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Гепатоцеллюлярная карцинома (ГЦК) является наиболее распространенной первичной злокачественной опухолью печени. 

Специфичность иммунной микросреды органа ограничивает возможности традиционных терапевтических и хирургических 

подходов к лечению, поэтому одной из важнейших задач современной медицины является поиск новых терапевтических мише-

ней с прицелом на микроокружение опухоли. Внедрение в клиническую практику ингибиторов контрольных точек расширяет 

иммунотерапевтические возможности борьбы с раком печени (РП). 

Цель нашего обзора – обобщить имеющиеся данные об иммунном микроокружении печени при гепатоцеллюлярной карцино-

ме и представить достижения в иммунотерапии РП с помощью блокады иммунных контрольных точек. 

Материал и методы. Проведен анализ основных зарубежных и отечественных источников по базам данных PubMed/

Medline, ClinicalTrials.gov за последние 5 лет. 

Результаты. По заболеваемости и смертности гепатоцеллюлярная карцинома входит в перечень самых частых злокаче-

ственных новообразований в мире и прогнозы на ближайшие десятилетия неутешительны. Современные подходы к иммуноте-

рапии с учетом микроокружения опухоли ассоциированы с лучшими показателями выживаемости и профилем безопасности, 

чем стандартная терапия.

Заключение. Эффективность ингибиторов контрольных точек в качестве монотерапии и комбинированных стратегий 

вселяет надежду на улучшение прогноза и качества жизни пациентов с неоперабельной ГЦК.

Ключевые слова: гепатоцеллюлярная карцинома, микроокружение опухоли, блокада иммунных контрольных точек
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ВВЕДЕНИЕ
Гепатоцеллюлярная карцинома (ГЦК) является 

наиболее распространенным типом первичного рака 
печени (РП) (около 85% случаев) и по статистике 
Всемирной базы данных по онкологической заболе-
ваемости (Global Cancer Statistics, 2020) занимает 6-е 
место по новым случаям – 905 700 (4,7%), и 3-е ме-
сто по смертности 830 200 (8,3%) среди самых частых 
злокачественных новообразований [1]. К 2040 г. пред-
полагается увеличение числа новых случаев РП в год 
на 55,0% (диагноз может быть установлен у 1,4 млн 
человек) и смертности на 56,4% (в 2040 г. от ГЦК мо-
гут умереть 1,3 млн человек) [2]. Такие мрачные про-
гнозы диктуют необходимость активного выявления 
пациентов групп риска, поиска новых профилакти-
ческих мер и расширения терапевтических возмож-
ностей.

Открытия в иммуноонкологии за последнее деся-
тилетие расширили границы возможностей терапии 
рака [3, 4]. В обзоре мы обобщили современные пред-
ставления о клеточном составе иммунного микро-
окружении при ГЦК и представим основные разра-
ботки в иммунотерапии, связанные с ингибиторами 
контрольных точек (ИКТ).

Особенности иммунной системы здоровой печени. 
Печень считается одним из основных органов им-
мунной системы благодаря сочетанию уникальности 
анатомической структуры, особенности кровоснаб-
жения, мощности врожденного иммунитета, высоко-
го уровня иммунной толерантности в балансе с адап-
тивным иммунным ответом [5–7]. Анатомическая 
организация печени позволяет смешиваться двум 
источникам кровоснабжения (печеночная артерия 
и воротная вена), замедлять кровоток в синусоидах, 
обеспечивая длительность и постоянство контак-
та иммунной микросреды органа с разнообразными 
антигенами желудочно-кишечного тракта и сосуди-
стого русла [8, 9]. Иммуномодулирующее свойство 
печени обеспечивается защитой и подавлением ги-

перактивного ответа на вредные стимулы благода-
ря обилию иммунных клеток, экспрессии большого 
количества разнообразных рецепторов, биосинтезу 
основных компонентов системы комплемента, цито-
кинов, хемокинов и т.д. [7, 10]. Нарушение регуляции 
этого равновесия препятствует иммунному надзору, 
способствуя канцерогенезу [11].

Клеточный состав иммунного микроокружения 
ГЦК. Высокая гетерогенность первичной злокаче-
ственной опухоли печени отражается на прогресси-
ровании заболевания и лечении отдельного пациента 
и тесно связана с иммунным микроокружением, ко-
торое может играть двойную роль: с одной стороны, 
обеспечивать иммунный надзор, с другой стороны, 
уклоняться от него, способствуя инвазии и метаста-
зированию [12]. Клеточный состав включает лимфо-
циты, инфильтрирующие опухоль, ассоциированные 
с опухолью макрофаги, дендритные клетки, ассоци-
ированные с опухолью нейтрофилы, миелоидные 
клетки-супрессоры, тучные клетки [13]. 

Лимфоциты, инфильтрирующие опухоль (tumor-
infiltrating lymphocytes (TILs)) – клеточная попу-
ляция, изучение которой благодаря современным 
возможностям (иммуногистохимическое исследо-
вание, технология секвенирования) позволяет не 
только охарактеризовать опухолевый ландшафт, но 
и оценить прогноз в отношении общей (ОВ) и безре-
цидивной (БРВ) выживаемости [14]. CD8+ Т-клетки 
считаются первичными противораковыми клетками 
в патогенезе РП, но их функция модулируется как 
врожденной иммунной системой, так и опухолевым 
микроокружением, обеспечивая их участие как в 
противоопухолевом ответе, так и в повреждении ге-
патоцитов в оставшейся паренхиме. Недавний мета-
анализ X. Xu и соавт. (n=3509) показал, что высокие 
уровни этого основного цитотоксического пула TILs 
коррелируют с улучшением ОВ и БРВ при ГЦК [15]. 
Изучая оцифрованный иммуногистохимический 
материал пациентов, перенесших резекцию пече-
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Hepatocellular carcinoma (HCC) is the most common primary malignant tumor of the liver. The specificity of the immune 

microenvironment of an organ limits the possibilities of traditional therapeutic and surgical approaches to treatment, therefore one of the 

most important tasks of modern medicine is the search for new therapeutic targets targeting the tumor microenvironment. The introduction of 

checkpoint inhibitors into clinical practice expands immunotherapeutic options in the fight against liver cancer. 

The purpose of our review is to summarize the available data on the liver immune microenvironment in hepatocellular carcinoma and 

to present advances in cancer immunotherapy using immune checkpoint blockade. 

Material and methods. An analysis of the main foreign and domestic sources was carried out using the PubMed/Medline, ClinicalTrials.

gov databases over the past 5 years. 

Results. In terms of morbidity and mortality, hepatocellular carcinoma is included in the list of the most common malignant neoplasms 

in the world and the forecasts for the coming decades are disappointing. Modern approaches to immunotherapy, taking into account the 

tumor microenvironment, are associated with better survival rates and safety profiles than standard therapy.

Conclusion. The effectiveness of checkpoint inhibitors as monotherapy and combination strategies offers hope for improving the prognosis 

and quality of life of patients with unresectable HCC. 
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ни по поводу ГЦК (n=106), исследователи пришли 
к выводу, что одним из независимых предикторов 
более длительного БРВ служит более высокая сред-
няя плотность CD8+ в эпителиальном слое границы 
опухоль-строма [16]. В исследованиях на мышах 
было показано, что CD4+ Т-клетки осуществляют 
контроль над гепатоканцерогенезом путем секре-
ции интерферона гамма (interferon gamma, IFN-γ) 
и фактора некроза опухоли альфа (tumor necrosis 
factor alpha, TNF-α) с последующим удалением ста-
реющих гепатоцитов CXCR6-зависимым образом 
(C-X-C chemokine receptor type 6, С-Х-С хемоки-
новый рецептор 6-го типа) [17]. Изучаются молеку-
лярные механизмы вклада CD4+ Т-клеток в регуля-
цию дифференцировки CD8+ Т-клеток в условиях 
персистирующей вирусной инфекции, что имеет 
значение как для профилактики хронизации про-
цесса, так и развития, и прогрессирования рака [18]. 
Инфильтрирующие опухоль регуляторные Т-клетки 
(regulatory T-cells, Tregs) способствуют прогрессиро-
ванию ГЦК, стимулируя ангиогенез и снижая коли-
чество CD8+ Т-клеток, и считаются плохим прогно-
стическим показателем [19]. 

Роль В-клеток в микроокружении ГЦК неодно-
значна. Они осуществляют контроль за счет распозна-
вания опухолеспецифических антигенов, выработки 
антител, функционирования антигенпрезентирую-
щих клеток (АПК) или прямого уничтожения рако-
вых клеток [20, 21]. Так, противоопухолевая функ-
ция В-клеток продемонстрирована в исследовании 
Z. Zhang и соавт. (n=619), позволившем с помощью 
флуоресцентной мультиплексированной последо-
вательной иммуногистохимии определить 5 под-
множеств В-клеток в опухолевой среде и оценить 
их прогностическую ценность. Оказалось, что с 
лучшей выживаемостью связана высокая плотность 
CD20+ В-клеток, нативных В-клеток (native В-cells, 
Bn) и В-клеток памяти с переключением изотипа 
CD27 (switched memory B-cells, CD27 – Sw Bm) [22]. 
Проопухолевая активность В-клеток реализуется 
через стимуляцию супрессорных клеток миелоид-
ного происхождения и иммуносупрессивных Tregs, 
выработку проопухолевых цитокинов [20]. Основ-
ным дирижером иммунных клеток в формировании 
опухолевой микросреды выступают регуляторные 
В-клетки (regulatory B cells, Bregs), которые поддер-
живают распространение Tregs, ингибируют про-
дукцию IFN-γ и активность CD8+ цитолитических 
T-клеток, тем самым подавляя противоопухолевый 
ответ и способствуя усиленному росту опухоли [21]. 

Выделение естественных киллеров (natural killer 
cells, NKs) в отдельный подтип популяции TILs свя-
зано с их способностью индуцировать гибель опухо-
левых клеток без предшествующей сенсибилизации 
[23]. По мере прогрессирования ГЦК активность 
NK-клеток снижается, что характеризуется сниже-
нием экспрессии цитотоксических факторов гранзи-
ма и перфорина, а также секреции связанных с унич-
тожением опухоли цитокинов TNF-α и IFN-γ [24]. 

Кроме того, иммунный надзор над канцерогенезом 
ослабевает в силу функционального истощения CD96+ 
NK-клеток из-за высокой экспрессии интерлейки-
на (IL)-10 и трансформирующего фактора роста-β1 
(Transforming growth factor beta 1, TGF-β1). Пациенты 
с более высоким процентом накопления CD96+ NK-
клеток в опухоли также демонстрируют более корот-
кий период БРВ [25].

Специфические опухоль-ассоциированные ма-
крофаги (tumor associated macrophages, TAMs) играют 
одну из главных ролей в патогенезе, прогрессирова-
нии ГЦК и лекарственной устойчивости благодаря их 
взаимодействию с различными клеточными популя-
циями в микроокружении опухоли, а также процессу 
поляризации основных двух фенотипов (противоопу-
холевый М1 и проопухолевый М2) макрофагов, обе-
спечивающему модуляцию иммунного ответа [26]. 
TAMs фенотип М2 – это альтернативно активиро-
ванные макрофаги, секретирующие большое количе-
ство цитокинов и хемокинов (IL-1β, IL-6, IL-8, IL-10, 
TGF-β, CCL18 ((C-C Motif Chemokine Ligand 18) – 
С-С хемокиновый лиганд 18) и CCL20), что напря-
мую приводит к росту опухоли. Цитокины опухолево-
го происхождения, моноцитарный хемотаксический 
протеин 1/С-С мотив лиганд 2 хемокина (Monocyte 
chemoattractant protein-1/C-C motif chemokine ligand 2, 
MCP1/CCL2) и колониестимулирующий фактор-1 
(Colony Stimulating Factor-1, CSF1), привлекают ма-
крофаги периферической крови в ГЦК. Клеточный 
состав иммунной микросреды способствуют поляри-
зации макрофагов до М2-подобного фенотипа, сти-
мулируя развитие сосудистой сети опухоли, подавляя 
активность CD8+ Т-клеток и NK-клеток, приводя к 
росту ГЦК и метастазированию [27, 28]. 

Дендритные клетки (Dendritic cells, DCs) – про-
фессиональные АПК иммунной системы, отвеча-
ющие за распознавание и презентацию связанных с 
опухолью антигенов, экспрессию костимулирующих 
молекул, секрецию цитокинов и активацию Т-клеток 
для борьбы со злокачественными клетками [29, 30]. 
В большинстве публикаций предыдущего десятиле-
тия в основном рассматривались механизмы участия 
DCs в противоопухолевом иммунитете. Однако в не-
давних исследованиях все чаще стали выявлять их 
проопухолевую активность. Так, в работе P.M. Santos 
и соавт., внутриопухолевые плазмоцитоидные DCs 
(plasmacytoid dendritic cells, pDCs) оказались связаны 
с плохим прогнозом у пациентов с ГЦК после лечеб-
ной резекции. DCs, культивируемые в присутствии 
альфа-фетопротеина (АФП), проявили сниженную 
экспрессию регуляторных молекул SREBP-1 (sterol 
regulatory element-binding protein 1, белок-1, связы-
вающий регуляторный элемент стерола) и PGC1-α 
(peroxisome proliferator-activated receptor-γ coactivator 
1-α, коактиватор 1-альфа-рецептора, активируемо-
го пролифераторами пероксисом). Исследователи 
сделали вывод, что АФП, полученный из опухоли, 
подавляет метаболизм жирных кислот и окисли-
тельное фосфорилирование в DCs, что блокирует их 
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способность выполнять антигенспецифические эф-
фекторные функции [31]. Неблагоприятный прогноз 
пациентов с ГЦК, перенесших резекцию, описали 
и Z.J. Zhou и соавт., обосновывая полученные резуль-
таты иммунотолерогенной воспалительной микро-
средой опухоли с участием pDCs [32]. Инфильтра-
цию pDCs с формированием иммунного опухолевого 
микроокружения через активность Tregs и IL-17 свя-
зывают с прогрессированием ГЦК (инвазией и мета-
стазированием) [33]. Опухоль стремится уклониться 
от иммунитета через индукцию незрелых и дисфунк-
циональных DCs. Микроокружение ГЦК может не-
посредственно индуцировать незрелость DCs, секре-
тируя IL-10, VEGF (vascular endothelial growth factor, 
фактор роста эндотелия сосудов) и TGF-β. DCs могут 
запускать толерогенный ответ, экспрессируя лиган-
ды контрольных точек, такие как CTLA-4 (cytotoxic 
T-lymphocyte-associated protein 4, цитотоксический 
Т-лимфоцитарно-ассоциированный белок 4) или 
TIM-3 (T-cell immunoglobulin mucin-3, Т-клеточный 
иммуноглобулин муцин-3), при одновременном по-
давлении стимулирующих сигналов, препятствуя 
цитотоксическому ответу Т-клеток через IL-10. Так-
же опухолевые клетки могут уклоняться от контроля 
CD8+, экспрессируя лиганды иммунных контрольных 
точек, такие как PD-L1 (Programmed death-ligand 1, 
лиганд рецептора программируемой клеточной гибе-
ли), и напрямую блокируя цитотоксические Т-клетки 
[34].

Клетки-супрессоры миелоидного происхожде-
ния (Myeloid Derived Suppressor Cells, MDSCs) – ге-
терогенная популяция незрелых миелоидных кле-
ток, при нормальных условиях претерпевающая 
дифференцировку в макрофаги, DCs или грануло-
циты. Способность MDSCs проявлять иммуносу-
прессивную активность вносит свой вклад в рост и 
метастазирование ГЦК. Несмотря на то, что описа-
ны многочисленные механизмы взаимодействия с 
микроокружением опухоли, роль MDSCs в прогнозе 
и возможности иммунотерапии обсуждаются [35]. 
Известно, MDSCs индуцируют дифференцировку 
и увеличение популяции Tregs, нарушают поляри-
зацию макрофагов, DCs, блокируют эффекторные 
Т-клетки, снижают цитотоксичность NK-клеток. 
Реализации иммуносупрессии способствует участие 
таких факторов, как аргиназа, активные формы кис-
лорода, выработка цитокинов (IL-19, TGF-β) [13, 
36]. Уникальность MDSCs в опухолевой микросреде 
заключается в способности продуцировать галекти-
ны. Так, например, галектин-9 связывается с TIM-3 
на Т-клетках и вызывает их апоптоз [37]. У пациен-
тов с ГЦК обнаружена высокая экспрессия галек-
тинов-1 и -3, достоверно связанная с ухудшением 
ОВ (галектин-1: отношение рисков (ОР)=1,94; 95% 
доверительный интервал (ДИ)=1,61–2,34; p<0,001; 
галектин-3: ОР=3,29; 95% ДИ=1,62–6,68; p<0,001) 
[38]. X. Zhang и соавт. в систематическом обзоре и 
метаанализе (n=1002) показали, что повышенный 
уровень MDSCs был достоверно связан с ухудшени-

ем ОВ (ОР=2,36; 95% ДИ=1,70–3,29; p<0,001) и БРВ 
(ОР=2,72; 95% ДИ=1,70–4,35; p<0,001) [39].

Тучные клетки (mast cells, MCs) являются врож-
денными иммунными клетками, происходящими из 
CD34+/CD117+ гемопоэтических стволовых клеток. 
Доказано участие MCs в прогрессировании заболе-
ваний печени, включая ГЦК, путем активации, по-
следующей дегрануляции и высвобождения множе-
ства медиаторов, таких как биоактивные метаболиты 
(гистамин, триптаза и химаза), цитокины (TGF-β, 
TNF-α и IL-1β), лейкотриены, интерлейкины [40, 
41]. В микроокружении ГЦК MCs, с одной стороны, 
активно участвуют в элиминации опухолевых кле-
ток (противоопухолевые медиаторы IL-1, IL-4, IL-6 
и TNF-α), а с другой, способствуют их размножению 
(проопухолевые медиаторы FGF-2 (Fibroblast Growth 
Factor 2, фактор роста фибробластов 2), NGF (Nerve 
growth factor – фактор роста нервов), PDGF (Platelet-
derived growth factor, фактор роста тромбоцитов), 
VEGF, IL-8 и IL-10). Одним из основных хемоаттрак-
тантов, продуцируемых раковыми клетками, явля-
ется фактор стволовых клеток (stem cell factor, SCF), 
благодаря которому MCs удерживаются в опухолевой 
микросреде [42]. Особое значение отводится регуля-
ции экспрессии гистаминовых рецепторов (histamine 
receptors, HRs). В исследованиях показано, что высо-
кая экспрессия Н1- и Н3- HRs связана с ростом ГЦК 
и метастазированием [43, 44].

Опухоль-ассоциированные нейтрофилы (tumor-
associated neutrophils, TANs), подобно TAMs, обла-
дают как противоопухолевой (N1-фенотип), так и 
проопухолевой активностью (N2-фенотип). Иммун-
ная воспалительная микросреда ГЦК способствует 
образованию N2-TANs: TGF-β, основной иммуносу-
прессивный цитокин, высвобождается опухолевыми 
клетками и поляризует нейтрофилы до N2-фенотипа 
[45]. N2-TANs способствуют онкогенезу, инвазии 
и метастазированию, поддерживают ангиогенез и 
индуцируют подавление противоопухолевого им-
мунитета [46]. Различные исследования показали 
корреляцию инфильтрации TANs с неблагоприят-
ным прогнозом при ГЦК [47, 48]. Особая роль в про-
грессировании ГЦК отводится нейтрофильным вне-
клеточным ловушкам (NETs, neutrophil extracellular 
traps), которые опосредуют воспалительную реакцию 
опухолевого микроокружения, реализуют метастати-
ческий потенциал [49]. Прогностическая ценность 
показателя отношения нейтрофилов к лимфоцитам 
(NLR, Neutrophil-lymphocyte ratio) как мера баланса 
между проопухолевым воспалением, ассоциирован-
ным с нейтрофилами, и лимфоцитарно-зависимой 
противоопухолевой иммунной функцией, известна 
не только в отношении декомпенсированного цирро-
за, но и РП [50]. Систематический обзор и метаана-
лиз S. Lin и соавт. (n=3862) выявил достоверную связь 
между высоким исходным NLR и плохим прогнозом 
у пациентов с ГЦК [51].

Таким образом, иммунное микроокружение при 
ГЦК представляет собой сложную динамичную си-
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стему взаимодействия иммуносупрессивных кле-
ток, иммунных эффекторных клеток, цитокиново-
го окружения и внутреннего 
сигнального пути опухолевой 
клетки. Молекулы иммунных 
контрольных точек в условиях 
опухолевого микроокружения 
служат триггером иммуносу-
прессии и являются важными 
терапевтическими мишенями 
при ГЦК (рис. 1).

Иммунотерапия при ГЦК: 
роль блокады иммунных кон-
трольных точек. ИКТ бло-
кируют взаимодействия ли-
ганд-рецептор, реактивируя 
истощенные Т-клетки, ока-
зывая противоопухолевое 
действие [52]. Основными 
мишенями для этого класса 
препаратов служат две наибо-
лее изученные контрольные 
точки иммунитета – PD-1/
PD-L1 и CTLA4, а также TIM3 
и белок гена активации лимфо-
цитов 3 (Lymphocyte-activation 
gene 3, LAG3) (рис. 2). [53]. 
Результаты метаанализа, вклю-
чившего 1657 пациентов с не-
операбельной ГЦК, показали 
преимущество иммунотерапии 
ИКТ над стандартной (сора-
фениб): иммунотерапия была 
ассоциирована с достоверным 
повышением ОВ (ОР=0,75; 
95% ДИ=0,62–0,92; p=0,006) 
[54].

Антитела к PD-1/PD-
L1. Белок запрограммиро-
ванной клеточной гибели 1 
(Programmed cell death 1, PD-1) 
в основном экспрессируется на 
активированных CD4+ и CD8+ 
Т-клетках и NK-клетках, пред-
ставляет собой трансмембран-
ный белок I типа, принадле-
жащий к семейству рецепторов 
CD28 с двумя лигандами, PD-
L1 и PD-L2, избыточная экс-
прессия которых способствует 
ингибированию Т- и В-клеток, 
индуцируя апоптоз CD8+ 
Т-клеток [55, 56]. PD-L1 сверх-
экспрессируется на поверхно-
сти клеток ГЦК и связывается 
с PD-1, подавляя активность 
пролиферации и активации 
Т-клеток, индуцируя апоптоз, 
способствуя дифференцировке 

Tregs. Таким образом, запускаются механизмы фор-
мирования иммуносупрессивного микроокружения, 

Рис. 1. Схематическое изображение клеточного состава, цитокинов, хемоки-

нов и молекул иммунных контрольных точек микроокружения при прогресси-

рующей ГЦК

Fig. 1. Schematic representation of the cellular composition, cytokines, chemokines, 

and immune microenvironmental checkpoint molecules in progressive HCC

Примечание. HCC (hepatocellular carcinoma) – гепатоцеллюлярная карцинома; 

TILs (tumor-infiltrating lymphocytes) – лимфоциты, инфильтрирующие опухоль; 

CD (cluster designation) – кластер дифференцировки; Tregs (regulatory 

T-cells) – регуляторные Т-клетки; PD-1 (Programmed cell death-1) – белок 

запрограммированной клеточной гибели 1; PD-L1 (Programmed death-ligand-1) – 

лиганд рецептора программируемой клеточной гибели); CTLA-4 (cytotoxic 

T-lymphocyte-associated protein 4) – цитотоксический Т-лимфоцитарно-

ассоциированный белок 4; TIM-3 (T-cell immunoglobulin mucin-3) – 

Т-клеточный иммуноглобулин муцин-3; LAG3 (Lymphocyte-activation gene 3) – 

белок гена активации лимфоцитов 3; Bregs (regulatory B cells) – регуляторные 

В-клетки; NKs (natural killer cells) – естественные киллеры; IFN-γ (interferon 

gamma) – интерферон гамма; TGF-β1 (Transforming growth factor beta 1) – 

трансформирующий фактор роста бета 1; DCs (Dendritic cells) – дендритные 

клетки; pDCs (plasmacytoid dendritic cells) – внутриопухолевые плазмоцитоид-

ные DCs; VEGF (vascular endothelial growth factor) – фактор роста эндотелия 

сосудов; TANs (tumor-associated neutrophils) – опухоль-ассоциированные ней-

трофилы; NETs (neutrophil extracellular traps) – нейтрофильные внеклеточные 

ловушки; CXCL8 (C-X-C motif ligand 8) – IL-8; MCs (mast cells) – тучные клет-

ки; HRs (histamine receptors) – гистаминовые рецепторы; FGF-2 (Fibroblast 

Growth Factor-2) – фактор роста фибробластов-2; NGF (Nerve growth factor) – 

фактор роста нервов; PDGF (Platelet-derived growth factor) – фактор ро-

ста тромбоцитов; SCF (stem cell factor) – фактор стволовых клеток; TAMs 

(tumor associated macrophages) – опухоль-ассоциированные макрофаги; CCL18 

(C-C Motif Chemokine Ligand 18) – С-С хемокиновый лиганд 18; MCP1/CCL2 

(Monocyte chemoattractant protein-1/C-C motif chemokine ligand-2) – моно-

цитарный хемотаксический протеин 1/С-С мотив лиганд-2 хемокина; CSF1 

(Colony Stimulating Factor-1) – колониестимулирующий фактор-1; MDSCs 

(Myeloid Derived Suppressor Cells) – клетки-супрессоры миелоидного проис-

хождения; АФК – активные формы кислорода.
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