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განმეორებითი რადიოსიხშირული აბლაციის გავლენა იმუნურ მაჩვენებლებზე 

პანკრეასის ინოპერაბელური კიბოს მქონე პაციენტებში 

ნინო თორია1,2, ნინო ქიქოძე1,3, ია ფანცულაია1,3, მანანა იობაძე3, ნონა ჯანიკაშვილი1, მალხაზ 

მიზანდარი2 ,  თინათინ ჩიქოვანი1 

1იმუნოლოგიის დეპარტამენტი, 2ინტერვენციული რადიოლოგიის დეპარტამენტი, 
3ვლ.ბახუტაშვილის სახელობის სამედიცინო ბიოტექნოლოგიის ინსტიტუტი, თბილისის სახელმწიფო 

სამედიცინო უნივერსიტეტი, თბილისი, საქართველო 

 

რეზიუმე 

მსოფლიოში ყოველწლიურად პანკრეასის კიბოს 500 000  ახალი შემთხვევა და ამ მძიმე 

დაავადებით გამოწვეული იმავე რაოდენობის სიკვდილიანობა ფიქსირდება. 

ორგანიზმში არსებული ზოგადი იმუნოსუპრესიული ფონი და პანკრეასის კიბოს მკვირივი 

სტრომა არსებული თერაპიების მიმართ რეზისტენტულობას განაპირობებს, რომელიც 

სამკურნალო აგენტებისთვის ფიზიკურ ბარიერს წარმოადგენს. 

მრავალი კვლევა მიუთითებს, რომ რადიოსიხშირული აბლაციას (რსა) შეუძლია, როგორც 

სიმსივნე-სპეციფიკური იმუნიტეტის  გამოწვევა, ასევე პანკრეასის კიბოს მკვრივი სტრომის 

დესტრუქცია. თუმცა რსა-ს პროცედურის შედეგად მიღებული იმუნომასტიმულირებელი 

ეფექტის მიუხედავად, დაავადების კლინიკური გამოსავლის გახანგრძლივება ვერ 

ხორციელდება. ჩვენი მიზანი იყო, შეგვესწავლა პანკრეასის კიბოს მქონე პაცეინტების 

იმუნოლოგიური პარამეტრები დინამიკაში, განმეორებითი (სამჯერადად  ჩატარებული) რსა-

ს ფონზე. პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტების პერიფერიული სისხლის იმუნოლოგიური 

მონაცემები შედარდა იმავე ასაკობრივი კატეგორიის ჯანმრთელ კონტროლებს. მხოლოდ 

განმეორებითი და არა ერთჯერადი რსა-ის ფონზე მოხდა პროსიმსივნური ციტოკინების  (TGF-

β, IL-17)  და  CD4+CD39+ და გულუპრყვილო CD45RA T უჯრედების კლება.  

კვლევის შედეგად პირველად დადასტურდა განმეორებითი რსა-ს სასარგებლო 

იმუნომოდულატორული ეფექტი პანკრეასის ინოპერაბელური კიბოს მქონე პაციენტებში.  

მიუხედავად იმისა, რომ კვლევაში ჩართულ პაციენტებს რსა-ს გარდა სხვა მკურნალობა არ 

ჩატარებიათ, მიღებული იმუნოლოგიური ცვლილებების მხოლოდ რსა-ის ეფექტზე 

მიკუთვნება რთულია.  რსა-ს კლინიკური ეფექტურობის უტყუარ მტკიცებულებას მოგვცემს 

აღნიშნული კვლევის მაშტაბების, პაციენტთა რაოდენობის, შესწავლილი იმუნური პანელის 

გაფართოება და მიღებული მონაცემების სხვა მკურნალობებთან შედარება. 
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საძიებო სიტყვები: პანკრეასის ადენოკარცინომა, რადიოსიხშირული აბლაცია (რსა), 

ციტოკინები, ანტისიმსივნური იმუნიტეტი, TGF-β,  IL-17, CD4+CD39+, CD45RA, CD45RO 

 

შესავალი 

პანკრეასის კიბო ავთვისებიან სიმსივნეებს შორის ერთ-ერთი ყველაზე აგრესიული და 

ფარული მიმდინარეობით, სწრაფი ინვაზიითა და მეტასტაზირების მაღალი მაჩვენებლებით 

გამოირჩევა. ამ დაავადების მქონე პაციენტთა გადარჩენის 5 წლიანი მაჩვენებელი 9%-ზე 

ნაკლებია1,2. კიბოთი გამოწვეული სიკვდილიანობით იგი დღეისათვის მეოთხე ადილზეა და 

ვარაუდობენ, რომ 2030 წლისთვის მეორეზე გადაინაცვლებს3,4. 

მკურნალობის ერთადერთი ეფექტური მეთოდი ქირურგიული რეზექციაა, რაც, 

დაავადების ასიმპოტომური მიმდინარეობის გამო, მხოლოდ პაციენტთა 15-20%-შია 

შესაძლებელი3. ინოპერაბელური კიბოს შემთხვევაში კი, მრავალი ინოვაციური თერაპიული 

საშუალებების მიუხედავად, პაციენტთა სიცოცხლის ხანგრძლივობა მხოლოდ რამდენიმე 

თვეა2. 

დადგენილია ანთების გადამწყვეტი როლი პანკრეასის კიბოს განვითარებაში5,6 ანთებას 

დაავადების პროგრესირება სიმსივნის ყველა ეტაპზე შეუძლია7. ჯანმრთელ ადამიანში 

იმუნური უჯრედების ფუნქციაა, ეფექტურად მოიძიონ, ამოიცნონ და გაანადგურონ 

სიმსივნური უჯრედები, რაც ვეღარ ხორციელდება სიმსივნით დაავადებულ ორგანიზმში. 

სიმსივნის წარმოქმნა, არსებული თერაპიების მიმართ რეზისტენტულობა და შედეგად, 

დაავადების სწრაფი პროგრესირება განპირობებულია ქრონიკული ანთების შედეგად 

წარმოქნილი ზოგადი იმუნოსუპრესიული ფონით და ადგილობრივად, სიმსივნური 

უჯრედების მიერ იმუნოსუპრესიული მიკროგარემოს შექმნით. კიბოს უჯრედების 

ზეგავლენით, იმუნური უჯრედები ვეღარ ასრულებენ თავიანთ ფუნქციას და სიმსივნის 

ზრდისთვის სახარბიელო პირობებს ქმნიან8. შექმნილი იმუნოსუპრესიული ფონი ართულებს 

კიბოს უჯრედების ამოცნობას და იცავს მათ განადგურებისგან. ასევე იმუნოსუპრესიული 

ხდება ზოგადი სისტემური ფონიც, რასაც თან სდევს სიმსივნური ქსოვილის ზრდა და სწრაფი 

გავრცელება9. 

ანთების როლს სიმსივნის განვითარებაში ეხმიანება ჩვენი აღწერილობითი და ანალიზური 

კვლევა პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტების ანთებითი პროფილის შესახებ. ჩვენი კვლევის 

მონაცემებით, ინოპერაბელური პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტებში, იმავე ასაკობრივი 

ჯგუფის ჯანმრთელ კონტროლებთან შედარებით, სარწმუნოდ მომატებულია 

ქვემოთჩამოთვლილი სისტემური ანთების მარკერები: ერითროციტების დალიქვის სიჩქარე 

(ESR), ნეიტროფილის ლიმფოციტთან ფარდობა NLR, მონოციტის ლიმფოციტთან ფარდობა 

(MLR), ნეიტოფილის ლიმფოციტთან ფარდობის წარმოებული (dNLR), თრომბოციტის 

ლიმფოციტთან ფარდობა (PLR) და სისტემური იმუნური ანთების ინდექსი (SII)(AUC=0,955)10.   

ქრონიკული ანთების დროს ასევე იცვლება მთელი რიგი ციტოკინების პროდუქცია, მათ 

შორისაა ინტერლეიკინები, IL-4, IL-6, IL-10, IL-17, სიმსივნის ნეკროზის ფაქტორი (TNF-α) და 

მატრანსფორმირებელ ზრდის ფაქტორ ბეტა (TGFβ). ზემოთ აღნიშნული თითოეული 

ციტოკინის პროსიმსივნური ეფექტი პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტებში მრავალი 

კვლევითაა დადასტურებული11,12,13.   

https://paperpile.com/c/5vdcU6/6EDm
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პანკრეასის კიბოს მკვრივი სტრომა ერთ-ერთი ფაქტორია, რომელიც სამკურნალო 

აგენტებისთვის ფიზიკურ ბარიერს წარმოადგენს და მრავალი მკურნალობის მიმართ ამ 

დაავადების რეზისტენტულობას განაპირობებს5,14. 

დადგენილია, რომ სიმსივნური ქსოვილის მკვრივი და იმუნოსუპრესიული სტრომის 

დესტრუქციას კიბოს საწინააღმდეგო ეფექტი აქვს. აღნიშნული მკურნალობა ხშირად სხვა 

თერაპიების, მათ შორის ქიმიოთერაპიული აგენტების რეზისტენტობის შემცირებას 

უზრუნველყოფს15. 

სიმსივნური სტრომის დესტრუქცია და იმუნური პასუხის სტიმულაცია შესაძლებელია 

რადიოსიხშირული თერმული აბლაციათ (რსა). რსა, ჩვენი და სხვა ავტორთა მონაცემებით, 

პანკრეასის კიბოს სხვა სამკურნალო ჩარევებთან შედარებით, ნაკლებინვაზიურია და 

გართულებების დაბალ რისკებს შეიცავს. უკვე რამდენიმე წელია, რაც ის უსაფრთხოდ 

გამოიყენება პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტებში16. 

დადგენილია, რომ რსა, უჯრედების მასიური ნეკროზის შედეგად, ანტიგენების ფართო 

სპექტრის გამოთავისუფლებას, ანტიგენწარმდგენი უჯრედების მოზიდვას და გააქტიურებას 

იწვევს17.  სიმსივნური ანტიგენების ექსპოზიცია და ანტიგენ-წარმდგენ უჯრედების 

გააქტიურება სიმსივნე-სპეციფიკური სისტემური იმუნური პასუხის ჩართვას განაპირობებს. 

გააქტიურებული სპეციფიკური იმუნური უჯრედები უკვე სისტემურ დონეზე აღმოაჩენენ და 

ანადგურებენ სიმსივნურ უჯრედებს. შესაბამიად, რსა-ს საშუალებით შესაძლოა 

განხორცელდეს არა მხოლოდ ლოკალურად სიმსივნის ირადიკაცია, არამედ განხორციელდეს 

მთელს ორგანიზმში სიმსივნურ უჯრედებთან ბრძოლა, რაც აღწერილია კლინიკურად 

მეტასტაზების ზომის შემცირებით 16.  

რსა შესაძლოა მოქმედებდეს, როგორც კიბოს საწინააღმდეგო in situ ვაქცინა, რადგან 

სიმსივნე-სპეციფიკური ადაპტაციური იმუნური პასუხი დაავადების კარგ პროგნოზთან 

ასოცირდება7,18. თუმცა, აღსანიშნავია, რომ სიმსივნის საწინააღმდეგო სპეციფიკური იმუნური 

პასუხი დროთა განმავლობაში სუსტდება და ქრება, რაც კლინიკურად დაავადების 

რეციდივითა და შემდგომი პროგრესირებით ვლინდება19-20. ამ მოვლენის პრევენციისთვის, 

ეფექტური ანტისიმსივნური პასუხის შესანარჩუნებლად, რევაქცინაციის მსგავსი ეფექტის 

მისაღწევად, გადავწყვიტეთ, რსა-ის განმეორებითი პროცედურების ჩატარება. 

ჩვენს მიერ წარმოდგენილი კვლევის მიზანს წარმოადგენდა,განმეორებითი რსა-ის ფონზე, 

T უჯრედული იმუნური პასუხის ცვლილებების შესწავლა პანკრეასის ინოპერაბელური კიბოს 

მქონე პაციენტებში.  

მასალა და მეთოდები 

კვლევა შესრულდა ჰელსინკის 1975 წლის დეკლარაციის მოთხოვნის პირობების მიხედვით.  

კვლევაში ჩაირთო ის პაციენტები, რომლებსაც NCCN გაიდლაინებზე21 დაყრდნობით 

დაუდასტურდათ პანკრეასის თავის ინოპერაბელული კიბოს დიაგნოზი, მათი ფიზიკური 

აქტივობის განმსაზღვრავი სტატუსი (ECOG) შეფასებული იყო 3-4 ქულით. კვლევიდან 

გამორიცხვის კრიტერიუმებს წარმოადგენდა თანმხლები მძიმე დაავადება, მათ შორის სხვა 

ავთვისებიანი სიმსივნე, მწვავე B და C ჰეპატიტი, ასევე ბოლო 6 თვის მანძილზე ჩატარებული 
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ქიმიოთერაპიული მკურნალობაან ტრანსარტერიული ემბოლიზაცია, სიმპტომატური თავის 

ტვინის მეტასტაზები. კვლევაში ჩართულ პაციენტთა ასაკი მერყეობდა 60-დან 73 წლამდე.  

 წინასაოპერაციო რადიოლოგიური მონაცემებით (ულტრაბგერა, კტ/მრტ) თითოეულ 

პაციენტში შეფასდა სიმსივნის გავრცელება და ანატომიური თავისებურებები. 

კვლევაში ჩართული ყველა პირი ინფორმირებულ თანხმობაზე ხელისმოწერით 

ადასტურებდა კვლევაში ნებაყოფლობით ჩართვას. კვლევით გათვალისწინებული ყველა 

პროცედურა მიღებული და დამტკიცებული იყო თბილისის სახელმწიფო სამედიცინო 

უნივერსიტეტის ბიოეთიკური კომისიის მიერ. კვლევა ჩატარდა 9 პაციენტზე.  

რსა პროცედურა: საკვლევ ჯგუფში თითოეულ პაციენტს ჩაუტარდა რსა-ის 3 პროცედურა: I 

პროცედურიდან 1 თვის მერე ჩატარდა რსა-ს II პროცედურა, ხოლო II პროცედურიდან 3 თვის 

შემდეგ - III პროცედურა. აღნიშნულ პაციენტებში რსა-ის თითოეული პროცედურა ჩატარდა 

კანგავლით და ზოგადი ანესთეზიით. ნაღვლის საერთო სადინრის ბლოკირებულ სეგმენტში 

გატარდა გამტარი მავთული, მოიხსნა ბლოკი, აღდგა ნაღვლის პასაჟი. გამოსახვის მეთოდთა 

დახმარებით მოხდა ელექტროდის მიმართვა სამიზნე სიმსივნურ ქსოვილისკენ, გამტარი 

მავთულის გაყოლებით. სანაღვლე გზის ბლოკის არეში (პანკრეასის თავის სიმსივნის მიდამო), 

სანათურში მოთავსდა 8 Fr დიამეტრის, ბიპოლარული რსა ელექტროდი. ელექტროდის 

მოთავსების შემდეგ აღნიშნული არე თითოეულ პაციენტში დამუშავდა 2 წთ-ის განმავლობაში 

15 ვატი სიმძლავრით, რის შედეგად ელექტროდის გარშემო, “სამიზნე” ქსოვილში 

ტემპერატურა მატულობდა 102°C-მდე, რაც იწვევდა დამუშავებული არის შეუქცევად 

დაზიანებას, კოაგულაციური ნეკროზის სახით. აბლაციის სეანსის დასრულების შემდეგ 

თითოეულ პაციენტში შესრულდა გარეგან-შინაგანი დრენირება, რამაც უზრუნველყო 

ნაღვლის პასაჟი 12-გოჯა ნაწლავში. იგივე მანიპულაცია მეორდებოდა მეორე სესიაზე (ერთ 

თვეში), ხოლო მესამე რსა-ის შემდეგ (სამ თვეში) ხდებოდა ბლოკის არეში მეტალის სტენტის 

მოთავსება. ჰოსპიტალიზაციის საშუალო ხანგრძლივობა იყო 1 დღე. 

კვლევაში ჩართული პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტების პერიფერიულ სისხლში რსა 

პროცედურამდე, პროცედურიდან 1, 3 და 5 თვის შემდეგ შევისწავლეთ მოცირკულირე 

ციტოკინების: IL-4, IL-6, IL-10, IL-17, TNF-α და TGFβ დონე და CD4+, CD4+CD39+, CD45+RA, 

CD45+RO T უჯრედების პროცენტული შემცველობა.  

შრატში ციტოკინების განსაზღვრა მოხდა იმუნოფერმენტული ანალიზისთვის 

განკუთვნილი ELISA ნაკრებების საშუალებით, (eBioscience, USA) მომწოდებლის 

ინსტრუქციის მიხედვით.  

T უჯრედების ფენოტიპური ანალიზისთვის გამოვიყენეთ ანტი-CD4-PE-Cy7, ანტი-CD39-

PE, ანტი-CD45RA-PE, ანტი-CD45RO-PE, მონოკლონური ანტისხეულები (ebioscience, აშშ). 

საკონტროლო შეღებვას ვახდენდით ანტი-Ig-PE-Cy7 და Ig-APC ანტისხეულებით (ebioscience, 

აშშ). იმუნოფენოტიპირების პარამეტრები განვსაზღვრეთ გამდინარე ციტომეტრზე 

(FacsCalibur, BD, აშშ). (სურათი #1). 
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სურათი #1. გამდინარე ციტომეტრული ანალიზით უჯრედების მონიშვნის სტრატეგია. 

მოცირკულირე CD4+T ლიმფოციტების საერთო სიხშირე და მასში შემოსაზღვრული 

CD4+CD39+T უჯრედების პროცენტული მაჩვენებელი. 

 

მასალის სტატისტიკური ანალიზი: 

პარამეტრების სტატისტიკური შედარებისთვის გამოყენებულია არაპარამეტრული 

კრასკელ-უოლისის (Kruskal - Wallis) ტესტი. დიაგრამები და პარამეტრების სტატისტიკური 

ანალიზი შესრულდა სტატისტიკური პროგრამა GraphPad Prism 9.5.1-ით (GraphPad Software, 

San Diego, CA, USA). 

კვლევის შედეგები და განხილვა: 

ლიტერატურული მონაცემებით, ინოპერაბელური პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტთა 

სიცოცხლის საშუალო ხანგრძლივობა, დაავადების გავრცელებულ სტადიაზე, 3-დან 6 

თვემდეა2,27-30. ჩვენი კვლევის შედეგებმა აჩვენა, რომ განმეორებითი რსა ჯგუფის პაციენტთა 

სიცოცხლის საშუალო ხანგრძლივობამ შეადგინა 13±5 თვე.  

სურათი 2-ზე მოცემულია პანკრეასის თავის ინოპერაბელური კიბოს მქონე პაციენტების 

პერიფერიულ სისხლში ციტოკინების (TGF-β, IL-10, TNF-α, IL-4, IL-6-IL-17) მაჩვენებლები 

მკურნალობამდე და პირველი პროცედურიდან 1, 3 და 5 თვის შემდეგ. პროცედურამდე 

ინოპერაბელური პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტთა სისხლში TGF-β-სა და IL-17-ის დონე 

სტატისტიკურად სარწმუნოდ მაღალი იყო შესაბამისი ასაკის საკონტროლო ჯგუფთან 

შედარებით (p < 0.05). თუმცა, TGF-β-ს დონე, რსა-ის პირველი პროცედურიდან 1, 3 და 5 თვის 

შემდეგ სტაბილურად მცირდება. 1 თვის შემდეგ მისი შემცველობა სტატისტიკურად 

სარწმუნოდ არ განსხვავდება მკურნალობამდელ მაჩვენებლისგან (p < 0.05), თუმცა 3 და 5 თვის 

შემდეგ აღნიშნული ციტოკინის დონის კლება სტატისტიკურად სარწმუნოა (p < 0.05). ასევე, IL-

17, რომლის შემცველობა მკურნალობამდე მაღალია, მკურნალობის დაწყებიდან 5 თვის 

შემდეგ მკვეთრად მცირდება. მისი კონცენტრაცია მკურნალობამდელ დონესთან შედარებით 

სტატისტიკურად სარწმუნოდ კლებულობს (p < 0.05). 
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რაც შეეხება, TNF-α და IL-4-ს, მათი კონცენტრაცია მკურნალობის ფონზე დინამიკაში არ 

იცვლება. IL-6 და IL-10 რსა-ს პირველი პროცედურიდან 1 და 3 თვის შემდეგ, 

მკურნალობამდელ დონესთან შედარებით, სტატისტიკურად სარწმუნოდ იმატებს (p < 0.05), 

თუმცა შემდგომში იკლებს და პირველი აბლაციიდან 5 თვის შემდეგ საწყის დონეს 

უბრუნდება.  

ამგვარად, შეგვიძლია დავასკვნათ, რომ რსა-ს განმეორებითი პროცედურების გავლენით 

პაციენტთა სისხლში TGF-β-ს დონე, მკურნალობამდელ დონესთან შედარებით, სტაბილურად 

და სტატისტიკურად სარწმუნოდ მცირდება.  განმეორებითი რსა-ს ფონზე სტატისტიკურად 

სარწმუნოდ მცირდება ასევე IL-17-ის დონე. 

როგორც სურათი #3-დან ჩანს, ინოპერაბელური პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტთა 

ჯგუფში CD4+CD39+ უჯრედების რაოდენობა, შესაბამის ასაკობრივ კონტროლთან 

შედარებით, სტატისტიკურად სარწმუნოდ მაღალია (p < 0.05). პაციენტთა პერიფერიულ 

სისხლში CD4+CD39+ უჯრედების რაოდენობა რსა პროცედურის შემდეგ უმნიშვნელოდ 

იზრდება. ამ უჯრედების პროცენტული მაჩვენებელი მცირდება მხოლოდ გამეორებითი რსა 

პროცედურის შემდეგ, მკურნალობის დაწყებიდან 5 თვის შემდეგ. აღნიშნული უჯრედების 

პროცენტული შემცველობის კლება მკურნალობამდელ დონესთან შედარებით 

სტატისტიკურად სარწმუნოა (p < 0.05). 

რსა პროცედურამდე პანკრეასის კიბოს მქონე პაციენტების პერიფერიულ სისხლში CD45RA 

უჯრედების პროცენტული შეცველობა მნიშვნელოვნად არ განსხვავდებოდა შესაბამისი ასაკის 

ჯანმრთელი საკონტროლო ჯგუფის ანალოგიური მაჩვენებლისგან. CD45RA უჯრედების 

პროცენტული შემცველობა უმნიშვნელოდ კლებულობდა თითოეული რსა პროცედურის 

შემდგომ. მკურნალობამდელ მონაცემებთან შედარებით სტატისტიკურად საწრმუნო (p < 0.05) 

კლება აღინიშნა მხოლოდ განმეორებითი რსა-ს ფონზე, I რსა-დან 5 თვის შემდეგ.  

 
 

სურათი #2. ციტოკინების: TGF-β, IL-10, TNF-α, IL-4, IL-6-სა და IL-17-ის დინამიკა 

პანკრეასის თავის ინოპერაბელური კიბოს მქონე პაციენტებში რსა პროცედურამდე და 

პირველი პროცედურიდან 1, 3 და 5 თვის შემდეგ. 
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CD45RO უჯრედების რაოდენობა საკონტროლო ჯგუფთან შედარებით რსა ჯგუფში 

სტატისტიკურად სარწმუნოდ იყო გაზრდილი. რსა ჯგუფში CD45RO უჯრედების 

რაოდენობა I რსა პროცედურიდან 1 თვის შემდეგ გაიზარდა, უმნიშვნელოდ შემცირდა I რსა 

პროცედურიდან 3 თვის შემდეგ და განმეორებითი რსა პროცედურების შემდეგ კვლავ 

გაიზარდა (სურათი #3).  

 
სურათი #3. CD4+CD39+, CD45RA, CD45RA უჯრედების პროცენტული შემცველობის 

დინამიკა პანკრეასის თავის ინოპერაბელური კიბოს მქონე პაციენტების პერიფერიულ 

სისხლში რსა პროცედურამდე და პირველი პროცედურიდან  

TGF-β-ს რეგულაციის დარღვევის კავშირი სხვადასხვა ავთვისებიანი სიმსივნის 

განვითარებასთან მრავალი კვლევით არის დადასტურებული. TGFβ-ს მნიშვნელოვანი როლი 

აქვს სოლიდური ავთვისებიანი სიმსივნეების მიკროგარემოს რემოდილირებაში. სიმსივნური 

უჯრედების მიერ გამომუშავებული TGF-β, იმუნომასუპრესირებელი გარემოს 

ჩამოყალიბებით, სიმსივნოგენური და პრომეტასტაზური პასუხის განვითარებას 

უზრუნველყოფს. პანკრესის ინოპერაბელური კიბოს მქონე პაციენტებში ჩვენი კვლევის 

შედეგად ნანახი მომატებული TGF-β-ს დონეც ასევე ეხმიანება ლიტერატურულ 

მონაცემებს23,24,25,26. 

პანკრეასის ინოპერაბელური კიბოს მქონე პაციენტთა სისხლში IL-17-ის დონის მატება, რაც 

ჩვენი კვლევის შედეგად ინახა, სრულად ესადაგება მრავალი სხვა კვლევების მონაცემებს, 

სადაც აღწერილია IL-17-ის პროსიმსივნური როლი კარცენოგენეზის სტიმულირებაში და მისი 

მატების კორელაცია დაავადების ცუდ გამოსავალთან27,28,29,30,31.   

ჩვენი კვლევით ნანახი CD4+CD39+ უჯრედების მაღალი დონე პანკრეასის ინოპერაბელური 

კიბოს ჯგუფში ეხმიანება მრავალ სხვა კვლევას, სადაც აღნიშნული უჯრედების პროცენტული 

მატება ასოცირდება დაავადების ცუდ პროგნოზთან, რაც CD4+CD39+ უჯრედების, 

ადენოზინით განპირობებული, პროსიმსივნური როლით აიხსნება32,33,34,35.   

განმეორებითი რსა-ს შემდეგ CD45RA უჯრედების შემცველობის კლება, პაციენტთა 

სიცოცხლის გახანგრძლივებასთან ერთად, ეხმიანება კვლევებს, რომლებიც აღწერს 

გულუბრყვილო CD45RA უჯრედების დაბალი შემცველობის კორელაციას სიმსივნის 

რემისიასთან36. 

CD45RO  მეხსიერების გააქტიურებულიT უჯრედების მარკერს წარმოადგენს. მისი მაღალი 

დონე პანკრეასის კიბოს უკეთეს გამოსავალთან ასოცირდება. გააქტიურებული მეხსიერების 
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CD45RO უჯრედების მაღალი პროცენტული შემცველობა ასოცირებულია ანტისიმსივნურ 

იმუნურ პასუხთან, მისი მომატება სიმსივნის მიკროგარემოს შეცვლის მაჩვენებელია37. 

ზემოაღნიშულის გათვალისწინებით შეიძლება დავასკვნათ, რომ პროსიმსივნური იმუნური 

მარკერების დინამიკაში კლება, სიცოცხლის საშუალო ხანგრძლივობის ზრდასთან ერთად, 

განმეორებითი რსა-ს ანტისიმსივნური ეფექტით უნდა აიხსნას. თუმცა, აღსანიშნავია, რომ 

ჩვენს კვლევას აქვს გარკვეული ლიმიტაციები. ესენია: კვლევა ობსერვაციულია და არ არის 

რანდომიზებული, ის ჩატარდა მხოლოდ ერთ კლინიკაში, გამოკვლეულია პაციენტთა მცირე 

რაოდენობა.  

ამდენად, ჩვენი კვლევით ნანახი, განმეორებითი რსა-ის მიერ სიმსივნის საწინააღმდეგო 

სპეციფიკური იმუნური პასუხის ჩართვის უნარი, ფართო მასშტაბიან კვლევებში შემდგომ 

დადასტურებას საჭიროებს. 

 

 

დასკვნა:  

ჩვენი კვლევის შედეგებმა აჩვენა, რომ განმეორებითი რსა პროცედურების შემდგომ 

პანკრეასის თავის ინოპერაბელური კიბოს მქონე პაციენტების პერიფერიულ სისხლში 

სტატისტიკურად სარწმუნოდ იკლებს პროსიმსივნური CD4+CD39+ უჯრედებისა და 

გულუბრყვილო CD45RA უჯრედების პროცენტული შემცველობა და პროსიმსივნური 

ციტოკინების- TGF-βდა IL-17-ის დონე. აღნიშნულ იმუნოლოგიურ მონაცემებსა და 

პაციენტების სიცოცხლის ხანგრძლივობაზე დაყრდნობით შეგვიძლია ვივარაუდოთ, რომ 

პანკრეასის სიმსივნური ქსოვილის განმეორებითი დესტრუქცია რსა-ით შესაძლოა 

ააქტიურებდეს სიმსივნის საწინააღმდეგო სისტემურ იმუნურ პასუხს. 
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Effect of repetitive RFA on the immune response of the patients with  inoperable 
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Abstract 

Annually, approximately 500,000 new cases of pancreatic ductal adenocarcinoma (PDAC) are 

diagnosed worldwide, with the same number of patients dying from this debilitating disease. 

Treatment resistance in PDAC results from the general immune suppression aggravated by the dense 

tumor stroma, which acts as a physical barrier to far too many treatment agents. Numerous studies 

suggest that RFA can trigger tumor-specific immune stimulation along with the disruption of the dense 

tumor stroma. Despite the immune stimulatory effect of RFA seen after procedure, a long-lasting 

clinical outcome of this procedure is hard to achieve. We aimed to explore the dynamics of 

immunological parameters in patients with PDAC treated with repetitive (three rounds of) RFA. 

Peripheral blood samples were analyzed from patients with inoperable pancreatic cancer who received 

three RFA treatments in a row, and compared to age-matched healthy controls. Only repetitive, and 

not a sole, administration of RFA actuated the decrease in protumorigenic cytokines (TGF-β, IL-17) 

and protumorigenic CD4+CD39+ and naive CD45RA T cells.  

Our study provides the first evidence on immunomodulatory benefits of repetitive RFA in patients 

with inoperable pancreatic cancer. Despite the fact that there was no other treatment used in the RFA 

group we still cannot attribute these immunologic changes to RFA alone. Larger scale studies involving 

different treatment modalities and complex immune readouts would guarantee more certainty to the 

clinical advantages of repetitive RFA.   
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