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Ожиріння є однією з  основних проблем гро-
мадської охорони здоров’я в  XXI ст. Починаю-
чи з 1980-х років, поширеність ожиріння у бага-
тьох країнах Європейського регіону підвищила-
ся в 3 рази, і наразі продовжує зростати значними 
темпами. Поширеність надлишкової маси тіла за-
лишається високою як серед дорослих, так і серед 
дітей у всьому світі. За даними ВООЗ, у 2016 р. у 
39% населення планети віком від 18 років (39% чо-
ловіків і 40% жінок) відмічали надлишкову масу 
тіла, 13% (11% чоловіків і 15% жінок) — ожирін-
ня. З 1975 до 2016 рр. кількість людей з ожирінням 
у світі зросла більш ніж утричі. Надмірна маса тіла 
і ожиріння, які раніше вважалися характерними 
для країн з високим рівнем доходу, наразі набу-

вають поширення в країнах з низьким і середнім 
рівнем доходу, особливо в містах. Вагомість про-
блеми ожиріння визначається загрозою інваліди-
зації пацієнтів і зменшенням загальної тривалос-
ті життя у зв’язку з частим розвитком тяжких су-
путніх захворювань, зокрема серцево-судинних, 
цукрового діабету та раку [1–3].

Відомо, що ожиріння підвищує вірогідність ви-
никнення злоякісних пухлин та погіршує пере-
біг захворювання. Надлишкова маса тіла відпові-
дає за 14% смертності від раку у чоловіків і 20% — 
у жінок. Але такі закономірності значно залежать 
від багатьох інших факторів, а саме: типу і харак-
теру ожиріння, статевого та вікового складу кон-
тингенту, локалізації пухлин, паління, менопау-
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ГРУП ЗА РИЗИКОМ 
НЕСПРИЯТЛИВОГО ПЕРЕБІГУ
Надмірна маса тіла та ожиріння часто супроводжуються розвитком тяж­
ких супутніх захворювань. Зокрема, ожиріння підвищує ризик розвитку зло­
якісних пухлин та погіршує перебіг хвороби. Мета: виявити взаємозв’язок 
між низкою показників, що характеризують мікрооточення раку шлун­
ка (РШ), та індексом маси тіла (ІМТ) з урахуванням віку і статі пацієн­
тів; визначити групи осіб, пухлини яких за особливостями мікрооточення 
характеризуються агресивним фенотипом. Об’єкт і методи: досліджено 
зразки пухлинної тканини 246 хворих на РШ з ожирінням та нормальною 
масою тіла. Використано методи ЕПР-спектрометрії, 31P ядерної маг­
нітної резонансної спектроскопії, зимографії в поліакриламідному гелі, іму­
ногістохімічні та статистичні. Результати: у пухлинах хворих з передо­
жирінням/ожирінням (ІМТ >25 кг/м2) загалом переважають достовірно 
вищі пропухлинні значення показників мікрооточення порівняно з пухлина­
ми пацієнтів з нормальною масою тіла (ІМТ ≤25 кг/м2). Але серед них ви­
різняється група жінок середнього віку з надмірною масою тіла, у пухлинах 
яких лише 2 показники мікрооточення мають пропухлинне значення. Водно­
час серед пацієнтів з нормальною масою тіла вирізняються групи чоловіків 
середнього віку та жінок похилого віку, у пухлинах яких половина визначе­
них показників мають пропухлинне значення. У чоловіків похилого віку по­
рівняно з жінками похилого та чоловіками середнього віку, незалежно від 
наявності ожиріння, мікрооточення РШ має більш агресивний характер. 
Протипухлинні значення показників мікрооточення пухлини переважають 
у чоловіків похилого віку з нормальною масою тіла. Найбільш агресивним 
(за кількістю пропухлинних характеристик) мікрооточенням вирізняється 
РШ у чоловіків середнього та жінок похилого віку з передожирінням/ожи­
рінням. Висновки: наявність надмірної маси тіла у пацієнтів з онкологіч­
ними захворюваннями не призводить однозначно до пропухлинного впливу 
жирової тканини. Виявлення факторів пухлинного мікрооточення, асоці­
йованих з ожирінням, дозволить формувати групи пацієнтів за ризиком 
несприятливого перебігу захворювання, покращити персоніфіковане про­
гнозування та ефективність протипухлинної терапії.

І.І. Ганусевич 
Л.М. Бубновська 
А.І. Гончаренко 
А.П. Бурлака

Інститут експериментальної 
патології, онкології 
і радіобіології 
ім. Р.Є. Кавецького 
НАН України, Київ, Україна

Ключові слова: рак шлунка, 
мікрооточення пухлини, 
ожиріння, жирова тканина.



ОНКОЛОГІЯ •  Т.  24 •  № 2 •  2022

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ  ДОСЛІДЖЕННЯ

2

зи, особливостей лікування, зокрема гормоноте-
рапії та ін. Зокрема, наявність ожиріння у людей 
похилого віку, порівняно з молодими, підвищує 
ризик розвитку низки різноманітних захворювань, 
зокрема і онкологічних [3, 4]. Важливо врахову-
вати і особливості лікування, що застосовується 
для корекції надлишкової маси тіла. Зокрема ві-
домо, що гіпокалорійна дієта, фізична активність, 
низка препаратів, хірургічні методи для зменшен-
ня маси тіла, асоційовані зі зниженням захворю-
ваності на рак, здатні покращити якість життя та 
результати лікування онкологічних хворих. Ниж-
нє (гіноїдне) ожиріння пов’язують із соціальни-
ми та етнічними факторами і (на відміну від цен-
трального — андроїдного) воно майже не впливає 
на ризик розвитку раку.

Крім того, жирові депо різної локалізації (напри-
клад підшкірне та вісцеральне) різняться за особли-
востями клітинного складу та ендокринною функці-
єю, а відповідно — і за впливом на органи та тканини 
організму. Зокрема, пухлино-асоційовані адипоци-
ти, що походять з вісцеральної жирової тканини, 
яка оточує пухлину, є джерелом енергії та адипокі-
нів, що забезпечують її прогресування. Також виріз-
няють нормальне метаболічне ожиріння, для якого 
характерні нижчі показники запалення в крові, ви-
щий рівень адипонектину, менш виражені показ-
ники ендотеліальної дисфункції та нижчий рівень 
смертності від раку [5, 6].

Таким чином, вивчення ожиріння в  онколо-
гічній клініці потребує як дослідження стану жи-
рової тканини, так і оцінки її негативного впли-
ву на функції органів та тканин. З цієї точки зору 
найважливішим видається вивчення впливу жи-
рової тканини на пухлину. Визначення асоційо-
ваних з  ожирінням (з  урахуванням віку та статі 
хворих) факторів пухлинного мікрооточення на-
дасть можливість виявлення пухлин з агресивним 
фенотипом та формування груп пацієнтів за ри-
зиком несприятливого перебігу захворювання. 
У перспективі можливе використання таких по-
казників у  якості маркерів перебігу пухлинного 
процесу за наявності у пацієнтів надмірної маси 
тіла [7]. Такий підхід у майбутньому дозволить по-
кращити персоніфіковане прогнозування перебі-
гу захворювання та ефективності протипухлинної 
терапії, що дозволить подовжити терміни життя 
хворих на рак.

Рак шлунка (РШ) належить до низки пухлин, 
що  виникають та прогресують у  місцях природ-
ного накопичення жирової тканини, які за умо-
ви ожиріння набувають характеристик хронічно-
го запалення та метаболічного дисбалансу [8, 9]. 
На сьогодні в якості маркерів прогнозу перебігу 
РШ досліджено низку факторів пухлинного мі-
крооточення, серед яких рівень гіпоксії, кількість 
пухлино-асоційованих макрофагів, щільність мі-
кросудин, активність матриксних металопротеї-
наз (ММП) [10–14].

Мета цього дослідження — виявити взаємозв’язки 
між низкою показників мікрооточення РШ та індек-
сом маси тіла (ІМТ) з урахуванням віку і статі паці-
єнтів; визначити групи осіб, пухлини яких за особ
ливостями мікрооточення характеризуються агре-
сивним фенотипом.

ОБ’ЄКТ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Досліджено зразки пухлинної тканини (після

операційний матеріал) 246 хворих (171 чоловік, 
75 жінок) на первинний РШ, які перебували на лі-
куванні у Київському міському клінічному онколо-
гічному центрі МОЗ України у період 2005–2017 рр. 
Хворі не  отримували передопераційної хіміотера-
пії, були поінформовані про обстеження і дали зго-
ду на його проведення.

Оцінити ступінь відповідності маси тіла людини 
її зросту і визначити, чи є маса тіла недостатньою, 
нормальною або зайвою, дозволяє ІМТ (табл.  1). 
Цей показник широко використовується в клінічній 
практиці з метою корекції методів лікування. ІМТ 
(кг/м²) розраховували за формулою [15]:

I = m ,h2

де:
•	m — маса тіла, кг;
•	h — зріст, м.

Таблиця 1
Інтерпретація показників ІМТ (відповідно до рекомендацій 

ВООЗ, 2006)
ІМТ, кг/м² Співвідношення маси тіла та зросту людини

≤16,0 Виявлений дефіцит маси тіла
16,0–18,5 Недостатня маса тіла
18,5–24,9 Нормальна маса тіла
25,0–29,9 Зайва маса тіла (передожиріння)
30,0–34,9 Ожиріння І ступеня
35,0–39,9 Ожиріння ІІ ступеня
≥40,0 Ожиріння ІІІ ступеня (морбідне)

Необхідно зазначити, що у разі використан-
ня ІМТ у якості показника ступеня ожиріння потріб-
но враховувати деякі застереження. Так, при розви-
неній мускулатурі високе значення ІМТ визнача-
ється не надмірною жировою, а значною м’язевою 
масою. Для коректного визначення ступеня ожи-
ріння доцільно використовувати такі показники, 
як співвідношення жирової та м’язевої маси, індекс 
центрального ожиріння, індекс об’єму тіла тощо. 
Крім того, класифікація ВООЗ не враховує стать та 
вік людини. У деяких роботах показано, що для  чо-
ловіків є нормальним ІМТ дещо вищий, ніж для жі-
нок, а для людей середнього віку — дещо вищий, 
ніж для молодих людей та похилого віку. Причому 
ці норми різняться для окремих країн [16, 17]. Втім 
на сьогодні ІМТ є найбільш технічно доступним і 
найчастіше використовується в клінічній практиці 
для визначення ступеня ожиріння.

У  зразках пухлинної тканини визначали по-
казники, що характеризують мікрооточення  РШ: 
швидкість генерування супероксидних радика-
лів (СР), активність ММП-2 та -9, експресію біл-



ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ  ДОСЛІДЖЕННЯ

3ОНКОЛОГІЯ •  Т.  24 •  № 2 •  2022 3

ка c-myc, рівень гіпоксії, щільність мікросудин 
(ЩМС); кількість ГІФ1α (гіпоксія-індукований 
фактор-1α)- та адипонектинпозитивних клітин, 
пухлино-асоційованих адипоцитів (ПАА), пухлино-
асоційованих макрофагів (ПАМ) і пухлино-інфіль-
труючих лімфоцитів (ПІЛ). На парафінових зрізах 
тканини РШ імуногістохімічним методом з  вико-
ристанням специфічних моноклональних анти-
тіл (МкАт) (DakoCytomation, Данія; Sigma, США; 
Termoscientific, США) визначали кількість клітин, 
що мали відповідні маркери: CD8+ та CD45RO+ 
(ПІЛ); CD34+ (ЩМС), CD68+ (ПАМ), адипонек-
тин+ (АПН); Plin5+ (ПАА); ГІФ-1α+- та c-myc+-
клітини. Реакції було візуалізовано за  допомогою 
полімер-пероксидазного методу (EnVision+/HRP, 
та 3,3-diaminobenzidin; DakoCytomation, Данія) 
з наступним забарвленням гематоксиліном Майє-
ра. У якості негативного контролю використовували 
фосфатний буферний розчин як заміну первинних 
антитіл. CD+-клітини підраховували на 1000 клітин 
на  кожному зрізі за  збільшення ×400 та виража-
ли у вигляді відсотків. Під час підрахунку кількос-
ті CD34+ мікросудин (ЩМС) перераховували кіль-
кість мікросудин на 1 мм2.

Активність ММП-2 та -9 визначали методом 
зимографії в  поліакриламідному гелі (з додаван-
ням желатину в  якості субстрата) на  основі SDS-
електрофорезу білків  [18]. Після відмивання гелю 
активні форми ММП-2 та -9 візуалізувалися у ви-
гляді знебарвлених смужок на синьому тлі, локалі-
зація яких визначалася за стандартами молекуляр-
ної маси (Sigma, США) і відповідала молекулярній 
масі кожного із ферментів (72 та 92 kDa відповід-
но). Оцінку протеолітичної активності проводили 
шляхом вимірювання площі зони лізису, викорис-
товуючи для порівняння стандартний набір ММП-
2 і-9 (Sigma, США). За умовну одиницю (у.о.) при-
йнято активність 1  мкг фермента в  1  г вихідного 
контрольного зразка. Результати оцінювали за до-
помогою стандартної програми TotalLab 1.01.

Рівень гіпоксії було оцінено за  допомогою 
31P ядерної магнітної резонансної (ЯМР) спектро-
скопії перхлорних екстрактів тканин. 31P ЯМР-
спектри вимірювали на  спектрометрі Bruker 
400 MHz (Widebore Ultrashield, AV-400 electronics, 
Німеччина) за 161,976 MHz зі спектральною шири-
ною 64724,9 Hz, 900 шириною імпульсу, лінійним 
розширенням 10 Hz. За внутрішній стандарт слугу-
вала тринатрієва сіль метилендифосфонієвої кисло-
ти (Sigma, США). Для оцінки рівня гіпоксії в пух-
лині визначено показник PME/Pi [19].

Рівні генерування СР вимірювали методом елек-
тронної парамагнітної резонансної (ЕПР) спектро-
метрії за технологією Spin Traps (уловлювача ради-
калів) [20]. Спектри ЕПР реєструвалися за Т = 77 
оК. Одночасно зі спектрами досліджуваних зразків 
знімали спектр незалежного стандарту інтенсив-
ності, у  якості якого використовували спеціально 
орієнтований монокристал рубіну з відомою кіль-

кістю парамагнітних центрів. Інтенсивність стан-
дарту прийнято за 1 відносну одиницю вимірювань.

Статистичну обробку даних проводили з вико-
ристанням методів варіаційної статистики. Дані 
представлені як М  ±  m. Вірогідність відміннос-
тей між показниками оцінювали, використовую-
чи t-критерій Стьюдента. Статистична значущість 
прийнята за р <0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Проведено розподіл хворих на  РШ за  клініко-

патологічними характеристиками та проаналізова-
но зв’язок між цими характеристиками і показника-
ми ІМТ пацієнтів (табл. 2). Не виявлено залежнос-
ті між значеннями ІМТ хворих та їх статтю і віком, 
розміром пухлини (категорія рТ), наявністю реґіо-
нарних метастазів (категорія рN), стадією захворю-
вання (категорія pТNM), ступенем диференціації. 
Серед пацієнтів з різними за гістологічною струк-
турою пухлинами найвищі значення ІМТ спосте-
рігали у осіб зі слизовим раком, їх середній показ-
ник в 1,2 раза достовірно перевищує такий у хворих 
на  недиференційований рак (р  <0,05). У  пацієн-

Таблиця 2
Розподіл хворих на РШ (n = 246, 100%) за клініко-патологічни-

ми характеристиками та ІМТ

Показник
Кількість 
хворих ІМТ

n % кг/м2

Стать
чоловіки 171 69,5 26,2 ± 0,5
жінки 75 30,5 26,1 ± 0,7
Вік, роки
≤60 110 44,7 25,5 ± 0,5
>60 136 55,3 26,2 ± 0,4
Гістологічна структура
аденокарцинома 147 59,7 26,5 ± 0,5
слизовий рак 12 4,9 28,6 ± 2,4*
перстневидно-клітинний рак 12 4,9 25,8 ± 0,9
недиференційований рак 75 30,5 23,6 ± 0,9
Категорія рТ
T1 14 5,7 24,9 ± 1,0
T2 47 19,1 26,5 ± 0,9
T3 133 54,1 26,6 ± 0,6
T4 52 21,1 25,7 ± 0,8
Категорія рN
N0 118 48 26,5 ± 0,5
N1,2 128 52 25,9 ± 0,6
Категорія М
M0 218 88,6 26,5 ± 0,4*
M1 28 11,4 24,0 ± 0,9
Стадія (рTNM)
I 45 18,3 25,6 ± 0,7
II 73 29,6 27,2 ± 0,9
III 71 28,9 26,7 ± 0,7
IV 57 23,2 25,0 ± 0,9
Ступінь диференціювання (pG)
G1,2 69 28 26,7 ± 0,8
G3,4 177 72 26,0 ± 0,5
Анатомічне розташування пухлини
верхня третина 45 18,3 28,4 ± 1,5*
середня третина 68 27,6 26,4 ± 0,7
нижня третина 122 49,6 25,8 ± 0,5
тотальне ураження 11 4,5 24,8 ± 1,5

*p<0,05 у порівнянні з показниками відповідної категорії.
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тів без віддалених метастазів ІМТ достовірно ви-
щий за цей показник у хворих з наявними віддале-
ними метастазами (р <0,05). Показники ІМТ у осіб 
з анатомічною локалізацією пухлини у верхній тре-
тині шлунка перевищують (р <0,05) такі у пацієнтів 
з тотальним ураженням шлунка.

З  урахуванням віку, статі та маси тіла всіх па-
цієнтів було розподілено на  8 груп за  наступни-
ми критеріями: ІМТ <25 кг/м2 (нормальна маса 
тіла)  — 111 пацієнтів, ≥25 кг/м2 (надмірна маса 
тіла — передожиріння або ожиріння) — 135 пацієн-
тів (за класифікацією ВООЗ) [15]; вік ≤60 років (пе-
реважно середнього віку) — 110 пацієнтів, >60 року 
(переважно похилого віку) — 136 пацієнтів; за стат-
тю — 171 чоловік та 75 жінок (табл. 3). Загалом ви-
значено 8 груп пацієнтів (див. табл. 4): 1-ша — чо-
ловіки середнього віку з  нормальною масою тіла; 
2-га — чоловіки похилого віку з нормальною масою 
тіла; 3-тя — жінки середнього віку з нормальною ма-
сою тіла; 4-та — жінки похилого віку з нормальною 
масою тіла; 5-та — чоловіки середнього віку з над-
мірною масою тіла; 6-та — чоловіки похилого віку 
з надмірною масою тіла; 7-ма — жінки середнього 
віку з надмірною масою тіла; 8-ма — жінки похило-
го віку з надмірною масою тіла.

Таким чином, у когорті обстежених хворих кіль-
кість пацієнтів з надмірною масою тіла та осіб похи-
лого віку на 30,0 та 35,0% відповідно переважає кіль-
кість пацієнтів з нормальною масою тіла та хворих 
середнього віку, а кількість чоловіків була у 2,5 раза 
більша за кількість жінок. Склад когорти за ІМТ, ві-
ком та статтю відповідає відомостям щодо захворю-
ваності на РШ [10, 12–14].

Нами було визначено медіану за кожним дослі-
дженим показником мікрооточення як для загальної 

групи хворих, так і окремо для кожної з виділених 
8 груп. Отримана матриця значень лягла в основу 
подальшого аналізу стану пухлинного мікрооточен-
ня за ІМТ, віком та статтю пацієнтів.

На рисунку наведено медіани значень кожного 
з досліджених показників хворих на РШ різних груп. 
Найвищі показники кількості ПАА спостерігали 
в групі чоловіків похилого віку з передожирінням/
ожирінням, а найменшу кількість АПН+-клітин — 
у пухлинах жінок похилого віку з передожирінням/
ожирінням (див. рисунок (І, IІ)). У пухлинах чоло-
віків похилого віку з нормальною масою тіла вияв-
лено високі показники швидкості генерування СР 
та низькі співвідношення PME/Pi, тобто глибоку 
гіпоксію (див. рисунок (ІІІ, ІV)). Пухлини чолові-
ків похилого віку з передожирінням/ожирінням ха-
рактеризуються високими значеннями ГІФ-1α+-, 
CD68+-клітин та ЩМС, досить великою кількіс-
тю CD8+-клітин та низькими значеннями c-myc+-
клітин і активності желатиназ (див.  рисунок (V–
XII)). Таким чином, виокремлені за ІМТ, віком та 
статтю групи хворих суттєво відрізнялися за балан-
сом про- та протипухлинних факторів мікроото-
чення РШ.

Вищенаведені факти стали підґрунтям для ство-
рення матриці про- та протипухлинних факторів мі-
крооточення РШ, які характерні для кожної групи 
хворих, виокремлених за ІМТ, віком та статтю. Спи-
раючись на відомості щодо впливу досліджених фак-
торів на пухлинну прогресію, для показників ПАА, 
O2

●, ГІФ-1α, ЩМС, CD68, c-myc, ММП-2, ММП-
9 пропухлинними вважали рівні, вищі за  медіану 
для загальної групи пацієнтів; відповідно, проти
пухлинними вважали рівні, нижчі за медіану для за-
гальної групи пацієнтів. Для інших показників  — 

Таблиця 3
Розподіл хворих на РШ за групами відповідно до ІМТ, віку (згідно з інтерпретацією ВООЗ) та статтю

Показники ≤60 років
(середнього віку)

>60 років
(похилого віку) Усього

чоловіки жінки чоловіки жінки
ІМТ <25 кг/м2 (норма) 42 13 41 15 111

≥25кг/м2 (передожиріння/ожиріння) 34 21 54 26 135
Усього 76 34 95 41 246

Таблиця 4
Пропухлинні та протипухлинні характеристики мікрооточення РШ у пацієнтів різних груп

Показники 
мікрооточення 

пухлини

Співвідношення медіан (М*/М**) показників мікрооточення, %
Групи хворих

1 2 3 4 5 6 7 8
ПАА 68,13 85,67 60,00 59,70 183,58 149,25 112,54 111,94
АПН 88,09 242,55 113,30 88,30 114,57 118,62 97,23 38,67
O2 • 96,71 61,32 159,10 69,64 142,07 132,50 124,57 170,39
PME/Pi 69,23 175,00 75,96 84,00 110,57 82,69 105,77 105,77
ГІФ-1α 103,88 26,50 60,63 200,00 262,13 325,00 78,38 228,75
ЩМС 55,90 114,41 102,84 7,02 96,42 146,73 82,89 117,90
CD68 89,14 106,30 99,68 109,85 130,79 126,83 99,22 96,03
CD8 66,04 121,22 118,33 123,33 83,41 122,04 129,44 96,33
CD45RO 132,68 125,86 93,77 57,10 77,98 61,28 91,25 173,77
c-myc 115,88 146,02 94,52 30,95 128,05 72,14 83,33 151,67
ММП-2 112,50 168,75 137,19 287,50 128,75 56,40 92,97 125,47
ММП-9 87,46 200,00 138,80 183,58 108,66 97,61 106,42 125,97

Примітка: напівжирний курсив — пропухлинні характеристики; курсив — протипухлинні характеристики; звичайний шрифт — різниця недостовірна.
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Рисунок. Медіани показників ПАА (I), АПН (II), O2● (III), PME/Pi (IV), ГІФ-1α (V), ЩМС (VI), CD68 (VII), CD8 
(VIII), CD45RO (IX), c-myc (X), ММП-2 (XI), ММП-9 (XII) хворих на РШ різних груп (горизонтальна лінія — меді-
ана для загальної групи пацієнтів)
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навпаки. У табл. 4 наведено розраховані у відсотках 
значення співвідношень медіан досліджених показ-
ників мікрооточення в кожній виділеній групі (М*) 
до медіани відповідного показника в загальній ко-
горті хворих (М**).

З   т а б л .   4   в и д н о ,  щ о  в   п у х л и н а х  х в о -
рих груп  5–8 з  передожирінням/ожирінням 
(ІМТ  >25  кг/м2) загалом кількісно переважають 
достовірно вищі пропухлинні значення показни-
ків мікрооточення, порівняно з  пухлинами паці-
єнтів з  нормальною масою тіла (ІМТ  ≤25кг/м2). 
Але серед них вирізняється група жінок середньо-
го віку з надмірною масою тіла, в пухлинах яких 
лише 2 показники мікрооточення мають пропух-
линне значення. Водночас, серед пацієнтів з нор-
мальною масою тіла виділяються групи чоловіків 
середнього віку та жінок похилого віку, у пухлинах 
яких половина визначених показників мають про-
пухлинне значення.

У  чоловіків похилого віку незалежно від наяв-
ності ожиріння мікрооточення РШ має більш агре-
сивний характер порівняно з жінками цієї ж віко-
вої групи (>60 років) та чоловіками середнього віку. 
Протипухлинні значення показників мікрооточен-
ня пухлини переважають у чоловіків похилого віку 
(>60 років) з нормальною масою тіла (ІМТ ≤25кг/
м2). Найбільш агресивним (р <0,05) пропухлинним 
мікрооточенням вирізняється РШ у  чоловіків се-
реднього та жінок похилого (>60 років) віку з перед
ожирінням/ожирінням.

Таким чином, можна припустити, що наявність 
надмірної маси тіла як така не означає несприят-
ливого впливу ожиріння, а значить, у разі онко-
логічного захворювання не призводить до пропух-
линного впливу жирової тканини. Тож, ми пла-
нуємо в подальшому проаналізувати у визначених 
групах хворих показники дисемінації пухлинних 
клітин, метастазування та виживаності. У підсум-
ку, виявлення факторів пухлинного мікрооточен-
ня, асоційованих з ожирінням, дозволить форму-
вати групи пацієнтів за ризиком несприятливого 
перебігу захворювання, покращити персоніфіко-
ване прогнозування та ефективність протипух-
линної терапії.

ВИСНОВКИ
1. Наявність надмірної маси тіла у пацієнтів з он-

кологічним захворюванням не  призводить одно-
значно до пропухлинного впливу жирової тканини.

2. Виявлення асоційованих з ожирінням факто-
рів пухлинного мікрооточення дозволить формувати 
групи пацієнтів за ризиком несприятливого перебі-
гу захворювання, покращити персоніфіковане про-
гнозування та ефективність протипухлинної терапії.
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TUMOR MICROENVIRONMENT AND 
BODY MASS INDEX IN GASTRIC CANCER 
PATIENTS: FORMATION OF GROUPS 
AT RISK OF ADVERSE COURSE
I.I. Ganusevich, L.M. Bubnovska, A.I. Goncharenko, 

A.P. Burlaka
R.E. Kavetsky Institute of Experimental Pathology, 

Oncology and Radiobiology, National Academy 
of Sciences of Ukraine, Kyiv, Ukraine

Summary. Overweight and obesity are often accom­
panied by the development of serious concomitant dis­
eases. Obesity increases the  risk of  developing ma­
lignant tumors and worsens the course of  the disease. 
The study of obesity in an oncology clinic requires both 
a study of  the adipose tissue state and an assessment 
of its negative impact on the tumor, in particular, iden­
tification  of  the  tumor microenvironment factors as­
sociated with obesity (taking into account the age and 
gender of  patients). Aim: the  purpose of  this study is 
to reveal the relationships between a number of indica­
tors of the gastric cancer (GC) microenvironment and 
body mass index (BMI), taking into account the  age 
and gender of patients; identify groups of patients whose 
tumors are characterized by an aggressive phenotype 
based on the characteristics of their microenvironment. 
Objects and methods: tumors of 246 patients with GC 
with obesity and normal body weight were studied. EPR 
spectrometry, 31P NMR spectroscopy, polyacrylamide 
gel zymography, immunohistochemical and statistical 
methods were used. Results: tumors of overweight/obese 
patients (BMI >25 kg/m2) generally have significant­
ly higher protumor values of microenvironment indica­
tors compared to tumors of patients with normal weight 

(BMI ≤25 kg/m2). However, a group of overweight mid­
dle-aged women stands out among them, in whose tu­
mors only 2 microenvironment indicators have a protu­
mor value. At the same time, among patients with nor­
mal weight, there are groups of middle-aged men and 
elderly women, in whose tumors half of the determined 
indicators have a protumor value. In elderly men, com­
pared to elderly women, as well as compared to middle-
aged men, the GC tumor microenvironment has more ag­
gressive characteristics regardless of the obesity presence. 
Antitumor values of tumor microenvironment indicators 
prevail in elderly men with normal weight. The most ag­
gressive (in terms of  the number of protumor charac­
teristics) GC microenvironment is observed in middle-
aged men and elderly women with overweight/obesity. 
Conclusions: probably, the  presence of  excess weight, 
in case of an oncological disease, does not unambigu­
ously lead to the protumor effect of adipose tissue. Iden­
tification of the tumor microenvironment factors asso­
ciated with obesity will allow forming groups of patients 
according to the risk of an adverse course of the disease, 
improving personalized prognosis and the effectiveness 
of anticancer therapy.

Key words: gastric cancer, tumor 
microenvironment, obesity, adipose tissue.
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