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Поиск новых подходов иммунотерапии рака почки является актуальной задачей, решение которой будет способствовать 
улучшению качества лечения и снижению доли больных с иммуноопосредованными нежелательными явлениями. В этой 
связи разработка новых лекарственных средств на основе механизма РНК-интерференции представляется одним из пер-
спективных направлений для решения поставленной задачи, в частности для расширения спектра терапевтических мише-
ней с целью подавления молекулярных механизмов ускользания клеток опухоли от действия иммунного надзора. Одной 
из таких мишеней является ген LGALS9. Цель исследования – провести анализ уровня экспрессии генов CD274 и LGALS9 в 
образцах ткани рака почки, полученных от российских больных. Оценить потенциальный эффект ингибирования экспрес-
сии гена LGALS9 в клетках первичной опухоли почки на усиление опосредованного Т-клеточного цитолиза при совмест-
ном культивировании. 
Методика. Оценку уровня экспрессии генов CD274 и LGALS9 в парных образцах опухоль/норма проводили с использова-
нием количественной ПЦР. Аутологичные Т-лимфоциты выделяли из цельной крови больного, полученной за 2 ч до начала 
хирургического лечения. Первичную культуру клеток опухоли получали в течение 2-х ч после хирургического лечения. 
Липосомальный перенос РНК-дуплексов к генам LGALS9 и CD274 проводили за 24 ч до внесения аутологичных Т-лимфоци-
тов. Цитотоксический эффект оценивали с использованием биосенсорной технологии RTCA хCELLigence (ACEA Biosciences, 
США) по прошествии 24-х часов совместного культивирования. 
Результаты. На выборке из 108 парных образцов показано, что повышение уровня экспрессии гена LGALS9 наблюдается 
значительно чаще, чем повышение уровня экспрессии гена CD274. Разработанные миРНК к генам LGALS9 и CD274 обеспе-
чили эффективное подавление экспрессии обоих генов. Применение липосомальных препаратов, на основе разработан-
ных миРНК способствовало активации цитотоксических свойств аутологичных Т-лимфоцитов у пациентов, в опухоли кото-
рых имела место повышенная экспрессия гена LGALS9. Показано, что опосредованный Т-клеточный цитолиз может быть 
активирован после внесения в культуру липосомальных комплексов с миРНК к гену LGALS9.
Заключение. Полученные результаты свидетельствуют о терапевтическом потенциале подавления экспрессии гена LGALS9 
в клетках опухоли почки для активации цитотоксического действия Т-лимфоцитов.
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The search for new approaches to immunotherapy of renal cancer is an urgent task. Solving this problem will improve the qual-
ity of treatment and reduce the proportion of patients with immune-mediated adverse events. Thus, the development of new 
drugs based on the principles of RNA interference is promising for expanding the range of therapeutic targets to overcome the 
immune escape of tumors. One of such targets is the LGALS9 gene. The aims of the study were 1) to evaluate the expression 
levels of CD274 and LGALS9 genes in samples of renal cancer tissue from patients in Russia and 2) to determine the potential effect 
of inhibition of LGALS9 gene expression in primary renal cancer cells on enhancing T cell-mediated cytolysis during co-culturing.
Methods. The expression level of CD274 and LGALS9 genes in paired tumor/normal samples was assessed using quantitative PCR. 
Autologous T lymphocytes were isolated from the whole blood obtained two hours before the start of surgery. Primary cancer 
cell culture was obtained within two hours after surgery. siRNA was delivered to tumor cells 24 hours before the administration 
of autologous T lymphocytes. The cytotoxic effect was assessed by RTCA xCELLigence biosensor technology (ACEA Biosciences, 
USA) after 24 hours of co-culturing.
Results. The study examined 108 paired clinical samples to assess the expression levels. Overexpression of the LGALS9 gene was 
significantly more frequent than overexpression of the CD274 gene. To investigate gene knockout, siRNAs against LGALS9 and 
CD274 were developed. Cell co-culture experiments showed that T cell-mediated cytolysis could be activated by the addition of 
siRNA-loaded liposomal complexes to the cell culture.
Conclusion. The study results evidenced a therapeutic potential for co-suppression of the LGALS9 gene expression in renal tumor 
cells to activate the cytotoxic action of T lymphocytes.
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Введение

В терапии онкологических заболеваний, наряду 
с цитостатическими препаратами, низкомолекуляр-
ными ингибиторами протеинкиназ и гормональны-
ми лекарственными средствами, широкое примене-
ние получили ингибиторы иммунных контрольных 
точек (ИКТИ), в частности, моноклональные анти-
тела (МКА) к белкам CTLA-4, PD-1, PD-L1, которые 
являются продуктами генов CTLA4, PDCD1 и CD274 
соответственно. Согласно клиническим рекоменда-
циям по лекарственному лечению почечноклеточного 
рака [1] широкое применение получили ингибиторы 
киназ (сунитиниб, акситиниб и др.) и ИКТИ (ниво-
лумаб, пембролизумаб и др.), а также их комбинации. 
Появление в арсенале химиотерапевтов ИКТИ спо-
собствовало значительному улучшению эффективно-
сти лечения отдельных групп больных. Однако, для 
значительной части больных, данная тактика лече-
ния является нерезультативной [2]. Кроме того, при 
применении препаратов данной группы с высокой 
частотой наблюдаются иммуноопосредованные не-
желательные явления 3-4 степени, что способствует 
инициации исследований по поиску новых терапев-
тических подходов.

Открытие молекулярных механизмов, лежащих 
в основе РНК-интерференции, положило начало раз-
работке новых таргетных препаратов, действующим ве-
ществом которых являются малые интерферирующие 
РНК (миРНК). Механизм РНК-интерференции рас-
сматривается в качестве перспективного терапевтиче-
ского подхода для широкого спектра заболеваний. На-
чиная с 2018 г., несколько синтетических олигонуклео-
тидных препаратов (патистиран, гивосиран, лумасиран 
и инклисиран) одобрены FDA (Food and Drug Adminis-
tration) [3] для лечения амилоидной полинейропатии, 
острой печеночной порфирии, первичной гиперокса-
лурии 1 типа и гиперхолестеринемии, соответственно.

Одним из способов доставки миРНК в клетки яв-
ляется липофекция, основанная на использовании 
в качестве носителя липидных наночастиц [4]. В насто-
ящее время одобрены более десятка препаратов, содер-
жащих липосомы в качестве системы доставки фарма-
кологических агентов различной химической природы. 
В частности, создание липосомальных форм проти-
воопухолевых препаратов доксорубицина (Doxil) [5], 
иринотекана (ONIVYDE) [6] и паклитаксела (Lipusu) 
[7], способствовало снижению токсичности и увели-
чению максимально переносимой дозы действующих 
веществ в сравнении с аналогичными химиопрепара-
тами, применяемыми в растворимой форме. 

В настоящее время активно изучаются перспек-
тивы использования липосомальный доставки миР-
НК в клетки опухоли в качестве принципиально но-
вых лекарственных средств. В частности, проводят-
ся клинические испытания липосомальной миРНК 
Atu027 для лечения больных на поздних стадиях рака 
поджелудочной железы, печени, толстой кишки, яич-
ников и меланомы [8]. 

Одной из потенциальных иммунотерапевтических 
мишеней при светлоклеточном почечно-клеточном 
раке (скПКР) является ген LGALS9, кодирующий бе-
лок галектин-9 (Gal9). Экспериментально доказано, 
что гибель CD8+Т-клеток, инфильтрующих опухоль, 
может быть инициирована в результате взаимодей-
ствия лиганда Gal9 с рецептором TIM3 активирован-
ных Т-клеток [9]. Повышенные уровни экспрессии га-
лектина-9 и его рецептора TIM3 показаны для многих 
типов опухолей, включая рак молочной железы, рак го-
ловы и шеи, рак толстой кишки и другие типы рака [10-
14]. При раке почки нередко наблюдается повышенная 
экспрессия опухолевыми клетками продуктов генов 
CD274 и LGALS9, что является одной из причин фор-
мирования пула антигенспецифических цитотоксиче-
ских Т-лимфоцитов, неспособных к цитотоксической 
функции [15]. Показана ассоциация между высокой 
экспрессией галектина-9 и худшей общей выживаемо-
стью в группе пациентов скПКР на III-IV стадиях [16].

В настоящей работе проанализированы частоты 
повышения уровня экспрессии генов LGALS9 и CD274 

на выборке российских больных раком почки. Прове-
дена оценка возможности активации опосредованного 
Т-клеточного цитолиза при ингибировании экспрес-
сии генов LGALS9 и CD274 в первичной культуре кле-
ток опухоли почки.

Методика

Формирование выборки образцов и выделение РНК. 

Образцы ткани почки (опухолевая ткань и морфоло-
гически нормальная ткань той же почки) были полу-
чены и клинически охарактеризованы в «НИИ кли-
нической онкологии» ФГБУ «НМИЦ онкологии им. 
Н.Н. Блохина» Минздрава России. Всего было ис-
следовано 108 парных образцов ткани. В выборку 
вошли 62 мужчин и 46 женщины. Средний возраст 
больных составил 60,1 года.  Согласно патоморфо-
логической оценке, исследуемая выборка состояла 
из светлоклеточного почечно-клеточного рака (n=100), 
папиллярного рака (n=4) и онкоцитомы (n=4). Ауто-
логичные Т-лимфоциты выделяли из цельной крови 
больного, полученной за 2 ч до начала хирургического 
лечения. Первичную культуру клеток опухоли получа-
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ли в течение 2-х ч после хирургического лечения. Ис-
следование проведено с соблюдением принципов до-
бровольности и конфиденциальности в соответствии 
с принципами Хельсинкской декларации ВМА. 

Суммарную фракцию РНК из образцов тка-
ни и культуры клеток линии Рпоч1КК выделяли об-
щепринятым способом с использованием реагента 
«ExtractRNA» (Евроген, Россия). Образцы дополни-
тельно обрабатывали ДНКазой I, после чего проводили 
очистку с использованием набора «CleanRNA Standard» 
(Евроген, Россия). Качество выделенной РНК прове-
ряли при помощи электрофоретического разделения 
в 1,8% агарозном геле. Концентрацию РНК в водном 
растворе оценивали спектрофотометрически. 

Количественная полимеразная цепная реакция с об-

ратной транскрипцией (ОТ-кПЦР). Синтез комплемен-
тарной цепи ДНК осуществляли с использованием на-
бора реагентов «MMLV RT kit» (Евроген, Россия). От-
носительное определение уровня представленности 
транскрипта в образце проводили с использованием 
стандартного оборудования и программного обеспече-
ния компании Applied Biosystems QuantStudio (Thermo 
Fisher Scientific, США). В качестве внутреннего кон-
троля использовали ген GAPDH. Оценку экспрессии 
генов LGALS9 и CD274 проводили с использованием 
набора праймеров опубликованных ранее [17]. Все ре-
акции ПЦР повторяли трижды. В качестве отрицатель-
ного контроля использовали пробы без кДНК. Данные 
анализировали с использованием относительной коли-
чественной оценки по ∆∆Ct-методу. Изменения уров-
ня экспрессии менее, чем в 2 раза (|∆∆Ct| ≤ 2) рассма-
тривали как отсутствие изменений. 

Получение первичной культуры клеток и фрак-

ции Т-клеток. Первичную культуру опухолевых кле-
ток из ткани опухоли почки получали общеприня-
тым методом с использованием коллагеназы в стан-
дартных стерильных условиях клеточного бокса [18]. 
Клетки культивировали в ростовой среде RPMI-1640, 
содержащей 10 % эмбриональной телячьей сыво-
ротки (FBS), 1% инсулина-трансферрина-селенита 
(ИТС), эпидермальный фактор роста (EGF) (5 мкг/
мл) и 1% пенициллина-стрептомицина.

Фракцию Т-клеток периферической крови получа-
ли из мононуклеарных клеток с использованием стан-
дартного набора EasySepТМ Human T Cell Isolation Kit 
(STEMCELL Technologies, США) в соответствии с ре-
комендациями производителя. Активацию Т-лимфо-
цитов проводили с помощью антител к CD3 (functional 
grade, Cat. No. 16-0037-81) и CD28 (functional grade, 
Cat. No. 16-00289-81) (Invitrogen, США) согласно ре-
комендациям производителя. 

Перед постановкой экспериментов, с помощью 
стандартного набора EasySepТМ Dead Cell Remov-
al (Annexin V) Kit (STEMCELL Technologies, США) 
в строгом соответствии с рекомендациями производи-
теля, осуществляли удаление мертвых клеток из попу-
ляции. Оценку количества и жизнеспособности клеток 
в обогащенной фракции проводили с использованием 
счетчика Countess II FL (Life Technologies, США), клет-
ки окрашивали раствором трипанового синего (0,4%).

Загрузка миРНК на липосомальный вектор. В каче-
стве липосомального вектора использовали катионные 
липосомы 2х3-DOPE [19]. Загрузку миРНК на липо-
сомы производили непосредственно перед использо-
ванием в эксперименте. В частности, приготовлен-
ные на бессывороточной среде Opti-MEM™ (Gibco™, 
Thermo FS, США) растворы дуплексов и липосомаль-
ной дисперсии смешивали в равных объемах после че-
го инкубировали при комнатной температуре в тече-
ние 20 мин и вносили в культуру клеток.

Культивирование и трансфекция клеток линии Рпоч-

1КК. Перевиваемая клеточная линия светлоклеточ-
ного рака почки человека Рпоч1КК получена из кол-
лекции опухолевых штаммов человека РОНЦ им. 
Н.Н. Блохина [20]. Клетки Рпоч1КК культивировали 
в стандартных условиях в среде RPMI-1640, содержа-
щей 10% FBS, 1 нМ пирувата натрия, 1% пеницили-
на-стрептомицина в клеточном СО

2
-инкубаторе при 

температуре 37°C и 5% CO
2
. Перед трансфекцией клет-

ки перевиваемой линии, а также клетки первичной 
культуры опухоли почки высевали в планшеты в кон-
центрации 4,0*104 клеток в 1 мл среды за 24 ч до обра-
ботки. Перед внесением композиции миРНК и кати-
онного липида питательную среду с 10% сывороткой 
заменяли на ту же среду с 1% сывороткой без антибио-
тиков. Конечная концентрация дуплекса, загруженно-
го на липосомальный вектор, в зависимости от задачи 
эксперимента, составляла 25 нМ или 50 нМ. Через 6 ч 
после трансфекции меняли среду на RPMI-1640, с со-
держанием 10% FBS и 1 нМ пирувата натрия (для кле-
ток перевиваемой линии) или 10% FBS, 1 % ИТС, 
EGF (5 мкг/мл) (для клеток первичной культуры). 
Эффективность РНК-интерференции оценивали че-
рез 24 и 48 ч методом количественной полимеразной 
цепной реакции с обратной транскрипцией (ОТ-ПЦР). 
В качестве контролей сравнения использовали те же 
клетки без обработки тестируемым препаратом. В экс-
периментах с МКА был использован авелумаб в конеч-
ной концентрации 15 мкг/мл [21]. Последовательно-
сти олигонуклеотидов представлены ниже:

миLGALS9-s: rGrGrAUrCUUrGUrGUrGrArArGr-
CUrCrAdTdT
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миLGALS9-а: UrGrArGrCUUrCrArCrArCrArAr-
GrAUrCrCdTdT

миCD274-s: rGrGrAUrCrCrArGUrCrArCrCUrCUr-
GrArAdTdT

миCD274-а: UUrCrArGrArGrGUrGrArCUrGr-
GrAUrCrCdTdT

Совместное культивирование клеток опухоли поч-

ки с активированными аутологичными Т-лимфоцита-

ми. Через 24 ч после трансфекции клеток первичной 
культуры опухоли почки в соответствующие лунки 
вносили активированные аутологичные Т-лимфо-
циты в количестве 1:1 в среде RPMI-1640, содержа-
щей 10% FBS, 1% ИТС, EGF (5 мкг/мл).

Оценка опосредованного Т-клеточного цитолиза. 

Оценку изменения показателя «клеточный индекс» 
проводили через 24 ч совместного культивирования 
опухолевых клеток и Т-лимфоцитов с применением 
биосенсорной технологии RTCA хCELLigence (ACEA 
Biosciences, США). Регистрацию сигнала осуществляли 
с помощью пакета программ RTCA Software Lite v.2.2.5. 
так, как это было описано ранее [22].

Статистическая обработка данных. Для статисти-
ческой обработки данных использовали пакет про-
грамм Microsoft Excel 2019.

Результаты

Экспрессия таргетных генов у больных раком почки. 

Материал для исследования и клинические характери-

стики были получены в ФГБУ «НМИЦ онкологии им. 
Н.Н. Блохина» Минздрава России. Оценили частоты 
повышенной экспрессии генов CD274 и LGALS9 при 
помощи количественной ОТ-ПЦР. Было исследова-
но 108 парных образцов (опухоль/норма) ткани почки. 
Данные по гистологии изучаемых образцов получены 
из отдела патологической анатомии опухолей человека 
ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина» МЗ РФ. 

На исследуемой выборке провели анализ уровней 
экспрессии генов CD274 и LGALS9 в опухолевой ткани 
по сравнению с гистологической нормой. Повышен-
ным считали уровень экспрессии гена в опухоли, отли-
чающийся в 2 и более раз от экспрессии в нормальной 
ткани. Результаты анализа представлены на рисунке 1.

В результате проведённой оценки выявили, что 
увеличение уровня экспрессии гена LGALS9 встречает-
ся значительно чаще, чем увеличение уровня экспрес-
сии гена CD274. Совместная повышенная экспрессия 
обоих генов составила порядка 5%. Полученные ре-
зультаты позволяют предположить, что ген LGALS9 
является потенциальной терапевтической мишенью 
при опухоли почки, что требует экспериментального 
подтверждения.

Тестирование миРНК к генам LGALS9 и CD274 

на модели перевиваемой клеточной линии рака поч-

ки. На первом этапе исследования определили кон-
центрацию разработанных миРНК для эффективно-
го подавления экспрессии генов LGALS9 и CD274. 

Для этого использовали клетки перевиваемой кле-
точной линии светлоклеточного рака почки челове-
ка Рпоч1КК. Эффективность ингибирования оцени-
вали через 24 и 48 ч после проведения трансфекции. 
Было показано, что увеличение концентрации миРНК 
с 25 до 50 нМ не приводило к усилению эффективно-
сти нокдауна гена LGALS9 (рис. 2, а/a). В то время как 
для гена CD274 максимальное ингибирование экспрес-
сии было получено при концентрации миРНК 50 нМ 
(рис. 2, б/b). На основании этого в дальнейших экс-
периментах с клетками опухоли почки, полученных 
от больных, использовали для нокдауна гена LGALS9 
миРНК в концентрации 25 нМ, а для гена CD274 в кон-
центрации 50 нМ.

Совместное культивирование аутологичных Т-лим-

фоцитов и клеток опухоли больных после ингибирования 

генов LGALS9 и CD274. Опосредованный Т-клеточный 
цитолиз оценивали по результатам совместного куль-
тивирования так, как это было описано ранее [21]. 
В связи с особенностями используемого в экспери-
ментах биологического материала, оценку уровня экс-
прессии тестируемых генов в образцах опухоли прово-
дили параллельно с экспериментами по трансфекции. 
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Рис. 1. Доля образцов опухолевой ткани с повышенным уровнем экс-
прессии генов СD274 и LGALS9 в выборке тканей опухоли почки, полу-
ченных от 108 больных. 

Fig. 1. Percentage of tumor tissue samples with increased expression lev-
els of the CD274 and LGALS9 genes in renal tumor tissue obtained from 108 
patients.
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Рис. 2. Относительный уровень экспрессии генов LGALS9 (а/a) и CD274 (б/b) в клетках линии Рпоч1КК через 24 и 48 ч после трансфекции миLGALS9 
или миCD274 в концентрациях 25 нМ и 50 нМ. 

Fig. 2. Relative expression level of the LGALS9 (а/a) and CD274 (б/b) genes in Rpoch1KK cells 24 and 48 hours after transfection with siLGALS9 or siCD274 
at concentrations of 25 nM and 50 nM.

Рис. 3. Результаты исследования биоматериала двух больных. 

а/a и в/c – опосредованный Т-лимфоцитами цитолиз клеток опухоли почки. 1 – клетки опухоли, 2 – клетки опухоли + активированные Т-лимфо-
циты (1:1), 3 – клетки опухоли + миLGALS9/миCD274, 4 – клетки опухоли + миLGALS9/миCD274 + активированные Т-лимфоциты (1:1); б/b, г/d – 
относительный уровень экспрессии генов LGALS9 и CD274 в парных образцах ткани почки. 

Fig. 3. Biomaterial assay data from two patients.

а/a and в/c – T-lymphocyte-mediated cytolysis of renal tumor cells. 1 – tumor cells, 2 – tumor cells + activated T lymphocytes (1:1), 3 – tumor cells + 
siLGALS9/siCD274, 4 – tumor cells + siLGALS9/siCD274 + activated T lymphocytes (1:1); б/b, г/d – relative expression level of the LGALS9 and CD274 genes 
in paired kidney tissue samples.
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При оценке модулирующего действия гена LGALS9 на 
аутологичные Т-лимфоциты, дополнительно подавля-
ли экспрессию гена CD274 с целью оценить потенци-
ально возможный совместный эффект.

Было показано, что трансфекция клеток опухоли 
комбинацией дуплексов миLGALS9/миCD274 спо-
собна активировать Т-клеточную цитотоксичность 
(рис. 3, а/a). В частности, эффект наблюдали при со-
вместном культивировании Т-клеток и клеток опухо-
ли, полученных из ткани рака почки, в которой ме-
тодом количественной ОТ-ПЦР был зарегистриро-
ван повышенный уровень экспрессии гена LGALS9 
(рис. 3, б/b). 

В образце сравнения, полученном из ткани с низ-
ким уровнем экспрессии таргетных генов, при тех же 
условиях культивирования эффект обнаружен не был 
(рис. 3 в/c, г/d). 

В дополнение к полученным результатам было от-
мечено, что данная комбинация препаратов способ-
ствует снижению пролиферативной активности в по-
пуляциях клеток первичной опухоли вне зависимости 
от присутствия Т-клеток. Поэтому в следующей серии 
экспериментов миРНК к гену CD274 заменили на МКА 
против PD-L1 (авелумаб), что позволило снизить ци-
тотоксический эффект при совместном ингибирова-
нии обоих лигандов (рис. 4, а/a, б/b).

Рис. 4. Результаты исследования биоматериала двух больных. 

а/a, б/b – опосредованный Т-лимфоцитами цитолиз клеток опухоли почки в присутствии авелумаба. 1 – клетки опухоли, 2 – клетки опухоли + 
активированные Т-лимфоциты (1:1), 3 – клетки опухоли + миLGALS9, 4 – клетки опухоли + миLGALS9 + активированные Т-лимфоциты (1:1); б/b, 

г/d – относительный уровень экспрессии генов LGALS9 и CD274 в парных образцах ткани почки. 

Fig. 4. Biomaterial assay data from two patients.

a/a, в/c – T-lymphocyte-mediated cytolysis of renal tumor cells in the presence of avelumab. 1 – tumor cells, 2 – tumor cells + activated T lymphocytes 
(1:1), 3 – tumor cells + siLGALS9, 4 – tumor cells + siLGALS9 + activated T lymphocytes (1:1); б/b, г/d – relative expression level of the LGALS9 and CD274 
genes in paired kidney tissue samples.
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В следующей серии экспериментов трансфекция 
клеток опухоли дуплексом миLGALS9 осуществля-
лась в присутствии антител против PD-L1, что спо-
собствовало активации Т-клеточной цитотоксичности 
(рис. 4, а/a). В эксперименте использовали опухоле-
вые клетки, выделенные из ткани рака почки с повы-
шенным уровнем экспрессии гена LGALS9 (рис. 4, б/b).

В образце сравнения, полученном из ткани с низ-
ким уровнем экспрессии таргетных генов, при тех 
же условиях культивирования эффект не наблюдали 
(рис. 4, в/c, г/d). Следует отметить, что в этом случае, 
был выявлен цитотоксический эффект аутологичных 
Т-лимфоцитов, не связанный с действием препара-
тов, что, вероятно, является результатом иммуноген-
ного действия первичной опухоли, инициировавшей 
специфических иммунный ответ в организме больно-
го до проведения хирургического лечения.

Заключение

Поиск дополнительных терапевтических мише-
ней для иммунотерапии опухоли препаратами ИКТИ 
является актуальной задачей, поскольку цитотоксиче-
ское действие Т-клеток может быть обусловлено мо-
делирующим действием не одной, а нескольких мо-
лекул, наличие которых на поверхности опухолевой 
клетки невозможно предсказать. В нашем исследова-
нии показано, что в ткани опухоли почки частота со-
вместной экспрессии генов LGALS9 и CD274 составля-
ет 5% случаев. Повышенная экспрессия гена LGALS9 
является преобладающей. В экспериментах при со-
вместном культивировании клеток опухоли, получен-
ных из ткани почки с повышенным уровнем экспрес-
сии гена LGALS9, и Т-клеток больного показано, что 
применение липосомальных комплексов с миРНК 
к гену LGALS9 способствует активации цитотоксиче-
ского действия эффекторных Т-клеток. Полученные 
данные представляют интерес при планировании даль-
нейших исследований данной области. 
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