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   ,   -
 . 
 .   -

    -737   -
     (MCF-7)  

   (MCF-7/ 2)  -
    . 

  .   -737 
 ,  (   ., 

. , 2001)   .  
    MCF-7  

  DMEM  37  C  5%-  2.  
 MCF-7/ 2     

 (60 )   
 MCF-7   DMEM   -

.       
    

- . 
.   ,  

    -
     . -

   MCF-7,   MCF-7/ 2  -
 10–6     ( -

  -737)   7     
50 %-    . 

.   -
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     . 
 
 

. . , . . , O.C. ,  
. . , . . , . .  

     
MEL CHER    

   
  . . .  ,  

.   –   
,     

  ,   
,   ,    -

 .  
     

      
     -

  . 
  .   15 -

   ,   , 
   .   -

 in vitro    -
      

    2-  3-  .  
     

,  I  .  
 -   

   . 
  mel Cher   -
  (   – 1; 3  5  

   3  ),   -
      -

 in vivo.     -
  CD34+  PAS- .  

.   mel Cher —  
    -

   15   
  .  mel Cher  -

      -
,  in vitro.    
      

    -   -
.    -

,  mel Cher   -
   VEGF, VEGFR1, VEGFR2, 

 5gamma2, ephA2, Notch3  c-met.  
     
 in vivo.  ,   

     
,     -

    
CD34+  PAS- ,    CD34-/PAS+ 

 .  
     -

     mel Cher  
      

 .  
   -

       
 02.512.11.2195. 

 
. . , . . , . . ,  
. . , . . , . . , 
. .  

   
   

 , 
   

( )    
 «  . . . »,  
 .   -
     

( )     
       

   . 
  .  -

     SHR/u  
  20–22 .   3  220 -

     4  
 50 .  20   -

     -  -
.  1-   2-    

( )  (Fluka, Busch, )  2 
      0,2     -

 0,05 %   .  3-  
 4-     (   . . 

    )    -
   1 / ,   -

   .   
  1-   3-    

      -
    .   

2-   4-         
 (  19.00   07.00 )  (Sigma, St.Louis; 

MS, )   2 / .  -
  24 ,   -

   ,      
  . 

.      
      

  19 % ( <0,05).  -
      

,       
 .     
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 NO    
    
    
   NO-   
    

    
  . . .  ,  

.    -
 ,     -

      
(NO)      -

 NO-  (iNOS).   NO 
  ,  , -

   .  
     -

     iNOS. , 
  iNOS      

   NO.  
    -

     NO.  
 .   -

     
( )       

 ,     
 iNOS      . 

  .    
   :   -
   F1 (n=150)      

 F1  Balb/c (n=170).  
    ,   
      6 

 (  1, n=50)  9  (  2, n=50)   
  24 .  

   (n=50)  -
  .  

    1080 . -
      -

    .  
   106   .  

  13  (n=10-30).  
   (  1–4)   -

 (  8  25–32   )  /  
, N- -L-  ( )  Ng- - 

L-  ( )  /      
 140; 100; 50 /   80 /  .  

   (  5–11)  -
  (   14   -

    )     
:  

  L-  ( )  2,4   , /  5   .;  
   ( )  0,02–0,16 /   per os 5    

 .;     
Lentinus edodes ( )  188–376 / .  

   ( 12, 13)  
    .   

 NO– :     -
      .  

     -
     .  

     
  –  – , 2 , , 

 .  
. ,      

,  ,      
   7–82     .  

   ,  216 /  , 
   565 /    

     .  
      32    -

      10–70 .  
     

    .  
        

   65 %,     
  NO   -

.      
 (  5,3 10–4 )   .  

,      -
     26  53 %  

     40 % ( <0,01–0,05). 
-      

        
 52 – 60 % (p<0,01)     –   

35 %  .     per 
os   37 %    ,  

          -
.  

.     -
    NO  

      -
.  , - ,   

  NO.  
  iNOS  -

  ,    
     -

.      ,  
    , 

      -
     . 

 
. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 2, . . 2, . . 2 

  
 

   
   

  
 

1      ,  
2  « »,  

 -     
     -

,       
 - ,  -

 .  
   -    -

      
     -
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    -
    -   -

   , -
    -

 ,    
    

  . 
    -

   -
 -     -

  -    -
,   . 

    -
   .  -

 -       
100 / /    /CaLac   5  
10  ,  -   

 5   100 / / . 
     -

,  -    -
       -

 .    -
       

   (   
   - ),  -

    -
   .    -

  -   -
      

-     
   -

  (  -
     -

 ).  , -
   -
     ,  

     -
   . 

 
. . , . . , . . , 

. . , . . , . .  
 

   
  

   . . . ,  
 .    

    -
  ,   -

;    . 
  .   in vitro  

   HeLa  in vivo   
      

  . -
  (42  C, 30 )  -

   ,    -
,    ,   -

  (10 /   /    3 ).  
.    

      -
   .   -

    -
, , ,  –  

>4 ; ,  –  >2 . -
     -

   , , 
  ,   -

    1,4.    -
   in vivo  -

  : -
, , , -

, , , , -

,    -
,      /  

      
.   -

      
 . 

 
. . , . .   

  
 MUC1:    

    
  

 
  . . . ,  

MUC1 —   -
,    

    -
.   MUC1   

  MUC1   
   -

      -
 .  , 
    -

   MUC1     -
 ,    , ,  

  MUC1   -
     ; -

  MUC1    -
 /       -

  ; -
   MUC1  

   .  
     -

     -
   ( )  -

 MUC1,       
 MUC1     , -

     
  MUC1    -

 .  
,  ,   , -

  ,     
    MUC1  

 -  .  
 ,  ,    

  -     
  .  

   MUC1  -
 ,    

    MUC1-  -
  - ,    

   -
 .  

 ,   
MUC1       
MUC1   ,   -

  -   -
.  

      -
   MUC1  -

     -
     

  .  
       

   ,   
     -

       
  . 

 
     

 . 
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 (  ) 

   ,   
 .    -

  ,  -
  5-   . 

  .    27 
    5-    500 / 2 
/       

   -   0,2 
/  /    10  (   -

   ).    60 
/ 2  30 / 2  /      12-   

 .   7-    
  /  (0,2 / ).  -

       -
    .  -

    . 
. ,    

 (0,2 /  / )  5-  (500 / 2 / )   -
 -27     10    
  54  66 %;   

  62  86 % .  
      1,2 /     

(0,6 /  ) /       7  
    56  54 % . 

    5-    
    -

:   -
,    , 
  ,   -

     -
    -27  .  -

       
 ,   

 ,  C   . 
   -

-     -27     
    . 

     
    -

   .  
 :   -

/    ;  -
 /    ; -

  /  -  -
; n /  . 

 
. . 1, . . 1, . . 1, . . -

1, . . 1, . . 2, . . 2 

 –  (3- -
1,2– – – –1–

)  , 
   

 -   
  

1  . . .   ,  
2  . . .  ,  

-   –  -
     . 

    ,   
  ,   -

 -    
( , ,   .). -

,     -
    . 

  –   (3- -
-1,2- - - -1- )  -
 –    . 

 :  -
 (3- -1,2- - - -1-

)     . -
    ,  

      -
 .    C-  N-

     -
 -  .  -

,   - . -
     L-

,   -   -
  .    

L-   (3- -1,2- - - -
1- )  ,    -  L- -

   3- - - ,  
   - -   . 

     
-  .   

    . -
    .  

     
 (   07-03-00684),     

    -
  (   3758.2008.3). 

 
. . , . . , . . , 
. .  

      
  +    
  . . .  ,  

   -
      -

     
     -
.   : , -

   ,  -
     . 

 .  -
    +   

 –     –
  . 

  .    14 -
  «  ».    

  « » (   
    ).  

  :   2 .  
1:  – 2,64 ,  – 2 / 2.  2:  – 
0,88 ,  – 1 / 2 (  -

 3 / 2).     -
 – 10     . -

       
+ + +        

 .    -
  . 

.    -  
 (  )  ,  -

    , -
        

     .   
     , 

   + .  
       

+    , , -
 , -   -

,    , -
    ,    

      -
.       -

  +    -
 ,   7–14-  ,  -

    ,   -
   1,5 . 

.  ,  
,    +  

     . 
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. . 1, . . 1, . . 2,  

. . 2, . . 2, . . 1,  
. . 1, . . , . . 1 

  , 
   

FAS-     
1                 

  . . ,   
2    ,   

 .   Fas-
     
.     -

 ,    Fas-   
      

,     .  
  .   Fas- -

,   , -
  -    

 .   -
       

     
. 

.     
   , -
   5  6 ,   

  ,  -
     

Fas- .  18    -
       

    Fas.  -
        

        
    

 Fas-    8  (FasExo8Del). 
   FasExo8Del  -

,  ,  -
   .   -

     .  
     

  Fas- ,    
     , 
   ,   -

      , -
  . ,  -

       -
    . 

.     
,       -

    Fas-    -
      

Fas,   .   -
        

Fas   8    . 
 

. .  
   

  
  

  ( - )  
  

  . . .  , 
-  

 .  ,  -
   -

  .    
   ,  -    

    -
   

       
.    ,  

     

      -
    in vitro. 

  .   -
  2–3     -

      : -
-45,   256,  

, -27,   , -
-22,  -16,   .  

  –   256  -
  –     -

    -
, , , , 5- . 

  -  (10 -
 )   1080  -
       

  ,    , 
   ,   , -

  , -  , , 
 ,   . (  III–IV,  

    ).  
.     -

      
      , 

      -
45.     -

,   5-     
    .  -

     -
   -    

.      
-  (  2   .)   743 

(68,8%) ,  (  1  3 ) –  212 
(19,6 %),     125 
(11,6%).      -

   ,  -
 ,  , -

     . -
     -

 «  ». 
. -       

     -
   .  -

     -
   -    

  25     . 
 

. . , . .  
   

  
 

     ,  
 .   -

 ,  -   
,      

     . 
  .   

 36   57B1/6    
,    4–6×106 -

   0,1   . 
     200 / , 
  3       

14 .    
( , Dr.Reddy’s, )   

   10 /   8-    
.       3 

  12   :  
1. ,   

;  
2.  ;  
3.      -

.  
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   (18-    ) 
   ,  
     ,  

   ,   -
 .  , 

   .  
.      -
    -

   .   
    114,17 16,30  

(   – 130,36 22,09 ),    -
   – 91,08 18,86 .  

     -
  12,42 %,     

 – 30,13 %. 
.  ,   

      
,  ,   -

  ,  -
      -

      
 . 

 
. . , . . , . . ,  
. . , . . , . .  

  
   

    
  , - -  
       

    ,  
,    -

   ,  , 
 .  ,  

     
   , -

  ( , )  
.      

     
    -

 ( )     
–45    (  

   12 3)    -
   ( )    2  5 

 ,  ,   -
     670 .  -

    -
  ( % –   -

 ,  –  ,  – -
 ,  –   )  

      10; 5  2   100  
       -

      -
.      

(W=0,12 / 2)      -
,    %,    -
     (I )  -

   (III ).  
     %  I 

    III   24 %,   
    .   

      III  
  I   1,5 . -

     -45 -
      

 ,     .  
       -

      
1,2   - ,  -

     1,6  –  . 
    -

     
 .  

   -  
  ,  -

      
  ,    2   5   

     1,3; 2,3  2,8 
 .  

     
       

   
     -
     -

      -
  . 

 
. . , . . , . . ,  
. . , . . , . .  

  
    

     
 -    

  
   

  . . .  ,  
 .  -

      
    -  

     -
 – + + +  –     
, + , + +   + + .  

  .  14  -
 «  »  ,  
+ + + , , + , + + , 
+ + .    -

  ,  .  -
       

   10 .  
    7  60 .  

     , -
, , , , ,   -
 ,  , , -

 , ,  , 
 ,  ,  

.    -
 .  

.  7    
 + +  +     , 

, , , , , -
    -

,    
  ;  , -

 ,    ,   
    -

  ( ).  
 60     -
   , ,   

 ,       – 
     1 

 2   ,  ,    -
   ,  , 

      .  
    -

       
      

+ , + +   + + .  
.   -

   -    
      

    
     . 
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. . 1 , . . 2, . . 3,  
. . 4, . . 5, . . 6,  
. . 1, . . 1, , . . 5,  
. . 3, . . 3, . . 3,  
. . 3, , . . 2 

   
 

   
    

1  . . .  ,  
2   . . .  ,   

3    . . . ,   

4  ,  

5  ,  
6   ,  

 .   
-   -

    , -
         -
   -

      
 . 

  .    3 -
  ,     -

   Fe3O4   
.    -

      -
     ( -

)     . -
     -

     -
    ,    -

   .     
 « »    

       
  20     -

,   .   
       -

.     -
     ex vivo. 

.       
      

        
 .   

 3  ,     -
 M     59Fe   - . 

       -
      0,2–

7,0    0,01–0,35 / .   
     -
 10–900     

Zn2+
x Mn2+

y Fe2+
1-x-y[Gd3+

z Fe3+
2-z]O4, 

 0<y<1, 0<x<1, 0<z<1.  
. C    

   « »  
     , 

       , 
     -

    .  
 

. . 1, . . 1, . . 2,  

. . 1, . . 2, . . 1 
  MAGE-A(1-6) , NY-ESO-I 

 GAGE 1-8    
     

  
1       

  . . ,   
2    ,   

.  ,   -
     

,   ,  
    - -

 (cancer/testis) . 
 .   -

  -   MAGE-A(1-
6), NY-ESO-I  GAGE 1-8     

    -
  .  

  .    11 -
       8 -

      .  
-      

-     . 
.      

    MAGE-A(1-6)   45,5 % 
 (5  11),  NY-ESO-I –  81,8 %  (9 

 11).     -
   90,9 % (10  11).  

       
MAGE-A(1-6)  NY-ESO-I   62,5 % (5  8)  
87,5 % (7  8)  .   

   100 %.     -
   GAGE 1-8   .  

.   -  
 MAGE-A(1-6)  NY-ESO-I   -

       
    , 
    . -

    - -
       

 .  
 

. . , . . , . . , 

. . , . . , . . ,  
. .  

  
  

     
  

 
  «  . . . »,  

 .   -
   3- -  – 

 –      -
   . 

  .  -
    (200 ).  -

    -
.      -

     -
   – -

 , Fe-    ,  
   .  -

    -
    -

     3-
 – . 

.      100 % 
    -

  .   
     22,0 3,2. 

    -
 ,        

    -
    1,44 0,02 /   

4,7 0,02 /  ( <0,05)      12,82 0,17 
/   18,3 0,12 /  ( <0,05)  . 
     

    
        -

   .  
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  PASS     

    
      -

   . 
.     

     
       -

,      
      

     -
    -

     
     

     
     

.     -
    -

  47   
(     ).  

     -
     -

  .   
    -

  ( )  -
  ( ,  Pa  1-

(4- )-3- -2- -5-   3- -1-
-2- -5-   0,554  0,594)  -

     . 
      -

      
,    -

 .   -
      

     -
   .   

     -
   . 

       .    -
    -

      
   -

   . 
 

. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 1, . . 2,  
. . 2, . . 1 

   
 FAS-   

     
     

1     . . , .  
2    ,   

.   Fas-  
      -

-      -
.     -

  Fas- ,    
-  . 

  .     
Fas- ,   ,  -

      . 
  .   

   14    -
  7    .  -
    Fas-    -
     - .  

. ,    -
     Fas-  

  5   14 (35 %)    
 4   7 (57 %)    . -

     -
  2   14 (14 %)     1  7 (14 %) 

   .     
 Fas-    3  4  -

  5  14 (35 %)      4 
 7 (57 %)    .  -
  Fas-    4  -

  2   14 (14 %)     2  7 
(28 %)    .    
Fas-    4  6   -

  1   14 (7 %)     2  7 (28 %) 
   .  

.    -
  Fas-    , , 

  ,  -
    Fas-  . 

   -
      
     -

   Fas- ,  
  .  

 
. . , . . , . . , 

. . , . . , . . ,  
. .   

  
 -45,   

   ,  
   

 
  , - -  

   , , 
-  ,    

,   / , . 
/ , . /     -45,   

     -
      -

.     56   
 -45,    .   

   3 : 1 –    -
-   ( ); 2 –  25  

   -45     
  ,  -

 ,   40 ; 3 –  25  
   -45     

  , -
 30   37       -
 ,   40 . 

,   .    
    :  2 

   24,1 %,  3 –  56 %.   -
   /     -

    ,  
     ,  

,    46,1 %. -
  . /    33,3 % 

   2-      2,3  –  
   3-   .  

        -
     -

        
 .    -

     -
 :  –   77,4 %,  , 

,   29,7 %.  
    / , -

    -
   , -

       -
    -

  1,7 .  
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.    -
  -    -45  

      
      

 ,    -
    ,  

,   -
,   . 

 
. . , . . , . . , 

. . , . . , . . , 
. .   

  
   -45, 

   ,  
   

 . 
  , - -  

     
    -

      
.  

    56  -
      -45,    -
  .  

     3 :  
1 –     -

 ( );  
2 –  25     -45   

    , 
  ,   40 ;  

3 –  25     -45   
   , -

 30   37       
 ,   40 . 

,     -
       -

,     -
    - .  

     
 , ,  -

  .  
    

     
     -

  ,    25 % 
   /  

( -  ),   
   53,8 %   .  

    
,     , 

  ,  . 
       -

       -
.     2,4     

      
  23,1 % ,     .  

     
       -

  ,   -
  2,1 .  

  /    
      

  2,7      2  ,   -
  . 

    -
      

 ,   
  ,  -

      ,    
  .  

. . , . . , . . , 
. . , . . , . . ,  
. .  

  
   

  , - -  
     

    -
     , 

    -
     . 

  45   160–180 ,  
      -

       
    .  

     3 .  -
      -  

.     1   
    -

     120 ,   
     

 ,    — -
 30   37    ,   

 . 
,    

,    -
 ,     -

 ,   .  -
  ,   

    
   2, 5     

      -
   . 

   ,   -
   , - ,  
      

 , ,   
     -
   . 

    -
    -

,    , -
  , , .  

    -
,   , -

  ,     -
     (  -

)   (  , -
      -

)       -
 . 

 
. . , . . , . . , 

. . , . . , . . ,  
. .  

  
  -45, 

    
  , - -  

    -
  , -

        -
 .     

  60      
 -45,    .   

   3 : 1 –    -
  ( ); 2 –  25   -
  -45     -
  ,  -

 ,   40 ; 3 –  25   -
  -45      
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 ,  30   
37        ,   
40 .     

  15   -45,    -
    ,     . 

    -
     

2-    26,4 %    1- .  
  ,    ( ), 

 -45,   
 70 %  3-    2,2   -

        1,4   
    2-   . -

 ,  30 %    -
        150 

       . 
     3-  

     
     ,  -

    .   
       -

  , . 
      . 

   .   
 ,   ,    

 3-     . 
  2-      

    ,  
    -

 .     -
     ,  -

, ,       
 ,   -

 .    
     -

  . 
 

. . , . . , . . , 
. . , . . , . . ,  
. .   

  
  -45,  

   ,  
    

  
  , - -  

   , 
,   , -

   ,  
,      -45, -

        
 200-220    -

      -
. 

   , -
   ,  

        
     44,1 %   

 Mn- ,    57,2 % 
    Cu-Zn – . 

      1,7 , 
 –  4 .      2 

,      .  -
     -

     –   . 
  , -

 ,    
   ,   

       
 92,5 %.    3,1    

Cu-Zn-  ,   Mn-  

  1,6 .     
      -

  2,1 ,  –  1,5 .   
      ,     

.     -
     :    

     -
   1,5 ,  –  2 . 
   ,    

    -
 ,    , -
    

,    -
.     

  –    
    ,  ,  

      
      -

   , ,   
,    -

  ,  
 . 

 
. . , . . , . . , 

. . , . . , . . ,  
. .  

  
  

   -45, 
   ,  

    
  

  , - -  
     -

 ,     -
     -

   ,   -
    

     -45, -
      -

  ,     -
    -

,     . 
       

    -45  -
    –  

  ,      -
 . , ,    

      -
,    -

   . 
   -

      
    .  

  4,4     -
    .   -

    Cu-Zn-  
,    Mn-  -

   .  
    -

        -
 . 

   -
  , -
      , -

     
   . ,  

   –    –   
        2  3,3 

 ,     -
      .  
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      -
      Cu-Zn-

  Mn-   .  
      2,1   

      -
   22 %.      

       
  ,    . 

      3  -
  . 
 

. . , . .  
 -  I  / 

 ( -1/ )  
     

  , 
  

  . . .  ,   
.  -1/     

     
   .    -

 ( -, -   )  
     

 (ROS),    
    .  

    « »   -
   -1/ .    

,      -
      -

 ,   -
     ROS.  

     
,     

 +   ( + ). 
 .    

     -1/ , 
    -1/   -

        -
 .  

  .    
    562, U937  

KG1.   -   
 -1        

,    -
 - .   

 - . 
.    -

    -1   
(   ) ,     U937  
KG-1 -1/     ,   

  562     
.  

  U937    -1 
   +   2 2   -

     . 
  U937   -1/  

    +  2 2, 
      -

.  - -  -
     -1 – 

   U937    -
 +  2 2. 

 
1)   U937    -1/  

 +   2 2   -
  -1  -1-      -
      - .  

2)    -1  -1-   
 U937     -
, , .  

3)  -1/    U937  -

    +   2 2    
    .  
4)   -1-   

 U-937      
+   2 2.  

     «   
       

     -
   ». 

 
. . , . . , . . ,  
. . , . . , . . ,  
. . , . . , . . ,  
. .  

  
   

  
   

  . . .  ,   
.     

     
     -

     
 .   -

      
    ,  

   .   
   ,  

      
  .  —  

   ,  
      -

        
 . 

 .    -
     

      
      . 

  .   -
   . -

       
.     -

  1050  « - » . 
    -

   :  
  -755,   , -5 

     LLC  
 .    48 

   .  -
     ( , %) 

    ( , %) 
.    -

,      
 .    

      
 .     

      
      50  140 / . 

   120 / .   
  LLC, -5  -755  

   65–86 %  -
     -

   5 .  LLC  -5 -
     30 .   

-755,     
   86 %    9  

76 % ,  ,  53 %. 
.    -

     -
       -

 . 
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. . , . . , . . ,  

. . , . . , . . , . .  
  

    
N-   

[2,3- ]  
  . . .  ,   

.      -
      
     - -

  .   
  ,   

.    -
     -

    , , 
    . -

     
   [2,3- ]  -

      
      -

-  ,      
       -

 . 
  .  -

      
 :  -388  -

    LLC.   -
 -  F1.  -

 :    ( , %)  
    -

     ( , %). -
   10%    -

 ,   5    
   10 /   100 / .  

.  -1098  -1040 
   ,  -

  .  -
     ,  -

     
      -

 . ,  -388 =39 % -
       10 /   

25 /  ,   LLC =67 % -
   -1098   25 /   

=59 %   -1040   50 / . 
 -976   -

  -388  47 %    50 / ,   
LLC – 68 %   10 / . 

.     
    

 -388  LLC      
-999  -1006     .  

     ,  
     -

 [2,3- ]     
  ,   -

  .  
 

.C. 1, . . 1, . . 1,     
. . 1, .  . 1, . . 2,  
. . 2 

  
   

   
1   . . .  ,   

2  ,  
.      

NO-  (  , -
,   .),   

     -
 ,  [2Fe-2S] 

    
  .   

 [2Fe-2S]     
   .  -

,     -
   ,   

    -
,   . 

 .   -
    -

    (RSR-Na).  
  .    

  DF1,  18–20 . -
     -

  :   
    -16,  -
  -755,  -388. -

  :   
 ( , %)    

      -
 ( , %).      

 ,   5   -
   —  10 /   100 / . 

. ,   RSR-Na  
-755   ,  -

     10  
50 /  ( =70 %  60 % ).  -

 -16    
   10; 25; 50  75 /  ( =62–74 % 

),    = 50; 42; 26  28 % -
.  (   20 )  

      LLC  
 25 /  83 – 60%    = 27 %.    

      
-388 –  =17 %. 

.   -
      

    – 
RSR-Na     -

      -
 NO      

 . 
 
. . ¹, . . ¹, . . ¹,  
. . ¹, . . ¹, . . ²,  
. . ¹ 

   
   

    
   

¹   . . .  ,   
2  60,  

 .    
      

    . -
   , -

    
   ,  -

     
    . -

-     -
       -

 .    
 -    (   )  

    -
 - .     

  -   -
     

    (   )  
 ROC-      

   (CanAg).  
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  .    -
    -

        
. .   .     

   .   -
   ,   -

,  223,    28  , 54 
     , 54 –  

    
 87 –    .  -

   :    , 
     ,   

. ROC –       
   MedCalc.  

.    -
   (r=0,96; p<0,0001)  -

    (   )  
-      -
  (CanAg).     

   ROC-   -
   ROC- .  ,  

 ROC-    -    -
    (p>0.05)  -
      

    -
   -  (CanAg).  

.  -    -
,    -

    ,    
   

 (CanAg)      
      

 (   50 ). 
 

. . , . . , . .  
   

  LMP1  
 -    

 
   

  . . .  ,  
.     -

    -
  - ,   -

 .     
   (  

, ,    
 )    ( -

 ,  ,  , -
 ).    

  ,      
 ,  LMP1 (  -

  1),    (LMP1), 
       

-  .  
     -

   LMP1 , -
  ,     -

   , -
    -  

   ( ) -
,    .  

  .   
,       ( ) 

        ;   -
       .  -

    , -
     

 LMP1 .    
  LMP1   -

 CLUSTAL W, Vector NTI, TreeView.  

.      
    

Edwards  .   (Edwards et al, 1999, 2004) 
 hina 1 (Ch1), Mediterranean  (Med+), Medi-

terranean  (Med-), North Carolina (NC),   
  95-8b/  – , -

  Sandvej (Sandvej et al., 1997). -
      -

  LMP1    -
 95-8b/A,     -
  (3–4   .), -

 -   30 . .,   -
 « »      356 ,  -

 168253   .  
.   , 

   LMP1   -
     LMP1 -

 ,    -
  .   

     
   LMP1  

,    -
   - -

   .  
     07-04-00604. 

 
. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 1, . . 1, . . 1, 
. . 1, . . 2,  
. . 2, . . Gakh3 

   
   

   
   

1  « », ,  
2   . . .  ,   

3Oak Ridge National Laboratory, Oak Ridge, TN, USA 
  -

,   1990-  .   -
    (  ), 

   (  10 %).   
   2004 .  -

   ,   -
      -

,     
  1,5 ,    

,      -
    .  -

       -
      -

 .  
       

    : 
       

in vitro  5   -
  . 

     in vitro  300 
,     10 . 

  ,    
   -

   ,    
  . 

       
     -

,    .  
     100  -

    
 (DU-145  PC-3)  .  

 IC(50)     -
    ,   

  . 
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HepG2 ,   -

      
  .  

,     
   -

        -
  .  

,      -
     -

    in 
vitro (    )     

 .  
     -

  .   -
    -

      -
 .  

    -
   ,  

     -
  ,   

,     NF-kB.  
     PCT .  

     
 Discovery Chemistry Project/Prostate 

Cancer Chemotherapy (   3548 ). 
 

. . 1, . . 2, . . 3,  
. . 2, . . 1 

,   
   

    
1   . . .  ,   

2  ,  
3 ,   

.     
   -

   ( )   
      

   .   -
      -

  .  
  .    

 Knockout DMEM (Gibco),  10% -
   (Gibco), 6 /  LIF 

(Sigma), 0,1   - ,  -
  (NEAA, Gibco), 1   
 (Gibco)  2   (Gibco).  

.    -
     

    . 
  7-   1–2   -

 .       -
    .   

        
 ,     

      
.    -
 –     
  SSEA-1.  

     -
       

   .  ,  
   ,  STO  

     -
      

   -
  .  
      LIF, 

       

  ,  -
    BRL.   

   LIF  
   2 ,    
,  bFGF  SCF,   -

 ,    -
    ,   

 LIF.  
.   , -

     
      

,    . 
 

. . , . . , . .  
  

   
    

    
  . . .  ,  

.   ,    
   -

      -
.         

  ,   -
      

 ,   . 
  .   

 -  F1(CBA C57Bl)   
20–24 .       0,5 /   5 

   5   ,  -
    , -

 .  
     -, -  -

  . -
      

 ,     
 .  

    -
. ,      -

  .  
. ,      

  + ; + ; +  -
      3  
  2–3 ,    ; 

 5      -
  ,   7   

 .  
    -

          
15–21 .    

     
  4      , 

    -
  10 .  

      -
     -

.         
   ,    – , 

    .  
  ,  

       
     -

   .    . 
    -

     -
    -

  .  
.   , -

,     -
,      -

       . 
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. .  
   

  
  

  . . .  ,   
.    -

     
     -

 .   -
        

      
  ,    

.  ,   -
     , 

 ,    -
  .    

      
     ,   
,    -

 .   , -
,       

, , « » (   
  )   

     -
    . , 

    .  
 .   –  in vivo -

    -
   ( )  -

  ( )     
  .  

   :  
     -

  (   ,  
,   (  . .    

 ); 
     ( -

)       
; 

     -
 ; 

    .   
   :  

      -
  ; 

     -
 ; 

   ( )   
( )     

 ; 
   ; 
      -

     -
 (     -
,  ).   

   . : -
 , « » ,  . . -

,  (   . .),  -
,    .  

    -
   :  

      
 in vivo,  . .   ; 

     ( );  
     -

,  , , 
,   .  

  .   
    . -
     , -

    7.32 2001. 

. . , . . , . . , 

. . , . .  
  

   
  . . .  ,   

.    -
      

    -
,     

 ,   
 ,  -

     -
 .   -

     
 .       
     -

   ( ).  
  .   -

  ,     
  (  +   -

 + ),    VAD  CHOP, -
  . -

     5-  -
    100 /      

4–5      (  -
  ).  -

      -
,    /   . 

  388  /   /  -
, /   -406    

 -5.    -
 . 

. ,   -
-    c ,   

       
,     -

 .    
     

    50–90 % (p<0,05), -
    1,3–1,5  (p<0,05)  

    
( -5).     -

    -
  .  

.     
    -

,     -
    -

 (2–3  ).   -
     

    5-   
     -

,   . 
    -

  . 
 

. . , . . , . .  
    

  
  

    
  . . .  ,   

.    -
    -

   (  ).  
     -

;     
   . 

 .   -
    -

    Balb/c nude  
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  (    -
  ).  

  .    
    « -

    –  -
     -

   -42-28-10-89» ( ., 1989 .)  
   6–8 

 -  Balb/c nude 19–21 , -
 – . , 2 ,   ( , 
),    . .  

  :    
4/81 (   «   », . 

),     
MRC-5 (   « »  ), -

     
  cmbt-F (  «  », . 

).  :   1 (n=35) -
  ;   2 (n=35) 

     -
 (    -549   

 -431).    /   
1,0  ,  21 .  -

 :   , -
  ,   -

   21 . 
.    -549  -

    13 % ,  
 -431 –  57 % ,   -

   .   
    

.    3     
      

   .  
     

     
. . .   (   , 

 ). 
.   -

-  Balb/c nude    . . . 
       

    -
 .  

 
. . 1, . . 2, . . 2,  
. . 3, . . 3, . . 2 

    
    

 -  
 

1  . .   ,  
2  . . .  ,  
3   . . .  ,   

 .    
     -
 .    -

 20 %.       
   ,   -

      
  CD34+,  -  CD4+  -

      -
.         

     -
  .    

    -
        

-   in vitro.  
  .    

  3–4    
:  250 / 2  , /    

 3 ,  80 / 2  (3   

),  80 / 2  3-  .  -
 5    /   -

 .         -
    ,  , -

      
  ,    

      - -
 in vitro.       

   O6BzG (120 ) /  
 (250 ).     -

    ( -
);   , -

   BrUdR,  -
   -BrUdR FITC- ;  

   ,   -
    - ; -

   MMR   -
 Fas,    -
     FITC- ; 

  MMR   
      

   - .  
. ,    -

  -  in vitro  -
     . -
     -

 MMR (R=0,85, P=0,03)    -
    (BER) c -
      .  

.     
      

      0,5.  
 

. . , . . , . . , . .   
    FAS  

    
    

   . . . , .  
, .  

.    -
     -

 Fas- .    
 Fas-  (sFas)     

 .   sFas-  
 ,     -

      . 
 .    

     Fas-  
      -

     . 
  .   

      
 74  , 86  -
       

.      Fas- 
     - . -

   Fas-    
    -160  
    -

 .    
Fas-       

     -160. 
.    -

    , 
     

 Fas- .     
     , 

  (mFas)  -
   (FasExoTMDel).  64 % -
     

  Fas-  (FasExo4,6Del  FasExo4Del),  
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  36 %  –    
  (FasExo4,6Del).  , -
      -

   Fas ,  -
    -

  sFas      
     , -

     -
 ,      .  

.    
  Fas    -

     -
       

 . 
 

. . 1, . . 1,  

. . 1, . . 2 
  

 -  
  JURKAT/ 4, 

  
  

1  . . .   ,  
2   . . .  ,   

.      
   -

       -
     , 

   ,    -
       

  –   
.     

,     
Jurkat/ 4,     -

 -   Jurkat   
   IPO4   

 CD95/Fas/APO-1 (    2267532). 
 .   -

     -
  Jurkat    Jurkat/ 4. 

  .  
  Jurkat  Jurkat/ 4   

  EnVision (Dako, ).  
    (CD3, 

CD4, CD8, D45R0, CD50, CD54, CD56, CD71, CD95) 
      

 FACScan (Becton Dickinson, ). 
.    Jurkat  

 Jurkat/ 4   -   
    

-    1.   
    CD71, « -

 » DR4 (TRAILR1)  TNFR1,   -
  IL-2 CD25.    

      
: 

1(CD1a–CD2+CD3+CD4+CD5+CD7+CD8–CD19–CD34–). 
 
 

  CD50 (ICAM-3)   
Jurkat/A4       
CD54 (ICAM-1). ,   -

  NCAM (CD56)    
   Jurkat/A4 -

   –    
  .  

 
. . 1, . . 1,  
. . 2, . . 3 

   
   

   JURKAT,  
    

 JA4 
1  . . .   ,  
2  ,  
3   . . .  ,   

.      -
       

    
 .  

      
       , 

    -
 .     -

   Jurkat   
     

Fas     JA4 
(    2267532).   

    
    -

 JA4    .  
 .   -

   (-8; -9)   -
 (-3)      

JA4    Jurkat     
 -  II .  

  .   -
      -

   .   
-3, -8  -9,      -

 -    -
     («Sigma», 

«BD Pharmingen»  «Beckman Coulter»). -
      -3 

   ,  
 «mAb Apoptosis Kit FITC» («BD Pharmingen»).  

.   ( -
)     -

  (10 / )   18  -
 36,3  8,9 %   Jurkat  JA4, -

 ( . .).  
      

  J 4    -
     Jurkat.  

 
 

 CD3 CD7 D45 R0 CD50 CD56 CD95* 

Jurkat 94–98% 97–99% 8–12% 95–99% 10–12% 60–80% 

Jurkat/ 4 30–33% 40–43% 0 0 50–54% 1–6% 

*    Jurkat/A4   -Fas–   CD95  -
,      . 
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    Jurkat  -
       -

-3 (20,1 %    3,0 %  ).    
  -3    JA4 

  .   -
 -3      

   .  
   -8  -9   JA4 

 ,      ,  
   -9   -8, 

- ,     -
  (Fas, APO-2, TNFR1  .).  

    -
-8      

  L. Padrón-Barthe  . 
(2008)    .   -

      -
     JA4.  

 
. . 1, . . 2,  
. . 2, . . 2, .  ,  
. . 3, . . 1 

  
 , 

  
   

. 
1  « »,  
2   . . .  ,   

3    ,  
.  –   2-
   ,  

   :  -
    -
,   , -
 ,    -

,    . . 
 .   -
   -

      
 . 

.   , 
    

     -
  . 

       -
      

 25 /     .   -
      

     -
   7- ; 9- ; 14- ; 19- ; 24-    -

  82; 55; 54; 51  48 %.  -
        

 89; 79; 59; 58  45 %.    
     

        
 ,    

 .   -
      -

     (   
   )   

     
   58 %    -

    -
,   .  

.  , -
    -

     
  , -

     , -
       . -

      
     -

   . 
 

. . , . . , . .  
   

      
   

 . . . , .  
 .    

       
      . 

  .   -
  100   , . -

      
  ,    
   . . .  .  

   10 : ,  
    9 ,  -

    ,    -
 3; 6; 9; 12; 15; 18; 21; 24   27 .  

    
 ,   -
  ( )  - -

.     -
     -

   PVDF- . 
.   - , -

 (1)     PVDF- -
 (Millipore); (2)    

 (DAKO); (3)  -
    , -

   (Sigma),   
 ECL (Amersham),   -

     
    ,   -

  ,    -
   -  c -

 ,     3  6 
   . 

-      
    .      -

,     12  21  -
     -

 ,   -
     .  -

          
     -

.  
.    

     -
      -
-     .  

 
. . 1, . . 1, . . 1, 
. . 1, . . 1, . . 1, 
. . 2, . . 2 

   
 -   

(  ) 
1  «  . . . »,  
2  «  « »,  

 .  -  -
    

 ( )    « -
» ( ), « - » ( )  « ». 

  .    
     -

 (  -388 ( -388),  -755 ( -
755), , ),   ,   

    (  – -60). 
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.    
« + », « + »  « + »    

 , , -
 ( ), 5-  (5- )   ( ). -

,      -
 , , 5-     60 %.  

      
-388, -755      -

      -
.      

       
40–110 %.       

   2–4    
 . 

    
     ,   

     ,    
  . ,  

        
      

« + »  « + »  100  70 %  -
      -

.     – LLC,  -
        -
,      -

   25 %. 
  3   – 

   (      
),  (  )   

     -
 (    )  45–50 %  

     -
   . 

.  ,  -
 ,     ,    -

  -  . 
     

 . . 
 

. . 1, . . 1, . . 2,  
. . 1, . . 3, . . 3,  
. . 3 

   
  

  
    

    
   

  
 +   

1   . . .  ,  
2  . . .  ,  
3   ,  

.  ,    -
 ( - ),      -

    -
    .  

 
 

      -
 .    

  -     
     

 + -   ( + ),  
  2     -

 . 
  .    

12   1   :   
  ,  -
     , -

 ,   -
 , , , , -

     -
 .  

  +  (90+168 / 2)  
/     1  45   -

~45  15 – 30 .    -
 ,      -
 .    -

:   ( = + )  -
  ( = + + ).   -

      
  .  1–2 -

      
 .     

  2   . 
.   -

+ +     4  5  
   : =3/5, 

=1/5,    2    
      : 

=2/2.    7     
    

  71 %,   – 86 %.  3 -
 ,    -
 : =1/3, =2/3.    

  : =3/3.  -
  .    13  

     
=38 %, =62 %.   -

  ,  -
  .  

.   -
  - + +    -

     -
      -

   (45  )  
    .  

    
     

    +  
     

 . 
 

    
  .

 
 

. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 1, . . 2 

  
  

   -  
1    ,  
2    ,  

      
      

 
    -

 –    
     -

 . 
    39 , 

  2  : 9 -
     30  -

.     -
    :  
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, ,  . -
     -
   , 

 -« »-ML500-SP  
 662 .    -

   -  
-01- . 

     
    

      -
,  : -

    53 %,  – 
 56,3 %,   –  65 %;  -
    –  56,5 % -

  ,  50 % – 
 . 

  ,    
    

   ,  -
     

    -
    . -

    -
     -

    662 .  -
     -

  6  . 
     

      
   -
,    -

       -
      -

    . 
 

. . , . . , . .  
  

   
   

  
 ,  

 .  -
    -

     
    . 

  .  -
   10  -
   II–III   -

     -
 .    4   

   ( ),  -
    –  -

  ( ) ,  
   ,   -

  .    
    -

     -
   -  

  « - ». -
     

.     
  ,  

   . 
   -

    1 /    -
  2   « -2»,  
 350  150 / 2    

  .  
.      

     
 ,       

 ,     
 .  -

 ,    -
      

      
 .  

      
    ,   -

 ,    
   -    

. 
   -

     
       -

.      
   .  

.    
    -

      -
  .  

 
. . , . . , . .   

  
  

 ,  
 .   

     -
 .  

  .  -
  8    

    23  67 .    4 
   , 3   

   1   -
   II .  6  

(75 %)  -   
- ,    2  16  18  

. 
    2  

    
      -

   « -2». 
  662     150 

/ 2,      
1      6 . ( -

 )  20  (   ). 
.   -

    ,  -
 .     

   . 
     -
   3      

   . -
     4 . 

      -
     -

,  ,    -
 .  

   -  
(  1 .  )      

  .  
      -

   3 .   , 
     6 
.     -

     
. 
.    

 ,     -
     -

      -
 .  
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. . , . . , . .  
 

  
  

    
    . . . . ,  

 .   -
   

      
  . 

  . 30  (30 )  -
  (Enterococcus faeci-

um).     3   10 -
.  I    12    -

  .  II  -
   , 16 / ,   

 .  
 III       

 :    -
   0,001%   ,   

   10 ,     
;      

      
     

   662      
5 / 2.  , -

   .  -
 –  72    . 

.    -
     -
    ,      

72 .      -
     -

.     -
   ,   -

   –    -
.   ,   

     -
     -

        
  ( <0,005). 

.   -
      -

 .  -
     -
    . 

 
. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 2, . . 1 

   
  

   
1     . . . . ,  
2   ,  

 .   -
    -

    -
   . 

  .   
 16  (16 )   -

 (9    -
, 2    -

  2 –    ) 
 3     ( ). 

     
 –   ( -N-
   e6) (  « -

», ) (    
 – 001246  10.02.2006). 

.    -
    

« »  ,  
  « » ( )    

 .  
    

  ,    
   , -

    . -
     

       
  :  -

 ,     
 – 10–15 ,    -
 – 90–120 . 

.    -
     -
     -
     -

   . 
 

. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 2 

  
   

   
    

  
1     . . . . ,  
2   ,  

 .   -
      

   -
    . 

  .   -
 9  (9 )   -

 ( )  .   
( )     0,1  0,5.  1 .  

     -
    -

    1,25 / .  
 6       3 – 

 (     1 ).  
     

    
(« »). 

    -
 ,    -

     0,8 /   
  10 .  

 5      
    -

   , -
      -

    «Ocular 
PDT 1,6x» («Ocular instruments», )   

 20–25 / 2     2,0  4,5 
,      -

 . 
    3 .  1 . 

.  3 .   -
     7  

(  0,1–0,32)     2 .  1 
      -

  6 ;  2   -
     1   (  0,1)   

  . 
.     -

     
    -

      -
    89 % ,  

    . 
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. . , . . , . . , . .  
   

   
 
  

   
    . . . . ,  

 .   -
    -

    -
   . 

  .  -
   26   -

     
 (18  18 )   

 (8  8 ).  
   -

   2,4 /  .    -
    

  (Ø  4  16 )  -
  20–40 / 2   -

    . 
.    

  ,   
  ,  -

      -
,    

 ,    -
     -

   -
   . 

   -
    -

 in vivo    
      -

     -
  ,   

 10–15    . 
.   -

       
    -

     
(   , -

 ,  ). 
 

. . 1, . . 1, . . 2, . . -
1, . . 3, . . 3, . . 3 

    
  

   
1     . . . . ,  
2    . . . . »,  
3   ,  

 .   -
    

     -
     

    . 
  .   

  . (58 )    -
  T3N0M0 (   – 12,8 , 

Ø  – 15  18 ),   
(     -

  ).  -
   . 

.  : , -
  , , 

  (  ),  -
    , -
   ,    
.    , 84%. -

     
    -

,       -
 .      -

      -
     -

   . 
     -

 :     -
      -

     .  
       -

      
  ,     

    . 
.     

    
     -
    -
  . 

 
. .  

  
   

   
 . . .  ,  

     -
       

      -
  ,   

    -
    -  
       

 .    -
  ,  in vivo. 

      -
 -   

     (in vivo) -
     

      ,  
  .  

      
      -
    –   

 ,        
.    -

       
  ,    . 

 .     -
  -  -

 ,   -
    .  -

,   ,    -
         

1–4 3,    V ,   
.       

,      -
 ,    .  , 

   ,   
     .  

,    ,  
   . 

     :  
1)      

       -
   ;  

2)      -
    ;  

3)      
    - -
 . 



30  

 2/  8/2009      

30   

. . , . . , . . , . .  
  

    
  -

    
 . . .  ,  

     
    -  

     -
    , -

    . 
    -

       
  .   -

  ,   -
     -

  , , -
  (    ).  

      
    -

,    ,   -
     . 

      -
     -

,   -   
   ,  

 ,   -
     ,  

 ,  ,   
   ,  -

      
 .     -

       -
  . 

       
    . 

     -
  ,     
 ,     
 .    -

     .  
      
,       

    ,   
    . 

     -
   « »     

  . 
   , -

     
PM-3-Biospec,   -

  RU79176U1.  
 

. . , . . , . . ,  
. .  

  
  

  ,  
.   

(I)  (II)   . .   
      

     -
 .   -

     -
     6 ( , , -

).  ,   -
,   (I),   

     -
        6. 

     ,     
       

/  .    
       -

.    -
    6.   
     662 ,  

      
 ,     

   . -
   (I),   , 

   ,       -
,       
, . .     662 .   

,      
     666 ,  -

       , 
 , , ,    

 668    . 
 .   -
     -

      -
1 ( )    ( ). 

  .    170 
  ( )      -

   -1   80   
( )    . -

   - . 
   
       

 .   -
 1,5      -

   « -2» (  662 ).  
.     

  -
    6   -

     
(   -1   -

 ). 
     -

 ,     
 ,  -

  (    -
     10:1),  

 (     3–4  
 ).     

    -
,     -

 .   -
      -

     , -
    -

     2–3 .   
    -1   1 . 

      -
    80 % .    

    
   100 % .   

 ,     -
     3–4  , 

      
 .    -
     -

 -   -
  . 

    -
      

       
  ,    
      

     
     -

 . 
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. .  
  

    
,  

   ,  -
      -

 .    
    -
       , -

   , -
  .     

     
:    , -

   ,   -
  .    

-     -
     . -

    
,    

.      
     

      
.       

     
.       

     -
 ,   -

  -     
.     -

   ,      
  ,     

  .   -
   -

       
      -

    , 
      

      
   ,    . 

 
. . 1, . . 2, . . 1,  
. . 2 

   
   

   
  

1  . . . . ,  
2      ,  

.    
       . 

   , -
  ,    
   ,   , 

    
,   .  

 .     
      

  .  
  .   . . .  

         -
      127 -
  ,    20  93  (   66,2 
),  98 (77,2 %),  29 (22,8 %).  

    (66,9 %),  -
 (33,1 %).    -

-2, , .    
 0,1–3,0 .    

0,1–1,50 / 2.     
  :    – 

     -
 ;  ,  -

      50 %;  , 
      50 %. 

.       -
  118 (92,9 %) ,  –  9 (7,1 %). 

     .  
    118    -

   11 (10,3 % ).  -
      ,   

 (  < 0,05).    -
      -

.       
50  500 / 2.     -

   100–200 / 2, -
  – 200–300 / 2,    -

      
 – 300–500 / 2. 

 
. . , . .  

   
    

   ,  
.  (N-  

  e6) –   -
,     , 

    Spirulina 
platensis.     

     
      , 

      -
    (  ). 

      
 (662 ),    -

     
    .   

      -
     

 . 
    

     1998 .  -
     -

      -
   . 

 .   
     3 : 

1.       –  
54 . 

2.     , 
     

 –  6 . 
3.      

   , -
  , ,  
 –  19 .  

  .    
  0,3  1,5 / .    0,8 

/ .    – 0,3 / . 
   « »  -

  2,5 ,  662 ,   -
     « -2»  -
   2 ,  670  (   

« », ).    -
   0,3 / 2,  -
 180–240 / 2.     

    75  300 / 2.  
      7–14 
,     

 . 
.  79  55    

 , 2  – 11,  3–5   – 8 . 
 79   113  : 110 –  

/  , 3 –  .  
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    52 (63 %) , 
 –  27 (37 %),    -

  (    12 –    
, ,      3  -

  -  ).  -
       5-

 , . .    . 
.  –   -

,     -
   ( ) . -

     -
     -

,     
 .   

      -
      -

     -
     2–3 .   -

,     -
     -

      , 
    -
  . 

 
. . , . . , . . ,  . . , 
. . , . . , . .   

  
-      

  
    

   
  . . .  
 «  « » 

   -
      .   
   Nd:YAG-  -

 /    -
 .     (   -

  )    
   .   

     -
 . 

 1995–2008 .       -
  36 .  -

   I–II .   13 (36%), -
 III . –  5 (14%),  in situ –  4 (11%) . 

 (HPV)       29 
(96%)  30  (HPV    –  21%,  6/11 

 –  83%;  16/18  –  17% ).  
    -

 ,    (5-ALA) – 
  IX.     

   (  662; 670; 635 )  
   80  200 / 2. 
       -

     – 78–100%.  HPV 
  65% .   -

     5  18 ,   
   14 (39%) , -
     – 7 . 

 
. . , . . , . . ,  
. . , . .  

 
  , 

   
   ,  

       
    -

  ,   .  
   , -

  ,   -
 ,     
       

 ( , ) .   
    

      25  -
,   ,      

     .   -
      
     

   ,    -
 ,     

    ,  
 .   -

       
  7  ,     

.        
    .  -

 ,  -
     -

 ,      
      . -

 ,     
 ,    , 
     . 

 
. . 1, . . 2, .  2,  
. . 1 

    
   

 « - » 
1    ,  
2 ,  

.       
   .  

,    -
     , 

  ,  -
     -
   .   -

    -
   ,   – -

  ,  -
       

  1  .  
  .    -

   « - »  -
      -

,     
  . 

 .    
       

   .   –   -
  .      

       
         630–700 , 

     , -
    -

        
,     .  

.     -
   « - »+   -

,       -
    . -

  3 .  13    
 , 2      
  (4–6 ). 

.      
     -

   « - »  
   .  
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. . 1, . . 1, . . 1,  

. . 1, . . 1, . . 1,  

. . 1, . . 3, . . 2,  
. . 2 

    
   

1   . . .  ,  
2   ,  
3   . . .  ,  

.    -
    -

 .     -
,       -

. ,     -
     -

  8,8 ,    – 11 . 
      12 , 

       – 15 . 
     , -

   21 . 
 .     

   
     6 . 

  .  6  -
   Wistar  400 103 -

 .    -
   /    3 /   6  

     24    
.     -

-  .  -
    120 /5 2.  -

 /     80 / .  -
    

       
 ( , %).  

.    -
,     -

       6, 
    7   -

    24    . 
    -

      -
   42 % ,    

  (3 4 ) – 54 %,   
    – 68 %.  

  – 84 % –  -
     -

   ,   -
  .     

     
,    3  -

  .   -
 ,      -

   3   .  
.   -

       
      

   . 
 

. . 1, . . 1; 2, . . 1,  
. . 2, . . 3, . . 1; 3 

  
 

 IN VIVO  
1 , .  
2  . . . , .  
3  , .  

.   -
     -

      -
     .  

 .    
   ( ) 

   -
 in vivo.  

  .   
    BDF1,   

       -5 
  BDF1     LLC. -

  , , . 
     

  -2  (  , . . 
).    in vivo 

   ( ),  0,5; 1; 2; 3;  
24; 48; 72 . 

.    
      -  

   .  
   -

  ,     .  
   

, ,      
    . -

,      -
     30   -

        
    .  

 1,5–2    -
       .   

       -
,   .      -

     5- -
 IX  ,  3–4 .  
    -

        -
  .     

     -
  . -

     -
    ex vivo. 

.    
     -

    -
. 

     
    

(   07-02-01262, 07-02-01146). 
 

. . , . . , . . , . .  
     

   
   . . . ,  

 .  , -
      -

 ,   « » 
(  ). 

  .    -
    54   -

   
  (T1N0M0)   -

     .  
   21 (38,9 %)   33 (61,1 %) 
   25–79 ,   – 53,9 . 

     61 .  
     30   

 2,0–2,5 / .  
     

    
 1–3      -
   LD680 ( , 

)   671      
0,107–0,997     50–300 / 2.  
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   0,1–1,14 / 2,  
 – 3–33,33 .   -

  0,5 ,  – 1,5 .   
        

.   3–4     
    . 

.    -
 1–2 .      . 
     87,04 % , -

  –  9,26 %,  –  1,85 %  
   –  1,85 % . -

    98,15 %.  
  3–60 .  6   

  ,  -
      -

 .  
.     -

      
 ,     

      -
     . 

 
. . , . . , . . ,  
. . , . . , . . ,  
. . , . . , . .  

  
   

   
   

  ,  
 .   -

     -
       -

 -1   -16.  
  .   -

    .   -
  : 2,5; 5,0;  10,0 /   -

.     -
 150  300 / 2,   – 0,25; 0,42 

 0,44 / 2.      -
 21 .     

   , -
   ,   

   –  -
       .  

.   -1   -
     300 / 2  -
  0,42 / 2    

      -
.    -16  

      -
  10,0 / ,   -

  150 / 2    0,25 
/ 2.       -

      -
,      10–21   

     . 
  ,  21-        

  .     -
     28,6–43,3 % .  

    08-
03-999084-r-ofi  09-04-97511-r-centre_a. 
 

. . , . . , . . ,  
. .   

  
   

      
  ,  

.    
    -

  ,    -
 .   ,    -

       
,   .  

 .   
   -

    -
  6     -
   . 

  .    90 
  ( )      

   -1   80 –  
(  57Bl6)-F1 ( )   -

 16.    –
.    1,62 /  (  -

      
   )  -
   1; 4; 7    

  .  8-    
    

    2,0 / .  -
  1,5      -

   « -2» (  – 662 
),  – 150 / 2, s – 0,38 / 2.  

       
   . 

.   -
     -

 ,   
    .  

      
   40 %,  -

   – 49,24,   3   -
  (163,08).   -
     -

     .  
     -

  50 %,     
  .    -

      -
   80 % ,   

 –  10   .  
.     
    

   . 
 

. . , . .  
    

    
   

III–IV  
  ,  

 .   -
     -

   . 
  .  -

    -
    98    -
  .  22    -

    ,  23 –  -
    ,  31   

   -
   .     

 1–8    
 ( , , ). 15 -

       
   .  

      -
:      -
      

0,8–1,7 /   .  
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   -
       

     661    -
: =10–20 , t=30–50 .   

   2     5–6 . 
20      -

  (2–5). 45  98   
      

  . 
. 34 ,  -

 ,      -
   ,  -

 ,  .  
 16      -

      -
 ,    

,      
 ,     -

 .  5    -
   ,    -

 .  25     
     -

        
 6–12 .  .  4   -

      -
   ,  

  .   
   10   -

         6–
10 .  .    -

     6,0 2,1 .  
     -

    . 
.      -

      -
 ,   -

   .    
       

  . 
 

. . , . . , . . ,  
. . , . . , . .   

     
    

   
    

  ,    
.      

      -
  ,     – 

  .  -
     -

       
.     -

     ,  
 ,  ,    -

 ,     
  ,   -
 . 

 .     
       

     -
     . 

  .     
    2004  2009  32   

       28  
81  (  – 20,  –12)  

:  16    ,  9 – 
   ,  5 –    
   1  –    -
       

.  21     
     -

  (   , 
,  ).  

   -
  (0,9-2,0 / ).    -

   « -2»  « -
»     0,4  2,0 .  -

     -
    200  400 / 2 -

     ,  
     -

     
      

 200  600 / 2.    
  1  3     

.  48  . -
    2 .  

 . 
.     -

  24  (75%),    –  5 
 (15,6%),  –  3 (9,4%).  -

,    ( + ) 
 90,6 %.     -

  2  44 .     -
     7 (21,9%) . 

      
    ,  -
   ,    

  .  
.       
      

      -
       

     -
 . 

 
. . , . . , . . , . . -

, . . , . . , . .   
    

   
-   

   
   

    
   , -  
  . . . , -  
 - ,  

.     
1970-  .        -

 .     -
     – 

   , 
 ,    -

 ,     -
 .     -
  .  

  , -
     , 

       -
    ,  

   .   
      -

 ,    , -
   .  

   -  
 -    -

  ,   
       

.      -
     .  
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  .     
  ( )  -

    , 
    ,  : -
 –     

 –    -
      (  662 

),     -
  ,    , 

   .  
     -

 (   2 )     , 
        -

  .    
      .  

        -
,      ,   

 –    .  
    -

       -
-     -

      
  . . .    

. . ., . . .     -
     

 .     -
 :    -
     ( ,  

,  )  120   . 
.   2006 .,    

 « - »     -
     .  

     - -
     -

    :   
    -

 ,  , -
     -

,    , -
  ,  . 

     -
 :   -

, ,  -   -
 ,     -

  ,   -
,  ,   -

  ,    
     .    

  :    , -
 ,   , -

   ,  
 . 

   :   
-2  662 ,    0,1–2 .,  

    , 
– , .  

    -
      

 .  
     

   –   
       

  0,1   1 2,  2    
      -

      -
       

 70–150 / 2. 
     

 ,   -
 . ,   

   ,  -

  ,   
,    -

  .  
.    2   -

,   ,  -
      

     .  
 

. . 1, . . 1, . . 1,  

. . 2, . . 1 

  -   
   

  
1    ,  
2    ,  

     -
    -

    -
  .  
     

 0,35% (   ), 
    -

     ,   -
      -

  .  
     -

 : 
1.    -

 « - » (  665 ),   
  1    . 

2.      -
   305–495  (   405 ). 

3.   « »  -
  (  . ), -

  : -
   100 ;  661 , -

   .  
    

(   20 )   ( -
 ),  -

 (  ),    
   .  

      
    -

 ,   -
    -

 .  
   , -
 ,   : -

    (  -
,     -

),  , , -
    .  

   ,  -
     
 ,      

 : 
      

     
  (  0,35%) -

    -
    -

. 
      -

       
  . 

    ,   -
,  ,  -

    « -
»  -    

  . 
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. . 1, . . 2, . . 3,  
. . 4, . . 3, . . 4, . . -

4, . . 3, . . 3,  
. . 2, .  2., . . 2 , 
. . 3, . . 1, . . 4, . . 

3, . . 2  
 

 
   

1   . . . ,  
2   . . .  ,  
3   ,  
4  . . . ,  

  .   
  -  -  

: -3-  -
  ( )  -4,5- - -3,6-

  ( )    
  715-740 ,  N- -

  p,   
 790-800 .    in vivo  

  (   -
)  .    

     , 
    (   100-150 

),  –      -
  (   180-215 ),  

  p –   -
     (   

12-15 ),     -
,     (   

130-190 ),     -
 (   180-260 ).  

    -
 ,    -

 in vivo,     -
         

 ,  . 
  in vivo  -
  F1      BDF1 

  B16,   -
  4  7    . 

  .  
       

   .  -
    4,5:1,  

 7:1,    -
 p – 6:1.     

      -
  5-7 ,    -

  p –    8 .  -
       

 6 /  (   4-5     
  400 / 2   20 )   

     
 2 /  (     

150 / 2   20 )   
  ,    80%. 

   B16   -
   p    

1 /  (     200 / 2 
  20 )    91%, -

    – 61%.  
.    -

    
-     

 N-   p 
     

 ,    
       

  ,  . 

     
     

    -
   07-03-00452- . 

 . . .  . .   
  MK-4675.2008.4. 

 
. . 1, . .  1, . .  2, 
. .  2, . .  2, . . 2, 
. . 1 

  
  

MEL KOR-TURBO-RFP IN VITRO  IN VIVO. 
1  . . .  ,  
2    . . .  ,  

   mel Kor-Turbo-RFP 
   in vivo   

   . ,   
    -
 ,    in vitro  

in vivo       -
      

mel Kor.  
    -

  ( ), -
    -

      .  
  ,    

      -
   mel Kor-Turbo-RFP -
       

 .  ,   
,     

mel Kor-Turbo-RFP   ,   
    -

    -
,      , 

       
   -  -

  (    -
,   . .) 

   mel Kor-Turbo-RFP 
  ,     -

     -
.     -

    . 
  -   . 

  ,   mel 
Kor-Turbo-RFP   -

   CD63,  -
   ,   

  I  II . 
 ,   mel Kor-Turbo-RFP 

    -
      mel Kor. 
 

. . , . . , . . ,  

. . , . . , . . , 
 . . , . .  

  
  

    
,  

   
   

  
  . . . , -  

.    -
,    -

      
 . 
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 ,   -

    CD80  CD86, -
  – . , -

     -
   -

 .     
    -

 ex vivo,     15 % -
  (Qian K., Wang Y., Shi H. et al., 2007; 

Dhodapkar M.V. et al., 2008).  
   -

       
    -  

,      
  (Korbelik M. et al, 2007). 

  ,     
,   -    

      , 
  (Saji H. et al., 2006).  

   . . .   -
     -

  ,   -
    . 

  .    5 
    -

   ,  -
  .  -  49,8 

 (  30  59).  2,  3. -
   4 ,   2  -
  , 2   

/ ,  -
  ( , ) .  

 5-     
CD34+–       

    -  -
       «Coba 

Spectra».     -
 -    5 .  

    
CD11c+CD1a+HLA DR+CD14–CD19–CD3–CD56–.  
2      -

    (   
100–120 ).  6     “ -

”      -
,     .  5 

  ,  – 
   21 .  

.    
    ,   
     1 , -

    -
.        

 .   -
   RECIST.  

  (  28   
6+)   2 .    -

    -
    ,  . .  -
     2 .  

    3 
.       

 ,       -
      

   -
     . 

    -
    -

. –   -
     -

   

.     
 ,  in vivo  

    , 
      -

 . 
 

. . , . . , . . ,  
. .  

   
    IN VIVO 

  . . . ,  
 .   -

  .  
  . : -

,   . :  
     LLC. : -

     
.    7-    -

;     
  max 640  ( ), 660  ( )  670  

( ).    « -
»  (Ps – 80–100 / 2, Pw   90 / 2). 

    : 
  ,  -

    . 
. ,     

     , 
 .      -

  3 .,   –   2 .  
  ( , ,   .) 

     6 ., -
  5 .   -
    LLC   -

    :    
0,5–3 ,   – 0,25–24 .,   – 4–
24 .    

     1–48 , 
  – 0,25–72 ,   – 4–24 .  

   
 ,   -

  (   ,  -
     ( t),    ) 

     
  .     

(Pw   90 / 2)     
 5–7,5 / ,  t 0,25–0,5 ;   –  2–5 

/ ,  t 0,25–24 ;   –  25–35 / ,  t 
1–24 .     14    

   :  53  100 %;    
      -

  91  47 %,  – 67  20 % .  
.     -

    ,   
 .  

     
  .   

      
 . 

 
 . .,  . .,  . ., 

 . .,  . . 
  

  
    

   
 . . . , -  

, - ;   ,  -
    ,  

      -
  ,    

    . 
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  .     -
     

(   6)   -
      800   
 NMRI.  

    -
     , 
      -
 (  )  -

     -
       -

  (1  620-780 .  
2  440-780 , 3  390-780 ). 

.     
       

 ,    -
       -

.  
   -
    -

  ,   -
    -

       -
 .     
     -

     : 
      -
     -

     -
 .  

    -
   ,   

     -
  ,    

   ,    
      .  

        
   .  , -
,       -

     . -
    

 ,   ,   -
      
 , , ,   -

     -
 .   -

      
      -

   . 
 

. . , . . , . .  
  

  , 
    

  IN VITRO 
 . . . ,  
 .   -

   , -
     in vitro.  

    -
    

     
   :   

  (   -
 2,   549  -

   29),   -
 (  20 000 /   150 000 / ), -

  (  0,25 /   8 / ), -
      

 (  30   4 ),   -
        . .  

   -
  in vitro    50  

90 –  ,  -
, ,  50  90 %  

 .  
 ,   -

      -
,     -

.       
  .       

 ,      
   ,  .  

      -
    2   

  ,      
    –  4 .  
     

      
  2, 549  29 (  50 

 5,3 1,2 / , 6,0 1,5 /   7,1 1,7 
/  ).    

      
. ,  2   -

       (  
50 – 2 0,9 /   8,1 1,3 /  ), 

    549 (5,8 2,8 /  
 13,8 1,1 /  )   -

   29 (19,5 2,5 /   
28,2 2,5 /  ). 

 ,   -
  in vitro   -

       -
     

      
  . 

 
. .   

      
   

 «    »,  
      

  ,  
.     

      
  -   -

  -  -
    ,   -

     -
.    -

      
       

.  
  .    8 -

,    ,   65–
85 .   6   , 1 –  

, 1 –    .  5 
      -

      -
.    .  

   /  -
 1–2 / ,   -

   -2,  661 , -
  40–100 / 2,   

100–150 / 2.     -
   . 

     -
   ,  -

    .  -
  :  ,  

   .      
  .  
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.     
   .     1 

  3      2 (25 %) 
    

,      
 .     

     .  
      

      
      . 

.    -
       

  ,      -
      -
 . 

 
. .  

   
     
  

   
 «    »,  

      
  ,   

.   -
     ,    

    , -
    .  

     
        

      -
 .  

  .    5 -
     -

    . 
   100–170 2.  

  /   1–2 /   
/  0,8 / ,   -2 -

      
 ,    

 200   1    
,   100–130 / 2 -

  /  .   
   -

 .  
.      

     300–600 / 2. 
,      -

  ,      -
      -

    , -
     .   

   ,    2   
,     300–600 

/ 2,   170 2   7–14  -
,   .  -

     -
  -    , 

       -
/  .   -
 ,     .  

      , 
  : 

SKpE ×= , 
 E –  ,     ,   

S –   /  , 2  
kp –  ,     -

, / 2 (     -
   80–100 / 2).  

    -
,     -

    /  .  
    ,   /  . -

.       
.      

(170 2),   3 .    
  6  11 .  ,  -

    .   -
     ,   

  .    
  . 

.    -
     -

     -
 ,  . -

      2   
       

   .  
     -
    -

      -
  . 

 
. . , . . , . .  

     
       

    
  84  ,  
          

      
.         
 ,    ,  

 70 %,      
   100 %.   -
      
     -

   «  »  ,  
 ,  , -

  ,     . 
  ,     

       
 ,      

     -
    . 

     -
    -

       -
   - , -

    .  
-    (    -

, -  , -
      -

),     -
 ,     

      100%.  
  157    ,  

  135  «  » (  
    ,  ,  -

  ,       
  ),   22 –  

    (    7   
Ø).     2 

 –   E6:  (  
« - », )   (  « -

», ).  
     

 (  II, , , HpD)  
   : ó   -

  (662   630 ),  
  (10–15  1,5–2,0), 

    , 
     .  



41 

 2/  8/2009      

41   

   0,4–0,6 / ,  – 3 , 
    –  50  300 

/ 2.   – 1,0–1,5 / ,  – 3 , 
    –  50  300 

/ 2.     -
  « »  662 ,  

   .  -
    .  

      . 
     131   -

    129 (98,5 %), -
  –  2  (1,5 %).    -

  26     
  23 (88,5 %),   –  3 

 (11,5 %).      -
       

   ,   
     . 

  .   
     
,     -

  .   -
      

   -
 , ,   -

   .    -
     ,  

     . 
       

      
       

 ,   .  ,  – 
 ,    

      
,    « » .  

      
    .   

  ,  
      -

-  ,   -
       

,        -
    . 

 
. . , . . , . . , . . , 
. . , . .   

   
   

   
   

 «  . . . »,  
.       -

  Photofrin II  -
      1993 .  -

        
  1992 .   «  . . . » 

       1997 . 
  .     

(   )   110 
.      

  (  -
),  (   -

)   (5-  ). 
  .    

,      
  3       

 .     -
      13–37,5%, -

    0–2,7%.   -
       -

    . 

. . 1, . .  
  
  

 . . .  ,  
     ó  

    
    -

      
 .   -

      -
      -

    -
   .    -

      
,      

 ,   -
     -  

  .  -
    -
 .  

 
. . , . . , . . ,  
. .  

  
  

   
  -1   

  ,  
.     
 .    -

     -
   . 

 .   
 (  ,  ) 

    ,  
      

 . 
  .   

        
   –  -1.   

   -
     5 /  (  

).    -
   «  0,4»   662 . 

   ,   
 1  (   « »),  

      
.     -

  -01-   -
 - . 

     
      

     .  
.   -

       
: 100  (20  25 ); 200  (15,; 20  25 

); 300  (10  15 ).   
,      

    .  
   100    -
       -

  82 %    -
 25 .  200 , 25  %   

 87,5.   300      
15       82 % , 

    -
  .  

  ,   
       

 :  
100  – 35  ; 200  – 39  ; 300  – 45  . 
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.     
   -1.  -

      -
 .    -
         

   . 
 

. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 2, . . 3, . . 2 

     
     

R3327  MATLYLU  
1   . . .  ,  
2   . . .  ,  
3   ,  

.   1,6%     
     -

     .   
   .  -

       
  .   ( -
   )    -
   ( 1–2).     

   ( , -
 ,   ).  

     
      ,  -

       -
     -

 ,   .  
  .   

 -   Copenhagen,  250 . 
 R3327 MatLyLu    

500 103    5   RPMI-1640. 
       2 /   6 

  .  -
     7    

  -630/670-01- .  
. ,   7   -

   24    -
   R3327 MatLyLu  3,4 . ,   

    – 1,7 . ., 
. .    2.   -

:        -
   2,    – 3,4,  -

 – 1,5    – 6,8.   
  :  – 50 

/    – 20 .   
       -

 61 %   .  ,  
       -

 R3327 MatLyLu     . 
.    -

    -
       -

  R3327 MatLyLu    Copenhagen 
  .    -
        

     -
     .  

 
. . 1, . . 2, . . 1, . . 1, 
. . 3, . . 3, . . 1, . . 3 

   
    

  
1  62,  
2   . . .  ,  
3   ,  

  ,     
3–5 %     

,       
 .   -

   ,    90 % -
    -

 ,      , 
  . 

  -  , -
      

,    62    «  « -
»    -

      , 
   . 

      -
    -

  467 .  -
 1735   . 

  287  -
  247 .   

       
   87 . 

   -
    92  72 % 

.      
      -
      -

.    
   FotoFinder dermo-

scope II ,     -
     -

 80 %,  90 % 
  ,  

    -
     -

    ,  
       

      
  . 

 
. . 1, . . 2, . . 2, 
. . 1 

   
  ,  
   

    
1    ,  
2  . . . ,  

.   – -
       

,     
 . 
 .   -

   (    -
      
 -  ),  

    ,  
    ,    

  . 
  . 21   ( -

  18  ,  3 –   
 ) ,  , 

       
     (   

 6 –  ).   
 / .     -

  2–3; 24  48   -
 .    -
   10–50 .  

,     
    -

   –    
 .  
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 -    -
      

     -
   .  

    400–500 
/ 2      100–200 

/ 2,   . 
21   30  .  -
     2–3    

 4–6 .     -
        -

       2  21 .  
.      

    -
  (     -

 ,    -
,   ). 

     
 1         

     -
   , -

     
      

    .  
   , -

   ,  2,5 
 (    1985–2005 .  -

     -
      45  127 

). 1–; 3–  5–   , -
  ,  77,8; 

63,6  38,2 % . 
.     

       -
 ,     -

  .  
      -

      
     

   . 
 

. . , . .  
  

   
   

   
   

 . . .  ,  
  -

      1270 , -
    

   (1
g)    

 ,    -
   

   , 
      -

 .     -
   -

      -
       

     -
 - ,  

     .  
     

   .   
    .  -

    ;   
 – 511  578  (  -

),   – 12,5 ,  – 2 ; 
    ,    

628 ,   – 16 ,  – 0,65 . 

   -
,       

–50      . -
,      -

    -
    -

 : 
 

 
 [ ] [ ] [ ])/exp()/exp(

/1/1
)( 20

3

t
t

e tt
OPkk

tL ττ
ττ

−−−⋅
−

⋅⋅⋅
= ∆

∆

∆

 
  

k  –       -
 (3P)   

ke –      
  ; 

t –   3P     ; 
[3P]0 –      

   ;  
[O2] –    ;  

 –       . 
       -

      
   .   

      
  ,      -

  .  
      

     
 (   ).  

       -
     -

  :  , 
  ,   -

  .  
 ,   -

     
    -

  .  
 

. . , . . , . . ,  

. . , . .  
  

 , 
  

 ,  
   

   ,  
    ( . .   ., 

2008; Solovieva A.B. et al., 2008; Souhodolskaya T.N. et al., 
2008  .). ,    

    -
   ,  

  ,   -
     (   

2314806, 2008).    ,   -
   100    

240±30       -
,    -

 ,   , -
      . -

,   , -
    
   ,    

      2,17   
      1,9   
       

       
 .     

  5,8–3,5  . 
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   -
,      -

,   -
      

,      -
 (       

)   -
 ,   -

     -
 , -     -

  .  
    

,      
,   -

      
,     

 ,  ,  -
      

(       ). 
 

. . 1, . . 1, . . 1, . . -
1, . . 1, . . 1, . . 2 
      

1   . . .  
2  «  « » 

  «  . . . »  
     -

   ,    -
     ( )   18 
 (  1)     (VIN III)   

 4  (  2) –  cancer in situ .  
    -

 .      
 89 % .        

    (5- -
 )    20 %-    

3-4     (  630 ).   
     -

:   IX, -
 ,  per os  2    

 (  630 )  ,  /   
 0,6 /   2    (   662 ).  -

     -
  Ø   3–5 .    

    1-1,5 .   
    VIN III   

15  18 ,    in situ –  3  
4.     86% .  -

       in situ   
   .  

 ,       
    -
    
 ,     

 ,      
   . 

 
. . , . . , . .  

    
      ,  

.     -
    -

  ,    -
     -

     
      

  .  
 .    

    . 
  .    92 

    -

   .   
    -

 60 ,   -  -
,   41–68  ( . 50,8 1,5 ).  -
       

   : 2 -
    ; 10 -

       24   
   ;  24  -

  .     
    

  ,  -
       , 
  85 %     

 .     
 32    46–53  ( . 52 1,4 

),   .   
       

.    
       , 

      
   -

 ,   .  
 .    -
  ,  -

     in vivo. -
      

 -  -
  « - » (« »,  
, ).      

(   )   30; 
60; 90; 120  160 .  /    ( -

   ). -
  , , ,  

    -
  1,5–2   /  .   

     -
     . 

      
    « -2» (  662 , 

   1,85–2,0 )  1,5–2   
 /  /      

 1–1,5 /     
.     -

    
(« », ).    

    (3 ) Ø -
 ,    

.       -
     

(3,5 )    , -
      

  .  -
      -
,    15–40 . 

   150–300 / 2. 
   :  17  
  ;  13 – ;  2 – -

.   – 3–6 .  
.       

      -
   7; 30-    ,  , 

 3; 6  12   .   
 :     7   -

     -
  ( -  4–7 ),      

   .  
 30-        -
.  6   88,7 %  -   2–4 . 

 2  (  2  6 .)   
,     .  
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 20     
    12 .     

    -    -
    -

.      -
      

      
 . 

   -
 12       

      
 18   ,    

.     
     -

  .  
     15 -

        -
       -

 ,     -
    12 .  -

.  3       
   2   ,  

   -
 .     10   -

        
      

 .     . 
    -

  6      -
  .   
  84,4 % .    5   (15 %) 

      -
     6  24    -
.      

   29     13 . 
       -

    ,  -
 -  .  

.     
     , 

     87 % ,    
      

     .  
  ,   -

   6 ,      
-      -

.          
    -

 ,    .  15 % 
    ,    
    , -

   ,  -
  2  (3 %). 
 

. . , . .  
   

   
   

  
   ,   ,  

.       
       

 .  –   
     -

       -
     . 

 .    
      -

  .  
  .     -

 6    -

 .  ,  4    -
    2 –    

.      
   -

  , , -   -
     ,   

     -
  . 

      -
        

1 /        
 1  0,5%-  –  . 

    -
 « -2»    2%-  -
   10–30    -

  100–200 / 2. 
.    -

         
   . ,     

   3  4   -
 .      -

    -
     ,   

     
.    3 .  -

 . 1     
     

     -
,      -

 .     3 . -
       -

  ,      
    ,   

     
      

   .  
     5  6 

.      
     

,      -
.       

 ,    -
     .  

.   -
     

       
      -

    ,  
    .  
 ,    -

    .  
,    ,   

    -
      -
     -
    . 

 
. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 1, . . 1, . . 1,  
. 1, . 1, . . 2 

 
 

   
    

1   . . . ,  
2  «  « » 

 2001-2007 .    -
   ,  
      63  
     . 
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 51    -
 IX  (5-ALA) –   

 ,  12   
    2,5-3,0 / ,  48   -
.     -

  D-light/AF (Karl Storz. -
).     -

    -
      -

 (  635 )    5-10 / 2. 
   ,  -

  III . (28);  –   -
    (6);   –  -

,       
   (29).  

        
12  (19  ):   –  
6,    – 4,    

 – 2 . 
 4 (22,2 %)     

    , -
   .  

   ,   -
       

.      7  12 -
       

       -
   , -

       -
 .    -

  – 4,5 .   -
     

 .      
  . 

 
. . 1,2, . . 3,1, . . 3,1, 
. . 2, . . 2,1, . . 2,  
. . 1,2 , . . 1, . . 4,1,  
. . 2, . . 1, . . 2,3,  

. . 1 

     
   

1  , .  
2  , .  
3  . . . , .  
4  , .  

 .    -
     

   . -
     -
 ,   

      
c       

       .  
  .   -

 –  – ,    
 ( . ),     (Carl Zeiss, 

Spectra Physics).   -
 ,   .  
     -

  (      -
 -5   BDF1    
 LLC)     (  

 -24   ).  
     -

  . 
.    

   
         

     . -
     -

,    .  -
     -

      , 
     

    . 
.     -

     -
       

  .      
     -

      
   . 

     
 (   07-02-01262, 07-02-01146, 08-

02-99049)     « -
  – » 

 
. . , . .  

    
   

    
  . . .  ,  

 ,  
 .   -
        -

  . 
  .   11 -

 (1   10   , , , 
 ),     2007–2008 .  

        
 ,    

 4      -
    ,  

 – ,   6  –
    .  -

         
     

.       -
   .   -

    
 :   (1  

11),   (2  11), -
  (1  11),   (4  11), 

 (2  11),  (1  11).   
      -
   « -2»,    661 1 . 

.  1     
  20       -

   .  8   
10    ,  

,  , , -
  1, 2     -

 .  1    -
 1 ,    -

  ,  1   
 30  –  .   -

 6      .  
  1,5   3   –  -

  ,  -
.    11 .  

.  
1.   2–4     -

    -
 ,    

,    -
     -

, ,    -
. 

2.        
   -

. 
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. . 1, . . 1, . . 2 

   
1   51,  
2    ,  

. ,   -
      -

      – 
,    , -

   , -
   ,  -

.       
     , -

    -
  .   

    -
     -

    ,  -
,       -

 .     
     -

   ( , -
, )    . 

 .   -
      

       
    . 

  .    -
       -

  ,   -
 ,  ,  

    ,  -
 « -2»,   -

 -1, -  -
  « - »,  

      -
     (  

 2 ),  ,  
      -

 .    
 .  -

 (  « - », ) –  
 E6.       2 . 

      
.      -
  ,  , -

     ,  
  .      

      
     -
     

,     
      -

   .  
     -

     -
       0,5  

2    662 ,   200 / 2  
    150–250 / 2  

 12,5–21    -
 ,     

1 /   3    .  
     50 , 

     -
.     58  79 

 ( =70,53; m= 0,81)  30   -
    (Ta – T1)  -

   41  82  (  75,8 0,83 -
).  16,  – 14.  

.       
 I-PSS     
 22,6 1,6 .    – L 

4,33 0,13.     
 35  164 3 (M=69,5; m 5,98 3).  -

  – 159,2 24,1 3.    -
   .  -

,     (Qmax) 
    5,62 0,32 / . 

    -
  1    .   

  I-PSS    
  11,1 1,1 . L   -

 2,57 0,19.     
   56,33 5,45 3.   

    42,7 9,7 3. Qmax -
  7,84 0,31 / .  

       
. I-PSS  10,07 1,09 , L – 

2,33 0,18.   ,   
     53,0 5,64 3. -

     22,97 4,79 3. 
      

9,14 0,28 / . 
   I-PSS   7,47 1,28 

,    L – 1,93 0,14. -
     34,8 %  

 45,33 4,53 3.    
  14,67 3,09 3.  -

     10,51 0,23 / .  
     -

  15  60       
  ,  ,   -

 .    
 96,7 %.   -

       -
  12,1 1,03 .   -
 – 2,7 .   

      
1 .    
  .     

    ,   . -
      -

,  (    -
)   .  

    , 
    13 (43 %) -

      -
 1–3 .    3 (10 %) 
     .   -

        
  .    -

   1 (3,3 %) .  
,       

   .  4 (13 %)  
     1 

 .      . 
   – 5 (16,6 %) . 

     
 –  (  «life-table»- , 

   UICC).  
   2-  : 

      
    .    

   79,7 %. 
.    -

       
     -

  ,       
 .    -

       
   ,    

      -
    . 
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. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 1, . . 1, . . -

1, . . 2, . . 2, . . 2 
  

  ,  
 IN VITRO 

1   ,  
2  9 ,  

   –  -
  ,   

   ( )  
     

   – -
 .    

 (   , -
  )  -  

( , ,  -
      

,    -
 )     

    -
-   -

.       -
 –    ( ), 

 –  . 
   -

   H3PO4/P2O5/ Bu3PO4/CCl4,  
       
      -

.    -
     -

   ,   -
 .    -
     .  

   (Temodal, Shering-
Plough)  .    – . 

   -
   -

      
24      : -

  (   375  137,5 / )  
     

(    – 1500  750 
/ ).    -

   (3   1  ) 
 ,    -

      -
  . 

 

. . , . . , . . ,  
. . , . .  

   
 

  
   

  . . .  ,  
     -

  –    
   -

 .    -
    -

 ,   -
      ,  

     41–43 º .  
 .    -
     

«    
     0,7 » 

( - ). 
  .  - ; 

- ,  , -
.  

.   -  -
  : , , 

   ,  -
 , ,     -

,   . 
    

 ,   -
.  Ø      

      
   Submicron Particle Sizer 

Nicomp-380 ( ).    -
.    -

 ( )     
252±2 ,    . 

   -   
 .     -

 3      , 
      –18 0 . 

     
.     1  -

     -
. 

.    -
    -

 -     . 
 

 
   -  

 
 

 -
 ,  

  -
,  

   
 , 

% 

 -
   

,  

 
   

-  
  

0,088 – 0,098 7,3 –7,8   
250   3 0,6 – 0,8 
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. . , . . , . . , 

. . , . . , . . , 
. . , . . , . .  

   
  

    
 

  . . .  ,  
.      

    -
 ,   –    

.     -
   ,  

     -
   .  

    ( -
, )   -

     
.       

. . .       
  – .     

      
  . 

 .   -
     -

.    -
   : -
       

  .  
  .  -

      
     -
   .   

    . 
     ex tempore 

      
     -

  (     10%).  
    -

   :    
-5      -755. 

    ( %).  
.    

  -755  -5   -
   20-40 /      – 

70-80% ,      
      40–50% 

.         
-755      70 /  -
    – 85% ,   -
      -
   35% .  

.   -
     : -

     
      

   .   -
   . 

. . , . . , . . ,  
. . , . .  

    
   

  . . .  ,  
.     -

,      -
,   .  

      -
    . 

 .    
 ( )     -

 ( ). 
  .  

  :  
  1,2- -sn- -3-  

(DPPC); 
  1,2- -sn- -3-  

(DSPC),  
  

  1,2- -sn- -3-
 (DSPE-PEG-2000 -

 );  
    

    
9:1:0,02:0,2. 

   
    :  
    -

 (Whatman)    200  ( -200),  
 –      200   

100  ( -100)  
–  50  C    -  

Avanti Mini-Extruder.  
       
  50 °C   1 .  

  -    
   -   -

  C 10/20,  -
 G 50 (Amersham Biosciences).  

      -
    252   -

  .      
Nicomp-380 Submicron Particle Sizer. 

.       
-200  -100   . 

   ,  -200  
 ,   -100.  

         
-200   3,0 %  4,0 %, .  

   ,    -100  -
      1,2 %  2,6 %, 

. ,    
     . 

.  ,    
        

    -
    200 . 

 
 

      -200  -100 

 

      

 -
 

 
   

  
 

 
   

  
 

 
   

-200 158 ± 7  89,3 % 160 ± 7  92,3 % 161 ± 7  93,3 % 

-100 125 ± 4  88,7 % 125 ± 3  87,5 % 130 ± 6  86,1 % 
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. . , . . , . . , . . , 
. .  

   
   

   
    

   
  

  . . .  ,  
.    . . .   -

    -
   (  ).  

     
     – 1,2- -

-sn- -3-  (DPPC), 1,2- -
sn- -3-  (DSPC).  

      -
      ( ), -

   . 
 .   

     . 
  .    -

 «Sorbfil» 10×10  (  –  
)  «Silica gel 60 F 254» 10×20 , Merck KGaA 

(  – ).  
  :  

  – –  (65:25:4), (65:30:5), 
(75:25:4), (80:20:3) (I); 

  – –  (60:35:5)  
(65:25:4) (II); 

   –  –    
–  (25:15:4:2), (50:25:8:4), (60:50:1:4), 
(80:20:14:6), (90:40:12:2) (III).  

      2  
   1–2    

  .   
   20      

  – .  
       

 5–10 ,    , -
     -

    2-3 ,  -
  .   -
 .    

  ,    –   
 . 

. ,     
   (DPPC  

DSPC)    Rf   -
   -

  .  
  II –  –  -
    (Rf  0,2)  
 (Rf  0,4-0,5).  
  III – –  -

 –      
 (Rf  0,14  0,4)   (Rf  0,4  

0,7)      -
.  

    I   
– ,       -
. 

.       
      -

   
 –  –   
 –  –    – 

. 
      

«   -  
». 

. . , . . , . . , 
. . , . . , . . , 
. .   

    
  

,   
   

  . . .  ,  
   -

      
, . .    -

      
  . 

     -
      

     -
  - .   

     
 . 

 .   -
   ,  -

    
. 

  .   
(PC),  -

 (mPEG-2000-DSPE)  Lipoid;  
(Chol) (Sigma);   (ICN 
Biomedicals, Inc). 

      -
   PC, Chol , -  

11 : 9 : 1 .    
     

1 / .    :  
 1 : 42.   -

    15 .,  -
    -

    200  100  (Nuclepore)  
 -  (Avanti Polar Lipids),  

    (10 mM 
HEPES + 140 mM NaCl)  pH 7,8.   

      -
    Submicron Particle 

Sizer Nicomp-380 ( ).   -
       -

  -    
 C10/20 (GE Healthcare, )  

 G-50 (  –0,15  NaCl).  
     

   242 ± 2 . 
.     

    160–175 . 
   1   

 0,865 / .    
   78,7 %. 

.  ,   -
      

  . 
 

   1, . . 2, . . 2, 
 . . 1, . . 2, . . 1 

   
    

   
   

1  . . . ,  
2   . . .  ,  

.      
       -

    -
       -

 .  
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  ,   
    

  ,   
   . 

 .    
     -

    -
    . 

  .   -
     

  -    C 10/20 
(GE Healthcare, ),  -

 G 50.      
 UVis-920   215  (Amersham Biosciences, 

)   ( REC-111 Amersham Biosciences).  
      

(  6,86)    (  9,18).    
       -

      662   
     

 . 
.     -

      
      -

     , 
    -

    .   
     45,4 %. 

      
      
     -

  .     
      , -

    40,1%.  
.      

   -
   -  -

      -
   6,68. 

 
. . 1, . . 1, . . 1, 
. . 1, . . 1, . . 2,  

. . 2, . . 2, . . 3, . . 4, 
. . 4, . .  4, . . 4. 

  
 ,  

    
  

1  . . . ,  
2   ,  
3  . . . ,   
4  . . . ,  

     -
      in vivo 

    , 
    -

      
 ,   . 

      
   (  S-37,  -26, 
 -16).     -

     -
     -

 ( SO3),   (Auk)   (Agk), 
 ( )   (  (PcAl), 

 (PcZn),  (Pc u),  (PcCo),   -
  ( 2 ),     –  

    -
 (PcAl, PcZn, 2 ). 
   ,  

      -

        
, ,  ,  ,  

   .  -
      -

    , -
    -

 .    -
      -

    PcAl, PcZn, CuPc, 
2   Agk,   –    

    -
: PcAl, PcZn  2 .    

     100–60%  
    10–100% . -

      
      
    -

    -   
,     

 .   -
 ,      

     . 
       

 - ,    
  (  -

),        
     (  

 2,5 )    . 
     -

       -
   .    -
 « »    -

  (   100  200 )   
    –  600 / . 

     
  . 

 
. . , . . , . . ,  
.   

   
  

    
  . . .  ,  

 –    
     

   , -
     ,  

   . 
 . ,   -

  ,  -
    -

      -
  « ». 

  .   -
       , -

       .  
.    -

   ,   -
     -

.      -
:  

  , 
  , 
  , 
   .  

 ,     
     -

: S=0,23;  =0,22;  =0,23% ( =95%), . 
    -

 (  ),   
    1,01.  
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95%-        
f=5  2,57, . . t .  t . (95%, 5).  

   ,   , 
  ,   -

 .  
 ,    -

  (   -
)    =95%     

    i±0,54%,    -
  x± 0,31%.  

   ,  
  , ,   

  F .= 4,76 < F . (99%, 5, 5) = 10,97, . . 
  .  : -

     = 0,42  +0,02;  
    0,9995.  
.   -

    -
    ,    -

  ,   
   . 

 
 

  
 

. . 1, . . 2, . . 1,  

. . 1, . . 1, . . 2 
  

  
   

1   , ,  
2   . . .  ,  

 .   
   . 
  .    

8 -    2,8 0,2 .   
       

      ( -
  1%-   ),  ,  7 

 – .      
      -

 : 0,0; 0,25; 0,5; 0,75; 1,0; 1,5; 2,0; 2,5  4,0 . 
      -

 .   -
      

.    
(AUC0- , max, Cmax/AUC , MRT, t1/2el, f )  -

-   (  «M-IND»). 
.    -

   ,  
       
.       

1,62  ,       
( max/AUC0 –   1,072 0,229;   – 
0,660 0,179 -1).    -

 (tmax)      
0,72 0,21 .;   – 1,56 0,32 .  ,  

    2,17  ,   
   .   -

:      
     -

   (T1/2el)    
     (MRT).  

        
2,94  (T1/2el)  1,7  (MRT)    

       -
.    (f) 

,    
 AUC0-        -

     410,79 276,30 %. -
      

    -
 ,   

        -
      -

    . 
.    -

       -
 (410,79 276,30 %). 

. . 1, . . 2, . . 1,  

. . 1, . . 1 
    

      
     

1 , ,  
2   , ,  

 .  -
       

( )    ( )  . 
  .   -

  15      51  74 , 
     « ».   12 

, 3 .    14  -
  III ,  1 – IV .   
    : 

 3   – 4,5 ,   -
:  – 1,2  2       

4,5   ,  60–80   
.    -

     . 8  -
    /  2%-    

  185 / 2,    -
  4 000  9 000  (15 ).  -
   . .   . . . 

.     
       -

   .   
   ,   

    ; -
     .    

 :  -    
 ,    

 2–3  ,  ,    -
 ,  4  ;  

     ; -
      -

.      
  :  ,  

,      
;     -

,    ,   -
   ;    (   

      3  6 -
);      -

, ,     .  
.     

        -
     -

 ,    , 
, ,     

 ( ,  . . ), -
      -

  ( - ). 
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. . , . . , . . , 

. .  
   

   
      

   
  
   

  . . .  ,  
.   -

      -
   ( , , -
  .),     .  

  ,     ( ) 
    -

    ,  ( )   
( ),      -

   .  -
   ,  ,   

       
    NO , -

,    . 
 .   

 ,     -
       -

  NO. 
  .    

100  CBA/Lac  F1[(C57Bl CBA)]   22–
24    « » .  

   10 , 2    -
.   /   106   , 

  24 .  : -
 ( ) –  ( , «Biolandes», ), 

   ,  
    ( , 

«La Gardonnenque»),  ( , « »), -
  –  ( , «Fluka»)   

( , «Sigma»), -3-  ( -3- , «Sigma»), -
 ( , Arthospira platensis)  , -

  ( -Se,  « - »).   
     per os   

14–21          . 
        -
  %    .  

       -
       14–21  -
 ;    -
  .  

    
   . 

. ,  100 /  , 100 /  
, 1 /    1 /  -Se   1,4–1,6  

(p<0,01–0,05)    -
        

  .  -
       -
   , ,   -Se   

91 %; 78 %; 75 %  89 % ( <0,01 – 0,05).    150 /  
 -3-    75 /      

  52%  56% ( <0,01).  
       

 ,       
  31 % ( <0,01)  27 % ( <0,05) -

.    14 %  -
      . 

      45 % 
( <0,05)       NO. 

 8       34 % 
   ,     , , ,   

     14–65 %. -
      -

  NO       
   -    -

,    
,     NO. 

. , , , -Se,   -3-  -
        

      
         

.    
    -

 NO         
,     -

     .  
 

. . 1, . . 2, . . 1, 

. . 1 
  

1   . . .  ,  
2Icon Holding, ,  

.    -
,     -

.        
   ,    -

.      ,  
       -

  .     
   -

     
       -

.       -
  .  -

     
     -

   .  -
      -
  . 

 .   -
      

  . 
  .   

    « »  3,2–4,2 
.       

    500   .  
        

     36    -
.      -

    -
.       

 70,5 4,5 %.  
,     

     . 
      

.   
 Perkin Elmer Nelson, Model 1020.  -

 C16    (3 150).  :  
 :  :   (60:30:10).  

     1,5 / , 
 2000 psi;  22  ;  
 460 ,    20 . 

    4,2 . -
 5 / .    -

     , -
   . -

    -
     M-IND. 

.   -
  ,   , -

      -
 ,     -

         
,   .  
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    2 .   -
 ,    

  ,     -
     -

  (10,8–47,7 / ).  
 36        

  .  -
      

   ,   -
       

   >7,0.   -
      -

 ,    -
 , ,      

 «    ».  
   , -

 ,     
      -

   .   -
     13,5 0,85 ,  

  – 6,2 0,9 .  
.     

      -
 8 ,   – 21,4 / .  

  ,  -
    .  

    -
      , -

,       
  . 

 
. . 1, . . 2, . . 1 

    
1   . . .  ,  
2Icon Holding, ,  

.    ,   
  .  -

,         
       

   .   , 
    - ,     . 

    -
 ,     – 

®. ,     -
       

 .  
 .   -

      -
 . 

  .    « -
»  ®    

     18–20     
 200–220 .   2–  -

       -
,       -

    -
.      ( ) 

  ( ) .  
    per os  -

   100; 200; 1000; 2000; 4000  10000  -
®/  (1; 2; 10; 20; 40  100  / ).  

     
   .   

      .  
   (   )   

  . 
.     -

 2 . ,  ®  -
 , ó    (100  / ) 

   100 ,   -
    
   .       

  ,     
      -

,  ,    -
 ,  ,  

   ,   -
.      

 ,     -
  .   , 

   ,     
      . 
     , 

     
,     . 
.  ,   -

  « »     
    ,  

      -
    . 

 
. . 1, . . 1, . . 1,  
. . 1, . . 2, . . 3 

   
    

   
1   ,  
2 ,  
3   . . .  ,  

.    , 
    Artemisia 

annua,    (   -
,   , , 

 )      
  .  -

    -
.    -

       , -
   .    

     -
     -

   . 
 .   -

    -
,   ,  -

   . 
  .  -

    3  -
:     

 12,      -
 11- .  1  -
     -

.     -
     

     .  
.     

     54 
 : 19  -

, 34     N-11- -
 .    -

        
 18–20 .   (LD50) -

       
600–1500 / .    -

       
 LS174T :   -
    -

     2    -
     5    -
  .  
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    in vitro  
     -

     (  
   logP). 

. ,    
     -

      -
   . 

 
. . 1, . . 1, . . 2 

   
  ,  

   ,  
    

  
 

1    . . . ,  
2   . . .  ,   

 .   -
   ,    -

,    . 
  .    

-   C57Bl/6  23–27 .   
     -

.       
     1:10, -

   XI:  – 10 / , 
  – 10 / .    

3 :  1-     
    450 / ,  2-  

–      
450 /   10-     -

  0,3 /  (10 / )   24 ; 
 3-   –   
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Apryshko G.N. 
THE TECHNOLOGY OF THE NEW SUBSTANCE REGISTRATION  
IN THE N.N. BLOKHIN RUSSIAN CANCER RESEARCH CENTER RAMS DATABASE  
ON ANTITUMOR SUBSTANCES WITH THE USE OF “ELECTRONIC PASPORT” 
Research Institute for Experimental Diagnosis and Treatment, N.N. Blokhin Russian Cancer Research Center RAMS, Moscow 

 
Abstract 
 
The effective modern informational technology of the new agent registration at the N.N. Blokhin Russian Cancer 

Research Center Databank on antitumor substances is described. The technology permits to standardize the data presen-
tation in computer Database to the maximum and to reduce the time and mistakes during the data input. 

 
Key words: the Databases, antitumor substances, experimental cancer chemotherapy. 
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N.I. Perevodchikova, A.A. Fedenko  
NEW APPROACH TOWARD CLINICAL TRIAL DESIGN OF TARGETED AGENTS 
N.N. Blokhin Russian Cancer Research Center of RAMS, Moscow 

 
Abstract 
 
The molecular mechanisms of targeted antitumor agents action requires a new approach for the design of their 

clinical trials and a reevaluation of the traditional recommendations for phase I, II and III trials. During the early stages 
of clinical development, the identification of a biomarker with a predictive value which can be used as potential res-
ponders is of crucial importance. The possibility of early (before phase I) evaluation of biological activity of new inves-
tigational drugs in humans (phase 0) is discussed. 

Key words: phase «0», clinical trials, target agents. 
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N.A. Lesnaya, V.S. Pokrovsky, H.M. Treshalina,  V.I. Romanenko  
EFFICACY AND TOLERANCE OF TRIPLE COMBINATION WITH ETOPOSIDE, CISPLATIN AND 
ARANOSA ON MICE WITH LEWIS LUNG CARCINOMA 
Blokhin Cancer research Center of RAMS, Moscow, Russia 

 
Abstract 
 
Promising new anticancer cytostatic of nitro urea derivative Aranosa was administrated simultaneously with 

Cisplatin and Etoposide to BDF1 mice bearing s.c. or i.m. Lewis lung carcinoma (LLC). Etoposide 5–15 mg/kg body 
weight, Cisplatin 2–3 mg/kg and Aranosa 100–200 mg/kg were given i.p. The significant synergism of EP Ar combina-
tion has been demonstrated in recovery of mice bearing s.c. or i.m. LLC. The therapeutic efficacy and tolerance of triple 
combined therapy with EP Ar in combination with standard double combination EP were evaluated. The high risk of 
Hematological toxicity was not observed. 

Key words: combined chemotherapy, Lewis Lung carcinoma, Etoposide, Cisplatin, Aranosa. 
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 2  
 /  LLC   EP 

 , /  n  
   

, % % m  ,  
6 14 22

EP 5/2,5 10 88* 6* 42* 2 301 [231÷371]
EP 10/2,5 7 99* 75* 67* 30 134** [91÷177]
EP 15/2,5 8 100* 85* 67* 66** 110** [94÷126]

*     , p<0,05; **        EP   5 
/ , p<0,05 

 
 3  

 PAr  EAr  /  LLC 

  , /  n  
   

, % , % %  m , 
% 

6 14 22
PAr 2,5/100 10 100* 99* 93* 30 23 51*
PAr 2,5/150 10 100* 98* 89* 10 29 57*
Ear 5/150 10 89* 51* 26* 0 7 33

*     , p<0,05
 

 4  
  EPAr    /  LLC 

 , /  n % , %  m , %
E 5 10 15 0 9 
P 3 10 37* 0 31* 
Ar 200 10 6 0 38 

EPAr 5/3/200 11 – 100 76** 
*     , p<0,05; **       , p<0,05

 
 5  

  EPAr  EP   c /  LLC 
 , /  n % , % m  , 

E+P 
5/2,5 10 2 0 301 [231÷371]

10/2,5 7 30 0 134 [91÷177]
15/2,5 8 66* 0 110* [94÷126]

E+P+Ar 

2,5/2,5.100 8 – 88 133* [77÷189]
10/2,5/100 7 – 100 103* [78÷128]
5/2,5/50 7 – 100 140* [100÷180]
5/2,5/75 8 – 100 115* [93÷137]
5/2,5/100 21 – 86 127* [107÷147]
5/2,5/150 14 52* 43 101* [69÷133]
5/3/200 19 – 100 77* [59÷95]

 
 6  

 EPAr  /  LLC 

    
 

   , % m  ,  
5-6 12-13 16-17 

E/P/Ar 5/3/150 8; 9; 10 83* 84* 69* 170 [44÷296]
E/P/Ar 5/2,5/150 10; 11; 12 84* 55* 48* 232 [254÷396]

*     , p <0,05
 

 7  
 EPAr     E  Ar 

 m , ,      m , % E P Ar 0 6 14 26
0 5 00 24,0 18,2 20,7 23,1 61* 
5 5 00 23,4 18,0 21,7 24,1 63* 
,5 5 00 22,2 17,7 21,5 23,6 50* 
5 ,5 5 22,7 17,2 20,0 23,1 57* 
5 ,5 0 22,7 19,5 22,9 23,1 47* 

*     , p<0,05
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RISK FACTORS FOR MULTIPLE PRIMARY CANCERS 
Altai Division Of Russian N.N. Blokhin CRC RAMS; Altai Oncological Centre, Barnaul 

 
Abstract 
 
This work provides a review of Russian and foreign scientific publications. The phactors having an influence on 

multiple primary tumors were examined. The influence of sex, previous treatment, ionizing radiation, heredity, hormon-
al and metabolic disorders, immunodeficity status, environment, duration of cancer survivors observation, viruses are 
analyzed. The review also discuss the results of some cohort and epidemiological studies of multiple primary cancer 
incidence, age and gender peculiarities. Recent observations indicate that if the exposure to risk factors did not cease, 
the high risk of the second cancer development still exists. The work provides an explanation of the necessity of dynam-
ic observation of the patients after the first cure. 

Key words: multiple primary tumors, metachronous/synchronous cancers, risk factors, observation of cancer survivors.  
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