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Введение
Актуальность. Сначала лучше определиться с понятием «опухоль». Опухоль (рак) – это патологические образования, возникающие вследствие нарушения механизмов контроля деления, роста и дифференцировки клеток. [1]
В наше время о механизмах возникновения рака и его лечении до конца неизвестно, а смертность от этого заболевания все повышается и повышается. По данным ВОЗ в 2000 году от рака умерло 1,2 миллиона человек, а в 2012 – 8,2 миллионов. Рак является одной из основных причин смерти в мире. [2]
Рак – одно из самых серьезных заболеваний, миллионы людей умирают от рака легких, печени, желудка и т.д. Примерно 30% случаев смерти от опухолей вызваны несколькими факторами, такие как неправильное питание, плохая экология, курение, алкоголь, и все это может только ускорить смерть человека. Употребление табака является самым значительным фактором риска развития рака, чаще всего он приводит к раку легких, но также влияет на опухоли и других органов. По прогнозам, число случаев заболевания от рака будет продолжать расти от 14 миллионов в 2012 году до 22 миллионов в следующие десятилетия. [3]
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Рак развивается из клетки, у которой произошла мутация, и она начала беспрерывно делиться. Превращение нормальной клетки в опухолевую довольно сложный процесса. Эти изменения происходят в результате целого комплекса генетических факторов человека, а также эти изменения провоцируются основными канцерогенами. Таких канцерогенов выделяют три группы:
1. Физические канцерогены

2. Химические канцерогены

3. Биологические канцерогены

Физические канцерогены – это ультрафиолетовое и ионизирующее излучение. Эти излучения представляют собой потоки элементарных частиц. Например, самым явным источником ультрафиолетового излучения является солнце. [1]
Химические канцерогены – это вредные химические вещества. Например, нитраты и нитриты, которые часто встречаются в консервах или же пищевые добавки, которые можно встретить почти в каждом продукте.

Биологические канцерогены – это вирусы, которые приводят к возникновению инфекций. Например, вирус иммунодефицита человека. 

Старение сильно влияет на развитие рака. С возрастом вероятность рака у человека повышается. Клетки перестают обновляться так, как они делали это в молодом возрасте. Из-за этого рак практически невозможно остановить в старческом возрасте.[2]
Цель моего реферата – это анализ и описание выбранной мной литературы на тему механизмов возникновения раковых опухолей и борьбы организма с ними.
Проблема моего реферата заключается в том, что механизм возникновения и методы лечения очень сложные, и  информация, находящаяся в школьных учебниках недостаточно. Поэтому моя задача узнать как можно больше об этой теме.
Задачи моего реферата
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Понять и объяснить что такое рак, какие у него есть свойства и т.д.

2. Определить, как возникает опухоль, какие есть причины её возникновения.

3. Описать, как организм борется с раком
4. Раскрыть подходы в медицине к борьбе с раковыми опухолями
Предметом моего исследования является научная-популярная литература о раке.

В качестве литературы я выбрал несколько книг и сайтов специализированных на медицине, а также научных онлайн-журналов. Я сделал такой выбор, потому что в них подробно и доступно описана информация об опухолях. 
1. Строение раковых клеток, их свойства и механизм размножения
Опухоли могут сильно различаться по внешнему виду. Например,  опухоль может быть в форме шляпки гриба, узла или цветной капусты. Объемы опухоли также бывают разные, от нескольких миллиметров до десятков сантиметров. Плоскость опухоли может быть гладкой, шершавой или бугристой. Если опухоль расположена на плоскости, то чаще всего она связана с ним ножкой. [1]
В основном опухоли состоят из стромы и паренхимы. 

Паренхиму образуют клетки, которые определяют этот вид опухоли, с их помощью определяется морфологическая особенность опухоли. Паренхима – это клетки, которые образовались в результате злокачественной перестройки нормальных клеток. Строма – это основа опухоли, некий каркас, который чаще всего представлен соединительной тканью. Она имеет сосуды и нервы. Строма в отличие от паренхимы жесткая и выполняет опорную функцию. [1]
Макроскопическая постройка опухолей различается большим многообразием, хотя есть единые черты. Единое – все опухоли состоят из паренхимы и стромы. При этом соотношение стромы и паренхимы может быть разным: в одних превалирует паренхима, в других – строма, в третьих присутствует равномерное распределение этих составляющих. [2]
Большая часть опухолей по постройке напоминают орган – органоидные опухоли. В таких опухолях строма развита очень хорошо. В других строма развита слабо и состоит только из тонкостенных сосудов и капилляров это – гистиоидные опухоли.  Клетки такой опухоли утратили структурные признаки изначального органа. Гистиоидные опухоли быстро растут и рано подвергаются некрозу. [3]
Клетки опухоли могут соответствовать клеткам ткани, из которой они появились. В таком случае опухоль называется гомологичной. Для такой опухоли характерен медленный рост и отсутствие метастазов. Если клетки опухоли не похожи изначальную ткань, то её называют гетерологичной. Гомологичные опухоли – зрелые, дифференцированные, гетерологичные – незрелые, малодифференцированные. [4]
Также большое значение имеет расположение опухоли. Она может находиться на плоскости органа, глубоко в тканях или пронизывать его сверху до низу. В зависимости от этого различают эндофитный и экзофитный рост опухоли. При эндофитном росте опухоль растет в толщу органа, при экзофитном – на его поверхности. [5]
Клетка опухоли меняется за счет влияния канцерогенов, но это никак не влияет на изменение генетического кода. В клетке произошла мутация и во время деления, она поделилась не так, как все остальные. Дальше начинается неконтролируемый рост и размножение клеток с этим дефектом.

В возникновении и развитии опухоли можно выделить 4 шага: 
I. В начале канцероген воздействует на некоторые части ДНК нормальной клетки. Чаще всего эти части ДНК отвечают за контроль над делением, дифференцировкой и созреванием.
II. Через некоторое время происходят генные мутации, так называемое повреждение ДНК. В это время клетка не имеет особых признаков опухоли. Такая клетка называется латентная опухолевая клетка.
III. В скором времени, после того, как генотип клетки изменился,  она приобретает характерный для опухоли вид, так называемый фенотип. 
IV. На последнем этапе опухолевая клетка может делиться бесчисленное количество раз. У здоровых  клеток содержится ген, который ограничивает число делений. Это ограничение именуется «пределом Хейфлика» и состовляет  примерно 50 делений. [1]
Общим явлением для всех опухолевых клеток является атипизм. Атипизм — это свойство злокачественных опухолевых клеток, приводящее к утрате этими клетками первоначальной тканевой специфичности. [2]
Различают несколько видов атипизма: 
· Атипизм разделения клеток. При таком атипизме число делящихся клеток повышается примерно на половину, а в нормальных клетках всего лишь на несколько процентов. 
· Атипизм обязанностей. Функции опухолевых клеток чаще всего изменены (как правило, сначала понижаются), но со временем функционирование клеток может увеличиваться. При увеличении функций опухоль начинает вырабатывать вещества в большом количестве для организма. Например, раковые клетки надпочечников могут выработать большое количество адреналина, тем самым вызвав феохромоцитому. Может быть и так, что раковые клетки продуцируют вещество, которое здоровые клетки не вырабатывали и никогда не будут.
· Инвазивный рост. В этом случае опухоль начинает разрастаться и проникает даже в другие органы. Через некоторое время опухоль начнет все больше и больше развиваться и сможет аррозировать сосуды, то есть нарушить их целостность. Если мы посмотрим на разрез опухоли, то сможем увидеть бело-серую  ткань или же найти серо-розовую пеструю ткань.
· Метастазирование. При метастазе клетки опухоли отделяются и начинают «путешествовать» по организму. Чаще всего метастазы развиваются на соседних органах, расположенных довольно близко от главного очага. 
· Рецидивирование. Рак может повторно развиться на том же месте, откуда его и удалили. Это происходит из-за того, что не до конца удаленная опухоль снова начинает разрастаться.

· Атипизм дифференцировки клеток. В эмбрионе человека клетки очень похожи друг на друга. Но через некоторое время каждая клетка становится какой-то определенной и в совокупности с другими, похожими на неё образовывается ткань, например, нервная или костная. В опухолях все происходит наоборот, клетка остается недифференцированной и незрелой. 
· Метаболический атипизм (обменный) — изменение всех видов обмена веществ. Опухоль становится огромным складом для углеводов, жиров и белков. Поэтому рост опухоли становятся все мощнее и мощнее. В качестве примера можно привести факт, что опухоль «ловит» витамин E, который в свою очередь является антиоксидантом, способный упрочнять клеточные мембраны. Таким образом, опухоль защищает себя и становится более неуязвимой. Такой факт является одной из многих причин незыблемости опухолевый клеток к любым методам лечения в современной медицине. [1]
В большинстве случаев в опухолях преобладают процессы создания новых клеток, сложных веществ (анаболизм), нежели расщепление сложных на простые (катаболизм). Опухоль становится независимой и теперь неподвластна воздействиям со стороны организма. [2]


2. Борьба организма с раковыми клетками
Активизация раковых клеток приводит к потере организмом контроля за ростом раковых тканей. Белок-сенсор, отвечающий за программируемую смерть организма с прекращением жизни у обыкновенных клеток, может быть использован для разработки новейших узнаваемых способов борьбы с раком. Регулируемый процесс смерти организма называется апоптозом. Апоптоз запускается в обычных клетках организма при действии определенного типа био-молекул на особенный белок-рецептор CD95. В течение нескольких лет доктора утверждали, что неподвластное контролю копирование раковых клеток в организме, не подверженных апоптозу, связано с тем, что эти клетки каким-то образом утрачивают белок-рецептор, за что и имеют все шансы плодиться неконтролируемо, избегая иммунной реакции организма. Однако это оказалось не так.[1]
Группа исследователей, изучающих опухоли, доказала, что белок-рецептор CD95 никуда не исчезает, он сохраняется, просто изменяет свою функцию на обратную изначальной. Одним из экспертов в этой области является доктор наук Северо-Западного университета в США, Маркус Питер. Он и группа ученых пришли к выводу, что блокировка работы белка CD95 в раковых клетках приводит к приостановке их размножения и в некоторых случаях сопровождается отмиранием раковых тканей. Работа проводилась по нескольким отобранным пробам раковых клеток болезненного организма человека и маленьких грызунов. Эксперты смогли объяснить, что лучшего эффекта в борьбе с раковыми клетками можно добиться, блокируя выработку био-молекул, которые являются сигналом для CD95. При выработке био-молекул они активизируют белок-сенсор, который дает сигнал для запуска апоптоза в здоровых тканях. [2][6].
"Это открытие изменяет кое-какие парадигмы в науке. В течение 20 лет служители науки пытались использовать CD95 для ликвидации раковых опухолей, но ничего не вышло. Более того, случилось совсем наоборот, этот белок только ускоряет их рост, а не пытается его замедлить", - рассказал  Эрнст Ленгуэл (Ernst Lengyel) из Чикагского университет, слова которого приводит специальная тематическая литература Северо-Западного института. Планируется провести ряд экспериментов, которые должны показать, как белок-сенсор CD95 переключается с режима «апоптоза» на режим «рост клеток». Исследователи предполагают, что это связано с белковыми молекулами, с которыми взаимодействует белок-сенсор CD95. Например,  уже есть исследование, что один из белков, называющийся JNK, может участвовать как в апоптозе, так и в росте клеток, зависимо от места его сосредоточения.[]
Но тем не менее организм находит борьбы с раковыми клетками. Ученые уже узнали, что существуют несколько форм иммунного протеста, который является реакцией организма на антигены опухолевых клеток. Известны две формы иммунного протеста: гуморальный (жидкостный) и клеточный. Гуморальный – это защита белками-антигенами, растворенными в крови. В основе этого процесса лежит взаимодействие антител с антигенами. Второй иммунный протест – клеточный. Он связан с накоплением Т-лимфоцитов-киллеров, сенсибилизированных (с повышенной чувствительностью) против опухолевых клеток. [1][2]
	Гуморальный иммунитет
	Клеточный иммунитет

	Опосредован антителами
	Опосредован клетками

	Клетки-эффекторы — B-лимфоциты
	Клетки-эффекторы — T-лимфоциты

	Пассивный иммунитет формируется при введении сыворотки
	Пассивный иммунитет формируется при введении лимфоцитов

	Основа антибактериального иммунитета
	Основа противовирусного, противоопухолевого, противогрибкового иммунитета



Для борьбы с опухолями организм в основном использует клеточный иммунитет. Его механизм следующий. С помощью макрофагов и естественных киллеров (NK-киллеры) Т-киллеры (один из видов лимфоцитов) уничтожают опухолевые клетки. Такая противоопухолевая иммунная защита похожа на трансплантационный иммунитет. Противоопухолевый иммунитет основан на клеточном иммунном ответе. Сначала Т-клетки (все Т-лимфоциты, и киллеры и хелперы) выпускают антитела, которые определяют, что тот или иной объект чужеродного происхождения и не должен присутствовать в организме. Он активирует макрофаги, Т-лимфоциты и NK-киллеры, которые в свою очередь уничтожают объект. T-клетки являются самыми активными клетками в разрушении опухолей, хотя в этом процессе участвуют и другие типы лимфоцитов. Морфологически проявления иммунной реакции на антигены опухоли выражаются в накоплении в строме и паренхиме опухоли по периферии её иммунокомпетентных клеток: Т– и В-лимфоцитов, плазматических клеток, макрофагов и NK-киллеров.[2]
Наблюдения показали, что если опухоль заполнена иммунокомпетентными клетками, рост и развитие рака довольно замедлены. А те опухоли, у которых отсутствуют иммунокомпетентные клетки, развиваются довольно быстро и рано дают метастазы. На ранних стадиях в опухоли происходят симптомы антигенной стимуляции, то есть стимуляция дифференцировки клеток. Она появляется при увеличении структурных частиц лимфатических фолликулов, это также рассматривается как противоопухолевая защита и знак того, что метастазов опухоли нет.[1]
Иммунный ответ при опухолях бедный. Эта бедность обусловлена следующими причинами: 

1) Действие противоопухолевых антител, который усиливают рост опухоли.
2) Изолирование специальных рецепторов, которые находятся на поверхности лимфоцитов. 

Поэтому организм не может самостоятельно эффективно справиться с опухолью, для того чтобы победить болезнь организму требуется помощь извне. У любого человека есть раковые клетки. Эти клетки не будут заметны, пока не достигнут нескольких миллионов.[1] Во всем жизненном периоде человека раковые клетки возникают примерно от 5 до 20 раз. Если иммунитет человека очень крепкий, то карциногенные клетки не смогут размножаться так быстро и вскоре они будут уничтожены. Иногда бывает, что рак вызван неправильным питанием, плохой экосистемой или же вызван генетически. Чтобы не допустить болезнь до организма нужно правильно питаться, не иметь вредных привычек и поддерживать иммунную систему. [2].


3. Борьба с помощью медицинских технологий
Сегодня медицине известны 3 направления, которые помогут человеку победить рак: хирургический способ, химиотерапия и лучевая терапия. Совершенно недавно еще одним из способов стала иммунотерапия. А вскоре появится еще один метод, который называется генная терапия, но он не до конца изучен, поэтому этот прием лечения не так широко распространен.
Хирургический способ – это удаление опухоли хирургическим методом, с использованием специальных онкохирургических правил, которые известны не всем докторам, а если и известны, то достаточно трудно исполнимы. 
Химиотерапия – это уничтожение быстрорастущих раковых клеток путем использования ядов, токсинов. К великому сожалению, эти вещества уничтожают не только раковые клетки, но и совершенно здоровые, причиняя вред различным человеческим органам.

Лучевая терапия – это использования какого-то либо излучения, (радиации) убивающего злокачественные клетки. При использовании лучевой терапии организм также разрушает здоровые клетки, на тканях могут появиться рубцы, ожоги и разные другие повреждения.[1]
При использовании химиотерапии и лучевой терапии резко сокращается размер опухоли, но продолжительное использование этих методов не уничтожает рак до конца. После применения этих способо лечения и локализации опухоли, её удаляют хирургически. Поэтому хирургический метод широко распространен, так как приносит минимальный вред организму.
Еще к минусам химио- и лучевой терапии можно отнести то факт, что ядовитые вещества, которые образовывались в результате химиотерапии или лучевой терапии, начинают нагружать организм человека, то иммунная система будет находиться под угрозой и может не выдержать. Поэтому человек, в результате лечения может «заработать» осложнения, и организм становится чрезвычайно склонен к другим заболеваниям. 

У каждого способа есть свои недостатки. Например, химиотерапия может воздействовать на раковые клетки и вызвать у них такую мутацию, которая только укрепит их. Хирургический способ опасен тем, что если не удастся удалить больные клетки полностью, то они продолжат распространяться дальше на другие органы.[1]
Хирургия и радиационная терапия – это методы, которые используют для уничтожения главных очагов рака, так называемые локальные методы. А химиотерапия воздействует на канцерогенные клетки во всем организме. Поэтому самой эффективной является химиотерапия, так как никогда нельзя быть уверенным, что опухоль не метастазировала в совершенно другое место.  Но если рассматривать ранние стадии, когда опухоль не такая большая и клетки низкодифференцированные, то целесообразней использовать хирургическое лечение, которое хорошо. В наше время медицина требует совмещенных методов лечения. [2]
Комбинированное лечение – это лечение с использованием двух терапий в борьбе с раком. Например, хирургическая и лучевая терапия. Комплексным лечением называют лечение с использованием трех и более программ. В качестве примера можно привести радиационную терапию, после которой идет курс химиотерапии и в завершении выполняется хирургическая операция. Такое лечение увеличило количество выздоравливающих в разы.[3]
В медицине существует еще один способ борьбы с канцерогенными клетками, который называется изолирование. Его суть в том, что при этом лечении ограничивают доступ кислорода к канцерогенным клеткам. Но этот способ практически не используют, так как особых плюсов в нем нет, и он не останавливает развитие рака так, как это делают другие терапии.
В последние годы иностранными биологами был найден белок, защищающий раковые клетки, делающий их неуязвимыми для иммунной реакции организма. Обнаружив и проанализировав такой белок, проще разработать решение, позволяющее с ним бороться, изолировать его. [1]
Основной проблемой в лечении рака на данный момент является уклонение опухолевых клеток от «проверки», осуществляемой иммунной системой.
Исследователи из института в США провели аналогию между строением оболочки нормальных и раковых клеток, которые бывают разных видов. Они узнали, что на оболочках канцерогенных клеток расположены молекулы белка CD47, который как бы сообщает клеткам крови, что он «свой» и они не трогают его. 
Иммунитет человека пытается противостоять злокачественным клеткам, но из-за белка ничего не получается. Когда чужеродный объект попадает в кровь и сталкивается с эритроцитом, то эритроцит в свою очередь посылает сигнал, что рядом с ним есть объект, который не должен находиться в организме. Такой своеобразный face-контроль. Лимфоциты «бегут» туда и убивают эту клетку или бактерию. С раковыми клетками все сложнее, так как из-за белка находящегося на поверхности, эритроциты распознают их как за нормальные клетки.[1].
Ученые изучили этот белок и поняли, что огромное количество этих белков на раковых клетках доходит до того, что иммунитет человека просто не замечает их и они растут и развиваются без какой на то либо опасности.
Доктора попробовали использовать эту черту против самих раковых клеток. Они создали специальное антитело, которые прикреплялось к белку CD47 и он становился бесполезным, так как антитело выводило его из строя. Иммунные клетки легко могли найти и уничтожить их.
Исследователи проверили это на эксперименте. Они вырастили в мышах опухоли разных видов органов: надпочечников, легких, печени и так далее. Доктор наук, Ирвинг Вайссман, со своими исследователями постепенно вводили антитела и записывали ход лечения в течение нескольких месяцев.

Результаты опыта поразили всех, так как рост и развитие опухолей стали уменьшаться, а некоторые  опухоли вообще исчезли. Пять мышей полностью избавились от рака, и он даже не рецидивировал на прежнем месте. Это дало огромный прорыв в борьбе с раковыми клетками.[1]
"Блокировка сигнала, который издавал белок, быстро усмирило рост и развитие опухоли в организме мыши. Помимо этого есть еще один огромный плюс. Это малое количество токсинов при использовании антител", - объяснил управляющий работы Ирвин Вайссман. "Если опухоль была очень крупной, то антитело с легкостью уничтожало метастазы и вскоре убивало саму опухоль. Теперь становится понятно, что первой задачей для раковых клеток является маскировка от активных элементов иммунной системы", - продолжил он. Ученые считают, что их способ уже готов для перехода к клиническим испытаниям на добровольцах с раковыми опухолями. [2].


4. Заключение

Рак – очень сложная и труднопреодолимая болезнь. Она развивается из одной маленькой клетки. Под воздействием канцерогенов, эта клетка начинает бесконтрольно делиться и разрастается до таких масштабов, что наносит огромный вред организму. Помимо роста самой опухоли раковые клетки могут «путешествовать» по организму, вызывая осложнения в других органах. Иммунная система человека не может дать хороший отпор, «включая» клеточный иммунитет. Человек не может справиться и поэтому, чтобы победить болезнь на помощь приходит медицина.
Первый метод, который начали использовать в медицине для борьбы с раком, был хирургический. Он долгое время использовался, но у него были недостатки в том, что в случае метастазов он был бы не эффективен. Медицина пошла дальше и нашла еще два метода лечения, которые лучше боролись с раком – это химиотерапия и радиационная терапия. Эти способы используют по сей день. Но наука не остановилась на этом. Ученые из разных стран мира обнаружили на раковых клетках специальный белок, который помогает раковым клеткам маскироваться от иммунной системы. Доктора создали антитело, которое выводит из строя этот белок. При контакте с эритроцитом он начинает давать сигнал иммунной системе уничтожить канцерогенную клетку. Исследователи будут развивать эту тему и скорее всего в ближайшем будущем рак не будет такой огромной проблемой, которая является таковой в настоящее время.
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Рис. 1. Сравнение внешних характеристик доброкачественной и злокачественной опухолей





Таблица 1. Основные характеристики гуморального и клеточного иммунитета
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