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В настоящее время конкретных стратегий 
скрининга или профилактики рака яичников не 

существует и в большинстве случаях диагности-
руется поздняя стадия развития опухоли. Пло-
хой прогноз эпителиальной карциномы яич-
ника связывают с повышенным уровнем IL-8 
и IL-18 [1, 2]. Последние усиливают ангиогенез, 
метастазирование эпителиальной карциномы 
яичника [3]. Доказана неоднозначная роль ней-
трофилов (Нф) в развитии рака [4]. IL-18 и IL-8 
способны модулировать функции Нф, индуци-
руя образование нейтрофильных внеклеточных 
ловушек (НВЛ) [5]. Рядом исследований пока-
зана важная роль НВЛ в развитии и метастази-
ровании опухоли [6].

Целью исследования явилась оценка влия-
ния уровня IL-8 и IL-18 в сыворотке крови на 
образование внеклеточных ловушек перифери-
ческими нейтрофилами при распространенном 
раке яичников (РЯ).

Объектом исследования явились Нф пери-
ферической крови 30 больных РЯ, проходив-
шие лечение в Ульяновском областном клини-
ческом онкологическом диспансере. В группу 
контроля вошли практически здоровые женщи-
ны (n=15). Для подсчета внеклеточных ловушек 
нейтрофилов, выделенных из периферической 
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крови использовали метод Долгушина И. И. с со-
авт. (2010). Определяли активность фагоцитоза 
(АФ,%) и индекс фагоцитоза (ИФ, у. е.), число 
(ЧНЛ,%) и индекс нейтрофильных ловушек 
(ИНЛ, у. е.) [7]. Уровень спонтанной продукции 
IL-8 и IL-18 определяли твердофазным иммуно-
ферментным методом в сыворотке крови (ЗАО 
«Вектор-Бест-Волга», Россия). Связь между па-
раметрами анализировали с использованием 
критерия Манна-Уитни (р≤0,05) и коэффици-
ента корреляции Спирмена (r).

Нами установлено, что на III стадии РЯ на фо-
не повышенного уровня IL-8 (22,49 ± 1,17 пг/ мл 
(17,938 – 28,039) против 12,45 ± 2,73 пг/ мл 
(7,848 – 23,188) в контроле, р = 0,0006) и IL-18 
(538,18 ± 111,10 пг/мл (216,249 – 1518,002) про-
тив 310,70 ± 92,75 пг/мл (0 – 874,858), р = 0,0364) 
увеличивается количество Нф со сниженным 
ИФ (1,09 ± 0,04 у. е. против 1,52 ± 0,07 у. е. в кон-
троле, р = 0,0001) и ЧНЛ (0,94 ± 0,20 у. е. против 
1,50 ± 0,29 у. е. в контроле, р = 0,0169). Выявлена 
корреляционная связь средней силы между уров-
нем IL-18 и ИФ (r = –0,4181).

На IV стадии РЯ наблюдается дальнейшее 
повышение IL-8 (до 83,94±23,51 пг/мл (29,934– 
132,667)) и IL-18 (до 581,56±123,81 пг/мл (123,81–
1064,57)). При этом количество Нф снижается 
практически до контроля. Однако ИНЛ значимо 
увеличивается относительно группы контроля 
(12,8±5,31% против 1,33±0,33%, р = 0,0072)). Вы-
явлена сильная корреляционная связь уровня 
IL-8 с индексом ловушек (r = 0,6000).

Таким образом, повышение уровней про-
воспалительных цитокинов IL-8 и IL-18 в ди-
намике прогрессирования РЯ сопровождается 
снижением ЧНЛ и повышением ИНЛ, форми-
руемых циркулирующими Нф, что, возможно, 
свидетельствует о снижении киллерной функ-
ции последних.

Работа выполнена при поддержке гранта 
Президента РФ (МК-3196.2018.7).
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INFLUENCE OF THE LEVELS OF THE PRO-INFLAMMATORY CYTOKINES 
ON THE FORMATION OF EXTRACELLULAR NEUTROPHILIC TRAPS 

IN DISSEMINATED OVARIAN CANCER
© 2019     T. V. Abakumova1*, T. P. Gening1, D. R. Dolgova1, 

I. I. Antoneeva1,2, S. O. Gening1,2

*E-mail: taty-abakumova@yandex.ru
1Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, Russia;

2Regional Clinical Oncologic Center, Ulyanovsk, Russia

Received: 20.02.2019.  Accepted: 05.03.2019

The eff ect of IL-8 and IL-18 o the ability of circulating neutrophils to form extracellular traps (NET), 
contributing to the proliferation and metastasis of tumor cells, is shown. The aim of the study was to evalu-
ate the eff ect of IL-8 and IL-18 in serum on the formation of NETs in advanced ovarian cancer. We have 
found that an increase in the levels of pro-infl ammatory cytokines IL-8 and IL-18 in the dynamics of pro-
gression of OC is accompanied by a decrease in the number of NETs and an increase in the index of NET 
formed by circulating neutrophils, which may indicate a decrease in the killer function of the latter.
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