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Целью исследования является анализ ка-
риологических показателей в эксфолиатив-
ных клетках у больных раком желудочно-
кишечного тракта. Выявлено статистически 
достоверное (p<0,01) увеличение в буккаль-
ном и назальном эпителии всех показателей у 
больных ржкт по сравнению со здоровыми. 
данные изменения носят системный харак-
тер и отражают общее состояние организма.
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В структуре онкологической заболеваемости 
в рФ колоректальный рак и рак желудка занима-
ют ведущие позиции, в ряде регионов опережая 
по темпам роста онкопатологию дыхательной 
системы [5]. хотя этиология этих злокачествен-
ных опухолей остается до конца не выясненной, 
известно, что трансформация клеток и возник-
новение этих опухолей вызывается изменениями 
генома, связанного как с герминативными, так и 
соматическими мутациями. В связи с этим даль-
нейший прогресс в борьбе со злокачественными 
новообразованиями связан как с достижениями 
в области расшифровки генетического механиз-
ма развития опухоли на уровне ДнК, так и с 
их ранней диагностикой и профилактикой [2].

К маркерам биологического эффекта, сви-
детельствующеого о процессах канцерогене-
за, отражающего повреждение генетического 
материала клеток и приводящего к активации 
онкогенов, относятся микроядра и протрузии, 
хромосомные абберации и т.д. [11,16,18]. ми-
кроядра в клетках появляются или вследствии 
повреждения ДнК, что свидетельствует о хро-
мосомных, а возможно и генных мутациях при 
нарушении считывания нуклеотидов, или они 
могут быть результатом повреждения веретена 
деления и образованно одной или более целы-
ми хромосомами, отставших в анафазе митоза 
и не вошедших в основное ядро [8]. микро-
ядра могут появляться в связи с образом жизни 
(курение, алкоголь, нарушение микроэлемент-
ного состава), факторами окружающей среды 
(пестициды, формальдегид и т.д), медицински-

ми процедурами (радио и/или химиотерапией) 
[11,13,14,19]. Частота встречаемости клеток с 
микроядрами отражает частоту клеток с из-
мененным кариотипом [6]. Эти генетические 
повреждения могут являться пусковым меха-
низмом для развития различных хронических 
заболеваний, нарушения репродуктивного здо-
ровья, а также злокачественных новообразова-
ний различных локализаций [3,12,15,17]. 

Целью нашего исследования было выявление 
цитогенетических нарушений (микроядер и про-
трузий), нарушений пролиферативной активно-
сти клеток (клетки c двумя ядрами и клетки со 
сдвоенным ядром) и апоптоза (клетки с карио-
рексисом, кариопикнозом, кариолизисом) в экс-
фолиативных клетках буккального и назального 
эпителия у больных с впервые диагностирован-
ным раком желудочно-кишечного тракта до и 
после радикального хирургического лечения. 

материал и методика

обследовали 30 пациентов с установленными диагно-
зами: рак желудка, толстой и прямой кишок Ia,b и IIa,b 
стадий, до и через 6 мес после радикального оперативно-
го вмешательства. В группу сравнения вошли 30 услов-
но здоровых людей, на момент обследования не имевших 
острой или хронической патологии. Средний возраст па-
циентов составил 54,3 года, а средний возраст условно 
здоровых  — 50,6 года. определяли следующие группы 
показателей: цитогенетические нарушения (доля клеток с 
микроядрами и протрузиями), нарушения пролиферативной 
активности клеток (доля клеток с двумя ядрами и клеток 
со сдвоенным ядром) и апоптоза (доля клеток с кариорек-
сисом, кариопикнозом, кариолизисом) в эксфолиативных 
клетках буккального и назального эпителия. Препараты 
эпителиальных клеток буккального и назального эпителия 
готовили и анализировали в соответствии с методическими 
рекомендациями «оценка цитологического и цитогенети-
ческого статуса слизистых оболочек полости носа и рта 
у человека» [4]. 

результаты и обсуждение

обнаруженные изменения представлены в 
табл. 1. Выявлено статистически достоверное 
(р<0,01) увеличение в буккальном эпителии 
цитогенетических показателей: доли клеток с 
микроядрами в 5,8 раз, протрузиями в 2,9 раза, 
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суммарный показатель (сумма клеток с микро-
ядрами и протрузиями) в 4,4 раз у больных 
ржКт по сравнению со здоровыми лицами, от-
мечается статистически достоверное увеличение 
доли клеток с показателями косвенно отражаю-
щими пролиферацию (доля клеток со сдвоенны-
ми ядрами, доля клеток с двумя ядрами, сумма 
всех клеток с двумя и более ядрами приблизи-
тельно 1,9 раза) у больных по сравнению со 
здоровыми. Количественные показатели апопто-
за также достоверно увеличиваются у больных 
(доля клеток с кариолизисом в 6,75 раз, апоп-
тический индекс в 3,0 раза) по сравнению со 
здоровыми (см. табл. 1). 

Таблица 1
Кариологические показатели буккального эпителия  

у больных РЖКТ и здоровых людей

Показатели здоровые ржКТ

Цитогенетические показатели (х 
ср.; 

ди) в ‰

доля клеток с микро-
ядрами 

0,6 (0,19÷1,05) 3,5 (2,4÷4,6)*

доля клеток с протру-
зиями 

0,75 (0,00÷1,49) 2,2 (1,5÷2,9)*

доля клеток с микро-
ядрами и протрузиями 
суммарно 

1,3 (0,3÷2,37) 5,7 (4,1÷7,39)*

доля клеток с атипич-
ным ядром 

1,1 (0,29÷1,9) 0,7 (0,2÷1,2)

Цитогенетические показатели (х 
ср.; 

ди) в ‰

доля клеток со сдвоен-
ными ядрами 

2,0 (1,1÷2,9) 3,8 (2,7÷5,0)*

доля клеток с двумя 
ядрами 

3,37 (1,3÷5,4) 6,2 (4,2÷8,1)*

доля клеток с тремя 
ядрами 

0,12 (0,0÷0,4) 0,3 (0,09÷0,5)

Сумма всех клеток с 
двумя и более ядрами 

5,5 (3,26÷7,7) 10,4 (7,5÷13,3)*

Показатели деструкции ядра в %

доля клеток с кариопик-
нозом 

1,2 (0,0÷3,0) 1,4 (0,8÷1,9)

доля клеток с кариорек-
сисом 

2,62 (0,02÷5,2) 2,2 (0,9÷3,4)

доля клеток с кариоли-
зисом ядра 

2,0 (0,9÷3,09) 13,5 (6,3÷20,7)*

апоптотический индекс 5,7 (2,2÷9,2) 17,1 (9,2÷25,01)*

Примечание. *- достоверные отличия между группами по χ2; P<0,01 

результаты исследования назального эпите-
лия представлены в табл. 2. отмечено увеличе-
ние доли клеток с микроядрами в 2,3 раза, доли 
клеток с протрузиями в 2,5 раза, суммарного по-
казателя в 2,3 раза у больных по сравнению со 
здоровыми. Увеличивается доля клеток с показа-
телями косвенно отражающими пролиферацию 
(доля клеток со сдвоенным ядром в 2,8 раза, 
доля клеток с двумя ядрами в 1,3 раза, сумма 
всех клеток с двумя и более ядрами в 1,6 раза) 
у больных по сравнению со здоровыми. Пока-
затели апоптоза также увличиваются у больных 
(доля клеток с кариорексисом в 2,6 раза, кари-
олизисом в 2,0 раза, апоптический индекс 1,9 
раза) по сравнению со здоровыми (табл. 2).

Таблица 2
Кариологические показатели в назальном эпителии  

у больных РЖКТ и здоровых людей

Показатели здоровые ржКТ

Цитогенетические показатели (х 
ср.; 

ди) в ‰

доля клеток с микро-
ядрами 

1,8 (0,4÷3,3) 4,2 (2,5÷5,9)*

доля клеток с протрузи-
ями в ‰

1,2 (0,08÷2,4) 3,0 (1,6÷4,4)*

доля клеток с микроядра-
ми и протрузиями в ‰

3,12 (0,7÷5,5) 7,2 (4,3÷10,11)*

доля клеток с атипичным 
ядром в ‰

0,25 (0,0÷0,8) 0,3 (0,03÷0,6)

Показатели пролиферации (х 
ср.; 

ДИ) в %

доля клеток со сдвоен-
ными ядрами 

0,87 (0,0÷2,0) 2,4 (1,3÷3,5)*

доля клеток с двумя 
ядрами 

3,2 (0,12÷6,3) 4,05 (2,3÷5,7)*

доля клеток с тремя 
ядрами 

0,12 (0,0÷0,4) 0,57 (0,06÷1,09)

Сумма всех клеток с дву-
мя и более ядрами 

4,25 (0,4÷8,08) 7,05 (4,2÷9,8)*

Показатели деструкции ядра (х 
ср.; 

ДИ) в %

доля клеток с кариопик-
нозом 

0,5 (0,0÷1,39) 1,3 (0,6÷1,9)*

Доля клеток с кариорек-
сисом 

2,12 
(0,68÷3,58)

2,5 (1,2÷3,9)

доля клеток с кариолизи-
сом ядра 

10,00 
(6,54÷13,46)

19,9 (12,1÷27,7)*

апоптотический индекс 12,62 
(8,45÷16,79)

23,8 
(15,5÷32,03)*

Примечание. *- достоверные отличия между группами по χ2; P<0,01 

Через 6 мес после хирургического лечения, 
эти же пациенты (30 человек) были обследованы 
повторно. результаты обследования представле-
ны в табл. 3. Выявлено, что через 6 месяцев, 
после хирургического лечения имеет место ста-
тистически достоверное снижение в буккальном 
доли клеток с микроядрами в 2,5 раза, доли кле-
ток с микроядрами и протрузиями в 1,6 раза 
в буккальном эпителии у больных после ради-
кального лечения по сравнению с первичными 
больными. Доля клеток с кариорексисом ниже в 
2,7 раза, доля клеток с кариолизисом в 2,1 раза, 
апоптического индекса в 2,1 раза в буккальном 
эпителии у больных после радикального лечения 
по сравнению с первичными больными (табл. 3). 

В назальном эпителии отмечены, схожие из-
менения показателей. Снижение доли клеток с 
микроядрами в 3,5 раза, доли клеток с протру-
зиями в 2,5 раза, доли клеток с микроядрами 
и протрузиями в 3 раза у больных после ради-
кального лечения по сравнению с первичными 
больными. Снижение показателей косвенно от-
ражающих пролиферацию: доли клеток со сдво-
енными ядрами в 2,4 раза, доли клеток с двумя 
ядрами в 1,8 раза, суммарного показателя всех 
клеток с двумя и более ядрами в 2,2 раза у боль-
ных после радикального лечения по сравнению 
с первичными больными. также показано сни-
жение показателей деструкции ядра в назальном 
эпителии: доли клеток с кариолизисом в 1,7 раза 
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Таблица 3
Изменение кариологических показателей у первичных  

больных и больных после радикального лечения

Показатель Первичные больные с ржКТ Больные после операции

Буккальный эпителий назальный эпителий Буккальный эпителий назальный эпителий

Цитогенетические показатели (х 
ср.; 

ди) в ‰

доля клеток с микроядрами 3,5 (2,4÷4,6) 4,2 (2,5÷5,9) 1,4 (0,25÷2,6)* 1,2 (0,0÷2,8)*

доля клеток с протрузиями в ‰ 2,2 (1,5÷2,9) 3,0 (1,6÷4,4) 2,1 (0,5÷3,7) 1,2 (0,16÷2,2)*

доля клеток с микроядрами и 
протрузиями в ‰

5,7 (4,1÷7,39) 7,2 (4,3÷10,11) 3,5 (1,1÷6,0)* 2,4 (0,14÷4,7)*

доля клеток с атипичным ядром 
в ‰

0,7 (0,2÷1,2) 0,3 (0,03÷0,6) 0,5 (0,0÷1,6) 0,4 (0,0÷1,0)

Показатели пролиферации (х 
ср.; 

ди) в ‰

доля клеток со сдвоенными 
ядрами 

3,8 (2,7÷5,0) 2,4 (1,3÷3,5) 4,2 (1,2÷7,2) 1,0 (0,0÷2,7)*

доля клеток с двумя ядрами 6,2 (4,2÷8,1) 4,05 (2,3÷5,7) 6,1 (1,6÷10,6) 2,2 (0,0÷5,5)*

доля клеток с тремя ядрами 0,3 (0,09÷0,5) 0,57 (0,06÷1,09) 0,28 (0,0÷0,7) 0

Сумма всех клеток с двумя и 
более ядрами 

10,4 (7,5÷13,3) 7,05 (4,2÷9,8) 10,7 (3,6÷17,7) 3,2 (0,0÷7,1)*

Показатели деструкции ядра (х 
ср.; 

ДИ) в %

доля клеток с кариопикнозом 1,4 (0,8÷1,9) 1,3 (0,6÷1,9) 1,0 (0,0÷2,3) 1,0 (0,0÷2,5)

доля клеток с кариорексисом 2,2 (0,9÷3,4) 2,5 (1,2÷3,9) 0,8 (0,02÷1,6)* 1,6 (0,0÷3,2)

доля клеток с кариолизисом 
ядра 

13,5 (6,3÷20,7) 19,9 (12,1÷27,7) 6,4 (2,1÷10,7)* 11,6 (4,32÷18,9)*

апоптотический индекс 17,1 (9,2÷25,01) 23,8 (15,5÷32,03) 8,2 (2,9÷13,61)* 14,2 (8,1÷20,3)*

Примечание. *- достоверные отличия между группами больных и здоровых пациентов при сравнении одного и того же эпителия по č2; P<0,01 

и апоптический индекс в 1,7 раза, у больных 
после радикального лечения по сравнению с 
первичными больными (табл. 3). 

результаты настоящей работы согласуются 
с данными литературы. так, в исследованиях 
O.Torres-Bugarin O et al. [20] и I.H. Yildirim et 
al. [21] выявлено увеличение количества клеток 
слизистой оболочки ротовой полости и лимфо-
цитов периферической крови с микроядрами 
у больных раком желудка и прямой кишки по 
сравнению со здоровыми людьми. Подобные из-
менения отмечены также при раке молочной же-
лезы (м.м. Бяхова и др. [1], что свидетельствует 
о возможном прогностическом значении иссле-
дуемых показателей в отношении онкогенных 
процессов и, в тоже время об их неспецифиче-
ском характере для раков разной локализации. 
Увеличение количества клеток периферической 
крови с микроядерами в у здоровых людей ря-
дом авторов рассматривается как ранние при-
знаки канцерогенеза. так, в обзоре S. Bonassi c 
соавт. [10], охватывающем 20 лабораторий в 10 
странах мира с 1980г по 2002 г., показано уве-
личение риска развитие рака у здоровых людей 
при увеличении количества клеток с микроядра-
ми, в том числе и при ржКт в 1,74 раза. 

изменения доли клеток с цитогенетическими 
нарушениями отмечаются в клетках буккального, 
назального эпителиев и в лимфоцитах перифери-
ческой крови, находящихся вдали от пораженного 
органа. Возможно, что при онкопатологии проис-
ходят определенные инегральные процессы, при-
водящие к нестабильности генома и увеличению 

доли генетически измененных клеток в организме 
в целом, в том числе и вдали от места поражения 
[8]. В связи с тем, что многие злокачественные 
новообразования у человека возникают в эпите-
лиальных тканях, а эпителиальные клетки высти-
лают или покрывают все внутренние и внешние 
поверхности тела, тем самым защищая организм 
от различных факторов внешней и внутренней 
среды, то именно они будут в первую очередь 
подвергаться действию мутагенов и канцероге-
нов, и их изменения будут отражать общее со-
стояние организма [7].

таким образом, показано достоверное увели-
чение доли клеток с цитогенетическими нару-
шениями в буккальном и назальном эпителии у 
больных раком желудочно-кишечного тракта по 
сравнению со здоровыми. Выявленные измене-
ния носят системный характер и отражают об-
щее состояние организма. Кроме того, показано 
снижение уровня кариологических показателей 
после радикального лечения, что свидетельству-
ет об их прогностическом значении.
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Aim of this study was to analyze the karyological indicators 
in exfoliated cells in patients with cancer of the gastrointestinal 
tract. There was revealed statistically significant (p <0,01) 
increase of all parameters in buccal and nasal epithelium in 
such kind of patients compared to healthy persons. These 
changes were systemic in nature and reflected the general state 
of the organism.


