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Актуальність. На теперішній час відомо, що імун-
на система людини активно реагує на розвиток пухлин-
ного процесу і патогенетичні механізми прогресування 
пухлинного росту, пов’язані із взаємодією імунокомпе-
тентних і пухлинних клітин [1–6].

Важливу роль у протипухлинній дії відіграє функ-
ціональна активність імунокомпетентних клітин ор-
ганізму у вигляді активації рецепторів лімфоцитів 
периферичної крові, що проявляється різним рівнем 
експресії на них ряду функціональних молекул [7, 
8]. Встановлено, що експресії молекулярних марке-
рів активації лімфоцитів периферичної крові СD7+, 
CD54+, CD95+ у хворих на меланому хоріоідеї (МХ) 
стадії Т1 малих розмірів (промiненцiя – до 3 мм, про-
тяжність основи – до 12 мм) статистично значимо пе-

ревищує рівень аналогічних показників у здорових 
осіб [9]. Також встановлено, що в процесі проведення 
транспупiлярної термотерапії (ТТТ) МХ стадії Т1 ма-
лих розмірів відбувається підвищення рівня експресії 
молекулярних маркерів активації лімфоцитів перифе-
ричної крові, особливо костімуляторної молекули, що 
індукує секрецію цитокінів – CD7+, а також проапоп-
тотичної активності лімфоцитів за рахунок збільшення 
FAS-ліганду CD95+ [10]. 

Тому вивчення молекулярних механізмів протипух-
линного захисту організму хворого на меланому хорі-
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Мета. Вивчення рівня експресії молекулярних маркерів активації лімфоцитів перифе-
ричної крові (СD7+, CD54+, CD95+) у хворих на меланому хоріоідеї (МХ) стадій Т1-Т3 
після органозберігаючого лікування.
Матеріал та методи. Вивчався рівень експресії молекулярних маркерів активації лім-
фоцитів (ММАЛ) периферичної крові СD7+, CD54+, CD95+ у 25 хворих (жінок – 14 
(56,0%), чоловіків – 11 (44,0%), середній вік – 51,7(16,6) років) стадій Т1-3 з МХ серед-
ніх і великих розмірів (проміненція – від 3,1 до 9,0 мм і протяжність основи – від 3,1 до 
15 мм), які отримували органозберігаюче лікування у вигляді транспупілярної термо-
терапії (ТТТ) за розробленою методикою з наступною брахітерапією (БТ) стронці-
єм-90/ітрієм-90 (90Sr/90Y) – основна група. Контрольна група – 16 хворих (жінок – 12 
(75,0%), чоловіків – 4 (25%), середній вік – 55,4(11,2) років) стадії Т1 малих розмірів 
(проміненція – до 3 мм, протяжність основи – до 12 мм), які отримували тільки ТТТ..
Результати.  Рівень експресії маркерів CD7+, СD54+, CD95+ у хворих на МХ стадій 
Т1-3 до початку лікування вище, ніж у хворих на МХ стадії Т1, але статистично зна-
чуще відрізняється тільки абсолютний рівень CD7+ (р=0,0008). 
У хворих на МХ стадії Т1 після ТТТ статистично значуще зростає абсолютний та 
відносний рівні експресії костімуляторної молекули, що індукує секрецію цитокінів – 
CD7+ (р=0,04 і р=0,0000 відповідно), а також абсолютний рівень FAS-ліганду CD95+ 
(р=0,05), який впливає на проапоптичну активність лімфоцитів. Рівень СD54+, який  
впливає на міжклітинну адгезію, після лікування зростає, але статистично не значи-
мо. Після курсу поєднаної дії ТТТ із БТ (90Sr/90Y) абсолютний рівень експресії CD7+, 
СD54+, CD95+ у хворих на МХ стадій Т1-3 відмічається статистично значуще зни-
ження відносного рівня СD7+ (р=0,02) і як тенденція до статистичної значущості 
FAS-ліганду CD95+ (р=0,06). Після проведення органозберігаючого лікування у хворих 
на МХ стадії Т1 і стадій Т1-3 є статистично значуща різниця між абсолютним та 
відносним рівнями FAS-ліганду CD95+ (р=0,003 і р=0,000 відповідно) і CD54+ (р=0,03 
і р=0,000 відповідно), які нижче у хворих на МХ стадій Т1-3 .
Висновки. Рівень експресії молекулярних маркерів активації лімфоцитів периферичної 
крові СD7+, CD54+, CD95+ у хворих на МХ збільшується по мірі росту пухлини. 
Під впливом ТТТ на МХ стадії Т1 рівень експресії маркерів зростає, а при поєднаній 
дії на МХ стадій Т1-3 ТТТ і БТ (90Sr/90Y) їх рівень в крові знижується, що може бути 
пов’язано з дією променевої терапії.
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оідеї (МХ) є важливим і актуальним питанням офталь-
моонкології.

Метою даного дослідження було вивчення рівня 
експресії молекулярних маркерів активації лімфоцитів 
периферичної крові (СD7+, CD54+, CD95+) у хворих 
на меланому хоріоідеї стадій Т1-Т3  до та після орга-
нозберігаючого лікування.

Матеріал та методи
Вивчався рівень експресії молекулярних маркерів 

активації лімфоцитів периферичної крові у хворих 
на МХ різних стадій (Т1-Т3) з використанням пане-
лі моноклональних антитіл (МкАТ) СD7+, CD54+, 
CD95+ до і після органозберігаючого лікування. Осно-
вну групу (І група) досліджених склали 25 пацієнтів 
(жінок – 14 (56,0%), чоловіків – 11 (44,0%)), серед-
ній вік – 51,7(16,6) років (жінки – 51,0(15,3), чолові-
ки – 52,5(14,5) років), стадій Т1-3 з МХ середніх і ве-
ликих розмірів (проміненція пухлини – від 3,1 до 9,0 
мм і протяжність основи пухлини – від 3,1 до 15 мм), 
які отримували органозберігаюче лікування у вигляді 
транспупілярної термотерапії (ТТТ) за розробленою 
методикою [11] з наступною брахітерапією (БТ) строн-
цієм-90/ітрієм-90 (90Sr/90Y). Другу групу (ІІ) – контр-
ольну – склали 16 пацієнтів (жінок – 12 (75,0%), чоло-
віків – 4 (25%), середній вік – 55,4(11,2) років (жінки 
– 58,0(11,6), чоловіки – 47,8(4,0)), стадії Т1 малих роз-
мірів (проміненція пухлини – до 3 мм, протяжність 
основи пухлини – до 12 мм), у яких органозберігаюче 
лікування проводилось у вигляді тільки ТТТ. 

Рівень активаційних маркерів лімфоцитів перифе-
ричної крові визначався імуногістохімічним методом 
після забору крові натщесерце у пацієнта з вени (5 мл) 
[12] до і після курсу лікування. 

Стадія пухлинного процесу визначалася за класифі-
кацією за системою TNM Американського об’єднаного 
комітету по раку (American Joint Committee on Cancer) 
та Міжнародного противоракового союзу 2009 року 
[13]. 

На момент обстеження у хворих не було виявлено 
метастатичного процесу.

Статистична обробка матеріалу проведена з ви-
користанням пакету  «G*Power 3.1». Порівнювалися 
середні показники з розрахунком квадратичного від-
хилення – М (SD). При оцінці кількісних показників 
використовувався однофакторний дисперсійний аналіз 
з подальшим застосуванням критерію Фішера. Рівень 
показників визначався статистично значущим при 
р<0,05.

Результати
Рівень (М(SD)) експресії молекулярних марке-

рів активації лімфоцитів периферичної крові СD7+, 
CD54+, CD95+ у хворих на МХ різних стадій до та 
після проведення органозберігаючого лікування пред-
ставлена в таблиці 1.

З даних, представлених у таблиці 1, видно, що 
рівень експресії  молекулярних маркерів активації 
лімфоцитів у хворих на МХ стадій Т1-3 до початку 
лікування вище, ніж у хворих на МХ стадії Т1 малих 
розмірів, але значуще відрізняється тільки абсолютний 
рівень CD7+ (р=0,0008). 

У хворих на МХ стадії Т1 малих розмірів (ІІ гру-
па) після ТТТ за розробленою методикою статистично 
значуще зростає абсолютний та відносний рівні екс-
пресії костімуляторної молекули, що індукує секрецію 
цитокінів – CD7+ (р=0,04 і р=0,0000 відповідно), а та-
кож абсолютний рівень FAS-ліганду CD95+ (р=0,05), 

Таблиця 1. Рівень (М(SD)) експресії молекулярних маркерів активації лімфоцитів периферичної крові СD7+, CD54+, 
CD95+ у хворих меланомою хоріоідеї різних стадій  до і після проведення органозберігаючого лікування 

МКаТ

І група

p1-2

ІІ група

p3-4

р1-3,
р2-4,

до лікування 
n =25

після лікування 
n = 25

до лікування 
n =16

після лікування
n =16

1 2 3 4
СD7+  

(кл/мкл)
529,9 

(128,5)
483,3 

(124,5)↓ 0,20 347,8
(192,2)

553,5
(189,0)↑ 0,04 р1-3=0,0008

р2-4= 0,15
СD7+  
(%)

25,9 
(2,3)

23,8 
(3,8)↓ 0,02 25,8 

(3,0)
26,0 

(5,5)↑ 0,0000 р1-3=0,9,
р2-4= 0,14

СD54+

(кл/мкл)
527,5 

(157,5)
510,1

(150,8)↓ 0,69 458,1
(220,2)

643,3
(232,4)↑ 0,10 р1-3=0,25,

р2-4= 0,03
СD54+ 

(%)
26,1 
(2,5)

25,3 
(2,4)↓ 0,25 24,9 

(8,3)
30,7 

(4,2)↑ 0,12 р1-3=0,5,
р2-4=0,000

СD95+ 

(кл/мкл)
527,9 

(139,0)
499,6 

(136,9)↓ 0,47 501,1 
(198,9) 705,9 (281,3)↑ 0,05 р1-3=0,61,

р2-4= 0,003
СD95+ 

(%)
25,7 
(2,6)

24,4 
(2,2)↓ 0,06 27,9 

(8,0)
33,6 

(7,1)↑ 0,10 р1-3=0,21,
р2-4= 0,000

Примітка: р — рівень значущості відмінностей за критерієм Фішера; n — кількість пацієнтів; ↑ — стрілка вказує на під-
вищення показника після лікування; ↓ — стрілка вказує на зниження показника після лікування.
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який впливає на проапоптичну активність лімфоцитів, 
рівень СD54+ після лікування зростає, але статистич-
но не значимо. 

В основній групі досліджених після проведеного 
курсу органозберігаючого лікування (ТТТ + БТ) абсо-
лютний рівень експресії цих молекулярних маркерів 
знижується, але статистично не значимо. Відмічаєть-
ся статистично значуще зниження відносного рівня 
СD7+ (р=0,02) і у вигляді тенденції до статистичної 
значущості FAS-ліганду CD95+ (р=0,06). 

Порівняння рівня експресії цих молекулярних мар-
керів на лімфоцитах периферичної крові хворих на МХ 
стадії Т1 малих розмірів (група ІІ) і стадій Т1-3 середніх 
та великих розмірів (група І) показало, що після прове-
дення органозберігаючого лікування є статистично зна-
чуща різниця між абсолютним та відносним рівнями 
FAS-ліганду CD95+ (р=0,003 і р=0,000 відповідно), що 
показує апоптичну активність лімфоцитів і активацію 
процесів міжклітинної адгезії CD54+ (р=0,03 і р=0,000 
відповідно), які нижче у хворих на МХ стадій Т1-3 піс-
ля проведення поєднаної дії ТТТ і БТ.

Обговорення
Підвищений рівень експресії молекулярних марке-

рів CD7+, СD54+, CD95+ у хворих на МХ стадій Т1-3 
порівняно з хворими на МХ стадії Т1 малих розмірів 
до початку лікування свідчить про те, що по мірі роз-
витку пухлини відбувається активація лімфоцитів, 
які важливі для регуляції імунної відповіді. За раху-
нок маркеру CD7+ може відбуватись активація росту 
субпопуляцій Т-лімфоцитів, які продукують цитокіни 
– низькомолекулярні білкові речовини, що виконують 
ендогенну регуляцію міжклітинних взаємодій усіх 
ланок імунної системи, гемопоезу запалення і між-
системних взаємодій. Ці субпопуляції Т-лімфоцитів 
також впливають на диференціювання, функціональну 
активність, стимуляцію росту і виживаність клітин, їх 
підвищення на 40,0% при розвитку пухлинного про-
цесу може сприяти його прогресуванню і зниженню 
протипухлинної імунної відповіді аж до її повного 
блокування [1,2,8]. 

Зростання рівня експресії FAS-ліганд CD95+ у хво-
рих на МХ стадій Т1-3 свідчить про проапоптотичну 
активність лімфоцитів, що призводить до стриман-
ня надлишкової імунної відповіді і сприяє підтримці 
імунного гомеостазу [1,2].

Важливою є активация процесів міжклітинної ад-
гезії, в якій приймає участь CD54+. Міжклітинна ад-
гезія відбувається за рахунок молекули ІСАМ-1, яка є 
трансмембранним білком з суперсімейства імуногло-
булінів, що експресується на поверхні багатьох клітин 
і впливає на їх міжклітинну адгезивну взаємодію. Ак-
тивація процесів міжклітинної адгезії відіграє важливу 
роль в імунній системі, особливо в адгезії лейкоцитів 
до ендотелію та трансендотеліальної міграції. Також 
молекула ІСАМ-1 приймає участь в імунологічному 
синапсі, який утворюється між лімфоцитами та анти-
генпрезентуючими клітинами. Підвищену експресію 

CD54+ пов’язують з розвитком патологічного запаль-
ного процесу при багатьох захворюваннях, у тому 
числі і раку [14–17]. Враховуючи те, що ІСАМ-1 екс-
пресується ендотеліальними клітинами сітківки та су-
динної оболонки у пацієнтів з неінфікованим увеїтом 
переднього та заднього відділів ока [18–20], можливо 
припустити, що  підвищення експресії CD54+ при роз-
витку пухлини, зокрема меланоми, в судинній оболон-
ці ока відбувається за рахунок вторинного запального 
процесу, який супроводжує розвиток пухлини і зрос-
тає по мірі її росту, а також у відповідь на проведене 
лікування, що ми і відмічаємо у наших хворих.

Заключення. Рівень експресії молекулярних мар-
керів активації лімфоцитів периферичної крові СD7+, 
CD54+, CD95+ у хворих МХ  збільшується по мірі рос-
ту пухлини. Під впливом ТТТ на МХ стадії Т1 (група 
ІІ) абсолютний та відносний рівні експресії костіму-
ляторної молекули, що індукує секрецію цитокінів – 
CD7+ зростає в 1,6 разів (р=0,04 і р=0,0000 відповід-
но), а також абсолютний рівень FAS-ліганду CD95+, 
який впливає на проапоптичну активність лімфоцитів 
зростає в 1,4 рази. При поєднаної дії на МХ стадій 
Т1-3 ТТТ і БТ (90Sr/90Y) (група І) абсолютний рівень 
експресії цих молекулярних маркерів знижується, але 
статистично не значимо. Відмічається статистично 
значуще зниження відносного рівня СD7+ (р=0,02) і 
у вигляді тенденції до статистичної значущості FAS-
ліганду CD95+ (р=0,06). Зниження імунологічних по-
казників у хворих, яким проводилося комбіноване лі-
кування, на нашу думку, може бути пов’язане з дією 
променевої терапії. 

Вивчення механізмів взаємодії рівня експресії мо-
лекулярних маркерів, а саме маркерів лімфоцитів, які 
індукують секрецію цитокінів та апоптичну актив-
ність,  допомагає побачити відповідь імунної системи 
на прогресування росту пухлини, а також реакцію пух-
лини на проведене лікування. Це дозволить виділити 
серед них молекули, які можливо буде використовува-
ти в якості маркерів оцінки і контролю прогресування 
пухлинного процесу, можливого його метастазування 
та ефективності лікування. 
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