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Рак	 предстательной	 железы	 остается	 одним	 из	 наиболее	 распространенных	 злокачественных	 новообразований		
у	мужчин	и	сопровождается	высокими	показателями	смертности.	Стандартные	методы	диагностики	рака	предста-
тельной	железы	обладают	ограниченными	чувствительностью	и	специфичностью,	часто	проводятся	ненужные	био-
псии,	повышен	риск	гипердиагностики	заболевания	и	чрезмерного	лечения	пациентов.	В	обзоре	рассматриваются	
предложенные	в	последние	годы	диагностические	и	прогностические	биологические	маркеры	рака	предстательной	
железы.	 Анализируются	 теоретические	 основы	 применения	 новых	 биомаркеров.	 Приводятся	 характеристика		
и	практическая	значимость	биомаркеров	различных	групп	(иммуногистохимических,	молекулярно-генетических,	
ассоциированных	с	простатическим	специфическим	антигеном,	летучих	органических	метаболитов).	Актуализиру-
ется	необходимость	дальнейших	широкомасштабных	научных	исследований	в	области	применения	биомаркеров	
при	раке	предстательной	железы,	критериев	их	выбора	и	оценки.	Внедрение	в	реальную	клиническую	практику	
современных	диагностических	и	прогностических	маркеров	открывает	новые	возможности	для	улучшения	диагно-
стики	рака	предстательной	железы,	индивидуального	определения	прогноза	заболевания	и	обоснования	лечебной	
стратегии.	
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Worldwide,	prostate	cancer	has	remained	one	of	the	most	common	malignant	neoplasms	among	men	and	it	is	accompa-
nied	by	high	mortality	rates.	Standard	methods	for	diagnosing	prostate	cancer	have	limited	sensitivity	and	specificity,	
unnecessary	biopsies	are	often	performed,	and	the	risk	of	overdiagnosis	of	the	disease	and	overtreatment	of	patients		
is	high.	The	review	considers	diagnostic	and	prognostic	biological	markers	of	prostate	cancer	proposed	in	recent	years.	
Theoretical	 foundations	 for	 the	 use	 of	 new	 biomarkers	 are	 analyzed.	 The	 characteristics	 and	 practical	 significance		
of	 biomarkers	 of	 various	 groups	 (immunohistochemical,	 molecular	 and	 genetic,	 prostate	 specific	 antigen-associated,	
volatile	organic	metabolites)	are	presented.	The	need	for	further	large-scale	scientific	research	in	the	field	of	biomarker	
application	in	prostate	cancer,	criteria	for	their	selection	and	evaluation	are	described.	The	introduction	of	modern	diag-
nostic	and	prognostic	markers	into	real	clinical	practice	opens	up	new	opportunities	for	improvement	of	prostate	can-
cer	diagnosis,	individual	prognosis,	and	rationalization	of	treatment	strategy.
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Введение
По данным онкологической базы GLOBOCAN,  

в 2020 г. в мире было зарегистрировано почти 1,4 млн 
новых случаев рака предстательной железы (РПЖ)  
и 375 тыс. смертей от этой патологии. РПЖ является 
2-м наиболее частым видом рака и 5-й основной при-
чиной смерти от злокачественных новообразований 
среди мужчин [1]. В России в структуре онкологиче-
ской заболеваемости мужского населения РПЖ зани-
мает 2-е место после рака трахеи, бронхов и легкого; 
его доля составляет 15,1 % [2]. Стандартизированный 
показатель заболеваемости РПЖ в 2021 г. составил 
36,75 случая на 100 тыс. населения, причем за 10-летний 
период отмечается прирост случаев заболевания на 17,22 % 
[2]. РПЖ отличается вариабельностью клинической кар-
тины – от вялотекущих и бессимптомных форм до агрес-
сивных, быстропрогрессирующих фенотипов заболевания 
с высоким риском летального исхода [3].

В настоящее время диагностика РПЖ основыва-
ется на определении уровня в крови простатического 
специфического антигена (ПСА), данных трансрек-
тального пальцевого исследования (ТПИ) и лучевых 
методов обследования, а окончательный диагноз –  
на результатах биопсии [4]. В последние годы установ-
лено, что в качестве диагностического и прогностиче-
ского теста ПСА обладает ограниченными чувстви-
тельностью (60 %) и специфичностью (79 %), что 
нередко приводит к гипер- или гиподиагностике РПЖ, 
ненужным биопсиям, а также к агрессивному лечению 
пациентов, которые в этом не нуждаются [5]. Трудно-
сти гистологической верификации РПЖ обусловлены 
недостаточным для однозначного заключения объемом 
опухоли, полученным при биопсии; морфологическим 
сходством некоторых доброкачественных изменений 
или гистологических структур (например, куперовых 
желез) со злокачественными [6]. Кроме этого, биопсия 
является инвазивным, затратным и неприятным для па-

циентов методом с риском осложнений, ложноположи-
тельных и ложноотрицательных результатов [7].

Лечебная стратегия определяется формой РПЖ, что 
подчеркивает важность дифференциальной диагно-
стики различных вариантов заболевания [4]. Если при 
локализованном или регионарном РПЖ 5-летняя вы-
живаемость достигает 100 %, то в случае распространен-
ного процесса на момент постановки диагноза этот пока-
затель снижается до 30,1 % [8]. В связи с этим актуальным 
является поиск высокоспецифичных неинвазивных ди-
агностических маркеров, по которым можно определить 
РПЖ на ранней стадии, стратифицировать пациентов 
по степени агрессивности рака, спрогнозировать воз-
можное прогрессирование заболевания и выбрать оп-
тимальное лечение. 

В последние годы во многом благодаря развитию 
геномных технологий достигнут значительный прогресс 
в изучении новых биомаркеров РПЖ в различных био-
логических средах (моче, крови, тканях) [9–11]. Боль-
шинство современных биомаркеров представляют собой 
комплекс из нескольких маркеров, объединенных в фор-
мулу или под общим названием. Идеальный биомаркер 
должен соответствовать ряду характеристик: безопасное 
и легкое получение, предпочтительно неинвазивными 
методами; воспроизводимость; относительная дешевиз-
на; высокая прогностическая ценность; низкий уровень 
ложноотрицательных результатов; высокие чувствитель-
ность и специфичность [9]. 

Цель исследования – изучить возможности приме-
нения современных биомаркеров для диагностики  
и оценки прогноза РПЖ. 

материалы и методы 
В поисковых базах PubMed, Google Scholar, 

Springer, Elibrary был проведен поиск литературы на 
русском и английском языках, посвященной современ-
ным биомаркерам РПЖ, опубликованной за период  
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с 2020 по 2023 г. Поиск проводили по ключевым словам: 
рак предстательной железы, биомаркеры, биопсия пред-
стательной железы, диагностика, прогноз, prostate cancer, 
biomarkers, prostate biopsy, diagnostics, prognosis. Критерии 
включения: ретроспективные, проспективные, аналити-
ческие, описательные исследования, клинические реко-
мендации, диссертационные работы, систематические 
обзоры и метаанализы, предоставляющие информацию 
о принципах диагностики и ведения контингента паци-
ентов с РПЖ в реальной клинической практике. Крите-
рии исключения: тезисы конференций, описания кли-
нических случаев, письма в редакцию журналов, работы, 
опубликованные ранее 2020 г. В итоге в настоящий обзор 
включены 70 публикаций.

Результаты 

Маркеры рака предстательной железы, 
ассоциированные с простатическим  
специфическим антигеном

Индекс здоровья предстательной железы 

Индекс здоровья предстательной железы (Prostate 
Health Index, PHI) представляет собой числовой пока-
затель, который включает оценку различных фракций 
ПСА (ПСА общий и свободный, [-2]про-ПСА) в сы-
воротке крови по формуле: ([-2]про-ПСА/ПСА 
свободный)×√ПСА общий. PHI позволяет предотвра-
тить ненужные биопсии и обладает высокой специ-
фичностью в выявлении клинически значимого РПЖ, 
а также в разграничении агрессивной и неагрессивной 
форм заболевания по сравнению с общим или свобод-
ным ПСА [12]. 

По данным метаанализа 60 исследований с вклю-
чением более 14 тыс. пациентов, чувствительность  
и специфичность PHI в отношении ранней диагности-
ки РПЖ составили 79,1 и 62,5 % соответственно [13]. 
При чувствительности 90 % показатель специфичности 
PHI (42,4 %) был в 5 раз выше, чем у общего ПСА 
(8,5 %), и в 2 раза выше, чем у свободного ПСА (20,3 %). 
Используя порог PHI >22,52 у мужчин с уровнем об-
щего ПСА ≤20 нг/мл, в 32,1 % случаев можно было 
избежать биопсии предстательной железы (ПЖ). 

В исследовании M. Ferro и соавт. продемонстри-
ровано, что по способности прогнозировать положи-
тельный результат биопсии PHI значительно превос-
ходит показатель Prostate Imaging Reporting and Data 
System (PI-RADS) при этом наиболее достоверным 
пороговым значением является 42,7 [14]. В отношении 
идентификации клинически значимого РПЖ эффек-
тивность PHI сопоставима с системой PI-RADS.

Схожие результаты получены в работе J. Stejskal  
и соавт. Авторы проанализировали данные 395 мужчин, 
которым была запланирована биопсия ПЖ и проведена 
мультипараметрическая магнитно-резонансная томогра-
фия (МРТ) ПЖ с оценкой по критериям PI-RADS. Перед 

биопсией ПЖ всем пациентам измеряли PHI. Добавление 
PHI к PI-RADS значительно повысило (p = 0,007) точность 
прогнозирования клинически значимого РПЖ [15].

В работе A.M. Nassir и  H.F.M. Kamel продемон-
стрирована высокая прогностическая способность PHI 
и урокиназного активатора плазминогена для диффе-
ренциальной диагностики РПЖ, доброкачественной 
гиперплазии ПЖ и нормы при уровне общего ПСА 
4–10 нг/мл (p ≤0,001). PHI и урокиназный активатор 
плазминогена оказались независимыми предикторами 
отдаленных метастазов при РПЖ с суммой баллов  
по шкале Глисона ≥7, а PHI – предиктором инвазии 
опухоли в лимфатические узлы (p = 0,004) [16].

В другом исследовании с участием 210 мужчин  
с уровнем общего ПСА 2–10 нг/мл и отрицательным 
результатом ТПИ показатель PHI оказался высокоточ-
ным предиктором РПЖ ≥II степени по классификации 
Международного общества урологических патологов 
(ISUP) [17].

По данным проспективного исследования 
PROPHET (Prostate Cancer: Prostate Health Index Trial),  
применение PHI при чувствительности 90 % позволя-
ет избежать биопсии ПЖ у мужчин без агрессивного 
рака с уровнем ПСА ≤10 нг/мл примерно в 42 % слу-
чаев [18].

Тест 4Kscore

4Kscore – это комбинированный тест, предусма-
тривающий оценку 4 показателей (ПСА общий, ПСА 
свободный, ПСА интактный и калликреин 2 (hK2)) 
совместно с результатами ТПИ и возрастом. Данные 
исследований свидетельствуют, что тест 4Kscore позво-
ляет достоверно определить риск развития агрессивно-
го РПЖ, при этом отличается существенно более высо-
кой точностью, чем применение только ПСА, а также 
помогает персонифицировать тактику лечения паци-
ента [19, 20]. На сегодняшний день 4Kscore, как и PHI, 
рекомендован мужчинам, которым ранее не проводи-
лась биопсия ПЖ.

Метаанализ 9 исследований с включением 1689 па-
циентов с РПЖ показал, что результаты теста 4Kscore 
<7,5 % соответствуют низкому риску развития агрессив-
ного РПЖ, а пороговые значения от 7,5 до 10 % позво-
ляют выявить пациентов с РПЖ высокой степени зло-
качественности [21]. Значения чувствительности, 
специфичности, отношения диагностических шансов 
и площади под кривой (AUC) для диагностической точ-
ности в 4 балла с 95 % доверительными интервалами (ДИ) 
составили 0,90 (95 % ДИ 0,86–0,92), 0,44 (95 % ДИ 0,36–
0,52), 7 (95 % ДИ 5–8) и 0,81 (95 % ДИ 0,77–0,84) соот-
ветственно. По данным исследования A.S. Bhattu и соавт., 
пороговое значение теста 4Kscore, равное 7,5 %, позво-
лило сократить число биопсий ПЖ на 32 % [22].

Было установлено, что диагностическая ценность 
теста 4Kscore повышается при сочетании с другими 
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диагностическими методами. Так, U.G. Falagario и соавт.  
показали, что тест 4Kscore в сочетании с мультипараме-
трической МРТ у мужчин с клиническим подозрением 
на РПЖ позволяет значимо сократить количество не-
нужных биопсий [23]. J.S. Wysock и соавт. выяснили, что 
диагностическая точность теста 4Kscore в сочетании  
с МРТ превосходит таковую при использовании генети-
ческого биомаркера SelectMDx [24]. P.E. Lonergan и соавт. 
в проспективном многоцентровом исследовании пока-
зали, что добавление микросеминопротеина β к шкале 
4Kscore улучшает прогностическую значимость метода 
в отношении РПЖ ≥II степени по классификации ISUP 
и может быть использовано для обоснования решения  
о проведении биопсии [25].

Молекулярно-генетические маркеры 

МикроРНК

Изучение микроРНК представляет собой иннова-
ционную область знаний, которая может быть исполь-
зована в диагностике и лечении злокачественных но-
вообразований различных локализаций, включая РПЖ 
[26]. МикроРНК – это одноцепочечные РНК длиной 
21–25 нуклеотидов, которые регулируют транскрип-
ционную и посттранскрипционную экспрессию генов. 
Из-за высокой стабильности в биологических жидко-
стях организма, а также устойчивости к колебаниям 
физических и химических условий микроРНК пред-
ставляют интерес в качестве биомаркеров РПЖ [27]. До-
казано, что микроРНК связаны с такими процессами, как 
апоптоз, инвазия, метастазирование и пролиферация 
опухоли. Результаты исследований последних лет свиде-
тельствуют, что идентификация микроРНК, определяемых 
в тканях, крови и моче больных, позволяет значительно 
улучшить диагностику РПЖ, проводить мониторинг за-
болевания и оценить прогрессирование патологического 
процесса [28]. Л.М. Забегина и соавт. для повышения ди-
агностической значимости микроРНК предложили вы-
делять мембранные внеклеточные нановезикулы, секре-
тируемые клетками ПЖ [29].

Известно, что аномальная экспрессия микроРНК 
при злокачественных новообразованиях ассоциирова-
на с различными механизмами, включая геномные му-
тации, эпигенетические нарушения, хромосомные 
аномалии и изменения биогенеза микроРНК [26]. На-
пример, микроРНК miR-205 контролирует экспрессию 
скваленэпоксидазы – фермента пути биосинтеза холе-
стерина, которая сверхэкспрессируется при распростра-
ненном РПЖ, что коррелирует с низкой выживаемо-
стью пациентов. По мнению C. Kalogirou и соавт., 
скваленэпоксидаза может служить терапевтической 
мишенью при лечении распространенного РПЖ [30]. 

По данным D. Bautista-Sánchez и соавт., сверхэкс-
перессия miR-21, -221, -1290 и -375 ассоциирована  

с ухудшением прогноза у пациентов с клинически зна-
чимым РПЖ [31].

В проспективном исследовании P. Gandellini и со-
авт. показано, что у пациентов с РПЖ низкого риска 
уровень экспрессии miR-511-5p, -598-3p и -199a-5p  
в сочетании с клинико-патологическими переменны-
ми является перспективным инструментом стратифи-
кации риска и может служить критерием отбора паци-
ентов для активного наблюдения [32].

Тест ExoDx Prostate (IntelliScore) 

Основой теста ExoDx Prostate (EPI) является ана-
лиз микроРНК экзосом, выделенных из мочи. Тест 
оценивает риск (в диапазоне 1–100) наличия РПЖ 
высокой степени злокачественности у мужчин при 
уровне ПСА 2–10 нг/мл, которым планируется перво-
начальная биопсия [33]. Экзосомы представляют собой 
небольшие везикулы, содержащие клеточный матери-
ал исходной клетки, из которой они секретируются,  
и играющие роль межклеточных коммуникаций в нор-
ме и патологии путем переноса различных молекул 
(функциональные белки, метаболиты, нуклеиновые 
кислоты) в клетки-реципиенты [34]. 

Установлено, что биохимический состав экзосом, 
выделенных из плазмы или мочи больных РПЖ, отли-
чается от такового у здоровых мужчин [34]. В последние 
годы стало известно, что экзосомы, секретируемые опу-
холевыми клетками, играют важную роль в прогресси-
ровании патологического процесса, а именно в инвазии, 
подавлении противоопухолевого иммунитета, стиму-
ляции неоангиогенеза и формировании отдаленных 
метастазов [35]. Следует отметить, что, в отличие 
от других тестов мочи на биомаркеры РПЖ, тест EPI  
не требует предваряющего ТПИ перед сбором мочи.

Тест EPI целесообразно оценивать в сочетании  
с результатами ПСА, мультипараметрической МРТ  
и другими диагностическими факторами, что может 
быть полезно при принятии решения о проведении 
биопсии в целях сокращения количества ненужных 
биопсий. R. Tutrone и соавт. изучили влияние оценки 
EPI на принятие клинических решений о биопсии по 
данным опроса 72 урологов, из которых 68 % респон-
дентов сообщили, что оценка EPI существенно повли-
яла на их процесс принятия решений о биопсии [36]. 
Включение показателя EPI в процесс принятия реше-
ния привело к увеличению случаев выявления РПЖ 
высокой степени на 30 % по сравнению со стандарт-
ным обследованием. 

Оценка эффективности теста EPI в условиях по-
вторной биопсии (n = 229) показала, что показатель 
EPI превосходит калькулятор риска ERSPC (Европей-
ского рандомизированного исследования РПЖ) и сво-
бодный ПСА в прогнозировании РПЖ высокой ак-
тивности у мужчин с отрицательным результатом 
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предшествующей биопсии с чувствительностью 92 % 
при пороговом значении 15,6 и AUC 0,66 [37]. Таким 
образом, показатель EPI >5,6 указывает на повышен-
ный риск развития высокоагрессивного РПЖ. 

Несмотря на перспективность применения экзо-
сом в диагностике РПЖ, сложными остаются некото-
рые методологические вопросы, в частности выделение 
везикул. Развитие современных технологий, в том 
числе нанотехнологий, позволяет предположить более 
широкое клиническое использование внеклеточных 
везикул в качестве жидких биомаркеров РПЖ в буду-
щем [38].

Prolaris 

Анализ Prolaris Molecular Score измеряет экспрессию 
31 гена прогрессии клеточного цикла, связанного с про-
грессированием рака, и выполняется на биопсийной 
ткани или образце ткани после радикальной простат-
эктомии [39]. Показатель теста варьирует от 0 до 10.  
При этом высокие значения указывают на более агрессив-
ный РПЖ и коррелируют с высоким риском прогрес-
сирования заболевания [33]. Увеличение на каждые  
10 баллов в целом по тесту отражает удвоение уровня 
экспрессии генов, что предполагает повышение риска 
прогрессирования заболевания и трансформации  
в агрессивную опухоль в 2 раза. 

Prolaris можно использовать для выбора тактики 
лечения пациента после положительного результата 
биопсии и радикальной простатэктомии, особенно  
у пациентов с РПЖ низкого или промежуточного ри-
ска [40]. Тест Prolaris у мужчин с недавно диагности-
рованным РПЖ (для определения необходимости 
биопсии) оценивает риск смерти от РПЖ и метаста-
зирования в течение 10 лет, тогда как тест Prolaris после 
простатэктомии анализирует вероятность биохимиче-
ского рецидива заболевания в течение 10 лет [41]. 

Decipher

Decipher – это геномный анализ, который изме-
ряет уровни экспрессии РНК 22 различных генов  
в биопсийной ткани. Тест Decipher рассчитывает веро-
ятность отдаленных метастазов РПЖ в течение 5 лет 
после радикальной простатэктомии. Результат анализа 
оценивается от 0 до 1 балла, где показатель ≤0,6 клас-
сифицируется как низкий риск метастазирования рака, 
а значения выше этого порога расцениваются как вы-
сокий риск агрессивной формы заболевания [42].

Для пациентов с низким и промежуточным риском 
РПЖ применение только Decipher и комбинации 
Decipher с индексом CAPRA (Cancer of the Prostate Risk 
Assessment) позволило существенно увеличить точ-
ность прогнозирования неблагоприятного исхода по-
сле радикальной простатэктомии [43]. Схожие данные 
представили N.K. Jairath и соавт. по результатам сис-
тематического обзора 42 исследований с включением 

30 407 пациентов, в которых изучалась способность 
Decipher прогнозировать рецидивы и метастазы у па-
циентов группы промежуточного риска, перенесших 
радикальную простатэктомию [44]. 

В плацебо-контролируемом рандомизированном 
исследовании NRG/RTOG 9601, в котором изучалась 
спасительная лучевая терапия с лечением бикалута-
мидом в течение 2 лет или без него, показатели 
Decipher по данным многопараметрического анализа 
с поправкой на клинические параметры были незави-
симо связаны с отдаленными метастазами, смертно-
стью от РПЖ и общей выживаемостью пациентов [45]. 

По данным J. Marascio и соавт., тестирование Decipher 
изменило лечебные рекомендации для 39 % пациентов  
с РПЖ после простатэктомии [46]. 

Тест ConfirmMDx

ConfirmMDx представляет собой маркер гиперме-
тилирования ДНК биопсийной ткани ПЖ, оценива-
ющий гены GSTP1, RASSF1 и APC, которые играют 
важную роль в развитии, прогрессировании и рециди-
вировании РПЖ [47]. Будучи способным выявить из-
менения метилирования ДНК в ключевых генах- 
супрессорах опухолей, тест ConfirmMDx показан при 
предыдущих отрицательных результатах биопсии для 
диагностики возможного скрытого РПЖ и позволяет 
избежать ненужных повторных биопсий [46]. 

Основными исследованиями, подтверждающими 
диагностическую эффективность ConfirmMDx, являют-
ся MATLOC и DOCUMENT [47–49]. Тест ConfirmMDx 
имеет чувствительность 68 % и специфичность 64 % 
при выявлении скрытого РПЖ на фоне отрицатель-
ного результата биопсии. Кроме этого, по сравнению 
с другими клинико-патологическими параметрами 
ConfirmMDx является независимым предиктором 
РПЖ и имеет отрицательную прогностическую цен-
ность около 90 %, что позволяет снизить количество 
лишних биопсий ПЖ на 64 %.

Oncotype DX Genomic Prostate Score 

Oncotype DX Genomic Prostate Score (Oncotype DX 
GPS) – геномный тест, основанный на измерении  
в биопсийном материале экспрессии микроРНК  
17 генов, отвечающих за рост опухолевых клеток по-
средством полимеразной цепной реакции с обратной 
транскрипцией. Количественная оценка Oncotype DX 
GPS по шкале от 0 до 100 объединяется с группами риска 
согласно критериям NCCN (National Comprehensive 
Cancer Network, Национальная всеобщая онкологи-
ческая сеть) для комплексной оценки риска. Тест 
Oncotype DX GPS позволяет оценить риск смерти  
от РПЖ и метастазирования в течение 10 лет, риск 
неблагоприятного течения заболевания, определяемый 
как сумма баллов по шкале Глисона ≥ 4 + 3 или pT3+ 
после радикальной простатэктомии [41]. Пациенты  
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с промежуточным риском и результатом Oncotype DX 
GPS >40 имеют плохой прогноз и нуждаются в более 
агрессивной терапевтической тактике [50]. 

M. Covas Moschovas и соавт. ретроспективно оце-
нили результаты теста Oncotype DX GPS у 749 паци-
ентов после радикальной простатэктомии по поводу 
РПЖ. После поправки на клинические параметры 
Oncotype DX GPS оказался независимым предиктором 
экстрапростатического распространения опухоли  
и инвазии семенных пузырьков [51]. 

Простатический специфический  
мембранный антиген

Простатический специфический мембранный ан-
тиген (Prostate-specific membrane antigen, PSMA) пред-
ставляет собой гликопротеин клеточной мембраны, 
содержащийся в нормальных эпителиальных клетках 
ПЖ. Уровень PSMA повышается при РПЖ, в том числе 
при гормонорезистентных опухолях и в метастатических 
очагах. На основе PSMA в настоящее время созданы 
радиофармацевтические препараты, например PSMA, 
меченный фтором-18 (18F-PSMA). Позитронно-эмис-
сионная томография (ПЭТ) и компьютерная томогра-
фия (КТ) на основе PSMA продемонстрировали боль-
шие возможности в визуализации РПЖ, особенно при 
стадировании первичного рака высокого риска, а также 
при диагностике рецидива заболевания [52]. Преиму-
щества использования 18F-PSMA связаны с тем, что 
препарат выводится через гепатобилиарную систему,  
а не с мочой, и имеет более длительный период полу-
выведения фтора-18 по сравнению с галлием. 

Вместе с тем, по данным T. Maurer и соавт., при-
менение 68Ga-PSMA-11 ПЭТ в комбинации с мульти-
параметрической МРТ позволяет повысить точность 
диагностики РПЖ у пациентов с отрицательным ре-
зультатом предшествующей биопсии [53]. В другом 
исследовании продемонстрирована более высокая 
диагностическая эффективность ПЭТ/КТ с 68Ga-PSMA 
по сравнению с определением риска РПЖ с помощью 
микроультразвука PRI-MUS [54]. ПЭТ с 68Ga-PSMA-11 
позволяет установить диагноз РПЖ при низких зна-
чениях ПСА на ранних стадиях онкологического про-
цесса и диагностировать скрытый биохимический 
рецидив заболевания даже у пациентов с отрицатель-
ным результатом ПЭТ/КТ с 18F-холином [55].

Progensa PCA3

Оценка специфического антигена РПЖ PCA3 
(prostate cancer antigen 3) представляет собой биомар-
керный молекулярный тест мочи после ТПИ, который 
позволяет определить необходимость в повторной био-
псии ПЖ у пациента с отрицательным результатом 
предыдущей биопсии [56]. Анализ PCA3 количествен-
но измеряет уровни микроРНК PCA3 и свободного 
ПСА, что позволяет оценить риск РПЖ. PCA3 пред-

ставляет собой некодирующую микроРНК, экспрессия 
которой в злокачественных клетках ПЖ в 60–100 раз 
выше, чем в доброкачественных. Установлено, что по-
роговое значение PCA3 <25 ассоциировано с низким 
риском развития РПЖ и более низкой вероятностью 
положительного результата биопсии. 

Чаще всего тест Progensa PCA3 рекомендуется для 
использования у мужчин с отрицательным результатом 
предшествующей биопсии, однако в литературе есть ин-
формация о высокой прогностической ценности данного 
метода у мужчин, ожидающих первой биопсии [57].

D. Lee и соавт. изучили диагностическую точность 
теста PCA3 для диагностики РПЖ при первичной  
и повторной биопсии на основе метаанализа 54 иссле-
дований. Тест PCA3 имел чувствительность 0,71 и спе-
цифичность 0,68, суммарная AUC составила 0,75. 
Анализ не выявил различий в показателях между груп-
пами с начальной и повторной биопсией. Однако ав-
торы отмечают высокую неоднородность исследова-
ний, что частично связано с разными пороговыми 
значениями, которые использовались в данных рабо-
тах (в 31 из 54 исследований пороговое значение рав-
нялось 35) [58].

MyProstateScore 

MyProstateScore (MPS), ранее называвшийся Mi-
Prostate Score (MiPS), представляет собой неинвазивный 
тест, в котором используется комбинация 3 биомарке-
ров: слияния генов T2:ERG, PCA3 и сывороточного ПСА. 
Для анализа MPS требуется образец мочи после ТПИ. 
Тест предназначен для оценки индивидуального риска 
клинически значимого РПЖ и оценивается в диапазо-
не от 0 до 100 [42]. Увеличение количества баллов свя-
зано с повышением вероятности выявления РПЖ  
с суммой баллов по шкале Глисона ≥7. По данным  
B. Jiao и соавт., использование MPS в качестве инстру-
мента для принятия решения о проведении биопсии 
оказалось более рентабельным, чем выполнение МРТ 
или назначение биопсии при неопределенном уровне 
ПСА [59]. 

В исследовании J.J. Tosoian и соавт. пороговое зна-
чение MPS, равное 10, продемонстрировало чувстви-
тельность 97 %, при этом отрицательная прогностиче-
ская ценность для РПЖ по классификации ISUP  
≥II степени оценена в 98 % [60]. Кроме этого, тести-
рование MPS предотвратило бы 387 (33 %) ненужных 
биопсий. В более позднем исследовании этих же авто-
ров продемонстрировано, что значение MPS коррели-
рует с показателем PI-RADS (p <0,001), при этом по-
роговое значение MPS ≤25 предотвратило бы 39 % 
биопсий в популяции PI-RADS 3 [61]. 

M. Sessine и соавт. изучили информативность MPS 
у мужчин с отрицательным результатом биопсии  
в анамнезе [62]. Использование порогового значения 
MPS ≤15 позволило бы избежать 21 % биопсий  
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со 100 % отрицательным прогностическим значением, 
тогда как показатель MPS ≤40 позволил бы избежать 
67 % биопсий с 95 % отрицательным прогностическим 
значением.

Летучие органические метаболиты

Перспективным подходом к диагностике рака раз-
личных локализаций является метаболомика, осно-
ванная на выявлении эндогенных летучих органических 
метаболитов, биосинтезируемых различными метабо-
лическими путями, в биологических жидкостях – моче, 
слюне, выдыхаемом воздухе [63]. С современных по-
зиций метаболомика дополняет геномику, транскрип-
томику и протеомику, поскольку отражает изменения 
генетической регуляции, биохимической активности 
и метаболических реакций, которые участвуют в раз-
витии и прогрессировании опухолевого процесса [64]. 
Злокачественная трансформация клеток приводит  
к высвобождению летучих органических соединений 
в биологических жидкостях, что можно использовать 
в диагностических целях. Исследования метаболиче-
ских изменений, связанных с РПЖ, продемонстриро-
вали снижение содержания цитратов и полиаминов, 
увеличение содержания холина, глицерофосфолипи-
дов, лактата, а также изменение метаболизма амино-
кислот, синтеза и окисления жирных кислот [65]. Со-
четание метаболомики с другими диагностическими 
методами может быть чрезвычайно ценным для клас-
сификации и скрининга рака, а также при активном 
наблюдении за пациентами [66].

Большинство исследований, посвященных изуче-
нию летучих органических метаболитов при РПЖ, 
было выполнено в моче, так как она содержит соедине-
ния, поступающие непосредственно из ПЖ, и не имеет 
гистогематических барьеров [66]. A.R. Lima и соавт. пред-
ложили панель из 10 мочевых биомаркеров для диагно-
стики РПЖ с более высоким уровнем точности, чем тест 
на ПСА [65]. Разработанная модель биомаркеров с чув-
ствительностью от 67 до 89 %, специфичностью  
от 74 до 89 %, точностью от 73 до 86 % и AUC выше 0,8 
позволила провести дифференциальную диагностику 
РПЖ и доброкачественных изменений. 

Ряд исследований посвящен сенсорному анализу 
мочи с помощью электронного носа (eNoses), что по-

зволяет отличить пациентов с РПЖ от здоровых лиц. 
A. Filianoti и соавт. изучили образцы мочи 133 паци-
ентов с РПЖ и 139 здоровых мужчин с помощью элек-
тронного носа (Cyranose C320). Метод продемонстри-
ровал чувствительность 82,7 %, специфичность 88,5 %, 
положительную прогностическую ценность 87,3 %  
и отрицательную прогностическую ценность 84,2 % [67]. 
Схожие данные были получены в других исследовани-
ях [68, 69]. В проспективном пилотном исследовании 
C.G. Waltman и соавт. показана высокая диагностиче-
ская эффективность анализа профиля летучих соеди-
нений в выдыхаемом воздухе с помощью электронно-
го носа в отношении РПЖ [70]. 

Несмотря на то что анализ летучих метаболитов 
представляется перспективным методом диагностики 
РПЖ, на сегодняшний день надежность применения 
данных биомаркеров остается дискутабельным вопро-
сом, поскольку в исследованиях предложено множе-
ство летучих метаболитов с различными критериями 
их оценки, что требует стандартизации метода [64]. 

Заключение
Современная парадигма ведения пациентов  

с РПЖ, наряду с ранним выявлением заболевания, 
предполагает индивидуальное прогнозирование исхо-
да в соответствии с принципами пациент-ориентиро-
ванной модели медицины. Биомаркеры РПЖ, рассмо-
тренные в данной статье, позволяют определить необ-
ходимость биопсии, особенно у пациентов с уровнем 
ПСА в «серой зоне» (4,0–10,0 нг/мл), что позволяет 
избежать лишних биопсий и стратифицировать риск 
заболевания. Такой подход способствует предотвра-
щению чрезмерного лечения больных РПЖ с низким 
уровнем риска и дает возможность своевременной 
коррекции лечения у пациентов с высоким риском.  
В большинстве публикаций предлагается использовать 
новые биомаркеры в сочетании со стандартными ме-
тодами скрининга ПСА РПЖ, что позволит избежать 
гипер- и гиподиагностики заболевания. Дальнейшие 
исследования целесообразно направить на уточнение 
показаний к применению биомаркеров и стандарти-
зации методов их оценки. Более широкое применение 
новых биомаркеров РПЖ делает возможным персона-
лизированное лечение мужчин с данным заболевани-
ем, что позволит повысить качество лечения.
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