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Резюме

Цель исследования. Оценить диагностические характеристики маркера эпителиальных карцином СА‑62 при выявлении ранних 
стадий рака предстательной железы (РПЖ) в рамках двой ного слепого клинического исследования и изучить возможность ис‑
пользования ракового антигена СА‑62 в качестве дополнительного инструмента для принятия решения при диагностике РПЖ.
Пациенты и методы. Слепое клиническое исследование было проведено на 325 клинически верифицированных образцах сыво‑
ротки крови (144 больных РПЖ, 79 условно здоровых добровольцев–мужчин и 102 больных с доброкачественной гиперплазией 
предстательной железы (ДГПЖ)). Количественное измерение общего и свободного простат‑ специфического антигена (ПСА), 
а также маркера СА‑62 в образцах сыворотки крови проводили с использованием электрохемилюминесцентного иммуноанализа 
ECLIA Elecsys Total и Free PSA (COBAS, Roche Diagnostics GmbH, Германия, ЕС) и хемилюминесцентного иммуноанализа ИХА‑СА‑62 
(ООО «Джейвис Диагностикс, Москва, РФ).
Результаты. Сравнение диагностических характеристик маркера СА‑62 с общим и свободным ПСА, а также с другими методами 
диагностики (prostate cancer antigen (PCA3), индекс здоровья простаты (ИЗП)) показало, что маркер СА‑62 обладает наиболее 
высокими значениями прогностической ценности положительного результата (PPV 94,4 %) и прогоностической ценности отрица‑
тельного результата (NPV 93,1 %). Это может повысить достоверность принятия решения о наличии РПЖ и использоваться врачами 
в качестве аргумента для необходимости проведения пациенту биопсии предстательной железы. Показано, что применение 
нового онкомаркера СА‑62 позволяет выявлять до 90 % ранних стадий РПЖ при 97,2 % специфичности (AUC = 0,969).
Заключение. Использование маркера СА‑62 в качестве вспомогательного метода диагностики в «серой зоне» ПСА от 2,5 до 10 
нг/мл позволит значительно повысить точность выявления ранних стадий РПЖ при биопсии до 93,1 %, что поможет врачу эф‑
фективно дифференцировать РПЖ и ДГПЖ.
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СА‑62, биопсия предстательной железы
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Abstract

Purpose of the study. Evaluation of the diagnostic characteristics of the CA‑62 marker for epithelial carcinomas for detecting early‑ stage 
prostate cancer in a double‑ blind clinical study. This study is also focused on the possibility of using the CA‑62 antigen as an auxiliary tool 
for decision‑ making in prostate cancer diagnosis.
Patients and methods. A blinded clinical study was conducted on 325 clinically verified blood serum samples. This includes 144 prostate 
cancer samples, 79 generally healthy volunteers‑men and 102 samples from patients with benign prostatic hyperplasia (BPH). Quantitative 
determination of the total and free prostate specific antigen (PSA) levels, as well as the CA‑62 marker of serum samples was performed 
using the electrochemiluminescent immunoassay ECLIA Elecsys Total and Free PSA (COBAS, Roche Diagnostics GmbH, Germany, EU) and 
the chemiluminescent immunoassay CLIA‑CA‑62 (JVS Diagnostics LLC, Moscow, RF).
Results. A comparison of the CA‑62 level with the results for total and free PSA, as well as other diagnostic methods (PCA3, PHI) for the 
analysis of the BPH and prostate cancer groups was performed. The results show that the CA‑62 marker has the highest PPV (94.4 %) 
and NPV (93.1 %). This may increase the reliability of the decision related to the presence of PC and be used by doctors as an argument 
as an argument for a prostate biopsy referral. It has been demonstrated that using the novel cancer marker CA‑62 makes it possible to 
detect up to 90 % of the early‑ stage prostate cancer with 97.2 % specificity (AUC = 0.969).
Conclusion. Using the CA‑62 marker as an auxiliary diagnostic method within the PSA “grey zone” (from 2.5 to 10 ng/ml) made it pos‑
sible to significantly increase the accuracy of detecting the PC early stages at biopsy up to 93.1 %. It will help the doctors to effectively 
differentiate between prostate cancer and benign prostatic hyperplasia.

Keywords:
cancer marker, prostate cancer, benign prostatic hyperplasia, prostate‑specific antigen, CA‑62 cancer antigen, prostate biopsy
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Рак предстательной железы (РПЖ) является одним 
из самых распространенных видов злокачествен‑
ных новообразований (ЗНО) и одной из лидирующих 
причин смертности от рака среди мужчин во всем 
мире [1–3]. В течение последнего десятилетия в РФ 
наблюдается неуклонный рост заболеваемости РПЖ 
(средний темп прироста – 5,09 % в год) и прирост по‑
казателя смертности от этой патологии на 13,85 % 
(среднегодовой темп прироста 1,29 %) [2, 3]. В связи 
с наблюдаемой тенденцией роста этой патологии 
во всем мире в последнее время особое внимание 
уделяется ранней диагностике РПЖ и его своевре‑
менному лечению. Несмотря на комбинирование те‑
стирования на простат‑ специфический антиген (ПСА) 
с другими современными методами диагностики, 
например, трансректальным пальцевым исследова‑
нием (ТПИ), трансректальным ультразвуковым иссле‑
дованием (ТРУЗИ), внедрением ПСА‑мониторинга, 
использованием индекса здоровья простаты (ИЗП) 
для комплексной оценки риска рака простаты, забо‑
леваемость запущенными формами РПЖ как в мире, 
так и в России остается высокой [2, 3].

Широко применяемый в Северной Америке и ряде 
Европейских стран ПСА‑скрининг позволяет выяв‑
лять РПЖ на менее инвазивных стадиях, что способ‑
ствует повышению общей выживаемости пациен‑
тов, возможности радикального удаления опухоли, 
исключению химиотерапии из алгоритма лечения 
и повышению качества жизни пациентов [1, 2]. Тем 
не менее, многочисленные клинические исследова‑
ния по оценке эффективности ПСА‑скрининга РПЖ 
показали, что он приводит к увеличению диагности‑
рования РПЖ, но не к снижению смертности от этого 
заболевания [1, 2]. Помимо очевидных достоинств, 
ПСА‑скрининг РПЖ связан с повышенным риском 
гипердиагностики (48 %), наличием большого коли‑
чества ложноположительных результатов (до 80 %) 
и низкой чувствительностью теста (около 20–30 %) 
при выявлении ранних стадий РПЖ [1]. Таким обра‑
зом, данные об эффективности ПСА‑скрининга РПЖ, 
основанные на современных доказательствах, неод‑
нозначны и достаточно противоречивы [1].

Основной проблемой ПСА‑скрининга является то, 
что в «серой зоне» значений ПСА от 2,5 до 10 нг/мл 
тест не позволяет достоверно определить наличие 
злокачественной опухоли простаты: примерно у 75 % 
пациентов в этой группе диагностируют доброка‑
чественную гиперплазию предстательной железы 
(ДГПЖ), а частота выявления РПЖ при биопсии у муж‑
чин 50–66 лет с сывороточной концентрацией ПСА 
3–4 нг/мл составляет лишь 13,2 % [1–8]. Гипердиагно‑
стика рака простаты вследствие ПСА‑скрининга явля‑

ется причиной того, что пациентам, чьи показатели 
ПСА находятся в «серой зоне» значений, зачастую 
назначают ненужную биопсию предстательной желе‑
зы, а также «радикальное лечение» клинически не‑
значимого РПЖ. С другой стороны, согласно данным 
проспективного когортного исследования, включив‑
шего 1275 больных РПЖ, выбравших опцию активного 
наблюдения, 35 % пациентов отказались от проведе‑
ния подтверждающей биопсии простаты в течение 
12 мес. от даты постановки диагноза РПЖ. В группе 
тех мужчин, кто впоследствии получил радикальное 
лечение, риск рецидива был в 1,6 раза выше, а риск 
метастазирования – в 3,6 раза выше по сравнению 
с теми пациентами, кто следовал рекомендациям 
и проходил плановую биопсию простаты в рамках 
протокола активного наблюдения [1, 2]. Различные 
изоформы ПСА (свободный и общий ПСА, 2‑про‑ ПСА 
и их соотношение) не обладают достаточным уров‑
нем чувствительности при выявлении ранних стадий 
РПЖ и не могут использоваться в качестве однознач‑
ных критериев для назначения биопсии простаты [9]. 
Нужно отметить, что биопсия предстательной железы 
до 2 % случаев вызывает ряд осложнений, таких как 
инфекции, кровотечение, проблемы с мочеиспуска‑
нием и эректильную дисфункцию, поэтому ее назна‑
чение должно быть клинически обоснованным [1]. 
Вышеуказанные проблемы можно решить при более 
эффективном подходе к дифференциальной диагно‑
стике доброкачественных и злокачественных пато‑
логий предстательной железы и разработке новых 
алгоритмов оценки вероятности наличия РПЖ.

Для улучшения эффективности дифференциро‑
вания злокачественных и доброкачественных за‑
болеваний предстательной железы и повышения 
вероятности диагностики РПЖ при биопсии альтерна‑
тивой использованию инвазивных инструментальных 
методов диагностики рака простаты для пациентов 
с незначительным повышением уровня ПСА от 2,5 
до 10 нг/мл возможно применение другого метода 
иммуноанализа в комбинации с ПСА. Интересным 
методом для этой цели представляется высокочув‑
ствительный маркер эпителиальных карцином СА‑62, 
который является опухоль‑ ассоциированным мезен‑
химальным N‑гликопротеином и экспрессируется 
на поверхности эпителиальных ЭМП‑трансформи‑
рованных недифференцированных стволовых кле‑
ток с самого начала канцерогенеза. Гликопротеин 
СА‑62 выполняет транспортные функции, в частности 
альфа‑ фетопротеина (АФП) посредством рецептор‑ 
опосредованного эндоцитоза [1–3].

Цель исследования: оценить диагностические 
характеристики маркера эпителиальных карцином 
СА‑62 при выявлении ранних стадий РПЖ в рамках 
двой ного слепого клинического исследования и изу‑
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СА-62 при повышенном уровне простат- специфического антигена для дифференциальной диагностики рака предстательной железы и доброкачественной гиперплазии 
предстательной железы  

чить возможность использования ракового антигена 
СА‑62 в качестве дополнительного инструмента для 
принятия решения при диагностике РПЖ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Пациенты
Всего в анализ было включено 55 пациентов с ги‑

стологически подтвержденным РПЖ и 56 условно 
здоровых мужчин. Образцы сыворотки были собраны 
в клиническом центре Сеченовского университета 
у участников исследования после ночного голодания 
и доставлены в клиническую лабораторию.

Пациенты с гистологически подтвержденным 
РПЖ до начала лечения (n = 55) и условно здоро‑
вые добровольцы‑ мужчины (n = 56) были включе‑
ны в обсервационное клиническое исследование 
в 2018 г. на базе Института персонализированной 
медицины ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И. М. Сече‑
нова Минздрава России (Сеченовский Университет), 
Москва, Россия. Критериями включения пациентов 
в исследование являлись возраст мужчин (45–85 лет), 
симптомы заболевания предстательной железы, на‑
личие первичной опухоли предстательной железы, 
а также гистологическая верификация ранних стадий 
РПЖ по результатам биопсии в соответствии с 8 из‑
данием AJCC [1], которая использовалось в качестве 
золотого стандарта для окончательной диагностики 
заболевания предстательной железы. Критерии ис‑
ключения: проведение химиотерапии или лучевой 
терапии в анамнезе. Здоровые контрольные субъекты 
(n = 56) были отобраны из большого пула практически 
здоровых мужчин на основе совпадения представля‑
ющих интерес переменных: возраст, пол, отсутствие 
подтвержденного онкологического заболевания. Учи‑
тывалось также наличие нормальных референтных 
интервалов биохимического и общего анализа кро‑
ви, наблюдаемых у здоровой эталонной популяции 
в соответствии с международным стандартом ISO 
15189:2012 по качеству в медицинских лабораториях.

Образцы сыворотки крови
В исследовании использовались 325 образцов сы‑

воротки крови, включая 56 образцов пациентов с РПЖ 
и 56 образцов условно здоровых мужчин, полученные 
из Института персонализированной медицины ФГАОУ 
ВО Первый МГМУ им. И. М. Сеченова Минздрава 
России (Сеченовский Университет) (Москва, Россия). 
Ретроспективные образцы сыворотки от другой груп‑
пы пациентов с подтвержденным диагнозом рака 
простаты (n = 89), ДГПЖ (n = 102) и условно здоровых 
мужчин (n = 23) были получены из биобанка PromedEx 
(Precision For Medicine, Inc., США). Медианы возраста 
для больных РПЖ, ДГПЖ и условно здоровых мужчин 

составили 67, 57 и 56 лет, соответственно. Клинико‑ 
эпидемиологические данные о пациентах приведены 
в табл. 1.

Забор крови проводили с использованием вакуум‑
ных пробирок с активатором свертывания и разде‑
лительным гелем до проведения инвазивных иссле‑
дований. Сыворотку отделяли центрифугированием, 
переносили в чистую криопробирку и замораживали 
при –80 °C до использования. Перед использованием 
образцы сыворотки размораживали при температуре 
+4 °C в течении суток. Перед выполнением иммуно‑
анализа ECLIA Elecsys Total PSA and Free PSA образцы 
сыворотки выдерживали при комнатной температуре 
в течение 60 мин. Для количественного определения 
маркера СА‑62 с использованием набора реагентов 
ИХА‑СА‑62 размороженные аликвоты сыворотки по 
500 мкл выдерживали в течение 2 часов при комнат‑
ной температуре, после чего образцы инактивирова‑
ли при помощи термообработки в течение 30 мин. 
при +56 °C в соответствии с рекомендациями произ‑
водителя. Далее к образцам сыворотки добавляли 
мертиолят натрия до конечной концентрации 0,05 %.

Дизайн клинического исследования
Контролируемое двой ное слепое клиническое ис‑

следование с использованием образцов сыворотки 
пациентов с гистологически подтвержденным диа‑
гнозом было проведено в Сеченовском Университете 
в Москве. В ходе проведения исследования группа 
врачей‑ исследователей Сеченовского университета 
не располагала данными об идентификации образ‑
цов до выполнения анализа данных. Ослепление 
проводили специалисты внешней независимой ла‑
боратории Федеральной службы по надзору в сфере 
здравоохранения Российской Федерации. Такой ди‑
зайн исследования обеспечивает высокий уровень 
внутренней достоверности и позволяет избежать 
 какой‑либо предвзятости, случайности или пута‑
ницы. В результате группа независимых экспертов 
предъявила идентификацию образцов только после 
раскрытия полученных данных.

Электрохемилюминесцентный анализ 
Elecsys Total and free PSA
Для количественного определения уровня обще‑

го и свободного ПСА все образцы сыворотки крови 
(n = 325) анализировали с использованием элек‑
трохемилюминесцентного иммуноанализа ECLIA 
Elecsys Total PSA и ECLIA Elecsys Free PSA (COBAS, Roche 
Diagnostics GmbH, Германия, ЕС) согласно инструкции 
производителя. Измерения проводили на многоре‑
жимном иммуноанализаторе MODULAR ANALYTICS 
E170 Elecsys (COBAS, Roche Diagnostics GmbH, Гер‑
мания, ЕС) в режиме электрохемилюминесцентного 
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анализа. Оба используемых метода определения 
концентрации общего и свободного ПСА основаны 
на двухстадийном твердофазном «сэндвич»‑типе 
электрохемилюминесцентного анализа (ЭХЛА) с ис‑
пользованием двух типов моноклональных антител 
к антигену ПСА: биотинилированных моноклональ‑
ных анти‑ ПСА антител (Anti‑ PSA‑Ab~Biotin) и конъю‑
гированных с комплексом рутения анти‑ ПСА моно‑
клональных антител (Anti‑ PSA‑Ab~Ru(bpy). Общее 
время выполнения анализа каждого теста – 18 минут. 
Минимально определяемые концентрации общего 
и свободного ПСА данными тестами на анализато‑
ре MODULAR ANALYTICS E170, согласно инструкции 
производителя, составляют 0.003 нг/мл и 0,01 нг/мл, 
соответственно.

Иммунохемилюминесцентный анализ ИХА-CА-62
Все образцы сыворотки крови (n = 325) ана‑

лизировали с использованием набора реагентов 
«ИХА‑СА‑62» (ООО «Джейвис Диагностикс, Москва, 
Россия) для количественного измерения карцином‑ 
специфичного антигена СА‑62 в соответствии с ин‑
струкцией производителя. Измерение люминесцент‑
ного сигнала проводили на хемилюминесцентном 
ридере Tecan Spark (Tecan Trading AG, Швейцария) 
в режиме импульсной хемилюминесценции. Набор 
реагентов «ИХА‑СА‑62» представляет собой одно‑
стадийный конкурентный вариант твердофазного 
иммунохемилюминесцентного анализа (ИХА) с ис‑
пользованием специфических анти‑ СА‑62 антител, 
иммобилизованных в лунках 96‑луночного план‑
шета и конъюгата ракового антигена СА‑62 с хеми‑
люминесцентной меткой – NHS‑эфиром акридина. 
Интенсивность люминесцентного сигнала обратно 
пропорциональна концентрации измеряемого ана‑
лита в образцах. Аналитическая чувствительность 
теста составляет 35 Ед/мл СА‑62 при линейности теста 
1250–10 000 Ед/мл. Общее время анализа составило 4 
часа. Внутрисерийный коэффициент корреляции был 
≤ 10 % на всем диапазоне концентраций.

Статистическая обработка
Статистическую обработку полученных результатов 

измерений, ROC‑анализ, измерение площади под 
кривой (AUC), расчет диагностических характеристик 
теста (чувствительность (Sen), специфичность (Sp), 
PPV, NPV) и вычисление точности (Accuracy) теста для 
выявления ранних стадий РПЖ по сравнению с ДГПЖ 
и данными условно здоровых мужчин проводили 
с помощью программы MedCalc (MedCalc Software 
Ltd., Бельгия). Результаты считали статистически зна‑
чимыми при p < 0,05. В качестве дополнительной 
оценки эффективности применения маркеров был 
использован такой показатель, как коэффициент Кап‑

па [1, 2]. Коэффициент Каппа показывает, насколько 
один метод оценки (диагностический тест) согласует‑
ся с другим методом оценки, принятым за истинное 
суждение («Золотой стандарт») [2]. Согласие между 
двумя методами оценки считается:
• плохим, если k <0,00
• небольшим, если 0,00 <k <0,20
• сносным, если 0,21 <k <0,40
• посредственным, если 0,41 <k <0,60
• значительным, если 0,61 <k <0,80
• хорошим, если k > 0,81
• полное согласие если k =1

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В рамках слепого клинического исследования было 
проведено сравнение диагностических характеристик 
маркеров СА‑62, ПСА и соотношения св. ПСА/общ. ПСА 
на 325 образцах сыворотки пациентов, включая 144 
образца РПЖ (стадии I–IV), 79 образцов от условно 
здоровых мужчин и 102 образцов пациентов с ДГПЖ. 
Большинство больных РПЖ (67,4 %) были от пациентов 
с ранними стадиями и 32,6 % – с распространенными 
и метастатическими формами рака простаты.

Распределение клинических образцов по стадиям 
заболевания, средние и медианные значения уров‑
ня онкомаркеров общего и свободного ПСА, СА‑62 
приведены в табл. 1. Уровень экспрессии простат‑ 
специфического антигена (свободный и общий ПСА), 
а также их соотношение коррелирует с литературны‑
ми данными для ранних (I, II) и распространенных 
стадий РПЖ [1]. Большинство образцов РПЖ (66 %) 
ранних стадий имели низкую степень гистопатологи‑
ческой дифференцировки (Глисон 7–9) и 35 % имели 
среднюю степень дифференцировки (Глисон 6).

Результаты проведенного исследования достовер‑
но показали, что уровень маркера СА‑62 значитель‑
но повышен (10 408 Ед/мл) в сыворотке у 135/144 
(93,7 %) пациентов РПЖ на всех стадиях по сравнению 
с уровнем СА‑62 для здоровых мужчин (2693 Ед/мл). 
В когорте пациентов с ДГПЖ 78,4 % имели повышен‑
ный уровень ПСА (ложноположительные результаты), 
в том числе 62 % из них находились в диапазоне от 
2,5 до 10 нг/мл. В группе условно здоровых мужчин 
также встречались образцы с повышенным уровнем 
ПСА, хотя его медиана составила 0,78 нг/мл, что со‑
гласуется с литературными данными [1]. Большинство 
(83 %) пациентов с ДГПЖ показали медиану концен‑
трации карцином‑ специфичного маркера СА‑62 (2606 
Ед/мл), что находится на том же уровне, что и в группе 
условно здоровых мужчин. Лишь 9,9 % образцов из 
группы ДГПЖ (18/102) и условно здоровых мужчин 
(0/79) показали незначительно повышенный уровень 
СА‑62 при стандартной пороговой величине 5000 

Research and Practical Medicine Journal 2023. Vol. 10, No. 1. P. 10-26
Cherkasova Zh. R., Tsurkan S. A., Prostyakova A. I.�, Boroda A. M., Rozhkov A. A., Pirogova Yu. N., Nikitina N. M., Sekacheva M. I. /  Potential clinical application of the cancer 
antigen CA‑62 for differential diagnosis of prostate cancer and benign prostatic hyperplasia at the elevated prostate‑specific antigen  



15

Ед/мл (специфичность теста 90 %). Диагностические 
ROC‑кривые были построены в соответствии с ги‑
стологической TNM классификацией. Сравнитель‑
ный анализ ROC‑кривых для маркеров ПСА и СА‑62 
(рис. 1А) показал достоверное различие в значени‑
ях площади под кривой между СА‑62 (AUC = 0,971) 
и ПСА (AUC = 0,606) при исследовании всей когорты 
пациентов. Новая пороговая величина СА‑62 (6500 
Ед/мл) для более точного дифференцирования рака 
простаты от ДГПЖ была получена эмпирически из 
диагностической ROC‑кривой больных РПЖ против 
пациентов с ДГПЖ (рис. 1Б).

Учитывая ожидаемо низкие диагностические 
характеристики ПСА‑теста, мы дополнительно про‑
анализировали все когорты пациентов, в которых 
потенциально могли быть пропущенные случаи РПЖ. 
В первую очередь, интерес представляли пациенты 
с ранними стадиями рака простаты, когда симптомы 
заболевания еще не проявляются, либо они слабо 
выражены. Независимый анализ когорты, включа‑
ющей пациентов со стадией I (n = 37) и стадией II 
(n = 60), всех пациентов с ДГПЖ и условно здоровых 
мужчин показал значительное повышение чувстви‑
тельности (93,8 %) и специфичности при выявлении 

Таблица 1. Описательная статистика сывороточных значений маркеров в клинических образцах 
Table 1. Descriptive statistics of serum marker values in clinical samples

Маркер / 
Marker

Результат 
биопсии / 
Biopsy result 

N Среднее / 
Average 

Медиана / 
Median Мин / Min Макс / 

Max
Станд. Ошибка / 

Standard error

Общ ПСА / 
Total PSA

ДГПЖ / BPH 102 7,2 6,01 0,04 43,16 7,1

Здоровые / 
Healthy 79 1,0 0,88 0 2,76 0,7

РПЖ / PA 144 200 6,0 0 9270,8 7,1

Cтадия I / 
Stage I
Cтадия II / 
Stage II
Cтадия III / 
Stage III
Cтадия IV / 
Stage IV

37

60

30

17

6,8

8,6

10,2

1630,9

4,22

10,6

12,9

556,2

0

0,51

0,08

0,03

29,7

42,1

113,7

9270,8

9,6

7,1

20,8

2724,3

св.ПСА/общ ПСА / 
freePSA/totalPSA

ДГПЖ / 
BPH
РПЖ / 
PC
Cтадия I / 
Stage I
Cтадия II / 
Stage II
Cтадия III / 
Stage III 
Cтадия IV/ 
Stage IV
Здоровые / 
Healthy

102

144

37

60

30

17

79

16,6

22,8

12,7

12,8

31,6

16,0

7,8

13,9

49,6

7,8

56,8

32,6

57,6

8,5

4,6

0,5

2,2

0,5

5,6

0,6

0

56,3

98

33,4

32,9

64,8

98

12

9,4

9,6

5,7

9,7

18,6

25,4

3,8

CA‑62

ДГПЖ / BPH 102 3010 2606 568 9543 1934,8

Здоровые / 
Healthy 79 2508 2620 1250 4300 931,9

РПЖ /
PC
Cтадия I / 
Stage I
Cтадия II / 
Stage II
Cтадия III / 
Stage III
Cтадия IV / 
Stage IV

144

37

60

30

17

11 107

10 669

10 688

13 106

10 000

10 408

10 014

10 598

12 900

7874

2692

2692

2783

5578

3892

26 574

22 469

21 772

26 574

22 758

1952,4

4981,5

1939,9

4407

656,3

Исследования и практика в медицине 2023. Т.  10, № 1. С. 10-26
Черкасова Ж. Р., Цуркан С. А., Простякова А. И.�, Борода А. М., Рожков А. А., Пирогова Ю. Н., Никитина Н. М., Секачева М. И. / Возможность клинического применения ракового антигена 

СА-62 при повышенном уровне простат- специфического антигена для дифференциальной диагностики рака предстательной железы и доброкачественной гиперплазии 
предстательной железы  



16

ранних стадий РПЖ с использованием стандартной 
пороговой величины маркера СА‑62 (5000 Ед/мл) по 
сравнению с ПСА. Результаты анализа ПСА‑теста при 
пороговом значении 2,5 нг/мл в группах пациентов 
коррелируют с ранее опубликованными данными: 
чувствительность теста для всех стадий РПЖ состави‑
ла лишь 61,1 % при специфичности 54,2 %, PPV 51,5 %, 
NPV 63,6 %.

Чувствительность маркера СА‑62 составила 89,2 % 
на стадии I (0,958; 95 % ДИ: 0,922–0,980), 95,0 % на 
стадии II (0,969; 95 % ДИ: 0,930–0,987), 100 % на 
стадии III (0,98; 95 % ДИ: 0,952–0,99) и 88,2 % (0,92; 
95 % ДИ: 0,822–0,9) на IV стадии РПЖ. Общая чув‑
ствительность ИХА‑СА‑62 теста для всей когорты РПЖ 
(I–IV стадии) составила 93,7 % при специфичности 
90 %. В отличие от СА‑62, общий и свободный ПСА 
при той же специфичности показали значительно 
меньшую чувствительность для ранних стадий РПЖ 
(26 % общ. ПСА, 0 % соотношение св. ПСА/общ. ПСА) 
и 29,8 % общ. ПСА (39,3 % для соотношения св. ПСА/
общ. ПСА) для всех стадий рака простаты. С исполь‑
зованием новой пороговой величины СА‑62 в 6500 
Ед/мл во всей когорте пациентов удалось точно вы‑
явить 90 % (87/97) ранних стадий (I и II) рака про‑

статы и 97,2 % (176/181) ДГПЖ и условно здоровых 
мужчин (табл. 2). Диагностические характеристики 
ИХА‑СА‑62 теста при выявлении всех стадий РПЖ: 
чувствительность – 88,2 %, специфичность – 95 %, PPV 
=96,2 %, NPV = 91,2 % и 95,3 % точности теста.

Анализ группы пациентов без злокачественного 
процесса в предстательной железе, включая 79 ус‑
ловно здоровых мужчин и 102 пациента с ДГПЖ, по‑
казал, что ПСА‑тест оказался ложноположительным 
для 78,4 % пациентов с ДГПЖ (80/102) и 1 % здоровых.

Результаты сравнительного анализа двух тестов 
показали достоверное (p < 0,0001) различие в пло‑
щадях под кривыми (AUC) при выявлении стадии 
I и стадии II (рис. 1А). При этом стоит отметить низкие 
значения k‑коэфициента теста ПСА (0,42 и 0,52 для 
стадии I и стадии II, соответсвенно), что указывает на 
возможные случайные совпадения диагностического 
теста и результатов гистологии при выявлении ранних 
стадий рака простаты. Оценка согласия тестов с гисто‑
логическими результатами показала средний уровень 
согласия для ПСА (k = 0,46) и хороший уровень согла‑
сия в случае применения маркера СА‑62 (k = 0,91), что 
свидетельствует о низкой доле «случайных» совпа‑
дений результатов теста с результатами гистологии. 

Рис. 1. А – ROC‑кривые маркеров СА‑62 и ПСА для всей когорты пациентов РПЖ в сравнении с всеми здоровыми и больными ДГПЖ. 
Б – Сравнение ROC‑кривых всех злокачественных против доброкачественных заболеваний ПЖ.

Fig 1. А – ROC curves of CA‑62 and PSA markers for the entire cohort of prostate cancer patients versus all healthy and BPH patients. B – 
Comparison of ROC curves of all malignant versus benign pancreatic diseases.

А

Б
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Данные чувствительности, специфичности, PPV, NPV 
и точности для всех исследованных нами маркеров 
с использованием разных пороговых величин для 
раннего РПЖ представлены в табл. 2.

В исследованной когорте пациентов РПЖ с уровнем 
ПСА от 0–2,5 нг/мл находилось 17 образцов стадии I, 
19 образцов стадии II, 14 образцов стадии III и 6 образ‑
цов стадии IV, что составило группу из 56 пациентов 
РПЖ, которые были «пропущены» ПСА тестом. Кроме 
этого, в диапазоне ПСА от 0 до 2,5 ПСА находились 
76/79 образцов условно здоровых мужчин и лишь 
21,6 % (21/102) образцов пациентов с гиперплазией 
простаты. Остальные 78,4 % образцов ДГПЖ показали 
уровень экспрессии ПСА, превышающий 2,5 нг/мл: 
65/102 имели уровень от 2,5 до 10 нг/мл и 15/102 
имели уровень от 10 до 43,9 нг/мл. Использование 
маркера СА‑62 позволило в данной когорте выявить 
51/56 (91,1 %) пациентов со злокачественным процес‑
сом при специфичности 99 %, которые были «пропу‑
щены» ПСА тестом и соотношением своб ПСА/общ 
ПСА. При этом коэффициент каппа составил 0,93, что 
указывает на высокую точность теста и исключает 
«случайное» совпадение результатов теста и гисто‑
логической верификации. Данные, полученные для 
раннего РПЖ (36 образцов), представленны в табл. 3.

Особый интерес представляет анализ когорты из 
111 образцов с уровнем ПСА в диапазоне от 2,5 до 10 

нг/мл, которая включает 45 образцов рака простаты 
(стадия I = 12, стадия II = 24, стадия III = 9), 64 образца 
с ДГПЖ и 2 образца условно здоровых мужчин, по‑
скольку именно такой уровень ПСА в крови пациентов 
требует тщательного дифференцирования злокаче‑
ственных от доброкачественных новообразований 
простаты. В диапазоне ПСА от 2,5 до 10 нг/мл у боль‑
шинства пациентов (75 %) диагностируют доброка‑
чественную гиперплазию простаты. В то же время 
у 13,2 % мужчин в возрасте от 50 до 66 лет с уровнем 
ПСА 3–4 нг/мл в сыворотке при биопсии диагности‑
руют клинически значимый РПЖ [3]. В проведенном 
нами исследовании в так называемой «серой зоне» 
ПСА от 2,5 до 10 нг/мл оказались 58 % (64/111) паци‑
ентов с ДГПЖ, 1 % условно здоровых мужчин и только 
41 % (45/111) больных РПЖ, большинство которых 
(36/45) имели ранние стадии.

Особо важным показателем при точном дифферен‑
цировании злокачественных и доброкачественных 
новообразований простаты является специфичность те‑
ста, которая значительно улучшилась в данной когорте 
111 образцов с использованием маркера СА‑62 до 94 % 
(62/66). Другим важным диагностическим показателем 
является прогностическая ценность положительного 
результата (PPV), которая в данном случае отражает 
89,2 % вероятность наличия заболевания РПЖ при 
биопсии в соответствии с уровнем СА‑62. Количе‑

Таблица 2. Диагностические показатели исследованных маркеров на ранних стадиях РПЖ 
Table 2. Diagnostic indicators of the studied markers in the early stages of prostate cancer

Маркер / 
Marker

Пороговая 
величина / 
Threshold 

value

Sen % Sp % PPV NPV Accuracy

95 % ДИ / 95% 
CI

95 % ДИ/ 95% 
CI

95 % ДИ/ 95% 
CI

95 % ДИ/ 95% 
CI 95% ДИ/ 95% CI

Общ. ПСА / 
Total PSA

2,5 нг/мл / 2.5 
ng/ml

62,9 54,4 42,4 73,3 57,2

52,48–72,48 46,59–61,56 37,10–47,80 67,04–78,47 51,15–63,09

4 нг/мл / 4 
ng/ml

57,7 59,7 43,4 72,5 58,9

47,28–67,70 52,14–66,88 37,50–49,52 66,97–77,39 52,96–64,83

% св. ПСА/ 
общ ПСА / 
%freePSA/ 
total PSA

15%
18,56 60,2 20,0 57,9 45,7

11,39–27,73 52,70–67,41 13,70–28,24 54,24–61,63 39,72–51,74

18%
12,4 69,1 17,7 59,5 49,3

6,56–20,61 61,78–75,71 10,78–27,53 59,53–62,45 43,26–55,32

СА‑62

5000 Ед/мл / 
5000 Un

92,8 90,0 82,6 95,9 90,6

85,70–97,05 84,10–93,56 75,52–87,92 91,88–97,93 86,60–93,80

6500 Ед/мл / 
6500
U/ml

90,0 97,2 94,4 93,1 93,5

78,17–92,67 93,67–99,10 87,58–97,56 89,08–95,74 89,96–96,12

Примечание: Sen – чуствительность; Sp – cпецифичность.
Note: Sen – sensitivity; Sp – specificity.
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ство истинно выявленных случаев РПЖ в диапазоне 
ПСА 2,5–10 нг/мл с маркером СА‑62 составило 42/45 
(93,3 %), из них 91,7 % ранних стадий и 62/66 (92,4 %) 
верифицированных случаев ДГПЖ (табл. 4). Диагно‑
стическая ROC‑кривая ранних стадий РПЖ с уровнем 
ПСА от 2,5 до 10 нг/мл против когорты ДГПЖ и условно 
здоровых мужчин подтвердила высокую эффектив‑
ность маркера СА‑62 (AUC = 0,97, Sen = 91,7 %, Sp = 
94 %, PPV = 89,2 %, NPV = 95,4 %) при выявлении рака 
простаты в смешанной когорте 111 пациентов ДГПЖ, 
РПЖ и условно здоровых мужчин. Анализ ROC‑кри‑
вых этой когорты больных РПЖ и ДГПЖ показывает 
достоверную разницу исследуемых маркеров (рис. 2).

На рис. 3 представлена ROC‑кривая для третьей 
группы образцов с уровнем ПСА от 10 до 10 000 нг/мл, 
состоящая из 63 образцов, включая 44 (30,5 %) РПЖ 
и 19 (18,6 %) образцов ДГПЖ. Все доброкачествен‑
ные образцы в данной подгруппе показали ложно‑
положительные результаты ПСА, в то время как по 
результатам ИХА‑СА‑62 теста данная когорта пациен‑
тов показала 100 % доброкачественные заболевания 
(табл. 5, рис. 3). Важно отметить, что значительно 
повышенный уровень ПСА (выше 500 нг/мл) наблю‑
дался в исследованной когорте у 50 % пациентов 
(9/18) с местно‑ распространенным РПЖ или с мета‑
стазами в регионарных лимфоузлах (N1), у которых 

Таблица 4. Диагностические показатели маркеров ПСА и СА-62 в диапазоне 2,5–10 нг/мл ПСА раннего РПЖ
Table 4 Diagnostic indicators of PSA and CA-62 markers in the range of 2.5–10 ng/ml of PSA of early PC

СА‑62 ПСА / PSA

РПЖ / PC 36

ДГПЖ и условно здоровые мужчины / BPH and preliminary healthy men 66

AUC 0,93 0,5

Sensitivity, %
95 % ДИ / 95% CI

91,7
77,53–98,25

100,0
90,26–100,00

Specificity, %
95% ДИ / 95% CI

94,0
85,20–98,32

0,00
0,0–5,44

PPV, %
95% ДИ /95% CI

89,2
76,05–95,54

35,3
35,26–35,29

NPV, %
95% ДИ / 95% CI

95,4
87,47–98,40 н/д 

Accuracy, %
95% ДИ / 95% CI

93,1
86,37–97,20

35,3
26,09–45,38

Таблица 3. Диагностические показатели маркеров ПСА и СА-62 для раннего РПЖ в диапазоне 0–2,5 нг/мл ПСА
Table 3. Diagnostic indicators of PSA and CA-62 markers for early prostate cancer in the range of 0–2.5 ng/ml of PSA

СА‑62 ПСА / PSA

РПЖ / PC 36

ДГПЖ и условно здоровые мужчины / BPH and preliminary healthy men 97

AUC 0,92 0,5

Sensitivity, %
95% ДИ / 95% CI

89,0
73,94–96,88

0,00
0,00–9,74

Specificity, %
95% ДИ / 95% CI

99,0
94,39–99,97

100
96,27–100,00

PPV, %
95% ДИ / 95% CI

97,0
81,94–99,56 –

NPV, %
95% ДИ / 95% CI

96,0
90,50–98,37 72,93–72,93

Accuracy, %
95% ДИ / 95% CI

96,2
91,45–98,77

72,93
64,55–80,27
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имелись в наличии герминальные и соматические 
мутации генов, участвующих в репарации ДНК пу‑
тем гомологичной рекомбинации (HRR), например, 
BRCA1, BRCA2 и др. Данные результаты согласуются 
с литературными данными [1, 3].

В табл. 6 приведено сравнение диагностических 
характеристик исследуемого маркера СА‑62 с лите‑
ратурными данными по свободному ПСА, маркеру 
PCA3, а также широко используемой комплексной 
оценки риска РПЖ – индекса здоровья предстатель‑
ной железы (ИЗП) [1].

Сравнение представленных данных показывает, 
что маркер СА‑62 обладает наиболее высокими зна‑
чениями прогностической ценности положительного 
и отрицательного результата по сравнению с имею‑
щимися лабораторно‑ диагностическими методами 
оценки злокачественности предстательной железы.

Таким образом, по результатам проведенного 
слепого клинического исследования представляется 
возможным использование маркера эпителиальных 
карцином СА‑62 в качестве дополнительного неинва‑
зивного инструмента для повышения специфичности 
ПСА‑диагностики раннего РПЖ, уточнения диагно‑

за и принятия обоснованного врачебного решения 
о проведении биопсии пациентам с повышенным 
уровнем ПСА.

ОБСУЖДЕНИЕ

Простат‑ специфический антиген представляет со‑
бой мембранный N‑гликопротеин с М.В. 30–34 кДа, 
который вырабатывается эпителиальными клетками 
предстательной железы и по своему строению на‑
поминает железистые калликреины. ПСА обладает 
протеиназными свой ствами, протеолитическая актив‑
ность которого в крови ингибируется необратимым 
образованием комплексов с альфа‑1‑антихимотрип‑
сином (ACT) и альфа‑2‑макроглобулином. Помимо 
образования этих комплексов, около 10–30 % ПСА, 
присутствующего в крови, находится в свободной 
форме [1].

Как и простат‑ специфический антиген, маркер эпи‑
телиальных карцином СА‑62 относится к семейству 
низкомолекулярных мембранных N‑гликопротеинов. 
Однако, в отличие от протеиназной функции ПСА, 
СА‑62 выполняет транспортный перенос различных 

Рис. 2. ROC‑кривые маркеров ПСА и СА‑62 в когорте пациентов с ПСА 2,5–10 нг/мл.

Fig. 2. ROC curves of PSA and CA‑62 markers in a cohort of patients with PSA 2.5–10 ng/ml.

Рис. 3. ROC‑кривые маркеров ПСА и СА‑62 в 
когорте пациентов с ПСА 10–10 000 нг/мл.

Fig. 3. ROC curves of PSA and CA‑62 markers in a 
cohort of patients with PSA 10–10 000 ng/ml.
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белков с использованием особой комбинации раз‑
ветвленных полисахаридов, расположенных на по‑
верхности антигена и функционирующих с помощью 
рецептор‑ опосредованного эндоцитоза. Мембранный 
N‑гликопротеин СА‑62 является мезенхимальным 
маркером, образующимся в результате злокачествен‑
ной трансформации эпителиальных клеток во время 
эпителиально‑ мезенхимального перехода (ЭМП). Во 

время ЭМП различные эпителиальные клетки теряют 
свои уникальные характеристики (многоугольную 
форму клеток, адгезию клеток, их полярность, огра‑
ниченную подвижность) и приобретают подвижную 
форму клеток и мезенхимальные характеристики. 
В результате таких преобразований эпителиальные 
клетки, изначально обладающие различными мор‑
фологическими характеристиками, преобразуются 

Таблица 5. Диагностические показатели маркеров ПСА и СА-62 в диапазоне ПСА > 10 нг/мл для раннего РПЖ
Table 5. Diagnostic indicators of PSA and CA-62 markers in the range of PSA >10 ng/ml for early PC

СА‑62 ПСА / PSA

РПЖ / PC 26

ДГПЖ / BPH 19

AUC 0,94 0,5

Sensitivity, %
95% ДИ / 95% CI

88,5
69,85–97,55

100,00
86,77–100,00

Specificity, %
95% ДИ / 95% CI

100
82,35–100,00

0,00
0,00–17,65

PPV, %
95% ДИ / 95% CI 100,00 57,8

57,78–57–78

NPV, %
95% ДИ / 95% CI

86,4
68,60–94,84 –

Accuracy, %
95% ДИ / 95% CI

93,3
81,73–98,60

57,8
42,15–72,34

Таблица 6. Сравнение диагностических характеристик тестов PCA3, % св. ПСА, ИЗП и СА-62 при чувствительности 95%
Table 6. Comparison of diagnostic characteristics of PCA3, %freePSA, PHI and CA-62 tests at 95 sensitivity, %

Маркер / 
Marker

Значение общего ПСА, 
нг/мл / 
Total PSA value, ng/ml

Пороговое 
значение / 

Threshold value

Specificity 
(95% ДИ), % / 

95% CI

PPV 
(95 % ДИ), % / 

95% CI

NPV
(95 % ДИ), % / 

95% CI

PCA3*

>2
35 нг/мл / 
35 ng/ml

65,22 
(42,73–83,62)

80,95 
(65,88–91,40)

93,75 
(69,77–99,84)

2–10 66,67 
(45,37–82,81)

78,13 
(61,25–88,98)

100,0
 (78,47–100)

%св ПСА* / 
% free PSA

>2
29 нг/мл / 
29 ng/ml

4,348 
(0,11–21,95)

50,0 
(1,26–98,74)

40,82
 (27,00–55,79)

2–10 5 
(0,26–23,61)

50,0
 (2,57–97,44)

44,19
 (30,43–58,89)

ИЗП* / PHI*

>2

24

23,81
 (8,22–47,17)

58,14 
(42,13–72,99)

83,33
 (35,88–99,58)

2–10 23,81
 (10,63–45,09)

56,41
 (40,98–70,70)

83,33
 (43,65–99,15)

СА‑62

>2
6500 Ед/мл / 

6500 U/ml

94,62
(87,90–98,23)

94,12
(87,20–97,40)

95,65
(89,41–98,29)

2–10 93,24
(84,93–97,77)

90,56
(80,43–95,73)

97,18
(89,86–99,26)

Примечание: данные приведены из работы [24].
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в одинаковые плюрипотентные стволовые клетки. 
На клеточной мембране таких низкодифференци‑
рованных мезенхимальных стволовых клеток с са‑
мого начала канцерогенеза в больших количествах 
образуется сильно гликозилированный гликопроте‑
ин СА‑62, который попадает в кровь с поверхности 
клеток на самых ранних стадиях рака, включая кар‑
циномы in situ, и детектируется при помощи ИХА‑
СА‑62 хемилюминесцентного иммуноанализа. Более 
ранние исследования показали, что злокачественные 
клетки демонстрируют значительную экспрессию 
гликопротеина СА‑62 во всех изученных эпителиаль‑
ных карциномах различных локализаций, таких как 
молочная железа, простата, легкие, желудок, кишка 
и яичники [14–16]. Однако, несмотря на проявление 
маркера СА‑62 в различных злокачественных ново‑
образованиях эпителиального генеза, он обладает 
онкоспецифичностью (более 90 %) при сравнении 
злокачественных новообразований с доброкачествен‑
ными заболеваниями и данными условно здоровых 
субъектов. Небольшой процент доброкачественных 
новообразований (10–15 %) показывает незначитель‑
ное повышение уровня маркера CA‑62, однако это 
может указывать на начало перехода от доброкаче‑
ственной к злокачественной стадии развития опухо‑
ли, что было подтверждено недавно для некоторых 
пациентов с ДГМЖ.

Несмотря на совершенствование методов диа‑
гностики РПЖ, использование ИЗП для комплексной 
оценки риска рака простаты, комбинирование ПСА 
с другими методами диагностики, например, ТПИ, 
ТРУЗИ, внедрением ПСА‑мониторинга, заболевае‑
мость запущенными формами РПЖ как в мире, так 
и в России остается высокой. Примерно в одном из 
четырех случаев ПСА тест не может выявить РПЖ, 
когда используется без комплекса с другими ана‑
лизами. В результате около 30 % мужчин, больных 
раком простаты, остаются невыявленными, что под‑
тверждается результатами проведенных аутопсий [1]. 
Поскольку ПСА обладает ограниченной чувстви‑
тельностью и специфичностью для скрининга рака 
простаты, продолжается активный поиск различных 
модификаций вспомогательных методов анализа, 
повышающих специфичность основанной на ПСА 
диагностики ранних стадий РПЖ и ДГПЖ, а также 
для определения показаний к повторной биопсии 
предстательной железы. Литературные данные по 
скринингу РПЖ показывают, что чувствительность 
при постановке диагноза РПЖ для уровня ПСА 4,1–10 
нг/мл составляет 98,0 % при 9 % специфичности, а при 
повышении ПСА от 10 до 20 нг/мл чувствительность 
составляет 81,5 % при 55,5 % специфичности [3]. Та‑
ким образом, специфичность ПСА растет с повышени‑
ем его концентрации в крови. При уровне ПСА 4–10, 

10–20, 21–50, 50–100 и > 100 нг/мл специфичность 
возрастает следующим образом: 9,3 > 55,5 > 87,5 > 
98,2 > 99,7. При этом, вероятность выявления РПЖ 
(PPV) при диагностике рака простаты с уровнем ПСА 
в диапазонах 2,1–4,0, 4,1–10 и 10,1–20 нг/мл состав‑
ляет 26,9 %, 37,2 % и 50,1 %, соответственно [3].

Для ранней диагностики рака простаты во всем 
мире широко применяются различные изоформы 
простат‑ специфического антигена: общий ПСА, сво‑
бодный ПСА (Free PSA), соотношение свободного 
и общего ПСА, а также 2‑про‑ ПСА. Тем не менее, 
различные изоформы ПСА и их соотношение не 
обладают достаточным уровнем чувствительности 
и специфичности для выявления ранних стадий рака 
простаты и достоверной дифференциальной диагно‑
стики злокачественных и доброкачественных опухо‑
лей простаты, в связи с чем не могут использоваться 
в качестве однозначного критерия для назначения 
биопсии простаты. В качестве дополнительного ин‑
струмента для оценки необходимости проведения 
биопсии в ряде исследований предлагается использо‑
вать ряд молекулярно‑ генетических маркеров, напри‑
мер индекс PCA3. В работе Мусаелян А. А и соавт. [24] 
были исследованы пороговые значения, специфич‑
ность, PPV и NPV данного маркера при клинической 
чувствительности > 95 %. По результатам исследо‑
вания специфичность при данной чувствительности 
составила 65,22 % (95 % ДИ 42,73–83,62 %). При этом, 
авторы указывают на заявленные производителем 
используемой тест‑системы 68,4 % чувствительность 
и 73,1 % специфичность. Приведенные в табл. 2 и 6 
сравнительные данные демонстрируют существенное 
превосходство диагностических характеристик иссле‑
дуемого маркера СА‑62 по сравнению с PCA3, соот‑
ношением свободного и общего ПСА, а также ИЗП.

Результаты проведенного нами двой ного слепого 
клинического исследования наглядно показывают 
проблему «ненужных» биопсий – одного из главных 
вопросов в диагностике РПЖ. Данная инвазивная про‑
цедура назначается пациентам как со злокачественны‑
ми, так и с доброкачественными заболеваниями пред‑
стательной железы по результатам ПСА‑теста и ТРУЗИ, 
которые не дают точного дифференцирования РПЖ от 
гиперплазии простаты. Более того, ряд исследований 
показал, что первичная биопсия не всегда может под‑
твердить диагноз «рак простаты», при этом разные 
исследования определяют диагностическую ценность 
стандартной секстатной тонкоигольной биопсии про‑
статы от 52 % до 71 % [1]. Вспомогательные инструмен‑
тальные методы проведения биопсии предстатель‑
ной железы (МРТ, КТ и ТРУЗИ) не дают однозначного 
ответа о наличии РПЖ при исследовании пациентов 
с отсутствием явных изменений в предстательной 
железе и уровнем ПСА 2,5–10 нг/мл [1].
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Критика в адрес ПСА‑скрининга основывается на 
данных о гипердиагностике малоактивных форм рака, 
об отсутствии положительного эффекта от лечения 
неагрессивной аденокарциномы у пациентов с малой 
продолжительностью жизни, экономической неэ‑
ффективности и негативного влияния на качество 
жизни чрезмерно активного лечения РПЖ. Таким 
образом, оптимизация механизма выявления кли‑
нически значимого РПЖ подразумевает разработку 
высокоспецифичного метода, способного на предва‑
рительном этапе обследования достоверно предска‑
зывать уровень риска наличия аденокарциномы. Это 
позволило бы отказаться от выполнения биопсии про‑
статы у значительного количества пациентов с ДГПЖ, 
оградив их от возможных осложнений и проведения 
агрессивного лечения, снизив при этом нагрузку на 
систему здравоохранения [2–8, 11].

Одной из важных проблем неудовлетворитель‑
ных результатов лечения РПЖ во всем мире счи‑
тается низкая комплаентность (приверженность) 
пациентов к проведению биопсии, которая связана 
с рядом осложнений, включающих проблемы с мо‑
чеиспусканием и эректильной дисфункцией. На дан‑
ный момент не существует однозначных критериев 
для назначения биопсии, и, в большинстве случаев, 
решение о назначении биопсии принимается вра‑
чами в индивидуальном порядке. Исходя из оцен‑

ки риска рака простаты, как врачи, так и пациенты 
стараются избегать инвазивной процедуры биопсии 
простаты. До сих пор остаётся актуальным вопрос 
об оптимальном механизме отбора пациентов для 
назначения биопсии. При этом важно учитывать 
не только предиктивные характеристики методов 
исследования, но и такие экономические факторы, 
как доступность и стоимость необходимого обору‑
дования и реагентов. В настоящее время многие 
эксперты Западной Европы и США пропагандиру‑
ют отказ от биопсии в тех случаях, когда пациент, 
вероятно, не получит положительного эффекта от 
лечения рака простаты. Наиболее перспективные 
алгоритмы отбора пациентов для биопсии должны 
проводить комплексную оценку риска рака проста‑
ты и получать предварительную информацию об 
агрессивности аденокарциномы в случае её обна‑
ружения. В последнее время во всем мире актив‑
но применяется тактика тщательного (активного) 
наблюдения (отсроченного лечения) пациентов 
с низким риском РПЖ [1]. Динамическое наблю‑
дение недавно было предложено для уменьшения 
количества случаев гипердиагностики и излишнего 
лечения пациентов с клинически локализованным 
РПЖ очень низкого риска прогрессирования, как 
при тактике тщательного наблюдения. Недавно про‑
веденное учеными Fox Chase Cancer Center (США) 

Рис. 4. Предлагаемый новый алгоритм дифференцирования ДГПЖ от РПЖ.

Fig. 4. The suggested new algorithm to differentiate BPH from PC.
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исследование показало, что лишь около 60 % тех 
мужчин, кто выбрал опцию динамического актив‑
ного наблюдения, проходит рекомендованную 
подтверждающую биопсию в течение 1 года после 
постановки им диагноза РПЖ, остальные же 40 % 
пациентов избегают проведения биопсии по ряду 
причин.

Западные и Российские исследования по оценке 
экономической эффективности [1] динамического 
наблюдения пациентов показали, что затраты на 
него наполовину сокращают расходы, связанные 
с проведением хирургического и последующего 
медикаментозного лечения. Кроме этого, комплекс‑
ный поэтапный подход к диагностике и лечению 
ДГПЖ и РПЖ позволил увеличить относительное 
число выявленных пациентов с ранними стадиями 
заболевания, снизить скорость прогрессирования 
ДГПЖ, процент осложнений и потребность в экс‑
тренной хирургии. Доброкачественная гиперпла‑
зия простаты не является заболеванием, которое 
полностью финансируется государством при ам‑
булаторном лечении. Включение в схему лечения 
ДГПЖ ингибиторов 5‑альфа‑ редуктазы существенно 
повышает общую стоимость лечения этого заболе‑
вания. При этом вся финансовая нагрузка возлагает‑
ся на пациента, из‑за чего пациенты в большинстве 
случаев выбирают более дешевые и менее эффек‑
тивные препараты с целью сокращения расходов 
на лечение.

Несомненно, очень важно выявлять рак простаты 
на самых ранних стадиях, однако большое количество 
ложноположительных результатов при скрининге 
означает, что значительное количество пациентов 
с ДГПЖ претерпевает ненужную биопсию. Кроме 
того, гипердиагностика рака простаты приводит к су‑
щественной финансовой нагрузке на систему здра‑
воохранения, связанной с проведением излишнего 
лечения. В соответствии с рекомендациями ВОЗ каче‑
ство скрининга описывается в терминах чувствитель‑
ности и специфичности. Важно, чтобы скрининг РПЖ 
имел высокую достоверность положительного ре‑
зультата PPV, которая отражает высокую вероятность 
выявления РПЖ при биопсии. В то же самое время 
NPV отражает вероятность того, что отрицательный 
результат теста достоверно выявляет истинно здо‑
рового человека, но при этом не снижает стоимость 
обследования.

В связи с этим мы предложили новый алгоритм 
точного выявления рака простаты, который позволяет 
повысить точность выявления РПЖ при биопсии, со‑
кратить значительное количество биопсий, связанных 
с ДГПЖ (рис. 4).

Предложенная схема отбора пациентов для бо‑
лее обоснованного назначения биопсии предста‑

тельной железы позволяет персонализированно 
подходить к дифференцированию клинически зна‑
чимых форм рака простаты и доброкачественной 
гиперплазии простаты на основании исследованных 
параметров до выполнения биопсии. В диапазоне 
ПСА 2,5–10 нг/мл точность выявления ранних ста‑
дий РПЖ при биопсии повысилась с 35,3 % (ПСА‑
тест) до 93,1 % с использованием второго маркера 
СА‑62 для уточнения диагноза РПЖ. Для повышения 
эффективности нового алгоритма выявления ран‑
них стадий РПЖ рекомендуется делать забор крови 
для теста ИХА‑СА‑62 одновременно с ПСА тестом, 
что позволит избежать дискомфорта повторного 
забора крови у пациентов и позволит сократить 
медицинские расходы.

Необходимо отметить, что высокий риск наличия 
РПЖ у мужчин связан со стабильно повышенным 
уровнем маркера СА‑62 (>5000 Ед/мл) в течение про‑
должительного времени при наличии или отсутствии 
симптомов (проблемы с мочеиспусканием, потеря 
веса, уремия и тд), значительным повышением уров‑
ня СА‑62 (>7000 Ед/мл) при обследовании и повыше‑
нием уровня ПСА выше 4 нг/мл.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Полученные в слепом клиническом исследовании 
результаты продемонстрировали перспективность 
использования маркера СА‑62 в качестве вспомога‑
тельного метода для оценки риска выявления зло‑
качественных процессов в предстательной железе 
и для эффективного выявления ранних стадий рака 
простаты. Маркер СА‑62 прекрасно подходит под 
требуемые стандарты качества, необходимые для 
его применения в клинической практике. По резуль‑
татам проведенного двой ного слепого клинического 
исследования были сделаны следующие выводы:

1. Общая чувствительность ИХА‑СА‑62 теста для 
всей когорты РПЖ (I–IV стадии) составила 88,2 % при 
специфичности 95 %, PPV 96,2 %, NPV 91,2 % и точно‑
сти теста 95,3 %.

2. Сравнительный анализ различных лабораторно‑ 
диагностических и инструментальных методов анали‑
за в диагностике ранних стадий (I–II) предстательной 
железы показал, что маркер СА‑62 имеет самые высо‑
кие диагностические показатели: чувствительность – 
90 %, специфичность – 97,2 %, PPV – 95 %, NPV – 98,1 %, 
что повышает точность выявления РПЖ при биопсии.

3. Высокая точность (97 %) ИХА‑СА‑62 теста была 
показана при выявлении ранних стадий РПЖ (чув‑
ствительность – 90 %, специфичность – 99 %), «пропу‑
щенных» ПСА тестом с уровнем ПСА менее 2,5 нг/мл.

4. В когорте пациентов с высоким уровнем ПСА 
10–10 000 нг/мл ИХА‑СА‑62 тест выявил до 70 % об‑
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разцов с ДГПЖ, которым была проведена биопсия.
5. Для повышения специфичности ПСА‑диагностики 

раннего РПЖ в «серой зоне» ПСА 2,5–10 нг/мл исполь‑
зование маркера СА‑62 позволило улучшить точность 
выявления РПЖ при биопсии до 93,1 %, что может 
повысить достоверность принятия решения о наличии 
злокачественного заболевания/гиперплазии простаты 
и использоваться врачами в качестве аргумента для 
необходимости проведения биопсии пациенту.

6. В перспективе использование СА‑62 теста в до‑
полнение к ПСА и трансректальному исследованию 
может значительно снизить количество пациентов, 
отказывающихся от проведения биопсии предста‑
тельной железы при уровне ПСА от 2,5 до 10 нг/мл, 
что приведет к повышению вероятности и точности 
выявления раннего РПЖ при биопсии и назначению 
своевременного лечения.

В целом, добавление онкоспецифичного марке‑
ра СА‑62 в текущую используемую систему оценки 
риска наличия РПЖ позволит переоценить ранее 
отобранных кандидатов на проведение биопсии 
предстательной железы и повысить качество выявле‑
ния РПЖ за счет повышения специфичности диагно‑
стирования. Таким образом, внедрение СА‑62 теста 
в систему здравоохранения в комбинации с другими 
методами диагностики патологий предстательной 
железы может значительно снизить общую стои‑
мость программ лечения РПЖ за счет более раннего 
выявления.

В связи с этим представляется целесообразным 
проведение клинической апробации на группе паци‑
ентов по выработке рабочего алгоритма достоверного 
выявления РПЖ с использованием маркера СА‑62 
в диапазоне ПСА от 2,5 до 10 нг/мл.
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