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Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ëå÷åíèå îíêîëîãè÷åñêèõ
áîëüíûõ íåðàçðûâíî ñâÿçàíî ñ õèðóðãè÷åñêèì
âìåøàòåëüñòâîì â êîìïëåêñå ñ õèìèîëó÷åâîé òå-
ðàïèåé. Ê ñîæàëåíèþ, ïðèìåíåíèå öèòîñòàòè÷åñ-
êèõ ïðåïàðàòîâ ëþáîé ïðèðîäû � ñèíòåòè÷åñêèõ,
ïîëóñèíòåòè÷åñêèõ, ïðèðîäíûõ � íåðåäêî îãðà-
íè÷åíî âñëåäñòâèå èõ âûñîêîé òîêñè÷íîñòè è íå-
äîñòàòî÷íîé èçáèðàòåëüíîñòè. Â ñâÿçè ñ ýòèì ïðî-
áëåìà ïîèñêà äîïîëíèòåëüíûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ,
ñïîñîáíûõ ïîäàâèòü ðîñò è ðàñïðîñòðàíåíèå çëî-
êà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé, óñòðàíèòü ïîñëåäñòâèÿ
òðàäèöèîííîé ïîëèõèìèîòåðàïèè, äîñòè÷ü ó
áîëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ñòàáèëüíîé è, ïî âîçìîæíî-
ñòè, ìàêñèìàëüíî äëèòåëüíîé ðåìèññèè, ÿâëÿåò-
ñÿ ÷ðåçâû÷àéíî àêòóàëüíîé. Ïîèñê òàêèõ ëåêàð-
ñòâåííûõ ñðåäñòâ äîëæåí áûòü íàïðàâëåí íå òîëü-
êî íà óíè÷òîæåíèå ïîïóëÿöèè îïóõîëåâûõ êëåòîê,
íî è íà âîññòàíîâëåíèå ïðîòèâîîïóõîëåâîé ðåçè-
ñòåíòíîñòè îðãàíèçìà [4, 9].

Ñ ó÷åòîì âûøåèçëîæåííîãî âíèìàíèå èññëå-
äîâàòåëåé ïðèâëåê èíòåðôåðîí (ÈÔÍ)1, îòêðû-
òûé â 1957 ã. Isaacs è Lindenmann [23], êàê åñòå-
ñòâåííûé êëåòî÷íûé ôàêòîð ïðîòèâîâèðóñíîé
çàùèòû. Âïåðâûå óñòàíîâëåííîå íàìè àíòèêàí-
öåðîãåííîå äåéñòâèå ÈÔÍ [3] ïîëîæèëî íà÷àëî
èññëåäîâàíèÿì îá ó÷àñòèè ïîñëåäíåãî â ôîðìè-
ðîâàíèè ïðîòèâîîïóõîëåâîé ðåçèñòåíòíîñòè îðãà-

íèçìà [4]. Ñ ó÷åòîì ñîâðåìåííûõ äàííûõ [4�7, 20]
î ðîëè ÈÔÍ â êàíöåðîãåíåçå íå èñêëþ÷åíî, ÷òî
èíãèáèðóþùåå äåéñòâèå ýòîãî öèòîêèíà íà ýòàïå
èíèöèàöèè îïóõîëåâîãî ïðîöåññà îáóñëîâëåíî åãî
ó÷àñòèåì â ðåãóëÿöèè ýêñïðåññèè îíêîãåíîâ è
äðóãèõ ó÷àñòêîâ ãåíîìà, îòâåòñòâåííûõ çà çëîêà-
÷åñòâåííóþ òðàíñôîðìàöèþ êëåòîê [20, 25]. Â èñ-
ñëåäîâàíèÿõ, â ÷àñòíîñòè, ïîêàçàíî, ÷òî ÈÔÍ íå
òîëüêî òîðìîçèò ôîðìèðîâàíèå òðàíñôîðìèðî-
âàííîãî ôåíîòèïà êëåòîê, èíäóöèðîâàííîãî îí-
êîãåíàìè ras, mos è äð., íî è ñïîñîáñòâóåò åãî ðå-
âåðñèè ê íîðìàëüíîìó ôåíîòèïó [25, 26]. Ýòè è
äðóãèå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î ïðè÷àñòíîñòè
ÈÔÍ â ðåãóëÿöèè ýêñïðåññèè êëåòî÷íûõ ãåíîâ
(â òîì ÷èñëå è îíêîãåíîâ), ÷òî ìîæåò èãðàòü ðå-
øàþùóþ ðîëü íà ýòàïå èíèöèàöèè êàíöåðîãåíå-
çà. Íà ýòàïå ïðîãðåññèðîâàíèÿ çëîêà÷åñòâåííîãî
ðîñòà áîëåå âàæíóþ ðîëü èãðàþò, ïî-âèäèìîìó,
äðóãèå ýôôåêòû ÈÔÍ (ðèñóíîê), êàæäûé èç êî-
òîðûõ âíîñèò ñâîé âêëàä â ïðîöåññ ôîðìèðîâà-
íèÿ ïðîòèâîîïóõîëåâîé ðåçèñòåíòíîñòè îðãàíèç-
ìà. Â ñîâðåìåííîé ëèòåðàòóðå ïðåäñòàâëåí îãðîì-
íûé ìàòåðèàë, ñâèäåòåëüñòâóþùèé î ñïîñîáíîñòè
ÈÔÍ èçáèðàòåëüíî ïîäàâëÿòü äåëåíèå îïóõîëå-
âûõ êëåòîê. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ óñòàíîâëåíî, ÷òî
ìíîãèå èç ÈÔÍ-èíäóöèðîâàííûõ êëåòî÷íûõ ãå-
íîâ îòíîñÿòñÿ ê êàòåãîðèè ãåíîâ � ñóïðåññîðîâ
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ÈÍÒÅÐÔÅÐÎÍ ÊÀÊ ÂÀÆÍÛÉ
ÝËÅÌÅÍÒ ÎÏÒÈÌÈÇÀÖÈÈ
ËÅ×ÅÍÈß ÎÍÊÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÕ
ÁÎËÜÍÛÕ
Ðåçþìå. Ïðåäñòàâëåíû äàííûå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ èñ-
ñëåäîâàíèé, îáîñíîâûâàþùèõ öåëåñîîáðàçíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ èíòåðôå-
ðîíà-àëüôà (ÈÔÍ) â êà÷åñòâå ýëåìåíòà îïòèìèçàöèè êîìïëåêñíîãî
ëå÷åíèÿ, íàïðàâëåííîãî íà ñíèæåíèå ìåòàñòàòè÷åñêîãî ðèñêà è ïîâû-
øåíèå êà÷åñòâà æèçíè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ. Àíàëèçèðóþòñÿ êàê òðà-
äèöèîííûå ìåõàíèçìû ïðîòèâîîïóõîëåâîãî äåéñòâèÿ ÈÔÍ (àíòèïðîëè-
ôåðàòèâíîå, èììóíîìîäóëèðóþùåå), òàê è ìåíåå èçâåñòíûå. Ðàññìàò-
ðèâàþòñÿ, â ÷àñòíîñòè, òàêèå ýôôåêòû ÈÔÍ, êàê ïîäàâëåíèå
ýêñïðåññèè îíêîãåíîâ è àêòèâàöèÿ ãåíîâ � ñóïðåññîðîâ îïóõîëåâîãî ðîñ-
òà, êîíêóðåíòíûå âçàèìîîòíîøåíèÿ ñ ôàêòîðàìè ðîñòà � ïðîìîòî-
ðàìè ïðîëèôåðàöèè îïóõîëåâûõ êëåòîê, àíòèàíãèîãåííîå äåéñòâèå ÈÔÍ.
Ïðèâîäÿòñÿ ñâåäåíèÿ îá ó÷àñòèè ÈÔÍ â àïîïòè÷åñêèõ ïðîöåññàõ, ðàç-
âèâàþùèõñÿ â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ ïðè õèìèîëó÷åâîì ëå÷åíèè. Îáñóæäà-
åòñÿ àíòèòîêñè÷åñêèé ýôôåêò ÈÔÍ è àíàëèçèðóåòñÿ ó÷àñòèå ÈÔÍ â
ïðåäîòâðàùåíèè ìåòàñòàòè÷åñêîãî âñïëåñêà, îáóñëîâëåííîãî õèðóðãè-
÷åñêèì ñòðåññîì. Íà îñíîâàíèè äàííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñ-
êèõ èññëåäîâàíèé âûíîñÿòñÿ íà îáñóæäåíèå íåêîòîðûå ðåêîìåíäàöèè ïî
ïðèìåíåíèþ ÈÔÍ ïðè îíêîïàòîëîãèè.

1 Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíû 5 îñíîâíûõ ñóáòèïîâ ÈÔÍ: àëüôà, áåòà, ãàììà, îìåãà è òàó. Ïîñêîëüêó íàèáîëåå
øèðîêîå êëèíè÷åñêîå ïðèìåíåíèå íà ñåãîäíÿ ïîëó÷èë àëüôà-ÈÔÍ, äàëåå ïîä ýòèì ñîêðàùåíèåì áóäåò ïîäðà-
çóìåâàòüñÿ èìåííî ýòîò ñóáòèï ÈÔÍ.
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îïóõîëåâîãî ðîñòà [27]. Ïîêàçàíî òàêæå, ÷òî àí-
òèïðîëèôåðàòèâíîå äåéñòâèå ÈÔÍ çàâèñèò îò
÷óâñòâèòåëüíîñòè ê íåìó îïðåäåëåííûõ êëåòîê,
ñòàäèè èõ äèôôåðåíöèðîâêè, ýêñïðåññèè ðåöåï-
òîðîâ ê ÈÔÍ íà èõ ìåìáðàíå è ò.ä. [20]. Âàæíûì
àñïåêòîì àíòèïðîëèôåðàòèâíîãî äåéñòâèÿ ÈÔÍ
ÿâëÿåòñÿ åãî àíòèâèðóñíàÿ àêòèâíîñòü â îòíî-
øåíèè îïóõîëåàññîöèèðîâàííûõ âèðóñîâ, ñïîñîá-
íûõ ïðÿìî (÷åðåç èíäóêöèþ â îïóõîëåâûõ êëåò-
êàõ ôàêòîðîâ ðîñòà èëè èõ ðåöåïòîðîâ) èëè êîñ-
âåííî (÷åðåç ìåõàíèçìû èììóíîñóïðåññèè)
ñòèìóëèðîâàòü ïðîëèôåðàöèþ îïóõîëåâûõ êëåòîê.
Âñå ýòî ïîçâîëÿåò îòíåñòè ÈÔÍ ê íåãàòèâíûì ðî-
ñòîâûì ôàêòîðàì, èãðàþùèì èíãèáèðóþùóþ
ðîëü â ïðîöåññå ðåãóëÿöèè äåëåíèÿ êëåòîê [2, 10,
20, 25]. Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ðîñòèíãèáèðó-
þùåå äåéñòâèå ÈÔÍ ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ íà òðàíñ-
ôîðìèðîâàííûå êëåòêè è ñëàáî ïðîÿâëÿåòñÿ ïî
îòíîøåíèþ ê íîðìàëüíûì êëåòêàì. Â íàøèõ èñ-
ñëåäîâàíèÿõ, â ÷àñòíîñòè, áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî
ÈÔÍ â äîçàõ, ïîäàâëÿþùèõ ïðîëèôåðàöèþ
òðàíñôîðìèðîâàííûõ êëåòîê â êóëüòóðå (îò 5 äî
2000 åä./ìë), ïðàêòè÷åñêè íå âëèÿåò íà äåëåíèå
íîðìàëüíûõ ôèáðîáëàñòîâ Â1 [4, 12]. Óêàçàííûé
ôåíîìåí âûçûâàåò íåñîìíåííûé èíòåðåñ ê ÈÔÍ
êàê ê ïðîòèâîîïóõîëåâîìó öèòîêèíó, êîòîðûé
ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí (è èñïîëüçóåòñÿ) â ëå÷å-
íèè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ. Ñ ýòîé òî÷êè çðå-
íèÿ îñîáîå âíèìàíèå èññëåäîâàòåëåé ïðèâëåêà-
þò è èììóíîìîäóëèðóþùèå ýôôåêòû ÈÔÍ. È
õîòÿ ýôôåêòîðíûå öèòîëèòè÷åñêèå ìåõàíèçìû
èììóííîé ñèñòåìû íåðåäêî îêàçûâàþòñÿ íåñîñ-
òîÿòåëüíûìè â ðàñïîçíàâàíèè è ýëèìèíàöèè îïó-
õîëåâûõ êëåòîê â ñèëó îãðîìíîé ôåíîòèïè÷åñêîé
äèâåðñèâíîñòè ïîñëåäíèõ, ÈÔÍ ñïîñîáåí «îáîé-
òè» ýòî ïðåïÿòñòâèå: îãðàíè÷èâàÿ ãåíåòè÷åñêóþ
íåñòàáèëüíîñòü â ïîïóëÿöèè îïóõîëåâûõ êëåòîê,
îí òåì ñàìûì ïðåïÿòñòâóåò ïðîöåññó ôåíîòèïè-

÷åñêîé äèâåðñèôèêàöèè ïîñëåäíèõ, à ñëåäîâà-
òåëüíî, ïðîöåññó ôîðìèðîâàíèÿ è ñåëåêöèè êëå-
òîê ñ âûñîêèì ìåòàñòàòè÷åñêèì ïîòåíöèàëîì
è ñïîñîáíîñòüþ óêëîíÿòüñÿ îò èììóííîãî íàäçî-
ðà è ïîâðåæäàþùåãî äåéñòâèÿ äðóãèõ ôàêòîðîâ
[2, 10, 21, 25]. Åñëè ïðè ýòîì ó÷åñòü øèðîêî èçâå-
ñòíóþ ñïîñîáíîñòü ÈÔÍ ïîâûøàòü àêòèâíîñòü
ìàêðîôàãîâ (ÌÔ) è åñòåñòâåííûõ êèëëåðíûõ êëå-
òîê (ÅÊÊ) � îñíîâíûõ ýôôåêòîðîâ ïðîòèâîîïó-
õîëåâîãî èììóííîãî íàäçîðà [1], òî ñòàíîâèòñÿ
î÷åâèäíûì, ÷òî èñïîëüçîâàíèå ÈÔÍ â êà÷åñòâå
ñðåäñòâà äîïîëíèòåëüíîé ïðîòèâîîïóõîëåâîé òå-
ðàïèè, áåçóñëîâíî, îïðàâäàíî.

×ðåçâû÷àéíî èíòåðåñíûé àñïåêò ïðîáëåìû öå-
ëåñîîáðàçíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ ÈÔÍ â îíêîëîãè-
÷åñêîé ïðàêòèêå ñâÿçàí ñ åãî àíòèìåòàñòàòè÷åñ-
êèìè ýôôåêòàìè. Åùå â ñåðåäèíå 80-õ ãîäîâ â ðÿäå
ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëüíûõ ñèñòåì íàìè áûëî
óñòàíîâëåíî, ÷òî ÈÔÍ ïîäàâëÿåò ìåòàñòàòè÷åñ-
êèé ïðîöåññ, îñîáåííî íà ðàííèõ ñòàäèÿõ åãî ðàç-
âèòèÿ [7]. Â ïîñëåäóþùèå ãîäû áûëî ïîêàçàíî,
÷òî ÈÔÍ ïîäàâëÿåò ìåòàñòàçèðîâàíèå â óñëîâè-
ÿõ õèðóðãè÷åñêîãî óäàëåíèÿ ïåðâè÷íîé îïóõîëè
è ïîâûøàåò àíòèìåòàñòàòè÷åñêóþ ýôôåêòèâíîñòü
ïîëèõèìèîòåðàïèè ïðè ñî÷åòàííîì ïðèìåíåíèè
ñ öèòîñòàòè÷åñêèìè ïðåïàðàòàìè [6].

Îáñóæäàÿ âîçìîæíûå ìåõàíèçìû àíòèìåòà-
ñòàòè÷åñêèõ ýôôåêòîâ ÈÔÍ â ñâåòå äàííûõ ëè-
òåðàòóðû è ñîáñòâåííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ íà-
áëþäåíèé, ìîæíî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî îíè íîñÿò
êàê èììóíîëîãè÷åñêèé, òàê è íåèììóíîëîãè÷åñ-
êèé õàðàêòåð. Ñðåäè èììóíîëîãè÷åñêèõ ìåõàíèç-
ìîâ äîìèíèðóåò ñïîñîáíîñòü ÈÔÍ ñòèìóëèðî-
âàòü öèòîëèòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü ÌÔ, ÅÊÊ è
Ò-ëèìôîöèòîâ. Èìåííî ýòè êîìïîíåíòû àíòèìå-
òàñòàòè÷åñêîãî èììóííîãî íàäçîðà ñóùåñòâåííî
íàðóøåíû íå òîëüêî â ïåðèîä ïðîãðåññèâíîãî
ðîñòà îïóõîëè, íî è â áëèæàéøèé ïîñëåîïåðàöè-
îííûé ïåðèîä. Ñëåäóåò ïðè ýòîì çàìåòèòü, ÷òî
ñòðåññîðíîå âîçäåéñòâèå õèðóðãè÷åñêîãî âìåøà-
òåëüñòâà ìîæåò ïîâûøàòü ìåòàñòàòè÷åñêèé ðèñê
íå òîëüêî çà ñ÷åò ïîäàâëåíèÿ àêòèâíîñòè èììóí-
íûõ ýôôåêòîðíûõ êëåòîê, íî è çà ñ÷åò óâåëè÷å-
íèÿ ïðîäóêöèè ìåäèàòîðîâ âîñïàëåíèÿ, òàêèõ, íà-
ïðèìåð, êàê ôàêòîð íåêðîçà îïóõîëåé, ïîâûøà-
þùèé â ðÿäå ñëó÷àåâ ìåòàñòàòè÷åñêèé ïîòåíöèàë
îïóõîëåâûõ êëåòîê [11]. ÈÔÍ â ýòèõ óñëîâèÿõ
ìîæåò èãðàòü ðîëü ñâîåîáðàçíîãî åñòåñòâåííîãî
ïðîòåêòîðà îò íåãàòèâíûõ ïîñëåäñòâèé õèðóðãè-
÷åñêîãî ñòðåññà. Ýôôåêòèâíîñòü ïðèìåíåíèÿ
ÈÔÍ â ïðåäîïåðàöèîííûé ïåðèîä ìîæåò áûòü
îáóñëîâëåíà è èíäóêöèåé ýòèì öèòîêèíîì ýíäî-
ãåííûõ ôàêòîðîâ ñ àíòèìåòàñòàòè÷åñêîé àêòèâ-
íîñòüþ [33], è èììóíîðåãóëÿòîðíûõ ôàêòîðîâ, îï-
ðåäåëÿþùèõ óðîâåíü àíòèìåòàñòàòè÷åñêîé ðåçè-
ñòåíòíîñòè îðãàíèçìà [8]. Ê ñîæàëåíèþ, íåñìîòðÿ
íà øèðîêîå êëèíè÷åñêîå ïðèìåíåíèå ÈÔÍ, ýòè
àñïåêòû åãî àíòèìåòàñòàòè÷åñêîé àêòèâíîñòè
îñòàþòñÿ ïðàêòè÷åñêè íåðàñêðûòûìè, îáóñëîâëè-

Ðèñóíîê. Ñïåêòð àêòèâíîñòåé ÈÔÍ, îïðåäåëÿþùèõ åãî
ïðîòèâîâèðóñíîå è ïðîòèâîîïóõîëåâîå äåéñòâèå
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âàÿ îïðåäåëåííûé ðàçðûâ ìåæäó òåîðåòè÷åñêèìè
çíàíèÿìè îá ÈÔÍ è åãî êëèíè÷åñêèì èñïîëüçî-
âàíèåì: íå ñóùåñòâóåò îáùåïðèçíàííûõ ñõåì
îáÿçàòåëüíîé ïðåäîïåðàöèîííîé èíòåðôåðîíîòå-
ðàïèè, õîòÿ öåëåñîîáðàçíîñòü ïîñëåäíåé ýêñïå-
ðèìåíòàëüíî äîêàçàíà íàìè è äðóãèìè èññëåäî-
âàòåëÿìè óæå áîëåå 10 ëåò íàçàä [29, 31].

Âàæíûì ýëåìåíòîì èììóíîîïîñðåäîâàííûõ
ýôôåêòîâ ÈÔÍ ÿâëÿåòñÿ ïîâûøåíèå ðàñïîçíàâà-
íèÿ îïóõîëåâûõ êëåòîê ñîîòâåòñòâóþùèìè èì-
ìóííûìè ýôôåêòîðàìè, êîòîðîå ïðîèñõîäèò áëà-
ãîäàðÿ àêòèâàöèè öèòîêèíîì ïîâåðõíîñòíûõ
ðåöåïòîðîâ è àíòèãåíîâ íà ìåìáðàíå êëåòîê-ìè-
øåíåé [2, 25].

Ðàññìàòðèâàÿ íåèììóíîëîãè÷åñêèå ìåõàíèçìû
ïðîòèâîîïóõîëåâûõ è àíòèìåòàñòàòè÷åñêèõ ýôôåê-
òîâ ÈÔÍ, ñëåäóåò ïðåæäå âñåãî îòìåòèòü åãî ðîëü
êàê íåãàòèâíîãî ôàêòîðà ðîñòà [22]. Ïðîâåäåííûå
íàìè êëèíèêî-ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ,
â ÷àñòíîñòè, ïîêàçàëè, ÷òî âêëþ÷åíèå ÈÔÍ (ëàôå-
ðîíà) â êîìïëåêñíûå ñõåìû ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ðà-
êîì ëåãêîãî, ÿè÷íèêà, çëîêà÷åñòâåííîé ìåëàíîìîé
êîæè, óâåàëüíîé ìåëàíîìîé ñîïðîâîæäàåòñÿ íàêîï-
ëåíèåì â èõ êðîâè èíãèáèòîðîâ êëåòî÷íîé ïðîëè-
ôåðàöèè, âûÿâëÿåìûõ ïðè àíàëèçå êèíåòèêè ðîñòà
ëèìôîáëàñòîèäíûõ êëåòîê (ËÑÊ) [5]. Óêàçàííûé
ôåíîìåí ñêîðåå âñåãî îáóñëîâëåí íå ñàìèì ÈÔÍ,
à ñòèìóëèðîâàííîé èì ïðîäóêöèåé ðÿäà èíãèáèòî-
ðîâ êëåòî÷íîé ïðîëèôåðàöèè è/èëè ïîäàâëåíèåì
ïðîäóêöèè ïîçèòèâíûõ ôàêòîðîâ ðîñòà [22]. Óêàçàí-
íîå ïðåäïîëîæåíèå ïîäòâåðæäàåòñÿ è äàííûìè íà-
øèõ èññëåäîâàíèé, ïîêàçàâøèõ, ÷òî ëå÷åíèå áîëü-
íûõ ñàðêîìîé Êàïîøè ñ ïîìîùüþ ÈÔÍ ïðèâîäèò
ê ñóùåñòâåííîìó óãíåòåíèþ íàêîïëåíèÿ ó íèõ â
êðîâè òðàíñôîðìèðóþùèõ ôàêòîðîâ ðîñòà (ÒÔÐ),
óñèëèâàþùèõ äåëåíèå îïóõîëåâûõ êëåòîê; õàðàêòåð-
íîé ïðè ýòîì áûëà ÷åòêàÿ êîððåëÿöèÿ  ìåæäó ïîëî-
æèòåëüíûì ýôôåêòîì ÈÔÍ-òåðàïèè è ñíèæåíè-
åì óðîâíÿ ÒÔÐ â êðîâè áîëüíûõ [12].

Îáñóæäàÿ âîçìîæíûå ìåõàíèçìû àíòèìåòà-
ñòàòè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ÈÔÍ, ñëåäóåò ðàññìîòðåòü
íå òîëüêî òðàäèöèîííûå (àíòèïðîëèôåðàòèâíûé,
èììóíîìîäóëèðóþùèé, àíòèìóòàãåííûé), íî è
íåòðàäèöèîííûå è ìàëîèçó÷åííûå ýôôåêòû ýòî-
ãî öèòîêèíà. Ðå÷ü èäåò î âçàèìîñâÿçè ÈÔÍ ñ
àïîïòîçîì (ãåíåòè÷åñêè ïðîãðàììèðóåìîé êëå-
òî÷íîé ñìåðòüþ), ïðèâëåêàþùèì â ïîñëåäíèå
ãîäû ïðèñòàëüíîå âíèìàíèå îíêîëîãîâ.

Äåéñòâèòåëüíî, ïîïûòêè èíäóöèðîâàòü àïîï-
òîç â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ, íàõîäÿùèõñÿ â öèðêó-
ëÿòîðíîì ðóñëå, òî åñòü íà ñàìîì ðàííåì ýòàïå
ìåòàñòàòè÷åñêîãî ïðîöåññà, ìîæíî ðàññìàòðèâàòü
êàê íàèáîëåå ïåðñïåêòèâíóþ òåðàïåâòè÷åñêóþ
ñòðàòåãèþ äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ ìåòàñòàçèðîâàíèÿ.
Òàêàÿ ñòðàòåãèÿ âûãëÿäèò òåì áîëåå ðåàëüíîé, ÷òî
â êðîâîòîêå ïðèñóòñòâóåò çíà÷èòåëüíî áîëüøèé
ñïåêòð àïîïòè÷åñêèõ ñòèìóëîâ, ÷åì â ñîëèäíîé
îïóõîëè, è òàêèå ôàêòîðû, êàê ÈÔÍ, ìîãóò ìî-
äóëèðîâàòü âçàèìîäåéñòâèå ýòèõ ñòèìóëîâ ñ îïó-

õîëåâîé êëåòêîé. Ýòî ïðåäïîëîæåíèå íàøëî ñâîå
ïîäòâåðæäåíèå â ïðîâåäåííûõ íàìè ýêñïåðèìåí-
òàõ, ïîêàçàâøèõ, ÷òî ÈÔÍ óñèëèâàåò àïîïòîç,
âûçâàííûé â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ ôàêòîðîì íå-
êðîçà îïóõîëåé [13]. Ìåõàíèçì ýòîãî ýôôåêòà
ÈÔÍ â íàñòîÿùåå âðåìÿ äî êîíöà íå ÿñåí. Ìîæ-
íî ïðåäïîëàãàòü, ÷òî â åãî îñíîâå ëåæèò ñïîñîá-
íîñòü ÈÔÍ èíäóöèðîâàòü ãåíû, îáëàäàþùèå ïðî-
àïîïòè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ [15, 16].

Ôèçèîëîãè÷åñêèé ñìûñë ýòîãî ôåíîìåíà ÷ðåç-
âû÷àéíî âàæåí: ïîäîáíî òîìó, êàê ïðè âèðóñíîé
èíôåêöèè ÈÔÍ çàùèùàåò îò öèòîïàòîãåííîãî
äåéñòâèÿ çäîðîâûå êëåòêè è óñêîðÿåò àïîòè÷åñêóþ
ãèáåëü óæå èíôèöèðîâàííûõ êëåòîê, òàê è ïðè
ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ëå÷åáíûõ âîçäåéñòâèÿõ (îáëó-
÷åíèå, õèìèîòåðàïèÿ), ïðèâîäÿùèõ ê èíäóêöèè
àïîïòîçà, ÈÔÍ çàùèùàåò íîðìàëüíûå êëåòêè è
ñïîñîáñòâóåò áîëåå ïîëíîé ýëèìèíàöèè ïîâðåæ-
äåííûõ, íî âûæèâøèõ êëåòîê [17, 24, 30]. Ïîäòâåð-
æäåíèåì ýòîãî ÿâëÿþòñÿ, â ÷àñòíîñòè, íàøè ýêñ-
ïåðèìåíòû, ïðîâåäåííûå íà ìîäåëÿõ êëåòî÷íûõ
ëèíèé ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ (U-937, K-562, Hep-2,
LL, L12120, MM-4) è ïîêàçàâøèå, ÷òî âèíáëàñ-
òèí (ÂÁË) âûçûâàåò â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ ðàçâè-
òèå êëàññè÷åñêîãî, ïî ìîðôîëîãè÷åñêèì è áèîõè-
ìè÷åñêèì êðèòåðèÿì, àïîïòîçà. Áûëî òàêæå ïîêà-
çàíî, ÷òî îäíîâðåìåííîå âíåñåíèå â êóëüòóðàëüíóþ
ñðåäó ÂÁË è ÈÔÍ íå òîëüêî íå cíèæàåò, à äàæå
íåñêîëüêî ïîâûøàåò ñòåïåíü ðàçâèòèÿ àïîïòîçà,
óñèëèâàÿ òåì ñàìûì öèòîòîêñè÷åñêîå äåéñòâèå
ÂÁË íà îïóõîëåâûå êëåòêè; ýôôåêò êîìáèíàöèè
ÈÔÍ è ÂÁË íà êëåòêè êîëåáàëñÿ îò àääèòèâíîãî
äî ñèíåðãè÷åñêîãî è îïðåäåëÿëñÿ ÷óâñòâèòåëüíî-
ñòüþ êëåòîê ê ÈÔÍ [12].

Ñëåäóåò ïðè ýòîì çàìåòèòü, ÷òî îïèñûâàåìûé
ýôôåêò ÈÔÍ, ïî-âèäèìîìó, ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ
èìåííî íà çëîêà÷åñòâåííî òðàíñôîðìèðîâàííûå
êëåòêè. Íàøè ýêñïåðèìåíòû ïîêàçàëè, ÷òî ïðè èí-
äóêöèè äèôôåðåíöèðîâêè â êëåòêàõ U-937 ñ ïî-
ìîùüþ ôîðáîëîâîãî ýôèðà ÷óâñòâèòåëüíîñòü èõ ê
èíäóêöèè àïîïòîçà ðåçêî ñíèæàåòñÿ, è ÈÔÍ â ýòîì
ñëó÷àå íå óñèëèâàåò ýòîò ïðîöåññ [12]. Ïîëó÷åí-
íûå äàííûå åùå ðàç ñâèäåòåëüñòâóþò î âàæíîé ðå-
ãóëÿòîðíîé ðîëè ÈÔÍ â ïîääåðæàíèè êëåòî÷íîãî
ãîìåîñòàçà â îðãàíèçìå è ïîäòâåðæäàþò íàëè÷èå
òîíêèõ ìåõàíèçìîâ óñèëåíèÿ èì èíäóêöèè àïîï-
òîçà èìåííî â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ [12]. Ýòîò íî-
âûé âçãëÿä íà ÈÔÍ ìîæåò ïðèíöèïèàëüíî èçìå-
íèòü ïîäõîä ê ñóùåñòâóþùèì ñõåìàì èñïîëüçîâà-
íèÿ äàííîãî öèòîêèíà â ëå÷åáíûõ êîìáèíàöèÿõ,
íîâûõ âàðèàíòàõ è ïðîòîêîëàõ àíòèìåòàñòàòè÷åñ-
êîé òåðàïèè. Íå èñêëþ÷åíî, ÷òî ãåíîìñòàáèëèçè-
ðóþùàÿ è ïðîàïîïòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ÈÔÍ áó-
äåò ïðåïÿòñòâîâàòü è ôîðìèðîâàíèþ ëåêàðñòâåí-
íîóñòîé÷èâûõ ïîïóëÿöèé îïóõîëåâûõ êëåòîê.

Ñóùåñòâóþò è äðóãèå, íåèììóííûå ìåõàíèçìû
ïðîòèâîîïóõîëåâîãî è àíòèìåòàñòàòè÷åñêîãî äåéñò-
âèÿ ÈÔÍ, ñâÿçàííûå ñ îïîñðåäîâàííûì åãî âëèÿ-
íèåì íà çëîêà÷åñòâåííûé ðîñò. Òàê, íåäàâíî áûë
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ïîäòâåðæäåí âûðàæåííûé àíòèàíãèîãåííûé ýô-
ôåêò ÈÔÍ [18, 28], îòêðûòûé â ñâîå âðåìÿ
I. Gresser [19]; áûë óñòàíîâëåí äåòîêñèöèðóþùèé
ýôôåêò öèòîêèíà, îáóñëîâëåííûé, â ÷àñòíîñòè, åãî
íîðìàëèçóþùèì âëèÿíèåì íà ñèñòåìó ìíîãîöåëå-
âûõ îêñèäàç ïå÷åíè Ð450 [14]; çàðåãèñòðèðîâàí ÷åò-
êèé ïðîòåêòîðíûé ýôôåêò ÈÔÍ ïî îòíîøåíèþ ê
íåïîâðåæäåííûì êëåòêàì â óñëîâèÿõ ïðèìåíåíèÿ
öèòîñòàòè÷åñêèõ ñðåäñòâ (ÂÁË, ôëóîðîóðàöèë è äð.),
ãèïåðòåðìèè è äð. [6, 17, 24, 32]. Âñå ýòè ýôôåêòû
ÈÔÍ îáóñëîâèëè åãî øèðîêîå ïðèìåíåíèå â îíêî-
ëîãè÷åñêîé ïðàêòèêå: îïóáëèêîâàíû ñîòíè ðàáîò çà-
ðóáåæíûõ èññëåäîâàòåëåé ïî äàííîé ïðîáëåìå. Ñ
óäîâëåòâîðåíèåì ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî è â Óêðàèíå
íà áàçå âåäóùèõ êëèíèê (Óêðàèíñêèé ÍÈÈ îíêî-
ëîãèè è ðàäèîëîãèè ÌÇ Óêðàèíû, Èíñòèòóò óðîëî-
ãèè è íåôðîëîãèè ÀÌÍ Óêðàèíû, Óêðàèí-
ñêèé ÍÈÈ ãëàçíûõ áîëåçíåé è òêàíåâîé òåðàïèè
èì. Â.Ï. Ôèëàòîâà ÀÌÍ Óêðàèíû, Êèåâñêèé ÍÈÈ
ãåìàòîëîãèè è ïåðåëèâàíèÿ êðîâè ÌÇ Óêðàèíû, îáë-
îíêîäèñïàíñåðû ã. Êèåâà, ã. Ðîâíî è äð.) óñòàíîâëå-
íî, ÷òî âêëþ÷åíèå îòå÷åñòâåííîãî ðåêîìáèíàíòíî-
ãî α2b-èíòåðôåðîíà (ëàôåðîíà) â êîìïëåêñíûå
ñõåìû ëå÷åíèÿ îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ñîïðîâîæ-
äàåòñÿ ñíèæåíèåì îáùåòîêñè÷åñêèõ è óñèëåíèåì
ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ýôôåêòîâ ïîëèõèìèîòåðàïèè
(ÏÕÒ). Óâåëè÷èâàåòñÿ áåçðåöèäèâíûé ïåðèîä
çàáîëåâàíèÿ è ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áîëüíûõ
ðàêîì ÿè÷íèêà è ìîëî÷íîé æåëåçû (êàíä. ìåä. íàóê
Â.Å. Æèëü÷óê), çëîêà÷åñòâåííîé ìåëàíîìîé êîæè
(ïðîô. Á.À. Òîëñòîïÿòîâ, ä-ð ìåä. íàóê Ñ.È. Êî-
ðîâèí), óâåàëüíîé ìåëàíîìîé (ïðîô. Ë.Ñ. Òå-
ðåíòüåâà, êàíä. ìåä. íàóê À.Ï. Ìàëåöêèé, Ë.Í. Âå-
ëè÷êî), ðàêîì ïî÷êè è ìî÷åâîãî ïóçûðÿ
(ïðîô. È.À. Êëèìåíêî). Áëàãîïðèÿòíûé ýôôåêò ïî-
ëó÷åí ïðè èñïîëüçîâàíèè ëàôåðîíà ïðè õðîíè÷åñ-
êîì ìèåëîëåéêîçå è âîëîñàòîêëåòî÷íîì ëåéêîçå
(ïðîô. Í.Í. Òðåòÿê, ïðîô. Ñ.Í. Ãàéäóêîâà). Ïîëó-
÷åíû óáåäèòåëüíûå äàííûå îá ýôôåêòèâíîì ïðèìå-
íåíèè ëàôåðîíà ñ ôëóîðîóðàöèëîì ïðè ëå÷åíèè
áîëüíûõ ðàêîì æåëóäêà è ïðÿìîé êèøêè
(ïðîô. Â.À. ×åðíûé, êàíä. ìåä. íàóê Â.Ë. Âàëåöêèé,
Ñ.Ë. Çàéöåâ), à òàêæå ðàêîì ëåãêîãî (ïðîô. È.Â. Êà-
ñüÿíåíêî, êàíä. ìåä. íàóê È.È. Ñìîëàíêî).

Èçëîæåííûå âûøå òåîðåòè÷åñêèå ïðåäïîñûëêè
è îïûò îòå÷åñòâåííûõ êëèíèê îáîñíîâûâàþò öåëå-
ñîîáðàçíîñòü ïðèìåíåíèÿ ÈÔÍ â ëå÷åíèè îíêîëî-
ãè÷åñêèõ áîëüíûõ è ïîçâîëÿþò ñôîðìóëèðîâàòü
ñëåäóþùèå ðåêîìåíäàöèè.

1. Êóðñû èíòåðôåðîíîòåðàïèè öåëåñîîáðàçíî
ïðîâîäèòü:

� ïåðåä õèðóðãè÷åñêèì âìåøàòåëüñòâîì äëÿ
ïðåäîòâðàùåíèÿ âîçìîæíîãî ìåòàñòàòè÷åñêîãî
âñïëåñêà, îáóñëîâëåííîãî ñíèæåíèåì öèòîëèòè-
÷åñêîé àêòèâíîñòè ÅÊÊ è Ò-êëåòîê, óâåëè÷åíè-
åì ïðîäóêöèè ìåäèàòîðîâ âîñïàëåíèÿ, ìåäèêà-
ìåíòîçíîé íàãðóçêîé è äð. Îïòèìàëüíûì â ýòîé
ñèòóàöèè îíêîëîãè ñ÷èòàþò â/ì ââåäåíèå ÈÔÍ â
äîçå 3�5 ìëí ÌÅ; 5�10 èíúåêöèé;

� â áëèæàéøèé ïîñëåîïåðàöèîííûé ïåðèîä
äëÿ îáåñïå÷åíèÿ ïðÿìîãî êîíòàêòà ÈÔÍ ñ îïó-
õîëåâûìè êëåòêàìè â öèðêóëÿòîðíîì ðóñëå, ÷òî
áóäåò ñïîñîáñòâîâàòü èõ àïîïòè÷åñêîé ãèáåëè,
îáóñëîâëåííîé ýêçî- è ýíäîãåííûìè ôàêòîðàìè
èììóííîé è íåèììóííîé ïðèðîäû (â ÷àñòíîñòè,
ôàêòîðîì íåêðîçà îïóõîëåé, óðîâåíü êîòîðîãî â
êðîâè áîëüíûõ â ïîñëåîïåðàöèîííûé ïåðèîä äî-
ñòàòî÷íî âûñîê). Êóðñ èíòåðôåðîíîòåðàïèè â
ýòîì ñëó÷àå ìîæåò ñîñòàâëÿòü 10�15 â/ì èíúåê-
öèé ïî 3�6 ìëí ÌÅ êàæäàÿ;

� â îòäàëåííûé ïîñëåîïåðàöèîííûé ïåðèîä
äëÿ ïîääåðæàíèÿ èììóííîãî ãîìåîñòàçà, óãíåòå-
íèÿ ïðîäóêöèè è ñíèæåíèÿ ýôôåêòà ôàêòîðîâ àí-
ãèîãåíåçà, ÒÔÐ è äðóãèõ ôàêòîðîâ ðîñòà, ïîäàâ-
ëåíèÿ ïðîëèôåðàöèè ìèêðîìåòàñòàçîâ, èíäóêöèè
è óñèëåíèÿ àïîïòîçà â îïóõîëåâûõ êëåòêàõ, íîð-
ìàëèçàöèè äåòîêñèöèðóþùåé ôóíêöèè ïå÷åíè.
Êóðñû èíòåðôåðîíîòåðàïèè â ýòîì ñëó÷àå ìîæíî
ïðîâîäèòü íà ïðîòÿæåíèè 6�12 ìåñ; ÈÔÍ ðåêî-
ìåíäóåòñÿ ââîäèòü åæåäíåâíî â/ì ïî 3�5 ìëí ÌÅ
â òå÷åíèå 10�15 äíåé ñ èíòåðâàëîì 1,5�2 ìåñ;

� îäíîâðåìåííî ñ ïðîâåäåíèåì ëó÷åâîé òåðà-
ïèè äëÿ óñèëåíèÿ àïîïòè÷åñêîé ãèáåëè îïóõîëå-
âûõ êëåòîê, èíäóöèðîâàííîé ïðîíèêàþùåé ðà-
äèàöèåé, è äëÿ ðåàëèçàöèè ðàäèîïðîòåêòîðíîãî
äåéñòâèÿ ÈÔÍ ïî îòíîøåíèþ ê íåïîâðåæäåí-
íûì, â òîì ÷èñëå èììóíîêîìïåòåíòíûì êëåòêàì;
äîçû ÈÔÍ â ýòèõ ñëó÷àÿõ ìîãóò áûòü íåâûñîêè-
ìè: ïî 2 ìëí ÌÅ â/ì åæåäíåâíî;

� â ñî÷åòàíèè ñ ëå÷åíèåì öèòîñòàòè÷åñêèìè
ïðåïàðàòàìè: îäíîâðåìåííî (íàïðèìåð, ñ ôëóî-
ðîóðàöèëîì) èëè ïîî÷åðåäíî íà ïðîòÿæåíèè âñåõ
êóðñîâ ÏÕÒ äëÿ ïîâûøåíèÿ åå ýôôåêòèâíîñòè çà
ñ÷åò àääèòèâíîãî èëè ñèíåðãè÷åñêîãî äåéñòâèÿ
ÈÔÍ ñ öèòîñòàòèêàìè, óñèëåíèÿ àïîïòîçà â îïó-
õîëåâûõ êëåòêàõ, ñíèæåíèÿ èììóíîñóïðåññèâíûõ
è òîêñè÷åñêèõ ýôôåêòîâ ÏÕÒ, à òàêæå äëÿ ïðåä-
îòâðàùåíèÿ ìóòàöèé è ôîðìèðîâàíèÿ ëåêàð-
ñòâåííî-ðåçèñòåíòíûõ êëîíîâ îïóõîëåâûõ êëåòîê;
äîçû ÈÔÍ ìîãóò âàðüèðîâàòü îò 3 äî 10 ìëí ÌÅ
íà èíúåêöèþ, êîëè÷åñòâî èíúåêöèé � îò 10 äî 15.
(Â ðàáîòàõ çàðóáåæíûõ èññëåäîâàòåëåé ðåêîìåí-
äóþòñÿ çíà÷èòåëüíî áîëåå âûñîêèå äîçû). Ñëåäó-
åò îòìåòèòü, ÷òî ïðîáëåìà îïòèìèçàöèè äîç è ñõåì
êîìïëåêñíîãî ïðèìåíåíèÿ ÈÔÍ ñ öèòîñòàòè÷åñ-
êèìè ïðåïàðàòàìè íóæäàåòñÿ â äàëüíåéøåé ðàç-
ðàáîòêå.
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INTERFERON AS AN IMPORTANT
ELEMENT FOR OPTIMIZATION
OF ONCOLOGICAL PATIENTS THERAPY

A.L. Vorontsova, Yu. I. Kudryavets

Summary. The data of experimental and clinical
researches justifying expediency of use of interferon-
alpha (IFN) as an element of optimization of
oncological patients complex treatment aimed at
diminution of metastatic risk and increase of quality
of patient�s life are presented. The traditionally known
mechanisms of IFN antitumor action (antiproliferative,
immunomodulating), and less known ones are ana-
lyzed. In particular, effects of IFN action such as:
suppression of oncogene expression and activation of
genes � suppressors of tumor growth, competitive
interrelations with the growth factors � promotors of
tumor cell�s proliferation, antiangiogenic action are
considered. The information on IFN involvement in
apoptotic processes, developing in tumor cells upon
chemical and X-ray treatment is discussed. Antitoxic
effect of IFN and its participation in prevention of
metastatic spreading stipulated by surgical stress is
analyzed. On the basis of experimental data and
clinical observations some recommendations for IFN
clinical application in oncology are proposed.

Key Words: malignant tumors, metastasis,
interferon, antitumor resistance, apoptosis.


