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Ëå÷åíèå âíóòðèìîçãîâûõ ãëèîì îñòàåòñÿ
íàèáîëåå ñëîæíîé è àêòóàëüíîé ïðîáëåìîé íåé-
ðîõèðóðãèè. Ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñî
çëîêà÷åñòâåííûìè ãëèîìàìè îñòàþòñÿ äîñòàòî÷-
íî íèçêèìè è, ïðèìåðíî, îäèíàêîâûìè ïî ðå-
çóëüòàòàì ðàçëè÷íûõ ñòàòèñòè÷åñêèõ îò÷åòîâ.
Òàê, ó 20% áîëüíûõ ñ äîáðîêà÷åñòâåííûìè ãëè-
îìàìè ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè äîñ-
òèãàåò 10 ëåò, íåêîòîðûå áîëüíûå ñ ãëèîìàìè
III—IV âûæèâàþò 10 ëåò [36]. Ïî äàííûì èñ-
ñëåäîâàòåëåé ÑØÀ [33, 36, 47], òîëüêî 38—
50% áîëüíûõ ñ ãëèîìîé III è 8—12% áîëüíûõ
ñ ãëèîìîé IV âûæèâàþò 2 ãîäà.

Èñòîðèÿ ïðèìåíåíèÿ èììóíîòåðàïåâòè÷åñ-
êèõ ñðåäñòâ ó íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ â
ïîëíîé ìåðå îòðàæàåò ýòàïû ðàçâèòèÿ ôóíäà-
ìåíòàëüíîé è ïðèêëàäíîé èììóíîëîãèè, à òàêæå
ôîðìèðîâàíèå ïðåäñòàâëåíèé î ìåõàíèçìàõ âçà-
èìîäåéñòâèÿ îïóõîëè è îðãàíèçìà. Íà âñåõ ýòà-
ïàõ ðàçâèòèÿ ìåòîäîâ èììóíîòåðàïèè âíóòðè-
ìîçãîâûõ ãëèîì ìîæíî îòìåòèòü îò÷àÿííûå
ïîïûòêè íîðìàëèçîâàòü ñíèæåííûå èëè èçìå-
íåííûå èììóíîëîãè÷åñêèå ïîêàçàòåëè. Îäíàêî
êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî íîð-
ìàëèçàöèÿ èçìåíåííûõ èììóíîëîãè÷åñêèõ ïî-
êàçàòåëåé íå ñîïðîâîæäàåòñÿ îæèäàåìûì óâå-
ëè÷åíèåì ïåðèîäà êëèíè÷åñêîé ðåìèññèè îïó-
õîëåâîé áîëåçíè [1, 2, 3, 6]. Â ñâÿçè ñ ýòèì,
âàæíî áûëî óñòàíîâèòü êëèíè÷åñêîå è ïàòîãå-
íåòè÷åñêîå çíà÷åíèå èçìåíåíèé â èììóííîì
ñòàòóñå ïðè îïóõîëåâîé áîëåçíè ãîëîâíîãî ìîçãà.
Äëÿ ýòîãî áûëî ïðîâåäåíî ñîïîñòàâëåíèå ðå-
çóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ èììóíîëîãè÷åñêîãî ñòà-
òóñà íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ â çàâèñè-
ìîñòè îò êëèíè÷åñêîé ñòàäèè îïóõîëåâîé áî-
ëåçíè ãîëîâíîãî ìîçãà: ïðè êëèíè÷åñêîé ðåìèñ-
ñèè è ïðè ïðîäîëæåííîì ðîñòå.

Òàê, ïðè êëèíè÷åñêîé ðåìèññèè áûëà îò-
ìå÷åíà ñîðàçìåðíîñòü ðàçëè÷íûõ ôàç èììóí-
íîãî îòâåòà ïðè äîñòîâåðíî ñíèæåííûõ ïîêàçà-
òåëÿõ ïðîëèôåðàòèâíîé è ñóïðåññîðíîé àêòèâ-
íîñòè ëèìôîöèòîâ, à ïðè ïðîäîëæåííîì ðîñòå
ãëèîìû, íàïðîòèâ — ïîâûøåíèå ïðîëèôåðà-

òèâíîãî îòâåòà âûøå çíà÷åíèÿ ó äîíîðîâ è ñíè-
æåíèå ñóïðåññîðíîé àêòèâíîñòè ëèìôîöèòîâ [6,
37]. Ýòè äàííûå íå ñîîòâåòñòâîâàëè ñôîðìèðî-
âàííûì ïðåäñòàâëåíèÿì îá èììóíîñóïðåññèè
êàê îñíîâíîé ïðè÷èíå ðàçâèòèÿ îïóõîëè â îðãà-
íèçìå, íà îñíîâàíèè êîòîðûõ ïðîâîäèëèñü ðàç-
ëè÷íûå âàðèàíòû èììóíîñòèìóëèðóþùåé òå-
ðàïèè [2, 3, 4, 14].

Íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ àâòîðîì ñîáñòâåí-
íûõ êëèíè÷åñêèõ ðåçóëüòàòîâ àðãóìåíòèðóåò-
ñÿ ïåðâàÿ ïðîáëåìà, çàêëþ÷àþùàÿñÿ â òîì, ÷òî
ðàçâèòèå èììóíîäåôèöèòà êëåòî÷íîãî òèïà ó
íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ, îñîáåííî ïîñëå
ïðèìåíåíèÿ ãîðìîíî- è õèìèîòåðàïèè, íå ïîä-
ëåæèò òðàäèöèîííîé èììóíîêîððåêöèè èììó-
íîìîäóëèðóþùèìè è èììóíîñòèìóëèðóþùèìè
ñðåäñòâàìè.

Ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì, àê-
òèâíîñòü ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ðåàêöèé îòðàæà-
åò ñîñòîÿíèå ýôôåêòîðíûõ ìåõàíèçìîâ èììó-
íîãåíåçà, ñïîñîáíûõ ðàñïîçíàòü è óíè÷òîæèòü
òðàíñôîðìèðîâàííóþ êëåòêó. Ê òàêèì ìåõàíèç-
ìàì îòíîñÿòñÿ åñòåñòâåííûå êèëëåðíûå êëåòêè
(ÅÊÊ), öèòîòîêñè÷åñêèå ëèìôîöèòû (ÖÒË), íà-
òóðàëüíûå êèëëåðû (ÍÊ), îáëàäàþùèå öèòî-
òîêñè÷åñêèì ýôôåêòîì íåéòðîôèëû; ìîíîöèòû-
ìàêðîôàãè, ïðåäñòàâëÿþùèå àíòèãåí Ò-õåëïå-
ðàì çà ñ÷åò ìåõàíèçìîâ äâîéíîãî ðàñïîçíàâàíèÿ
ñîâìåñòíî ñ ìîëåêóëàìè ãèñòîñîâìåñòèìîñòè
(HLA II) [1].

Áûëî óñòàíîâëåíî [12], ÷òî ïðè âíóòðèìîç-
ãîâûõ ãëèîìàõ ñíèæåíà àêòèâíîñòü ÅÊÊ ïðÿìî
ïðîïîðöèîíàëüíî ñòåïåíè àíàïëàçèè îïóõîëè.

Îäíàêî ñòèìóëÿöèÿ ýôôåêòîðíûõ ìåõàíèç-
ìîâ èììóíîãåíåçà åñòåñòâåííîé êèëëåðíîé àê-
òèâíîñòè ëèìôîöèòîâ (ÅÊÀ), óâåëè÷åíèå ïðî-
äóêöèè ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëè-α (ÔÍÎα) íå
ñîïðîâîæäàþòñÿ çíà÷èòåëüíûì êëèíè÷åñêèì ýô-
ôåêòîì — ðåãðåññîì îïóõîëè â îðãàíèçìå. ×à-
ñòî àêòèâíîñòü ïîêàçàòåëåé ïðîòèâîîïóõîëå-
âîãî èììóíèòåòà, àêòèâíîñòü öèòîòîêñè÷åñêèõ
ðåàêöèé (ÖÒË, ÅÊÀ, ïðîäóêöèÿ ÔÍÎα) òîëü-
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êî îòðàæàþò èíòåíñèâíîñòü ðîñòà îïóõîëè è
àêòèâíîñòü îïóõîëåâîãî ïðîöåññà [ 2,3,6,11 ].

Ïðè âíóòðèìîçãîâûõ ãëèîìàõ áûëà îòìå-
÷åíà ñòèìóëÿöèÿ èììóííîé ñèñòåìû. Ñîäåðæà-
íèå â ñûâîðîòêå êðîâè èíòåðëåéêèíà-2 (ÈË-
2), «çàïóñêàþùåãî» ïðîëèôåðàòèâíûé îòâåò
ëèìôîöèòîâ, áûëî óâåëè÷åíî ó âñåõ áîëüíûõ
ñ ãëèîìàìè, òîãäà êàê óâåëè÷åíèå ðåöåïòîðà ê
ÈË-2 (ðÈË-2) áûëî âûÿâëåíî òîëüêî ó áîëü-
íûõ ñ ãëèîáëàñòîìàìè [2, 44].

Àêòóàëüíîé îñòàåòñÿ ïðîáëåìà èíôîðìàòèâ-
íîñòè èììóíîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé è èõ èñ-
ïîëüçîâàíèÿ äëÿ ïðîãíîçà êëèíè÷åñêîãî òå÷å-
íèÿ çàáîëåâàíèÿ, âûäåëåíèÿ âåäóùèõ ïàòîãå-
íåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ îïóõîëåâîé áîëåçíè ó
êîíêðåòíîãî áîëüíîãî è ôîðìèðîâàíèÿ äàëüíåé-
øåé òàêòèêè è ïðîòîêîëèðîâàíèÿ êîìáèíèðî-
âàííîãî ëå÷åíèÿ.

Êëèíèêî-èììóíîëîãè÷åñêèìè èññëåäîâàíè-
ÿìè áûëî óñòàíîâëåíî ïîâûøåíèå ïðîëèôåðà-
òèâíîãî îòâåòà ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé
êðîâè è ñíèæåíèå ñóïðåññîðíîé àêòèâíîñòè
ìîíîöèòîâ-ìàêðîôàãîâ è íåñïåöèôè÷åñêèõ ñóï-
ðåññîðîâ ó áîëüíûõ ñ ãëèîáëàñòîìàìè è ó áîëü-
íûõ ñ êîðîòêèì (3,5 ìåñ) ïåðèîäîì êëèíè÷åñ-
êîé ðåìèññèè, íåçàâèñèìî îò ãèñòîëîãè÷åñêîãî
âàðèàíòà îïóõîëè ìîçãà, òîãäà êàê ñíèæåíèå
(äî 40%) ïðîëèôåðàòèâíîãî îòâåòà ëèìôîöè-
òîâ íà ÔÃÀ, àäåêâàòíîñòü ìåæäó ïîêàçàòåëÿ-
ìè ïðîëèôåðàòèâíîé è ñóïðåññîðíîé àêòèâíî-
ñòè ëèìôîöèòîâ (ñîîòíîøåíèå 1:1) ñîïðîâîæ-
äàëèñü äîñòîâåðíî áîëåå äëèòåëüíûì (9—12 ìåñ)
ïåðèîäîì êëèíè÷åñêîé ðåìèññèè [6].

Íà îñíîâàíèè íàêîïëåííûõ êëèíè÷åñêèõ è
ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ áûëî âûñêàçàíî ìíå-
íèå [6,11,12], ÷òî èçìåíåíèÿ â èììóííîì ñòàòó-
ñå â áîëüøåé ñòåïåíè îòðàæàþò ôóíêöèîíàëü-
íîå ñîñòîÿíèå ãëèîìû — òåìï ðîñòà, ñòåïåíü
àíàïëàçèè, õàðàêòåð ðîñòà (óçëîâîé, èíôèëüò-
ðàòèâíûé).

Ðåçóëüòàòû èììóíîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâà-
íèé ïîêàçàëè, ÷òî ïðè îïóõîëåâîé áîëåçíè, â
÷àñòíîñòè, ãîëîâíîãî ìîçãà ñóùåñòâóþò ðàçëè÷-
íûå âàðèàíòû âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó îïóõî-
ëüþ è îðãàíèçìîì: àíòàãîíèñòè÷åñêèé, êîãäà
ñèñòåìíûå ðåàêöèè îðãàíèçìà ïîäàâëÿþò ðîñò
îïóõîëè èëè ñäåðæèâàþò èíòåíñèâíîñòü ïðî-
ëèôåðàòèâíûõ îïóõîëåâûõ ðåàêöèé; èíäèôôå-
ðåíòíûé — êîãäà ñèñòåìíûå èììóííûå ðåàê-
öèè íå âëèÿþò íà àâòîíîìíî ðàñòóùèé îïóõî-
ëåâûé óçåë; èììóíîñòèìóëèðóþùèé âàðèàíò
ðîñòà âíóòðèìîçãîâîé ãëèîìû — êîãäà ñîá-
ñòâåííàÿ èììóííàÿ ñèñòåìà è ôàêòîðû, êîòî-

ðûå îíà ïðîäóöèðóåò, ñòèìóëèðóþò ðîñò âíóò-
ðèìîçãîâîé îïóõîëè. Â ñâÿçè ñ ýòèì, äëÿ îöåí-
êè âàðèàíòà âçàèìîîòíîøåíèÿ îïóõîëè è èì-
ìóííîé ñèñòåìû ó êîíêðåòíîãî áîëüíîãî âàæ-
íûì ÿâëÿåòñÿ èçó÷åíèå ôóíêöèîíàëüíîãî ñî-
ñòîÿíèÿ ïåðèôåðè÷åñêèõ ëèìôîöèòîâ [37].

Îäíàêî èçâåñòíû ôàêòû ñïîíòàííîãî ðåãðåñ-
ñà çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé áåç ëå÷åáíûõ âìå-
øàòåëüñòâ äëèòåëüíîãî ëàòåíòíîãî ïåðèîäà
ïîñëå óäàëåíèÿ ïåðâè÷íîãî îïóõîëåâîãî óçëà;
ñïåöèôè÷åñêîé ñåíñèáèëèçàöèè ëèìôîöèòîâ
áîëüíûõ ê îïóõîëåâûì êëåòêàì è ñïîñîáíîñòü
ëèçèðîâàòü àóòîëîãè÷íûå îïóõîëåâûå êëåòêè
(ïî êðàéíåé ìåðå, in vitro) [19]. Ïîýòîìó ïåðñ-
ïåêòèâíûì ÿâëÿåòñÿ âñåñòîðîííåå èçó÷åíèå
ñëó÷àåâ ñïîíòàííîãî ðåãðåññà îïóõîëè è êëè-
íè÷åñêèõ ñëó÷àåâ îïóõîëåâîé áîëåçíè ãîëîâ-
íîãî ìîçãà, ñîïðîâîæäàþùèõñÿ äëèòåëüíîé ðå-
ìèññèåé.

Èñòîðè÷åñêîå çíà÷åíèå èìåþò íåêîòîðûå
ìåòîäû àêòèâíîé èììóíîòåðàïèè (ÀÈÒ), ïðè-
ìåíÿâøèåñÿ ðàíåå ó íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëü-
íûõ.

Â çàäà÷ó àêòèâíîé ñïåöèôè÷åñêîé èììóíî-
òåðàïèè âõîäèò ñòèìóëÿöèÿ ñïåöèôè÷åñêèõ èì-
ìóííûõ ðåàêöèé, íàáëþäàåìûõ ïðè ââåäåíèè
àóòî- è àëëîãåííûõ îïóõîëåâûõ êëåòîê, îáðà-
áîòàííûõ òåì èëè èíûì ñïîñîáîì ñ öåëüþ ïî-
äàâëåíèÿ èììóíîêîìïåòåíòíîé ôóíêöèè êëå-
òîê, íî ñ ñîõðàíåíèåì àíòèãåííûõ ñâîéñòâ [14].

Ðåçóëüòàòû ïðèìåíåíèÿ ÀÈÒ — àóòîëî-
ãè÷íûõ îïóõîëåâûõ êëåòîê ó áîëüíûõ ñ ãëèî-
ìàìè íå îòëè÷àëèñü îò êîíòðîëÿ. Èç 27 áîëü-
íûõ, ëå÷åííûõ âíóòðèêîæíûì ââåäåíèåì ýêñò-
ðàêòà àóòîëîãè÷íûõ îïóõîëåé, íè ó îäíîãî íå
ðàçâèëàñü êîæíàÿ ðåàêöèÿ ãèïåð÷óâñòâèòåëü-
íîñòè çàìåäëåííîãî òèïà (ÐÃÇÒ) íà îïóõîëå-
âûå ýêñòðàêòû [47].

Ïðèìåíåíèå ÀÈÒ ó íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ
áîëüíûõ â ïîñëåîïåðàöèîííûé ïåðèîä óâåëè-
÷èâàåò ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ñ
5,4 äî 7,4 ìåñ. Ðàçëè÷íûå âèäû ÀÈÒ êàê ñàìî-
ñòîÿòåëüíûå ìåòîäû ëå÷åíèÿ íåéðîîíêîëîãè-
÷åñêèõ áîëüíûõ íå óëó÷øèëè ðåçóëüòàòîâ õè-
ðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ [55]. Îäíàêî íà îñíîâàíèè
íåãàòèâíîãî îïûòà ïðèìåíåíèÿ ðàçëè÷íûõ ìå-
òîäîâ ÀÈÒ áûëè ñôîðìóëèðîâàíû îñíîâíûå
ïîêàçàíèÿ ê èõ ïðèìåíåíèþ. Ýòî íàëè÷èå èì-
ìóíîêîìïåòåíòíîñòè [7, 47, 55], öåëåñîîáðàç-
íîñòü ïðèìåíåíèÿ ÀÈÒ â ïåðèîä êëèíè÷åñêîé
ðåìèññèè, ñîõðàíåíèå êîæíûõ ÐÃÇÒ íà ðàç-
ëè÷íûå òåñò-àíòèãåíû [15].

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî èìåííî ÐÃÇÒ ó
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íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ îòñóòñòâóþò [23,
31, 33].

Â ýêñïåðèìåíòå áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ÀÈÒ
ýôôåêòèâíà ïðè íàëè÷èè íå áîëåå 107 îïóõî-
ëåâûõ êëåòîê è ïðèìåíÿòü åå öåëåñîîáðàçíî
òîëüêî ïðè òîòàëüíîì óäàëåíèè îïóõîëåâîãî
óçëà, à íå ïîñëå ÷àñòè÷íîé ðåçåêöèè îïóõîëè;
ïîñëå ïðîâåäåíèÿ ðàçëè÷íûõ ìåòîäîâ õèìèî-
òåðàïèè. Ïðîâåäåíèå ÀÈÒ ïîñëå êóðñà ïîëè-
õèìèîòåðàïèè ìîæåò ñóùåñòâåííî (äî 2,5 ãîäà)
óâåëè÷èâàòü ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèç-
íè áîëüíûõ ñî çëîêà÷åñòâåííûìè ãëèîìàìè [23,
47].

Îäíàêî â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïîëàãàþò, ÷òî
ñóùåñòâóþò íîâûå ïîäõîäû è âîçìîæíîñòè ïðè-
ìåíåíèÿ ÀÈÒ â ñîñòàâå êîìáèíèðîâàííîãî ëå-
÷åíèÿ ó îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ [15, 19, 25].

Ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèìè ìåòîäàìè áûëî
óñòàíîâëåíî, ÷òî áåëîê, âûäåëåííûé èç ãëèîá-
ëàñòîìû, ÷àñòè÷íî ãîìîëîãè÷íûé áåëêó TRAF6
èç ñåìåéñòâà öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ,
ó÷àñòâóþùèõ â ïåðåäà÷å ñèãíàëà äëÿ ÈË-1. Óñ-
òàíîâëåíî òàêæå [9], ÷òî áåëîê (Fo246), âûäå-
ëåííûé èç ãëèîáëàñòîìû, ñóùåñòâåííî îòëè-
÷àåòñÿ îò áåëêà ÒRAF, è ïî-âèäèìîìó, íå ìî-
æåò âûïîëíÿòü ñèãíàëüíóþ ôóíêöèþ Â îïóõî-
ëÿõ ãîëîâíîãî ìîçãà âûÿâëåíà ïîâûøåííàÿ ýêñ-
ïðåññèÿ ãåíîâ îêñèäàíòíîãî ôîñôîðèëèðîâàíèÿ.
Áûëî òàêæå óñòàíîâëåíî, ÷òî êÄÍÊ äëÿ áåë-
êà, âûäåëåííîãî èç ãëèîáëàñòîìû (G 2490),
cîäåðæèò îòêðûòóþ ðàìêó ñ÷èòûâàíèÿ äëÿ áåë-
êà ñ 86% ãîìîëîãèåé áåëêó 9,8 êÄ, âûäåëåííî-
ìó èç 3 õðîìîñîìû ïëîñêîãî ÷åðâÿ
Caenorhabditis elegans, ÷òî, â îïðåäåëåííîé
ñòåïåíè, ïîäòâåðæäàåò ìûñëü îá èçìåíåíèè
òèïà òðàíñäóêöèè àíòèãåííîãî ñèãíàëà â îïó-
õîëåâûõ êëåòêàõ íà áîëåå ýâîëþöèîííî ðàííèé
òèï [9].

Ïðåäïîëàãàþò, ÷òî áåëêè, âûäåëåííûå èç
îïóõîëåé ãîëîâíîãî ìîçãà, ìîãóò áûòü èñïîëü-
çîâàíû äëÿ ñîçäàíèÿ íîâîãî ïîêîëåíèÿ ïðîòè-
âîîïóõîëåâûõ âàêöèí [19].

Óñòàíîâëåíî [5, 18], ÷òî ñðåäè ïóòåé ïðî-
âåäåíèÿ âíóòðèêëåòî÷íîãî ñèãíàëà íàèáîëåå
êîíñåðâàòèâíûì â ýâîëþöèîííîì ïðîöåññå ÿâ-
ëÿåòñÿ Ras ïóòü, ñâÿçàííûé ñ ãóàíèëîâûìè áåë-
êàìè (G-ïðîòåèíàìè). Áåëêè ñåìåéñòâà Ras èã-
ðàþò êëþ÷åâóþ ðîëü â ðåãóëÿöèè ïðîëèôåðà-
öèè è ðîñòà êëåòîê è èõ ìóòàöèè, ìîãóò ïðè-
âîäèòü ê íåçàâèñèìîìó îò ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ
ðàçìíîæåíèþ êëåòîê áëàãîäàðÿ íåðåãóëèðóå-
ìîé àêòèâàöèè ñèãíàëüíûõ êèíàçíûõ êàñêàäîâ
[13, 18].

Êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè îòñóò-
ñòâèå ïîäàâëåíèÿ ðîñòà ãëèîìû ïðè áëîêèðî-
âàíèè òèðîçèíêèíàçû è, íàïðîòèâ, èíãèáèöèþ
ðîñòà ãëèîìû ïðè áëîêèðîâàíèè Ras-ñèãíàëü-
íîãî ïóòè ïåðåäà÷è [24].

Ïðåäñòàâëåíèå î íàðóøåíèè ýôôåêòîðíîé
ôóíêöèè èììóíîöèòîâ è âîçìîæíîé åå íàïðàâ-
ëåííîé êîððåêöèè ëåæèò â îñíîâå ñîâðåìåí-
íûõ ìåòîäîâ àäîïòèâíîé èììóíîòåðàïèè. Îä-
íèì èç íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííûõ ìåòîäîâ
àêòèâàöèè ýôôåêòîðíûõ ñâîéñòâ ëèìôîöèòîâ
ÿâëÿåòñÿ îáðàáîòêà èõ ëèìôîêèíàìè ñ îáðàçî-
âàíèåì òàê íàçûâàåìûõ ëèìôîêèíàêòèâèðîâàí-
íûõ êèëëåðîâ (ËÀÊ) [1,3].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïîñëå ïåðâûõ îáíàäå-
æèâàþùèõ ðåçóëüòàòîâ ïðèìåíåíèÿ ÈË-2 è
ËÀÊ-òåðàïèè ïîÿâèëèñü è îòðèöàòåëüíûå ðå-
çóëüòàòû [23]. Ïîëàãàþò [3], ÷òî íåîäíîçíà÷-
íîñòü ðåçóëüòàòîâ ïðèìåíåíèÿ ÈË-2 âî ìíîãîì
ñâÿçàíà ñ îòñóòñòâèåì íàäåæíûõ ïîêàçàíèé ê
íàçíà÷åíèþ äàííîãî âèäà èììóíîòåðàïèè ó
áîëüíûõ ñ ðàçëè÷íûìè âèäàìè îïóõîëåé.

Âåñüìà ñêðîìíûìè ÿâëÿþòñÿ ðåçóëüòàòû
ïðèìåíåíèÿ ÈË-2 è ËÀÊ-òåðàïèè ó íåéðîîí-
êîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ [17].

Ñîâìåñòíîå ïðèìåíåíèå ÈË-2 è ËÀÊ-òåðà-
ïèè â ëå÷åíèè çëîêà÷åñòâåííûõ ãëèîì êàê ïðè
ñèñòåìíîì ââåäåíèè, òàê è ïðè ìåñòíîì — â
ëîæå óäàëåííîé îïóõîëè, ó áîëüøèíñòâà áîëü-
íûõ íå óëó÷øèëî ðåçóëüòàòîâ îïåðàòèâíîãî
ëå÷åíèÿ. Ïðè÷åì, ó ìíîãèõ áîëüíûõ óñóãóáè-
ëàñü íåâðîëîãè÷åñêàÿ ñèìïòîìàòèêà çà ñ÷åò
îòåêà ìîçãà [23, 25]. Îòåê ïîñëå ââåäåíèÿ ÈË-2
ðàçâèâàåòñÿ êàê â áåëîì, òàê è â ñåðîì âåùå-
ñòâå ãîëîâíîãî ìîçãà. Ââåäåíèå ËÀÊ è ÈË-2
íåïîñðåäñòâåííî â ëîæå óäàëåííîé îïóõîëè ó
8 èç 9 áîëüíûõ áûëî íåýôôåêòèâíî, ÷òî äàëî
îñíîâàíèå ñäåëàòü çàêëþ÷åíèå î ñóùåñòâîâà-
íèè îãðàíè÷åíèé äëÿ àäîïòèâíîé èììóíîòåðà-
ïèè ó íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ.

Ïðè ïðîâåäåíèè óëüòðàñòðóêòóðíîãî àíà-
ëèçà ñîâìåñòíîãî êóëüòèâèðîâàíèÿ ýëåìåíòîâ
îïóõîëåâûõ êëåòîê ÷åëîâåêà ñ àóòîëîãè÷íûìè
ÖÒË áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî â ÖÒË ðàçâèâàþò-
ñÿ ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè, ñâîéñòâåííûå íå-
çðåëûì ëèìôîöèòàì, îäíîâðåìåííî â îïóõî-
ëåâûõ êëåòêàõ íàðàñòàþò äåãåíåðàòèâíûå èç-
ìåíåíèÿ: íàáóõàþò ìèòîõîíäðèè, ðàçâèâàåòñÿ
âàêóîëèçàöèÿ; âïîñëåäñòâèè âûðàáàòûâàåòñÿ
ñåêðåò, áëîêèðóþùèé ôóíêöèþ ÖÒË [32]. Î÷å-
âèäíî, ïîýòîìó âî ìíîãèõ ñëó÷àÿõ ñòèìóëÿöèÿ
èçìåíåííûõ ìåìáðàí ëèìôîöèòîâ íå ïðèâîäèò
ê àêòèâàöèè èõ ýôôåêòîðíîé ôóíêöèè. Ìîäè-

Ïðîáëåìû èììóíîòåðàïèè ãëèîì ãîëîâíîãî ìîçãà
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ôèêàöèÿ àíòèãåííîãî ñïåêòðà èììóíîöèòîâ çâó-
÷èò äîñòàòî÷íî çàìàí÷èâî, îäíàêî ñîâåðøåííî
íå îáîñíîâàíà òàêèìè ëèìôîêèíàìè, êàê ÈË-
2, òàê êàê, ïîâûøàÿ ïðîëèôåðàòèâíóþ àêòèâ-
íîñòü ëèìôîöèòîâ, ïðÿìî èëè îïîñðåäîâàííî
ìîæíî óñèëèòü ðîñò ãëèîìû. Ðèñê ïðèìåíåíèÿ
ÈË-2 è ËÀÊ-òåðàïèè êàê ñàìîñòîÿòåëüíîãî âèäà
ëå÷åíèÿ ó íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ïðå-
âûøàåò âîçìîæíîñòü òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåê-
òà. Òàê, ââåäåíèå ËÀÊ â ëîæå óäàëåííîé îïó-
õîëè â äîçå 1·1010 è ÈË-2 — 1·106 íå óõóäøèëî
ðåçóëüòàòîâ îïåðàòèâíîãî ëå÷åíèÿ ó 50% íåé-
ðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ, à óñèëèâàëî ðîñò
ãëèîìû — ó 50% [43].

Ïîêàçàí ïðîòèâîîïóõîëåâûé ýôôåêò ÖÒË,
èíäóöèðîâàííûõ àóòîëîãè÷íûìè îïóõîëåâûìè
êëåòêàìè è Corynåbacterium parvum ñ ÈË-2,
íî íå ÈË-2. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ÖÒË (íî íå EK)
îáëàäàþò ïðîòèâîîïóõîëåâûì ýôôåêòîì è ñïî-
ñîáñòâóþò âûæèâàíèþ æèâîòíûõ ñ âíóòðèìîç-
ãîâûìè ãëèîìàìè [31]. Ëèìôîöèòû, èíôèëüò-
ðèðóþùèå îïóõîëü, áûëè íåýôôåêòèâíû ïðè
ñèñòåìíîì ââåäåíèè ïðè âíóòðèìîçãîâûõ ãëè-
îìàõ. ÈË-2 íå óëó÷øàëè ðåíòãåíîòåðàïèþ [48].

Áîëüøèå íàäåæäû â îíêîëîãè÷åñêîé ïðàê-
òèêå âîçëàãàëèñü íà èíòåðôåðîí è åãî èíäóê-
òîðû [23, 46].

Ïî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì, èíòåðôå-
ðîí (ÈÔ) îáëàäàåò ïðîòèâîâèðóñíûìè, àíòè-
ïðîëèôåðàòèâíûìè è èììóíîìîäóëèðóþùèìè
ñâîéñòâàìè. Ïîêàçàíî, ÷òî îïóõîëåâûå êëåòêè
øèðîêî âàðüèðóþò ïî ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê ÈÔ.
Ìíîãèå òèïû îñòåîñàðêîìû, ðàêà ìîëî÷íîé æå-
ëåçû, ìèåëîìû, ëèìôîìû ÷óâñòâèòåëüíû ê íèç-
êèì (10 åä/êã) äîçàì ÈÔ, â òî æå âðåìÿ îïèñà-
íû ðåçèñòåíòíûå ëèíèè îïóõîëåâûõ êëåòîê ê
áîëüøèì (160000 åä/êã) äîçàì ÈÔ. Âûÿâëåíà
òàêæå âàðèàáåëüíàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü îïóõî-
ëåâûõ êëåòîê ê ðàçëè÷íûì òèïàì ÈÔ. Óñòà-
íîâëåíî [2, 46], ÷òî èçáèðàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü
γ-ÈÔ ïî ñðàâíåíèþ ñ β-ÈÔ ñèëüíåå â 400 ðàç.

Ïî äàííûì íåêîòîðûõ àâòîðîâ [55], ó íåé-
ðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ α- è β- ÈÔ äàâàëè
íåîäíîçíà÷íûé ýôôåêò.

Â 20 êëèíèêàõ ßïîíèè â êîìïëåêñíîé ïðî-
ãðàììå áûëî èçó÷åíî äåéñòâèå α-ÈÔ (ëåéêî-
öèòàðíîãî), β-ÈÔ (ôèáðîáëàñòíîãî) ïðè ëå÷å-
íèè íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ. Óñòàíîâëå-
íî, ÷òî ïîñëå âíóòðèâåííîãî ââåäåíèÿ α-ÈÔ
35 áîëüíûì ñ ãëèîìîé èçìåíÿëñÿ ôåíîòèï ëèì-
ôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè; ÷åðåç 24 ÷
ïîñëå âíóòðèâåííîãî ââåäåíèÿ β-ÈÔ êîëè÷å-
ñòâî ñóïðåññîðíûõ ëèìôîöèòîâ (ÑD
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êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ äàííîãî èììóíîëîãè-
÷åñêîãî ôåíîìåíà àâòîðû íå ïðèâîäÿò [33]. Â
îòëè÷èå îò íèõ, Í. Nakamura è ñîàâòîðû [43]
ïðåäñòàâèëè ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ 35 áîëüíûõ ñ
ãëèîáëàñòîìîé, êîòîðûì â ïîñëåîïåðàöèîííûé
ïåðèîä ïîñëå óäàëåíèÿ îïóõîëè ÑÎ

2
-ëàçåðîì

â ëîæå îïóõîëè ââîäèëè 1·106 åä. α-ÈÔ äâàæ-
äû â íåäåëþ â òå÷åíèå 8 íåä. Àâòîðû íå îòìå-
òèëè óâåëè÷åíèÿ âûæèâàåìîñòè áîëüíûõ ïî
ñðàâíåíèþ ñ òàêîâîé ïðè òðàäèöèîííûõ ìåòî-
äàõ ëå÷åíèÿ.

Íà îñíîâàíèè äàííûõ ëèòåðàòóðû î ïðè-
îðèòåòå Ras-ñèãíàëüíîãî ïóòè â àêòèâàöèè ïðî-
ëèôåðàòèâíîé àêòèâíîñòè êëåòîê âíóòðèìîç-
ãîâûõ ãëèîì ìîæíî âûñêàçàòü ïðåäïîëîæåíèå,
÷òî íåýôôåêòèâíîñòü èíòåðôåðîíîòåðàïèè ó
íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ñâÿçàíà ñ îñî-
áåííîñòÿìè òðàíñäóêöèè àíòèãåííîãî ñèãíàëà
â êëåòêàõ ãëèîì. Êëèíèêî-èììóíîëîãè÷åñêèìè
èññëåäîâàíèÿìè áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ÈÔ
öåëåñîîáðàçíî ïðèìåíÿòü òîëüêî â ñîñòàâå êîì-
áèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ íåéðîîíêîëîãè÷åñêèõ
áîëüíûõ ñ ó÷åòîì ïðîöåíòíîãî ñîäåðæàíèÿ
ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, êîòîðîå
íå äîëæíî áûòü ìåíüøå 21%.

Ðåêîìáèíàíòíûé äðîææåâîé ÈË-2 (ðÈË-2)
ïðèìåíÿëè â ïîñëåîïåðàöèîííûé ïåðèîä ó 14
áîëüíûõ ñ âíóòðèìîçãîâûìè ãëèîìàìè â ðàçî-
âîé äîçå 1,0—1,5·106 ÌÅ/ì2. Èç 9 áîëüíûõ ñ âíóò-
ðèìîçãîâûìè ãëèîìàìè è 5 áîëüíûõ ñ ìåòàñòà-
òè÷åñêèìè îïóõîëÿìè ïîñëå ëå÷åíèÿ ðÈË-2 ó
2 îáíàðóæèëè ïðîäîëæåííûé ðîñò îïóõîëè;
óìåðëè 4 áîëüíûõ ñ ìåòàñòàòè÷åñêèìè îïóõî-
ëÿìè ãîëîâíîãî ìîçãà. Ïðè èññëåäîâàíèè èììó-
íîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ îòìå÷àëîñü óâåëè÷å-
íèå ñïîíòàííîé è èíäóöèðîâàííîé ïðîëèôåðà-
òèâíîé àêòèâíîñòè ëèìôîöèòîâ. Îäíàêî, íåñìîò-
ðÿ íà ïîëîæèòåëüíóþ äèíàìèêó ïîêàçàòåëåé
èììóíèòåòà, ïðàêòè÷åñêè ó âñåõ ïàöèåíòîâ
ðåçóëüòàòû ëå÷åíèÿ áûëè íåóäîâëåòâîðèòåëü-
íûìè [17].

Äëÿ ïîâûøåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè îïóõîëå-
âûõ êëåòîê ê àïîïòîçó ïðîâîäèëè òðàíñôåê-
öèþ ÄÍÊ íîðìàëüíûõ òèìîöèòîâ â îïóõîëå-
âóþ êëåòêó. Àïîïòîòè÷åñêèå òåëà èç îïóõîëå-
âûõ êëåòîê + ÈË-2 ñïîñîáñòâîâàëè ðåãðåññó
îïóõîëåâûõ êëåòîê, òîãäà êàê òîëüêî ýêñòðàêò
èç àïîïòîòè÷åñêèõ êëåòîê íå ïðèâîäèë ê ðåã-
ðåññó îïóõîëè [20]. Ïîëàãàþò [16, 26, 40], ÷òî
êîíñòðóêòèâíûì ïîäõîäîì ê ñîçäàíèþ ïðîòè-
âîîïóõîëåâûõ âàêöèí ÿâëÿåòñÿ ìîäóëÿöèÿ äåí-
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äðèòíûõ êëåòîê êîëîíèåñòèìóëèðóþùèì ôàê-
òîðîì ãðàíóëîöèòîïîýçà (CSFG).

Áåëîê ð53, îáëàäàþùèé ðåãóëÿòîðíûì ñóï-
ðåññîðíûì ýôôåêòîì, îïðåäåëÿëè â 50% îïó-
õîëåé. Ïîëàãàþò [38], ÷òî èíäóêöèÿ ÖÒË, ñïå-
öèôè÷íûõ ê ð53, áóäåò ýôôåêòèâíîé äëÿ àäîï-
òèâíîé èììóíîòåðàïèè.

Äëÿ ìîäèôèêàöèè àóòîëîãè÷íûõ îïóõîëå-
âûõ êëåòîê áûëà èñïîëüçîâàíà òèìèäèíêèíàçà
ïðîñòîãî âèðóñà ãåðïåñà HSVtk. Ìîäèôèöèðî-
âàííûå àóòîëîãè÷íûå îïóõîëåâûå êëåòêè áèî-
ïñèéíîãî ìàòåðèàëà ãëèîì è ãàíöèêëîâèð (GCV)
áûëè èñïîëüçîâàíû äëÿ êîìáèíèðîâàííîãî ëå-
÷åíèÿ áîëüíûõ ñî çëîêà÷åñòâåííûìè îïóõîëÿ-
ìè ãîëîâíîãî ìîçãà [5, 49]. Ïðè òðàíñôåêöèè
àäåíîâèðóñîâ è ðåòðîâèðóñîâ â àóòîëîãè÷íûå
îïóõîëåâûå êëåòêè áèîïñèéíîãî ìàòåðèàëà
áûëà ïîêàçàíà áîëüøàÿ êëèíè÷åñêàÿ ýôôåêòèâ-
íîñòü àóòîëîãè÷íûõ îïóõîëåâûõ êëåòîê ñ òðàíñ-
ôåöèðîâàííûìè àäåíîâèðóñàìè ïî ñðàâíåíèþ
ñ îïóõîëåâûìè êëåòêàìè, ìîäèôèöèðîâàííû-
ìè ðåòðîâèðóñàìè. Òàê, áîëüíûå ñ âíóòðèìîç-
ãîâûìè ãëèîìàìè, ïîëó÷àâøèå àóòîëîãè÷íûå
îïóõîëåâûå êëåòêè, ìîäèôèöèðîâàííûå àäå-
íîâèðóñàìè, áûëè æèâû, è ðåìèññèÿ ñîñòàâ-
ëÿëà 8,6 ìåñ, òîãäà, êàê ó áîëüíûõ êîíòðîëüíîé
ãðóïïû, ïîëó÷àâøèõ âàêöèíû, ìîäèôèöèðî-
âàííûå ðåòðîâèðóñàìè, ðåìèñcèÿ ñîñòàâëÿëà
3,5 ìåñ [29]. Ýòè äàííûå â îïðåäåëåííîé ñòåïå-
íè ñîãëàñóþòñÿ ñ ýêñïåðèìåíòàëüíûìè èññëå-
äîâàíèÿìè, óñòàíîâèâøèìè, ÷òî ìîäèôèêàöèÿ
îïóõîëåâûõ êëåòîê Walker 256 òèìèäèíêèíà-
çîé âèðóñà Herpes simplex óâåëè÷èâàëà ñðåä-
íþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ-îïó-
õîëåíîñèòåëåé äî 120 äíåé, â êîíòðîëå — äî
15 äíåé [54].

Äëÿ èììóíîòåðàïèè ãëèîì áûëè èñïîëüçî-
âàíû ëèìôîöèòû, èíôèëüòðèðóþùèå îïóõîëü
(ËÈÎ), è ÈË-12,÷òî ñïîñîáñòâîâàëî ðåãðåññó
îïóõîëè ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ [28,
45].

Ïðèìåíåíèå ïàññèâíîé èììóíîòåðàïèè çàê-
ëþ÷àåòñÿ âî ââåäåíèè ñûâîðîòîê, ñîäåðæàùèõ
öèòîòîêñè÷åñêèå ïðîòèâîîïóõîëåâûå àíòèòåëà
(ÀÒ). Ïîïûòêè ñåðîòåðàïèè â íåéðîîíêîëîãèè
òàêæå íå îáíàäåæèâàþò [27]. Áûëî ïîêàçàíî,
÷òî ââåäåíèå ÀÒ ìîæåò âî ìíîãèõ ñëó÷àÿõ âûç-
âàòü íå óãíåòåíèå, à óñêîðåíèå ðîñòà îïóõî-
ëè, ÷òî, ïî-âèäèìîìó, ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñî
ñíèæåííîé ôóíêöèåé ñèñòåìû êîìïëåìåíòà.
Îäíàêî ñ ðàçâèòèåì òåõíèêè ïîëó÷åíèÿ ÌÀÒ ó
äàííîãî ìåòîäà ïîÿâèëîñü áîëüøå âîçìîæíîñ-
òåé. Ýêñïåðèìåíòàëüíî áûëî äîêàçàíî, ÷òî öè-

òîòîêñè÷åñêàÿ ôóíêöèÿ àíòèòåë âî ìíîãîì çà-
âèñèò îò êëàññà èììóíîãëîáóëèíîâ, íàèáîëü-
øàÿ îíà ó IgG2a. Áûëè ïîëó÷åíû äâà ìîíîêëî-
íàëüíûõ àíòèòåëà, àêòèâíûõ ïðîòèâ êëåòîê
÷åëîâå÷åñêèõ ãëèîì, ïóòåì èíîêóëÿöèè ìûøè
ñâåæèõ îïóõîëåâûõ êëåòîê, ïîëó÷åííûõ ïðè
îïåðàòèâíîì óäàëåíèè ãëèîì. Îäíàêî ðàíåå
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå ÌÀÒ äëÿ èì-
ìóíîòåðàïèè ìîæåò îñëîæíÿòüñÿ âûðàáîòêîé
ÀÒ ê ìûøèíûì èììóíîãëîáóëèíàì: ïðè ïîÿâ-
ëåíèè àíòèìûøèíûõ àíòèòåë èñ÷åçàþò èç öèð-
êóëÿöèè öèòîòîêñè÷åñêèå ÌÀÒ è ïðåêðàùàåò-
ñÿ öèòîòîêñè÷åñêèé ýôôåêò.

Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ àí-
òèòåë è âàêöèí ñóùåñòâóþò ðàçëè÷íûå ìåòî-
äû îáðàáîòêè îïóõîëåâûõ êëåòîê, óâåëè÷èâà-
þùèå èõ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ïîãëîùåíèþ è
öèòîëèçó èììóíîêîìïåòåíòíûìè êëåòêàìè [55].

Â ÷àñòíîñòè, îáðàáîòêà àóòîëîãè÷íûõ îïó-
õîëåâûõ êëåòîê ôåðìåíòîì α-1,3 ãàëàêòîçèëò-
ðàíñôåðàçîé è ÓÄÔ-ãàëàêòîçîé, ïîñëå êîòî-
ðîé íà îïóõîëåâûõ êëåòêàõ ýêñïðåññèðóåòñÿ
ýïèòîï Gal1-3Gal, êîòîðûé ðàñïîçíàåòñÿ ôàãî-
öèòèðóþùèìè ìàêðîôàãàìè. Ïîëàãàþò [27, 34],
÷òî àíòèãàëàêòîçíûé ýïèòîï èíäóöèðóåò âçàè-
ìîäåéñòâèå îïóõîëåâûõ êëåòîê ñ Fc-ðåöåïòî-
ðàìè è Fc-ôðàãìåíòîì àíòèòåë.

Îäíèì èç ïîäõîäîâ â ëå÷åíèè îïóõîëåé ÿâ-
ëÿåòñÿ ñèíòåç àíòèòåë ê îïðåäåëåííîìó óãëå-
âîäíîìó ýïèòîïó. Îäíàêî òàêîé ïîäõîä íå îêà-
çàëñÿ êîíñòðóêòèâíûì. Òàê, ïðèìåíåíèå àíòè-
òåë ê ãàíãëèîçèäó GD3 íå äàâàëî òåðàïåâòè-
÷åñêîãî ýôôåêòà ïðè ìåëàíîìå. Íî èñïîëüçîâà-
íèå àíòèèäèîòèïè÷åñêèõ àíòèòåë ñ àäúþâàí-
òîì ñîïðîâîæäàëîñü âûðàæåííûì ïðîòèâîîïó-
õîëåâûì ýôôåêòîì[46].

Ñóáëåòàëüíîå è ëîêàëüíîå îáëó÷åíèå ñ àê-
òèâàöèåé êëåòîê ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ áàêòå-
ðèàëüíûì ñóïåðàíòèãåíîì SEC2 áûëî íåýôôåê-
òèâíî ó ìûøåé ñ âíóòðèìîçãîâûìè ãëèîìàìè.
Ñîâìåñòíîå ïðèìåíåíèå àíòèòåë ïðîòèâ àíòè-
ãåíà GD3 è áàêòåðèàëüíîãî ñóïåðàíòèãåíà SEC2
îêàçûâàëî ïðîòèâîîïóõîëåâîå äåéñòâèå ó ìû-
øåé ñ âíóòðèìîçãîâûìè îïóõîëÿìè [30].

Ââåäåíèå β-ãàëàêòîçèäàçû èç Escherichia coli
â ìûøèíóþ îïóõîëü íå èçìåíÿëî åå ðîñò. Îä-
íàêî ââåäåíèå ïîêñîâèðóñà è ÷åðåç 12 ÷ èíîêó-
ëÿöèÿ îïóõîëè îêàçûâàëî âûðàæåííûé àíòè-
ìåòàñòàòè÷åñêèé ýôôåêò [29].

Òàêèì îáðàçîì, íàêîïëåíû ìíîãî÷èñëåííûå
ôàêòè÷åñêèå äàííûå, îòðàæàþùèå âñåñòîðîí-
íèå ïîïûòêè ïðèìåíåíèÿ ðàçëè÷íûõ âèäîâ èì-
ìóíîòåðàïèè â êîìáèíèðîâàííîì ëå÷åíèè îí-
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êîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ è, â ÷àñòíîñòè, â êîì-
áèíèðîâàííîì ëå÷åíèè áîëüíûõ ñ âíóòðèìîç-
ãîâûìè ãëèîìàìè. Îäíàêî ñëåäóåò îòìåòèòü â
öåëîì äîñòèæåíèå äîñòîâåðíûõ ïîëîæèòåëü-
íûõ ðåçóëüòàòîâ ïðè ïðèìåíåíèè èììóíîòå-
ðàïèè â ýêñïåðèìåíòå è íèçêóþ êëèíè÷åñêóþ
ýôôåêòèâíîñòü ìåòîäîâ èììóíîòåðàïèè ó áîëü-
íûõ ñ âíóòðèìîçãîâûìè ãëèîìàìè. Òîëüêî ó 10—
37% áîëüíûõ ñî çëîêà÷åñòâåííûìè ãëèîìàìè
ðàçëè÷íûå ìåòîäû èììóíîòåðàïèè óëó÷øèëè
ðåçóëüòàòû êîìáèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ [23, 46].

Çàêëþ÷åíèå

Ëå÷åíèå îïóõîëåé ãîëîâíîãî ìîçãà ÿâëÿåò-
ñÿ àêòóàëüíîé ïðîáëåìîé. Äîñòàòî÷íî ñêðîì-
íûå ðåçóëüòàòû êîìáèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ ãëè-
îì ñâÿçàíû ñ íåäîñòàòî÷íûìè çíàíèÿìè ïàòî-
ãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ î âçàèìîäåéñòâèè
îïóõîëè è èììóííîé ñèñòåìû.

Ñîãëàñíî ñóùåñòâóþùèì ïðåäñòàâëåíèÿì,
ïðè ðàçâèòèè îïóõîëåâîãî ïðîöåññà íàáëþäà-
åòñÿ íàðóøåíèå ñîãëàñîâàííîñòè ìåòàáîëè÷åñ-
êèõ öèêëîâ, ðàçíîíàïðàâëåííûå èçìåíåíèÿ ýí-
äîêðèííîé ðåãóëÿöèè. Îïóõîëü ÿâëÿåòñÿ ìîù-
íûì äåñèíõðîíèçàòîðîì áèîïðîöåññîâ, êîòîðûå
îíà íàðóøàåò íà ðàííèõ ýòàïàõ ñâîåãî ðàçâè-
òèÿ.

Äàííûå ëèòåðàòóðû è ðåçóëüòàòû ñîáñòâåí-
íûõ èññëåäîâàíèé äàþò îñíîâàíèÿ âûñêàçàòü
ìíåíèå, ÷òî ïðè âíóòðèìîçãîâûõ ãëèîìàõ íå-
ýôôåêòèâíîñòü ñóùåñòâóþùèõ ìåòîäîâ êîìáè-
íèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ ñâÿçàíà ñ íåêîòîðûìè èñ-
êëþ÷èòåëüíûìè îñîáåííîñòÿìè ðîñòà âíóòðè-
ìîçãîâûõ ãëèîì:

1) ðîñòîì â çàìêíóòîì ïðîñòðàíñòâå, ÷òî
ïðèâîäèò ê áûñòðîé êëèíè÷åñêîé äåêîìïåíñà-
öèè;

2) îñîáåííîñòÿìè âçàèìîäåéñòâèÿ îïóõîëè
è îðãàíèçìà — íàèáîëåå çëîêà÷åñòâåííûå ãëè-
îìû ñîïðîâîæäàþòñÿ èììóíîçàâèñèìûì ðîñòîì;

3) îñîáåííîñòÿìè âàñêóëÿðèçàöèè çëîêà÷å-
ñòâåííûõ ãëèîì. Ïî äàííûì êîìïüþòåðíîé òî-
ìîãðàôèè âûÿâëåíû àâàñêóëÿðíûå ó÷àñòêè, ïî-
ýòîìó ïðèìåíåíèå ôàêòîðîâ, áëîêèðóþùèõ àí-
ãèîãåíåç, òàêæå íå ïðèâîäèò ê ñóùåñòâåííîìó
ïîäàâëåíèþ ðîñòà ãëèîì [22].

Â ñâÿçè ñ ýòèì, ñòèìóëÿöèÿ ýôôåêòîðíîé
ñèñòåìû èììóíîãåíåçà ó áîëüíûõ ñî çëîêà÷å-
ñòâåííûìè ãëèîìàìè íåèçáåæíî ïðèâîäèò ê ñòè-
ìóëÿöèè ðîñòà îïóõîëè. Ýêñïðåññèÿ íà ìåìá-
ðàíàõ îïóõîëåâûõ êëåòîê ðåöåïòîðîâ ê ðîñòî-
âûì ôàêòîðàì è ïåðåêëþ÷åíèå ïóòåé òðàíñ-
äóêöèè ìèòîãåííîãî ñèãíàëà íà áîëåå ýâîëþöè-
îííî ðàííèé è êîíñåðâàòèâíûé Ras-ïóòü, ñâÿ-

çàííûé ñ ãóàíèëîâûìè áåëêàìè (ìóòàöèÿìè â
Ras-áåëêàõ), ìîãóò îïðåäåëÿòü íå÷óâñòâèòåëü-
íîñòü êëåòîê ãëèîì ãîëîâíîãî ìîçãà ê «íîâûì»
ïóòÿì, ïðèîáðåòåíèå ýâîëþöèîííîãî ïðîöåñ-
ñà — íå÷óâñòâèòåëüíîñòü ê àíòèïðîëèôåðàòèâ-
íîìó ýôôåêòó èíòåðëåéêèíà è èíòåðôåðîíà,
êîòîðûå àêòèâèðóþòñÿ ÷åðåç STAT-áåëêè.

Îäíàêî íàäåæäû íà óñïåøíîå ëå÷åíèå ãëè-
îì âîçëàãàþòñÿ íà ïðèìåíåíèå ñðåäñòâ, âîç-
äåéñòâóþùèõ íà ñèãíàëüíûå ïóòè, ñâÿçàííûå ñ
ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâíîñòüþ ãëèîì, â ÷àñò-
íîñòè, íà Ras-ñèãíàëüíûé ïóòü òðàíñäóêöèþ
àêòèâàöèîííîãî ñèãíàëà, à òàêæå íà ïðåïàðà-
òû, ñïîñîáíûå ãàðìîíèçèðîâàòü áèîõèìè÷åñêèå
ïðîöåññû îðãàíèçìà, îáúåäèíåííûå â ïîíÿòèå
ïðîòèâîîïóõîëåâûé èììóíèòåò.
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Ïðîáëåìè ³ìóíîòåðàï³¿
ãë³îì ãîëîâíîãî ìîçêó

Ãíºäêîâà ².À.

Ðîçãëÿíóòî ìåòîäè ³ìóíîòåðàï³¿ ãë³îì ãîëîâíîãî ìîç-
êó. Îáãîâîðåíî ïðè÷èíè íååôåêòèâíîñò³ ³ñíóþ÷èõ ìåòîä³â
³ìóíîòåðàï³¿ íåéðîîíêîëîã³÷íèõ õâîðèõ. Ïîêàçàíî, ùî íå-
åôåêòèâí³ñòü ìåòîä³â ³ìóíîòåðàï³¿ ïîëÿãàº â òîìó, ùî
äëÿ íàéá³ëüø çëîÿê³ñíèõ ãë³îì ìîçêó º õàðàêòåðíèì ³ìó-
íîçàëåæíèé ð³ñò, òîìó àêòèâàö³ÿ åôåêòîðíèõ ìåõàí³çì³â
³ìóíîãåíåçó ïðèçâåäå äî ³ìóíîçàëåæíîãî ðîñòó ãë³îì. Ðîç-
ãëÿíóòî ïåðñïåêòèâí³ ìåòîäè ³ìóíîòåðàï³¿ ãë³îì, ùî
ä³þòü íà Ras-ñèãíàëüíèé øëÿõ ïðîâåäåííÿ àêòèâàö³éíî-
ãî ñèãíàëó â ãë³îìíèõ êë³òèíàõ.

ÊÎÌÌÅÍÒÀÐÈÉ

ê ñòàòüå Ãíåäêîâîé È.À. «Ïðîáëåìû èììóíîòåðàïè ãëèîì ãîëîâíîãî ìîçãà»

Ïðåäñòàâëåííûé îáçîð ëèòåðàòóðû ïî ïðîáëåìå èììóíîòåðàïèè ãëèàëüíûõ îïóõîëåé ìîçãà ïðåäñòàâëÿåò
íåñîìåíííûé èíòåðåñ äëÿ øèðîêîãî êðóãà íåéðîõèðóðãîâ. Â îáçîðå àíàëèçèðóþòñÿ ðåçóëüòàòû èììóíîòåðàïèè
çëîêà÷åñòâåííûõ ãëèîì ãîëîâíîãî ìîçãà, îáñóæäàåòñÿ ïðè÷èíà íåäîñòàòî÷íîé ýôôåêòèâíîñòè äàííîãî ìåòîäà
ëå÷åíèÿ.

Àâòîð âûäåëÿåò íåñêîëüêî âîçìîæíûõ îáúÿñíåíèé íèçêîé ýôôåêòèâíîñòè ìåòîäîâ èììóíîòåðàïèè. Âî-ïåð-
âûõ, ýòî ñëîæíûå íåîäíîçíà÷íûå âçàèìîîòíîøåíèÿ îïóõîëè è èììóííîé ñèñòåìû îðãàíèçìà, âî-âòîðûõ, ýòî îñî-
áåííîñòè ïåðåñòðîéêè ãåíîìà â ñàìîé îïóõîëè, è íàêîíåö, èçìåíåíèÿ ñèñòåìû âíóòðèêëåòî÷íîé ðåãóëÿöèè ïðîöå-
ñîâ íåóäåðæèìîé ïðîëèôåðàöèè.

Âàæíîé îñîáåííîñòüþ îáçîðà ÿâëÿåòñÿ ñîïîñòàâëåíèå äàííûõ ëèòåðàòóðû ñ ðåçóëüòàòàìè ñîáñòâåííûõ èñ-
ñëåäîâàíèé àâòîðîâ ïî èçó÷åíèþ èììóííîãî ñòàòóñà ó áîëüíûõ íà ýòàïàõ êîìáèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ.

È õîòÿ ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîêà íå ìîãóò îáíàäåæèâàòü íà áëèçêèé óñïåõ â êà÷åñòâåííîì óëó÷øåíèè
ëå÷åíèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ ãèîì ìîçãà, àâòîð ñ÷èòàåò íåîáõîäèìûì äàëüíåéøåå ñîâåðøåíñòâîâàíèå ìåòîäîâ èì-
ìóíîòåðàïè.
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ÀÌÍ Óêðàèíû

Problems of cerebral gliomas
immunotherapy

Gnedkova I.A.

The main methods of immunotherapy and their ef-
ficiency in neurooncological patients were reviewed. The
causes of nonefficiency of this methods were discussed.
It was determined,  that the most of  malignant cerebral
gliomas have been demonstrated immunodependent
growth, that is why the activation of effectorial mecha-
nisms of immunogenesis leads to the gliomas immun-
odependent growth. The main perspective methods, which
have been influenced on the Ras-signaling way of  con-
ducting the activation signal,  were observed.
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