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 XII  -   
   «   » 

 
 
 
 

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

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

.     MICA (MHC class I chain-related gene ), -
 (FNO- , IFN- , IL-2)  NK- ,         

       . 
  .   -   MICA,    NKG2D  

NK-       . 
  .          

 20    60  .    MICA, FNO- , IFN-   IL-2 -
  ,  NK-    NKG2D    

 . 
.    MICA       - 

1948 / ,    52  .  IL-2, FNO-   IFN-     -
 .  NK-   18%,     . -

   NKG2D  NK-      89%,   , 
    (95%).  

. ,         MICA  -
,       NKG2D  NK-  , ,  -
  .          -

   . 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
  NK-  

 . . .  -   «  . . . »  , ,  . 
.   ( )       -

-   ( ),           
 . 

  .          -
      .  

  .  -, -, NKT-, NK-       
(HLA-DR, CD38, CD69, CD314, CD25)    . 

.        13%   reg-   
  10%  .  75%    NK- ,     -

 .      IL-2 ( D25+)    -
   22,8%,      13%.  HLA-DR+     

19,3%, CD38+ – 29,6%,  CD69+  NK-  – 8,4%.    HLA-DR+    
12,5%, CD38+   32%,  CD69+  NK-  –  12,3%.    NKG2D 

    45,8%      51%,   NK-  - 21,50%    
15%.  

.       reg- , NK-   D25+.  
    reg-   D25+;    CD38+  
  CD69+  NK- .        -

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

 «  . . . »,  
.  5 %          , -

      BRCA1  BRCA2.     
 BRCA-       ,   -

       .  
 .           

BRCA-   
  .     117 ,  ,   35 . 

    -       -
    BRCA1  BRCA2.  

.    BRCA1   30 ,  87     BRCA1/2 
   (  ).    ,   BRCA1-   

:       – 40 % , 9 %    
(p<0,001);          – 40 % , 9,2 %  

  ( =0,002);     (77,8 %); III  -
 – 56,2 %, 26,1 %    (p=0,028);     – 61,9 %, 

26,3 %    (p=0,009);     : III  IV 
     72 % , 18 % –    ( =0,011).  

       BRCA1   30 %  
      5  ,    5,7 %, 

( =0,004).   BRCA1-   5-    ( )  
80,1±8,1 %,   ( ) 92,5±5,0 %;    – 80,2±6,1 %, 94,7±2,9 %. (p=0,669  

=0,341 ).  
.    BRCA1       5-

     . 

 
 
 

. .   
   RHAMM-   IN VITRO 

    ,  
.          . -

       ,      
   .      -

          . 
 .    RHAMM-  ,  

      – RHAMM- .  
  .      ,    -

  (MDA-MB-231)     (AlamarBlue assay).  -
         BrdU assay,  -

      .        -
    (ELISA Cell detection assay).    

    -3/7  aspase-3 olorimetric ssay (GenScript).  
           -

    (QCMTM Gelatin Invadopodia assay). 
. ,  RHAMM-        

30 %,   . ,  RHAMM-       
   ,    3/7. ,  RHAMM-  -

      70 %. 
. RHAMM-      . 

. . , . . , . . , . .  
    IN VITRO 

  . . . , ,  
 .     ( )      

 ( ). 
  .    HeLa       

 24      0,05 – 0,2 /  ,    3  1 /  ,  
  ,        (661 )   0,25 

/ 2.  21     0,02%-       -
    . 

  .            48   -
  ; 50    0,17 / .     -

     59%    .    , 
       ,        

  ; 50    0,05 / .      
     .          

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

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

.  ,    ( )   -
          

         .    
 in vivo       S-37     -

            .  
  (  )    .    

  48 . 
 .     ( )     
         . 

  . -      .    
   ,   -   ( )   

  900 – 1100 . 
.           ,    

    (     ).  -
  .           

,            
(  900 – 1100 ).          

   . 
.            .  

        , ,   
  ;    . 

 
 

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

 «   . . »,  
.      ( )     3 %   -

 .  
  .     13  ,    11  / -
  ,  2 – / - .  

.  8  9      t(9;22)(q34;q11) 
/    BCR/ABL.    -   -

.  Ph+    ( )     ,  
  (n=8).   Ph- ,         

,          (n=4).       -
 :   – 83,3 %     – 8,3 %.    

Ph+    .     ,   
Ph+  3-     61 % (  36 ),   – 0 %, (  10 .).  

.  ,        -
           . 

 Ph         1  2   -
    .    Ph-   . 

 
 
 
 

. . , . . , . .  
      

 
  . . . , ,  

 .       ( )  -
         . 
  .     13  (42 )    23  78  

(49,2±16,2 ).   (  « », )     2,0 
/ .     2,5 – 3        

«  » («LEMT», , =661 )     50  100 / 2   .  
 – 170 / 2;  – 0,3±10%     –  10  30 .  -

   .    – .  
  .     1  3   .   -

     .     8 – 11    -
  3 – 6 .       .   

      1  26        -
 .            

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

 «  . . . »,  
.     ,      

   ,   «       
» ( - ).  

 .     ,  -    
. 

  .         
mel Kor  mel Mtp-X.  24       – -   -

.    ,  FITC     -
   .   -3    -

    -3,  FITC. 
  .     ,    mel Kor  24  

  -        .   mel Mtp-X 
    ,      ,   -

     .     mel Kor  mel Mtp-X   
 -3,  ,         

     mel Kor  35 %   -    41 %   -
 .   mel Mtp-X -3       -

    (  1 %). ,   mel Mtp-X    -
     -   .  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . .  
  1-3   

   
 ” - ”, ,  

 .        Pyr-His-TrpOH 
          -
.  
  .       ( , , 
  )        -

,   ,  ,   . .    Pyr-His-TrpOH 
   :    (       -

 ),   ,    ( , 
 , - ),     (    -

 ).            
 ,      .  

.   4-         
    ,      -

              -
 .           
      98 %     .  
.          (    

   « - »)   ,  , -
   Pyr-His-TrpOH.         -
 (  4 ) 40 – 43 %     (   )  98 %. 
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. . 1,2, . . 1,2, . . 1,2, . . 1,2, . . 2, . . 2, 
. . 2, . . 2 

     
1  «  . . . »,  
2  « »,  

 .  in vitro      , 
 –  , ,     , 

  . 
  .      - .  

     :    HCT-116;   
LNCap;   -3;   549;    MCF-7; -

  Mel Kor;   Malmt-3m, -   -
 Jurkat,       «  . . . ».   -

,   50 (  ,   50% )    
 100 . 

.   137  ,   64    
  100 .    ,   ,   17 -

   100 ,    . ,   -
     .  17     -

 10 : der-02789, der-01330, der-01643, D51, D89, D95, D10702, D1701, KOAd6-2, KOA137, 
KOA138, KOA139, AM3Pt, A342a, det0007, d04605  d04607. C  D89, D95, KOAd6-2    

 Jurkat, Malme-3m, MCF-7  -3.  341  –  Jurkat, A549  -116.  der-01643 
     MCF-7  Mel Kor, -139 – Jurkat  MCF-7, det0007 – A549  -3. 

 der-01330      ,  der-02789 –  LNCap, -
 D51 –  Jurkat,  D1701  AM3Pt –  -3, 137  138 –   MCF-7,  d04605  

D10702 –     -116.  d04607     
 10        ,      

.  
. ,      in vitro,   

         in 
vivo             

. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
      

1  «  . . . »  ,  
2  « » ,  

.   -  ,    -
  (CMV)      (HSVtk)  -

    (mGM-CSF –  )   
(hGM-CSF –  )     (CMV-HSVtk-GM-CSF-PPT).  

  ,      ,  -
    :  S37>>    C26>    

-5>  16>    LLC.  
 .     CMV-HSVtk-hGM-CSF-PPT  -

  . 
  .  «CMV-HSVtk-hGM-CSF-PPT+ ».  BALB/nude   -

 :    29,    HeLa,    -2;  
 – 10 – 14    (V 100 3).   :   -

 ( )      ( ).  
. ,   2 – 4        : 

29 –  75 %,  22 %;  –  61 – 66 %; HeLa –  51 – 57 %,  27 %; 2 –  46 – 50 %, 
=14 %.  

.       «CMV-HSVtk-hGM-CSF-PPT+ »,  
   HT29>KB>HeLa>HEp2.       -

      : HT29 – C26  HeLa – -5. 
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. . , . . , . .  
       
   «  «  » . . . . »  ,  

 .      ( )   -
 .  

  .      23   :  - . 
     3,3 .  :  30     

   50 %     ( ) « »   10 
,   ,         

  18 – 20 . . .     50 %  ,  10   
        662±2 ,  3,5 – 4,0   -

:       (250 – 300 / 2),  –  -
  (100 / 2),   –      1,5 – 2,0     -
 (50 / 2). 

.  3     0,2 / ,     
 1,2     ,  6  –  0,8 . 

.         -
 .          -

 . 

 
 
 
 
 

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

     
1 -    ,  
2  «  . . . »,  
3    . ,  

.    ( )      -
     . 

 .     ( )   ( )   
 .  

  .         BALB/c   
    ( )   25 /    12 – 14 .   ,  

-  ( ), -   « » ( )        
 .            -

.    .  
.                20 – 

30 %   ,   ,     .      25 – 45 %  
,      ,    , -

  .      1,5 – 2   ,    -
        -   -

 .       ,     
  ,   . 

.           -
  (Cancer chemoprevention). 

 
 
 
 
 

. . 1, . . 2, . . 1, . . 2 
     HER2-   

HER2-    
1  « »;2 « »,  

 .         HER2  -
.  

.  ,    .  
  .     231   I – III  . 

HER2   .       Ki67, -
 –        mt 53,   –   

 - .  
.  HER2(+)   Ki67  71,0%±4,3%,  HER2(–) – 81,5%±3,5 % ( <0,1).  

mt p53   60 % HER2(+)  40 % HER2(–) .   -    61 %  
HER2(+)  43 % HER2(–).  

.  HER2-    ,   53-  
,   ,   HER2- .  ,    

     HER2   . 
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. . , . . , . . , . . ,  

. . , . . , . .  
     

 -    
 ,    

«  . . . »,   ,  
.   ,   ,  

.          -
 .        .  -

     ( ).  
         /-    

,   ( .).  
  .    15   D - . 5   

    5    5    .  3 .    -
      ( ),     ( ),  /- 

   .  
. ,     .     , /-

 .    ,      ,   
   , /-   .  

.           . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . . , . .  
  LFA-1  MAC-1     
      

 «  . . . »,  
 «     »,   

 .     LFA-1 (CD11a)  Mac-1 (CD11b)  -
             -

      . 
  .      ,  -

 40  ,  , , -
, ,  ; 200 -    (  /Lac 

Y),    18 .  100 %   .     
  ;   – 0,3%       1-   

 ,  ,     
 .  CD11a  CD11b     4, 8, 22   -

 .  
.   4  8         CD11a  CD11b  

   (p 0,5).     22     
  CD11    45,9�3,4 (  8-  )  36,5 1,9% ( 8-22=0,03)  CD11b 

 –  12,1 1,7%  6,8 1,1% ( 8-22=0,02).       -
    - ,         

 .     8  22 .    ( 8-22=0,2 
 CD11a   8-22=0,06  CD11b ).   ,     CD11a 

(44,6 2,1%)  CD11b (12,1 1,1%)          -
  .  

.  LFA-1     ICAM-1, ICAM-2, ICAM-3 ( -
     ), Mac-1   ,   NK-

,      ICAM-1.        -
 LFA-1 ( D11a)  Mac-1 (CD11b)         

        -  -
  (NK- ,  ). 
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. . , . . , . . , . . , . .  
  -6  -10    

     
      

 «  . . . »,   
 «     »,   

  .     6 ( -6)  10 ( -10)      
      . 

  .      ,  -
 40     , , -

, ,  ; 200 -     ( -
 /Lac Y),      18   100%   . -

      ;   - 0,3%      1-  
  ,  ,    -

  .  -6  -10    4, 8, 22    -
 .  

.  -6             
 4  8 .   22   -6      -

     .         -6 -
   ,     (117,0±7,2 /   140,2±7,2 /  -

, =0,03).  -10          
22    65,0±4,1 /          .  

             50,3±4,7 
/ ,         ( =0,03).  

.   -6         
      ,     
 ,      ,   -

 ;    -10     
   ,          .   

    . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

    STAPHYLOCOCCUS AUREUS 
  PSEUDOMONAS AERUGINOSA  

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

        ,   
 , ,       ,  
    . 

    ,       -
         -
,     .  -    -
,   ( )        

     ,      -
    . 
     ,        -
   133-N-(N- ) -  ,   706 

 830  ,        -
 Staphylococcus aureus 15   Pseudomonas aeruginosa 32 .  
    ,        . 
,             -
.      (    )  -
    . 

          ,   
   ,        -

. 
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. . , . . , . . , . . , . . , . .  
      
    IN VITRO,  

      
   

1    ,  
.         -

        .  
 .          

      in vitro.  
  .       6    CD 

45+ CD34+     .    -
    CellIQ.      -

    FluoView FV 1200MPE (Olympus).  
  . ,        -

          1:1  1:2.   -
       ,    -

   .  ,        -
 ,            

  . 

 

. . , . .  
      

        
 . . . ,  

 .         
 (IMT)      ( )  -

  (UV)    . 
  .        Shimadzu 

Prominence.   :       -
     Shimadzu LC-20AD,  ShimadzuSIL-20A   -

  ,         -
 SPD-M20A,   Shimadzu CTO-20A,   ProntoSIL – 120-5-C18 AQ 

2×75    . 
.    IMT   2   ( ),   -

   .         5   1000 
 ,  1000        3 ,    -

  4000 /    10 .         500 
     (0,2%)  pH=2,5,       3 . -

     5000 /    10 .    , 
     Millipore    0,22 ,  20    -
 .       .  -

        IMT   2    
  50  2000 / .   (r2)  0,991.   -

            ,  , -
   ,     98 – 102 %. 

.    -UV    IMT    , 
          -

    . 

 

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

        
     

1     . . .   ,  
2  ,  

 .          
       –      . 

  .    48  - .  : ;  
;    PC-1;   .    -

     – 100 / .      
   2    ( ),   400 / ,  

  .   :  , , ,    -
        - .  

.      ,    , 
    .  24       

            .  
.            

        ,      -
       . 
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. . , . . , . .   
      

 « », ,  
.    ,   « »,   -

  « »   :  ,  -
     ,        -

 ,       .  
 .     ,  ,    -
    ,   ,    

   « ».  ,      -
        . 

.   ,        -
,    ,     . 

  .      : DS 4 (4%  -
,   ), DS 12 (12%  ,   ), DS 44 (4% -
   4%  ,   ),  ,  ,  -

    . 
.    ,        

      0,25% .    -   6  
   ,         
. -       0,25%   

 15     ,      -
 .  ,        
         0,15%    0,15% -
 . 
. ,      0,25% .   .  -

            
 -    15 . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . .   
      

 « »,  
.    ,   « »   -

  « »   :  ,   
    ,         

,       .  
 .     ,  ,    -
    ,   ,    

   « ».  ,      -
        . 

.   ,        -
,    ,     . 

  .      : DS 4 (4%  -
,   ), DS 12 (12%  ,   ), DS 44 (4% -
   4%  ,   ),  ,  ,  -

    . 
.    ,        

      0,25% .    -   6  
   ,         
. -       0,25%   

 15     ,      -
 .  ,        
         0,15%    0,15% -
 . 
. ,      0,25% .   .  -

            
 -    15 . 
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. . , . . , . . , . .  
DR5-B –     DR5  

   TRAIL   TRAIL-   
 ,  

TRAIL –     ,    ,   -
  DR4  DR5,    .    TRAIL 
,           -   

     « » DcR1  DcR2.     
DR5-    TRAIL DR5-B,    DR5   ,   
TRAIL,        TRAIL.   -

 TRAIL  DR5-B ,   9  12   DR5-B   1,5 – 5    
    TRAIL         . -

 ,       TRAIL,    -
        DR5-B.      

   ( 50)  DR5-B   1,5 – 10      
TRAIL.  ,  DR5-B         -

,      ,   TRAIL-  . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . 1, . . 2, . . 1, . . 1 
    « »  

     
1   «  -  », ,   
2  «      . . . », ,   

 .        -
 « »                 -

 . 
  .    66  (30 – 74 )    -

  ,             
   ,       .     -

   IV .     36   -
      ,      

 « ». 
 « »   ,   ,    -

,   ,  -         -
  .    .     

 10  30 .  
.      ,    ,    -

,  . -  ,  ,    ,   
.           .  -

    .          -
  . 

     « »        
« »   30  (45,4 %).  36    (54,6 %)  

.        23  (64,9 %),   
  13  (36,1 %).         

.   42 ,   22  ,     3   ,  17 
 (40,5 %)   .  12 ,  75   – 8 ,  

  4   ,  1 – 2  ,    . 
.   ,       , 

,      ,          
.  « »        -

  15 – 30 %. 
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. . 1, . . 2, . . 2 
   

  « » 
1   . . . , ,  
2  « », ,  

.     « »     
« - ,  5 ».    . . .     -

    ,      
   « - ,  5 » (  EBEWE PHARMA Ges. 

M.B.H.Nfg.KG, ). 
  .     67     -

    ,         -
   (70 )   2 – 4   , 29    -

.           « -
- »,  25 – 40  , 1   ;    –  « -

- »    .      60 ,   
 3   (  = 5). 

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

.      ,     ( >0,05)  
       .   -
    (         )  

       ² (2×2) = 2,41 (  df=1 .  3,841 
  <0,05; .  1,67).           -

      (d=129,3±77,6 ( >0,05); t = 1,7),      
( )  (d=29,0+51,6; ( >0,05))    (25 %)  (75 %)     -

  ( >0,05).         -
 ,   ,          

(d=23,3±12,6; ( >0,05)).        (d=14,3±17,02; 
( >0,05)).   (   - ),   ,  -

-   16,7;  -  – 30,4.     -
          . 

.          
   ,   (  21 )   -

. 

 
 

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

    
    

        ,  
    . . .   ,  

 .         
,        

   .        
Lentinus edodes  Ganoderma lucidum,       . 

  .          L. 
edodes  F-249 (1  ), G. lucidum  1315 (3 )     (2 ). -

      ,    -
  0,5  25%        (    . . . ). -

 72         10     1  -
. ,  5-    ,   ,  14-      

     . 
.   6   ,      1  3    

 .    14     1 ,   L. edodes,   
2  ,    .       10 – 20 %  -

 ,  –  3 %.  1    ,    50  80 %, 
        .    -

    ,   .  2  –   -
, , ,    , . -

     30  50 %,     ,  -
,    .  3  –   ,    -

  50  90 %,     ,   . 
      ,   . 

.  , ,       L. edodes  G. lucidum 
   ,     -

   ,          
. 
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. . , . . , . . , . . , . . , . .  
  N-(2- -6- )   

    
   . . .   ,  

. ,          
,         ,   

    .  -     -
   . 

 .       N-(2- -6- ) . 
  .   2- -6- ,     N-(2-

-6- ) ,        2 , 
    6  -      -  

  . 
  N-(2- -6- )       -

     ,      -
 (  60-70%)        -

( -1- )-N,N,N’,N’-  (TBTU)     ( -
, )  .     (S)- , (S)-

, (S)- , (S)- , (S)- , (S)-  (R)-  , (S)-  (R)-
 ,     (2S,4S)-4- -5- -1- . 

  ,      (S)-   (S)-  , 
,            

(1  NaOH, 20 °C, 3 )         . 
       1    . 

    . 
  .    N-(2- -6- )       

    . 
      (  14-13-01077). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

    
1    ,  
2  ,   

 .       (      
)        ( )   -

 .  
  .          

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

  (  +   +    ). .   
  -       ( )   

  81    1-  :       
      .         

 2-         42 ,   .  
   10    , . .    

 , 28    .      
  (   – 100 %,   – 90 %).  

.        -
       ,    -

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

- 1)       
 «  -   »  , - -  

 .        ( ) 
     ( ) IIB-IIIB .  

  .   : ECOG 1,   , ,  
,   .    200000     1 – 5  

(  30    ),       (FAC  PA).  -
 2012 .   2013 .     82   IIB – IIIB ,    

29  69 ;   53,3±1,1 .    (30 )      
    (17)  FAC (13)  2  4 .    (52)     -
  (28)  FAC (24)  2  6 .  

.         80 % ,      71,1 %,  
   16,6 %  7,7 %   ( <0,05).      

       ,    .      
28,4±1,1 ,    26,1±1,4 ;      26,9±1,3 ,     
22,9±1,2  ( <0,05).  D3+ D8+     ( ) ,     ( ): 31,5±2,8 %  
21,7±2,25 %  ( <0,05).  -  ( D20+)      -

     (FAC)  15,5±0,53 %  13,7±0,55 %,     (PA)  16,7±0,97 %  12,7±1,0 % 
( <0,05).     ( )  D20+   15,0±1,0 %,      (FAC) 
15,4±1,4 %;            ( <0,05).  

    :    , , 
     ;  ;   ;  -

.         III – IV ,     
: 33,2 %  17,3 %  (p 0,05).  

.  ,    -    -
,       IIB – IIIB ,   

   III – IV ,     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

   ,  
     

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

.   ,  100-        -
 ,    SiaLeX,      -

    ,      .   
        . 

 .    SiaLe -       -
 .  

  .         , 
   ,    .  -

    hrTNF .       -
       ,    (    

     );      -
    -    G-50. 

  .        -
  SiaLe .     ,   

 .         -
 SiaLe ,    .      

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

1  «  . . . . »,  
2  «    »,  
3  . . . ,  
4    « »,  

.           ( ) 
  .  

 .         -
    .  

  .       127   -  
  ( ).     20  93 ,    66,2 .   

98 (77,2%),  – 29 (22,8%).         (8), -
   (4),   (22),    (7),  (26),  

 (28). 36       .    
-2, , .     0,1 – 3,0 .   -

 0,1 – 0,5 / 2.      0,7 – 1,2 /      
 2 / 2.       :   ( ) -

 –    ;   ( ) –     
   50 %;   ( ) –       50 %.  

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

   50  500 / 2.        100 – 
200 / 2,   – 200 – 300 / 2,         

  – 300 – 500 / 2. 
        66,7 % ,  –  25,0 %,  –  8,3 %.    

    77,3 %.          78,6 % -
,     .  . ,     1 – 3 

     .          83,3 % -
,   –  .  

.     ,        
            -

.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

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

 .        ,  
      ,      -

    ,      . 
  .      ,   -

       : 405  (  ), 501   
608 .          25 – 30 . 

     25 ,      
 3 / 2.     (1

2)      
   SOSG.      -
 NanoDrop ND-3300 (C ). 

  .        , -
 ,           

,     .     1
2     

          , 
    .   1

2     -
    ,          30 

.   1
2      ,     

   6,6 ,   .   ,    -
  ,       -

,        , 
            

. 
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   -406  

    
 «  . . . »,  

 .        . 
  .  -406       NS-1   

   BALB/C,      
     mel Kor (  –    -

    ).       
/  («Sigma»).          -

  ( ).       BD 
FACSCantoTMII.  

  .          
       mel Kor,    -

    ,   80 – 90 %     
CD117,       .       

     mel Kor,    .  -
          

D117 («MACS Miltenyi Biotec», )         
,     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

    2-   
    

1  «  . . . »,  
 .     2-    -

         « ».  
  .        15  -

 ,         « -
»,         mel Kor,   
- .     51±2 .      -
  13  ,     .    

2-  ( 2M)       -
    (ORG5BM-beta-2-Microglobulin, ).   -
      450 .    / .  

      p<0,05.    
      EXCEL 2003   "  " [  . ., 

 . , 2001]. 
  .           

:   (n=8)        
 2-        (n=7)     -

  2-          
    « ».     -

      (p<0,001)     
(p<0,02)    . ,     2-  

           
,    2-      . 
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. . 1,2, . . 1, . . 1, . . 31, . . 3 
-       

1  «  . . . »,   
2   57,  
3          . 

. . ,   
. -   ( )    -  

,            -
 .        

  .  
 .   20         

98   .  
  .      MAGEA – MAGE-A1, MAGE-A2 MAGE-

A3 MAGE-A4, MAGE-A5, MAGE-A6 –     ,  -
        ;     

GAGE (GAGE1-8),         , 
    SSX (SSX1, SSX2, SSX4),   XAGE1, NY-ESO1    MAGEC1.  

. ,    -       
 .         MAGE-C1  XAGE1 

       .    ,  
MAGE-A1-6, GAGE1-8  SSX1,2,4      .  

.  ,   -       
 . ,         MAGE-C1  

XAGE1        .    , 
 MAGE-A1-6, GAGE1-8  SSX1,2,4      .  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

 «  . . . »  2014 . 
 «  . . . »,  

 70  ,   2014 ,   21 (30 %),     
  75 %.  40      10 (25 %). 

 2014     69   ,  : 10  -    -
,   ; 17 –       -

 ; 14 –    ; 15 –    
 ; 4 -       -

    . 
 5           .  

 2014 .       11     .  
  7  -      4        

   .     8        -
  .  6      ,   -

.        -   . 
           -

     . 
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  [2,3-A]   
 «  . . . »,  

 .          -
      .  

  .   .   PASS,   
      . -    -

  in vitro.     in vivo   -
    ( , %)     ( , %)     

.          10%   
        5 . .    

N-   N-  ,        
   .      PASS     -

 (  75 – 80 %)         
(  30 %)    .     -

    CaOv, SKBR-3, SCOV-3      -
 . 24         388, 

  ,    LLC,    -5,  
-16,    -755,    AKATOL. 4  -

      ,   
 -5  AKATOL.    -5     60  83 %   18-  

 29        25 %;     AKATOL  51  67 %   -
  23-        30 %.    -

        . .  
   in silico, in vitro  in vivo 4      
         -

    ,     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . .  
-       

( ), -  
. ,       .  

        , , ,  -
  ,         .  -

      ,  -  
   ,     ,  .  

   .   -     
    ,    ,    -
 ,          ,  
  - ,       -

   .     ,      
    -  .  

  .         . 
         MDM2  53. 
    : 1) In silico      

 logP (   ALOGPS 2.1, http://www.vcclab.org/lab/alogps), 2)  -
      QSAR (   PASS), 3) in vitro  -

    (  ,   ), 4)  -
    -    QSAR (   

PASS), 5)            in vivo 
(   MDM2- 53   U2OSplv1 –     

      ,    p53-    
 GFP,    21).  

  .  ,    ,   -
  logP          

; QSAR          
 - ;           

  ,       . 
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 «   . . . .  », ,  

.         -
,     .         

,        , -
                

  . 
          101.8 (    -
   , , )      – -

   NMDA- .  
  .    70   Wistar 3 – 4-  . -

  101.8           1  
      .   0,25%  -

   (50 / )      100, 1000  10 000 .    -
   8-       101.8    50  -

.            
     . 

.       100     -
.      10 000  100 000     -
           ( 0,01). -

              
   NMDA-        . -

,           -
        . 

.     ,     -
     ,     -

            101.8. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . .  
      

         
  . . ,  

    (  )        -
 ( )   ,    –     

-   (760 – 830 ),        -
   . 

  –         , 
       .    -

           , -
  ,   ,   ,    

,        . 
      ,    -

          
 (A549  HEp2)       -

     S37.   ,  -
,   ( ) , ,      50  

90     4 – 6     ,  -
 .     ,    ( -Au), 

      -1        -
      ,  ,    . 

      Cy 5.5   , -
             -

.       , -
       800 ,    -

 ,     -  N- . 
         

   in vitro  in vivo, 100%-     (LLC)  90%  -
           . 
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. . 1, . . 1, . . 1, . . 1, . . 1,  
. . 1, . . 2, . . 1 

       
        

1    . . .   ,  
2    . . .  ,  

.  ,     2- ,   -
 . ,    6-     -

  – ,      . 
,   2-    ,    6   -

  ,    Aurora A . 
             -

  . 
 .     2-     

,           
    in vitro. 

  .     6-   2- -6- ,  -
      2- ,      -

 .  ,         -
  2-    6 ,      (    6-

 ).       2-  
      . ,    2- , 

    ,         -
. 

       2-      
      - . 
  .     2- ,   -

 ,    6       . -
        in vitro. 
      (  14-13-01077). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . . , . . , . .  
      -1208 

 “  . . . ”, ,  
.    ( ) -1208    , 

       .    -
,         -

     .       
          

           -
  . 
 .        -1208. 

  .  -1208        
 «  . . . ».      : 
,   PEG-2000 DSP , : , , , .  -

   ,   -      -
     ,   .  , 

      Nuclepore   -
  0,45  0,22    LipexTM Thermobarrel Extruder 10 .   -

     Cary 100    320 .   -
     Submicron Particle Sizer Nicomp-380.   pH  -

 pH-  HANNA pH 211. 
  .   ,      -

          ( - ,   -
).        3     2 , 
        ,       230±5 , 

 3   255±5 .  -1208         
 3    0,5 / , pH  7±0,5,       

6 .        -1208      -
           -

. 
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  MUC1        

   . . . ,   
.  MUC 1    .     
      ,    -

   .  
 .    MUC1       .  

.     MUC1    (     -
 2- )    MUC1    . 

  .  Real-time     MUC1    2-
.  24         12  

  .  
.         MUC1   

 .        MUC1      -
.   MUC1         MUC1-   

      .  
.   ,      , ,   -

      MUC1     -
   . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
     5-   

         
   

1  « »,  
2  «  . . . »  ,  

 .           
      .  

 .      
 ( )  5-          

      .  
  .   . . .        5-

       65 .     -
 5-       .  

.       ,      
 .      1-2    27,4 % , -

 2-     8,9 %,  4-   –  2,2 % .      -
    5-     .   -

        39,6 %   IV  
,  49,2 % – III   11,2 % – II  .       17,8, 

48,9  26,7 % .  6,6 %       I .  
    146    .    

      .     -
        ,       

  .  84 %         1  ,  
9 % – 2 .  6            3  -

,   2/3   .        -
     ,       .  

.    ,     ,      ,   
        .  , -

 « - »  5-         
         :   -

 ;         5- ; -
   ;     ( )   . -

        -
        5-    -

              
. 
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. .   
 ,   

      
 «  . . . »,  

    ,   ,   -
     .   /    -

/    ( / ).      
/   (   , , , ,   

. .),        ( 1 - 1/ 2; -
  , );     -

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

(www.amdeich-var-reverse-translation.ru).  ,       -
 /( )  (  ),    ,  

 / -   (   ,  ),   
    .  

 

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

    « »,  
.     –       . 

,        ( - )   -
 .         -

          . 
 .      -     -

 ( ).  
  .  -        -

  (  , EDC, Sulfo-SMCC).  
.      12%-      -

     ~16700 ,    -    
.         . -

   -   ,     L-929,   4,4*107  
7,9*107 /  (    – 1*108 / ),       

-    .  
.  ,  -       -

             
  . 

 

. . , . . , . .  
      

 «  . . . »,  
.      ( )    

        ,   -
   , ,     .  

 .      .  
  .      ,   -
    –  (  . ),  (E PC S 

Lipoid GmbH, ),  (Sigma, )  - -2000 (Lipoid 
GmbH, )    (Büchi, ).     

   «Pall» N66    1,2  0,45  (  «  », )  
  LipexTM (Northern Lipids, )      (  30 ).  -

  : 1.  (      
  «Pall» N66    0,22  (5 )    

 «Durapore» (Millipore, )    0,1  (2 ), 2.   (  -
  -  Transsonic T310 (Elma, )   20    1 – 60 ).   

     :   (d)    
( )   . 

  .     30    d 194±16 ,    
 2    +3 +5 ° .       30     

  d,      192±5 .      
      30    95 %,   60  –  93 %. 

      «Pall»   98 %,  d – 185±10 ,  
   2  .      «Nuclepore»  

    93 %.  d   180±5 ,   2    
 236±8 .  ,         -

        «Pall» (d=0,22 ).    -
             -

 . 
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    , .  

. ,          
    . 

 .          
    . 

  .         116  
29.    ,   5- .  -

    - ,      . 
. ,     116  29   -

 .      116 ,  29.   -
    ,      .  -

          ,   
  29   ,  116.  ,    

           -
 . 

.  ,       -
     . 

 
 
 
 
 
 
 
 

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

  13
1
-,15

2
-,17

3
-    

1 ,  
2  ,  

       131-,152-,173-    -
 .           

 ( ).        
 ,  173- .      -

 .     ,       
  .        -

   MCF-7    173-     -
  /   1:7 (12,5 %).      -

  -    .     -
    ,        

    .        
 ,     .  ,   131-, 

152-, 173-            -
          . 

 
 
 
 
 
 
 
 

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

,  
       (AR),   

    .      AR, 
   -       -

  .  
   ,       ,  
    – 173(3 ,17 - -5- -21- )-  a 

( ).   4-     -3 ,17 - -5- -21-   -
 .    ;    

       ;      
-   AR  ,        -
;        LNCaP  -3. 

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

         
IN SILICO  IN VITRO 

 «  . . . »,  
 .          

,    1- -3- .    -
   ,        -

 -  ,     ( ,  
 . .). 

  .     PASS-online  molinsiration  -
  ,    3-  4-    1- -3-  

    .     (  
100, 50  10 uM)    : A498, A549, F9, HCT-116, Jurkat, LNCap, MCF-7, Mel Kor, 
Mel Mtp, Raji, RT-112, SH-SY5Y, SKBR-3.   in silico    PASS-online. 

            -
 AutoDockTools-Vina.    31P-      

   50 uM. 
  .        ,  

   ,       . 
          549, -116, Jur-

kat  MCF-7  ,     1- -3- : 4(N- - -
)-  (LGB-017), 4-[(4- ) ]-  (EGG-005), 4-{[(1- -1 - -4-

) ] }-  (EGG-016).    50 uM   24  49%.  
    CDKN2A   ,    ,   -
  (CDK2, CDK9, ABL, AuroraA  .),   .    in silico 

( )    ,  LGB-017  EGG-005     ABL,CDK9, PDGFRa  
 -8.6 /   .       ,   

            -
 .  ,     (ABL, AuroraA, CDK2, CDK9, 

PDGFRa, MELK, MLK1)  31P-  in vitro ,  LGB-017   1- -3-
     . 

 
 
 
 
 
 
 

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

    
   

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

 .  « »     -
   ( )    .  

  .    110   ,  60  . 
 – 5%        . -

        .  
   ( )   – 10±1%.    3-  

   5%      ½ ,   50, 
   « » .  
.       1   3-    -

 ,      30        
  (100 ).    : ,   

         .   
     ,     -

,   .       
,       .     

,       ,   , 
   ,      .  

     ,     -
       .  :   
    ,    .    

   -   .    -
.     . 

.          -
  . 
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 «       », -  

 .          
 -  .  

  .     402     -
. : ,   .       -

    1,5 – 2   .   , 5   ,  60 
.    .    : , -

, ,    .   1   1,5-2 .  2001  -
           

 ,         . 
           -

  (1/2 )      1/2  . -
      GrIII,  GrIV    -

     < 55 ,  Karnofsky > 70 %,  2 ,  , 5 
  .    40      .    

    .      24 . 
.           

 ,   ,        -
.          -

  .  2 %      5-  .  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

.  , .  , .   
      

 «       », -  
.       ( )    -

    .    ( )   
( )        .  

 .        . -
  .        52   -

    (  (Gr4) – 24 ,   (Gr 3) 
– 28 ).       , -   

-  .        : -
  ,   .        50 – 

60 .          , 96 %   –   .   56 % 
    ,  ,   .    -

   (  .)   30  40 .    30   14 , 40 
 – 38 ,         ,      

34 ,    –  13 ,  –  5 . .  
       ,    .   -

 .            -
     61 .,    – 11 .  -

           29 .     
      10 .  
.          -

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

. . 2 
   ,  

   
1  «  . . . »,  
2     .  . .   . .  ,  

.            -
  .      20 %   -

.         -    -
  ( ).       -

        .  
 .       :  

D- ,     6    -
,    3’- .      . 

  .        U937  -
  - .     .   

    IC50. 
.  8       6-L-   (1)   

  2  (IC50= 16 ).  3         
   2  (2) (IC50=14 ). ,       2 -

   L-   6    ,  D-
  3’-          -

    .    1  2   -
 (      , IC50=3 ).  

.      ,    -
      . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . . , . .  
  D8     

 «  . . . »,  
 .    CD8    ( ) -
 ,    . 

  .   -    ( ) 45  ,  
 36   9 .       -
  .     CD8  -

   -  (BD Biosciences). 
.    -   ,    

   /   SSC vs D45   CD8 -
  34,8±1,9 % -      26,0  50,5 %. ,   

   66,9 % CD8+       ,  
33,1 % CD8+   /     .  -

    CD8+CD3+   27,3±2,4 %,     CD8+CD3– 
  7,5±1,5 % CD45+    .   CD8+  , 

   CD8+CD3+CD45+   76,2 %,     CD8+CD3-CD45+  
23,8 %  CD8+ ,    ,     -

       CD8+high  CD8+medium/low.    -
 (r=0,54)    CD8+CD3-CD45+  CD8+medium/lowCD16+CD45+     – 

7,5±1,2 %  6,4±1,3 % .        
 CD8      . ,     + 

      CD8 .  
.  ,        CD8+   

   ,      - . 



83  

 1/  14/2015      

  XII  - …

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

    
,  ,     

  
 «  . . . »,  

 .         
 ,     . 

  .       , ,  
   ,   ,     cor-

.           
Medimachine (BD Biosciences).      . 

          -
    .  

  .     ,     
(TIL) c  CD45+      0,97±0,32 %.    -

   ( - -NK) ,    TIL  CD3+CD19-  
     – 89±3,5 %  64,3±4,2 % .  

NK-    CD45+CD3-CD16+CD56+  ,  ,  
         – 4,8±1,1 %  21,5±1,4 % -

.     NK-       , -
    ,     NK-

   TIL.    -  – 2,75±0,3  6,8±0,4 %.  

 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . . , . . , . .   
RANK–  (     – kB)  

      
 « », -  

 .   RANK      . 
  .     RANK    

83    (T2-4N0-3M0),         
.  

.   RANK        
   .     5 %    ,  5 % – 

.         :  –   RANK (high), -
  – c   RANK (low).   RANK (high)  39,   RANK (low) – 44 

.    -         -
   ,  T   Ki-67    OPG.  

      OPG(high)   , 
     , p<0,05.      RANK   -

            -
  RANK (low) . 

. RANK     –   .  

 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . . , . . , . .   
  (OPG)  

      ( ) 
 « », -  

 .   OPG      . 
  .     OPG    83 

   (T2-4N0-3M0),         -
.   OPG         

  .     50 %    ,  50 % – -
.  

.         :  –   OPG (high), 
  – c   OPG (low).   OPG(high)  47,   OPG (low) – 36 -

.    -          
  ,  T   Ki-67    OPG.    -
    OPG(high)   ,    

  , p<0,05.      OPG     
            OPG (low) . 

. OPG     –   .  
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 -   IN VITRO     
 . . .   ,  

 . -   ( - )     -
.        ,    

       - .   -
           -

   -         .  
  .         26 

 - ,   CD38.   2 ,   -
       .       -

 ,   –    ,   .  
            -

 .       - . 
  .         

in vitro    (5 / , 18 )    (10 / , 48 ),  -
         .   -

   ,       -
 ,         ,   

.       1,05  2,56,    – 
 0,15  0,37.      ,     

      - .     -
          .  

       -    -
   ,            

.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

 ,   
 «  . . . »,  

.            -
,           .   

          -
   .     ,  ,   
 .       
,   .   ,         

 ,      (EGFR).  
 .   ,  ,  

 HER2- .  
  .   (PC),  (mPEG-2000-DSPE)  Lipoid, 

 (Chol) (Sigma), pNp-PEG3000- ,    ( )  010809 
 42-2570-06 (  , ),   -Her2/neu  (  

«  . . . »,   ).  
.     .    125 mM 

 .            -
  -  ,       

.            
    - .       -

 ,     .  -
          -

    252±2 .       -
   c  HER2,     S -BR-3. 

.       (  80 %)   . 
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  NANOSTRING  
 -     

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

 .    NanoStringTM   -  
     ( ),       , -

  - -  (         ).  
  .       ,    8 

 (  –  -  ),    800 -
   NanoString.  

  .  249          .  
103      50 %.      

        3 .  39      -
     ,  27 – .       

 .  3      : -221, -222  -34.  16  -
         - - . ,     

,     ,     -
   ,    .  ,   

NanoString   ,        -
    ,       

 - . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
     -1  

    
   

 

   . . .   ,  
 .        -

 (Zea mays L.)      ( )   in vivo  -
     . 

  .      .,     
 (   2482863).  :      -1  -

  3 .  –       .     
–          -

   1    .      -
,         ( )   -

    . 
  .          -

      ,        -
 .         

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

  « »  
    

1  «  . . . »,  
2     . . .     

 « »           
       ,  . 

      « »    
 « ,  100 »,     .  

  .    ( ) « ,  100 » 
( -);   - (  «  », ),    -

 (  II, «  ») .  
  .  « »    -

 ( ),           -
     .        -
  ERWEKA  700 (  II,  ).  -,   
 ,  .        -

  , 0,1   0,2    ,   -
 (  6,8),      ,      

.   ,    ,     -
   (   75 %).      -    

 0,2 %  -80  0,1    .    
900    2      75 % -.  ,    
« »       .  

.    « »      « -
,  100 ». 

    « » ( . )     

 
 
 
 
 

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

      
  . . . , ,  

 .     ( )      
   (T1–2N0M0). 

  .     130  (156 ).   – 56,9±9,2 
.      2,0 – 2,5 / .  2,5 – 3    LD680-2000 (« -
», , =670 )    («LEMT», , =660±5 )   . : 

  – 50 – 200 / 2;   – 0,1 – 0,52 / 2;   – 1 – 5   
 – 3 – 20 . 

  .     1 – 3      119 
(91,5 %) ,  –  8 (6,2 %),  –  2 (1,5 %)    –  1 (0,8 %). -

     97,7 % ,   – 99,2 %.   -
  6  60      10,8 % .      -

.             
 . 

 
 
 
 

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

     
  . . . , ,  

 .      ( )    
     .  

  .    50       (>500 
).   – 60,7±10,4 .       1,5 – 3,0 / .   

  1  8  (  125 ).    3 – 4   -
    « – » (LEMT, =660±5 )  « - » (  , =660 )   
 300 – 400 / 2    –  0,2  0,9 / 2.   – 3 – 17    – 

5 – 22 .    2 – 23 .  
  .    1 – 3      10 (20 %) , 

 –  28 (56 %),  –  7 (14 %),  –  5 (10 %) .  -
    76 % ,  –  90 %.     -

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

 «  . . . »,  
.   ( ,18 ),   ,     , 

           -
 ,      ,  -

   -     ,   -  2.  
 .       ( )   -

    (LLC) . 
  .     8-      C57BL/6  LLC. 

    200 /    7       .  -
    21    .     

   5-  .  
.          (  5   

  2   ).     68%  37%   
       . 

.             
     LLC      . 

 

. . , . . , . . , . .  
        

 «  . . . »,  
.   ( ) – , 18 a,   .   

   .       -
   ,   ,    -

   .    , , , , , 
   .  

 .      ( )   -
     (LLC)   C57Bl/6. 

  .     8-    .   
   21    .     200 /    7    

 .    : 1)  ; 2)   
 .  

.         LLC (  90 %  -
  20 %  50 %      7        -
).     9     18  14    

  .  
.            -

      .  

 

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

RRM1    
 «  . . . »,   

. RRM1 –      ,   
  .    ,   -

 RRM1     ,      -
,      RRM1      -

      .    -
    ,     RRM1     

 ,  ,    . 
  .  44      

(       ).      
(ab81085)       1,5    (DyLight650, ab98510) . -

  RRM1     FlowJo   -
.   RRM1 –      -

 (   ):  –  2,5,  – <2,5 . .   
RRM1 –       :  – -

       40%,  – < 40%.  
. 1.  RRM1   100%        -

     (   47,2±16,4%,  – 28 %,  – 73 %). 2.  
 RRM1   67 % (   57,4±10,5 %),  –  23 %  (   

29,9±7,4 %). 3.    RRM1        4,4±2,4 . 
.,      – 1,9±0,3 . . 4.   RRM1      

 ,      .  
.      RRM1   25 %   -

        25 – 30 %   ,  -
        RRM1   .  

   (13-04-01004-a, 15-04-06991- , 14-04-31734- -a)    ( -
2014-205). 
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88   XII  - …

. . , . . . . .  
  ,  

 ( )      
        

  «  . . . »,  ,  
 .         -
    .  

 .         -
   .  

  .     120 .     4 : 3 -
   30 , 30    .     -

   – .  1-       2 / .  2-  
 –    0,1 / .  3-   –    0,1 /      2 

/ .  4-     .  
.          -

    :   , -
   ,     « » .  -

    ,        -
.  ,         ,  
( )      ( )   , -

   .      
  . ,           -

,        .   -
       .     

  ,   ,     .  
.          

     ,   -
       20 %, (   – 50 %),     

  48 %  40 % . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

. . 4, . . 5, . 6, . 6 
      

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

   .      ( ). 
  .   ,       : 

etraria Islandica agglutinin – CIA; Echinacea purpurea agglutinin – EPA; Chelidonium majus agglutinin – . 
  ( )         -

  , -  -  .   ( )     
      6;        

   ( ).  
.           : 

EPA>CIA>CMA;      - MA>CIA>EPA. ,      
    :     -  -    EPA-  

CIA- ,        – MA-  CIA- .    
 CMA-        549 in vitro.   in vivo    

     CMA-     Lewis,  
            .  

.         -
,            

   . 
        13 -008. 
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  -       

    . . .  –   «   -
  . . ,  

.       :    -
,  ;     ;      

 ,         ;  -
     , , , , , 

   (         
     ).     

    .  
 .          -

   ( )   .  
  .    89  ,      

.          1,1 – 1,6 /   
,    100 – 300 / 2.  

.         73  89  (82,0 %),  
 –  13 (14,6 %) ,  –  3 (3,4 %) .    

  :       ,    
   ,   ,     

,       , , , 
    (     ),   

  ,  . 

 

. . , . . , . .   
      

  -3  
  , ,  

.        -
    ,     .    -
    ( ),       

 .  
 .   -3     ( )   

  . 
. ,         -

   ,         . 
  -3          -

           ( ).     
 , -3 ,  ,     53, 21  ,   

    Bcl-2.     -
          ,   
 -3-  -9-  .  ,    53  21    -

    . 
.  ,      -3     

-  ,         
 . 

 

. . , . . , . . , . . , . . , . . , . . , . .  
   -1208   I  

 «  . . . »,   
.      ,     

.          -
    .     -

,    ,    I. 
 .     -1208    I. 

  .  pBR322 (   )    I (1 )  
 -1208 (0,5 – 40 )   30 ° , 30   ,  35  -HCl (pH 8,0), 

72  KCl, 5  MgCl2, 5  , 2    0,1 /    . -
    .        -

 30 .     1%   (  : 40  - , 1  , 30 
   )      (0,5 / ). 

.  I    ,    -
  ( )   ( )  ,    .   -

  (  1 )  -1208   ,   .  
 2,5  -1208     ,    

   .   -1208 5    -
,      I.  

. ,    -1208   5   
  I.         -

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

    -1208 
 «  . . . »,  

.   –      .  -
       ,    

   .      -
 -1208. 

 .    -1208    -
 Lewis (LLC). 

  .       LLC  -
 -    BDF1 (C57Bl/6j × DBA/2), ,   18 – 22 ,   -
  -   C57Bl/6j   .    -

  9    ,   10   -1208    -
  150 /     125 / .      -

             
    ( , %)       

( , %). 
.   ,         125 

/     33 %,     150 /  =30 %.    
  -1208   125 /     28 %,     150 /  

  32 %.           
    :  = 30 %.  ,   

   :     5–13 %. 
.     -1208   

  ,     .  , 
          

-1208      . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

      
1  «  . . . »,  
2  «  »,  

       /    
 ,              
  .  

 .        ,  
    ,    -
. 

  .      ,    « -
 »,         -

 ,    .    -
 in vitro (     ( ),    )  in 

vivo –  3         C57Bl/6 (n=16) -
     .       

   . 
.        -

      in vitro,        -
.              

        .   -
         .  

.        . 
 ,   ,         

 ,        -
      . 

          (   
14.604.21.0023  17.06.2014 .   , RFMEFI57614X0063). 
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. . 1, . . 2, . . 2, . . 2, . . 2 
      

 CHAMAENERION ANGUSTIFOLIUM (L.)  OENOTHEIN B  
     KASUMI-1 

1  . . . ,  
2  «  . . . »,  

.    ,     
   ,     -

   .       ,   
   .  

   .       Chamaenerion 
angustifolium (L.),    Oenothein B    ;  -

     Kasumi-1   ,     
     FOXP3      24, 48  72   -

     . 
  .            

   - ,      , -
      - . 

.    in vitro       8,  9  
BCL2     Chamaenerion angustifolium (L.)  2 – 3,6     -

.           -
      Oenothein B.       -

 FOXP3    24         
  Oenothein B  2,   72   4,5  (  )   3     (  ) 

   . 
.   Chamaenerion angustifolium (L.)  Oenothein B    -

         FOXP3   -
  Kasumi-1. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . .  
     

       
  . . .  ,  

.           
   -  (765, 1070  1273 ).       
 -   . ,     -

     .        -
      ,     -

   .         
  ,       -

,             -
         .  

            -
.  

    ,         -
      .  

  . ,           
 ,         , 

     0,13:0,05:1 .     
         .  

   . ,       
   1273   (  ~5,3  1,6×10-3 -1 -1),     -

,     765      ,   (   1,7 
 )  .  ,        -

    1273  765   .  ,      
        ,    

  1273  765   ,   1070   , -  ,  -
 .     . 



 

 1/  14/2015     

92   XII  - …

. . , . . , . .   
      

 « »,  
.  ,    « »,     

« »,   :      
    ,         

,       .       11137-
2000   ,        -

 ,   . 
 .         

       « ». 
 .  ,      « », 

     ,  ,    . -
          , 

    . 
  .          -

    –   . 
.   « »      

 6 .     , . .       
 ,  ,    .    ( . . -
     )      -

     ( - , -  ).  
,   -         -

   ,    - . ,   -
     6      , -
   .        6   
       99,2 %   -   

  94,8 %   - .  
.          -

   . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . .  
       

   
 «  . . . »,  

 .         -
       .  

  .     BDF1   Wistar.     
:  ( ), 20 / ,  Interchemie, Holland   100,  Virbac, France. : 

  – , ;   – 5,0, 7,5  10,0 /   ;  
 100 – 10 /   . :   – ;   – 8,0, 10,0 /  

 ;   100 – 10  20 /   .  /   -
,  ,  , , ,  -
 .    . 

.    ( )   ( )   10 /  -
  ,   2 – 5     30 – 40 . 

  .      .     7, 5 /   
( )  8,0 /   ( )    5 – 7    

  1,5 – 2 .       ,  -
   .    .  

.          
 (7,5 /   , 8,0 /   )   100 (10 /  -

 ; 10 /   ). 
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. . 1 , . . 1,2 , . . 3 , . . 4 , . . 5 , . . 2 , . . 1
 

    BRAF  
      

1    ,  
2  ” - ”,  
3  ,   ,  
4    . -   « »,  
5   1,  

        -
     .     

25      BRAF     -
  ,      ,  

        .   -
    208   230    -

   120 .     -    ,   
   U6.  BRAF V600E    -  - . -

   BRAF,     ,     -
 ,      .    -

       61,7 %.   -
            -

           -
        . 

 ,         -
    .  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
   

    
18

F-  (2-
18

F—2- -D- ) 
 «  . . . »,  

 .       18F- 
   .  

  .      : 82   BDF1, 188  
, 8   «  », 6   « »  60  .  -

     ,       – 400 
/  –   ( ).    « »     

   32 ;    « »  (3- , , )  
    , 32   64     –   32 .  

. 18F-              
 .       .   

  18F-      ,    32  64 . 
  18F-         -

 :    (  1,5 – 2 )  ,  ,  
  .   18F-     -

 ,   .      -
        .  

         .   -
              -

.        30      . 
 18F-        3,    15   -

   .  18F-     
.        18F-  –  

 17,5 / ,        .  
.       18F-  -

     . 
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94   XII  - …

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

. . , . .   
    

    
    

 «  . . . »,  
 .   « »  « »   -

        «  . . . » -
   ( - )  -  ( - )  , .  

  .    80 -   B6D2F1  250  
- ,     «  . . . ». -    -

      «  . . . » -    
      100   ,    5 ,  030213. -  – 

        100   ,    5 , -
 DJ5228.           10   

.    « »          40  
300 / ,   5  80 / .    « »    -

  3-      1,0  0,6 / .  
 .   ,     « » -

         -   : 10=242 / ; 

50=298 (256÷346) / ;  : 10=20,0 / ; 50=42,0 (34,0÷50,0) /   -    

10=245 / ; 50=322 (248 ÷ 420) / ;  : 10=25,0 / ; 50=41,0 (34,0÷48,0) / ,  
     .    « »  -

,    -     (   , , 
,  ,  )     

      .  
.   ,     -   - , -

,        « » ,     
« » . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . .  
       

    . 
  « - », « »,  

.    ( ) –  ,    
  ,      (    ) -

.         ,    -
              -

,     .         
     ( )   . 

 .        . 
  .  –  (n=12),   5  15 ,  –   4  10 , 

, ,     .  – .  
  660 ,   0,1  2 . 

.       ( )  -
  (  6),   1 – 2,5 \ ,    3   .   

  400  500 .     .   -
        ,     -

.          1   2 .  
.         ,    

 ,    ,     
 .      .  
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 « »,   
 «       », -  

 .           -
     . 

 .     « - - - »  
               

          . 
  .   – 28     -

     « - - - »     
   30 – 40        3 – 4      -

 .         ,  -
   ( ).   « - - - »  

        2 – 3      1 .   
30      ,     

      (  ). 
.  ,  . . ,     « - - - » 

     .         1 
– 2    21 (75 %);  3  –  6 (21,4 %); 4  –  2 (3,6 %).  -

         ,    
       ,   -

       . 
.     « - - - »   
              

             
     ,     

,      ,      
      .  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

 -      
   . 

 « »,   
 «       », -  

.         , 
         .  

 .    ,     -
 .  

  .  ,        
(56)        100 , (  50  150).   

 (64 )     – 150  (  100  200).    1500 
         12 – 15 .  ,   -

       -      
     75 (  50  100  21 )  100 (50 – 150  38 ) 

 ,    800 – 900    7 – 9 ,    . -
            5 – 7 ,  

      ,    -
  ,           

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

      
 «       », -  

 .        -
 ,        .  

  .         -
  21          

« ».      –    -
.      32  73 ,   – 54 .    

        3 ,  –   7 ,  –  
4,     –  7 .        70 %  95 %.  -

       95 % ,  5 %    
 .         .  

       57  64 .     -
  95 % .    ,          , 6 

(30 %)   ; 5 (25 %)  –   ;  – 2 (10 %) 
; 7 (35 %)      .   

         ,   
   ,     2 .  

.  1-   (14 )      1,   
         .  2-   (7 
)     1,       
 .  1-         5  157 ,  

   – 29±8 ;  2-   -  1  16 ,  -
     – 9±3  .  

.  ,        
  ,          
         -

     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . .  
    

     -   
 . . . ,  

 .          , -
      ,       

       .  
  .          

MCNP5.           20   1 
   -  (CBA × C57Bl6)  20 – 22         

-16.           -
   ICP-OES.  

  .   ,         
   .        -  
    10 /  .         

   .  4-       
 1 / ,        10 %. 

    14-44-03084. 
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 «  . . . »,  
      ( , ,   .)   

       .   
        (    

),          
          .  
          , 

     ,      -
 . 

       .   -
    Her2/neu      .  

  .         
   S -BR-3,   Her2/neu. 

-Her2/neu-     95 % +  S -BR-3    
 – .    -Her2/neu-      

 S -BR-3.   . 
          

( , ).        ( )   
   Her2/neu   - -2b .    -

   :   Her2       
Her2,           -

.         -
    ,      Her2  .  

         ,   -
     Her2      

(Nicotiana benthamiana),  -        -
.           -
 . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . . , . .  
    6  

      
,  

.    ,        -
,    ( ). ,      -

  ( ),         
,    ,         -
    .  

  .        6,   -
 ,   30 ,    ( - ).    

             
.     ,       

(   5 / )      3 .  
.           

.    3    -   « »   -
 ,    -       ,   
  ,       3,6±0,8 .    3    

-   « »        3,6±0,8 . -
        ,   -    19 %  

    (  ),     « »   37 %.  
.         -    2 

 ,    « » . 
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. . 1, . . 1, . . 1, . . 2, . . 1, . . 1 
 rs396991  CD16    

      
1  . . . ,   
2 ,   

.  Fc RIII  (CD16 )     Fc ,      
 .   CD16    rs396991 (V176F). ,    (F) 

    rituximab ( -CD20)   ,  ,  
    G(V).  

 .          . 
  .      78     100 -

  .  rs396991   . 
.         64 %  36 %  G  T -

.  GG   41  (52,56 %), GT – 18  (23,08 %), TT – 19  (24,3 6%). 
       15 %  85 %  G  T .  

GG    13  (13,00 %), GT – 5  (5,00 %), TT – 82  (82,00 %).  
.  ,  (F)       2,5   ( 2 = 59;  

< 10-10)        (OR = 9,7; 95% CI: 5,8 – 16,1).   
         rituximab. 

 

. . , . . , . .   
      
,  

.       ,    ,  
-   ( ).         . 

       ,    -
   II ( II)   -   ( )  -
  II  1.  

 .          
      ,   .  

  .        Z-Phe-His-
Leu.    9  .  

  .            -
    ,        70 %   -

  (  30 %  300 %).  20 %          -
 , 10 %  –    .    -
             -

   . ,       -
.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

        ( ) 
 «  . . . »,  
 .           

  .  
  .      (1,077 / 3)     

 (n=5).       ( ) RPMI-1640  37 ° , 5% 2   5 
.        ,    . -

     -    /  ( / ,    -
562) 1:1,1:2,1:5.  

.     (5 – 6 ,   4 .)   
  ,         . 

     : 40 – 55 %, 50 – 60 %, 66 – 80 %  -
   43 – 60 %, 57 – 64 %, 68 – 85 %  -562 (  /  1:1, 1:2, 1:5, ).   -
,     -     40 – 45 % (  / =1:5).  

.            -
562       . ,    -

       .  
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 -411     

   LLC   
 «    . . »,  

 .      5-  -411, 
       LLC      
 -562,      LLC   57Bl/6. 

  .    LLC     -
. -411   25  50 /    48       7 . -

   Th1/Th2 10 plex        
 .         9   LLC. 

       t-  .   
   <0,05. 

.      9       -
 IL-4  3,5 : IL-4, 614,8±95,9 /     175,0±65,9 /   .   -

   LLC,  -411   25  50 / ,    -
 IL-4  4,0  3,6 , IL-2  1,4  1,2   IL-6  2,7  1,6  .  

. ,    ,      -
  -411,     IL-4,    

   Lewis     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . . , . . , . . , . .  
« »     

     .  
 «  . . . »,   

.       ( -1208)  -
         -
  ( )   – 25 /   (   125 / ).  

 .  « »  -1208  .  
  .    40     , -

    «  . . . ».  (  110414  120414)     
     – 3,0 / ,     

15-    ,       ,  
 100 / ,     « »      , 

    2  :   200 / ,   13,3 / ; -
  100 / ,   6,7 / ;   50 / ,   3,3 / .   

  – 30    .  
. ,  -1208       15   

   (   200 / , 100 /   50 / )    ,  
     ,     ,   

  ,       ,  
     ,    . ,  

-1208       15      
(   200 / , 100 /   50 / )      : -

  PQ  QT,    R    R (   ),  
    .       

. 
.      « »  -1208    
   . 
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. . , . . , . . , . . , . . , . . , . .  
« »     

    ( -1208)  
   . 

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

»   -1208     ( , )   
 .  

  .    276    BDF1,    
« »  100    ,     «  . 

. . ».   020913         -
 – 3,0   1 .  -1208       35  175 / ,  –  

50  125 / ;   –  50  200 / ,  –  60  100 / .    
100  200 /     80  125 /     2 – 3    2 – 3  ( -

     ).  
.  « »  -1208      
          .     

         .  
 -1208          
            -

,         .     -1208 
     2 – 4     .  -

  -1208         -
:  -  50 – 143 (134÷170) / ;    50 – 143 (136÷159) / .    

,  -1208    ,     
,        .    ,  -

      ,      
     . 

.      « »  -1208    
     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

1  «  . . . »,  
2    . . . ,  

.          Z= 83. -
          

 Z5,         -
       . 
   .         

  . 
  .     0,5      -

    .   – ® (0,5   
       ).   

   BDF      21 – 22 .  2   – 
  .   : 1,25 / , 2,5 / , 3,75 / , 5 / , 6,25 

/ , 7,5 / , 8,75 / , 10 / .     – 6 .  
    – 14 .   « »  :   

    ,          -
 .        -  AnalystSoft Inc., 

Biostat. -  –   (   ) 
  . ,     LD50    

4,10±0,44 /     4,06±0,44 /    ,     6,00±0,58 /   
5,81±0,57 /  .       -

 ,     ,    ® (15,20±1,4 /   
17±1,54 /       ). 
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. . 1,2, . . 1,2, . . 1, . . 2, . . 2 
     

      
1  «  . . . »,  
2    . . . ,  

       ,   -
        ,    

  ,       ,  -
,    ,   , , ,   . .  

         -
      ,     ,  
,           -
  .          

         .   -
   ,        , 

     –   .    -
              

     ,       , -
           

.         ,  
    ,      -
  .  ,        -

    ,      ,  -
        ,     
  .        

  -  ,      -
          -

             
  .  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

IN VITRO     
       

     
1     , .  
2  . . . , .  

. ,      ,   
   .  

 .           -
   FLIM      in vitro. 

  .      HeLa Kyoto, HT29  116, 26  
   . -       -

 LSM710 (Carl Zeiss, ) c  FLIM (Becker&Hickl, ). 
.            

  ,           -
,    .           

 ,       ,   
      .   -
        .  

.         -
      . 
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  «    »  ,   

.    ( ) –    
,   .       -

,          -
     .  

 .            
   .  

  .    42    -
 ,    20   .    -

 .     ,  , -
, , , ,  ,  , -

    «  20/20i» ( ).  - ,  
      «Liaison» ( ).  
        BIOSTAT.  

.         (1,75±0,04 
· / · ) ,   2  (  59 %) (0,72±0,12).       -
  ,        

,        :     
(r=-0,425)    (r=-0,642)   (r=0,390)   .   -

             -
 ,        .   -

        ,      -
    : 1  (r=0,480); 2 (r=-0,410);  (r=-0,449).   
         

 . ,          -
 G (r=-0,430),      .      

     (r=-0,351),   (r=0,400)   (r=-0,420),     -
 .  
.         
         

             -
  .  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

        
  (  )  

 « »  , - -  
 .           

        ,  -
  66 ,        -

  .  
  .    198 ,       -
 ,  ,  .   30 – 75 . -

           , -
   7,5 – 15 ,    3,5 – 5,5 .  

.  1  (1,5 %)     ,  8  (12,2 %) 
   ,    3 (37,5 %)  ,  5 

(62,5 %)   .        -
:      24  (36,3 %), ,   

 12 (18,1 %),     4 (6,2 %),    4 (6,2 %),    2 
(3,0 %),     1 (1,5 %),     2 (3,0 %).  

.  ,   , ,   -
,  -  ex tempore     -

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

-  . 
 « »  , - -  

   .    ( )    ( ) 
    ,   ,   -

 .  
  .           212 

    «     -  
»  .           

 ,    3,5 – 5,5 . 
.        1  (0,5 %),  1  -

    (0,5 %),    –    –  5 
(2,4 %)  6 (2,8 %)  ,       4  (1,9 %), 

     84  (39,6 %),      71 
 (33,4 %),     19  (9 %),   2  (0,9 %),  
 – 19  (9 %).  

.  ,   ,     -
 .  

 

. .  
     (TNF )    

 «  . . . »,  
.    (TNF ) –   ,     

    (     )      
. ,         ,     -

 –   .   ,        
  TNF ,   -TNF .  ,        -

 TNF       ,     -
  TNF         .  

  .  -    -      -
  -239(G/A)TNF  -308(G/A)TNF  516    226   .  

  .        ,     10-
       TNF      II     

-    ( + +).       
(Ki-67),    (M1)       .  -

,    TNF    1)     -
  TNF; 2)        (  ,  -

); 3)      -238(G/A)TNF  -308(G/A)TNF   -
       .  

 

. . , . . , . . , . . , . . , . .  
TUBB3     

 «  . . . »,  
. - ,   ,      

.      -III  (TUBB3),     -
      ,     ,  -

    .  
 .     ,   TUBB3    -

          .  
  .      , 

  ,    TUBB3     -
 ( )      ,   .   

   (ab7751)       1,5    (ab98729) -
,   DyLight650.   TUBB3    -

 FlowJo   - .   40  
  .     TUBB3    3 :  – 

      40 %,  – < 40 %, /  – < 20 %. 
.     TUBB3         -

   .  TUBB3   82 %   (   
 44,9±14,4 %  ).  (53,7±7,7 %)   (29,0±8,1 %)   

TUBB3   53 %  29 %  .      -
 TUBB3    39 %  ,       -
 TUBB3      29,0±8,1 %. 
.    TUBB3     ,    -
  ,      ,   -

           
  .  

    ( 13-04-01004-a, 12-04-00028–a, 14-04-31734– -a)   
 (FIMT-2014-205). 
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 « », -  

.  ( - )    5 %   
. 
 .       -

 ,        ,   
    . 
  .   2000 – 2014 .  72       
  ,     , -

.          
 .    89 . 

  .    21   ,   
      ,  14     .  

  ,         
,    ,   ,      -

  (Gehans test, p<0,05).       ,  
    ( )      

   (Gehans, Cox’s test, p<0,05). 

 
 
 
 
 
 
 

. . , A. . , . . , . . , . . , . .  
     

       
 « », -  

 .    -      -
  (   )        . 

  .    78  ,     
    PRECISE.  42 –       -

   ,     36  –  .  -
     : V10  , V18   

,    PTVdvh  , ,    .  
. -   V10    0 – 10 %   2  0 – 8 %   1  

    (M =1,7 %  1,8 % ).    -
  V10   10 – 35 % – 1   12 – 39, M =20,4 %  24,3 %. V18   

 23 – 42 % –1   28 – 55 %, M =36,2 %  41,8 %.    PTVdvh    
  90 – 98 %  88 – 95 %, M =94,5 %  90,1 %.  

.            
           -

 . 

 
 
 
 
 
 

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

  (ALDH1)      ( ) 
 « », -  

 .   ALDH1      . 
  .     ALDH1   -

 83    (T2-4N0-3M0).   ALDH1   Epitomics,  -
  (  EP1932Y),  1:200.   ALDH1   -

        .   -
  1 %          ALDH1 (high) – 

 1,  1 % –    ALDH1 (low) –  2.   1  16,   2 – 67 
. G1  G2      ALDH1(low),   G3   ALDH1(high), 

p=0,006. 
.    -         -

   ,  T   Ki-67    ALDH1.  
    ALDH1(high)        

         ALDH1 (low) . 
. ALDH1     –   .  
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. . , . .  
        

 «  . . . »,  
.      20 – 80 %  .   

        ,  -
    .           

    ( ,   . .),     
  .         

 .              
     .  

 .         -
  . 

  .         -
 ,     (  200 ).    

             
(560  – 1264 ).  

  .         
.      80 % .    -

          ( , , , -
 , ).        

 ,      .  

 

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

    
   -  

 «  . . . »,  
 .        3-  

   ,    ( - ),   
  ( - ). 

  .    70  - . -   -  
 3-       0,6, 1,0  10 / .  5     

    3-   30-      .    
    –  , , , , ,    -

, ,  , , ,  , ,  , 
 , .      , 
   10 %       .  -

     100, 400, 1000. 
. -   -     1,0  10 /   3     -

           .   
-   -        , -
-     ,     ,   

 10 /  –     .   -  -   -
  0,6 /            3- ,    30-   

.  30-      -   -     1,0 /  -
  3-              
.          .  

. -   -   3-        
     ,  ,     -

     . 

 

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

     
       , -  

 « »,  
 .          5-

     ( ).  
  .    39       ( ).  

  « -5- - » .  1    19 -
,          50    -

 5- .  2   20 ,      .  
.  2   1     3 ,   2  –  12,   2  

–  7.  1   1    4 ,   1–2  –  13,   2  –  7.  
   2    ( )    1 ,   ( ) –  15, -

 –  3,  -  1, . .   -  19  20 .  1     
3 ,  –  16, . .,       .  

.    « -5- - »       
    .        . 

       . 
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  « . . . »,  

 .       -
  .  in vitro     .  

  .      ( )   
 ( )    ( ).    ( )   -

 (PSS)    (PAH),      , -
 .     -     BL-102. -

         in vitro.  
    . 

  .     :     
   2-3  ,    .   –    , 

 ,      .    -  -
           -

    .  
          . , -

  ,      10 % ( =0,04).  
  ,  ,    ,  . 

,  ,            
.       ,     -

,       ,  ,      -
.     37±7,1 % ,  – 44,7±5,4 ,   -

  ,    (93±8,5 %, p=0,002).  
       "  . . . ".   2952. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

A. . , . .  
    

        
    

  . . ,  
        ,   

 , ,       ,  
    .     -

  ( )     ,     
         .   ,   -

,            
 .        -

 ,      ,   
 . 

            (  )  -
   (  )     .       

    N- ,      
           -

 . 
  ,       

    Staphylococcus aureus   
Pseudomonas aeruginosa         .    

      Pseudomonas eruginosa  -
    1  -     

 133-N-(N- ) ,   1     105 / 2. -
,        «Live/Dead Biofilm Viability Kit», 

,     ,    . 
      ,   

     706     830   ,  -
    .        -

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

. . 1, . . 1, . . 3, . . 3, . . 3, . . 1 
  PRAME –     

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

.           -
 -   PRAME        

 ( ).              
 FLT3.     ASP853        

.   ,      15 %   
,          . 
 .          

   PRAME            -
 ASP853  FLT3. 

  .  RQ-PCP          
   PRAME,    bcr1  bcr3   PML/RAR    

ABL,       ASP853  FLT3.      92 
,     AIDA.      -

       23 .      
  -   2. 

.   bcr1  PML/RAR     52 % (48/92) ,  bcr3 –  48 % 
(44/92).  100 %  (92/92)   PRAME.       14 % 
(13/92) .     .     19 % (18/92)    

 .   FLT3   39 % (7/18)  ,    
  (p=0,067).  100 %          
   PRAME    PML/RAR  (p=0,008),     -

 . 
.     PRAME   bcr1  bcr3   

PML/RAR        ,     
ASP853  FLT3. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . . , . .  
    ZNF-217  FISH  

      
 . . .  –   «  . . . »  ,  

 .  -    20q13 (  ZNF-217)   
        . 

  .       47   -
     in situ  (I-FISH).     

 -  LSI ZNF217 (Vysis, ). 
. 100 %      ZNF-217   ;  -

      ZNF-217        
54 – 100 %,      47 – 97 %;     ZNF-217    

     1,2  6,3,      4,4;   -
      2,3 – 7,3,      4,5. 

.  ,       ZNF-217  100 %  -
         -

       . 
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1   ,  
2    . . . ,  
3   ,  

.   ( )   -  -
,     ,     -

 ,          -
 ,           -  -

 .   ( )        
 ,  ,       

. ,   ,          
.  

 .         .  
  .      ,    0,7   5-, 10, 

30-  50-   .      .  
       ,       

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

.  
.     5, 10, 30  50      -

   in vivo.   ,        
           -

  8  (   p<0,005).       .   -
       5    –    

     .         
  –  ,          

 .  
.          -

. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

  IN VIVO  
  1- -1,4,8- [4.5]  

1  ,  
2  ,  

.          -
.          ( ), -

    ,    -
 ,   ,   .    

          
 ( ).  

 .       
    1- -1,4,8- [4.5]    -

 ,      –  -
. 

  . ,     DL-   DL-    
  (25 – 63 %)      (  1,4 – 2 ) -

     388      . , 
      (CHMe2 > CH2Ph > CH2CHMe2 > Me) -

    1- -1,4,8- [4.5] -2-   -
     (    )  

  388.       (mitochondrial 
permeability transition (MPT). ,  ,  +2-   -

,   MPT,      -   
 . 

   (13-03-01142). 
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. . 1, . . 2, . . 1, . . 1, . . 1 , . . 2, . . -
3 

     
3,5- ( )-4-  
1  ,  
2  ,  
3  ,  

.          -
 ,  ,     . 

 .       -
   3,5- ( )-4-   - ( -168)   ( -166) -

.  
  .    in vivo    388  -

 16.    in vivo       
.  in vitro           

. 
  .   in vivo ,      -

 3,5- ( )-4-      .   -
,   24            

-166  0,1 ,     ,    0,01 
      .      

388,    16    3,5- ( )-4-    
   .      -

 ,       . 
   (14-03-00687 ). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
 ,  

.  –     ,     
      ,   -

  .    , ,  
,          -

.          . 
 .         -

 ( -116  -117)   .  
  .         

[ . . , . .   ., 2013].       – -
 P388,   .       

  (  60 )       (ILS, %) 
     . 

  . ,           -
    -116  ,    Br   Cl -

     -117  1,5 . 
    -116  -117    

   388         -
. ,          43%, 

   .   ,     -116   60 
     388,  33 %     

    (ILS, %)    110,6 %.   , 
    -117    ,   ILS, %   

  .  , -166       -
  . 
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  60   
 ,  

.  ,    ,      
    .  ,   -

           ,  -
      , ,   , 

   ,   ,       
 .    60 ( )    

              
     .  

 .  in vivo      -
       (Rbx). 

  .    in vivo    388. -
 P388  .       -

  (  60 )       (ILS, %) -
     . 

  .        : 
VI-20, VI-30, VI-58   VI-151. ,    .    

388       Rbx    -
    50%  60       VI-138   20-

30%     VI-58, VI-151  VI-30.     -
  (ILS)    385 %  VI-58   292  329 %   VI-

58, VI-151  VI-30. 

 

. . , . . , . .  

        
,  

.              
 .       –  

 .         -
  a2b1.  

 .    a2b1       -
 -   ( ),        ,  

     –        -
 .  

  .      MCF-7    . 
:   , ,   , . . 

   a2b1   MCF-7     -
    -   ( )       

 .   a2b1     53 ( -
 )  27 (  -  ),   ,    

  Bcl2    cMyc,  .    a2b1  
    Akt,      Erk1/2.   

     ,          a2b1. 
.  ,   a2b1         

   Erk. 

 

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

    
1  «  . . . »  ,  
2   « »,  

 .    ( C)  ,   
   . 

 .    ( )     -
 – .  

  .    : ZnPc( Na)8 (1), 
ZnPc( N( 2)4NCH3)8 (2),  ZnPc[ N(CH2)4N(CH3)2)8

+OSO2PyCH3
–]8 (3)   – 2Pc( Na)8 (4)  

 0,5 /    BDF1,     S37   .   , -
         

. ,            
 (1)  (2).     (  24    )    -

  ,  3,8  4,9 . .    3,3  3,5 . . -
 , .     ,  ,   

   3,8  4,5 . .  , 3,3  3,5 . . –  . 
.    (ZnPc( Na)8, ZnPc( N( 2)4NCH3)8)   -

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

C       
        

    
   . . . ,  

.    ,      ,    
,  . 

 .       
       in vivo       -1 

  . 
  .      .,     

 (   2482863).  :      -1  -
  3 .  –      .     - -

      (  37 / )   (  0,25 
/       )   3      1 3.  

    ,    . 
.             -

 ,  ,        
 -    .       

      ,        
,     .  

.  ,          -
 ,       . 

 
 
 
 

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

     
 -      

1   ,  
2  « », . .  
3   . ,  

   ( )       .   
    ,    -

.    TEpredict  PolyCTLDesigner    BC2, 
   HER2  Mammaglobin-1 (Mam) –   .  -

   ,       HER2  Mam. -
   ( )        -

. ,          . 
 ,   ,     -   
  -  - . ,     Th1-  -

     .  -   -  
    ,  pBC2.     -

  -     -      

 
 
 
 

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

      
1  ,  
2  ,  

. ,    (HDAC)    . HDAC  
    Zn2+.  Stephanie L. Gantt  . ,    -

  HDAC   Fe2+. ,      
HDAC ,  ,         -

  . 
 .  Fe2+-     .  

. ,          
  ,       10-4   Fe2+-

 .   ,  2,2,6,6-  , -
   ,   -  .  

.  ,        -
          Fe2+-  -

 . 
     (13-03-01142). 
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1  «  . . . »,  
2    . . .   ,  
3   . . . ,  

.   ( ) –    , 
        .    

          -
 .        . . .    -

    – .  
 .        

       . 
  .          

    , , PEG-2000 DSPE, 0,1%  1%   
0,1   ,     pH=4  pH=5.    -

        .  -
   .      , -
          0,45  0,22   

 LipexTM Thermobarrel Extruder.     -
    ,   G-50   -

     Cary 100. 
  .     ,    

       ,  -    
           . -

       ,    pH -
    .    (0,1%)   -

  ,         +5 °     
      60±5%. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
     

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

.  –      ( ),   
   . . .   .     ,  
  95% ,      .   -

        ( )   -
 ,     . 

 .          -
       . 

  .     ,     
   (Kollidon 17 PF, Kollidon 12 PF, Kollisolv PEG-400, ,   0,1  -

   .).        : 
   60 ° ,     ,  ,  -

    .        -
     pH. 

  .     ,      
      (    18 – 20 %).  

         ,     -
    .   ,     20 – 

30     ,      ,   -
       .       

 ,         - , 
     . 
       13411.1008799.13.163 «  -

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

      
   

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

.            
    .      -

 ,     , , , -
   .        . . .  

      – . 
 .        

  ( ) . 
  .  , Kollidon 17 PF, Kollidon 12 PF, Kollisolv PEG-400, , -

     .   ( ),      -
 .           -
  ( ,  ,      , 
  .)    .     -
 Cary 100 (Varian, Inc., )    228±2 . 

  .    -     ,  
   ,        -

       0,1    (   -
)  Kollidon 17 PF (      ).   -

         – 18 °    6   
  (  , ,   ),     
. 

       13411.1008799.13.163 «  -
     ». 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. .  
–   ,    

      
      

  
   , ,  

.           
         . 

        ,     
– 60 %  .  

 .  -   ,     -
        in vitro     -

         .  
  .        -

 (     6).      ( ) : L-
    10 , 100 , 1000 , 20 , 200 ; NMDA (N- -D– )  

 1 , 10 , 100 ;  ( - -3- -5- -4-  )  0,5 , 
5 ;  (  ) – 1 , 10     –  ( ,  « -

», )   0,5 / , 5 / , 50 / , 100 / . 
.  ,     ,   -

  ,          : L-
    200 , NMDA – 100    – 10   50-70%   -

     in vitro.     L-    
 10      100 /       

    .    50 /    (  0,5  5 / ) 
        in vitro    -

.  
.  ,         -

    .  
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( ), - ,  
. ,          -

    .           
( -   )           

   .  ,         
      :   ,   -

 p53   -   21  27;      
HIF-1 ;  mTOR   .        

      ,    AICAR,   
    .     

       - ,    AICAR,  -
,     ,    ,  

   (     ).    
      ,     

      . 
  .        

   - ,    (  -
 0,85)            (  

   Compound 24),       . -
  -        .  

       ,  . 
  .        -  

          .   -
        2 – 3      

AICAR.  
      (  14-03-31592 _ )    (  

11.G34.31.0069  21.10.2011). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

   C     
     

 «  . . . »,  
 .      CD133, CD117, CD34, CD90, CD44, 

CD24,      ( ),     -
. 

  .     mel Mtp, mel MtpX, mel Z, mel Kor, Malme-M3, 
mel Ibr, mel P, mel Cher, mel Is, mel Me, mel H, mel Hn, mel BGF, mel Si, mel Rac, mel Gus, mel Gi, mel Ksen, mel 
Ch, mel Il,mel R          -

  «  . . . ».      
   CD133/2, CD117, CD34, CD90, CD24, CD44.     -

  BD FACSCanto II. 
.      ,   .  -

   .  CD133  D117   6 (28,5 %)  21 , D90 
–  12 (57 %), D 34 –  4 (19 %), D44 –  17(81 %)  CD 24 –  5 (23,8 %)  21 .    

      10 % (  1  8,5 %).   mel Ibr    
 CD133 8,5 %       ,  CD133. 

 ,  mel Ibr RMCR,  100 % CD133-  .  , -
 ,    -  ,  ,  

  –  .        CD44 –  18 
(85,7 %)  21  .  

.  ,      ,  
   ,      1 %  100 %.   

,    -  ,     100 % -
  . 
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. . , . . , . . , . . , . . , . .  
   

     
  ,  

 .       
( )   ( )      ( )  . 

  .  2013  2014 .     ( )  24  III  IV -
 T2-4N0-2M0  .     100 % .   

 (75 / 2)  5-  (750 / 2)   45       -
.  17    .  24      (2 ×5     

70 ).     21 . 
.     4  (1 ) – 100%  .    

8  (7 ) – 100%  ,    5    60 %.    
 8 ,  : 2  (T4N2M0)   1 ,   6 (4 )     

60 %.       3  – 100%  .   -
.    .  7         -

    .   1   7  –  18 ,  6  
     (  ).   3 – 4   .  

.           
.   ,          -

 . 

 
 
 
 

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

, ,  
 .      ( )    -

 .  
  .    76     (T2N1-2M0, T3N0-2M0)  

  28  75 .    30   4      
 (  50 / 2,  500 / 2),   1 (26 )    
     (  370 / 2  7 ),   2 (20 ) – -
 .        (Geneva, 

1979, 1985). 
.      23,2±4,2 %,    1 –  10,6±2,9 %,  -

  2 –  1,9±1,6 %.        37,4±4,7 %, 
 –    2 16,4±4,7 %.        -

    1 19,8±3,9 %.      11,1±3,2 %. 
.         -

 .      . 

 
 
 
 
 

. . , . . , . .  
      

( ), -  
.   3-  Mdm2    53,   -

   ,       
–   Mdm2-p53.         -

  : RO5045337, RO5503781, MK-8242 (SCH 900242)    . 
         .  

   .      ,   
 in vivo,        ,   -
,    .      -

    . 
  .         -

,   ,       
(   U2OSplv1,   53-  ),    -

,   .   ,    -
  ,         /  

 . 
  .     ,     

,    ,   , 
      .  ,   -

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

 -      L1210 
 «  . . . »,  
 .    MDR-1      L1210:  

,       . 
  .    3    L1210:   ( -

  ),   ,   .   
    L1210     RPMI-1640,  10 % .   
       mel Kor.  -

,   MDR1,     123  .  5×105   
 50    1    RPMI-1640   3   123.  -
   15    .         -
   PBS.            50   -

 PBS.     1    ,    – 2    
 1          30   37 ° .    PBS 

   300  PBS      FACSCantoII (Becton 
Dickenson, )    488 . 

.    in vivo  ,    L1210    -
    ,       ,    -
 –  .      ,      L1210 

 Rh123   .    (Mean)   -  
      355,15  13,3 (  ), 246,3  47,8 (   -

), 187,4  13,3 (   ).   mel Kor ( )   123, 
   .    (Mean)       -
 245  234. 

.         ,     -
 L1210      ,   -

    123.          MDR1 
. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

. . 1, . . 1 

P  C   –  
P X  C    

1     . . .  ,  
2     . . .  ,  

. ,  p  c   c c p   (  
 c )    c    , p p ,   -
   p   . P   c  c  p c  

c  p  p  c   c  ( - - )   
p   p c.  

 .     - -      -
    ( , , , , ) .  

  .    80   BDF1,    18 – 20  (  
 « »).  -     ,    

   .       -
 « » ( )     (77 ).   - -  -

  /  ,       ,      
20  170 / .   ,      -

      ,      
  ( , %).  

  .  p x  c  - - ,  p c   
p  p c  p  c  60 – 80 %  cp  c p , c   c c    

p p   cp   .      - -   -
   .         

      . ,    -
     -  ,  -

   ,   NO,   - - .  
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. . 1, . . 2, . . 1 
        

1        II  ,  
2     . . .   ,  

 .         
 . 

  .        -
   80    .   – 72,6 %,   – 

 – 60 – 65  – 53,7 %.     : T2 N0M0 –  41,4 %, 
T2bN0M0 –  34,5 %, T3aN1M0 –  13,8 % , T3bN1M0 –  10,3 %.    

 (0,5*3   , 10 ),  (5 , / , 10 )   (12,5 % – 2,0, / ,  48 -
, 10 ).  

.       72,4 %   -
    1,2 ,        

CD3+- ,      CD4+- .   -
        .   -
 -           ,  -

   ,     .     
   ,      ,    

 .           -
, ,       ,    

 ,     .      -
,  .     2 .  

.          -
      . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

    ( ) 
 «  . . . »,  

  .    309   I – IV .    -
       «EPICS-XL» («Coulter», A).  

.      77 (24,9 %) ,  232 (75,1 %) – . -
        III-IV  ,    

 ,        .    
          97 (57,0 %) -

,          –  46 (83,6 %) , ( <0,05).   
       4 (7,3 %)    , 

             -
      – 44 (25,9 %).     -

        ,   77    -
    5     66,8±6,6 % ,      232 

    –   24,4±3,3 % , (p<0,05).   -
        ,    11 15, 

17q12-21  - ,         
     .   53-mut    -

   ,         . 
.    -   ,  -

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

        
 «  . . . », . 

 .         -
 - ,        ( ).  

  .   80     (  -
)     (1 32-36, 7q31.1-3, 11p15, 17q12-21, 18q21-23)   19 -

      .  
:    7q31-53,11p15, 17q12-21       -

     , ,   ,   -
    - ,     .    
     17q12-21 – 77,8 %,    (20,4 %) –  1 32-36.  
    17q12-21    ,   BRSA1     

 ,     . ,   ,   
  1 32-36, 18q21-23       ,   -

  .         ,   
         III-IV  .  

            
.    5-      ,   -

              -
 11 15  17q12-21.  

.           -
           -

-   ,  ,    - , -
    ,     -      -

. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

   
1  «  . . . »  ,  
2  «  . . . »  ,  

 .      ,    
      5-  . 

  .    (    ), -
 (         )   ( -

    ).    , ,  
  .       . 

.   « »  ,       
     ( )  50 – 100 ;  – 1 – 2,   -

         3000 . 
  « »  ,         
 ( = ),     100 ,       

 ,   .     ,    1428 ,  -
 -     (   ) 

         . 
.  ,        « »  

  «   »,  « » – «  ». 
    «   ». 
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. . 1, .  1, . . 1, . . 1, . . 2, . . 3, 
. . 2, . . 1 

 -   
        

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

.        ,  
  .           
,       ( ),    

     – ,   . -
          -

     .      
 ,    , ,   , -

         ( ) -
.  

  .         
.         Rhodobacter capsulatus  B10. 

    N- ,  -
     ,   , -

       -  
.        ,   

         ( -Au)    
 S-Au.         ( -Au) -
    ( )     ( ). 

        100-110 , -
    824      830 ,      -

  ,      - .  
  .     ( )   ( -Au) 

       -1 ,    
             -

      ,   ,  
,    . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . . , . . , . .  
      NKG2D  

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

.   ( )       -
    . -   MI A,   -

             
  NK-   NKG2D. 
  .   NKG2D      MICA    

        . 
  .      20   -

 .  MICA    ,  NK-    
NKG2D     . 

.      MICA      
1948 / .  15 %        ,  70 % -

   1000 – 3000 / ,  15 % –  5000 / .     
MICA   28,6 % ,      ,     42,8 %,  

  .     NKG2D   
  ,   NK-     16 %  13 %,      

   sMICA. 
.     sMICA  .    sMICA  5000 

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

   
      

1  « »,   
2  «  »,   
3  « »,   

 .      ( ) (  «  
», )           -

 ( , ) ( ). 
  .          . 

    30   ,   50  .  1  30 
    .       -

.  
. ,      , ,  ,  -

-, -, -, -   .     -
     .       -

 -   .    ,      -
,    –   .    ,     -

   . 
.     ,    ,  

       .     -
. 

 
 
 

. . 1
, . . 1

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

   
     

1  « »,   
2  «  »,   
3  « »,  

 .       ( ) 
(  «  », )       (Pfizer, 
Italy) ( ). 

  .          . 
        30   ,   50 

 .  :   , ,     , 
 ,   . 

. ,      .    , -
    ,  ,     .    

         .    
  .        ,  
       .      
  .       . 

.          .  

 
 
 
 

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

   
     

1  « »,  
2  «  »,  
3  « »,  

 .       ( ) 
( «  »)      ( ). 

  .      Wistar.   -
  30   ,   50, , ½ .  : -

 , ,     ,      .  
.     ,     .  -

  ,           QT. -
     ,    ,     

50,     1   ,    ,  ,   
        10-15 .    ,    -

   .      . 
.     ,    , -

  . 
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. . , . . , . . , . . , . .  
  CD38        

1     . . , .   
2  «  . . . »,  

.  CD38         -
 .   CD38         -

   ,    .  
 .    CD38       .  

 .    54      6     
.   CD38       . .   
        CD38   78 % , -

   52 % .   CD38     7 – 9  ,   -
    .          -

  .   ,      ,  -
    CD38,        5 – 6 .  

.        . ,  -
   - ,    CD38.  

 

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

    1   E.COLI 
1     . . , .  
2  «  . . . », , 

.  1 (MUC1)      -
    .     MUC1    

   .  
 .    MUC1.  

  .     ICO-25,    
 MUC1,   «  . . . ».  

.     ,    
    .     ,      

       .      
pET22b       MUC1   E.coli BL21Codon plus (DE3), 
Lemmo21 (DE3)  Rosetta2 (DE3).  

.       E.Coli  -
   ,        BL21Codon plus (DE3).  

           
MUC1. 

 

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

       
 -   

  «  . . . »,  
 .        

« »   .  
  .     ,  

 : (N - -N -[N’-(2- ) ]-L-   N -[N’- -N’-(2-
) ]-L- ).   ,     

   , : 1)     -
; 2)   ,    .   

    -      2 , -
    ,      .  -

, -    -        . 
           

 ,       .  -
  -        , 

     -  ,    -
    .  -     
      ,        -

     .     -
 ,    ,   . 

      :  Kromasil 100 C18, 150*2 , 
   –   (  6,2) (10:90),  – ESI ( -  –   350 ° , 
   – 3 ,    – 40 , :    

m/z=267);   -I ~ 4,6 .,  II  ~ 6,6 .  T=25 ° .  
  .       « -

»        -  .  
    40 /    I  20 /    II,  -

  40 – 100000 /    I  20 – 50000 /    II.  
       «  . . . .   2952  
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. . 1, . . 1, . . 2, . . 2, . . 2, . . 1 
    

     
1  «  . . . »  ,  
2   ,  

.         ( ) 
   ( ),         

,            2 , 
        . 

 .         -3-
 ( max = 747 )       6 « » ( max = 

662 )      . 
  .     F1   S37   400 3,  -

  ,      (  = 740 28   662 14 , -
)     1  90 / 2,    – 270 / 2. 

.          -
  -3-  (  86 – 100 %,  54 – 117 %   17 – 40 %)  -
   « » (  23 – 81 %,  23 – 37 %   – 0 %). 

.       -3-
    « »     . 

 

. . , . . , . .  
    

 «  . . . »,  
.         

    .       ,  
 . 

  .         -
          . 

  .      ( )   
 .      ,     

 .         -
.           . 

           
   -  .     -

 . 
  .   ,    -

 F-127    –          
.        40  87%.   -

         118 .     
   2 . 

 
 

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

    
   IN VITRO 

1    . . . ,   
2  «     . . . »,  

 .     ,  -
:   (Helichrysum arenarium (L.) Moench.),   (Gratiola 

officinalis L.)      (Zea mays L.)  
  .      ,   -

   (   ., 2012, 2013;    2482863).    
.       : -  -

  Jurkat,    MCF-7,   549,   
-3,    HCT-116,     SK-BR-3,   

 Ca i-1  Sn12c.        -
       (FACSCantoII, Beckton Dickenson).  -

 ,  Hoechat,   :      ; 
  ;      ;     (   

);   ;      ;    -
 (    ),   ;        

    ;          -
. 

  .  ,      -
  in vitro.          

  .         
  .       -

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

-       
1  «  . . . »,  
2   . . . ,  

.   ( )        -
     . 

 .  -        .  
  .  « » ( )        , 

«  Q-10 » ( )       , « »    
 .        -

.        . , -
        . 

.            ,  
       20 – 40 %    ,   

,   ,   15 – 35 %   -
      .  « »     20 – 35 %  

       ,    -
 .        1,5 – 3   -

 ,   -    .   
         -

. 
.          

  . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . .  
     

      
    
     

  « », ,  
.      ,    -

 ( ) .        ,   -
    ( )  ,    . -

           50 %     
. 

 .          -
           -

 .  
  .         , 
    .       

,        .   -
    .     -

   .    12 .  -
 ( )   .   – ,  – 0,8 – 1,2 / , -

-   – 3 ,     – 150 – 200  / 2.  
   (6 – 10 ),  –    ,  – 0,5 – 1,0 

/ ,     – 2,0 .,   – 20 – 30 .). -
        «BELLCONTOUR GVISC» (  1,6 .). 

.      ,      
    .       

      -   ,   
      ,     -

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

    
 -     
        

  «  . . . »,  
OOO «   »,  

 ,  
 .          -

 +   - +      -
  .  

  .    72       -
   .          6 

 (1   5 ,  12   ).       -
,       : 1-  – ,  , 2-  – 

- ; 3-  – ; 4-  –  + ; 5-  – -  + -
.     ,   -

 –      .     
: ,    ,   ;  

     .      -
        .  

  . ,         -
         . 

          -  
  .   +     

 (       ).   , -
 ,         .  -

 -      :   
       ,      . -

            -
. 
       «  . . . »,   2952. 

 
 
 
 
 
 
 

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

     
   

  «  . . . »,  
   ,  

 .       -
 . 

  .        (   ), 
      L-      , 

     76,7:23,3.     57 6   
  .   8-        -

   40 / .       : 5, 10, 15, 20, 30, 
45, 60, 90, 120  180  (  6   ).       -

 :  , , , , ,  ,  , , -
.         .  -

     -   (   
Konik 2).      .     -

  Kinetica.  
  .            

     .         -
    .       .   

     I :  – 33,9±11,4 / ; AUC – 695±231 * / , T1/2– 3,4±0,5 , T1/2– 66,2±8,7 , Cl – 0,80±0,30 / , Vss – 
1,98±1,15 / .        II  :  – 10,4±2,4 / , AUC – 203±83 

* / , T1/2– 4,8±0,4 , T1/2– 136,5±50,4 . Cl – 2,90±1,20 / , Vss – 6,070±4,520 / .     /  
 AUC:  – 5,71,   – 1,66,  – 1,10,  – 1,08,  – 0,94,   – 

0,64.      32,1 – 35,3 %        
 .     .     , 

          ( , 
).         

  . 
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  XII  - …

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

     
1   . . . , ,  
2  «  . . . », ,  

 .         
100–115   . 

  .   (1,4 – -5,8- [2-(2- ) -
] – -9,10-  ) (  «  », ),  (S PC-

3)(Lipoid, ); 1,2- -sn- -3- -N- -[ ( -
)-2000] (PE 18:0/18:0 – PEG 2000) (Lipoid, );  (Sigma aldrich, ).  -

            -
  400, 200  100    ,      -

 .         -
   G-50 standart (  C10/20).       -

           -
 (   )    Nicomp 380 Submicron Particle Sizer. 

.        .  -
 ( ,  )      S PC-3:Chol: mPEG2000-DSPE 

(6:3:1).       25 °C      -
 125±6 ,         105±6 ,   

  55 °C   .        
   300    (pH 5,5)       

 45 °C,      10  HEPES  145    
 (pH 8,2-8,4),    :    0,12:1. 

.           
  105±6 .         

.     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. .  
    

   
  ,         

  . .   ,  
.  2014 – 2015 .   -   «   

    ,       ». 
 .           

. 
  .  –  ,  – 336 ,   -

           
. 

     ,    
« ®»  « ®»,  .      , 

      ,     -
,     ,  . 

.          -
    ,         

  « ®»  « ®»   . 
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. . 1, . . 2, . . 2, . . 1, . . 1 
   

      
1  . . . ,  
2  «    »,  

 .    ( )    -
  ( ),         

   .        . 
  .  1: 0,05%    Yb-2,4-

 IX   ( )   .   2: 0,05% 
   Yb-2,4-  IX  ( )  -

     (« »)   9:1 (  -
   ).   -   ( ) -

  . . .   (   975-985 ).  (   , 
acne vulgaris, , ,      ,  

    30  70 ). 
.          -

   . ,            
      ,    -

       -     
(40 .),    (   )     .   

      ( , ),    
  . 

.         , 
,       .      

            
   ,   ,    ,     

.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

    
    

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

 .    ( )     
 ( ),          -

  .        . 
  . : 0,05%    Yb-2,4-  

IX    (  :   3,3     1   
1 ).   -   ( )   . . .  

 (   900 – 1100 ).  (   ,  ). 
.            -

 . ,            -
        -    

 (40 .),   ,   ,     .  
       ( , ),   -
   . 
.         -

,    .         -
           ,   

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

   . . .    , -  
.      ,  65 %    III – IV 

. 
 .        -

   .  
  .   . . .   2008 .  173   III – IV -

.   “Olympus”, “Pentax”, “  ”, “Endo-Flex”;  -
: “ ®”, “ ®”.  57      , 

  19        .  
.   “   ,    .   

2531974”,     ,    (N-19). 38  -
  ,          (“  -

       ”,   2533979).  
 (N-173)       .      
  , ,  .  ,  . . ,  

29 . 
.          -

       III – IV   
. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
    

    ( =20-30 kDa)  
      

1    . . . ,  
2     ,  

 .          
        20 – 30 kDa.  

  .    86 -   C57BL/6   -
    (LLC).      100 /  per os  7   

 LLC.    10      125 / .  -
       1, 3, 5, 7      -

 . 
.         LLC    -

 , ,    .      -
           , 

     .       
   LLC   ,     ,  

         ,   -
  .  3          

    .        
     ,     (  2,6  3 ) -

     .      7   -
 .  ,        -

   .       -
  ,         -

       1    .  
.  ,       20 – 30 kDa   LLC 

           
 ,    .  



 

 1/  14/2015     

128   XII  - …

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

 

1  «  . . . »,  
2    . . .   ,  

.          -
 .         

     . 
 .      in vitro   -

       ( )     B-
RAF. 

  .     11   ,   . -
  - ,   –  .   

 Beclin1   - ,    – - .    Beclin1 
  .       

LC3B.  
.    B-RAF       in vitro:    

 B-RAFV600(mt)  ,   B-RAFwt (wt). Mt-      ,  
      40 – 50 %.  wt-    

   ,       .  Beclin1 
      mt- ,     wt- .  -

    .  
.             

B-RAFV600.     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     CPDA IN VITRO 
1  «  . . . »,   
2Northwestern University, Chicago, USA 

.  (GC)     . -
  GC      (GR)  -

 - ,      - .    , 
     GR, CpdA,   - . CpdA -

    ,   -    GR.   -
   CpdA,         -

,    . 
  .          

;      .     
-   GR-   NF-kB-  . 

  .    CpdA  ,    -
     . ,  S-    
-  GR-      .     -

 CCND1  CCND2  . 
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. . , . . , . . , . . , . .  
   

        
      

 «       », -  
 .         -

         . 
  .  13      ,  -

 .    68 .        -
    .   20  -

      .   
            -  «Aixplorer»  -

   ,    .  -
 ,    .  -     , -
     .     
   .        

    . 
.       ( ,   ) 

   2 ,     –  9,    –  2.   
  –           17 , 

 –      60×30 .       -
  ,          

.        50  180 .   ,  -
       -    – 

          ,  . 
          (  3 – 5 

)    ,    -      
 .   ,      

(      ),     ,  
  . 

.            
   . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . .  
 CD4+CD25+    

   -   
   -   

 «  . . . »,  
.  -  ( )       -

 -   ( )   . 
 .     .    

CD4+CD25+        .  
  .    2011  2014 . 38     .  30  

   1 ,  8 –  2  .      
 1    ,  2      8    -

 .         -
 ,     CD3, CD4, CD8, CD16, CD56, CD25.  

.    30 ,     ,  5 (16,6 %)  -
 ,  21 (70 %)       (>6 ).  

  8 ,  ,  3  (37,5 %)   .  9 (23,7 %) -
  .      7,5 (2-12+) .  -

      CD4+CD25+-  -     
   (3,5±2,1 %)   4,4 %,      -
      3   – 12,1 %.       
          .  

.     CD4+CD25+     
       .    

   CD4+CD25+Foxp3+CD127low-T-  (T-reg).  -
    -      -

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

    
     

1  «  . . . »,  
2   . . . ,  

.   ( )     ( )    -
     ( ). 

 .   ,    
   .  

  .    ,       -
 -     .  -  ( )  

-   « » ( )      .   
,       .  

.       BALB/c   2 – 6    2 
– 4        -   -

 .      ,  ,     . 
             . 
     30 – 40 %     ,   -

,         .    -
  30 – 40 %          ,   

   .        -
,       ,   -

          .  
.            

  (Cancer chemoprevention). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

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

 .     ( )    -
       762 .  
 .        -

  .  
  .             

        762 .   
     ,  .   

 , ,   ,    ,    
,   Ki-67.     ,  , -
     .      5 – 15   1  -

 ,          1000    -
   .    762    -

    100 – 200 /  . 
.         -

.       760 – 762      -
       .     -

   .        
.     –    , 

 ,     .    -
    ,    .    -

           
 ,      . 
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. .   
-    

     
 «      »,  

   ( ) –      . 
         ,  -

 ,  ,     ,   -
    .  

           -
   ,      

 .      -    -
  -1      .   

         . 
    , ,    -

 ,   ,        -
   - .    -

 ,          («  »), -
  80  ,   .  ,   -

  -  ,   .    :  
           , -

    «  ».        
     ,     -

  ,    ,   . 
     .       

.           -
.  ,       , 
  , ,      -

,      ,  ,     -
       . 
             

          . 

 
 
 
 
 

. . , . .   
  :  

      
     ,  

          , -
              

  .         -
          ,   

     [3, 4].    -
         ,    

 :           -
  .           -
           100 , -

    -1       -
        2014-2015 .     

   : 1)        ; 
2)      .   -

    ,    7-  -
 Argenziano.  100  69   , 30  -

,   1   .  69   
51 (73,9%)   7-    0 , 16 (23,2%)   1  3 , 2 (2,9%) -

        .   
 25 (83,4%)     , 4 (13,3%)   -

  ( , ), 1     . 
   ,     ,     -
   ,    17   100.  

     ,      -
     .       -
   : , ,    ,   -
   .        -

 ,   (    , , )  
         .   

  –      ,  
   .  

. . , . . , . . , . . , . . , . .  
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,  « », ,  

 .          
. 

  .    76     (T2N1-2M0, T3N0-2M0)  
  28  75 .    30   4      

 (  50 / 2,  500 / 2),   1 (26 )    
     (  370 / 2  7 ),   2 (20 ) – -
 .       . .  (1979). 

.       1 – 61,5±9,5 %,    2 – 
30,0±10,2 % ( 0,05).        3 – 4     

 .   3 – 4      33,3±8,6 %,   -
 1 – 34,6±9,3 %,    2 – 20,0±8,9 %.      -
        . 

.        , -
 . 

 
 
 
 

. . , . . , . . , . .  
  –   

    . .   . .  ,  
 «  . . . »,  

   –    ,  -
 RGDS   ,        

    .     -
              

  .      - ,    
(  – 692+),    – 529 +,   .    

    (400 – 900 )     -
           . 

           
    .       

     ,      , , -
    .    

     .     -
           ,    

       -       
.  

 
 
 
 

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

        
   HER-2-        

 «  . . . »,  
.    ( )       

    .       .  20 – 30 % -
       2 (HER2+ ),   10 – 20 % 

  -   ( -  ),    -
    ,     HER2.  
 .      HER2+   -      -

       ( )   -
 .  

  .       HER2-  (n=24)  -
 (n=31)   - , -  ,  -

   /    .     (n=28). -
      .     

 ( )    ( )  NK- .  
  .   HER2+         -

     CD4+CD25+FOXP3+ -     -
       .   HER2+   -      

         
CD8+CD28+/CD8+CD28  - .   -        -

             -
     . 

. . , . . , . . , . . , . . , . .  
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       MEL7 

 «  . . . », ,   
.          -
           -

       ,    -
 .  

 .         -
     .  

  .       Mel7 
(Bro)  -  Balb/c nude (n=27),    (   ).   
4 .    /  (n=9),   ( . .  ) –  5%  

 9        110  125 / .  («les Lab. 
Servier» )    25 /        9  13 . -

     ,  (n=6)     . -
         ( / max 42 %).  -

       Exel  Windows 2010. 
.           -

 / =42 – 43 % (p<0,05)  15   .      10   
 / =41 % (p<0,05)  2-  .     .  
    . 

.          -
    Mel7       -

 . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

  ,    
,      

1  «  . . . »,  
2    . . .   ,  

.  «  . . . »     . . .  
           

   ( ).      ,   
       ,   -
    . 

 .        . 
  .     -   -  -

 C57Bl/6j, DBA/2  A     BDF1 (C57Bl/6j×DBA/2)   18-22 .  
      :  -

 -388,   L-1210,     (LLC),    
-5,  -16.     ,   125 / . 

          -
     .      

 :    ( , %),    ( , %) 
         (%). 

.   ,    
L- ,     . ,    -

  125 /            
  .  -388      50 % ,    
  174 %.  L-1210      66,7 % ,   -

   346 %.  -5    125 /     -
       .      

   -16  LLC.    -16   99,3 %  91 %   15  (  
84 %),   LLC  99,9 %  87 %   14  (  84 %). 

.           
       ,      

       . 
. . 1, . . 1, . . 1, . . 1,2, . . 1,2, . . 2, . . 2 
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    D04607  

1  «  . . . »,  
2  « »,  

 .         -
 D04607    .  

  .          
C57Bl/6j  DBA/2 (   )     BDF1 (C57Bl/6j x DBA/2) -

  20 – 25 .      10 – 12    ,  3 – 5    
   –   -388   8       – 

 -16      (LLC).    -
   .  D04607       -

     0,1 /   100 /     5 .   -
  :    ( , %)     
       ( , %).   -

  :   50%    25%. 
.     ,   -388  D04607    10 

/        5    2   3  
 ,   : 25 / , 50 / , 75   100 /   .    

D04607    14%, 9%  14%   7 / , 5 /   3 /  .   
      .   -16  

D04607  ,         5 /   -
 4 :  = 55 – 56 %,        -
.  LLC  D04607   3 /       72 %   

  . 
.      D04607   -

      /     ,    -
         . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . .   
      

     :  
   . 

 «  . . . »,  
.         ,  -

 ,         -
  .  
 .      ,   -

  . 
  .  1992  2014 . 538    357    -

   ,   58 %     .   
22    66   ,    . -

        40      
  26  .       

    9       6.   
 5  .     61,5  (  47,7;  , 0,1  

252,1 ). 
.            5  10  

 70,3 %  53,9 %,     55,8 %  26,8 %.   -
  14,6 %.        -

.          0,47  
124,7     26,5  (  15,7 ).     

   10,4 %,  23 %,  38,5 %,  40 %.  -
     2,4  ,    . 

.            -
      ,    -

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

    ,    -
   .      -

         ,  -
    .  

  .   16 ,  1998  2014 , 12     -
      .     8 -

,    4.    4      
, 7    , 1   .    -

   66,8 . (  1  202).       
: I  –       ; II  –  -

,     (isoelastic RM)     -
 .  

.    92 %.      66,7 %   
    .  16,7 % (2 )   -

  :  1           1   
    .       -

      .     1  
(8,3 %).          .   

          .  
.          -

     .      
          

      .    
       . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
  , ,   
 .    -     

           
 ( ). 

  .   -       
    1,7 – 3,7  / ,   10 – 222 / .  

  .        . -
           , -

      . ,       
,  30 – 40 %        1 , 50 – 60 % –   

6 ,       .   in vitro -
,   -        -

      . 
. .   



 

 1/  14/2015     

136   XII  - …

  -   
    

 «     »,   
.   ( ) –  , , , 

          ,    
  .       ,   

     ,       
    ,      , 
  ,       

    .  2002 .     «  » 
 ,   2013 .         -

      . 
 .  -       

     .  
  .           -

 . 
  .        3        2  

  .      129     
            

 48        .    -
     -      

    ,        
      ,      

  , ,        
 .       (     

  01.01.2013 .)   2       (31617 .  
62590 .)   3,2          (102410 .).  

    ,  ,    , -
      ,   ,     -

   ,      ,  .   -
        .     
    .        

  . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
     

 «  . . . »,   
. -   ( )    , 

         .     
  ,         . 
           -
     .  

 .           Mel 
Ibr,     ,    .  

  .      RPMI-1640    5%  
    2 – 3       . -   
           ( - ).   

-        . 
.        -    -

  1,77 . .  2,02 . . .       
  (1,61 . .),     -  (0,56 . .). -

     -       (  30 %), 
        ,        30 % , 

     .  
.     -         
     Mel Ibr     . 

. . , . . , . . , . . , . .   
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 -411  -     C LLC 
 «    . . »,  

 .      -411 (2- -4,6-
-5- ),          

  IL-2, IL-4  IL-6   LLC   57Bl/6. 
  .    LLC     -

. -411   25  50 /    48       7 . -
       9   LLC   -

.       t-  .   
   <0,05. 

.  9       LLC     
 2,8 ,     2,7      3,1     -

 .  - ,  -411   25  50 / ,  
    1,3  1,2      , -

     49 % (25 / ),    2,3  1,8   -
   LLC-        .  

.     -      
       -411.  

 
 
 
 
 

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

     
   

1  ,  
2  ,  

.    -     
           ( ) 

.   ,     1,4-  , 
        . 

 .     -     – 
      ,    
  .  

  .    , ,    -
,   MALDI-TOF - . 

  .     1,4-     -
  -    .    -

    ,      -
,          ,   -
 . 

     (14-03-32031). 

 
 
 
 
 

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

       
     

1  "  . . . ",  
2Northwestern University, Chicago, USA 

.      (SEGRA)  -
     . SEGRA    

  - ,     .    -
          

SEGRA, CpdA.  
 .     GR    REDD1, -

 ,        . 
  .      ; -   -

      ;   GR, p-GR, REDD1, p-S6  S6 
 -  
  .  c    CpdA  . -

,         SEGRA,   -
.         ,   -

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

      
      :  

   BRAF V600E,  
 RET-PTC1  -  

1   ,  
2  ” - ”,  
3  .   1,  
4  «   . -   « »,  
5   ,  

 .   -     
,     .  

  .        ,  -
  208  (  –    ).   -

 ,   128   80   
 .      13 ,     RET-PTC1 

  BRAF V600E.  
  .        , -

     ,   .  21 
       . 

 19       ,     
,  .  ,    ,  11   

       .     ,  -
   « »,    BRAF V600E,  

 .         -
       ,   -

    . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

   . . .   ,  
.      .  -

            
   . ,    4-  -

       C(4).   , -
     Eg5  KSP.   S-  -
  15    R- . 

 .          -
   (  ).  

  .           
    4- .      -

 –  (S)-    4-  (2S,4R)-  (2S,4S)- ,   -
   ,      .   -

         20-80 , -
 -  .  

          .  
           -

.           -
:  23 ° , ,     :  : -

 = 1 : 3 : 2,    10 %. 
. ,          -

 (2S,4R)-4- -(S)-1-       ( ) , 
    (2S,4R)-4-       -

   22  30 %, .  ,      -
  SiO2-Zr 2     40 – 45 %,      SiO2-Ti 2  -

    . 
      (   13-03-12188 _ )    (  15-

21-2-5) . 
. . 1, . . 1, . . 1, . . 1, . . 2, .  2, . . 1 
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  L-  Was79  
1  « »,   
2  « »,  

 .      L-  Was79,  
  Wolinella succinogenes,    « ».  

  .        .   
    1200  12000 /  (1  10   ( )      

  )  15 .  :  , ,   -
  ,    . 

.       .       
.      .  1      

  ,  10  .       ,   
 .    10 ,  1        .   -

     .  
. L-  Was79   L-  E.coli   -  -

   10-    .  

 

. . , . . , . . , . . , . .  
  -2034LB5 

 « »,  
 .       

 -2034 LB5. 
  .      .   -

  15     3  4,5 / ,     50 -
.          .  -
         .  1  30    

   ,  , ,    
  . 

.  , ,       
   -2034LB5  .    -

   ,      ,   ,  -
        .    , -

  50,     , , ,   -
 .  

.      ,    -
2034LB5,          . 

 

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

     
   . . .   ,  

.          . . .    -
     ,    -

 ( ).          
    .        -

       ( )   . 
 .    ,    -

            
. 

  .        -
 ;      : , -

  .         
  -  ;     : , 

, , ,    ( )  .  
       ,   -

  . 
  . ,        -

       396 ;      -
  3 10–3  11 10–3 / .      -

    ,   ,  
  . ,         -

  ,      0,2  200 / ,   0,2 
/ .           . 

          
       ,   -

    .  
      13411.1008799.13.163 «   -
    ». 

E. .  
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     - ? 
 «  . . . »,  

.          –   -
   .  ,   ,     -

      .  in vitro    -
      -20,   �-

   - -   20 .  
 .  ,       -20   -

 ,    ?  
  .          -

       ( , , , 
, , Ara-C, , ,  ),    

    10–4  10–10 .    :   
  - .     ID50 –  , 

 50 % .  
  .  9     -20    -

  ;     10      ,  -
.    8        . 

           
,  ,  -  ,     

 .    ,         
      .   ,  -

        ;  
    ,         

 . 
 ,         

     -  ,     
   .  

 
 
 
 
 

. .  
      

      
     .  

 «  . . . »,   
.          -

     .         
        .  -

 ,     ,   -
    ( ).  in vitro c      , 

             -
. ,          ,    -

 ,           
      .  

  .       48   -
   10     .       

 ,         .  
         -
 (  )  .        ,   20    -

 1   .  
  .          

  .          
(20 – 40)×10-6  ,            , 

 (4 – 80)×10-6  . ,       ,    
 40             60 .    

,       ( >50×10-6)    -
  .  ,      ( , -

, 5- )          
  3 – 12 ,   3 – 4   ,       

 .          1   
    ( >50×10-6).      -
           

         .    
         , - ,  

 ,     . 

. . 1, . . 1, . . 1, . . 2, . . 3 
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      4 ( 4) 
1  . . .   ,  
2  . . .  ,  
3  . . .  ,  

 .         -
     ,   -
,          -
    .  ,    -

  ,   ,      
   - ,       - ,    -

    –   . 
  .  (NMR/57797, NMR/57574)   (NMR/57525, 

NMR/97854, NMR/97897, NMR/57607)    .    4 
(OXiGENE Inc., ).     in vitro    Jurkat 

-   .    ,  -
 50 %     72   ( 50).     in 

vivo     Paracentrotus lividus L.     
,         ( )  

  .          
 ,        
.  

  .       ,    
 4      .  

NMR/57797  NMR/57574      Jurkat    , 
 50  NMR/57797    ,   4,   0,5 / .  -

    NMR/97854  NMR/57607  50 15 /   25 / , 
,   NMR/57525  NMR/97897     .   -

 ,     ,      -
     ,        

 Jurkat.         -
    A4.  

 
 
 
 
 
 
 
 

. .  
  « »  -  

    17,  
 .    -     « -

- »      « »    -
        ,  -

          ( )  
. 

  .    « - »,  -
 (0,5 +1 / ),  (1,5 + 1 / )    –  ,  -

, ,  . 
.          ,   

      ,   -  ,  
   2 – 3 ,   2 – 5  ,    .  -

,     ,   5 – 7    -
         ,   2 – 3     -

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

     ,     -
 .           
       ,  , . 

.  ,   -       -
             -
        ,   -

, ,    .     -
          ,   -

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

        
1  « »,  
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2  « - »,  
 .          -

  . 
  .           -

  ,     ,       
,     .      -

    .       
          . 

       ,   
 . 
.          -

    .       
,     .     
        ,   -

 ,    .     -
  ,      .      
        ,    -

  . 
.           

 : -N- - -L-   N- - -1,3-L-
-4-         , -

     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

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

.           -
            

     .  ,    -
,        .  – -

  ,       -
      .        

       (   LLC,    
-5,  Ca-775,  B-16  .),    (L-1210, P-388, ,    

.),        .  
        ,    -

  .        ( ) -
,     .  

 .      . 
.   ,      .  -

     .       -
.        10    -
              

 .          -
  400, 200  100    -  (Avanti Polar Lipids).    

    Submicron Particle Sizer Nicomp-380 ( ).    
        -    C10/20 (GE Health-

care, ),   G-50.       
   230±2 . 

.    .       
50±2 %.    130±5 . 

. . 1, . . 1, . . 1, . .  2, . 2, . . 2, . . 1 
  RAGE  TRAG3     

1   . . ,   
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2   ,   
.            

 ( )   .  -   RAGE  TRAG3.  
   RAGE     ,   .  TRAG3    
      .   RAGE  TRAG3    -

.          RAGE  TRAG3    
      . 

  .  36     .   
 RAGE  TRAG3     - .     

   . 
  .     TRAG3    4  36  (11,1 %)  

 RAGE    2  36  (5,5 %).         
(   ).   ,    TRAG3  RAGE,    -

  .  ,     TRAG3  RAGE      
 ,          . 

 
 

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

      
   

1  « »,  
2  «    « - »,  

.            
  ,      . ,     

  ,  ,         
  ,       .   -

,             
(   ),        ,  , 

  .  
 .       

 « - »          
       ,   . 

  .    68 : 30    38 , 
  .          20 : 

« - »    , « - »  .     
  -8     .         

    « - »: 1  – 8  -
,   ,    (2   ); 2  – 8  -

,   ,    (2   ).  2    -
     -8  .  ,     -
   ( )  . 

.     -8    59,5±20,5,   – 9,4±2,8 
( / ).    :   6,8±2,2,  – 3,1±0,8.    28,1±7,3  
13,5±3,8. 

.         « -
»            
    . 

 

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

 «  . . . »,   
.   ( ,18 ) ,       

  ,    -  ,   
.    ,      -

 - .  
 .      ( )   in vivo   

.  
  .     :    -5, -
    755,  16,    LLC.     

100 /    7    .      -
    ( )      ( ). 

.         -5.   43    
  59 %,    46 %.       -

     16 (25 ),   (18 )    -
 755 (20 ).  

.   ,        
    . 

. . , . . , . . , . . , . . , . . , . .  
 « »    
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 «  . . . »,  
 .  « »      

( )    . 
  .    120       BDF1,   

 « »,  144    - ,    
 «  . . . ».  « »    3-  : 031013, 060114, 

080114.        120 – 300 /    -
 15,7 /  (  – 5%  ).      30 .  

.   « »    -      1 
– 12, 14  24     180 – 240 /       200 – 300 / ,    -

     .  3 – 5     
        : ,  ,   

.     ,     ,     
        ,   3       -

      30  .       
: 10=193 / , 50=213 (199÷226) / ;    10=169 / , 50=192 (181÷206) 

/ .   « »         2 – 15  -
      200 – 300 /         

 .  3 – 5           
  : ,  ,   ,     
 ,   .     ,     120 – 180 / ,   

   ,    200 – 300 /       
        ,   3     . 

          : 10=189 
/ , 50= 206(195÷215) / ;    10=172 / , 50= 200(191÷209) / .  

.     « »      
  . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . .   
 -3     

  -S-   
    -  

   . . , ,  
.        -

  ,     .    -
    -S-  ( S ),       

          -
 .    ( )      

 . 
 .   S         -
     -3 .      .  

  2 :  –     ;  –    , 
      -3    120 / . 

   ,          
  S  –     ,   -

     (21    ). ,  -
         . 

  -3      S      
     (14    ),     

    .    -
       , S     
  - . 

.  ,  -3       -
       . 

. . , . . , . .  
  ROMA  
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 «  . . . »,  
.        20 % .  -

,      ,  .      
   ROMA (     ( )),     -
   ( ) – 125  4 –    .    

( ) 11,4 % ( )  29,9 % ( )  ROMA      
  83 – 94 %.     :     -

  ( )       .  
     ROMA      . 

  . 125  4   ,   242 :   
(n=47),    (n=86),   (n=109).      -

 ELECSYS 2010 (Hoffmann-La Roche)      .  
.  ROMA     (PI).   

 (ROMA- )     (  97,7 %). ,  -
    ROMA-        2 . 
 ,       ,     -

    « »,   ROMA  11,4 %    (  
93,9 %);  22 % –   (  97,5 %);     ROMA   11,4 – 22,0 % (« -

 »)    .        – 
29,9 %.  

.     (ROMA  ROMA- )   -
    ,  ,     -

.    . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

          
 «  . . . »,  

.       ,    -
     ( ).  ,     -

      ( ).       -
              

   ( ),      -
  .  

  .       52  -
        .    -
    (PgR636, DAKO)     1,5     

(ab98729).        FlowJo   
- .    –     -

  :  –        30 %, -
 – < 30 %.  

. 1.        (82 %)   (70 %)   
       ,   (23,0±11,9 %  30,1±14,1 %, =0,056).  

2.            ,   (76 %  50 %),   -
 –         (24 %  50 %). 3.      -

           (21,5±4,6 %  24,4±4,1 %, =0,1)   (45,0±5,2 %  
43,6±10,6 %, =0,7)    .  

.           
         ,  

,      .  
    (  13-04-01004- , 15-04-06991- , 14-04-31734- -a)  -

2014-205. 
. . 1, . . 1, . . 1, . . 1, . . 1, . . 2 

 -   -   
    



 

 1/  14/2015     

146   XII  - …

1  «  . . .  ,  »,  
 «  . . . »,   

. ,    2,4-  IX ( )  -
    ( )   ,   

    ,       -
  800 – 1100 ,   «  » . 

 .     -   ( ) -  
      .  

  .           
  ( )   .    -

  /  ( )       -
      «     »  -

     ( , , ,   . .). .  
           -

    .      : 405 -
 , -   ( )   ,  -

  ,    , -  -
 ( ),    .      13-  
     ,  405 -    -

      10 . -      
         .   

              
     .     ,   

 40           2,5 – 5,0  -
         .  

.    -      
,          , -

              
 ,       . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

     
 . . .  –   «  . . . »  ,  

 .         
 ( ). 

 .      ,  
     . 

  .          
  in situ  (I-FISH).  2  5    2 – 67   
 20 .        (Vysis, USA)  

  17p13 (  p53), 11q22 (  ATM), 13q14 (  Rb1), 13q34    12.  
. ,        ,  , 
 , ,    (9 – 12 ),     -

.  4  ,    ,       . 
.         -

 ,          . 
. . , . . , . . , . . , . . , . .  
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  ( ) 
 «  . . . »,  

.      CK19      
 ( )        ( , )  

        .     
   , ,     .  

  .       Ca755 
    -  BDF1,   3  (n=17).     -

       ( .1). :   ( ) ( .2)  -
 ( ) ( .3)  10-        .  -

,    ,         , 
     19 («Dako», USA).  19+  -
           -

     WinMDI 2.8.    -
   GeoMean (geometrical mean fluorescence intensity)    -

  CV.  
. ,        1 – 3     -

 GeoMean( SD): 31,94 5,02; 28,87 13,7; 28,02 9,50  CV( SD) 24,74 2,60; 17,76 1,51; 20,11 0,22, -
.       : GeoMean( SD) 30,14  2,33; 39,07 2,30; 32,48 3,75  

CV( SD) 16,57 1,8; 19,29 0,54; 17,05 1,05, .      
   19+        . 

.     Ca755,    
19        ,     19+  -

            
 (   ).  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

        
      

1       , ,  
2   . . . , ,  

 .        -
 ( )     ( )      -

 ( )   . 
  .         -

         ( ) iso-OMPA 
   ( ) BW284c51.       

      1000   (  = 436 )     
 ,           -

 0,06%      . 
  .       37    -

    27    .      
-   :  ,  , Her2-   -

. ,            -
               P 

< 0,001.          ,       
,     0,1-0,05,       -
.  ,            

      ,   -
      .  ,    -

           -
           
  .  

. .  1 , . .  2, . . 2, . . 3, . .  1, . . 4 
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1  «    »,   
2   «  . . .  ,  »,   
3  . . . ,  
4  «  . . . »,  

 .        
( )           -

   . 
  .    0,05%    Yb-2,4-

 IX        .   
-   ( ),   900 – 1100 .  –   -

 , , acne vulgaris, ,  , . -
            -

.   40 .,    30%-   .  
  405 ,      -

   . 
. ,           0,12  

0,25   ( ).       40-  .  -
 –  2,4  3 .          

     120 .     40-  .  -
   6,5 .   ( -  )  acne vulgaris  -
   5,5  8,1 ,   – 5,4 ,  – 8,2 .   – 7,2 

,    7,0  15,2 ,     4,4  17  (   ).  
      . 
.        -     

            . -
,           -
           , , -

    ,         
   . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . .  
     

  , ,  
-     /      -

   .       
  ,       -

  –         -
 . 

       ( -g- )    
 250     ( -g- /  )n    . -

      (18 )   (1,6 )     g = 
6-21           

. 
        ,  -

 (I)    4-( )-N-{2- -5-[4-( -3- ) -2- ] -
}   (II),     .   I  II   -

          0,3 /  . .  
     .       -

    .    ,   1    30 
 60 %  .  37 °    RPMI-1640 80 %     3 – 

6 ,  100 % –   24 .       -
   I      562  ,     I. 

 ( -g- / )n        
  ( ).    ,     -

             . -
,   5,5  -g- / ,    . 

. .   
     , 

    . 
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  ,  
 .       -

 ,    .  
  :    549      

,   .       
    2001  2012 .     62±1,5.   187 -

     , 152 ; 87  -
  123   .  
.           
      .       

    ,      ,    . 
         

     84,1 % .    15,9 %  -
         (p<0,05).  -

           . -
         -

  94,4 % (n=518).        (   
32,9 %  53,3 %).       – 24  (4,4 %), -

 16 (2,9 %)    n=15 (2,7 %).   1,6 % (n=9)   -
 ,        .  

: 1)     ,    -
  ; 2)      -

     . 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

 
      

    - 43   
   

1  « »  ,  
2    . . . ,  
3  «     . . » ,  
4    « »,  
5   . . . ,  

.           
  (Tréhin R et al, 2006).      

      . ,   -
 43 (MabE2Cx43),     [Baklaushev V.P. et al., 2009; Yusubalieva G.M. et al, 2012].  
 .      Cx43   -

      .  
  .     12-   6    c -

 GLP.            -
 .     -01- .  

.   ,        
MabE2Cx43,   Fab Cx43   E.coli   . 

    FabCx43      
1- -3-(3- ) ,       

   G-25  PBS (  6,0).     -
 .           

          43   .  
.          

   FabCx43   -
    . 

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

. . , . . , . . . 
   [2,3-A]  
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 «  . . . »,  
.          -

   N-  . ,      
 ,    .       
    ,   , -, -, -, -

-, - ,     (D- , D- , D-  
 L- ).  

 .        -
.  

  .   ( / )      
:   388,   ,    LLC,  

  -5,  -16,    -755,    
.     , ALb/c,  BDF1.  : % -

   ( ), %     ( ).   
   5         ,    -

 ,        (Kollidon 17PF).  
  .      .  25  

16          86  347 %, 9  -
    8-     , 8    -

          59  69 %  16  25   -
 .       ,      

       33 %   57 – 90 %. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

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

 ,  
      

 

1     ,  
2   51 ,  
3      ,  
4  « »,  

.      ( )   2 %    .  
       ,     -

 ,     .     
          .    , -
     ,         -

,        .      -
  ( ),        -

 .  
 .         . 

  .           
 .   ( ) .   – ,  – 

0,8-1,2 / , -   – 2 – 3 .      300 
/ ².          .  -

      . 
.   ,       -

 ,       ,    -  
 . 

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

      
 +     
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1  «  . . . »,  
2   « »,  

.    -     
( )    ( )    ,   

,            -
 ( ),       . 

 .      +   -
 -      .  

  .  -  BDF1  755.       -
  7,5 / ,   : 1)    (9  )   
 50 – 200 /       ; 2)    (2  )  

  100 /  (30+30+40 / )  200 /  (70+70+60 / )    -
 .              ( ) 

  : 1) 50 %  , =100 %     -
 ( ); 2) 25 %   ; 3)      ( 50 ). -

   ( )        . -
     p<0,05 (  Exel  Windows 2010). 

.          +   -
        100  200 /  =85 – 92 %  

=83 – 93 %   (p>0,05).    +        
   200 / :    =80 %  30 %   ( <0,05) 

( =25,2±0,4   . )   30 % . =26,6 (200/7,5).    100 /  -
  .    .  

.  +        3-  -
      26,6      , -
     80 %   .     -

 +       -
    .  

 
 
 
 
 
 
 
 
 

. . , . . , . . , . .  
      

   
 «  . . . » ,  

.  –   ,    -
 .       « ,  6 

».  
 .        .  

  .    ; - ,  -
  .  

.      ,  -
           max 282±2  -

    .        
          ,   -

   .     : , -
,  ( ), .    , 

        y = 0,0563·  + 
0,0012;      r = 0,99937    |r|  0,99.  -

          80  120 %.  
      ,   20 , -

 –      .  ,  
     ,     7 , -

 S = 0,107;  = 0,10;  = 1,65 % ( = 95 %), .    -
  (  ),      t  = 0,46. 

    t (95 %, 6) = 2,45, . . tx  t (95 %, 6). 
.  ,       , -

    .  
            -

  « -2020». 

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

 -      a
2+

-  
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    , 142432, ,  

. ,  2+–  C      2+  -
      ,      2+ 

               -
,   .   ( )   

,          -
    .    –  « » NO  
,     NO c    [2Fe-2S] .  -

         . 
 .      -   -

   2+–            
 ,  ,     

. 
  .         

 [Fe2(L)2(NO)4]    : L- 3- - -2-  (  
1), 4- - -2-  (  2)  1- - -5-  (  3)   2+-   

 . ,   1  2     2+   , 
 2+ -  ,  0,1  0,01  ,  (72±7)%  (52±5)%   

 2+   (18±2)%  (22±2)%      0,001 ,  -
    .  3  (50±5)%    2+ 

-     (39±4)% -    0,1  .  1, 2  3   -
    2+ -    i,  2 10-6 , 1 10-6   3,3 10-4 , -

.   ,        
 ,    2+  ,        -

     .       
   0,1  0,01  ,     -

 ,   ,      -
 .    ,     

       . 
 
 
 
 
 

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

    -   
 -         HeLa 

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

.            -
   ,        (~1)   

       1O2.   -
          ,  

   .         -
      ,      
. 

 .       -
  - ,     - . 

  .        ( ) 
   ,     -  - , -

      1   13    - . 
       HeLa   ,    

     .         
         -

. 
  .  ,       

     ,     (  3    -    
9    - ),      HeLa (  3 ).    -

      HeLa    ,       
   2 10-4 .       -

-          -
     . 

     1 « : , , , -
 »      14-04-31587 _ . 

. . , . . , . . , . . , . . , . . , . .   
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    , 142432, ,  
.          -

,   ,         , 
          .  
    ,         
        ,      

     .      
     ,     , 

    .       -
       ,    -

 ,    . 
 .        -

   - .  
  .         

 - ,           
   .        

, ,      .  -
    ,        

          -
    ,      .  -

          ,       
 .  

  . ,          -
       5 – 50 ,   -

,     ,      
       .  
     1 « : , , , -
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