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ËÎÊÀËÜÍÛÉ ÈÌÌÓÍÍÛÉ ÎÒÂÅÒ 
Ó ÁÎËÜÍÛÕ ÌÅËÀÍÎÌÎÉ ÊÎÆÈ: 
ÑÂßÇÜ Ñ ÝÔÔÅÊÒÈÂÍÎÑÒÜÞ 
ÈÍÒÅÐÔÅÐÎÍÎÒÅÐÀÏÈÈ

Ïðè ïîìîùè èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî ìåòîäà èçó÷åíû ôåíîòèïè÷åñêèå 
îñîáåííîñòè ëèìôîöèòîâ, èíôèëüòðèðóþùèõ ïåðâè÷íóþ ìåëàíîìó 
êîæè, ó 12 ïàöèåíòîâ ñ  IB–IIC ñòàäèåé çàáîëåâàíèÿ. Ïîêàçàíî, ÷òî êëåò-
êè âîñïàëèòåëüíîãî èíôèëüòðàòà ýêñïðåññèðóþò CD3-, CD8-, CD45RA-, 
CD45RO- è CD20-àíòèãåíû. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ êëåòêè ëèìôîèäíîãî èí-
ôèëüòðàòà â ñòðîìå è ïàðåíõèìå áûëè ïðåäñòàâëåíû Ò-ëèìôîöèòàìè 
(CD3+) è òîëüêî â 3 èç 12 ñëó÷àåâ, ïîìèìî CD3+-êëåòîê, âûÿâëåíû 
Â-ëèìôîöèòû (CD20+). Âñå Ò-ëèìôîöèòû ýêñïðåññèðîâàëè èñêëþ÷èòåëü-
íî êîðåöåïòîð CD8, ÷òî ïîçâîëèëî îòíåñòè èõ ê ñóáïîïóëÿöèè öèòîòîê-
ñè÷åñêèõ Ò-ëèìôîöèòîâ. Áîëüøèíñòâî öèòîòîêñè÷åñêèõ Ò-ëèìôîöèòîâ 
ëîêàëèçîâàëèñü â ñòðîìå îïóõîëè è áûëè ïðåäñòàâëåíû êàê íàèâíû-
ìè Ò-êëåòêàìè (CD45RA+), òàê è êëåòêàìè èììóíîëîãè÷åñêîé ïàìÿòè 
(CD45RO+). Ïðè ðåòðîñïåêòèâíîì àíàëèçå, ïðîâåäåííîì â çàâèñèìîñòè 
îò ýôôåêòèâíîñòè àäúþâàíòíîé èíòåðôåðîíîòåðàïèè (ÈÔÍ-òåðàïèè), 
óñòàíîâëåíî, ÷òî ó áîëüíûõ ñ áëàãîïðèÿòíûì òå÷åíèåì çàáîëåâàíèÿ, 
â îòëè÷èå îò ïàöèåíòîâ ñ ðåöèäèâîì ìåëàíîìû êîæè, ðàçâèâøèìñÿ 
ó 4 èç 12 ïàöèåíòîâ â òå÷åíèå ïåðâîãî ãîäà ïîñëå èññå÷åíèÿ ïåðâè÷-
íîé îïóõîëè, ðåãèñòðèðóåòñÿ áîëåå âûðàæåííàÿ èíôèëüòðàöèÿ ñòðîìû 
îïóõîëè CD45RO+-êëåòêàìè, à ïàðåíõèìû — CD8+-ëèìôîöèòàìè. Ïîëó-
÷åííûå ðåçóëüòàòû îòêðûâàþò íîâûå âîçìîæíîñòè ïðèìåíåíèÿ èììó-
íîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ â ïðîãíîçèðîâàíèè îòâåòà íà ÈÔÍ-òåðàïèþ 
ó áîëüíûõ ïåðâè÷íî-ëîêàëèçîâàííîé ìåëàíîìîé êîæè.

ВВЕДЕНИЕ

Предположения о ведущей роли 

иммунологических механизмов в ре-

грессии меланомы кожи, косвенным 

свидетельством которых является вы-

раженная лимфоидно-клеточная ин-

фильтрация первичной опухоли, ученые 

высказывали достаточно давно [1–3]. 

В частности, показано, что рецидив 

заболевания реже развивается у паци-

ентов с выраженной местной лимфоид-

но-плазмоцитарной реакцией в строме 

опухоли, выявляемой в 37% случаев пер-

вично-локализованной меланомы кожи 

[2]. В исследовании C.G. Clemente и со-

авторов [3], проведенном на большом 

клиническом материале, установлено, 

что лимфоидно-клеточная инфиль-

трация первичной меланомы кожи 

является независимым благоприятным 

прогностическим фактором.

В настоящее время признано, что 

доминирующая клеточная популя-

ция воспалительного инфильтрата 

в строме меланомы кожи представлена 

Т-лимфоцитами, и наличие CD8+-

клеток в ее паренхиме является важным 

прогностическим критерием лучшей 

выживаемости больных [4]. Одна-

ко является ли этот факт свидетель-

ством элиминации опухолевых клеток 

или признаком торможения роста опу-

холи — вопрос дискуссионный.

В дальнейшем продемонстрирова-

но, что не только первичная опухоль, 

но и вторичные метастатические по-

ражения несут свидетельства иммуно-

логического контроля их роста. На ос-

новании анализа транскрипционного 

профиля генов врожденного и адап-

тивного иммунного ответа удалось вы-

делить варианты метастазов меланомы 

кожи с иммунологически активным 

и неактивным («бессимптомным») фе-

нотипами [5–7]. 

Исследование биоптатов метаста-

тических поражений у этих больных 

в динамике иммунотерапии показало 

переход профиля транскрипционных 

факторов от иммунологически не-

активного к активному [6]. Авторы 

цитируемой работы высказали пред-

положение, что на поздних стадиях 

заболевания экспрессия дифферен-

цировочных антигенов меланомы 

обусловлена активацией иммуносвя-
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занных транскрипционных факторов, 

поддерживающих дедифференцировку 

опухолевых клеток [7]. Выявление 

интерферон-регулирующего фактора 

1 (IRF-1) в этих образцах коррели-

ровало с лучшей выживаемостью 

больных [8, 9]. Кроме того, в опухолях 

пациентов, ответивших на иммуноте-

рапию, выявлены признаки развития 

выраженной воспалительной реакции 

на фоне активации интерферон-сти-

мулирующих генов (ISGs) и индукции 

γ-интерферона (γ-ИФН). Привлече-

ние Т-лимфоцитов в очаг воспаления 

обусло влено продукцией хемокинов, 

что, в свою очередь, коррелирует с ин-

тенсивной инфильтрацией паренхимы 

опухоли CD8+ Т-лимфоцитами [10].

Таким образом, по мнению боль-

шинства исследователей, лимфоидно-

клеточная инфильтрация и/или ин-

дукция транскрипционных факторов 

генов иммунного ответа свидетельствует 

об активации противоопухолевой 

иммунной защиты, что коррелирует 

с благоприятным прогнозом у больных 

меланомой кожи.

Этим аспектам взаимоотношений 

опухоли и организма с учетом систем-

ных иммунных реакций в настоящее 

время уделяется особое внимание, 

что связано с полученными данными 

о прогностической ценности различ-

ных иммунологических параметров 

у больных  злокачественными новооб-

разованиями и разработкой стандарти-

зованных подходов к их определению 

[11–13]. В связи с этим обсуждается 

возможность включения иммунологи-

ческих критериев в параметры стади-

рования онкологических заболеваний 

[14, 15] и применения в ряде случаев 

иммуно зависимых критериев (irRC) 

при оценке результатов иммунотера-

пии [14].

Статья посвящена изучению при по-

мощи иммуногистохимического (ИГХ) 

метода локализации лимфоцитов, 

их фенотипических характеристик 

и выраженности инфильтрации ткани 

первичной опухоли с целью уточнения 

прогностической ценности этих пока-

зателей при проведении адъювантной 

ИФН-терапии у больных первично-ло-

кализованной меланомой кожи.

ОБЪЕКТ И МЕТОДЫ 

ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование включено 12 боль-

ных меланомой кожи ІВ–ІІС стадии 

(средний возраст 57,7±3,7 года), нахо-

дившихся на лечении в отделении опу-

холей кожи и мягких тканей Националь-

ного института рака в 2009–2012 гг. Па-

циенты получали стандартную терапию, 

включающую хирургическое лечение 

(широкое иссечение первичной опухоли) 

и адъювантную α-ИФН-терапию (α-2b-

ИФН подкожно по 3 млн МЕ 3 раза в не-

делю в течение 12 мес). Возникновение 

рецидива на протяжении первого года 

после удаления первичной опухоли рас-

ценивали в данном исследовании как 

неблагоприятное течение заболевания, 

соответственно, отсутствие рецидива — 

как благоприятное. Все больные дали 

информированное согласие на участие 

в исследовании, одобренное локальной 

Комиссией по вопросам этики.

Характеристика больных в зависи-

мости от пола, возраста, локализации 

и патогистологических особенностей 

первичной меланомы (средняя толщина 

опухоли по Breslow 3,1±0,4 мм) с уче-

том течения заболевания представлена 

в таблице.

ИГХ исследование первичной опу-

холи проведено на материале, полу-

ченном при хирургическом лечении 

больных. Операционный материал 

фиксировали в забуференном 10% рас-

творе формалина (pH 7,4) и уплотняли 

в парапласт с применением гистиопро-

цессора Histos-5 («Milestone», Италия). 

Из парафиновых блоков изготовля-

ли гистологические срезы толщиной 

5 мкм с помощью микротома Microm 

НМ325 («Thermo Scientific», Германия). 

Для общей оценки новообразований 

срезы окрашивали гематоксилином 

и эози ном. 

ИГХ реакции проводили с анти-

телами против антигенов человека: по-

ликлональным CD3, моноклональными 

CD8 (сlone C8/144B), CD4 (сlone 4B12), 

CD20cy (сlone L26), CD56 (сlone 123C3), 

CD45RO (сlone UCHL1) («Dako», Да-

ния) в соответствии с рекомендаци-

ями производителя, а также CD45RA 

(сlone ALB11) («Beckman Coulter», 

США), HLA-DR (сlone G46-6 (L243)), 

CD25 (сlone M-A251), CD95 (сlone DX2) 

(«Becton Dickinson», США). 

Для визуализации продуктов ИГХ 

реакции применяли систему детекции 

EnVision™ FLEX («Dako», Дания) с ис-

пользованием в качестве хромогена 

3-амино-9-этилкарбазола (Mono AEC; 

«DBS», США). Срезы докрашивали гема-

токсилином Gill. В качестве положитель-

ного контроля использовали тканевые 

образцы с определенной положительной 

реактивностью, а для отрицательного 

контроля проводили процедуру без при-

менения первичных антител.

Полученные препараты изучали и фо-

тографировали при помощи микроскопа 

Nikon Eclipse 80i с камерой DS-5SMc/L2. 

Оценку содержания меченых клеток в пре-

паратах производили полуколичественно: 

«0» — отсутствие, «1+» — единичные 

клетки, «2+» — 10–30 клеток, «3+» — 

более 30 клеток в поле зрения,  выражая 

результаты в условных единицах от 0 до 3.

Статистическую обработку полу-

ченных данных проводили с использо-

ванием программ Excel (MS Office 2003, 

XP) и Statіstіca 6.0 («StatSoft Inc.», США). 

Результаты исследования представляли 

в виде медианы с минимальным и макси-

мальным значениями. Для определения 

достоверности различий показателей 

в группах использовали критерий Ман-

на — Уитни. Различия оценивали как 

достоверные при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Среди изученных лейкоцитарных 

антигенов (CD3, CD8, CD4, CD20, 

CD56, CD45RA, CD45RO, CD95, CD25, 

HLA-DR) в процессе ИГХ выявления 

признаков иммунного воспаления в тка-

ни первичной меланомы кожи была под-

тверждена экспрессия только пяти (CD3, 

CD8, CD45RA, CD45RO, CD20) (рис. 1).

Как свидетельствуют данные рис. 1, 

во всех случаях клетки лимфоидного ин-

фильтрата в строме и паренхиме мелано-

мы были представлены Т-лимфоцитами 

(CD3+) и только у 3 из 12 пациентов, 

помимо CD3 +-клеток,  выявлены 

В-лимфоциты (CD20+). Кроме того, 

все Т-лимфоциты экспрессировали 

исключительно корецептор CD8, что 

позволило отнести эти клетки к субпопу-

ляции цитотоксических Т-лимфоцитов 

(ЦТЛ). Большинство ЦТЛ локали-

зовались в строме опухоли (соответ-

Таблица. Характеристика больных

Показатели

Количество больных 

(с благоприятным/неблагоприятным 

течением заболевания)

Пол Женский 8 (5/3)
Мужской 4 (3/1)

Возраст, лет 31–50 3 (1/2)
>50 9 (7/2)

Локализация опухоли Конечности 7 (4/3)
Туловище 5 (4/1)

Гистологический тип опухоли
Эпителиоидный 8 (4/4)

Веретеноклеточный 1 (1/0)
Смешанный 3 (3/0)

Изъязвление опухоли Есть 8 (4/4)
Нет 4 (4/0)

Толщина опухоли по Breslow, мм
1,1–2,0 2 (1/1)
2,1–4,0 8 (7/1)

>4,0 2 (0/2)
Всего больных 12 (8/4)
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ственно 2,10 (1,25; 2,50) против 0,62 (0; 

1,40) усл. ед. в ее паренхиме; p<0,05). 

При этом инфильтрация паренхимы 

меланомы CD8+-лимфоцитами выявлена 

у 9 из 12 пациентов.

Субпопуляция CD8+ Т-лимфоцитов 

была представлена как наивными 

Т-клетками, экспрессирующими изо-

форму тирозинфосфатазы CD45RA, 

так и клетками иммунологической 

памяти (CD45RO+). При детальном 

анализе оказалось, что в строме опухоли 

во всех изученных случаях присутствуют 

и наивные CD8+-лимфоциты, и клетки 

иммунологической памяти (соответ-

ственно 2,28 (1,33; 2,88) и 2,00 (1,67; 

2,86) усл. ед.). 

Напротив, паренхима меланомы 

в 8 из 12 случаев инфильтрирована 

CD45RA+-лимфоцитами, тогда как 

CD45RO+-клетки выявлены только 

у 4 из 12 пациентов (соответственно 

0,57 (0; 2,00) и 0 (0; 1,00) усл. ед). Важно 

то, что в этих 4 случаях отмечены как 

CD45RA+-, так и CD45RO+-клетки, 

что не исключает экспрессию обеих 

изоформ тирозинфосфатазы на CD8+ 

Т-лимфоцитах иммунного воспаления 

при первичной меланоме кожи.

Полученные результаты не противо-

речат ранее описанным данным [3, 6, 

9], свидетельствующим о преобладании 

CD8+-лимфоцитов среди клеток лим-

фоидного инфильтрата в ткани первич-

ной меланомы кожи. Идентификация 

фенотипических различий этих клеток 

позволяет предположить, что форми-

рование местных противоопухолевых 

иммунных реакций может происходить 

не только за счет активации наивных 

ЦТЛ в микроокружении опухоли с после-

дующей инфильтрацией ее паренхимы, 

но и генерации меланома специфических 

ЦТЛ из эффекторных Т-клеток иммуно-

логической памяти.

В настоящее время инфильтра-

ция первичной опухоли CD8+45RO+-

лимфоцитами рассматривается при неко-

торых злокачественных новообразованиях 

как один из важнейших прогностических 

признаков, ассоциированный с благо-

приятным течением заболевания [8, 9, 13].

Нами проведен ретроспективный 

анализ экспрессии наиболее инфор-

мативных лейкоцитарных антигенов, 

описанных выше, в ткани первичной 

меланомы кожи в зависимости от эффек-

тивности ИФН-терапии в адъювантном 

режиме у этих больных. Учитывая, что 

в условиях применения α-ИФН в те-

чение первого года после иссечения 

первичной меланомы кожи прогресси-

рование заболевания зарегистрировано 

у 4 из 12 пациентов, для анализа данных 

сформированы две группы — с благо-

приятным и неблагоприятным течением 

заболевания (рис. 2).

Как видно из данных, представлен-

ных на рис. 2, интенсивность инфиль-

трации (суммарная доля окрашенных 

клеток в строме и паренхиме опухоли) 

первичной меланомы кожи различны-

ми популяциями лимфоцитов (CD3+-, 

CD8+-, CD45RA+-, CD45RO+- и CD20+-

клетками) у пациентов с благоприятным 

и неблагоприятным течением заболева-

ния на фоне ИФН-терапии существенно 

не отличается (p>0,05). 

Обращает внимание выраженная 

тенденция к увеличению доли CD8+- 

и CD45RA+-клеток в воспалительном 

инфильтрате у больных с благопри-

ятным течением заболевания (рис. 3), 

а также малая доля и, соответственно, 

низкая информативность выявления 

В-лимфоцитов в контексте их про-

гностической ценности при первичной 

меланоме кожи.

Поэтому проведен анализ субпо-

пуляционного состава Т-лимфоцитов, 

инфильтрирующих отдельно строму 

или паренхиму первичной опухоли. 

Оказалось, что у больных с благопри-

ятным течением заболевания, в отличие 

от пациентов с прогрессированием 

меланомы кожи более выражена ин-
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Рис. 1. Популяционный состав клеток лимфоидного инфильтрата первичной 
меланомы кожи
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Рис. 2. Популяционный состав клеток лимфоидного инфильтрата первичной 
меланомы кожи у больных с благоприятным и неблагоприятным течением за-
болевания на фоне адъювантной ИФН-терапии
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15фильтрация стромы опухоли CD45RO+-

клетками (соответственно 2,10 (1,67; 

2,86) и 1,85 (1,67; 2,00) усл. ед.; p<0,05), 

а паренхимы — CD8+-лимфоцитами 

(соответственно 1,0 (0; 1,4) и 0,07 (0; 

0,57) усл. ед.; p<0,05).

Эти результаты свидетельству-

ют о том, что увеличение доли ЦТЛ 

и/или эффекторных Т-клеток па-

мяти среди лимфоцитов иммунного 

 воспаления у больных первично-лока-

лизованной меланомой кожи связано 

с благоприятным течением заболевания 

на фоне адъювантной ИФН-терапии.

Можно предположить, что клетки 

иммунологической памяти, сенсиби-

лизированные к антигенам меланомы 

на ранних стадиях опухолевого роста, 

способны формировать местный проти-

воопухолевый иммунный ответ, играю-

щий ключевую роль в предотвращении 

рецидива заболевания. Клиническое 

значение иммунологического феномена 

накопления CD8+- и CD45RO+-клеток 

в ткани опухоли установлено ранее 

при других злокачественных новооб-

разованиях [9, 13, 16].

С другой стороны, известно, что 

подавление противоопухолевых функ-

ций у ЦТЛ одного клона в микроокру-

жении опухоли за счет механизмов 

иммуносупрессии [17] приводит к воз-

никновению условий формирования 

эффекторов других клонов, в частно-

сти, в результате активации наивных 

Т-лимфоцитов [18–20]. Этим можно 

пояснить повышенное содержание 

CD45RА+-клеток в опухоли у большин-

ства обследованных больных, что, по-

видимому, предопределяет благопри-

ятное течение заболевания у пациентов 

с высоким содержанием CD8+-клеток 

в паренхиме меланомы кожи.

В дополнение к полученным ре-

зультатам можно привести описанные 

нами ранее [21] клинико-лабораторные 

критерии прогноза прогрессирования за-

болевания у больных первично-локали-

зованной меланомой кожи, основанные 

на выявлении изменения показателей 

системного иммунитета при проведении 

адъювантной ИФН-терапии. По-нашему 

мнению, эти иммунологические крите-

рии в сочетании с оценкой локального 

противоопухолевого иммунного ответа 

помогут определить индивидуальные 

особенности течения заболевания, 

прогнозировать реакцию организма 

на иммунотерапию и таким образом 

оптимизировать тактику лечения этой 

категории больных.

Дальнейшее развитие и усовер-

шенствование этого подхода к про-

гнозированию течения заболевания 

у пациентов со злокачественными ново-

образованиями связано с гармонизацией 

в лабораторной диагностике. На этом 

пути важно преодолеть неизбежные 

сложности,  обусловленные использова-

нием в лабораториях разных реагентов, 

особенностями качественного и полу-

количественного учета выраженности 

лимфоидно-клеточного инфильтрата, 

а также разными критериями выбора его 

локализации в ткани опухоли. 

Разработка стандартного лаборатор-

ного протокола будет способствовать 

широкому внедрению иммунологиче-

ских критериев в лабораторно-диагно-

стический комплекс в онкологии.
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Рис. 3. Представительство CD3+-, CD8+- и CD45RA+-лимфоцитов в строме мела-
номы кожи у больных с благоприятным и неблагоприятным течением заболевания. 
ИГХ реакции, гематоксилин. Микрофотография, об. 20, ок. 10



Îïóõîëè êîæè, ìÿãêèõ òêàíåé, êîñòåé

 ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÀß ÎÍÊÎËÎÃÈß, ¹ 4 (16), 2014

16

Ëîêàëüíà ³ìóííà â³äïîâ³äü ó õâîðèõ 
íà ìåëàíîìó øê³ðè: çâ’ÿçîê ç åôåêòèâí³ñòþ 
³íòåðôåðîíîòåðàï³¿
Ф.В. Фільчаков, О.М. Грабовий, Г.Д. Льон, С.М. Кукушкіна, 
С.І. Коровін, М.М. Кукушкіна, В.М. Весельська, Л.М. Таран

Національний інститут раку, Київ

Резюме. За допомогою імуногістохімічного методу вивчено 

фенотипічні особливості лімфоцитів, що інфільтрують первин-

ну меланому шкіри, у 12 пацієнтів із IB–IIC стадією захворю-

вання. Показано, що клітини запального інфільтрату експре-

сують CD3-, CD8-, CD45RA-, CD45RO- та CD20-антигени. 

У всіх випадках клітини лімфоїдного інфільтрату в стромі 

та паренхімі були представлені Т-лімфоцитами (CD3+) і тільки 

в 3 із 12 випадків, крім CD3+-клітин, виявлено В-лімфоцити 

(CD20+). Усі Т-лімфоцити експресували виключно корецептор 

CD8, що дозволило віднести їх до субпопуляції цитотоксичних 

Т-лімфоцитів. Більшість цитотоксичних Т-лімфоцитів лока-

лізувалися у стромі пухлини і були представлені як наївними 

Т-клітинами (CD45RA+), так і клітинами імунологічної пам’яті 

(CD45RO+). При ретроспективному аналізі, проведеному за-

лежно від ефективності ад’ювантної інтерферонотерапії (ІФН-

терапії), встановлено, що у хворих зі сприятливим перебігом 

захворювання, на відміну від пацієнтів із рецидивом меланоми 

шкіри, який розвинувся у 4 з 12 пацієнтів протягом першого 

року після видалення первинної пухлини, реєструється більш 

виражена інфільтрація строми пухлини CD45RO+-клітинами, 

а паренхіми — CD8+-лімфоцитами. Отримані результати 

відкривають нові можливості застосування імунологічних 

параметрів у прогнозуванні відповіді на ІФН-терапію у хворих 

на первинно-локалізовану меланому шкіри.

Ключові слова: меланома шкіри, фенотип лімфоцитів, 

що інфільтрують пухлину, інтерферонотерапія, CD8+- 

та CD45RO+ -лімфоцити.

Local immune response in patients with skin 
melanoma: the relationship with the efficiency 
of interferontherapy
F.V. Filchakov, A.N. Grabovoy, G.D. Lon, S.N. Kukushkina, 
S.I. Korovin, M.N. Kukushkina, V.N. Veselskaya, L.N. Taran

National Cancer Institute, Kyiv

Summary. Using of an immunohistochemical method the phe-

notypic characteristics of lymphocytes infiltrating primary skin 

melanoma in 12 patients with stage IB–IIC disease are studied. 

It has been shown that the cells express the inflammatory infiltrate 

CD3-, CD8-, CD45RA-, CD45RO- and CD20-antigenes. In all 

cases the cells of lymphoid infiltrate in the stroma and parenchyma 

were presented by T-lymphocytes (CD3+) and only in 3 of 12 cases, 

in addition CD3+-cells, В-lymphocytes (CD20+) were identified. 

All T-lymphocytes expressed exclusively CD8 coreceptor, al lowing 

to assing them to a subpopulation of cytotoxic T-lymphocytes. Most 

cytotoxic T-lymphocytes localized in the tumor stroma and were 

presented as naïve T-cells (CD45RA+), and immunologic memory 

cells (CD45RO+). In a retrospective analysis carried out  depending 

on the efficiency of adjuvant interferontherapy (IFN-therapy), 

it is established that patients with a favorable course of the dise-

ases, in contrast to patients with recurrent melanoma, developed 

in 4 of 12 patients in the first year after excision of the primary 

tumor, recorded a more pronounced infiltration of tumor stroma 

CD45RO+- cells, and the parenchyma — CD8+-lymphocytes. These 

resu lts open up new opportunities for the application of immunologi-

cal parameters in predicting the response to IFN-therapy in patients 

with primary localized skin melanoma.

Key words: skin melanoma, phenotype of tumor infiltrating 

lymphocytes, interferontherapy, CD8+-lymphocytes, CD45RO+-

lymphocytes.


