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Встречаемость злокачественных новообразова-
ний в России в последние годы стремительно 

растет: ежедневно регистрируется в среднем око-
ло 1250 случаев рака, с 1999 по 2009 год заболе-
ваемость увеличилась на 16,3% [1]. Вместе с тем 
известно, что эффективность лечения критично 
зависит от стадии, на которой был выявлен рак: 
при раке желудка I стадии 5-летняя выживаемость 
после лечения составляет около 95%, при III стадии 

— 30–40%, при IV — менее 15%; при колоректаль-
ном раке — 80–90, 30–40 и 10–15% соответственно 
[1; 2]. В этой связи выявление злокачественных 
опухолей органов пищеварительной системы на 
ранних стадиях, особенно у пациентов из групп 
высокого риска, является чрезвычайно актуальной 
проблемой современной медицины. А поскольку 
злокачественные опухоли на ранней стадии обычно 
не дают какой-либо отчетливой клинической сим-
птоматики, особое значение приобретает ранняя не-
инвазивная диагностика с помощью сывороточных 
онкомаркеров. Онкомаркеры — это вещества, об-
разуемые опухолевыми клетками и секретируемые 
в биологические жидкости, в которых они могут 
быть количественно определены неинвазивными 
методами. Онкомаркеры многообразны по своей 

структуре, но в большинстве случаев представляют 
собой белки с углеводным или липидным компо-
нентом. Некоторые из них обладают высокой спец-
ифичностью, то есть характерны для одного вида 
опухоли, некоторые могут обнаруживаться при 
различных типах рака. От соединений, продуци-
руемых нормальными клетками, они отличаются 
качественно (являются опухолеспецифичными) или 
количественно (ассоциированы с опухолью, но при-
сутствуют и в нормальных клетках). Онкомаркеры 
продуцируются внутри и на поверхности злока-
чественно трансформированных клеток или ге-
нерируются организмом в виде антител к антиге-
нам злокачественных новообразований [3]. Часть 
онкомаркеров секретируется в кровь, благодаря 
чему их концентрацию можно определить с по-
мощью иммунологических (иммуноферментного, 
иммунохимического, иммунофлюоресцентного, 
радиоиммунного) методов и методов молекулярной 
гибридизации нуклеотидов.

Диагностическая значимость онкомаркера 
определяется тремя основными характеристиками: 
диагностической чувствительностью (процентное 
выражение частоты истинно положительных ре-
зультатов теста в группе онкологических больных, 
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не обнаруживающихся у здоровых людей и при 
доброкачественных заболеваниях), диагностиче-
ской специфичностью (процентное выражение ча-
стоты истинно отрицательных результатов теста в 
группе здоровых лиц или лиц с доброкачествен-
ной патологией) и дискриминационным уровнем 
(ДУ — допустимая верхняя граница концентра-
ции опухолевого маркера у здоровых людей и у 
пациентов с доброкачественными заболеваниями) 
[4;  5]. Все значения маркера, которые превыша-
ют ДУ, считаются патологически повышенными. 
Маркер удовлетворяет требованиям опухолевого, 
если при заданном ДУ его специфичность достигает 
90–95%, а чувствительность превышает 50% [3; 4]. 
К настоящему времени более чем из 200 известных 
соединений, относящихся к онкомаркерам, практи-
ческому врачу доступны лишь около 20, пригодных 
по критериям чувствительности и специфичности 
для диагностики злокачественных новообразова-
ний (рака органов желудочно-кишечного тракта, 
яичников, тела и шейки матки, молочной железы, 
предстательной железы, рака легкого и некоторых 
других). Установлено, что уровень большинства 
онкомаркеров в сыворотке крови коррелирует с 
наличием опухоли, степенью ее распространения и 
регрессией в результате лечения [5; 6]. Избыточная 
или эктопическая экспрессия онкомаркеров рас-
сматривается исследователями не только как мар-
кер опухоли, но и предпосылка малигнизации, ее 
эволюции и прогрессирования [7–9]. Вместе с тем 
до настоящего времени отсутствует однозначный 
ответ о значении сывороточных онкомаркеров в 
качестве скрининговых тестов. В рекомендациях 
Американского общества клинической онкологии 
ASCO-2006 [10; 11], составленных на основе анали-
за данных, опубликованных с 1999 по 2005 год в 
базах Medline и Cochrane Collaboration Library для 
маркеров онкологических заболеваний желудоч-
но-кишечного тракта, установлено соответствие 
между маркерами и опухолями определенной лока-
лизации. Однако из рассмотренных Комитетом по 
обновлению рекомендаций ASCO-2006 опухолевых 
маркеров (СА 19-9 в качестве маркера рака толстой 
кишки или поджелудочной железы; уровень РЭА и 
некоторые другие в качестве маркеров рака толстой 
кишки) ни один не рекомендован для скрининга 
указанных разновидностей злокачественных опу-
холей [12; 13]. Последняя версия (2008) руководства 
NCCN по скринингу колоректального рака [12; 13] 
рекомендует использовать ряд генетических мар-
керов [14] для скринингового обследования групп 
лиц повышенного риска (например, с отягощенным 
анамнезом по семейному аденоматозному полипозу, 
наследственному неполипозному колоректальному 
раку). Для диагностики и мониторинга онколо-
гических заболеваний органов пищеварительной 
системы наиболее часто используются РЭА, АФП, СА 
19-9, СА 72-4 и СА 242. К настоящему времени на-
копился определенный опыт по их рациональному 

использованию, диагностической значимости, спец-
ифичности и чувствительности [15].

РЭА — это гликопротеин, онкофетальный анти-
ген, продуцируемый в желудочно-кишечном тракте 
эмбриона и плода [15], практически не выявляю-
щийся в крови здоровых взрослых людей [16]. Этот 
белок играет роль в межклеточном взаимодействии 
и адгезии, дифференцировке клеток и усилении 
метастазирования [17]. Изучается взаимодействие 
РЭА с факторами роста, протоонкогенами и генами-
супрессорами опухолевого роста в канцерогенезе. 
На уровень РЭА в сыворотке крови влияют курение 
и злоупотребление алкоголем: в норме у некурящих 
он составляет 0–5 нг/мл, у курящих — 5–10 нг/
мл, у страдающих алкоголизмом — 7–10 нг/мл [4]. 
Повышение уровня РЭА до 10 нг/мл у некурящих, 
как правило, не имеет диагностического значе-
ния, так как может наблюдаться в 20–50% случаев 
при доброкачественных заболеваниях кишечника, 
поджелудочной железы, печени (циррозе печени, 
гепатитах, панкреатите, язвенном колите и болезни 
Крона), а также при некоторых заболеваниях брон-
холегочной системы (пневмонии, бронхите, тубер-
кулезе), муковисцидозе и аутоиммунных заболева-
ниях [4–6]. В этом случае требуется исследование 
РЭА в динамике лечения — его уровень снижается 
после достижения клинического улучшения или 
ремиссии заболевания. Наоборот, значительная и 
прогрессивно возрастающая концентрация РЭА 
характерна для колоректального рака, рака подже-
лудочной железы, бронхов и легких. Основное зна-
чение исследования уровня РЭА в сыворотке крови 
больных — мониторинг развития колоректального 
рака и эффективности его лечения. Уровень РЭА 
коррелирует со стадией заболевания (в зависи-
мости от стадии его концентрация повышается у 
20–90% больных), а также с продолжительностью 
безрецидивного периода и степенью выживаемости 
пациентов. Чувствительность теста при колорек-
тальном раке составляет, по данным R. Lamertz и 
соавт., 50% при cut off  более 7,0 нг/мл [4]. Уровень 
сывороточного РЭА служит показателем эффектив-
ности хирургического лечения колоректального 
рака. При нелеченных злокачественных опухолях 
уровень РЭА постоянно увеличивается, причем в 
начальной стадии его рост наиболее выражен [18]. 
Поскольку биологический период полувыведения 
РЭА составляет 14 дней, после радикального удале-
ния опухоли через 2 недели происходит уменьшение 
уровня РЭА в крови в 2 раза или его нормализация 
[5]. Оправдано динамическое определение РЭА для 
раннего выявления рецидивов или метастазов ко-
лоректального рака в отдаленные сроки после хи-
рургического лечения. Повышенный уровень РЭА 
может сопровождать рак поджелудочной железы. 
Чувствительность и специфичность РЭА для диа-
гностики рака поджелудочной железы составляют 
соответственно 63,3 и 81,7% [4]. Однако содержание 
РЭА увеличивается у части больных панкреатитом, 
что снижает ценность использования этого маркера 
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при раке поджелудочной железы. При раке пече-
ни чувствительность теста составляет 33%, а при 
раке желудка — 27% при cut off  более 7,0 нг/мл [4]. 
Кроме того, концентрации РЭА, превышающие 
ДУ, выявляют в 22–50% случаев при аденогенных 
новообразованиях женских половых органов и 
молочных желез [19–21] и в 33–36% случаев — при 
раке легкого [22]. На практике нередко возникают 
сложности в интерпретации повышенного уровня 
РЭА у пациентов с аутоиммунными заболеваниями 
печени и кишечника, циррозом печени, панкреати-
том, некоторыми заболеваниями бронхолегочной 
системы, обусловленные тем, что РЭА является бел-
ком острой фазы и его уровень может повышаться 
при данных состояниях. Однако уровень маркера 
значительно ниже, чем при злокачественных за-
болеваниях, а после клинического улучшения на 
фоне проводимого лечения указанных заболеваний 
снижается или нормализуется [23]. Таким образом, 
исследование сывороточного РЭА применяется 
главным образом для мониторинга течения и ле-
чения колоректального рака; мониторинга других 
опухолей желудочно-кишечного тракта, опухолей 
легких, молочной железы; для ранней диагностики 
рецидивов и метастазов рака указанных локализа-
ций; мониторинга в группах риска (цирроз, гепатит, 
панкреатит).

АФП представляет собой онкофетальный ан-
тиген-гликопротеин, гомологичный альбумину. 
Обнаруживается в сыворотке крови плода начиная 
с 4-й недели беременности, достигая максимума 
между 12-й и 16-й неделями, а затем постепенно 
снижается к моменту рождения [4; 6; 24]. К концу 1-го 
года жизни уровень АФП в сыворотке крови дости-
гает нормального значения взрослого человека, то 
есть менее 15–20 нг/мл [4; 25]. АФП проникает через 
плаценту, поэтому обнаруживается в крови матери, 
достигая наиболее высокого уровня между 32-й и 
36-й неделями беременности [4;  25]. Определение 
АФП у беременной используется в антенатальной 
диагностике дефектов нервной трубки плода и син-
дрома Дауна [25; 26]. Концентрация АФП в сыворот-
ке крови повышается с возрастом, особенно после 
40 лет. Диагностическое значение определения АФП 
связано, во-первых, с возможностью выявления 
и мониторинга эмбриональных карцином (чаще 
гепатоцеллюлярной аденокарциномы, при которой 
уровень АФП повышен у 90% больных), в том числе 
в группах риска по развитию гепатоцеллюлярной 
карциномы, а во-вторых, с мониторингом эффек-
тивности их лечения [4; 27–31]. Уровень АФП в 
сыворотке крови возрастает по мере роста опухо-
ли и коррелирует с эффективностью терапии [28]. 
Исследование сыворотки крови на АФП следует про-
водить дважды в год для раннего выявления рака 
печени в группах риска, особенно при возрастании 
активности γ-глютамилтранспептидазы, щелочной 
фосфатазы, аминотрасфераз или увеличении фрак-
ций α-глобулинов у пациентов с циррозом печени. 
В сочетании с выраженным повышением уровня 

АФП такие изменения значительно более 
вероятны для первичного рака печени, чем 
для цирроза печени, в том числе с синдромом 
холестаза [1; 4; 31]. Повышенный уровень АФП 
(обычно в пределах 100 нг/мл) отмечается 
у некоторых пациентов с метастатическим 
поражением печени (в 10–15% случаев), при 
раке молочной железы, бронхов и колорек-
тальной карциноме [32]. Сочетанное опре-
деление АФП и РЭА дает возможность для 
дифференциации метастатического пораже-
ния печени от первичной гепатоцеллюлярной 
карциномы [31]. Повышенный уровень АФП 
может отмечаться при острых отравлениях, 
активном гепатите, циррозе печени и болезни 
Крона, однако носит временный характер и 
редко превышает 100 нг/мл [3; 5; 33]. Вместе 
с тем АФП-позитивные пациенты с гепати-
том имеют большую вероятность развития 
рака печени и худший пятилетний прогноз 
[5; 30]. Чувствительность и специфичность 
определения АФП для рака печени при ДУ 
более 100 нг/мл составляют 21 и 93%. Уровень 
АФП от 50 до 400 нг/мл свидетельствует о ве-
роятности рака печени, однако может также 
указывать на регенерационную активность 
печени. Уровень АФП выше 500 нг/мл (400 
МЕ/мл) является патологическим [3–5]. При 
использовании АФП в качестве скрининга в 
группах риска (при циррозе печени, вирус-
ных гепатитах, дефиците α1-антитрипсина) 
чувствительность теста 39–97%, специфич-
ность 76–95% [34; 35].

Присутствие в сыворотке крови муцинси-
алогликолипида СА 19-9 связано с группой 
крови пациента, так как он является карбогидрат-
ным антигеном групп крови Lewis [3; 5]. Пациенты 
с группой крови Lе (а–b), а это 3–10% населения, не 
способны экспрессировать Lewis-антигены, в этом 
случае на мембране опухолевых клеток антигена 
не будет вообще [4]. У остальных людей СА 19-9 в 
небольших количествах присутствует в крови (до 
37 МЕ/мл) и плевральном выпоте. Гиперэкспрессия 
CA 19-9 клетками приводит к увеличению их зло-
качественного потенциала за счет большей способ-
ности к метастазированию [3–5]. Диагностическое 
значение СА 19-9 связано с выявлением, контролем 
лечения рака поджелудочной железы (повышается в 
75% случаев), ранним обнаружением его метастазов, 
мониторингом колоректального рака, рака желчного 
пузыря, желчевыводящих путей, желудка и яич-
ников, хотя его определение не дает возможности 
проводить раннюю диагностику и не обнаружено 
корреляции между концентрацией онкомаркера и 
массой опухолей [5; 11–13]. Предположить наличие 
рака поджелудочной железы позволяет монотонный 
рост уровня СА 19-9 при исследовании в динамике 
при отсутствии или неизменности признаков вос-
паления или холестаза. Дело в том, что СА 19-9 вы-
водится с желчью, поэтому даже незначительный 
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холестаз может быть причиной повышения уровня 
СА 19-9 в крови. СА-19-9 имеет чувствительность 
82% при раке поджелудочной железы при сut off  
более 80 МЕ/мл [3–5], при повышении СА 19-9 выше 
10 000 МЕ/мл обычно имеются отдаленные метаста-
зы [11–13]. СА 19-9 имеет чувствительность от 50 до 
75% при раке печени и в ряде случаев используется 
для диагностики РЭА-негативных случаев рака 
толстой, прямой кишки и желудка, для которых 
более специфичным является сочетанное опреде-
ление СА 19-9 с РЭА или СА 72-4. СА 19-9 являет-
ся вторым по значимости маркером (после РЭА) 
для диагностики рака желудка (повышен у 42–62% 
больных). Чувствительность СА 19-9 при раке же-
лудка — 29% при cut off  более 100 МЕ/мл; при раке 
печени — 76% и при колоректальном раке — 25% 
при cut off  более 80 МЕ/мл [11–13; 36]. Относительно 
невысокая специфичность СА 19-9 обусловлена 
еще и тем, что его уровень может повышаться при 
некоторых доброкачественных опухолях, циррозе 
печени, гепатитах, холецистите, желчнокаменной 
болезни, эндометриозе, миоме матки, а также при 
муковисцидозе и панкреатите (обычно до 100–120 
МЕ/мл). В то же время его высокая чувствитель-
ность при злокачественных опухолях пищевари-
тельных органов позволяет успешно использовать 
этот онкомаркер для мониторинга с целью раннего 
выявления рецидивирования заболевания после 
лечения. Исследование СА 19-9 в динамике дает 
прогностическую информацию [3–5; 37].

СА 72-4 представляет собой муциноподобный 
гликопротеин из класса онкофетальных маркеров, 
синтезируется в эпителии пищевода, желудка и 
поджелудочной железы плода и в малых количе-
ствах — в эндотелиальных клетках взрослых людей 
[3; 5]. Уровень СА 72-4 в сыворотке крови здоровых 
людей не превышает 2,5 МЕ/мл [11–13]. СА 72-4 
характеризуется высокой опухолевой специфич-
ностью (более 90%), хотя иногда повышается при 
воспалительных процессах и некоторых добро-
качественных опухолях [36; 37]. СА 72-4 был иден-
тифицирован в аденокарциноме толстой кишки, 
немелкоклеточной карциноме легких и карциноме 
желудка [36; 37], в связи с чем его концентрация мо-
жет быть повышена при колоректальном раке, раке 
эндометрия, легкого и других аденогенных раках, 
что позволяет рассматривать его как маркер выбора 
для этих злокачественных опухолей. Особенно вы-
сокий уровень регистрируется у пациентов с раком 
желудка, для которого тест высокочувствителен 
уже при уровне 3 МЕ/мл [3; 5] со специфичностью 
100% и чувствительностью 48%. Определение СА 
72-4 имеет значение для мониторинга течения и 
эффективности лечения рака желудка, особенно 
при сочетании с РЭА [11–13].

Определение СА 242 используется для диагно-
стики и мониторинга рака поджелудочной железы, 
толстой и прямой кишки [2; 5; 15]. СА 242 представля-
ет собой углеводный эпитоп высокомолекулярного 
муцинового гликопротеина Can Ag, и его продукция 

не зависит от экспрессии Lewis-антигенов. ДУ для 
СА 242 составляет 21,7 ЕД/мл. Маркер обладает 
высокой чувствительностью (около 80%) для рака 
поджелудочной железы при специфичности 95% [15]. 
При доброкачественных заболеваниях уровень СА 
242 ниже по сравнению с СА 19-9, поэтому и спец-
ифичность СА 242 по сравнению с СА 19-9 выше. 
У 5,8% больных с доброкачественными опухолями 
или воспалительными заболеваниями органов пи-
щеварения он может незначительно превышать ДУ.

Национальным институтом рака США (NCI), 
Американским обществом клинической онкологии 
(ASCO) и Национальной всеобъемлющей рако-
вой сетью США (NCCN) онкомаркерный скри-
нинг злокачественных новообразований органов 
пищеварительной системы рассматривается для 
колоректального рака, рака печени, поджелудочной 
железы и желудка [10; 12; 38].

Колоректальные карциномы составляют свыше 
80% общего числа злокачественных опухолей орга-
нов пищеварительной системы. На их долю прихо-
дится 13% общей смертности от рака. В последнее 
десятилетие во многих странах мира, в том числе 
в России, происходит неуклонный рост заболева-
емости раком толстой кишки. Он вышел на третье 
место в структуре онкологической заболеваемости 
[39; 40]. Важную роль в развитии колоректального 
рака играет наличие предраковых состояний — по-
липоза толстой кишки и язвенного колита, а также 
генетические факторы. У 35% пациентов колорек-
тальный рак диагностируется на ранней стадии, в 
этом случае рецидив после операции развивается 
у 25% пациентов, и 30% пациентов после операции 
адъювантная терапия, вызывающая неблагопри-
ятные побочные эффекты, не требуется. Частота 
рецидивов у пациентов с метастазами в лимфа-
тические узлы значительно выше (60% в течение 
5 лет), поэтому им часто назначается химиотерапия 
[41]. При колоректальном раке онкомаркером вы-
бора является РЭА, уровень которого в сыворотке 
крови коррелирует со стадией опухоли [3–5]. РЭА 
является чувствительным маркером мониторинга 
пациентов после радикальной операции для раннего 
выявления рецидива [40; 42; 43] даже по сравнению 
с эндоскопией и компьютерной томографией [7;  4]. 
Однако у 50–70% пациентов с колоректальным ра-
ком на момент постановки диагноза и у 20–30% па-
циентов при развитии рецидива и даже удаленных 
метастазов после лечения уровень РЭА может быть 
нормальным [40]. В этом случае чувствительность 
метода повышается при сочетании РЭА с СА 242 или 
СА 19-9. После радикальной операции уровень РЭА 
нормализуется в течение 6–8 недель. Отсутствие 
снижения уровня РЭА говорит о неполном удалении 
опухоли или наличии множественных опухолей. 
Вторичный подъем уровня РЭА свидетельствует 
о рецидиве или метастазах. Медленное, пологое 
возрастание уровня РЭА в течение 6 месяцев наблю-
дения свидетельствует о локальном рецидиве, в то 
время как более быстрый, крутой подъем указывает 
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на метастазирование [5; 12]. После операции у паци-
ентов со II и III стадиями заболевания определение 
РЭА рекомендуется проводить каждые 2–3 месяца 
в течение первых 2 лет. Измерения должны прово-
диться также каждые 2–3 месяца на протяжении 
всего срока химио- или лучевой терапии. Вместе 
с тем существуют разногласия в вопросе о том, 
какое повышение концентрации маркера является 
клинически значимым. Согласно EGTM, значимым 
является увеличение уровня РЭА не менее чем на 
30% от предыдущего уровня, подтвержденное по-
вторным измерением через один месяц. В этом 
случае пациенту необходимо пройти дальнейшее 
обследование. По другим данным [5], повышение 
на 15–20%, сохраняющееся на протяжении не менее 
трех измерений, также может рассматриваться как 
клинически значимое и требовать дальнейшего 
обследования пациента. Определение РЭА реко-
мендовано для мониторинга пациентов с колорек-
тальным раком после удаления метастазов в печени 
с целью подтверждения радикальности операции и 
решения вопроса о необходимости дополнительной 
терапии [42; 45]. По данным С.В. Козлова и соавт. 
[44], у больных колоректальным раком с метастати-
ческим поражением печени уровни РЭА, СА 19-9 и 
СА 242 в сыворотке крови увеличиваются пропор-
ционально степени анаплазии опухоли, количеству 
и объему метастатических очагов. В свою очередь, 
эффективное лечение (хирургическое удаление или 
радиочастотная абляция метастазов в печени) под-
тверждается стойким снижением концентрации 
онкомаркеров начиная с первого месяца. При этом у 
большинства пациентов через год уровень СА 19-9 
достигает нормы. Прогрессирование заболевания на 
фоне лечения можно прогнозировать по динамике 
уровней РЭА, СА 19-9 и СА 242 в первые недели и 
месяцы наблюдения [44]. Высокий уровень РЭА 
обнаруживается также при метастазах колоректаль-
ного рака в кости, легкие, при множественном мета-
стазировании по сравнению со случаями метаста-
зирования в отдельные лимфатические узлы и/или 
кожу. Повышение уровня РЭА обычно выявляется 
за несколько месяцев до клинической манифестации 
метастазов [36; 42]. Вторым по значимости маркером 
(после РЭА) для мониторинга колоректального рака 
считается СА 19-9, признанный маркером выбора 
при раке поджелудочной железы и печени [40; 43; 
46; 47]. Для мониторинга больных колоректаль-
ным раком в послеоперационный период также ис-
пользуется СА 242. Динамическее исследование СА 
242 позволяет выявлять развитие рецидива за 5–7 
месяцев до его клинической манифестации [8; 48].

Заболеваемость раком поджелудочной желе-
зы составляет 10 случаев на 100 000 человек в год, 
прогрессивно растет во всем мире и диагности-
руется, как правило, на поздних стадиях [2; 3; 39; 
43]. Ко времени постановки диагноза более чем у 
85% больных рак поджелудочной железы распро-
страняется за пределы органа, поэтому проведение 
радикальной операции невозможно. Онкомаркером 

выбора при раке поджелудочной железы яв-
ляется СА 19-9, чувствительность которого, 
независимо от степени дифференцировки 
опухоли, составляет 70–80% при уровне сut 
off  37 Ед/мл, а специфичность—  91% [3; 4; 38]. 
При увеличении уровня сut off  повышается 
и специфичность маркера: при сut off  100 
Ед/мл она составляет 97%, при уровне выше 
1000 Ед/мл — 100%. Свыше 60% пациентов с 
операбельными опухолями поджелудочной 
железы имеют повышенный уровень СА 19-
9, и он удваивается за период 0,5–3,5 месяца 
[3–5]. Но повышенные уровни маркера (сut 
off  37 Ед/мл) выявляются менее чем у 55% 
пациентов с размерами опухоли менее 3 см, 
то есть нормальный уровень СА 19-9 не ис-
ключает рака поджелудочной железы. [39]. 
Исходя из этого, по рекомендации Klapdor 
пациентам старше 45 лет с эпигастральной 
симптоматикой наряду с визуализирующи-
ми методами обследования рекомендуется 
определение СА 19-9 через 2–3 недели после 
болевого приступа, особенно если причина 
боли остается неясной и беспокоящие сим-
птомы остаются. Уровень СА 19-9 при раке 
поджелудочной железы более 1000 Ед/мл 
обычно свидетельствует о вовлечении лимфа-
тических узлов, а значение более 10 000 Ед/мл 
указывает на гематогенную диссеминацию. 
Несмотря на отсутствие корреляции между 
уровнем маркера и массой опухоли, уровень 
СА 19-9 более 10 000 Ед/мл предполагает не-
благоприятный прогноз [5]. Помимо СА 19-9, 
при раке поджелудочной железы использу-
ются СА 242 и РЭА, обсуждается значение 
CA 72-4. Преимуществом СА 242 по сравнению с 
СА 19-9 является то, что его уровень не зависит от 
экспрессии Lewis-антигенов и на него практически 
не влияет холестаз [38; 43]. Чувствительность СА 
242 для диагностики рака поджелудочной железы 
варьирует от 41 до 75% при специфичности 85–95%. 
При уровне сut off  20 Ед/ мл CA 242 обладает спец-
ифичностью выше 90%, но несколько меньшей чув-
ствительностью (70%). При равной специфичности 
(90%) чувствительность СА 242 для дифференци-
альной диагностики рака поджелудочной железы 
и хронического панкреатита выше, чем СА 19-9 
[4; 5; 43]. CA 19-9 и СА 242 являются значимы-
ми независимыми прогностическими факторами: 
медиана выживаемости составляет 8 и 20 месяцев 
для пациентов с концентрацией CA 19-9 выше или 
ниже медианы (680 Ед/мл). После операции меди-
ана выживаемости возрастает при нормализации 
уровеня CA 19-9. Прогноз для пациентов с доопе-
рационным уровнем CA 242 менее 25 Ед/мл значи-
тельно более благоприятный, чем для тех, у кого 
концентрация CA 242 была выше, вне зависимости 
от стадии. Снижение CA 19-9 более чем на 20% по 
сравнению с исходной после 8 недель терапии счи-
тается лучшим индикатором ответа на лечение и 



9
6

ГА
СТ

РО
ЭН

ТЕ
РО

ЛО
ГИ

Я
№

0
7/

2
01

1
 

ЭК
СП

Е
Р

И
М

Е
Н

ТА
Л

Ь
Н

А
Я

 И
 К

Л
И

Н
И

Ч
Е

СК
А

Я

E
X

P
E

R
IM

E
N

T
A

L 
&

 C
LI

N
IC

A
L 

G
A

S
T

R
O

E
N

T
E

R
O

LO
G

Y

выживаемость, чем компьютерная томография [38; 
39]. Не выявлено случаев прогрессирования рака 
поджелудочной железы при снижающемся уровне 
CA 19-9. Динамические определения уровня СА 19-9 
у пациентов после химиотерапии предсказывают 
вероятность рецидива с чувствительностью 100% 
и специфичностью 88% [3; 4; 43].

Рак желудка остается на втором месте по частоте 
заболеваемости среди злокачественных опухолей 
желудочно-кишечного тракта и часто диагности-
руется на поздних стадиях [1; 2]. Самая большая 
заболеваемость регистрируется в Японии (65 случаев 
на 100 000 человек в год), тогда как в Германии — 30 
на 100 000 человек в год. Частота заболеваемости 
раком желудка в западных странах снижается [1; 2]. 
Основными маркерами при раке желудка считаются 
СА 72-4, СА 19-9 и РЭА [5; 18]. Нет единого мнения о 
том, какой из них более информативен. На получа-
емые данные влияют точность определения стадии 
заболевания, метод определения онкомаркера и 
используемые уровни сut off . Большинство иссле-
дователей [4; 5; 18] считают, что в отношении мо-
ниторинга течения и эффективности лечения рака 
желудка наиболее высокую специфичность и чув-
ствительность на сегодняшний день имеет СА 72-4 
по сравнению с РЭА и СА 19-9. Чувствительность 
первичной диагностики рака желудка с помощью 
СА 72-4 составляет 48%, с помощью РЭА — 43%, с 
помощью СА 19-9 — 41% [5; 18]. Значительно выше 
по сравнению с РЭА и СА 19-9 чувствительность СА 
72-4 у пациентов с отдаленными метастазами [18]: 
69% — для СА 72-4, 54% — для РЭА и 48% — для 
СА 19-9. Сочетанное применение маркеров при той 
же специфичности повышает чувствительность 
методики в среднем до 68% для РЭА и СА 72-4, 
до 64% — для РЭА и СА 19-9, СА 72-4 и СА 19-9 
и до 74% — при сочетанном использовании трех 
маркеров. Сочетание СА 72-4 и РЭА позволяет до-
стигнуть максимальной чувствительности (72%) при 
специфичности 95%, а уровни маркеров коррели-
руют с ответом на проводимую терапию. Поэтому 
в настоящее время именно эта комбинация чаще 
всего рекомендуется для мониторинга течения и 
эффективности терапии рака желудка [18]. РЭА, 
СА 72-4 и СА 19-9 обладают достаточно высокой 
чувствительностью для выявления рецидивов с 
периодом опережения до 10 месяцев. Другие диа-
гностические методы имеют опережение в среднем 
на 3 месяца.

Рак печени стоит на пятом месте по распростра-
ненности в мире и на третьем — как причина смерти 
среди онкологических заболеваний. Наибольшее 
распространение он имеет в странах Азии, Африки, 
но становится все более распространенным и в 
России [1; 49]. В Европе заболеваемость раком пе-
чени составляет 5 случаев на 100000 человек в год 
[1; 14]. На сегодняшний день продемонстрирована 
обоснованность скрининга рака печени с помощью 
АФП в группах высокого риска (вирусные гепатиты, 
циррозы печени) [34]. При этом опухоль удается 

выявлять на более ранней стадии, с единичными 
очагами небольшого размера [28; 35].

Пациенты с циррозом печени и персистирую-
щим повышенным уровнем АФП имеют более вы-
сокий риск развития рака печени по сравнению с 
пациентами, у которых уровень АФП колеблется или 
нормален (29, 13 и 2,4% соответственно). У пациентов 
с гепатитом С чувствительность и специфичность 
АФП для рака печени составляет 45–100 и 70–95% 
при уровнях cut off  10 и 19 мкг/л соответственно. 
Для наблюдения за пациентами групп риска обычно 
используется комбинация динамического (каждые 
6 месяцев) определения АФП в сыворотке крови и 
УЗИ печени. Разработаны протоколы оптимального 
ведения пациентов с подозрительными узлами в 
печени. При обнаружении узлов менее 1 см в диа-
метре рекомендуется продолжить наблюдение с по-
вторным определением АФП и УЗИ через 6 месяцев. 
Для оценки узлов 1–2 см в диаметре рекомендуется 
дополнительно проводить биопсию печени [28; 35].

Для метастатического поражения печени имеет 
значение повышенный уровень РЭА (в 72% случаев 
выше 10 нг/мл), а сочетанное определение АФП и 
РЭА используется для дифференциальной диа-
гностики первичного рака печени и метастазов [42]. 
Низкие уровни АФП встречаются у 40% пациентов 
с хорошо дифференцированными опухолями не-
больших размеров. Маркером выбора для таких 
«АФП-негативных карцином» печени является СА 
19-9, а при вторичных процессах в печени — РЭА [5]. 
Определение АФП имеет значение для мониторинга 
течения рака печени, прогноза [28], эффективности 
лечения и раннего выявления рецидивов [7; 8; 11; 
18]. При первичной диагностике 95% пациентов 
раком печени имеют патологический уровень АФП, 
60% — выше 100 нг/мл и 40% — выше 10 000 нг/мл 
[3; 5]. Уровень АФП наряду с возрастом пациентов, 
степенью повреждения печени, размером опухоли 
и наличием метастазов является независимым про-
гностическим фактором у больных раком печени. 
Медиана выживаемости при концентрации АФП 
выше 10 000 нг/л на момент постановки диагноза 
составляет около 7 месяцев, а при уровне АФП 
менее 200 нг/л — более 30 месяцев. Уровень АФП 
более 1000 нг/л является предиктором неблагопри-
ятного прогноза даже после успешной резекции 
опухоли [31; 42].

После полного удаления опухоли уровень АФП 
обычно быстро снижается. Если уровень АФП не 
нормализуется, то вероятно неполное удаление 
опухоли или тяжелое повреждение печени. Вместе 
с тем нормализация уровня АФП не обязательно 
означает полное удаление опухоли. Ее рецидивы 
возможны даже при длительном нормальном уров-
не АФП из-за микрометастазов, недостаточных 
по объему для продуцирования патологического 
уровня АФП. Поэтому мониторинг рака печени 
с помощью АФП проводится каждые 3 месяца в 
течение первых 2 лет, а затем каждые 6 месяцев. 
АФП можно использовать для контроля химио- и 
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лучевой терапии при раке печени. Считается, что 
снижение уровня маркера более точно отражает 
регрессию опухоли, чем определение ее размеров 
при компьютерной томографии.

В заключение следует отметить, что на сегодняш-
ний день не существует онкомаркеров со 100%-ной 
специфичностью и чувствительностью [18; 31; 48]. 
Данный факт ограничивает их использование в пер-
вичной диагностике онкологических заболеваний. 
Тем не менее определение онкомаркеров дает воз-
можность раннего выявления опухолей при скри-
нинговых обследованиях пациентов групп высокого 
риска и их идентификации [27; 29]. Онкомаркеры 
оказывают реальную помощь при мониторинге те-
чения заболевания, оценке эффективности лечения 
и прогноза. Последнее представляет интерес для 
подразделения пациентов на группы риска с целью 
последующего определения показаний к дополне-
нию оперативного лечения химио-, гормоно- или 
лучевой терапией [36].

Определение онкомаркеров проводится по-
вторно через 2–3 недели после обнаружения по-
вышенного уровня онкомаркеров, для уточнения 
характера и стадии развития опухоли, при подо-
зрении на рецидив или метастазирование, до начала 
лечения, а также после выполнения радикальной 
операции (на 7–10-й день) или завершения курса 
химио- или радиотерапии [36]. Динамическое на-
блюдение за онкомаркерами позволяет объективи-
зировать ремиссию онкологического заболевания, 
выявлять рецидивы задолго до их клинического 
манифестирования [50]. Согласно рекомендациям 
ВОЗ, исследования должны проводиться не реже 
1 раза в месяц в течение первого года после лече-
ния, 1 раз в 2 месяца в течение второго года после 
лечения и 1 раз в 3 месяца в течение третьего года 

наблюдения. Комбинация нескольких он-
комаркеров может быть использована для 
выявления первичной локализации опухоли 
при ее метастазировании. Динамическое ис-
следование уровня онкомаркера или соче-
тания нескольких онкомаркеров позволяет 
дифференцировать доброкачественные и 
злокачественные заболевания по скорости 
повышения уровня маркера, которая при 
доброкачественных заболеваниях крайне 
низка. Определение сывороточных онко-
маркеров позволяет выявлять группы повы-
шенного риска по развитию злокачественной 
опухоли; устанавливать предполагаемый 
источник опухоли у пациентов до начала 
углубленного обследования, что помогает 
определиться с перечнем действительно не-
обходимых диагностических методов; опе-
ределять первичную опухоль у пациентов с 
запущенными формами заболевания, когда 
имеется опухолевый конгломерат, прорас-
тающий многие ткани, или множественные 
метастазы и весьма сложно разобраться даже 
на операционном столе, из какого органа ис-
ходит опухоль [3; 4; 18].

Особо следует отметить чрезвычайную 
важность динамического определения уровня 
онкомаркера или комплекса онкомаркеров 
одними и теми же методами и в одной и той 
же лаборатории, а при интерпретации ре-
зультатов учитывать факторы, которые могут 
вызывать ложноположительные результаты. 
Онкомаркеры являются эффективным до-
полнением других диагностических процедур, 
применяемых для выявления онкологиче-
ского заболевания.
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