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Рассмотрены гематологические нарушения у больных с солидными злокачественными опухолями, механизм их раз-

вития, значение, современные патогенетические принципы коррекции. Подробно излагается роль цитокинов, эритропоэти-

на, кровопотерь, метастазирования опухоли, угнетения костномозгового кроветворения и усиленного разрушения эритро-

цитов, нарушений микроциркуляции, обмена железа и витамина В12 в патогенезе раковой анемии, а также дизрегуляторные 

процессы в миелоидном кроветворении, проявляющиеся развитием нейтрофильного лейкоцитоза, эозинофилии и лейкемо-

идных реакций у больных злокачественными новообразованиями. Гематологические нарушения при злокачественном рос-

те — частые проявления паранеопластического синдрома, который сам по себе является выражением дизрегуряцион-

ной патологии, результатом системного действия опухоли на организм. Лучевая и химиотерапия в большинстве слу-

чаев в еще сильнее усугубляют процессы дизрегуляции в этой жизненно важной системе, что требует совершенствования 

способов их коррекции. 
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Hematologic disturbances in patients with solid malignant tumors, their development mechanism, value, modern pathogenetic 

principles of correction are considered in the article. The role of cytokines, erythropoietin, blood loss, metastasing of tumors,  

depressing bone marrow hemopoiesis and increased destroying erythrocytes, microcirculatory disturbances, iron exchange and  

vitamin B12 in pathogenesis of cancer anemia and also disregulating processes in myeloid hemopoiesis which manifest in the  

development of neutrophil leucocytosis , eosinophylia and leukemoid reactions in patients having malignant neoplasms is described 

in details. Hematologic disturbances in malignant growth are frequent manifestations of paraneoplastic syndrome which is a result 

of system influence of the tumor on the organism. Radial and chemotherapy increase disregulating processes in this vitally im-

portant system which require improved methods of their correction. 
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Введение 

Развитие в организме злокачественной опухоли 

сопровождается не только местными изменениями, 

связанными с нарушением ткани того или иного органа, 

кровоизлиянием, болевыми ощущениями, но и общи-

ми изменениями в системе крови, заболеваниями сус-

тавов и кожи, лихорадкой и рядом других нарушений. 

Эти изменения получили название «паранеопластиче-

ский синдром». Изменения в системе крови наиболее 

часто выражаются развитием анемии, нейтрофильного 

или эозинофильного лейкоцитоза, лейкемоидных ре-

акций, тромбоцитоза или тромбоцитопении.  

Проблема взаимоотношений злокачественной 

опухоли и организма-хозяина всегда была в центре 

внимания сотрудников кафедры патофизиологии Том-

ского государственного университета (в последующем 

— Томского медицинского института, ныне Сибир-

ского государственного медицинского университета). 

Классические исследования в этом направлении были 

выполнены выдающимися питомцами кафедры: ака-
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демиком АМН СССР А.Д. Тимофеевским, заслужен-

ным деятелем науки РСФСР Д.И. Гольдбергом. 

В 60-х гг. ХХ в. большая группа сотрудников кафед-

ры патофизиологии ТМИ и врачей-клиницистов под 

общим руководством профессора Д.И. Гольдберга за-

нималась изучением системы крови больных раком 

желудка, подвергнутых полной гастроэктомии или 

обычной резекции этого органа. Исследования прово-

дились на базе госпитальной хирургической клиники 

академика АМН СССР А.Г. Савиных и Томского обла-

стного онкодиспансера. В результате обследования 

170 больных в различные сроки после операции 

Д.И. Гольдберг сделал важный вывод о строгой зако-

номерности развития мегалобластической В12-

децифицитной анемии в отдаленные сроки после гаст-

роэктомии. Был выявлен также наиболее ранний при-

знак развития В12-дефицита в виде макроцитоза. В ре-

зультате этих исследований профессор Д.И. Гольдберг 

предложил патогенетически обоснованный метод ле-

чения агастрической анемии витамином В12 и разрабо-

тал методику поддерживающей профилактической 

терапии таких пациентов. 

В настоящем обзоре рассмотрены гематологиче-

ские нарушения у больных с солидными злокачест-

венными опухолями. 

Анемии у больных раком 

Развитие анемии наблюдается почти у каждого 

второго ракового больного [9, 22, 36, 38, 41, 44, 47, 55, 

66, 68]. В ряде случаев анемия предшествует появле-

нию других клинических признаков опухолевого рос-

та. 

Анемия у онкологических больных в большинстве 

случаев является нормохромной и нормоцитарной, 

реже — гипохромной, микоцитарной, гипорегенера-

торной. Частота развития анемии зависит от локали-

зации опухоли и стадии развития опухолевого процес-

са. Отмечено, что наиболее часто анемия возникает 

при раке органов пищеварения и легких [9, 22, 47, 64]. 

Имеются разноречивые данные относительно частоты 

развития анемии при злокачественном росте в области 

головы и шеи: одни авторы указывают на относитель-

но редкое развитие анемии при указанной локализа-

ции опухолей [47, 64], тогда как другие наблюдали у 

таких больных тяжелые формы анемии [22, 33]. 

Тяжелые формы анемии чаще регистрируются на 

стадии развития метастазов. 

Патогенез раковой анемии 

По механизму развития раковая анемия является 

мультифакторной. Основные факторы, которые могут 

играть роль в патогенезе такой анемии, — кровопо-

теря, инфильтрация костного мозга метастазами 

опухоли, усиленный гемолиз, пищевая недостаточ-

ность. У значительной части онкологических боль-

ных тем не менее анемия возникает в отсутствие 

перечисленных факторов. По механизму развития 

она подобна анемии при других хронических заболева-

ниях, например, при ревматоидном артрите и некоторых 

хронических инфекционных болезнях. Раковая ане-

мия является гипорегенераторной, нормоцитарной, 

нормохромной, ассоциированной с пониженной 

концентрацией железа в сыворотке крови при нор-

мальном или повышенном уровне ферритина. В па-

тогенезе раковой анемии основную роль играет ак-

тивация иммунных и воспалительных реакций, что 

сопровождается повышенным освобождением цито-

кинов, таких как фактор некроза опухоли (ФНО-α), 

интерлейкин-1, -6 (ИЛ-1, -6), нтерферон-γ (ИФН-γ) и 

др. Цитокины обусловливают относительную недос-

таточность эритропоэза. Дополнительную роль иг-

рает укорочение срока жизни эритроцитов.  

Роль кровопотери в развитии раковой анемии 

Прямое действие растущей опухоли может сопро-

вождаться развитием экзогенных кровотечений (опу-

холи желудочно-кишечного тракта, легких, опухоли 

головы и шеи, мочеполовой системы) или внутренни-

ми кровоизлияниями (саркома, гепатома, рак яични-

ков и надпочечников). 

Роль метастазов в развитии анемии 

Анемия может быть метастатической, т.е. свя-

занной с метастазами опухоли в кости. Наиболее час-

то метастазы в кости дают раковые опухоли молочной 

железы, легких, простаты и половых желез. Развитие 

метастазов в костном мозге сопровождается десмоид-

ной и фиброидной реакциями, которые ведут к про-

грессирующему фиброзу кроветворной ткани и к по-

вреждению синусоидального матрикса, что может 
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нарушить выход зрелых клеток из костного мозга в 

кровеносное русло [64]. 

Роль нарушений костномозгового кроветворения  

в развитии анемии при раке 

Существуют наблюдения, свидетельствующие об 

угнетающем влиянии опухоли на костномозговое кро-

ветворение. Так, Т.А. Локтюшина (1982) установила 

состояние депрессии эритроидного ростка кроветвор-

ной ткани у животных с перевивными опухолями, на 

что указывало снижение числа эритроидных клеток-

предшественников [14]. 

Е.Н. Чернова (1988), исследуя состояние костно-

мозгового кроветворения у крыс во время заключи-

тельной фазы развития карциносаркомы Уокер-256, 

обнаружила у них достоверное снижение количества 

эритронормобластов по сравнению с таковым у здоро-

вых животных. Вместе с тем развитие медленнора-

стущей гепатомы РС-1 не сопровождалось выражен-

ным угнетением эритропоэза [29]. 

При проведении исследований на уровне стволо-

вых кроветворных клеток получены противоречивые 

результаты. Так, Р.К. Laba (1976) сообщил, что общее 

количество стволовых кроветворных клеток, в том 

числе и колониеобразующих единиц эритропоэза, в 

динамике развития опухолей остается практически 

неизменным [52]. Вместе с тем S.G. Masters и соавт. 

(1987) обнаружили у больных раком бронхов значи-

тельное снижение количества эритроидных колоний 

по сравнению со здоровыми людьми [58]. В другом 

исследовании у животных с перевивными опухолями 

было выявлено закономерное увеличение количества 

стволовых клеток [2]. 

А.А. Батырбеков и соавт. (1983) в экспериментах 

на мышах с перевивной опухолью установили, что в 

начальном периоде развития опухолевого роста про-

исходит повышение количества колониеобразующих 

единиц в крови и костном мозге, но в конечном пе-

риоде канцерогенеза их количество резко снижалось. 

Авторы отметили, что в процессе роста опухолей 

снижается количество как эритроцитарных, так и гра-

нулоцитарных колоний, но в раннем периоде канцеро-

генеза наблюдался сдвиг дифференцировки в сторону 

эритроидных колоний. Резко увеличивалась миграция 

стволовых клеток из костного мозга в кровь. В терми-

нальном периоде количество стволовых клеток в кро-

ви и костном мозге снижалось. 

В некоторых случаях у больных раком развива-

ется аплазия эритроидного ростка кроветворной 

ткани. Чаще всего это бывает при тимоме, но может 

иметь место и при росте других злокачественных 

опухолей [66]. 

Обмен железа у больных раком 

Многочисленные исследования свидетельствуют о 

нарушении обмена железа при развитии в организме 

плотных опухолей, подобном таковому при других 

хронических болезнях. Установлено снижение кон-

центрации железа в сыворотке крови и недостаточное 

насыщение железом трансферрина [7, 36, 61, 66]. Дос-

товерное снижение содержания железа в эритроцитах 

больных бронхогенным раком обнаружено в 84% слу-

чаев [24]. 

Вместе с тем имеются сведения и о повышении 

этих показателей при опухолевом росте [33]. Найдено 

повышенное депонирование железа в ферритине, со-

держание которого в крови и тканях превышало нор-

му [7, 32, 61]. Установлено нарушение передачи депо-

нированного железа из клеток системы мононуклеар-

ных фагоцитов эритроидным клеткам [36, 66, 72]. 

Таким образом, в развитии анемии у больных раком 

играет отрицательную роль недостаточное использо-

вание депонированного железа для образования гемо-

глобина. 

Высказано предположение, что уменьшение со-

держания железа в сыворотке крови объясняется уси-

ленным поглощением его опухолевыми клетками [33], 

так как на них обнаружены рецепторы для трансфер-

рина и ферритина [30, 43]. 

Недостаточность железа может возникнуть при 

кровоизлияниях, особенно при хронических кровоте-

чениях из изъязвившихся опухолей толстого кишеч-

ника, что ускоряет развитие тяжелой анемии. 

Роль цитокинов в развитии анемии у больных 

раком 

Раковая анемия, подобно анемии при других хро-

нических болезнях, в значительной степени является 

следствием активации иммунной и воспалительной 

систем, сопровождающейся повышенным освобожде-
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нием ФНО-α, ИФН-γ, ИЛ-1 и ИЛ-6 [36], что ведет к 

нарушению утилизации железа, супрессии дифферен-

циации клеток-предшественников эритроцитов, к не-

адекватной продукции эритропоэтина и ряду других 

эффектов [35, 36, 58, 61, 64]. 

Установлено, что ФНО-α обладает цитотоксиче-

ским и цитостатическим действием в отношении кле-

ток-предшественников эритропоэза, нарушает их про-

лиферацию, супрессируя действие эритропоэтина [37, 

38, 42] и понижая его продукцию [58]; таким же эф-

фектом обладает ИЛ-1. Исследования, проведенные in 

vitro, показали, что ФНО-α и ИЛ-1 угнетают синтез 

mРНК для эритропоэтина [64]. 

V.I. Rebel и соавт. (1999) провели исследования 

на мышах, дефицитных по р55 и р75, являющихся 

субъединицами рецептора ФНО-α. У старых дефи-

цитных по р55 мышей было обнаружено увеличение 

клеточности костного мозга, а также числа эритро-

идных и миелоидных колониеобразующих единиц 

(КОЕ) наряду с возрастанием количества формен-

ных элементов в периферической крови. Установле-

но, что ФНО-α может как ингибировать, так и сти-

мулировать пролиферацию кроветворных клеток в 

костном мозге в зависимости от стадии созревания 

клеточной популяции и наличия других цитокинов 

[63]. 

Установлено также, что введение ФНО-α живот-

ным приводит к развитию анемии, обусловленной 

снижением образования эритроцитов и сокращением 

сроков их жизни в кровеносном русле [58]. 

Супрессирующее действие цитокинов на эритро- 

поэз осуществляется и через влияние на обмен железа. 

Инъекции ФНО-α больным метастатическим раком 

вызывали экспрессию всех признаков нарушения ути-

лизации железа эритроидными клетками [64]. Другие 

цитокины (ИЛ-1, ИЛ-6, трансформирующий фактор 

роста β) также угнетают эритропоэз и метаболизм же-

леза, но их роль еще окончательно не выяснена [64]. 

Согласно исследованиям М.Poljak-Blaži (2002), ФНО-

α, ИЛ-1 и ИЛ-6 подавляют поступление железа с пи-

щей и выделение его из макрофагов после уничтоже-

ния последними дефектных эритроцитов, снижают 

содержание железа в плазме до уровня менее 70% 

нормы, что сопровождается повышенным накоплени-

ем ферритина [61]. 

Таким образом, цитокины опосредуют многие на-

рушения, играющие роль в патогенезе раковой ане-

мии, подобно тому, как это имеет место при развитии 

анемии при других хронических заболеваниях.  

Роль эритропоэтина в развитии анемии и ее 

лечении у больных раком 

Н.М. Leng и соавт. (1999) обнаружили снижение 

концентрации эритропоэтина в сыворотке крови боль-

ных раком, подобно тому, как это имеет место у боль-

ных ревматоидным артритом, СПИДом и некоторыми 

другими хроническими заболеваниями. Исследования, 

проведенные этими авторами на мышах с солидными 

опухолями, показали, что продукция эритропоэтина 

снижается только в терминальной стадии [54]. 

Ряд других авторов на основании проведенных 

исследований сделали вывод, что основную роль в 

развитии раковой анемии играет не пониженная про-

дукция эритропоэтина, а подавление реакции на него 

у клеток-предшественников эритропоэза [31, 42, 60, 

74]. Большое количество наблюдений свидетельству-

ют о хорошем эффекте лечения подобной анемии ре-

комбинантным человеческим эритропоэтином [38, 40, 

42]; оно сопровождалось повышением содержания 

гемоглобина и улучшением качества жизни у многих 

больных и в ряде случаев предупреждало развитие 

анемии при проведении химиотерапии. 

Роль усиленного разрушения эритроцитов в 

развитии раковой анемии 

Многочисленные исследования свидетельствуют 

о повышенном разрушении эритроцитов и сокраще-

нии продолжительности их жизни у больных раком 

[5, 19, 29, 36, 66, 68, 73]. Впервые о сокращении жиз-

ни эритроцитов у больных, страдающих различными 

видами солидных опухолей (рак простаты, легкого, 

языка, пищевода и других локализаций), сообщил 

G.A. Hyman (1954) [48]. Ряд авторов наблюдали уси-

ленное разрушение эритроцитов у экспериментальных 

животных с перевивными и индуцированными опухо-

лями [29, 68, 73]. Ускоренное разрушение эритроци-

тов является следствием их внутренней неполноцен-

ности или может быть связано с действием каких-либо 

факторов извне. Проведенные наблюдения свидетельст-

вуют о наличии тех и других факторов. О существова-

нии внешних воздействий можно заключить из на-
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блюдения Э.И. Бородай с соавт. (1974), которые вы-

явили значительное укорочение срока жизни донор-

ских эритроцитов, меченных 
51

Сr, в крови онкологи-

ческих больных [5]. Существует предположение, что 

опухолевые клетки выделяют вещества, оказываю-

щие повреждающее действие на мембраны других 

клеток, в частности, эритроцитов [22, 26]. В качест-

ве кандидатов на такую роль выдвигаются продукты 

перекисного окисления липидов, которые образуют-

ся в организме больных раком в повышенном коли-

честве  

[1, 22, 27]. В ряде случаев повреждение эритроци-

тов, вероятно, происходит под действием аутоанти-

тел [14, 22, 34, 65] или циркулирующих иммунных 

комплексов [3]. 

Многочисленные исследования свидетельствуют о 

внутренних изменениях в эритроцитах, которые со-

общают им пониженную устойчивость к действию 

химических и механических факторов. Исследования 

указывают на то, что причина ускоренной гибели 

эритроцитов заложена в них самих. 

Е.Н. Чернова (1988) обнаружила радиоизотопным 

методом (мечение эритроцитов 
51

Сr) значительное 

сокращение срока жизни эритроцитов у крыс с пере-

вивными опухолями (карциносаркома Уокер-256 и 

гепатохолангиома РС-1). На гемолитический характер 

анемии указывали и другие признаки повышенного 

распада эритроцитов, такие как увеличение числа ре-

тикулоцитов, повышение уровня непрямого билиру-

бина в сыворотке крови и уробилина в моче. Автор  

полагает, что усиленный гемолиз обусловлен обнару-

женными ею метаболическими изменениями в эрит-

роцитах, такими как снижение концентрации липидов, 

SH-групп и сухой массы этих клеток. 

Эти экспериментальные находки получили свое 

подтверждение в клинических исследованиях 

Е.А. Степовой (1999), которая изучала эритроциты 

больных раком различной локализации [22]. Ею также 

обнаружено снижение величины сухой массы эритро-

цитов, уменьшение в них концентрации SH-групп и 

фосфолипопротеидов, высокомолекулярных полипеп-

тидов при одновременном нарастании количества 

низкомолекулярных белков. Кроме того, ею отмечено 

увеличение вязкости липидного бислоя мембран эрит-

роцитов, изменение параметров функционирования 

катион-транспортных систем (снижение амплитуды и 

скорости гиперполяризации, увеличение скорости вос-

становления мембранного потенциала и ряд других из-

менений). Одновременно были обнаружены изменения 

формы и рельефа поверхности эритроцитов, появле-

ние дегенеративно измененных их форм. 

Е.А. Степовая связывает найденные изменения с про-

дукцией костным мозгом дефектных эритроцитов 

[22]. 

Вместе с тем предполагается, что вышеупомяну-

тые изменения могут возникнуть под действием про-

дуктов перекисного окисления липидов, образующих-

ся в эритроцитах и в опухолевых клетках, откуда они 

поступают в плазму крови [1, 15, 22, 27, 29]. Как пола-

гает И.С. Рябов (1971), уменьшение содержания фос-

фолипопротеидов в эритроцитах может привести к 

структурной перестройке их мембраны и к повышен-

ной проницаемости для Na
+
 [20]. В следствие этого 

происходит изменение их формы и снижение способ-

ности к прохождению через микроциркуляторное рус-

ло, что может привести к повышенному травмирова-

нию и ускоренному гемолизу [10]. 

Н.Ю. Кальнова и П.П. Пальмина (1980) установи-

ли, что у больных раком в мембранах эритроцитов 

существенно изменяется белок-липидное взаимодей-

ствие, что делает эритроциты менее способными из-

менять свою форму и затрудняет их прохождение че-

рез капилляры. 

Сохранение целостности эритроцитов зависит от 

наличия в них SH-групп [4]. Как известно, 90% SH-

групп эритроцитов находится в составе глутатиона. 

Уже давно показано [62], что снижение уровня вос-

становленного глутатиона в эритроцитах способствует 

инактивации ряда ферментов (гексокиназы, глюкозо-

6-фосфатдегидрогеназы, АТФ, пируватфосфатазы), 

что приводит к существенным нарушениям метабо-

лизма и ускоряет их гибель. 

Установлена возможность развития аутоиммунной 

гемолитической анемии. М.А. Spira с соавт. (1979) на-

блюдали развитие подобной анемии у больных с гипер-

нефромой, плоскоклеточным раком легкого и кистозной 

аденокарциномой яичника [65]. G.W.G. Bird (1977) ут-

верждает, что неопластический процесс сопровождается 

выраженными серологическими перестройками мем-

бран эритроцитов и появлением в крови антител, кото-

рые могут быть причиной гемолитической анемии [34]. 

На поздней стадии злокачественного опухолевого 

роста усиленному разрушению эритроцитов могут 

способствовать нарушения микроциркуляции, связан-
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ные с развитием синдрома диссеминированного внутри-

сосудистого свертывания (ДВС) и тромботической 

микроангиопатией, проявляющейся в форме тромбо-

цитарной тромбоцитопенической пурпуры или гемо-

литического уремического синдрома, которые явля-

ются частым осложнением у раковых больных [49, 51] и 

могут обусловить развитие микроангиопатической ге-

молитической анемии. Последняя может также развить-

ся при наличии сосудистых опухолей, когда эритроци-

там приходится преодолевать сложную капиллярную 

сеть. Основным клиническим признаком микроангиопа-

тической гемолитической анемии являются тромбоци-

топения, почечная недостаточность и наличие в мазках 

фрагментов эритроцитов. 

Таким образом, существует много предпосылок 

для ускоренного и повышенного разрушения эритро-

цитов у больных раком, что и является частым пато-

генетическим фактором развития у них анемии. 

Роль гиповитаминоза B12 в развитии анемии  

у раковых больных 

Исследования показали, что при локализации опу-

холевого роста в различных органах (кроме желудка) 

признаки гиповитаминоза В12 отсутствуют [12, 59]. 

Снижение содержания витамина В12 в сыворотке крови 

и ткани печени было выявлено у больных раком тела 

желудка, в особенности при обширном его распростра-

нении [12]. Данная закономерность не лишена основа-

ний, так как в этом отделе желудка происходит образо-

вание внутреннего фактора (гастромукопротеина), не-

обходимого для кишечной абсорбции витамина B12. 

У 55,2% больных раком желудка была обнаружена 

анемия [12], несколько чаще (у 66,6% пациентов) она 

выявлялась при локализации раковой опухоли в об-

ласти тела желудка и при обширном поражении этого 

органа. Анемия была нормо- или гипохромной. При 

определении среднего диаметра эритроцитов (СДЭ) 

обнаружено статистически достоверное увеличение 

его у больных с поражением тела желудка [12]. При 

распределении найденных величин СДЭ по сигмаль-

ным зонам были выявлены сдвиги в направлении как 

больших, так и малых размеров и отклонения за пре-

делы трех сигмальных зон [12]. Эти диаметрально 

противоположные тенденции являются, по-видимому, 

результатом влияния на эритропоэз, с одной стороны, 

дефицита железа, способствующего образованию 

микроцитов, а с другой — развивающегося у некото-

рых больных гиповитаминоза B12, обусловившего 

увеличение количества макроцитов. 

Заключение по раковой анемии 

Приведенные данные подтверждают многофак-

торный патогенез раковой анемии. Вероятно, основ-

ное значение имеют усиление процессов гемолиза, 

нарушение обмена железа и понижение реакции 

эритроидных клеток-предшественников на действие 

эритропоэтина. В механизме развития этих рас-

стройств ведущую роль играет избыток цитокинов, 

которые оказывают дизрегуляторное действие на про-

цесс эритропоэза. Другим важным патогенетическим 

фактором являются структурно-функциональные сдвиги 

в эритроцитах, природа которых окончательно не 

выяснена. 

Анемия ухудшает состояние больных и обуслов-

ливает плохой прогноз [47, 56]. Она снижает эффек-

тивность лучевой и химиотерапии [47, 55, 56], способ-

ствует более быстрой прогрессии опухолевого роста. 

С этой целью с успехом используются препараты ре-

комбинантного человеческого эритропоэтина, под 

действием которого у многих больных увеличивается 

содержание гемоглобина, повышается эффективность 

лучевой и химиотерапии, улучшается качество жизни. 

Патогенетически обоснованные методы коррек-

ции нарушений периферического звена эритрона и 

микрогемоциркуляции при злокачественных ново-

образованиях, несомненно, могут включать и иные 

дополнительные лечебные мероприятия, которые 

сегодня чаще используются при других хронических 

заболеваниях с подобными эритроцитопатическими 

проявлениями. Примером такого заболевания явля-

ется атопический дерматит у детей, при котором 

описаны сходные эритроцитарные нарушения и 

микрогемоциркуляторные расстройства [16, 17]. При 

этом показана высокая эффективность исправления 

подобных нарушений с помощью комплексной мем-

бранорепарационной и дезагрегационной терапии, 

включающей антиоксиданты, антимедиаторы воспале-

ния, ингибиторы протеиназ, антикоагулянты, мембра-

ностабилизаторы (димефосфон), препараты, улуч-

шающие реологические свойства крови (реополиг-

люкин и трентал-пентоксифиллин), современные 

антигистаминовые средства третьего поколения (фек-
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софенадин), оказывающие заметное нормализующее 

действие на мембраны эритроцитов и их агрегацион-

ные свойства, препараты, корригирующие липидный 

обмен (эпаден-эри) и др. [16, 17, 21]. Возможно, что 

подобный терапевтический комплекс мог бы быть 

полезен и при лечении раковой анемии. 

Дизрегуляторные процессы в миелоидном 
кроветворении при раке 

Подобные нарушения проявляются развитием 

нейтрофильного лейкоцитоза, эозинофилии и лейке-

моидных реакций. 

О развитии нейтрофильного лейкоцитоза при зло-

качественном опухолевом росте сообщают многие 

авторы [13, 25, 28, 35, 39, 41, 44, 53]. Отмечена зави-

симость возникновения нейтрофильного лейкоцито-

за от размеров опухоли и стадии ее развития. Так, 

Н.В. Чердынцева и соавт. (1989) наблюдали увеличе-

ние интенсивности нейтрофильного лейкоцитоза в 

процессе роста опухолей и обнаружили положи-

тельную корреляцию между размером опухолевого 

узла и количеством нейтрофилов в периферической 

крови [28]. 

М.Е. Фишер и Е.Ф. Конопля (1980) отмечали раз-

витие нейтрофильного лейкоцитоза у больных раком 

желудка, чаще при неоперабельном состоянии [25]. 

В большинстве случаев ядерный сдвиг при разви-

тии нейтрофильного лейкоцитоза не происходит далее 

нарастания количества палочкоядерных форм [25, 35]. 

При исследовании костного мозга у онкологических 

больных с нейтрофильным лейкоцитозом существен-

ных изменений в миелограмме не выявлено [41]. 

D. Boggs и соавт. (1977) исследовали костный 

мозг мышей с раком молочной железы с использова-

нием радиоактивной метки 
3
Н-тимидином. Индекс 

метки нейтрофилов не был существенно изменен, 

время поступления меченых нейтрофилов в перифе-

рическую кровь не отклонялось от нормы, но скорость 

их выхода из кровеносного русла оказалась замедлен-

ной [35]. Сходные изменения кинетики этих формен-

ных элементов крови описаны при сахарном диабете, 

при котором нередко развивается циркуляторный пеп-

трофильный лейкоцитоз с характерным дегенератив-

ным ядерным сдвигом [18]. 

Согласно результатам исследовании М. Lee и соавт. 

(1979), у животных-опухоленосителей происходит 

увеличение продукции нейтрофилов, обусловленное 

нарастанием содержания гранулоцитопоэтических 

коммитированных стволовых клеток, экспансией ге-

мопоэтического костного мозга и укорочением време-

ни пребывания в нем нейтрофилов. При этом круго-

оборот нейтрофилов в крови был в 5—7 раз дольше, 

чем у здоровых животных [53]. 

Согласно наблюдениям ряда авторов [46, 69], раз-

витию нейтрофильного лейкоцитоза при опухолевом 

росте может способствовать продукция опухолевыми 

клетками факторов роста для нейтрофилов (Г-КСФ) 

либо для нейтрофилов и моноцитов (ГМ-КСФ). 

В ряде случаев у больных раком может разви-

ваться лейкемоидная реакция. Так, S.S. Chuang и 

соавт. (2001) наблюдали ее развитие у больной ра-

ком яичника [39]. 

Эозинофилия при раке 

Эозинофилия также часто встречается при злокаче-

ственных новообразованиях [23, 45, 67, 70, 71]. К опу-

холям, которые могут сопровождаться эозинофилией, 

относятся рак влагалища, матки, щитовидной железы, 

кожи, аденокарцинома желудка, полового члена и др. 

[23]. Наиболее часто она выявляется при раке носо-

глотки и бронхов, аденокарциноме желудка, толстого 

кишечника, матки, щитовидной железы и при гистио-

цитоме [23]. Опухоли, сопровождающиеся эозинофи-

лией, нередко быстро распространяются и имеют не-

благоприятный прогноз [23]. 

Эозинофилия может сочетаться с инфильтрацией 

ткани опухоли эозинофилами [23, 67, 71]. K. Tajima и 

соавт. (1998) исследовали пациента с карциномой 

прямой кишки, инфильтрированной эозинофилами. 

Они обнаружили, что часть эозинофилов была при-

креплена к опухолевым клеткам и характеризовалась 

пониженным содержанием катионных белков и глав-

ного основного белка. На этом основании высказано 

предположение, что эозинофилы выполняют защит-

ную функцию, освобождая свои токсические, находя-

щиеся в гранулах протеины в связанные с ними опу-

холевые клетки. 

Существует другое наблюдение, на основе которого 

делается противоположный вывод о том, что эозинофи-

лы являются промоторами опухолевого роста [71]. 
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D.T. Wong и соавт. (1999) исследовали вызванную кан-

церогенами раковую опухоль ротовой полости у хомяч-

ков, которая спонтанно инфильтрировалась эозинофи-

лами в возрастающей степени по мере ее роста. Задерж-

ка опухолевого роста (вплоть до его прекращения) 

происходила при введении подопытным животным 

моноклональных антител к ИЛ-5. Последний известен 

в качестве стимулятора образования эозинофилов. 

G. Woerly и соавт. (1999) установили, что путем 

активации стимулирующих молекул эозинофилы мо-

гут функционировать в качестве иммунорегуляторов, 

участвующих в освобождении цитокинов как Т-

хелперами 1-го типа (ИЛ-2, интерферон), так и Т-

хелперами 2-го типа (ИЛ-5, ИЛ-4, ИЛ-10) [70]. 

Относительно механизма развития эозинофилии 

можно высказаться лишь предположительно. Соглас-

но имеющимся данным [8], при опухолевом росте 

может иметь место сдвиг в иммунной системе в на-

правлении нарастания лимфоцитов Т-хелперов 2-го 

типа, продуцирующих уже упоминавшийся ИЛ-5, кото-

рый выступает в качестве стимулятора образования 

эозинофилов. 

Заключение 

Гематологические нарушения при злокачествен-

ном росте — частые проявления паранеопластиче-

ского синдрома, который сам по себе является вы-

ражением дизрегуряционной патологии, результатом 

системного действия опухоли на организм. Кроме 

перечисленных выше патогенетических факторов, 

заметное место в развитии гематологических рас-

стройств у онкологических больных могут занимать 

хорошо известные общие метаболические, нейроэн-

докринные, иммунологические нарушения, свойст-

венные данному синдрому, особенно в терминаль-

ный период, сопровождающийся истощением, а 

также побочные влияния на систему крови лучевой 

и химиотерапии, которые в большинстве случаев в 

еще большей степени усугубляют процессы дизре-

гуляции в этой жизненно важной системе. 
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