
   Галина Анастасия Владимировна, Galina-av21@yandex.ru 

DOI: 10.21294/1814-4861-2026-25-1-54-61
УДК: 616.34-006.6-08-092.9

Для цитирования: Лысенко Д.А., Колесников В.Е., Галина А.В., Владимирова Л.Ю., Шевченко А.Н., Ходако-
ва Д.В., Кузнецова М.А., Шульга А.А., Власов С.Н. Изучение противоопухолевой активности индол-3-пропионовой 
кислоты и ее комбинации с химиопрепаратами в исследовании in vivo. Сибирский онкологический журнал. 2026; 25(1): 
54–61. – doi: 10.21294/1814-4861-2026-25-1-54-61
For citation: Lysenko D.A., Kolesnikov V.E., Galina A.V., Vladimirova L.Yu., Shevchenko A.N., Khodakova D.V., 
Kuznetsova M.A., Shulga A.A., Vlasov S.N. In vivo study of the antitumor activity of indole-3-propionic acid and its combi-
nation with chemotherapy drugs. Siberian Journal of Oncology. 2026; 25(1): 54–61. – doi: 10.21294/1814-4861-2026-25-1-54-61

ИЗУЧЕНИЕ ПРОТИВООПУХОЛЕВОЙ АКТИВНОСТИ 
ИНДОЛ-3-ПРОПИОНОВОЙ КИСЛОТЫ И ЕЕ КОМБИНАЦИИ 

С ХИМИОПРЕПАРАТАМИ В ИССЛЕДОВАНИИ IN VIVO

Д.А. Лысенко1, В.Е. Колесников1, А.В. Галина1, Л.Ю. Владимирова1, 
А.Н. Шевченко1, Д.В. Ходакова1, М.А. Кузнецова1, А.А. Шульга1, 
С.Н. Власов2

1ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр онкологии» Минздрава России
Россия, 344037, г. Ростов-на-Дону, ул. 14-линия, 63
2ФГБОУ ВО «Ростовский государственный медицинский университет» Минздрава России
Россия, 344022, г. Ростов-на-Дону, пер. Нахичеванский, 29

Аннотация

Актуальность. Колоректальный рак (КРР) характеризуется высокой летальностью и развитием рези-
стентности к терапии. Перспективным направлением является применение метаболитов микробиоты, 
таких как индол-3-пропионовая кислота (ИПК), обладающая иммуномодулирующей и противоопухоле-
вой активностью. Цель исследования – оценить противоопухолевую активность индол-3-пропионата 
in vivo на модели колоректального рака мыши. Материал и методы. Эксперимент проводили на 42 
мышах самках с подкожным КРР CT26 (паспортизированная клеточная линия аденокарциномы толстой 
кишки мыши). После достижения объема опухоли 50–60 мм3 животные были рандомизированы на 
6 групп (n=7): контроль (раствор 0,9 % NaCl внутрибрюшинно и внутрижелудочно), монотерапия ИПК) 
(6 мг/кг, внутрижелудочно), 5-фторурацил (5-FU) (25 мг/кг, внутрибрюшинно), оксалиплатин-РОНЦ (ОХА) 
(10 мг/кг, внутрибрюшинно), комбинации ИПК (6 мг/кг, внутрижелудочно)  +  5-FU (25 мг/кг, внутрибрю-
шинно) и ИПК (6 мг/кг, в/ж)  +  ОХА (10 мг/кг, внутрибрюшинно). Препараты вводили 3 раза в нед (Пн, 
Вт, Пт) в течение 3 нед. Оценка результатов проводилась через 1 нед после окончания лечения. Оце-
нивали объем опухоли и процент торможения роста опухоли (ТРО). Статистический анализ выполняли 
с использованием U-критерия Манна–Уитни. Результаты. Монотерапия ИПК не оказывала значимого 
эффекта (ТРО=5,0 %). Химиопрепараты в монотерапии демонстрировали умеренную активность: ТРО 
для 5-FU – 22,9 %, для ОХА – 19,4 %. Наибольшая эффективность достигнута в группах комбиниро-
ванной терапии: ТРО для ИПК + 5-FU – 31,9 %, для ИПК + ОХА – 30,1 %. Значимое торможение роста 
в этих группах регистрировалось с 18-го дня (на 4 дня раньше, чем при монотерапии цитостатиками). 
Токсичность, оцениваемая по динамике массы тела, отсутствовала во всех группах. Обсуждение. 
Полученные результаты демонстрируют, что ИПК не обладает самостоятельной цитотоксической ак-
тивностью в отношении опухолевых клеток линии CT26. Однако выявлен ее потенциал в комбинации 
со стандартными химиотерапевтическими препаратами. Более раннее и выраженное ТРО в группах с 
комбинированной терапией свидетельствует о способности ИПК ускорять развитие терапевтического 
ответа. Заключение. ИПК потенцирует противоопухолевую активность 5-FU и ОХА на модели КРР 
CT26, не увеличивая системную токсичность. Полученные данные обосновывают дальнейшее изучение 
механизмов синергизма ИПК с химиопрепаратами и ее эффективности при других злокачественных 
новообразованиях.

Ключевые слова: колоректальный рак, опухоль, СТ26, мыши линии Balb/c, in vivo, 
индол-3-пропионовая кислота.
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Abstract

Background. Colorectal cancer (CRC) is characterized by high mortality and the development of therapy 
resistance. Indole-3-propionic acid (IPA), a gut microbiota-derived metabolite, shows promise in treating col-
orectal cancer (CRC) by strengthening antitumor immunity and improving chemotherapy efficacy. The aim 
of the study was to evaluate the antitumor activity of indole-3-propionate in vivo using a mouse model of 
colorectal cancer. Material and Methods. The experiment was conducted on 42 female mice with subcuta-
neous CT26 CRC. After reaching a tumor volume of 50–60 мм3, the animals were randomized into 6 groups 
(n=7): control (0.9 % NaCl saline i.p. and p.o.), IPA monotherapy (6 mg/kg, p.o.), 5-fluorouracil (5-FU) (25 
mg/kg, i.p.), oxaliplatin (OXA) (10 mg/kg, i.p.), combination IPA (6 mg/kg, p.o.)  +  5-FU (25 mg/kg, i.p.) and 
IPA (6 mg/kg, p.o.)  +  OXA (10 mg/kg, i.p.). Drugs were administered 3 times per week (Mon, Wed, Fri) for 
3 weeks. The results were assessed one week after the end of treatment. Tumor volume and tumor growth 
inhibition (TGI) percentage were evaluated. Statistical analysis was performed using the Mann-Whitney 
U-test. Results. IPA monotherapy had no significant effect (TGI=5.0 %). Chemotherapeutic agents in mono-
therapy demonstrated moderate activity: TGI 22.9 % for 5-FU and 19.4 % for OXA. The greatest efficacy was 
achieved in the combination therapy groups: TGI 31.9 % for IPA + 5-FU and 30.1 % for IPA + OXA. Statistically 
significant growth inhibition in these groups was registered from day 18 (4 days earlier than with cytostatic 
monotherapy). Toxicity, assessed by body weight dynamics, was absent in all groups. Discussion. The results 
obtained demonstrate that IPA does not possess independent cytotoxic activity against CT26 tumor cells. 
However, its potential in combination with standard chemotherapeutic drugs was revealed. Earlier and more 
pronounced TGI in the combination therapy groups indicates the ability of IPA to accelerate the development 
of a therapeutic response. Conclusion. IPA potentiates the antitumor activity of 5-FU and OXA on the CT26 
CRC model without increasing systemic toxicity. The obtained data justify further study of the mechanisms 
of IPA synergy with chemotherapeutic agents and its efficacy in other malignant neoplasms.

Key words: colorectal cancer, tumor, CT26, Balb/c mice, in vivo, indole-3-propionic acid.

Введение
Ежегодно в Российской Федерации регистри-

руется около 300 000 случаев смерти от злокаче-
ственных новообразований, при этом отмечается 
устойчивый рост заболеваемости. По распростра-
ненности рак желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) 
занимает лидирующее положение [1]. Среди них 
колоректальный рак (КРР) является одним из 
наиболее часто диагностируемых и представляет 
собой серьезную медико-социальную проблему [2, 
3]. Широко применяемые методы лечения, включая 
хирургию, лучевую и химиотерапию, влекут за 
собой ряд серьезных ограничений, главными из 
которых являются неспецифичность воздействия, 
цитотоксичность в отношении здоровых клеток 
и развитие резистентности [4]. Это обусловли-
вает необходимость поиска новых эффективных 
и малотоксичных препаратов с избирательным 
противоопухолевым действием.

В последние годы активно изучается роль 
микробиоты в онкогенезе и эффективности тера-
пии [5–7]. Показано, что состав микробного со-
общества ассоциирован с ответом на лечение при 
различных типах рака, включая опухоли ЖКТ [8]. 
Одним из ключевых механизмов влияния микро-
биома является модуляция иммунного ответа, в 
частности, через активацию арилгидрокарбонового 
рецептора (AhR) и подавление активности гистон-
деацетилаз [9].

Индол-3-пропионовая кислота (ИПК) – важ-
ный метаболит микробиоты, который образуется 
при деградации триптофана. Продемонстрирова-
но ее прямое противоопухолевое действие при 
раке молочной железы посредством активации 
AhR и рецептора прегнана X (PXR) [10], а также 
способность улучшать ответ на иммунотерапию 
ингибиторами контрольных точек у пациентов с 
немелкоклеточным раком легкого. Предполагает-
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ся, что ИПК модулирует дифференцировку CD8 +  
T-клеток, способствуя формированию популяции 
предшественников истощенных T-клеток через 
эпигенетические механизмы [11].

Хотя связь между составом микробиома и эф-
фективностью терапии рака ЖКТ установлена [8], 
роль ИПК в этом процессе остается малоизучен-
ной. Учитывая полученные данные для других 
нозологий, можно предположить потенциал ИПК в 
повышении эффективности лечения злокачествен-
ных новообразований ЖКТ.

Цель исследования – оценить противоопухо-
левую активность индол-3-пропионовой кислоты 
in vivo на модели колоректального рака мыши.

Материал и методы
Реципиентами опухолевого материала являлись 

мыши линии Balb/c в возрасте 7–9 нед, массой 22–25 
г. Животных содержали в SPF-зоне вивария ФГБУ 
«НМИЦ онкологии» Минздрава России в системе 
индивидуально-вентилируемых клеток при темпе-
ратуре 21–23 °C и влажности воздуха в помещени-
ях 40–70 %. Режим день/ночь составлял 12/12 ч. 
Животным ad libitum предоставлялись корм и вода, 
которые предварительно автоклавировали.

Для создания моделей использовали опухоле-
вую культуру линии клеток колоректальной кар-
циномы мыши (CT26) – это паспортизированная 
клеточная линия аденокарциномы толстой кишки 
мыши («AddexBio», США). Культуру опухолевых 
клеток вводили подкожно в правый бок мыши в 
количестве 5×106 клеток на мышь в объеме 0,2 мл 
питательной среды RPMI-1640, дополненной 10 % 
эмбриональной бычьей сывороткой («Gibco», 
США). В работе использовали препараты ИПК 
(«Sigma-Aldrich», США), оксалиплатин-РОНЦ 
(ОХА) (РОНЦ им. Н.Н. Блохина Минздрава Рос-
сии, Россия) и 5-фторурацил (5-FU) (ООО «Ком-
пания Деко», Россия). 

Оценку состояния животных, их взвешивание 
и замеры опухолевых узлов выполняли два раза в 
неделю (Вт, Пт) в течение 4 нед.

Объем опухолевых узлов вычисляли по фор-
муле [12]:

		  V=LW2/2,
где L и W – линейные размеры опухоли (длина и 
ширина, соответственно).

После достижения опухолевыми узлами объема 
50–60 мм³ животных рандомизировали на 6 групп 
(n=7) с выравниванием по среднему объему опу-
холи для минимизации исходных различий между 
когортами. Животные первой группы получали 
ИПК внутрижелудочно через зонд в виде суспен-
зии в 1 % крахмальном клейстере в дозе 6 мг/кг 3 
раза в неделю; животные второй группы – 5-FU 
внутрибрюшинно в дозе 25 мг/кг 3 раза в неделю; 
животные третьей группы – ОХА внутрибрю-
шинно в дозе 10 мг/кг 3 раза в неделю; животные 
четвертой группы – комбинацию ИПК (6 мг/кг, 
внутрижелудочно) и 5-FU (25 мг/кг, внутрибрю-

шинно); животные пятой группы – комбинацию 
ИПК (6 мг/кг, внутрижелудочно) и ОХА (10 мг/кг, 
внутрибрюшинно). Объемы всех вводимых пре-
паратов составляли 0,2 мл. Шестая контрольная 
группа получала эквивалентные объемы раствори-
телей: 0,9 % раствор NaCl внутрибрюшинно и 1 % 
крахмальный клейстер внутрижелудочно 3 раза 
в нед. Экспериментальную терапию проводили в 
течение 3 нед. По окончании введения препаратов 
выполнялось наблюдение в течение еще 1 нед. 
Таким образом, продолжительность всего экспери-
мента составила 4 нед [10]. Эффективность терапии 
оценивали по проценту торможения роста опухоли 
(ТРО, %), рассчитанному по формуле [12]:

 	 ТРО (%)=(Vк – Vo) / Vк × 100 %,
где Vк и Vo – средний объем опухоли (мм3) в 
контрольной и в сравниваемой опытной группе 
соответственно. 

Дизайн эксперимента представлен в табл. 1.  
Манипуляции с животными проводились в со-
ответствии с правилами Европейской конвенции 
о защите позвоночных животных, используемых 
для исследовательских и других научных целей 
(Страсбург, 1986) [13]. 

Для статистического анализа данных исполь-
зовали программное обеспечение Microsoft Excel 
2013 и Statistica 10. Для сравнения показателей 
между группами применяли непараметрический 
U-критерий Манна–Уитни. Различия считали 
статистически значимыми при уровне p≤0,05. Дан-
ные в таблицах представлены как медиана, 1 и 3 
квартили. Для контроля уровня семейной ошибки 
при проведении множественных сравнений была 
применена поправка Бонферрони.

Результаты 
Установлено, что на 25-й день эксперимента 

средние объемы опухолевых узлов в контрольной 
группе составили 987,4 ± 51,2 мм3, в группе, полу-
чавшей 5-FU, – 760,3 ± мм3, в группе, получавшей 
ОХА ,–795,9 ± 56,4 мм3, что в обеих группах в 1,2 
раза ниже по сравнению с контролем, а в комбини-
рованных группах в 1,4 раза ниже; так, в группе, 
получавшей ИПК в комбинации с 5-FU, – 671,5 ±
± 66,2 мм3, в группе, получавшей ИПК в комби-
нации с ОХА, – 690,6 ± 63,1 мм3 соответственно; 
в группе, получавшей ИПК, – 937,8 ± 62,5 мм3. 
Значимые различия с контрольной группой зареги-
стрированы в группах, получавших лечение 5-FU, 
ОХА (с 22-го дня эксперимента) (p=0,0485 и 0,0207 
соответственно), а также в группах, получавших 
ИПК в комбинации с 5-FU и в комбинации ОХА 
(с 18-го дня эксперимента) (p=0,01086 и 0,0130 
соответственно). Объемы опухолей в группе моно-
терапии ИПК и в контрольной группе оставались 
сопоставимыми на всех этапах проведения иссле-
дования. Динамика средних объемов опухолевых 
узлов представлена в табл. 2. 

Несмотря на развитие опухолевой кахексии у 
животных контрольной группы, динамика средней 
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Таблица 1/Table 1

Дизайн эксперимента по изучению противоопухолевой активности индол-3-пропионовой кислоты в 
монотерапии и в комбинации с химиопрепаратами

The experiment design for studying the antitumor activity of indole-3-propionic acid in monotherapy and 
in combination with chemotherapy drugs

Группа/
Group

Препарат(ы)/
Medication(s)

Доза/
Dose

Режим введения/
Dose administration regimen

Способ введения/
Method of administration

1 Индол-3-пропионовая кислота/
Indole-3-propionic acid

6 мг/кг/
6 mg/kg

3 раза в нед (Пн, Ср, Пт)/
3 times per week(Mon, Wed, Fri)

в/ж/
i.g.

2 5-фторурацил/5-fluorouracil 25 мг/кг/
25 mg/kg

3 раза в нед (Пн, Ср, Пт)/
3 times per week (Mon, Wed, Fri)

в/б/
i.p.

3 Оксалиплатин/Oxaliplatin 10 мг/кг/
10 mg/kg

3 раза в нед (Пн, Ср, Пт)/
3 times per week (Mon, Wed, Fri)

в/б/
i.p

4

Индол-3-пропионовая кислота/
Indole-3-propionic acid

6 мг/кг/
6 mg/kg

3 раза в нед (Пн, Ср, Пт)/
3 times per week (Mon, Wed, Fri)

в/ж/
i.g.

5-фторурацил/5-fluorouracil 25 мг/кг/
25 mg/kg

3 раза в нед (Пн, Ср, Пт)/
3 times per week (Mon, Wed, Fri)

в/б/
i.p.

5

Индол-3-пропионовая кислота/
Indole-3-propionic acid

6 мг/кг/
6 mg/kg

3 раза в нед (Пн, Ср, Пт)/
3 times per week (Mon, Wed, Fri)

в/ж/
i.g.

Оксалиплатин/Oxaliplatin 10 мг/кг/
10 mg/kg

3 раза в нед (Пн, Ср, Пт)/
3 times per week (Mon, Wed, Fri)

в/б/
i.p.

6 0,9 % раствор NaCl/
0,9 % saline solution (NaCl)

– 3 раза в нед (Пн, Ср, Пт)/
3 times per week (Mon, Wed, Fri)

в/б/
i.p.

– 3 раза в нед (Пн, Ср, Пт)/
3 times per week (Mon, Wed, Fri)

в/ж/
i.g.

Примечания: в/б – внутрибрюшинное введение вещества; в/ж – внутрижелудочное введение вещества; таблица составлена авторами.

Notes: – i.p. – intraperitoneal administration; i.g. – intragastric administration; created by the authors.

Таблица 2/Table 2

Динамика изменения средних объемов опухолевых узлов в исследуемых группах

Dynamics of changes in average tumor node volumes in the study groups

Группа/
Group

Показатель/
Parameter

Сутки после имплантации/A day after implantation
1 4 8 11 15 18 22 25

1
Медиана/Median 51 142,6 234,3 335,2 481,4 718,8 845,2 935,3

1 квартиль/1 quartile 49,4 129,8 232,6 326,7 473,9 686,9 830,3 925,7
3 квартиль/3 quartile 52,3 159,7 261,4 349,9 567,6 785,4 845,2 945,9

2

Медиана/Median 52,1 120,1 217,2 344,2 496,3 635,9 712,3 759,2
1 квартиль/1 quartile 50,1 113,2 202,9 334,5 481,8 615,2 690,2 742,5
3 квартиль/3 quartile 54,5 122,2 221,7 351,9 504,8 655,0 721,1 793,4

р *0,0485 *0,0122

3

Медиана/Median 50,8 125,5 221,8 343,5 484,5 656,0 730,8 785,1
1 квартиль/1 quartile 48,3 120,9 216,2 334,6 477,7 635,7 710,6 751,7
3 квартиль/3 quartile 54,9 131,9 232,5 359,2 504,4 665,0 755,9 863,7

р *0,0207 *0,0455

4

Медиана/Median 48,8 107,2 202,5 315,0 465,2 560,3 600,9 685,2
1 квартиль/1 quartile 46,2 103,5 194,8 302,5 418,9 525,8 578,8 595,1
3 квартиль/3 quartile 50,5 111,0 208,9 328,3 525,8 632,7 655,7 716,3

р *0,0109 *0,0465 *0,0106

5

Медиана/Median 48,4 107,8 205,2 319,7 450,9 520,1 622,4 701,3
1 квартиль/1 quartile 44,6 100,1 192,3 302,8 425,4 515,7 555,7 650,8
3 квартиль/3 quartile 52,8 115,6 215,8 335,4 472,7 615,0 640,4 718,4

р *0,0130 *0,0477 *0,0186

6
Медиана/Median 53,1 148 256,3 418,4 540,2 719,8 848,3 981,7

1 квартиль/1 quartile 43,6 132,8 234,9 356,6 487,5 712,5 834,7 924,7
3 квартиль/3 quartile 54,9 168,7 272,5 433,4 594,7 815,7 968,2 1028,7

Примечания: * – различия являются значимыми по сравнению с контролем при р≤0,05; таблица составлена авторами. 

Notes: * – the differences are statistically significant at p≤0.05 compared to the control; created by the authors.
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массы тела не имела существенных межгруппо-
вых различий на протяжении эксперимента, что, 
вероятно, объясняется компенсаторным эффектом 
массы растущей опухоли, при общих колебаниях 
в рамках ± 6 %. 

Наибольший показатель ТРО был зарегистри-
рован в группах комбинированной терапии: 31,9 % 
для комбинации ИПК + 5-FU и 30,1 %  – для ИПК + 
+ ОХА. В то же время монотерапия ИПК продемон-
стрировала наименьшую эффективность, показав 
значение всего 5,0 %. Эффект монотерапии цито-
статиками был умеренным, что составило 22,9 % 
для 5- FU и 19,4 % для ОХА (табл. 3).

Обсуждение 
Настоящее исследование демонстрирует, что 

комбинация ИПК со стандартными химиотера-
певтическими агентами приводит к подавлению 
роста опухоли в модели КРР у мышей. Ключевым 
аспектом является наблюдение потенцирующего 
эффекта, при котором комбинированная терапия 
улучшает монотерапию цитостатиками, что про-
является в более раннем наступлении и большей 
выраженности противоопухолевого ответа. При 
этом отсутствие самостоятельной цитотоксичности 
ИПК и сохранение стабильной массы тела жи-
вотных указывают на ее благоприятный профиль 
безопасности в качестве модулятора эффектив-
ности химиотерапии.

Основываясь на полученных данных и извест-
ных литературных источниках, можно предложить 
несколько взаимодополняющих молекулярных 
механизмов, лежащих в основе выявленного 
взаимодействия ИПК с 5-FU и OXA. Центральную 
роль в опосредовании эффектов ИПК играют два 
ядерных рецептора: AhR и PXR [14, 15].

Взаимодействие с рецептором AhR 
и модуляция микроокружения опухоли
ИПК, выступая лигандом AhR, может влиять 

на несколько процессов, критических для успеха 
химиотерапии. AhR-зависимая активация генов 

детоксикации (например, ген, кодирующий ци-
тохром Р450 1A1) теоретически может модифи-
цировать внутриклеточный метаболизм. Однако в 
контексте комбинированной терапии более суще-
ственным представляется иммуномодулирующий 
потенциал AhR-сигналинга. Активация AhR ИПК 
способна подавлять продукцию провоспалитель-
ных цитокинов, таких как TNF-α (фактор некроза 
опухоли) и IL-6 (цитокин, относящийся к группе 
противовоспалительных цитокинов) [10, 16], 
тем самым снижая проопухолевое воспаление в 
микроокружении. Это может улучшать проник-
новение химиопрепаратов в опухоль и ослаблять 
их цитотоксичность в отношении здоровых тканей 
(например, кишечного эпителия), что косвенно 
подтверждается отсутствием потери массы тела у 
животных. Кроме того, данные литературы указы-
вают на способность AhR-лигандов регулировать 
дифференцировку T-лимфоцитов [11], что откры-
вает гипотезу о косвенной иммунной активации в 
сингенной модели.

Активация рецептора PXR и цитопротекция 
здоровых тканей. ИПК также является
лигандом рецептора PXR
Классическая роль PXR – индукция экспрессии 

транспортных белков (P-гликопротеин) и фер-
ментов метаболизма ксенобиотиков (CYP3A4). 
В контексте химиотерапии это может рассматри-
ваться как фактор потенциального лекарственного 
взаимодействия. Однако ключевой для объяснения 
адъювантного эффекта ИПК, вероятно, является 
ее способность через путь PXR/ACBP (ацил-КоА-
связывающий белок) оказывать цитопротекторное 
действие [15, 17]. Активация этого пути способ-
ствует стабилизации клеточных мембран и пода-
влению апоптоза, индуцированного стрессом. Мы 
предполагаем, что ИПК, активируя PXR в клетках 
слизистой кишечника и костного мозга, может 
повышать их устойчивость к побочным эффектам 
химиотерапии (мукозит, миелосупрессия), позво-
ляя поддерживать более интенсивный или про-

Таблица 3/Table 3

Эффективность лечения лабораторных животных в эксперименте

Effectiveness of treatment of laboratory animals in the experiment

Группа/
Group

Показатели/Parameters
Медиана объема, мм3/

Median volume, mm3 (IQR)
Индекс торможения роста опухоли (ТРО)/

Tumor growth inhibition (TGI),
1 квартиль/

1 quartile (Q1)
3 квартиль/

3 quartile (Q3)
1 935,3 (925,6–965,8) 5,0 % 925,7 945,9
2 759,2 (593,4–760,8) 19,4 % 742,5 793,4
3 785,1 (735,1–874,9) 22,9 % 751,7 863,7
4 685,2 (593,4–760,8) 30,0 % 595,1 716,3
5 701,3 (572,5–785,2) 31,9 % 650,8 718,4
6 981,7 (870,2–1168,4) – 924,7 1028,7

Примечания: данные представлены как медиана (25-й; 75-й перцентиль); индекс торможения рассчитан относительно контрольной группы; 
таблица составлена авторами.

Notes: the data is presented as the median (25th; 75th percentile); the braking index is calculated relative to the control group; created by the authors.
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должительный режим лечения [18]. Эта гипотеза 
согласуется с отсутствием признаков системной 
токсичности в нашем эксперименте.

Прямое влияние на клеточный 
гомеостаз и апоптоз
Помимо рецептор-опосредованных эффектов, 

ИПК обладает выраженными антиоксидантными 
свойствами, не проявляя прооксидантной актив-
ности в физиологических условиях. Известно, 
что цитотоксическое действие многих химиопре-
паратов, включая оксалиплатин, частично опо-
средовано индукцией окислительного стресса в 
опухолевых клетках. Можно предположить, что 
ИПК, модулируя редокс-статус, может усиливать 
этот проапоптотический сигнал в опухолевых 
клетках, одновременно защищая нормальные 
ткани [19]. Этот баланс между прооксидантным 
действием в опухоли (в комбинации с химиопре-
паратами) и антиоксидантной защитой здоровых 
клеток требует дальнейшего изучения [20, 21].

Таким образом, наблюдаемое потенцирование 
противоопухолевой активности, вероятно, является 
результатом сложного взаимодействия нескольких 
механизмов: модуляции иммунного и воспалитель-
ного ответа через AhR, цитопротекции здоровых 
тканей через PXR/ACBP-путь и возможного влия-
ния на окислительный стресс. Важно подчеркнуть, 
что выявленный эффект носит предварительный 
характер ввиду небольшого размера выборки. Для 

подтверждения предложенных механизмов необ-
ходимы дальнейшие исследования, включающие 
оценку экспрессии генов-мишеней AhR/PXR, ана-
лиз инфильтрации опухоли иммунными клетками 
и прямое сравнение профилей окислительного 
стресса в опухолевой и нормальной тканях на фоне 
комбинированной терапии.

Важным ограничением работы является неболь-
шой размер выборки: минимальная численность 
группы составила 7. Это снизило статистическую 
мощность анализа, поэтому выводы носят предва-
рительный характер и требуют подтверждения в ис-
следованиях с более крупными выборками. Тем не 
менее выявленные тенденции могут быть полезны 
для формирования гипотез в будущих работах.

Заключение 
Проведенное на модели подкожных ксено-

трансплантатов КРР CT26 исследование де-
монстрирует, что ИПК обладает потенциалом в 
качестве адъювантного средства к стандартной 
химиотерапии, усиливая противоопухолевую 
активность 5-FU и ОХА. Полученные данные об 
эффективности комбинированной терапии на дан-
ной экспериментальной модели создают основу 
для дальнейших исследований, направленных на 
изучение молекулярных механизмов выявленного 
синергизма, оптимизацию режимов дозирования и 
оценку эффективности при других типах опухолей 
и путях введения. 
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