
__________________________________________________________________________________ 

MORPHOLOGIA • 2021 • Том 15 • № 2  
 

59 

 

 

І.С. Шпонька  

О.О. Бондаренко  

І.О. Молокова 
 

Дніпровський державний ме-

дичний університет, Дніпро, 

Україна 

 

Надійшла: 14.05.2021 

Прийнята: 13.06.2021 

 

 

DOI: https://doi.org/10.26641/1997-9665.2021.2.59-67 

 

УДК 616-007.43:616-089.844 

МОЛЕКУЛЯРНО-ГЕНЕТИЧНI ОСОБ-

ЛИВОСТI КОЛОРЕКТАЛЬНОЇ КАРЦИ-

НОМИ: ПАТОМОРФОЛОГІЧНА ДЕ-

МОНСТРАЦІЯ КЛІНІЧНИХ ВИПАДКІВ 

ТА ЛІТЕРАТУРНИЙ ОГЛЯД 

 

 

Shpon'ka I.S. , Bondarenko O.O.  , Molokova I.O.  Molecular and genetic features of colorectal carcino-

ma: pathomorphological demonstration of clinical cases and literature review.  

Dnipro State Medical University, Dnipro, Ukraine. 

ABSTRACT. Background. Colorectal carcinoma (CRC) is one of the most widespread malignancies worldwide; its morbid-

ity rate is on the third place amidst the most common cancers. According to present data, such molecular markers as CyD1, 

HIF1α, LC3B, p21, p53 as well as the detection of KRAS gene amplification could be used for evaluation of tumor grade, its 

invasiveness, risk of metastases, sensitivity to anti-EGFR treatment, and further prognosis for patient’s survive. Objective. 

The purpose of this study was to make a literature review of the CRC molecular diagnostic approaches and demonstrate 5 

cases of colorectal carcinoma in patients of Dnipro-city region in purpose to reveal their molecular-genetic features. Meth-

ods. Five formalin fixed paraffin embedded specimens of colorectal carcinoma from patients of Dnipro-city region were 

evaluated pathomorphologically with histological, immunohistochemical and fluorescence in situ hybridization methods. 

Results. Case study revealed increased level of p53, p21, and LC3B expression, minor elevation of CyD1 and HIF1α expres-

sion in demonstrated samples. Amplification of KRAS gene was not found. Conclusion. Our data analysis had revealed mul-

tiple studies dedicated to CRC molecular diagnostics with controversial results, what could be explained by both variable 

methodological approaches and epidemiological peculiarities of CRC in different sites of the globe. Therefore, there is a ne-

cessity in empirical identification of the molecular-genetic features of colorectal carcinomas in patients of our region that 

could improve current state of the art in CRC diagnostic and treatment approaches. Achieved data are the result of the trial 

and our research of this issue is ongoing.  
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Вступ 

Колоректальна карцинома (СRC) є третьою 

найбiльш поширеною злоякiсною пухлиною та 

займає четверте мiсце серед смертностi вiд раку 

в усьому свiтi [1]. В Українi частота СRC стано-

вить вiд 11,5 випадкiв для раку прямої кишки та 

анального отвору до 13,3 випадкiв раку ободової 

кишки на 100 000 населення та продовжує зрос-

тати. Рання дiагностика CRC має велике прак-

тичне значення, адже дозволяє попередити ро-

звиток метастазiв, провести своєчасне ефективне 

лiкування та значно покращити подальший про-

гноз для здоров’я та життя пацiєнта. Проблема 

полягає у тому, що рак ободової кишки в Українi 

виявляють на 1 та 2 стадiях лише у 51,9%, рак 

прямої кишки та анального отвору – у 60,7% 

випадкiв [2]. Тож на чому можна було б зосере-

дити увагу майбутніх досліджень для вирішення 

проблеми ранньої діагностики CRC? 

Серед широкого спектру молекулярно-

генетичних маркерів біологічних властивостей, 

якi б дозволили прогнозувати її поведiнку, 

вiдповiдь на таргетну терапiю, вiрогiднiсть мета-

стазування та потенцiйну агресивнiсть, можна 

відокремити ті маркери біологічної поведінки, 

що репрезентуватимуть регуляцію клітинного 
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циклу (p21, CyD1), проліферативну активність 

(Ki67), реакцію пухлинних клітин на гіпоксич-

ний стан (HIF), аутофагічні процеси (LC3B), 

стабільність геному (p53, маркери мікроса-

телітної нестабільності) та шляхи сигнальної 

трансдукції (наприклад, мутації гену KRAS). 

Мета 

Продемонструвати iмуногiстохiмiчний та 

генетичний профiль зразкiв колоректальної кар-

циноми пацієнтів Дніпропетровського регіону з 

урахуванням таких властивостей, як регуляція 

клітинного циклу (p21, CyD1), реакція на 

гіпоксичний стан (HIF1α), аутофагічні процеси 

(LC3B), стабільність геному (p53) та шляхи сиг-

нальної трансдукції (макромутації гену KRAS), а 

також обґрунтувати доцільність використання 

вищеперелічених маркерів для подальших до-

сліджень CRC на підставі огляду літератури. 

Матеріали та методи 

Для дослiдження було відібрано зразки 

післяопераційного матеріалу п’яти хворих iз 

дiагнозом колоректального раку після проведе-

ної операції Гартмана в Дніпропетровській об-

ласній клінічній лікарні ім. І.І. Мечникова. Були 

виключенi зразки тканин пацiєнтiв пiсля прове-

дення хiмiотерапiї та рецидивнi пухлини пiсля 

попереднього лiкування. До вибірки потрапили 

пацiєнти віком від 58 до 71 року, з них один 

(20%) пацiєнт iз високодиференцiйованою, два 

(40%) пацiєнти з помiрнодиференцiйованою та 

ще два (40%) з низькодиференцiйованою СRC. 

Статево-вiкова характеристика хворих, зразки 

яких були вiдiбранi для дослiдження, представ-

лена у таблицi 1.  

 

Таблиця 1 

Статево-вiкова характеристика хворих, вiдiбра-

них для дослiдження 

 

Пацієнт 
Вiк, 

років 
Стать 

Ступiнь дифе-

ренцiювання 

1 67 Ч Низький 

2 63 Ч Високий 

3 58 Ч Низький 

4 71 Ж Помiрний 

5 66 Ж Помiрний 

 

Гiстoлoгiчний метoд  

Парафінові блоки відібраних випадків були 

взяті з архіву Дніпропетровського обласного па-

тологоанатомічного бюро; з них було виготовле-

но зрізи товщиною 4 мкм за допомогою рота-

ційного мікротому. Депарафінізовані та регідра-

товані зрізи забарвлювали гематоксилін-еозином, 

обробляли імуногістохімічно або з використан-

ням флюоресцентної гібридизації in situ (FISH) 

та вивчали за допомогою мікроскопу Axio Imager 

2 (Zeiss, Німеччина) на збільшеннях ×200, ×400 

та ×630. 

Iмунoгiстoхiмiчні метoди 

Підготовлені зрізи товщиною 3-5 мкм, нане-

сені на адґезивні предметні скельця Superfrost 

(Thermo, Німеччина), оброблялися 3% розчином 

перекису водню у 70 % метанолі протягом 20 

хвилин при кімнатній температурі для блокуван-

ня активності ендогенної пероксидази. Після 

промивки зрізів у натрій-фосфатному буфері 

(PBS) проводили демаскування антигенів шля-

хом їх нагрівання на водяній бані в цитратному 

буфері (рН=6.0) протягом 20 хвилин при темпе-

ратурі 98
0 

С. Після охолодження та промивання в 

PBS, скельця інкубувалися з блокуючою сиро-

ваткою протягом 20 хвилин при кімнатній тем-

пературі. У якості первинних використовувалися 

антитіла до CyD1, p21, p53, LC3B та HIF1α (ро-

зведення 1:800, усі – Abcam, Великобританія). 

Проводили інкубацію зрізів з первинними 

антитілами у вологій камері при температурі 4
0
С 

упродовж ночі. Подальшу обробку проводили з 

використанням системи візуалізації UltraVision 

Quanto (Thermo Scientific, СШA) згідно ін-

струкції користувача. Для диференціювання 

структур тканин зрізи додатково фарбували ге-

матоксиліном Джила протягом 30 секунд. 

Флюоресцентна гібридизація in situ 

Підготовлені зрізи товщиною 4 мкм 

оброблялися термічно шляхом їх нагрівання на 

водяній бані в цитратному буфері (рН=6.0) упро-

довж 15 хвилин при температурі 98
0 

С, промива-

лися у дистильованій воді та інкубувалися роз-

чином свинячого пепсину в 0,01M HCl при 37°С 

протягом 15 хвилин. Потім зрізи промивалися в 

одинарному розчині натрій-цитратного буферу 

(1x SCC), дегідратувалися у розчинах ізопропа-

нолу з висхідними концентраціями та висушува-

лися на повітрі. На висушені зрізи у темному 

приміщенні наносилися 10 мкл ДНК зонду 

ZytoLight SPEC KRAS/CEN 12 Dual Color Probe 

(ZytoVision, Німеччина), покривалися покривни-

ми скельцями 10×10 мм та герметизувалися гу-

мовим клеєм. Підготовлені таким чином зразки 

розміщували у гібридизаційній камері CytoBrite 

(США) та, згідно програми, обробляли термічно 

10 хвилин при 75°С з подальшою інкубацією при 

37°С протягом 16 годин. Після проведення 

гібридизації, обережно знімали гумовий клей та 

промивали зрізи у 0,4х SCC на водяній бані при 

75°С, зневоднювали, висушували та дофарбо-

вували флюоресцентним ядерним барвником 

DAPI (Sigma, Німеччина) у темному приміщенні 

протягом 15 хвилин. 

Результати та їх обговорення 

При проведенні патогiстологiчного до-

слiдження зразкiв у пацiєнта №1 було встановле-

но низькодиференцiйовану аденокарциному (від-

соток утворення залозистих структур <50%) сиг-

мовидної кишки з інвазією у м’язовий шар та 

брунькуванням інвазивного фронту пухлини. 

Iмуногiстохiмiчно виявлено пiдвищення 

експресiї маркеру CyD1 (рис. 1, А) та вiдсутнiсть 
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експресiї LC3B (рис. 2, А). В гістологічних зраз-

ках пацiєнта №2 виявлено високодиференцiйо-

вану аденокарциному сігмовидної кишки (95% 

пухлинних клітин утворювали залозисті струк-

тури) з інвазією у м’язовий шар, а при проведен-

ні iмуногiстохiмiчного дослiдження – помірну 

експресiю р53 (рис. 1, D). 

У пацiєнта №3 було виявлено низькодифе-

ренцiйовану аденокарциному низхідної ободової 

кишки з інвазією у м’язовий шар та адипозну 

тканину з брунькуванням інвазивного фронту 

пухлини, некрозами та виразкуванням пухлинної 

тканини. У зразках вiдмiчене пiдвищення 

експресiї HIF1α (рис. 2, D) та виразна 

внутрiшньоядерна експресiя супресорного білка 

р53 (рис. 1, С). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 1. Експресія маркерів CyD1, р21 та p53 у зразках, що досліджувались. А – CyD1, пацієнт №1, ×400; B – пацієнт 

№3, експресія p21, ×200; C – p53, пацієнт №3, ×200; D – p53, пацієнт №2, ×200. Імунопероксидазний метод. 

 

Помірнодиференційована аденокарцинома 

була виявлена у зразках пацiєнтів №4 та №5 

(утворення залозистих структур приблизьно у 

70-75% відсотків пухлинної тканини). Ло-

калізація і рівень інвазії у пацієнта №4 були 

низхідна ободова з переходом на сигмовидну 

кишку та з інвазією у м’язовий шар, а у пацієнта 

№5 – ректосигма та м’язовий шар, відповідно. 

Iмуногiстохiмiчно у №4 було виявлено виразну 

експресiю LC3B у залозах нормальної слизової 

товстого кишкiвника (рис. 2, B) та у клітинах 

CRC (рис. 2, C). У свою чергу, лише пацієнт №5 

продемонстрував виразну експресію білка p21 

(рис. 1, B). 

Крiм того, після проведення FISH серед до-

сліджуваних зразків не було виявлено макрому-

тацій гену KRAS у вигляді ампліфікації або де-

леції зазначеного гену. Також не було знайдено 

ознак анеуплоїдії відповідної 12 хромосоми у 

дослiджуваних зрізах (рис. 3). Уцілому, 

співвідношення кількості візуалізованих центро-

мерів 12 хромосоми та генних локусів KRAS 

складало 1:1, тобто демострувало нормальний 

каріотип за даною хромосомою і відповідним 

генним локусом. 

Аналізуючи вплив кожного з продемонстро-

ваних маркерів на властивості CRC, найбільшу 

увагу слід приділити проліферативним властиво-

стям пухлини, насамперед тим маркерам, які б 

могли продемонструвати роботу клітинного цик-

лу в пухлинних клітинах, що вочевидь відбива-

тиме швидкість пухлинної прогресії. СyD1 є 

протоонкогеном, який виступає мiтогенним сен-

сором, регулюючи перехiд клiтини iз фази G1 

клiтинного циклу у фазу S [3]. Як вiдомо, у зви-

чайних умовах його функцiю блокують iнгiбiто-

ри циклiн-D1-залежної кiнази (СDK), такi як p21 

та p27 [4]. Згiдно даних лiтератури, аномальна 

експресiя СyD1 спостерiгається у третинi усiх 

CRC [5]. Крiм того, було продемонстровано, що 

пiдвищення експресiї pRb, p16 та CyD1 спо-

стерiгаться як у короректальних аденомах, так i у 

карциномах, що демонструє (что-то демонструє) 

[6].  
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Рис. 2. Експресія маркерів LC3B та HIF1α у зразках, що досліджувались. А – негативна реакція на LC3B, пацієнт 

№1, ×400; B, С – пацієнт №4, експресія LC3B у нормальній слизовій, що оточує CRC, та, відповідно, в пухлині, ×200; D – 
експресія HIF1α, пацієнт №3, ×400. Імунопероксидазний метод. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 3. Детекцiя гену KRAS у зразку помірнодиференційованої CRC, ×630. Помаранчевим маркованi центромери 

12 хромосоми, синiм – DAPI забарвлення ядер клiтин, зеленим – локуси гену KRAS. 
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Iншими дослiдженнми було пiдтверджено, 

що гiперекспресiя CyD1 є ранньою подiєю у ро-

звитку CRC, а критично важлива роль гiпе-

рекспресiї цього онкогену у клiтиннiй пролiфе-

рацiї та трансформацiї в динамiцi виявлена для 

частини колоректальних пухлин на мишиних 

моделях та зразках CRC людини [7]. Не зважаю-

чи на це, роль гiперекспресiї СyD1 у тканинi 

CRC досi являється предметом дискусiй, адже 

iснує велика кiлькiсть суперечливих дослiджень, 

згiдно яких даний онкомаркер асоцiйований iз 

гiршим [8] або кращим прогнозом для пацiєнта 

[9], або взагалi не має прогностичного значення 

[10]. 

Змiни роботи протеїнiв групи HIF (Hypoxia 

induced factor) є ще однiєю важливою ознакою 

солiдних пухлин, у тому числi – CRC [11]. У 

вiдповiдь на гiпоксiю пухлиннi клiтини активу-

ють гени, вiдповiдальнi за ангiогенез, виживання 

клiтин, метаболiзм глюкози та пролiферативну 

активнiсть [12]. Змiни у клiтинах, iндукованi 

гiпоксiєю, опосередкованi трьома факторами 

сiмейства бiлкiв Per-ARNT-Sim: HIF1α, HIF2α та 

HIF3α, особливу роль серед яких у ростi та про-

гресiї пухлини вiдiграє HIF2α [13]. У рядi до-

слiджень було виявлено, що HIF2α може iндуку-

вати пролiферацiю клiтин шляхом пiдвищення 

активностi гену c-Myc [14] та за рахунок потен-

цiювання активностi Yes-associated protein 1 

(YAP1) – ефектору сигнального шляху Hippo, 

який функцiонує у якостi регулятору росту, про-

лiферацiї та диференцiювання клiтин [15]. Од-

нак, згiдно останнiх даних, у 67,5% випадкiв 

CRC спостерiгається пiдвищена експресiя HIF1α 

та фактору ARK5, асоцiйованого iз iнвазивнiстю 

пухлини, стадiєю, ступенем диференцiювання 

клiтин пухлини та метастазуванням у лiмфатичнi 

вузли та печiнку [16], що робить його гідним 

кандидатом для подальших дослiджень.  

Ki-67 – негiстоновий ядерний протеїн, 

асоцiйований з клiтинною пролiферацiєю [17]. 

Згiдно наявних дослiджень, у пацiєнтiв з CRC Ki-

67 зазвичай асоцiйований iз високим гiсто-

логiчним грейдом пухлини, ураженням лiмфа-

тичних вузлiв та коротшим безрецидивним iн-

тервалом [18]. У рядi дослiджень Ki-67 пропо-

нується на роль кандидата достовiрного маркеру 

метастазування CRC через наявнiсть чiткої коре-

ляцiї мiж iндексом Ki-67 та кiлькiстю циркулю-

ючих пухлинних клiтин у кровi [19]. В свою чер-

гу, виявлення зростання експресiї SMAD та 

пiдвищення Ki-67 у CRC корелює iз метастазу-

ванням у печiнку [20]. Тим не менш, iснують 

дослiдження, згiдно яких Ki-67 є маркером гiр-

шого прогнозу [21], а також такi, за результатами 

яких гiперекспресiя Ki-67 є маркером, напроти, 

сприятливого прогнозу [22].  

Крiм того, експресiя Ki-67 у CRC, аденомах 

та iнтактнiй слизовiй кишкiвника значно 

вiдрiзняються (79,3%, 44,8%, 25% вiдповiдно), 

що робить цей маркер привабливим кандидатом 

для прогностичних висновкiв та скринiнгових 

дослiджень [23]. 

LC3B, легкий ланцюг 3В протеїну, асоцiйо-

ваного з мiкротрубочками, є одним iз головних 

маркерiв аутофагiї та виявляється внутрiшнь-

оклiтинно як у здорових, так i в пухлинних 

клiтинах. Процес аутофагiї є досить поширеним 

та асоцiйований iз пухлинними i непухлинними 

захворюваннями, а його порушення грають важ-

ливу роль у появi мiкросателiтної нестабiльностi 

та прогресiї пухлини [24]. Цiкаво, що у рядi до-

слiджень було продемонстровано, що саме нега-

тивна експресiя LC3B та iнших протеїнiв, 

асоцiйованих iз аутофагiєю, слугує поганим про-

гностичним фактором, який вiдображає фунда-

ментальне порушення процесу апоптозу у пух-

линi та свiдчить про її бiльшу клiнiчну агресiю, 

та, вiдповiдно, гiрший прогноз [25].  

Білок p21 (Cyclin-dependent kinase inhibitor-

1A, CDKN1A) є важливим учасником регуляцiї 

клiтинного циклу, а його експресiя втрачена у 

бiльшостi CRC [26]. В нормi його функцiя поля-

гає у попередженнi переходу до S фази мiтозу 

шляхом iнгiбування активностi CDK2, який є 

необхiдним для фосфорилювання бiлка Rb та 

подальшої E2F-залежною експресiї генiв, при 

цьому р21 виступає у якостi антагонiста CyD1 

[27]. Крiм того, р21 є основною мiшенню р53, 

пiдвищення експресiї якого розвивається як ре-

зультат ушкодження ДНК та через р21 в нормi 

призводить до припинення клiтинного циклу 

[28]. Окрiм згаданого вище, у контекстi p21 

особливий iнтерес привертає дволанцюгова ак-

тивна РНК (p21-saRNA-322), здатна, не задiюю-

чи р53, активувати експресiєю р21 для iндукцiї 

завершення клiтинного циклу, що може незаба-

ром стати однiєю iз терапевтичних альтернатив 

лiкування CRC [29]. Згiдно даних дослiджень, 

висока експресiя р21 корелює iз меншим роз-

мiром пухлини, низьким ступенем злоякiсностi, 

вiдсутнiстю метастазiв у реґiонарнi лiмфатичнi 

вузли та вiдсутнiстю або ранньою стадiєю ди-

стантних метастазiв [30], що робить р21 потен-

цiйним предитором кращого прогнозу при CRC. 

При цьому у iншому дослiдженнi нi прямого, нi 

зворотного зв’язку р21 iз стадiєю, ступенем ди-

ференцiювання, залученням у пухлинний процес 

лiмфатичних вузлiв та прогнозом для хворого не 

виявлено [31]. 

Білок р53 є продуктом гену-супресору ТР53, 

в нормi він зупиняє клiтинний цикл у вiдповiдь 

на пошкодження ДНК клiтини. Мутацiї цього 

гену є одними з найбiльш поширених, їх можна 

виявити в середньому у 50% злоякiсних пухлин 

[32]. Вiдповiдно до даних лiтератури, мутацiї 

гену р53 не є клiнiчними предикторами та про-

гностичними факторами для CRC [33]. В той же 

час iснують данi, що пiдтверджують наявнiсть 

чiткої кореляцiї пiдвищення експресiї р53 та сту-
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пенем диференцiювання пухлини, глибиною iн-

вазiї та лiмфогенним метастазуванням [34]. 

Встановлено, що хворi на CRC проксимальних 

вiддiлiв ободової кишки iз пiдвищеним рiвнем 

p53 демонструють кращий результат вiд лiку-

вання при використаннi хiрургiчного лiкування 

та хiмiотерапiї [35]. 

Досить частими мутацiями у клiтинах CRC є 

мутацiї гену KRAS (Kirsten rat sarcoma viral 

oncogene), який є однiєю з сигнальних молекул 

внутрiшньоклiтинного сигнального шляху EGFR. 

Саме вiн є мішенню таргетної терапiї CRC це-

туксимабом, панiтумумабом та iншими мо-

ноклональними анти-EGFR антитiлами, яка, у 

випадку вищезгаданих мутацiй, виявляється не-

ефективною [36]. Не тiльки мутацiї, але й ам-

плiфiкацiї гену KRAS призводять до втрати 

ефективностi таргетної терапiї, хоча зустрiча-

ються вони значно рiдше – лише у 0,67% усiх 

CRC проти 35% для мутацiй гену KRAS. 

Вiрогiдно, данi змiни геному є взаємовиключни-

ми та еквiвалентними [37]. Згiдно з даними лiте-

ратури, мутацiї гену KRAS слугують предикто-

рами гiршого прогнозу у пацiєнтiв з CRC 1 та 2 

стадiї [38]. Мутацiї гену BRAF, якi виявляються 

переважно у низькодиференцiйованих CRC, та-

кож є взаємовиключними до мутацiї KRAS, i 

слугують маркером нечутливостi до терапiї ан-

тиепiдермальними факторами росту [39, 40]. Та-

кож вiдомо, що не всi види мутацiй KRAS є мар-

керами поганого прогнозу у пацiєнтiв з CRC [41] 

i, незважаючи на велику кiлькiсть дослiджень, 

достовiрних предикторiв рецидування CRC досi 

не виявлено [42]. 

Як видно, лiтературнi данi щодо молекуляр-

но-генетичних особливостей CRC часто є не 

тiльки суперечливими, але й дiаметрально-

протилежними, саме тому для екстраполяцiї да-

них свiтових дослiджень iснує необхiднiсть у 

емпiричному дослiдженнi регіонарних особливо-

стей хворих на CRC. 

Підсумок 

Виявлення молекулярно-генетичних особ-

ливостей CRC дає змогу прогнозувати бiологiчну 

поведiнку пухлини, обирати найбiльш адекватне 

лiкування, попереджати набуття пухлиною рези-

стентностi та збiльшити вiрогiднiсть успiху лiку-

вання. Величезний об’єм результатів попередніх 

досліджень виявляється суперечливим, і за цим, 

безперечно, криються географічні та популяційні 

особливості CRC, які пов’язані як з екологічними 

чинниками, характерними для даного регіону, 

так і з унікальним популяційно-генетичним 

ландшафтом конкретного регіону, що до-

сліджується. Саме цим продиктована необ-

хідність уточнення та додаткового вивчення мо-

лекулярно-генетичного профiлю CRC з 

урахуванням географічних та/або популяційних 

особливостей.  

Перспективи подальших досліджень 

Планується продовження дослiдження 

експресії білків LC3B, HIF1α, р53, р21, CyD1, а 

також вивчення мутацій генів KRAS та CDKN2A 

на більшій вибірці пацієнтів Дніпропетровського 

регіону.  

Інформація про конфлікт інтересів 

Потенційних або явних конфліктів інтересів, 

що пов'язані з цим рукописом, на момент публі-

кації не існує та не передбачається. 
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Шпонька І.С., Бондаренко О.О., Молокова І.О. Молекулярно-генетичнi особливостi колорек-

тальної карциноми: патоморфологічна демонстрація клінічних випадків та літературний огляд. 

РЕФЕРАТ. Актуальність. Колоректальний рак є одним з найбільш частих злоякісних новоутво-

рень та займає 3 місце за смертністю у всьому світі. За літературними даними для достовірної оцінки 
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ступеню злоякісності, інвазивності пухлини, вірогідності розвитку метастазів, чутливості до терапії ан-

тиепідермальними факторами росту та подальшого прогнозу для пацієнта можуть бути використані такі 

маркери, як CyD1, HIF1α, LC3B, p 21, p53 та амплiфiкацiї гену KRAS. Мета. Нашою метою було прове-

дення літературного огляду проблематики та розглянення 5 клінічних випадків колоректальних карци-

ном у жителів м. Дніпро для виявлення їх молекулярно-генетичних особливостей. Методи. Проведено 

патоморфологічний аналіз п’яти зразків колоректальної карциноми від пацієнтів що мешкають у м. 

Дніпрі із застосуванням гістологічних, імуногістохімічних методів, а також методу флуоресцентної 

гібридизації in situ. Результати. При дослідженні нами випадків колоректального раку було виявлено 

підвищення експресії p53, p21, LC3B, незначне підвищення експресії CyD1, HIF1α та не було виявлено 

ампліфікацій гену KRAS. Підсумок. При проведенні аналізу публікацій, що присвячені молекулярній 

діагностиці CRC, нами було виявлено велику кількість досліджень, результати яких суперечать один од-

ному, що може бути пояснено як методологією проведення досліджень, так і територіально-

популяційними особливостями вибірок, включених до них. Саме тому для ефективної екстраполяції ре-

зультатів світових досліджень та рекомендацій щодо лікування, існує необхідність у емпіричному вияв-

ленні вищезгаданих молекулярно-генетичних особливостей колоректального раку у хворих нашого 

регіону. Отримані нами емпіричні дані є пілотними, і наразі активне дослідження нами даної проблема-

тики продовжується. 

Ключові слова: колоректальна карцинома, CyD1, HIF1α, LC3B, p21, p53, KRAS ампліфікація, FISH. 

 

 

Шпонька И.С., Бондаренко А.А., Молокова И.А. Молекулярно-генетические особенности ко-

лоректальной карциномы: патоморфологическая демонстрация клинических случаев и литера-

турный обзор. 

РЕФЕРАТ. Актуальность. Колоректальный рак является одним из наиболее частых злокачествен-

ных новообразований и занимает 3 место по смертности во всем мире. В соответствии с литературными 

данными для достоверной оценки степени злокачественности, инвазивности опухоли, вероятности раз-

вития метастазов, чувствительности к терапии антиепидермальными факторами роста и дальнейшего 

прогноза для пациента могут быть использованы такие маркеры, как CyD1, HIF1α, LC3B, p21 p53 и вы-

явление амплификации гена KRAS. Цель. Нашей целью было проведение литературного обзора пробле-

матики и рассмотрение 5 клинических случаев колоректального рака у жителей г. Днепр для выявления 

их молекулярно-генетических особенностей. Методы. Пять образцов колоректального карциномы от 

пациентов проживающих в г. Днепр было исследовано патоморфологически с применением гистологи-

ческих, иммуногистохимических методов, а также метода флуоресцентной гибридизации in situ. Резуль-

таты. При исследовании нами случаев колоректального рака было выявлено повышение экспрессии p53, 

p21, LC3B, незначительное повышение экспрессии CyD1, HIF1α и не было обнаружено амплификаций 

гена KRAS. Заключение. При проведении литературного анализа было найдено большое количество 

исследований, результаты которых противоречат друг другу, что может быть объяснено как методологи-

ей их проведения, так и территориально-популяционными особенностями выборок, включенных в них. 

Именно поэтому для эффективной экстраполяции результатов мировых исследований и рекомендаций по 

лечению, существует необходимость в эмпирическом выявлении вышеуказанных молекулярно-

генетических особенностей колоректального рака у больных нашего региона. Полученные нами эмпири-

ческие данные являются пилотными, и сейчас активное исследование нами данной проблематики про-

должается. 

Ключевые слова: колоректальная карцинома, CyD1, HIF1α, LC3B, p21, p53, мутация гена KRAS, 

амплификация гена KRAS, FISH. 

 


