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�������*����= ��������= — ��B"�� �+Q�! � *���-

��! ���������, �B#*�FQ�! ���E��������� '��=��� �� 
������B� *���'��� � D�'���%� � ��B��+��%'�FQ�! ��-
�% ���(�������� ��B'���= ��#����! [8]. ���= ����#B�� 
+����*����� � �+����*����� (������' ' ���E�������B� 

*���'��� "�������� 80,0 %. @��(������*����� ���% 
+���� W((����'�% ��� '�B"�!��'�� �+����*����� (��-
����', ����F*�= �������*�����, ��� ��� ���'�"�E�= 
�����������%� (�F��#�E�!, ���D"� '���� ����%&���-
�%� B���=B����!, �#Q���'���� ���D��� ��������*���#F 
B�+���'������� � ���������� ��������= [3]. 
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ABSTRACT 
68 % of West-Siberian geographically-industrial region’ population suffer from opisthorchosis, 96.6 %of 

helminthiasis displayed the superinvasive form. We have determined the involvement of opisthorchosic invasion in 
liver cancer development. In our in vivo animal models superinvasive opisthorchosis gave rise the mutagenesis of K-
ras, p53, K-raf, B-raf, C-kit, p16 and their combinations, proliferation of ductal epithelium and oval cells. We have 
also detected the mutation of p53 (100 %) and K-ras and K-raf (50 %) in liver tissue’ of patients died from primary 
cholangiocellular carcinoma. 

Based on our observations we conclude that target and immunomodulating therapy of patients with superinva-
sive opisthorchosis normalize the genetic apparatus: 3 months of treatment reduce the mutation of p53, K-ras, B-raf 
and p16 up to 80 %, 6 months of treatment — 84.4 %, 12 months — 85.2 % and 24 months — 92.2 %. 
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��I/$� 
68,8 % ��������= A���"��-C�+������� ��������������-����%&������� ������� ����D��� ���������-

B��, ' 96,6 % ���������B ����� �#�����'�B����#F (���#. )%='���� ���� ���������B��! ��'�B�� ' ��B'���� 
���� ��*���. ) W��������������%� ��"��=� ' ����� ��*��� �#�����'�B�'�%! ���������B '%B%'��� �#�����-
�%! W((��� (�#��E�� ����' <-ras, p53, K-raf, B-raf, c-kit, p16 � �� ��*�����=), �����(���E�F �������'��� 
W������= � �'����%� ������. ) ����� ��*��� #���&�� �� ����D����! ���'�*���� ��������E���F�=����� 
����, ��B'�'&����= �� (��� �#�����'�B�'���� ���������B�, '%='���% �#��E�� ����' �53 ' 100 % ��+�F"�-
��!, K-ras � B-raf — ' 50 %.  

����B���, *�� ' ��B#������ ��������! � ���#����"#���#FQ�! ������� +����%� �#�����'�B�'�%� ���������-
B�� �������B#���= ������*����! ������� ��E�����': "��= +����%� � �#����'���%�� ������ �53, K-ras, B-raf, p16 
*���B 3 ��� ���D����= �� 80,0 %, *���B 6 ��� — �� 84,4 %, *���B 12 ��� — �� 85,2 %, � *���B 24 ��� — �� 92,2 %. 

 
��D����� %�"��: ���������B, �����(���E�=, �#��E�=, ��������= ������=. 
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)�B"�!��'�� �� +����*����� (�����% ('��#�%, 
����B��% � "�.) ' ��*���'� ���(������*����� ����-
���=��! ����W((����'��, ��� ��� ���'�"�E�= �� ��� 
'�"�' — B�"�*� ��'%�������= [9]. �������*����� 
�����%, ��������, Opisthorchis felineus � ��� �����-
D#��*�%� ���"��: =!E�, �������"%, E�������, ����-
E�������, �+��"�F� +���&�! W������*����! '�����-
�����F � ���#� ������=�� E���������� � �����+����� 
� "�����!&��# ��B'���F ' &������ "����B��� ���-
��"�%� #���'�! [1]. 	���� ����, �����% (����'�B��-
�%� ����������%) �����+�% ������=���= ��� '�" �#-
��� �"����'�%� ����+��B�'���!, '��F*�= ������*�-
���� [5].  

) �����W�"���*��� �*��� ���������B� ����B���-
����*����= ���#�E�= ����D�=���= ���, *�� ��'�B���-
'���%� ��E�, �����=��� #�����+�== ' ��Q# �%+�%� 
���"#��%, B���D�F��= ' ��*���� ��������� '������ 
����������� (�� ��&�� "���%� ��������'���= — "� 
142 ��B ' ��"). ����� �+��B�� (�����#���= ��*���-
'���� ��'�� ����B������� B�+���'���� — �#�����'�-
B����%! ���������B, ���������B#FQ�!�= �����%�� 
"�= B"���'�= � D�B�� ����D����=��, ���D"� '����, 
��B'����� ���'�*���� ���� ��*��� (@�@) [2; 6; 7]. 

A�+���'������� @�@ ��������= �����W�"���*��-
�� �*��� �����'�=�� ' ��B�%� ��"% 35,7 – 49,8 �� 
100 000 ��������=, *�� ' 10 – 15 ��B '%&� ����B�����! 
B�+���'������� ' �������� +�B ���������B� [12]. ) 
�'=B� � W��� '�B������ ���+��"������ '%='����= 
���������! ���� ���������B��! ��'�B�� ' ��B'���� 
���� ��*��� � �� ����'� ���#*���%� ��#*�%� (����' 
��B��+����� ��������*���#F ���E��E�F ���"#���D-
"���= ��������B�, *�� ��D�� ����#D��� �#Q���'��-
�%� '���"�� ' �������� ��� �� ���D���F B�+���-
'������� � ���������� ��������=. ��+��"������ 
��B��+���� ���'����'�%� ��� ' ��������� ���������-
E�������B� "���#���= �Q� � ���, *�� ��*���� +����%� 
����� ��*��� ' �����=Q�� '���= �������������'�� 
[15; 21]. 

 
*�	
����K � *
	�@K 

��������'���� ��������= �����W�"���*���� �*�-
�� ��'��%'��� 1800 *���'�� +����%� ���������B��. 
��"�����'���� �#�����'�B������� ���������B� (C�) 
���'�"��� �� 200 ����!���� ���=��� (B���D���� 50 
����E������=��, �#�����'�B�� *���B 20 �#� 50 ��*��-
���� ����������). 

�#��E�� ����' �53, K-ras, B-raf, �-kit, p16 '%='�=�� 
����"�� @�� ' ���B�� ���'� +����%� C�, ' ��*��� # 
22 #���&�� �� @�@ � # 62 ���=��' � �#�����'�B���-
�%� ���������B��. ����� ��*��� ��+�������%� D�-
'���%� � ��#��' �F"�! ��"'������ ���������*�����# 
(������� �������������� � W�B����, �� )�� 
�B��#, 
C���*���� � U�!�#), ���������*�����# �����B��: ��-
����� �� ���&�, P�����#, ������'�� �� ���-���#�# � 
G�+�"�&# � �������=�� �����B�!, ���#�"���'%� ��-
��� �� (��(����-E�������� +#(��� (�H = 1,0 – 4,0 � 
6,0); (������% '%='�=�� �� 
�����, �������#, >�!"�. 
���(������*����! �����B ������E���', ��������E�-
��' � �'����%� ������ ���'�"��� �� �����F�����! 

����-������� «��� – system» � ����"��� 
.
. �'���-
"���'� (2005). ����������-����������*����� �����"�-
'���� ���'�"��� �� ���������� LEO-912 AB (Zeiss). 
�������#F � ���#����"#���#FQ#F ������F ���'�-
"��� # 115 +����%� C� � �#��E�=�� ��B��*�%� ����'. 

 
�
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�����B ��������'���= � ��������*����� "���%� 
����B��, *�� �B 1800 +����%� ���������B�� ������ # 
61 (3,4 %) '%='���� �"����B�'�� B���D����, � 1739 
(96,6 %) *���'�� ����� ����������%� ��'����%� ��-
'�B��, �.�. ��"�'�=FQ�� +���&����'� �+���"�'���%� 
����"��� �#�����'�B�����! (����!. ) B�'�������� 
�� ������(�*������ �������D���= ��������! � ��"� 
B��=��! ��������= ����D������� ��� ������������� 
�����'�=�� 68,8 %, �"���� ' ���+��D�%� �������� 
�����W�"���*���� �*��� ��'�B���'���F ��"'��D��� 
'�� ��������� ����&� 15 ���. @���B����� B�+���'��-
����� ������' ��Q�'���������! ������% ' "����� 
������� '%&� ����'%� �� �P ' E���� ' 3,7 ��B� [2]. 

����� �+��B��, ������%� #����= '��*�! ��B��*-
�%� ���E���������! �� ���(�������� ���������B��! 
+���B�� B� �����"��� 20 ��� �� �������� �Q#���%� 
#�����', �.�. ����'�%� ����B����� �B#*����! ������-
��� #����&����� ���#Q���'����. �������*��= ��-
�#�E�= ��+�F"����= � �� "������� B�+���'������� 
��������= �����W�"���*���� �*��� ���������B� 
(C��"��� @���+��) ���'�*�%� ����� ��*��� [11; 12].  

C E���F ��B��+���� +���� W((����'�%� ��� ���-
(�������� ��#����'%� B�+���'���! ��*��� # +���-
�%� C� �����'���� B�"�*� '%='��� ��������#F (��-
��'�#F) ���� �#�����'�B������� ���������B� ' ��B-
'���� @�@. ��= '%�������= W��! B�"�*� ���'�"��% 
���(�����*����� �����"�'���= �� W�������������-
�%� ��"��=�. �B#*��� �������(�����F ��*��� ��-
��!���� ���=��' ��� �#�����'�B�'��� ���������B�. 

) ���E���� ��+��% �B#*����� "������� �B����-
��! W�������' ������- � ��������E���F�=����� "�(-
(�����' (
��, U��), �"����, #*��%'�=, *�� �� (��� 
C� ��+�F"����= �����#Q���'���� (95,0 %) ��B'���� 
��������E���F�=���! ���E����% [2], ' "����� �B��-
D���� ��B#������' ��'�Q����= ' ����'��� W'��FE�= 
������ U��.  

� 7-� �#� �#�����'�B�� ��'������ ����#������ 
B���B���� ��*��� �����'�D"����= �+��������� '����-
�������%�, "����#���'�%�, �����(�����'�%� ����-
E�!, ��E��� �� �����%� ' �����! �����" �#�����'�-
B�! �����"���= �� ��������E���F�=��%! "�((����. 
�����'���� �� ���'����F � �����"��, ���"&���'#F-
Q�� ��'������# B���D���F, ��'%&����= ������*�-
���= ����'����� W�����������! '%������ �������' 
(7,16 � 2,23 ‰), '�������'��'����= ��������'�= ���-
�������= "�=��������� ������. ��D�����*�%� ������-
�% �����(����#FQ�� ��������E���' ����+�=F��=, 
��DW����������%� �����D#��� "������F� 0,2 ���, 
"#��#�=���= '%������ ����+������ ��������!�%! 
��������.  

C�����=���= B��*�������! �+T����= ��������� 
�������"��! (14,62 � 1,50 %), ��'%&����= "��= &�-



�����;����	 ��������	 

� 1/��� 8/2009   ��CC�VC	�V ����?��@?)��L?C	�V H���> 

83 

����'����� �����#�#�� (Vv — 5,83 � 0,96 %), *�����-
��= ��������� ��+����: Nv — 162 � 12 ����������-
�%�, 286 � 16 �'�+�"�%�. �'���*���� �+T��� E���-
���B�% W�������E���' '��*�� "����'����� �B������� 
E������B�����-="������ ����&���= — 6,12 � 1,33. 

) ����"#�������� '������������� ��(�������� 
����*����= ���"��E�= ���������= *���� W�B���-
(����%� ��!��E���' (20,6 � 3,18 %), ���������-
'���%� �����#Q���'���� # +�B�����! ���+���% 
��������E���'. )%����! #"����%! '�� ' �����*��� 
�����'� ��(�������� B�����F� ���B��E��%: 26,5 � 
4,18 %, ���(�E��% — 10,14 � 2,09 %, (�+��+����% 
— 9,16 � 2,83 %, #����&����= ���"���'�������'� 
������E���' — 15,32 � 3,55 %. �������� "����#�-
��'�%� �B������! ' U��, ���='�=FQ���= ' #'���-
*���� ����=D������� W��B���'���%� B��, � ='�=F-
Q���=, '���=���, ���"��'��� ������*������ '�B"�!-
��'�= �����������', �� �����'�D"����= �������*-
�%�� ���E������ ' 
��.  

29-� �#� �#�����'�B�� ���������B#F��= ��*���� =!-
E����"#�E�� �#�����'�B����%�� ������������� ��� 
������=FQ�!�= ���"#���'��! ����'����� ����B���' 1-! 
'���% B���D���=. @�*��� #'���*��� ' ��B���� �����#-
Q���'���� ' ���'�! � �'�"�����! "��=�. ?� ��'�������� 
+#������= B� �*�� #B��'-����������', ��"����#���%� � 
'����*���*�%� D��*�%� ��"% ���&����%, ������B���-
'��%. H��*�%! �#B%�� �����*��, B������� D����-
B�����! D��*�F, �B ��� ����'��� � D��*�%� �������' 
'%"��=F��= ����������% � *���%� ���&�Q���= ����%. 
����������*���� ����"��=���= ��B��� ���&������ � 
"�(����E�= "#��#�, (���� � ��B��� �����%� ����'����-
'#�� ��B���# ����"=Q���= ' ��� �����������' � '�#�-
���������'%� ����#���, '��F*�FQ�� ������� � =!E� 
���������'. )�#���"#������%� ����#���% ��"'��D��% 
������B�E��. ) ��� ������D�'����= �����(���E�= ���-
���E���', #���="�*����� �������D���� �����*�%� '�-
�������%� ���#��#� � «������B�E�=». 

) �="� ��#*��' *���B �+��B�'���%� �����% '��-
�����'��'����= ��� D��*� � ����#������ ' ��� =�E 
���������'. @�"�+�%! «"����D» ����#��� �����, �� 
��& 'B��=", +���&�� B��*���� ' �����E�� =�E '� 
'��&�FF ���"# � ������������� ���D���� "�'����= 
D��*�. C��"� �����*�%� W�������', #*���'#FQ�� ' 
«������B�E��» ����#���, ��D�� '%"����� ������E�-
�%, W�B���(��%, (�+��+����%. 

C�����=���= B��*�������! �����(�����'��= ��-
��'����� ��������E���': ��U — 6,06 � 1,13 ‰. )%-
��D���%! �"�������B � �������������B ���������#-
F��= �����#Q���'���� ' ��#��%� ��������, ' ������ 
"#��#��� W������! #���Q����=. ��D�����*�%� ���-
����% ���+%�, "�= ������ ���������� �+���+��������. 
) ��"����%� B���� ������%'����� W�����������! 
'%������ ���#&����= B� �*�� (������'���= «��D��» 
'�#����������'�! ����#���% ������#FQ��� ���-
��*�%�� W��������� � '��������%� ��������. @���-
���(�%� ="�� ���������'��% ' ������� �� ��B��*�%� 
#��'�=�, ' E������B�����-="����� ����&���� �����-
�=���= ���"��E�= � #����&���F — 5,0 � 1,20. ) "�-
������ ����*����= ���D���� ���B��+��B�'���= � '%-

��D������� ��������'�! �����E��. C��#��#��%� W��-
����% ���&����% � ���F� '�" �#B%����' � ������-
E�' �+T����! ���������F 4,91 � 0,63 %. �������"-
��� ���������'��% �����#�������, ���F� �'����#F 
(���# � ��������B���'���%! �������, �� �+T����= 
��������� — 13,8 � 1,14 %. 

) ����"#�������� '������������� ��(�������� 
#����'����= �����(���E�= '��'� �+��B�'���%� "#�-
�#�, �����*�%� W������% �����%� B�����F� B��*�-
�����%! �+T�� (32,3 � 4,13 % �����*���� �����'�). 
C�"��D���� W�B���(���' B������ ���D����= — 10,2 � 
2,08 %, ' �� '���=, ��� ������D�'����= ���"��E�= � 
"�����!&��# ���������F ���B��E���' � ���B��+��-
���' — 30,16 � 3,9 %, (�+��+�����' — 10,3 � 1,03 % . 
@��"���'�������'� ���(�E���' ���������� B� '�� 
'���= ��+�F"���= — 5,46 � 1,10 % . 

���+�������F (�+������B� ��D�� �*����� ��'��-
������ ������"������ '��������%� ���#��#� ���"� ���-
��*�%� W�������' ��(��������, *�� ����*��� ��� �� ���-
����*���� ���E���� ��� ��'�B�=�, �"� ���������'%� 
'������ ' ����'��! ����� ���������F��= �������"��-
'���� ����"#�������, ������== � ����(���� �����*�%� 
���������%. @�"�+�%! (������, '���=���, ��D�� �'=-
B��� � #�������� "����"�E�� ��������������� ��������� 
' ��B#������ '�B"�!��'�= "�����#����'���%� W�B���(�-
��', ���'&��� �+&���%! �������� �� ������ W����� 
�#�����'�B�� ' �'=B� � �� ������������ ' ����'�� ���-
����'. ��"��� ���Q�"� (�+��B� — 30,3 � 4,16 %. ����-
������� �������*��! �������% ���#&���, ' ��������� 
���������#F��= ����#���%, =!E� ����B���' ' �����'� 
���������� �����="���%� ������, ���B����*����� ����-
��, (�+��+����%. 

� 62-� �#� �#�����'�B�� �����B�E�= �#�����'�-
B������� ���������B� �����'�D"����= #�������� 
��������*����� ���E����', ����+������ ������� '��-
���������%�, "����#���'�%� ����E�!. �E���� ���#-
������ ���B�' '%='��� ���D���� ��"���� ���Q�"� 
'������������! ��(������E�� — 16,2 � 3,14 % � �"-
��'������%� #'���*����� ����B����= ���Q�"� (�+-
��B� — 48,3 � 6,2 % . 

)%��D������� �����(���E�� ��������E���' 
���D����= +���� ��"����%�� �������, *�� ��� ��-
'�B��: ��U — 4,92 � 0,78 ‰, *�� "����'���� (� � 
0,01) '%&�, *�� ' �������*�%! �����" ���'�*���� 
B���D���=. ��= W������= ���������� �����Q���� 
����������!, �������*����! ����'�����, ���B��+��-
B�'���=. �+T����= ��������� �������"��! — 12,9 � 
1,06 %, ��B��������%� ���#��#� — 0,32 � 0,08 %. 
�����&����= ���"���'�������'� &�����'����� ����-
�#�#�� ' W�"����B����*����! ����, ��� �+T����= 
��������� �����Q����= "� 2,93 � 0,21 % , ' ���#��#�� 
W�"����B����*����! ���� (�@C) "������#�� ���"��! 
�����#�#�. ) ����"#�������� '������������� ��-
(�������� �������= ��B��� ��"��D���� ���(�E���' 
8,26 � 1,13 %, W�B���(���' 10,16 � 2,36 %, ���D���-
�= ����*���'� ���B����*����� ������ 25,5 � 3,28 %, 
��������� *���� ������E���' 40,6 � 3,13 %, (�+��+-
�����' — 16,2 � 2,18 %. ��= �����"��� ���������� 
��������(�= � '%��D���%! (�+������B. 
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@�� �����B�E�� �#�����'�B������� ���������B� 
������D�'����= ����������%! "�= ���������B� ���-
(�����B �����*�%� ����E�!, �����%! B���F*����= ' 
������*���� "����#���'�%�, '�����������%� � ���-
��(�����'%� ����E�!, #������� ������B�. �"���� 
�����(�����'��= ����'����� U�� ���D����= +���� 
��"����%�� �������, *�� ��� ��'�B��, � ������*�-
���! ��"��� W������= "����'���� (� � 0, 001) ���'%-
&��� �������*�%! ����B����� �� 62-� �#��� ���'�*��-
�� B���D���=. @�"�+��= ����E�= ������D�'����= � ' 
������E���F�=���� "�((�����, �"� �����Q���� *��-
�� "'#="���%� � ��������(���'���%� ������ ��B��-
*�������. ����D����� �+Q�! �����(�����'��! ��-
��'����� ��*���*��! ��������% ='�=���= ���������� 
' ���Q� '�������������� ��(�������� W�������' 
U��, (�����#FQ�� ���'"�D���B���%� ���#��#�%. 
����%! (������, '���=���, ��D�� ='�=���= ���"��'�-
�� "#+���#FQ��� ��������#���#FQ��� '��=��= ��B-
��*�%� ��������! �����������'. �+&���%� ������-
��= ��������E���' ��� �#�����'�B�=� ���������B#F� 
+���� �����%� � "�������%� "����#���'�%� � �����-
(�����'�%� ���E���%, *�� ��� ���'�*��� ����#���-
��� B���B���� ��*���. 

� 120-� �#� �#�����'�B�� ��+�F"����= "�����!-
&�� ���D���� ��"���� ���Q�"� '������������! ��-
(������E�� — 10,18 � 1,92 % ���Q�"� ���#������ 
���B�'. ) �����*��� �����'� ����"#������%� ��(����-
����' ������=���= ����+��"���� '��'� �+��B�'���%� 
W����������%� ������ 49,8 � 5,70 %. C(������'���%� 
��� �#+#�=��%� ���#��#�% ��"'����F��= "�(����E�� 
� ���&�����F, '%�����FQ�� �� ������ #���Q�F��=. 
C��+���B��#���= ����*���'� ���(�E���', W�B���-
(����%� ����#��E���' � ���B����*����� ������ — 
10,3 � 1,22 %, 6,2 � 1,44 % � 19,6 � 2,68 %, ����*����= 
�����Q���� *���� (�+��+�����' 12,71 � 2,61 %. 

������*����= ����'����� W������= #+%'��� "� 
2,80 � 0,82 ‰, �"���� �������= "����'���� (� � 0,05) 
'%&�, *�� ' ����������! ��#��� D�'���%� ' �����-
��*�%! �����" ��'�B��. U�������E��% #���Q�F��=, 
��D�����*�%� �������% ����F��= ���+%��. ����-
���B�����-="����� ����&���� ���+��D����= � ���-

������%� ����B����=� 3,86 � 0,18. ) ���E���� �����-
��������B� #����&����= �+T�� '%�����FQ�� ����*�� 
������. �#��#�=���= '%������ ����� �����#Q���'��-
�� �"�����!�%! ��������, �"�������B�%� ��B�������= 
W������= ������*��% �� ����=D�������.  

����*�������= *���� ����#��������B� ' ��"����-
�%� ����� �#�����'�B�� — �"��'�������� �#Q���'�-
'���� ' ��������� ����#��� �� ��B�%� ���"�=� W'�-
�FE��: ������B�E�= � ������B. �������� W'��FE�� 
��������E���F�=����� "�((����� �� ����=D���� 
W����������� ���"���'���� ' ��+�. 1. 

����� �+��B��, �����B�E�= �#�����'�B�� �� ��-
���'�D"����= '�������'������ ������*����! ����'-
����� ��������E���' � ��D�����*�%� �'=B�!. ��= 
������ ���������� "�����B�= � ��"���B'����� ����-
����, ���+���� '%��D����= '� '��'� �+��B�'���%� 
W�������E����. �+�+Q�= ��B#�����% W�����������, 
��D�� � #'���������F #�'��D"���, *�� ��� C� ���-
����"�� �����������= �����(���E�= W�������' U�� 
(�'����%� ������) � "�����!&�! "�((����E���'��! 
�� ' ��������E��%.  

) ���E���� "�((����E���'�� #��������#��#���= 
������B�E�= ��������E���' ��B'��=�� ��B"����� �� �� 
2 �#+���#�=E��: �) ��������E��% � �������������! 
��������B��! "'#="������ W������= � +) W�������E�-
�% � "�����B��! � ��"���B'����� ��������, (����-
�#FQ�� '���������'%� ���'"�D���B���%� ���#��#-
�%; W'��FE�= �����"��� ��B'�'����= �� 2 '��������: 
�����B���# � ��������*�����#, ���*�� ��������� 
="�� ��������E���' ' 1-� '������� �� ���'%&���  
3,0 �, � 2-� — +���� 3,3 �. 

�B ���"���'����%� "���%� ���"#��, *�� �������-
���% ����#���#F� �����(���E�F ��B��*�%� �����*-
�%� W�������' ��*���*��! �����. ����'��= ���(���-
��*����= ���+������� W���� ���E���� — �����(���-
E�= �'����%� ������ � (������'���� ��������! ��-
������E���F�=��%� ��#+�*�� � ���B������ �����-
���(�+��B�.  

) ���"%"#Q�� �����"�'���=� ����B���, *�� ��� 
�#�����'�B�����! ���������B��! ��'�B�� ' ��*���-
��� � ���E�������� (N-DMNA, 70 ��/��) ' ��*��� 

C��#��#��, �������� � � m 
C���� ��-
+�F"���=, 

�#� ��U, ‰ �������"���, 
Vv 

�@C (����#�=�-
��=), Vv 

>�B��������%� 
���#��#�%, Vv 

��+����% �'�+�"-
�%�/ ����������-

�%� 

0 0,48�0,06 14,28�1,01 3,86�1,15 0,2�0,04 96,0�14 / 42�10 

7 7,71�2,2 14,62�1,50 5,83�0,96 0,24�0,11 162�12 / 186�1 

16 8,04�2,46 15,4�1,62 5,31�0,77 0,36�0,09 153�10 / 268�1 
29 6,06�1,13 13,8�1,14 4,91�0,63 0,38�0,12 148�9 / 253�16 
62 4,92�0,78 12,9�1,06 2,93�0,21 0,32�0,08 88�7 / 189�14 
96 3,26�1,02 12,6�1,14 2,66�0,39 0,20�0,06 86�10 / 188�14 
120 2,80�0,82 12,2�1,08 2,53�0,85 0,28�0,12 90�6 / 183�17 

��+��E� 1 
��=+�5���� $"�,"$����� 2"���&�"(��"� � ��=������ )���"�� ?!%)���$�����5�"� %+)������=�� 
O.feline 
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���=��' +%�� ��!"��% '%��D���%� ���"#���'�%� 
�B������= (�'�����-�����*��= �����(���E�= � (��-
����'���� ��������E���F�=��%� ��#+�*��), �����%� 
���#� ���"&���'�'��� ��='����F ��'��+��B�'���!. 
������!&�� ��+�F"���� B� D�'���%�� '%='���, *�� 
' +���� ��B"��� ����� (360 �#�) ' ��*��� # ���=��' � 
O. felineus + N-DMNA (N-"�����������B����) ��B'�-
'�F��= �����������E����%, �����#Q���'���� �"���-
���E����% � ��#+�! ��� ��D��! ������!. �������-
���������� �����"�'���� �� ������ #+�"������� ��-
��B��� �#Q���'���#F ���� �#�����'�B������� ���-
������B� ' �����������E�������B�, �� � '%='��� ���-
��- � ���(�����B "���%� ��#����! — '���������'�� 
�������D"���� �B ���������'���%� ������ [4].  

�����#�=���-������*����� �����"�'���� ��B'�-
���� �+���#D��� # ���=��' � C� '%��D���%� �B��-
����= ' ������*����� �������� ����� ��*���. 	 120 
�#� W����������� # D�'���%� � C� ��='�=F��= �#��-
E�� ����' <-ras ' 50,0 % K-ras + B-raf ' 12,0 %, K-ras 
+ p53 (6 ex) ' 4,0 %, B-raf — 8,0%.  

) ��*��� #���&�� �� ����D����! ��������E��-
�F�=����� ���� �� (��� C� �+���#D��% ' ����=� 
��#���� � �������FQ�! ��������� �#��E�F ����' 
�53 — ' 100 %, K-raf + p53 ' 50,0 %, �-kit — 33,3 %; ' 
��"�����%� #*������ �� ��#���� — �#��E�= "���%� 
����' +B-raf ������ ' 2 ��+�F"���=�, *�� �����'�=�� 
9,1 %. )%='����%� �#��E�� ��D�� �*����� ������-
�%��, � W��������= ����' ' "�#��� ���#��� ��*��� 
�'�"�������'#�� � �������*���� '�B��D��� �#����-
E�����*����� ��B'���� �����������E����.  

��B#�����% �����"�'���= ���#������*������ ���-
�#�� +����%� C� �'�"�������'#F� � "��+������ ���-
��*���� � �#���������� ���#������, '%��D����! 
���#��"�������� '����� "� ��B'���= ���#��"�(�-
E������ �����=��= [8]. 

��������! (��������, ������!�, ������� � "�.), ��-
�#����"#���#FQ�! ������� ��"'����� 115 +����%� 
C� � ��B��*�%�� ����D����=�� ���������B� (�����*�-
���! ����E�����, �����*����! ��������������� � �.".). 
C��� ���������B��! ��'�B�� # ��E�����' ���'%&�� 10 
���. L���B 3 ��� ����� ��*���= �#��E�� ����������� # 
23 *���'��, *���B 6 ��� — # 18, ' ��*���� 1 ��"� # 98 ��E 
��#��% ��+�F"���= �#��E�� ����' ���#���'�'���, � 
*���B 2 ��"� "��= ��E�����' � �#����'���%�� ������ 
�����'��� 7,8 %. C��"#�� ��������, *�� ��E� � ��������-
�%�� �#��E�=�� ����� ' ������B� "�������%! ���� 
��'�B�� (+���� 20 ���), ��#+%� �B������= ' ��*��� 
((�+��B) � "�#��� ������� (��+�. 2). 

)���=, ��� �#����'���%� 
���% 3 6 12 24 
�53 40 40 33,3 33,3 
K-ras 25 25 25 0 
B-raf 43,3 23,3 23,3 13,3 

@�"�+�%� ��B#�����% �������*��! ������� ���#-
*��% "�#���� �����"�'����=�� ��� ��������� ����-
��' D��#"�*��-��&�*���� ������ [13; 16; 23]. 

@��'�"����� �����"�'���� � ������B�'����� ��-
'������%� ����"�' ��B'����� ����"����� �#�����'�B�-
���%! ���������B ��� ���E����� ���E�������B�, ��� ��� 
��������% ����'�� ���'�E��#F� �'�����-�����*�#F 
�����(���E�F. )��F*���� ���������'���%� ������ 
��*��� ' ����'�#F (�B# '�B��D�� ������ *���B W������-
��F ����' [10], *�� � ��"�'��D"��� ' ���E���� '%���-
����= W���������������! *���� ��+��%. 

������'��*����! ��"��" � �������B�E�� ������-
*������ �������� # +����%� C� ��D�� +%�� �������� 
��� "�#��� B�+���'���=�, ����� ����, �����#�=���-
������*����� �����"�'���= ���#� ����#D��� �������-
�� W((����'����� ��*���= +����%� ������� ��#��-
�=�� ��B��*�%� ������B�E�!. ��%� ������ ��"��"� ' 
�������#�� ���'�"���= [14; 15; 17–20; 22; 24–27].  

� ����'���� ���#*���%� ��B#������' ' ������-
��� ��� ���'����'��! ��������� ��D�� �(���#����-
'��� ���"#FQ�� �������"�E��: 

- +����%� C� "��D�% +%�� ��"'����#�% �����! 
"����������B�E��, *�� ���"#���D"��� ����������#F 
�����(���E�F W�������' U�� � �#������%! W((��� 
����B���'; 

- +����%� C�, �����=��� ���FQ�� '%��D���#F 
���#��"�������F, ���"#�� ���'�"��� ���#����"#-
���#FQ#F ������F;  

- ��� ����*�� '%='����%� �#��E�! ������*������ 
�������� # ��������= � C� ���+��"��� ��#Q���'�=�� 
E��������'����#F ���'����'�#F ������-������F "� 
"����D���= �"��'���%� ����B�����!; 

- "�= '%='����= ������*����� ���#&���! # ����-
����= �����W�"���*���� �*��� ���������B� A���"��-
C�+������� ��������������-����%&������� ������� 
' ����"�� E������+��B�� ����%��� ��+�������! ����-
�#�=���-������*����! "����������. 

 
K�@K 

1. �������� A���"��-C�+������� ������������-
��-����%&������� ������� ' 68,8 % �+���"�'���%� 
����D��� ���������B��, ' 96,6 % ���������B ����� 
�#�����'�B����#F (���#. 

2. ) W��������������%� ��"��=� ' ����� ��*��� 
C� '%B%'��� �#������%! W((��� (�#��E�� ����' <-
ras, p53, K-raf, B-raf, c-kit, p16 � �� ��*�����=); �����-
�����#F �����(���E�F �������'��� W������= � 
�'����%� ������. 

3. �'����%� ������ ��*��� ' ���E���� "�((����-
E���'�� (�����#F� 2 �#+���#�=E�� ��������E���': 
��������E��% � �������������! ��������B��! "'#-
="������ W������= � W�������E��% � "�����B��! � 
��"���B'����� ��������, �+��B#FQ�� '���������'%� 
���'"�D���B���%� ���#��#�% (�����B�%! � ��������-
*����! '������%). 

4. ) ����� ��*��� #���&�� �� ����D����! ���-
'�*���� ��������E���F�=����� ����, ��B'�'&����= 
�� (��� C�, '%='���% �#��E�� ����': �53 ' 100 % 
��+�F"���!, K-ras � B-raf — ' 50 % ' ��#���� � ���-

��+��E� 2 
@���$�!� %��.���' �"�� (%) 3"�5��2 �� % 
$+���"�����$� &���$� � )�"(�%%� !"���&�-
�+D>�� ����)�� 
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��D�Q�! �����. �"��'������� ' 9,1 % ��+�F"���! 
����*��% �#��E�� ���� B-raf ' ��"�����%� #*������ 
������. 

5. ) ��B#������ ��������! � ���#����"#���#F-
Q�! ������� +����%� C� �������"�� �������B�E�= 
������*������ �������� ��E�����': "��= +����%� C� 
� �#����'���%�� ������ �53, K-ras, B-raf, p16 *���B 3 
��� ���D����= �� 80,0 %, *���B 6 ��� — �� 84,4 %, 
*���B 12 ��� — �� 85,2 %, � *���B 24 ��� — �� 92,2 %. 

6. ������ '%='����� ������*����� ���#&���! � 
���'�"�E�= �� # ��E, +����%� �#�����'�B����%� 
���������B�� — ���+���� W((����'��= (���� ���(�-
������� ��#����!, *�� "��D�� ����#D��� ����'�! "�= 
���������= ��������*����! ���E��E�� ���'����'��! 
��������� ' �����W�"���*��� �*��� ���������B�. 
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