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ак предстательной железы
(РПЖ) в структуре уроло-
гической заболеваемости
является наиболее частой
злокачественной патологией
и одной из ведущих причин
смерти от онкологических

заболеваний в мужской когорте во
всем мире [1]. В 2013 году в мире
было зарегистрировано 1 400 000 но-
вых случаев подтвержденного РПЖ
и 293 000 летальных случаев от дан-
ной нозологической формы, причем
57% случаев имели место в развитых
странах, а 5-летняя распространен-
ность составила 3 858 000 случаев [2].

Данное заболевание является
наиболее часто встречающимся зло-
качественным новообразованием у
мужчин среднего и пожилого воз-
раста. За период с конца 1970-х до
начала 1990-х гг. частота раковых
заболеваний предстательной желе-
зы (ПЖ) почти удвоилась. В струк-
туре онкологических заболеваний в
ряде стран РПЖ выходит на 2–3-е
место после рака легких и желудка,
а в США и Швеции – на 1-е место. В
США и Европе суммарно регистри-
руется около 450 тыс. новых случаев

заболеваний в год. При подробном
анализе распространенности РПЖ в
России выясняется, что почти у по-
ловины больных заболевание впер-
вые выявляется на III-IV стадии, что
значительно затрудняет лечение и
снижает его эффективность [3].

Скрининг – это массовое ис-
следование людей, соматически и
психически здоровых, направленное
на диагностирование латентно про-
текающих заболеваний или факто-
ров риска. Проводится с примене-
нием неинвазивных простых и де-
шевых процедур с высокой чув-
ствительностью.

ПРОСТАТИЧЕСКИЙ 
СПЕЦИФИЧЕСКИЙ АНТИГЕН

Простатический специфиче-
ский антиген (ПСА) — это глико-
протеид, являющийся опухолевым
маркером, исследование которого
проводится в сыворотке крови и
используется для диагностики и ди-
намического наблюдения за тече-
нием РПЖ. ПСА является органо-
специфическим маркером. Исследо-
вания его концентрации в крови в

конце 1980-х годов с целью диагно-
стики вызвали основополагающие
реформы в скрининге заболеваний
ПЖ, особенно на раннем этапе.

Простатспецифический анти-
ген присутствует в сыворотке
крови в двух формах – связанный с
белками и свободный (несвязан-
ный) ПСА.

В работе M. Bul и соавт. были
проанализированы данные паци-
ентов с исходным уровнем ПСА 
<3 нг/мл через 15 лет наблюдения.
Вероятность смертельного исхода от
РПЖ при уровне ПСА 2–2,9 нг/мл в
рассматриваемой группе составляла
0,3%, 1–2 нг/мл – 0,1% и <1 нг/мл –
0,04% [4]. Данные результаты под-
тверждают то, что ПСА-скрининг
позволяет использовать дифферен-
циальный подход к формированию
групп высокого, среднего и низкого
риска. Согласно данным A. Vickers
и соавт. в условиях низкого риска
(при уровне ПСА <1 нг/мл) веро-
ятность появления метастазирова-
ния злокачественных новообразова-
ний ПЖ была только у 0,5% иссле-
дуемых, а летальности от РПЖ –
0,2%, в том числе и при 25-летнем
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контроле [5]. В возрастной группе
от 55 до 69 лет определение простат-
специфическо-го антигена приво-
дило к снижению смертности от
РПЖ на 21% после 13 летнего на-
блюдения. В данном исследовании
использовалось значение уровня
ПСА 3 нг/мл в качестве порога для
выполнения биопсии ПЖ.

В первоначальных рекоменда-
циях Управления по санитарному
надзору за качеством пищевых про-
дуктов и медикаментов США (Food
and Drug Administration – USFDA)
использовался порог ПСА, равный
4 нг/мл, при этом было определено,
что существует значительная доля
злокачественных новообразований
ПЖ, обнаруженных при более низ-
ких уровнях простатспецифическо-
го антигена. Как показывает прак-
тика, ПСА является непрерывной
переменной, что затрудняет опреде-
ление конкретных показателей меж-
ду чувствительностью и специфич-
ностью. Риск клинически значимого
рака (т. е. сумма баллов по шкале
Глисона ≥ 7) с показателем ПСА
между 2,1-3,0 нг/мл и 3,1-4,0 нг/мл
составляли 4,6% и 6,7%, соответст-
венно. Уровень ПСА более 10 нг/мл
имеет специфичность 99,5% для по-
казателя Глисон ≥ 7. Эти данные сви-
детельствуют о том, что ПСА явля-
ется отличным инструментом для
принятия решения о проведении био-
псии у мужчин со значительно повы-
шенным уровнем ПСА (>10 нг/мл),
но при этом требуется дополнитель-
ная стратификация риска к осу-
ществлению биопсии у мужчин с
умеренно повышенным уровнем
ПСА (2-10 нг / мл). 

Расчет процента свободного
ПСА (%свПСА) – это приемлемый
способ отличить доброкачествен-
ные патологические изменения от
злокачественных новообразований:
более высокий процент свободного
ПСА указывает на более низкий
риск развития РПЖ. В ходе про-
спективного многоцентрового ис-
следования группы мужчин с пока-
зателями уровня ПСА от 4 до 10 нг/мл
было установлено, что при показа-

теле свПСА, равным 25%, в 95% об-
наруживается РПЖ и это позволяет
избежать 20% ненужных биопсий.
Другие исследования показали, что
%свПСА также используется для диф-
ференцированного подхода к опреде-
лению доброкачественных и злока-
чественных процессов ПЖ у мужчин
с уровнем ПСА менее 4 нг/мл. 

ИНДЕКС ЗДОРОВЬЯ 
ПРОСТАТЫ

Индекс здоровья ПЖ (ИЗП) –
это более точный тест на идентифи-
кацию РПЖ, который включает в
себя 3 варианта ПСА: общий ПСА,
свободный ПСА и [-2]проПСА. По-
следний представляет собой изо-
форму, которая более специфична
для клеток РПЖ. 

ИЗП рассчитывается по сле-
дующей формуле:

([-2] проПСА/свПСА)*⎷общПСА
Интерпретация данного теста

при уровне общего ПСА от 4-10 нг/мл
следующая: показатель ИЗП < 23 в
большинстве случаев указывает на
доброкачественные процессы, 23-
45 – средний риск (вероятность ги-
стологического подтверждения рав-
на 21%); ИЗП >45 – высокий риск
(вероятность гистологического под-
тверждения – 44%).

Установлено, что применение
ИЗП улучшает специфику выявления
РПЖ, в связи с этим данный тест был
одобрен FDA в 2012 году и использу-
ется для пациентов с уровнем ПСА
между 4 и 10 нг/мл (серая зона ПСА).
В рекомендациях Национальной
комплексной онкологической сети
(National Comprehensive Cancer Net-
work – NCCN) 2016 года ИЗП предла-
гается в качестве необязательного
теста, используемого с целью опреде-
ления показаний для проведения
биопсии ПЖ [6]. 

Индекс здоровья ПЖ неодно-
кратно был подтвержден как эффек-
тивный тест у пациентов высокого
риска, включая мужчин, страдаю-
щих ожирением, афроамериканских
мужчин или лиц с положительным
семейным анамнезом [7]. 

Снизив количество ненужных
биопсий, ИЗП повысил рентабель-
ность скрининга ПСА. Более высо-
кие значения ИЗП также указывают
на наличие большего риска разви-
тия неблагоприятного течения при
радикальной простатэктомии, вклю-
чая большой объем опухоли в связи
с экстракапсулярным разрастанием
и инвазией в семенные пузырьки.
Было также доказано, что ИЗП про-
гнозирует реклассификацию био-
псии во время активного наблю-
дения. 

Недавние исследования были
посвящены различным методам ис-
пользования ИЗП в клинической
медицине. Подобно простатспеци-
фическому антигену, его можно рас-
сматривать в контексте с другими
переменными, например, такими
как объем ПЖ (вычислении плотно-
сти ИЗП). В исследовании оценива-
лась плотность индекса здоровья
ПЖ у 118 мужчин с ПСА более 2
нг/мл, которым впоследствии про-
водилась биопсия ПЖ. Для опреде-
ления клинически значимого по-
казателя простатспецифического
антигена исследовалась плотность
ИЗП, которая показала более высо-
кое значение кривой, чем общий
ПСА, плотность ПСА, %св ПСА, а
также объем ПЖ. Другие исследова-
ния оценивали ИЗП в сочетании с
результатами многопараметриче-
ской магнитно-резонансной томо-
графии (МРТ), при этом вероят-
ность отсутствия эффективности
проведения назначенной биопсии
составляла 97% для клинически
значимого показателя уровня ПСА
у мужчин, направленных на повтор-
ную биопсию [8]. 

ПАНЕЛЬ 4KSCORE

4Kscore – новый тест, который
объединяет 4 маркера (общПСА,
свПСА, интактный ПСА и каллик-
реин-2 человека). В сочетании с воз-
растом, пальцевым ректальным ис-
следованием (ПРИ) и результатами
предшествующей биопсии, этот метод
скрининга может использоваться



для прогнозирования высокого риска
РПЖ [9,10]. Этот современный тест
на коммерческой основе доступен в
разных странах мира. В руковод-
ствах различных стран 4Kscore яв-
ляется необязательным тестом вто-
рой линии, который используется
как дополнительный параметр для
решения вопросов проведения био-
псии. Данный тест был создан для
увеличения специфичности скри-
нинга как для первичной, так и по-
вторной биопсии [9]. 

Одно из исследований, прове-
денное Т. Nordstrom и соавт., пока-
зало, что панель калликреина-4 и
ИЗП имеют сходные показатели эф-
фективности при определении вы-
сокого риска РПЖ при биопсии. До-
казано, что благодаря 4Kscore суще-
ствует возможность предопреде-
лить агрессивный характер течения
злокачественных новообразований
ПЖ при простатэктомии и будущий
риск метастатического поражения
[10]. Базовый уровень 4Kscore так-
же указывает на реклассификацию
при первой биопсии во время ак-
тивного наблюдения пациентов [11].

ПРОСТАТ-РАКОВЫЙ 
АНТИГЕН-3

Простат-раковый антиген-3
(ПРА-3) представляет собой специ-
фическую для ПЖ, не кодируемую
РНК, которая сверхэкспрессируется
в раковой ткани ПЖ. В клинической
практике ПРА-3 измеряется в моче
после интенсивного пальцевого
ректального исследования у муж-
чин с показателем уровень ПСА 
4-10 нг/мл.

В нескольких исследованиях по-
казано, что ПРА-3 является более
сильным предиктором простат-рако-
вого антигена при повторной био-
псии, чем ПСА или %свПСА [12].
Такие доказательства привели в 2012
году к включению данного анализа
по рекомендации FDA в качестве ва-
рианта тестирования для мужчин 
с предшествующей отрицательной
биопсией ПЖ и продолжающимся
подозрением в отношении РПЖ.

Некоторые исследования пока-
зывают, что диагностика простат-
ракового антигена-3 в сочетании с
показателем уровня ПСА до перво-
начальной биопсии улучшает общую
оценку и достоверность простат-
специфического антигена, но цен-
ность ПРА-3 менее очевидна для
идентификации РПЖ. В большом
многоцентровом исследовании из-
мерялись уровни ПРА-3 у мужчин,
как после первой, так и повторной
биопсии [13]. Использование про-
стат-ракового антигена-3 для опре-
деления необходимости повторной
биопсии позволило бы избежать
значительного количества нежела-
тельных биопсий, так как в резуль-
тате данного инвазивного метода
диагностики в большинстве случаев
отсутствовала идентификация РПЖ. 

Корреляционная связь между
показателем ПРА-3 и клинически
значимым раком, обнаруженным
при помощи биопсии, не была опре-
делена. Однако несколько исследо-
ваний показывают, что более высо-
кий уровень простат-ракового ан-
тигена-3 не прогнозирует прогрес-
сирования заболевания при актив-
ном наблюдении, также имеются
противоречивые данные о его связи
с агрессивным течением злокаче-
ственного образования при ради-
кальной простатэктомии.

ПРОСТАТ-РАКОВЫЙ 
АНТИГЕН-3 И TMPRSS2:ERG
(T2:ERG)

T2:ERG – это слияние генов,
которое верифицируется в струк-
туре ткани РПЖ. Как и ПРА-3, его
мРНК может быть обнаружена в
моче после пальцевого ректального
исследования. Уровни мочевой кон-
центрации Т2:ERG указывают на
клинически значимое развитие
РПЖ, подтвержденного в образцах,
полученных в ходе простатэктомии.
Хотя T2:ERG обладает высокой спе-
цифичностью для РПЖ, данный
маркер обнаруживается только в
50% локализованных форм РПЖ.
Таким образом, возникли предпо-

сылки для тестового объединения с
ПРА-3 для повышения чувствитель-
ности метода [14]. 

Показатель Mi-Prostate (MiPS)
представляет собой доступный ин-
струмент, который сочетает в себе
сывороточный ПСА и мочевой про-
стат-раковый антиген-3 и T2:ERG.
Перспективное исследование вклю-
чало в себя оценку MiPS у 1244 муж-
чин, которым предшествовала пер-
вая или повторная биопсия ПЖ. В
частности, они сравнили предпо-
сылки развития агрессивного тече-
ния РПЖ с помощью MiPS, ПРА-3 с
ПСА; T2:ERG с ПСА и изолирован-
ный ПСА. MiPS был наиболее точ-
ным предиктором с отклонением
кривой 0,772 против 0,747, 0,729 и
0,651 для ПРА-3 с ПСА; ПСА с
T2:ERG и ПСА, соответственно. 

SelectMDх

Также недавно был разработан
новый маркерный инструмент Select-
MDx, который измеряет мРНК генов,
связанных с РПЖ (HOXC6 и DLX1) в
моче, собранной после пальцевого
ректального исследования. Данная
методика включает в себя возраст, на-
следственность, результаты ПРИ,
данные о биопсии ПЖ, уровень ПСА
и плотность ПСА с уровнями мРНК в
моче, чтобы определить риск разви-
тия у пациентов РПЖ. 

В многоцентровом перспектив-
ном исследовании группы мужчин,
прошедших первую и повторную
биопсию, произведена оценка мар-
керного теста SelectMDx в когортах
519 и 386 мужчин, соответственно.
Анализ в подгруппах мужчин с ПСА
менее 10 нг/мл показал, что Select-
MDx является значимым предикто-
ром для идентификации РПЖ. Если
бы SelectMDx использовался для
оценки пациентов перед биопсией в
валидационной когорте, 42% био-
псий можно было бы избежать [14].

В биологических жидкостях,
таких как кровь и моча, экзосомы
представляют собой везикулы, со-
держащие мРНК, белки и другие мо-
лекулы, находящиеся в онкоклетках.
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ExoDxProstate (IntelliScore) опреде-
ляется в моче, в которой анализи-
руют экзосомальную РНК из 3 генов,
связанных с РПЖ (ERG, PCA3 и
SPDEF). Используя эти измерения в
сочетании с такими клиническими
показателями, как ПСА, возраст,
раса и семейный анамнез, этот ана-
лиз предсказывает риск развития
РПЖ у мужчин, направленных на
первую биопсию. В валидационном
исследовании 519 мужчин, прошед-
ших первую и повторную биопсию,
анализ экспрессии генов мочи пре-
восходил базовую модель клиниче-
ских переменных (отклонение кри-
вой 0,73 против 0,63; p<001). Пре-
имущество этого теста заключается
в том, что он не требует ПРИ нака-
нуне сбора мочи. Будущие исследо-
вания необходимы для оценки срав-
нительной эффективности несколь-
ких новых маркеров мочи [14].

ТКАНЕВЫЕ БИОМАРКЕРЫ

Образец биоптата ПЖ пред-
ставляет собой участок ткани же-
лезы, полученный в ходе биопсии.
Для мужчин с предшествующей от-
рицательной биопсией ткань из этого
биоптата может быть исследована на
предмет эпигенетических изменений,
указывающих на патоморфологиче-
ские изменения ПЖ, которые не
были включены в биопсийный мате-
риал. Это является основой теста
ConfirmMDx, целью которого явля-
ется выявление гиперметилирования
генов GSPT1, APC и RASSF1. Confir-
mMDx является доступным на ком-
мерческой основе тестом и предла-
гается в качестве необязательного
метода диагностики в соответствии с
руководящими принципами NCCN
для мужчин, направленных на по-
вторную биопсию.

На сегодняшний день суще-
ствует актуальная проблема, свя-

занная с оказанием медицинской
помощи мужчинам с онкологиче-
скими заболеваниями урогениталь-
ного тракта, в конечном итоге при-
водящими к инвалидизации, сниже-
нию качества жизни и смертности
пациентов.

ОБСУЖДЕНИЕ

Патологические состояния ПЖ,
включающие в себя РПЖ, в общей
структуре урологической заболевае-
мости являются наиболее часто встре-
чающимися заболеваниями у паци-
ентов старшей возрастной группы.
По сведениям различных авторов
наблюдается высокий показатель
необоснованных госпитализаций и
смещение приоритетности в сто-
рону стационарной помощи на эта-
пе лечебно-диагностических меро-
приятий. В наиболее развитых стра-
нах мира используются стационар-
замещающие технологии проведе-
ния диагностических мероприятий
больным РПЖ на амбулаторном
этапе. Это приносит системе здраво-
охранения экономическую выгоду,
при этом нахождение пациента в ста-
ционаре минимальное по времени.

Согласно «Концепции развития
здравоохранения России» должна
осуществляться приоритетность ам-
булаторно-поликлинической помо-
щи населению, в том числе и спе-
циализированные виды лечения. Не-
совершенство догоспитального звена
при плановой госпитализации при-
водит к увеличению сроков лечения,
за счет продолжительного нахожде-
ния в стационаре, и влечет за собой
потери медицинского, социального и
экономического характера.

Улучшение качества и эффек-
тивности медицинского обслужива-
ния является одним из приоритетов
политики в области здравоохране-
ния. Объем работы поликлиники,

врача-уролога и смежных специали-
стов, принимающих участие в вы-
явлении злокачественных ново-
образований ПЖ, представляет со-
бой измеримую переменную, влия-
ющую на эффективность здраво-
охранения. Существует определен-
ная необходимость в оценке имею-
щихся научных данных с целью
определения качественных, струк-
турных, технологических и количе-
ственных стандартов амбулаторной
помощи пациентам с подозрением
на онкоурологическую патологию,
включая объем помощи на этапе ам-
булаторного звена и своевременную
госпитализацию в стационар для
профильной диагностики и лече-
ния. 

ВЫВОД

Мониторинг заболеваемости
РПЖ, а также оценка эффективно-
сти различных медико-организа-
ционных технологий для обеспече-
ния своевременного его выявления,
являются важными составляющими
для информационного обеспечения
управления урологической помо-
щью населению и обоснования воз-
можностей усовершенствования ее
организации. Необходимо достичь
уменьшения показателя смертности
у пациентов со злокачественными
новообразованиями ПЖ, тем не
менее, вопрос о потенциальной не-
желательной инвазивной диагно-
стики и гиперкоррекции остается
открытым. Для решения данных
проблем необходим дифференциро-
ванный подход к определению
групп риска пациентов с необходи-
мостью использования определен-
ных вариаций скрининговых меро-
приятий. Должен быть разработан и
оптимизирован алгоритм скри-
нинга РПЖ для различных меди-
цинских категорий мужчин.  
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Summary:
A modern view of prostate cancer screening, 
the organization of medical care in an outpatient setting

S.V. Popov, I.N. Orlov, L.A. Karasaeva, A.M. Gul'ko, A.I. Matich

e relevance of prostate cancer (PC) screening affects the in-
terests of not only urologists, but also specialists in other fields (sur-
geons, therapists, general practitioners). is is related to the fact
that these specialists are more-less involved in the PC screening dur-
ing the survey. In this regard, the emphasis on modern approaches
to prostate malignant tumors screening is relevant and necessary for
wide range of specialists. Prostate cancer is the most common ma-
lignant neoplasm in men of middle and old age. e incidence rate
of prostate cancer has almost doubled from the late 1970s to the early
1990s. In some countries, prostate cancer takes 2nd–3rd place aer
lung and stomach cancer in the structure of oncological diseases,
and in the United States and Sweden – 1st place. About 450 thousand
new cases of diseases per year are registered in total in the USA and
Europe. A detailed analysis of the prostate cancer prevalence in Rus-
sia revealed that this disease is first detected in stage III-IV in almost
half of the patients, which makes the treatment much harder and re-
duces its effectiveness. According to various authors, a high rate of
unreasonable hospitalization and a shi in priority towards inpatient
care at the stage of diagnostic and treatment are observed. To con-
duct diagnostic activities for patients with prostate cancer on an out-
patient basis the most developed countries of the world use
hospital-replacing technologies. is brings an economic benefit to
the health care system, while keeping the patient in the hospital for
the minimum time. is article presents modern approaches to ma-
lignant neoplasms screening and the main organizational aspects of
prostate cancer diagnosis.
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Резюме:

Актуальность вопроса скрининга рака предстательной железы
(РПЖ) затрагивает интересы не только врачей-урологов, но и спе-
циалистов других областей (хирургов, терапевтов, врачей общей
практики). Это связно с тем, что при обследовании данные специа-
листы, в той или иной степени, принимают участие в проведении
скрининга РПЖ. В связи с этим, акцентирование современных
подходов к скринингу злокачественных новообразований ПЖ ак-
туально и необходимо для большого круга специалистов. РПЖ  яв-
ляется наиболее часто встречающимся злокачественным
новообразованием у мужчин среднего и пожилого возраста. За пе-
риод с конца 1970-х до начала 1990-х гг. частота раковых заболева-
ний предстательной железы (ПЖ) почти удвоилась. В структуре
онкологических заболеваний в ряде стран РПЖ выходит на 2–3-е
место после рака легких и желудка, а в США и Швеции – на 1-е
место. В США и Европе суммарно регистрируется около 450 тыс.
новых случаев заболеваний в год. При подробном анализе распро-
страненности РПЖ в России выясняется, что почти у половины
больных заболевание впервые выявляется на III–IV стадии, что
значительно затрудняет лечение и снижает его эффективность. По
сведениям различных авторов наблюдается высокий показатель
необоснованных госпитализаций и смещение приоритетности в
сторону стационарной помощи на этапе лечебно-диагностических
мероприятий. В наиболее развитых странах мира используются
стационар-замещающие технологии проведения диагностических
мероприятий больным РПЖ на амбулаторном этапе. Это приносит
системе здравоохранения экономическую выгоду, при этом нахож-
дение пациента в стационаре минимальное по времени. В данной
статье представлены современные подходы к скринингу злокаче-
ственных новообразований и основные организационные аспекты
диагностики РПЖ. 
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