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РЕФЕРАТ

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Изучить диагностическую значимость определения уровня простатоспецифического антигена

(ПСА) в плазме крови и его кинетических характеристик (скорость нарастания и время удвоения ПСА) при отборе больных

для контрольной 11C�холин позитронно�эмиссионной/компьютерной томографии (ПЭТ/КТ) с целью выявления местных

рецидивов у больных раком предстательной железы (РПЖ), а также определить зависимость этих показателей от первич�

ного метода лечения – радиотерапии (РТ) или радикальной простатэктомии (РП). ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. В основу

исследования положены результаты обследования и лечения 125 больных после проведенной им РТ (64 пациента) или РП

(61 пациент) по поводу гистологически подтвержденного РПЖ. Всем больным, перенесшим один из вариантов лечения,

проводилось обследование с помощью 11C�холин ПЭТ/КТ с целью выявления местных рецидивов. Сравнивали клинико�

морфологические параметры у больных после РП и РТ. Производили расчет скорости нарастания ПСА и времени удвое�

ния ПСА. ROC�анализ полученных данных был произведен с помощью статистической программы SPSS�16. РЕЗУЛЬТАТЫ.

Средние значения ПСА значительно различались у больных после РП и РТ (4,8 и 12,9 нг/мл соответственно). Была выявле�

на взаимосвязь между показателями скорости нарастания ПСА, времени удвоения ПСА и наличием или отсутствием

рецидива по результатам ПЭТ/КТ. Время удвоения ПСА оказалось наиболее значимым показателем, указывающим на

вероятность обнаружения местного рецидива, диагностируемого по результатам ПЭТ/КТ. ROC�анализ не выявил значи�

мых различий у больных после РП и РТ по уровню ПСА (AUC=0,646 и 0,606 соответственно), времени удвоения ПСА

(AUC=0,718 и 0,721 соответственно) и скорости нарастания ПСА (AUC=0,691 и 0,663 соответственно), что подтверждает

предположение о независимости данных показателей от первичного метода лечения. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Значения ПСА и его

кинетических характеристик не зависят от первичного метода лечения. Время удвоения ПСА является наиболее значи�

мым показателем при отборе пациентов для контрольной 11C�холин  ПЭТ/КТ, производимой с целью выявления местного

рецидива РПЖ после РТ или РП.

Ключевые слова: рак простаты, рецидив, простатоспецифический антиген, позитронно�эмиссионная томография, ком�

пьютерная томография.

ABSTRACT

THE AIM. Investigate diagnostic significance of prostate specific antigen (PSA) level detection in blood plasma and its kinetic

characteristics (PSA development speed and doubling time) at patients selection for control 11C�cholin positron�emission/

computerized tomography (PET/CT) to show local recurrences at patients with prostate cancer (PC) and to ascertain factors

dependence on primary treatment methof – radiotherapy (RT) or radical prostate ectomy (RP). PATIENTS AND METHODS.

Investigation is based on 125 patients examination and treatment after RT (64 patients) or RP (61 patients) in regard to histologically

approved PC.  Investigation was carried on for every patient after any variant of treatment with 11C�cholin PET/CT to show local

recurrences. Clinicopathologic characteristics at patients after RP and RT were compared. PSA development speed and PSA
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doubling time were calculated. ROC�analysis of data was done with SPSS�16 statistic program. RESULTS. Average PSA value

much differ after RP and RT (4,8 ng/ml and 12,9 ng/ml). There is relation between values of rate of PSA development, doubling

time and recurrence presence or absence diagnosed by results of PET/CT. ROC analysis didn’t show important differs between

patients after RP and RT by PSA level (AUC=0,646 and 0,721) and rate of PSA development (AUC=0,691 and 0,663) that confirms

proposition about independence of these data from primary treatment method. CONCLUSION. PSA values and its kinetic

characteristics don’t depend on primary treatment mode. PSA doubling time is most important value at patients selection for

control C�choline PET/CT for PC local recurrence detection after RT and RP.

Key words: prostate cancer, reccurence, prostate specific antigen, positron�emission tomography, computerized

tomography.

ВВЕДЕНИЕ

Îáùåïðèíÿòûìè ìåòîäàìè òåðàïèè áîëüíûõ ñ

äèàãíîñòèðîâàííûì ëîêàëèçîâàííûì ðàêîì ïðåä-

ñòàòåëüíîé æåëåçû (ÐÏÆ) ÿâëÿþòñÿ ðàäèêàëüíàÿ

ïðîñòàòýêòîìèÿ (ÐÏ) è ðàäèîòåðàïèÿ (ÐÒ). Îäíà-

êî ó 15–46% ïàöèåíòîâ, ïåðåíåñøèõ ÐÏ, ïîçäíåå

âûÿâëÿåòñÿ ïîâûøåíèå óðîâíÿ ÏÑÀ [1], ÷òî ÿâëÿ-

åòñÿ ñàìûì ðàííèì ïðèçíàêîì ðåöèäèâà ÐÏÆ. Ó

80% ìóæ÷èí, êîòîðûì ïðîâîäèëàñü ÐÒ ïî ïîâîäó

ëîêàëèçîâàííîãî ÐÏÆ, îòìå÷àåòñÿ ïîâûøåíèå

óðîâíÿ ÏÑÀ â ñðåäíåì â òå÷åíèå 5 ëåò íàáëþäå-

íèÿ [2].

Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî îïðåäåëåíèå óðîâíÿ ÏÑÀ

â ïëàçìå êðîâè ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ÷óâñòâèòåëü-

íûì ìåòîäîì äëÿ îáíàðóæåíèÿ ðåöèäèâà ÐÏÆ,

ìåòîä íå ïîçâîëÿåò äèôôåðåíöèðîâàòü ìåñòíûé

ðåöèäèâ ÐÏÆ îò íàëè÷èÿ îòäàë¸ííûõ ìåòàñòàçîâ

[3]. Ñ öåëüþ ðåøåíèÿ ýòîé ïðîáëåìû â ïîñëåäíèå

ãîäû ñòàëè àêòèâíî èçó÷àòü êèíåòè÷åñêèå õàðàê-

òåðèñòèêè ÏÑÀ (ñêîðîñòü íàðàñòàíèÿ è âðåìÿ óä-

âîåíèÿ ÏÑÀ), îïðåäåëåíèå êîòîðûõ ïî ðåçóëüòà-

òàì ïîñëåäíèõ èññëåäîâàíèé ïîçâîëÿåò äèàãíîñ-

òèðîâàòü âîçíèêíîâåíèå ðåöèäèâîâ è

ïðîãíîçèðîâàòü âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ ïðè ÐÏÆ

[4–8]. Êèíåòè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ÏÑÀ ìîãóò

èñïîëüçîâàòüñÿ äëÿ ïðîãíîçèðîâàíèÿ èñõîäîâ êàê

ó áîëüíûõ ñ ëîêàëèçîâàííîé, òàê è ìåñòíî-ðàñïðî-

ñòðàíåííîé ôîðìîé ÐÏÆ. Ïðè ýòîì ñêîðîñòü íà-

ðàñòàíèÿ ÏÑÀ ìîæåò ïðåäîïðåäåëÿòü âîçíèêíî-

âåíèå ðåöèäèâîâ, îòäàëåííûõ ìåòàñòàçîâ è âûæè-

âàåìîñòü ïðè ÐÏÆ åùå äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ [9].

Ðàñ÷åò âðåìåíè óäâîåíèÿ ÏÑÀ öåëåñîîáðàçåí äëÿ

âûÿâëåíèÿ áîëüíûõ ñ ÐÏÆ ñ âûñîêèì ðèñêîì

ñìåðòè îò äàííîãî çàáîëåâàíèÿ, ÷òî ñïîñîáñòâóåò

îïòèìèçàöèè ëå÷åíèÿ òàêèõ ïàöèåíòîâ [9].

11

C-õîëèí ïîçèòðîííî-ýìèññèîííàÿ òîìîãðàôèÿ

(ÏÝÒ) ïîçâîëÿåò ñ âûñîêîé òî÷íîñòüþ âûÿâëÿòü

ðåöèäèâû ÐÏÆ ó ïàöèåíòîâ ïîñëå ÐÒ, íî åå äèàã-

íîñòè÷åñêèå âîçìîæíîñòè õóæå ïðè îáñëåäîâàíèè

ïàöèåíòîâ, ïåðåíåñøèõ ÐÏ [3,10–13]. Êîìáèíèðî-

âàííàÿ ÏÝÒ/ÊÒ ïîâûøàåò ýôôåêòèâíîñòü äèàãíî-

ñòèêè, îñîáåííî â ñî÷åòàíèè ñ ðåçóëüòàòàìè, ïîëó-

÷åííûìè ïðè ìîðôîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè [14,

15]. Â ïîñëåäíèå ãîäû ÏÑÀ è åãî êèíåòè÷åñêèå

õàðàêòåðèñòèêè ðàññìàòðèâàþò êàê ïðîãíîñòè÷åñ-

êè çíà÷èìûå ôàêòîðû ïðè îòáîðå áîëüíûõ – ÐÏÆ

äëÿ ïðîâåäåíèÿ 
11

C-õîëèí ÏÝÒ ñ öåëüþ âûÿâëå-

íèÿ ìåñòíûõ ðåöèäèâîâ [4–7].

Öåëü èññëåäîâàíèÿ – èçó÷èòü äèàãíîñòè÷åñêóþ

çíà÷èìîñòü îïðåäåëåíèÿ óðîâíÿ ÏÑÀ â ïëàçìå

êðîâè è åãî êèíåòè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê (ñêîðîñòü

íàðàñòàíèÿ è âðåìÿ óäâîåíèÿ ÏÑÀ) ïðè îòáîðå

áîëüíûõ äëÿ êîíòðîëüíîé 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ ñ öå-

ëüþ âûÿâëåíèÿ ìåñòíûõ ðåöèäèâîâ ÐÏÆ, à òàêæå

çàâèñèìîñòü ýòèõ ïîêàçàòåëåé îò ïåðâè÷íîãî ìå-

òîäà ëå÷åíèÿ – ÐÒ èëè ÐÏ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Â îñíîâó èññëåäîâàíèÿ, êîòîðîå ïðîâîäèëîñü ñ

íîÿáðÿ 1999 ïî íîÿáðü 2008 ã., ïîëîæåíû ðåçóëüòà-

òû îáñëåäîâàíèÿ è ëå÷åíèÿ 125 áîëüíûõ ïîñëå ïðî-

âåäåííîé èì ÐÒ (64 ïàöèåíòà) èëè ÐÏ (61 ïàöèåíò)

ïî ïîâîäó ãèñòîëîãè÷åñêè ïîäòâåðæäåííîãî ÐÏÆ

ñ áèîõèìè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè ðåöèäèâà íîâîîá-

ðàçîâàíèÿ ïîñëå ÐÏ èëè ÐÒ ïðè íàëè÷èè êàê ìèíè-

ìóì òðåõ ðàíåå âûïîëíåííûõ èçìåðåíèé óðîâíÿ

ÏÑÀ äî 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ. Âñåì áîëüíûì, ïåðå-

íåñøèì îäèí èç âàðèàíòîâ ëå÷åíèÿ, ïðîâîäèëîñü

îáñëåäîâàíèå ñ ïîìîùüþ 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ íà

ïðåäìåò íàëè÷èÿ ìåñòíûõ ðåöèäèâîâ. Ñðàâíèâàëè

êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèå ïàðàìåòðû â îáåèõ ãðóï-

ïàõ áîëüíûõ.

Îòáèðàëè ïàöèåíòîâ ïîñëå ÐÒ ñ áèîõèìè÷åñ-

êèìè ïðèçíàêàìè ðåöèäèâà îïóõîëè, îñíîâûâàÿñü

íà êðèòåðèè, ïðåäëîæåííîì Àìåðèêàíñêèì îáùå-

ñòâîì ëå÷åáíîé ðàäèîëîãèè è îíêîëîãèè â 1997 ã.

[16]. Ïàöèåíòû ïîñëå ÐÏ áûëè âêëþ÷åíû â èññëå-

äîâàíèå, åñëè óðîâåíü ÏÑÀ ó íèõ ñòàíîâèëñÿ âûøå

0,2 íã/ìë. Â òå÷åíèå 1 ãîäà ïåðåä ÏÝÒ-îáñëåäî-

âàíèåì íèêîìó èç ïàöèåíòîâ íå ïðîâîäèëàñü àäú-

þâàíòíàÿ ãîðìîíàëüíàÿ òåðàïèÿ. Âñå ïàöèåíòû

áûëè èíôîðìèðîâàíû è ïîäïèñàëè ñïåöèàëüíûå

ôîðìû äëÿ ó÷àñòèÿ â èññëåäîâàíèè, ïîñëåäíåå

áûëî îäîáðåíî áîëüíè÷íûì ýòè÷åñêèì êîìèòåòîì.
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Ïåðâè÷íîå îïðåäåëåíèå ñòàäèè ÐÏÆ ïðîâîäè-

ëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êëàññèôèêàöèè TNM 1997 ã.

Ó ïàöèåíòîâ ñ ïðèçíàêàìè áèîõèìè÷åñêîãî ðåöè-

äèâà è ïàëüïèðóåìîé/îïðåäåëÿåìîé ïîä êîíòðîëåì

òðàíñðåêòàëüíîãî óëüòðàçâóêîâîãî èññëåäîâàíèÿ

(ÒÐÓÇÈ) îïóõîëüþ ïðîèçâåäåíà ìóëüòèôîêàëüíàÿ

áèîïñèÿ ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû (ïîñëå ÐÒ) èëè

îáëàñòè øåéêè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ (ïîñëå ÐÏ). Ãèñ-

òîëîãè÷åñêàÿ âåðèôèêàöèÿ äèàãíîçà è îïðåäåëåíèå

ñòåïåíè çëîêà÷åñòâåííîñòè íîâîîáðàçîâàíèÿ ïî

øêàëå Ãëèñîíà ïðîâîäèëè íà îêðàøåííûõ ãåìàòîê-

ñèëèíîì-ýîçèíîì ïðåïàðàòàõ.

11

C-õîëèí ïîëó÷àëè ñ èñïîëüçîâàíèåì öèêëîò-

ðîíà ïî ìåòîäó Hara [17]. Ïåðåä ÏÝÒ-èññëåäîâà-

íèåì ïàöèåíòû ñ âå÷åðà íå äîëæíû áûëè åñòü, ðàç-

ðåøàëîñü òîëüêî ïèòü âîäó è ïðèíèìàòü íåîáõîäè-

ìûå ëåêàðñòâà. Îáñëåäîâàíèå ïðîâîäèëè ñ

èñïîëüçîâàíèåì ECAT Exact HR+ PET camera

(Siemens/CTI, Knoxville, TN, USA). Òðàíñìèññèîí-

íîå ñêàíèðîâàíèå âûïîëíÿëè â òðåõ ïîçèöèÿõ (ïî

10 ìèí íà êàæäóþ), ïîêðûâàÿ òàç è íèæíèé îòäåë

æèâîòà íåïîñðåäñòâåííî ïîñëå âíóòðèâåííîãî ââå-

äåíèÿ 400 ÌÁê 
11

C-õîëèíà. ×åðåç 5 ìèí ïîñëå èíú-

åêöèè ïðîâîäèëè ýìèññèîííîå ñêàíèðîâàíèå ýòîé

æå àíàòîìè÷åñêîé îáëàñòè – ïî 7 ìèí íà êàæäóþ

ïîçèöèþ (ëîæå ïðîñòàòû – ïåðâàÿ ïîçèöèÿ). Èçîá-

ðàæåíèÿ, ïîëó÷åííûå ñ ïîìîùüþ ÊÒ è ÏÝÒ, íà-

ñëàèâàëè îäíî íà äðóãîå, èñïîëüçóÿ êîìïüþòåðíóþ

ïðîãðàììó Leonardo post processing software

(Siemens Medical Solutions, Knoxville, TN, USA).

Ïîëó÷åííûå ñ èñïîëüçîâàíèåì ÏÝÒ/ÊÒ èçîá-

ðàæåíèÿ àíàëèçèðîâàëè äâà ðåíòãåíîëîãà íåçàâè-

ñèìî äðóã îò äðóãà, íå èìåÿ èíôîðìàöèè î êëèíè-

÷åñêèõ äàííûõ áîëüíûõ. Î íàëè÷èè ëîêàëüíîãî

ðåöèäèâà ñâèäåòåëüñòâîâàëî ïîâûøåííîå íàêîïëå-

íèå ðàäèîôàðìïðåïàðàòà âíóòðè êîíòóðà ïðåäñòà-

òåëüíîé æåëåçû. Ïðè îöåíêå ðåãèîíàëüíûõ ëèì-

ôàòè÷åñêèõ óçëîâ è êîñòåé èñïîëüçîâàëè 4-áàëëü-

íóþ øêàëó (0 – íåò íàêîïëåíèÿ, 1 – ôîíîâîå

íàêîïëåíèå, 2 – íàêîïëåíèå âûøå ôîíîâîãî, 3 –

âûñîêîå íàêîïëåíèå). Î÷àãè ñî 2-ì è 3-ì óðîâíÿ-

ìè íàêîïëåíèÿ ñ÷èòàëèñü çëîêà÷åñòâåííûìè. Ðå-

çóëüòàòû îáñëåäîâàíèÿ áûëè îòðèöàòåëüíûå (íåò

ïàòîëîãè÷åñêîãî íàêîïëåíèÿ) èëè ïîëîæèòåëüíûå

(ïîâûøåííîå íàêîïëåíèå ðàäèîôàðìïðåïàðàòà â

ïðîñòàòå, òàçîâûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ èëè êîñ-

òÿõ).

Âñåì áîëüíûì 1 ðàç â ïîëãîäà îïðåäåëÿëè óðî-

âåíü ÏÑÀ â òå÷åíèå 3 ëåò, çàòåì åæåãîäíî. Ïàöè-

åíòàì ñ ïðèçíàêàìè áèîõèìè÷åñêîãî ðåöèäèâà ïðî-

âîäèëè ïàëüöåâîå ðåêòàëüíîå èññëåäîâàíèå, ìóëü-

òèôîêàëüíóþ áèîïñèþ ïðîñòàòû ïîä ÒÐÓÇÈ,

êîíòðîëåì, ÊÒ èëè ÌÐÒ. Ñöèíòèãðàôèþ êîñòåé

ïðîâîäèëè òîëüêî â îòäåëüíûõ ñëó÷àÿõ ïðè áûñò-

ðîì íàðàñòàíèè óðîâíÿ ÏÑÀ. Îêîí÷àòåëüíûé äè-

àãíîç âûñòàâëÿëè ïî ðåçóëüòàòàì áèîïñèè è äîïîë-

íèòåëüíûõ èññëåäîâàíèé (ÊÒ, ÌÐÒ, ÒÐÓÇÈ, ñöèí-

òèãðàôèÿ êîñòåé), à òàêæå íà îñíîâàíèè êëèíè÷åñ-

êèõ äàííûõ (îòâåò íà ïðîâîäèìóþ òåðàïèþ,

èçìåíåíèÿ óðîâíÿ ÏÑÀ). Óðîâåíü ÏÑÀ â ïëàçìå

êðîâè îïðåäåëÿëè ñ èñïîëüçîâàíèåì àâòîìàòè÷åñ-

êîãî õåìèëþìèíåñöåíòíîãî èììóíîëîãè÷åñêîãî

àíàëèçà ìèêðî÷àñòèö íà Architect platform (Abbott

Diagnostics Division, Abbott Park, Illinois, USA). Ðå-

çóëüòàòû ïîñëåäíèõ òðåõ èçìåðåíèé óðîâíÿ ÏÑÀ,

ïðîâîäèâøèõñÿ 1 ðàç â ïîëãîäà ïåðåä ïðîâåäåíè-

åì ÏÝÒ/ÊÒ, èñïîëüçîâàëè äëÿ âû÷èñëåíèÿ êèíå-

òè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê ÏÑÀ. Ñêîðîñòü íàðàñòà-

íèÿ ÏÑÀ îïðåäåëÿëè êàê àáñîëþòíîå ïîâûøåíèå

ïîêàçàòåëåé ÏÑÀ â íã/ìë â ãîä, èñïîëüçóÿ ïåðâîå

è ïîñëåäíåå èçìåðåíèÿ. Âðåìÿ óäâîåíèÿ ÏÑÀ ðàñ-

ñ÷èòûâàëîñü ïî ôîðìóëå, ãäå ÷èñëèòåëü – íàòó-

ðàëüíûé ëîãàðèôì 2 (0,693), çíàìåíàòåëü – λ. Êàê

ïîêàçàíî íà ðèñ. 1, λ – ýòî óãîë îòíîøåíèÿ ëèíåé-

íîé ðåãðåññèè ëîãàðèôìîâ çíà÷åíèé ÏÑÀ êî âðå-

ìåíè (â ìåñÿöàõ) [4, 18]. Âû÷èñëåíèÿ ïðîâîäèëè ñ

èñïîëüçîâàíèåì Memorial Sloan-Kettering Medical

Center prostate cancer prediction tool (http://

www.mskcc.org/mskcc/html/10088.cfm). ROC-àíà-

ëèç ïîëó÷åííûõ äàííûõ áûë ïðîèçâåäåí ñ èñïîëü-

çîâàíèåì ñòàòèñòè÷åñêîé ïðîãðàììû SPSS-16.

ROC-êðèâàÿ ïîêàçûâàåò çàâèñèìîñòü êîëè÷åñòâà

âåðíî êëàññèôèöèðîâàííûõ (ïîëîæèòåëüíûõ) îò

êîëè÷åñòâà íåâåðíî êëàññèôèöèðîâàííûõ (îòðèöà-

òåëüíûõ) ðåçóëüòàòîâ.

Àíàëèç ðàçëè÷èé ïîêàçàòåëåé ó áîëüíûõ ïîñëå

ÐÒ è ÐÏ ðàññ÷èòûâàëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ANOVA,

ðàññìàòðèâàÿ âåëè÷èíó p ìåíåå 0,05 êàê ñòàòèñ-

òè÷åñêè çíà÷èìóþ.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Â òàáë. 1 ïðåäñòàâëåíû êëèíè÷åñêèå ïàðàìåò-

ðû îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ. Ñðåäíèé óðîâåíü

ÏÑÀ çíà÷èòåëüíî ðàçëè÷àëñÿ ó áîëüíûõ ïîñëå ÐÏ

è ÐÒ – 4,8 è 12,9 íã/ìë ñîîòâåòñòâåííî. Ðåçóëüòà-

òû 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ áûëè ïîëîæèòåëüíûìè ó 22

èç 61 (36%) ïàöèåíòà ïîñëå ÐÏ è ó 52 èç 64 (81%) –

ïîñëå ÐÒ. Ïîëîæèòåëüíûå ðåçóëüòàòû, ïî äàííûì

ÏÝÒ, áûëè ïîäòâåðæäåíû äàííûìè áèîïñèè â 44

èç 74 (59%) ñëó÷àåâ, ïî ðåçóëüòàòàì äîïîëíèòåëü-

íûõ èññëåäîâàíèé – â 22 èç 74 (30%), ïî äàííûì

êëèíè÷åñêîãî íàáëþäåíèÿ ïîñëå ïðîâåäåííîé òå-

ðàïèè – â 8 èç 74 (11%) ñëó÷àåâ. Îáùèé ÏÑÀ è åãî

êèíåòè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè âìåñòå ñ ðåçóëüòà-

òàìè 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ ó áîëüíûõ ïîñëå ÐÏ è ÐÒ

ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 2. Áûëà âûÿâëåíà âçàèìî-

ñâÿçü ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè ñêîðîñòè íàðàñòàíèÿ

ÏÑÀ, âðåìåíè óäâîåíèÿ ÏÑÀ è íàëè÷èåì èëè îò-
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ñóòñòâèåì ðåöèäèâà ïî ðåçóëüòàòàì ÏÝÒ/ÊÒ. Âðå-

ìÿ óäâîåíèÿ ÏÑÀ îêàçàëîñü íàèáîëåå çíà÷èìûì

ïîêàçàòåëåì, âñå åãî çíà÷åíèÿ ïðè ñðàâíåíèè ãðóïï

ïàöèåíòîâ ìåæäó ñîáîé ïî ðåçóëüòàòàì ÏÝÒ/ÊÒ

áûëè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûìè. ROC- àíàëèç íå

âûÿâèë çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ó áîëüíûõ ïîñëå ÐÏ è

ÐÒ ïî çíà÷åíèÿì ÏÑÀ (ñì. òàáë. 3, ðèñ. 1 è 2)

(AUC=0,646 è 0,606 ñîîòâåòñòâåííî), âðåìåíè óä-

âîåíèÿ ÏÑÀ (AUC=0,718 è 0,721 ñîîòâåòñòâåííî)

è ñêîðîñòè íàðàñòàíèÿ ÏÑÀ (AUC=0,691 è 0,663

ñîîòâåòñòâåííî), ÷òî ïîäòâåðæäàåò ãèïîòåçó î íå-

çàâèñèìîñòè äàííûõ ïîêàçàòåëåé îò ïåðâè÷íîãî ìå-

òîäà òåðàïèè.

ОБСУЖДЕНИЕ

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû äîêàçûâàþò, ÷òî ïî-

êàçàòåëè ÏÑÀ è åãî êèíåòè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê

íå çàâèñÿò îò ïåðâè÷íîãî ìåòîäà ëå÷åíèÿ ïðè îò-

áîðå ïàöèåíòîâ äëÿ ïðîâåäåíèÿ 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ.

Óðîâåíü îáùåãî ÏÑÀ íå áûë ïðîãíîñòè÷åñêè çíà-

÷èìûì ïîêàçàòåëåì ó áîëüíûõ êàê ïîñëå ÐÏ, òàê

è ïîñëå ÐÒ. Ñêîðîñòü íàðàñòàíèÿ ÏÑÀ áûëà çíà-

÷èìà òîëüêî äëÿ áîëüíûõ, ïåðåíåñøèõ ÐÏ. Âðåìÿ

óäâîåíèÿ ÏÑÀ îêàçàëîñü íàèáîëåå äîñòîâåðíûì

ïîêàçàòåëåì, âñå åãî çíà÷åíèÿ ïðè ñðàâíåíèÿõ â

ãðóïïàõ áîëüíûõ ïîñëå ÐÏ è ÐÒ êîððåëèðîâàëè ñ

ðåçóëüòàòàìè ÏÝÒ/ÊÒ.

Ïîëó÷åííûå â èññëåäîâàíèè çíà÷åíèÿ êèíåòè-

÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê ÏÑÀ ïîñëå ÐÏ ñîïîñòàâè-

ìû ñ ðåçóëüòàòàìè P. Castellucci è ñîàâò. [7], ãäå

áûëà íàéäåíà çíà÷èòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó ÷à-

ñòîòîé âûÿâëåíèÿ ðåöèäèâîâ ïî ðåçóëüòàòàì 
11

C-

õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ è êèíåòè÷åñêèìè õàðàêòåðèñòèêà-

ìè ÏÑÀ ó ïàöèåíòîâ ñ áèîõèìè÷åñêèìè ïðèçíàêà-

ìè ðåöèäèâà ïîñëå ÐÏ. Àâòîðû äîêàçàëè, ÷òî

óðîâåíü âûÿâëåíèÿ ðåöèäèâîâ ñ ïîìîùüþ 
11

C-õî-

ëèí ÏÝÒ/ÊÒ áûë çíà÷èòåëüíî âûøå ó áîëüíûõ ïðè

ñêîðîñòè íàðàñòàíèÿ ÏÑÀ áîëåå 1,1 íã/ìë/ãîä è

âðåìåíè óäâîåíèÿ ÏÑÀ ìåíåå 3 ìåñ.

G . Giovacchini è ñîàâò. [8] òàêæå äîêàçàëè, ÷òî

âðåìÿ óäâîåíèÿ ÏÑÀ ÿâëÿåòñÿ íåçàâèñèìûì ïðî-

ãíîñòè÷åñêèì ôàêòîðîì, âëèÿþùèì íà ðåçóëüòà-

òû 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ. Â èõ èññëåäîâàíèè ó ïàöè-

åíòîâ ñ áèîõèìè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè ðåöèäèâà ïîñ-

ëå ÐÏ ðåçóëüòàòû 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ áûëè

ïîëîæèòåëüíûìè ó 75 èç 170 (44%) áîëüíûõ. Ïðî-

âåäåííûé ìóëüòèâàðèàíòíûé ðåãðåññèîííûé àíà-

ëèç ïîêàçàë çíà÷èìîñòü ÏÑÀ è âðåìåíè óäâîåíèÿ

ÏÑÀ êàê ïðîãíîñòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ðåöèäèâèðî-

âàíèÿ, âûÿâëÿåìîãî ïî ðåçóëüòàòàì 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/

ÊÒ. Â íàøåì èññëåäîâàíèè îáùèé ÏÑÀ íå îêàçàë-

ñÿ ïðîãíîñòè÷åñêè çíà÷èìûì ôàêòîðîì, îäíàêî ïðè

ñðàâíåíèè ýòèõ ðåçóëüòàòîâ ñ äàííûìè â óïîìÿíó-

òîé ñòàòüå åãî ñðåäíèé óðîâåíü áûë çíà÷èòåëüíî

âûøå – 4,8 íã/ìë, à ïî äàííûì ëèòåðàòóðû ïðè òà-

êîì çíà÷åíèè ïîêàçàòåëÿ ýôôåêòèâíîñòü âûÿâëå-

íèÿ ðåöèäèâîâ 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ óæå íå âîçðàñ-

òàåò [13].

Â îòëè÷èå îò îáùåãî ÏÑÀ, ïîêàçàòåëü âðåìå-

íè óäâîåíèÿ ÏÑÀ ðàçëè÷àëñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ïîâû-

øåííûì íàêîïëåíèåì ðàäèîôàðìïðåïàðàòà â êîñ-

òÿõ îò ïàöèåíòîâ ñ ïîâûøåííûì íàêîïëåíèåì â

ïðîñòàòè÷åñêîì ëîæå. Â èññëåäîâàíèè G.

Giovacchini è ñîàâò. [8] ðàçëè÷èå çíà÷åíèé âðåìåíè

óäâîåíèÿ ÏÑÀ ìåæäó 3-ì è 6-ì ìåñÿöàìè êîððå-

ëèðîâàëî ñ 61% ðàçíèöåé íàëè÷èÿ ïîëîæèòåëüíûõ

ðåçóëüòàòîâ ïî äàííûì 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ, à ïðè

ïîêàçàòåëå ìåíåå 3 ìåñ

âûÿâëåíèå ïîëîæèòåëü-

íûõ ðåçóëüòàòîâ âîçðàñ-

òàåò äî 81%.

Â íåäàâíåì èññëåäî-

âàíèè A.J. Breeuwsma è

ñîàâò. [3] ïîêàçàòåëè âðå-

ìåíè óäâîåíèÿ è ñêîðîñ-

òè íàðàñòàíèÿ ÏÑÀ çíà-

÷èòåëüíî îòëè÷àëèñü ó

ïàöèåíòîâ ñ îòðèöàòåëü-

íûìè ðåçóëüòàòàìè, ïî

Таблица 1

Клиническая характеристика пациентов

Показатели РП РТ

Средний возраст, лет 67 71

Средний первичный ПСА, нг/мл 14,7 23,6

Первичная стадия:

T1 � 24

T2 31 19

T3 28 20

T4 2 1

Первичная оценка по шкале Глисона

≤ 6 23 23

7 35 32

8–10 3 9

Уровень ПСА         Всего (рецидив по данным ПЭТ)

0–4 нг/мл 45 (14) 13 (10)

4–10 нг/мл 9 (4) 19 (14)

>10 нг/мл 7 (4) 32 (28)

Всего 61 (22) 64 (52)

Таблица 2

Частота выявляемости местного рецидива по результатам
11C�холин  ПЭТ/КТ у больных, перенесших радикальную

простатэктомию и радиотерапию

Терапия Показатели Результаты 11C�холин  ПЭТ/КТ р

Рецидив (–) Рецидив (+)

РП ПСА (нг/мл) 3,153 7,753 0,063

Время удвоения ПСА (мес) 13,194 7,219 0,028

Скорость нарастания ПСА (нг/мл/год) 1,369 10,05 0,022

РТ ПСА (нг/мл) 9,675 13,702 0,247

Время удвоения ПСА (мес) 20,875 12,064 0,014

Скорость нарастания ПСА (нг/мл/год) 3,454 5,969 0,267
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äàííûì ÏÝÒ, ëîêàëüíûì ðåöèäèâîì è îòäàëåííû-

ìè ìåòàñòàçàìè.

Ïðè ñðàâíåíèè ñ ïîìîùüþ ROC-àíàëèçà ïîêà-

çàòåëåé ó áîëüíûõ, ïåðåíåñøèõ ÐÏ è ÐÒ, îêàçà-

ëîñü, ÷òî ïîêàçàòåëü âðåìåíè óäâîåíèÿ ÏÑÀ ÿâèë-

ñÿ íàèáîëåå ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûì, óêàçûâàþ-

ùèì íà íàëè÷èå ðåöèäèâà. Íàøè ðåçóëüòàòû

îòëè÷àþòñÿ îò òàêîâûõ, ïîëó÷åííûõ G. Giovacchini

è ñîàâò. [8]. Ïî èõ äàííûì âåðîÿòíîñòü ðåöèäèâà

ïîâûøàëàñü ó ïàöèåíòîâ ñ óðîâíåì ÏÑÀ ìåíåå ÷åì

2,4 íã/ìë â êîìáèíàöèè ñî âðåìåíåì óäâîåíèÿ ÏÑÀ

ìåíåå 3 ìåñ è/èëè ñêîðîñòüþ íàðàñòàíèÿ ÏÑÀ âûøå

1 íã/ìë/ãîä. Ó ïàöèåíòîâ ñ óðîâíåì ÏÑÀ âûøå 2,4

íã/ìë àâòîðû íå âûÿâèëè äîïîëíèòåëüíîé ïðîãíîñ-

òè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ïîêàçàòåëåé êèíåòè÷åñêèõ

õàðàêòåðèñòèê ÏÑÀ. Àâòîðû îòìå÷àþò, ÷òî îíè íå

âêëþ÷àëè â ñâî¸ èññëåäîâàíèå ïàöèåíòîâ ñ âûñî-

êèì ðèñêîì íàëè÷èÿ ìåòàñòàçîâ, ÷òîáû èìåòü âîç-

ìîæíîñòü âûÿâëÿòü ëþáûå êîððåëÿöèè ìåæäó êè-

íåòè÷åñêèìè õàðàêòåðèñòèêàìè ÏÑÀ ïðè íèçêèõ

óðîâíÿõ ÏÑÀ è ìåñòíûì ðåöèäèâèðîâàíèåì. Îäíà-

êî ïðè óðîâíå ÏÑÀ ìåíåå 2 íã/ìë âûÿâëÿåìîñòü

ðåöèäèâîâ ó áîëüíûõ áûëà çíà÷èòåëüíî íèæå, ÷åì

ýòî îïèñàíî â ëèòåðàòóðå.

Ïîêàçàòåëè âðåìåíè óäâîåíèÿ è ñêîðîñòè íà-

ðàñòàíèÿ ÏÑÀ ìîãóò ðàçëè÷àòüñÿ èç-çà âûñîêîé

áèîëîãè÷åñêîé âàðèàáåëüíîñòè ÏÑÀ è íàëè÷èÿ

áîëüøîãî êîëè÷åñòâà ìåòîäîâ îïðåäåëåíèÿ åãî

óðîâíÿ [9]. Äàæå íåáîëüøèå îòëè÷èÿ â ìåòîäàõ

ìîãóò ïðèâîäèòü ê îøèáî÷íîìó (äî íåñêîëüêèõ ìå-

ñÿöåâ) îïðåäåëåíèþ ôàêòè÷åñêîãî âðåìåíè óäâîå-

íèÿ ÏÑÀ, ÷òî ìîæåò îòðèöàòåëüíî ïîâëèÿòü íà

òàêòèêó âåäåíèÿ áîëüíîãî ïðè ïåðâè÷íîì îáíàðó-

æåíèè ÐÏÆ [9]. Îäíàêî ïðè ðåöèäèâàõ ÐÏÆ ñêî-

ðîñòü íàðàñòàíèÿ è âðåìÿ óäâîåíèÿ ÏÑÀ îêàçà-

ëèñü êëèíè÷åñêè çíà÷èìûìè ïðîãíîñòè÷åñêèìè

ôàêòîðàìè â îòíîøåíèè ðåöèäèâèðîâàíèÿ. Â íàøåì

èññëåäîâàíèè ìû èñïîëüçîâàëè ìîäåëè, êîòîðûå

ïîêàçàëè ñâîþ âûñîêóþ òî÷íîñòü [19].

Íåðàçðåøåííîé íà äàííûé ìîìåíò ïðîáëåìîé,

îïèñàííîé â ëèòåðàòóðå, ÿâëÿåòñÿ ðàçëè÷èå â óðîâ-

íÿõ âûÿâëÿåìîñòè ðåöèäèâîâ ñ ïîìîùüþ 
11

C-õî-

ëèí ÏÝÒ/ÊÒ ó áîëüíûõ ïîñëå ÐÏ è ÐÒ. Â íàøåì

èññëåäîâàíèè, òàê æå êàê è âî ìíîãèõ äðóãèõ, äîë-

æíû ó÷èòûâàòüñÿ îïðåäåë¸ííûå îòëè÷èÿ ìåæäó

ïàöèåíòàìè, êîòîðûì ïðîâîäèëîñü õèðóðãè÷åñêîå

ëå÷åíèå, è òåìè, êîìó ïðîâîäèëàñü ÐÒ. Ýòî ïðî-

ÿâèëîñü â áîëåå âûñîêèõ ïåðâè÷íûõ óðîâíÿõ ÏÑÀ

è êëèíè÷åñêèõ ñòàäèÿõ â ãðóïïå áîëüíûõ, ïåðåíåñ-

øèõ ÐÒ. Êàê ïðàâèëî, ïðè ðåöèäèâå ÐÏÆ óðîâåíü

ÏÑÀ ó ïàöèåíòîâ, ïåðåíåñøèõ ÐÒ, âûøå, ÷åì ïîñ-

ëå ÐÏ. Ñîãëàñíî îäíîé èç ãèïîòåç, ïðè÷èíîé ðàçëè-

÷èÿ ÿâëÿåòñÿ îáú¸ì îïóõîëè. Ïðè ðåöèäèâå ïîñëå

ÐÏ îáú¸ì îïóõîëè ìàë è âåðîÿòíîñòü îáíàðóæå-

íèÿ ðåöèäèâà ñ ïîìîùüþ ÏÝÒ/ÊÒ íèçêà. Ñâÿçü

ìåæäó îáú¸ìîì îïóõîëè è óðîâíåì ÏÑÀ â êðîâè

èññëåäîâàëè T.A. Stamey è ñîàâò. [20]. Îíè îáíà-

ðóæèëè çíà÷èòåëüíóþ êîððåëÿöèþ ìåæäó óðîâíåì

ÏÑÀ è îáú¸ìîì îïóõîëè (r=0,70). Ïî èõ äàííûì

îáú¸ì îïóõîëè â 1 ìë ñîîòâåòñòâîâàë óðîâíþ ÏÑÀ

– 3,6 íã/ìë. Ýòî ìîæåò îáúÿñíÿòü ðàçëè÷èÿ â ðå-

çóëüòàòèâíîñòè îáíàðóæåíèÿ ðåöèäèâîâ ñ ïîìîùüþ

Таблица 3

Данные ROC�анализа у больных после

радикальной простатэктомии (РП)

и радиотерапии (РТ)

Показатели После РП После РТ

AUC* SE** AUC* SE**

ПСА 0,646 0,07 0,606 0,08

Время удвоения ПСА 0,718 0,07 0,721 0,05

Скорость нарастания ПСА 0,691 0,07 0,663 0,09

* AUC (the area under the ROC curve) – численный показа�

тель площади под кривой. Чем больше показатель AUC, тем

лучшей прогностической силой обладает модель. Показа�

тели AUC=0,7 и выше соответствуют хорошей прогности�

ческой значимости; ** SE (sensitivity) – чувствительность.

Рис. 1. Расчет времени удвоения ПСА [4].
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11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ ó áîëüíûõ ñ óðîâíåì ÏÑÀ íèæå

è âûøå 3 íã/ìë [13]. Îäíàêî íåäàâíèå èññëåäîâà-

íèÿ ïîñòàâèëè ïîä ñîìíåíèå íàëè÷èå êîððåëÿöèè

ìåæäó îáú¸ìîì îïóõîëè è óðîâíåì ÏÑÀ ó ïàöè-

åíòîâ, êîòîðûì ïðîâîäèëàñü ÐÏ ïî ïîâîäó ÐÏÆ

íà ðàííèõ ñòàäèÿõ áîëåçíè [21]. Â äîñòóïíîé ëèòå-

ðàòóðå ñâåäåíèé î ñîîòíîøåíèè îáú¸ìà îïóõîëè è

óðîâíÿ ÏÑÀ ïðè ðåöèäèâå ÐÏÆ îáíàðóæèòü íå

óäàëîñü.

Â íàøåì èññëåäîâàíèè åñòü è íåäîñòàòêè. Ïðè

îáñëåäîâàíèè áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ ÏÝÒ è ÊÒ

ïðîâîäèëèñü îòäåëüíî, è ìû èñïîëüçîâàëè èõ «íà-

ñëîåíèå», ÷òî ìîãëî ïðèâåñòè ê ñíèæåíèþ òî÷íî-

ñòè âûÿâëåíèÿ ðåöèäèâîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîëíî-

öåííîé ÏÝÒ/ÊÒ-ñèñòåìîé âèçóàëèçàöèè. Ïðè îá-

ñëåäîâàíèè ïàöèåíòîâ ñ ãèñòîëîãè÷åñêè

ïîäòâåðæäåííûìè ìåòàñòàçàìè ëèìôàòè÷åñêèõ

óçëîâ 
11

C-õîëèí ÏÝÒ âûÿâèëà ïîëîæèòåëüíûé ðå-

çóëüòàò ó 12 èç 15 (80%) áîëüíûõ [22]. Â íåäàâ-

íåì ïîäîáíîì èññëåäîâàíèè 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ

âûÿâèëà ðåöèäèâ ÐÏÆ ó 19 èç 21 (90%), ò.å. ó áîëü-

øåãî ÷èñëà ïàöèåíòîâ [23]. Äðóãèì íåäîñòàòêîì

íàøåãî èññëåäîâàíèÿ áûëî òî, ÷òî ãèñòîëîãè÷åñ-

êîå ïîäòâåðæäåíèå äèàãíîçà èìåëî ìåñòî òîëüêî

ó 59% ïàöèåíòîâ. Ñ ïîäîáíîé ñèòóàöèåé ñòàëêèâà-

ëèñü G. Giovacchini è ñîàâò. [8], êîãäà â 89% ñëó÷à-

åâ äèàãíîç ïîäòâåðæäàëè ñ ïîìîùüþ äîïîëíèòåëü-

íûõ ìåòîäîâ îáñëåäîâàíèÿ è äàííûõ êëèíè÷åñêî-

ãî íàáëþäåíèÿ, è òîëüêî â 11% ñëó÷àåâ – ñ

ïîìîùüþ ãèñòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ. Ó÷èòû-

âàÿ òîò ôàêò, ÷òî áîëüøîå êîëè÷åñòâî ëîêàëüíûõ

ðåöèäèâîâ ìîæåò áûòü ïðîïóùåíî è ïðè èñïîëüçî-

âàíèè ìóëüòèôîêàëüíîé áèîïñèè, íåëüçÿ ñ÷èòàòü

ýòîò ìåòîä âåðèôèêàöèè ïîëíîñòüþ äîñòîâåðíûì,

ò.å. äëÿ êàæäîãî ïàöèåíòà íåîáõîäèìû äîïîëíè-

òåëüíûå ìåòîäû îáñëåäîâàíèÿ (ÊÒ, ÌÐÒ) è òùà-

òåëüíîå êëèíè÷åñêîå íàáëþäåíèå ïîñëå ïðîâåäåí-

íîãî ëå÷åíèÿ.

Â äîïîëíåíèå ê ñêàçàííîìó, èçìåíåíèÿ êèíåòè-

÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê ÏÑÀ â ñî÷åòàíèè ñ 
11

C-õî-

ëèí ÏÝÒ/ÊÒ â ðàâíîé ñòåïåíè óêàçûâàëè íà âåðî-

ÿòíîñòü ðåöèäèâà êàê ïîñëå ÐÏ, òàê è ïîñëå ÐÒ.

Рис. 2. Данные ROC�анализа у больных, перенесших радикальную простатэктомию и радиотерапию (объяснения в тексте).
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Èñïîëüçîâàíèå êèíåòè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê ÏÑÀ

ïðè îòáîðå ïàöèåíòîâ íà 
11

C-õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ ìîæåò

ñíèçèòü ÷èñëî ëîæíîíåãàòèâíûõ ðåçóëüòàòîâ. Ýòî

ïîâûøàåò äèàãíîñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü 
11

C-õîëèí

ÏÝÒ/ÊÒ ïðè âûáîðå îïòèìàëüíîé òàêòèêè ëå÷å-

íèÿ áîëüíûõ ñ ÐÏÆ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1. Óðîâåíü ÏÑÀ è åãî êèíåòè÷åñêèõ õàðàêòå-

ðèñòèê íå çàâèñÿò îò ïåðâè÷íîãî ìåòîäà ëå÷åíèÿ.

2. Âðåìÿ óäâîåíèÿ ÏÑÀ ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå çíà-

÷èìûì ïîêàçàòåëåì ïðè îòáîðå áîëüíûõ íà 
11

C-

õîëèí ÏÝÒ/ÊÒ â ñëó÷àå ïîäîçðåíèÿ íà íàëè÷èå

ìåñòíîãî ðåöèäèâà ïîñëå ðàäèîòåðàïèè èëè ðàäè-

êàëüíîé ïðîñòàòýêòîìèè.
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