
Проблема профилактики рака предстательной

железы (РПЖ) активно обсуждается уже многие годы.

Для этой цели использовались самые разные препара-

ты: антиоксиданты, средства с антипролиферативной и

противовоспалительной активностью, активаторы

апоптоза и, конечно, ингибиторы 5-α-редуктазы [1].

Не секрет, что рост и развитие предстательной железы

непосредственно зависят от уровня в ткани предста-

тельной железы половых гормонов. Так, при исследо-

вании больных псевдогермафродитизмом с врожден-

ным недостатком 5-α-редуктазы и, как следствие, сни-

жением количества дигидротестостерона (ДГТ) в клет-

ках простаты было отмечено выраженное недоразвитие

предстательной железы [2]. Впервые о гормональной

регуляции роста предстательной железы заговорили в

конце XIX в., когда метод хирургической кастрации

был впервые использован для лечения аденомы пред-

стательной железы [3]. Успешные попытки лечения ме-

тастатического РПЖ путем билатеральной орхиэкто-

мии были предприняты в 40-х годах XX в. C. Huggins

[4]. Благодаря успехам современной фармакологии

снижения уровня ДГТ – активной гормональной фор-

мы тестостерона – удается добиться без операции пу-

тем назначения финастерида. Последний относится к

4-азастероидам и представляет собой мощный конку-

рентный ингибитор 5-α-редуктазы преимущественно

2-го типа. Среди достоинств финастерида – отсутствие

связывания его с андрогеновыми рецепторами и, как

следствие, отсутствие характерных для гормональных

препаратов осложнений. 

Эффективность финастерида (Проскар «Мерк энд

Ко., Инк.») у больных аденомой предстательной желе-

зы убедительно доказана в ходе многочисленных ши-

рокомасштабных исследований, в которых получены

новые данные о механизмах действия препарата, его

влиянии на ткань предстательной железы, клиниче-

ской эффективности, безопасности и перспективах ис-

пользования [5]. В начале 90-х годов прошлого века в

различных публикациях стала обсуждаться возмож-

ность профилактического назначения финастерида с

целью предотвращения развития РПЖ [6].

Изучению эффективности длительной терапии

финастеридом для профилактики развития РПЖ было

посвящено исследование PCPT (Prostate Cancer

Prevention Trial), проходившее под эгидой Американ-

ского национального института рака [7]. В него были

включены 18 882 мужчины старше 50 лет с отсутствием

изменений предстательной железы при пальцевом рек-

тальном исследовании, уровнем ПСА < 3 нг/мл и пока-

зателем IPSS < 20 баллов. Всем пациентам на началь-

ном этапе исследования была выполнена биопсия

предстательной железы, по результатам которой ис-

ключили РПЖ и дисплазию высокой степени (проста-

тическая интраэпителиальная неоплазия). В течение

3 мес все участники исследования получали плацебо,

после чего были рандомизированы на 2 примерно рав-

ные группы, одна из которых (n=9423) получала фина-

стерид 5 мг/сут, а другая (n=9459) – плацебо. Конт-

рольные биопсии выполняли в ходе программы «по по-

казаниям» (при повышении ПСА > 4 нг/мл) и всем па-

циентам после ее завершения. Исследование началось

в 1993 г., продолжалось 7 лет и к февралю 2003 г. 81%

больных завершили участие в проекте. 

Первые результаты, полученные в ходе PCPT, бы-

ли опубликованы в New England Journal of Medicine в

июле 2003 г. [7]. Анализу подверглись данные о лечении

9060 пациентов, 4368 из которых в течение 7 лет полу-

чали терапию финастеридом, а 4692 – плацебо. РПЖ

был диагностирован у 18,4% (803) пациентов, прини-

мавших финастерид, и у 24,4% (1147) – плацебо (рис. 1),

т. е. относительный риск развития заболевания снизил-

ся на 24,8% (p<0,001). Распределение частоты выявляе-

мости РПЖ по годам приведено в табл. 1 [7].

В большинстве случаев рак оказался клинически

локализованным: 97,7% в группе применения финасте-

рида и 98,4% в группе плацебо. Все случаи были клас-

сифицированы как Т1 и Т2. Этот факт еще раз доказы-

вает, что вероятность ранней диагностики РПЖ значи-

тельно возрастает при включении больного в програм-

му скринингового обследования. 

Лечение финастеридом хорошо переносилось

больными на протяжении всего исследования. В груп-

пе активной терапии наблюдалось незначительное ко-

личество нежелательных явлений со стороны половой

и эндокринной систем, однако при этом отмечалась

более низкая частота серьезных нежелательных явле-

ний со стороны мочеполовой системы (табл. 2) [7].

Существенные положительные изменения отме-

чены при анализе объема предстательной железы. Так,

относительная разница этого показателя в группе тера-

пии финастеридом и в группе плацебо составила 24%

(средний объем предстательной железы в группах к

окончанию исследования составил 25,5 и 33,6 см3 соот-

ветственно) [7].
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В исследовании PCPT была подтверждена впервые

постулированная в 1992 г. G.J. Gormley и соавт. точка зре-

ния, согласно которой после года непрерывной терапии

финастеридом уровень ПСА уменьшается на 50% [8]. В

соответствии с этой точкой зрения

для обеспечения адекватного уровня

диагностики РПЖ у данной катего-

рии больных при анализе ПСА необ-

ходимо использовать повышающий

коэффициент. Благодаря тому, что

сегодня PCPT является наиболее

длительным исследованием приме-

нения финастерида, были получены

уникальные данные о необходимо-

сти постепенного увеличения повы-

шающего коэффициента в зависи-

мости от продолжительности лече-

ния. В 2005 г., анализируя результаты

PCPT, R.D. Etzioni пришел к выводу,

что с 4-го года применения финасте-

рида привычный коэффициент «х2»

должен быть увеличен до х2,3, а с

7-го года – до х2,5! Эти данные поз-

воляют внести коррективы в интер-

претацию показателя ПСА у боль-

ных, длительно получающих тера-

пию финастеридом [9]. Интересно,

что темп прироста ПСА остается ста-

бильным и не зависит от сопутству-

ющей медикаментозной терапии [9].

В ходе обработки результатов

PCPT были получены интересные

данные о высокой ценности эрек-

тильной дисфункции для прогноза

течения сердечно-сосудистых забо-

леваний у пациентов, получающих

терапию финастеридом. Прогно-

стическая значимость этого крите-

рия оказалась не меньшей, чем тра-

диционно используемых критериев

(неблагоприятный семейный

анамнез, курение, гиперлипидемия

и т.д.) [10].

Любопытные данные о риске

развития РПЖ и его связи с уровнем

ПСА были получены в группе боль-

ных, получавших плацебо. В общей

сложности в конце исследования

биопсия выполнена 2950 пациентам

этой группы, у которых за время на-

блюдения не отмечено повышения

ПСА > 4 нг/мл и отсутствовали из-

менения при пальцевом ректальном

исследовании. В зависимости от

уровня ПСА (от 0 до 4 нг/мл) выяв-

ляемость РПЖ колебалась в преде-

лах 6,6–26,9%. При этом низкодифференцированный

рак имелся в 14,9% случаев (25% случаев рака в группе с

ПСА 3,1–4,0 нг/мл). Таким образом, на основании полу-

ченных данных можно утверждать, что значение ПСА,
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Рис. 1. Заболеваемость РПЖ в исследовании PCPT в группах терапии финасте-
ридом и плацебо [7]
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Таблица 1.

Ч а с т о т а  п о б о ч н ы х  э ф ф е к т о в  
в  и с с л е д о в а н и и  P C P T

Показатель                                                        Финастерид                               Плацебо
(n=9423)                                 (n=9457)

Влияние на половую 
или эндокринную систему

снижение объема эякулята
эректильная дисфункция
потеря либидо
гинекомастия
рак молочной железы

Влияние на мочеполовую систему
ДГПЖ
дизурия
недержание мочи
задержка мочи
ТУР предстательной железы
простатит
инфекция мочевых путей

Примечание. ДГПЖ – доброкачественная гиперплазия предстательной железы. 
В скобках – процент больных.

5690 (60,4)
6349 (67,4)
6163 (65,4)

426 (4,5)
1 (<0,1)

488 (5,2)
1214 (12,9)

183 (1,9)
398 (4,2)
96 (1,0)

418 (4,4)
90 (1,0)

4473 (47,3)
5816 (61,5)
5635 (59,6)

261 (2,8)
1 (<0,1)

823 (8,7)
1474 (15,6)

208 (2,2)
597 (6,3)
180 (1,9)
576 (6,1)
126 (1,3)

Таблица 2.



которое абсолютно гарантировало бы своего обладателя

от РПЖ, попросту не существует. Извечный вопрос о пре-
дельно допустимой границе ПСА, возможно, стоит пере-
фразировать: сколько больных РПЖ я готов «упустить»,
определяя ту или иную условную границу нормы ПСА? [11].

Результаты исследования PCPT позволили сделать
следующие выводы (2003) [7]:

— финастерид предотвращает или замедляет раз-

витие РПЖ за счет уменьшения уровня ДГТ в ткани

предстательной железы;

— зарегистрировано достоверное уменьшение

(примерно на 25%) частоты возникновения РПЖ в

группе лечения финастеридом по сравнению с группой

плацебо;

— снижение риска развития РПЖ продемонст-

рировано:

• результатами биопсии в конце исследования;

• результатами биопсии «по показаниям»;

• во всех группах пациентов независимо от возрас-

та, расы, уровня ПСА, семейного анамнеза РПЖ;

— финастерид снижает выраженность симптомов

нижних мочевых путей (СНМП) и частоту осложнений

аденомы предстательной железы, в первую очередь ОЗМ;

— объем предстательной железы в группе паци-

ентов, получавших финастерид, через 7 лет терапии

оказался на 24% меньше такового в группе плацебо;

— через год терапии финастеридом уровень ПСА

снижается на 50%;

— лечение может сопровождаться эпизодами се-

ксуальной дисфункции;

— в группе терапии финастеридом по сравнению

с группой плацебо достоверно чаще обнаруживались

опухоли высокой степени злокачественности (по шка-

ле Глисона 7–10 баллов).

Несмотря на снижение риска РПЖ в целом, в груп-

пе лечения финастеридом неожиданно была обнаружена

более высокая частота развития

РПЖ (6,4% [280/4368] по сравнению

с группой плацебо (5,1% [237/4692],

p<0,005; рис. 2) с высокими (7–10

баллов) показателями по шкале Гли-

сона [7].

Выявление большого числа

опухолей с высокими показателями

злокачественности вызвало ожив-

ленную дискуссию о перспективах

использования ингибиторов 5-α-

редуктазы для химиопрофилактики

РПЖ. Природа увеличения частоты

опухолей с высокими показателями

по шкале Глисона в группе лечения

финастеридом до сих пор неясна.

Что это – последствие терапии или

артефакт условий исследования?

Однозначного ответа на этот воп-

рос пока нет. 

В 2005 г. B.S. Carver опубликовал данные исследо-

вания, в котором проанализировал прогноз 5-летней

выживаемости больных после радикальной простатэк-

томии в зависимости от приема финастерида. Анализ

носил ретроспективный характер и включал пациентов,

у которых терапия финастеридом проводилась в течение

10–30 мес до установления диагноза РПЖ. Сделано за-

ключение, что гистологические изменения ткани пред-

стательной железы на фоне терапии финастеридом не

влияют на прогноз заболевания (т. е. не являются прояв-

лением большей или меньшей злокачественности опу-

холевого процесса?) [12]. F. Civantos и соавт. [13] и D.G.

Bostwick [14] пошли еще дальше и утверждают, что шка-

ла Глисона не должна использоваться для оценки степе-

ни дифференцировки опухоли у больных, получавших

терапию препаратами с антиандрогенным эффектом, к

которым может быть причислен и финастерид. По их

мнению, для оценки злокачественности РПЖ у этих

больных нужно использовать молекулярные маркеры. 

В противовес приведенному выше мнению, X.J.

Yang и соавт. не обнаружили изменений в гистологиче-

ском строении опухолей предстательной железы на фоне

терапии финастеридом [15]. C ними полностью согласны

M.A. Rubin и соавт. [16] и B.S. Carver и соавт. [12].

Вопрос влияния терапии финастеридом на гисто-

логическую картину РПЖ и ткань предстательной желе-

зы вообще, кроме PCPT, изучался еще в 3 исследовани-

ях – PLESS [15], о котором упоминалось выше, MTOPS

[17] и исследовании IIIa фазы дутастерида [18]. В иссле-

довании PLESS общее число случаев РПЖ в группе те-

рапии финастеридом и плацебо оказалось равным [15].

Не обнаружено отличий и в степени злокачественности

выявленных опухолей по шкале Глисона. При анализе

результатов биопсий предстательной железы у пациен-

тов с изначально высоким уровнем ПСА (> 4 нг/мл) вы-

явлено преобладание опухолей с высокой степенью зло-
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Рис. 2. Общее число случаев РПЖ в исследовании PCPT и распределение РПЖ 
в зависимости от балла по шкале Глисона (G) в группах терапии финастеридом 

и плацебо [7]
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качественности (G 7–10) в группе терапии финастери-

дом (44%) против 31% в группе плацебо [15]. Вместе с

тем процент пациентов с объемом опухоли > 10% пред-

стательной железы также был выше в группе плацебо

(83%), чем в группе терапии финастеридом (69%) [15].

В исследовании MTOPS количество случаев РПЖ в

группах терапии α-адреноблокаторами и комбинирован-

ной терапии оказалось равным, но было в 0,63 раза мень-

шим в группе терапии финастеридом. Показатель Глисо-

на 7–10 баллов зарегистрирован у 26,5; 23,6 и 12,5% па-

циентов в группах терапии финастеридом, комбиниро-

ванной терапии и плацебо соответственно [17]. Таким

образом, результаты MTOPS в основном согласуются с

полученными в ходе PCPT данными о способности фи-

настерида предотвращать развитие РПЖ и повышать ве-

роятность обнаружения опухолей с высокими показате-

лями злокачественности. В III фазе исследования эффе-

ктивности и безопасности дутастерида подобной законо-

мерности по шкале Глисона не обнаружено [18].

Список публикаций, подтверждающих и опровер-

гающих полученные в исследовании PCPT данные,

можно было бы продолжить, но, на наш взгляд, гораздо

более интересен анализ столь неоднозначных результа-

тов. Все объяснения причин увеличения числа случаев

низкодифференцированного рака сводятся к двум ги-

потезам. Согласно первой, ингибиторы 5-?-редуктазы

вызывают снижение внутриклеточного уровня ДГТ в

ткани предстательной железы и «селекцию» низкодиф-

ференцированных новообразований за счет подавления

более дифференцированных. Активными сторонника-

ми этой теории являются S. Ishikawa и G. Schatzl [19,

20]. Если рассматривать с их позиций, то РПЖ высоких

степеней по Глисону более резистентен к андрогенной

блокаде и потому не подвержен действию финастерида.

В то же время сторонники применения финасте-

рида считают, что при оценке результатов исследования

PCPT допущены методологические неточности. Их ар-

гументы сводятся к следующему. Во-первых, в «неболь-

шой» железе, уменьшившейся на фоне применения фи-

настерида, при мультифокальной биопсии опухоль вы-

явить легче. Уменьшение размера означает, что биопсии

подвергается относительно большая часть предстатель-

ной железы и, следовательно, в группе лечения фина-

стеридом вероятность обнаружения опухолей, соответ-

ствующих 7–10 баллам по шкале Глисона, увеличивает-

ся [15, 21, 27]. Во-вторых, изменения в клетках предста-

тельной железы, вызванные финастеридом, при гисто-

логическом исследовании могут лишь «напоминать»

низкодифференцированный рак, таковыми по сути не

являясь, т. е. гистологическая картина и градация G, на-

блюдаемые после применения гормонально-активных

препаратов типа финастерида, не отражают истинной

агрессивности опухоли, о чем пойдет речь ниже [14].

Возможность артефакта в интерпретации PCPT также

нельзя полностью исключить. В пользу этого свиде-

тельствует отсутствие нарастания числа злокачествен-

ных опухолей в группе лечения финастеридом при дли-

тельном наблюдении. Об этом пишут M. Marberger и

соавт. [22]. В 2003 г. C.G. Roehrborn провел собственный

анализ результатов PCPT. В качестве иллюстрации он

приводит 2 графика (рис. 3), которые демонстрируют

соотношение числа случаев высоко- и низкодифферен-

цированного РПЖ в 2 группах. Гипотетический график

строился на основании предположения о способности

финастерида потенцировать рост опухоли с баллом Гли-

сона 7–10 (или угнетать опухоли с баллом 4–6?), а вто-

рой график – фактическое положение вещей [23]. По-

нятно, что гипотеза о способности финастерида вызы-

вать рост низкодифференцированных опухолей в пред-

стательной железе не выдерживает критики.     

Очевидно, увеличение количества опухолей с вы-

сокими показателями злокачественности – единствен-

ное слабое положение PCPT, и отношение к трактовке

этого феномена является основанием для формулиров-

ки двух полярно противоположных оценок результатов

исследования. Проблема интерпретации морфологиче-

ских результатов при исследовании ткани предстатель-

ной железы после андрогендепривационной терапии

не нова. После проведения целенаправленных иссле-
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Рис. 3. Ожидаемое (а) и фактическое (б) соотношение чис-
ла случаев низкодифференцированного РПЖ (балл Глисона

7–10) в группах лечения финастеридом и плацебо в исследо-
вании PCPT, рассчитанное на основании гипотезы о способ-
ности финастерида потенцировать рост опухолей с высо-

ким уровнем злокачественности [23]
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дований в этом направлении экспертами ВОЗ было

предложено отказаться от использования стандартной

шкалы Глисона для оценки степени злокачественности

опухолевого процесса у этой категории больных [24,

25, 27]. К аналогичным выводам пришли в одной из

крупнейших морфологических лабораторий США,

возглавляемой D.G. Bostwick [14, 26].

Несмотря на множество теорий, посвященных

трактовке результатов PCPT, однозначных ответов на

все вопросы по-прежнему нет. Определенно можно ска-

зать лишь, что при длительном постоянном приеме фи-

настерида уменьшается объем предстательной железы,

существенно снижаются выраженность СНМП и риск

развития осложнений аденомы предстательной железы.

При этом вопрос об оптимальной продолжительности

лечения финастеридом остается открытым. Значитель-

но сложнее обстоит дело с интерпретацией результатов

медикаментозной профилактики РПЖ. В большинстве

случаев анализ данных носит сравнительный характер и

мало интересен для практического применения. Если

рассматривать полученные результаты в абсолютных

цифрах, то 7-летний прием финастерида снизил риск

заболевания РПЖ на 6% и увеличил вероятность выяв-

ления низкодифференцированного рака на 1,3%. Ста-

тистическая значимость этих изменений доказана.

После завершения исследования PCPT прошло

уже 4 года, но интерес к проблеме медикаментозной

профилактики РПЖ не ослабевает. В 2013 г. предпола-

гается окончание исследования SELECT (The Selenium

and Vitamin E Cancer Prevention Trial) [28], а целесооб-

разность использования с этой целью нового ингиби-

тора 5-α-редуктазы дутастерида будет оценена в иссле-

довании REDUCE (The Reduction by Dutasteride of

Prostate Cancer Events) уже через 4 года [29].

Любая медикаментозная терапия является разум-

ным балансом между пользой и риском, и оценить это

соотношение можно только через призму приоритетов

пациента, нуждающегося в этом лечении.
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