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ȼ насɬояɳее время сɬандарɬом лечения 
ȼ�ɤлеɬочнɵɯ С'��±полоɠиɬелɶнɵɯ НɏɅ явля-
еɬся вɤлɸчение в раɡличнɵе реɠимɵ ɯимиоɬе-
рапии риɬɭɤсимаɛа� моноɤлоналɶноɝо ɯимери-
чесɤоɝо анɬиɬела мɵɲи�человеɤа� оɬносимоɝо ɤ 
иммɭноɝлоɛɭлинɭ ɤласса *� ɤоɬорое специɮи-
чесɤи свяɡɵваеɬся с ɬрансмемɛраннɵм анɬиɝе-
ном С'�� на поверɯносɬи нормалɶнɵɯ и ɡлоɤа-
чесɬвеннɵɯ ȼ�ɤлеɬоɤ� Гиɛелɶ опɭɯолевɵɯ ɤле-
ɬоɤ при ɷɬом осɭɳесɬвляеɬся ɤаɤ ɛлаɝодаря пря-
момɭ анɬипролиɮераɬивномɭ деɣсɬвиɸ и индɭɤ-
ции апопɬоɡа� ɬаɤ и иммɭноопосредованнɵм ме-
ɯаниɡмом� оɛɭсловленнɵм анɬиɬело� и ɤомпле-
менɬɡависимоɣ циɬоɬоɤсичносɬɸ >������@� Иɡ-
весɬно ɬаɤɠе� чɬо риɬɭɤсимаɛ сенсиɛилиɡирɭ-
еɬ линии ȼ�ɤлеɬочноɣ лимɮомɵ человеɤа ɤ ци-
ɬосɬаɬичесɤомɭ деɣсɬвиɸ неɤоɬорɵɯ ɯимиоɬера-
певɬичесɤиɯ препараɬов�

Первɵе ɤлиничесɤие испɵɬания и последɭ-
ɸɳиɣ опɵɬ ɤлиничесɤоɝо применения поɤаɡали 
ɲироɤие ɬерапевɬичесɤие воɡмоɠносɬи риɬɭɤси-
маɛа� Доɛавление еɝо ɤ раɡличнɵм сɬандарɬнɵм 
реɠимам ɯимиоɬерапии ɡначиɬелɶно повɵɲаеɬ 
долɸ полнɵɯ ремиссиɣ� сниɠаеɬ часɬоɬɭ реци-
дивов и слɭчаев первичноɣ ɯимиореɡисɬенɬно-
сɬи� ɭвеличиваеɬ ɛессоɛɵɬиɣнɭɸ и оɛɳɭɸ вɵ-
ɠиваемосɬɶ по сравнениɸ со сɬандарɬнɵм лече-

нием� Препараɬ ɷɮɮеɤɬивен ɤаɤ при аɝрессивно� 
ɬаɤ и индоленɬно проɬеɤаɸɳиɯ варианɬаɯ ɛо-
леɡни >��� �����@�

Ɉднаɤо по мере наɤопления ɤлиничесɤоɝо 
опɵɬа сɬало ясно� чɬо несмоɬря на вɵсоɤɭɸ 
ɷɮɮеɤɬивносɬɶ в целом� определɺнное число 
ɛолɶнɵɯ демонсɬрирɭɸɬ реɡисɬенɬносɬɶ ɤ ɷɬо-
мɭ препараɬɭ� Эɬо явилосɶ поɛɭдиɬелɶнɵм мо-
ɬивом ɤ поисɤɭ средсɬв ɭсиления проɬивоопɭɯо-
левоɣ аɤɬивносɬи риɬɭɤсимаɛа или преодоления 
реɡисɬенɬносɬи ɤ немɭ� Ɉдним иɡ ɬаɤиɯ подɯо-
дов моɠеɬ ɛɵɬɶ дополниɬелɶное исполɶɡование 
циɬоɤинов� в часɬносɬи� реɤомɛинанɬноɝо инɬер-
леɣɤина�� �UИɅ����

ɐелɶɸ наɲеɝо рандомиɡированноɝо про-
спеɤɬивноɝо исследования явиласɶ оценɤа ɷɮ-
ɮеɤɬивносɬи и ɛеɡопасносɬи вɤлɸчения UИɅ�� 
в сɯемɭ 5�&+23 ɭ ранее нелеченнɵɯ ɛолɶнɵɯ 
ȼ�ɤлеɬочнɵми НɏɅ�

Ɇаɬɟɪɢаɥɵ� ɢ� ɦɟɬɨɞɵ

ȼ исследование вɤлɸчалисɶ первичнɵе пациенɬɵ сɬар-
ɲе �� леɬ с С'�� поɡиɬивнɵми ȼ�ɤлеɬочнɵми НɏɅ� Сɬа-
дия ɛолеɡни не оɝраничиваласɶ� Пациенɬɵ с индоленɬнɵ-
ми варианɬами ɛолеɡни долɠнɵ ɛɵли имеɬɶ поɤаɡания для 
начала лечения� Ɉɛɳее сосɬояние пациенɬов� оцениваемое 
по ɤриɬериям ȼосɬочноɣ онɤолоɝичесɤоɣ ɝрɭппɵ �ȿСɈ*�� 
долɠно ɛɵло наɯодиɬɶся в пределаɯ �±� ɛаллов� а оɠи-
даемая длиɬелɶносɬɶ ɠиɡни сосɬавляɬɶ ɛолее � месяцев�

Ʉриɬериями исɤлɸчения слɭɠили� пораɠение цен-
ɬралɶноɣ нервноɣ сисɬемɵ� наличие ɬяɠɺлоɣ сопɭɬсɬвɭɸ-
ɳеɣ паɬолоɝии или перенесеннɵɣ ранее дрɭɝоɣ опɭɯоле-
вɵɣ процесс� Ɉɝраничиɬелɶнɵми лаɛораɬорнɵми поɤаɡа-
ɬелями для вɤлɸчения в исследование являлисɶ� ɭровенɶ 
ɤреаɬина ������ ммолɶ�л� ɛилирɭɛина !���� ммолɶ�л� АСТ�
АɅТ в ��� раɡа вɵɲе верɯнеɣ ɝраницɵ нормалɶноɝо ɡна-
чения� содерɠание неɣɬроɮилов ���������л� ɬромɛоциɬов 
����������л� ɝемоɝлоɛина ��� ɝ�л�

Ɉɛяɡаɬелɶное оɛследование до начала лечения вɤлɸча-
ло� ɮиɡиɤалɶнɵɣ осмоɬр� ренɬɝеноɝраɮиɸ орɝанов ɝрɭдноɣ 
ɤлеɬɤи� ɄТ орɝанов ɝрɭдноɣ ɤлеɬɤи� ɛрɸɲноɣ полосɬи и 
ɬаɡа� ɍЗИ периɮеричесɤиɯ лимɮаɬичесɤиɯ ɭɡлов� ɛрɸɲ-
ноɣ полосɬи и ɬаɡа� миелоɝраммɭ и ɬрепан�ɛиопсиɸ ɤосɬ-
ноɝо моɡɝа� сцинɬиɝраɮиɸ ɬела с ��*D� оɛɳиɣ и ɛиоɯими-
чесɤиɣ аналиɡɵ ɤрови� ɷɯоɤардиоɝраɮиɸ� циɬолоɝичесɤое 
исследование спинномоɡɝовоɣ ɠидɤосɬи ɭ пациенɬов с по-
раɠением яичеɤ или черепа�

Распределение на ɝрɭппɵ лечения осɭɳесɬвлялосɶ по-
средсɬвом ценɬралиɡованноɣ ɤомпɶɸɬерноɣ сисɬемɵ после 
вɤлɸчения пациенɬа в исследование�
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Лечение. При исполɶɡовании реɠима 5�&+23 пациен-
ɬɵ полɭчали в ��ɣ денɶ ɤаɠдоɝо циɤла риɬɭɤсимаɛ в доɡе 
��� мɝ�м�� во ��ɣ денɶ ² циɤлоɮосɮамид ��� мɝ�м�� доɤсо-
рɭɛицин ��мɝ�м� и винɤрисɬин��� мɝ�м� �маɯ � мɝ�� Предни-
ɡолон в доɡе �� мɝ�м� �маɯ ��� мɝ� наɡначался в �±��ɣ дни 
с посɬепенноɣ оɬменоɣ в ɬечение � последɭɸɳиɯ днеɣ� ȼ 
ɝрɭппе 5�&+23�UИɅ�� пациенɬɵ дополниɬелɶно ɤ реɠи-
мɭ 5�&+23 полɭчали подɤоɠно UИɅ�� �Ронɤолеɣɤин� Ȼио-
ɬеɯ� Россия� по ��� ��� Мȿ � раɡа в сɭɬɤи с инɬервалом 
�� часов или по � ��� ��� Мȿ один раɡ в сɭɬɤи с ��ɝо по 
��ɣ денɶ� Ʉɭрсɵ повɬорялисɶ ɤаɠдɵе � недели до � циɤлов�

Оценка результатов исследования� Первичноɣ ɤонеч-
ноɣ ɬочɤоɣ исследования являласɶ вɵɠиваемосɬɶ ɛеɡ про-
ɝрессирования� Ʉ вɬоричнɵм ɬочɤам оɬносили оɛɳɭɸ вɵ-
ɠиваемосɬɶ и непосредсɬвеннɭɸ ɷɮɮеɤɬивносɬɶ лечения� 
Ɉɬвеɬ на ɬерапиɸ оценивали после � ɤɭрсов и спɭсɬя �� 
днеɣ после ɡаверɲения последнеɝо ɤɭрса� При ресɬадиро-
вании исполɶɡовалисɶ меɬодɵ оɛследования� с помоɳɶɸ 
ɤоɬорɵɯ ɛɵли ɭсɬановленɵ очаɝи пораɠения при первич-
ном сɬадировании� ɑɭвсɬвиɬелɶносɬɶ ɤ лечениɸ оценива-
ли в сооɬвеɬсɬвии с ɤриɬериями Меɠдɭнародноɣ раɛочеɣ 
ɝрɭппɵ по � парамеɬрам� полнɵɣ оɬвеɬ� неподɬверɠдɺннɵɣ 
полнɵɣ оɬвеɬ� часɬичнɵɣ оɬвеɬ� сɬаɛилиɡация и проɝресси-
рование >�@� ȼ последɭɸɳем пациенɬɵ оɛследовалисɶ ɤаɠ-
дɵе � мес� в ɬечение � леɬ� а ɡаɬем ² � раɡ в полɝода�

Характеристика пациентов. ȼ исследование с марɬа 
���� ɝ� по деɤаɛрɶ ���� ɝ� вɤлɸчено ��� пациенɬов� Иɡ ниɯ 
�� полɭчали реɠим 5�&+23� а �� ² реɠим 5�&+23�UИɅ��� 
Ɉценɤа реɡɭлɶɬаɬов лечения проведена в апреле ���� ɝ�

ȼосемɶ ɡапланированнɵɯ ɤɭрсов ɯимиоɬерапии полɭ-
чили ����� пациенɬов в ɝрɭппе 5�&+23 и ��� в ɝрɭп-
пе 5�&+23�UИɅ��� Эɬи раɡличия оɛɭсловленɵ ɬем� чɬо в 
ɝрɭппе 5�&+23 ɛɵло ɛолɶɲе пациенɬов с неɭдачами ле-
чения� ɤоɝда исполɶɡование данноɝо реɠима ɛɵло ɛеспер-
спеɤɬивнɵм и ɬреɛоваласɶ еɝо ɡамена ������ проɬив ����

По основнɵм парамеɬрам� имеɸɳим проɝносɬичесɤое 
ɡначение� сравниваемɵе ɝрɭппɵ сɭɳесɬвенно не оɬлича-
лисɶ �ɬаɛл� ���

Примерно ɬреɬɶ пациенɬов в ɤаɠдоɣ ɝрɭппе ɛɵли в 
воɡрасɬе ��� леɬ ���� в ɝрɭппе 5�&+23 и ��� в ɝрɭп-
пе 5�&+23�UИɅ���� ɛолɶɲинсɬво имели распросɬранен-
нɭɸ �,,,�,9� сɬадиɸ ɛолеɡни ���� 5�&+23 и ��� в ɝрɭппе 
5�&+23�UИɅ���� Ʉ неɛлаɝоприяɬноɣ проɝносɬичесɤоɣ ɝрɭп-
пе �МПИ��� оɬносилосɶ ����� пациенɬов ɝрɭппɵ 5�&+23 и 
��� ɝрɭппɵ 5�&+23�UИɅ��� Диɮɮɭɡная ȼ�ɤрɭпноɤлеɬочная 
НɏɅ ɛɵла преоɛладаɸɳим варианɬом в оɛеиɯ ɝрɭппаɯ ���� 
Не оɬличалисɶ ɬаɤɠе ɝрɭппɵ сɭɳесɬвенно ɤаɤ по ɯараɤɬерɭ� 
ɬаɤ и часɬоɬе ɷɤсɬранодалɶноɝо пораɠения�

ȼмесɬе с ɬем ɝрɭппа пациенɬов� полɭчавɲиɯ реɠим 
5�&+23�UИɅ��� моɠеɬ ɛɵɬɶ оценена ɤаɤ менее ɛлаɝопри-
яɬная� ȼ еɺ сосɬав вɯодило оɬносиɬелɶно ɛолɶɲее число 
пациенɬов с распросɬранɺнноɣ сɬадиеɣ ɛолеɡни ���� про-
ɬив ����� а ɬаɤɠе с вɵсоɤим рисɤом �МПИ ���� неɛлаɝо-
прияɬноɝо ɬечения ɛолеɡни ���� проɬив �������

Ɋɟɡɭɥɶɬаɬɵ� ɥɟɱɟɧɢɹ

Непосредсɬвеннɵɣ оɬвеɬ на лечение оценен 
ɭ всеɯ вɤлɸчɺннɵɯ в исследование пациенɬов� 
Ɉɬвеɬили на индɭɤционнɭɸ ɬерапиɸ в ɝрɭппе 
5�&+23�UИɅ�� ��� пациенɬов� при ɷɬом пол-
нɵе и полнɵе неподɬверɠдɺннɵе оɬвеɬɵ име-
ли месɬо в ���� часɬичнɵе ² в ��� слɭчаев� 
ȼ сравниваемоɣ ɝрɭппе 5�&+23 часɬоɬа оɛɳиɯ 
оɬвеɬов сосɬавила ����� с долеɣ полнɵɯ и пол-
нɵɯ неподɬверɠдɺннɵɯ оɬвеɬов ������ часɬич-
нɵɯ ����� �ɬаɛл� ���

Т а б л и ц а  1

Характеристика больных

Параметры Группы больных

R-CHOP R-CHOP+rИЛ-2

Число больных 59 50

Пол (муж/жен) 28/31 19/31

Возраст, МЕ лет (колеба-
ния)
� 60 лет

55 (19-78) 47 (19-76)

23 (39,0%) 16 (32,0%)

Стадия болезни I-II

III-IV

23 (39,0%) 12 (24,0%)

36 (61,0%) 38 (76,0%)

ЛДГ > N 32 (54,2%) 28 (56,0%)

Физический статус 
(ECOG) � 2

21 (35,6%) 19 (38,0%)

Экcтранодальное пораже-
ние � 2

24 (40,7%) 21 (42,0%)

МПИ 0-1

2

� 3

15 (25,4%)

13 (22,0%)

31 (52,5%)

9 (18,0%)

10 (20,0%)

31 (62,0%)

Морфологические вари-

анты

диффузная крупноклеточ-

ная

фолликулярная

лимфоцитарная

мантийноклеточная

40 (67,8%)

4 (6,8%)

11 (18,6%)

4 (6,8%)

34 (68,0%)

 3 (6,0%)

8 (16,0%)

5 (10,0%)

Эктранодальное пораже-

ние

костный мозг

лёгкие

плевра

печень

желудочно-кишечный 

тракт

скелет

яичники

яички

15 (25,4%)

4 (6,8%)

4 (6,8%)

 7 (11,8%)

5 (8,5%)

 9 (15,2%)

1 (1,7%)

1 (1,7%)

12 (24,0%)

6 (12,0%)

6 (12,0%)

5 (10,0%)

6 (12,0%)

5 (10%)

1 (2,0%)

0

Т а б л и ц а  2

Непосредственные результаты лечения

Ответ на лечение Режим R-CHOP
n 59

Режим 
R-CHOP+rИЛ-2

n 50

Полный 27 (45,8 ± 6,5%) 19 (38,0 ± 6,8%)

Полный неподтверж-
дённый

13 (22,0 ± 5,4%) 17 (34,0 ± 6,7%)

Частичный 10 (16,9 ± 4,9%) 10 (20,0 ± 5,2%)

Общий 50 (84,7 ± 4,7%) 46 (92,0 ± 3,8%)

Стабилизация 4 (6,8 ± 3,4%) 0

Прогрессирование 5 (8,5 ± 3,6%) 4 (8,0 ± 3,5%)

ɏоɬя раɡличия по ɷɬим поɤаɡаɬелям меɠдɭ 
ɝрɭппами праɤɬичесɤи оɬсɭɬсɬвɭɸɬ� полɭченнɵе 
даннɵе поɡволяɸɬ вɵсɤаɡаɬɶ мнение о наличии 
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ɬенденции ɤ ɭлɭчɲениɸ реɡɭлɶɬаɬов при вɤлɸ-
чении UИɅ�� в реɠим 5�&+23� ȼаɠнɵм явля-
еɬся неɤоɬорое ɭвеличение часɬоɬɵ полнɵɯ и 
полнɵɯ неподɬверɠдɺннɵɯ оɬвеɬов ���� про-
ɬив ������ и ɭменɶɲение почɬи в � раɡа часɬо-
ɬɵ неɭдач лечения� ɤ ɤоɬорɵм оɬносили сɬаɛи-
лиɡациɸ и проɝрессирование ɛолеɡни ��� про-
ɬив �������

Ʉаɤ следɭеɬ иɡ рис��� на ɤоɬором предсɬав-
ленɵ ɤривɵе вɵɠиваемосɬи ɛеɡ проɝрессирова-
ния всеɯ вɤлɸчɺннɵɯ в исследование пациенɬов� 
ɛолɶɲинсɬво неɛлаɝоприяɬнɵɯ соɛɵɬиɣ оɬноси-
лосɶ ɤ двɭм первɵм ɝодам наɛлɸдения�

При ɷɬом иɯ ɛɵло на ��� ɛолɶɲе в ɝрɭппе 
5�&+23� чем в ɝрɭппе 5�&+23�UИɅ�� ������ 
и ����� сооɬвеɬсɬвенно�� ɏоɬя в целом раɡли-
чия меɠдɭ ɝрɭппами сɬаɬисɬичесɤи не досɬовер-
нɵ� имеɸɳиеся даннɵе поɡволяɸɬ оɬмеɬиɬɶ на-
личие ɬенденции ɤ ɭлɭчɲениɸ реɡɭлɶɬаɬов при 
вɤлɸчении UИɅ�� в реɠим 5�&+23�

Ȼеɡ проɝрессирования в ɝрɭппе 
5�&+23�UИɅ�� один ɝод проɠили ������ 
два ɝода ² ������ ɬри ɝода ² ������ ȼ ɝрɭппе 
5�&+23 ɷɬи поɤаɡаɬели сосɬавили ���� ����� 
и ����� сооɬвеɬсɬвенно� Эɬа ɬенденция соɯра-
няеɬся и по поɤаɡаɬелɸ оɛɳеɣ вɵɠиваемосɬи 
�рис���� Раɡница в ��ɯлеɬнеɣ вɵɠиваемосɬи меɠ-
дɭ ɝрɭппами сосɬавила ����� �ORJUDQN ������

Аналиɡ реɡɭлɶɬаɬов по ɝрɭппам рисɤа поɤа-
ɡал� чɬо ɭ пациенɬов проɝносɬичесɤи ɛлаɝопри-
яɬноɣ ɝрɭппɵ �МПИ ����� ɬ�е� ɛеɡ ɮаɤɬоров ри-
сɤа или с �±� ɮаɤɬорами� вɤлɸчение UИɅ�� в ре-
ɠим 5�&+23 не оɤаɡало влияния ни на вɵɠива-
емосɬɶ ɛеɡ проɝрессирования �рис���� ни на оɛ-
ɳɭɸ вɵɠиваемосɬɶ �рис����

Напроɬив� ɭ пациенɬов с вɵсоɤим рисɤом не-
ɛлаɝоприяɬноɝо ɬечения ɛолеɡни �МПИ �±�� до-
полниɬелɶное введение UИɅ�� сопровоɠдалосɶ 
повɵɲением ɷɮɮеɤɬивносɬи лечения� Трɺɯлеɬ-
няя вɵɠиваемосɬɶ ɛеɡ проɝрессирования �рис��� 
при исполɶɡовании реɠима 5�&+23�UИɅ�� оɤа-
ɡаласɶ на ����� вɵɲе� чем в ɝрɭппе 5�&+23� 
и сосɬавила сооɬвеɬсɬвенно ����� и ����� 
�ORJUDQN ������ Раɡличие в ��леɬнеɣ оɛɳеɣ вɵ-
ɠиваемосɬи �рис��� не досɬиɝло сɬаɬисɬичесɤоɣ 
ɡначимосɬи �ORJUDQN ������ однаɤо соɯраняеɬся 
явная ɬенденция ɤ повɵɲениɸ реɡɭлɶɬаɬов при 
применении UИɅ���

Преоɛладаɸɳим варианɬом НɏɅ в оɛе-
иɯ ɝрɭппаɯ пациенɬов ɛɵла диɮɮɭɡная 
ȼ�ɤрɭпноɤлеɬочная лимɮома� чɬо поɡволило 
проаналиɡироваɬɶ реɡɭлɶɬаɬɵ при данном вари-
анɬе оɬделɶно� Сравнение поɤаɡаɬелеɣ вɵɠивае-
мосɬи пациенɬов диɮɮɭɡноɣ ȼ�ɤрɭпноɤлеɬочноɣ 
НɏɅ в целом� полɭчавɲиɯ и не полɭчавɲиɯ 
UИɅ��� ɤаɤ и при аналиɡе всеɝо маɬериала� вɵя-
вило лиɲɶ ɬенденциɸ ɤ ɭлɭчɲениɸ реɡɭлɶɬаɬов 
при дополниɬелɶном введении циɬоɤина �ORJUDQN 

������ Аналиɡ ɠе по ɝрɭппам рисɤа поɤаɡал� чɬо 
чем менее ɛлаɝоприяɬнɵм ɛɵл проɝноɡ� ɬем ɛо-
лее определɺннɵм ɛɵло влияние UИɅ��� ȿсли 
ɭ пациенɬов ɛлаɝоприяɬноɣ проɝносɬиɬичесɤоɣ 
ɝрɭппɵ �МПИ �±�� поɤаɡаɬели праɤɬичесɤи не 
оɬличалисɶ� ɬо ɭ пациенɬов с МПИ � � приме-
нение UИɅ�� привело ɤ досɬоверномɭ �ORJUDQN 
����� повɵɲениɸ вɵɠиваемосɬи ɛеɡ проɝрес-
сирования на ��� ������ проɬив ������� При 
ɷɬом наиɛолее вɵраɠеннɵм оɤаɡалосɶ влияние 
UИɅ��� ɤаɤ и по маɬериалɭ в целом� на ɷɮɮеɤ-
ɬивносɬɶ лечения пациенɬов наиɛолее неɛлаɝо-
прияɬноɣ проɝносɬичесɤоɣ ɝрɭппɵ �МПИ �±��� 
ɍ ɷɬиɯ пациенɬов при применении UИɅ�� ɛеɡ 
проɝрессирования � ɝод проɠили ����� паци-
енɬов� � ɝода ² ������ � ɝода ������ ȼ ɝрɭп-
пе 5�&+23 ɷɬи поɤаɡаɬели сосɬавили ���� 
����� и ������ сооɬвеɬсɬвенно �ORJUDQN ������  
�рис����

Ɉɛɳая вɵɠиваемосɬɶ пациенɬов ɷɬоɣ вɵсо-
ɤоɣ ɝрɭппɵ рисɤа �рис��� при применении UИɅ�� 
ɬаɤɠе оɤаɡаласɶ сɬаɬисɬичесɤи ɡначимо вɵɲе� 
чем в ɤонɬролɶноɣ ɝрɭппе�

Ɉбɫɭɠɞɟɧɢɟ

ȼнедрение в ɤлиничесɤɭɸ праɤɬиɤɭ риɬɭɤ-
симаɛа поɡволило ɡначиɬелɶно повɵсиɬɶ ɷɮ-
ɮеɤɬивносɬɶ лечения ȼ�ɤлеɬочнɵɯ НɏɅ раɡ-
личнɵɯ проɝносɬичесɤиɯ ɝрɭпп� чɬо подɬверɠ-
дено мноɝочисленнɵми рандомиɡированнɵми 
исследованиями� Ɉднаɤо ɤлиничесɤиɣ опɵɬ по-
ɤаɡал� чɬо ɭ определɺнноɝо числа ɛолɶнɵɯ име-
еɬся реɡисɬенɬносɬɶ ɤ ɷɬомɭ моноɤлоналɶномɭ 
анɬиɬелɭ� меɯаниɡм раɡвиɬия ɤоɬороɣ не совсем 
ясен� Предполаɝаеɬся� чɬо помимо оɬсɭɬсɬвия 
С'���анɬиɝена >��� ��@� ɬаɤая сиɬɭация моɠеɬ 
ɛɵɬɶ свяɡана с аɤɬивациеɣ пɭɬеɣ вɵɠиваемосɬи 
ȼ�ɤлеɬоɤ >��@� повɵɲением ɷɤспрессии инɝиɛи -
ɬоров ɤомплеменɬа С'�� и С'�� >��� ��@ или 
повреɠдением ɮɭнɤции ɤлеɬочнɵɯ медиаɬоров 
анɬиɬелоɡависимоɣ ɤлеɬочноɣ циɬоɬоɤсичносɬи 
>�� ��@� Раɡраɛоɬɤа подɯодов ɤ преодолениɸ ɷɬиɯ 
воɡмоɠнɵɯ меɯаниɡмов реɡисɬенɬносɬи риɬɭɤ-
симаɛа моɠеɬ ɛɵɬɶ одним иɡ меɬодов повɵ-
ɲения еɝо ɷɮɮеɤɬивносɬи� ȼ ɷɬом плане весɶ-
ма перспеɤɬивнɵм предсɬавляеɬся исполɶɡова-
ние циɬоɤинов� в часɬносɬи ИɅ��� ɤоɬорɵɣ оɛ-
ладаеɬ мноɝочисленнɵми ɮɭнɤциями и являеɬ-
ся ценɬралɶнɵм реɝɭляɬором иммɭнноɝо оɬвеɬа�

ȼ рассмаɬриваемом нами аспеɤɬе одноɣ иɡ 
ваɠнеɣɲиɯ еɝо ɮɭнɤциɣ следɭеɬ счиɬаɬɶ сɬи-
мɭляциɸ пролиɮерации анɬиɝенаɤɬивирован-
нɵɯ С'�� и С'�� лимɮоциɬов� чɬо приводиɬ 
ɤ иɯ ɤлоналɶномɭ ɭвеличениɸ� и сɬимɭляциɸ 
циɬоɬоɤсичесɤоɣ аɤɬивносɬи С'��лимɮоциɬов� 
ȼесɶма ваɠнɵм являеɬся ɬаɤɠе ɭвеличение под 
деɣсɬвием ИɅ�� циɬоɬоɤсичесɤоɣ аɤɬивносɬи 
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Рис. 1. Выживаемость без прогрессирования всех пациентов

Рис. 2. Общая выживаемость всех пациентов по группам
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Рис. 3. Выживаемость без прогрессирования больных 
с МПИ 0-2
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Рис. 4. Общая выживаемость больных с МПИ 0-2

Рис. 5. Выживаемость без прогрессирования пациентов  
с МПИ 3–5

Рис. 6. Общая выживаемость пациентов с МПИ 3-5

Рис. 7. Выживаемость без прогрессирования пациентов  
диффузными В-крупноклеточными лимфомами с МПИ 3-5

Рис. 8. Общая выживаемость без прогрессирования пациентов 
диффузными В-крупноклеточными лимфомами с МПИ 3-5
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1.�ɤлеɬоɤ� вɵполняɸɳиɯ ɝлавнɭɸ ролɶ в ɭнич�
ɬоɠении опɭɯолевɵɯ ɤлеɬоɤ�

ȿсли приняɬɶ во внимание� чɬо одним иɡ ме-
ɯаниɡмов деɣсɬвия риɬɭɤсимаɛа являеɬся анɬи-
ɬелоɡависимая циɬоɬоɤсичносɬɶ� ɬо ɬеореɬиче-
сɤи моɠно предполоɠиɬɶ� чɬо доɛавление ИɅ�� 
в риɬɭɤсимаɛ�содерɠаɳие реɠимɵ ɯимиоɬера-
пии моɠеɬ повɵсиɬɶ оɛɭсловленнɭɸ риɬɭɤсима-
ɛом анɬиɬелоɡависимɭɸ циɬоɬоɤсичносɬɶ� а ɬаɤ-
ɠе повɵсиɬɶ циɬоɬоɤсичносɬɶ 1.�ɤлеɬоɤ� Эɬо в 
ɤонечном иɬоɝе долɠно привесɬи ɤ повɵɲениɸ 
ɷɮɮеɤɬивносɬи лечения� Данная ɤонцепция име-
еɬ подɬверɠдение в ряде вɵполненнɵɯ доɤлини-
чесɤиɯ и ɤлиничесɤиɯ исследованиɣ , ɮаɡɵ >��� 
��� ��� ��@� Помимо иммɭномодɭлирɭɸɳеɝо про-
ɬивоопɭɯолевоɝо ɷɮɮеɤɬа� ИɅ�� ɡаɬраɝиваеɬ и 
ɬаɤие меɯаниɡмɵ проɬивоопɭɯолевоɝо деɣсɬвия� 
ɤаɤ прямоɣ апопɬоɡ опɭɯолевɵɯ ɤлеɬоɤ� инɝи-
ɛирование анɝиоɝенеɡа и подавление ɷɤспрессии 
росɬɤовɵɯ ɮаɤɬоров >�� �@�

Ʉлиничесɤиɯ исследованиɣ о применении 
ИɅ�� ɭ пациенɬов ɡлоɤачесɬвеннɵми лимɮома-
ми оченɶ мало� Праɤɬичесɤи все они ɤасаɸɬ-
ся лечения пациенɬов с неɭдачами сɬандарɬноɣ 
проɬивоопɭɯолевоɣ ɬерапии >�� �� ��@� Исполɶ-
ɡовался циɬоɤин ɤаɤ в ниɡɤиɯ� ɬаɤ и в вɵсоɤиɯ 
доɡаɯ� ɏоɬя опɭɛлиɤованнɵе реɡɭлɶɬаɬɵ и оɬ-
личаɸɬся по ɷɮɮеɤɬивносɬи� они даɸɬ основа-
ние ɡаɤлɸчиɬɶ� чɬо ИɅ�� оɛладаеɬ определɺнноɣ 
проɬивоопɭɯолевоɣ аɤɬивносɬɶɸ� При исполɶ-
ɡовании ИɅ�� в ниɡɤиɯ доɡаɯ в исследовании 
$OOLVRQ HW DO� >�@ иɡ � пациенɬов ɮоллиɤɭлярноɣ 
лимɮомоɣ оɬвеɬили на лечение двое и пяɬɶ иɡ 
�� пациенɬов с аɝрессивнɵми варианɬами� при 
ɷɬом ɭ ɬрɺɯ имел месɬо полнɵɣ ɷɮɮеɤɬ� Эɬи ре-
ɡɭлɶɬаɬɵ� по мнениɸ авɬоров� ɭчиɬɵвая мноɝо-
ɤраɬносɬɶ предɲесɬвɭɸɳеɝо лечения� сравни-
мɵ с реɡɭлɶɬаɬами моноɬерапии циɬосɬаɬиче-
сɤими аɝенɬами� ȼ мноɝоценɬровом исследова-
нии *LVVHOEUHFKW HW DO� >��@ оцененɵ реɡɭлɶɬа-
ɬɵ применения вɵсоɤодоɡноɝо ИɅ�� ɭ пациен-
ɬов с раɡличнɵми ɬипами лимɮом �ниɡɤоɡлоɤа-
чесɬвеннɵе ��� аɝрессивнɵе ��� лимɮома ɏод-
ɠɤина �� ɝриɛовиднɵɣ миɤоɡ ��� Ɉɛɴеɤɬивнɵɣ 
оɬвеɬ на лечение полɭчен в ����� слɭчаев при 
часɬоɬе полнɵɯ оɬвеɬов ����� Наиɛолее ɭспеɲ-
ноɣ ɬерапия оɤаɡаласɶ для пациеɬов аɝрессив-
нɵми лимɮомами �оɛɴеɤɬивнɵɣ оɬвеɬ ɭ ����� 
при часɬоɬе полнɵɯ ���� и ɝриɛовиднɵм миɤо-
ɡом �оɛɴеɤɬивнɵɣ оɬвеɬ на лечение ² ����� при 
одном полном оɬвеɬе��

Ʉонцепция� чɬо ИɅ�� повɵɲаеɬ анɬиɬелоɡа-
висимɭɸ циɬоɬоɤсичносɬɶ риɬɭɤсимаɛа и повɵ-
ɲаеɬ циɬоɬоɤсичесɤɭɸ аɤɬивносɬɶ 1.�ɤлеɬоɤ� 
ɬаɤɠе подɬверɠдаеɬся даннɵми предɤлини-
чесɤиɯ и , ɮаɡɵ ɤлиничесɤиɯ исследованиɣ 
>�����������@� ɑɬо ɤасаеɬся имеɸɳиɯся даннɵɯ� 
ɬо опɭɛлиɤованнɵе реɡɭлɶɬаɬɵ весɶма проɬиво-

речивɵ� ȼ исследовании )ULHGEHUJ HW DO� >��@ �� 
пациенɬов рецидивноɣ или реɡисɬенɬноɣ ɮол-
лиɤɭлярноɣ лимɮомоɣ� не полɭчавɲиɯ ранее 
риɬɭɤсимаɛ� лечили UИɅ�� в ɤомɛинации с ри-
ɬɭɤсимаɛом� Ɉɬвеɬили на лечение �� пациенɬов 
������ ɭ � пациенɬов ����� имела месɬо сɬаɛи-
лиɡация� Медиана вɵɠиваемосɬи ɛеɡ проɝресси-
рования сосɬавила �� мес� *OXFN HW DO� >��@ при-
водяɬ реɡɭлɶɬаɬɵ применения риɬɭɤсимаɛа в со-
чеɬании с UИɅ�� ɭ �� мноɝоɤраɬно леченнɵɯ па-
циеɬов с раɡличнɵми варианɬами ȼ�ɤлеɬочнɵɯ 
НɏɅ� ɛолɶɲинсɬво иɡ ɤоɬорɵɯ ранее полɭча-
ли риɬɭɤсимаɛ� ɑасɬоɬа оɬвеɬа на данное лече-
ние сосɬавила ��� ɭ пациенɬов при еɠеднев-
ном введении UИɅ�� и ɭ ��� при применении 
� раɡа в неделɸ�

ȼ мноɝоценɬровом исследовании ,, ɮаɡɵ >��@ 
ɤомɛинация UИɅ�� и риɬɭɤсимаɛа исполɶɡова-
ласɶ для лечения ɛолɶнɵɯ ниɡɤоɡлоɤачесɬвеннɵ-
ми НɏɅ� реɡисɬенɬнɵми ɤ риɬɭɤсимаɛɭ� Ɉɬвеɬи-
ли на лечение ɬолɶɤо � ������ иɡ �� оцененнɵɯ 
пациенɬов� Медиана вɵɠиваемосɬи ɛеɡ проɝ� 
рессирования сосɬавила ��� мес� ɍ �� пациен-
ɬов наɛлɸдаласɶ сɬаɛилиɡация ɛолеɡни ������� 
с медианоɣ вɵɠиваемосɬи до проɝрессирования 
��� мес�

Несмоɬря на оɬсɭɬсɬвие поɤа ɭɛедиɬелɶнɵɯ 
ɤлиничесɤиɯ даннɵɯ о ɬом� чɬо одновременное 
применение UИɅ�� и риɬɭɤсимаɛа повɵɲаеɬ ɷɮ-
ɮеɤɬивносɬɶ последнеɝо� все исследоваɬели сɯо-
дяɬся во мнении о неоɛɯодимосɬи продолɠения 
исследованиɣ в ɷɬом направлении�

ȼ насɬояɳеɣ пɭɛлиɤации предсɬавленɵ ре-
ɡɭлɶɬаɬɵ вɵполненноɝо рандомиɡированноɝо ис-
следования� в ɤоɬором иɡɭчалосɶ влияние UИɅ�� 
на ɷɮɮеɤɬивносɬɶ реɠима 5�&+23 ɭ ɛолɶнɵɯ 
НɏɅ в первоɣ линии лечения�

Мировоɣ опɵɬ исполɶɡования ИɅ�� в лече-
нии онɤолоɝичесɤиɯ ɛолɶнɵɯ ɛаɡирɭеɬся� ɝлав-
нɵм оɛраɡом� на даннɵɯ о применении препа-
раɬов� полɭченнɵɯ ɝенно�инɠенернɵм спосоɛом 
пɭɬɺм внедрения сооɬвеɬсɬвɭɸɳеɝо ɝена в ДНɄ 
ȿ� &ROL� ȼ наɲем исследовании исполɶɡовал-
ся UИɅ�� ©Ронɤолеɣɤин ® ª� полɭченнɵɣ иɡ ɤле-
ɬоɤ реɤомɛинанɬноɝо ɲɬамма непаɬоɝеннɵɯ пе-
ɤарсɤиɯ дроɠɠеɣ �ɈɈɈ ©ȻИɈТȿɏª�� в ɝенеɬи-
чесɤиɣ аппараɬ ɤоɬороɝо всɬроен человечесɤиɣ 
ИɅ��� Сɬрɭɤɬɭрно и ɮɭнɤционалɶно он являеɬ-
ся полнɵм аналоɝом ɷндоɝенноɝо ИɅ�� и оɛла-
даеɬ всеми ɬиповɵми ɛиолоɝичесɤими ɷɮɮеɤɬа-
ми� ɤоɬорɵе своɣсɬвеннɵ данномɭ циɬоɤинɭ� По 
сравнениɸ с ɛаɤɬериалɶнɵм аналоɝом ронɤолеɣ-
ɤин ɡначиɬелɶно менее ɬоɤсичен�

По поɤаɡаɬелям непосредсɬвенноɣ ɷɮɮеɤ-
ɬивносɬи раɡличиɣ меɠдɭ ɝрɭппами вɵявле-
но не ɛɵло� ɑасɬоɬа оɛɳиɯ оɬвеɬов на лечение 
���� в ɝрɭппе 5�&+23�UИɅ�� и ����� в ɝрɭп-
пе 5�&+23�� в ɬом числе и полнɵɯ�полнɵɯ не-
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подɬверɠдɺннɵɯ ���� и ����� сооɬвеɬсɬвен-
но�� в сравниваемɵɯ ɝрɭппаɯ праɤɬичесɤи не 
оɬличалисɶ� Ɉднаɤо вɤлɸчение UИɅ�� в реɠим 
5�&+23 поɡволило в два раɡа ɭменɶɲиɬɶ число 
ɛолɶнɵɯ с неɭдачами лечения� ɤ ɤоɬорɵм оɬно-
сили проɝрессирование опɭɯолевоɝо процесса и 
сɬаɛилиɡациɸ ɡаɛолевания�

Не вɵявлено на имеɸɳиеся ɤлиничесɤом ма-
ɬериале сɬаɬисɬичесɤи ɡначимɵɯ раɡличиɣ меɠ-
дɭ ɷɤсперименɬалɶноɣ и ɤонɬролɶноɣ ɝрɭппами 
ɬаɤɠе по поɤаɡаɬелɸ вɵɠиваемосɬи ɛеɡ проɝрес-
сирования �при оценɤе маɬериала в целом�� По-
лɭченнɵе даннɵе поɡволяɸɬ лиɲɶ ɝовориɬɶ� чɬо 
при вɤлɸчении UИɅ�� в реɠим 5�&+23 имееɬся 
ɬенденция ɤ еɺ повɵɲениɸ �ORJ� ������ Эɬа ɬен-
денция соɯраняеɬся и по поɤаɡаɬелɸ оɛɳеɣ вɵ-
ɠиваемосɬи �ORJ� ������

Аналиɡ реɡɭлɶɬаɬов в ɡависимосɬи оɬ ɝрɭпп 
рисɤа поɤаɡал� чɬо вɤлɸчение UИɅ�� в реɠим 
5�&+23 ɭ пациенɬов ɛлаɝоприяɬноɝо �МПИ 
�±�� и ниɡɤоɝо промеɠɭɬочноɝо рисɤа �МПИ �� 
не оɤаɡало праɤɬичесɤи влияния ни на вɵɠи-
ваемосɬɶ ɛеɡ проɝрессирования� ни на оɛɳɭɸ 
вɵɠиваемосɬɶ� ȼесɶма неоɠиданнɵм оɤаɡа-
лосɶ� чɬо при присоединении UИɅ�� ɤ реɠимɭ 
5�&+23 наиɛолɶɲɭɸ полɶɡɭ полɭчили пациен-
ɬɵ с вɵсоɤим рисɤом неɛлаɝоприяɬноɝо ɬече-
ния ɛолеɡни� Раɡличия меɠдɭ ɝрɭппами ɡдесɶ 
ɤаɤ по поɤаɡаɬелɸ вɵɠиваемосɬи ɛеɡ проɝрес-
сирования �ORJ� ������� ɬаɤ и по поɤаɡаɬелɸ оɛ-
ɳеɣ вɵɠиваемосɬи �ORJ� ������� сɬаɬисɬичесɤи 
ɡначимɵ� При равноɣ непосредсɬвенноɣ ɷɮɮеɤ-
ɬивносɬи ɷɬо даɺɬ основание предполаɝаɬɶ� чɬо 
UИɅ�� поɡволяеɬ ɛолее длиɬелɶно поддерɠиваɬɶ 
досɬиɝнɭɬɵɣ лечеɛнɵɣ ɷɮɮеɤɬ�

Доɛавление ронɤолеɣɤина в исполɶɡованнɵɯ 
доɡаɯ ɤ реɠимɭ 5�&+23 не ɭсиливало ɬоɤсич -
носɬɶ последнеɝо и не ɭɯɭдɲало переносимосɬɶ 
лечения в целом� Следɭеɬ оɬмеɬиɬɶ� однаɤо� оɬ -
носиɬелɶно вɵсоɤɭɸ часɬоɬɭ инɮеɤционнɵɯ 
ослоɠнениɣ� оɬносимɵɯ ɤ ,,,�,9 сɬепени ɬяɠе -
сɬи в оɛеиɯ ɝрɭппаɯ пациенɬов ����� в ɝрɭп -
пе 5�&+23 и ���� в ɝрɭппе 5�&+23�UИɅ���� 
Ɉɛɴяснение ɷɬомɭ ɮаɤɬɭ мɵ свяɡɵваем с ме -
ɯаниɡмом деɣсɬвия риɬɭɤсимаɛа� ɤоɬорɵɣ вɵ -
ɡɵваеɬ ɝиɛелɶ не ɬолɶɤо опɭɯолевɵɯ� но и нор -
малɶнɵɯ лимɮоциɬов� продɭцирɭɸɳиɯ иммɭ -
ноɝлоɛɭлинɵ и оɬвечаɸɳиɯ ɡа ɝɭморалɶнɵɣ 
иммɭниɬеɬ� чɬо поɬенциалɶно опасно ɤаɤ в 
плане ɭвеличения инɮеɤционнɵɯ ослоɠнениɣ� 
ɬаɤ и иɯ ɬяɠесɬи� Поɷɬомɭ при применении 
риɬɭɤсимаɛа целесооɛраɡно наɡначение с про -
ɮилаɤɬичесɤоɣ целɶɸ средсɬв� предɭпреɠдаɸ -
ɳиɯ раɡвиɬие инɮеɤционнɵɯ ослоɠнениɣ �ɬа -
ɤиɯ� ɤаɤ ɤо�ɬримоɤсаɡол и проɬивовирɭснɵе  
препараɬɵ��

Таɤим оɛраɡом� полɭченнɵе нами реɡɭлɶɬа-
ɬɵ поɡволяɸɬ ɡаɤлɸчиɬɶ� чɬо доɛавление UИɅ�� 

ɤ реɠимɭ 5�&+23 повɵɲаеɬ ɷɮɮеɤɬивносɬɶ ле-
чения пациенɬов ȼ�ɤлеɬочнɵми НɏɅ в первоɣ 
линии ɬерапии с вɵсоɤим рисɤом неɛлаɝоприяɬ-
ноɝо ɬечения ɛолеɡни �МПИ ����� Исследования 
в ɷɬом направлении долɠнɵ продолɠаɬɶся� Ис-
полɶɡованнɵɣ реɠим применения UИɅ�� в дан-
ном исследовании не следɭеɬ рассмаɬриваɬɶ ɤаɤ 
единсɬвенно воɡмоɠнɵɣ� Раɡраɛоɬɤа и апроɛа-
ция новɵɯ реɠимов моɠеɬ ɛɵɬɶ направлением 
далɶнеɣɲиɯ исследованиɣ�
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ZKLFK WKHUH ZDV H[DPLQHG WKH LQÀXHQFH RI U,/�� �³5RQNROH\NLQ 
�ª� RQ WKH HIIHFWLYHQHVV RI WKH UHJLPH 5�&+23 LQ ¿UVW�OLQH 
WUHDWPHQW RI SDWLHQWV ZLWK %�FHOO QRQ�+RGJNLQ¶V O\PSKRPDV� 
)URP 0DUFK ���� WR 'HFHPEHU ����� WKH VWXG\ LQFOXGHG ��� 
QHZO\ GLDJQRVHG SDWLHQWV� 6WDQGDUG PRGH 5�&+23 ZDV XVHG 
LQ �� SDWLHQWV� LQ �� ZDV DGGHG U,/��� ZKLFK ZDV LQMHFWHG 
VXEFXWDQHRXVO\ ZLWK � PLOOLRQ ,8 SHU GD\ GXULQJ HDFK FRXUVH 
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5�&+23 UHJLPHQ LQFUHDVHG WKH HIIHFWLYHQHVV RI WKH WUHDWPHQW 
RI %�FHOO 1+/ ZLWK D KLJK�ULVN RI SRRU GLVHDVH¶V FRXUVH�
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