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The use of chemomodification
for tumor apoptosis ceramide pathway
induction

Summary. Comparative analysis of the clinical findings of
pre-operative radiation therapy in patients with non-small-cell
lung cancer with chemomodification  (Taxotere, Etoposide,
Cisplatin) and without it demonstrated the advantages of the
combination therapy. Experimental investigation of chemo-
modifying effect of chemotherapy drugs (Taxotere, Etoposide,
Cisplatin) on Guerin�s carcinoma showed various mechanisms
of accumulation of pro-apoptosis ceramides and their poten-
tial role in apoptosis induction and tumor regression.
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Ðåçþìå. Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç êëèíè÷åñêèõ ðåçóëüòà-
òîâ ïðåäîïåðàöèîííîé ëó÷åâîé òåðàïèè áîëüíûõ íåìåëêî-
êëåòî÷íûì ðàêîì ëåãêîãî ñ õèìèîìîäèôèêàöèåé (òàêñîòåð,
ýòîïîçèä, öèñïëàòèí) è áåç íåå, ïîêàçàë ïðåèìóùåñòâî êîì-
áèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ. Ýêñïåðèìåíòàëüíîå èçó÷åíèå õè-
ìèîìîäèôèöèðóþùåãî âëèÿíèÿ õèìèîïðåïàðàòîâ (òàêñî-
òåð, ýòîïîçèä, öèñïëàòèí) íà îïóõîëü Ãåðåíà ïîêàçàëî ðàç-
íûå ìåõàíèçìû íàêîïëåíèÿ ïðîàïîïòîçíûõ öåðàìèäîâ è èõ
âîçìîæíóþ ðîëü â èíäóêöèè àïîïòîçà è ðåãðåññèè îïóõî-
ëè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: öåðàìèä, ëó÷åâàÿ òåðàïèÿ, õèìèîìî-
äèôèêàöèÿ, àïîïòîç, íåìåëêîêëåòî÷íûé ðàê ëåãêîãî, îïó-
õîëü Ãåðåíà.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: öåðàì³ä, ïðîìåíåâà òåðàï³ÿ, õåìîìîäè-
ô³êàö³ÿ, àïîïòîç, íåäð³áíîêë³òèííèé ðàê ëåãåí³, ïóõëèíà
Ãåðåíà.

Àïîïòè÷íà çàãèáåëü ïóõëèííèõ êë³òèí º îäíèì ç ìåõà-
í³çì³â ä³¿ ³îí³çóâàëüíî¿ ðàä³àö³¿. Îäíàê ó áàãàòüîõ âèïàäêàõ
çëîÿê³ñí³ ïóõëèíè â³äçíà÷àþòüñÿ ðàä³îðåçèñòåíòí³ñòþ, ùî
ñòàíîâèòü ïåðåøêîäó äëÿ åôåêòèâíîãî ë³êóâàííÿ ïåâ-
íèõ îíêîçàõâîðþâàíü. Ðåçóëüòàòè ÷èñëåííèõ äîñë³ä-
æåíü, ÿê åêñïåðèìåíòàëüíèõ, òàê ³ êë³í³÷íèõ, ñòîñîâíî
ïîøóêó çàñîá³â õåìîñåíñèá³ë³çàö³¿ ïóõëèí ïåðåêîíëèâî
ñâ³ä÷àòü, ùî íàïðàâëåíà ³íäóêö³ÿ àïîïòîçó çëîÿê³ñíèõ
êë³òèí ñïðèÿº ï³äâèùåííþ ¿õ ðàä³î÷óòëèâîñò³. Â³äîìî,
ùî ñô³íãîë³ï³äè â³ä³ãðàþòü âàæëèâó ðîëü ÿê ó ïðîë³ôå-

ðàòèâíèõ ïðîöåñàõ, òàê ³ â àïîïòîç³, à öåðàì³ä (ÖÌ), ùî
º öåíòðàëüíîþ ìîëåêóëîþ ñô³íãîë³ï³äíîãî ìåòàáîë³ç-
ìó, âèñòóïàº âòîðèííèì ìåñåíäæåðîì â ³íäóêö³¿ àïîï-
òè÷íî¿ â³äïîâ³ä³. Çâàæàþ÷è íà òå, ùî ïîðóøåííÿ ñàìå â
ñèãíàëüí³é ñèñòåì³ öåðàì³äíîãî øëÿõó àïîïòîçó ìîæóòü
áóòè ïðè÷èíîþ ðàä³îðåçèñòåíòíîñò³ ïóõëèíè, íå âèêëè-
êàº ñóìí³âó àêòóàëüí³ñòü äîñë³äæåíü ó ö³é ãàëóç³ [1�4].

Âñòàíîâëåíî, ùî õåìîìîäèô³êóâàëüíà ä³ÿ áàãàòüîõ
öèòîñòàòè÷íèõ ïðåïàðàò³â, âèêîðèñòîâóâàíèõ ó
êë³í³÷í³é îíêîëîã³¿, ïåâíîþ ì³ðîþ ïîâ�ÿçàíà ç ³íäóê-
ö³ºþ öåðàì³äíîãî øëÿõó àïîïòîçó â ïóõëèííèõ êë³òè-
íàõ. Äî òàêèõ õåìîìîäèô³êàòîð³â íàëåæàòü òàêñîòåð,
åòîïîçèä, öèñïëàòèí [5, 6].

Ïðîòÿãîì îñòàíí³õ ðîê³â â ÄÓ ²íñòèòóò ìåäè÷íî¿ ðàä³î-
ëîã³¿ ³ì. Ñ.Ï. Ãðèãîð�ºâà ÍÀÌÍ Óêðà¿íè âèâ÷àþòü âïëèâ
ïîºäíàíî¿ ä³¿ ïðîìåíåâî¿ òåðàï³¿ (ÏÒ) ³ çàçíà÷åíèõ õåìîïðå-
ïàðàò³â íà âì³ñò ³ îáì³í ïðîàïîïòîçíèõ ñô³íãîë³ï³ä³â ç ìå-
òîþ ï³äâèùåííÿ åôåêòèâíîñò³ ÏÒ çëîÿê³ñíèõ ïóõëèí.

Îòðèìàí³ â åêñïåðèìåíò³ äàí³ ïðîäåìîíñòðóâàëè íàêî-
ïè÷åííÿ ÖÌ, ï³äâèùåííÿ ðàä³î÷óòëèâîñò³ ³ âèñîêèé ð³âåíü
àïîïòîçó â ïóõëèííèõ êë³òèíàõ â óìîâàõ êîìá³íîâàíîãî
âïëèâó ëîêàëüíîãî ðåíòãåí³âñüêîãî îïðîì³íåííÿ ³ õåìî-
ïðåïàðàò³â � õåìîìîäèô³êàòîð³â ³ ñòàëè ï³äñòàâîþ äëÿ
îïòèì³çàö³¿ ìåòîä³â õåìîïðîìåíåâî¿ òåðàï³¿ ó õâîðèõ ç
ì³ñöåâîïîøèðåíèì, ïåðâèííî íåîïåðàáåëüíèì ðàêîì
ãðóäíî¿ çàëîçè (ÐÃÇ) òà õâîðèõ íà íåäð³áíîêë³òèííèé ðàê
ëåãåí³ (ÍÄÐË) [7�10].

Äîâåäåíî, ùî ó õâîðèõ íà ÐÃÇ (67 îñ³á; ²² Â�²²² Â ñòàä³¿)
ïåðåäîïåðàö³éíà ÏÒ ç âèêîðèñòàííÿì òîëåðàíòíî¿ äîçè
òàêñîòåðó ñòèìóëþâàëà çðîñòàííÿ âì³ñòó ÖÌ ó ïóõëèí³
íà 400 %, ïîð³âíÿíî ç õâîðèìè, îïðîì³íåíèìè â òîìó æ
ñàìîìó ðåæèì³, àëå áåç òàêñîòåðó, ³ íà 455 % � â³äíîñíî
âì³ñòó ÖÌ â ³íòàêòí³é ïóõëèí³ ãðóäíî¿ çàëîçè. Ó ñèðîâàòö³
êðîâ³ âì³ñò ÖÌ ïåðåâèùóâàâ êîíòðîëüí³ ïîêàçíèêè íà 90 ³
68 % â³äíîñíî êîíòðîëþ ³ ãðóïè õâîðèõ, ÿê³ îòðèìóâàëè
ò³ëüêè îïðîì³íåííÿ. Àïîïòè÷íèé ³íäåêñ ó õâîðèõ ç òàêñî-
òåðîì ï³äâèùóâàâñÿ á³ëüø í³æ ó 3 ðàçè â³äíîñíî íàòèâíî¿
ïóõëèíè ³ â 2,5 ðàçó � â³äíîñíî ãðóïè ç ÏÒ áåç òàêñîòåðó. Ö³
ïîêàçíèêè êîðåëþâàëè ç³ ñòóïåíåì ðåãðåñ³¿ ïóõëèíè,
à òàêîæ ó 63 % õâîðèõ, ùî îòðèìàëè ÏÒ ç òàêñîòåðîì, ìàëà
ì³ñöå 100 %-âà ðåãðåñ³ÿ ðåã³îíàðíèõ ìåòàñòàç³â.

Òàêèì ÷èíîì, ââåäåííÿ òîëåðàíòíèõ äîç òàêñîòåðó â ñõå-
ìó êëàñè÷íî¿ íåîàä�þâàíòíî¿ ÏÒ õâîðèõ íà ÐÃÇ ñóïðîâîä-
æóâàëîñÿ çíà÷íèì çá³ëüøåííÿì âì³ñòó ÖÌ ó ïóõëèí³ ³
ñèðîâàòö³ êðîâ³, ³íäóêö³ºþ àïîïòîçó ïóõëèííèõ êë³òèí òà
³ñòîòíîþ ðåäóêö³ºþ ïóõëèíè (â ñåðåäíüîìó íà 75�100 %),
ùî ñâ³ä÷èòü ïðî õåìîñåíñèá³ë³çóâàëüíèé åôåêò òàêñîòåðó
÷åðåç ñòèìóëÿö³þ àïîïòîçó.

Ç îãëÿäó íà òå, ùî ðàê ëåãåí³ ïîñ³äàº ïðîâ³äíå ì³ñöå â çà-
ãàëüí³é ñòðóêòóð³ îíêîçàõâîðþâàíîñò³, à ïîøèðåí³ñòü ïðî-
öåñó íà ìîìåíò âñòàíîâëåííÿ ä³àãíîçó äîñèòü çíà÷íà, îñ-
íîâíèìè ìåòîäàìè ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà ðàê ëåãåí³ (ÐË) çà-
ëèøàþòüñÿ ïðîìåíåâà òà õåìîòåðàï³ÿ. Ïðèáëèçíî 75 % âñ³õ
âèïàäê³â ñêëàäàº ÍÄÐË, ÿêèé â³äçíà÷àºòüñÿ õåìî- ³ ðàä³îðå-
çèñòåíòí³ñòþ. Çâàæàþ÷è íà öþ îñîáëèâ³ñòü, ùî óñêëàäíþº
éîãî ë³êóâàííÿ, ÷èìàëî ñó÷àñíèõ äîñë³äæåíü ïðèñâÿ÷åíî
ç�ÿñóâàííþ ïðè÷èí òåðàïåâòè÷íî¿ ðåçèñòåíòíîñò³ ÍÄÐË.
Â³äîìî, ùî öåé ôåíîìåí ìàº ìóëüòèôàêòîðíó ïðèðîäó,
âëàñòèâó ïåâíèì êë³òèííèì øëÿõàì ñèãíàëüíî¿ òðàíñ-
äóêö³¿. Ó çâ�ÿçêó ç òèì, ùî ñó÷àñíèìè äîñë³äæåííÿìè äîâå-
äåíî âàæëèâó ðîëü á³îàêòèâíèõ ñô³íãîë³ï³ä³â ó ïàòîãå-
íåç³ ðàêó òà ìîäóëÿö³¿ ÷óòëèâîñò³ ïóõëèííèõ êë³òèí äî
ð³çíèõ ÷èííèê³â, ìåòîþ íàøèõ äîñë³äæåíü áóëî âèâ÷åí-
íÿ âïëèâó ïåðåäîïåðàö³éíî¿ ÏÒ â êîìá³íàö³¿ ç õåìîìî-
äèô³êàö³ºþ ð³çíèìè ïðåïàðàòàìè (òàêñîòåðîì, öèñïëà-
òèíîì, åòîïîçèäîì) íà âì³ñò ïðîàïîïòîçíîãî ë³ï³äó �
ÖÌ ³ éîãî ïîïåðåäíèêà ñô³íãîì³ºë³íó â ïóõëèíí³é òêà-
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íèí³ õâîðèõ íà ÍÄÐË. Ïðè äîñë³äæåíí³ êîìá³íîâàíîãî
âïëèâó òàêñîòåðó ³ ÏÒ íà âì³ñò ÖÌ ³ ñô³íãîì³ºë³íó
(ÑÔÌ) ó ïóõëèí³ õâîðèõ íà ÍÄÐË âñòàíîâëåíî, ùî õå-
ìîìîäèô³êàö³ÿ òàêñîòåðîì ïðèçâîäèëà äî â³ðîã³äíîãî
çá³ëüøåííÿ ð³âíÿ ÖÌ ó 2,8 ðàçó ³ ñï³ââ³äíîøåííÿ ÖÌ/
ÑÔÌ � ó 2,3 ðàçó (ó êîíòðîëüíó ãðóïó ââ³éøëè õâîð³
íà ÍÄÐË, ÿê³ îòðèìóâàëè ò³ëüêè ïåðåäîïåðàö³éíó ÏÒ).

Çàñòîñóâàííÿ åòîïîçèäó òàêîæ çá³ëüøóâàëî âì³ñò ÖÌ
ó ïóõëèí³ â 2,1 ðàçó, ùî ìîæå áóòè îäí³ºþ ç ïðè÷èí éîãî
õåìîñåíñèá³ë³çóâàëüíî¿ ä³¿.

Ðåçóëüòàòè ïåðåäîïåðàö³éíî¿ õåìîïðîìåíåâî¿ òåðàï³¿ ç
öèñïëàòèíîì âèÿâèëè ï³äâèùåííÿ âì³ñòó ÖÌ ó ïóõëèí³ íà
30 % ³ çíèæåííÿ ð³âíÿ ÑÔÌ íà 40 % ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì,
òàêèì ÷èíîì, ñï³ââ³äíîøåííÿ ÖÌ/ÑÔÌ ó ïóõëèí³ çðîñòà-
ëî äî 4,1 ïîð³âíÿíî ç 2,2 â êîíòðîëüí³é ãðóï³. Öåé åôåêò
ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ñòèìóëþâàëüíèé âïëèâ öèñïëàòèíó íà
óòâîðåííÿ ÖÌ øëÿõîì ã³äðîë³çó ÑÔÌ.

Íàÿâí³ñòü îçíàê àïîïòîçó â ïóõëèííèõ êë³òèíàõ õâîðèõ
íà ÍÄÐË âñ³õ äîñë³äæóâàíèõ ãðóï ï³äòâåðäæåíî åëåêòðîí-
íî-ì³êðîñêîï³÷íèìè äîñë³äæåííÿìè, à ñàìå: çàô³êñîâàíî
çðîñòàííÿ ê³ëüêîñò³ ÿäåð ïóõëèííèõ êë³òèí ç ôðàãìåíòîâà-
íèì õðîìàòèíîì.

Òàêèì ÷èíîì, õåìîñåíñèá³ë³çóâàëüíà ä³ÿ âèêîðèñòàíèõ
ïðåïàðàò³â ìîæå áóòè ïîâ�ÿçàíà ç³ ñòèìóëÿö³ºþ íàêîïè-
÷åííÿ ÖÌ ó ïóõëèííèõ êë³òèíàõ õâîðèõ íà ÍÄÐË. Ïîäàëüø³
äîñë³äæåííÿ áóëè ñïðÿìîâàí³ íà âèâ÷åííÿ âïëèâó õåìî-
ïðîìåíåâîãî ë³êóâàííÿ íà àêòèâí³ñòü ôåðìåíòó � ñô³íãî-
ì³ºë³íàçè (CÌ-àçè) â ñèðîâàòö³ êðîâ³ õâîðèõ íà ÍÄÐË, ÿêà
êàòàë³çóº ã³äðîë³ç ñô³íãîì³ºë³íó, ïðîäóêóþ÷è ïðè öüîìó
ÖÌ. Ðåçóëüòàòè áàãàòüîõ äîñë³äæåíü ³íøèõ àâòîð³â ñâ³ä-
÷àòü, ùî ³íã³áóâàííÿ êèñëî¿ ÑÌ-àçè ñïðè÷èíÿº ðåçèñ-
òåíòí³ñòü ïóõëèííèõ êë³òèí äî ð³çíèõ ÷èííèê³â, çîêðåìà äî
ðàä³àö³¿ ³ õåìîòåðàï³¿. Çâàæàþ÷è íà öå, çàñîáè, ùî ïîñèëþ-
þòü àêòèâí³ñòü êèñëî¿ ÑÌ-àçè ³ âåäóòü äî ³íäóêö³¿ ãåíåðàö³¿
ÖÌ, ìîæíà ðîçãëÿäàòè ÿê ìåòîä ë³êóâàííÿ îíêîëîã³÷íèõ
çàõâîðþâàíü. Ïîêàçàíî, íàïðèêëàä, ùî êèñëà ÑÌ-àçà àêòè-
âóºòüñÿ çà óìîâ Fas-³íäóêîâàíîãî àïîïòîçó êë³òèí ãë³îìè.
Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî öåé ôåðìåíò â³ä³ãðàº âàæëèâó ðîëü íå
ò³ëüêè â ñàìèõ çëîÿê³ñíèõ êë³òèíàõ, à ³ â ì³êðîîòî÷åíí³ ïóõ-
ëèíè, îñîáëèâî â àíã³îãåíåç³, òîìó ðîçðîáêó ìåòîä³â
îñòàííüîãî ââàæàþòü ïåðñïåêòèâíîþ ñòðàòåã³ºþ ë³êóâàííÿ
ðàêó [11, 12].

Âèâ÷åííÿ àêòèâíîñò³ êèñëî¿ ÑÌ-àçè ñèðîâàòêè êðîâ³ ó 29
õâîðèõ íà ÍÄÐË â äèíàì³ö³ õåìîïðîìåíåâî¿ òåðàï³¿ ç åòî-
ïîçèäîì âèÿâèëî ï³äâèùåííÿ ¿¿ ðâíÿ â 2,9 ðàçó ó 86 %
ïàö³ºíò³â. Ïîêàçàíî, ùî íà ôîí³ çðîñòàííÿ ¿¿ àêòèâíîñò³
â³äáóâàëîñü  â³ðîã³äíå çðîñòàííÿ ð³âíÿ (â 2,6 ðàçó) ÖÌ ó ñè-
ðîâàòö³ êðîâ³, ÿêèé ìîæå ó ñêëàä³ ë³ïîïðîòå¿ä³â êðîâ³ ³íäó-
êóâàòè â ïóõëèí³ àïîïòîç åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí ñóäèí ³,
òàêèì ÷èíîì, ïîðóøóâàòè êðîâîîá³ã ó ïóõëèí³, ïðî ùî
ïåðåêîíëèâî ñâ³ä÷àòü äàí³ ³íøèõ àâòîð³â [11].

Ó åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³äæåííÿõ, ïðèñâÿ÷åíèõ âè-
â÷åííþ âïëèâó ³îí³çóâàëüíîãî âèïðîì³íåííÿ ³ õåìîïðåïà-
ðàò³â, à òàêîæ ¿õ êîìá³íîâàíî¿ ä³¿ íà âì³ñò ñô³íãîë³ï³ä³â (ÖÌ,
ÑÔÌ) ó ïóõëèí³ ³ ñèðîâàòö³ êðîâ³ ÿê åêñïåðèìåíòàëüíó
ìîäåëü áóëî âèêîðèñòàíî ùóð³â ïîïóëÿö³¿ Â³ñòàð ç ïåðå-
ùåïëåíîþ êàðöèíîìîþ Ãåðåíà. Ðåíòãåí³âñüêå îïðîì³íåí-
íÿ ïóõëèíè ïðîâîäèëè ïðè ïîãëèíóò³é äîç³ íà ôðàêö³þ 5 Ãð
³ ç ³íòåðâàëîì ì³æ ñåàíñàìè 24 ãîä. Ñóìàðíà ïîãëèíóòà
äîçà íà çîíó ðîñòó ïóõëèíè ñêëàäàëà 10 Ãð. Íàéá³ëüø çíà-
÷óù³ çì³íè ð³âíÿ ÖÌ ó ïóõëèí³ ïðè îêðåì³é ä³¿ õåìîïðå-
ïàðàò³â ðåºñòðóâàëè ïðè çàñòîñóâàíí³ òàêñîòåðó ³ åòî-
ïîçèäó, ïðè÷îìó ð³âåíü ÑÔÌ â³ðîã³äíî íå çì³íþâàâñÿ.
Ïðè ä³¿ öèñïëàòèíó çðîñòàííÿ ð³âíÿ ÖÌ â³äáóâàëîñü íà
ôîí³ â³ðîã³äíîãî çìåíøåííÿ ð³âíÿ ÑÔÌ. Òàêèì ÷èíîì,
ìåõàí³çìè íàêîïè÷åííÿ ÖÌ ó ïóõëèí³ ï³ä âïëèâîì
ð³çíèõ ïðåïàðàò³â â³äð³çíÿëèñÿ. Ïðè âèêîðèñòàíí³ òàê-

ñîòåðó ³ åòîïîçèäó â³äáóâàëîñÿ òðèðàçîâå ï³äâèùåííÿ
âì³ñòó ÖÌ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³.

Âïëèâ ò³ëüêè ðåíòãåí³âñüêîãî âèïðîì³íåííÿ, íàâïà-
êè, íå âèêëèêàâ â³ðîã³äíèõ çì³í âì³ñòó ÖÌ ³ ÑÔÌ ó
ïóõëèíàõ, ùî, éìîâ³ðíî, ïîâ�ÿçàíå ç ìåõàí³çìàìè, ùî
ôîðìóþòü õåìîðåçèñòåíòí³ñòü êàðöèíîìè Ãåðåíà.

Ïðè âèâ÷åíí³ êîìá³íîâàíî¿ ä³¿ îïðîì³íåííÿ ³ õåìîï-
ðåïàðàò³â íà âì³ñò ÖÌ ³ ÑÔÌ ó ïóõëèí³ âñòàíîâëåíî,
ùî ââåäåííÿ òàêñîòåðó ìàéæå âäâ³÷³ çá³ëüøóâàëî âì³ñò
ÖÌ ó ïóõëèí³ ³ ñèðîâàòö³ êðîâ³, ïðîòå ð³âåíü ÑÔÌ íå
çì³íþâàâñÿ. Òàêèì ÷èíîì, ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî ãåíå-
ðàö³ÿ ÖÌ â öüîìó âèïàäêó â³äáóâàºòüñÿ íå çà ðàõóíîê
ã³äðîë³çó ÑÔÌ, à øëÿõîì ñèíòåçó de novo, ùî â ñâîþ
÷åðãó, ï³äâèùóº ðàä³î÷óòëèâ³ñòü ïóõëèíè. Ñõîæ³ åôåê-
òè ñïîñòåð³ãàëè ³ ïðè âèêîðèñòàíí³ åòîïîçèäó â êîìá³-
íàö³¿ ç ðàä³àö³ºþ. Ïîºäíàíà ä³ÿ öèñïëàòèíó ³ ðàä³àö³¿
ñòèìóëþâàëà ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ÖÌ íà ôîí³ ïàä³ííÿ
âì³ñòó ÑÔÌ â ïóõëèí³, ùî âêàçóº íà ìîæëèâå íàêîïè-
÷åííÿ ÖÌ çà ðàõóíîê ã³äðîë³çó ÑÔÌ ³ àêòèâàö³¿ ÑÌ-
àçè.

Çâàæàþ÷è íà îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè, áóëî çàêîíîì³ðíèì
ïîäàëüøå âèâ÷åííÿ âïëèâó ðàä³àö³¿ ³ åòîïîçèäó íà àêòèâ-
í³ñòü êèñëî¿ ÑÌ-àçè ñèðîâàòêè êðîâ³ ó ùóð³â-ïóõëèíî-
íîñ³¿â. Âñòàíîâëåíî, ùî â îñîáèí ç ïåðåùåïëåíîþ ïóõëè-
íîþ Ãåðåíà çàñòîñîâàí³ äîçè ëîêàëüíîãî îïðîì³íåííÿ íå
âèêëèêàëè àêòèâàö³¿ êèñëî¿ ÑÌ-àçè â ñèðîâàòö³ êðîâ³, à ïðè
ïîºäíàíîìó çàñòîñóâàíí³ ðàä³àö³¿ ³ åòîïîçèäó àêòèâí³ñòü
ôåðìåíòó ï³äâèùóâàëàñÿ íà 21 %, ùî ñóïðîâîäæóâàëîñÿ
çðîñòàííÿì ð³âíÿ ÖÌ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ìîæëèâîþ ïî-
äàëüøîþ  çàãèáåëëþ êë³òèí ì³êðîâàñêóëÿðíîãî åíäîòåë³þ.

Òàêèì ÷èíîì, ìåòîäè ÏÒ ç âèêîðèñòàííÿì ñóáòåðàïåâ-
òè÷íèõ äîç õåìîïðåïàðàò³â, ùî ñòèìóëþþòü ³íäóêö³þ öåðà-
ì³äíîãî øëÿõó àïîïòîçó ïóõëèííèõ êë³òèí, äîçâîëÿþòü äî-
ñÿãíóòè ³ñòîòíî¿ ðåãðåñ³¿ ïóõëèíè çàâäÿêè ï³äâèùåííþ ¿¿
ðàä³î÷óòëèâîñò³, à òåðàïåâòè÷í³ ñòðàòåã³¿, ñïðÿìîâàí³ íà
ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ÖÌ ó ïóõëèí³ é ñèðîâàòö³ êðîâ³, â³äêðè-
âàþòü íîâ³ øëÿõè êåðóâàííÿ ïðîìåíåâèìè ðåàêö³ÿìè ïóõ-
ëèí, ùî áåçïåðå÷íî ìîãëî á ï³äâèùèòè åôåêòèâí³ñòü ë³êó-
âàííÿ ðàêó.
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