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ÇÇÖÑÖçàÖ

 

Ç Ì‡ÒÚÓfl˘ÂÂ ‚ÂÏfl ‚ÓÁÌËÍÎ‡ ÔÓÚÂ·ÌÓÒÚ¸ Ó·˙-
Â‰ËÌËÚ¸ ÁÌ‡ÌËfl, Ì‡ÍÓÔË‚¯ËÂÒfl ‚ ÌÓ‚ÓÈ Ó·Î‡ÒÚË
Ì‡ÛÍË – ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ ·ËÓÎÓ„ËË, Ò ÛÊÂ ÒÙÓÏËÓ‚‡‚-
¯ËÏËÒfl ÔÂ‰ÒÚ‡‚ÎÂÌËflÏË Ó ÙÛÌÍˆËÓÌËÓ‚‡ÌËË
ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚. çÂ ‚˚Á˚‚‡ÂÚ ÒÓÏÌÂÌËfl ÒÛ˘Â-
ÒÚ‚Ó‚‡ÌËÂ ÚÂÒÌÓÈ ÒÓÔflÊÂÌÌÓÒÚË ÔÓˆÂÒÒÓ‚ ‡Ì-
„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ Ë ‚ÓÒÔ‡ÎÂÌËfl Ë ÌÂÔÓÒÂ‰ÒÚ‚ÂÌÌÓ„Ó Û˜‡-
ÒÚËfl ‚ ÌËı Â‡ÍˆËÈ ‚ÓÊ‰ÂÌÌÓ„Ó ËÏÏÛÌËÚÂÚ‡. çÂ-
‰‡‚ÌÓ ÔÓfl‚ËÎËÒ¸ ‰ÓÍ‡Á‡ÚÂÎ¸ÒÚ‚‡ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌÓÈ
ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚË í-ÎËÏÙÓˆËÚÓ‚, ıÓÚfl Ëı ÌÓ‚‡fl ÙÛÌÍ-
ˆËfl ÔÓÍ‡ ÌËÍ‡Í ÌÂ ËÌÚÂ„ËÓ‚‡Ì‡ ÒÓ ÒÔÂˆËÙË˜Â-
ÒÍËÏ ËÏÏÛÌËÚÂÚÓÏ. 

ä Ì‡Ë·ÓÎÂÂ ıÓÓ¯Ó ËÁÛ˜ÂÌÌ˚Ï ÒÚËÏÛÎflÚÓ‡Ï
‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ ÓÚÌÓÒËÚÒfl Ù‡ÍÚÓ ÓÒÚ‡ ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓ„Ó
˝Ì‰ÓÚÂÎËfl (VEGF) – ÏÌÓ„ÓÙÛÌÍˆËÓÌ‡Î¸Ì˚È ·Â-
ÎÓÍ, ‚˚ÔÓÎÌfl˛˘ËÈ ‚‡ÊÌÛ˛ Á‡˘ËÚÌÛ˛ ÓÎ¸ ‚ Ó-
„‡ÌËÁÏÂ, ‡ ËÏÂÌÌÓ Ó·ÂÒÔÂ˜ÂÌËÂ Ì‡Û¯ÂÌÌÓ„Ó ÍÓ-
‚ÓÒÌ‡·ÊÂÌËfl ÚÍ‡ÌÂÈ ÔË Î˛·ÓÏ ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌËË.
äÓÏÂ ÚÓ„Ó, VEGF ÓÍ‡Á˚‚‡ÂÚ ËÏÏÛÌÓÂ„ÛÎflÚÓ-
ÌÓÂ ‚ÎËflÌËÂ Ë Û˜‡ÒÚ‚ÛÂÚ ‚ Â„ÛÎflˆËË ÓÒÚ‡ ÌÂ-
‚Ó‚.

ëÛ˘ÂÒÚ‚ÛÂÚ ÌÂÏÌÓ„Ó Ò‚Â‰ÂÌËÈ Ó ÙËÁËÓÎÓ„Ë˜Â-
ÒÍÓÈ ÓÎË Ù‡ÍÚÓ‡ ‚ Ó„‡ÌËÁÏÂ ‚ ÓÚÒÛÚÒÚ‚ËÂ Í‡-
ÍËı-ÎË·Ó ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌËÈ. àÁ‚ÂÒÚÌÓ, ˜ÚÓ ÒËÌÚÂÁ
VEGF ÔÓÒÚÓflÌÌÓ ‚˚fl‚ÎflÂÚÒfl ‚Ó ÏÌÓ„Ëı Ó„‡Ì‡ı Ë
ÚÍ‡Ìflı, ‡ Ú‡ÍÊÂ ‚ Ó„‡Ì‡ı ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚ [55],
˜ÚÓ ÔÂ‰ÔÓÎ‡„‡ÂÚ Â„Ó ÌÂÓ·ıÓ‰ËÏÓÒÚ¸ ‚ ÌÓÏÂ.
ë˜ËÚ‡˛Ú, ˜ÚÓ ÓÌ ‚˚ÔÓÎÌflÂÚ ‚‡ÊÌÛ˛ ÙÛÌÍˆË˛
ÔÓ‰‰ÂÊ‡ÌËfl „ÓÏÂÓÒÚ‡Á‡ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸ÌÓ„Ó ·‡¸Â-
‡, ‡Á‰ÂÎfl˛˘Â„Ó ÍÓ‚¸ Ë ÚÍ‡ÌË, ‚ÍÎ˛˜‡˛˘Û˛
Â„ÛÎflˆË˛ ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË ‰Îfl ‚Ó‰˚ Ë
Ï‡ÍÓÏÓÎÂÍÛÎ, ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓ„Ó ÚÓÌÛÒ‡, Ú‡ÌÒ˝Ì‰ÓÚÂ-
ÎË‡Î¸ÌÓÈ ÏË„‡ˆËË ÍÎÂÚÓÍ, ‡ Ú‡ÍÊÂ Ó·Î‡‰‡ÂÚ ‚‡Ò-
ÍÛÎÓÔÓÚÂÍÚË‚Ì˚ÏË Ò‚ÓÈÒÚ‚‡ÏË [100]. èÓÒÍÓÎ¸-
ÍÛ ‰Îfl ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚ÎÂÌËfl Ô‡ÍÚË˜ÂÒÍË ‚ÒÂı Ò‚ÓËı

ÙÛÌÍˆËÈ ÍÎÂÚÍË ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚ ÌÂÔÓÒÂ‰-
ÒÚ‚ÂÌÌÓ ÍÓÌÚ‡ÍÚËÛ˛Ú Ò ˝Ì‰ÓÚÂÎËÂÏ Í‡Í Ì‡ ÔÛÚË
ËÁ ÍÓ‚flÌÓ„Ó ÛÒÎ‡ ‚ ÚÍ‡ÌË, Ú‡Í Ë Ì‡ ‚˚ıÓ‰Â ËÁ
ÚÍ‡ÌÂÈ ‚ ÎËÏÙ‡ÚË˜ÂÒÍÛ˛ ÒËÒÚÂÏÛ, VEGF ‰ÓÎÊÂÌ
‡ÒÒÏ‡ÚË‚‡Ú¸Òfl Ë Í‡Í ‚‡ÊÌ˚È Ù‡ÍÚÓ ÙËÁËÓÎÓ-
„Ë˜ÂÒÍÓÈ ËÏÏÛÌÓÂ„ÛÎflˆËË.

Ç ÌÓÏÂ VEGF ÒÓ‰ÂÊËÚÒfl ‚ ÚÍ‡Ìflı ‚ ÌÂÁÌ‡˜Ë-
ÚÂÎ¸ÌÓÏ ÍÓÎË˜ÂÒÚ‚Â, ÌÓ ˝ÍÒÔÂÒÒËfl Â„Ó „ÂÌ‡ ÁÌ‡-
˜ËÚÂÎ¸ÌÓ ‡ÍÚË‚ËÛÂÚÒfl ÔË „ËÔÓÍÒËË ˜ÂÂÁ ËÌ-
‰ÛÍˆË˛ Ú‡ÌÒÍËÔˆËÓÌÌÓ„Ó Ù‡ÍÚÓ‡ HIF-1 (Ù‡Í-
ÚÓ‡, ËÌ‰ÛˆËÛÂÏÓ„Ó „ËÔÓÍÒËÂÈ) [77]. åÌÓ„ËÂ
ÚÍ‡ÌÂ‚˚Â ÍÎÂÚÍË ÒËÌÚÂÁËÛ˛Ú VEGF, ‚ ÚÓÏ ˜ËÒÎÂ
„ÂÔ‡ÚÓˆËÚ˚ [90], ÙË·Ó·Î‡ÒÚ˚ [43], ˝ÔËÚÂÎË‡Î¸-
Ì˚Â [62], ÚÛ˜Ì˚Â [65] Ë Ò‡ÏË ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚Â
ÍÎÂÚÍË [54]. äÓÏÂ ÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó, ÒÛ˘ÂÒÚ‚ÛÂÚ Ë ‚ÌÂ-
ÍÎÂÚÓ˜Ì˚È ‡‚‡ËÈÌ˚È ÔÛÎ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ˚ı ÏÓÎÂÍÛÎ,
ÙËÍÒËÓ‚‡ÌÌ˚ı Ì‡ Ï‡ÚËÍÒÂ. ç‡ıÓ‰flÒ¸ ‚ ÍÓÏ-
ÔÎÂÍÒÂ Ò ·ÂÎÍ‡ÏË ‚ÌÂÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó Ï‡ÚËÍÒ‡, VEGF
‰ÓÒÚÛÔÂÌ ‰Îfl ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl ÔÓÚÂÓÎËÚË˜ÂÒÍËı ÙÂ-
ÏÂÌÚÓ‚, ÍÓÚÓ˚Â ÔË ‡ÍÚË‚‡ˆËË ÒÔÓÒÓ·Ì˚ ÔÂÂ-
‚Ó‰ËÚ¸ Â„Ó ‚ Ò‚Ó·Ó‰ÌÛ˛ ÙÓÏÛ. íÍ‡ÌÂ‚ÓÈ VEGF
ÒÎÛÊËÚ ‰Îfl ‡Á‚ËÚËfl ÍÓÎÎ‡ÚÂ‡ÎÂÈ Ë ÛÒÚ‡ÌÂÌËfl
Ë¯ÂÏËË ‚ Ó„‡Ì‡ı.

ÑÛ„ËÏ ËÒÚÓ˜ÌËÍÓÏ Ù‡ÍÚÓ‡ ‚ Ó„‡ÌËÁÏÂ fl‚-
ÎflÂÚÒfl ÔÂËÙÂË˜ÂÒÍ‡fl ÍÓ‚¸, ÍÓÚÓ‡fl ÒÓ‰ÂÊËÚ
ÒÚ‡ÚÂ„Ë˜ÂÒÍËÈ Á‡Ô‡Ò VEGF, ÌÂÓ·ıÓ‰ËÏ˚È ‰Îfl ÌÂ-
ÏÂ‰ÎÂÌÌÓÈ Â‡ÎËÁ‡ˆËË ÔË ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌËË. ä‡Í Ë
ÏÌÓ„ËÂ ‰Û„ËÂ ÓÒÚÓ‚˚Â Ù‡ÍÚÓ˚, VEGF ÒËÌÚÂÁË-
ÛÂÚÒfl ÏÂ„‡Í‡ËÓˆËÚ‡ÏË Ë ÒÓ‰ÂÊËÚÒfl ‚ 

 

α

 

-„‡ÌÛ-
Î‡ı ÚÓÏ·ÓˆËÚÓ‚, ÓÚÍÛ‰‡ ÓÌË Â‡ÎËÁÛ˛ÚÒfl ÔË ‡Í-
ÚË‚‡ˆËË ÚÓÏ·ËÌÓÏ. íÓÏ·ÓˆËÚ‡Ì˚È VEGF, Ó·-
‡ÁÛ˛˘ËÈÒfl ‚ ÔÓˆÂÒÒÂ Ò‚ÂÚ˚‚‡ÌËfl ÍÓ‚Ë,
ÒÓÒÚ‡‚ÎflÂÚ ÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÛ˛ ̃ ‡ÒÚ¸ Â„Ó Ò˚‚ÓÓÚÓ˜ÌÓ-
„Ó ÛÓ‚Ìfl [39]. 

äÎÂÚÍË ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚ ÒÔÓÒÓ·Ì˚ ÒÂÍÂÚË-
Ó‚‡Ú¸ VEGF Ë Â„ÛÎËÓ‚‡Ú¸ ÔÓˆÂÒÒ˚ ‡Ì„ËÓ„Â-
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ê‡ÒÒÏ‡ÚË‚‡˛ÚÒfl ÏÂı‡ÌËÁÏ˚ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl Ù‡ÍÚÓ‡ ÓÒÚ‡ ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓ„Ó ˝Ì‰ÓÚÂÎËfl (VEGF) Ë ÍÎÂ-
ÚÓÍ ËÏÏÛÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚. äÎÂÚÍË ËÏÏÛÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚ ÔÓ‰ÛˆËÛ˛Ú VEGF Ë fl‚Îfl˛ÚÒfl Â„ÛÎflÚÓ‡ÏË ‡Ì-
„ËÓ„ÂÌÂÁ‡. ÇÏÂÒÚÂ Ò ÚÂÏ ÓÌË ËÏÂ˛Ú ÒÔÂˆËÙË˜ÂÒÍËÂ ÂˆÂÔÚÓ˚ ‰Îfl ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl Ò ̋ ÚËÏ Ù‡ÍÚÓÓÏ
Ë fl‚Îfl˛ÚÒfl ÏË¯ÂÌflÏË Â„Ó ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl. VEGF ÓÍ‡Á˚‚‡ÂÚ ‚ÎËflÌËÂ Ì‡ ‡‰„ÂÁË˛, ÏË„‡ˆË˛ Ë ˝ÍÒÚ‡‚‡Á‡-
ˆË˛ ÍÎÂÚÓÍ ËÏÏÛÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚. Ç ÛÒÎÓ‚Ëflı Ô‡ÚÓÎÓ„ËË, Ò‚flÁ‡ÌÌÓÈ Ò ËÁ·˚ÚÓ˜ÌÓÈ ÔÓ‰ÛÍˆËÂÈ ˝ÚÓ„Ó
Ù‡ÍÚÓ‡, ÓÌ ‚˚Á˚‚‡ÂÚ Ì‡Û¯ÂÌËÂ Â„ËÎflˆËË „ÂÏÓ- Ë ÎËÏÙÓÔÓ˝Á‡, ˜ÚÓ ÏÓÊÂÚ ÒÓÁ‰‡‚‡Ú¸ ÓÒÌÓ‚Û ‰Îfl
‡Á‚ËÚËfl ËÏÏÛÌÓ‰ÂÙËˆËÚ‡ ‚ Ó„‡ÌËÁÏÂ. ìÓ‚ÂÌ¸ ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËfl VEGF Ë Â„Ó ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚ¸ ‚ Ó„‡ÌËÁÏÂ
fl‚Îfl˛ÚÒfl Ó·˙ÂÍÚ‡ÏË, Ì‡ ÍÓÚÓ˚Â Ì‡Ô‡ÎÂÌ‡ ÓÌ„ËÓ„ÂÌÌ‡fl Ë ‡ÌÚË‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ‡fl ÚÂ‡ÔËfl. èËÏÂÌÂÌËÂ
ÔÓ‰Ó·Ì˚ı ÔÂÔ‡‡ÚÓ‚ ‚ ÍÎËÌËÍÂ ‰Îfl ÎÂ˜ÂÌËfl ‡ÁÎË˜Ì˚ı ·ÓÎÂÁÌÂÈ ÒÎÂ‰ÛÂÚ ÔÓ‚Ó‰ËÚ¸ Ò Û˜ÂÚÓÏ Ëı
‚ÎËflÌËfl Ì‡ ËÏÏÛÌÌÛ˛ ÒËÒÚÂÏÛ.
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ÌÂÁ‡. ë ‰Û„ÓÈ ÒÚÓÓÌ˚, ÓÌË ËÏÂ˛Ú ÒÔÂˆËÙË˜Â-
ÒÍËÂ ÂˆÂÔÚÓ˚ ‰Îfl ‡ÒÔÓÁÌ‡‚‡ÌËfl VEGF Ë Ò‡ÏË
ÏÓ„ÛÚ ÔÓ‰‚Â„‡Ú¸Òfl Â„Ó ‰ÂÈÒÚ‚Ë˛, Ì‡ÔËÏÂ, ÔË
ÓÒÚÂ ÓÔÛıÓÎÂÈ. àÁ‚ÂÒÚÌÓ, ˜ÚÓ Ô‡ÍÚË˜ÂÒÍË ‚ÒÂ
ÓÔÛıÓÎË ÔÓ‰ÛˆËÛ˛Ú VEGF Ë ÛÓ‚ÂÌ¸ Â„Ó ÒÓ‰Â-
Ê‡ÌËfl ‚ ˆËÍÛÎflˆËË ÏÓÊÂÚ ÒÛ˘ÂÒÚ‚ÂÌÌÓ ‚ÓÁ‡Ò-
Ú‡Ú¸. Ç Ó„‡ÌËÁÏÂ ÓÔÛıÓÎÂÌÓÒËÚÂÎÂÈ VEGF ÏÓ-
ÊÂÚ ‚˚Á˚‚‡Ú¸ ÒÛ˘ÂÒÚ‚ÂÌÌ˚Â Ò‰‚Ë„Ë „ÂÏÓ- Ë ÎËÏ-
ÙÓÔÓ˝Á‡ Ì‡ ÛÓ‚ÌÂ ÍÓÒÚÌÓ„Ó ÏÓÁ„‡ Ë ÚËÏÛÒ‡.
èÂ‰ÔÓÎ‡„‡˛Ú, ̃ ÚÓ ÔÓ‚˚¯ÂÌÌÓÂ ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËÂ ̋ ÚÓ-
„Ó Ù‡ÍÚÓ‡ ÒÓÁ‰‡ÂÚ ÓÒÌÓ‚Û ‰Îfl ‡Á‚ËÚËfl ËÏÏÛÌÓ-
‰ÂÙËˆËÚ‡ Ë ÒÔÓÒÓ·ÒÚ‚ÛÂÚ ÛÒÍÓÎ¸Á‡ÌË˛ ÓÔÛıÓÎË
ÓÚ ËÏÏÛÌÌÓ„Ó Ì‡‰ÁÓ‡ [40, 67].

Ç Ì‡ÒÚÓfl˘ÂÏ Ó·ÁÓÂ ‡ÒÒÏÓÚÂÌ˚ ÒÓ‚ÂÏÂÌ-
Ì˚Â ÔÂ‰ÒÚ‡‚ÎÂÌËfl Ó· ÓÒÌÓ‚Ì˚ı ˝ÙÙÂÍÚ‡ı VEGF
‚ ÓÚÌÓ¯ÂÌËË ̋ Ì‰ÓÚÂÎËfl Ë ÍÎÂÚÓÍ ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂ-
Ï˚. åÌÓ„ËÂ ‚ÓÔÓÒ˚ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂ-
Á‡ Ë ËÏÏÛÌÌ˚ı Â‡ÍˆËÈ ÚÂ·Û˛Ú ÔËÒÚ‡Î¸ÌÓ„Ó
‚ÌËÏ‡ÌËfl Í ÒÂ·Â Ë ËÁÛ˜ÂÌËfl. Ñ‡ÌÌ˚È ‡ÒÔÂÍÚ fl‚Îfl-
ÂÚÒfl ‡ÍÚÛ‡Î¸Ì˚Ï Â˘Â Ë ÔÓÚÓÏÛ, ˜ÚÓ VEGF ÔÂ‰-
ÒÚ‡‚ÎflÂÚ ÒÓ·ÓÈ „Î‡‚ÌÛ˛ ÏË¯ÂÌ¸ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌÓÈ Ë
‡ÌÚË‡Ì„ËÓ„ÂÌÌÓÈ ÚÂ‡ÔËË, Ë ÔË ‡Á‡·ÓÚÍÂ ÌÓ-
‚˚ı ÔÂÔ‡‡ÚÓ‚ ÌÂÓ·ıÓ‰ËÏÓ Ú‡ÍÊÂ Û˜ËÚ˚‚‡Ú¸ Â„Ó
‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚ËÂ Ò ÍÎÂÚÍ‡ÏË ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚.

 

VEGF à ÖÉé êÖñÖèíéêõ, îìçäñàà VEGF 
Ç éíçéòÖçàà ùçÑéíÖãàü, éëçéÇçõÖ 

àëíéóçàäà ëàçíÖáÄ VEGF 
Ç éêÉÄçàáåÖ

 

ëÂÏÂÈÒÚ‚Ó VEGF ÒÓÒÚÓËÚ ËÁ ÔflÚË Ù‡ÍÚÓÓ‚ –
VEGF-A, VEGF-B, VEGF-C, VEGF-D Ë ÔÎ‡ˆÂÌÚ‡-
ÌÓ„Ó ÓÒÚÓ‚Ó„Ó Ù‡ÍÚÓ‡ (PlGF). ç‡Ë·ÓÎÂÂ ıÓÓ-
¯Ó ËÁÛ˜ÂÌ VEGF-A (VEGF), fl‚Îfl˛˘ËÈÒfl ÓÒÌÓ‚-
Ì˚Ï Ù‡ÍÚÓÓÏ ÓÒÚ‡ ÍÓ‚ÂÌÓÒÌ˚ı ÒÓÒÛ‰Ó‚. VEGF
fl‚ÎflÂÚÒfl ÓÒÌÓ‚Ì˚Ï ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ˚Ï Ù‡ÍÚÓÓÏ, ÒÚË-
ÏÛÎËÛ˛˘ËÏ ÓÒÚ ÒÓÒÛ‰Ó‚ in vivo Ë ÔÓÎËÙÂ‡-
ˆË˛ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ in vitro. éÌ ‡ÍÚË‚Ë-
ÛÂÚ ÔÓˆÂÒÒ˚ ÏË„‡ˆËË Ë ‡‰„ÂÁËË ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸-
Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ, ‡ Ú‡ÍÊÂ ÙÓÏËÓ‚‡ÌËÂ
Í‡ÔËÎÎflÓÔÓ‰Ó·Ì˚ı ÒÚÛÍÚÛ ‚ ÚÂıÏÂÌ˚ı „Â-
Îflı in vitro. 

ÉÂÌ VEGF ÒÓÒÚÓËÚ ËÁ ‚ÓÒ¸ÏË ˝ÍÁÓÌÓ‚, ‡Á‰Â-
ÎÂÌÌ˚ı ÏÂÊ‰Û ÒÓ·ÓÈ ÒÂÏ¸˛ ËÌÚÓÌ‡ÏË. Ç ÂÁÛÎ¸-
Ú‡ÚÂ ‡Î¸ÚÂÌ‡ÚË‚ÌÓ„Ó ÒÔÎ‡ÈÒËÌ„‡ Ïêçä „ÂÌ‡
VEGF ÙÓÏËÛÂÚÒfl ‚ÓÒÂÏ¸ ËÁÓÙÓÏ: VEGF
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, ÒÓ‰ÂÊ‡˘Ëı ÒÓÓÚ‚ÂÚÒÚ‚Û˛˘ÂÂ
˜ËÒÎÓ ‡ÏËÌÓÍËÒÎÓÚÌ˚ı ÓÒÚ‡ÚÍÓ‚ [89]. äÓÏÂ ÚÓ-
„Ó, ·˚Î‡ Ë‰ÂÌÚËÙËˆËÓ‚‡Ì‡ ‡ÌÚË‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ‡fl
VEGF
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b ËÁÓÙÓÏ‡ [59]. àÁÓÙÓÏ˚ VEGF
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 fl‚Îfl˛ÚÒfl ‰ÓÏËÌËÛ˛˘ËÏË,
ÔË˜ÂÏ VEGF

 

165

 

 Ì‡Ë·ÓÎÂÂ ÔÓÎÌÓ Óı‡‡ÍÚÂËÁÓ‚‡Ì
Ë ËÁÛ˜ÂÌ. àÁÓÙÓÏ˚ ÓÚÎË˜‡˛ÚÒfl ÔÓ Ò‚ÓËÏ ÍËÒ-
ÎÓÚÌÓ-˘ÂÎÓ˜Ì˚Ï Ò‚ÓÈÒÚ‚‡Ï Ë ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚË Ò‚flÁ˚-
‚‡Ú¸Òfl Ò ‚ÌÂÍÎÂÚÓ˜Ì˚Ï Ï‡ÚËÍÒÓÏ. VEGF
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 ÒÛ˘Â-
ÒÚ‚ÛÂÚ ÚÓÎ¸ÍÓ ‚ ‡ÒÚ‚ÓËÏÓÈ, ÒÂÍÂÚËÛÂÏÓÈ
ÙÓÏÂ, VEGF
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 – Ë ‚ ‡ÒÚ‚ÓËÏÓÈ, Ë ‚ Ò‚flÁ‡ÌÌÓÈ,
‚ ÚÓ ‚ÂÏfl Í‡Í VEGF
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 Ë VEGF

 

206

 

 ÔÂËÏÛ˘ÂÒÚ‚ÂÌ-

ÌÓ Ò‚flÁ‡Ì˚ Ò ‚ÌÂÍÎÂÚÓ˜Ì˚Ï Ï‡ÚËÍÒÓÏ. éÌË ÏÓ-
„ÛÚ ‚˚Ò‚Ó·ÓÊ‰‡Ú¸Òfl ÔÓ‰ ‰ÂÈÒÚ‚ËÂÏ „ÂÔ‡ËÌ‡, „Â-
Ô‡ËÌ‡Á˚ ËÎË ÔÎ‡ÁÏËÌ‡ Ò Ó·‡ÁÓ‚‡ÌËÂÏ ·ÂÎÍ‡ Ò
ÏÓÎÂÍÛÎflÌÓÈ Ï‡ÒÒÓÈ 34 ÍÑ‡ [8]. 

ç‡ÚË‚Ì˚È VEGF
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 fl‚ÎflÂÚÒfl „ÂÔ‡ËÌ-Ò‚flÁ˚‚‡-
˛˘ËÏ „ÎËÍÓÔÓÚÂËÌÓÏ Ò ÏÓÎÂÍÛÎflÌÓÈ Ï‡ÒÒÓÈ 45
ÍÑ‡ Ë ÔÂ‰ÒÚ‡‚ÎflÂÚ ÒÓ·ÓÈ „ÓÏÓ‰ËÏÂ. ë‚ÓË ˝Ù-
ÙÂÍÚÓÌ˚Â ÙÛÌÍˆËË VEGF ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚ÎflÂÚ ˜ÂÂÁ
‰‚‡ ÓÒÌÓ‚Ì˚ı ÚËÓÁËÌ-ÍËÌ‡ÁÌ˚ı ÂˆÂÔÚÓ‡ Ì‡
ÍÎÂÚÍ‡ı ˝Ì‰ÓÚÂÎËfl – VEGFR1 (Flt1) Ë VEGFR2
(Flk1/KDR), ÍÓÚÓ˚Â ıÓÓ¯Ó Óı‡‡ÍÚÂËÁÓ‚‡Ì˚.
VEGFR1 ËÏÂÂÚ ÏÓÎÂÍÛÎflÌÛ˛ Ï‡ÒÒÛ 180 ÍÑ‡,
VEGFR2 – 220–230 ÍÑ‡. é·‡ ÂˆÂÔÚÓ‡ ÔÂ‰ÒÚ‡‚-
ÎÂÌ˚ Ì‡ ÍÎÂÚÍ‡ı ˝Ì‰ÓÚÂÎËfl ÒÂÏ¸˛ ËÏÏÛÌÓ„ÎÓ·Û-
ÎËÌ ÔÓ‰Ó·Ì˚ÏË ‚ÌÂÍÎÂÚÓ˜Ì˚ÏË ‰ÓÏÂÌ‡ÏË, ‡ Ú‡Í-
ÊÂ ËÏÂ˛Ú Ú‡ÌÒÏÂÏ·‡ÌÌ˚È Ë ‚ÌÛÚËÍÎÂÚÓ˜Ì˚È
ÚËÓÁËÌÍËÌ‡ÁÌ˚È ‰ÓÏÂÌ˚. [29]. èË Ò‚flÁ˚‚‡ÌËË
ÎË„‡Ì‰‡ Ò ÂˆÂÔÚÓÓÏ ÔÓËÒıÓ‰ËÚ Â„Ó ‰ËÏÂËÁ‡-
ˆËfl Ò ÔÓÒÎÂ‰Û˛˘ÂÈ ‡ÍÚË‚‡ˆËÂÈ Í‡Ú‡ÎËÚË˜ÂÒÍÓÈ
‡ÍÚË‚ÌÓÒÚË.

VEGFR2 fl‚ÎflÂÚÒfl ÓÒÌÓ‚Ì˚Ï ÂˆÂÔÚÓÓÏ, ˜Â-
ÂÁ ÍÓÚÓ˚È ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚ÎflÂÚÒfl ÔÂÂ‰‡˜‡ ‡ÍÚË‚‡ˆË-
ÓÌÌÓ„Ó ÒË„Ì‡Î‡. ùÚÓÚ ÂˆÂÔÚÓ ÓÚ‚Â˜‡ÂÚ Á‡ Â‡-
ÎËÁ‡ˆË˛ ÓÒÌÓ‚Ì˚ı ÙÛÌÍˆËÈ VEGF ‚ ÓÚÌÓ¯ÂÌËË
˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ, Ò‚flÁ‡ÌÌ˚ı Ò ÓÒÚÓÏ ÒÓ-
ÒÛ‰Ó‚, Ëı ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚ¸˛ Ë ‚˚ÊË‚‡ÂÏÓÒÚ¸˛ [36].
ë‚flÁ˚‚‡ÌËÂ VEGF Ò VEGFR1 ÌÂ ÓÍ‡Á˚‚‡ÂÚ ÒÚËÏÛ-
ÎËÛ˛˘Â„Ó ‚ÎËflÌËfl Ì‡ ÔÓÎËÙÂ‡ˆË˛ ˝Ì‰ÓÚÂ-
ÎËfl. îÛÌÍˆËfl ˝ÚÓ„Ó ÂˆÂÔÚÓ‡ ÌÂ ‚ÔÓÎÌÂ flÒÌ‡.
èÂ‰ÔÓÎ‡„‡˛Ú, ˜ÚÓ VEGFR1, Ú‡ÍÊÂ Í‡Í Ë Â„Ó ‡Ò-
Ú‚ÓËÏ‡fl ÙÓÏ‡, ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚Îfl˛Ú ÌÂ„‡ÚË‚ÌÛ˛ Â-
„ÛÎflˆË˛, ·ÎÓÍËÛfl Ò‚flÁ˚‚‡ÌËÂ VEGF Ò VEGFR2. 

VEGFR-1 Ò‚flÁ˚‚‡ÂÚ VEGF Ò ·ÓÎÂÂ ‚˚ÒÓÍÓÈ
‡ÙÙËÌÌÓÒÚ¸˛ (100 ÔÍå), ˜ÂÏ VEGFR2 (10 ÔÍå),
ÌÓ ÙÓÒÙÓËÎËÓ‚‡ÌËÂ ÚËÓÁËÌ-ÍËÌ‡ÁÌ˚ı ‰ÓÏÂ-
ÌÓ‚ ÂˆÂÔÚÓ‡ ÔÓıÓ‰ËÚ „Ó‡Á‰Ó ÏÂÌÂÂ ˝ÙÙÂÍ-
ÚË‚ÌÓ. èÓ‰Ó·ÌÓÂ ÓÚÎË˜ËÂ Ò‚flÁ‡ÌÓ Ò ‡ÁÎË˜Ì˚ÏË
ÔÛÚflÏË ÔÂÂ‰‡˜Ë ÒË„Ì‡Î‡, ÔË ÍÓÚÓ˚ı ÔÓËÒıÓ-
‰ËÚ Á‡ÔÛÒÍ ‡ÁÌ˚ı ÍËÌ‡ÁÌ˚ı Í‡ÒÍ‡‰Ó‚ [84].

èÓÏËÏÓ ÒÔÂˆËÙË˜ÂÒÍËı ÚËÓÁËÌ ÍËÌ‡ÁÌ˚ı Â-
ˆÂÔÚÓÓ‚, Ì‡ ÍÎÂÚÍ‡ı ˝Ì‰ÓÚÂÎËfl Ú‡ÍÊÂ ÒÛ˘ÂÒÚ‚Û-
ÂÚ ÌÂÈÓÔËÎËÌ 1 (Nrp-1). ùÚÓ ·ÂÎÓÍ Ò ÏÓÎÂÍÛÎfl-
ÌÓÈ Ï‡ÒÒÓÈ 120–130 ÍÑ‡, ÍÓÚÓ˚È fl‚ÎflÂÚÒfl ÂˆÂÔ-
ÚÓÓÏ ÌÂ ÚÓÎ¸ÍÓ VEGF, ÌÓ Ë ÌÂÈÓÌ‡Î¸Ì˚ı
Ù‡ÍÚÓÓ‚ ÒÂÏÂÈÒÚ‚‡ ÍÓÎÎ‡ÔÒËÌÓ‚/ÒÂÏ‡ÙÓËÌÓ‚ Ë
Ì‡Ë·ÓÎÂÂ ‡ÍÚË‚ÌÓ Ò‚flÁ˚‚‡ÂÚ ÒÂÏ‡ÙÓËÌ 3Ä [89].
Nrp-1 (CD304) ÒÓÒÚÓËÚ ËÁ ÚÂı ‚ÌÂÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı, Ó‰-
ÌÓ„Ó Ú‡ÌÒÏÂÏ·‡ÌÌÓ„Ó Ë ‚ÌÛÚËÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó ‰Ó-
ÏÂÌÓ‚. Nrp-1 ÏÓÊÂÚ Ò‚flÁ˚‚‡Ú¸ ÌÂ ‚ÒÂ ËÁÓÙÓÏ˚
VEGF: ÓÌ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚ÛÂÚ Ò VEGF
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 Ë VEGF

 

145

 

,
ÌÓ ÌÂ Ò VEGF

 

121

 

. èÓÒÎÂ Ò‚flÁ˚‚‡ÌËfl Ò ÎË„‡Ì‰ÓÏ
ÔÓËÒıÓ‰ËÚ ‰ËÏÂËÁ‡ˆËfl Nrp-1. ê‡ÌÂÂ Ò˜ËÚ‡ÎÓÒ¸,
˜ÚÓ Â„Ó ÍÓÓÚÍËÈ ‚ÌÛÚËÍÎÂÚÓ˜Ì˚È ‰ÓÏÂÌ (ÓÍÓÎÓ
40 ‡ÏËÌÓÍËÒÎÓÚÌ˚ı ÓÒÚ‡ÚÍÓ‚) ÌÂ ÔÓ‚Ó‰ËÚ ·ËÓÎÓ-
„Ë˜ÂÒÍËı ÒË„Ì‡ÎÓ‚, Ó‰Ì‡ÍÓ ÔÓÁ‰ÌÂÂ Ó·Ì‡ÛÊËÎË
·ÂÎÓÍ, ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚Û˛˘ËÈ Ò ÌÂÈÓÔËÎËÌÓÏ, NIP,
ËÎË ÒËÌÂÍÚËÌ. éÌ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚ÛÂÚ Ò ÒÂÏÂÈÒÚ‚ÓÏ
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·ÂÎÍÓ‚, ‡ÍÚË‚ËÛ˛˘Ëı Éíî‡ÁÛ, Ë ÏÓÊÂÚ ÓÒÛ-
˘ÂÒÚ‚ÎflÚ¸ ÔÓ‚Â‰ÂÌËÂ ÒË„Ì‡Î‡. 

Nrp-1 fl‚ÎflÂÚÒfl ÍÓÂˆÂÔÚÓÓÏ VEGFR-1 Ë 2.
èÂ‰ÔÓÎ‡„‡˛Ú, ˜ÚÓ Nrp-1 ÛÒËÎË‚‡ÂÚ Ò‚flÁ˚‚‡ÌËÂ
VEGFR-1 Ë VEGFR-2 Ò VEGF, ÔË ˝ÚÓÏ ÔÓËÒıÓ-
‰ËÚ ÚÂÒÌÓÂ ÒÓÔËÍÓÒÌÓ‚ÂÌËÂ ÂˆÂÔÚÓÓ‚, ÔÓ-
ÒÍÓÎ¸ÍÛ Nrp-1 ÒÔÓÒÓ·ÂÌ Ò‡Ï Ò‚flÁ˚‚‡Ú¸ 3 Ë 4-È ‰Ó-
ÏÂÌ˚ VEGFR-1. ëÛ˘ÂÒÚ‚ÛÂÚ Ú‡ÍÊÂ ÍÓÓÚÍ‡fl ‡Ò-
Ú‚ÓËÏ‡fl ÙÓÏ‡ Nrp-1, ÙÛÌÍˆËÓÌËÛ˛˘‡fl Í‡Í
ÂÒÚÂÒÚ‚ÂÌÌ˚È ËÌ„Ë·ËÚÓ Ò‚flÁ˚‚‡ÌËfl VEGF Ò ÔÓÎ-
ÌÓ‡ÁÏÂÌ˚Ï ÂˆÂÔÚÓÓÏ.

äÓÏÂ ÚÓ„Ó, VEGF ÏÓÊÂÚ Ò‚flÁ˚‚‡Ú¸Òfl Ò „ÂÔ‡-
‡ÌÒÛÎ¸Ù‡Ú‡ÏË, Ì‡ıÓ‰fl˘ËÏËÒfl Ì‡ ÔÓ‚ÂıÌÓÒÚË
ÏÌÓ„Ëı ÍÎÂÚÓÍ [75]. àÁÏÂÌÂÌËÂ ÔÎÓÚÌÓÒÚË „ÂÔ‡-
‡ÌÒÛÎ¸Ù‡ÚÓ‚ Ì‡ ÏÂÏ·‡ÌÂ ÍÎÂÚÍË ÏÓÊÂÚ ÏÓ‰Û-
ÎËÓ‚‡Ú¸ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚ËÂ VEGF
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 ÒÓ Ò‚ÓËÏË Â-
ˆÂÔÚÓ‡ÏË VEGFR1 Ë VEGFR2.

VEGF Ë Â„Ó ÂˆÂÔÚÓ˚ VEGFR1 Ë VEGFR2
ËÏÂ˛Ú ‚‡ÊÌÓÂ ÁÌ‡˜ÂÌËÂ ÔË ‡Á‚ËÚËË ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓ-
„Ó ÛÒÎ‡ ‚ ˝Ï·ËÓ„ÂÌÂÁÂ. ìÚ‡Ú‡ Ó‰ÌÓÈ ‡ÎÎÂÎË „Â-
Ì‡ VEGF ÔË‚Ó‰ËÚ Í „Ë·ÂÎË ‡Á‚Ë‚‡˛˘Â„ÓÒfl ˝Ï-
·ËÓÌ‡ Ì‡ ‡ÌÌËı ÒÚ‡‰Ëflı ‡Á‚ËÚËfl. èÓıÓÊ‡fl Í‡-
ÚËÌ‡ Ì‡·Î˛‰‡ÂÚÒfl ÔË ÛÚ‡ÚÂ ‡ÎÎÂÎÂÈ „ÂÌÓ‚
ÂˆÂÔÚÓÓ‚ VEGF. ùÏ·ËÓÌ˚ Ï˚¯ÂÈ Ò ˝ÍÒÔÂË-
ÏÂÌÚ‡Î¸ÌÓÈ ‰ÂÎÂˆËÂÈ ÔÓ ÎÓÍÛÒÛ VEGFR1 ËÎË
VEGFR2 ÔÓ„Ë·‡˛Ú Ì‡ 8–9-È ‰ÂÌ¸ ‡Á‚ËÚËfl ‚ Ò‚flÁË
Ò Ì‡Û¯ÂÌËÂÏ ÙÓÏËÓ‚‡ÌËfl ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓ„Ó ÛÒÎ‡.
å˚¯Ë Ò ‚˚ÍÎ˛˜ÂÌÌ˚Ï „ÂÌÓÏ Nrp-1 Ú‡ÍÊÂ ÌÂÊËÁ-
ÌÂÒÔÓÒÓ·Ì˚ Ë ÔÓ„Ë·‡˛Ú ÏÂÊ‰Û 10 Ë 12 ‰ÌflÏË ˝Ï-
·ËÓÌ‡Î¸ÌÓ„Ó ‡Á‚ËÚËfl. ÄÌ‡ÎËÁ Ì‡Û¯ÂÌËÈ Û Ú‡-
ÍËı ÊË‚ÓÚÌ˚ı ÛÍ‡Á˚‚‡ÂÚ Ì‡ ‚‡ÊÌÛ˛ ÓÎ¸ ˝ÚÓ„Ó
ÂˆÂÔÚÓ‡ ‰Îfl Ó·‡ÁÓ‚‡ÌËfl ÒÓÒÛ‰Ó‚ Ë ÓÒÚ‡ ÌÂ-
‚Ó‚ [89].

ÇÓ ‚ÁÓÒÎÓÏ Ó„‡ÌËÁÏÂ VEGF ̋ ÍÒÔÂÒÒËÛÂÚÒfl
Ô‡ÍÚË˜ÂÒÍË ‚Ó ‚ÒÂı ‚‡ÒÍÛÎflËÁÓ‚‡ÌÌ˚ı ÚÍ‡Ìflı,
˜ÚÓ ÔÂ‰ÔÓÎ‡„‡ÂÚ Â„Ó ‚‡ÊÌÛ˛ ÙËÁËÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍÛ˛
ÓÎ¸ ‰Îfl ÔÓ‰‰ÂÊ‡ÌËfl Ó·˘Â„Ó ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓ„Ó „ÓÏÂÓ-
ÒÚ‡Á‡ [53]. ùÙÙÂÍÚ˚ VEGF ÒËÎ¸ÌÓ Á‡‚ËÒflÚ ÓÚ Â„Ó
ÎÓÍ‡Î¸ÌÓÈ ÍÓÌˆÂÌÚ‡ˆËË ‚ ÚÍ‡Ìflı. ë˜ËÚ‡ÂÚÒfl,
˜ÚÓ ÌËÁÍËÂ ÍÓÌˆÂÌÚ‡ˆËË VEGF ÌÂÓ·ıÓ‰ËÏ˚ ‰Îfl
„ÓÏÂÓÒÚ‡Á‡ ÍÓ‚ÂÌÓÒÌ˚ı ÒÓÒÛ‰Ó‚, ‚˚ÊË‚‡ÂÏÓÒÚË
˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ, ‡ Ú‡ÍÊÂ ÔÓ‰ÛÍˆËË NO Ë
ÔÓÒÚ‡ˆËÍÎËÌ‡, ˜ÚÓ ‚˚‡ÊÂÚÒfl ‚ ‚‡ÁÓ‰ËÎflÚ‡ˆËË,
‡ÌÚËÚÓÏ·ÓÁÂ Ë ÔÓ‰‡‚ÎÂÌËË ÔÓÎËÙÂ‡ˆËË „Î‡‰-
ÍÓÏ˚¯Â˜Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ, Ú.Â. ‚‡ÒÍÛÎÓÔÓÚÂÍÚË‚Ì˚ı
˝ÙÙÂÍÚ‡ı [100]. áÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÓ ·ÓÎÂÂ ‚˚ÒÓÍËÂ ÍÓÌ-
ˆÂÌÚ‡ˆËË VEGF ÌÂÓ·ıÓ‰ËÏ˚ ‰Îfl ÔÓfl‚ÎÂÌËfl Â„Ó
‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ˚ı ˝ÙÙÂÍÚÓ‚. èÓ‚˚¯ÂÌËÂ ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËfl
VEGF ÔË Ë¯ÂÏËË Ë Î˛·ÓÏ ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌËË ÒÓÒÛ‰Ó‚
ÒÔÓÒÓ·ÒÚ‚ÛÂÚ ‚ÓÒÒÚ‡ÌÓ‚ÎÂÌË˛ ÌÓÏ‡Î¸ÌÓ„Ó ÍÓ-
‚ÓÒÌ‡·ÊÂÌËfl ÚÍ‡ÌË. 

VEGF ÒÔÓÒÓ·ÒÚ‚ÛÂÚ ‚˚ÊË‚‡ÂÏÓÒÚË ˝Ì‰ÓÚÂÎË-
‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ ‚ ÛÒÎÓ‚Ëflı ‡ÁÎË˜ÌÓ„Ó Ó‰‡ ÌÂ·Î‡-
„ÓÔËflÚÌ˚ı ‚ÓÁ‰ÂÈÒÚ‚ËÈ Ë ÔÂ‰ÓÚ‚‡˘‡ÂÚ ‚ ÌËı
‡Á‚ËÚËÂ ‡ÔÓÔÚÓÁ‡. VEGFR2, ÌÓ ÌÂ VEGFR1, Â‡-
ÎËÁÛÂÚ ‡ÌÚË-‡ÔÓÔÚÓÚË˜ÂÒÍËÈ ˝ÙÙÂÍÚ ‚ ÓÚÓ¯ÂÌËË
˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ ˜ÂÂÁ ‡ÍÚË‚‡ˆË˛ ÙÓÒÙ‡-
ÚË‰ËÎ-ËÌÓÁËÚÓÎ-3-ÍËÌ‡ÁÌÓ„Ó ÔÛÚË [35]. èË ˝ÚÓÏ

VEGF ‡ÍÚË‚ËÛÂÚ ‚ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı Ú‡-
ÍËÂ Ù‡ÍÚÓ˚ ‚˚ÊË‚‡ÂÏÓÒÚË Í‡Í Bcl-2, A1, IAP,
Akt Ë Erk [50].

ë ÓÚÏÂÌÓÈ ‚‡ÊÌ˚ı „ÓÏÂÓÒÚ‡ÚË˜ÂÒÍËı ÙÛÌÍˆËÈ
ÓÒÚÓ‚Ó„Ó Ù‡ÍÚÓ‡ Ò‚flÁ˚‚‡˛Ú ÓÒÎÓÊÌÂÌËfl, ÒÓ-
ÔÓ‚ÓÊ‰‡˛˘ËÂ ÔËÏÂÌÂÌËÂ ‡ÌÚË-VEGF ‡ÌÚËÚÂÎ
Û ·ÓÎ¸Ì˚ı Ò Ô‡ÚÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍËÏ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁÓÏ ‚ ÛÒÎÓ-
‚Ëflı ÓÔÛıÓÎÂ‚Ó„Ó ÓÒÚ‡. ì 5% ·ÓÎ¸Ì˚ı, ÔÓÎÛ˜‡‚-
¯Ëı ÔÓ‰Ó·ÌÛ˛ ÚÂ‡ÔË˛ Ì‡·Î˛‰‡ÂÚÒfl Û‚ÂÎË˜ÂÌËÂ
ËÒÍ‡ ‡Á‚ËÚËfl ÚÓÏ·Ó˝Ï·ÓÎËÈ, ËÌÙ‡ÍÚÓ‚, ËÌ-
ÒÛÎ¸ÚÓ‚, ‡ Ú‡ÍÊÂ ÔÓ‚˚¯ÂÌËÂ ÍÓ‚flÌÓ„Ó ‰‡‚ÎÂÌËfl
Ë ÔÓÚÂËÌÛËfl [100].
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çÂ ‚˚Á˚‚‡ÂÚ ÒÓÏÌÂÌËfl ÒÛ˘ÂÒÚ‚Ó‚‡ÌËÂ ÚÂÒÌÓÈ
ÒÓÔflÊÂÌÌÓÒÚË ÔÓˆÂÒÒÓ‚ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ Ë ‚ÓÒÔ‡ÎÂ-
ÌËfl Ë ÌÂÔÓÒÂ‰ÒÚ‚ÂÌÌÓ„Ó Û˜‡ÒÚËfl ‚ ÌËı Â‡ÍˆËÈ
‚ÓÊ‰ÂÌÌÓ„Ó ËÏÏÛÌËÚÂÚ‡ [30]. åÓÙÓÎÓ„‡Ï ıÓ-
Ó¯Ó ËÁ‚ÂÒÚÌÓ, ˜ÚÓ ÓÒÚ ÒÓÒÛ‰Ó‚ ‚ÒÂ„‰‡ ÒÓÔÓ-
‚ÓÊ‰‡ÂÚÒfl ‡Á‚ËÚËÂÏ ‚ÓÒÔ‡ÎÂÌËfl Ë ÎÂÈÍÓˆËÚ‡-
ÌÓÈ ËÌÙËÎ¸Ú‡ˆËÂÈ. éÒÌÓ‚Ì˚Ï ÍÎÂÚÓ˜Ì˚Ï ËÒ-
ÚÓ˜ÌËÍÓÏ ÒËÌÚÂÁ‡ ‡Ì„ËÓÂ„ÛÎflÚÓÌ˚ı ÏÓÎÂÍÛÎ
Ò˜ËÚ‡˛ÚÒfl ÏÓÌÓÌÛÍÎÂ‡Ì˚Â Ù‡„ÓˆËÚ˚. éÌË ÒÔÓ-
ÒÓ·Ì˚ ÔÓ‰ÛˆËÓ‚‡Ú¸ ·ÓÎÂÂ 20 ‡ÁÎË˜Ì˚ı ÏÓÎÂ-
ÍÛÎ, ‡ÍÚË‚ËÛ˛˘Ëı Ë ÔÓ‰‡‚Îfl˛˘Ëı ÓÒÚ ÒÓÒÛ‰Ë-
ÒÚÓÈ ÚÍ‡ÌË, Ë ÒÂ‰Ë ÌËı VEGF [60]. åÓÌÓˆËÚ˚
ÍÓ‚Ë ÔË‚ÎÂÍ‡˛ÚÒfl ‚ Ó˜‡„ ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌËfl Ò ÔÓÏÓ-
˘¸˛ ıÂÏÓ‡ÚÚ‡ÍÚ‡ÌÚÓ‚, „‰Â Ë ÔÓfl‚Îfl˛Ú Ò‚Ó˛
‡Ì„ËÓÂ„ÛÎflÚÓÌÛ˛ ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚ¸. 

å‡ÍÓÙ‡„Ë ÒÔÓÒÓ·Ì˚ ÍÓÌÒÚËÚÛÚË‚ÌÓ ÒËÌÚÂÁË-
Ó‚‡Ú¸ VEGF, ÌÓ ˝Ú‡ ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ ÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÓ
Û‚ÂÎË˜Ë‚‡ÂÚÒfl ÔË „ËÔÓÍÒËË, ÔË ‡ÍÚË‚‡ˆËË in vit-
ro, Ì‡ÔËÏÂ Ò ÔÓÏÓ˘¸˛ ÎËÔÓÔÓÎËÒ‡ı‡Ë‰‡ ËÎË
TNF-

 

α

 

 [18, 24], ‡ Ú‡ÍÊÂ ÔË ‡ÁÎË˜Ì˚ı Ô‡ÚÓÎÓ„Ë-
˜ÂÒÍËı ÒÓÒÚÓflÌËflı. ç‡ÔËÏÂ, ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ ÔÂË-
ÚÓÌÂ‡Î¸Ì˚ı Ï‡ÍÓÙ‡„Ó‚ ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ ˝ÍÒÔÂÒÒËÓ-
‚‡Ú¸ Ïêçä VEGF ÒÛ˘ÂÒÚ‚ÂÌÌÓ ‚ÓÁ‡ÒÚ‡ÂÚ Û Ô‡ˆË-
ÂÌÚÓÍ Ò ˝Ì‰ÓÏÂÚËÓÁÓÏ [57]. èÓ‰ÛÍˆËfl VEGF
ÏÓÌÓˆËÚ‡ÏË ÍÓ‚Ë ÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÓ ÔÓ‚˚¯ÂÌ‡ Û
·ÓÎ¸Ì˚ı Â‚Ï‡ÚÓË‰Ì˚Ï ‡ÚËÚÓÏ [18] Ë Û Ô‡ˆËÂÌ-
ÚÓ‚ ÒÓ ÁÎÓÍ‡˜ÂÒÚ‚ÂÌÌ˚ÏË ÌÓ‚ÓÓ·‡ÁÓ‚‡ÌËflÏË
[78]. å‡ÍÓÙ‡„Ë, ÔÓÎÛ˜ÂÌÌ˚Â ËÁ ‡Ì, ‡ Ú‡ÍÊÂ
Ï‡ÍÓÙ‡„Ë, ËÌÙËÎ¸ÚËÛ˛˘ËÂ ÓÔÛıÓÎË, ‡ÍÚË‚ÌÓ
ÒËÌÚÂÁËÛ˛Ú VEGF [72].

Ç Ì‡ÒÚÓfl˘ÂÂ ‚ÂÏfl ÒÛ˘ÂÒÚ‚ÛÂÚ ÔÂ‰ÒÚ‡‚ÎÂÌËÂ
Ó ·ÓÎ¸¯ÓÈ ÔÎ‡ÒÚË˜ÌÓÒÚË ÏÓÌÓÌÛÍÎÂ‡Ì˚ı Ù‡„Ó-
ˆËÚÓ‚, Ëı ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚË ÔÓ-‡ÁÌÓÏÛ Â‡„ËÓ‚‡Ú¸ Ì‡
ËÁÏÂÌÂÌËfl ÏËÍÓÓÍÛÊÂÌËfl, ˜ÚÓ ‚˚‡Ê‡ÂÚÒfl ‚
‡ÁÌÓÓ·‡ÁËË Ëı ‡ÍÚË‚‡ˆËÓÌÌ˚ı ÙÂÌÓÚËÔÓ‚ [10].
ÄÌ„ËÓ„ÂÌÌ˚È ÙÂÌÓÚËÔ Ï‡ÍÓÙ‡„Ó‚ ÌÂ ‚ÔÓÎÌÂ
Óı‡‡ÍÚÂËÁÓ‚‡Ì Ë ‰Ó ÍÓÌˆ‡ ÌÂ flÒÌÓ, ÔÓ‰ ‰ÂÈÒÚ‚Ë-
ÂÏ Í‡ÍËı Ù‡ÍÚÓÓ‚ ÓÌ ÙÓÏËÛÂÚÒfl. çÂÍÓÚÓ˚Â
ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÚÂÎË ‰ÂÎflÚ ÚÍ‡ÌÂ‚˚Â Ï‡ÍÓÙ‡„Ë Ì‡ å1
Ë å2 ÚËÔ˚, ËÁ ÍÓÚÓ˚ı å1-Ï‡ÍÓÙ‡„Ë ı‡‡ÍÚÂ-
ËÁÛ˛ÚÒfl ˆËÚÓÚÓÍÒË˜ÂÒÍÓÈ Ë ÔÓÚË‚ÓÓÔÛıÓÎÂ‚ÓÈ
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‡ÍÚË‚ÌÓÒÚ¸˛, ‡ å2-ÍÎÂÚÍË ÔÓfl‚Îfl˛Ú ‡Ì„ËÓ„ÂÌ-
Ì˚Â Ë ÔÓÚÛÏÓÓ„ÂÌÌ˚Â Ò‚ÓÈÒÚ‚‡ [85]. ä å2 Ï‡Í-
ÓÙ‡„‡Ï ÓÚÌÓÒflÚ ÓÔÛıÓÎ¸-‡ÒÒÓˆËËÓ‚‡ÌÌ˚Â Ï‡Í-
ÓÙ‡„Ë, ÍÓÚÓ˚Â ı‡‡ÍÚÂËÁÛ˛ÚÒfl ‚˚ÒÓÍÓÈ ˝ÍÒ-
ÔÂÒÒËÂÈ scavenger- Ë Ï‡ÌÌÓÁÓ-ÙÛÍÓÁÌ˚ı
ÂˆÂÔÚÓÓ‚, ÔÓ‰ÛÍˆËÂÈ IL-10 Ë ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸˛ Í
Ù‡„ÓˆËÚÓÁÛ ÔÓ‰ÛÍÚÓ‚ ÚÍ‡ÌÂ‚Ó„Ó ‡ÒÔ‡‰‡, ‡ Ú‡Í-
ÊÂ Í ÒÚËÏÛÎflˆËË ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁÙ Á‡ Ò˜ÂÚ ÔÓ‰ÛÍˆËË
VEGF, bFGF, TNF Ë IL-4. Ç ˝ÚÓÏ ÒÎÛ˜‡Â ÂÍÛÚË-
Ó‚‡ÌÌ˚Â ÓÔÛıÓÎ¸-‡ÒÒÓˆËËÓ‚‡ÌÌ˚Â Ï‡ÍÓÙ‡„Ë
ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚Îfl˛Ú ÌÂÔflÏÓÈ ÔÛÚ¸ ÛÒËÎÂÌËfl ÓÔÛıÓÎÂ-
‚Ó„Ó ÌÂÓ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡, ‰ÓÔÓÎÌfl˛˘ËÈ ÔflÏÛ˛ ÒÚË-
ÏÛÎflˆË˛ ÓÒÚ‡ ÒÓÒÛ‰Ó‚ Á‡ Ò˜ÂÚ VEGF, ÒËÌÚÂÁËÛ-
ÂÏÓ„Ó ÓÔÛıÓÎÂ‚˚ÏË ÍÎÂÚÍ‡ÏË. ä‡Í Ò˜ËÚ‡˛Ú ‡‚ÚÓ-
˚, ‰ËÙÙÂÂÌˆËÓ‚ÍÂ ÏÓÌÓˆËÚÓ‚ ‚ ÔÓ‰Ó·Ì˚È ÚËÔ
Ï‡ÍÓÙ‡„Ó‚ ÒÔÓÒÓ·ÒÚ‚Û˛Ú M-CSF, IL-4, IL-10, IL-
13, ‡ Ú‡ÍÊÂ ÍÓÚËÍÓÒÚÂÓË‰Ì˚Â „ÓÏÓÌ˚ Ë ÔÓ-
ÒÚ‡„Î‡Ì‰ËÌ˚.

ÑÛ„ËÂ ÍÎÂÚÍË ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚ Ú‡ÍÊÂ ÒÔÓ-
ÒÓ·Ì˚ Í ÒËÌÚÂÁÛ VEGF, Ì‡ÔËÏÂ, ‰ÂÌ‰ËÚÌ˚Â
ÍÎÂÚÍË [23]. çÂÈÚÓÙËÎ˚ ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ ÒÓ‰Â-
Ê‡Ú VEGF ‚ÌÛÚËÍÎÂÚÓ˜ÌÓ Ë ÒÂÍÂÚËÛ˛Ú Â„Ó ‚Ó
‚ÌÂÍÎÂÚÓ˜ÌÓÂ ÔÓÒÚ‡ÌÒÚ‚Ó ‚ ÔÓˆÂÒÒÂ ‰Â„‡ÌÛ-
ÎflˆËË ÔÓ‰ ‰ÂÈÒÚ‚ËÂÏ ÙÓ·ÓÎÓ‚Ó„Ó ˝ÙË‡ ËÎË
TNF-a [34]. çÂÈÚÓÙËÎ˚ ÍÓ‚Ë ·ÓÎ¸Ì˚ı ‡ÍÓÏ
ÒÓ‰ÂÊ‡Ú ÔÓ‚˚¯ÂÌÌÓÂ ÍÓÎË˜ÂÒÚ‚Ó VEGF [94].
èÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ ÌÂÈÚÓÙËÎ˚ ÊË‚ÓÚÌ˚ı, ËÌÙËÎ¸-
ÚËÛ˛˘ËÂ ‡Á‚Ë‚‡˛˘ËÂÒfl ÓÔÛıÓÎÂ‚˚Â Ó˜‡„Ë
Ë„‡˛Ú ‚‡ÊÌÛ˛ ÓÎ¸ ‚ ‡ÍÚË‚‡ˆËË ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ Ì‡
Ì‡˜‡Î¸Ì˚ı ˝Ú‡Ô‡ı Í‡ÌˆÂÓ„ÂÌÂÁ‡ [66]. Å‡ÁÓÙËÎ˚
ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ ˝ÍÒÔÂÒÒËÛ˛Ú Ïêçä ÚÂı ËÁÓ-
ÙÓÏ VEGF, ÒÓ‰ÂÊ‡Ú Â„Ó ‚ ÒÂÍÂÚÓÌ˚ı „‡ÌÛ-
Î‡ı ‚ ÍÓÌˆÂÌÚ‡ˆËË 144.4 Ô„ Ì‡ 10
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 ÍÎÂÚÓÍ Ë ‚˚‰Â-
Îfl˛Ú ÔË ‡ÍÚË‚‡ˆËË [70]. 

í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ, ÍÎÂÚÍË ‚ÓÊ‰ÂÌÌÓ„Ó ËÏÏÛÌË-
ÚÂÚ‡ ‚ÌÓÒflÚ ÒÛ˘ÂÒÚ‚ÂÌÌ˚È ‚ÍÎ‡‰ ‚ ÒÚËÏÛÎflˆË˛
‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ Ë ÔÓ‰ÛÍˆË˛ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ˚ı ÏÓÎÂÍÛÎ.

í-ÎËÏÙÓˆËÚ˚ Ú‡ÍÊÂ ÒÔÓÒÓ·Ì˚ ÒËÌÚÂÁËÓ‚‡Ú¸
VEGF Ë Û˜‡ÒÚ‚Ó‚‡Ú¸ ‚ Â„ÛÎflˆËË ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡, ıÓ-
Úfl, ÔÓ-‚Ë‰ËÏÓÏÛ, ‚ ÏÂÌ¸¯ÂÈ ÒÚÂÔÂÌË, ˜ÂÏ Ï‡ÍÓ-
Ù‡„Ë. ëÎÂ‰ÛÂÚ ÓÚÏÂÚËÚ¸, ̃ ÚÓ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚ËÂ ÔÓ-
ˆÂÒÒÓ‚ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ ÒÓ ÒÔÂˆËÙË˜ÂÒÍËÏ ËÏÏÛÌÌ˚Ï
ÓÚ‚ÂÚÓÏ ÌÂ ËÁÛ˜ÂÌÓ, Ó‰Ì‡ÍÓ ÔÓÍ‡Á‡Ì‡ ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸
í-ÎËÏÙÓˆËÚÓ‚ ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ Ë ÊË‚ÓÚÌ˚ı ÒËÌÚÂÁËÓ-
‚‡Ú¸ VEGF [42, 61]. àÌ‰ÛÍÚÓÓÏ ÒËÌÚÂÁ‡ VEGF ‚
í-ÎËÏÙÓˆËÚ‡ı, Í‡Í Ë ‚ Ï‡ÍÓÙ‡„‡ı, ÒÎÛÊËÚ „ËÔÓ-
ÍÒËfl. ëËÌÚÂÁ VEGF ‚ í ÎËÏÙÓˆËÚ‡ı ÛÒËÎË‚‡ÂÚÒfl
ÔË Ëı ‡ÍÚË‚‡ˆËË ÙÓ·ÓÎÓ‚˚Ï ˝ÙËÓÏ, ‡ÌÚË-
CD3 ‡ÌÚËÚÂÎ‡ÏË, IL-2 ËÎË ÍÓÌÍ‡Ì‡‚‡ÎËÌÓÏ Ä in
vitro [42, 61]. ëËÌÚÂÁ Ë ÔÓ‰ÛÍˆËfl VEGF ÔÂËÙÂ-
Ë˜ÂÒÍËÏË í-ÎËÏÙÓˆËÚ‡ÏË ÏÓÊÂÚ ÔÓ‚˚¯‡Ú¸Òfl
ÔË Ô‡ÚÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍËı ÒÓÒÚÓflÌËflı, Ì‡ÔËÏÂ Û
·ÓÎ¸Ì˚ı ÚÛ·ÂÍÛÎÂÁÓÏ [56] ËÎË ‚ ÛÒÎÓ‚Ëflı ÓÔÛıÓ-
ÎÂ‚Ó„Ó ÓÒÚ‡ Û Î˛‰ÂÈ Ë ÊË‚ÓÚÌ˚ı [31, 69]. àÏÏÛ-
ÌÓ„ËÒÚÓıËÏË˜ÂÒÍËÏ ÓÍ‡¯Ë‚‡ÌËÂÏ ·˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡-
ÌÓ, ˜ÚÓ í-ÎËÏÙÓˆËÚ˚, ËÌÙËÎ¸ÚÛ˛˘ËÂ Í‡ˆËÌÓ-
ÏÛ ÏÓ˜Â‚˚‚Ó‰fl˘Ëı ÔÛÚÂÈ ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡, ÒËÌÚÂÁËÛ˛Ú
VEGF [51].

Ç ˝ÍÒÔÂËÏÂÌÚ‡Î¸Ì˚ı ÛÒÎÓ‚Ëflı ·˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡-
ÌÓ, ˜ÚÓ CD4

 

+

 

 Ë CD8

 

+

 

 í ÎËÏÙÓˆËÚ˚ ËÌÙËÎ¸ÚËÛ-
˛Ú Ë¯ÂÏËÁËÓ‚‡ÌÌ˚Â ÚÍ‡ÌË, „‰Â ÒÔÓÒÓ·ÒÚ‚Û˛Ú
‡Á‚ËÚË˛ ÍÓÎÎ‡ÚÂ‡Î¸Ì˚ı ÒÓÒÛ‰Ó‚ [86]. èË ‡Á-
‚ËÚËË ˆÂÂ·‡Î¸ÌÓÈ Ë¯ÂÏËË CD8

 

+

 

 í-ÎËÏÙÓˆËÚ˚
ËÌÙËÎ¸ÚËÛ˛Ú ÔÂË‚‡ÒÍÛÎflÌ˚Â ÔÓÒÚ‡ÌÒÚ‚‡
Ë ÒËÌÚÂÁËÛ˛Ú IL-16, ÍÓÚÓ˚È fl‚ÎflÂÚÒfl ıÂÏÓ‡Ú-
Ú‡ÍÚ‡ÌÚÓÏ ‰Îfl CD4

 

+

 

 ÏÓÌÓÌÛÍÎÂ‡Ó‚ [87]. 
çÂ‰‡‚ÌÓ ·˚Î Óı‡‡ÍÚÂËÁÓ‚‡Ì ÙÂÌÓÚËÔ

CD3

 

+

 

CD31

 

+

 

CXCR4

 

+

 

 ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ˚ı í-ÍÎÂÚÓÍ, ÒÔÓ-
ÒÓ·Ì˚ı Í ‡ÍÚË‚ÌÓÏÛ ÒËÌÚÂÁÛ VEGF, IL-8 Ë Ï‡Ú-
ËÍÒÌ˚ı ÏÂÚ‡ÎÎÓÔÓÚÂËÌ‡Á [41]. èÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ
˝ÚË ÍÎÂÚÍË ‡ÒÔÓÎ‡„‡˛ÚÒfl ‚ ˆÂÌÚÂ ÍÓÎÓÌËÈ, Ó·-
‡ÁÓ‚‡ÌÌ˚ı ‡ÌÌËÏË ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ÏË ÔÂ‰¯Â-
ÒÚ‚ÂÌÌËÍ‡ÏË, ÔÓÎÛ˜ÂÌÌ˚ÏË ËÁ ÔÂËÙÂË˜ÂÒÍÓÈ
ÍÓ‚Ë ÊË‚ÓÚÌ˚ı. ÄÌ„ËÓ„ÂÌÌ˚Â í-ÎËÏÙÓˆËÚ˚
ÛÒËÎË‚‡ÎË ÔÓÎËÙÂ‡ˆË˛, ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ Í ÙÓÏË-
Ó‚‡ÌË˛ ÚÛ·ÓÍ ‚ „ÂÎÂ Ë ‡‰„ÂÁË˛ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸-
Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ. Ä‚ÚÓ˚ Ò˜ËÚ‡˛Ú, ˜ÚÓ ÒÔÂˆËÙË˜Â-
ÒÍËÏ Ï‡ÍÂÓÏ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ˚ı í-ÎËÏÙÓˆËÚÓ‚ fl‚Îfl-
ÂÚÒfl CD31 – ‡‰„ÂÁËÓÌÌ‡fl ÏÓÎÂÍÛÎ‡ PECAM-1.
ùÍÒÔÂÒÒËfl Ì‡ Ëı ÔÓ‚ÂıÌÓÒÚË CXCR4 – ÂˆÂÔÚÓ-
‡ ÒÚÓÏ‡Î¸ÌÓ„Ó ÓÒÚÓ‚Ó„Ó Ù‡ÍÚÓ‡ – ÓÔÂ‰ÂÎflÂÚ
Ëı ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ ÂÍÛÚËÓ‚‡Ú¸Òfl ‚ ÁÓÌ˚ Ë¯ÂÏËË,
„‰Â ÛÓ‚ÂÌ¸ ˝ÍÒÔÂÒÒËË ˝ÚÓ„Ó Ù‡ÍÚÓ‡ ‰ÓÒÚ‡ÚÓ˜-
ÌÓ ‚˚ÒÓÍËÈ.

çÂ ÚÓÎ¸ÍÓ ÁÂÎ˚Â í-ÎËÏÙÓˆËÚ˚, ÌÓ Ë Ëı ÔÂ‰-
¯ÂÒÚ‚ÂÌÌËÍË ÒÔÓÒÓ·Ì˚ ÒËÌÚÂÁËÓ‚‡Ú¸ VEGF. ê‡-
ÌÂÂ ·˚Î Ó·Ì‡ÛÊÂÌ ÒËÌÚÂÁ Ïêçä Ë ·ÂÎÍ‡ VEGF ‚
ˆÂÎ¸ÌÓÏ ÚËÏÛÒÂ Ï˚¯ÂÈ [61]. çÂ‰‡‚ÌÓ ÔÓÍ‡Á‡ÎË,
˜ÚÓ Í‡Í ÚËÏÓˆËÚ˚, Ú‡Í Ë ÒÚÓÏ‡ ÚËÏÛÒ‡ Ï˚¯ÂÈ
ÏÓ„ÛÚ ÍÓÌÒÚËÚÛÚË‚ÌÓ ˝ÍÒÔÂÒÒËÓ‚‡Ú¸ Ïêçä
VEGF [11].

 

êÖñÖèíéêõ VEGF çÄ äãÖíäÄï 
àååìççéâ ëàëíÖåõ

 

êÂˆÂÔÚÓ˚ VEGF Ó·Ì‡ÛÊÂÌ˚ Ì‡ ‡ÁÎË˜Ì˚ı
ÍÎÂÚÍ‡ı, ‚Ó‚ÎÂ˜ÂÌÌ˚ı ‚ ËÏÏÛÌÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍËÂ Â‡Í-
ˆËË. åÓÌÓˆËÚ˚ ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ ˝ÍÒÔÂÒÒËÛ˛Ú
Ïêçä VEGFR-1 Ë ÌÂ ˝ÍÒÔÂÒÒËÛ˛Ú VEGFR-2
[15, 22]. èÓfl‚ÎÂÌËÂ VEGFR-1 Ì‡ ÔÓ‚ÂıÌÓÒÚË
CD34

 

+

 

 ÍÎÂÚÓÍ Ò˜ËÚ‡ÂÚÒfl ı‡‡ÍÚÂÌ˚Ï ÔËÁÌ‡ÍÓÏ
ÚÓ„Ó, ˜ÚÓ ÓÌË ÔËÓ·ÂÚ‡˛Ú ÏÓÌÓˆËÚ‡ÌÓ-Ï‡ÍÓ-
Ù‡„‡Î¸ÌÓÂ Ì‡Ô‡‚ÎÂÌËÂ ‰ËÙÙÂÂÌˆËÓ‚ÍË [80].
èÓÏËÏÓ ÏÂÏ·‡ÌÓ-‡ÒÒÓˆËËÓ‚‡ÌÌÓÈ ÙÓÏ˚
VEGFR-1, ÏÓÌÓˆËÚ˚ ÔÂËÙÂË˜ÂÒÍÓÈ ÍÓ‚Ë ˜Â-
ÎÓ‚ÂÍ‡ ÒÔÓÒÓ·Ì˚ ÒËÌÚÂÁËÓ‚‡Ú¸ ‡ÒÚ‚ÓËÏÛ˛
ÙÓÏÛ ˝ÚÓ„Ó ÂˆÂÔÚÓ‡, Ë ˝Ú‡ ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ ÒÛ˘Â-
ÒÚ‚ÂÌÌÓ Û‚ÂÎË˜Ë‚‡ÂÚÒfl ‚ ÓÚ‚ÂÚ Ì‡ ÒÚËÏÛÎflˆË˛
ÍÎÂÚÓÍ GM-CSF [27]. 

íÍ‡ÌÂ‚˚Â Ï‡ÍÓÙ‡„Ë ËÏÂ˛Ú Ó·‡ ÚËÔ‡ VEGF
ÂˆÂÔÚÓÓ‚ – VEGFR-1 Ë VEGFR-2, ˜ÚÓ ·˚ÎÓ ÔÓ-
Í‡Á‡ÌÓ ‰Îfl ÔÂËÚÓÌÂ‡Î¸Ì˚ı Ï‡ÍÓÙ‡„Ó‚ ˜ÂÎÓ‚Â-
Í‡ [57]. Ç ÔÂËÚÓÌÂ‡Î¸Ì˚ı Ï‡ÍÓÙ‡„‡ı Ï˚¯ÂÈ
ÔÓÍ‡Á‡Ì‡ Ú‡ÍÊÂ ˝ÍÒÔÂÒÒËfl Ïêçä Nrp-1 [11].

ÑÂÌ‰ËÚÌ˚Â ÍÎÂÚÍË Ï˚¯ÂÈ Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ ˝ÍÒ-
ÔÂÒÒËÛ˛Ú Ïêçä VEGFR1 Ë VEGFR2 [23, 79]. èÓ
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ÏÂÂ ÒÓÁÂ‚‡ÌËfl ‰ÂÌ‰ËÚÌ˚ı ÍÎÂÚÓÍ ËÁ ÏÓÌÓˆË-
ÚÓ‚ ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ in vitro ·˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ Û‚ÂÎË-
˜ÂÌËÂ ˝ÍÒÔÂÒÒËË Nrp-1 Ì‡ ÏÂÏ·‡ÌÂ [91]. 

Å‡ÁÓÙËÎ˚ ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ ˝ÍÒÔÂÒÒËÛ˛Ú
Ïêçä ÂˆÂÔÚÓÓ‚ VEGF Ë ÓÍÓÎÓ 80% ˝ÚËı ÍÎÂ-
ÚÓÍ fl‚Îfl˛ÚÒfl ÔÓÎÓÊËÚÂÎ¸Ì˚ÏË ÔÓ VEGFR-2 Ë
Nrp-1 Ì‡ ÏÂÏ·‡ÌÂ, ˜ÚÓ ·˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ Ò ÔÓÏÓ-
˘¸˛ ÔÓÚÓ˜ÌÓÈ ˆËÚÓÙÎÛÓËÏÂÚËË [70]. Ç ÚÓ ÊÂ
‚ÂÏfl ‚ ˝ÓÁËÌÓÙËÎ‡ı ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ Ó·Ì‡ÛÊË-
ÎË Ì‡ÎË˜ËÂ Ì‡ ÏÂÏ·‡ÌÂ Ë ̋ ÍÒÔÂÒÒËfl Ïêçä VEG-
FR-1 Ë ÓÚÒÛÚÒÚ‚ËÂ VEGFR-2 [28].

Ö‰ËÌË˜Ì˚Â ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌËfl ÔÓÒ‚fl˘ÂÌ˚ ËÁÛ˜Â-
ÌË˛ ÒËÌÚÂÁ‡ ÂˆÂÔÚÓÓ‚ VEGF í-ÍÎÂÚÍ‡ÏË. í‡Í,
‚ ‡ÌÚË„ÂÌ-ÒÚËÏÛÎËÓ‚‡ÌÌ˚ı í-ÍÎÂÚÍ‡ı ÎËÏÙÓÛÁ-
ÎÓ‚ Í˚Ò ·˚Î ÔÓÍ‡Á‡Ì ÒËÌÚÂÁ Ïêçä ÚÓÎ¸ÍÓ VEG-
FR-2 ÔË ÓÚÒÛÚÒÚ‚ËË ˝ÍÒÔÂÒÒËË Ïêçä VEGFR-1
[61]. ë ‰Û„ÓÈ ÒÚÓÓÌ˚, ‚ í-ÎËÏÙÓˆËÚ‡ı, ÔÓÎÛ-
˜ÂÌÌ˚Â ËÁ ÒÂÎÂÁÂÌÓÍ Ï˚¯ÂÈ ·˚ÎË ˝ÍÒÔÂÒÒËÓ-
‚‡Ì˚ Ïêçä Ó·ÓËı ÂˆÂÔÚÓÓ‚, ‡ Û Ï˚¯ÂÈ Ò ÓÔÛ-
ıÓÎflÏË Ì‡·Î˛‰‡ÎË ÛÒËÎÂÌËÂ Ëı ˝ÍÒÔÂÒÒËË [69].
èË ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌËË ÔÂËÙÂË˜ÂÒÍËı í-ÎËÏÙÓˆË-
ÚÓ‚ ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ ·˚Î‡ ‚˚fl‚ÎÂÌ‡ Ó˜ÂÌ¸ ÒÎ‡·‡fl
˝ÍÒÔÂÒÒËfl Ïêçä VEGFR-1 Ë VEGFR-2 ‚ í-Â„Û-
ÎflÚÓÌ˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı Ë ÓÚÒÛÚÒÚ‚ËÂ Ïêçä ˝ÚËı Â-
ˆÂÔÚÓÓ‚ ‚ í ıÂÎÔÂ‡ı. Nrp-1 ÔËÒÛÚÒÚ‚ÛÂÚ Ì‡ ÔÓ-
‚ÂıÌÓÒÚË ·ÓÎÂÂ 80% CD4

 

+

 

CD25

 

+

 

 í ÍÎÂÚÓÍ Ë ÚÓÎ¸-
ÍÓ Ì‡ Â‰ËÌË˜Ì˚ı í-ıÂÎÔÂ‡ı CD4

 

+

 

CD25 [79]. 
çÂ‰‡‚ÌÓ ·˚ÎÓ ÛÒÚ‡ÌÓ‚ÎÂÌÓ, ˜ÚÓ ‚ ÚËÏÓˆËÚ‡ı

ËÌÚ‡ÍÚÌ˚ı Ï˚¯ÂÈ ÍÓÌÒÚËÚÛÚË‚ÌÓ ˝ÍÒÔÂÒÒËÛ-
˛ÚÒfl „ÂÌ˚ VEGFR-2 Ë Nrp-1 Ë ÌÂ ‚˚fl‚ÎflÂÚÒfl
Ïêçä VEGFR-1 [11]. íËÏÓˆËÚ˚ ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ Ú‡ÍÊÂ
ÍÓÌÒÚËÚÛÚË‚ÌÓ ̋ ÍÒÔÂÒÒËÛ˛Ú Ïêçä Nrp-1 Ë ÓÍÓ-
ÎÓ 5% ÍÎÂÚÓÍ ÓÍ‡¯Ë‚‡˛ÚÒfl ÒÓÓÚ‚ÂÚÒÚ‚Û˛˘ËÏË
‡ÌÚËÚÂÎ‡ÏË ÔË ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌËË ÏÂÚÓ‰ÓÏ ÔÓÚÓ˜-
ÌÓÈ ˆËÚÓÏÂÚËË. èË ˝ÚÓÏ ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËÂ Nrp-1

 

+

 

ÍÎÂÚÓÍ ‡ÒÔÂ‰ÂÎÂÌÓ ÔÓ ÓÒÌÓ‚Ì˚Ï ̃ ÂÚ˚ÂÏ ÔÓÔÛ-
ÎflˆËflÏ ÚËÏÓˆËÚÓ‚ (CD4

 

–

 

CD8

 

–

 

, CD4

 

+

 

CD8

 

+

 

,
CD4

 

+

 

CD8

 

–

 

 Ë CD4

 

–

 

CD8

 

+

 

) ÔË·ÎËÁËÚÂÎ¸ÌÓ ‡‚ÌÓ-
ÏÂÌÓ [47]. èÓÍ‡Á‡Ì‡ Ú‡ÍÊÂ ˝ÍÒÔÂÒÒËfl Nrp-1 ‚
˝ÔËÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı ÚËÏÛÒ‡ ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡. 

í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ, ÍÎÂÚÍË ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚
ÒÔÓÒÓ·Ì˚ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚Ó‚‡Ú¸ Ò VEGF Ò ÔÓÏÓ˘¸˛
ÂˆÂÔÚÓÓ‚, ÔË˜ÂÏ Ëı Ì‡·Ó Ë ˝ÍÒÔÂÒÒËfl ËÁÏÂ-
Ìfl˛ÚÒfl ÔÓ ÏÂÂ ‰ËÙÙÂÂÌˆËÓ‚ÍË ÍÎÂÚÓÍ. 

 

ÇãàüçàÖ VEGF çÄ àååìççìû 
ëàëíÖåì

 

ì˜‡ÒÚËÂ VEGF ‚ ‡Á‚ËÚËË ‚ÓÒÔ‡ÎÂÌËfl

 

VEGF Ë„‡ÂÚ ‚‡ÊÌÛ˛ ÓÎ¸ ‚ ËÌËˆË‡ˆËË ÔÓ-
ˆÂÒÒ‡ ‚ÓÒÔ‡ÎÂÌËfl, ÔÓÒÍÓÎ¸ÍÛ fl‚ÎflÂÚÒfl Ù‡ÍÚÓÓÏ
ÛÒËÎÂÌËfl ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ ÒÚÂÌÍË. ùÚÓ
Ó‰ËÌ ËÁ Ò‡Ï˚ı ÒËÎ¸Ì˚ı ËÌ‰ÛÍÚÓÓ‚ ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ
ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË. Ç Ò‡‚ÌËÚÂÎ¸Ì˚ı ˝ÍÒÔÂËÏÂÌÚ‡ı
·˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ VEGF ÛÒËÎË‚‡ÂÚ ÏËÍÓ‚‡ÒÍÛ-
ÎflÌÛ˛ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚ¸ ‰Îfl ÍÓÎÎÓË‰Ì˚ı ·ÂÎÍÓ‚ ‚
50000 ‡Á ÒËÎ¸ÌÂÂ, ˜ÂÏ „ËÒÚ‡ÏËÌ [82]. èÂ‚ÓÌ‡-
˜‡Î¸ÌÓ VEGF ËÏÂÌÌÓ Ú‡Í Ë Ì‡Á˚‚‡ÎÒfl VPF – Ù‡Í-

ÚÓ, ÛÒËÎË‚‡˛˘ËÈ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚ¸ ÒÓÒÛ‰Ó‚. VEGF
Ë„‡ÂÚ ‚‡ÊÌÛ˛ ÓÎ¸ Ì‡ ‡ÌÌËı ̋ Ú‡Ô‡ı ‡ÌÓÁ‡ÊË‚-
ÎÂÌËfl, Ó‰Ì‡ÍÓ ÔË Ô‡ÚÓÎÓ„ËË ÓÌ ÏÓÊÂÚ Û˜‡ÒÚ‚Ó-
‚‡Ú¸ ‚ Ì‡ÍÓÔÎÂÌËË ÊË‰ÍÓÒÚË ‚ ‚Ë‰Â ‡ÒˆËÚÓ‚, ÔÎÂ‚-
ËÚÓ‚, Ë„‡Ú¸ ÓÎ¸ ‚ Ô‡ÚÓ„ÂÌÂÁÂ „ÂÏÓ‡„Ë˜ÂÒÍËı
ËÌÒÛÎ¸ÚÓ‚ Ë ‚˚Á˚‚‡Ú¸ ÍÓ‚ÓÚÓ˜Ë‚ÓÒÚ¸ ÒÓÒÛ‰Ó‚ ‚
ÓÔÛıÓÎflı [16]. 

åÂı‡ÌËÁÏ Â„Ó ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl ÌÂ Ò‚flÁ‡Ì Ò Û˜‡ÒÚËÂÏ
„ËÒÚ‡ÏËÌ‡, ÍËÌËÌ‡, ÔÓ‰ÛÍÚÓ‚ ÏÂÚ‡·ÓÎËÁÏ‡ ‡‡-
ıË‰ÓÌÓ‚ÓÈ ÍËÒÎÓÚ˚ ËÎË ÔË‚ÎÂ˜ÂÌËÂÏ ·‡ÁÓÙËÎÓ‚
Ë ÚÛ˜Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ. é‰Ì‡ÍÓ ËÁ‚ÂÒÚÌÓ, ̃ ÚÓ VEGF ÒÚË-
ÏÛÎËÛÂÚ ‚ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı Ó‰ÌÓ‚ÂÏÂÌ-
ÌÓÂ Ó·‡ÁÓ‚‡ÌËÂ ÓÍÒË‰‡ ‡ÁÓÚ‡ (NO) Ë ÔÓÒÚ‡ˆËÍ-
ÎËÌ‡ [64]. éÍÒË‰ ‡ÁÓÚ‡ Ò‡Ï ‚˚Á˚‚‡ÂÚ ‚‡ÁÓ‰ËÎflÚ‡-
ˆË˛ Ë ÛÒËÎÂÌËÂ ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË [99].
ÄÍÚË‚‡ˆËfl NO-ÒËÌÚ‡Á˚ Ë Û‚ÂÎË˜ÂÌËÂ ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ
ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË ‚ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı ÓÔÓ-
ÒÂ‰Û˛ÚÒfl ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚ËÂÏ VEGF Ò VEGFR-2, ÌÓ
ÌÂ VEGFR-1 [36]. VEGF ‚ÎËflÂÚ Ì‡ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚ¸
ÔÓÒÚÍ‡ÔËÎÎflÌ˚ı ‚ÂÌ, ‚ÂÌÛÎ Ë Í‡ÔËÎÎflÓ‚.

ä‡Í ÔÓËÒıÓ‰ËÚ ÛÒËÎÂÌËÂ Ú‡ÌÒÔÓÚ‡ ÍÓÎÎÓË-
‰Ó‚, ‰Ó ÍÓÌˆ‡ ÌÂËÁ‚ÂÒÚÌÓ. éÔËÒ‡Ì˚ ‰‚‡ ÏÂı‡ÌËÁÏ‡
ÛÒËÎÂÌËfl ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË: Ó‰ËÌ – Á‡ Ò˜ÂÚ Ó·‡ÁÓ-
‚‡ÌËfl ˘ÂÎÂÈ ÏÂÊ‰Û ÍÎÂÚÍ‡ÏË ‚ÒÎÂ‰ÒÚ‚ËÂ ÒÓÍ‡-
ÚËÚÂÎ¸ÌÓÈ ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚË ̋ Ì‰ÓÚÂÎËfl, ‰Û„ÓÈ – Á‡ Ò˜ÂÚ
Ú‡ÌÒˆËÚÓÁ‡ ‚‡ÍÛÓÎÂÈ Ò Ó·‡ÁÓ‚‡ÌËÂÏ ÒÔÂˆË‡ÎË-
ÁËÓ‚‡ÌÌ˚ı ‚ÌÛÚËÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı ÒÚÛÍÚÛ, Ì‡Á˚‚‡Â-
Ï˚ı ‚ÂÁËÍÛÎÓ-‚‡ÍÛÓÎflÌ˚ÏË Ó„‡ÌÂÎÎ‡ÏË
(ÇÇé). èÓÒÎÂ‰ÌËÈ ÏÂı‡ÌËÁÏ fl‚ÎflÂÚÒfl ÒÔÂˆËÙË˜-
Ì˚Ï ‰Îfl ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl VEGF Ë ÌÂ ı‡‡ÍÚÂÂÌ ‰Îfl ‰Û-
„Ëı ËÁ‚ÂÒÚÌ˚ı ‡ÍÚË‚‡ÚÓÓ‚ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË, Ú‡ÍËı
Í‡Í „ËÒÚ‡ÏËÌ. 

ÇÇé – ÍÛÔÌ˚Â ˆËÚÓÔÎ‡ÁÏ‡ÚË˜ÂÒÍËÂ ÒÚÛÍÚÛ˚
ÓÚ 80 ‰Ó 140 ÌÏ ‚ ‰Ë‡ÏÂÚÂ, ÒÓ‰ÂÊ‡Ú ÌÂÒÍÓÎ¸ÍÓ ÒÓÚ
‚ÂÁËÍÛÎ Ë Á‡ÌËÏ‡˛Ú 16–18% Ó·˙ÂÏ‡ ˆËÚÓÔÎ‡ÁÏ˚
˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸ÌÓÈ ÍÎÂÚÍË. ÇÇé Ó·‡ÁÛ˛Ú Ú‡ÌÒˆÂÎ-
Î˛ÎflÌ˚Â ÏÂÏ·‡ÌÌ˚Â Í‡Ì‡Î˚, ÍÓÚÓ˚Â ÓÚÍ˚‚‡-
˛ÚÒfl Ì‡ ·‡Á‡Î¸ÌÛ˛, ‡ÔËÍ‡Î¸ÌÛ˛ Ë Î‡ÚÂ‡Î¸ÌÛ˛ ÔÓ-
‚ÂıÌÓÒÚ¸ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ, Ë Ó·ÂÒÔÂ˜Ë‚‡˛Ú
ÔÓ‚˚¯ÂÌÌ˚È Ú‡ÌÒÔÓÚ Ï‡ÍÓÏÓÎÂÍÛÎ ËÁ ÍÓ‚Â-
ÌÓÒÌÓ„Ó ÛÒÎ‡ ‚ ÚÍ‡ÌË [26].

ëÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ VEGF ‚ÎËflÚ¸ Ì‡ ÒÓÍ‡ÚËÚÂÎ¸ÌÛ˛
ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ Ò Ó·‡ÁÓ‚‡-
ÌËÂÏ ÏÂÊÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı ˘ÂÎÂÈ ÌÂ ÛÌËÍ‡Î¸Ì‡ ÚÓÎ¸ÍÓ
‰Îfl ˝ÚÓ„Ó Ù‡ÍÚÓ‡ Ë fl‚ÎflÂÚÒfl ÏÂı‡ÌËÁÏÓÏ ÛÒËÎÂ-
ÌËfl ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË, ı‡‡ÍÚÂÌ˚Ï
Ú‡ÍÊÂ ‰Îfl „ËÒÚ‡ÏËÌ‡, ‚Â˘ÂÒÚ‚‡ ê Ë ‰Û„Ëı ‡ÍÚË‚‡-
ÚÓÓ‚. ùÌ‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì‡fl ÍÓÌÚ‡ÍˆËfl fl‚ÎflÂÚÒfl Ó·-
‡ÚËÏ˚Ï ÔÓˆÂÒÒÓÏ, Á‡ÌËÏ‡ÂÚ ÏËÌÛÚ˚, ‚˚Á˚‚‡ÂÚ
ÙÓÏËÓ‚‡ÌËÂ ˘ÂÎÂÈ ·ÂÁ ‡Á˚‚Ó‚ Ë Ò‡‚ÌËÏ‡ Ò
ÏÂı‡ÌËÁÏÓÏ ÒÓÍ‡˘ÂÌËfl „Î‡‰ÍÓÏ˚¯Â˜ÌÓÈ ÏÛ-
ÒÍÛÎ‡ÚÛ˚. ùÚÓÚ ÔÓˆÂÒÒ ÔÓËÒıÓ‰ËÚ Ò Û˜‡ÒÚËÂÏ
Äíî, ËÓÌÓ‚ Í‡Î¸ˆËfl, Í‡Î¸ÏÓ‰ÛÎËÌ‡ Ë MLC-ÍË-
Ì‡Á˚.

èÓÒÎÂ Ò‚flÁ˚‚‡ÌËfl VEGF Ò ÂˆÂÔÚÓÓÏ Ì‡Û-
¯‡ÂÚÒfl Ó„‡ÌËÁ‡ˆËfl ÏÂÊÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı ÍÓÌÚ‡ÍÚÓ‚
˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ Ë ÙÓÍ‡Î¸Ì˚ı ‡‰„ÂÁËÓÌ-
Ì˚ı ÍÓÌÚ‡ÍÚÓ‚. Ä‰„ÂÁËÓÌÌ˚Â ÍÓÌÚ‡ÍÚ˚ Ó·‡ÁÓ-
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‚‡Ì˚ „ÓÏÓÚËÔË˜ÂÒÍËÏË ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚ËflÏË ÏÂÊ‰Û
VE-Í‡‰„ÂËÌ‡ÏË ÒÓÒÂ‰ÌËı ÍÎÂÚÓÍ. îÓÍ‡Î¸Ì˚Â ‡‰-
„ÂÁËÓÌÌ˚Â ÍÓÌÚ‡ÍÚ˚ ÔÂ‰ÒÚ‡‚Îfl˛Ú ÒÓ·ÓÈ ÍÓÏ-
ÔÎÂÍÒ˚ ËÌÚÂ„ËÌÓ‚ Ì‡ ·‡Á‡Î¸ÌÓÈ ÔÓ‚ÂıÌÓÒÚË ˝Ì-
‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ Ò ·ÂÎÍ‡ÏË ‚ÌÂÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó
Ï‡ÚËÍÒ‡. à ÚÂ, Ë ‰Û„ËÂ ÍÓÌÚ‡ÍÚ˚ ‡ÒÒÓˆËËÓ‚‡-
Ì˚ Ò ‡ÍÚËÌÓ‚˚Ï ˆËÚÓÒÍÂÎÂÚÓÏ [17].

èÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ Ó·‡·ÓÚÍ‡ ÍÎÂÚÓÍ VEGF ‚˚Á˚-
‚‡ÂÚ ÒÔÂˆËÙË˜ÂÒÍÓÂ ÙÓÒÙÓËÎËÓ‚‡ÌËÂ Í‡‰„Â-
ËÌ-Í‡ÚÂÌËÌÓ‚˚ı ÍÓÏÔÎÂÍÒÓ‚, ‰ËÒÒÓˆË‡ˆË˛ VE-
Í‡‰„ÂËÌÓ‚ Ë ·ÂÎÍÓ‚ ‡ÍÚËÌÓ‚Ó„Ó ˆËÚÓÒÍÂÎÂÚ‡,
˜ÚÓ ÔË‚Ó‰ËÚ Í ‰ÂÁËÌÚÂ„‡ˆËË ‡‰„ÂÁËÓÌÌ˚ı ÍÓÌ-
Ú‡ÍÚÓ‚, ÔÓ‚˚¯ÂÌË˛ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË Ë ÒÌËÊÂÌË˛
·‡¸ÂÌÓÈ ÙÛÌÍˆËË ˝Ì‰ÓÚÂÎËfl [17, 58]. äÓÏÂ ÚÓ-
„Ó, VEGF ÏÓ‰ÛÎËÛÂÚ ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚ¸ ‰Û„Ëı ·ÂÎÍÓ‚
‡‰„ÂÁËÓÌÌ˚ı ÍÓÌÚ‡ÍÚÓ‚, Ú‡ÍËı Í‡Í ·ÂÚ‡-Í‡ÚÂÌËÌ,
ÔÎ‡ÍÓ„ÎÓ·ËÌ Ë p120.

VEGF Ú‡ÍÊÂ ‚ÎËflÂÚ Ë Ì‡ ÙÓÒÙÓËÎËÓ‚‡ÌËÂ
·ÂÎÍÓ‚ ÙÓÍ‡Î¸ÌÓÈ ‡‰„ÂÁËË, ÔÓËÒıÓ‰ËÚ ‡ÁÛ¯Â-
ÌËÂ ÍÓÏÔÎÂÍÒÓ‚ ËÌÚÂ„ËÌÓ‚ Ò ·ÂÎÍ‡ÏË ‚ÌÂÍÎÂÚÓ˜-
ÌÓ„Ó Ï‡ÚËÍÒ‡ [14, 58]. îÓÒÙÓËÎËÓ‚‡ÌËÂ, ‡ÍÚË-
‚‡ˆËfl Ë Ú‡ÌÒÎÓÍ‡ˆËfl ÍËÌ‡Á˚ ÙÓÍ‡Î¸ÌÓÈ ‡‰„ÂÁËË
(FAK) fl‚Îfl˛ÚÒfl ‚‡ÊÌ˚Ï ÏÂı‡ÌËÁÏÓÏ ÍÓÓ‰ËÌ‡-
ˆËË ÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó ÓÚ‚ÂÚ‡ Ì‡ VEGF. èÓÒÎÂ ÒÚËÏÛÎfl-
ˆËË VEGF FAK ·˚ÒÚÓ ÂÍÛÚËÛÂÚÒfl Í ÏÂÒÚ‡Ï
ÍÓÌÚ‡ÍÚÓ‚ 

 

α

 

v

 

β

 

3-ËÌÚÂ„ËÌÓ‚ Ò ·ÂÎÍ‡ÏË ‚ÌÂÍÎÂ-
ÚÓ˜ÌÓ„Ó Ï‡ÚËÍÒ‡ [58, 96]. ÄÍÚË‚‡ˆËfl NO ÒËÌÚ‡-
Á˚, MAP-ÍËÌ‡Á˚, ÙÓÒÙÓËÌÓÁËÚË‰ 3-ÍËÌ‡Á˚ ‚˚-
Á˚‚‡ÂÚ ÙÓÒÙÓËÎËÓ‚‡ÌËÂ ÎÂ„ÍËı ˆÂÔÂÈ ÏËÓÁË-
Ì‡, ÒÓÍ‡˘ÂÌËÂ ‡ÍÚËÌ-ÏËÓÁËÌÓ‚Ó„Ó ÍÓÏÔÎÂÍÒ‡ Ë
ÙÓÏËÓ‚‡ÌËÂ ÒÚÂÒÒ-ÙË·ËÎÎ, ˜ÚÓ ‚ ˆÂÎÓÏ ‚˚-
Á˚‚‡ÂÚ Ó·‡ÁÓ‚‡ÌËÂ ÔÓ Ë ÙÂÌÂÒÚ‡ˆË˛ ˝Ì‰ÓÚÂ-
ÎËfl.

Ç ‰ÓÔÓÎÌÂÌËÂ Í ‚˚¯ÂÒÍ‡Á‡ÌÌÓÏÛ, VEGF ËÌ‰Û-
ˆËÛÂÚ ÙÓÒÙÓËÎËÓ‚‡ÌËÂ ÓÍÍÎÛ‰ËÌ‡ ZO-1, ˜ÚÓ
ÔË‚Ó‰ËÚ Í ‰ËÒÒÓˆË‡ˆËË Â˘Â Ó‰ÌÓ„Ó ‚Ë‰‡ ÏÂÊÍÎÂ-
ÚÓ˜Ì˚ı ÍÓÌÚ‡ÍÚÓ‚ – ÔÓ˜Ì˚ı ÍÓÌÚ‡ÍÚÓ‚ [58]. 

VEGF ÌÂ ÚÓÎ¸ÍÓ ÔÓ‚˚¯‡ÂÚ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚ¸ ˝Ì-
‰ÓÚÂÎË‡Î¸ÌÓ„Ó ·‡¸Â‡ ‰Îfl ‚Ó‰˚ Ë Ï‡ÍÓÏÓÎÂ-
ÍÛÎ, ÌÓ Ë ÛÒËÎË‚‡ÂÚ ÏË„‡ˆË˛ ÍÎÂÚÓÍ ˜ÂÂÁ ˝Ì‰Ó-
ÚÂÎËÈ. Ç ˜‡ÒÚÌÓÒÚË ˝ÚÓÚ ˝ÙÙÂÍÚ ·˚Î ÓÔËÒ‡Ì ‰Îfl
ÏÓÌÓˆËÚÓ‚ ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ [83], ÔÓÎËÏÓÙÌÓ-
fl‰ÂÌ˚ı ÎÂÈÍÓˆËÚÓ‚ [45, 102], „ÂÏÓÔÓ˝ÚË˜ÂÒÍËı
[63] Ë ÓÔÛıÓÎÂ‚˚ı ÍÎÂÚÓÍ [46.95].

åË„‡ˆËfl ÎÂÈÍÓˆËÚÓ‚ ‚ ÒÛ·˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸ÌÓÂ
ÔÓÒÚ‡ÌÒÚ‚Ó – ÔÓˆÂÒÒ ‰‚ÛıÒÚÓÓÌÌËÈ, ÔÓÒÍÓÎ¸-
ÍÛ fl‚ÎflÂÚÒfl ÂÁÛÎ¸Ú‡ÚÓÏ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl ‡ÁÌ˚ı
ÚËÔÓ‚ ÍÎÂÚÓÍ. VEGF ÒÔÓÒÓ·ÂÌ ÓÍ‡Á˚‚‡Ú¸ ‚ÎËflÌËÂ
Í‡Í Ì‡ ˝Ì‰ÓÚÂÎËÈ, Ú‡Í Ë Ì‡ ÏË„ËÛ˛˘ËÂ ÍÎÂÚÍË.
é‰ÌËÏ ËÁ ˝Ú‡ÔÓ‚ ˝ÍÒÚ‡‚‡Á‡ˆËË fl‚ÎflÂÚÒfl ÔÓ‰„Ó-
ÚÓ‚Í‡ ˝Ì‰ÓÚÂÎËfl, ÍÓÚÓ‡fl ÒÓÒÚÓËÚ ËÁ ÓÔËÒ‡ÌÌÓ„Ó
‚˚¯Â ÔÓˆÂÒÒ‡ ÒÓÍ‡˘ÂÌËfl ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂ-
ÚÓÍ. 

äÓÏÂ ÚÓ„Ó, ‡ÍÚË‚‡ˆËfl ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂ-
ÚÓÍ ÒÓÔÓ‚ÓÊ‰‡ÂÚÒfl Ú‡ÍÊÂ Û‚ÂÎË˜ÂÌËÂÏ ˝ÍÒÔÂÒ-
ÒËË Ì‡ ÌËı ‡‰„ÂÁËÓÌÌ˚ı ÏÓÎÂÍÛÎ, ÌÂÓ·ıÓ‰ËÏ˚ı
‰Îfl ÍÓÌÚ‡ÍÚ‡ Ò ÎÂÈÍÓˆËÚ‡ÏË. é·‡·ÓÚÍ‡ ˝Ì‰ÓÚÂ-
ÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ Ò ÔÓÏÓ˘¸˛ VEGF in vitro ‚˚Á˚-

‚‡ÂÚ ÛÒËÎÂÌËÂ ˝ÍÒÔÂÒÒËË ‡‰„ÂÁËÓÌÌ˚ı ÏÓÎÂÍÛÎ
ICAM-1 Ë VCAM-1 [102], ‡ Ú‡ÍÊÂ Ö- Ë ê-ÒÂÎÂÍÚË-
ÌÓ‚ Ì‡ ÔÓ‚ÂıÌÓÒÚË ˝Ì‰ÓÚÂÎËfl, ˜ÚÓ ÔË‚Ó‰ËÚ Í
ÛÒËÎÂÌË˛ ‡‰„ÂÁËË Ë Ú‡ÌÒ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸ÌÓÈ ÏË„‡-
ˆËË ÔÓÎËÏÓÙÓfl‰ÂÌ˚ı ÎÂÈÍÓˆËÚÓ‚ Ë ÏÓÌÓˆËÚÓ‚
[63, 76, 103]. ùÚÓÚ ̋ ÙÙÂÍÚ ÓÔÓÒÂ‰ÛÂÚÒfl ̃ ÂÂÁ Ó·‡
ÂˆÂÔÚÓ‡ – VEGFR-1 ËÎË VEGFR-2.

èÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ VEGF Â„ÛÎËÛÂÚ ˝ÍÒÔÂÒÒË˛
Ïêçä ICAM-1, VCAM-1 Ë ÒÂÎÂÍÚËÌÓ‚ ÔÓÒÂ‰-
ÒÚ‚ÓÏ ‡ÍÚË‚‡ˆËË NF-ÍB Ë ÒÛÔÂÒÒËË ÙÓÒÙÓËÌÓÁË-
ÚË‰ 3-ÍËÌ‡Á˚. Ñ‚‡ ‡ÁÌÓÌ‡Ô‡‚ÎÂÌÌ˚ı ˝ÙÙÂÍÚ‡
Ì‡ ÔÛÚË ÔÂÂ‰‡˜Ë ÒË„Ì‡Î‡, ‚ÎËfl˛˘Ëı Ì‡ ˝ÍÒÔÂÒ-
ÒË˛ ‡‰„ÂÁËÓÌÌ˚ı ÏÓÎÂÍÛÎ Ó·ÂÒÔÂ˜Ë‚‡˛Ú ÚÓÌÍÛ˛
Â„ÛÎflˆË˛ ÏË„‡ˆËË ÎÂÈÍÓˆËÚÓ‚ [44].

ÑÛ„ËÏ ‚‡ÊÌ˚Ï ˝Ú‡ÔÓÏ, ÌÂÓ·ıÓ‰ËÏ˚Ï ‰Îfl
ÔË‚ÎÂ˜ÂÌËfl ÍÎÂÚÓÍ Í ÏÂÒÚÛ ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌËfl, ËÎË
‚ÓÒÔ‡ÎÂÌËfl fl‚ÎflÂÚÒfl ÒÂÍÂˆËfl ıÂÏÓÍËÌÓ‚. èÓÍ‡-
Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ ËÌÍÛ·‡ˆËfl ‡ÁÎË˜Ì˚ı ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı
ÍÎÂÚÓÍ ‚ ÔËÒÛÒÚ‚ÚËË VEGF ‚˚Á˚‚‡ÂÚ ‚ ÌËı ÛÒË-
ÎÂÌËÂ ÔÓ‰ÛÍˆËË MCP-1, SDF-1 Ë IL-8 [45]. éÔËÒ‡-
Ì‡ Ú‡ÍÊÂ ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ VEGF ËÌ‰ÛˆËÓ‚‡Ú¸ ‚ ̋ Ì‰Ó-
ÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı ÔÓ‰ÛÍˆË˛ ÒÂËÌÓ‚˚ı ÔÓ-
ÚÂ‡Á, ‡ÍÚË‚‡ÚÓ‡ ÔÎ‡ÁÏËÌÓ„ÂÌ‡ (PA), ËÌ„Ë·ËÚÓ‡
‡ÍÚË‚‡ÚÓ‡ ÔÎ‡ÁÏËÌÓ„ÂÌ‡ ÔÂ‚Ó„Ó ÚËÔa (PAI-1) Ë
Ï‡ÚËÍÒÌ˚ı ÏÂÚ‡ÎÎÓÔÓÚÂËÌ‡Á, ÓÔÓÒÂ‰Û˛˘Ëı
ÂÏÓ‰ÂÎËÓ‚‡ÌËÂ ‚ÌÂÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó Ï‡ÚËÍÒ‡ Ë Ì‡-
˜‡Î¸Ì˚Â ˝Ú‡Ô˚ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ [25, 71]. 

VEGF Ó·Î‡‰‡ÂÚ ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸˛ ÒÚËÏÛÎËÓ‚‡Ú¸
ÒËÌÚÂÁ Ï‡ÚËÍÒÌÓÈ ÏÂÚ‡ÎÎÓÔÓÚÂËÌ‡Á˚ MMP9 ÌÂ
ÚÓÎ¸ÍÓ ‚ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı, ÌÓ Ë ‚ í-ÎËÏ-
ÙÓˆËÚ‡ı [69]. èÓÒÍÓÎ¸ÍÛ í-ÎËÏÙÓˆËÚ˚ Ò‡ÏË ÔÓ-
‰ÛˆËÛ˛Ú VEGF, ˝ÚÓÚ ˝ÙÙÂÍÚ ÏÓÊÌÓ ‡ÒÒÏ‡ÚË-
‚‡Ú¸ ‚ Í‡˜ÂÒÚ‚Â ‡ÛÚÓÍËÌÌÓÈ Â„ÛÎflˆËË ÒÔÓÒÓ·ÌÓ-
ÒÚË ÍÎÂÚÓÍ ÏË„ËÓ‚‡Ú¸ ˜ÂÂÁ ˝Ì‰ÓÚÂÎËÈ
ÜÂÎ‡ÚËÌ‡Á‡ ååê9 ÔËÌËÏ‡ÂÚ ÌÂÔÓÒÂ‰ÒÚ‚ÂÌÌÓÂ
Û˜‡ÒÚËÂ ‚ ÏË„‡ˆËË í-ÎËÏÙÓˆËÚÓ‚ ˜ÂÂÁ ·‡Á‡Î¸-
ÌÛ˛ ÏÂÏ·‡ÌÛ ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ [48].

äÓÏÂ ÚÓ„Ó, VEGF ‚ÎËflÂÚ Ì‡ ÏË„ËÛ˛˘ËÂ
ÍÎÂÚÍË, ÔÓÒÍÓÎ¸ÍÛ Ò‡Ï fl‚ÎflÂÚÒfl ‰Îfl ÌËı ıÂÏÓ‡Ú-
Ú‡ÍÚ‡ÌÚÓÏ. ç‡Ë·ÓÎÂÂ ıÓÓ¯Ó ËÁÛ˜ÂÌ‡ ÒÔÓÒÓ·-
ÌÓÒÚ¸ VEGF ÔË‚ÎÂÍ‡Ú¸ ‚ Ó˜‡„Ë ‚ÓÒÔ‡ÎÂÌËfl Ë ÔÓ-
‚ÂÊ‰ÂÌËfl ÒÚ‚ÓÎÓ‚˚Â ÍÎÂÚÍË Ë ÍÎÂÚÍË ÏÓÌÓˆË-
Ú‡ÌÓ-Ï‡ÍÓÙ‡„‡Î¸ÌÓ„Ó fl‰‡. ÇÓ ‚ÁÓÒÎÓÏ
Ó„‡ÌËÁÏÂ „ÂÏÓÔÓ˝ÚË˜ÂÒÍËÂ ÍÎÂÚÍË ÏÓ„ÛÚ ÂÍÛ-
ÚËÓ‚‡Ú¸Òfl ËÁ ÍÓÒÚÌÓ„Ó ÏÓÁ„‡ ‚ Ë¯ÂÏËÁËÓ‚‡Ì-
Ì˚Â Ó·Î‡ÒÚË ÚÍ‡ÌÂÈ ËÎË ÓÔÛıÓÎË ÔÓÒÂ‰ÒÚ‚ÓÏ
VEGFR-1 [52, 93]. Å˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ, ̃ ÚÓ VEGF fl‚Îfl-
ÂÚÒfl ıÂÏÓ‡ÚÚ‡ÍÚ‡ÌÚÓÏ ‰Îfl CD34

 

+

 

 ÍÎÂÚÓÍ-ÔÂ‰-
¯ÂÒÚ‚ÂÌÌËˆ Ë ÔË‚ÎÂÍ‡ÂÚ Ëı ‚ ÓÔÛıÓÎÂ‚Û˛ ÚÍ‡Ì¸
[101]. äÓÏÂ ÚÓ„Ó, VEGF ÏÓ·ËÎËÁÛÂÚ Ú‡ÍÊÂ ˝Ì‰Ó-
ÚÂÎË‡Î¸Ì˚Â ÍÎÂÚÍË-ÔÂ‰¯ÂÒÚ‚ÂÌÌËˆ˚
CD34

 

+

 

/CD133

 

+

 

VEGFR-2

 

+

 

 ËÁ ÍÓÒÚÌÓ„Ó ÏÓÁ„‡ ‚
ÍÓ‚¸ Ë Ëı ÏË„‡ˆË˛ ‚ Ó·Î‡ÒÚ¸ Ë¯ÂÏËÁËÓ‚‡Ì-
Ì˚ı ÚÍ‡ÌÂÈ ËÎË ÓÔÛıÓÎ¸. ùÚÓÚ ˝ÙÙÂÍÚ ÓÔÓÒÂ‰Ó-
‚‡Ì Ì‡ÎË˜ËÂÏ Ì‡ ̋ ÚËı ÍÎÂÚÍ‡ı ÂˆÂÔÚÓ‡ VEGFR–
2 [93].

èË‚ÎÂ˜ÂÌËÂ ÏÓÌÓÌÛÍÎÂ‡Ì˚ı Ù‡„ÓˆËÚÓ‚ ‚
ÚÍ‡ÌË ‚‡ÊÌÓ ‰Îfl ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚ÎÂÌËfl ‚ÓÒÔ‡ÎËÚÂÎ¸Ì˚ı
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Â‡ÍˆËÈ Ë ËÏÏÛÌÌÓ„Ó ÓÚ‚ÂÚ‡. ïÂÏÓÚ‡ÍÒË˜ÂÒÍËÈ
˝ÙÙÂÍÚ Ë ÔË‚ÎÂ˜ÂÌËÂ ÏÓÌÓˆËÚÓ‚ ÍÓ‚Ë Ó·ÛÒÎÓ‚-
ÎÂÌ˚ ˝ÍÒÔÂÒÒËÂÈ VEGFR1 [15, 22]. ìÒËÎÂÌËÂ ÏË-
„‡ˆËÓÌÌÓÈ ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚË ÚÍ‡ÌÂ‚˚ı Ï‡ÍÓÙ‡„Ó‚
ÓÔÓÒÂ‰ÛÂÚÒfl Ó·ÓËÏË ÂˆÂÔÚÓ‡ÏË, Í‡Í VEGFR-1
[38], Ú‡Í Ë VEGFR2 [97].

èÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ VEGF Ó·Î‡‰‡ÂÚ ıÂÏÓÚ‡ÍÒË˜Â-
ÒÍÓÈ ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚ¸˛ ‚ ÓÚÌÓ¯ÂÌËË ˜ÂÎÓ‚Â˜ÂÒÍËı
˝ÓÁËÌÓÙËÎÓ‚ ˜ÂÂÁ ‡ÍÚË‚‡ˆË˛ ÔÓÚÂËÌÍËÌ‡Á˚ ë
Ë ÙÓÒÙ‡ÚË‰ËÎ ËÌÓÁËÚÓÎ 3'-ÍËÌ‡Á˚, ÔË˜ÂÏ ˝ÚÓÚ
˝ÙÙÂÍÚ ÓÔÓÒÂ‰ÛÂÚÒfl ˜ÂÂÁ VEGFR-1, ÌÓ ÌÂ VEG-
FR-2 [28]. VEGF Ú‡ÍÊÂ ËÌ‰ÛˆËÛÂÚ ıÂÏÓÚ‡ÍÒËÒ ·‡-
ÁÓÙËÎÓ‚ ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ [70].

ãÓÍ‡Î¸Ì˚Â ÍÓÌˆÂÌÚ‡ˆËË VEGF ‚ ÚÍ‡Ìflı ÏÓ-
„ÛÚ ÏÓ‰ÛÎËÓ‚‡Ú¸ ‚ÓÒÔ‡ÎËÚÂÎ¸Ì˚È Ë ‡Ì„ËÓ„ÂÌ-
Ì˚È ÔÓÚÂÌˆË‡Î ÂÍÛÚËÓ‚‡ÌÌ˚ı Ï‡ÍÓÙ‡„Ó‚.
àÁ‚ÂÒÚÌÓ, ˜ÚÓ VEGF ÛÒËÎË‚‡ÂÚ ÒËÌÚÂÁ ÚÍ‡ÌÂ‚Ó„Ó
Ù‡ÍÚÓ‡, Ó·Î‡‰‡˛˘Â„Ó ÔÓÍÓ‡„ÛÎflÌÚÌÓÈ ‡ÍÚË‚-
ÌÓÒÚ¸˛, Ë, Í‡Í ·ÓÎ¸¯ËÌÒÚ‚Ó ıÂÏÓÚ‡ÍÒË˜ÂÒÍËı
Ù‡ÍÚÓÓ‚, ‚˚Á˚‚‡ÂÚ ‚ ÏÓÌÓÌÛÍÎÂ‡Ì˚ı Ù‡„ÓˆË-
Ú‡ı Ú‡ÌÁËÚÓÌÓÂ Û‚ÂÎË˜ÂÌËÂ ˆËÚÓÁÓÎ¸ÌÓ„Ó Ca

 

2+

 

[83]. äÓÏÂ ÚÓ„Ó, ·˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ ËÌÍÛ·‡ˆËfl
Ï‡ÍÓÙ‡„Ó‚ Ï˚¯ÂÈ ‚ ÔËÒÛÚÒÚ‚ËÂ VEGF ÓÍ‡Á˚-
‚‡ÂÚ ÒÚËÏÛÎËÛ˛˘ËÈ ˝ÙÙÂÍÚ Ì‡ ÔÓ‰ÛÍˆË˛ ÌËÚ-
ÓÍÒË‰ ‡ÌËÓÌÓ‚, ÏÓ‰ÛÎËÛÂÚ ÔÓ‰ÛÍˆË˛ ÒÛÔÂÓÍ-
ÒË‰ ‡ÌËÓÌÓ‚ Ë ÒÌËÊ‡ÂÚ ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚ¸ ÙÂÏÂÌÚ‡ ÔÛ-
ËÌÓ‚Ó„Ó Ó·ÏÂÌ‡ 5'-ÌÛÍÎÂÓÚË‰‡Á˚ [3]. Ç
‰ÓÔÓÎÌÂÌËÂ Í ˝ÚÓÏÛ ·˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ ËÌÍÛ·‡-
ˆËfl Ï‡ÍÓÙ‡„Ó‚ ‚ ÔËÒÛÚÒÚ‚ËË VEGF ÛÒËÎË‚‡ÂÚ
ÒËÌÚÂÁ Ïêçä ÒÓ·ÒÚ‚ÂÌÌÓÈ ÏÓÎÂÍÛÎ˚ VEGF [7] Ë
VEGFR-2 [97]. 

àÁ‚ÂÒÚÌÓ, ˜ÚÓ ÌËÚÓÍÒË‰ ‡ÌËÓÌ (NO) ‚ÎËflÂÚ Ì‡
˝ÍÒÔÂÒÒË˛ „ÂÌ‡ VEGF ‚ Ï‡ÍÓÙ‡„‡ı, ‡ Ú‡ÍÊÂ fl‚-
ÎflÂÚÒfl ÏÂ‰Ë‡ÚÓÓÏ ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË Ë
‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ [74]. ëÚËÏÛÎflˆËfl ÒËÌÚÂÁ‡ VEGF, Â„Ó
ÂˆÂÔÚÓÓ‚ Ë ÔÓ‰ÛÍˆËË ÌËÚÓÍÒË‰ ‡ÌËÓÌÓ‚ Ï‡Í-
ÓÙ‡„‡ÏË ÏÓÊÂÚ ÒÎÛÊËÚ¸ ‰ÓÔÓÎÌËÚÂÎ¸ÌÓÈ ÔÂÚ-
ÎÂÈ ÛÒËÎÂÌËfl ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌÓÈ ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚË ‚ ÚÍ‡Ìflı.
íÂÏ Ò‡Ï˚Ï VEGF ÏÓÊÂÚ ÓÍ‡Á˚‚‡Ú¸ ÔflÏÓÂ ‰ÂÈ-
ÒÚ‚ËÂ Ì‡ ˝Ì‰ÓÚÂÎËÈ Ë ÌÂÔflÏÓÂ – ˜ÂÂÁ ‰ÓÔÓÎÌË-
ÚÂÎ¸ÌÓÂ ÔË‚ÎÂ˜ÂÌËÂ Ï‡ÍÓÙ‡„Ó‚ ‚ Ó˜‡„ ÔÓ‚Â-
Ê‰ÂÌËfl Ë Ëı ‰‡Î¸ÌÂÈ¯Û˛ ‡ÍÚË‚‡ˆË˛. í‡ÍÓÈ ÏÂı‡-
ÌËÁÏ ÛÒËÎÂÌËfl ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ ÏÓÊÂÚ ËÏÂÚ¸
ÁÌ‡˜ÂÌËÂ ‰Îfl ‡ÌÓÁ‡ÊË‚ÎÂÌËfl, ÌÓ‚ÓÓ·‡ÁÓ‚‡ÌËfl
ÓÔÛıÓÎÂ‚˚ı ÒÓÒÛ‰Ó‚, ÔË Â‚Ï‡ÚÓË‰ÌÓÏ ‡ÚËËÚÂ
Ë ‰Û„Ëı Á‡·ÓÎÂ‚‡ÌËflı.

í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ, VEGF fl‚ÎflÂÚÒfl ‚‡ÊÌ˚Ï ÍÓÏ-
ÔÓÌÂÌÚÓÏ ‚ÓÒÔ‡ÎËÚÂÎ¸ÌÓÈ Â‡ÍˆËË, Â„ÛÎËÛfl
Í‡Í ÒÓÒÛ‰ËÒÚÛ˛ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚ¸, Ú‡Í Ë ÔË‚ÎÂ˜Â-
ÌËfl ÏÓÌÓÌÛÍÎÂ‡Ó‚ Í ÏÂÒÚÛ ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌËfl, Ëı ÏË-
„‡ˆËÓÌÌÛ˛ Ë ÙÛÌÍˆËÓÌ‡Î¸ÌÛ˛ ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚ¸.

 

ìóÄëíàÖ VEGF Ç èêéñÖëëÄï 
àååìçéêÖÉìãüñàà

 

äÎÂÚÍË ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚ fl‚Îfl˛ÚÒfl Ó‰ÌÓ‚Â-
ÏÂÌÌÓ Ë Â„ÛÎflÚÓ‡ÏË ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡, Ë ÏË¯ÂÌflÏË
‰ÂÈÒÚ‚Ëfl VEGF, ÔÓÒÍÓÎ¸ÍÛ ÓÌË Ó·Î‡‰‡˛Ú ÒÔÂˆË-

ÙË˜ÂÒÍËÏË ÂˆÂÔÚÓ‡ÏË ‰Îfl ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl Ò
˝ÚËÏ Ù‡ÍÚÓÓÏ. VEGF ÏÓÊÂÚ ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚ÎflÚ¸ Ò‚ÓÂ
‚ÎËflÌËÂ Í‡Í ÎÓÍ‡Î¸ÌÓ ‚ Ó„‡Ì‡ı Ë ÚÍ‡Ìflı, Ú‡Í Ë
ÔÓfl‚Îflfl Ò‚ÓË ÒËÒÚÂÏÌ˚Â ˝ÙÙÂÍÚ˚. 

VEGF Ó·Î‡‰‡ÂÚ ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸˛ Â„ÛÎËÓ‚‡Ú¸
ÒËÌÚÂÁ ˆËÚÓÍËÌÓ‚, Ò‰‚Ë„‡fl ·‡Î‡ÌÒ ‚ ÒÚÓÓÌÛ Th1
[61]. ÑÓ·‡‚ÎÂÌËÂ VEGF Í Í˚ÒËÌ˚Ï í-ÎËÏÙÓˆË-
Ú‡Ï, ÍÓÚÓ˚Â ÒÚËÏÛÎËÓ‚‡Ì˚ ÏËÚÓ„ÂÌÓÏ ËÎË ‡Ì-
ÚË„ÂÌÓÏ, ‚˚Á˚‚‡ÎÓ ÔÓ‚˚¯ÂÌËÂ ÔÓ‰ÛÍˆËË INF

 

γ

 

 Ë
ÒÌËÊÂÌËÂ ÔÓ‰ÛÍˆËË IL-10. ùÌˆÂÙ‡ÎËÚÓ„ÂÌÌ˚Â
í-ÎËÏÙÓˆËÚ˚, Ó·‡·ÓÚ‡ÌÌ˚Â in vitro Ò ÔÓÏÓ˘¸˛
VEGF, ÔÓÒÎÂ Ëı ‚‚Â‰ÂÌËfl ˝ÍÒÔÂËÏÂÌÚ‡Î¸Ì˚Ï
ÊË‚ÓÚÌ˚Ï ‚˚Á˚‚‡ÎË ·ÓÎÂÂ ÚflÊÂÎÓÂ Ë ‰ÎËÚÂÎ¸-
ÌÓÂ ‡Á‚ËÚËÂ ‡ÎÎÂ„Ë˜ÂÒÍÓ„Ó ˝ÌˆÂÙ‡ÎÓÏËÂÎËÚ‡,
˜ÂÏ ÌÂÓ·‡·ÓÚ‡ÌÌ˚Â ÍÎÂÚÍË. ä‡Í Ò˜ËÚ‡˛Ú ‡‚ÚÓ-
˚, VEGF ÒÔÓÒÓ·ÂÌ ÛÒËÎË‚‡Ú¸ ‡Á‚ËÚËÂ ‡ÛÚÓËÏ-
ÏÛÌÌÓ„Ó Á‡·ÓÎÂ‚‡ÌËfl.

àÁ ËÏÏÛÌÓÏÓ‰ÛÎËÛ˛˘Ëı ˝ÙÙÂÍÚÓ‚ VEGF
ÒÎÂ‰ÛÂÚ ÓÚÏÂÚËÚ¸ Â„Ó ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ ‚ÎËflÚ¸ Ì‡ ÔÓ-
ÎËÙÂ‡ˆË˛ IL-2 Á‡‚ËÒËÏ˚ı í-ÎËÏÙÓˆËÚÓ‚ ÔÂË-
ÙÂË˜ÂÒÍÓÈ ÍÓ‚Ë ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡ [73] Ë ÏËÚÓ„ÂÌ-ËÌ‰Û-
ˆËÓ‚‡ÌÌ˚ı ÚËÏÓˆËÚÓ‚ Ï˚¯ÂÈ in vitro [5].

é‰ËÌ ËÁ ÂˆÂÔÚÓÓ‚ VEGF – Nrp-1 ÔËÌËÏ‡ÂÚ
ÌÂÔÓÒÂ‰ÒÚ‚ÂÌÌÓÂ Û˜‡ÒÚËÂ ‚ ËÏÏÛÌÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍÓÏ
ÒËÌ‡ÔÒÂ, Ó·‡ÁÛÂÏÓÏ í-ÎËÏÙÓˆËÚÓÏ Ë ‡ÌÚË„ÂÌ-
ÔÂÁÂÌÚËÛ˛˘ÂÈ ÍÎÂÚÍÓÈ. èË ˝ÚÓÏ ·˚ÎÓ ÔÓÍ‡-
Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ Nrp-1 ÔËÒÛÚÒÚ‚ÛÂÚ Í‡Í Ì‡ ‰ÂÌ‰ËÚÌ˚ı
ÍÎÂÚÍ‡ı, Ú‡Í Ë Ì‡ í-ÎËÏÙÓˆËÚ‡ı Ë Â„Ó ·ÎÓÍËÓ‚‡-
ÌËÂ Ò ÔÓÏÓ˘¸˛ ‡ÌÚËÚÂÎ ÓÚÏÂÌflÂÚ Á‡ÔÛÒÍ ÔÂ‚Ë˜-
ÌÓ„Ó ËÏÏÛÌÌÓ„Ó ÓÚ‚ÂÚ‡ [91]. èË ‰‚Ûıˆ‚ÂÚÌÓÏ
‡Ì‡ÎËÁÂ ÓÍ‡Á‡ÎÓÒ¸, ˜ÚÓ Nrp-1 Ì‡ í-ÎËÏÙÓˆËÚ‡ı
ÍÓÎÓÍ‡ÎËÁÛÂÚÒfl Ò CD3. 

äÓÏÂ ÚÓ„Ó, ̋ ÚÓÚ ÊÂ ÂˆÂÔÚÓ Nrp-1 – fl‚ÎflÂÚÒfl
ÔÓ‚ÂıÌÓÒÚÌ˚Ï Ï‡ÍÂÓÏ í-Â„ÛÎflÚÓÌ˚ı ÍÎÂ-
ÚÓÍ Ë ÔËÒÛÚÒÚ‚ÛÂÚ Ì‡ ÏÂÏ·‡ÌÂ 80% ÍÎÂÚÓÍ. ùÍÒ-
ÔÂÒÒËfl Nrp-1 Ì‡ í-Â„ÛÎflÚÓÌ˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı ÒˆÂÔÎÂ-
Ì‡ Ò „ÂÌÓÏ Foxp3 Ë ÍÓÂÎËÛÂÚ ÒÓ ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸˛
T-Â„ÛÎflÚÓÌ˚ı ÍÎÂÚÓÍ ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚ÎflÚ¸ ÒÛÔÂÒÒÓ-
Ì˚Â ÙÛÌÍˆËË, ‡ ËÏÂÌÌÓ ÔÓ‰‡‚ÎflÚ¸ ÔÓÎËÙÂ‡ˆË˛
í-ıÂÎÔÂÓ‚ [19]. é·‡·ÓÚÍ‡ í-Â„ÛÎflÚÓÌ˚ı ÍÎÂ-
ÚÓÍ ‡ÌÚË-Nrp-1 ‡ÌÚËÚÂÎ‡ÏË ÔÓÎÌÓÒÚ¸˛ ·ÎÓÍËÓ-
‚‡Î‡ Ëı ÒÛÔÂÒÒÓÌÛ˛ ÙÛÌÍˆË˛ [79]. ä‡Í Ò˜ËÚ‡˛Ú
‡‚ÚÓ˚ ÒÚ‡Ú¸Ë, ·Î‡„Ó‰‡fl ˝ÍÒÔÂÒÒËË Nrp-1 Ì‡
ÏÂÏ·‡ÌÂ, í-Â„ÛÎflÚÓÌ˚Â ÍÎÂÚÍË ÔÓÎÛ˜‡˛Ú ‚ÓÁ-
ÏÓÊÌÓÒÚ¸ ·ÓÎÂÂ ‰ÎËÚÂÎ¸ÌÓ„Ó ÍÓÌÚ‡ÍÚ‡ Ò ‡ÌÚË„ÂÌ-
ÔÂÁÂÌÚËÛ˛˘ËÏË ÍÎÂÚÍ‡ÏË ÔÓ Ò‡‚ÌÂÌË˛ Ò Ì‡-
Ë‚Ì˚ÏË í-ıÂÎÔÂ‡ÏË, ˜ÂÏ Ë Ó·ÛÒÎ‡‚ÎË‚‡˛Ú ÔÓ-
‰‡‚ÎÂÌËÂ ‡Á‚ËÚËfl ËÏÏÛÌÌÓ„Ó ÓÚ‚ÂÚ‡ ‚ ÓÚÒÛÚ-
ÒÚ‚ËÂ ‰ÓÔÓÎÌËÚÂÎ¸Ì˚ı ÒË„Ì‡ÎÓ‚, ‚Ó‰Â “ÒË„Ì‡ÎÓ‚
ÚÂ‚Ó„Ë”. àÏÏÛÌÓ‰ÂÔÂÒÒË‚Ì˚Â ÒÓÒÚÓflÌËfl, ÒÓ-
ÔÓ‚ÓÊ‰‡˛˘ËÂ ÏÌÓ„ËÂ Ô‡ÚÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍËÂ ÔÓˆÂÒ-
Ò˚, ‚ ÚÓÏ ˜ËÒÎÂ Ë ÓÔÛıÓÎÂ‚˚È ÓÒÚ, Ò‚flÁ‡Ì˚ Ò ‡Í-
ÚË‚‡ˆËÂÈ í-Â„ÛÎflÚÓÌ˚ı CD4

 

+

 

CD25

 

+

 

 ÍÎÂÚÓÍ ‚
Ó„‡ÌËÁÏÂ. ÇÓÁÏÓÊÌÓ, ˜ÚÓ VEGF ÔËÌËÏ‡ÂÚ Û˜‡-
ÒÚËÂ ‚ ÙÓÏËÓ‚‡ÌËË ˝ÚÓ„Ó ÚËÔ‡ ËÏÏÛÌÓÎÓ„Ë˜Â-
ÒÍÓ„Ó Â‡„ËÓ‚‡ÌËfl, ıÓÚfl Ë ÌÂËÁ‚ÂÒÚÌÓ, Í‡ÍÓÈ
ËÏÂÌÌÓ ÎË„‡Ì‰ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚ÛÂÚ Ò Nrp-1 Ì‡ í-Â„Û-
ÎflÚÓÌ˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı.
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ÇãàüçàÖ VEGF çÄ ÑàîîÖêÖçñàêéÇäì 
à ëéáêÖÇÄçàÖ äãÖíéä ñÖçíêÄãúçõï 

éêÉÄçéÇ àååìççéâ ëàëíÖåõ

 

VEGF ÏÓÊÂÚ ÒËÌÚÂÁËÓ‚‡Ú¸Òfl ‚ ÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÓÏ
ÍÓÎË˜ÂÒÚ‚Â, Ë ÛÓ‚ÂÌ¸ Â„Ó ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËfl ‚ ˆËÍÛÎfl-
ˆËË ÔÓ‚˚¯‡Ú¸Òfl ÔË fl‰Â Ô‡ÚÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍËı ÒÓÒÚÓfl-
ÌËÈ Ë, ‚ ̃ ‡ÒÚÌÓÒÚË, ÔË ÓÒÚÂ ÓÔÛıÓÎÂÈ Û ̃ ÂÎÓ‚ÂÍ‡
[12] Ë ÊË‚ÓÚÌ˚ı [32, 69]. VEGF ÔÓ‰ÛˆËÛÂÚÒfl
Ô‡ÍÚË˜ÂÒÍË ‚ÒÂÏË ÓÔÛıÓÎÂ‚˚ÏË ÍÎÂÚÍ‡ÏË ˜ÂÎÓ-
‚ÂÍ‡ Ë ÊË‚ÓÚÌ˚ı [9, 13]. ëÓÒÚÓflÌËÂ ËÁ·˚ÚÓ˜ÌÓ„Ó
‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ Ë ı‡‡ÍÚÂÌÓÂ ‰Îfl ÌÂ„Ó Ô‡ÚÓÎÓ„Ë˜Â-
ÒÍÓÂ ÔÓ‚˚¯ÂÌËÂ ÒËÌÚÂÁ‡ VEGF ÓÍ‡Á˚‚‡˛Ú ËÏÏÛ-
ÌÓ‰ÂÔÂÒÒË‚ÌÓÂ ‰ÂÈÒÚ‚ËÂ Ë, Í‡Í Ò˜ËÚ‡ÂÚ fl‰ ‡‚ÚÓ-
Ó‚, ÏÓÊÂÚ ÎÂÊ‡Ú¸ ‚ ÓÒÌÓ‚Â í-ÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó ËÏÏÛ-
ÌÓ‰ÂÙËˆËÚ‡ Ë ÌÂ˝ÙÙÂÍÚË‚ÌÓÒÚË
ÔÓÚË‚ÓÓÔÛıÓÎÂ‚ÓÈ Á‡˘ËÚ˚ [40].

èÓ‚˚¯ÂÌËÂ ÛÓ‚Ìfl VEGF ‚˚Á˚‚‡ÂÚ ÒÛ˘Â-
ÒÚ‚ÂÌÌ˚Â Ò‰‚Ë„Ë „ÂÏÓÔÓ˝Á‡ Ë Ì‡Û¯ÂÌËÂ ÒÓÁÂ‚‡-
ÌËfl ÍÎÂÚÓÍ ‚ ˆÂÌÚ‡Î¸Ì˚ı Ó„‡Ì‡ı ËÏÏÛÌËÚÂÚ‡ –
ÍÓÒÚÌÓÏ ÏÓÁ„Â Ë ÚËÏÛÒÂ. ï‡‡ÍÚÂÌ˚Ï ÔÓfl‚ÎÂ-
ÌËÂÏ ˝ÚËı Ì‡Û¯ÂÌËÈ fl‚ÎflÂÚÒfl ÒÚËÏÛÎflˆËfl Ó·‡-
ÁÓ‚‡ÌËfl ÏËÂÎÓË‰Ì˚ı ÔÂ‰¯ÂÒÚ‚ÂÌÌËÍÓ‚ [32, 40].
ä‡Í ÔÂ‰ÔÓÎ‡„‡˛Ú, Û‚ÂÎË˜ÂÌËÂ ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËfl ÌÂ-
ÁÂÎ˚ı ÏËÂÎÓË‰Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ Ò ÙÂÌÓÚËÔÓÏ Gr-1

 

+

 

 ‚
Ó„‡Ì‡ı ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚ ËÌ„Ë·ËÛÂÚ ÒÔÂˆËÙË-
˜ÂÒÍËÈ ËÏÏÛÌÌ˚È ÓÚ‚ÂÚ CD8

 

+

 

 í ÍÎÂÚÓÍ Ë fl‚ÎflÂÚÒfl
‚ÓÁÏÓÊÌ˚Ï Ù‡ÍÚÓÓÏ ‡Á‚ËÚËfl ËÏÏÛÌÓ‰ÂÙËˆË-
Ú‡ ÔË ÓÔÛıÓÎÂ‚ÓÏ ÓÒÚÂ [33]. ùÚË ÊÂ ÍÎÂÚÍË,
ËÏÂ˛˘ËÂ ÙÂÌÓÚËÔ Gr-1

 

+

 

CD11b

 

+

 

, ÏÓ„ÛÚ ÒÔÓÒÓ·-
ÒÚ‚Ó‚‡Ú¸ ÓÒÚÛ ÓÔÛıÓÎÂ‚˚ı ÒÓÒÛ‰Ó‚ Ë ÓÔÛıÓÎÂ‚ÓÈ
ÔÓ„ÂÒÒËË [98]. çÂÁÂÎ˚Â ÏËÂÎÓË‰Ì˚Â ÍÎÂÚÍË
Ú‡ÍÊÂ ÒÔÓÒÓ·Ì˚ ÔÓ‰ÛˆËÓ‚‡Ú¸ Ï‡ÚËÍÒÌ˚Â ÏÂ-
Ú‡ÎÎÓÔÓÚÂËÌ‡Á˚, VEGF, PDGF Ë ‰Û„ËÂ ‡Ì„ËÓ-
„ÂÌÌ˚Â Ù‡ÍÚÓ˚, ÔÓ˝ÚÓÏÛ ÌÂÍÓÚÓ˚Â ‡‚ÚÓ˚
Ò˜ËÚ‡˛Ú Ëı ÔÓÏÂÊÛÚÓ˜Ì˚ÏË ÍÎÂÚÍ‡ÏË, ÓÚ‚ÂÚ-
ÒÚ‚ÂÌÌ˚ÏË Á‡ ‚ÓÒÒÚ‡ÌÓ‚ËÚÂÎ¸ÌÛ˛ ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸
Ó„‡ÌËÁÏ‡ ÔË ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌËË Ë ÒÔÓÒÓ·Ì˚ı ÔË ÌÂ-
Ó·ıÓ‰ËÏÓÒÚË ‰ËÙÙÂÂÌˆËÓ‚‡Ú¸Òfl ‚ ˝Ì‰ÓÚÂÎË-
‡Î¸Ì˚Â ËÎË ÒÍÂÎÂÚÌÓ-Ï˚¯Â˜Ì˚Â ÍÎÂÚÍË [20].

è‡‡ÎÎÂÎ¸ÌÓ ÒÓ ÒÚËÏÛÎflˆËÂÈ ÏËÂÎÓË‰Ì˚ı
ÍÎÂÚÓÍ Û ÊË‚ÓÚÌ˚ı, ÍÓÚÓ˚Ï ‰ÎËÚÂÎ¸ÌÓ ‚‚Ó‰ËÎË
VEGF, Ë Û ÊË‚ÓÚÌ˚ı-ÓÔÛıÓÎÂÌÓÒËÚÂÎÂÈ ‡Á‚Ë‚‡-
ÂÚÒfl Ì‡Û¯ÂÌËÂ ÒÓÁÂ‚‡ÌËfl ‰ÂÌ‰ËÚÌ˚ı ÍÎÂÚÓÍ
[32]. VEGF ÔÓ‰‡‚ÎflÂÚ ‡Á‚ËÚËÂ ‰ÂÌ‰ËÚÌ˚ı ÍÎÂ-
ÚÓÍ Ì‡ ‡ÌÌËı ÒÚ‡‰Ëflı Ëı ‰ËÙÙÂÂÌˆËÓ‚ÍË ‚
ÍÓÒÚÌÓÏ ÏÓÁ„Â ÔÓÒÂ‰ÒÚ‚ÓÏ ËÌ„Ë·ËÓ‚‡ÌËfl Ú‡Ì-
ÒÍËÔˆËÓÌÌÓ„Ó Ù‡ÍÚÓ‡ NF-

 

κ

 

B, Ë ˝ÚÓÚ ˝ÙÙÂÍÚ
ÓÒÛ˘ÂÒÚ‚ÎflÂÚÒfl ˜ÂÂÁ VEGFR-1 [23]. ëÌËÊÂÌËÂ
˜ËÒÎÂÌÌÓÒÚË ‰ÂÌ‰ËÚÌ˚ı ÍÎÂÚÓÍ Ë Ëı ÒÔÓÒÓ·ÌÓ-
ÒÚË ÔÂÁÂÌÚËÓ‚‡Ú¸ ‡ÌÚË„ÂÌ˚ ÔË ÓÒÚÂ ÓÔÛıÓÎÂÈ
ÏÓÊÂÚ Ú‡ÍÊÂ ÒÔÓÒÓ·ÒÚ‚Ó‚‡Ú¸ ‡Á‚ËÚË˛ ËÏÏÛÌÓ-
‰ÂÙËˆËÚ‡ [32].

èÓÏËÏÓ ‚ÎËflÌËfl Ì‡ ÏËÂÎÓË‰Ì˚È ÓÒÚÓÍ ÍÓ-
‚ÂÚ‚ÓÂÌËfl, ËÁ·˚ÚÓ˜Ì˚Â ÍÓÎË˜ÂÒÚ‚‡ VEGF ‚ÎËfl-
˛Ú Ú‡ÍÊÂ Ë Ì‡ ÒÓÁÂ‚‡ÌËÂ ÎËÏÙÓˆËÚÓ‚. ÑÎËÚÂÎ¸-
ÌÓÂ ‚‚Â‰ÂÌËÂ VEGF ‚ Ó„‡ÌËÁÏ ÊË‚ÓÚÌ˚ı ‚˚Á˚-
‚‡ÂÚ ÒÌËÊÂÌËÂ ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËfl ÔÓ-Ç ÎËÏÙÓˆËÚÓ‚ ‚
ÍÓÒÚÌÓÏ ÏÓÁ„Â ÔË ÌÓÏ‡Î¸ÌÓÏ ÒÓ‰ÂÊ‡ÌËË ÁÂ-

Î˚ı Ç-ÎËÏÙÓˆËÚÓ‚ Ì‡ ÔÂËÙÂËË. Ç ÚÓ ÊÂ ‚ÂÏfl
‚‚Â‰ÂÌËÂ VEGF ‚˚Á˚‚‡ÂÚ ‡Á‚ËÚËÂ ËÌ‚ÓÎ˛ˆËË
ÚËÏÛÒ‡, ÒÓÔÓ‚ÓÊ‰‡˛˘ÂÂÒfl ÒÌËÊÂÌËÂÏ ÓÚÌÓÒË-
ÚÂÎ¸ÌÓ„Ó Ë ‡·ÒÓÎ˛ÚÌÓ„Ó ÍÓÎË˜ÂÒÚ‚‡ í-ÎËÏÙÓˆË-
ÚÓ‚ ‚ ÒÂÎÂÁÂÌÍÂ. åÂı‡ÌËÁÏ˚ ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl VEGF Ì‡
ÚËÏÛÒ ÌÂ‰ÓÒÚ‡ÚÓ˜ÌÓ ËÁÛ˜ÂÌ˚, Ó‰Ì‡ÍÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ,
˜ÚÓ ˝ÚÓÚ ˝ÙÙÂÍÚ ÓÔÓÒÂ‰Ó‚‡Ì ÂˆÂÔÚÓÓÏ VEG-
FR-2, ÌÓ ÌÂ VEGFR-1 [40]. ê‡Á‚ËÚËÂ ËÌ‚ÓÎ˛ˆËË
ÚËÏÛÒ‡ ÔË ÓÔÛıÓÎÂ‚ÓÏ ÓÒÚÂ Ë Ò‚flÁ‡ÌÌÓÂ Ò ÌÂÈ
Ì‡Û¯ÂÌËÂ ‰ËÙÙÂÂÌˆËÓ‚ÍË í-ÎËÏÙÓˆËÚÓ‚ ÏÓ-
„ÛÚ ÙÓÏËÓ‚‡Ú¸ ‡Á‚ËÚËÂ í-ÍÎÂÚÓ˜ÌÓ„Ó ËÏÏÛÌÓ-
‰ÂÙËˆËÚ‡ ÔË ‡ÍÂ [4]. 

Å˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ ‚‚Â‰ÂÌËÂ VEGF ‚ Ó„‡-
ÌËÁÏ ËÌÚ‡ÍÚÌ˚ı Ï˚¯ÂÈ ‚˚Á˚‚‡ÂÚ ËÌ‚ÓÎ˛ˆË˛
ÚËÏÛÒ‡, ÔÓ ‰ËÌ‡ÏËÍÂ Ë „ËÒÚÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍÓÈ Í‡ÚËÌÂ
·ÎËÁÍÛ˛ Í ËÁÏÂÌÂÌËflÏ ÊÂÎÂÁ˚ ÔË ÓÒÚÂ VEGF-
ÔÓ‰ÛˆËÛ˛˘ÂÈ ÙË·ÓÒ‡ÍÓÏ˚ D459 Û Ï˚¯ÂÈ
[67]. íÂ ÊÂ ‡‚ÚÓ˚ Ó·Ì‡ÛÊËÎË, ˜ÚÓ ÔË ÓÒÚÂ
ÙË·ÓÒ‡ÍÓÏ˚ D459 ÛÓ‚ÂÌ¸ VEGF ‚ Ò˚‚ÓÓÚÍÂ
ÍÓ‚Ë ÊË‚ÓÚÌ˚ı ÔÓ‚˚¯‡ÎÒfl Ô‡‡ÎÎÂÎ¸ÌÓ Ò ËÌ‚Ó-
Î˛ˆËÂÈ ÚËÏÛÒ‡. Ç‚Â‰ÂÌËÂ ÔÂÔ‡‡Ú‡, ·ÎÓÍËÛ˛-
˘Â„Ó ‰ÂÈÒÚ‚ËÂ VEGF ÊË‚ÓÚÌ˚Ï-ÓÔÛıÓÎÂÌÓÒËÚÂ-
ÎflÏ, ÓÚÏÂÌflÎÓ ËÌ‚ÓÎ˛ˆË˛ ÚËÏÛÒ‡ ÔË ÓÒÚÂ ÙË·-
ÓÒ‡ÍÓÏ˚. 

Ç Í‡˜ÂÒÚ‚Â Ó‰ÌÓ„Ó ËÁ ‚ÓÁÏÓÊÌ˚ı ÏÂı‡ÌËÁÏÓ‚
‰ÂÈÒÚ‚Ëfl ‡ÒÒÏ‡ÚË‚‡ÂÚÒfl ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚ¸ VEGF ÛÒË-
ÎË‚‡Ú¸ ‡ÔÓÔÚÓÁ ‚ ÚËÏÓˆËÚ‡ı, ˜ÚÓ ·˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ
in vitro [5] Ë in vivo ‚ ÚËÏÛÒÂ Ï˚¯ÂÈ, ÍÓÚÓ˚Ï ‚‚Ó-
‰ËÎË ˝ÍÁÓ„ÂÌÌ˚È VEGF [67]. äÓÏÂ ÚÓ„Ó, ‡Ì‡ÎÓ-
„Ë˜ÌÓÂ ÛÒËÎÂÌËÂ ˜Û‚ÒÚ‚ËÚÂÎ¸ÌÓÒÚË ÚËÏÓˆËÚÓ‚ Í
‡Á‚ËÚË˛ ‡ÔÓÔÚÓÁ‡ Ì‡·Î˛‰‡ÎË ÔË ÓÒÚÂ ÓÔÛıÓ-
ÎÂÈ Û ÊË‚ÓÚÌ˚ı [6]. é‰Ì‡ÍÓ ˝ÚÓ ÛÒËÎÂÌËÂ ‡ÔÓÔÚÓ-
Á‡ ‚˚‡ÊÂÌÓ ÌÂÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÓ Ë, ‚ÓÁÏÓÊÌÓ, ÌÂ fl‚-
ÎflÂÚÒfl ÓÒÌÓ‚ÌÓÈ ÔË˜ËÌÓÈ ËÌ‚ÓÎ˛ˆËË ÚËÏÛÒ‡ ÔË
ÓÔÛıÓÎÂ‚ÓÏ ÓÒÚÂ.

àÁ‚ÂÒÚÌÓ, ˜ÚÓ VEGF ËÏÂÂÚ ÒÛ˘ÂÒÚ‚ÂÌÌÓÂ ÁÌ‡-
˜ÂÌËÂ ‰Îfl ÌÓÏ‡Î¸ÌÓ„Ó ‡Á‚ËÚËfl ÚËÏÛÒ‡ ‚ ˝Ï-
·ËÓ„ÂÌÂÁÂ. VEGF, ÔÓ‰ÛˆËÛÂÏ˚È ÍÎÂÚÍ‡ÏË ÚË-
ÏË˜ÂÒÍÓ„Ó ˝ÔËÚÂÎËfl, ËÏÂÂÚ ÍÎ˛˜Â‚ÓÂ ÁÌ‡˜ÂÌËÂ
‰Îfl ‡Á‚ËÚËfl Ô‡‚ËÎ¸ÌÓÈ ‡Ì„ËÓ‡ıËÚÂÍÚÛ˚ ÚË-
ÏÛÒ‡. èË Ì‡Û¯ÂÌËË ÒËÌÚÂÁ‡ VEGF ˝ÚËÏË ÍÎÂÚ-
Í‡ÏË ÒÓÒÛ‰ËÒÚ‡fl ÒÂÚ¸ ÚËÏÛÒ‡ ‡Á‚Ë‚‡ÂÚÒfl ÌÂ ÔÓÎ-
ÌÓÒÚ¸˛ [62]. ëÛ˘ÂÒÚ‚ÛÂÚ fl‰ ˝ÍÒÔÂËÏÂÌÚ‡Î¸Ì˚ı
‰‡ÌÌ˚ı, ÛÍ‡Á˚‚‡˛˘Ëı Ì‡ Ò‚flÁ¸ ÏÂÊ‰Û ÒÌËÊÂÌËÂÏ
ËÎË ÓÚÒÛÚÒÚ‚ËÂÏ ËÁÓÙÓÏ˚ VEGF

 

165

 

 ‚ ˝Ï·ËÓ„Â-
ÌÂÁÂ Ò ‡Á‚ËÚËÂÏ ÒËÌ‰ÓÏ‡ ÑË ÑÊÓ‰ÊË – ÔÂ‚Ë˜-
ÌÓ„Ó ËÏÏÛÌÓ‰ÂÙËˆËÚ‡ ˜ÂÎÓ‚ÂÍ‡, ÔË ÍÓÚÓÓÏ ÓÚ-
ÒÛÚÒÚ‚ÛÂÚ ÚËÏÛÒ [88]. 

Ç ÔÓÒÎÂ‰ÌËÂ „Ó‰˚ ÔÓÎÛ˜ÂÌ˚ ‚‡ÊÌ˚Â ‰‡ÌÌ˚Â
ÔÓ ‚ÎËflÌË˛ VEGF ÌÂ ÚÓÎ¸ÍÓ Ì‡ Ó·‡ÁÓ‚‡ÌËÂ ÚË-
ÏÛÒ‡ ‚ ˝Ï·ËÓ„ÂÌÂÁÂ, ÌÓ Ë Ì‡ ÙÛÌÍˆËÓÌËÓ‚‡ÌËÂ
‚ËÎÓ˜ÍÓ‚ÓÈ ÊÂÎÂÁ˚ Û ‚ÁÓÒÎ˚ı. èÓÍ‡Á‡ÌÓ, ˜ÚÓ
Ó‰ËÌ ËÁ ÂˆÂÔÚÓÓ‚ VEGF – Nrp-1 – Ë„‡ÂÚ ‚‡Ê-
ÌÛ˛ ÓÎ¸ ‚ ÏÂı‡ÌËÁÏ‡ı ‡‰„ÂÁËË-‰Â‡‰„ÂÁËË ÚËÏÓ-
ˆËÚÓ‚ Ò ˝ÔËÚÂÎË‡Î¸Ì˚ÏË ÍÎÂÚÍ‡ÏË ÚËÏÛÒ‡. Ö„Ó
˝ÍÒÔÂÒÒËfl ÛÒËÎË‚‡Î‡Ò¸ ‚ ÔÓˆÂÒÒÂ ‡‰„ÂÁËË, ‡ Ú‡Í-
ÊÂ ÔÓÒÎÂ Ó·‡·ÓÚÍË ÚËÏÓˆËÚÓ‚ IL-7 ËÎË ‡ÌÚË-
TCR Ò˚‚ÓÓÚÍÓÈ. ë ÔÓÏÓ˘¸˛ ÍÓÌÙÓÍ‡Î¸ÌÓ„Ó
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ÏËÍÓÒÍÓÔ‡ ·˚ÎÓ ÔÓÍ‡Á‡ÌÓ, ̃ ÚÓ Nrp-1 ÍÓÌˆÂÌÚË-
Ó‚‡ÎÒfl Ì‡ ÔÓÎ˛ÒÂ ÚËÏÓˆËÚÓ‚, ·ÎËÊ‡È¯ÂÏ Í ÏÂ-
ÒÚÛ ÍÓÌÚ‡ÍÚ‡ Ò ˝ÔËÚÂÎË‡Î¸ÌÓÈ ÍÎÂÚÍÓÈ. Ä‚ÚÓ˚
ÔÂ‰ÔÓÎ‡„‡˛Ú Û˜‡ÒÚËÂ ‚ ˝ÚÓÏ ÔÓˆÂÒÒÂ ‚ÚÓÓ„Ó
ÎË„‡Ì‰‡ Nrp-1, ‡ ËÏÂÌÌÓ ÒÂÏ‡ÙÓËÌ‡ 3Ä, ‚ Í‡˜Â-
ÒÚ‚Â ıÂÏÓÂÔÂÎÎÂÌÚ‡ [47].

í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ, VEGF fl‚ÎflÂÚÒfl ‚‡ÊÌ˚Ï Â„Û-
ÎflÚÓÓÏ ÙÛÌÍˆËÈ ÍÎÂÚÓÍ ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚ ‚
ÌÓÏÂ Ë ÔË Ô‡ÚÓÎÓ„ËË. éÌ ÏÓÊÂÚ ÒÛ˘ÂÒÚ‚ÂÌÌ˚Ï
Ó·‡ÁÓÏ ‚ÏÂ¯Ë‚‡Ú¸Òfl ‚ ÔÓˆÂÒÒ˚ ÏË„‡ˆËË ÍÎÂ-
ÚÓÍ, Ó·‡ÁÓ‚‡ÌËfl ÏÂÊÍÎÂÚÓ˜Ì˚ı ÍÓÌÚ‡ÍÚÓ‚, ÒÔÓ-
ÒÓ·ÒÚ‚Ó‚‡Ú¸ ‡Á‚ËÚË˛ ‡ÔÓÔÚÓÁ‡ Ë Ì‡Û¯‡Ú¸ ‰ËÙ-
ÙÂÂÌˆËÓ‚ÍÛ ÚËÏÓˆËÚÓ‚ Ë ‰ÂÌ‰ËÚÌ˚ı ÍÎÂÚÓÍ. 

ç‡ ÔÂ‚˚È ‚Á„Îfl‰ Í‡ÊÂÚÒfl ÌÂÓÊË‰‡ÌÌ˚Ï, ˜ÚÓ
“ÔÓÙÂÒÒËÓÌ‡Î¸Ì˚È” ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ˚È Ù‡ÍÚÓ ÓÍ‡-
Á˚‚‡ÂÚ ‚˚‡ÊÂÌÌÓÂ ËÏÏÛÌÓÏÓ‰ÛÎËÛ˛˘ÂÂ ‰ÂÈ-
ÒÚ‚ËÂ Ë ÂˆÂÔÚÓ˚ Í ÌÂÏÛ ËÏÂ˛ÚÒfl Ô‡ÍÚË˜ÂÒÍË
Ì‡ ‚ÒÂı ÍÎÂÚÍ‡ı ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚. ÖÒÎË ‡Ò-
ÒÏ‡ÚË‚‡Ú¸ ÔÓˆÂÒÒ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ ‚ ·ÓÎÂÂ ¯ËÓ-
ÍÓÏ ÔÓÌËÏ‡ÌËË, ˜ÂÏ ÔÓÒÚÓ Ó·‡ÁÓ‚‡ÌËÂ ÌÓ‚˚ı
ÒÓÒÛ‰Ó‚ ËÁ ÔÂ‰ÒÛ˘ÂÒÚ‚Û˛˘Ëı Í‡ÔËÎÎflÓ‚, ÚÓ ‚ÒÂ
˝ÙÙÂÍÚ˚ VEGF ‚Á‡ËÏÌÓ ‰ÓÔÓÎÌfl˛Ú ‰Û„ ‰Û„‡ Ë
Ëı ÏÓÊÌÓ ‚ÔÓÎÌÂ ÎÓ„Ë˜ÌÓ Ó·˙Â‰ËÌËÚ¸ ‚ Ó‰ËÌ ÔÓ-
ˆÂÒÒ.

èÓˆÂÒÒ˚ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ Ì‡˜ËÌ‡˛ÚÒfl Ò ÛÒËÎÂÌËfl
ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓÒÚË, ÓÚÂÍ‡ Ë ÒÓÔÓ‚ÓÊ‰‡˛ÚÒfl ‡Á‚Ë-
ÚËÂÏ ‚ÓÒÔ‡ÎÂÌËfl Ë ÎÂÈÍÓˆËÚ‡ÌÓÈ ËÌÙËÎ¸Ú‡-
ˆËË. èÓ˝ÚÓÏÛ ËÁÏÂÌÂÌËÂ ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ ÔÓÌËˆ‡ÂÏÓ-
ÒÚË Í‡Í ‰Îfl ÊË‰ÍÓÒÚÂÈ, Ú‡Í Ë ‰Îfl ÍÎÂÚÓÍ ÏÓÊÌÓ
‡ÒÒÏ‡ÚË‚‡Ú¸ Í‡Í ˝Ú‡Ô˚ Ó‰ÌÓ„Ó ÔÓˆÂÒÒ‡. èË-
‚ÎÂ˜ÂÌËÂ ÏÓÌÓˆËÚÓ‚ ËÁ ÍÓ‚Ë Ë ÌÂÁÂÎ˚ı ÏËÂÎÓ-
Ë‰Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ ËÁ ÍÓÒÚÌÓ„Ó ÏÓÁ„‡ Í ÏÂÒÚÛ Ë¯ÂÏËË
ËÎË ÓÔÛıÓÎË Ë ıÂÏÓÚ‡ÍÒË˜ÂÒÍËÂ ˝ÙÙÂÍÚ˚ ÏÓÊÌÓ
Ó·˙flÒÌËÚ¸ Û˜‡ÒÚËÂÏ ˝ÚËı ÍÎÂÚÓÍ ‚ ÓÒÚÂ ÒÓÒÛ‰Ó‚. 

Ç ÒÎÛ˜‡Â ÁÌ‡˜ËÚÂÎ¸ÌÓ„Ó ÔÓ‚˚¯ÂÌËfl ÒÓ‰ÂÊ‡-
ÌËfl VEGF ÔÓËÒıÓ‰ËÚ ËÁÏÂÌÂÌËÂ Ì‡Ô‡‚ÎÂÌËfl
ÍÎÂÚÓ˜ÌÓÈ ‰ËÙÙÂÂÌˆËÓ‚ÍË ‚ ÍÓÒÚÌÓÏ ÏÓÁ„Â –
ÛÒËÎÂÌËÂ ÏËÂÎÓË‰ÌÓ„Ó ÓÒÚÍ‡ Ë ÔÓ‰‡‚ÎÂÌËÂ Ó·‡-
ÁÓ‚‡ÌËfl ‰ÂÌ‰ËÚÌ˚ı ÍÎÂÚÓÍ. äÓÏÂ ÚÓ„Ó, ÌÓ‚ÓÓ·-
‡ÁÓ‚‡ÌËÂ ÒÓÒÛ‰Ó‚ ˝ÚÓ ÌÂ ÔÓÒÚÓ Ëı ÓÒÚ in situ, ÌÓ
Â˘Â ‚‡ÒÍÛÎÓ„ÂÌÂÁ, Á‡ÍÎ˛˜‡˛˘ËÈÒfl ‚ ÔË‚ÎÂ˜Â-
ÌËË ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚ı ÍÎÂÚÓÍ-ÔÂ‰¯ÂÒÚ‚ÂÌÌËˆ ËÁ
ÍÓÒÚÌÓ„Ó ÏÓÁ„‡, Ëı ÏÓ·ËÎËÁ‡ˆËË, ‚˚ıÓ‰‡ ‚ ÍÓ‚¸,
‡‰„ÂÁËË Í ˝Ì‰ÓÚÂÎË˛, Ú‡ÌÒÏË„‡ˆËË Ë ‚ÌÂ‰ÂÌËfl
‚ ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌÌÛ˛ ËÎË ÓÔÛıÓÎÂ‚Û˛ ÚÍ‡Ì¸, ÔË˜ÂÏ
‚ÒÂ ˝ÚË ˝Ú‡Ô˚ Ì‡ıÓ‰flÚÒfl ÔÓ‰ ÍÓÌÚÓÎÂÏ VEGF
[93]. åÂı‡ÌËÁÏ ËÌ‚ÓÎ˛ˆËË ÚËÏÛÒ‡ ÔË ÁÎÓÍ‡˜Â-
ÒÚ‚ÂÌÌ˚ı ÌÓ‚ÓÓ·‡ÁÓ‚‡ÌËflı ‰Ó ÍÓÌˆ‡ ÌÂ flÒÂÌ, ÌÓ,
‚ÓÁÏÓÊÌÓ, Ú‡ÍÊÂ ÔÓËÒıÓ‰ËÚ ÔË‚ÎÂ˜ÂÌËÂ ÔÂ-í
ÍÎÂÚÓÍ ‚ ÓÔÛıÓÎ¸ Ì‡ ÔÛÚË ËÁ ÍÓÒÚÌÓ„Ó ÏÓÁ„‡ ‚ ÚË-
ÏÛÒ.

í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ, ·ËÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍ‡fl ÓÎ¸ VEGF ÏÓ-
ÊÂÚ ÒÓÒÚÓflÚ¸ ‚ ÓÍ‡Á‡ÌËË ÔÓÎÌÓÏ‡Ò¯Ú‡·ÌÓÈ ÔÓÏÓ-
˘Ë ÔÓ‚ÂÊ‰ÂÌÌÓÏÛ Û˜‡ÒÚÍÛ ÚÍ‡ÌË Ò ÔË‚ÎÂ˜ÂÌË-
ÂÏ Ò‡Ï˚ı ‡ÁÌ˚ı ÍÎÂÚÓÍ, Û˜‡ÒÚ‚Û˛˘Ëı ‚ Â„Ó ‚ÓÒ-
ÒÚ‡ÌÓ‚ÎÂÌËË. é‰Ì‡ÍÓ ‚ Ô‡ÚÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍËı ÒËÚÛ‡ˆËflı
ÔÓ‚˚¯ÂÌÌ‡fl ‡ÍÚË‚ÌÓÒÚ¸ VEGF Ì‡ÌÓÒËÚ ‚Â‰ Ó-
„‡ÌËÁÏÛ. 
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ÇÒÎÂ‰ÒÚ‚ËÂ ‚‡ÊÌÓÈ ÓÎË VEGF ‚ ÒÓÒÛ‰ËÒÚÓÈ
·ËÓÎÓ„ËË Ë Â„Ó ‚˚ÒÓÍÓ„Ó ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌÓ„Ó ÔÓÚÂÌˆË‡-
Î‡ ˝ÚÓÚ Ù‡ÍÚÓ fl‚ÎflÂÚÒfl ÔÂÒÔÂÍÚË‚ÌÓÈ ÏË¯Â-
Ì¸˛ ‰Îfl ÎÂ˜ÂÌËfl ‡ÁÎË˜Ì˚ı Á‡·ÓÎÂ‚‡ÌËÈ [29].
èË ÌÂ‰ÓÒÚ‡ÚÓ˜ÌÓÒÚË ÍÓ‚ÓÒÌ‡·ÊÂÌËfl ‚ ÚÍ‡Ìflı
ÏÓÊÌÓ ÔÓ‚Ó‰ËÚ¸ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌÛ˛ ÚÂ‡ÔË˛ Ò ËÒ-
ÔÓÎ¸ÁÓ‚‡ÌËÂÏ VEGF. èÂÔ‡‡Ú ÔËÏÂÌflÂÚÒfl ‚
‰‚Ûı ÙÓÏ‡ı – ‚ ‚Ë‰Â Ô‡ÂÌÚÂ‡Î¸ÌÓ ‚‚Ó‰ËÏÓ„Ó
ÂÍÓÏ·ËÌ‡ÌÚÌÓ„Ó ÔÂÔ‡‡Ú‡ ËÎË Ò ÔÓÏÓ˘¸˛ ÔÂ-
ÂÌÓÒ‡ „ÂÌÓ‚, ÓÚ‚ÂÚÒÚ‚ÂÌÌ˚ı Á‡ ÒËÌÚÂÁ VEGF.
èÓ‚Â‰ÂÌÌ˚Â ‡Ì‰ÓÏËÁËÓ‚‡ÌÌ˚Â ËÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌËfl
Û ·ÓÎ¸Ì˚ı Ò Ì‡Û¯ÂÌËflÏË ÍÓ‚ÓÒÌ‡·ÊÂÌËfl Ë
Ë¯ÂÏËÂÈ ÏËÓÍ‡‰‡ ËÎË ÍÓÌÂ˜ÌÓÒÚÂÈ ÛÍ‡Á˚‚‡˛Ú
Ì‡ ıÓÓ¯Û˛ ÔÂÂÌÓÒËÏÓÒÚ¸, ÌÓ ÌÂ‰ÓÒÚ‡ÚÓ˜ÌÛ˛
˝ÙÙÂÍÚË‚ÌÓÒÚ¸ ÔÓ‰Ó·ÌÓ„Ó ÎÂ˜ÂÌËfl [1, 100]. Ç‡Ê-
Ì˚Ï ‚˚‚Ó‰ÓÏ fl‚ÎflÂÚÒfl ÚÓ, ˜ÚÓ ÔÓ‰Ó·ÌÓÂ ÎÂ˜ÂÌËÂ
ÌÂ ÛÒËÎË‚‡ÂÚ ‡Á‚ËÚËfl ‡ÚÂÓÒÍÎÂÓÁ‡.

èË Ô‡ÚÓÎÓ„ËË, Ò‚flÁ‡ÌÌÓÈ Ò ËÁ·˚ÚÓ˜Ì˚Ï ‡Ì-
„ËÓ„ÂÌÂÁÓÏ, Ì‡ıÓ‰ËÚ ÔËÏÂÌÂÌËÂ ‡ÌÚË‡Ì„ËÓ„ÂÌ-
Ì‡fl ÚÂ‡ÔËfl. Ç Í‡˜ÂÒÚ‚Â ÓÒÌÓ‚ÌÓÈ ÂÂ ÏË¯ÂÌË Ú‡Í-
ÊÂ ‡ÒÒÏ‡ÚË‚‡˛Ú VEGF. ëÚ‡ÚÂ„Ëfl ˝ÚÓ„Ó ÎÂ˜Â-
ÌËfl Ì‡Ô‡‚ÎÂÌ‡ Ì‡ ÌÂÈÚ‡ÎËÁ‡ˆË˛ Ò‡ÏÓ„Ó VEGF,
ËÌ„Ë·ËˆË˛ Â„Ó ÂˆÂÔÚÓÓ‚ ËÎË ËÌ„Ë·ËˆË˛ ÔÓ-
‚Â‰ÂÌËfl ÒË„Ì‡Î‡. Ç Ì‡ÒÚÓfl˘ÂÂ ‚ÂÏfl Ú‡ÍËÂ ÔÂÔ‡-
‡Ú˚ ÔÓıÓ‰flÚ ÍÎËÌË˜ÂÒÍËÂ ËÒÔ˚Ú‡ÌËfl Ë Ó‰Ó·Â-
Ì˚ ‰Îfl ÎÂ˜ÂÌËfl ÌÂÍÓÚÓ˚ı „Î‡ÁÌ˚ı, ‡ Ú‡ÍÊÂ fl‰‡
ÓÌÍÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍËı Á‡·ÓÎÂ‚‡ÌËÈ [9]. 

êÂˆÂÔÚÓ˚ VEGF ËÏÂ˛ÚÒfl Ú‡ÍÊÂ Ë Ì‡ ÓÔÛıÓ-
ÎÂ‚˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı, ıÓÚfl VEGF ÌÂ fl‚ÎflÂÚÒfl ‰Îfl ·ÓÎ¸-
¯ËÌÒÚ‚‡ ËÁ ÌËı ÓÒÚÓ‚˚Ï Ù‡ÍÚÓÓÏ. äÓÏ·ËÌ‡ˆËfl
ÂˆÂÔÚÓÓ‚ Ì‡ ÓÔÛıÓÎÂ‚˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı ‡ÁÎË˜Ì‡ Ë
‚‡¸ËÛÂÚ ‚ Á‡‚ËÒËÏÓÒÚË ÓÚ „ËÒÚÓÚËÔ‡ ÓÔÛıÓÎË
[11, 49]. àÏÂ˛ÚÒfl ‰‡ÌÌ˚Â Ó ÚÓÏ, ˜ÚÓ Ì‡ÎË˜ËÂ Â-
ˆÂÔÚÓÓ‚ VEGF Ì‡ ÍÎÂÚÍ‡ı ‡Í‡ ÏÓÎÓ˜ÌÓÈ ÊÂÎÂ-
Á˚ fl‚ÎflÂÚÒfl ‚‡ÊÌÓÈ ÍÎËÌË˜ÂÒÍÓÈ ı‡‡ÍÚÂËÒÚË-
ÍÓÈ ÓÔÛıÓÎÂ‚Ó„Ó ÓÒÚ‡ Ë ËÏÂÂÚ ÔÓ„ÌÓÒÚË˜ÂÒÍÓÂ
ÁÌ‡˜ÂÌËÂ [2, 13]. ë˜ËÚ‡ÂÚÒfl, ˜ÚÓ ÔËÒÛÚÒÚ‚ËÂ Â-
ˆÂÔÚÓÓ‚ VEGF Ú‡ÍÊÂ Ë„‡ÂÚ ÓÎ¸ ‚ ÏË„‡ˆËË Ë
ÒÔÓÒÓ·ÌÓÒÚË Ú‡ÌÒÙÓÏËÓ‚‡ÌÌ˚ı ÍÎÂÚÓÍ Í ÏÂ-
Ú‡ÒÚ‡ÁËÓ‚‡ÌË˛. èË ˝ÚÓÏ Ì‡ÎË˜ËÂ ÂˆÂÔÚÓÓ‚
VEGF Ì‡ ÓÔÛıÓÎÂ‚˚ı ÍÎÂÚÍ‡ı ÏÓÊÂÚ Í‡Í ÒÔÓÒÓ·-
ÒÚ‚Ó‚‡Ú¸ Ëı ‚˚ÊË‚‡ÌË˛ Ë ÏÂÚ‡ÒÚ‡ÁËÓ‚‡ÌË˛ [95],
Ú‡Í Ë ÓÔÓÒÂ‰Ó‚‡Ú¸ ÔÓÚË‚ÓÔÓÎÓÊÌ˚Â ˝ÙÙÂÍÚ˚
[37]. Ç˚ÒÍ‡Á˚‚‡˛Ú Ú‡ÍÊÂ ÔÂ‰ÔÓÎÓÊÂÌËÂ Ó ÚÓÏ,
˜ÚÓ ÒÚÂÔÂÌ¸ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ Ë ‰‡Î¸ÌÂÈ¯ÂÈ ÓÔÛıÓÎÂ-
‚ÓÈ ÔÓ„ÂÒÒËË Á‡‚ËÒËÚ ÌÂ ÒÚÓÎ¸ÍÓ ÓÚ ÎÓÍ‡Î¸ÌÓÈ
ÍÓÌˆÂÌÚ‡ˆËË VEGF, ÒÍÓÎ¸ÍÓ ÓÚ ·‡Î‡ÌÒ‡ VEGF
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Ë ÒÂÏ‡ÙÓËÌÓ‚, ÍÓÚÓ˚Â ËÏÂ˛Ú Ó·˘ËÈ ÂˆÂÔÚÓ
– ÌÂÈÓÔËÎËÌ, ÌÓ Ó·Î‡‰‡˛Ú ÔÓÚË‚ÓÔÓÎÓÊÌ˚Ï
‰ÂÈÒÚ‚ËÂÏ ‚ ÓÚÌÓ¯ÂÌËË ÏË„‡ˆËË ÍÎÂÚÓÍ [68].

í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ, ÍÓÌÂ˜ÌÓÈ ˆÂÎ¸˛ ‡ÌÚË‡Ì„ËÓ-
„ÂÌÌÓÈ ÚÂ‡ÔËË ÔË ÎÂ˜ÂÌËË ÓÔÛıÓÎÂ‚˚ı Á‡·ÓÎÂ-
‚‡ÌËÈ fl‚Îfl˛ÚÒfl ˝Ì‰ÓÚÂÎË‡Î¸Ì˚Â ÍÎÂÚÍË ËÎË Ëı
ÍÓÒÚÌÓ-ÏÓÁ„Ó‚˚Â ÔÂ‰¯ÂÒÚ‚ÂÌÌËÍË [21]. äÓÏÂ
ÚÓ„Ó, ÏË¯ÂÌflÏË ·Û‰ÛÚ fl‚ÎflÚ¸Òfl Ë Ò‡ÏË ÓÔÛıÓÎÂ-
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‚˚Â ÍÎÂÚÍË. é‰Ì‡ÍÓ ÌÂÓ·ıÓ‰ËÏÓ Û˜ËÚ˚‚‡Ú¸, ̃ ÚÓ ‚
Ó·˘ËÈ ÔÛÎ ‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ˚ı ÏÓÎÂÍÛÎ, ÒËÌÚÂÁËÛÂÏ˚ı
ÓÔÛıÓÎÂ‚˚ÏË ÍÎÂÚÍ‡ÏË, Ò‚ÓÈ ‚ÍÎ‡‰ ‚ÌÓÒflÚ Ë ÍÎÂÚ-
ÍË ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚. èÓÒÍÓÎ¸ÍÛ ÓÌË Ó·Î‡‰‡˛Ú
ÂˆÂÔÚÓ‡ÏË VEGF, ÚÓ ÔÓ‰‚Â„‡˛ÚÒfl Ô‡‡ÍËÌ-
ÌÓÏÛ ‚ÓÁ‰ÂÈÒÚ‚Ë˛ ÒÓ ÒÚÓÓÌ˚ ÓÔÛıÓÎË Ë ‡ÛÚÓ-
ÍËÌÌÓÏÛ – ‚ ÂÁÛÎ¸Ú‡ÚÂ ÒÓ·ÒÚ‚ÂÌÌÓ„Ó ÒËÌÚÂÁ‡. Ç
ÛÒÎÓ‚Ëflı ËÁ·˚ÚÓ˜ÌÓ„Ó ‡Ì„ËÓ„ÂÌÂÁ‡ ˝ÚÓ ÏÓÊÂÚ
ÔË‚Ó‰ËÚ¸ Í ÌÂÊÂÎ‡ÚÂÎ¸Ì˚Ï ‰Îfl Ó„‡ÌËÁÏ‡ ÔÓ-
ÒÎÂ‰ÒÚ‚ËflÏ Ò ‡Á‚ËÚËÂÏ ËÏÏÛÌÓ‰ÂÔÂÒÒË‚Ì˚ı ÒÓ-
ÒÚÓflÌËÈ, ‡ ÔËÏÂÌÂÌËÂ ‡ÌÚË‡Ì„ËÓ„ÂÌÌ˚ı ÔÂÔ‡-
‡ÚÓ‚ ‚ ̋ ÚÓÏ ÒÎÛ˜‡Â ·Û‰ÂÚ Ì‡Ô‡‚ÎÂÌÓ Ì‡ Ëı ÛÒÚ‡-
ÌÂÌËÂ. ë ‰Û„ÓÈ ÒÚÓÓÌ˚, ÔÓÎÌ‡fl ÓÚÏÂÌ‡ ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl
VEGF ‚ Ó„‡ÌËÁÏÂ ÏÓÊÂÚ ÔË‚Ó‰ËÚ¸ Ë Í ÌÂÊÂÎ‡-
ÚÂÎ¸Ì˚Ï ˝ÙÙÂÍÚ‡Ï, ÔÓÒÍÓÎ¸ÍÛ ·Û‰ÛÚ ÔÓ‰‡‚ÎÂÌ˚
Á‡˘ËÚÌÓ-‚ÓÒÒÚ‡ÌÓ‚ËÚÂÎ¸Ì˚Â Ë ÙËÁËÓÎÓ„Ë˜ÂÒÍËÂ
ÙÛÌÍˆËË ˝ÚÓ„Ó ‚‡ÊÌÓ„Ó Ù‡ÍÚÓ‡, ‚ ÚÓÏ ˜ËÒÎÂ Ë ‚
ÓÚÌÓ¯ÂÌËË ËÏÏÛÌÌÓÈ ÒËÒÚÂÏ˚. í‡ÍËÏ Ó·‡ÁÓÏ,
ËÁÛ˜ÂÌËÂ ‚Á‡ËÏÓ‰ÂÈÒÚ‚Ëfl VEGF Ò ËÏÏÛÌÓÍÓÏÔÂ-
ÚÂÌÚÌ˚ÏË ÍÎÂÚÍ‡ÏË fl‚ÎflÂÚÒfl ˜ÂÁ‚˚˜‡ÈÌÓ ‡ÍÚÛ-
‡Î¸Ì˚Ï Ë ÔÓÁ‚ÓÎËÚ ·ÓÎÂÂ ˆÂÎÂÌ‡Ô‡‚ÎÂÌÌÓ ËÒ-
ÔÓÎ¸ÁÓ‚‡Ú¸ ÌÓ‚˚Â ÔÂÔ‡‡Ú˚ Ò Û˜ÂÚÓÏ Ëı ‚ÎËflÌËfl
Ì‡ ËÏÏÛÌËÚÂÚ.

ê‡·ÓÚ‡ ·˚Î‡ ÔÓ‰‰ÂÊ‡Ì‡ „‡ÌÚ‡ÏË êÓÒÒËÈÒÍÓ-
„Ó îÓÌ‰‡ îÛÌ‰‡ÏÂÌÚ‡Î¸Ì˚ı àÒÒÎÂ‰Ó‚‡ÌËÈ ‹ 06-
04-48250 Ë 08-04-01784, ‡ Ú‡ÍÊÂ îñçíè: ÉÓÒÍÓÌ-
Ú‡ÍÚ êÓÒÌ‡ÛÍË ‹ 02.512.11.2101.
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Mechanisms responsible for the interaction between the vascular endotelial growth factor (VEGF) and immune
system are discussed. Cells of the immune system produce VEGF; they are regulators of angiogenesis. These
cells have specific VEGF receptors and represent targets for the VEGF activity. VEGF affects the immune sys-
tev by the regulation of cellular adhesion, miguation, and extravasation. Under pathology relsted to the exces-
sive VEGF production, this factor deregulates hemo- and lymphopoiesis creating the basis for the development
of immunodeficiency in organism. The level of the VEGF content and its activity in an organism are the main
objects for manipulations in the course of angiogenic and antiangiogenic therapy. Similar preparations for treat-
ment of patients with different disorders should be used taking into account their influence on the immune sys-
tem.


