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Известно, что иммунная система играет одну из основных ролей в развитии онкологии. Это подтверждается и тем, 
что пациенты с врожденным или приобретенным иммунодефицитом имеют более высокие риски развития рака. 
На сегодняшний день выделяют несколько видов иммунотерапии, каждый из которых имеет свой механизм действия. 
В этом обзоре представлены данные клинических исследований основных вариантов лечения, в основе которых 
лежат механизмы иммунотерапии, такие как клеточная иммунотерапия, применение антител и цитокинов, комбини-
рованная иммунотерапия (с использованием чекпойнт- ингибиторов). Приведенные сведения свидетельствуют 
о положительной тенденции этого способа лечения у больных с онкологическими заболеваниями.
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It is known that the immune system plays one of the main roles in the development of oncology. This is confirmed by the fact 
that patients with congenital or acquired immunodeficiency have a higher risk of developing cancer. To date, there are 
several types of immunotherapy, each of which has its own mechanism of action. This review presents data from clinical 
studies of the main treatment options using immunotherapy mechanisms, such as cellular immunotherapy, the use of antibodies 
and cytokines, and combination immunotherapy (using checkpoint inhibitors). These data indicate a positive trend of this 
method of treatment in patients with cancer.
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ВВЕДЕНИЕ
Довольно давно известно, что иммунная система 

человека может играть большую роль в развитии 

опу холей. Было установлено, что пациенты с врожден-
ным или приобретенным иммунодефицитом имеют 
более высокие риски развития рака. Несмотря на это, 
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системный иммунодефицит как причина развития 
опухолей – довольно редкое явление. В среднем в ми-
ре регистрируется 1 случай данного заболевания 
на 100 тыс. человек [1].

Впервые случаи, когда опухолевые образования под-
вергались полной или частичной регрессии после ин-
фекционных заболеваний, были описаны в конце XVII – 
начале XVIII в. в Египте, но попытки лечения рака 
непосредственно путем стимуляции иммунной системы 
начались только во 2-й половине XVIII в. Более 135 лет 
назад немецкие врачи W. Busch и F. Fehleisen независимо 
друг от друга заметили регрессию опухолей после инфек-
ционного заболевания рожи. После этого, в 1868 г., 
W. Busch впервые намеренно инфицировал рожистым 
воспалением больного раком и зарегистрировал умень-
шение размера новообразований [2]. В 1882 г. F. Fehleisen 
идентифицировал Streptococcus pyogenes как возбудителя 
рожи [3]. Следующие попытки стимуляции иммунной 
системы человека для лечения онкологических заболе-
ваний в 1891 г. осуществил американский хирург 
W.B. Coley [4]. Он также был убежден, что наличие тяже-
лой инфекции может вызывать регрессию опухоли. Про-
веденные им эксперименты показали, что привитые 
онкологическому больному инактивированные бактерии 
не вызывали инфекционное заболевание, но развивались 
все признаки воспаления, организм начинал бороться, 
и опухоль исчезала. Интересно, что в экспериментах in 
vitro бактериальные штаммы никак не воздействовали 
на опухолевые клетки. Исходя из этого был сделан 
важный вывод, что инфекция не воздействует на но-
вообразование, а активирует иммунитет пациента, что 
проводит к регрессии опухолевого узла [5]. L.J. Old 
одним из первых применил на мышиной модели вак-
цину BCG (Bacillus Calmette- Guerin), которая являет-
ся ослабленным штаммом Mycobacterium bovis [6]. Даль-
нейшее клиническое использование данной вакцины 
при лечении больных раком мочевого пузыря показа-
ло весьма обнадеживающие результаты [7].

На основании этого также стали предполагать, что 
вирусные инфекции могут оказывать иммуностимули-
рующее действие и, как следствие,  влиять на лечение 
опухоли. В 1904 г. G. Dock описал клинический случай: 
у пациентки с острым лейкозом наблюдалась временная 
ремиссия после перенесенной инфекции гриппа [8]. Да-
лее сообщалось о многих других случаях, когда спонтан-
ные ремиссии и регрессии опухолей происходили в усло-
виях естественно приобретенных вирусных инфекций 
[9, 10]. Таким образом, были найдены достаточно веские 
аргументы в пользу стимуляции иммунной системы он-
кологических больных с целью улучшения результатов 
лечения, вплоть до полной регрессии опухоли.

За последние несколько десятилетий был достигнут 
огромный прогресс в понимании того, как опухолевые 
клетки взаимодействует с иммунной системой [11]. Не-
сомненным преимуществом иммунотерапии является 
ее универсальность, поскольку она работает даже в тех 
случаях, когда неэффективны другие виды лечения. 

При этом иммунопрепараты могут усиливать основную 
терапию, существенно повышая шансы на объективный 
ответ на лечение. В отличие от химиотерапии, в ходе 
которой применяются препараты, воздействующие 
на многие клетки организма, иммунотерапия представ-
ляет собой некий аналог таргетной терапии, когда у пре-
парата есть определенная мишень. В связи с этим реже 
возникают побочные эффекты. И, наконец, иммуноте-
рапия позволяет стимулировать врожденный иммуни-
тет организма, что обеспечивает долгосрочный эффект 
и помогает снизить риск развития рецидива.

ОСНОВНЫЕ МЕХАНИЗМЫ ИММУНОТЕРАПИИ
На сегодняшний день условно выделяют несколь-

ко видов иммунотерапии, каждый из которых имеет 
определенный механизм действия. Иммунотерапия 
опухолей может быть разделена на активную, пассив-
ную или гибридную (одновременно активную и пас-
сивную). Активная иммунотерапия стимулирует им-
мунную систему пациента на атаку опухолевых клеток 
путем воздействия на опухолевые антигены, а пассив-
ная усиливает существующие противоопухолевые ре-
акции и предполагает использование моноклональных 
антител, лимфоцитов, цитокинов и т. д. [12]. В зависи-
мости от способа воздействия иммунотерапию разде-
ляют на клеточную, комбинированную, иммунотера-
пию антителами и цитокинами.

Клеточная иммунотерапия. Одним из типов клеточ-
ной иммунотерапии является иммунотерапия дендрит-
ными клетками (ДК), которые представляют собой 
антигенпрезентирующие клетки (АПК) [13, 14]. Такое 
лечение запускает противоопухолевые реакции посред-
ством переноса опухолевых антигенов в лимфатические 
узлы, что активирует их, заставляя атаковать опухолевые 
клетки с помощью активированных Т-клеток [15]. Пре-
зентация антигенов в лимфатических узлах происходит 
благодаря главному комплексу гистосовместимости 
(major histocompatibility complex, ГКГ) через рецептор 
Т-клеток [16]. Однако антигенных комплексных взаи-
модействий посредством рецептора Т-клеток не хвата-
ет для активации этих клеток. Поэтому необходимы 
другие костимулирующие сигналы, такие как CD80, 
CD86 и CD28 [17]. После активации несколькими сиг-
налами Т-клетки, особенно CD8+-Т-клетки, играющие 
основную роль в противоопухолевом иммунном ответе, 
активируются и начинают размножаться. В результате 
активированные эффекторные Т-клетки выходят 
из лимфатических узлов и, взаимодействуя с рецепто-
рами Т-клеток, PD-1 (рецептор программируемой 
клеточной гибели 1, programmed cell death 1) и PD-L1 
(лиганд рецептора программируемой клеточной гибе-
ли 1, programmed death- ligand 1), влияют на первичную 
опухоль [17].

Для того чтобы индуцировать ДК, можно провести 
вакцинацию аутологичными лизатами опухолей или ко-
роткими пептидами [18]. В некоторых случаях возможно 
применение дополнительных высокоиммуногенных 
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веществ для усиления иммунного и противоопухолевого 
ответа [19]. Еще один способ активации заключается 
в выделении ДК из крови пациента и индукции их вне 
организма с последующим введением полученной «вак-
цины» в организм пациента.

Одним из активаторов ДК может быть лучевая те-
рапия, после воздействия которой на первичный опу-
холевый узел умирающие опухолевые клетки начинают 
активно экспрессировать ассоциированные с повре-
ждениями молекулярные паттерны (damage- associated 
molecular pattern, DAMP), кальретикулин, аденозин-
трифосфат, белок HMGB1, ИНФ 1-го типа, нуклеино-
вые кислоты, аннексин A1 и т. д. [15]. В результате об-
лученные клетки опухоли высвобождают большое 
количество опухолевых антигенов. Далее АПК, такие 
как ДК и фагоцитарные клетки, взаимодействуют с по-
явившимися антигенами опухоли, а затем мигрируют 
в лимфатические узлы.

В последние годы в клиническую практику внедря-
ются новые методы адаптивной клеточной терапии 
с использованием Т-клеток, которые наделяются спе-
цифической активностью посредством модификации 
химерными антигенными рецепторами (chimeric antigen 
receptor T cells, CAR-T cells) [20], в результате чего ин-
дуцируется иммунный ответ против опухолевых клеток. 
Данный вид клеточной иммунотерапии носит название 
CAR-T-терапии (CAR-T cell therapy). Химерные анти-
генные рецепторы наделяют T-клетки антигенспеци-
фическим распознаванием, повышенной активацией 
и пролиферацией независимо от главного комплекса 
гистосовместимости (ГКГ) [21]. Как и в случае клеточ-
ной иммунотерапии ДК, процесс получения модифи-
цированных CAR-Т-клеток предполагает забор Т-кле-
ток из крови пациента. Затем проводится процесс 
включения в Т-клетки гена, кодирующего специфиче-
ские рецепторы антигена, и осуществляется продукция 
CAR на поверхности клеток. Заключительным этапом 
является культивирование и введение аутологичных 
CAR-Т-клеток обратно в организм больного.

Большинство исследований в данной области посвя-
щены раку крови. Первыми одобренными модифици-
рованными CAR-Т-клетками являются клетки, нацелен-
ные на антиген CD19, присутствующий при остром 
лимфобластном лейкозе, диффузной В-крупноклеточной 
лимфоме и др. [22]. В настоящее время существуют CAR-
Т-клетки, содержащие 2 костимулирующие молекулы, 
такие как CD28+ и CD134+ (OX40) или CD28+ и CD137+ 
(4–1BB), которые связаны с повышенной продукцией 
цитокинов и литической активностью по отношению 
к опухоли [21, 23]. Несмотря на успехи применения дан-
ной стратегии при гемобластозах, нацеливание CAR-T-
клеток на солидные опухоли является более сложным 
процессом в связи с особенностями гистопатологической 
структуры, высокой внутриопухолевой гетерогенностью, 
дефицитом специфических антигенов, иммуносупрес-
сивной средой солидных новообразований. Кроме того, 
целевые антигены гематологических злокачественных 

новообразований, как правило, однотипны, а антигены, 
экспрессируемые на солидных опухолях, гетерогенны 
и различаются не только у опухолей разного гистологи-
ческого варианта, но и у метастазов и первичного опухо-
левого узла [21]. Еще одним существенным недостатком 
CAR-T-терапии является то, что используются аутоло-
гичные клетки и препараты CAR-Т-лимфоцитов могут 
применяться только у их донора – больного раком. 
Это резко увеличивает стоимость такой терапии.

Иммунотерапия антителами. Препараты, содержащие 
моноклональные антитела, довольно широко приме-
няются в современной онкологии. Каждое антитело 
имеет конкретную мишень на опухолевой клетке [24]. 
При этом гибель этой клетки может быть обусловлена 
несколькими механизмами: прямым действием анти-
тела (посредством блокады рецептора или агонистичес-
кой активности, индукции апоптоза, доставки лекар-
ственного средства или цитотоксического агента); 
иммуноопосредованным механизмом уничтожения 
опухолевых клеток (комплемент- зависимая цитоток-
сичность (complement dependent cytotoxicity), антитело-
зависимая клеточная цитотоксичность (antibody- 
dependent cellular cytotoxicity) и регуляция функции 
T-клеток; специфическое воздействие антител на сосу-
дистую сеть опухоли и строму [25].

Прямое действие на опухолевые клетки проявляется 
в связывании антитела с рецептором, находящимся на по-
верхности опухолевой клетки. В результате этого его ак-
тивация приводит к апоптозу. Также может происходить 
ингибирование рецептора, что приводит к блокированию 
димеризации, активации киназы, передаче сигналов и т. п. 
В конечном счете это вызывает гибель клеток.

Комплемент- зависимая цитотоксичность является 
механизмом лизиса клеток- мишеней посредством свя-
зывания антитела с клеткой и активации системы ком-
племента с формированием мембраноатакующего ком-
плекса. При этом механизм действия антителозависимой 
клеточной цитотоксичности заключается в активизации 
антителом Т-клеток, опосредованной перекрестной пре-
зентации антигена ДК и подавлении рецепторов, инги-
бирующих Т-клетки, например CTLA-4 (Т-лимфоцит- 
ассоциированного белка 4) и PD-1 [25]. Кроме того, 
возможно действие моноклональных антител через  
NK-клетки (natural killer cells). В этом случае антитела 
образуются в области антигенсвязывающего фрагмента 
(antigen- binding fragment, Fab) и области Fc (fragment 
crystallizable region, Fc region), которые распознаются 
клетками иммунной системы через поверхностные ре-
цепторы Fc. NK-клетки встречают покрытые антителами 
клетки, Fc-области последних взаимодействуют с их  
Fc-рецепторами, высвобождая перфорин и гранзим B, 
чтобы уничтожить опухолевую клетку [26, 27].

Иммунотерапия цитокинами. Цитокины могут про-
дуцировать практически все клетки организма, но на-
иболее широкий их спектр вырабатывают иммуноком-
петентные клетки [28]. Цитокины имеют боль шой 
функциональный интерфейс и контролируют все 
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основные клеточные процессы: пролиферацию, диф-
ференцировку, эффекторные функции и выживание 
лейкоцитов. Это своего рода язык межклеточного об-
щения [29–31]. В последние годы ряд цитокинов, вклю-
чая интерлейкин 2 (ИЛ-2), ИЛ-12, ИЛ-15, ИЛ-21, 
гранулоцитарно- макрофагальный колониестимули-
рующий фактор (colony stimulating factor 2) и интерфе-
рон α (ИНФα), показали высокую противоопухолевую 
эффективность [31, 32]. Интерферон проде     монстрировал 
высокую результативность у больных волосатоклеточ-
ным лейкозом, саркомой Капоши, ассоциированной 
с синдромом приобретенного иммунного дефицита, 
фолликулярной лимфомой, хроническим миелоидным 
лейкозом и злокачественной меланомой. Ранее для ле-
чения рака почки активно использовали ИНФ [33]. 
Интерлейкин 2 применяют при лечении злокачествен-
ной меланомы и почечно- клеточного рака [34].

Стимуляция иммунной системы ИНФ 1-го типа 
(ИНФα и ИНФβ) осуществляется через рецепторы 
IFNAR1 и IFNAR2 [35], которые передают сигналы 
через связанные с ними тирозинкиназные проводящие 
пути Tyk2 и JAK1 с последующим инициированием 
множественных каскадов фосфорилирования STAT1 
и STAT2 (транскрипционных факторов) [36, 37]. Воз-
буждение молекул ГКГ в опухолевых клетках обеспе-
чивает созревание ДК [38]. Происходит активация 
цитотоксических Т-лимфоцитов, NK-клеток и макро-
фагов [39]. Кроме того, IFN 1-го типа оказывают до-
полнительное цитостатическое и апоптотическое 
действие на опухолевые клетки, а также антиангио-
генное действие на новообразование сосудов опухоли 
[28]. В частности, было показано, что применение 
IFNα-2b в дополнение к тремелимумабу (монокло-
нальное антитело против CTLA-4) увеличивает часто-
ту объективного ответа у больных меланомой IV ста-
дии). Частота полных и частичных регрессий со ставляет 
24 % (9 из 37 пациентов) [40]. Аналогичный результат 
был продемонстрирован для пациентов с колоректаль-
ным раком: применение ИНФα в комбинации с им-
муногенной вакциной p53‐SLP показало наличие хо-
рошего ответа на проводимое лечение [41].

Система ИЛ-2 действует также через тирозинки-
назные проводящие пути JAK1 и JAK3 и активаторы 
транскрипции (STAT) [42]. Интерлейкин выступает 
фактором роста Т-клеток во время инициации иммун-
ного ответа и играет решающую роль в прекращении 
клеточных ответов для поддержания собственной то-
лерантности [43, 44].

Комбинированная иммунотерапия: ингибиторы конт-
рольных точек иммунного ответа (чекпойнт- ингибиторы). 
Ингибиторы контрольных точек иммунного ответа, 
также известные как чекпойнт- ингибиторы (check- 
point inhibitors), – группа современных иммуноонко-
логических препаратов, механизм действия которых 
направлен на блокирование ключевых точек иммуни-
тета, в частности, на антиген цитотоксического CTLA-4 
и PD-1, а также его лиганды (PD-L1 и PD-L2) [45, 46]. 

Было установлено, что комбинация различных имму-
нотерапевтических средств, таких как ингибиторы 
PD-1 и CTLA-4, может усиливать противоопухолевый 
ответ [47]. Разработка ингибиторов контрольных точек 
иммунного ответа была впервые рассмотрена J.P. Allison 
и соавт. [48]. Они описали критическую функцию 
CTLA-4 как негативного регулятора активации Т-кле-
ток [49].

Рецептор CTLA-4 (CD152) представляет собой мем-
бранный белок, имеющий сходную структуру с CD28 
(костимуляторным рецептором на поверхности Т-кле-
ток), и служит ключевым элементом в процессе акти-
вации эффекторных Т-лимфоцитов. CTLA-4 подавля-
ет дальнейшую активацию цитотоксических Т-клеток, 
конкурируя со стимулирующим лигандом CD28 за ли-
гирование с CD80 и CD86 на АПК, предотвращая 2-й 
сигнал, необходимый для активации Т-клеток [48]. 
Помимо подавления доставки 2-го сигнала с помощью 
АПК в последние годы были открыты дополнительные 
механизмы CTLA-4. Т-регуляторные клетки конститу-
тивно экспрессируют CTLA-4 и могут напрямую удалять 
стимулирующие лиганды CD80 и CD86 с поверхности 
активированных АПК посредством трансэндоцитоза. 
Было также показано, что CTLA-4 способствует под-
вижности Т-клеток, препятствуя образованию микро-
кластеров. Это приводит к сокращению времени пре-
бывания АПК-T-клеток и может индуцировать 
опосредованную индоламин-2,3-диоксигеназой 
(indoleamine-2,3-dioxygenase, IDO) иммуносупрессию 
[49, 50]. Кроме того, CTLA-4 ведет к подавлению ниже-
стоящих путей PI3K (фосфоинозитид-3-киназа)/Akt 
(α серин/треониновая протеинкиназа), циклина D3, 
CDK4/CDK6 и NF-κB (nuclear factor kappa- light-chain- 
enhancer of activated B cells), изменяя дифференцировку 
Т-клеток [49, 51, 52]. Антагонистические антитела 
к CTLA-4, включая ипилимумаб, заставляют CD80 
и CD86 предпочтительно связываться с CD28, глобаль-
но повышая активацию Т-клеток.

Моноклональные антитела к PD-1/PD-L1 также 
используются в современной иммунотерапии солидных 
опухолей. Рецептор PD-1 (CD279) – мембранный белок, 
представляющий собой один из коингибирующих ре-
цепторов и экспрессирующийся на поверхности антиген- 
стимулированных Т-клеток [53]. Впервые их обнаружи-
ли Y. Ishida и T. Honjo и соавт. из Киотского уни верситета 
в начале 1990-х годов [54]. Доклинические данные, ко-
торые были получены в последующие годы, установили 
центральную роль PD-1/PD-L1 в подавлении опосредо-
ванных Т-клетками иммунных ответов. Аналогично 
CTLA-4 экспрессия гена PD-1 увеличивается в активи-
рованных Т-клетках. Однако в отличие от CTLA-4 дейст-
вие PD-1 направлено на опухолевое микроокружение 
и способствует снижению Т-клеточного эффекторного 
ответа [55]. В дополнение к своему взаимодействию 
с PD-1 PD-L1 также имеет сродство и к CD80, который, 
в свою очередь, участвует в активации Т-лимфоцитов 
за счет взаимодействия с CD28 [54, 56]. PD-L2 также 
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связывает PD-1 и экспрессируется исключительно 
на АПК, тогда как PD-L1 может экспрессироваться 
опухолевыми, эпителиальными клетками, ДК, ма-
крофагами и фибробластами, а также истощенными 
Т-клетками. Когда PD-1 лигируется с PD-L1 или PD-
L2, нижестоящая передача сигналов и активация TCR 
(Т-клеточного рецептора) подавляются. Экспрессия 
PD-L1 повышается в условиях присутствия ИНФγ, 
вероятно, происходящего из инфильтрирующих опу-
холь эффекторных Т-клеток.

В настоящее время основными современными пре-
паратами с механизмом ингибирования контрольных 
точек иммунного ответа являются анти- PD-1-препараты 
(ниволумаб [57] и пембролизумаб [58–60]), анти- PD-
L1-препараты (атезолизумаб, авелумаб, дурвалумаб [61, 
62]) и анти- CTLA-4-препараты (ипилимумаб и треме-
лимумаб [63]).

Широко исследуемым иммунопрепаратом является 
атезолизумаб (тецентрик), который представляет собой 
гуманизированное моноклональное антитело, блоки-
рующее путь запрограммированной клеточной гибели, 
ингибирующее связывание PD-L1 с PD-1 и при этом 
восстанавливающее опухолеспецифический Т-клеточ-
ный иммунитет [64]. Из 112 пациенток, включенных 
в исследование, 19 получали атезолизумаб в качестве 
терапии 1-й линии (1-я группа), а 93 пациенткам его 
назначили после по меньшей мере 2 линий предшест-
вующей химиотерапии (2-я группа). В результате было 
показано, что 1- и 2-летняя общая выживаемость боль-
ных 1-й группы составила соответственно 63 и 47 %, 
а 2-й группы – 37 и 18 % соответственно. Важно отме-
тить, что у пациенток с объективным ответом на лечение 
медиана выживаемости без прогрессирования состави-
ла 21,1 мес [64]. Другое исследование показало лучшие 
результаты лечения у больных, получавших комбини-
рованное лечение ниволумабом и ипилимумабом, 
по сравнению с больными, которым проводили моно-
терапию ипилимумабом. Тем не менее медиана выжи-
ваемости без прогрессирования в 1-й группе составила 
всего 4,4 мес [65].

Важно отметить, что у некоторых пациентов на-
блюдается резистентность к ингибиторам контроль-
ных точек иммунного ответа. В этом случае частоту 
ответа на лечение можно повысить с помощью ком-
бинированного применения чекпойнт- ингибиторов 
и противоопухолевой терапии (например, стимули-
ровать инфильтрацию Т-клеток в опухоли). Кроме 
того, показано, что такие методы лечения, как луче-
вая терапия, иммуногенная химиотерапия, исполь-
зование препаратов, направленных на сосудистую 
сеть, и другие могут улучшить эффективность имму-
нопрепаратов [66].

Клинические исследования иммунотерапии злокаче-
ственных новообразований. В обзоре были рассмотрены 
исследования, описывающие применение иммуноте-
рапии при лечении различных злокачественных ново-
образований.

В таблице обобщены данные 26 исследований вли-
яния иммунотерапии на результаты лечения и исход 
злокачественных новообразований различных локали-
заций за период с 1995 по 2019 г., полученные за послед-
ние 25 лет (см. таблицу). Полученные данные сильно 
варьируют.

Независимо от локализации опухоли и применяемой 
иммунотерапии частота пациентов с полной регрессией 
опухоли составила 7,4 %, с частичной регрессией – 
21,4 %. Всего исследованы 4385 пациентов. В 7 работах 
были оценены показатели выживаемости без прогрес-
сирования у больных с наличием объективного ответа. 
Медиана выживаемости без прогрессирования данных 
пациентов составила 14,5 мес, а всех обследованных 
пациентов во всех работах составила всего 10,4 мес. 
В 9 исследованиях была изучена эффективность имму-
нотерапии у больных с метастатической меланомой. 
В основном при лечении применялись цитокины, 
в 3 случаях – ингибиторы контрольных точек. Частота 
объективного ответа у таких пациентов составила 10,8 %. 
Выживаемость без прогрессирования изменялась в пре-
делах 3–77,3 мес (медиана 22,9 мес). Полная и частичная 
регрессия у больных с метастатическим почечно- 
клеточным раком наблюдалась в 13,7 % случаев (меди-
ана выживаемости – 20,5 мес).

Важно отметить, что иммунотерапия не обладает 
выраженной цитотоксической активностью по отно-
шению к нормальным клеткам органов и тканей (пе-
чени, легких, почек, мышечной ткани и др.), что, 
в свою очередь, снижает уровень риска развития по-
бочных эффектов от проводимого лечения [92]. Тем 
не менее в некоторых случаях обратной стороной такой 
эффективной терапии является риск возникновения 
опасных для жизни нежелательных явлений, в первую 
очередь гиперцитокинемии опухоли (цитокинового 
шторма) [93, 94].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Иммунотерапия различных видов рака в настоящее 

время становится самостоятельным видом терапии. 
В отличие от стандартных тактик лечения применение 
иммунотерапии и ее комбинации с другими (иммунны-
ми или стандартными) методами является ведущим 
направлением и лучшим вариантом и позволяет увели-
чить эффективность терапии онкологических больных. 
Нет ничего более мощного и целевого, чем антигенспе-
цифический иммунитет.

Использование различных механизмов, связанных 
с модификацией иммунного ответа, имеет отражение 
в существующих подходах к лекарственной терапии, 
долгое время существовавших изолированно и приня-
тых в качестве дополнительных противоопухолевых 
средств для отдельных видов опухолей. В настоящее 
время, данные подходы становятся самостоятельным 
направлением лечения новообразований различных 
локализаций, а иммунопрепараты – препаратами вы-
бора. Продолжительное время (до распространения 
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таргетной терапии) иммунотерапия цитокинами была 
перспективным методом лечения диссеминированного 
рака почки. Клеточная иммунотерапия широко при-
меняется при ге матологических онкологических забо-
леваниях. Иммунотерапия антителами, трансформи-
рованная в дальнейшем в терапию чекпойнт- ин-   
гибиторами, в настоящее время занимает отдельную 
нишу. Можно предположить, что с учетом универсаль-
ности действия данных препаратов они могут быть 
использованы для лечения опухолей различного про-
исхождения.

Однако применение современных подходов им-
мунотерапии без определения молекулярных марке-
ров, предсказывающих их эффективность, не поз-
воляет существенно повысить показатели общей, 

без   ме  тастатической и безрецидивной выживаемости. 
Представленные разнородные данные ряда исследо-
ваний служат тому доказательством: общее число 
объективных ответов на лечение не превышает 40 %. 
В настоящее время ведется поиск предиктивных мар-
керов иммунотерапии, их связи с видом лечения, 
а так   же методов исследования и алгоритмов оценки 
уровня эффективности терапии. 

Для решения данной проблемы необходимы ши-
рокомасштабные молекулярно- генетические и им-
муногистохимические исследования. Такие меж дис-
ци пли нарные исследования позволят не только рас-  
ширить фундаментальные представления об иммун-
ной системе, но и сформировать подходы к персона-
лизированному назначению иммунотерапии.
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