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Âñòóï. Çì³íà ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ ðåöåïòîð³â íà ïîâåðõí³ êë³òèíè â³äîáðàæàº 
ïðîöåñè, ùî â³äáóâàþòüñÿ â îðãàí³çì³. Çà îñòàííº äåñÿòèë³òòÿ ç’ÿâèëîñÿ 
áàãàòî ôàêò³â, ùî ñâ³ä÷àòü ïðî ðîëü ³ìóííèõ ìåõàí³çì³â ó ðîçâèòêó òà 
ïðîãðåñóâàíí³ ïóõëèííîãî ïðîöåñó. 
Ìåòà äîñë³äæåííÿ — âèâ÷åííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ ìîëåêóëÿðíèõ ìàðêåð³â àê-
òèâàö³¿ ë³ìôîöèò³â ó õâîðèõ íà óâåàëüíó ìåëàíîìó ç ð³çíîþ åôåêòèâí³ñòþ 
îðãàíîçáåð³ãàþ÷î¿ òåðàï³¿. 
Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè. Ó 150 õâîðèõ íà óâåàëüíó ìåëàíîìó ïðîâåäåíî äîñë³-
äæåííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ ìîëåêóëÿðíèõ ìàðêåð³â àêòèâàö³¿ ë³ìôîöèò³â ÑD7+, 
ÑD25+, ÑD38+, ÑD45+, ÑD54+, ÑD95+, ÑD150+ ã³ñòî³ìóíîöèòîõ³ì³÷íèì ìå-
òîäîì. Õâîð³ áóëè ðîçä³ëåí³ íà äâ³ ãðóïè: I ãðóïà 116 ïàö³ºíò³â — õâîð³ ç ðå-
ãðåñ³ºþ óâåàëüíî¿ ìåëàíîìè ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ ôîòîêîàãóëÿö³¿ òà -òåðàï³¿; 
II ãðóïà 34 ïàö³ºíòà — õâîð³ ç ïðîãðåñèâíèì ðîñòîì ïóõëèíè ³ ïîäàëüøèì 
âèäàëåííÿì îêà. Çàáîð êðîâ³ ó ïàö³ºíò³â íà óâåàëüíó ìåëàíîìó ïðîâîäèâñÿ 
äî ïî÷àòêó ë³êóâàííÿ. 
Ðåçóëüòàòè. Äîñë³äæåííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ ìîëåêóëÿðíèõ ìàðêåð³â àêòèâàö³¿ 
ë³ìôîöèò³â ó õâîðèõ ç ïðîãðåñèâíèì ðîñòîì ïóõëèíè òà ðåãðåñ³ºþ óâåàëüíî¿ 
ìåëàíîìè ïîêàçàëî, ùî ó õâîðèõ ç ðåçîðáö³ºþ ïóõëèíè ð³âåíü àêòèâàö³éíèõ 
ìàðêåð³â ë³ìôîöèò³â áóâ âèùå, í³æ ó õâîðèõ ç ïðîãðåñèâíèì ðîñòîì ïóõëè-
íè. Äîâåäåíî, ùî àáñîëþòíèé ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ÑD54+ â³ðîã³äíî âèùå ó õâîðèõ 
ç ðåãðåñ³ºþ ìåëàíîìè (278,3 (183,9)) êë/ìêë ïîð³âíÿíî ç õâîðèìè ç ïîäàëü-
øèì ðîñòîì ïóõëèíè (190,0 (129,5)) êë/ìêë, ð=0,03. Ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ÑD95+ 
âèùå ó õâîðèõ ç ðåãðåñ³ºþ ìåëàíîìè (323,2 (206,3)) êë/ìêë ïîð³âíÿíî ç õâî-
ðèìè ç ïîäàëüøèì ðîñòîì ïóõëèíè (218,6 (133,8)) êë/ìêë, ð=0,02. 
Âèñíîâîê. Âñòàíîâëåíî, ùî ð³âåíü åêñïðåñ³¿ âèâ÷àºìèõ ìàðêåð³â àêòèâàö³¿ 
ë³ìôîöèò³â ó õâîðèõ íà óâåàëüíó ìåëàíîìó ç ðåãðåñ³ºþ ïóõëèíè ï³ñëÿ îðãà-
íîçáåð³ãàþ÷îãî ë³êóâàííÿ âèùå í³æ ó õâîðèõ ç ïðîãðåñèâíèì ðîñòîì ïóõëèíè. 
Ìîëåêóëÿðí³ ìàðêåðè àêòèâàö³¿ ë³ìôîöèò³â ÑD54+, ÑD95+ ìîæóòü áóòè 
âèêîðèñòàí³ äëÿ ïðîãíîçóâàííÿ åôåêòèâíîñò³ îðãàíîçáåð³ãàþ÷îãî ë³êóâàí-
íÿ (ðåãðåñ³ÿ óâåàëüíî¿ ìåëàíîìè, ïîäàëüøèé ïðîãðåñèâíèé ðîñò ïóõëèíè). 
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The level of of activated lymphocytes molecular markers expression in peripheral blood in 
patients with uveal melanoma in varying efficiency preserving therapy 

L. Velichko 
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îf Ukraine», Odessa 

Introduction. Changing the level of receptor expression on the cell surface reflects 
processes occurring in the body. Over the last decade, there are many facts that 
indicate the role of immune mechanisms in the development and progression of 
cancer. 
Purpose — to study the level of activated lymphocytes molecular markers expres-
sion in patients with uveal melanoma with different organ-preserving therapy. 
Material and methods. In 150 patients with uveal melanoma the level of expres-
sion of molecular markers of lymphocyte activation SD7 + SD25 + SD38 + SD45 
+ SD54 + SD95 + SD150 + were studied. Patients were divided into two groups: I 
group — 116 patients with uveal melanoma regression after photocoagulation and 
- therapy; II group — 34 patients with progressive tumor growth and subsequent

© Ë. Í. Âåëè÷êî, 2013



Âîïðîñû êëèíè÷åñêîé îôòàëüìîëîãèè

10 Îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë ¹ 5, 2013  

Ââåäåíèå. Çà ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå íàêîïèëîñü 
áîëüøîå êîëè÷åñòâî ôàêòîâ, ñâèäåòåëüñòâóþùèõ î 
âëèÿíèè èììóííûõ ìåõàíèçìîâ íà ðàçâèòèå è ïðî-
ãðåññèðîâàíèå îïóõîëåâîãî ïðîöåññà [15, 16, 18]. 

Ðÿä ðàáîò ïîñâÿùåí èññëåäîâàíèþ ìåõàíèçìîâ 
ôîðìèðîâàíèÿ ïðîòèâîîïóõîëåâîãî èììóíèòåòà 
ïðè ìåëàíîìå ñîñóäèñòîé îáîëî÷êè ãëàçà [2, 3, 4, 
13]. Äàííûå ðÿäà àâòîðîâ ñâèäåòåëüñòâóþò î íà-
ëè÷èè ñâÿçè ìåæäó óðîâíåì àêòèâàöèè èììóííîé 
ñèñòåìû è ïðîãðåññèðîâàíèåì âíóòðèãëàçíîé ìå-
ëàíîìû [14, 17, 19]. 

Íåñìîòðÿ íà äîñòèãíóòûå óñïåõè îðãàíîñîõðà-
íÿþùåé òåðàïèè ïðè ëå÷åíèè âíóòðèãëàçíûõ îïó-
õîëåé, ýíóêëåàöèÿ ïðîâîäèòñÿ â 12,3–35 % ñëó÷àåâ 
[1, 10, 12]. 

Èññëåäîâàíèå ìîëåêóëÿðíûõ ìàðêåðîâ àêòèâà-
öèè ëèìôîöèòîâ íà ñîâðåìåííîì ýòàïå ðàçâèòèÿ 
îíêîëîãèè ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì äëÿ ïðîãíîçèðî-
âàíèÿ îòâåòà îïóõîëè íà ïðîâîäèìîå ëå÷åíèå è âû-
áîðà îïòèìàëüíîé òàêòèêè ëå÷åíèÿ. 

Íåîáõîäèìî ñîçäàíèå ïðîãíîñòè÷åñêîé ïàíåëè 
ìîëåêóëÿðíûõ ìàðêåðîâ íà îñíîâàíèè èçó÷åíèÿ 
êîððåëÿòèâíûõ ñâÿçåé ìåæäó êëèíè÷åñêèì òå÷å-
íèåì îïóõîëè è óðîâíåì àêòèâàöèîííûõ ìàðêåðîâ 
ëèìôîöèòîâ. 

Öåëüþ äàííîé ðàáîòû ÿâèëîñü èçó÷åíèå óðîâ-
íÿ ýêñïðåññèè ìîëåêóëÿðíûõ ìàðêåðîâ àêòèâàöèè 
ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ó áîëüíûõ óâå-
àëüíîé ìåëàíîìîé ñ ðàçëè÷íîé ýôôåêòèâíîñòüþ 
îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ. 

Ìàòåðèàë è ìåòîäû 
Ðåòðîñïåêòèâíî ïðîâåäåíî ñðàâíåíèå óðîâíÿ ýêñïðåñ-

ñèè ìîëåêóëÿðíûõ ìàðêåðîâ àêòèâàöèè ëèìôîöèòîâ ó áîëü-
íûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé â çàâèñèìîñòè îò ðåçóëüòàòîâ 
ëå÷åíèÿ — ðåãðåññèÿ îïóõîëè (116 ïàöèåíòîâ) è ïðîãðåñ-
ñèâíûé ðîñò ìåëàíîìû (ñ ïîñëåäóþùåé ýíóêëåàöèåé — 34 
ïàöèåíòà) ïîñëå ïðîâåäåíèÿ êîìáèíèðîâàííîãî îðãàíîñîõ-
ðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ: ôîòîêîàãóëÿöèÿ + -àïïëèêàöèîííàÿ 

òåðàïèÿ. Ó ïàöèåíòîâ ñ ðåãðåññèåé îïóõîëè ïåðâè÷íîå âû-
ñòîÿíèå îïóõîëè ñîñòàâèëî 4,9 ìì, ìåäèàíà 5 ìì. 

Ïðè ïðîäîëæåííîì ðîñòå îïóõîëè ïåðâè÷íîå âûñòîÿíèå 
îïóõîëè ñîñòàâèëî 6,6 ìì, ìåäèàíà 6,0 ìì. 

Óðîâåíü àêòèâàöèîííûõ ìàðêåðîâ ëèìôîöèòîâ ïåðèôå-
ðè÷åñêîé êðîâè îïðåäåëÿëñÿ ãèñòîèììóíîöèòîõèìè÷åñêèì 
ìåòîäîì [11]. Çàáîð êðîâè èç âåíû (5 ìë) ïðîâîäèëñÿ äî íà-
÷àëà ëå÷åíèÿ. Äëÿ èììóíîôåíîòèïèðîâàíèÿ èñïîëüçîâàëè 
ïàíåëü ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë (ÌêÀÒ), êîòîðàÿ âêëþ-
÷àëà àíòèòåëà, ðåàãèðóþùèå ñ àíòèãåíàìè ÑD7+, ÑD25+, 
ÑD38+, ÑD45+, ÑD54+, ÑD95+, ÑD150+. 

ÑD7+ — ÷ëåí ìîëåêóëÿðíîãî ñåìåéñòâà IgSF ñ ìîëåêó-
ëÿðíîé ìàññîé 40 êÄ. Ýêñïðåññèðîâàí íà òèìîöèòàõ, çðå-
ëûõ Ò-êëåòêàõ, NÊ-êëåòêàõ, ïîëèïîòåíòíûõ ãåìîïîýòè-
÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòêàõ, êðîâåòâîðíûõ è ëèìôîèäíûõ 
êëåòêàõ-ïðåäøåñòâåííèêàõ. Ôóíêöèîíèðóåò êàê êîñòèìó-
ëÿòîðíàÿ ìîëåêóëà, èíäóêòîð ñåêðåöèè öèòîêèíîâ, ìîäèôè-
êàòîð àäãåçèè êëåòîê. 

ÑD25+ — Òàñ-àíòèãåí-âûñîêî Î- N-ãëèêîçèðîâàííàÿ 
ìîëåêóëà òèïà I. Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà 55 êÄ. Âûðàæåí-
íàÿ ýêñïðåññèÿ â Ò-êëåòêàõ, ñòèìóëèðîâàííûõ ÔÃÀ, â 
Â-êëåòêàõ, ñòèìóëèðîâàííûõ àíòè- IgÌ-àíòèòåëàìè, ìî-
íîöèòàõ è ìàêðîôàãàõ, àêòèâèðîâàííûõ ËÏÑ. Ôóíêöèî-
íèðóåò êàê ðåöåïòîð ÈË-2, ëèãàíäàìè êîòîðîãî ÿâëÿþòñÿ 
ÈË-2, ÑD122+ (ÈË-2R) è ÑD132+ (ÈË-2R). 

ÑD38+ — îäíîöåïî÷å÷íàÿ òðàíñìåìáðàííàÿ ìîëåêóëà 
òèïà II (ÀÄÔ-ðèáîçèëöèêëàçà). Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà 45 
êÄ. Ýêñïðåññèðóåòñÿ íà áîëüøèíñòâå ãåìîïîýòè÷åñêèõ êëå-
òîê, ïðåèìóùåñòâåííî íà ðàííèõ ñòàäèÿõ äèôôåðåíöèðîâêè 
è ïðè àêòèâàöèè. Âûñîêèé óðîâåíü ýêñïðåññèè íà ïëàçìàòè-
÷åñêèõ êëåòêàõ. Âûÿâëÿåòñÿ â òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà, ïî÷-
êàõ, ìûøöàõ. Ôóíêöèîíèðóåò êàê ðåãóëÿòîð àêòèâàöèè è 
ïðîëèôåðàöèè, çàâèñÿùèé îò êëåòî÷íîãî ìèêðîîêðóæåíèÿ, 
ó÷àñòâóåò â àäãåçèè ëèìôîöèòîâ è ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê. 
Èñïîëüçóåòñÿ äëÿ ìîíèòîðèíãà ïðè ÂÈ×- èíôåêöèè è èì-
ìóíîôåíîòèïèðîâàíèè ëåéêîçîâ è ëèìôîì. 

ÑD45+ — ðåöåïòîð ïðîòåèíòèðîçèíôîñôàòàçû — äëèí-
íàÿ îäíîöåïî÷å÷íàÿ òðàíñìåìáðàííàÿ ìîëåêóëà òèïà 
I. Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà èçîôîðì ÑD45+ — 180, 200, 210, 
220 êÄ. Îáùèé ëåéêîöèòàðíûé àíòèãåí (LCA). Âûñîêèé 
óðîâåíü ýêñïðåññèè íà âñåõ ãåìîïîýòè÷åñêèõ êëåòêàõ. Îñî-
áåííî âûñîêàÿ ïëîòíîñòü ýêñïðåññèè íà ëèìôîöèòàõ (10 % 

Key words: uveal melanoma, 
molecular markers of activated 
lymphocytes predict treatment 
outcome . 

removal of the eye. Blood sampling in patients with uveal melanoma was con-
ducted prior to treatment. 
Results. Studying the level expression of molecular markers of activated lympho-
cytes in patients with progressive tumor growth and regression of uveal melanoma 
showed that patients with tumor resorption markers of lymphocyte activation level 
was higher than in patients with progressive tumor growth . It is proved that the 
absolute level of expression SD54 + significantly higher in patients with melanoma 
regression (278.3 (183.9)) cells / ml compared to patients with subsequent tumor 
growth (190.0 (129.5)) cells / ml, p = 0.03. SD95 + expression level is higher in 
patients with melanoma regression (323.2 (206.3)) cells / ml compared to patients 
with subsequent tumor growth (218.6 (133.8)) cells / ml, p = 0.02. 
Conclusion. It is established that the level of expression of lymphocyte activation 
markers investigated in patients with uveal melanoma tumor regression after or-
gan-preserving treatment is higher than in patients with progressive tumor growth. 
Molecular markers of lymphocyte activation SD54 + SD95 + can be used to pre-
dict the performance of organ preserving treatment (regression of uveal melanoma, 
further progressive tumor growth).
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èõ ïîâåðõíîñòè ïðèõîäèòñÿ íà ÑD45+). Äëÿ ðàçëè÷íûõ ñóá-
ïîïóëÿöèé êðîâåòâîðíûõ êëåòîê õàðàêòåðíà ýêñïðåññèÿ 
ðàçíûõ èçîôîðì: ÑD 45RÎ íà êîðòèêàëüíûõ òèìîöèòàõ, 
àêòèâèðîâàííûõ Ò-êëåòêàõ, Ò-êëåòêàõ ïàìÿòè; ÑD 45RÀ 
íà ìåäóëëÿðíûõ òèìîöèòàõ, ïîêîÿùèõñÿ Ò-êëåòêàõ è ò.ä. 
Ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ýêñïðåññèÿ ìíîãèõ èçîôîðì íà îäíîì 
òèïå êëåòîê. Ëèãàíäû — ãàëåêòèí-1, ÑD2+, ÑD3+, ÑD4+, 
àññîöèèðîâàííûé ñ ôîñôàòàçîé ëèìôîöèòîâ ôîñôîïðîòå-
èí (LÐÀÐ). ÑD45+ ó÷àñòâóåò â àêòèâàöèè ëèìôîöèòîâ ÷åðåç 
TCR è BCR, â ðåöåïòîð-îïîñðåäóåìîé àêòèâàöèè äðóãèõ òè-
ïîâ ëåéêîöèòîâ. 

ÑD54+ — ìîëåêóëà ìåæêëåòî÷íîé àäãåçèè — 1 (IÑÀÌ-
1), ÷ëåí ñåìåéñòâà IgSF. Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà 90 êÄ. Âû-
ñîêèé óðîâåíü ýêñïðåññèè íà àêòèâèðîâàííûõ ýíäîòåëè-
àëüíûõ êëåòêàõ, êëåòêàõ íåêîòîðûõ ñîëèäíûõ îïóõîëåé, 
óìåðåííûé — íà àêòèâèðîâàííûõ Ò- ëèìôîöèòàõ, àêòèâè-
ðîâàííûõ Â- ëèìôîöèòàõ è ìîíîöèòàõ. Ýêñïðåññèÿ ÑD54+ 
èíäóöèðóåòñÿ íà ýïèòåëèàëüíûõ, ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòêàõ 
è ôèáðîáëàñòàõ ïðè äåéñòâèè öèòîêèíîâ (ÔÍÎ, ÈË-1, 
ÈÔ). Âçàèìîäåéñòâèå ñ ÑD11à/ÑD18 (LFA-1) èëè ÑD11b/
ÑD18 (Ìàñ-1) ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ èììóííûõ ðåàêöèé è/
èëè âîñïàëåíèÿ. ßâëÿåòñÿ ðåöåïòîðîì ðèíîâèðóñà è ýðèòðî-
öèòîâ, èíôèöèðîâàííûõ ìàëÿðèéíûìè ïàðàçèòàìè. 

ÑD95+ — àíòèãåí àïîïòîçà 1 (ÀÐÒ1), èëè Fas-àíòèãåí 
ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé 45 êÄ. Òðàíñìåìáðàííàÿ ìîëå-
êóëà òèïà I, îòíîñÿùàÿñÿ ê ñóïåðñåìåéñòâó ðåöåïòîðîâ 
ÔÍÎ. Âûñîêèé óðîâåíü ýêñïðåññèè íà àêòèâèðîâàííûõ Ò- 
è Â-êëåòêàõ. Îïîñðåäóåò ñèãíàëû, èíäóöèðóþùèå àïîïòîç. 

ÑD150+ — îäíîöåïî÷å÷íàÿ òðàíñìåìáðàííàÿ ìî-
ëåêóëà òèïà I (SLAM, IPO-3) ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé 
65–85 êÄ. Ýêñïðåññèðóåòñÿ íà òèìîöèòàõ, ñóáïîïóëÿöèè 
ÑD45RO+ Ò-ëèìôîöèòîâ, Â-ëèìôîöèòàõ, äåíäðèòè÷åñêèõ 
êëåòêàõ, ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòêàõ. Âûïîëíÿåò ôóíêöèè 
êîñòèìóëèðóþùåé ìîëåêóëû íà Â-ëèìôîöèòàõ è äåíäðèòè-
÷åñêèõ êëåòêàõ. Ñâÿçûâàíèå ñ ëèãàíäàìè (òèðîçèí è ñåðèí/
òðåîíèí- êèíàçîé, òèðîçèíôîñôàòàçîé ÑD45+) óñèëèâàåò 
ïðîëèôåðàöèþ è âûðàáîòêó èììóíîãëîáóëèíîâ àêòèâèðî-
âàííûìè Â-êëåòêàìè. 

Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà äàííûõ ïðîâîäèëàñü ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì ïðîãðàììû «Statistica 7.0». Àíàëèç ïðåä-
ñòàâëåííûõ äàííûõ ïîêàçàë, ÷òî èññëåäóåìûå ãðóïïû áûëè 
ñîïîñòàâèìû ïî ïîëó, âîçðàñòó, ïðè÷èíàì, ïðèâåäøèì ê 
ýíóêëåàöèè, ðàçìåðàì è äèàìåòðó îïóõîëè, ÷òî ïîçâîëÿåò 
ïðîâåñòè ñðàâíåíèå ðåçóëüòàòîâ îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå-
÷åíèÿ è óðîâíÿ ýêñïðåññèè ìîëåêóëÿðíûõ ìàðêåðîâ àêòè-
âàöèè ëèìôîöèòîâ. ×èñëîâûå ïåðåìåííûå áûëè ïðîâåðåíû 
íà íîðìàëüíîñòü ðàñïðåäåëåíèÿ ñ ïîìîùüþ íåïàðàìåòðè÷å-
ñêîãî êðèòåðèÿ Êîëìàãîðîâà-Ñìèðíîâà. 

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå 

Ðåçóëüòàòû ñðàâíèòåëüíîãî àíàëèçà óðîâíÿ ýêñ-
ïðåññèè ìàðêåðîâ àêòèâàöèè ëèìôîöèòîâ ïåðèôå-
ðè÷åñêîé êðîâè ó áîëüíûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé, 
êîòîðûì áûëî ïðîâåäåíî îðãàíîñîõðàíÿþùåå ëå-
÷åíèå, ïîêàçàëè, ÷òî ó áîëüíûõ ñ ðåãðåññèåé îïóõî-
ëè óðîâåíü ýêñïðåññèè ìàðêåðîâ àêòèâàöèè ëèì-
ôîöèòîâ èçó÷àåìîé ïàíåëè ÌêÀÒ (ÑD7+, ÑD25+, 
ÑD38+, ÑD45+, ÑD54+, ÑD95+, ÑD150+) áûë âûøå, 
÷åì ó áîëüíûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé, ó êîòîðûõ 
îïóõîëü ïðîãðåññèðîâàëà è îðãàíîñîõðàíÿþùåå 
ëå÷åíèå çàêîí÷èëîñü ýíóêëåàöèåé ãëàçíîãî ÿáëîêà 
(òàáë. 1). 

Òàáëèöà 1. Óðîâåíü ýêñïðåññèè ìîëåêóëÿðíûõ ìàðêåðîâ 
àêòèâàöèè ëèìôîöèòîâ ó áîëüíûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé ñ 
ðàçëè÷íûì èñõîäîì îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ (Ì (SD))

Ìîëåêóëÿð-
íûå ìàðêåðû 

àêòèâàöèè 
ëèìôîöèòîâ

Ãðóïïû èññëåäîâàíèÿ

pÐåãðåññèÿ 
îïóõîëè 
(n=116)

Ïðîäîëæåííûé 
ðîñò îïóõîëè 

(n=34)
CD95 a 323,2 (206,3) 218,6 (133,8) 0,02
CD95 o 21,8 (9,6) 16,2 (6,3) 0,01
CD25 a 280,1 (172,6) 248,9 (179,3) 0,47
CD25 o 18,3 (7,5) 18,1 (7,0) 0,89
CD38 a 266,9 (178,3) 217,4 (160,4) 0,24
CD38 o 18,0 (8,2) 16,7 (10,1) 0,53
CD54 a 278,3 (183,9) 190,0 (129,5) 0,03
CD54 o 19,2 (9,2) 14,9 (7,1) 0,04

CD150 a 256,8 (148,1) 245,4 (188,6) 0,77
CD150 î 16,8 (6,8) 17,3 (9,1) 0,78
CD45 a 280,8 (208,2) 227,1 (119,4) 0,26
CD45 o 18,1 (8,2) 17,7 (8,1) 0,85
CD7 a 240,8 (148,7) 202,5 (154,9) 0,33
CD7 o 15,8 (6,9) 14,5 (6,8) 0,46

Ïðèìå÷àíèå: n — êîëè÷åñòâî áîëüíûõ; à — àáñîëþòíîå 
ñîäåðæàíèå (êë/ìêë); î — îòíîñèòåëüíîå ñîäåðæàíèå (%); 
p — óðîâåíü çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé ïî êðèòåðèþ Ñòüþäåíòà. 

Êàê âèäíî èç äàííûõ òàáëèöû 1, ñòåïåíü ïîâû-
øåíèÿ óðîâíÿ ýêñïðåññèè ìàðêåðîâ ÑD7+, ÑD25+, 
ÑD38+, ÑD45+, ÑD150+ íà ëèìôîöèòàõ ïåðèôå-
ðè÷åñêîé êðîâè ó áîëüíûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé 
ñ ðåãðåññèåé îïóõîëè ïîñëå îðãàíîñîõðàíÿþùå-
ãî ëå÷åíèÿ îòíîñèòåëüíî óðîâíÿ ýêñïðåññèè ýòèõ 
ìàðêåðîâ íà ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ó 
áîëüíûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé, ó êîòîðûõ îïóõîëü 
ïðîãðåññèðîâàëà è îðãàíîñîõðàíÿþùåå ëå÷åíèå çà-
êîí÷èëîñü ýíóêëåàöèåé ãëàçíîãî ÿáëîêà, ñòàòèñòè-
÷åñêè çíà÷èìî íå îòëè÷àåòñÿ. 

Âûñîêèé óðîâåíü çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé îòìå÷åí 
ó áîëüíûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé ïî àáñîëþòíûì 
è îòíîñèòåëüíûì çíà÷åíèÿì óðîâíÿ ýêñïðåññèè 
ìàðêåðîâ àêòèâàöèè ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé 
êðîâè ÑD54+ è ÑD95+. 

Òàê, àáñîëþòíîå çíà÷åíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè 
ìàðêåðà ÑD95+ íà ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé 
êðîâè áîëüíûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé ñ ðåãðåññèåé 
îïóõîëè ïîñëå îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ áûëî 
(325,2 (206,3)) êë/ìêë, à îòíîñèòåëüíîå çíà÷åíèå — 
(21,8 (9,6)) % ïî îòíîøåíèþ ê àáñîëþòíîìó (218,6 
(133,8)) êë/ìêë è îòíîñèòåëüíîìó çíà÷åíèþ (16,2 
(6,3)) % óðîâíÿ ýêñïðåññèè ìàðêåðà ÑD95+ íà ëèì-
ôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ïðè ïðîãðåññèðî-
âàíèè îïóõîëè ïîñëå îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷å-
íèÿ (ð

1
=0,02 è ð

2
=0,01 ñîîòâåòñòâåííî). 

Àáñîëþòíîå çíà÷åíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè ìàð-
êåðà ÑD54+ íà ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè 
áîëüíûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé ñ ðåãðåññèåé îïóõî-
ëè ïîñëå îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ ñîñòàâèëî 
(278,3 (183,9)) êë/ìêë, à îòíîñèòåëüíîå çíà÷åíèå — 
(19,2 (9,2)) % ïî îòíîøåíèþ ê àáñîëþòíîìó (190,0 
(129,5)) êë/ìêë è îòíîñèòåëüíîìó çíà÷åíèþ (14,9 
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(7,1)) % óðîâíÿ ýêñïðåññèè ìàðêåðà ÑD54+ íà ëèì-
ôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè áîëüíûõ óâåàëüíîé 
ìåëàíîìîé ñ ïðîãðåññèðîâàíèåì îïóõîëè ïîñëå îð-
ãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ (ð

1
=0,03 è ð

2
=0,04 ñî-

îòâåòñòâåííî). 
Ïîâûøåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè ìàðêåðîâ ÑD7+, 

ÑD25+, ÑD38+, ÑD45+, ÑD150+ íà ëèìôîöèòàõ 
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ó áîëüíûõ óâåàëüíîé ìå-
ëàíîìîé ñâèäåòåëüñòâóåò îá àêòèâàöèè èììóíî-
êîìïåòåíòíûõ êëåòîê îðãàíèçìà áîëüíîãî â îòâåò 
íà ðàçâèòèå îïóõîëè. Ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ ðå-
öåïòîðîâ ê ÈË-2 (ÑD25+), èíäóöèðóåòñÿ ñåêðåöèÿ 
öèòîêèíîâ (ÑD7+), óñèëèâàåòñÿ àêòèâàöèÿ è ïðî-
ëèôåðàöèÿ ëèìôîöèòîâ (ÑD38+, ÑD45+, ÑD150+) 
è âûðàáîòêà èììóíîãëîáóëèíîâ (ÑD150+), îäíàêî 
äëÿ äîñòèæåíèÿ ïîëîæèòåëüíîãî òåðàïåâòè÷åñêîãî 
ýôôåêòà â îòâåò íà ïðîâîäèìîå îðãàíîñîõðàíÿþ-
ùåå ëå÷åíèå ó áîëüíûõ óâåàëüíîé ìåëàíîìîé íå-
îáõîäèìà àêòèâàöèÿ ïðîöåññîâ ìåæêëåòî÷íîé àä-
ãåçèè (ÑD54+) è àïîïòîçà (ÑD95+). 

Â ñòàäèè «áèîëîãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ» ïîñëå ïðî-
âåäåíèÿ îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ ïðîèñõîäèò 
äàëüíåéøåå óãëóáëåíèå ÿâëåíèé äèñòðîôèè ïî-
âðåæäåííûõ ìåëàíîìíûõ êëåòîê, ðåçîðáöèÿ ïðî-
äóêòîâ ðàñïàäà. 

Ðàáîòàìè ïðîô. Âèòà Â. Â. ïîêàçàíî, ÷òî â ìîð-
ôîëîãè÷åñêîì îòíîøåíèè äëÿ ýòîé ñòàäèè íàèáî-
ëåå õàðàêòåðíî ôîðìèðîâàíèå âîêðóã íåêðîòè÷å-
ñêèõ ó÷àñòêîâ íîâîîáðàçîâàíèé äåìàðêàöèîííîãî 
âàëà, â ñîñòàâ êîòîðîãî âõîäÿò ëèìôîöèòû, íåáîëü-
øîå êîëè÷åñòâî ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê è ìíîãî-
÷èñëåííûå ìàêðîôàãè [5, 6, 7]. 

Íàèáîëåå áëèçêî ê îïóõîëåâûì êëåòêàì ïðè-
ëåæèò ñëîé ëèìôîöèòîâ è ëèøü çàòåì — áîëüøîå 
êîëè÷åñòâî ìàêðîôàãîâ è ãèñòèîöèòîâ, öèòîïëàçìà 
êîòîðûõ âûïîëíåíà ïðîäóêòàìè ðàñïàäà ìåëàíîì-
íûõ êëåòîê. 

Ëèìôîèäíûå êëåòêè è ìàêðîôàãè àêòèâíî ðàç-
ðóøàþò ìåëàíîìíûå êëåòêè, î ÷åì ñâèäåòåëüñòâóåò 
íàëè÷èå ïëîòíîãî êîíòàêòà ëèìôîöèòîâ ñ öèòî-
ïëàçìàòè÷åñêèìè ìåìáðàíàìè îïóõîëåâûõ êëåòîê. 
Ïîìèìî ýòîãî, ëèìôîèäíûå ýëåìåíòû îáëàäàþò 
âûñîêîé ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòüþ [8, 9]. 

Êîíòàêò ëèìôîöèòà ñ îïóõîëåâûìè êëåòêàìè 
îñóùåñòâëÿåòñÿ çà ñ÷åò ýêñïðåññèè ëèìôîöèòà-
ìè ìîëåêóëû ìåæêëåòî÷íîé àäãåçèè-1 (ICAM-1) 
CD54+, ÷åì âûøå óðîâåíü ýêñïðåññèè íà ëèìôîöè-
òàõ äàííîé ìîëåêóëû, òåì ýôôåêòèâíåå ðàçðóøå-
íèå îïóõîëåâûõ êëåòîê. 

Ïîñëå çàâåðøåíèÿ èììóííûõ ðåàêöèé, âûñîêî 
àêòèâèðîâàííûå ëèìôîöèòû ïîäâåðãàþòñÿ àïîïòî-
çó ÷åðåç òàê íàçûâàåìûé «ðåöåïòîð ãèáåëè», ðåöåï-
òîð FAS, êîòîðûé ïðè ïåðåêðåñòíîì ñâÿçûâàíèè 
ñâîèì ëèãàíäîì (FAS-L) ïðèâîäèò ê àêòèâàöèè êà-
ñïàçíîãî êàñêàäà ÷åðåç êàñïàçó-8 è, â èòîãå, ê ãèáå-
ëè êëåòêè ÷åðåç àïîïòîç. 

Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î ñëîæ-
íûõ ìîëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìàõ âçàèìîäåéñòâèÿ 
èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê, ëåæàùèõ â îñíîâå 
ïðîòèâîîïóõîëåâîé ðåçèñòåíòíîñòè îðãàíèçìà. 

Ðåàëèçàöèÿ ëå÷åáíîãî ýôôåêòà ïðè ïðîâåäåíèè 
îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ, â ÷àñòíîñòè êîì-
áèíàöèè ôîòîêîàãóëÿöèè è -àïïëèêàöèîííîé 
òåðàïèè, ïðîèñõîäèò íå òîëüêî çà ñ÷åò ïîâðåæäàþ-
ùåãî äåéñòâèÿ ôèçè÷åñêèõ ëå÷åáíûõ ôàêòîðîâ, à è 
ïóòåì àêòèâàöèè ðàçëè÷íûõ áèîëîãè÷åñêèõ ìåõà-
íèçìîâ, íàïðàâëåííûõ íà óãëóáëåíèå äåñòðóêöèè 
ïîâðåæäåííûõ êëåòîê è èõ ðåçîðáöèþ. Ïðè ýòîì 
âàæíà èììóííàÿ ðåàêöèÿ îðãàíèçìà íà ðàçâèòèå 
îïóõîëè è åãî ãîòîâíîñòü ê ó÷àñòèþ â ðåàëèçàöèè 
ëå÷åáíîãî ýôôåêòà. Ìîëåêóëÿðíûå ìàðêåðû àêòè-
âàöèè ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ÑD54+ 
è ÑD95+ ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ó áîëüíûõ óâå-
àëüíîé ìåëàíîìîé êàê ïðåäèêòîðû ïðîãíîçèðîâà-
íèÿ èñõîäà îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ. 

Çàêëþ÷åíèå 

Èññëåäîâàíèå ïàíåëè ìîëåêóëÿðíûõ ìàðêå-
ðîâ àêòèâàöèè ëèìôîöèòîâ (ÑD7+, ÑD25+, ÑD38+, 
ÑD45+, ÑD54+, ÑD95+, ÑD150+) ïîêàçàëî, ÷òî íàè-
áîëüøåé ïðåäèêòîðíîé ñïîñîáíîñòüþ â ïðîãíî-
çèðîâàíèè èñõîäà îðãàíîñîõðàíÿþùåãî ëå÷åíèÿ 
îáëàäàþò ìàðêåðû ÑD54+ è ÑD95+. Óðîâåíü ýêñ-
ïðåññèè äàííûõ ìàðêåðîâ çíà÷èìî âûøå ó áîëüíûõ 
ñ ðåãðåññèåé ìåëàíîìû, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòà-
ìè ñ ïðîãðåññèâíûì ðîñòîì îïóõîëè. 
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