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Аннотация
Рак предстательной железы (РПЖ) представляет собой проблему общественного здравоохранения в мире. 
Среди злокачественных новообразований РПЖ занимает второе место по распространённости (в 105 из 185 
стран мира) и пятое — по причинам смерти у мужчин 46 стран. Эту патологию в ряде случаев верифицируют 
у мужчин в возрасте до 50 лет, в том числе в запущенной стадии метастатического процесса. В обзорной 
статье изложены сведения об эпидемиологии и распространённости РПЖ у мужчин молодого возраста, по-
лученные из баз данных PubMed, CrossRef и Scopus. Приведены данные о вероятной причинно-следственной 
связи ряда факторов, потенциально влияющих на развитие карциномы простаты. Описаны малоизвестные 
и новые молекулярно-генетические факторы, в том числе связанные с простат-специфическим антигеном 
(ПСА), с доказанной ролью в развитии этого заболевания, использование которых позволит своевременно 
прогнозировать развитие РПЖ на ранних стадиях. Определено, что принятые методы диагностики карци-
номы у мужчин, в том числе оценка уровня сывороточного ПСА, не всегда точны, а алгоритм их использо-
вания окончательно не сформирован. Изучение совокупности факторов риска развития РПЖ у пациентов 
молодого возраста позволит сформулировать новый диагностический подход, основанный на учёте персо-
нальной молекулярно-генетической информации. Развитие данного направления актуально и имеет важное 
социально-экономическое значение с учётом изучения контингента трудоспособного населения.
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Abstract
Prostate cancer (PCa) is a  public health problem worldwide. Among all malignant tumors, PCa ranks second in 
prevalence (105 out of 185 countries) and fifth in cause of death in men in 46 countries. In some cases, this pathology 
is verified in men under the age of 50, including the advanced stage of the metastatic process. The review article 
provides information on the epidemiology and prevalence of PCa in young men obtained from the PubMed, CrossRef, 
and Scopus databases. The data on the probable causal relationship of a number of factors potentially affecting the 
development of prostate carcinoma are presented. Little-known and new molecular genetic changes are described, 
including those associated with prostate-specific antigen (PSA), with a proven role in the development of this disease, 
the use of which will make it possible to predict PCa development in the early stages in a timely manner. It has been 
determined that the common methods for diagnosing carcinoma in the population, assessing the level of serum PSA, 
are not always accurate and that the algorithm for their use has not been finally formed. The study of risk factors for 
the development of PCa in young patients will make it possible to formulate a new diagnostic approach based on 
considering personal molecular genetic information. The development of this direction is relevant and has an important 
social and economic importance, considering the study of the contingent of the able-bodied population.
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Введение
Рак предстательной железы (РПЖ) за-

нимает одну из лидирующих позиций сре-
ди онкологических заболеваний и причин 
смерти от рака среди мужчин всего мира 
(6,6% от общего числа смертей) [1]. Число 
диагностируемых случаев РПЖ среди всех 
типов рака составляет одну из ведущих 
позиций в 105 странах мира. В среднем 
1 600 000 новых случаев РПЖ и 366 000 
летальных исходов по причине развития 
этого заболевания ежегодно регистриру-
ются повсеместно [2]. В регионах с высоким 
уровнем дохода (high income — HIC) конста-
тированы наиболее высокие показатели 
заболеваемости этого злокачественного 
новообразования [3]. Показатель смертно-
сти от РПЖ в некоторых HIC регионах сни-
жается, в то время как в странах со низким 
и средним уровнями дохода (low and middle 
income — LMIC) имеет тенденцию роста. 

Показатель заболеваемости РПЖ кратно 
возрастает у мужчин, меняющих место про-
живания из стран с низким уровнем риска 
развития этой патологии в страны с высо-
ким риском [3].

Стратегия литературного поиска
Изучены публикации мировой науч-

ной литературы об эпидемиологии и рас-
пространённости РПЖ у мужчин молодого 
и среднего возрастов, полученные из баз 
данных PubMed, CrossRef и Scopus за 1997 
– 2021 года. Использован сплошной поиск 
по ключевым словам. 

Распространённость РПЖ 
в возрастных категориях 
У российских мужчин РПЖ зачастую диа-

гностируют после 60 лет [4]. По результатам 
наблюдений последних лет, случаи РПЖ 
становятся неслучайной находкой среди 
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подростков старшего возраста и молодых 
людей до 50 лет. При этом заболеваемость 
РПЖ повсеместно увеличивается у пациен-
тов 15 – 40 лет и имеет стабильные темпы 

роста в среднем на 2% в год с 1990 года 
(p < 0,01) [5]. В данной возрастной группе A. 
Bleyer et al. [5] (2020) диагностировали ме-
тастатическую форму заболевания в 6 раз 
чаще, чем у мужчин старшего возраста, 
а пятилетняя общая выживаемость пациен-
тов с РПЖ в возрасте 40 – 80 лет составила 
95 – 100%, в 20 – 29 лет — 50%, в 25 – 34 года 
— 80% [5]. 

В США в 2000 – 2015 годах зафиксирова-
ны случаи РПЖ у подростков 13 и 16 лет и, 
соответственно, рост заболеваемости сре-
ди мужчин в возрасте старше 30 лет (рис. 
1A, 1B) [5]. У половины пациентов с диагно-
зом карциномы простаты в возрасте до 25 
лет определена ранняя стадия РПЖ, у 9% 
больных в возрасте до 40 лет установлены 
отдалённые метастазы (в сравнении с 4% 
контингента пациентов более традицион-
ного возраста — 40 – 80 лет). Доля мужчин 
с начальной стадией РПЖ была пропорцио-
нальна возрасту: от 50% в возрасте от 15 до 
24 лет, 10% в возрасте от 25 до 29 лет, 6% 
в возрасте от 35 до 39 лет по сравнению с 2% 
мужчин в возрасте от 40 до 80 лет (рис. 1C).

Заболеваемость карциномой простаты, 
по данным Общества по надзору, эпиде-
миологии и конечным результатам (SEER) 
в 17 регионах США за 2000 – 2015 годы про-
иллюстрирована на рисунке: возрастной 
диапазон подростков и  молодых людей 
(adolescents and young adults — AYA) выде-
лен жёлтым цветом (1A) среди мужчин в воз-
расте от 10 до 84 лет; (1B) среди мужчин от 
10 до 39 лет; (1C) в зависимости от степени 
заболевания на момент постановки диа-
гноза у подростков и молодых людей (AYA), 

Рисунок 1. Частота выявления рака предстатель-
ной железы: A — среди мужчин в возрасте от 10 до 
84 лет (возрастной диапазон подростков и моло-
дых людей (AYA / ПиМВ) выделен жёлтым цветом); 
B — среди мужчин от 10 до 39 лет; C — с учётом сте-
пени заболевания на момент постановки диагноза 
в различных возрастных группах [5]
Figure 1. The frequency of prostate cancer detection: A — 
among men aged 10 to 84 years (the age range of ado-
lescents and young people (AYA) is highlighted in yellow); 
B — among men aged 10 to 39 years; C — considering the 
grade in various age groups at the time of diagnosis [5] 
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а также у мужчин старшего возраста.
Результаты многочисленных эпиде-

миологических исследований показали: 
наиболее низкий уровень заболеваемости 
РПЖ отмечен у жителей стран Центральной 
и Восточной Европы, а также в Азии. По-
казатель смертности от этого заболевания 
снизился у населения Японии и Израиля за 
2007 – 2016 годы и одновременно возрос 
у жителей Таиланда, Кыргызстана и Узбе-
кистана [6]. По данным международного 
агентства по исследованию рака (IARC), в 43 
популяциях на 5 континентах за 24 года 
наблюдения мужчин в возрасте 45 – 54 лет 
показатель заболеваемости РПЖ не имел 
тенденции к снижению [7]. 

Таким образом, частота выявления РПЖ 
у  мужчин до 50 лет продолжает возрас-
тать, но причины данного явления пока не 
ясны: речь идёт об увеличении фактиче-
ского риска развития патологии. Увеличе-
ние частоты скрининговых исследований 
ПСА, вероятно, привело к некоторому росту 
заболеваемости, что вполне естественно. 
Мужчины до 50 лет не составляют целевую 
группу тестирования ПСА, что приводит 
к снижению случаев выявления РПЖ у мо-
лодых, однако общий скрининг, вероятно, 
также не решит ситуацию. Необходимы аль-
тернативные методы диагностики с особы-
ми критериями выбора пациентов, во избе-
жание гипердиагностики низко агрессивных 
форм опухоли и экономических трат.

Клинические особенности РПЖ 
в зависимости от возраста 
В сравнении с ситуацией у пациентов 

традиционно старшего возраста (> 60 лет), 
большинство опухолей простаты у молодых 
мужчин выявляются в локализованных стади-
ях, с низким риском прогрессирования и с от-
носительно редким вторичным поражением 
регионарных лимфатических узлов [8]. 

По результатам другого исследования, за 
17-летний период наблюдения (в среднем за 
79,6 месяца; от 4,5 до 98,2 месяцев) РПЖ диа-
гностирован у 4 716 пациентов (в том числе, 
у 29 пациентов моложе 50 лет) [9]. У 26 (89,7%) 
человек гистологически верифицирована аде-
нокарцинома, что составило 0,55% числа всех 
выявленных карцином: у 3 пациентов этой 
группы эмбриональная рабдомиосаркома 
и стромальная саркома. Средний возраст па-
циентов основной группы с впервые выявлен-
ным РПЖ составил 46,8 ± 2,8 года (39 – 50 лет). 
В ходе обследования средний объём простаты 
при трансректальном УЗИ (ТРУЗИ) оказался 
равным 29,33 ± 10,0 мл; у 9 пациентов при 
пальцевом ректальном исследовании обна-
ружены подозрительные участки в простате, 
у остальных патологических уплотнений выяв-
лено не было. Наиболее часто выявлены сим-
птомы нижних мочевых путей (СНМП) у 7 (29%) 
пациентов, боли в костях — у 3 (13%) и гемату-
рия — у 3 (13%) мужчин (табл.). У 6 пациентов 
(23%) исследовательской группы определен 
семейный анамнез этой опухоли.

Таблица. Симптомы и признаки развития рака предстательной железы у мужчин разных возрастных кате-
горий [9]
Table. Symptoms and signs of prostate cancer development in men of different age categories [9]

Категории пациентов
Categories of patients

Возраст пациентов с РПЖ, лет
Age of patients with PCa, years

рмоложе 50 лет
younger 50 years

(n = 26)

старше 50 лет
over 50 years

(n = 108)
Возраст, лет
Age, years 47,0 ± 2,7 75,13 ± 8,1

Пальцевое ректальное исследование
Digital rectal examination 0,191

положительное, n (%) 
positive 8 (47) 43 (62)

отрицательное, n (%)
negative 9 (53) 26 (38)

Объём простаты (ТРУЗИ), мл
Prostate volume (TRUS), ml 29,33 ± 10,0 37,10 ± 17,9 0,122
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Категории пациентов
Categories of patients

Возраст пациентов с РПЖ, лет
Age of patients with PCa, years

рмоложе 50 лет
younger 50 years

(n = 26)

старше 50 лет
over 50 years

(n = 108)
ПСА, нг/мл
PSA, ng/ml 0,847

< 4, n (%) 0 (0) 5 (6)
4 – 10, n (%) 7 (32) 25 (32)
10 – 20, n (%) 5 (23) 18 (23)
> 20, n (%) 10 (45) 30 (39)

Исходные показатели 
Initial indicators 0,011

СНМП, n (%)
LUTS 7 (29) 50 (63)

случайно установленные, n (%)
randomly installed 9 (38) 10 (13)

боль в костях, n (%)
bone pain 3 (13) 3 (4)

гематурия, n (%)
hematuria 3 (13) 5 (6)

дизурия, n (%)
dysuria 2 (7) 3 (4)

острая задержка мочи, n (%) 
acute urinary retention 0 (0) 5 (6)

остальные, n (%)
others 0 (0) 3 (4)

Стадия: 
Stage: 0,652

I, n (%) 0 (0) 5 (6)
II, n (%) 14 (56) 38 (48)
III, n (%) 4 (16) 13 (17)
IV, n (%) 7 (28) 23 (29)

Классификация по риску а 
Risk stratifications a 0,678

низкий, n (%)
low 2 (12) 17 (22)

средний, n (%)
average 7 (44) 29 (37)

высокий, n (%)
high 7 (44) 33 (42)

Лечение b 
Treatment b

хирургическое, n (%)
surgical 13 (59) 14 (18)

нехирургическое, n (%)
non-surgical 9 (41) 62 (82)

Таблица (продолжение). Симптомы и признаки развития рака предстательной железы у мужчин разных 
возрастных категорий [9]
Table (continue). Symptoms and signs of prostate cancer development in men of different age categories [9]
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Таблица (продолжение). Симптомы и признаки развития рака предстательной железы у мужчин разных 
возрастных категорий [9]
Table (continue). Symptoms and signs of prostate cancer development in men of different age categories [9]

Примечания: 
1) РПЖ — рак предстательной железы; ТРУЗИ — трансректальное ультразвуковое исследование; ПСА — простатический 
специфический антиген; СНМП — симптомы нижних мочевых путей 
2) Группа a: в соответствии с классификацией риска D’Amico, для локализованного / местно-распространённого забо-
левания; диссеминированные опухоли исключены. Группа b: включает гормональную депривацию, лучевую терапию, 
выжидательное наблюдение
Notes: 
1) PCa — prostate cancer; TRUS — transrectal ultrasound; PSA — prostate-specific antigen; LUTS — lower urinary tract symptoms
2) Group a: according to the D’Amico risk classification, for localized / locally advanced disease; disseminated tumors are excluded. 
Group b: includes hormonal deprivation, radiation therapy, watchful waiting

Результаты исследования S. Gupta et al. 
(2017) показали, что РПЖ с ранним началом 
(у мужчин моложе 55 лет) считается кли-
ническим заболеванием, отличным от за-
болевания, диагностированного у мужчин 
старшего возраста [10].

В ряде крупных популяционных иссле-
дований продемонстрирована низкая вы-
живаемость пациентов моложе 50 лет с рас-
пространённым РПЖ или с неопределённой 
стадией опухоли по сравнению с пациента-
ми более старшего возраста: уровень ПСА 
у этих пациентов оказался ниже из-за нали-
чия аденокарциномы простаты низкой сте-
пени дифференцировки [11]. Сделан вывод 
о том, что при низкодифференцированной 
карциноме простаты уровень ПСА не кор-
релировал со стадией опухоли. Пациенты 
с РПЖ высокой степени злокачественности 
(8 – 10 баллов по шкале Глисона) в возрасте 
35 – 44 лет также имели более высокие шан-
сы умереть по сравнению с пациентами 65 
– 74 лет. Генетический компонент был также 
тесно связан с ранним развитием РПЖ.

Факторы, потенциально влияющие 
на развитие РПЖ 
Важным фактором раннего развития 

РПЖ принято считать отягощённую на-
следственность с доминантой по мужской 
линии. 

На сегодняшний день выявлены новые 
варианты этого заболевания, геномно ассо-
циированные с ПСА [13]. В двухэтапном ис-
следовании D.J. Schaid et al. (2021) на первом 
этапе выявлены потенциальные аллели 
риска среди мужчин с РПЖ с отягощённой 
наследственностью (491 случай с РПЖ + 429 
контрольных случая гиперплазии предста-

тельной железы, ГПЖ). Мультифакторный 
анализ основывался на сумме баллов по 
шкале Глисона, размере опухоли, наличию 
метастазов, стадии опухоли, уровне ПСА на 
момент постановки диагноза, системном 
рецидиве и времени до смерти с момента 
первой диагностики ПСА. На втором этапе 
при использовании индивидуальной моде-
ли определен ряд генов: обнаружена роль 
активации генов, ассоциированных с ПСА, 
как известных (ATM, BRCA2, HOXB13, FAM111A, 
EMSY, HNF1B, KLK3, MSMB, PCAT1, PRSS3 и TERT), 
так и новых (PABPC1, QK1, FAM114A1, MUC6, 
MYCBP2, RAPGEF4, RNASEH2B, ULK4, XPO7 
и THAP3) [13].

По результатам другого исследования 
установлено, что немаловажную роль в раз-
витии РПЖ играют длинные некодирующие 
РНК (lncRNAs AC245100.4) [14]. Результаты по-
казали, что экспрессия РНК была значитель-
но повышена в тканях и клеточных линиях 
РПЖ. Чрезмерная экспрессия AC245100.4 за-
метно способствует пролиферации и ми-
грации атипичных клеток тканей простаты, 
в то время как блокада данной РНК при-
водит к подавлению пролиферации и ми-
грации клеток, что доказано с помощью 
двойного анализа окислительного фер-
мента люциферазы и результатами РНК-
иммунопреципитатного анализа.  

Данные другого исследования утверж-
дают заметную роль генов, кодирующих 
ферменты метаболизма эстрогенов, в про-
грессии РПЖ (CYP17, CYP19, COMT, CYP1B1 
иUGT1A1) [15]. Проведено исследование 
популяции пациентов африканского про-
исхождения (Гваделупа: РПЖ, n = 498; ГПЖ 
n = 565 (контрольная группа) и Демокра-
тическая Республика Конго: РПЖ, n = 162; 
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ГПЖ, n = 144) с высоким риском развития 
РПЖ. Это позволило выявить ассоциацию 
генов, кодирующих метаболизм андроге-
нов и эстрогенов с канцерогенезом РПЖ. 

Международным консорциумом 62 ме-
дицинских центров из 20 стран мира прове-
дён целевой скрининг РПЖ у мужчин с му-
тациями BRCA1/2  [16]. При обследовании 
2 481 мужчин (791 — BRCA1-носители, 531 
— BRCA1-контроль; 731 — BRCA2-носители, 
428 — BRCA2-контроль) у 199 (8%) с показа-
телем ПСА свыше 3,0 нг/мл. После выпол-
нения 162 биопсий предстательной железы 
диагностированы 59 случаев РПЖ (18 носи-
телей + 10 контрольных BRCA1; 24 носителя 
+ 7 контрольных BRCA2), и 66% опухолей 
были определены в группы среднего или 
высокого риска прогрессирования. Про-
гностическая ценность положительного 
результата (positive predictive value — PPV) 
для биопсии с  использованием порога 
ПСА 3,0 нг/мл при BRCA2 составили 48%, 
т.е. вдвое больше, чем PPV, о которых было 
озвучено ранее. У носителей BRCA2 наблю-
дались значительные различия при выяв-
лении РПЖ среднего или высокого риска.

Результаты недавних исследований по-
казали, что комбинация наследуемых факто-
ров РПЖ с индексом качества окружающей 
среды (environmental quality index — EQI) 
усиливают воздействие каждого критерия 
риска развития опухоли [17]. Экзогенные 
факторы EQI имеют свойства вмешиваться 
и/или изменять такие биологические про-
цессы, как экскреция и функция гормонов, 
воспаление, повреждение ДНК и подавле-
ние / гиперэкспрессия генов. Анализ до-
казал взаимосвязь факторов окружающей 
среды и темпов развития РПЖ (ДИ 34,84 
– 53,54) с сопутствующей медикаментоз-
ной терапией, метаболическим синдромом 
и воспалительными заболеваниями орга-
нов мочеполовой системы.

Немаловажную роль для ранней диагно-
стики РПЖ традиционно отводят особенно-
стям диеты человека, связанных с повышен-
ным содержанием в пище воспалительных 
факторов (IL-6, С-peptide) и гиперинсули-
немической диетой, что сопровождает-
ся повышением уровня гликированного 
гемоглобина (HbA1C). Гиперинсулинемия 
и воспаление — два взаимосвязанных био-
логических пути, которые связывают диету 
с развитием РПЖ. По данным исследова-
ния за 28 лет наблюдения 41 209 мужчин, 

работавших в медицинских учреждениях, 
зарегистрированы 5 929 случаев РПЖ, из 
них 667 случаев — с летальным исходом 
[18]. Для каждого стандартного отклонения 
в диете с гиперинсулинемией риск прогрес-
сирования РПЖ оказывался выше на 7% 
(HR: 1,07; 95% CI: 1,01 – 1,15), а риск смерти 
возрастал на 9% (HR: 1,09; 95% CI: 1,00 – 
1.18). Диета с повышенным содержанием 
воспалительных элементов была связана 
с более низким риском развития распро-
странённого РПЖ в модели с поправкой 
на возраст, однако не получено значимых 
взаимосвязей при корректировке питания 
и развития РПЖ в общей исследуемой по-
пуляции. 

Некоторые данные свидетельствуют 
о клинически значимой зависимости ри-
ска развития карциномы предстательной 
железы с образом жизни пациента в любом 
возрасте и его питанием [19]. Предполага-
ется роль катехинов зелёного чая, ликопи-
на томатов и других продуктов, которые 
способны моделировать канцерогенные 
пути реакции на окислительный стресс. 
Омега-3-жирные кислоты, продукты с вы-
соким содержанием насыщенных жиров, 
эллагитаннины в экстракте граната, про-
дукты, содержащие изофлавоны, генисте-
ин и дайдзеин, витамины и минеральные 
добавки, селен и много другое в той или 
иной степени оказывают влияние на раз-
витие РПЖ.

Установлена связь уровня ПСА в группах 
молодых фертильных мужчин и у мужчин 
с бесплодием. В исследовании приняли 
участие 956 (90%) бесплодных и 102 (10%) 
фертильных мужчины [20]. У каждого из 
исследуемых анализировали уровни ПСА, 
половых гормонов и качественные показа-
тели спермы: при бесплодии определены 
более высокие значения ПСА и, вероятно, 
более высокий риск развития РПЖ: уровень 
ПСА выше 1 нг/мл отмечен у 32% бесплод-
ных vs 20% фертильных мужчин. У участни-
ков моложе 40 лет 176 (27%) уровень ПСА 
>1 нг/мл; из них большая часть оказалась 
бесплодной (28% бесплодных vs 17% фер-
тильных > p = 0,03).

У 1 782 мужчин проведён тест общего 
ПСА (t/ПСА) с дальнейшим расчётом от-
ношения свободного ПСА (f/ПСА) к обще-
му (f/tПСА) [21]. Через 30 лет наблюдения 
установлено, что риск смерти от РПЖ был 
значительно повышен при более высоком 
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исходном уровне ПСА, коэффициент риска 
— 1,04 (95% доверительный интервал — 
1,03 – 1,09). Авторы сделали вывод о целесо-
образности уменьшения частоты скрининга 
ПСА или полном прекращении назначения 
анализа ПСА у мужчин в возрасте 55 – 70 
лет, если уровень ПСА составляет < 2,0 нг/
мл и f/t ПСА ≥ 0,25.

Британскими исследователями [22] изу-
чены результаты наблюдения 4575 случаев 
РПЖ за 5,6 лет, получены доказательства 
взаимосвязи расовой принадлежности 
с  развитием онкологических процессов 
в клетках простаты, отношение рисков аф-
роамериканской принадлежности к евро-
пейской — ¼ 2,61, 95% CI ¼ 2,10 – 3,24; ази-
атской к европейской — 0,62 (0,73 – 0,89).

Таким образом, вряд ли имеет смысл 
принимать во внимание единственный 
фактор, предрасполагающий к РПЖ. Необ-
ходим алгоритм ранней диагностики с учё-
том многофакторности развития патологии, 
с поправкой на возраст, факторы окружаю-
щей среды, привычки питания, сопутству-
ющую патологию, наследственность, ан-
тропометрию, расовую принадлежность, 
индивидуальный морфогенетический про-
филь. В настоящее время скрининг рака 
предстательной железы у мужчин молодого 
возраста в государственном масштабе не 
проводится.

Заключение
Диагностика и лечение мужчин молодо-

го возраста (моложе 50 лет) с РПЖ имеют 
важное медико-социальное и экономиче-
ское значение. Известен комплекс новых 
молекулярно-генетических и гистологиче-
ских методов исследования, направленных 
на раннюю диагностику РПЖ, однако они не 
получили распространения в рутинной кли-
нической практике. Прежде всего это связано 
с недостатком выборки среди мужчин моло-
дого возраста, а также высокой стоимостью 
предлагаемых генетических исследований, 
что приводит к поздней диагностике опухоли 
у мужчин из высокой группы риска и, соот-
ветственно, к несвоевременному лечению.

Необходима разработка стандартизован-
ных алгоритмов обследования на основе 
результатов молекулярно-генетических ис-
следований в совокупности с антропометри-
ческими, генетическими, экологическими, 
расовыми, диетическими и соматически-
ми факторами индивида. Учёт этих факто-
ров обеспечит своевременное выявление 
агрессивных форм карциномы простаты 
у мужчин молодого и среднего возрастов. 
В свою очередь это позволит сохранить тру-
доспособность мужского населения репро-
дуктивного возраста и полноценно учесть 
медицинские расходы для обеспечения 
предстоящего лечебного процесса.
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