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ВВЕДЕНИЕ

В настоящее время диагностика рака мочевого 
пузыря (РМП) является комплексной. При этом за-
дача диагностики состоит не только в установлении 
факта наличия новообразования, но и в оценке 
местной распространенности процесса и отда-
ленных метастазов (стадирование процесса). Диа-
гностика рака мочевого пузыря основывается на 
клинических данных, инструментальном, морфо-
логическом исследованиях и результатах лучевых 
методов диагностики. Для удовлетворительного 
прогноза лечения рака мочевого пузыря и выбора 
оптимальной тактики лечения необходимо четко 
определить стадию опухоли: глубину ее прораста-
ния, наличие регионарных и отдаленных метаста-
зов, распространенность и локализацию опухоли, 
ее соотношение с устьями мочеточников [5]. 

Цель исследования: определение оптималь-
ных методов диагностики для раннего выявле-
ния первичного рака мочевого пузыря или его 
рецидива и их влияние на прогноз заболевания.

Материалы и методы. Проанализированы 
различные отечественные и иностранные ис-
точники литературы, касающиеся возможностей 
диагностики рака мочевого пузыря, выполнен об-
зор исследовательских статей и работ по пробле-
ме данного заболевания, рассмотрены некоторые 
аспекты прогнозирования рака мочевого пузыря.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Наиболее частым симптомом опухолей мо-
чевого пузыря является тотальная интермитти-

рующая гематурия. Безболевая макрогематурия 
встречается у 85% больных РМП. С другой сто-
роны, только у трети пациентов в возрасте более 
50 лет и у 12-20% пациентов во всех возрастных 
группах после выявления макрогематурии диа-
гностируется РМП [23]. Изучив данные 404 па-
циентов с гематурией, Rizk El-Galley с соавт. [25] 
выяснили, что значимыми предикторами опухо-
лей мочевого пузыря у таких субъектов являются 
возраст  и количество эритроцитов в одном поле 
зрения (макро- и микрогематурия).

Помимо гематурии, в клинической картине 
могут отмечаться симптомы нижних мочевых пу-
тей (СНМП), наиболее часто – учащенное мочеи-
спускание, императивные позывы и болезненное 
мочеиспускание. Прогрессирование опухолевого 
роста приводит к развитию болевого синдрома, 
обструкции мочеточников, отечности нижних 
конечностей, редко встречаются пальпируемые 
образования нижних отделов живота. 

Ультразвуковое исследование является обяза-
тельным обследованием при наличии гематурии 
и выявлении опухолей мочевого пузыря, так как 
оно безопасно для пациента. Новообразования 
мочевого пузыря <0,5см, а также опухоли, локали-
зованные в шейке или верхушке органа, сложны 
для распознавания. С другой стороны, диагно-
стическая точность метода может достигать 95% 
при опухоли >0,5см, находящейся на задней или 
боковой стенке. Ультразвуковое сканирование 
широко применяется для диагностики опухолей 
мочевого пузыря и определения инвазии опухоли 
в стенку мочевого пузыря, которая является очень 
важным прогностическим фактором [3]. Точность 
УЗИ составляет 82% при опухолях более 5 мм. 
УЗИ является эффективным и дешевым методом 
стадирования опухолей мочевого пузыря. Эффект 
Доплера может быть использован при дифферен-
цировании опухоли от камня или сгустка. 

Фотодинамическое исследование, как метод 
определения внутриэпителиального поражения, 
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важен для определения наличия или отсутствия 
предраковых или раковых повреждений слизи-
стой, которые кардинальным образом меняют 
подход к лечению и прогнозу предстоящей жиз-
ни. Его суть состоит в инстилляции в мочевой 
пузырь флуоресцирующего препарата, такого как 
5-аминолевулиновая кислота (5-ALA) или эфира 
гексаминолевулиновой кислоты (HAL). Принцип 
метода состоит в накоплении вводимого флуо-
ресцента опухолевыми клетками и последующем 
изменении длины волны поглощаемого флуорес-
центом света [17]. Установлено, что цистоскопия, 
проводимая с фотодинамическим исследова-
нием, повышает вероятность выявления РМП 
на 20%, в том числе СIS – на 23%. Однако спец-
ифичность фотодинамического исследования 
ограничена возможными ложноположительными 
результатами, отмечающимися при воспали-
тельных поражениях стенки мочевого пузыря, 
последствиях ТУР и интравезикального лечения 
РМП [22]. Ретроспективные исследования показа-
ли отсутствие статистически значимых различий 
при использовании 5-ALA и HLA [14].

 Цистоскопия в настоящее время остается 
основным методом диагностики опухолей моче-
вого пузыря [1, 7, 15]. В цистоскопической картине 
важными считаются размеры новообразований 
и их множественность. Противоречивы данные 
исследователей, определявших степень риска 
опухолевой прогрессии и рецидивирования  
рака мочевого пузыря в зависимости от раз-
меров новообразования, однако большинство 
из них придерживаются мнения, что больные с 
опухолями более 5 см в диаметре имеют неблаго-
приятный прогноз и более короткий «светлый», 
безрецидивный промежуток [27]. Многие авторы 
[11] согласны, что мультицентричное поражение 
мочевого пузыря опухолью связано с высоким 
риском рецидивирования и опухолевой прогрес-
сии. Впервые это доказали О. Dalesio и соавт. [19], 
применив для оценки результатов наблюдений 
модель линейной регрессии Кокса, а впослед-
ствии их данные были подтверждены и другими 
специалистами.

Узкополосное изображение (narrow band 
imaging (NBI)) – новый метод, состоящий в спек-
тральной визуализации сосудистых структур 
слизистой оболочки мочевого пузыря за счет 
воспроизведения изображения в узком диа-
пазоне световых волн. Последние поглощаются 
гемоглобином, за счет чего достигается высокое 
разрешение при визуализации сосудов микро-
циркуляторного русла [13].

Экскреторная урография и радиоизотопные 
методы необходимы для обследования верхних 
мочевых путей, так как обструкция мочеточни-
ков обычно является признаком инвазии рака в 
мышечный слой мочевого пузыря [4, 15]. Однако 
в литературе имеются лишь единичные и неодно-
значные сообщения о прогностическом значении 

этого показателя [4, 20]. В исследовании только 
60% новообразований мочевого пузыря были об-
наружены с помощью экскреторной урографии.

Компьютерная томография (КТ) является 
важным неинвазивным методом обследования 
больных раком мочевого пузыря на предмет во-
влечения в опухолевый процесс тазовых и пара-
аортальных лимфоузлов, возможных метастазах 
в печень и надпочечники [15]. При сравнении 
информативности для подтверждения пред-
полагаемого диагноза КТ и УЗИ – при КТ под-
тверждение диагноза получено в 96,7% случаев, 
а при эхографии только в 86,6% [8]. Выявление 
метастатического поражения регионарных лим-
фатических узлов является неблагоприятным 
прогностическим фактором [6]. КТ-визуализация 
обладает высокой чувствительностью при опухо-
лях мочевого пузыря, достигающей 79-89,7% при 
специфичности 91-94,7%. 

Сканирование ядерно-магнитного резонанса 
(ЯМР) позволяет уточнить стадию заболевания 
и оценить состояние стенки мочевого пузыря, 
паравезикального пространства, окружающих 
органов и систем. Точность визуализации состав-
ляет 86% [2, 15, 26]. МРТ является самым точным 
в визуализации метастазов рака мочевого пузыря 
в скелет. Имеются сообщения о точности МРТ в 
стадировании рака мочевого пузыря, которая 
колеблется от 60 до 85%, а при локализованном 
процессе от 73 до 96%.

Одной из многообещающих методик диагно-
стики и стадирования рака мочевого пузыря явля-
ется позитронно-эмиссионная томография, кото-
рая дает представление о биологических свойствах 
опухоли, а не о морфологических характеристиках. 
ПЭТ позволяет без какой-либо инвазии изучить 
физиологические и биохимические процессы in 
vivo. В настоящее время ПЭТ нацелена на различ-
ные биологические особенности опухоли, включая 
метаболизм глюкозы, клеточную пролиферацию, 
тканевой кровоток и гипоксию. В данный момент 
ПЭТ используется в основном для диагностики 
метастатического РМП.

Микроскопическое исследование клеток 
уротелия в моче может быть использовано с 
целью диагностики РМП, в особенности на ран-
них этапах диагностики. Метод характеризуется 
высокой чувствительностью при CIS (из-за ос-
лабления механизмов межклеточной адгезии) и 
низкодифференцированных опухолях. Однако в 
отношении высокодифференцированных опу-
холей чувствительность снижается до 30%, тем 
самым в среднем она составляет 50%.

Гистологическое исследование биопсийно-
го материала, полученного в том числе и при  
трансуретральной резекции (ТУР), является 
важным этапом в диагностике РМП. Оно позво-
ляет установить не только морфологический тип 
опухоли, но и определить степень прогрессии, а 
также инвазивность процесса, что имеет большое 
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значение для тактики дальнейшего лечения и 
прогноза. Наличие либо отсутствие мышечной 
ткани в биоптате, полученном при ТУР, в данном 
случае отражает качество резекции.

Выявление и анализ молекулярно-биологиче-
скими методами специфических онкомаркеров 
позволяет уточнить диагноз, скорректировать 
метод лечения, сделать прогноз о дальнейшем 
развитии болезни. В настоящее время для ранней 
диагностики рака мочевого пузыря есть метод 
определения в моче специфического антигена 
BTA. Существуют полуколичественный (BTA Stat) 
и количественный (ферментоиммунологический, 
BTA Trak) способы обнаружения этого фактора 
при помощи иммунохроматографии монокло-
нальных антител и ферментоиммунологического 
анализа. Чувствительность BTA-Stat составляет 
50-60% как при поверхностных, так и при ин-
вазивных опухолях, при специфичности 72%. 
Другим биомаркером рака уротелия является 
белок ядерного матрикса Nuclear Matrix Protein 
(NMP22), который определяется методом ИФА 
и имеет специфичность 92%, а чувствитель-
ность более высокую при инвазивных опухолях 
(90%), чем при поверхностных (CIS – 70%). Чув-
ствительность и специфичность определения 
NMP22 в связи с РМП составляют 81,3% и 92% 
соответственно, при этом чувствительность 
цитологического исследования мочи в данном 
случае составила 44%. Ложноположительные 
результаты возможны при наличии воспали-
тельного процесса. На основании анализа работ 
Arora et al. [10], полагают, что NMP22 может ис-
пользоваться в качестве скринингового метода 
в отношении РМП. Сурвивин - один из наиболее 
изученных ингибиторов апоптоза, в настоящее 
время рассматривается как возможная мишень 
для таргетной терапии онкологических заболе-
ваний, также имеет определенное диагностиче-
ское значение при РМП. РМП Т1G3 без инвазии 
в мышечный слой показали наличие сурвивина 
в 50% опухолей (гистологически), и в 92% цир-
куляриующих раковых клеток. Akhidova et al. 
[9] в своих исследованиях утверждают о важной 
роли определения сурвивина в моче в качестве 
возможного предиктора рецидива РМП. Гиалу-
ронглюкозаминидаза-1 (HYAL-1) представляет 
собой промоутер опухолевого роста, инвазии и 
ангиогенеза. Несколько недавних исследований 
позволяют обсуждать значение определения  
HYAL-1 в моче как маркера-предиктора развития 
инвазии в мышечный слой и рецидива процесса. 
Eissa et al [24] при сравнении уровня HYAL-1 РНК 
в моче обнаружили статистически значимые раз-
личия между группами больных с установленным 
РМП, группой с доброкачественными образова-
ниями мочевого пузыря и контрольной группой 
здоровых волонтеров [24]. 

Casadio et al [16] подтвердили, что обнару-
жение теломеразной активности в моче может 

являться показателем присутствия в ней опухоле-
вых клеток с высокой чувствительностью и спец-
ифичностью. В настоящий момент наименее из-
ученными являются значения таких соединений, 
как основной фактор роста фибробластов (bFGF), 
NMP52, DD23, которые также могут выступать в 
роли маркеров РМП, но работы, посвященные 
этому, единичны и не обладают достаточной до-
казательной базой.

Стоит отдельно остановиться на вопросах 
диагностики рецидива РМП. Известно, что регу-
лярное выполнение цистоскопии статистически 
значимо влияет на выживаемость при рецидивах. 
В некоторых исследованиях содержатся данные 
о экономически оправданной возможности ком-
бинирования рутинной цистоскопии с исследова-
нием опухолевых маркеров в моче и цитологиче-
ским исследованием. Однако, с одной стороны, на 
данный момент ни один метод исследования не 
может адекватно заменить цистоскопию. С дру-
гой, – в мировой литературе недостаточно работ, 
в которых бы обсуждалось безопасное снижение 
частоты выполнения цистоскопий, что заставляет 
обсуждать обоснованность длительности периода 
наблюдения больных, в течение которого буду 
производиться данные цистоскопии (EAU, 2011). 
Группа исследователей EORTC-GU разработала 
балльную систему оценки  риска рецидива и про-
грессии РМП, включающую количество опухолей, 
размер, количество рецидивов анамнестически, 
стадию, наличие сопутствующих CIS, дифферен-
цировку опухоли по классификации ВОЗ 1973 
года  (табл. 1, 2). 

Обычно повторная ТУР проводится в течение 
6 недель после первичной [21]. В остальных слу-
чаях контрольная цистоскопия проводится через 
3 месяца после хирургического лечения. 

При положительном результате цитологиче-
ского исследования и отсутствии видимой опухо-
ли: выполнение биопсии со случайными точками 
вкола или биопсии под контролем фотодинами-
ческого исследования, поиск экстравезикальных 
образований (КТ-урография, биопсия простаты) 
(EAU, 2011).

Известно, что течение процесса РМП в первую 
очередь зависит от наличия инвазии в мышечный 
слой и от степени дифференцировки опухоли. 
Высокодифференцированные опухоли с низким 
риском прогрессии обладают низким злокаче-
ственным потенциалом, хотя так же, как иные, 
рецидивируют. Также известно, что мышечно-
инвазивный РМП, являющийся результатом 
ранее диагностированного неинвазивного РМП, 
характеризуется худшим прогнозом, нежели 
мышечно-инвазивный РМП, диагностированный 
первично.

На данный момент системный онкомаркер 
РМП, который можно было бы выявлять в сыво-
ротке крови, неизвестен. Рамановская спектро-
скопия (вид спектроскопии, в основе которой 
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лежит способность исследуемых систем (молекул) 
в неупругих (рамановского или комбинационно-
го) рассеяния монохроматического света) может 
быть использована в качестве альтернативы ги-
стологическому исследованию и характеризуется 
высокими чувствительностью (91%, и 100% для 
низкодифференированных опухолей) и специ-
фичностью (91%) [17]. Данный метод в настоящее 
время остается экспериментальным. 

Оптическая когерентная томография (ОКТ) 
по физическому принципу действия аналогична 
ультразвуковому исследованию с той лишь раз-
ницей, что в ОКТ для зондирования биоткани 
используется оптическое излучение ближнего 
инфракрасного диапазона (~1 мкм), а не аку-
стические волны. Метод позволяет с высоким 

разрешением визуализировать все слои стенки 
мочевого пузыря. Для ОКТ была показана вы-
сокая чувствительность (100%) в отношении не-
посредственно самого выявления опухолевого 
узла и оценки глубины инвазии. Однако спец-
ифичность ОКТ мала – 65%, по причине случаев 
невозможности осмотра всего мочевого пузыря, 
и исследователи считают, что этот метод должен 
использоваться только в комбинации с другими. 

Эндоскопическая микроскопия является 
инновационным экспериментальным диагно-
стическим методом, который позволяет получить 
структурное изображение уротелия в ходе про-
ведения цистоскопии. В настоящее время дви-
жения пациента в ходе исследования вызывают 
появления значимых артефактов изображения, 
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что является ограничивающим моментом для ис-
пользования данного метода. Трансмиссионная 
электронная микроскопия также может в буду-
щем стать одним из вспомогательных методов 
диагностики РМП. 

Заключение. Золотым стандартом диагности-
ки РМП все еще остается цистоскопия, и осталь-
ные методы визуализации только дополняют ее 
для уточнения диагноза. Использование иссле-
дования опухолевых маркеров в моче в будущем 
может позволить сократить число рутинных ци-
стоскопий в периоде наблюдения после лечения.
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