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Актуальность. растворимая форма CD25 – субъединица альфа рецептора интерлейкина-2 (sIL-2Rα, sСD25) может 
выступать как диагностический маркёр, определять прогноз течения заболевания и отражать результаты те-
рапии злокачественного новообразования.
цель исследования. Оценка уровня sСD25 в сыворотке крови, ткани опухоли и лимфатических узлов у пациентов 
с новообразованиями толстого кишечника.
материалы и методы: В исследование были включены 44 пациента с колоректальным раком, 25 больных 
с  доброкачественными опухолями толстого кишечника. Контрольную группу составили 25 пациентов, опе-
рированных в плановом порядке (пластика колостомы), сформированной по поводу травмы толстой киш-
ки. Концентрацию CD25 определяли в сыворотке крови, а также в супернатанте гомогената ткани опухоли 
(в контроле – ткани кишки) и лимфатических узлов с помощью метода проточной цитофлуометрии на ана-
лизаторе CytoFlex LX (Beckman Coulter,  США), используя набор для мультиплексного анализа LEGENDplex™ HU 
(Immune Checkpoint, США). 
Результаты: Установлено, что высокий уровень sCD25 наблюдается в обеих группах пациентов с новообразованиями 
толстого кишечника, но в большей степени – у больных с колоректальным раком. У больных с раком толстой кишки в 
сыворотке крови уровень sCD25 увеличивается в сравнении с группой контроля в 6,9 [5,21; 8,73] раза (p < 0,001). Концен-
трация sCD25 в сыворотке крови пациентов с колоректальным раком превышала данный показатель у больных с до-
брокачественными опухолями в 1,59 [1,36; 2,36] раза (p = 0,003). Концентрация sCD25 в опухолевой ткани в группе боль-
ных с колоректальным раком была выше в 6,75 [5,73; 8,73] раза в сравнении с группой контроля (p < 0,001) и в 2,06 [1,60; 
2,52] раза по отношению к группе больных с доброкачественной опухолью толстого кишечника (p = 0,001). Уровень 
sCD25 в ткани лимфатических узлов у больных с раком толстой кишки составил 1828,6 [1777,0; 3121,8] пг/мл. Выявле-
но, что при уровне sCD25 в сыворотке крови выше 85,9 пг/мл имеется высокая вероятность наличия онкологической 
патологии толстого кишечника. Уровень sCD25 в сыворотке крови обладает относительно сильной теснотой связи 
с уровнем sCD25 в ткани.

заключение: результаты исследований показывают увеличение уровня sCD25 в сыворотке крови и ткани опухоли 
у больных с новообразованием толстого кишечника в сравнении с контрольной группой. Наиболее высокие значения 
уровня sCD25 отмечается у пациентов с колоректальным раком.
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Concentration of soluble CD 25 in patients with colorectal cancer
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Background: Soluble CD25, an interleukin-2 alpha receptor subunit (sIL-2Ra, sSD25), can be considered as a diagnostic marker 
that predicts the disease course and outcome in patients with malignant tumors.
Aim: To assess the concentration of CD25 in blood serum and tumor tissue in patients with colorectal cancer (CRC).
Materials and methods: The study enrolled 44 patients with colorectal cancer and 25 patients with benign colon tumors. The 
control group consisted of 25 patients who had been operated for colon injury. Concentrations of  sCD25 were measured in blood 
serum and in the supernatant of tumor tissue (intestinal tissue in control) and lymph node homogenates by flow cytometry 
on a CytoFlex LX analyzer (Beckman Coulter, USA) with a LEGENDplex ™ HU multiplex analysis kit (Immune Checkpoint, USA). 
Significance of differences was determined with the nonparametric Mann-Whitney U test.
Results: High concentrations of sCD25 were observed in both patient groups with large intestinal neoplasms, but they were 
higher in patients with colorectal cancer. In patients with colon cancer, the serum concentration of sCD25 was increased by 
6.9 [5.21; 8.73] times compared to the control group (p < 0.001) and by 1.59 [1.36; 2.36] times (p = 0.003) compared to patients 
with benign tumors. The tumor tissue concentration of sCD25 was 6.75 [5.73; 8.73] times higher in CRC patients than in the 
control group (p < 0.001) and 2.06 [1.60; 2.52] times higher than in patients with benign colon tumor (p = 0.001). The lymph node 
tissue concentration of sCD25 was 1828.6 [1777.0; 3121.8] pg/ml in patients with colorectal cancer. It was found that a serum 
concentration of sCD25 higher than 85.9 pg/ml was associated with a high probability of large intestinal oncology. The serum 
concentration of sCD25 relatively strongly correlated with its tissue concentration.
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Conclusion: The study showed than serum and tissue concentrations of sCD25 were increased in patients with colon neoplasms 
compared to the control group. The highest sCD25 concentrations were observed in patients with colorectal cancer.
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введение

В настоящее время описано более 240 дифферен-
цировочных антигенов, которые являются мембран-
ными белками клеток иммунной системы [1]. Многие 
из них имеют растворимые формы, которые циркули-
руют в кровотоке и являются важнейшими звеньями 
глобальной иммунологической сети. Они выполняют 
функции межклеточного и межмолекулярного взаи-
модействия путем связывания с лигандами своих мем-
бранных гомологов на поверхности клеток. Растворимая 
форма образуется путем протеолитического расщепле-
ния мембранного белка [2, 3]. Изменение уровня рас-
творимых форм мембранных антигенов является зве-
ном патогенеза многих заболеваний и вносит опреде-
ленный вклад в нарушение гомеостаза. Так показано, 
что растворимые формы мембранных протеинов игра-
ют роль в механизмах ухода опухоли от иммунного над-
зора. В частности, установлено, что данный патогене-
тический механизм реализуется через регуляторные 
Т-лимфоциты [4]. 

Одним из важнейших дифференцировочных ан-
тигенов лимфоцитов является CD25 – cубъединица 
α-рецептора интерлейкина-2 (IL-2Ra) и его раство-
римая форма (sCD25, sIL-2Ra). Сывороточный уро-
вень sCD25 служит маркером активации Т-лимфоци-
тов. При высокой концентрации sCD25 иммунные ре-
акции, связанные с этими клетками, менее выражены 
[5]. В ряде исследований последних лет установлено по-
вышение уровня растворимой формы sCD25 в сыворот-
ке крови при различных локализациях рака [6]. Мно-
гие исследователи считают, что sCD25 может быть ис-
пользован как биологический маркёр для диагностики 
и определения прогноза течения онкозаболевания [7]. 
В частности, увеличение сывороточного уровня sCD25 
служит диагностическим признаком гиперпролифера-
ции лимфоцитов при гемобластозах и является пока-
зателем неблагоприятного прогноза течения опухоле-
вого процесса [8]. Активация иммунной системы в от-
вет на появление в организме злокачественных клеток 
провоцирует повышенную экспрессию рецептора ин-
терлейкина-2 на иммунных клетках, что в свою оче-
редь приводит к увеличению концентрации раствори-
мой формы sCD25 в кровотоке [7]. Обнаружено, что 
при различных типах лейкозов и лимфом высвобожде-

ние sCD25 происходит непосредственно из клеток опу-
холевой ткани, что демонстрирует степень роста и раз-
вития новообразования [9]. 

При колоректальном раке (КРР) патогенетиче-
ская и прогностическая роль sCD25 в настоящее вре-
мя не определена. В литературе имеются лишь единич-
ные работы в этом направлении. Так, в исследовани-
ях Z. Chen и соавторов (2015) было установлено, что 
sCD25 может быть использован в качестве биологиче-
ского маркёра для определения прогноза течения забо-
левания у пациентов с метастатической формой коло-
ректального рака [10, 11]. 

Целью нашей работы явилось изучение уровня 
sCD25 (sIL-2Ra) в сыворотке крови, ткани опухоли 
и лимфатических узлов у больных с новообразовани-
ями толстой кишки. 

материалы и методы исследования

В исследование были включены 44 больных коло-
ректальным раком и 25 пациентов с доброкачествен-
ными новообразованиями толстой кишки, проходив-
ших лечение в Краевом онкологическом диспансе-
ре в г. Чита в период с 2019 по 2020 гг. В контрольную 
группу вошли 25 пациентов, поступивших для плано-
вого оперативного вмешательства (пластика колосто-
мы), сформированной ранее по поводу травмы толстой 
кишки. Во время выполнения оперативного пособия 
после иссечения колостомы с одного из подготовлен-
ных участков кишки забирался участок ткани здоро-
вой кишки.

Все пациенты были обследованы в соответствии 
с клиническими рекомендациями, утвержденными 
Минздравом России [12]. В каждом случае получено 
информированное добровольное согласие пациента, ис-
следование выполнено согласно требованиям комиссии 
по этике ФГБОУ ВО Читинской государственной ме-
дицинской академии Минздрава России, а также в со-
ответствии с требованиями Хельсинкской декларации 
всемирной медицинской ассоциации (2013). Крите-
рии включения: согласие пациента на участие в иссле-
довании, наличие опухоли толстого кишечника. Кри-
терии исключения: пациенты с положительным ВИЧ–
статусом; аутоиммунными заболеваниями; вирусными 
и бактериальными инфекциями; пациенты, проходив-
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шие курс химиотерапевтического или лучевого лечения 
перед оперативным пособием. 

При гистологическом исследовании в 39 случаях 
(88,6%) ткань опухоли была представлена умеренно 
дифференцированной аденокарциномой (G2). В 3 слу-
чаях (6,8%) – высокодифференцированной аденокарци-
номой (G1). В 2 случаях (4,6%) – низкодифференциро-
ванной аденокарциномой (G3). У 6 пациентов диагно-
стирована I стадия процесса, у 24 – II стадия, у 8 – III 
стадия и у 6 – IV стадия. 

Уровень sCD25 определяли в сыворотке крови. За-
бор крови осуществляли в утренние часы, за два часа 
до выполнения оперативного пособия. Накануне пе-
ред забором материала пациенты получали стандартную 
лекарственную предоперационную подготовку. Биоп-
таты ткани опухоли и ткани лимфатических узлов мас-
сой до 1 г гомогенизировали при помощи гомогениза-
тора Ultra-Turrax T 10 basic (IKA, Германия) в фосфат-
но-солевом буфере (рН 7,4), далее центрифугировали 
при 5000 об/мин в течение 10 мин и отбирали суперна-
тант. Концентрацию CD25 в сыворотке крови и супер-
натанте тканей определяли метода проточной цитофлу-
ометрии на анализаторе CytoFlex LX (Beckman Coulter, 
США), используя набор для мультиплексного анализа 
LEGENDplex™ HU (Immune Checkpoint, США) в соот-
ветствии с инструкциями производителя. 

При проведении статистического анализа руко-
водствовались принципами Международного комите-
та редакторов медицинских журналов (ICMJE) и реко-
мендациями «Статистический анализ и методы публи-
куемой литературе» (SAMPL) [13, 14]. Номинальные 
данные описывались с указанием абсолютных зна-
чений и процентных долей. Сравнение номинальных 
данных исследования проводилось при помощи кри-
терия χ2 Пирсона, позволяющего оценить значимость 
различий между фактическим количеством исходов 
или качественных характеристик выборки, попада-
ющих в каждую категорию, и теоретическим количе-
ством, которое можно ожидать в изучаемых группах 
при справедливости нулевой гипотезы [15]. Нормаль-
ность распределения количественных признаков при 
численности исследуемых групп менее 50 человек оце-

нивали с помощью критерия Шапиро–Уилка. Учиты-
вая распределение признаков, отличное от нормаль-
ного во всех исследуемых группах, полученные дан-
ные представляли в виде медианы, первого и третьего 
квартилей: Me [Q1; Q3]. Ранговый анализ вариаций 
по Краскелу–Уоллису (H) выполняли для сравнения 
трёх независимых групп по одному количественному 
признаку. Затем, при наличии статистически значи-
мых различий, с учетом поправки Бонферрони, прово-
дили попарное сравнение с помощью критерия Ман-
на–Уитни [16]. Для определения фактической степе-
ни параллелизма между исследуемыми параметрами 
использовали коэффициент корреляции Спирмена. 
Силу связи между исследуемыми параметрами опре-
деляли по шкале Чеддока [17]. Статистическую обра-
ботку результатов исследования осуществляли с помо-
щью пакета программ IBM SPSS Statistics Version 25.0 
(International Business Machines Corporation, США). 

Результаты исследования

Результаты проведенных исследований демонстри-
руют высокий уровень sCD25 как в сыворотке крови, 
так и в опухолевой ткани у больных с колоректальным 
раком. 

Полученные данные свидетельствуют о том, что 
высокий уровень sCD25 наблюдается в обеих группах 
пациентов с новообразованиями толстого кишечника, 
но в большей степени – у больных КРР. Так, установле-
но, что у больных с опухолями КРР данный показатель 
увеличивается в 6,9 [5,21; 8,73] раза в сравнении с груп-
пой контроля (U = 7,0, p < 0,001), и превышает данный 
показатель у больных с доброкачественными опухоля-
ми в 1,59 [1,36; 2,36] раза (U = 234,0, p = 0,003) (табл. 1). 

Аналогичная динамика наблюдалась при исследо-
вании данного биологического маркёра в ткани новоо-
бразования. Концентрация sCD25 в опухолевой ткани 
в группе больных с колоректальным раком была выше 
в 6,75 [5,73; 8,73] раза в сравнении с группой контро-
ля (U = 1,0, p < 0,001) и в 2,06 [1,60; 2,52] раза по отно-
шению к группе больных с доброкачественной опухо-
лью толстого кишечника (U = 213,0, p = 0,001) (табл. 1).

Таблица 1
Уровень sCD25 у пациентов с новообразованиями толстого кишечника.

Группы пациентов n
Концентрация sCD25, пг/мл

Сыворотка крови Ткань кишки / опухоль

Контрольная группа 25 25,9 [25,8; 33,8] 59,7 [52,3; 64,4]
Доброкачественная опухоль толстого 
кишечника 25 113,0 [95,6; 129,6] * 195,8 [181,1; 231,1] *

Колоректальный рак 44 179,5 [176,1; 225,4] * # 402,7 [368,7; 456,6] * #
Тестовая статистика, df=2 H=45,2 p < 0,001 H=51,3 p<0,001

Примечания: в тестовой статистике Н – критерий Краскела–Уоллиса, p – уровень значимости. Обозначения статистической значимости ме-
жгрупповых различий по критерию Манна–Уитни: * – по сравнению с контрольной группой, # – по сравнению с группой пациентов с доброкаче-
ственными новообразованиями.
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У пациентов с колоректальным раком определяли 
концентрацию sCD25 в ткани регионарных лимфатиче-
ских узлов. Уровень sCD25 в ткани лимфатических уз-
лов составил 1828,6 [1777,0; 3121,8] пг/мл. 

Выявлено, что при уровне sCD25 в сыворотке кро-
ви выше 85,9 пг/мл имеется высокая вероятность на-
личия онкологической патологии толстого кишечника  
(табл. 2). Уровень sCD25 в сыворотке крови обладает 
относительно сильной теснотой связи с уровнем sCD25 
в ткани (ρ = 0,593, p < 0,001). 

Обсуждение

Проведенные исследования показали, что у паци-
ентов с КРР уровень sCD25 в сыворотке крови выше 
в сравнении с группой контроля. Также отмечается уве-
личение концентрации sCD25 по отношению к группе 
больных с доброкачественной опухолью толстого ки-
шечника. Аналогичная динамика наблюдалась при ис-
следовании уровня sCD25 в ткани опухоли. В исследова-
нии Z. Chen и соавторов (2015) года у пациентов с раком 
толстой кишки также отмечалось повышение уровня 
sCD25 в сыворотке крови [10]. Увеличение концентра-
ции sCD25 было выявлено у больных с лимфомой над-
почечников и раком яичников [18, 19]. Регуляторные 
Т-клетки (Treg) экспрессируют на своей поверхности 
дифференцировочный антиген CD25, представляющий 
собой α-цепь рецептора для интерлейкина-2. В ряде ис-
следований установлено увеличение пула регуляторных 
Т-клеток в опухолевой ткани, регионарных лимфатиче-
ских узлах и крови [20]. В процессе канцерогенеза Treg 
подавляют противоопухолевый иммунный ответ, спо-
собствуя росту злокачественного новообразования [21]. 
К тому же значительные уровни популяций клеток Treg 
CD4+CD25+ определяли у пациентов с раком желудка, 
лёгких и поджелудочной железы, что коррелировало 
с неблагоприятным прогнозом этих больных [22]. При-
нимая во внимание вышеизложенное, в кровотоке за-
кономерно отмечается высокая концентрация sCD25, 
образованная путём протеолитического расщепления 
мембранного белка CD25 [2, 3]. Активация иммунной 

системы на начальных этапах канцерогенеза сопрово-
ждается повышенной экспрессией рецептора интерлей-
кина-2 на иммунных клетках, что в свою очередь так-
же приводит к увеличению концентрации растворимой 
формы sCD25 в кровотоке [7]. Поэтому, sCD25 может 
быть использован как самостоятельный биологический 
маркёр для ранней диагностики злокачественных ново-
образований, а также отражать степень развития злока-
чественного новообразования. 

Уровень sCD25 возможно использовать для мо-
ниторинга специализированного лечения. При ана-
лизе собственных данных был установлен порог кон-
центрации sCD25 в сыворотке крови, который позво-
ляет заподозрить наличие онкологической патологии 
и оптимизировать тактику обследования и ведения па-
циентов. 

заключение

Результаты исследований показывают увеличе-
ние уровня sCD25 в сыворотке крови и ткани опухо-
ли у больных с новообразованием толстого кишечника 
в сравнении с контрольной группой. Наиболее высокие 
значения уровня sCD25 отмечаются у пациентов с ко-
лоректальным раком. Уровень sCD25 в сыворотке кро-
ви коррелирует с концентрацией данного белка в ткани 
опухоли. Определен пороговый уровень sCD25 в сыво-
ротке крови, свидетельствующий о вероятности нали-
чия онкологической патологии толстого кишечника.
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