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С. Г. ШУКУРЯН, А. Г. ХАЧАТРЯН

ФЕРМЕНТНЫЙ СПЕКТР КРОВИ ПРИ РАКЕ И ПРЕДРАКОВЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЯХ ЖЕЛУДКА

Изучены сдвиги в активности одновременно семи ферментов крови (гексокиназы,. 
гистидазы, уроканиназы, аспартат- и аланинаминотраисфераз, амилазы, щелочной фос
фатазы) с целью выяснения диагностической и прогностической, ценности определения 
ферментного спектра. Результаты сравнивались с данными, полученными у больных 
с предраковыми заболеваниями желудка (язва желудка, гастрит). Проведенные ис
следования позволили рекомендовать одновременное определение активности фермент
ного спектра для дифференциальной диагностики желудочной патологии, уточнения, 
тяжести заболевания.

Ранняя диагностика злокачественных опухолей, в частности рака 
желудка, остается одним из сложных вопросов современной онкологии. 
Несмотря на широкое использование различных методов диагностики,, 
пока не исключается необходимость пробной лапаротомии. Между тем 
успех лечения злокачественных опухолей зависит в первую очередь от 
ранней диагностики. В связи с этим большое значение приобретает, 
использование различных дополнительных диагностических тестов, об
легчающих распознавание рака желудка.

Развитие энзимологии открыло новые возможности для клиничес
кой онкологии. Ферменты сыворотки крови, как наиболее чувстви
тельные и специфические показатели органной патологии, широко оп
ределяются при различных заболеваниях с делью уточнения диагноза, 
тяжести течения болезни и эффективности проведенных методов лече
ния.

Имеющаяся литература относительно изменения активности от
дельных ферментов при раке желудка [5, 19] показывает, что значение 
сдвигав в отдельных ферментах в диагностике рака желудка невелико, 
так как подобные сдвиги наблюдаются и при других патологических 
состояниях [2, 13, 15]. Перед нами стояла задача изучить в. динамике 
сдвиги активности одновременно нескольких ферментов сыворотки кро
ви больных раком желудка, уточнить их диагностическое значение и 
зависимость от тяжести заболевания.

Изучалась картина ферментного спектра сыворотки крови у 279 
человек. Из них 209 больных страдали раком желудка, 30—язвенной 
болезнью желудка, 25—хроническим гастритом. Контрольную- группу 
составили 15 здоровых.

У всех больных одновременно определялась активность следую
щих ферментов: гексокиназы (КФ 2.6.1.1), гистидазы (КФ 4.3.1.3),
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уроканиназы, аспартат-а-кетоглутарат-аминотрансферазы (КФ 2.6.1.1.), 
аланин-а-кетоглутарат-аминотрансферазы (КФ 2.6.1.2.), щелочной фос
фатазы (КФ 3.1.3.1), амилазы (КФ 3.2.1.1). Активность гексокиназы 
.определялась также в желудочном соке у 31 больного раком желудка 
и у 10 больных с яавой желудка. Активность гексокиназы определя
лась по методу С. А. Нейфаха и Н. К. Монахова [10], гистидазная и 
уроканиназная активность—по Тайбор и Мелер в модификации В. А. 
Буробина и С. Р. Мардашева [7], активность аспартат-а-кетоглутарат 
и аланин-а-кетоглутарат аминотрансфераз—по методу Бабаскина [1], 
щелочной фосфатазы—по Боданскому [20], а-амилазы—по методу 
В. А. Энгельсард-Герчука [17].

Результаты исследований подвергались статистической обработке 
[3. 16]-

Обследование 209 больных выявило, что у 75,1% больных раком 
желудка определяются сдвиги в активности всех семи ферментов, вхо
дящих в состав изучаемого спектра. Сдвиги в активности 4—5 фер
ментов отмечены у '82,4% больных, активность 1—3 ферментов наруше
на у 94,5% больных.

Интересно отметить, что нарушение активности всех ферментов 
при язвенной болезни желудка обнаружено только у четырех больных 
(из 20) и у одного больного (из 20) с хроническим гастритом.

Анализ материала по отдельным ферментам при раке и предрако
вых заболеваниях желудка (табл. 1) выявляет положительную гексо-

Таблица 1
Сдвиги в ферментном спектре крови при раке и предраковых заболеваниях желудка
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киназную реакцию у 78,8% больных раком желудка. Намного выше 
результаты (83,8%) при одновременном определении гексокиназы в 
желудочном соке этих больных. Положительная гексокиназная реак
ция обнаружена у 33,3% больных язвой желудка, при хронических 
гастритах—лишь у 2 (из 25), а у 15 здоровых гексокиназная реакция 
была отрицательная. Положительные результаты гексокиназного тес
та в ранних стадиях рака желудка (I и II) нами получены у 93,3% 
больных, что указывает на особую диагностическую ценность его при 
ранних стадиях рака желудка.
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Надо полагать, что определенный процент положительных реакций 
на гексокиназу при язве желудка является результатом возможного 
перерождения язвы: .из 10 .больных с язвой желудка, у которых была 
определена положительная гексокиназная реакция, четверо подверг
лись оперативному вмешательству. Гистологическим изучением бы
ла установлена .малигнизирующая язва желудка. Поэтому мы соглас
ны с авторами [4, 10, 12], которые считают, что гексокиназная реак
ция может играть определенную роль в уточнении клинического диаг
ноза рака желудка. Положительная гексокиназная реакция чаще об
наруживается у больных раком желудка в возрасте 31—40 лег (82,3%)- 
Частота положительных результатов гексокиназпзго теста у больных 
раком желудка различного пола существенно не отличалась—у муж
чин 78,3%, у женщин несколько выше—79,3%.

Положительный гексокиназный тест обнаружен нами также у 
21,8% больных с неопухолевыми заболеваниями. Этот процент,, по 
данным других авторов, составляет 8—17,5 [3, 9, 10].

Из ферментов, входящих в изучаемый спектр, большой интерес, на 
наш взгляд, представляют гистидаза и уроканиназа, которые, будучи 
органоопецифическими, играют важную роль в диагностике паренхи
матозных поражений печени [6, 7, 18, 21]. Однако изучение активности 
этих ферментов в онкологии носит лишь экспериментальный (характер 
и сводится к определению их тканевого содержания [14, 16, 13]. Окон
чательно не выяснен вопрос существования этих ферментов в опухолях. 
Одни авторы [18] считают, что гистидаза определяется только лишь 
в опухолях гепатогенного происхождения, другие [23] отмечают при
сутствие этого фермента в злокачественных опухолях независимо от 
происхождения. Имеются также данные относительно понижения ак
тивности ферментов в гомогенатах печени опухоленосителя [14].

В доступной литературе сведений относительно изучения гистида
зы и уроканиназы в сыворотке крови онкологических больных мы не 
нашли. Поэтому мы провели подробный анализ результатов исследо
вания 209 больных раком желудка (табл. 1). Результаты исследова
ний показали, что гистидазная активность обнаружена в сыворотке 
крови 138 (89,9%), а активность уроканиназы—143 (75,1%) больных. 
При сопоставлении этих результатов с данными, полученными при 
предраковых заболеваниях желудка, отмечается огромная разница. 
Так, из 30 больных с язвенной 'болезнью желудка активность гистида
зы была положительной только у 10 (33,3%), а уроканиназы—у 7 
(23,3%), при хронических гастритах из 25 больных у 3 (12%) и у 2 
(8%) соответственно. У 15 здоровых лиц гистидазная и уроканиназ- 
пая активность в крови была отрицательной. Хотя гистидазная и уро- 
каниназиая активность в крови не может считаться специфичным тес
том для рака желудка, однако, по нашим данным, изменения этих фер
ментов весьма характерны для данной патологии. Сказанное подтвер
ждается при определении активности указанных ферментов у больных 
с другими локализациями злокачественных опухолей. Так, гистидаз
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ная активность обнаружена в сыворотке крови у 48% больных раком 
молочной железы (средняя активность 1,64±0,19), а уроканиназная— 
у 16% (0,99+0,06). При локализации ракового процесса в легких 
активность гистидазы определялась у 50% больных, в среднем состав
ляя 1,86+0,12, а уроканиназы—у 32,8% (0,98+0,16).

Данные о сдвигах в активности аспартат-, аланин-акетоглутарат- 
аминотранофераз, щелочной фосфатазы и амилазы, представленные в 
табл. 1, показывают, .что активность этих ферментов изменяется как 
при раке, так и предраковых заболеваниях желудка. Однако степень 
сдвигав активности ферментов при раке желудка значительно выше.

Одновременное определение ферментного спектра значительно 
•снижает процент ложно-положительных результатов гексокиназного 
теста. Согласно нашим данным, положительная гексокиназная реак
ция определяется у 21,8% больных с неопухолевыми заболеваниями. 
Эти результаты подтверждаются данными других авторов [4, 10]. 
Между тем этот процент снижается до 12,5 при одновременном опреде
лении ферментного спектра крови больных раком желудка.

Следует указать, что значительные сдвиги в ферментном спектре 
.сыворотки крови при раке желудка сопровождались заметными из
менениями в степени активности отдельных ферментов, входящих в его 

-состав (табл. 2). Так, если средняя активность гексокиназы у больных

Показатели активности ферментов крови при раке и предраковых 
______  заболеваниях желудка

Таблица 2

Ферменты Норма Рак желудка Язва желудка Хронический 
гастрит

Гексокипаза — 37,4+2,54 
Р<б?001

27,5+4,44 
Р<7Г,001

—

Г истидаза — 2,4940,07 
Р<0,001

1,67+0.23 
Р<0,001

—

Уроканиназа — 1,07+0,02 
Р<5?001

0,87+0,17 
Р<0,001

—

ACT
։

32,0+2,72 65,9+1.78 
Р<0,001

54,0+2.61 
Р<б",001

38,8 + 1.9 
Р<0,05

АЛТ 26,0+2,79 74,0+1.73 
Р<0,001

58,0+1.3 
Р<0,001

43.6+2,15 
Р<1Г,001

ж
Т ,27+0,1 0,9+0,02 

Р<0,001
0,97+0,04 
Р<б]05

0,94+0,07 
Р<0,5

Щелочная фосфатаза 7,6 +0,5 13,9+0,35 
Р<0,01

12,2+0,54 
Р<б?01

8.43+0,43 
Р<0,1

Амилаза 1,05±0,13 4,72+0,38 
Р<0"ОО1

3,12+0,17 
Р<0,001

2,62+0,11 
Р<(5705

раком желудка составила 37,4 ME (Р<0,001), то при язве желудка 
она равнялась 27,5 ME (Р<0,001), а при хронических гастритах актив
ность фермента, определяемая только у 2 больных, составляла 17,8 и 
24,8 ME соответственно. Величина активности гистидазы и урокани
назы в среднем составляет соответственно 2,49 и 1,07 усл. ед. Актив
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ность этих ферментов значительно ниже при язвенной болезни желуд
ка (соответственно 1,67 и 0,87 усл. ед.). При хронических гастритах 
положительная активность гистидазы определялась у 3 больных (0,83;. 
1 и 1,16 усл. ед.), а активность уроканнназы—у 2 больных (по 0,83 
усл. ед.). Полученные результаты свидетельствуют о том, что одновре
менное определение активности нескольких ферментов сыворотки кро
ви больных раком желудка (ферментного спектра) повышает их диаг
ностическую ценность.

Нами изучены показатели ферментного спектра у 181 больного, у՜ 
которых окончательно уточнены стадии заболевания (рис. 1). С пер
вой стадией заболевания было 4 больных, со второй—28, с третьей—

Рис. 1. Результаты сдвигов ферментного спектра сыворотки крови ,у боль
ных раком желудка в зависимости от стадий заболевания. 1—геюооки- 
наза, 2—гистидаза, 3—уроканиназа, 4—аслартат-амннотрансфераза,

5—аланнн-аминотрансфераза, 6—щелочная фосфатаза, 7—амилаза.

34, с четвертой—115 больных. Анализ данных с учетом степени рас
пространения рака желудка показывает, что гексокиназа в сыворотке 
крови чаще обнаруживается в более ранних стадиях (I, II) заболева
ния—у 28 из 30 (93,3%).

Положительную гексокиназную реакцию мы отметили у 2 больных, 
с I стадией 'рака желудка. Из 28 больных со II стадией заболевания 
реакция была положительной у 26 (82,3%) и в IV стадии из Լ15—у 71 
больного (61,7%). Разница между результатами во II и IV стадиях 
заболевания статистически достоверна (Р<0,01). Наш материал под
тверждает существующее в литературе мнение о том [10, 12], что дан
ные гексокиназного теста более результативны в ранней стадии болез
ни.

Частота выявления положительных результатов гистидазы и уро- 
каниназы в крови находится в прямой зависимости от степени распро
странения злокачественного процесса. Так, из 4 больных с I стадией 
рака желудка гистидаза была выявлена в крови только у двух, а уро
каниназа—у одного больного. Во II стадии болезни гистидазная ак
тивность определялась у 22 больных из 29 (78,5%), а уроканиназная—у 
16 (57,1%). В III стадии этот процент доходил до 88,5 для гистидазы и 
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67,6 для урок а нин азы; гистидаза была выявлена в .крови у всех 115 
больных IV стадии болезни (100%), а уроканиназа—у 98 больных 
(85,5%). Такая закономерность наблюдается и в отношении амино
трансфераз, причем высокая активность аланин-аминотрансферазы 
определяется чаще, чем аопартат-аминотрапсферазы.

Таблица 3
Биохимические показатели крови больных раком желудка 

в зависимости от степени распространения заболевания

Показатели
11 стадия III стадия IV стадия

М+т

Гексокиназа 30,13+1,30 35,53+0,83 40,10+1,41
Гистидаза 1,34±0,11 1,97±0,07 2,66+0.03
Уроканиназа 0,91±0.07 1,01+0,03 1.08+0,04

ACT 57,0±2,02 71,6+3,20 68,0±2.40
АЛТ 60,5+2,59 84,0±2,37 76,4±Հ35

йтиндекс
0,96+0,04 0,84±0,03 0,92±0,03

Щелочная фосфатаза 12,-99+0,35 14,10+0,59 15,50±0,45
Амилаза 3,15±0,40 3,77+0,28 6,64+0,18

Как видно из табл. 3, по мере распространения ракового процесса 
активность всех ферментов повышается. Начиная со II стадии рака 
.желудка в сыворотке крови определяется активность гистидазы, уро- 
каниназы, гексокиназы, чего у здоровых людей не наблюдается. Повы
шение активности амилазы в IV стадии заболевания, возможно, связа
но с поражением печени, а у отдельных больных и с вовлечением в 
процесс поджелудочной железы.

Полученные данные позволяют заключить, что при раке желудка 
динамическое определение ферментного спектра сыворотки крови мо
жет быть практически полезным для распознавания степени распро
странения злокачественного процесса.
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Ամփոփում

Ուսումնասիրվել է ստամոքսի քաղցկեղով 209, ստամոքսի խոցով 
գաստրիտներով տառապող 25 հիվանղների արյան շիճուկի մի քանի 

30 և 
ֆեր-
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մենտների ակտիվութ յան շեղումները։ Ֆերմենտային սպեկտրում ընդգրկվել 
են հետևյալ ֆերմենտները' հեքսոկինազան, հիստիդազան, ուրոկանինազան, 
հիմնային ֆոսֆատազան, ա մ ի լա ղան է ալանին և ասպարտատ տրանսամի- 
նաղները։ Հիստիդազայի և ուրոկանինազայի ակտիվության ուսումնասիրու
թյունը ստամոքսի քաղցկեղի ժամանակ կատարված է առաջին անգամ։

Ուսումնասիրություններից պարզվել է, որ նշված հիվանդների մոտ ֆեր
մենտային սպեկտրում ընդգրկված ֆերմենտների միաժամանակյա քննու
թյունը հնարավորություն է տալիս հայտնաբերելու ստամոքսի քաղցկեղին 
բնորոշ պատկեր, որը որոշակիորեն տարբերվում է նախաքաղցկեղային հի
վանդությունների ժամանակ ստացված փոփոխություններից։ Վերջինս հիմք 
է տալիս հեղինակներին առաջարկելու նշված ֆերմենտների միաժամանակյա 
ուսումնասիրությունը ստամոքսի քաղցկեղի և ն ախ աքա ղցկե ղա յին հիվան
դությունների դիֆերենցիալ դիագնոստիկայում և հիվանդության ծանրության 
ճշտման հարցում։
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