Применение трансфер фактора при онкологических заболеваниях

Представлены переводы опубликованных статей, в которых описано применение трансфер факторов, полученных из различных источников (диализат лейкоцитарного экстракта человеческой крови, диализата свиной крови, трансфер факторов из молозива, тканей иммунной системы – лимфоузлов или селезенки).
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Abstract 

A workshop on transfer factor, sponsored by the Immunology, Allergic and Immunologic Diseases Program of the National Institute of Allergy and Infectious Diseases, National Institutes of Health, was held in Bethesda, Maryland, on February 25, 1981. The purpose of the meeting was two-fold: (1) to review the state of the art of transfer factor and (2) to suggest future directions for research in this area, specifically in regard to the prophylactic use of transfer factor for varicella-zoster in leukemic children. 
Симпозиум по трансфер фактору, спонсируемый медицинской программой по иммунологии, аллергии, национальных  институтов здоровья и национального института инфекционных болезней и аллергии был проведен в Бетезде( штат Мэриленд 25 февраля 1981). 

Цель такой научной встречи была двоякая: рассмотреть все, что касается трансфер фактора как средство передовых научных достижений и, во-вторых, - предложить будущие направления для исследовательской работы в области применения трансфер фактора в целях профилактического использования в качестве профилактики герпес зостер у детей с лейкемией.
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TF and TF+ Support in Malignancy in Childhood  (Наблюдение доктора Р.Робертсона)
ID is an eleven year old with a complex leukemia history.  He was diagnosed with Acute Lymphoblastic Leukemia at age 2 with a relapse several years after chemotherapy.  Next came a bone marrow transplant and THREE more relapses after the transplant.  To add insult to injury, the last relapse was diagnosed as Acute Myeloblastic Leukemia, a VERY difficult cancer to treat.  On to a very toxic course of chemotherapy and a slow definitive road to remission. ID was started on TF initially at month 5 of chemotherapy to help support his immune function and hopefully, reduce the chances of infectious complications.  TF+ was added 2 months later. His oncologist (my medical partner) has been very pleased and impressed with the results.  First, ID "breezed through his therapy" tolerating very low blood counts, with no febrile (or infectious) episodes, and always in very good spirits. When last seen in early 9/99, ID was "thriving" and continues in full remission, with no infectious disease, enjoying a full life as a vigorous 11 year school kid.  The "way Life should be". How has TF and TF+ impacted this young man? It most likely spared him the life-threatening complications of infectious disease.  It apparently improved his tolerance of a very toxic course of chemotherapy. And it may be helping him in his daily immune fight against relapse and infectious stresses.  Unquestionably, the fact that ID is alive is a miracle, one dictated by a "Higher Authority": the quality of his life may just be because of immune boosting with 4LR products... And his spirit and his will to live.

Перевод
Трансфер фактор (классический) и Трансфер фактор плюс ( «4Life Research»).
 Поддержка иммунной системы при злокачественных заболеваниях у детей.
ID - одиннадцатилетний мальчик со сложной историей лейкемии.

В 2-х летнем возрасте впервые диасгностирована острая форма лимфобластной лейкемии. Проводилась химиотерапии, были рецидивы. Затем ему сделали пересадку костного мозга, и даже после этого у него было еще три рецидива. Ко всему вдобавок у него произошел еще и инсульт. При обследовании во время последнего рецидива был поставлен диагноз - острая миелобластная лейкемия. Это один из сложных типов рака для лечения. Проводилась очень токсичная химиотерапия, и путь к ремиссии был очень медленным.

 ID сначала начал принимать трансфер фактор на 5 месяце химиотерапии, чтобы поддержать иммунную систему и уменьшить риск  возможных  инфекционных осложнений.

Через два месяца был добавлен Трансфер фактор плюс. Его онколог (мой медицинский партнер) был очень доволен и впечатлен результатами.

ID легче переносил терапию при очень низких количествах клеток в анализах крови, без повышения температуры и был всегда в хорошем расположении духа. Последний раз он был осмотрен в сентябре 1999г и выглядел цветущим ребенком, в полной ремиссии, без каких-либо инфекционных осложнений, наслаждаясь полной жизнью как любой энергичный 11-летний школьник.

В жизни всегда должен быть выход. Как подействовал ТФ и ТФ+ на этого юношу? Скорее всего, это уберегло его от опасных инфекционных осложнений. Ясно, что это улучшило его переносимость очень токсичного курса химиотерапии. И может быть, это помогает ему в его каждодневной борьбе его иммунной системы против рецидива и инфекционных стрессов.

  Бесспорно, тот факт, что ID остается  живым -  это удивительно, Один из высоко авторитетных людей сказал: "Такое качество его жизни может быть вследствие поддержки иммунной системы продукцией 4 life research". А также его дух и его желание жить.
Cancer. 1981 Mar 1;47(5):882-8.
Adjuvant immunotherapy of high risk stage I melanoma with transfer factor.

Адъювантная терапия с применением трансфер фактора при меланоме высокого риска в стадии I.
Blume MR, Rosenbaum EH, Cohen RJ, Gershow J, Glassberg AB, Shepley E.


После общепринятого хирургического лечения использован трансфер фактор у 100 больных с I стадией меланомы высокого риска с целью уменьшить возможность рецидива заболевания

 Все пациенты имели первичные повреждения с инвазией III  уровня по Кларку или глубже и превышали 1.0 мм в толщине.

Проанализированные данные по 96 больным в период 15 - 67 месяцев (медиана: 30 месяцев) после  установления диагноза. 

У девяти больных  имелись рецидивы (лечение оказалось неудачным), один из которых умер. Из оставшихся больных срок 5-летней выживаемости составил 99%.

В контрольной группе наблюдалось 46 больных ( нерандомизированное исследование), которым проводилось только хирургическое лечение, оказавшеееся эффективным у 63%, а 5-летняя выживаемость составила 69%. Полученные результаты сопоставимы с опубликованными данными других исследователей.  Таким образом, иммунотерапия с применением трансфер фактора может быть весьма ценным дополнением в программе лечения больных меланомой с высоким риском в стадии I.

------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 
1996 BIOTHERAPY 9(1-3):123-132 
Pizza G; DeVinci C; Cuzzocrea D; Menniti D; Aiello E; Maver P; Corrado G; Romagnoli P; Dragoni E; LoConte G; Riolo U; Palareti A; Zucchelli P; Fornarola V; Viza D


A preliminary report on the use of transfer factor for treating stage D3 hormone-unresponsive metastatic prostate cancer
As conventional treatments are unsuccessful, the survival rate of stage D3 prostate cancer patients is poor. Reports have suggested the existence of humoral and cell-mediated immunity (CMI) against prostate cancer tumour-associated antigens (TAA). These observations prompted us to treat stage D3 prostate cancer patients with an in vitro produced transfer factor (TF) able to transfer, in vitro and in vivo, CMI against bladder and prostate TAA. Fifty patients entered this study and received one intramuscular injection of 2-5 units of specific TF monthly. Follow-up, ranging from 1 to 9 years, showed that complete remission was achieved in 2 patients, partial remission in 6, and no progression of metastatic disease in 14. The median survival was 126 weeks, higher than the survival rates reported in the literature for patients of the same stage.
Предварительное сообщение по использованию трансферфактора в лечении больных гормоно-независимым метастатическим раком предстательной железы в III стадии.
Стандартное лечение рака предстательной железы III стадии является безуспешным, выживаемость больных в этой стадии плохая. 

Имеются предположения, что гуморальный и клеточный иммунитет(CMI) при раке простаты имеют отношение к  опухолевым антигенам  (TAA). 

Эти наблюдения побудили нас применить в лечении больных с раком простаты ТФ. В этом исследовании принимало участие 50 больных раком простаты III стадии. Им ежемесячно вводилось 2-5-единиц внутримышечно специфичного ТФ. Наблюдения, продолжавшиеся от 1 года до 9 лет, показали, что полная ремиссия наступила у двоих, частичная ремиссия у 6, сдерживание метастазирования  - у 14 больных. Средняя медиана выживаемости составила 126 недель, что выше, чем у больных этой стадии по данным литературы.

Laryngoscope 1978 Jan;88(1 Pt 2 Suppl 8):79-82 

Transference of cell mediated immunity in patients with head and neck cancer. 

Vetto RM, Burger DR. 

A group of 67 patients with head and neck cancer has been studied of which 40 have received immunologic transfer factor from a normal donor pool. Examination of these patients revealed that lymphocyte reactivity to nonspecific mitogrens is depressed in patients who have head and neck cancer to a much greater extent than is seen in patients with other types of tumors. Furthermore, the depression is more prevalent among patients who have been treated with radiation. Patients in the head and neck group who have received transfer factor show an initial decreased response to PHA stimulation in culture. This is not seen in a control group of head and neck cancer patients or in patients with nonsquamous cander. Thymus-derived lymphocytes are depressed in patients with head and neck cancer, irrespective of whether they have received radiation. Th T-lymphocyte levels increased in eight of 38 patients who received nonimmune transfer factor, but 7 of these were in the group who had not received radiation. The leu kocyte adherence inhibition (LAI) test has been used to determine tumor immunity in the patient test group. Changes in tumor immunity did not occur in those patients who received normal nonimmune transfer factor. Studies are presently in progress which provide for treatment of patients with head and neck cancer with specific squamous carcinoma immune transfer factor. 

Перенос клеточно-опосредованного иммунитета у пациентов с опухолями головы и шеи
Была изучена группа из  67 больных с опухолями головы и шеи, 40 из которых получали трансфер фактор, полученный из лейкоцитов доноров. Анализ этих пациентов показал снижение реактивности лейкоцитов к неспецифическим митогенам у больных раковыми заболиваниями с поражением головы и шеи. Причем такое угнетение было намного выраженние, чем у больных с другими локализациями рака. Кроме того, депрессия была еще в большей степени выражена у тех, кто подвергался облучению.

 Те больные, которые получили ТФ, изначально показали  снижение ответа на стимуляцию фитогемагглютинина в культуре.

Активность лимфоцитов, полученных из тимуса больных с опухолями головы и шеи была была снижена независимо от того, подвергались они облучению или нет. Повышение количества тимусных Т-лимфоцитов наблюдалось у 8 из 38 больных, получавших неспецифический ТФ. Но 7 из этих больных не получали радиационную терапию. Тест ингибиции лейкоцитарной адгеренции (LAI) использовался для определения протвоопухолевого иммунитета у больных испытуемой группы.

Изменения опухолевого иммунитета не возникли у тех больных, кто получал обычный, неиммунный трансфер фактор. Данные исследования продолжаются с целью изучение эффективности специфического к сквамозной карциноме трансфер фактора.
Virus Research

Volume 47, Issue 2, pp. 134-135, February, 1997 
Epstein-Barr-Virus (EBV): Immunomodulatory effect of Transfer Factor (TF) in Nasopharyngeal Carcinoma (NPC): A pilot study
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Abstract

EBV is strongly associated with the etiology of NPC. Strengthening the host-defence against this virus is considered to play a role in controlling NPC at advanced stage, besides the standard therapy. TF, with specific activity against EBV has shown favourable results when used in patients with Burkitt's lymphoma, another cancer associated with EBV. A pilot study was undertaken to see whether the same TF will have impact in NPC. Out of 12, all male, advanced stage NPC patients, 6 were treated with TF (group1) in addition to standard therapy, while the other 6 (group2) received non-specific therapy. Immune response was monitored by skin-window test. After a median follow-up of 61 months, the median survival for the group 1 was 44.5 months as against 19 months for group 2 (P = 0.025). None in group 2 could survive, while in group1, 3 are surviving, out of whom 2 had bony metastasis to start with. Cellular responses to autologous NPC tissue very well commensurated with the result. 

PII: s0168170297874199
Вирус Эпштейна –Барра: иммуномодулирующий эффект трансфер фактора при  назофаренгиальной карциноме
Вирус Эпштейна-Барра (ВЭБ) тесно связан с этиологией назо-фаренгиальной карциномы (NPC). Укрепление защиты хозяина против этого вируса, помимо стандартной терапии, как полагают, играет роль в контролировании   NPC  на продвинутой стадии. Применение трансфер фактора со специфической активностью против (ВЭБ) показали благоприятные результаты, при использовании больных  с лимфомой Беркитта, другого рака, связанного   с  ВЭБ.

 Было предпринято экспериментальное исследование, чтобы 

установить, окажет  ли такой же эффект ТФ у больных  NPC.

 Из 12 больных ( все мужчины) с продвинутой стадией  NPCшесть больных получали ТФ ( 1 группа), в то время как другие получали неспецифическую терапию.  Иммунный ответ изучался по кожному тесту.

После лечение, которое в среднем продолжалось 61 месяц, средняя выживаемость для 1 группы составила  44.5 месяцев по сравнению с 19 месяцами для группы 2 (P = 0.025). Ни один больной в группе 2 не смог выжить, в то время как в 1 группе выжило двое из тех, у кого были костные метастазы. Клеточный ответ к аутологичной ткани  очень хорошо соответствует полученным результатам.

	1: Wien Klin Wochenschr. 1983 Oct 28;95(20):738-42.
	Related Articles, [image: image1.png]


[image: image2.png]


Links 

	Transfer Factor as adjuvant therapy in nasopharyngeal carcinoma
Biotherapy 1996;9(1-3):109-15
Transfer factor with anti-EBV activity as an adjuvant therapy for nasopharyngeal carcinoma: a pilot study.

Prasad U, bin Jalaludin MA, Rajadurai P, Pizza G, De Vinci C, Viza D, Levine PH.
University of Malaya, Kuala Lumpur, Malaysia. 

Трансфер Фактор  в адьювантной терапии носоглоточного рака (пилотное исследование)

Полная выживаемость больных с носоглоточным раком в IY стадии все еще остается неудовлетворительной даже при сочетании. лучевой и  химиотерапии. 

Терапия ТФ комбинировалась с лучевой и химиотерапией с целью повысить выживаемость больных. В данном исследовании 12  больных с IY стадией заболевания получали ТФ. 

Результаты сопоставлялись с данными других 18 больных, сопоставимых по возрасту, полу и стадией заболевания,  которым проводили стандартную терапию без ТФ в тот же самый период времени.

Средняя выживаемость больных, получавших ТФ – 47.5 месяцев,  не получавших – 14.3 мес. (достоверность результатов 95%). 


	



[Transfer factor as adjuvant immunotherapy in invasive cervix cancer. Report of a double-blind study]

[Article in German]

Wagner G, Gitsch E, Havelec L, Knapp W, Rainer H, Selander S.

From 1977 to 1982 a prospective randomized double-blind study comparing transfer-factor (TF) versus placebo was conducted in invasive cervical cancer patients after radical surgery and irradiation. The husbands of the cancer patients were selected as leukocyte donors for TF preparations. 60 patients entered the study; 28 patients received placebo and 32 patients received TF. The comparability of both collectives was excellent concerning age and tumor stage. One patient treated with TF died intercurrently. The rate of recurrence of cancer was 5 in the 31 TF-treated patients and 11 in the 28 patients receiving placebo, which was significantly different (p less than 0,05). This difference was even greater when only patients treated for at least 3 months were compared (3 recurrences in the TF-group and 11 recurrences in the placebo-group). Further aspects of this clear clinical results are discussed.

Трансфер фактор как адъювантная иммунотерапия при инвазивном раке шейки матки. Двойное слепое исследование

В период с 1977 до 1982 г. проведено проспективное двойное слепое рандомизированное исследование у больных с инвазивным раком шейки матки после радикальной хирургии и облучения. В исследовании приняло участие 60 человек, 28 из них получали плацебо и 32  получали ТФ. Для получения трансфер фактора использованы лейкоциты крови их мужей.

Группы были подобраны в соответствии с возрастом и стадией онкологического процесса.

Рецидив заболевания имел место у 5 из 31 больной получавшей ТФ и у 11 из 28 больных контрольной группы, эта разница была статистически достоверной 

(р<0.05).

Эта разница стала еще большей, когда больные лечились, по крайней мере, 3 месяца: 3 рецидива у больных, получавших ТФ и 11 рецидивов в группе, получавших плацебо. В работе обсуждаются дальнейшие аспекты этих чистых клинических результатов.
Publication Types: 

· Clinical Trial 

· Randomized Controlled Trial 
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Effects of Dialyzable Transfer Factor in Patients with Breast Cancer 
H. F. Oettgen, L. J. Old, J. H. Farrow, F. T. Valentine, H. S. Lawrence, and L. Thomas 
Five patients with advanced breast cancer were treated with pooled dialyzable transfer factor from healthy adult donors. The period of treatment ranged from 21 to 310 days, the total dose from 20 to 257 ml. Transfer factor did not elicit inflammatory or hypersensitivity reactions or detectable formation of antibody to itself, nor any hematological or biochemical abnormalities or other side effects. Three patients became responsive (by skin test) to tuberculin and/or streptococcal antigens. Marked partial regression of the breast cancer, lasting 6 months, was observed in one patient. 

Эффект диализатного трансфер фактора у больных  раком груди

Пятеро  больных с продвинутым раком молочной железы пролечено трансфер фактором, полученным в виде диализата, от здоровых доноров. Период лечения составил от 21 до 310 дней в дозах от 20 до 257 мл.

Осложнений в виде воспалений или реакций гиперчувствительности или образования аутоантител не наблюдалось, не было также гематологических или биохимических нарушений или каких-либо других побочных эффектов.

У трех больных появился кожный ответ к туберкулину или к стрептококковому антигену, заметный частичный регресс рака молочной железы выявлен у одной больной через 6 месяцев.

	[image: image3.wmf]1: Ann Thorac Surg. 1984 Aug;38(2):140-5.
	Related Articles, [image: image4.png]


[image: image5.png]


Links 



Transfer factor in the treatment of carcinoma of the lung.

Kirsh MM, Orringer MB, McAuliffe S, Schork MA, Katz B, Silva J Jr.

From 1976 to 1982, 63 patients with carcinoma of the lung underwent curative pulmonary resection, mediastinal lymph node dissection, and postoperative mediastinal irradiation when indicated. After operation, the patients were randomized by cell type and stage of disease into two groups. Beginning 1 month postoperatively, Group 1 patients (N = 28) received 1 ml of transfer factor that had been extracted from the blood of normal individuals. Subsequent doses were administered at 3-month intervals. Group 2 patients (N = 35) served as controls. There were no significant differences between the two groups with respect to age, sex, extent of resection, histological cell type, or stage of disease. Twenty of the 28 treated patients were alive and free from disease from 7 to 77 months after treatment, whereas 17 of the 35 control patients were free from disease. The 1-year survival for Group 1 was 84% and for Group 2, 81%. The 2-year survival was 78% for Group 1 and 46% for Group 2 (p = 0.045). The survival rates by stage of disease were as follows: Stage I, 15 out of 17 or 88% in Group 1 and 15 out of 23 or 65% in Group 2 (p = 0.097); Stages II and III, 5 out of 11 or 45% in Group 1 and 3 out of 12 or 25% in Group 2 (p = 0.304). The results of the study suggest that the administration of transfer factor to patients who have undergone pulmonary resection for carcinoma of the lung can have a significant impact on the prolongation of life.

Publication Types: 

· Clinical Trial
Трансфер фактор в лечении карциномы легких
В период с 1976 до 1982 год , 63 пациента с карциномой легкого подверглись лечебной резекции легких, иедиастинальных лимфоузлов и постоперационному медиастинальному облучению в тех случаях, где это было показано. После операции больные были отобраны в зависимости от гистологического типа и стадии заболевания и распределены в две группы.

 Начиная с первого  месяца после операции группа 1 ( 28 больных)  получала по  1 мл трансфер фактора, полученного из крови здоровых доноров на протяжении трех месяцев. Группа 2 (35 больных) служила в качестве контроля.

Больные этих обеих групп были сопоставимы по возрасту, полу, обширности операции, гистологическому типу и стадии заболевания.

20 из 28 пролеченных трансфер фактором больных были живы и не имели признаков заболевания на протяжении от 7 до 77 месяцев после лечения. В тоже время только 17 из 35 больных контрольной группы были без признаков заболевания.

Выживание в течене 1 года составило 84% в 1 группе и  81% - во 2 группе. 2-летнее выживание составило 78 % для Группы 1 и 46 % для Группы 2 (p = 0.045). 

Распределение выживаемости в зависимости от стадии болезни  было следующим: 

В группе 1 :стадия I  -      15 из 17 (88%) в группе 1 (леченных ТФ).

В группе 2: стадия I  -      15 из 23 (65%)  (p = 0.097); 

В группе 1 :стадия II и III -  5 из 11 (45%)
В группе 2: стадия II и III -  3 из 12 (25%) (p = 0.304).

 Результаты данного исследования показывают, что применение трансфер фактора у больных, подвергшихся резекции легких по поводу карциномы, может оказывать существенное влияние на увеличение продолжительности жизни.

PMID: 6380436 [PubMed - indexed for MEDLINE] 
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[Transfer factor immunochemotherapy for primary lung cancer--evaluation of histologic types]

[Article in Japanese]

Fujisawa T, Yamaguchi Y.

The clinical effect of leucocyte dialysate, including Transfer Factor (TF), on different histologic types of primary resected lung cancer was studied. This TF immunotherapy protocol included 171 patients. Eligible cases for evaluation were randomly chosen; the TF group and control group consisted of 75 and 74 patients, respectively. The TF group included 40 adenocarcinomas, 29 epidermoid carcinomas and 6 other histologic types of carcinoma. The control group included 42 adenocarcinomas, 25 epidermoid carcinomas and 7 other histologic types of carcinoma. The distribution of clinical features in the TF and control group was very similar, not only in adenocarcinoma but also in epidermoid carcinoma. The postoperative follow-up term was 2 to 55 months in both groups. Survival in the TF group of patients with adenocarcinoma of stages I + II or curative resection was significantly better than in the control group (p less than 0.005, Cox-Mantel test). There was no significant intergroup difference in patients with stages III + IV, relative curative or noncurative resection. Survival in the TF group of patients with epidermoid carcinoma of stages I + II or III + IV was about 20% better than in the control, however, there was no significant difference between the 2 groups. On the other hand, survival in the TF group of patients undergoing relative curative resection was significantly better than in the control (p less than 0.005, Cox-Mantel test). There was no significant difference among patients who underwent curative or noncurative resection. Time-versus-recurrence curves were evaluated by the Kaplan-Meier method; there was a significant difference between patients with stages I + II, but not between patients with stages III + IV. The frequency of recurrence of regional or intrapulmonary distant metastasis was lower in the TF group. It is suggested that TF suppresses postoperative recurrence and that it may be beneficial as postoperative adjuvant immunochemotherapy in primary resected lung cancer patients, especially those with relatively early stage cancer.

Трансфер фактор в качестве иммунохимиотерапии при первичном раке легких. Оценка гистологических типов.
Был изучен клинический эффект лейкоцитарного диализата, включающего трансфер фактор, при различных гистологических типах первично резецированного рака легких. Протокол иммунотерапии трансфер фактором включал 171 больного. 75 человек получали ТФ и  74 больных составляли группу контроля. В группе больных, которые получали ТФ, было 40 случаев аденокарциномы, 29 эпидермоидных карцином и 6 других гистологических типов рака. 

Контрольная группа включала 42 случая аденокарциномы, 25 эпидермоидных карцином  и 7 других гистологических типов карциномы.

 Распределение по  клиническим особенностям заболевания  как у больных, получавших TF, так и в группе контроля было одинаковым не только при  аденокарциноме но также и при эпидермоидной карциноме. Постоперационный период составлял от 2 до 55 месяцев в обеих группах.

 Выживание в группе больных, получавших TF, при аденокарциноме стадий I + II или лечебной (радикальной) резекции было значительно лучше, чем в группе контроля (p< 0.005, Cox-Mantel test).

 Не было никакого значительного межгруппового различия у больных со стадиями III + IV, и не было различий в зависимости от того проводилась или нет резекция.

Выживание у больных с эпидермоидной карциномой, получавших TF,  стадий I + II или III + IV было на  20 % лучше, чем в контрольной группе, хотя  между этими двумя группами существенных различий не было.

 С другой стороны, выживание больных, получавших TF и оперированных,  было значительно лучше, чем в контрольной группе  (p<0.005, Cox-Mantel test).

 Не было никакого существенного различия среди пациентов, которые подверглись радикальной или палиативной резекции. Кривые время-рецидив оценивались методом  Kaplan-Meier; имелась значительная разница у больных со стадиями  I + II, но не у больных  со стадиями III + IV. 

Частота рецидивов  региональных  или внутрилегочных отдаленных метастазов была ниже в  группе больных, получавших TF. 

Полученные данные показали,  что TF подавляет послеоперационные рецидивы, и терапия с применением TF целесообразна в постоперационном периоде в качестве адъювантной иммунохимиотерапии у больных с раком легкого с первичной резекцией, особенно в относительно ранних стадиях заболевания.
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Transfer factor in the treatment of carcinoma of the lung.

Kirsh MM, Orringer MB, McAuliffe S, Schork MA, Katz B, Silva J Jr.

From 1976 to 1982, 63 patients with carcinoma of the lung underwent curative pulmonary resection, mediastinal lymph node dissection, and postoperative mediastinal irradiation when indicated. After operation, the patients were randomized by cell type and stage of disease into two groups. Beginning 1 month postoperatively, Group 1 patients (N = 28) received 1 ml of transfer factor that had been extracted from the blood of normal individuals. Subsequent doses were administered at 3-month intervals. Group 2 patients (N = 35) served as controls. There were no significant differences between the two groups with respect to age, sex, extent of resection, histological cell type, or stage of disease. Twenty of the 28 treated patients were alive and free from disease from 7 to 77 months after treatment, whereas 17 of the 35 control patients were free from disease. The 1-year survival for Group 1 was 84% and for Group 2, 81%. The 2-year survival was 78% for Group 1 and 46% for Group 2 (p = 0.045). The survival rates by stage of disease were as follows: Stage I, 15 out of 17 or 88% in Group 1 and 15 out of 23 or 65% in Group 2 (p = 0.097); Stages II and III, 5 out of 11 or 45% in Group 1 and 3 out of 12 or 25% in Group 2 (p = 0.304). The results of the study suggest that the administration of transfer factor to patients who have undergone pulmonary resection for carcinoma of the lung can have a significant impact on the prolongation of life.

Publication Types: 

· Clinical Trial
Трансфер фактор в лечении карциномы легких
В период с 1976 до 1982 год , 63 пациента с карциномой легкого подверглись лечебной резекции легких, иедиастинальных лимфоузлов и постоперационному медиастинальному облучению в тех случаях, где это было показано. После операции больные были отобраны в зависимости от гистологического типа и стадии заболевания и распределены в две группы.

 Начиная с первого  месяца после операции группа 1 ( 28 больных)  получала по  1 мл трансфер фактора, полученного из крови здоровых доноров на протяжении трех месяцев. Группа 2 (35 больных) служила в качестве контроля.

Больные этих обеих групп были сопоставимы по возрасту, полу, обширности операции, гистологическому типу и стадии заболевания.

20 из 28 пролеченных трансфер фактором больных были живы и не имели признаков заболевания на протяжении от 7 до 77 месяцев после лечения. В тоже время только 17 из 35 больных контрольной группы были без признаков заболевания.

Выживание в течене 1 года составило 84% в 1 группе и  81% - во 2 группе. 2-летнее выживание составило 78 % для Группы 1 и 46 % для Группы 2 (p = 0.045). 

Распределение выживаемости в зависимости от стадии болезни  было следующим: 

В группе 1 :стадия I  -      15 из 17 (88%) в группе 1 (леченных ТФ).

В группе 2: стадия I  -      15 из 23 (65%)  (p = 0.097); 

В группе 1 :стадия II и III -  5 из 11 (45%)
В группе 2: стадия II и III -  3 из 12 (25%) (p = 0.304).

 Результаты данного исследования показывают, что применение трансфер фактора у больных, подвергшихся резекции легких по поводу карциномы, может оказывать существенное влияние на увеличение продолжительности жизни.
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	Ann Thorac Surg. 1992 Mar;53(3):391-6.
	Related Articles, [image: image12.png]


[image: image13.png]


Links 



Adjuvant treatment using transfer factor for bronchogenic carcinoma: long-term follow-up.

Whyte RI, Schork MA, Sloan H, Orringer MB, Kirsh MM.

Section of Thoracic Surgery, University of Michigan, Ann Arbor.

Transfer factor, a dialyzable lymphocyte extract that may act as an immune stimulator by transferring antigen-specific immunity between genetically dissimilar individuals, was administered in a prospective, randomized study to patients with non-small cell bronchogenic carcinoma. Between 1976 and 1982, 63 patients who underwent pulmonary resection, mediastinal lymph node dissection, and, when indicated by the presence of mediastinal lymph node involvement, mediastinal irradiation were randomized into two groups. Group 1 (n = 28) received 1 mL of pooled transfer factor at 3-month intervals after operation; group 2 (n = 35 ) served as controls and received saline solution. There were no statistically significant differences between the two groups with respect to age, sex, tumor histology, stage of disease, or extent of resection. One patient was lost to follow-up at 96 months; follow-up was complete in all others through July 1990. In patients receiving transfer factor, the 2-, 5-, and 10-year survival rates were 82%, 64%, and 43% respectively, whereas in controls they were 63%, 43%, and 23%. Survival in patients receiving transfer factor was consistently better than in those receiving placebo. Furthermore, survival in patients receiving transfer factor was greater at all stages of disease for both adenocarcinoma and squamous cell carcinoma. Although these long-term results were not statistically significant using survival analysis with covariates (p = 0.08), they confirm our previously reported short-term findings suggesting that administration of transfer factor, either through nonspecific immune stimulation, enhancement of cell-mediated immunity, or an as yet undefined mechanism, can improve survival in patients with bronchogenic carcinoma.

Publication Types: 

· Clinical Trial 

· Randomized Controlled Trial 
Адъювантная терапия с использованием трансфер фактора при бронхогенной карциноме: длительное наблюдение.
Трансфер фактор, диализатный экстракт из лейкоцитов может действовать как иммунный стимулятор путем передачи антиген-специфичного иммунитета между генетически разнородными индивидуумами. Трансфер фактор был применен в проспективном рандомизированном исследовании у больных с немелкоклеточным бронхогенным раком.

В период с 1976 по 1982 год обследовано 63 больных, которым выполнена резекция легких, удаление лимфоузлов. Эти больные были разделены на 2 группы. Одна (группа 1 – 28 человек) получала трансфер фактор в течение трех месяцев после операции. Вторая группа 35 человек служила контролем и получала физиологический раствор.

У больных, которые получали трансфер фактор 2-х, 5-ти и 10ти летняя выживаемость составила 82%. 64% и 43%. В то время как в контрольной группе выживаемость составила 63%, 43% и 23%.

Более того, выживаемость у больных, получавших ТФ была, лучше при всех стадиях заболевания и обоих типах рака: аденокарциноме и сквамозно-клеточной карциноме. Хотя эти долговременные результаты не были статистически достоверными при использовании анализа выживаемости с ковариациями (р=0.08), все же они подтверждают наши краткосрочные наблюдения, которые свидетельствуют, что применение трансфер фактора либо путем неспецифической иммунной стимуляции, усилением клеточно-опосредованного иммунитета или каким-то другим, пока еще не установленным механизмом, может улучшать выживаемость у больных с бронхогенным раком.


PMID: 1540053 [PubMed - indexed for MEDLINE] 

Transfer Factor as adjuvant therapy to lung cancer therapy
Biotherapy 1996;9(1-3):117-21
Transfer factor as an adjuvant to non-small cell lung cancer (NSCLC) therapy.

Pilotti V, Mastrorilli M, Pizza G, De Vinci C, Busutti L, Palareti A, Gozzetti G, Cavallari A.
Istituto di Clinica Chirurgica II, S. Orsola-Malpighi, Bologna, Italy.

The rationale for using transfer factor (TF) in lung cancer patients is that the possibility of improving their cell-mediated immunity to tumour associated antigens (TAA) may improve their survival. From Jan 1984 to Jan 1995, 99 non-small cell lung cancer (NSCLC) resected patients were monthly treated with TF, extracted from the lymphocytes of blood bank donors. In the same period, 257 NSCLC resected patients were considered as non-treated controls. The survival rates of the TF treated group appear significantly improved both for patients in stages 3a and 3b, and patients with histological subtype "large cell carcinoma" (P < 0.02). Survival of TF treated patients is also significantly higher (P < 0.02) for patients with lymph node involvement (N2 disease). The results of this study suggest that the administration of TF to NSCLC resected patients may improve survival.

Publication Types:
Clinical Trial 
Controlled Clinical Trial
PMID: 8993769 [PubMed - indexed for MEDLINE]
Трансфер фактор как адъювантная терапия немелкоклеточного рака легких (NSCLC)
Рациональное использование ТФ у больных с раком легкого - реальная возможность улучшения клеточно-опосредованного  иммунитета, который связан с опухоль ассоциированными  антигенами (ТАА), повышает выживаемость больных.

С  1984 г по  1995 г        99 больных с немелкоклеточным раком легкого ежемесячно принимали ТФ, экстрагированный из лимфоцитов доноров. В качестве контроля исследованы 257 больных с такой же патологией, которым выполнена только резекция
 ( оперативное лечение).

 Выживаемость пациентов, получавших TF, была значительно  выше у пациентов стадии 3а и 3b, и у пациентов с гистологическим подтипом "крупноклеточная карционома"  

(P <0.02). Выживание больных, получавших ТФ, было достоверно выше  (P <0.02)  и для пациентов с вовлечением лимфоузлов  (стадия N2 ). Результаты проведенного лечения показали, что применение ТФ показали лучшую выживаемость больных, чем у тех, кому выполнялась только операция. Предлагают, что использование ТФ при немелкоклеточном раке у оперированных пациентов может улучшать выживаемость.
	Jpn J Surg. 1984 Nov;14(6):452-8.
	Related Articles, [image: image14.png]


[image: image15.png]


Links 



Randomized controlled trial of transfer factor immunochemotherapy as an adjunct to surgical treatment for primary adenocarcinoma of the lung.

Fujisawa T, Yamaguchi Y, Kimura H, Arita M, Shiba M, Baba M.

A total of 102 patients were studied in a randomized controlled trail to evaluate the clinical effect of transfer factor (TF) for primary resected adenocarcinoma of the lung. The TF and Control groups consisted of 50 and 52 randomly chosen patients, respectively. However, 6 and 5 patients were excluded from both groups for various reasons, therefore the total of cases eligible for evaluation were 44 and 47 in the TF and Control groups, respectively. The clinical features of both groups were similar. The survival of the TF group was significantly better than that of Controls in Stage I cases (p less than 0.05), however, there was no significant difference in patients in Stages II, III and IV. Significant differences were found between the TF and Control groups in curative resection cases (p less than 0.05), however, no significant difference was seen in either the relatively curative resection or noncurative resection groups. TF seems to inhibit postoperative recurrence and appears to be an effective postoperative adjuvant immunotherapeutic for primary resected adenocarcinoma of the lung, especially at the relatively early stages.
Рандомизированное контролируемое испытание трансфер факторной иммунохимиотерапии как дополнение к хирургическому лечению первичной аденокарциномы легких.

Всего было изучено 102 больных в рандомизированном испытании для оценки клинического эффекта трансфер фактора у больных с первично рецизированной карциномой легких. Основная группа включала 44 человека, и контрольная -  47 (11 больных по разным причинам были исключены).

Клинические особенности заболевания были идентичны в обеих группах. Выживание больных, получавших ТФ было значительно лучше, чем в группе контроля (р<0.05) в I стадии, однако в более продвинутых стадиях болезни (II,III b IY) статистически достоверно разницы не было.

Данные указывают, что ТФ ингибирует послеоперационный рецидив и является эффективным  в постоперационной адъювантной иммунотерапии резицированной аденокарциномы легких, особенно в относительно ранних стадиях заболевания.

Publication Types: 

· Clinical Trial 

· Randomized Controlled Trial 
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Transfer factor: a potential agent for cancer therapy.

LoBuglio AF, Neidhart JA.

This review has attempted to describe the characteristics of transfer factor which make it a very attractive potential agent for immunotherapy. Preliminary observations suggest that it may be capable of modifying resistance to a variety of diseases including cancer but considerable progress in basic knowledge regarding this agent is crucial to its successful application in clinical disease states. Fortunately, a sizable number of interested and dedicated investigators are exploring these difficult problems and their success may lead to new approaches in immunotherapy.

Трансфер фактор - потенциальное средство при терапии рака

В этом обзоре сделана попытка охарактеризовать трансфер фактор как привлекательное потенциальное средство при иммунотерапии рака. Предварительные наблюдения показали, что таким образом можно модифицировать сопротивление к различным заболеваниям, включая рак, но требуется критический и существенный прогресс в базовых  знаниях  в отношении успешного применения этого средства при различных клинических состояниях.

К счастью, значительное число заинтересованных исследователей и специалистов исследует эти трудные проблемы, а их успех приводит к новым подходам в иммунотерапии


Publication Types: 

· Review
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