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Âñòóï
Ñòîë³òòÿ, â ÿêîìó ìè æèâåìî, ââàæàºòüñÿ

ñòîë³òòÿì îïîðòóí³ñòè÷íèõ ³íôåêö³é çàâäÿêè
çðîñòàþ÷îìó âïëèâó íåñïðèÿòëèâèõ ôàêòîð³â
íàâêîëèøíüîãî ñåðåäîâèùà íà îðãàí³çì òà,
ïåðø çà âñå, íà ³ìóííó ñèñòåìó. ²íôåêö³éí³
çàõâîðþâàííÿ çàéìàþòü ïðîâ³äíå ì³ñöå â
ïàòîëîã³¿ ëþäèíè. Ñåðåä ÷èñëåííèõ ôàêòîð³â,
ÿê³ áåçïîñåðåäíüî âïëèâàþòü íà ³ìóííó ñè-
ñòåìó, íà îñîáëèâó óâàãó çàñëóãîâóþòü ãåð-
ïåñâ³ðóñí³ ³íôåêö³¿ [1].

Â³ðóñ Åïøòåéíà–Áàðð (ÂÅÁ) â³äíîñèòüñÿ
äî ñ³ìåéñòâà Herpesviridae. ²íôåêö³¿, âèêëè-
êàí³ öèì â³ðóñîì, º íàéá³ëüø ïîøèðåíèìè ³
çàéìàþòü âàæëèâå ì³ñöå â ñòðóêòóð³ çàõâîðþ-
âàíü ãåðïåñâ³ðóñíîé åò³îëîã³¿. Öå ïîâ’ÿçàíî ç
âèñîêèì ñòóïåíåì ³íô³êóâàííÿ íàñåëåííÿ â
óñüîìó ñâ³ò³, îñê³ëüêè ñïåöèô³÷í³ àíòèò³ëà äî
äàíîãî â³ðóñó âèÿâëÿþòüñÿ ìàéæå ó 95% äî-
ðîñëîãî íàñåëåííÿ [2–4]. Îñîáëèâèé ³íòåðåñ
âèêëèêàº ñïåöèô³÷íà òðîïí³ñòü öüîãî â³ðóñó
äî ³ìóíîêîìïåòåíòíèõ êë³òèí, ñèñòåìíå óðà-
æåííÿ âíóòð³øí³õ îðãàí³â, øèðîêèé ä³àïàçîí
êë³í³÷íèõ ôîðì çàõâîðþâàííÿ, à òàêîæ â³ä-
ñóòí³ñòü ñïåöèô³÷íî¿ ïðîô³ëàêòèêè [5, 6].

Îäí³ºþ ç âàæëèâèõ ïðîáëåì ñó÷àñíî¿ ìå-
äè÷íî¿ íàóêè º çàïàëüíà ðåàêö³ÿ, ÿêà âèíèêëà
íà ðàíí³õ åòàïàõ åâîëþö³¿ ³ ìàº äâ³ íåçì³íí³
ðèñè: ç îäíîãî áîêó, öå ïðîöåñ, ùî äîïîìàãàº
îðãàí³çìó â áîðîòüá³ çà âèæèâàííÿ, ç ³íøî-
ãî – öå ïîøêîäæåííÿ ç çàãðîçîþ äëÿ îðãàíà
àáî äëÿ âñüîãî îðãàí³çìó. Ðåàêö³þ çàïàëåííÿ
in vivo ðåãóëþº ñèñòåìà ïåðâèííèõ ³ âòîðèí-
íèõ ìåä³àòîð³â. Äî ïåðâèííèõ ìåä³àòîð³â â³ä-
íîñèòüñÿ ñ³ìåéñòâî öèòîê³í³â. Öèòîê³íè çäàòí³
ïðîÿâëÿòè á³îëîã³÷íó àêòèâí³ñòü ÿê äèñ-
òàíö³éíî, ï³ñëÿ ñåêðåö³¿ êë³òêîþ-ïðîäóöåíòîì
(ì³ñöåâî ³ ñèñòåìíî), òàê ³ ïðè ì³æêë³òèííîìó
êîíòàêò³, áóäó÷è á³îëîã³÷íî àêòèâíèìè ó âèãëÿ-
ä³ ìåìáðàííî¿ ôîðìè. Ñèíòåçóþ÷èñü â îñåðåä-
êó çàïàëåííÿ, öèòîê³íè âïëèâàþòü ïðàêòè÷íî
íà âñ³ êë³òèíè, ùî áåðóòü ó÷àñòü â çàïàëüí³é
ðåàêö³¿, âêëþ÷àþ÷è ãðàíóëîöèòè, ìàêðîôàãè,
ô³áðîáëàñòè, êë³òêè åíäîòåë³þ òà åï³òåë³þ, à
ïîò³ì íà Ò- ³ Â-ë³ìôîöèòè. Â ðàìêàõ ³ìóííî¿
ñèñòåìè öèòîê³íè çä³éñíþþòü âçàºìîçâ’ÿçîê
ì³æ íåñïåöèô³÷íèìè çàõèñíèìè ðåàêö³ÿìè ³
ñïåöèô³÷íèì ³ìóí³òåòîì, ä³þ÷è â îáîõ íàïðÿì-
êàõ. Öèòîê³íè ñèíòåçóþòüñÿ ó â³äïîâ³äü íà
ñòèìóëÿö³þ ÷åðåç êîðîòêèé ïðîì³æîê ÷àñó.
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Àêòóàëüí³ñòü â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ Åïøòåéíà–Áàðð (ÂÅÁ) îáóìîâëåíà âèñîêèì ñòóïåíåì
³íô³êóâàííÿ íàñåëåííÿ â óñüîìó ñâ³ò³ (95% äîðîñëîãî íàñåëåííÿ). Âñòàíîâëþâàëè òèïè
³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ íà ï³äñòàâ³ àíàë³çó äèíàì³êè ð³çíîñïðÿìîâàíîãî ñèíòåçó öèòîê³í³â
ó õâîðèõ ç õðîí³÷íîþ ÂÅÁ-³íôåêö³ºþ ç ð³çíèìè ãåíîòèïàìè IL-28. Áóëî îáñòåæåíî 64
ïàö³ºíòà ç ÂÅÁ; ó êîíòðîëüíó ãðóïó óâ³éøëè 20 çäîðîâèõ ëþäåé. Â ðåçóëüòàò³ ïðîâå-
äåíîãî äîñë³äæåííÿ áóëî âèÿâëåíî êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ì³æ ãåíîòèïîì IL-28 òà
ôîðìóâàííÿì äèñîö³àòèâíîãî àáî ã³ïîðåàêòèâíîãî òèïó ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ. Öå ìîæå
áóòè êîðèñíèì ïðè ïðîãíîçóâàíí³ ïåðåá³ãó çàõâîðþâàííÿ ó ïàö³ºíò³â ç õðîí³÷íîþ ÂÅÁ-
³íôåêö³ºþ òà äîçâîëèòü îïòèì³çóâàòè òåðàï³þ øëÿõîì ââåäåííÿ â ñõåìó ë³êóâàííÿ
ïåâíî¿ ãðóïè ïàö³ºíò³â ³ìóíîêîðèãóþ÷î¿ òåðàï³¿.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: öèòîê³íè, ãåíîòèï, ³ìóí³òåò, òèïè ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ, ³íòåðëåéê³í-
28, õðîí³÷íà ÂÅÁ-³íôåêö³ÿ.
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Ïîòð³áíî â³äçíà÷èòè, ùî á³ëüø³ñòü öèòîê³í³â
ïðîäóêóºòüñÿ íå ïîñò³éíî, âîíè øâèäêî ñèíòå-
çóþòüñÿ ³ ñåêðåòóþòüñÿ ï³ä âïëèâîì àíòè-
ãåííèõ ³ ³íøèõ ñòèìóë³â ó ìàëèõ ê³ëüêîñòÿõ.
Ò³ëüêè ïðè ³íòåíñèâíîìó ³ òðèâàëîìó çàïàëü-
íîìó ïðîöåñ³ â êðîâ³ â³äáóâàºòüñÿ íàêîïè÷åííÿ
ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â, ÿê³ ìîæóòü âïëèâàòè
íà êë³òèíè äèñòàëüíèõ îðãàí³â. Ñèíòåç ïðèïè-
íÿºòüñÿ çàâäÿêè ð³çíîìàí³òíèì ìåõàí³çìàì
àóòîðåãóëÿö³¿, âêëþ÷àþ÷è ï³äâèùåíó íåñòà-
á³ëüí³ñòü ÐÍÊ, ³ ³ñíóâàííþ íåãàòèâíèõ çâîðîò-
íèõ çâ’ÿçê³â, îïîñåðåäêîâàíèõ ïðîñòàãëàíäè-
íàìè, êîðòèêîñòåðî¿äíèì ãîðìîíîì òà ³íøèìè
ôàêòîðàìè. Îäí³ é ò³ æ öèòîê³íè ìîæóòü ïðîäó-
êóâàòèñÿ ð³çíèìè òèïàìè êë³òèí îðãàí³çìó â
ð³çíèõ îðãàíàõ. Íåçâàæàþ÷è íà òå, ùî á³ëü-
ø³ñòü öèòîê³í³â º òèïîâèìè ³íäóöèáåëüíèìè
ìåä³àòîðàìè ³ íå ñèíòåçóþòüñÿ êë³òèíàìè ïî-
çà çàïàëüíî¿ ðåàêö³¿ òà ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³, äåÿê³
íå ïîòðàïëÿþòü ï³ä öå ïðàâèëî. ×àñòèíà
öèòîê³í³â ñèíòåçóºòüñÿ ïîñò³éíî, ³ çíà÷íà ¿õ
ê³ëüê³ñòü öèðêóëþº, ðåãóëþþ÷è ïðîë³ôåðàö³þ
³ äèôåðåíö³þâàííÿ îêðåìèõ òèï³â êë³òèí. Óçà-
ãàëüíåíî àíàë³çóþ÷è ÷èíí³ íàóêîâ³ äàí³, ìîæíà
çàçíà÷èòè, ùî íà òêàíèííîìó ð³âí³ öèòîê³íè
â³äïîâ³äàþòü çà ðîçâèòîê çàïàëåííÿ ³ ðåãåíå-
ðàö³þ òêàíèí. Çà óìîâè ðîçâèòêó ñèñòåìíî¿
çàïàëüíî¿ ðåàêö³¿ âîíè âïëèâàþòü ïðàêòè÷íî
íà âñ³ îðãàíè ³ ñèñòåìè îðãàí³çìó, áåðó÷è
ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ ãîìåîñòàçó [7].

Îòæå, íà ñó÷àñíîìó åòàï³ ðîçâèòêó ìåäè÷-
íî¿ íàóêè âæå äîâåäåíî, ùî ³í³ö³àòîðàìè ³ìóí-
íî¿ â³äïîâ³ä³ â îðãàí³çì³ ëþäèíè º öèòîê³íè,
ÿê³ íå ò³ëüêè áåðóòü àêòèâíó ó÷àñòü ó ôîðìó-
âàíí³ ðåãóëÿòîðíèõ çàõèñíèõ ðåàêö³é, àëå é
çàáåçïå÷óþòü ãîìåîñòàç îðãàí³çìó ó ö³ëîìó.
Äèñáàëàíñ ó ñèñòåì³ öèòîê³íîâîãî ðåãóëÿ-
òîðíîãî ëàíöþãà º êëþ÷îâîþ ëàíêîþ ³ìóííèõ
ïîðóøåíü ïðè ÂÅÁ-³íôåêö³¿ [8, 9].

Ïðîãíîçóâàííÿ ðåçóëüòàò³â ÂÅÁ-³íôåêö³¿
çàëåæèòü â³ä íàÿâíîñò³ òà ³íòåíñèâíîñò³ ïðîÿ-
â³â ³ìóííî¿ äèñôóíêö³¿, ãåíåòè÷íî¿ ñõèëüíîñò³
äî òèõ ÷è ³íøèõ ÂÅÁ-àñîö³éîâàíèõ çàõâîðþ-
âàíü, à òàêîæ â³ä íàÿâíîñò³ ðÿäó çîâí³øí³õ
÷èííèê³â (íåñïðèÿòëèâèé âïëèâ íàâêîëèø-
íüîãî ñåðåäîâèùà, ñòðåñè, ³íôåêö³¿, îïåðàö³é-
í³ âòðó÷àííÿ òîùî), ùî óøêîäæóþòü ³ìóííó
ñèñòåìó [10].

Îäíîíóêëåîòèäíèé ïîë³ìîðô³çì – öå â³ä-
ì³ííîñò³ ïîñë³äîâíîñò³ ÄÍÊ ðîçì³ðîì â îäèí
íóêëåîòèä â ãåíîì³ ïðåäñòàâíèê³â îäíîãî âè-
äó àáî ì³æ ãîìîëîã³÷íèìè ä³ëÿíêàìè ãîìî-
ëîã³÷íèõ õðîìîñîì. Ä³ëÿíêà ÄÍÊ ó ðåãóëÿ-
òîðí³é ä³ëÿíö³ ãåíà IL-28B, â ÿêîìó â³ä-
áóâàºòüñÿ çàì³íà íóêëåîòèäó öèòîçèí (Ñ) íà

òèì³í (Ò), ïîçíà÷àºòüñÿ ÿê ãåíåòè÷íèé ìàðêåð
rs12979860 (ïîçíà÷åííÿ ÎÏÍ ïî áàç³ äàíèõ
NCBI). ²ñíóþòü íàñòóïí³ ìîæëèâ³ éîãî ãå-
íîòèïè: ÑÑ, ÑÒ ³ ÒÒ.

Íà ñüîãîäí³øí³é äåíü â³äîìî, ùî IL-28A,
IL-28B ³ IL-29, ÿê³ òàêîæ íîñÿòü íàçâó ³íòåð-
ôåðîí-ëÿìáäà (INF-λ) 2, 3 òà 1 â³äïîâ³äíî, â³ä-
íîñÿòüñÿ äî ñ³ìåéñòâà öèòîê³í³â 2-ãî êëàñó ³
ÿâëÿþòü ñîáîþ íåùîäàâíî â³äêðèòó ãðóïó
ïðîòèâ³ðóñíèõ öèòîê³í³â. Â ë³òåðàòóð³ º ðîáî-
òè, â ÿêèõ ïîêàçàíî, ùî á³ëêè INF-λ º âàæëè-
âèìè äëÿ åë³ì³íàö³¿ â³ðóñíîãî ãåïàòèòó Ñ, ïðîòå
¿õ ðîëü ó ïàö³ºíò³â ç õðîí³÷íîþ ÂÅÁ äî òå-
ïåð³øíüîãî ÷àñó íå âèâ÷àëàñÿ [11–13]. Ïîðó-
øåííÿ áàëàíñó ì³æ îñíîâíèìè ðåãóëÿòîðíèìè
öèòîê³íàìè, áåçóìîâíî, ìîæå ïðèçâîäèòè äî
òðèâàëî¿ ïåðñèñòåíö³¿ ÂÅÁ ³ áóòè ïðè÷èíîþ
÷àñòèõ ðåöèäèâ³â. Òàêîæ öåé äèñáàëàíñ ìîæå
ñïðèÿòè ïðîãðåñóâàííþ çàõâîðþâàííÿ. Ç öèõ
ïîçèö³é ÂÅÁ-³íôåêö³þ ìîæíà ðîçãëÿäàòè ÿê
«íåçáàëàíñîâàíó öèòîê³íåì³þ» [10].

Äîñë³äæåííÿìè îñòàíí³õ ðîê³â âñòàíîâ-
ëåíî, ùî öèòîê³íîâèé ñïåêòð ïðè ÂÅÁ-³íôåê-
ö³¿ çàëåæèòü â³ä çáàëàíñîâàíîñò³ ëàíîê ³ìóí-
íî¿ â³äïîâ³ä³ îðãàí³çìó, à ïîðóøåííÿ áàëàíñó
ïðîäóêö³¿ öèòîê³í³â Th1/Th2 êë³òèíàìè ãðàº
âàæëèâó ðîëü â ³ìóíîïàòîãåíåç³. Á³ëüø³ñòü
äîñë³äíèê³â ñõîäÿòüñÿ íà äóìö³, ùî ïåðåâàæ-
íà ó÷àñòü öèòîê³í³â, ùî ïðîäóêóþòüñÿ Òh-2-
ë³ìôîöèòàìè, àñîö³þºòüñÿ ç â³ðóñíîþ ïåðñèñ-
òåíö³ºþ ³ õðîí³çàö³ºþ ïðîöåñó, à Òh-1 – ç³
ñïîíòàííèì îäóæàííÿì ³ åë³ì³íàö³ºþ çáóäíè-
êà [14]. Íåçâàæàþ÷è íà çíà÷í³ äîñÿãíåííÿ â
ö³é ãàëóç³, áàãàòî ïèòàíü õàðàêòåðó öèòîê³í-
ïðîäóêóþ÷î¿ çäàòíîñò³ ³ìóíîêîìïåòåíòíèõ
êë³òèí òà ¿õ ³ìóíîïàòîãåíåòè÷í³ îñîáëèâîñò³
ïðè õðîí³÷í³é ÂÅÁ-³íôåêö³¿ íà ñüîãîäí³øí³é
äåíü çàëèøàþòüñÿ íåç’ÿñîâàíèìè. Òîìó
àêòóàëüíèì çàëèøàºòüñÿ ïèòàííÿ âèâ÷åííÿ
äàíèõ ïðî ïðîäóêö³þ îñíîâíèõ ðåãóëÿòîðíèõ
öèòîê³í³â ç âñòàíîâëåííÿì òèï³â ³ìóíîëîã³÷-
íîãî ðåàãóâàííÿ ó ïàö³ºíò³â ç õðîí³÷íîþ ÂÅÁ-
³íôåêö³þ [5, 8, 9, 14].

Ìåòà òà çàâäàííÿ äîñë³äæåííÿ – âñòàíî-
âèòè òèïè ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ íà ï³äñòàâ³
àíàë³çó äèíàì³êè ð³çíîñïðÿìîâàíîãî ñèíòåçó
öèòîê³í³â (²Ë-1β, ÔÍÏ-α, ²Ë-6, ²Ë-2, ²Ë-4 òà
²Ë-10) ó õâîðèõ ç õðîí³÷íîþ ÂÅÁ-³íôåêö³ºþ
ç ð³çíèìè ãåíîòèïàìè IL-28 òà âèÿâèòè ìîæ-
ëèâå ³ñíóâàííÿ êîðåëÿö³éíîãî çâ’ÿçêó ì³æ ãå-
íîòèïîì IL-28 òà ôîðìóâàííÿì òîãî ÷è ³íøîãî
òèïó ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Îáñòåæåíî 64 ïàö³ºíòà ç õðîí³÷íîþ ÂÅÁ,

îñíîâíèìè êë³í³÷íèìè ïðîÿâàìè â ÿêèõ áóëè
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ð³çí³ ³ìóíîïàòîëîã³÷í³ òà ³ìóíîäåô³öèòí³ ñòà-
íè. Ñåðåä íèõ æ³íêè ñòàíîâèëè 65,6% (n=42),
÷îëîâ³êè – 34,4% (n=22). Â³ê ïàö³ºíò³â ñòàíî-
âèâ â³ä 19 äî 57 ðîê³â, ñåðåäí³é – (33,0±
11,7) ðîêó. Ñåðåä êë³í³÷íèõ ôîðì ÂÅÁ-³íôåê-
ö³¿ ó ïàö³ºíò³â äîñë³äæóâàíèõ ãðóï ïåðåâàæà-
ëè õðîí³÷íèé òîíçèë³ò (n=23), íåñïåöèô³÷íà
ë³ìôàäåíîïàò³ÿ (n = 18), òðèâàëèé ñóáôåáðè-
ë³òåò (n=12), ñèíäðîì õðîí³÷íî¿ âòîìè (n=9),
ðåàêòèâíèé àðòðèò (n=2). Ãðóïó ïîð³âíÿííÿ
ñêëàëè 20 êë³í³÷íî çäîðîâèõ ìîëîäèõ ëþäåé
áåç îçíàê ãîñòðî¿ àáî áóäü-ÿêî¿ õðîí³÷íî¿ ïàòî-
ëîã³¿, ç ÿêèõ 16 áóëè îáñòåæåí³ íà ìàðêåðè ÂÅÁ,
ñåðåäí³é â³ê – (24,1±3,2) ðîêó. Â àíàìíåç³ æèò-
òÿ áóëè â³äñóòí³ äàí³ ïðî ïåðåíåñåííÿ ³íôåê-
ö³éíîãî ìîíîíóêëåîçó. Ïðè äîñë³äæåíí³ êðîâ³
áóëè âèÿâëåí³ ò³ëüêè ÅÂNÀ-Ig G, ÄÍÊ ÂÅÁ
áóëà â³äñóòíÿ ó ïëàçì³ êðîâ³ ³ ó ñëèí³.

Îáñòåæåííÿ õâîðèõ âêëþ÷àëî â ñåáå ïðî-
âåäåííÿ êë³í³÷íîãî àíàë³çó êðîâ³, âèÿâëåííÿ
íàÿâíîñò³ àòèïîâèõ ìîíîíóêëåàð³â, âèÿâëåííÿ
ñïåöèô³÷íèõ ïðîòèâ³ðóñíèõ àíòèò³ë (VÑA-
IgM, ÅÀ-IgM òà EBNA-IgG) â ñèðîâàòö³ êðîâ³
ìåòîäîì ù³ëüíîôàçíîãî ³ìóíîôåðìåíòíîãî
àíàë³çó (²ÔÀ) íàáîðàìè âèðîáíèöòâà «IBL» ³
«Âåêòîð-Áåñò», âèÿâëåííÿ ÄÍÊ ÂÅÁ ìåòîäîì
ïîë³ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ (ÏËÐ) ó êðî-
â³ òà ñëèí³, àêòèâí³ñòü àñïàðàã³íîâî¿ òà àëàí³-
íîâî¿ òðàíñàì³íàç (ÀñÀÒ, ÀëÀÒ) ó äèíàì³ö³
çàõâîðþâàííÿ. Ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷í³ äîñë³ä-
æåííÿ âêëþ÷àëè âèçíà÷åííÿ ðåïë³êàòèâíî¿
àêòèâíîñò³ ÂÅÁ íà ï³äñòàâ³ âèÿâëåííÿ â ñèðî-
âàòö³ êðîâ³ ÄÍÊ ÂÅÁ ìåòîäîì ÏËÐ çà äîïîìî-
ãîþ òåñò-ñèñòåìè âèðîáíèöòâà ÍÂÔ «Ë³òåõ».

Ñèðîâàòêîâ³ êîíöåíòðàö³¿ äîñë³äæóâàíèõ
öèòîê³í³â ²Ë-lβ, ÔÐÎ-α, ²Ë-6, ²Ë-2, ²Ë-4, ²Ë-
10 âèçíà÷àëèñÿ çà äîïîìîãîþ òåñò-ñèñòåì
ÒÎÂ «Ïðîòå¿íîâèé êîíòóð» ç âèêîðèñòàííÿì
³íñòðóêö³¿ âèðîáíèêà ³ ù³ëüíîôàçíîãî ²ÔÀ.
Ìàòåð³àëîì äëÿ äîñë³äæåíü ñëóæèëà ñèðî-
âàòêà êðîâ³ õâîðèõ íà õðîí³÷íó ÂÅÁ-³íôåê-
ö³þ, ÿêà áóëà îòðèìàíà â ïåð³îä çàãîñòðåííÿ
õâîðîáè. Äëÿ âèçíà÷åííÿ ïîë³ìîðô³çìó ãåí³â
âèêîðèñòîâóâàëè ìåòîä ïîë³ìîðô³çìó äîâæèí
ðåñòðèêòèâíèõ ôðàãìåíò³â (ÏÄÐÔ) òà ìåòîä
ÏËÐ ó ðåæèì³ «ðåàëüíîãî ÷àñó» íà àìïë³-
ô³êàòîð³ Rotor-Gene-3000 ô³ðìè Corbett Re-
search ³ íà äåòåêòîðíîìó àìïë³ô³êàòîð³ ÄÒ-96
ô³ðìè «ÄÍÊ-òåõíîëîã³ÿ».

Äëÿ âèçíà÷åííÿ àëåëüíèõ âàð³àö³é ãåíà IË-
28B âèêîðèñòîâóâàëè êîìåðö³éíó òåñò-ñèñ-
òåìó ô³ðìè «ÄÍÊ-òåõíîëîã³ÿ». Äëÿ äåòåêö³¿
äîñë³äæóâàíèõ ïîë³ìîðô³çì³â ïðîâîäèëè
àìïë³ô³êàö³þ ïåâíèõ ä³ëÿíîê â³äïîâ³äíèõ
ãåí³â. Äëÿ âèÿâëåííÿ òî÷êîâèõ ìóòàö³é SNP

39738787C > T (rs12979860) ãåíà IË-28B âè-
êîðèñòîâóâàëè ìåòîäè ÏËÐ ³ ÏÄÐÔ. ßê ìà-
òåð³àë äëÿ äîñë³äæåííÿ âèêîðèñòîâóâàëè ÄÍÊ,
îòðèìàíó ç ëåéêîöèò³â çà äîïîìîãîþ ðåàãåí-
ò³â äëÿ âèä³ëåííÿ ÄÍÊ ç êë³í³÷íîãî ìàòåð³à-
ëó. Äåòåêö³þ ïîë³ìîðô³çìó ãåíà IË-28B
rs12979860 ïðîâîäèëè ìåòîäîì ÏËÐ ó ðåæèì³
«ðåàëüíîãî ÷àñó» íà àìïë³ô³êàòîð³ ÄÒ-96 ô³ð-
ìè «ÄÍÊ-òåõíîëîã³ÿ». Àâòîìàòè÷íà äåòåêö³ÿ
ðåçóëüòàò³â àìïë³ô³êàö³¿ ïðîâîäèëàñÿ ïðèëà-
äîì ÄÏ-96. ÏËÐ ïðîâîäèëè â îáñÿç³ 35 ìêë ó
ðîç÷èí³ íàñòóïíîãî ñêëàäó: 20 ìë ðîç÷èíó
ïðàéìåð³â, 10 ìêë ñóì³ø³ Taq-ïîë³ìåðàçè ³
áóôåðà, à òàêîæ 5 ìêë ÄÍÊ.

Ðîáîòà áóëà âèêîíàíà íà êàôåäð³ çàãàëüíî¿
òà êë³í³÷íî¿ ³ìóíîëîã³¿ òà àëåðãîëîã³¿ ìåäè÷-
íîãî ôàêóëüòåòó Õàðê³âñüêîãî íàö³îíàëüíîãî
óí³âåðñèòåòó ³ì. Â.Í. Êàðàç³íà òà êë³í³÷íèõ
áàçàõ êàôåäðè (Îáëàñíà êë³í³÷íà ³íôåêö³éíà
ë³êàðíÿ ì. Õàðêîâà ³ ÊÇÎÇ «Ì³ñüêà ïîë³êë³-
í³êà ¹ 6», à òàêîæ íà áàç³ ÄÓ «²íñòèòóò ì³êðî-
á³îëîã³¿ òà ³ìóíîëîã³¿ ³ì. ².².Ìå÷íèêîâà ÍÀÍ
Óêðà¿íè») â ïåð³îä 2014–2017 ðð. Îòðèìàí³
ðåçóëüòàòè ñòàòèñòè÷íî îáðîáèëè.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Ïðè âèâ÷åííÿ ïîë³ìîðô³çìó ãåí³â ²L-28 ó

õâîðèõ íà õðîí³÷íó ÂÅÁ-³íôåêö³þ âèÿâèëè íà-
ñòóïí³ ãåíîòèïè: ÑÑ – 28 ïàö³ºíò³â (43,75%),
ÑÒ – 20 ïàö³ºíò³â (31,25%) òà ÒÒ – 16 ïàö³ºí-
ò³â (25%). Àíàë³çóþ÷è äèíàì³êó öèòîê³íîâîãî
ïðîô³ëþ ó õâîðèõ íà õðîí³÷íó ÂÅÁ-³íôåêö³þ,
âèÿâèëè ð³çíîñïðÿìîâàí³ çì³íè ñèíòåçó äî-
ñë³äæóâàíèõ ïðîçàïàëüíèõ ³ ïðîòèçàïàëüíèõ
öèòîê³í³â, ùî áóëî ï³äñòàâîþ äëÿ âñòàíîâëåí-
íÿ äâîõ òèï³â ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ: äèñîö³à-
òèâíîãî òà ã³ïîðåàêòèâíîãî. Ó õâîðèõ íà õðî-
í³÷íó ÂÅÁ-³íôåêö³þ ç ãåíîòèïîì ÑÑ ñïîñòå-
ð³ãàëè ïåðåâàæíî äèñîö³àòèâíèé òèï ³ìóííîãî
ðåàãóâàííÿ (ðèñ. 1). Ó ïàö³ºíò³â ö³º¿ ãðóïè â³ä-
çíà÷àëàñÿ íèçüêà ïðîäóêö³ÿ ïðîçàïàëüíèõ öè-
òîê³í³â ³ ðåãóëÿòîðíîãî ²Ë-2, òîä³ ÿê ð³âí³ ïðî-
òèçàïàëüíèõ ²Ë-4 ³ ²Ë-10 äîñòîâ³ðíî ï³äâèùó-
âàëèñÿ â³äïîâ³äíî äî àêòèâíîñò³ ïðîöåñó. Ð³-
âåíü ²Ë-4 ïåðåâèùóâàâ òàêèé â êîíòðîëüí³é
ãðóï³ ó 5,7 ðàçà, à ²Ë-10 ó 6 ðàç³â ïåðåâèùóâàâ
ñåðåäí³ çíà÷åííÿ ãðóïè êîíòðîëþ (ð<0,05).

Ó õâîðèõ íà õðîí³÷íó ÂÅÁ-³íôåêö³þ ç ãå-
íîòèïîì ÑÒ ñïîñòåð³ãàâñÿ ÿê äèñîö³àòèâíèé
òèï ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ, òàê ³ ã³ïîðåàêòèâíèé,
àëå ïåðåâàæíî çóñòð³÷àâñÿ äèñîö³àòèâíèé.

Ñåðåä õâîðèõ íà õðîí³÷íó ÂÅÁ-³íôåêö³þ
ç ãåíîòèïîì ÒÒ ïåðåâàæíî ñïîñòåð³ãàâñÿ ã³ïî-
ðåàêòèâíèé òèï ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ (ðèñ. 2).

Ó ïàö³ºíò³â ö³º¿ ãðóïè ñèíòåç ïðîçàïàëü-
íèõ ³ ïðîòèçàïàëüíèõ öèòîê³í³â õàðàêòåðè-
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ТЕОРЕТИЧНА І  ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

çóâàâñÿ íèçüêèìè êîíöåíòðàö³ÿìè (ð³âí³
²Ë-1β êîëèâàëèñÿ â³ä 25,37 äî 72,14 ïã/ìë;
ÔÍÏ-α – â³ä 32,3 äî 67,4 ïã/ìë; ²Ë-6 – â³ä 16,4
äî 27,4 ïã/ìë; ²Ë-2 – â³ä 35,15 äî 81,2 ïã/ìë;
²Ë-4 – â³ä 25,4 äî 96,47 ïã/ìë; ²Ë-10 – â³ä
36,36 äî 99,2 ïã/ìë), ïîêàçíèêè çíàõîäèëèñÿ
ïðàêòè÷íî â ìåæàõ çíà÷åíü êîíòðîëüíî¿ ãðóïè
³ íå â³äð³çíÿëèñÿ ñòàòèñòè÷íîþ äîñòîâ³ðí³ñ-
òþ (ð>0,05).

Âèñíîâêè
Âñòàíîâëåíî â³äì³íí³ñòü ñôîðìîâàíèõ òè-

ï³â ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ ó õâîðèõ íà õðîí³÷íó
ÂÅÁ-³íôåêö³þ ç ð³çíèìè ãåíîòèïàìè ²L-28 òà

íåîäíàêîâó êë³òèííî-ãóìîðàëüíó ðåàêòèâ-
í³ñòü îðãàí³çìó ó òàêèõ ïàö³ºíò³â. Öå, ó ñâîþ
÷åðãó, ïðîÿâëÿºòüñÿ íåîäíàêîâîþ ñõèëüí³ñòþ
äî ïðèãí³÷åííÿ êë³òèííî-îïîñåðåäêîâàíèõ ³
ïîñèëåííÿ ãóìîðàëüíèõ ìåõàí³çì³â ³ìóííî¿
â³äïîâ³ä³. Âèÿâëåíèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê
ì³æ ãåíîòèïîì IL-28 ³ ôîðìóâàííÿì äèñîö³à-
òèâíîãî àáî ã³ïîðåàêòèâíîãî òèïó ³ìóííîãî
ðåàãóâàííÿ ìîæå áóòè êîðèñíèì ïðè ïðîãíî-
çóâàíí³ ïåðåá³ãó çàõâîðþâàííÿ òà äîçâîëèòü
îïòèì³çóâàòè òåðàï³þ øëÿõîì ââåäåííÿ â
ñõåìó ë³êóâàííÿ ïåâíî¿ ãðóïè ïàö³ºíò³â ³ìóíî-
êîðèãóþ÷î¿ òåðàï³¿.

²Ë-1 ÔÍÎ ²Ë-6 ²Ë-2 ²Ë-4 ²Ë-10
Ðèñ. 1. Äèñîö³àòèâíèé òèï ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ ó ïàö³ºíò³â,

õâîðèõ íà õðîí³÷íó ÂÅÁ-³íôåêö³þ (1), òà â êîíòðîë³ (2)
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Ðèñ. 2. Ã³ïîðåàêòèâíèé òèï ³ìóííîãî ðåàãóâàííÿ ó ïàö³ºíò³â,

õâîðèõ íà õðîí³÷íó ÂÅÁ-³íôåêö³þ (1), òà â êîíòðîë³ (2)
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Î.Ã. Ñîðîêèíà, Ì.Ì. Ïîïîâ, Ò.È. Ëÿäîâà
ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈÅ ÖÈÒÎÊÈÍÎÂÎÃÎ ÏÐÎÔÈËß Ó ÁÎËÜÍÛÕ Ñ ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÎÉ  ÂÈÐÓÑÍÎÉ
ÈÍÔÅÊÖÈÅÉ ÝÏØÒÅÉÍÀ–ÁÀÐÐ Ñ ÐÀÇÍÛÌÈ ÃÅÍÎÒÈÏÀÌÈ ÈÍÒÅÐËÅÉÊÈÍÀ-28

Àêòóàëüíîñòü âèðóñíîé èíôåêöèè Ýïøòåéíà–Áàðð (ÂÝÁ) îáóñëîâëåíà âûñîêîé ñòåïåíüþ èíôè-
öèðîâàíèÿ íàñåëåíèÿ âî âñåì ìèðå (95% âçðîñëîãî íàñåëåíèÿ). Óñòàíàâëèâàëè òèïû èììóííîãî
ðåàãèðîâàíèÿ íà îñíîâàíèè àíàëèçà äèíàìèêè ðàçíîíàïðàâëåííîãî ñèíòåçà öèòîêèíîâ ó áîëüíûõ
õðîíè÷åñêîé ÂÝÁ-èíôåêöèåé ñ ðàçëè÷íûìè ãåíîòèïàìè IL-28. Áûëî îáñëåäîâàíî 64 ïàöèåíòà ñ
ÂÝÁ; â êîíòðîëüíóþ ãðóïïó âîøëè 20 çäîðîâûõ ëþäåé. Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ
áûëà âûÿâëåíà êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü ìåæäó ãåíîòèïîì IL-28 è ôîðìèðîâàíèåì äèññîöèàòèâíîãî
èëè ãèïîðåàêòèâíîãî òèïà èììóííîãî ðåàãèðîâàíèÿ. Ýòî ìîæåò áûòü ïîëåçíûì ïðè ïðîãíîçèðî-
âàíèè òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé ÂÝÁ-èíôåêöèåé è ïîçâîëèò îïòèìèçèðîâàòü
òåðàïèþ ïóòåì ââåäåíèÿ â ñõåìó ëå÷åíèÿ îïðåäåëåííîé ãðóïïû ïàöèåíòîâ èììóíîêîððèãèðóþùåé
òåðàïèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: öèòîêèíû, ãåíîòèï, èììóíèòåò, òèïû èììóííîãî ðåàãèðîâàíèÿ,
èíòåðëåéêèí-28, õðîíè÷åñêàÿ ÂÝÁ-èíôåêöèÿ.

O.G. Sorokina, N.N. Popov, T.I. Liadova
CYTOKINE PROFILE IN PATIENTS WITH CHRONIC EPSTEIN–BARR VIRUS INFECTION WITH
DIFFERENT GENOTYPES OF INTERLEUKIN-28

The relevance of the Epstein–Barr virus infection (VEB) is due to a high degree of infection of the
population around the world (95% of the adult population). The purpose of this work was to establish the
types of immune response based on the analysis of the dynamics of multidirectional cytokine synthesis in
patients with chronic VEB-infection with different IL-28 genotypes. We examined 64 patients with chronic
VEB-infection; the control group included 20 healthy people. As a result of the study, a correlation was
found between the genotype of IL-28 and the formation of a dissociative or hyporeactive type of immune
response. This can be useful in predicting the course of the disease in patients with chronic VEB infection
and will optimize therapy by introducing into the treatment regimen certain patient’s immunocorrective
therapy.

Keywords: cytokines, genotype, immunity, types of immune response, interleukin-28, chronic VEB-
infection.
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