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Плацентарную щелочную фосфатазу (ПЩФ) относят к белкам, ассоциированным 
с беременностью и опухолевым ростом. ПЩФ образуется в плаценте и фетальных тка-
нях, в крови беременных женщин выявляется с 10–14 недель в количестве от 1,0 до 
40,0 Ед/л, сохраняясь в кровотоке после родов в течение 10–14 дней. 

ПЩФ является маркёром герминогенных опухолей, обнаруживается в биологиче-
ских жидкостях, эпителиальных клетках, фибробластах стромы и эндотелии новооб-
разующихся сосудов опухолевой ткани при раке лёгкого и других органов, что следует 
учитывать при назначении лечения. 
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Плацентарную щелочную фосфата-
зу (ПЩФ), источником которой в организ-
ме матери является плацента [12], относят 
к белкам, ассоциированным с беременно-
стью и опухолевым ростом [1, 13, 15, 31, 36]. 
ПЩФ генетически полиморфна и, в отли-
чие от других типов щелочной фосфатазы, 
выдерживает нагревание до 65 С в тече-
ние 10–15 минут и ингибируется в высокой 
степени L-фенилаланином и незначитель-
но – L-гомоаргинином, но не L-лейцином, 
мочевиной и ЭДТА [13, 16, 18, 19]. Обычно 
ПЩФ синтезируется в плацентарном син-
цитиотрофобласте и поступает в кровоток 
матери после 12 недель беременности в 
количестве от 1,0 до 40,0 Ед/л. Различают 
6 общих фенотипов ПЩФ S, FS, F, I, SI и 
FI согласно их изоэлектрической подвиж-
ности в крахмальном геле: S – медленная, 
F – быстрая и I – промежуточная [15, 18, 31]. 
Три общих аллеля ответственны за 97,5 % 
плацентарных фенотипов, в связи с чем, 
частота редких аллелей достигает 2,5 %. 
Это приводит к появлению редких гибрид-
ных фенотипов. Так, при исследовании 
5000 плацент разных рас людей выявлено 
48 фенотипов ПЩФ [1, 9, 22]. Ещё боль-

шее многообразие вариантов ПЩФ может 
быть выявлено с помощью моноклональ-
ных антител [14, 24]. Исследование ДНК 
и энзимного полиморфизма ПЩФ исполь-
зуется при изучении популяционных отли-
чий [9, 22, 24, 31].

В онтогенезе экспрессия ЩФ регулиру-
ется таким образом, что до 10-й недели бе-
ременности в плаценте присутствует ЩФ, 
похожая по свойствам на печеночную ЩФ 
взрослого человека, на 10-13 неделях уда-
ётся обнаружить плацентарный изоэнзим, 
а к 14 неделям этот фермент обеспечива-
ет полную активность ЩФ плаценты, при-
чём синтез его стимулируется эстрогенами 
[1, 11, 16, 26]. Вероятно, печёночная ЩФ 
является филогенетически более древней, а 
плацентарная ЩФ – более поздним продук-
том эволюции, т.к. встречается только у не-
которых приматов и человека [6, 31].

Промежуточное положение занимает 
схожая с ПЩФ по аминокислотному соста-
ву, антигенным свойствам и чувствительно-
стью к L-фенилаланину, но менее термоста-
бильная тонкокишечная ЩФ (ТКЩФ) чело-
века. Обнаружены гибриды ПЩФ-ТКЩФ 
[11, 15, 24]. 
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В наших исследованиях методом встреч-

ного иммуноэлектрофореза (ВИЭФ), с ис-
пользованием моноспецифической кроли-
чьей антисыворотки к ПЩФ и последую-
щим гистохимическим окрашиванием ага-
ровых пластинок на щелочную фосфата-
зу, ПЩФ определяется как в водно-солевых 
экстрактах на трис-глициновом буфере 
рН 8,6 (титр 1:512), так и бутаноловых экс-
трактах плаценты. При этом наибольшее 
количество фермента экстрагируется бута-
нолом из её мембранных фрагментов (титр 
1:2048). Это также свидетельствует о су-
ществовании секретируемой и мембранос-
вязанной форм ПЩФ [1, 5, 6, 7, 33, 34]. 
Секретируемая ПЩФ выявляется в водно-
солевых экстрактах фетальной лёгочной 
ткани с 26 недель внутриутробного разви-
тия плода человека в 72,7 % случаев в ти-
тре 1/4–1/8 (4-8 ЕД). К моменту рождения 
частота обнаружения этого антигена сни-
жается до 30 % (титр 1/2–1/4 или 2-4 ЕД). 
Мембраносвязанная ПЩФ обнаруживается 
в бутаноловых экстрактах эмбриональных 
органов человека: в лёгких печени, почках, 
ЖКТ. Кроме того, кроличья антисыворотка, 
полученная к бутаноловым экстрактам из 
мембранной фракции фетального лёгкого, 
даёт реакцию полной идентичности с ан-
тисывороткой к ПЩФ [6], что является ещё 
одним доказательством продукции ПЩФ в 
эмбриональной легочной ткани. Высокая 
активность ПЩФ выявляется также имму-
ногистохимическим методом в зоне актив-
ного новообразования костной ткани эм-
брионов человека: зона роста, периосталь-
ный слой и эндотелий новообразующихся 
сосудов и гаверсовых каналов [7, 34]. 

В сыворотке крови и органах здоровых 
взрослых людей методом ВИЭФ ПЩФ не 
идентифицируется [6, 8], однако, минор-
ные количества ПЩФ определяются в сы-
воротке крови более чувствительными им-
муноферментными и иммунорадиологиче-
скими методами, как у здоровых небере-
менных женщин, так и у мужчин, значи-
тельно повышаясь при патологии [3, 10, 
16, 17, 27, 31, 34]. 

ПЩФ синтезируется в течение всей бе-
ременности, однако её физиологическая 
роль неясна [2, 7, 20, 21, 26, 31, 36]. По 
данным Onwuameze I.C. et al, (метод им-
му ноферментного анализа) у 47 небере-
менных средняя концентрация ПЩФ рав-
на 0,79  1,54 МЕ/л и в первые 8 недель бе-
ременности (98 женщин) достоверных от-
личий не отмечено (0,98  1,28 МЕ/л). В 
процессе развития беременности уровень 
ПЩФ нарастает и её определение может 
быть рекомендовано в качестве простого те-
ста для определения плацентарной недоста-
точности [2, 26]. В отдельных случаях коли-
чество ПЩФ в сыворотке крови здоровых 
беременных может превышать нормальный 
уровень в 10–25 раз [36]. Снижение уров-
ня ПЩФ в крови беременных отмечено 
при гестозах, нарушении кальций-фосфор-
магниевого гомеостаза, угрозе прерывания 
беременности[1, 2, 5, 19], а повышение – 
при диабете беременных [37].

Мы выявили ПЩФ в сыворотке крови у 
6,4 % беременных женщин на 3–4 неделях 
беременности (метод ВИЭФ). К моменту 
родов (10 месяцев) у всех женщин (100 %) в 
сыворотке крови ПЩФ присутствует в коли-
честве 8–16 ЕД Боданского (до 20–32 ЕД – 
в отдельных случаях). При этом выявля-
ются, как правило, обе изоформы ПЩФ – 
F и S. Диапазон титра колеблется от 4 
до 8 ЕД в 88 % случаев, что определе-
но нами как количество ПЩФ, необходи-
мое для нормального протекания беремен-
ности. К моменту родов количество ПЩФ 
увеличивается в большинстве случаев в 
2 раза (титр до 16–32 ЕД), что также, ве-
роятно, является показателем компенсиро-
ванного гомеостаза в системе «мать-плод»
[1, 5, 6, 7]. 

Мы впервые обнаружили ПЩФ в кро-
ви родильниц, где она определяется в титре 
1/8–1/32 до момента выписки из стационара 
(8-14 дней). При изучении сывороток крови 
26 женщин в более отдаленные сроки пост-
натального периода (через месяц после ро-
дов и более) методом ВИЭФ мы не выявили 
в них ПЩФ[1]. 
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Таким образом, функция ПЩФ в орга-

низме матери представляется неоднознач-
ной. Видимо, этот энзим, участвуя в дефос-
форилировании различных соединений, яв-
ляется активным ключевым ферментом мно-
гих метаболических процессов в быстрора-
стущих тканях матери и плода, для обеспе-
чения которых обычных гидролаз было бы 
недостаточно [9, 19, 20, 21, 26, 29, 33]. Кро-
ме того, ПЩФ принимает участие в актива-
ции факторов роста и, возможно, сама об-
ладает такими свойствами [30]. Есть также 
указания на то, что ПЩФ может играть роль 
активатора плазминогена, что очень важно 
для регуляции системы гемостаза беремен-
ных и рожениц, у которых, как правило, от-
мечается гиперкоагуляция [7]. В физиоло-
гических условиях ПЩФ, наряду с ХГЧ, 
плацентарным лактогеном, специфическим 
бета-гликопротеином беременных и антиге-
ном KI – 67, относят к маркёрам дифферен-
цировки трофобласта [23, 25, 28]. Как отме-
чают Losh A. et Kainz C. [23] клиническое 
распознавание различий между полным и 
частичным пузырным заносом (complete 
hydatidiform mole and partial hydatidiform 
mole) позволяет прогнозировать повтор-
ное развитие беременности, малигниза-
цию или метастазирование трофобласти-
ческой болезни беременных. Solehnia M. 
et al. не опровергают это положение, обна-
ружив снижение активности ПЩФ в ткани 
плаценты и сыворотке крови женщин с пол-
ным пузырным заносом [28]. ПЩФ может 
способствовать развитию плода, также как 
и росту раковых клеток, которые экспресси-
руют онкоген Ras [24, 30]. 

Интерес к ПЩФ в онкологии возник по-
сле того, как Fishman W. в 1968 г. обнару-
жил в ткани аденокарциномы лёгкого, плев-
ральном экссудате и сыворотке больного 
раком лёгкого термостабильную щелочную 
фосфатазу, иммунохимически идентичную 
плацентарной, которую он назвал по имени 
больного «изоэнзим Регана» [16]. 

С тех пор обнаружено, что злокачествен-
ные опухоли могут продуцировать и другие 
варианты ПЩФ. Отмечена продукция опу-

холевыми тканями раннего плацентарного 
изоэнзима («не Регана»), характерного для 
плаценты первых 6 – 10 недель беременно-
сти [31], «изоэнзима Нагао» а также тонко-
кишечного варианта ЩФ («Казахара»), даю-
щим перекрёстную реакцию преципитации 
с антисывороткой к ПЩФ [15]. Этот изо-
фермент ингибируется L-фенилаланином, 
L-гомоаргинином, устойчив к нагреванию 
при 56 С, но не к 65 С и обнаруживает-
ся в сыворотке крови больных гепатомой , 
почечно-клеточным раком, семиномой и ра-
ком поджелудочной железы [11, 13, 15, 16, 
17, 18, 19, 20, 26, 33, 35].

При заболеваниях печени (гепатит, цир-
роз) возрастает количество кишечного изо-
фермента ЩФ, дающего перекрёстную им-
мунохимическую реакцию с плацентар-
ной ЩФ [6, 8, 15, 18]. При злокачествен-
ных опухолях печени в крови определяются 
печёночная и плацентарная ЩФ [8, 16, 18, 
24, 31, 32]. По нашим данным, изоэнзимы 
ПЩФ обнаруживаются в опухолевой, око-
лоопухолевой легочной ткани и коже боль-
ных раком легких иммуногистохимически-
ми методами в 61–70 % случаев, что ассо-
циируется с существованием в клинической 
картине рака паранеопластических синдро-
мов. При этом, количество активного изоэн-
зима в 8 раз выше в тканях низкодифферен-
цированного или недифференцированного 
рака легкого, по сравнению с высокодиффе-
ренцированным, что может быть использо-
вано в иммуноморфологической характери-
стике этого заболевания [6, 34]. Появление 
ПЩФ и ПШФ-подобных изоэнзимов в сы-
воротке крови мы регистрировали методом 
ВИЭФ в количестве 1–8 ЕД у 52,7 % боль-
ных с 3 и 4 стадиями рака легкого и лишь 
в 5,3 % случаев – при 1 и 2 стадии, что мо-
жет служить дополнительным диагностиче-
ским и прогностическим признаком [1, 6]. 
Кроме того, ПЩФ считается маркёром гер-
миногенных опухолей и обнаружение её 
при раке легкого и других локализаци-
ях, на наш взгляд, следует учитывать при 
разработке схем химио-гормонотерапии 
[4, 10, 27, 35]. 



44

ADVANCES IN CURRENT NATURAL SCIENCES    №4, 2011

MEDICAL SCIENCES
Изоэнзимам ПЩФ, как опухолевым 

маркёрам, посвящено большое число пу-
бликаций, в том числе, фундаментальных 
обзоров и монографий [16, 24, 31]. Соглас-
но гипотезе, объясняющей синтез неопла-
стической клеткой белков, не свойственных 
данному типу клеток в норме, этот процесс 
является следствием депрессии генома, со-
провождающего неопластическую транс-
формацию [16, 24, 31]. Установлено, что 
ПЩФ обнаруживается в злокачественных 
опухолях гортани, пищевода, желудка, тол-
стой кишки, печени, простаты, яичек и яич-
ников. При этом ПЩФ является маркёром 
определённых клеток трофобласта, желточ-
ного мешка и зародышевых клеток, кото-
рые, при возникновении из них опухолевых 
линий, продуцируют значительные количе-
ства этого энзима, что может быть исполь-
зовано в уточняющей диагностике, кон-
троле лечения и мониторинге заболевания 
[4, 6, 10, 24, 25, 28]. 
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PLACENTAL ALKALINE PHOSPHATASE IS THE MARKER 
OF EMBRIONAL AND MALIGNANT TISSUES

Suharev A.E., Bulakh N.A., Akhushkova L.M.
APOY on assistance scientifi c researches «GRANT», 

the Astrakhan state medical academy, Astrakhan, 
e-mail: alexandr.suharev2010@yandex.ru

Placenta and cancer tissues are source of placental alkaline phosphatase (PLAP) in blood 
sera of pregnant women and oncology patients accordingly. PLAP reveal on the placental and 
fetal tissues, and blood circulation from fi rst two months of pregnancy, and kept in sera after 
delivery during 10-14 days from 1 to 40 MU, respectively.

The PLAP is the marker of germinal tumors on the biological fl uid, epithelial cells, 
stromal fi broblasts and endothelium new-formed vessels of cancer tissues of the lung and 
other organs. That is notice for treatment.

Keywords: placental alkaline phosphatase, pregnancy, embrygeny, malignancy, 
diagnostic estimate 


