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*  Процесс образования метастазов включает пе�
ремещение с током крови раковых клеток от пер�
вичной опухоли в отдаленные органы [1]. Иссле�
дования показали присутствие циркулирующих
опухолевых клеток в периферической крови боль�
ных онкологическими заболеваниями. В настоя�
щее время обсуждается, каким образом наличие в

* Эл. почта: dv_novikov@yahoo.com

периферической крови циркулирующих опухоле�
вых клеток может быть использовано в прогно�
стических и мониторинговых целях. Основной
проблемой является низкая частота обнаружения
циркулирующих опухолевых клеток, вызванная
применением методов, основанных на исполь�
зовании недостаточно специфичных онкомар�
керов [2].
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мРНК ряда раково�тестикулярных генов служат биомаркерами раковых клеток, мигрирующих по кро�
вяному руслу. Нами проведено сравнение частоты обнаружения мРНК раково�тестикулярных генов
MAGEA1�6, GAGE1�8, NY�ESO�1, SSX1, 2, и 4, XAGE1 и MAGE�C1 в образцах опухолевых очагов (39)
и периферической крови (64) больных колоректальным раком методом ОТ�ПЦР. В образцах опухоле�
вых очагов мРНК хотя бы одного гена обнаруживается в 95% (37/39) случаев, тогда как в перифериче�
ской крови – в 81% (52/64) случаев. Соответствующие мРНК детектировались в клеточной фракции
периферической крови больных колоректальным раком на всех стадиях заболевания (в 14 из 14 случа�
ев), тогда как во фракции внеклеточных нуклеиновых кислот плазмы обнаруживались только на стади�
ях III и IV. Наши данные указывают на возможность ранней диагностики колоректального рака в груп�
пах пациентов высокого риска с использованием периферической крови.

Ключевые слова: мРНК раково�тестикулярных генов, ОТ�ПЦР, колоректальный рак, циркулирующие
раковые клетки.
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have suggested that mRNAs transcribed from cancer/testis genes might be used as biomarkers of cancer
cells migrating through the bloodstream. Using RT�PCR we evaluated the expression of several can�
cer/testis mRNAs (MAGEA1�6, GAGE1�8, NY�ESO�1, SSX1, 2, and 4, XAGE1 and MAGEC1) in pri�
mary tumors and peripheral blood samples of colorectal cancer patients. The detection rate of at least one
of the transcripts was 95% (37/39 samples) for primary tumors and 81% (52/64 samples) for the periph�
eral blood. Moreover, selected mRNAs were detectable in cellular fraction of the peripheral blood at all
stages the disease (14 out of 14 cases), whereas in extracellular fraction of plasma were found only at stages
III and IV. Obtained data open a possibility of early diagnosis of colorectal cancer in people at high risk by pe�
ripheral blood analysis. 
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Известна группа раково�тестикулярных (СТ –
от английского cancer/testis) генов, характеризу�
ющаяся ограниченной экспрессией в клетках че�
ловека. В группу СТ�генов отнесены около 70 се�
мейств генов, большинство из которых располо�
жены на Х�хромосоме в виде мультигенных
семейств [3]. СТ�гены транскрибируются в се�
менниках, клетках зародыша и плаценты, иногда
в клетках иммунопривилегированных тканей. В
остальных клетках экспрессия СТ�генов подав�
лена эпигенетически. Функции большинства
СТ�белков не известны, однако установлена
принадлежность некоторых белков к группе
транскрипционных факторов [4]. В зародыше�
вых клетках экспрессия СТ�генов ассоциирована
с клетками, обладающими высокой пролифера�
тивной активностью [5]. При трансформации
клетки в опухолевую наблюдается активация экс�
прессии СТ�генов, что связано с метилированием
хромосомной ДНК [6]. Исследования содержа�
ния мРНК СТ�генов в клетках различных типов
опухолей указывают на случайный характер акти�
вации. Клетки опухоли, сходные по гистологиче�
скому типу и локализации, могут иметь отличаю�
щиеся наборы активных СТ�генов, а опухоли,
имеющие разное тканевое происхождение, могут
обладать сходным набором раково�тестикуляр�
ных мРНК. Предполагается, что экспрессия СТ�
генов связана с приобретением опухолевыми
клетками таких свойств, как способность к актив�
ной пролиферации и миграции в отдаленные ор�
ганы и ткани [3]. 

Хотя экспрессия СТ�генов незначительна, ее
уровень достаточен, чтобы использовать их
мРНК в качестве маркеров опухолевых клеток
при различных онкологических заболеваниях.
Показано, что мРНК СТ�генов обнаруживаются
не только в клетках опухолевых очагов, но и в пе�
риферической крови больных. Однако остается
не ясным, отражением какого процесса является
обнаружение мРНК СТ�генов в периферической
крови. В общем, это следствие значительных изме�
нений в программе дифференцировки в результате
реорганизации структуры хроматина и системы ре�
гуляции транскрипции кодирующих и некодирую�
щих РНК. Конкретные процессы, обусловливаю�
щие изменения в экспрессии большинства генов
не ясны. Предполагается, что присутствие мРНК
СТ�генов в периферической крови свидетельству�
ет о наличии циркулирующих опухолевых клеток
[7]. С другой стороны, известно, что в перифериче�
ской крови обнаруживаются внеклеточные нукле�
иновые кислоты, в том числе мРНК, находящаяся
в составе нуклеопротеидных комплексов разной
природы [8]. Результаты настоящей работы свиде�
тельствуют о том, что присутствие мРНК СТ�ге�
нов в периферической крови больных колорек�
тальным раком на ранних стадиях заболевания

является показателем циркуляции опухолевых
клеток. 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

В работе использовали следующие нуклеотид�
ные последовательности mRNA, зарегистриро�
ванные и обозначенные в базе данных GenBank:
Homo sapiens (далее Hs) G antigen 1 (GAGE1),
NM_001468; Hs G antigen 2 (GAGE2), NM_001472;
Hs G antigen 3 (GAGE3), NM_001473; Hs G antigen
4 (GAGE4), NM_001474; Hs G antigen 5 (GAGE5),
NM_001475; Hs G antigen 6 (GAGE6), NM_001476;
Hs G antigen 7 (GAGE7), NM_021123; Hs G antigen
8 (GAGE8), NM_012196; Hs G antigen, family D,
2 (XAGE1), NM_020411; Hs autoimmunogenic can�
cer/testis antigen NY�ESO�1, U87459; Hs melano�
ma antigen family C, 1 (MAGEC1), NM_005462 и
XM_936930; Hs synovial sarcoma, X breakpoint 1
(SSX1), NM_005635 XM; Hs synovial sarcoma, X
breakpoint 2 (SSX2), transcript variant 1, NM_003147;
Hs synovial sarcoma, X breakpoint 4 (SSX4), transcript
variant 1, NM_005636; Hs melanoma antigen family A,
1 (MAGEA1), NM_004988; Hs melanoma antigen
family A, 2 (MAGEA2), NM_153488; Hs melanoma
antigen family A, 3 (MAGEA3), NM_005362; Hs
melanoma antigen family A, 4 (MAGEA4),
NM_001011548; Hs melanoma antigen family A,
5 (MAGEA5), NM_021049; Hs melanoma antigen
family A, 6 (MAGEA6), NM_005363. Анализ нук�
леотидных последовательностей проводили с ис�
пользованием ресурсов, доступных в интернет на
портале NCBI, и компьютерной программы
MEGA3.1.

Исследовали образцы периферической крови
больных колоректальным раком, взятой до хи�
рургического вмешательства, и образцы из опухо�
левых очагов после резекции опухоли у тех же
больных. Все образцы получены от больных, про�
ходивших лечение в Нижегородском областном
онкологическом центре. В качестве отрицатель�
ного контроля использовали периферическую
кровь 20 добровольцев. Для разрушения клеток и
предотвращения деградации мРНК все тестируе�
мые образцы помещали в равный объем лизирую�
щего буфера, содержащего 4М гуанидинтиоциа�
нат, 0.5% Тритона�X�100 и 25 мМ ацетат натрия,
рН 7.0.

Выделяли нуклеиновые кислоты из 200 мкл ис�
следуемых образцов, используя метод депротеини�
зации смесью фенола и хлороформа с последующей
преципитацией этанолом [9]. Затем проводили ре�
акцию обратной транскрипции с использованием
обратной транскриптазы M�MuLV (“Fermentas
ЕС”), согласно рекомендациям производителя.
В качестве затравки применяли смесь олигонук�
леотидов, специфичных для мРНК MAGEA1�6,
GAGE1�9, NY�ESO�1, SSX1, 2 и 4, XAGE1 и
MAGEC1, обозначенных R1 (табл. 1). Получен�
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ные образцы кДНК амплифицировали, исполь�
зуя метод ПЦР в два раунда для раздельного выяв�
ления мРНК каждого из (шести семейств) иссле�
дуемых генов (табл. 1). В реакционной смеси
содержалось 85 мМ ацетат калия, 25 мМ трицин,
рН 8.7, 8% глицерина, 1.5 мМ MgCl, по 0.2 мМ каж�
дого из dNTP, по 10 пикомоль праймеров R и F,
5 мкл ДНК и 5 е.а. Taq�полимеразы. Для каждой из
исследуемых мРНК проводили 35 циклов первой
и 25 циклов второй ПЦР при следующих условиях:
94°С – 30 с, 55°С – 30 с, 72°С – 30 с. 

Результаты (ОТ�ПЦР) регистрировали методом
электрофореза в 2%�ном агарозном геле. Для под�
тверждения идентичности амплифицированные
фрагменты кДНК выделяли из геля с использова�
нием набора “DNA Extraction Kit” (“Fermentas”
ЕС). Очищенную кДНК секвенировали, используя
набор BigDye Terminator v3.1 Cycle Sequencing Kit
(“Applied Biosystems”) на приборе ABI Prism 3130
(США), согласно рекомендациям производителей.

Определенные нами нуклеотидные последователь�
ности сравнивали с представленными в базе дан�
ных GenBank, затем кДНК использовали в даль�
нейшей работе в качестве маркеров размерности
(рис. 1).

Разделение периферической крови больных ко�
лоректальным раком на фракции внеклеточных
нуклеиновых кислот проводили, как описано ра�
нее [11]. Образцы периферической крови разде�
ляли центрифугированием на плазму и формен�
ные элементы. Для элюции внеклеточных нукле�
иновых кислот, связанных с поверхностью клеток
крови через ионные взаимодействия, к суспензии
клеток добавляли буфер, содержащий 15 мМ
EDTA и 0.9% NaCl, центрифугировали и отбира�
ли надосадочную жидкость. Для протеолитиче�
ского отщепления нуклеопротеидных комплек�
сов к полученному осадку клеток добавляли рав�
ный объем 0.125% трипсина, инкубировали в
течение 1 мин при помешивании, добавляли ин�

Таблица 1.  Характеристика праймеров, используемых для обнаружения мРНК СТ�генов методом ОТ�ПЦР

мРНК Этап ПЦР Название Первичная структура (5'� 3') Размер кДНК (п.н.)

MAGEA1�6

I
MMRP1 [10] ACTGAAGGAGAAGATCTGCC

375
MAR1 GTGCTTGGCCCCTCCTCTTC

II
MAF2 AGGAGAAGATCTGCCWGTGG

265
MAR2 CTGGAGGCTCCCTGAGGACT

SSX1, 2, 4

I
SSXF1 GAGAAGTTCCGAAAGGCCTT

289
SSXR1 TTCTTGGGCATGATCTTCGGG

II
SSXF2 AGGTTATGACTAAACTAGGT

129
SSXR2 AAGTCATCTGAGGACGTTCA

XAGE1

I
X�F1 CTACTGAGACACGGCGGACA

329
X�R1 TTGTTTCAGCTTGTCTTCAT

II
X�F2 ATACAGCTGAGATCCCAGTG

162
X�R2 TTGTGGTTGCTCTTCACCTG

MAGEC1

I
C�F1 CCTATCCAGTCTTCAAGGTG

297
C�R1 CAGGACAACTCTGAGGACTC

II
C�F2 AGTGCCAGGAGTCAAGGTTC

138
C�R2 GCATATCCTTGTCCCCCATG

NY�ESO�1

I
NYF1 AGAGCCGCCTGCTTGAGTTC

172
NYR1 TCTGCAGCAGTCAGTCGGAT

II
NYF2 CCTGCTTGAGTTCTACCTCG

159
NYR2 GCAGTCAGTCGGATAGTCAG

GAGE1�8

I
G�F1 ATTGGGCCTATGCGGCCCGA

321
G�R1 TCCAACAYAGGAGCAGCCTG

II
G�F2 AGCATCTGCAGSTCAAGGGC

170
G�R2 TCTTTTAACACTGTGATTGC
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гибитор сериновых протеаз PMSF до концентра�
ции 5 мМ и разделяли фракции центрифугирова�
нием. К полученным таким образом фракциям
добавляли равный объем лизирующего буфера и
тестировали на присутствие мРНК СТ�генов или
хранили при –20°С.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

На основе анализа данных литературы были
выбраны СТ�гены, “молчащие” в клетках перифе�
рической крови человека (MAGEA1�6, GAGE1�8,
NY�ESO�1, SSX1, 2 и 4, XAGE1 и MAGEC1) [12].
Для мРНК каждого из исследуемых генов подби�
рали праймеры, специфичные к местам присо�
единения экзонов, что позволяет предотвратить
амплификацию хромосомной ДНК при проведе�
нии ПЦР. Для семейств генов MAGEA, GAGE, SSX
конструировали универсальные праймеры, поз�
воляющие одновременно детектировать мРНК
шести генов MAGEA (MAGEA1�6), а также универ�
сальные праймеры для мРНК восьми генов GAGE
(GAGE1�8) и праймеры, специфичные одновре�
менно к мРНК трех генов SSX (SSX1, 2 и 4). Эти

праймеры использовали для обнаружения мРНК
исследуемых генов методом ОТ�ПЦР в образцах
периферической крови и опухолевых очагов 

На рис. 1 представлены фрагменты кДНК, у ко�
торых была определена первичная структура и
установлена их принадлежность к искомым кДНК,
что позволило использовать их в дальнейшей рабо�
те как маркеры длины. Установлено, что в образцах
периферической крови двадцати волонтеров, не
страдающих онкологическими заболеваниями,
мРНК MAGEA1�6, GAGE1�8, NY�ESO�1, SSX1, 2
и 4, XAGE1 и MAGEC1 обнаружено не было. В то
же время в образцах опухолевых очагов больных
колоректальным раком мРНК хотя бы одного гена
обнаружена в 95% (37 из 39) случаев. При исследо�
вании периферической крови 64 пациентов, боль�
ных колоректальным раком, мРНК СТ�генов об�
наружена у 52 человек (81%). 

На рис. 2 представлены результаты сравнения
частот появления мРНК MAGEA1�6, GAGE1�8,
NY�ESO�1, SSX1, 2 и 4, XAGE1 и MAGEC1 в пе�
риферической крови больных на разных стадиях
колоректального рака. На стадии I суммарная ча�
стота обнаружения мРНК всех исследуемых генов
составила 62% (9 из 13), на II – 83% (25 из 30 образ�
цов), на III – 82% (14 из 17), на IV – 75% (3 из 4).
Интересно отметить, что на первой стадии заболе�
вания колоректальным раком чаще других (см.
рис. 2) обнаруживается мРНК XAGE1 (46%). На по�
следующих стадиях наиболее часто обнаруживает�
ся мРНК шести генов семейства MAGEA (50–75%). 

Далее сравнивали результаты по обнаружению
мРНК СТ�генов в образцах опухоли и перифери�
ческой крови 39 больных колоректальным раком.
У двух больных мРНК СТ�генов не детектируется
ни в опухолевых очагах, ни в периферической
крови. В 37 образцах опухолевых очагов обнару�
жено от трех до шести наименований семейств
исследуемых мРНК, а в образцах перифериче�

1 2 3 4 5 6

Рис. 1. Результаты обнаружения мРНК раково�тести�
кулярных генов в образце опухолевого очага больного
раком толстого кишечника методом ОТ�ПЦР (элек�
трофореграмма). 1 – мРНК MAGEC1 (138 п.н.); 2 –
мРНК NY�ESO�1 (159 п.н.); 3 – мРНК SSX1,2,4
(129 п.н.); 4 – мРНК MAGEA1�6 (265 п.н.); 5 – мРНК
XAGE1 (162 п.н.); 6 – мРНК GAGE1�8 (170 п.н.).
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Рис. 2. Частота обнаружения мРНК СТ�генов в периферической крови больных колоректальным раком на стадиях I–
IV заболевания.
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ской крови тех же больных – от одного до трех (из
шести проанализированных семейств). В подав�
ляющем большинстве случаев мРНК СТ�генов,
выявленная в периферической крови, присут�
ствует в опухолевом очаге. В периферической
крови двух больных имеются мРНК, которые не
детектируются в образцах опухоли. В первом слу�
чае, на стадии II заболевания, в периферической
крови найдены мРНК семейства генов GAGE,
транскрипции которых не происходит в опухоле�
вом очаге. Во втором случае, на стадии III заболе�
вания, обнаружена мРНК семейства генов
MAGEA, которой не найдено в клетках опухоли. 

Для поисков источника происхождения мРНК
СТ�генов в периферической крови больных ко�
лоректальным раком использовали образцы кро�
ви 14 больных. В этих образцах предварительно
была обнаружена мРНК MAGE�C1, NY�ESO�1,
SSX1, 2 и 4 и XAGE1. Периферическую кровь
фракционировали приведенным ниже способом.
На первом этапе низкоскоростным центрифуги�
рованием отделяли форменные элементы от
плазмы крови. Затем, путем обработки формен�
ных элементов крови растворами EDTA с увели�
чивающимися концентрациями, проводили де�
сорбцию внеклеточных нуклеиновых кислот, свя�
завшихся с поверхностью клеток за счет ионных
взаимодействий. На последнем этапе клетки об�
рабатывали трипсином для получения фракции
внеклеточных нуклеиновых кислот, связавшихся с
поверхностью клеток крови за счет взаимодей�
ствий с белками, и фракции клеток, свободных от
внеклеточных (сорбированных на поверхности)
нуклеиновых кислот. Результаты обнаружения
мРНК СТ�генов в полученных фракциях пред�
ставлены в табл. 2. 

В стабилизированной антикоагулянтом плаз�
ме крови мРНК СТ�генов найдена только у одно�
го больного (мРНК NY�ESO�I, см. табл. 2), у ко�
торого был обнаружен колоректальный рак IV
стадии. В остальных случаях мРНК СТ�генов в
плазме крови не определялась. Во фракциях пе�
риферической крови, содержащих внеклеточные

нуклеиновые кислоты, связанные с поверхно�
стью клеток за счет ионных взаимодействий (ED�
TA�элюат), у пяти больных обнаружили мРНК
семейства генов SSX и мРНК гена NY�ESO�1; при
этом трое из больных имели стадию III заболева�
ния, а двое IV. Во фракции внеклеточных нуклеи�
новых кислот, связанных с поверхностными бел�
ками клеток крови (трипсиновый элюат), у четы�
рех больных обнаруживались мРНК NY�ESO�1,
SSX1, 2, и 4 и MAGE�C1. Эти же мРНК найдены
у двух больных на стадии III колоректального ра�
ка и у двух на IV. В клетках крови, с поверхности
которых были удалены внеклеточные нуклеино�
вые кислоты (клетки после десорбции), мРНК
СТ�генов обнаруживалась на всех четырех стади�
ях заболевания. Таким образом, в клетках, цирку�
лирующих в кровотоке, мРНК СТ�генов обнару�
живается на всех четырех стадиях заболевания, то�
гда как во фракциях, содержащих внеклеточные
нуклеиновые кислоты, только на стадии III и IV. 

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Обнаружение мРНК СТ�генов в образцах пе�
риферической крови больных колоректальным
раком свидетельствуют о циркуляции в кровяном
русле клеток, несущих маркеры опухолевых кле�
ток. При фракционировании периферической
крови больных колоректальным раком нами по�
казано, что на всех стадиях заболевания мРНК
СТ�генов связана с клеточной фракцией крови,
свободной от внеклеточных нуклеиновых кислот.
У пациентов с III и IV стадиями заболевания
мРНК исследуемых генов выявляется и во фрак�
циях периферической крови, соответствующих
внеклеточным нуклеиновым кислотам, которые
связанны с поверхностью форменных элементов
крови. В плазме крови матричная РНК СТ�генов
обнаружена только на стадии IV колоректально�
го рака. 

Представления об образовании отдаленных
метастазов при развитии солидных опухолей ба�
зируются на том, что опухолевые клетки могут
циркулировать в кровяном русле. При развитии
опухоли многие раковые клетки приобретают
способность к инвазии в прилегающие ткани и
миграции по кровеносным сосудам и с током
крови разносятся по всему организму. Подавляю�
щее большинство из них погибает, лишь единицы
приобретают способность к закреплению в новом
месте локализации. Закрепившись, одни из них
дают начало так называемым “спящим” метаста�
зам, в которых раковые клетки не делятся, другие
начинают активно пролиферировать, что приво�
дит к развитию нового опухолевого очага [13].
Обнаружение мРНК MAGEA1�6, GAGE1�8,
NY�ESO�1, SSX1, 2 и 4, XAGE1 и MAGEC1 в пе�
риферической крови больных колоректальным
раком является показателем циркуляции раковых

Таблица 2. Определение мРНК СТ�генов во фракциях
периферической крови на разных стадиях колорек�
тального рака

Фракции 
периферической крови

Стадия заболевания

I II III IV

Плазма

EDTA�элюат

Трипсиновый элюат

Клетки после десорбции

Примечание. Фракции периферической крови, в которых
обнаружена мРНК СТ�генов, отмечены штриховкой.
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клеток в кровяном русле, при этом их циркуляция
регистрируется уже на ранних стадиях заболева�
ния. Отметим, что на стадии I заболевания мРНК
тестированных генов выявляется в крови 62% об�
следованных пациентов, а на II – в 83%. Такая ча�
стота обнаружения мРНК СТ�генов в небольшом
объеме периферической крови отражает высокую
активность проникновения раковых клеток в
кровь на ранних стадиях колоректального рака.
Присутствие мРНК СТ�генов во фракции вне�
клеточных нуклеиновых кислот периферической
крови на стадиях III и IV заболевания вызвано,
вероятно, некротическими процессами, происхо�
дящими внутри опухолевого очага и характерны�
ми для поздних стадий развития онкологических
заболеваний. 

При сравнении наборов мРНК CТ�генов в
клетках опухолевого очага и клетках, циркулиру�
ющих в крови того же больного, в крови в боль�
шинстве случаев выявляется меньшее число на�
именований мРНК, чем в опухолевом очаге. В
37 образцах опухолевых очагов детектировалось
от трех до шести наименований семейств иссле�
дуемых мРНК, а в образцах периферической кро�
ви тех же больных – от одного до трех (из шести
проанализированных семейств). В подавляющем
большинстве случаев мРНК СТ�генов имеется и в
периферической крови, и в опухолевом очаге. В
периферической крови двух больных обнаруже�
ны мРНК, которые не выявляются в образцах
опухоли. Известно, что популяция раковых кле�
ток внутри опухоли неоднородна по профилям
экспрессии генов [14]. Обнаружение меньшего
числа активных СТ�генов в опухолевых клетках,
циркулирующих в кровяном русле, по сравнению
с опухолевым очагом, связано, вероятно, с отсут�
ствием в крови клеток, экспрессирующих недо�
стающие гены. Однако, у двух больных в перифе�
рической крови обнаружилась мРНК СТ�генов,
которой нет в опухолевом очаге. По�видимому, в
процессе инвазии и циркуляции с током крови в
опухолевых клетках происходит изменение про�
филя экспрессии генов в ответ на смену окружа�
ющих условий. Еще одной причиной может быть
неоднородность опухолевого очага, который ис�
пользовали для получения материала для анализа.
За счет поликлональности опухоли спектр экс�
прессии СТ�генов в клетках, мигрирующих в
кровь, может быть богаче спектра экспрессии
СТ�генов в произвольно взятом для анализа
фрагменте опухоли. 

В работе Кронрайта (Cronwright) и соавт. [15]
обнаружена экспрессия СТ�генов в стволовых
клетках мезенхимы человека, которая эпигенети�
чески подавляется при дифференцировке клеток.
На примере меланомной клеточной линии уста�
новлено, что подавление экспрессии девяти пред�
ставителей генов семейства SSX приводит к сни�
жению подвижности клеток. Сравнивая функ�

циональную роль СТ�генов в мезенхимальных
стволовых клетках и клетках опухолевых линий,
авторы пришли к заключению, что раковые
клетки, экспрессирующие СТ�гены, относятся к
стволовым клеткам опухоли. Такие клетки отве�
чают за рост биомассы опухоли и способны к ме�
тастазированию. Экспрессия СТ�генов реги�
стрируется в клетках первичных опухолей раз�
личного происхождения и локализации, хотя ее
уровень может варьировать при разных заболева�
ниях [3]. Известно, что обнаружение экспрессии
СТ�генов в первичных опухолях при различных
онкозаболеваниях ухудшает прогноз, что связано
с возобновлением роста опухоли после хирурги�
ческого вмешательства или с появлением мета�
стазов [1618]. Представленные нами данные под�
тверждают, что рост и метастазирование клеток
связано с экспрессией СТ�генов опухоли. Ранее
как нами, так и другими исследователями сооб�
щалось о частых случаях обнаружения мРНК СТ�
генов в периферической крови больных такими
распространенными онкологическими заболева�
ниями, как рак молочной железы, легкого, же�
лудка, печени, меланома, и другими [7, 10, 19].
Появление мРНК СТ�генов в периферической
крови больных раком свидетельствует о присут�
ствии в кровотоке циркулирующих опухолевых
клеток. Высокая вероятность появления одно�
временно нескольких мРНК СТ�генов на ранних
стадиях многих онкологических заболеваний
позволяет использовать этот тест для обнаруже�
ния тех образцов крови, которые содержат мета�
стазирующие опухолевые клетки, т.е. для диагно�
стики заболевания и мониторинга проводимой
терапии. 

Работа получила финансовую поддержку Рос�
сийского фонда фундаментальных исследований
(№09�04�97081�р�поволжье), Министерства про�
мышленности и инноваций Нижегородской об�
ласти, ФЦП “Научные и научно�педагогические
кадры инновационной России” на 2009–2013 го�
ды и ФЦП “Исследования и разработки по прио�
ритетным направлениям развития научно�техно�
логического комплекса России на 2007–2012 го�
ды” (ГК №16.512.11.2040).
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