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VIII Съезд онкологов и радиологов Казахстана с международным участием
14-16 октября 2021 года в г. Туркестан

ЛЕЧЕНИЕ ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ НОВООБРАЗОВАНИЙ

Минздрава России показали, что активация лимфоцитов 
ИЛ-2 (Ронколейкин, Россия) онкологических больных и 
здоровых доноров способствует повышению уровня экс-
прессии поверхностного PD-1 и внутриклеточного CTLA-4 
рецепторов. Комбинированное действие ИЛ-2 и ИКТ про-
водит к усилению пролиферативной и киллерной активно-
сти эффекторов противоопухолевого иммунитета, по срав-
нению с действием препаратов в монорежиме на уровне, 
превышающем эффект суммации. Накопленные экспери-
ментальные и доклинические данные стали основанием 
для проведения клинических исследований комбинации 
ИЛ-2 и ИКТ. В настоящее время зарегистрировано более 
50 клинических исследований эффективности комбина-
ций ИЛ-2 и ИКТ, а также их сочетания с биомедицинскими 
клеточными препаратами. В большинстве клинических 
протоколов с ИКТ сочетали стандартную высокодозную 
ИЛ-2 терапию (600 000 МЕ/кг или 720 000 МЕ/кг) у больных 
метастатической меланомой и раком почки. Как показал 
ретроспективный анализ 57 пациентов с метастатической 
меланомой и раком почки, высокодозная ИЛ-2 терапия вы-
зывала полную или частичную регрессию опухоли у 22% 
больных, которые прогрессировали после лечения инги-

биторами PD-1 и PD-L1. При этом токсичность в целом была 
управляемой и соответствовала нежелательным явлениям 
при высоких дозах ИЛ-2. Комбинация ИЛ-2 иипилимумаба 
позволила повысить безрецедивную выживаемость в груп-
пе из 29 больных меланомой с 46% до 77%. Двенадцати па-
циентам с неоперабельной меланомой III/IV стадии прово-
дили интратуморальное введение ипилимумаба (0,5-3,0 мг) 
и ИЛ-2 (3 млн. МЕ) в течение восьми недель. Эта терапия, как 
правило, хорошо переносилась больными и у большинства 
(67%) пациентов отмечена регрессия опухолевых узлов. К 
настоящему времени комбинация ипилимумаба с ниволу-
мабом позволила достичь 3-летней общей выживаемости 
у 63% пациентов с распространенной меланомой. Однако, 
связанные с лечением нежелательные явления, требуют 
прекращения лечения примерно у четверти пациентов. 
ИЛ-2 терапия в сочетании с низкими дозами ипилимумаба 
(0,3 мг/кг) плюс ниволумаб (0,5 мг/кг) и гипертермией вызы-
вала объективный ответ у 31,3% больных с солидными опу-
холями, выживаемость без прогрессирования – 10 месяцев.

Заключение: Комбинация препаратов ИЛ-2 и ИКТ яв-
ляется перспективным направлением и может повысить 
эффективность противоопухолевого лечения.
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Актуальность: В онкологических клиниках проблема 
сепсиса особенно значима, так как присущие опухолевому 
процессу нарушения различных звеньев гомеостаза усугубля-
ются инвазивными диагностическими исследованиями, луче-
вой и химиотерапией, применением больших доз глюкокор-
тикоидов. Современные тенденции хирургического лечения 
онкологических больных, характеризующиеся расширением 
объема и зон оперативных вмешательств, сопровождаются 
высоким риском развития послеоперационных осложнений.

Цель исследования: Определение перспективных на-
правлений повышения эффективности иммунотерапии 
сепсиса у онкологических больных.

Материалы и методы: Проведение анализа эффек-
тивности иммунопрофилактики и иммунокоррекции по-
слеоперационных гнойносептических осложнений.

Результаты: Современные клинические подходы 
позволяют диагностировать сепсис у пациентов при нали-
чии признаков системной воспалительной реакции (СВР) 
и подозрении на инфекцию без микробиологического 
подтверждения. В то время как СВР может развиваться без 
непосредственного участия микроорганизмов, вследствие 
инициации каскада провоспалительных медиаторов в от-
вет на травму и/или кровопотерю, хирургическое вмеша-
тельство может приводить к транслокации бактериальных 
токсинов (липополисахарида – ЛПС) через стенку кишки и 
индуцировать сепсисподобные состояния. Согласно нашим 
исследованиям у онкологических больных содержание сы-
вороточного ЛПС повышается уже на этапе лапаротомии 
без нарушения целостности кишечной трубки на фоне 
повышения кишечной проницаемости. Повышенные кон-
центрации ЛПС инициируют активацию иммунных клеток и 

высвобождение биологически активных молекул (реактив-
ных радикалов и медиаторов воспаления), приводящих, в 
конечном счете, к органной и полиорганной недостаточно-
сти. В течение первых 5 сут. манифестации сепсиса только 
у 12,6-14,9% больных в крови были обнаружены микроор-
ганизмы, в более поздние сроки (10-15 сут.) заболевания, 
бактериемия регистрировалась у 30-35% пациентов. При 
этом преобладали микроорганизмы нозокомиальной груп-
пы. Эти результаты объясняли вторичными инфекциями в 
поздней фазе сепсиса на фоне иммуносупрессии, развив-
шейся у пациентов с сепсисом, вслед за фазой гипервоспа-
ления. Современные стратегии приводят к улучшению кра-
ткосрочного результата у пациентов с сепсисом, но, в тоже 
время, способствуют затяжным формам болезни, сопро-
вождаемым иммуносупрессивным фенотипом. Поэтому, 
во многих случаях летальность регистрируется через 
несколько недель после начала заболевания. Учитывая 
патогенез индуцированной сепсисом иммуносупрессии, 
представляется целесообразным изучение возможности 
использования в комплексной терапии сепсиса препара-
тов интерлейкина-2 (ИЛ-2) – регуляторного цитокина, спо-
собствующего пролиферации и активации лимфоцитов. 
Применение ИЛ-2 также патогенетически обосновано при 
деплеции Т-хелперов (CD4+) – субпопуляции Т-клеток, уча-
ствующей в регуляции клеточного и гуморального иммуни-
тета, главным образом за счет продукции ИЛ-2.

Заключение: Иммунотерапевтические стратегии, 
направленные на стимулирование иммунной системы, 
обладают значительным потенциалом для преодоления 
иммуносупрессии, вызванной сепсисом, и улучшения от-
даленных результатов лечения этой группы пациентов.


