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Взаимосвязь между морфологическими 
характеристиками рака толстой кишки и 
количеством эозинофильных гранулоцитов 
периферической крови как один из прогностических 
признаков
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Резюме
Целью исследования стало изучение зависимости морфологических па-раметров рака толстой кишки (РТК) и количества 
зозинофилов в периферической крови (ЭоПК) до и поле проведения радикальной операции. Были проанализированы 
197 случаев. Статистический анализ выявил отрицательную обратную связь между количеством ЭоПК и размером опу
холи, степенью ее дифференцировки, степенью поражения лимфатических узлов и степенью инвазии, причем данные 
закономерности наблюдались только у пациентов до проведения радикальной операции; появление отдаленных гемато
генных метастазов в послеоперационном периоде было связано с более низким количеством ЭоПК, чем в случаях без 
диссеминирования опухоли. Результаты исследования позволяют судить о более благоприятном прогнозе у пациентов с 
РТК при более высоком уровне ЭоПК.
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Summary
The aim of the investigation was to investigate correlation between .morphological characteristics of colon cancer (CC) and 
amount of eosynophils in peripheral blood (EoPB) before and after radical operation. 197 cases were analyzed. Statistical 
analysis revealed negative correlation between EoPB and tumor size, it's degree of differention, the depth of invasion and lymph 
nodes involvement, but the regularity was observed only in patients before radical operation; distant metastasis formation in 
postoperative period was associated with the lower amount of EoPB as compare with patients with dissemination. The results 
of the investigation allow to suspect the better prognosis for CC patients with the higher level of EoPB.
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Введение
На протяжении многих лет исследователи старают

ся найти маркеры, подтверждающие не только наличие 
злокачественного новообразования у пациента [1,2, 3], 
но также способные определить его прогноз [4]. Изме
нение количества эозинофильных гранулоцитов (Эо) в 
тканях было описано при становлении [5] злокачествен
ных заболеваний, а также их прогрессии [10] за счет 
выделения биологически активных веществ различного 
действия. Однако большинство исследований говорит о 
роли тканевых Эо, оказывающих различный эффект на

рост опухоли, в то время как потенциал циркулирующих 
Эо периферической крови (ЭоПК) не ясен.

Цель исследования - определить взаимосвязь меж
ду количеством эозинофильных гранулоцитов в перифе
рической крови и морфологическими параметрами рака 
толстой кишки до и после проведения радикального опе
ративного лечения с возможностью в дальнейшем рас
сматривать ее как прогностический фактор.

Задачи исследования:
1.Сравнить количество эозинофильных гранулоци

тов в периферической крови до и после выполнения ра



дикального оперативного вмешательства (при выписке и 
в отдаленный период при контрольном обследовании) у 
пациентов, страдающих раком толстой кишки (РТК).

2. Найти зависимость между количеством эозино
фильных гранулоцитов в периферической крови до и по
сле радикальной операции, стадиями по TNM и размером 
опухоли.

3. Сравнить количество эозинофильных грануло
цитов в периферической крови до и после радикальной 
операции у больных с выявленными гематогенными ме
тастазами в отдаленном периоде и без них.

4. Выявить зависимость между количеством эозино
фильных гранулоцитов в периферической крови и гисто
логическим типом опухоли.

Материалы и методы
В исследование были включены пациенты, на- 

хо-дившиеся на лечении в отделении колопроктологии 
О ГБУЗ «Клиническая больница скорой медицинской по
мощи» г. Смоленска. Все случаи были разделены на 3 
группы (всего проанализировано 197 историй болезни):

I - пациенты, у которых впервые в текущую го
спитализацию был обнаружен РТК.

• И - пациенты, поступившие для оперативного 
лечения РТК (как радикального, так и паллиативного)

• III -пациенты, поступившие для контрольного 
обследования после радикального оперативного лечения 
РТК.

У пациентов I и Ш группы гистологический матери
ал забирался путем колоноскопии с биопсией, у II группы 
исследовался операционный материал (фрагмент резеци
рованной кишки, регионарные лимфоузлы, удаленный 
большой сальник). Гистологическое исследование про
водилось с окраской гематоксилином и эозином, а также 
с использованием дополнительных окрасок (муцикар- 
мином и альцнановым синим). Определялся размер опу
холи, ее локализация, ее гистологический тип, глубина 
инвазии, степень поражения метастазами регионарных 
лимфатических узлов.

В историях болезни анализировались следующие 
параметры:

• количество ЭоПК в общем анализе крови до и 
непосредственно по-сле выполнения радикального опе
ративного лечения, а также в отделенный период при 
контрольном обследовании.

Статистическая обработка исследуемых данных 
была проведена в про-грамме STATISTICA 6.0. Для по
иска различий между несвязанными выборками исполь
зовался критерий Манн-Уитни (U); для поиска различий 
между связанными выборками - критерий знаков; поиск 
корреляционных взаимосвязей проведен с использовани
ем критерия ранговой корреляции Спирмена (R). Резуль
таты считались значимыми при уровне р < 0,05.

Результаты и обсуждение
1.Сравнение количества ЭоПК до и после выполне

ния радикального оперативного вмешательства по удале
нию РТК (при выписке) не выявило значимого изменения

количества ЭоПК (Persent= 68,18, р=0,135). Сравнение 
количества ЭоПК до выполнения радикальной операции 
и в отдаленном периоде при контрольном обследовании 
также не выявило значимых различий (U= 1336,5, р = 
0,99).

2. Поиск корреляционных связей между количе
ством ЭоПК до и после операции и стадиями по системе 
TNM выявил заметную отрицательную корреляционную 
связь между количеством ЭоПК до радикальной опера
ции и глубиной инвазии (Т), а также умеренную отри
цательную корреляционную связь между количеством 
ЭоПК до операции и степенью поражения регионарных 
лимфатических узлов (N) и умеренную отрицательную 
обратную связь между размером опухоли и количеством 
ЭоПК до выполнения радикальной операции. Значимых 
корреляционных связей для сравниваемых параметров 
после проведения радикальной операции выявлено не 
было (значения приведены в табл. 1).

3.Сравнение количества ЭоПК до и после радикаль
ной операции у больных с гематогенными метастазами в 
отдаленном периоде и без них выявило значимо большее 
количество ЭоПК у пациентов без признаков диссемини- 
рования опухоли (U= 51,5; р= 0,0223), до операции зна
чимых различий не выявлено (U= 102,5; р= 0,6962).

4. Изучение зависимости между количеством ЭоПК 
и гистологическим типом РТК показало, что до выпол
нения радикальной операции по удалению опухоли коли
чество ЭоПК при более дифференцированных вариантах 
РТК (высо -  и умереннодифференцированная адено
карцинома) выше, чем при менее дифференцированных 
(низкодифференцированная аденокарцинома, перстне
видноклеточный рак) гистотипах РТК (U= 20;0 р= 0,048). 
После проведения радикальной операции такой зависи
мости выявлено не было (U= 35,0; р= 0,45).

Обсуждение. Роль Эо в онкогенезе остается дис- 
кутабельной, хотя многие исследователи описывают 
появление тканевой эозинофилии при раке слизистой 
оболочки полости рта, пищевода, гортани, рака молоч
ной железы и злокачественных новообразованиях желу
дочно-кишечного тракта [6]. Эо секретируют цитокины 
с провоспалительной, противовоспалительной и имму- 
носупрессорной [7, 8] активностью, участвующие в ре
ализации и регуляции иммунного щвета, в том числе 
противоопухолевого [9], что может оказывать влияние 
на прогноз течения заболевания у конкретного пациента 
со злокачественным новообразованием. Описана эозино- 
филия спинномозговой жидкости у пациентов с опухо
лями головного мозга [10]. Для рака легкого описан по
ложительный противоопухолевый эффект пероксид азы 
и реактивных форм кислорода, выделяемых Эо, которые 
усиливают оксидативное повреждение ткани опухоли 
[11]. Оксидативный стресс может не только вызывать по
вреждение ДНК клеток, но также стимулировать апоптоз 
развивающейся опухоли [12]. Однако в эксперименте 
по моделированию метастатического поражения лег
ких у мышей путем введения Lewis Lung Carcinoma или 
B16F10 (клетки меланомы) было показано, что исполь
зование антител к интерлейкину-5 снижает миграцию Эо



Таб лиц а 1. Результаты стати стически х  расчетов по поиску корреляционны х связей между количеством Э о П К  
и морф ологическими парам етрам и р а ка  тол-стой к и ш к и  по TNM

Spearman P-1CVC1
Эопк до операшш & T -0.66 0.000020
Эопк до операции & N -0.37 0,029
Эопк до операции & размер опухоли -0,37 0,032
Эопк до операции & М -0.03 О.ХЗ

Эоттк после операции & N о .п 0,53
Эопк после операшш & М 0.24 0,19
Эопх после операции & размер опухоли 0,24 0,18

в ткань легкого и способствует менее выраженному пора
жению легких злокачественными опухолями [13]. Напро
тив, активированные Эо могут инициировать опухолевый 
рост за счет выделения факторов, усиливающих промо
цию опухолей [14]. Аллергические реакции, характеризу
ющиеся повышением уровня ЭоПК считаются фактором 
риска развития глиобластомы [10], в то же время описа
ны обратная корреляционная связь между количеством 
ЭоПК и рнрком развития РТК [15]. Активированные Эо 
выделяют TGF-a, являющийся лигандом, активирующим 
рецепторы эпидермального фактора роста (EGFR) [16], 
роль которого доказана в прогрессии РТК [17]. В то же 
время исследования показывают, что Эо и Т-лимфоциты 
совместно участвуют в противоопухолевой цитотоксич
ности, и считается, что тканевая эозинофилия является 
благоприятным прогно-стическим фактором [18]. Другие 
исследователи описывают более выраженную тканевую 
эозинофилию в зубчатых аденомах в сравнении с РТК 
[19], что также не вносит ясности в описание роли Эо в 
канцерогенезе. Результаты аналогичные полученным в 
данном исследовании описаны для рака молочной же
лезы: пациенты с низким количеством ЭоПК в предопе
рационном периоде имели высокий риск рецидива по

сравнению с пациентами, имевшими нормальные или 
высокие уровни данных клеточных популяций [20].

Заключение
Результаты исследования показывают, что коли

чество эозино-фильных гранулоцитов периферическрй 
крови выше у пациентов с раком толстой кишки, имею
щих более благоприятный прогноз заболевания, исходя 
из стадии, клинической группы и гистологического типа 
опухоли. Данные закономерности наблюдаются только 
до проведения радикальной операции и отсутствуют при 
удалении опухоли из организма.■
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