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Многочисленными исследованиями уста-
новлено, что при опухолях различного гисто-
генеза отмечаются изменения в клетках врож-
денного и адаптивного иммунного ответа. от-
носящихся к различным росткам гемопоэза 
увеличиваются с увеличением степени злока-
чественности опухоли [1]. Особое внимание на 
ряду с лимфоцитами, клетками приобретенного 
иммунитета сегодня уделяется роли нейтрофи-
лов и тромбоцитов, которых относят к важным 
полифункциональным клеткам врожденного 
иммунитета в механизмах онкогенеза и имму-
носупрессии [1-4].

Многие функции тромбоцитов и лейкоцитов 
связаны с происхождением этих клеток в эво-
люционном процессе от общего предшествен-
ника. У низших позвоночных (рыб и птиц) тром-
боциты выполняют гемостатическую и иммун-
ную функции [2].

Тромбоциты активно стимулируют рост 
опухоли, диссеминацию и ангиогенез, а так-
же супрессию иммунного ответа [3,4]. Показа-
но, что тромбоцитоз свыше >400 x109/л клеток 
сопровождалcя снижением периода ремиссии 
у больных раком, тогда как содержание тром-
боцитов <205x109/л сопровождалось 5-летней 
выживаемостью у больных раком пищевода [4]. 
Смертность у больных раком с высокими значе-
ниями лейкоцитоза или тромбозом после хими-
отерапии составила 6,9 % и 2,9% соответствен-
но, а совместно – с лейкоцитозом и тромбозом 
-20% [5]. В связи с этим, определение соотно-
шения показателей абсолютного содержания 
тромбоцитов к абсолютному содержанию ней-
трофилов может являться важным критерием 
клинической стадии опухолевого процесса, а 
также эффективности проведенного комбини-
рованного лечения. 

 Активация системы гемостаза способствует 
прогрессии опухоли. Тромбоцитарно-фибрино-
вые отложения, покрывающие опухолевые клет-
ки способствуют уклонению от воздействия NK 
на опухолевые клетки [6 ,7].

 Факторы, продуцируемые тромбоцитами 
модифицируют функцию иммунокомпетентных 

клеток. Тромбоциты взаимодействуя с ден-
дритными клетками повышают эндоцитоз и 
обработку АГ. АТФ- сигнал тромбоцитов через 
рецептор Р2х7 Т клеток повышает дифференци-
ровку Т клеток в направлении провоспалитель-
ных Т-хелпер 17 [6,8]. Факторы тромбоцитов 
TGF  и PDGF препятствуют выживанию NK, акти-
вируют NK62D рецептор и экспрессию NK PDGF 
рецептора. Тромбоциты способствуют метаста-
зированию посредством продукции ростовых 
фактов (VEGT, TGF , PDGF) и металлопротеаз 
(MMPs) на участках адгезии опухолевых клеток 
к эндотелию сосудов [6,9]. 

Было показано, что рост эксперименталь-
ных опухолей молочной железы мышей BALB/c 
и карциномы легких Lewis у мышей C57Bl/6 со-
провождался повышением в периферической 
крови нейтрофилов, колониестимулирующего 
фактора G-CSF, способствующую коагуляции и 
тромбозу у больных раком [6,10].

Тромбоциты взаимодействуют с нейтрофи-
лами, используя различные механизмы, форми-
руя тромбоцитарно-лейкоцитарные комплексы, 
которые секретируют серотонин, индуцируют P 
селектин на поверхности тромбоцитов; молеку-
лу адгезии ICAM и v 3 на эндотелиальных клет-
ках. Все эти факты свидетельствуют о вовле-
чении тромбоцитами нейтрофилов в воспали-
тельное микроокружение опухоли. Анти CXCR2 
антитела уменьшают вовлечение нейтрофилов 
в опухоль и способствуют выживанию экспери-
ментальных животных [11-13]. 

 Для клинической оценки изменения коли-
чества этих клеток используют определение со-
отношения абсолютных значений тромбоцитов 
к нейтрофилам (Тр/Нф,) абсолютных значения 
тромбоцитов к лимфоцитам (Тр/Лф) и процент-
ного отношения нейтрофилов к лимфоцитам 
(Нф/Лф,) которые интегрально отображают из-
менения отдельных показателей врожденного и 
приобретенного иммунитета. 

 Была установлена связь значения пока-
зателей в периферической крови и степенью 
инфильтрации нейтрофилами и лимфоцитами 
глиом. Так, повышенный индекс Нф/Лф корре-
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лировал с увеличением инфильтрации глиобла-
стомы нейтрофилами и снижением инфильтра-
ции Т клетками [13]. Было также показано, что 
при показателе воспалительного ответа Нф/Лф 
<4 ремиссия у больных глиобластомой состав-
ляла 11 месяцев, тогда как при Нф/Лф >4 -7,5 
месяцев [14, 15].

Целью исследований было изучить состав и 
соотношение клетокотносящихся к врожденной 
и адаптивнои иммунной системе в перифери-
ческой крови больных глиальными опухолями 
головного мозга различного степени злокаче-
ственности.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

Изучены показатели периферической крови 
67 больных глиомы нейроэктодермального про-
исхождения, оперированных в институте нейро-
хирургии в 2015-2017 гг. и 28 больных неонколо-
гическими заболеваниями ЦНС, составляющие 
группу сравнения. Возраст больных составлял 
35-65 лет. 

 Данные показателей крови брали из историй 
болезни. Определение показателей перифери-
ческой крови проводилось в дооперационном 
периоде на автоматическом гематологическом 
анализаторе Mindray 3000 plus. Определялось 
абсолютное содержание тромбоцитов, нейтро-
филов и лимфоцитов, а также – соотношение 
абсолютного количества тромбоцитов к абсо-
лютному содержанию лимфоцитов (Тр/Лф), со-
отношение абсолютного количества тромбоци-
тов к абсолютному содержанию нейтрофилов 
(Тр/Нф) и соотношение процентного содержа-
ния нейтрофилов к проценту лимфоцитов (Нф/
Лф) периферической крови.

Статистическая обработка с помощью паке-
та программ «Statistica6». Достоверность раз-
личий на основании критерия Стьюдента. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ И ИХ 

ОБСУЖДЕНИЕ

Содержание тромбоцитов у больных опу-
холями головного мозга не превышало значе-
ния нормы для данного показателя (200-400) 
х 109 /л клеток. При рассмотрении особен-
ностей показателей периферической крови у 
больных нейроэктодермальными опухолями с 
учетом происхождения опухоли из различных 
глиальных ростков было отмечено достовер-
ное повышение содержания лейкоцитов и аб-
солютного содержания нейтрофилов у больных 
глиобластомами, по сравнению со значениями 
группы сравнения. Необходимо также отме-
тить, что абсолютное содержание нейтрофи-
лов увеличивалось параллельно увеличению 
степени анаплазии глиом (Табл.1). Процентное 
содержание лимфоцитов в периферической 
крови снижалось, а абсолютное содержание 
тромбоцитов имело тенденцию к увеличению 

параллельно увеличению степени анаплазии 
глиомы (Табл.1). Соотношение Тр/Лф было до-
стоверно выше у больных глиобластомами, по 
сравнению с соответствующими значениями у 
больных астроцитомами фибриллярно-прото-
плазматическими (159,3±13,8) и (104,3±12,3) 
соответственно.(p=0,0432) Соотношение Тр/
Нф составляло наименьшее значение у больных 
глиобластомами (43,4±3,95), по сравнению с 
лицами группы сравнения (p=0,0098). Сниже-
ние соотношения Тр,/Нф происходило за счет 
достоверного увеличения абсолютного содер-
жания нейтрофилов у больных глиобластомами 
(p=0,0155) (Табл.2). Достоверно высокие зна-
чения показателя соотношения Нф/Лф отмеча-
лись у больных глиобластомами, по сравнению 
со значениями у больных доброкачественными 
астроцитомами и лицами группы сравнеиия 
(Табл.2) В связи с этим показатели Нф/Лф и Тр/
Лф можно использовать как дополнительный 
критерий оценки степени анаплазии глиомы у 
конкретного больного.

Было также установлено, что в крови и в опу-
холи больных глиобластомами увеличивается 
содержание миелосупрессорных клеток ней-
трофильного ряда (PMN-MDSCs), сопровожда-
ющееся увеличением в крови белка S 100 A8/9 и 
аргиназы, что и определяет иммуносупрессор-
ную функцию этих клеток [16, 17]. Концентра-
ция MDSCs в доброкачественных астроцитомах 
вызывала их малигнизацию [18]. В связи с этим, 
увеличение абсолютного и относительного со-
держания нейтрофилов в периферической кро-
ви больных глиомами и увеличение показателей 
соотношения Тр/Лф и Нф/Лф и снижение соот-
ношения Тр/Нф косвенно может отражать ма-
лигнизацию глиом (Табл.2.) 

Таким образом, относительное угнетение 
лимфоцитарного ростка гемопоэзааа при наи-
более злокачественных глиомах, увеличение 
гранулоцитопоэза может косвенно отражать 
преобладание реакций врожденного иммуни-
тета, активацию фагоцитарных реакций у ге-
мопоэтических клеток нейтрофилов, моноци-
тов и тромбоцитов [19], и угнетение реакций 
приобретенного иммунитета. В этой связи от-
носительные показатели: Тр/Лф, Тр/Нф, Нф/
Лф могут с одной стороны, отражать значение 
воспалительных реакций в патогенезе глиом в 
каждом конкретном случае, а также иметь про-
гностическое значение в отношении степени 
анаплазии глиомы, клиническом течении и эф-
фективности проведенного лечения.

ВЫВОДЫ:

1. Содержание в крови нейтрофилов и лимфо-
цитов у больных опухолями головного мозга 
зависит от гистогенеза опухоли и степени 
злокачественности.



6

ІМУНОЛОГІЯ ТА АЛЕРГОЛОГІЯ: НАУКА І ПРАКТИКА. 3’2018

2. При злокачественных опухолях – глиобласто-
мах, достоверно увеличивается относитель-
ные показатели Тр/Лф и НФ/Лф, по сравне-
нию с доброкачественными опухолями, что 
может являться дополнительным критерием 
оценки степени анплазии глиомы 

3. Относительные показатели: соотноше-
ния клеток периферической крови Тр/Лф,

Тр/Нф, Нф/Лф, в определенной степени 
отражают состояние отдельных звеньев 
врожденного и приобретенного иммунитета 
могут служить дополнительными показате-
лями прогноза клинического течения опу-
холевого процесса и эффективности прове-
денного лечения. 

Таблица 1

Содержание клеток в периферической крови у больных глиальными 

опухолями головного мозга

Гистоструктура

опухоли

Тромбоциты 

х109 /L

Лейкоциты

х109 /L

Абсолютное

количество 

лимфоцитов

х109 /L

Процентное

содержание

лимфоцитов

%

Абсолютное

количество 

нейтрофилов

х109 /L

Глиобластомы
N=36

236,8±10,6 9,2±0,62**,* 1,87±0,13 22,4±1,89*,** 6,08±0,48*,**

Анапластические
астроцитомы
n=13

240,5±16,3 7,4±0,67 1,97±0,22 25,0±3,08 5,39±0,83

Астроцитомы фибрил-
лярно протопламати-
ческие n=13

217,9±9,0 7,8±0,64 2,39±0,21** 29,3±3,7 4,89±0,62

Олигодендро-глиомы 
n=8

214,8±16,9 7,9±1,35 2,24±0,23 30,1±5,0 4,77±1,02

Нейроэктодер-
мальные опухоли
N=67

230,7±6,6 8,5±0,39** 2,03±0,09** 25,7±1,36** 5,41±0,38**,*

Группа сравнения
N=28

213,9±8,3 5,6±0,34** 1,68±0,07** 31,7±1,52** 3,98±0,48**

* достоверность отличий между группами опухолей различной гистоструктуры P <0,01 

** достоверность отличий, по сравнению с группой контроля P <0,01

Таблица 2

Соотношение клеток периферической крови у больных глиальными опухолями 

головного мозга различной степени анаплазии

Гистоструктура

Опухоли
Тр/Лф Тр/Нф Нф/Лф

Глиобластомы
N=36

159,3±13,8*,** 43,4±3,95*,** 3,95±0,42**,*

Анапластические
астроцитомы
n=13

138,8±15,8 56,1±3,95* 2,98±0,51

Астроцитомы фибрилляр-
но протопламатичес-кие 
n=13

104,3±12,3*,** 52,8±6,4** 2,22±0,38*

Олигодендро-глиомы 
n=8

102,9±12,4*,** 54,3±5,5*,** 2,11±0,59*

Нейроэктодер-мальные 
опухоли n=67

135,0±8,3 48,6±2,8*,** 3,26±0,27**

Группа сравнения n=28 131,17±5,96** 65,9±5,1** 2,18±0,20**

* достоверность отличий между группами опухолей различной гистоструктуры P< 0,01
** достоверность отличий, по сравнению с группой контроля P <0,01
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РЕЗЮМЕ

СОДЕРЖАНИЕ КЛЕТОК ВРОЖДЕННОГО 

И ПРИОБРЕТЕННОГО ИММУНИТЕТА В 

ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ КРОВИ У БОЛЬНЫХ С 

ГЛИАЛЬНЫМИ ОПУХОЛЯМИ ГОЛОВНОГО МОЗГА

Лисяный Н.И., Гнедкова И.А., Лисяный А.А., Васлович В.В., 
Кот Л.А., Гнедкова М.А.

ГУ «Институт нейрохирургии им. А.П. Ромоданова», Киев

Целью исследований было изучить состав и 
соотношение клеток, относящихся к врожденной и 
адаптивнои иммунной системе в периферической 
крови больных опухолями головного мозга (ОГМ) 
различной гистоструктуры. 

Материал и методы исследований. Изучены 
показатели периферической крови 67 больных ОГМ 
различной гистоструктуры. Определение показате-
лей периферической крови проводилось на автома-
тическом гематологическом анализаторе Mindray 
3000 plus. Определялось абсолютное содержание 
(АС) тромбоцитов (Тр), нейтрофилов (Нф) и лимфо-
цитов (Лф), а также – соотношение АС Тр к АС Лф (Тр/
Лф), соотношение АС Тр к АС Нф (Тр/Нф) и соотно-
шение процентного содержания (ПС) нейтрофилов к 
ПС Лф (Нф/Лф). 

Результаты: Была установлена активация гра-
нулоцитарного ростка гемопоэза у больных нейро-
эктодермальными (НЭ) опухолями (менингиомами) 
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по сравнению со значениями группы сравнения. АС 
Нф увеличивалось параллельно увеличению степени 
анаплазии глиом. Соотношение Тр/Лф было досто-
верно выше у больных глиобластомами (ГБ), по срав-
нению с соответствующими значениями у больных 
астроцитомами фибриллярно-протоплазматически-
ми ПС. Параллельно увеличению степени анаплазии 
глиомы достоверно увеличивались показатели Тр/Лф 
и Нф/Лф снижался показатель Тр/Нф. 

Выводы:
1. Содержание в крови Нф и Лф у больных 

ОГМ зависит от гистогенеза опухоли и степени 
злокачественности.

2. При злокачественных опухолях – ГБ) до-
стоверно увеличивается относительный пока-
затель Тр/Лф, по сравнению с доброкачествен-
ными опухолями, что может являться дополни-
тельным критерием оценки степени анаплазии 
глиомы.

 3. Относительные показатели: соотноше-
ния клеток периферической крови Тр/Лф, Тр/
Нф, Нф/Лф, в определенной степени отража-
ют состояние отдельных звеньев врожденного 
и приобретенного иммунитета могут служить 
дополнительными показателями прогноза кли-
нического течения опухолевого процесса и эф-
фективности проведенного лечения.

Ключевые слова: врожденный и адаптив-
ный иммунный ответ, тромбоциты, нейтрофилы, 
лимфоциты, гематологические индексы. 

РЕЗЮМЕ

ВМІСТ КЛІТИН ВРОДЖЕНОГО І НАБУТОГО 

ІМУНІТЕТУ В ПЕРИФЕРИЧНОЇ КРОВІ У ХВОРИХ 

НА ГЛІАЛЬНІ ПУХЛИНИ ГОЛОВНОГО МОЗКУ

Лісяний Н.І., Гнєдкова І.О., Лісяний А.О., Васловіч В.В., 
Кот Л.А., Гнєдкова М.А.

ДУ «Інститут нейрохірургії ім. А.П. Ромоданова », Київ.

Метою досліджень було вивчити склад і співвід-
ношення клітин що відносяться до вродженої і адап-
тивної імунній системі в периферичної крові хворих 
на пухлини головного мозку різної гістоструктури. 

Матеріал і методи досліджень. Вивчено показни-
ки периферичної крові 67 хворих на пухлини голов-
ного мозку різного гістогенезу і гістоструктури. Ви-
значення показників периферичної крові проводи-
лося на автоматичному гематологічному аналізаторі 
Mindray 3000 plus. Визначалися: абсолютний вміст 
(АВ) тромбоцитів(Тр), нейтрофілів(Нф) і лімфоцитів 
(Лф), а також співвідношення АВ Тр до АВ Лф (Тр/
ЛФ), співвідношення АВ Тр до АВ Нф (Тр/Нф) і спів-
відношення відсоткового вмісту (ВВ) нейтрофілів до 
ВВ Лф (Нф/Лф).

Результати. Була встановлена   активація грану-
лоцитарного паростка гемопоезу хворих на нейро-
ектодермальні оми). Абсолютна кількість Нф збіль-
шувалася паралельно збільшенню ступеня анаплазії 
гліом Співвідношення Тр/Лф було достовірно вище у 
хворих на гліобластоми, в порівнянні з відповідними 
значеннями у хворих на астроцитоми фібрилярно-

протоплазматичні. Відсотковий вміст лімфоцитів у 
хворих на аденоми гіпофіза практично не відрізнявся 
від групи порівняння. Паралельно збільшення ступе-
ня анаплазії гліоми достовірно збільшувалися показ-
ники Тр/Лф і Нф/Лф, знижувалося співвідношення Тр/ 
Нф. 

Висновки:
1. Вміст в крові Нф і Лф у хворих на пухлини 

головного мозку залежить від гістогенезу пухли-
ни і ступеня злоякісності.

2. При злоякісних пухлинах – гліобластомах, 
достовірно збільшується відносний показник 
Тр/ЛФ, в порівнянні з доброякісними пухлина-
ми, що може бути додатковим критерієм оцінки 
ступеня анаплазії гліоми.

3. Відносні показники: співвідношення клітин 
периферичної крові Тр / ЛФ, Тр / Нф, Нф / ЛФ, 
певною мірою відображають стан окремих ла-
нок вродженого і набутого імунітету і можуть 
слугувати додатковими показниками прогно-
зу клінічного перебігу пухлинного процесу і 
ефективності проведеного лікування.

Ключові слова: вроджений і адаптивний 
імуннітет, тромбоцити, нейтрофіли, лімфоцити, 
гематологічні індекси. 

SUMMARY

Сontent CELLS OF INNATE AND ADAPTIVE 

IMMUNITY IN PERIPHERAL BLOOD IN PATIENTS 

WITH BRAIN TUMORS

Lisyaniy N.I., Gnedkova I.A., Lisyaniy А.О., Vaslovich V.V., 
Kot L.A., Gnedkova M.A.

GD ”Romodanov Neurosurgery Institute”, Kyiv

The aim of this study to investigate the composition 
and ratio of innate and adaptive immunity cells in periph-
eral blood in patients with brain tumors of different histo-
genesis and histostructure. 

Objects and methods: The indicators of peripheral 
blood of 67 patients with brain tumor of different histo-
structure have been analyzed. The indicators of periph-
eral blood of 28 patients with diseases of central nervous 
system (CNS) non-tumor genesis served as the control 
group. The definition of the indicators peripheral blood 
were estimated by means of automatic haematologic 
analyzer Midray 3000 plus. The absolute and relative in-
dicators of the content platelets (PLT), neutrophils (Nph) 
and lymphocytes (Ly) were evaluated. The comparison 
was made ration between absolute quantity (AQ) PLT and 
AQ Lph (PLT/Ly), the ration AQ PLT and AQ Nph (PLT/
Nph). Ratio of percentage (Pg) content Nph were com-
pared with Pg content Ly (Nph/Ly) peripheral blood.

Results. The activation of granulocyted germ 
of hemopoesis patients with neuroectodermal in 
comparison with the indicators of control group 
has been established. The absolute content of 
Nph showed a tendency increase upon malignant 
gliomas. Ratio PLT/Nph was higher significant in 
patients with glioblastomas in comparison with 
data upon gliomas low grade anaplasia.
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Conclutions:
1. Pg content of Ly with pituitary adenomas 

was not differ from data of control group by facts 
a increase of the level anaplasia glioma cases 
increase the ratio PLT/Ly and Nph/Ly and reduction 
the ratio PLC/Nph.

2. Relative index PLT/Nph the significant 
increase upon malignant tumors (glioblastoma) 
in comparison with data of tumors of low-grade 
anaplasia. This fact can be informative for 
estimation of the level anaplasia glioma. 

3. Relative index: ratio of cell peripheral blood 
PLT/Nph, PLT/Ly, Nph/Ly reflects the condition of 
individual group of innate and adaptive immunity. 
It is possible that such investigation can be useful 
for prognosis clinical course and the efficiency of 
treatment by medication. 

Key words: innate and adaptive immunity, 
platelets, neutrophils, lymphocytes, brain tumor, 
hematological indices.


