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ингибиторы контрольных точек иммунно-
го ответа являются наиболее перспективной 
опцией лечения для многих гистологических 
подтипов злокачественных новообразований, 
обеспечивая длительный объективный ответ 
и увеличение общей выживаемости. В насто-
ящее время появляется все больше данных о 
специфической гетерогенности клинических 
и радиологических ответов на фоне иммуно-
терапии, таких как псевдопрогрессирование 
и гипепрогрессирование. Учитывая данные 
феномены, перед клиницистом встает се-
рьезный вопрос о необходимости выделения 
определенной когорты пациентов, для кото-
рых терапия иммуноонкологическими пре-
паратами будет максимально эффективной 
и безопасной. Данный обзор демонстрирует 
результаты исследований, описывающие упо-
мянутые феномены.
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Введение

Иммунотерапия – метод воздействия на им-
мунную систему (ИС) с целью получения ле-
чебного эффекта при различных заболеваниях.  
В последнее время данный вид терапии пере-
живает новый подъем, связанный с разработкой 
ряда новых и перспективных подходов к лече-
нию злокачественных опухолей. открытие эф-
фективных способов воздействия на иммунный 
синапс и внедрение в практику новых классов 
противоопухолевых препаратов, воздействую-
щих на ко-стимулирующие сигналы, позволило 
по-новому взглянуть на возможности иммуно-
терапии [1]. 

В последние несколько лет разработка но-
вых противоопухолевых препаратов, которые 
способны потенцировать противоопухолевую 
активность иммунной системы, резко измени-
ла подходы к лечению онкологических заболе-
ваний. 

В частности, применение ингибиторов кон-
трольных точек иммунного ответа привело к 

выдающимся результатам в лечении ряда зло-
качественных новообразований. В первую оче-
редь, речь идет об ингибиторах контрольных 
точек иммунного ответа (immune checkpoint 
inhibitors), таких как CTLA-4 (ипилимумаб), 
PD-1 (ниволумаб, пембролизумаб) и PD-L1 (ате-
золизумаб, дурвалумаб). Именно с появлением 
этих классов препаратов связаны значительные 
успехи в лечении диссеминированной мелано-
мы кожи, в результате чего удалось не только 
существенно увеличить 4-летнюю общую вы-
живаемость [2], но и убедительно подтвердить 
возможность достижения длительных резуль-
татов после относительно короткого курса те-
рапии [3]. Ингибиторы PD-1/PD-L1 позволили 
улучшить результаты терапии больных немел-
коклеточным раком легкого без активирующих 
мутаций [4-7]. 

широкое и успешное применение модуля-
торов иммунного синапса при различных за-
болеваниях позволяет предполагать, что прак-
тически при любой злокачественной опухоли 
присутствует определенная когорта пациентов, 
у которых можно достичь длительного эффекта, 
воздействуя на ИС [5, 8].

Именно благодаря данному факту был за-
регистрирован препарат пембролизумаб для 
применения при различных злокачественных 
новообразованиях, обладающих микросател-
литной нестабильностью, вне зависимости от 
гистологического подтипа первичной опухоли 
[9].

Механизмы действия модуляторов 
иммунного синапса

основой для разработки новых иммуноте-
рапевтических препаратов послужили результа-
ты исследований, показавшие, что опухолевые 
клетки для «ускользания» от иммунологического 
надзора используют механизмы, в физиологи-
ческих условиях необходимые для предотвра-
щения развития аутоиммунной агрессии и по-
вреждения собственных тканей [10]. регуляция 
этого процесса осуществляется клеточными и 
молекулярными факторами, значительное место 
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среди которых занимают ингибиторные рецепто-
ры т-клеток, так называемые контрольные точки 
иммунитета [11]. 

основными факторами распознавания опу-
холи клетками иммунной системы являются 
ее антигенная характеристика, наличие опухо-
леспецифических и опухолеассоциированных 
антигенов, определяющих ее иммуногенность. 
регуляция активности т-клеток обеспечивается 
различными костимуляторными и ингибирую-
щими молекулами, находящимися на поверх-
ности т-лимфоцитов. мишенями ингибиторов 
контрольных точек иммунного ответа являются 
рецепторы и связанные с ними регуляторные 
пути, влияющие на активность т-лимфоцитов 
путем уменьшения ингибиторных сигналов и, 
как результат, активации т-клеток для усиления 
противоопухолевой защиты.

наиболее изученными из них являются 
CTLA-4 (cytotoxic T-lymphocyte associated protein 
4 – CD152) [18] и PD-1 (рrogrammed cell death 
pathway 1) [12].

Ингибирующий рецептор CTLA-4 имеет 
сходную структуру с костимуляторным ре-
цептором (CD28) на поверхности т-клеток и 
является ключевым элементом в процессе ак-
тивации т-лимфоцитов. Для трансформации 
наивных т-клеток в зрелые эффекторы необ-
ходим дополнительный неспецифический сиг-
нал. Костимуляторами в данном случае высту-
пают молекулы В7 (CD80 и CD86). Экспрессия 
CTLA-4 на т-клетках усиливается в процессе 
их активации и начинает конкурировать с CD28 
при взаимодействии с костимуляторными мо-
лекулями CD80 и CD86 на поверхности анти-
генпрезентирующих клеток. таким образом, 
вместо усиления активации т-клеток и их эф-
фекторных функций взаимодействие молекул 
B7:CTLA-4 ингибирует T-клеточную активацию 
преимущественно в лимфоидных тканях [13]. 
Ипилимумаб, моноклональное анти-CTLA4-
антитело, блокирует это взаимодействие, сдви-
гая т-клеточное равновесие в сторону повы-
шения активности и эффекторной функции 
т-лимфоцитов с последующим противоопухо-
левым эффектом [14].

аналогично CTLA-4, рецептор PD-1 начинает 
экспрессироваться на активированных T-клетках. 
Взаимодействие PD-1 с лигандом приводит к 
ингибированию рецептора т-лимфоцитов (TCR) 
и супрессии т-клеточной эффекторной функции.

В то время как активация CTLA-4 приводит 
к подавлению активации т-клеток в лимфоид-
ной ткани, активность PD-1 проявляется глав-
ным образом в опухолевом микроокружении, 
где стимуляция данных рецепторов ограничива-
ет т-клеточный лизис опухолевых клеток. Ги-
перэкспрессия PD–L1 на опухолевых клетках 

указывает на то, что сигнальный путь PD-1 яв-
ляется одним из механизмов уклонения опухоли 
от иммунного ответа [15].

таким образом, из-за косвенного, непрямого 
воздействия препаратов (ипилимумаб, ниволу-
маб, пембролизумаб, атезолизумаб, дурвалу-
маб) на опухолевую ткань требуется время для 
реализации ответа. Вместе с тем применение 
данной группы лекарственных препаратов мо-
жет сопровождаться ложным увеличением раз-
меров опухолевого очага за счет лимфоидной 
инфильтрации, которая со временем самостоя-
тельно разрешается на фоне продолжения им-
мунотерапии.

Учитывая специфический механизм действия 
иммуноонкологических препаратов реализация 
противоопухолевого иммунного ответа имеет 
ряд особенностей, отличающихся от прямого 
цитотоксического воздействия химиопрепаратов, 
в связи с чем необходимо использовать различ-
ные системы оценок эффективности модулято-
ров иммунного синапса.

оценка эффективности 
иммуноонкологических препаратов

В конце 70-х годов хх века международ-
ным противораковым союзом (International 
Union Against Cancer) и ВоЗ (World Health 
Organization) были введены, а с 1994 г. после 
многочисленных переработок приняты и ис-
пользуются онкологами всего мира специальные 
критерии для унифицирования оценки ответа на 
лечение и определения прогрессирования солид-
ных опухолей. В дальнейшем они получили на-
звание критериев RECIST (Response Evaluation 
Criteria In Solid Tumors). оригинальные крите-
рии RECIST 1.0 были опубликованы в феврале 
2000 г. В январе 2009 г. произведен пересмотр 
критериев RECIST, которые получили название 
RECIST 1.1. 

С помощью этих критериев определяются па-
раметры полного, частичного ответов, стабили-
зации и прогрессирования заболевания.

С появлением нового метода лекарствен-
ного лечения, такого как иммунотерапия, с 
принципиально иным механизмом действия, 
изменились подходы к анализу ответа опу-
холей, благодаря чему был разработан ряд 
специфических критериев, таких как IrRC 
(Immune-related Response Criteria) и IrRECIST 
(Immune-related Response Evaluation Criteria In 
Solid Tumors).

критерии RECIST 1.1

Критерии оценки ответа солидных опу-
холей стали наиболее широко применяемой 
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системой в клинической практике и в клини-
ческих исследованиях. Это наиболее стандар-
тизированный и практически удобный метод 
для оценки ответа при лечении солидных опу-
холей [16].

Ключевые понятия RECIST 1.1 включают в 
себя:

1. таргетные очаги (не более 5 суммарно, не 
более 2 на орган).

2. Измеримые очаги (размер не менее 10 мм 
для солидного очага, метастатический лимфати-
ческий узел более 15 мм по короткой оси, лити-
ческий или смешанный очаг в кости с мягкотка-
ным компонентом не менее 10 мм).

3. неизмеримые очаги (остеобластические 
очаги, поражение мозговых оболочек, плевраль-
ный и перикардиальный выпот, асцит и пери-
тонеальные метастазы, лимфогенный карцино-
матоз).

Ключевые правила измерения в RECIST 1.1 
включают в себя следующие понятия: в солид-
ном очаге оценивается только наиболее длинный 
диаметр; в лимфатическом узле  — наиболее ко-
роткий диаметр; в костном очаге  — солидный 
компонент.

В системе RECIST при выполнении Кт-
исследования обязательно использование внутри-
венного контрастирования с единой методикой 
постконтрастного сканирования. Для сливаю-
щихся/разделившихся очагов сравнивается наи-
более длинный диаметр общего очага с суммой 
наиболее длинных размеров новых очагов. Сум-
му диаметров всех выбранных таргетных очагов 
считают отправной точкой для оценки эффекта. 
Все другие очаги считаются нетаргетными и 
учитываются в дальнейшем как таковые.

на основании результата радиологических 
исследований делается заключение об эффек-
тивности терапии: полный ответ, частичный 
ответ, стабилизация или прогрессирование за-
болевания. оценка производится каждые 6–8 
недель. тем не менее, несмотря на преиму-
щества, учитывая, что критерии RECIST были 
разработаны для оценки ответа на лечение ци-
тотоксическими химиопрепаратами, существу-
ют некоторые ограничения в их применении 
для оценки эффективности иммуноонкологиче-
ских препаратов. например, раннее увеличение 
размера опухоли или появление новых очагов, 
классифицируется как прогрессирование забо-
левания. однако клинический опыт показал, 
что полный и частичный ответ или стабили-
зация заболевания могут быть достигнуты по-
сле первоначального увеличения опухоли при 
применении иммуноонкологических препара-
тов. Для того, чтобы преодолеть ограничения 
RECIST 1.1, были разработаны другие крите-
рии оценки [17, 18, 19].

критерии IrRC

новизна IrRC проявилась в появлении по-
нятия «опухолевой массы» и требовании под-
тверждения прогрессирования заболевания при 
последующей оценке примерно через четыре 
недели. Данные критерии появились в ответ на 
необходимость оценки эффективности ипилиму-
маба у пациентов с диссеминированной мелано-
мой в клинических исследованиях [19]. Позднее 
эта система оценки была внедрена в другие ис-
следования в области иммунотерапии по изуче-
нию применения новых иммуноонкологических 
препаратов при различных солидных опухолях.

таргетными очагами считаются новые очаги 
– не более 5 на орган, до 10 виcцеральных и 
5 кожных. Измеряемыми очагами являются оча-
ги с размерами не менее 5×5 мм. В понятие 
неизмеряемые очаги включены: остеобласти-
ческие очаги, поражение мозговых оболочек, 
плевральный и перикардиальный выпот, асцит 
и перитонеальные метастазы, лимфогенный кар-
циноматоз и образования без четких контуров. 
Введено понятие «опухолевая масса», которая 
рассчитывается по формуле: опухолевая масса 
= сумма произведений двух максимальных пер-
пендикулярных размеров. 

Принципиально важным является то, что по-
явление новых очагов не является прогрессиро-
ванием. окончательная оценка ответа опухоли 
требует подтверждения через 4 недели. 

критерии IrRECIST

несмотря на возможно наиболее адекватную 
оценку результатов иммунотерапии, система 
IrRC довольно громоздка, особенно по срав-
нению с универсальной RECIST 1.1. Данное 
противоречие привело к попытке объединения 
двух систем и появлению критериев оценки 
ответа солидных опухолей на иммунотерапию 
(IrRECIST) в 2013 г. [20]. Предполагается, что 
данная система оценки будет наиболее прием-
лема для исследования эффективности иммуно-
онкологических препаратов. Правила измерения 
и оценки результатов аналогичны RECIST 1.1, 
за исключением некоторых значимых момен-
тов: возникновение новых очагов не является 
прогрессированием, размеры диаметров новых 
очагов прибавляются к общей сумме таргетных 
очагов, окончательная оценка ответа опухоли 
требует подтверждения через 4 недели. 

однако, в настоящее время в рутинной прак-
тике, а также в рамках клинических исследова-
ний, клиницистами наиболее часто используется 
система оценки RECIST 1.1., несмотря на все её 
ограничения и недостатки.

Принципиальные отличия в рассматриваемых 
системах оценки представлены в табл. 1.
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псевдопрогрессирование и 
гиперпрогрессирование

В связи со специфическим биологическим 
механизмом действия ингибиторов контрольных 
точек иммунитета ответы на данную терапию 
весьма разнообразны и включают такие фено-
мены, как псевдопрогрессирование и гиперпро-
грессирование.

Псевдопрогрессирование является прояв-
лением радиологического прогрессирования, 
включая увеличение имеющейся опухолевой 
массы и/или появление новых очагов пораже-
ния с последующей стабилизацией или умень-
шением опухолевой нагрузки при дальнейших 
рентгенологических визуализациях. Феномен 
псевдопрогрессирования, вероятно, является 
результатом продолжающегося роста опухоли 
до достижения адекватного иммунного ответа, 
рекрутирования цитотоксических т-лимфоцитов 
и воспалительных реакций в опухолевой среде 
[21, 22]. По данным литературы частота разви-
тия псевдопрогрессирования составляет пример-
но 10% при меланоме и 5% при немелкоклеточ-
ном раке легкого [23, 24].

У пациентов, имеющих псевдопрогрессирова-
ние, в дальнейшем возможно развитие длитель-
ного объективного ответа на иммунотерапию, 
что характеризирует благоприятный прогноз, в 
отличие от развития истинного прогрессирова-
ния заболевания. 

Данный феномен крайне важно дифференци-
ровать с истинным прогрессированием с целью 

избегания преждевременной отмены терапии, в 
связи с чем необходим радиологический мони-
торинг, оценка клинической картины и общего 
состояния пациента. 

наибольшая частота атипичного отсрочен-
ного ответа на иммунотерапию описывается 
при лечении меланомы. Данный факт может 
объясняться как биологическими особенностя-
ми опухоли, так и наибольшим числом наблю-
дений иммунотерапии среди всех злокачествен-
ных новообразований [25]. Именно в ответ на 
необходимость оценки эффективности ипи-
лимумаба у пациентов с диссеминированной 
меланомой в клинических протоколах и поя-
вились критерии оценки ответа на иммунотера-
пию (Immune-Related Response Criteria – IrRC), 
в которых было предложено изменить отноше-
ние к новым очагам и росту первоначально 
имеющихся очагов [17]. Позднее эта система 
оценки была внедрена в другие исследования 
в области иммунотерапии при различных зло-
качественных опухолях и эволюционировала в 
IrRECIST (Immune-Related Response Evaluation 
Criteria In Solid Tumors), immune RECIST и 
immune-modifed RECIST [18]. 

Принципиальным моментом для всех пред-
ложенных систем оценки и принятия решения о 
наличии прогрессирования заболевания на фоне 
иммунотерапии является рекомендация по про-
должению лечения до повторного рентгенологи-
ческого подтверждения факта прогрессирования. 
также критически важными оказываются субъ-
ективная клиническая оценка врачом вероятной 

Таблица 1. Сравнительная оценка 3-х систем оценки эффективности терапии

Система оценки IrRC IrReCIst ReCIst 1.1

Минимальный размер очага 5 mm х 5 mm ≥ 10 mm ≥ 10 mm

Количество очагов для 
оценки

Суммарно 10, не больше 5 для 
одного органа

Суммарно 5, не больше 2 для 
одного органа

Суммарно 5, не больше 2 для 
одного органа

Появление новых очагов не всегда является прогресси-
рованием

не всегда является прогресси-
рованием

Всегда является прогрессиро-
ванием

ответ на терапию Полный ответ  — полное ис-
чезновение всех измеримых и 
неизмеримых очагов

Полный ответ  — полное ис-
чезновение всех измеримых и 
неизмеримых очагов

Полный ответ  — полное ис-
чезновение всех измеримых и 
неизмеримых очагов

Частичный ответ  — уменьше-
ние опухолевой массы более, 
чем на 50% по сравнению с 
исходной суммой диаметров 
очагов

Частичный ответ  — уменьше-
ние опухолевой массы более, 
чем на 30% по сравнению с 
исходной суммой диаметров 
очагов

Частичный ответ  — уменьше-
ние опухолевой массы более, 
чем на 30% по сравнению с 
исходной суммой диаметров 
очагов

Стабилизация – нет умень-
шения опухолевой массы, 
достаточного для оценки в ка-
честве частичного ответа, или 
увеличения опухолевой массы, 
которое можно оценить, как 
прогрессирование заболевания

Стабилизация – нет умень-
шения опухолевой массы, 
достаточного для оценки в 
качестве частичного ответа, 
или увеличения опухолевой 
массы, которое можно оце-
нить, как прогрессирование 
заболевания

Стабилизация – нет умень-
шения опухолевой массы, 
достаточного для оценки в 
качестве частичного ответа, 
или увеличения опухолевой 
массы, которое можно оце-
нить, как прогрессирование 
заболевания

Прогрессирование – увеличе-
ние опухолевой массы (вклю-
чающей новые измеримые опу-
холевые очаги) на 25% и более 
по сравнению с надиром

Прогрессирование – уве-
личение опухолевой массы 
(включающей новые изме-
римые опухолевые очаги) на 
20% и более по сравнению с 
надиром

Прогрессирование – уве-
личение опухолевой массы 
(включающей новые изме-
римые опухолевые очаги) на 
20% и более по сравнению с 
надиром

Подтверждение после  
первой оценки

да да, через 12 недель повторно да
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пользы от продолжения иммунотерапии, отсут-
ствие значимого ухудшения общего состояния 
пациента.

Принципиально важным также является про-
ведение биопсии появившихся очагов или уве-
личенных прежних с целью дифференциальной 
диагностики псевдопрогрессирования и истин-
ного прогрессирования [26].

Гиперпрогрессирование представляет собой 
ускоренный рост опухолевой массы на фоне 
иммунотерапии. однако, до сих пор по дан-
ным литературы нет точного определения дан-
ному феномену [27, 28]. В настоящее время все 
больше исследований сосредоточено на данном 
явлении.

немногочисленные научные публикации под-
разумевают под гипепрогрессированием увели-
чение скорости роста опухоли не менее чем в 
2 раза по сравнению с ранее наблюдавшейся 
скоростью [29, 30]. Учитывая данный феномен, 
необходимо рассмотреть следующее понятие 
– скорость роста опухоли (Сро) [31]. Сро яв-
ляется изменением суммы размеров таргетных 
очагов за единицу времени (1 мес.). При появ-
лении новых очагов их размеры не суммируются 
с размерами таргетных очагов. Для определения 
Сро требуется минимум два измерения разме-
ров опухолевых очагов на протяжении времени, 
если же требуется определить изменение Сро, 
необходимо не менее трех измерений.

Предполагается, что Сро приблизительно 
одинакова у каждого конкретного пациента и 
если лечение эффективно, то она замедляется, 
а если лечение неэффективно, то она остается 
прежней. если предположить, что терапевтиче-
ское воздействие будет неэффективным, то Сро 
увеличится [31]. В настоящее время в литерату-
ре нет сложившейся величины изменения Сро, 
которая бы дифференцировала гипепрогрессиро-
вание от естественного течения болезни на фоне 
неэффективного лечения. Большинство авторов 
склоняются к увеличению Сро на 50% от ис-
ходной в течение первого месяца терапии.

R. Ferrara et al. [23] проанализировали харак-
тер течения заболевания у 406 больных, полу-
чавших терапию по поводу немелкоклеточного 
рака легкого (нмрЛ). определив гипепрогрес-
сирование как увеличение Сро на 50% и более 
при первой оценке, R. Ferrara et al. пришли к 
выводу, что гиперпрогрессирование может на-
блюдаться у 13,6% больных этой когорты. 

авторы также пришли к выводу, согласно 
которому гиперпрогрессирование серьезно ухуд-
шает прогноз заболевания. Пациенты, у которых 
в течение первых 6 недель после начала терапии 
блокаторами PD1/PDL1 наблюдалось гиперпро-
грессирование, имели значимо худшие показате-
ли общей выживаемости (оВ) по сравнению с 

пациентами, у которых было зарегистрировано 
прогрессирование заболевания: медиана оВ – 
3,4 мес. (95% доверительный интервал [ДИ] – 
2,8–7,5 мес.) по сравнению с 6,2 мес. (95% ДИ 
– 5,3–7,9 мес.; относительный риск [ор]=2,18 
(95% ДИ – 1,29–3,69; р=0,003) [23]. 

Важную работу опубликовали в 2018 г. G. 
Lo Russo et al. [32]. авторы предложили свои 
критерии, которые позволяют применять их у 
пациентов, получающих блокаторы PD1/PDL1 в 
первой линии, поскольку ранее описанные кри-
терии, связывающие гиперпрогрессирование с 
изменением Сро, не позволяли применять их в 
отношении больных, у которых нет радиологи-
ческой оценки на предыдущей линии лечения. 
G. Lo Russo et al. выделяют 5 признаков: 1) 
время до отказа от лечения (по любым причи-
нам) – менее 2 мес.; 2) увеличение суммы наи-
больших диаметров таргетных очагов на 50% и 
более от исходного при первой радиологической 
оценке; 3) появление не менее 2 новых очагов в 
органе, в котором уже исходно были опухолевые 
очаги; 4) появление метастазов в новом органе, 
ранее не вовлеченном в опухолевый процесс; 5) 
клиническое ухудшение до ECOG≥2 в течение 2 
мес. от начала лечения.

В случае, если у пациента с прогрессиро-
ванием заболевания по шкале RECIST 1.1, на-
блюдались не менее 3 из 5 критериев, авторы 
расценивали эту ситуацию как гиперпрогресси-
рование.

По данным G. Lo Russo et al. из 187 больных 
нмрЛ у 32 пациентов (21%) был зарегистриро-
ван объективный ответ на лечение, у 42 (27,7%) 
– стабилизация, у 39 (25,7%) – прогрессирова-
ние и у 39 (25,7%) – гиперпрогрессирование. 
медиана оВ составила 8,7 мес. в группе паци-
ентов с прогрессированием и 4,4 мес. в группе 
пациентов с гиперпрогрессированием.

Вышеуказанные исследования показали, что 
ингибиторы контрольных точек иммунного от-
вета обладают исключительным противоопухо-
левым потенциалом у определенной когорты 
пациентов и могут вызвать резкое увеличение 
опухолевой массы. В связи с чем, важно опреде-
лить предиктивные и прогностические маркеры, 
которые могли бы свидетельствовать о возмож-
ности развития гиперпрогрессирования и, как 
следствие, крайне неблагоприятного прогноза 
заболевания.

Согласно опубликованным исследованиям S. 
Champiat et al. не выявлено связи между гипе-
прогрессированием и уровнем опухолевой на-
грузки на исходном уровне. также не отмечено 
влияния таких фактов, как количество предше-
ствующих линий терапии, применение кортико-
стероидов в анамнезе, количество и локализация 
метастатических очагов [33, 34].
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не существует также корреляции между экс-
прессией PD-L1 в опухолевой ткани и гиперпро-
грессированием. Данный феномен наблюдался 
при многих типах опухолей, включая меланому, 
уротелиальный рак, колоректальный рак, лим-
фомы, немелкоклеточный рак легкого, что сви-
детельствует об отсутствии зависимости между 
гипепрогрессированием и гистологическим под-
типом опухоли [33, 34, 35]. 

До настоящего времени были обнаружены 
лишь два фактора: пожилой возраст и специфи-
ческие изменения генома, такие как амплифика-
ция семейства MDM2 и аберрации EGFR [36, 37]. 

Заключение

Появление иммуноонкологических методов 
в онкологии является бесспорным достижением 
последнего десятилетия интенсивных научных 
изысканий и клинических исследований. одна-
ко, по мере накопления данных различных ис-
следований и собственного клинического опыта, 
возникает все больше вопросов о специфиче-
ской реализации противоопухолевого ответа и 
необходимости его более детальной классифи-
кации и идентификации. Бесспорным остается 
потребность в определении предиктивных и 
прогностических факторов, что позволит приме-
нять модуляторы иммунного синапса еще более 
эффективно и безопасно. 

В настоящее время по-прежнему отсутствует 
единая и универсальная система оценки эффек-
тивности иммунотерапии, что делает данную 
проблему весьма актуальной и требующей ско-
рейшего решения с целью исключения преждев-
ременной отмены крайне эффективного лечения 
ингибиторами контрольных точек иммунного 
ответа.

на базе ФГБУ «нмИЦ онкологии им. н.н. 
Петрова» проводится ряд научных исследова-
ний по сравнению имеющихся систем оценки 
эффективности, а также поиску предиктивных 
и прогностических маркеров с целью опреде-
ления наиболее подходящей группы пациентов 
для данного типа системной противоопухолевой 
терапии.
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Immune checkpoint inhibitors are the most promising treat-
ment option for many histological subtypes of malignant tu-
mors, providing a long objective response and an increase in 
overall survival. Currently, there is growing evidence of the 
specific heterogeneity of clinical and radiological responses to 
immunotherapy, such as pseudoprogression and hyperprogres-
sion. In connection with the presence of these phenomena, the 
clinicians have a serious question about the need to allocate 
a certain cohort of patients for whom therapy with immuno-
oncological drugs will be most effective and safe. This review 
demonstrates research results describing mentioned phenomena.
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