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НОВЫЕ ПОДХОДЫ В ДИАГНОСТИКЕ ОПУХОЛЕЙ ТОЛСТОЙ КИШКИ  
ПО КРИТЕРИЮ ДНК-ПЛОИДНОСТИ

Методом проточной цитометрии изучена ДНК-плоидность и молекулярно-биологические характеристики аде-
нокарцином сигмовидной кишки. У 71 % пациентов выявлены диплоидные, а у 29 % – анеуплоидные опухоли.  
В диплоидном варианте опухоли при распределении клеток по стадиям клеточного цикла выявлены достоверные 
различия в содержании клеток в G0 / G1 и S фазах клеточного цикла по сравнению с анеуплоидным вариантом опу-S фазах клеточного цикла по сравнению с анеуплоидным вариантом опу- фазах клеточного цикла по сравнению с анеуплоидным вариантом опу-
холи. Наблюдается повышенная ДНК – синтетическая и пролиферативная активность опухолевых клеток по сравне-
нию с пациентами при анеуплоидном профиле опухоли. У пациентов с диплоидным профилем опухоли количество 
клеток в S фазе в 5 раз больше, нежели у больных с анеуплоидным вариантом опухоли. Можно предположить, что  
у больных анеуплоидным раком сигмовидной кишки частота рецидивов будет выше, а выживаемость ниже, чем при 
диплоидном профиле опухоли. 
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NEW APPROACHES TO THE DIAGNOSIS OF SIGMOID COLON CANCER OF PATIENTS WITH 
COLORECTAL CANCER BY THE DNA-PLOIDY CRITERION

The DNA ploidy and molecular biological characteristics of adenocarcinoma of sigmoid colon by flow cytometry were 
studied. In 71 % of the patients, diploid was detected and in 29 % of the patients – aneuploid tumors. In the diploid tumor 
profile in the distribution of cell cycle phases, significant differences are revealed in the content of cells in G0  / G1 and S phases 
of the cell cycle, as compared to the aneuploid tumor profile. There is the increased DNA – the synthetic and proliferative 
activity of tumor cells compared to patients with the aneuploid tumor profile. Patients with the diploid tumor profile have a 
number of cells in the S phase 5 times more than in patients with the aneuploid tumor profile. It may be assumed that in 
patients with aneuploid sigmoid cancer, the recurrence rate is higher and the survival rate is lower than in those with the 
diploid tumor profile.
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Введение. По частоте встречаемости колоректальный рак занимает третье место в мире сре-
ди злокачественных опухолей, уступая только раку легких, предстательной железы (у мужчин)  
и молочной железы (у женщин). Колоректальный рак представляет собой огромную опасность 
для здоровья с ожидаемым увеличением на 60 % по отношению к 2030 г. [1]. Многими авторами 
показано, что примерно 70 % карцином толстого кишечника развиваются из аденомы [2]. Ве-
роятность развития рака возрастает с увеличением количества аденом в толстой кишке. Степень 
эпителиальной дисплазии, размер и тип аденомы связаны с ДНК-анеуплоидией в аденомах. 
Установлено, что аденомы размером меньше 1 см не имеют признаков анеуплоидии, аденомы 
большего размера, наоборот, имеют значительное увеличение анеуплоидии в ДНК, а тубуло-
ворсинчатые аденомы имеют самую высокую частоту изменений в ДНК. 
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Методом проточной цитометрии по критерию ДНК-плоидности клеток в злокачественных 
новообразованиях показано, что популяции клеток в опухоли характеризуются высокой степе-
нью гетерогенности [3]. Большинство злокачественных опухолей состоит из гетероплоидных 
популяций клеток, которые характеризуются изменениями структуры и количества хромосом 
(анеуплоидия и полиплоидия) и соответственно изменением содержания ДНК в ядрах клеток 
[4]. Полиплоидные опухоли чаще всего более злокачественные, чем диплоидные, они более 
инвазивны, быстрее растут и метастазируют [5]. Клетки полиплоидных опухолей обладают 
большей жизнеспособностью и приспособительной реакцией к разнообразным условиям ми-
кроокружения [6]. 

Цель исследования – изучить плоидность опухолей толстой кишки.
Материалы и методы исследования. Методом проточной цитометрии у 11 больных раком 

сигмовидной кишки изучена плоидность опухолей. Опухолевую ткань получали после их хи-
рургического удаления. ДНК-цитометрический анализ популяции опухолевых клеток проводи-
ли на проточном цитофлюориметре FACS Canto II (BD, США), используя программное обеспе-BD, США), используя программное обеспе-, США), используя программное обеспе-
чение DIVA. Суспензию опухолевых клеток выделяли из материала больных раком сигмовидной 
кишки, ранее не получавших противоопухолевого лечения. Были определены следующие пара-
метры – плоидность опухоли, индекс пролиферации (ИП), содержание клеток опухоли в G0|1, S, 
(G2+M) фазах клеточного цикла. Индекс пролиферации (ИП) определяли как сумму клеток, на-M) фазах клеточного цикла. Индекс пролиферации (ИП) определяли как сумму клеток, на-) фазах клеточного цикла. Индекс пролиферации (ИП) определяли как сумму клеток, на-
ходящихся в синтетической (S), постсинтетической (G2) фазах интерфазы клеточного цикла  
и в митозе (М). 

На основании гистограмм определяли плоидность клеток опухоли. Популяцию с одним мо-
дальным пиком, находящимся в области диплоидного стандарта, считали диплоидной. Кле-
точную популяцию с двумя главными пиками рассматривали как анеуплоидную. В случае анеу-
плоидии оценивали долю (%) опухолевых клеток.

Для оценки количественных результатов исследования определяли значение среднего (М)  
и ошибку среднего (m) – M ± m. Для статистической обработки данных применяли непараметри-m) – M ± m. Для статистической обработки данных применяли непараметри-) – M ± m. Для статистической обработки данных применяли непараметри-M ± m. Для статистической обработки данных применяли непараметри- ± m. Для статистической обработки данных применяли непараметри-m. Для статистической обработки данных применяли непараметри-. Для статистической обработки данных применяли непараметри-
ческий критерий U (Вилкоксона–Манна–Уитни) для сравнения средних. Достоверность данных 
оценивали по критерию Стъюдента.

Результаты и их обсуждение. Многими авторами показано, что доля клеток в фазе S кле-
точного цикла, а также сочетание этого параметра с плоидностью или индексом ДНК являют-
ся значимыми прогностическими факторами, характеризующими агрессивное поведение зло-
качественной опухоли. Анеуплоидные опухоли с высоким содержанием клеток в S фазе кле-
точного цикла характеризуются быстрой прогрессией, ранним метастазированием, большей 
частотой возвратов заболевания [2]. Сочетание анеуплоидности с высоким содержанием кле-
ток в S фазе указывало на неблагоприятный прогноз, чем исследование только плоидности. 
Выживаемость больных анеуплоидными опухолями с высокой долей клеток в фазе S клеточ-
ного цикла (более 20 %) была в 3,7 раз ниже, чем при анеуплоидных опухолях с низкой проли-
феративной активностью. 

В современной литературе изменены подходы в анализе ДНК-плоидности с учетом типа  
и локализации опухолей при колоректальном раке [2]. Прогностическим благоприятным профи-
лем признано сочетание диплоидной опухоли и низкой доли клеток в S фазе клеточного цикла,  
а неблагоприятным – сочетание диплоидной опухоли с высоким содержанием клеток в S фазе  
и все анеуплоидные опухоли, что позволило авторам выделить группы больных с низким и вы-
соким риском рецидива заболевания [2]. 

Нами изучена плоидность ДНК опухолей, локализованных в области сигмовидной кишки,  
у пациентов первичными колоректальными аденокарциномами (таблица). 

В зависимости от плоидности ДНК у 71 % больных выявлены диплоидные, а у 29 % – 
анеуплоидные опухоли. При распределении клеток по стадиям клеточного цикла в диплоидном 
варианте опухоли достоверной является разница в содержании клеток в фазах G0 / G1 и S кле-
точного цикла по сравнению с анеуплоидным вариантом опухоли. 

Наблюдается повышенная ДНК-синтетическая и пролиферативная активность опухолевых 
клеток по сравнению с пациентами при анеуплоидном профиле опухоли. Общее количество 
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опухолевых клеток в S фазе у пациентов с диплоидным профилем опухоли (6,28 ± 1,5 %) в 5 раз 
больше, нежели у больных с анеуплоидным вариантом опухоли (1,25 ± 0,84 %). Следовательно, 
пациентов с диплоидным профилем опухоли и высоким содержанием клеток в S фазе, как  
и пациентов с анеуплоидным профилем опухоли можно отнести к группе риска, характери-
зующейся высокой степенью рецидива [2]. 

Заключение. Как показывают многочисленные исследования, анеуплоидность является до-
вольно частым и важным явлением в клетках злокачественных образований. Дальнейшее изу-
чение ее роли в развитии опухолевого процесса представляется актуальным для клинической 
онкологии. Практическое использование ДНК-плоидности в оценке профиля опухолей колорек-
тального рака с учетом места локализации является прогностическим критерием выделения 
групп риска для прогноза развития рецидива при данной патологии.

ДНК-плоидность и распределение клеток по стадиям клеточного цикла опухолей сигмовидной кишки
DNA-ploidy and the tumor cell distribution of sigmoid colon

Группа
Group

Тип опухоли
Cancer type G0|1, % S, % G2 + M, % S + G2 + M, %

1 Диплоидные 
Diploids 40,66 ± 5,49* 6,28 ± 1,5* 10,42 ± 3,9* 16,48 ± 5,38*

2 Анеуплоидные
Aneuploids 15,6 ± 1,33 1,25 ± 0,84 3,2 ± 0,2 4,45 ± 0,2

П р и м е ч а н и е. * – достоверные отличия между группами, р < 0,05.
N o t e s. * – the reliable differences between the groups, р < 0.05.
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