нейрофиброматоз 1 типа является полисистемным 
заболеванием. Чаще диагностируется у детей, одинако-
во часто поражает лиц обоего пола. Для заболевания 
характерны неврологические (периферические и спи-
нальные нейрофибромы, глиомы зрительных нервов), 
офтальмологические (гамартомы на радужке глаз), дер-
матологические (пигментные пятна, нейрофибромы), 
скелетные (сколиоз, псевдоартроз), сосудистые (стеноз 
почечной, легочной и внутричерепных артерий), эндо-
кринные нарушения (ФХ, гиперпаратиреоз, медулляр-
ный рак щитовидной железы) [21,32].

ФХ/ПГ при этом заболевании развивается в 25% 
случаев, чаще в возрасте старше 30 лет (средний возраст 
40 лет). В большинстве случаев опухоли локализуются 
в надпочечниках, в 20% бывают двусторонние, у 12% 
мультифокальные, имеют смешанный тип секреции 
(адреналин и норадреналин). ФХ имеют клинические 
проявления примерно в 50% случаев. Большинство ФХ 
являются доброкачественными, злокачественные со-
ставляют 10-12% [32,52].

Семейные изолированные формы ФХ/ПГ обуслов-
лены наследственными мутациями гена, кодирующе-
го SDH (сукцинатдегидрогеназа) подтипами B, C и D 
(SDHB, SDHC, SDHD). Мутации гена SDHA не приво-
дят к развитию семейных форм ФХ/ПГ. Мутации в гене 
SDHC обуславливают развитие в основном парасимпа-
тических параганглиом, которые преимущественно ло-
кализуются в области головы и шеи и являются нефунк-
ционирующими.

Мутации SDHВ и SDHD-генов приводят к развитию 
ФХ/ПГ в мозговом слое надпочечников и в симпатиче-
ских ганглиях, как правило, функционально активны 
и приводят к повышенной продукции катехоламинов 
(преобладает норадреналиновый норметанефриновый 
тип секреции). Одинаково часто встречаются у мужчин 
и женщин. Средний возраст на момент диагностики 
ФХ/ПГ на 15-20 лет моложе, чем при спорадической ФХ 
надпочечника и симпатической параганглиоме (ФХ) и 
составляет для носителей мутации SDHB и SDHD-генов 
26 и 29 лет соответственно [10,35,50].

При мутации гена SDHB ФХ выявляются у 50% 
больных. Чаще всего (60-70%) диагностируется соли-
тарная вненадпочечниковая локализация опухоли (в 
области головы, шеи, грудной и брюшной полостях) 
при неотягощенном семейном анамнезе. В 10% случаев 
ФХ бывают множественными. ФХ отличаются наиболее 
высоким злокачественным потенциалом и наличием 
метастазов (более 40%).

При мутации SDHD-гена, который является первым 
по частоте семейным синдромом параганглиомы, ФХ 
развивается у 25% больных. У 50% из них они имеют 
вненадпочечниковую локализацию (чаще всего распо-
ложены в области головы и шеи). Типичным является 
наличие множественных опухолей. Заболевание про-
является только у людей, унаследовавших предрасполо-
женность по отцовской линии, но у женщин встречает-
ся в 2-3 раза чаще, чем у мужчин. ФХ и ПГ отличаются 
невысокой (менее 5%) степенью злокачественности 
[28,48].

В 2009 году выделены 2 наследственных синдрома, 
сходных с Карни-комплексом (ранее известное редкое 
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наследственное заболевание) – триада Карни (Carney 
triad) и синдром Карни-Стратакиса (Carney-Stratakis 
syndrome). Для первого характерно сочетание вненад-
почечниковых параганглиом, стромальных опухолей 
желудочно-кишечного тракта и хондромы легких при 
высокой частоте гормонально-активных и неактивных 
аденом надпочечников, для второго – сочетание па-
раганглиом с саркомой желудка без хондромы легких 
[51].

В последние годы широко проводимые (преимуще-
ственно за рубежом) исследования по изучению всего 
спектра генетических нарушений ассоциированных с 
опухолями, позволили идентифицировать ряд новых 
генов, мутации которых способствуют развитию семей-
ных синдромов, ассоциированных с ФХ/ПГ. Среди них 
следует отметить выявленные мутации гена TMEM 127, 
который кодирует так называемый трансмембранный 
белок 127 и гена MAX (мик-ассоциированный фактор 
Х, супрессор гена, предрасполагающего к опухолям), 
мутации которого передаются по наследству от отца. 
Мутации этих генов были обнаружены у больных, у 
которых ФХ были локализованы в надпочечниках. 
ФХ, обусловленные мутацией TMEM 127, синтезируют 
адреналин, ассоциированные с мутацией MAX, имеют 
смешанный тип секреции [14,25].

Клинические проявления генетически детерминиро-
ванных синдромов ФХ/ПГ мало чем отличаются от спо-
радических опухолей. ФХ/ПГ обычно дебютируют про-
явлениями, обусловленными избыточной продукцией 
катехоламинов и их действием на органы и системы с 
преобладанием нарушений деятельности сердечно-
сосудистой системы, среди которых ведущее место за-
нимает артериальная гипертензия. Вместе с тем, своев-
ременная диагностика наследственных форм ФХ/ПГ в 
большинстве случаев представляет значительные труд-
ности, которые обусловлены широкой вариабельностью 
клинической симптоматики (в том числе характера ар-
териальной гипертензии, зависящего от преобладающе-
го типа секреции катехоламинов), многообразием пато-
физиологических изменений в организме вследствие 
наличия ассоциированных гормонально-активных (и 
не функционирующих) опухолей других локализаций, 
которые отягощают общее состояние больных и неред-
ко раньше манифестируют и диагностируются, чем ФХ/
ПГ. Значительные трудности возникают при вненадпо-
чечниковых локализациях и множественных опухолях 
(нередко выявляемых последовательно в различные 
сроки), которые при наследственных формах ФХ\ПГ 
встречаются значительно чаще, чем при спорадиче-
ских.

В последние годы разработаны современные подхо-
ды к диагностике и лечению ФХ/ПГ, которые отражены 
в клинических рекомендациях Европейского общества 
эндокринологов (2014) и Российской ассоциации эндо-
кринологов (2015) [14,44].

Показанием для диагностики ФХ/ПГ являются ха-
рактерные клинические симптомы заболевания, нали-
чие любых компонентов наследственных синдромов, 
ассоциированных с ФХ/ПГ, отягощенный семейный 
анамнез.

Диагностика ФХ/ПГ основана на результатах лабо-
раторных исследований и топической диагностике опу-
холей.

«Золотым стандартом» лабораторной диагностики 
является определение концентрации метилированных 
производных катехоламинов (метанефрина и нормета-
нефрина) в плазме или в суточной моче (чувствитель-
ность метода составляет 99%, специфичность – 85-90%). 
Наиболее чувствительный метод – определение в плаз-
ме свободных фракций метанефрина и норметанефри-
на. Даже при невысокой концентрации катехоламинов в 
крови, уровень метанефринов в крови при ФХ/ПГ всег-
да повышен. Для подтверждения гормональной актив-
ности опухоли используют подавляющие тесты (прово-
кационные пробы сопряжены с большим количеством 

осложнений и сейчас практически не применяются). 
Тест с клонидином в комбинации с определением кон-
центрации норметанефрина в крови или в моче обла-
дает высокой специфичностью (достигает 100%) и чув-
ствительностью (до 98%). Если концентрация метанеф-
рина и норметанефрина в 2-4 раза превышает верхнюю 
границу нормы, то проведение дополнительных тестов 
считается нецелесообразным [23].

Одним из эффективных методов лабораторной диа-
гностики считается определение концентрации хро-
могранина А в крови, чувствительность метода при 
диагностике ФХ достигает 90%, а его уровень пропор-
ционален размеру опухоли. Особое значение приобре-
тает этот показатель при злокачественной ФХ/ПГ как 
маркер наличия опухоли и прогрессирования болезни 
[3,10,26].

Локализацию опухоли определяют топически-
ми и функциональными методами исследования. 
Ультразвуковое исследование (УЗИ) показано при над-
почечниковой локализации ФХ. Визуализирующие 
исследования (МСКТ, МРТ брюшной полости, забрю-
шинного пространства, средостения и шеи) позволя-
ют выявить надпочечниковые и вненадпочечниковые 
ФХ/ПГ и их метастазы. Для идентификации хромаф-
финной природы опухоли при вненадпочечниковой 
локализации, подозрении на метастатическое пораже-
ние, рецидиве заболевания, широко используют раз-
личные функциональные методы – сцинтиграфию с 
123I- или 131I-метайодбензилгуанидином, однофотонную 
эмиссионную компьютерную томографию (ОФЭКТ) с 
18F-фтордофамином, позитронно-эмиссионную томо-
графию (ПЭТ) с 18F-фтордезоксиглюкозой и с другими 
специфичными радиофармпрепаратами. Предложен 
алгоритм функциональной визуализации ФХ/ПГ с ре-
комендацией выбора радиофармпрепарата в зависи-
мости от локализации опухоли, наличия метастазов и 
данных генетического исследования [14].

Единственным надежным методом диагностики на-
следственного характера синдрома ФХ/ПГ является ге-
нетическое тестирование, которое имеет важное значе-
ние для выбора лечебной тактики. Предложен алгоритм 
генетического тестирования, основанный на локализа-
ции опухоли и особенностях клинических проявлений 
[47]. В нашей стране малодоступность для многих реги-
онов и высокая стоимость генетического тестирования 
значительно ограничивает возможности выявления на-
следственных форм катехоламинпродуцирующих опу-
холей.

Показаниями для скрининга генетической причины 
ФХ/ПГ являются: отягощенный семейный анамнез, кли-
нические признаки, ассоциируемые с наследственными 
синдромами, возраст больного менее 35 лет, мультифо-
кальные, двусторонние и вненадпочечниковые пораже-
ния, злокачественная опухоль.

При наличии показаний к генетической диагностике 
и определении выбора спектра исследования возмож-
ных герминальных мутаций в генах следует учитывать 
преобладающий тип секреции катехоламинов. При изо-
лированном повышении концентрации метанефрина и 
нормальном содержании норметанефрина практически 
отсутствует вероятность вненадпочечниковой локали-
зации опухоли и следует типировать ген RET. При изо-
лированном повышении концентрации норметанефри-
на и нормальном содержании метанефрина практиче-
ски отсутствует вероятность синдрома МЭН-2, следует 
исследовать мутации генов VHL, SDHВ и SDHD. При 
смешанном типе секреции необходимо исследование 
всего спектра возможных мутаций, в том числе мик-
ассоциированного фактора (MAX) и гена трансмем-
бранного протеина 127 (TMEM 127) [38]. Считается 
нецелесообразным определение мутации NF-1, так как 
диагноз при нейрофиброматозе 1 типа может быть по-
ставлен при наличии у больного сочетания 2 и более из 
7 патогномоничных симптомов [32,56].

У всех детей с ФХ, учитывая значительную частоту 
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выявления семейной формы заболевания, мультицен-
трического характера поражения и вненадпочечнико-
вой локализации опухоли, следует проводить генетиче-
ское тестирование генов RET, VHL, SDHB и SDHD [3]. 
Скрининг при наличии ФХ у детей с МЭН-2 и RET му-
таций в 634 и 630 кодонах должен проводиться с 8-лет-
него возраста, при мутациях других генов – с 15 летнего 
возраста.

Методом выбора при любых ФХ/ПГ является хирур-
гическое лечение. В последнее десятилетие у больных 
с ФХ до 10 см в диаметре операцией выбора считают 
эндовидеохирургический метод – лапароскопическую 
транс- или ретроперитонеальную адреналэктомию.

Остается дискутабельным вопрос о выборе объема 
оперативного вмешательства при двусторонних пора-
жениях надпочечников, множественных и мультицен-
трических опухолях, генетически детерминированных 
ФХ, при которых органосохраняющие операции (со-
хранение ткани надпочечника с целью избежать разви-
тие необратимой надпочечниковой недостаточности) с 
высокой вероятностью приводят к развитию истинных 
рецидивов заболевания, что отмечается в 20% случаев 
[33].

Рецидив ФХ чаще обусловлен герминальными мута-
циями, для которых свойственна высокая фенотипиче-
ская пенетрантность тотального поражения мозгового 
слоя надпочечников. Ложный рецидив обусловлен ро-
стом генетически детерминированных опухолей при 
наличии вненадпочечниковых и множественных об-
разований. Поэтому, многие авторы считают «золотым 
стандартом» объема оперативного вмешательства при 
односторонней опухоли производить адреналэктомию 
с опухолью на стороне поражения, при двусторонней 
– синхронную двустороннюю тотальную адреналэкто-
мию. Остается дискутабельным вопрос о целесообраз-
ности превентивного выполнения одномоментных 
двусторонних адреналэктомий при одностороннем вы-
явлении ФХ. Эта проблема обусловлена тем, что в 50% 
после односторонней адреналэктомии ФХ развивается 
в контрлатеральном надпочечнике [33].

Ряд зарубежных авторов, с целью снижения риска 
развития надпочечниковой недостаточности после 
двусторонней адреналэктомии, рекомендуют произво-
дить щадящую резекцию надпочечника с сохранением 
его коркового слоя – «кортикальную щадящую адре-
налэктомию» [31,39]. По мнению этих авторов, такая 

операция особенно целесообразна в случае обнаруже-
ния односторонней ФХ, что обеспечивает возможность 
проведения операции при выявлении ФХ в контрлате-
ральном надпочечнике.

После хирургического лечения ФХ рекомендуется 
пожизненно ежегодно определять уровень метанефри-
нов в плазме или моче для раннего выявления возмож-
ного рецидива заболевания или метастазирования.

При злокачественных ФХ/ПГ стандартная химио- и 
лучевая терапия считается неэффективной. Появились 
сообщения о положительном эффекте радиотерапии 
(метайодбензилгуанидином) в лечении метастазов, что 
позволяет уменьшить размеры опухоли и увеличить 
продолжительность жизни больного.

По данным большинства авторов, 5-летняя выжи-
ваемость после операции составляет 95%, частота реци-
дива достигает 10-20%.

В заключение следует отметить важное значение в 
современной диагностике этих синдромов, ассоцииро-
ванных с ФХ\ПГ, междисциплинарное сотрудничество 
не только онкологов, хирургов, эндокринологов и мор-
фологов, но и совместные усилия врачей других специ-
альностей (урологов, дерматологов, окулистов, невро-
логов и др.), которые должны быть хорошо информиро-
ваны о клинических проявлениях, диагностике и лече-
нии этих редких заболеваний. В современных условиях 
для раннего распознавания ФХ/ПГ, ассоциированных 
с генетически детерминированными заболеваниями, 
важнейшим методом в комплексной диагностике явля-
ется генетическое тестирование с целью идентифика-
ции герминальной мутации соответствующих генов у 
больного и его ближайших родственников.
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