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КОНТРОЛЬНЫЕ ТОЧКИ

• Иммунологические контрольные «точки» (ИКТ, англ. Immunological 
checkpoints) – это система ингибиторных механизмов, которые регулируют 
активацию иммунного ответа, препятствуя запуску аутоиммунных процессов, 
а также модулируют его, уменьшая вызванные иммунными клетками 
повреждения в органах и тканях. 

• Опухолевые клетки могут использовать такие контрольные точки для 
предотвращения активации опухоль-специфических 
лимфоцитов, таким образом, приобретая устойчивость к действию 
иммунной системы.





АКТИВАЦИЯ Т-КЛЕТОК
• ИО регулируется контрольными 

точками

• В норме предотвращают 
повреждение здоровых тканей

• Ко-ингибирование способствует 
ослаблению ИО: CTLA-4, PD-1, PD-L1 

• ИО зависит от баланса 
активирующих и ингибирующих 
сигналов

* CTLA-4 – АГ цитотоксических Тл, LAG-3 – ген активации лимф., 
PD-1 – рецептор запрограммированной смерти, PD-L1 – лиганд 
рецептора запрограммированной смерти

ЗАДАЧА: Заблокировать ингибирующие 
сигналы



ДЕНДРИТНАЯ 
КЛЕТКА – Т-
ЛИМФОЦИТ: 
CTLA-4 ПУТЬ

• Для активации необходимо 2 
сигнала

• При отсутствии второго 
сигнала активации нет

• Цель: защитить 
противоопухолевые Тл от 
иммуносупрессии 

→ блокада CTLA-4

1

2



АКТИВИРОВАННЫЙ 
ЛИМФОЦИТ – 
ОПУХОЛЕВАЯ 
КЛЕТКА: ПУТЬ 

PD1-PD-L1
• Взаимодействие Т-клеточного 

рецептора PD-1 и опухолевого 
лиганда PD-L1 приводит к анергии 
Тл и блокаде ИО

• Цель: защитить противоопухолевые 
Тл от иммуносупрессии 

→ блокада PD-1 – PD-L1



ПРЕПАРАТЫ ИКТ
1995

• Ипилимумаб (метастатическая меланома)

• Тремелимумаб не применяется в клинике 
(сейчас рассматриваются сочетания с 
другими ЛС)

2010-14

• Ниволумаб (меланома, МРЛ)

• Пембролизумаб (меланома)

2014

• Атезолимумаб 



АТЕЗОЛИЗУМАБ 

• → Уротелиальный рак

• → НМРЛ

• → МРЛ

• → Метастатический рак молочной 
железы

В/в медленно 1-я доза вводится в течение 
60 мин (в последующем, при хорошей 
переносимости можно вводить за 30 мин)

1200 мг каждые 3 недели.



ПЕМБРОЛИЗУМАБ

• → меланома 

• → НМРЛ

• → рак головы и шеи

• → классическая лимфома Ходжкина

• → уротелиальная карцинома

• → рак желудка

В/в медленно в течение 30 мин

Рекомендуемая доза 200 мг каждые 3 
недели



ИПИЛИМУМАБ 

• → меланома

В/в медленно в течение 90 мин

Рекомендуемая дозировка 3 мг/кг массы тела  
вводимой каждые 3 

Курс лечения - 4 введения



ПОБОЧНЫЕ ЭФФЕКТЫ 

• Блокировка ИКТ сопряжена с целым рядом ПЭ 
воспалительной и аутоиммунной природы.

• Могут затрагивать практически все органы и 
ткани (кожа, ЖКТ, печень, ЭС).

• ПЭ различны для ингибиторов CTLA-4 и PD1/PD-L1:
• поражение кожи и СО – 50% и 6,5%;  
• диарея и аутоиммунный колит – 30% и 1-2%; 
• гепатотоксичность – 10% и 5%.

• Серьезные побочные эффекты от 
комбинированной терапии у 50%.

Поиск способов снятия побочных 
эффектов



СПАСИБО ЗА ВНИМАНИЕ!


