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Одним із найважливіших чинників, які визна-
чають стійкість або чутливість до вірусів папілом 
людини (ВПЛ), є стан імунологічної реактивнос-
ті організму, включаючи продукцію імунорегуля-
торних цитоків, серед яких особливе значення 
має система інтерферону. Як показано багатьма 
клініко-імунологічними дослідженнями персис-
туюча інфекція порушує імунологічну реактив-
ність організму, призводить до формування вто-
ринного імунодефіцитного стану, що значною 
мірою впливає на клінічний перебіг захворювань 
та ефективність лікування [1-3]. Метою нашого 
дослідження стало визначення показників сис-
темного та локального імунітету у хворих на рес-
піраторний папіломатоз .

 МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Дослідження стану системи імунітету були 
проведені у 16 хворих на респіраторний папіло-
матоз ( РП ) , а саме на папіломатоз гортані та 
глотки. Отримані дані співставляли з аналогіч-
ними показниками у 10 практично здорових осіб 
контрольної групи . 

Дослідження показників крові хворих здій-
снювали, одержуючи сироватку крові та виділя-
ючи мононуклеарні клітини в градієнті щільності 
фіколл-верографіну. Системну імунологічну ре-
активність хворих оцінювали, визначаючи суб-
популяційний склад лімфоцитів крові (кількість 
CD3+-, CD4+- та CD8+ клітин) за допомогою ре-
акції розеткоутворення з частками, покритими 
моноклональними антитілами до лімфоцитар-
них CD - маркерів [4], а також рівень функціо-
нальної активності природних цитотоксичних 
клітин (ПЦК) [5], вміст імуноглобулінів класів М, 
G, А [6], циркулюючих імунних комплексів (ЦІК) 
в сироватці крові [7]. Стан локального імуніте-
ту в області ротоглотки оцінювали, визначаючи 
концентрацію гамма- інтерферону методом іму-
ноферментного аналізу за допомогою набору 
реактивів «ИФА-IFN-gamma» та рівень специ-
фічних IgЕ-антитіл до антигенів сполучної ткани-
ни (АСТ) в секреті ротоглотки хворих, для вияв-
лення яких застосовували тест непрямої дегра-
нуляції тучних клітин [8]. 

Систему інтерферону (ІНФ) крові вивчали, 
використовуючи метод індукції інтерферону в 

мікрокількостях нерозведеної крові в модифі-
кації [9]. Як індуктор для - ІФН використовува-
ли вірус хвороби Ньюкасла (вакцинний штам Н) 
10ТДЦ на клітину, -інтерферон стимулювали за 
допомогою мітогену фітогемаглютинину (ФГА) 
«Difco» в концентрації 5-10 мкг/мл. Крім того, 
вивчали спонтанну продукцію інтерферону клі-
тинами крові хворих. Оптимальний час для сти-
муляції -ІФН – 24 год., -ІФН – 42-72 год. при 
температурі 37°С. Активність інтерферону оці-
нювали за пригніченням цитопатичної дії тест 
вірусу (вірус везикулярного стоматиту) штам Ін-
діана в культурі клітин Нер-2. 

Оптичним густину вимірювали при довжині 
хвилі 570 нм.

Статистичну обробку результатів досліджень 
проводили з використанням непараметричного 
критерію U Вілкоксона-Манна- Уітні за допомо-
гою пакету програм для статистичної обробки 
біометричних даних WinPEPI та за методом ку-
тового перетворення Фішера [10 ]. Статичну об-
робку даних інтерфероннового статусу хворих 
проводили, визначаючи вірогідність різниці се-
редньої величини за допомогою критерію Стью-
дента. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ

Як відомо, серед клітинних реакцій реактив-
ності у хворих на РП важливу роль як для пере-
бігу, так і для прогнозу захворювання відіграють 
показники функціональної активності природ-
них цитотоксичних клітин . 

Проведені дослідження показали, що показ-
ники рівнів природної цитотоксичної активнос-
ті (ПЦА) мононуклеарних клітин периферичної 
крові хворих із респіраторним папіломатозом за 
середніми значеннями не відрізнялись суттєво 
від аналогічних показників у осіб контрольної 
групи (табл.1). 

Проте, приймаючи до уваги велику варіа-
бельність цих показників у хворих на РП, було 
проведено індивідуальний аналіз одержаних 
даних Отримані результати, наведені в таблиці 
2, показали, що тільки у 21 % хворих із РП ви-
значались нормальні рівні ПЦА клітин крові, у 
33% пацієнтів вони були підвищені, а у 46 % осіб 
– знижені.



21

ІМУНОЛОГІЯ ТА АЛЕРГОЛОГІЯ: НАУКА І ПРАКТИКА. 3’2013

Таблиця 1 

Показники клітинного імунітету у хворих на РП 

Показники Хворі на РП Контрольна група

ПЦА, %
25,6

(0,0-96,0)
26.5

(20,3-34,5)

CD3+-лімфоцити, % 
57,8

(42,0- 73,0)
53,8

(40,0-65,0)

CD4+-лімфоцити, %
31,2

(22,0-46,0)
36,6

(30,0-48,8)

CD8+-лімфоцити, %
16,4

(10,0-21,0)
20,1

(14,0-28,0)

ІРІ 
1,9

(1,30-3,17)
1,8

(1,50-2,16)

Примітки: 1- в дужках подані межі коливань;

Таблиця 2

Кількість хворих на РП з різними рівнями ПЦА клітин крові

Рівні ПЦА Кількість хворих, %

нормальні
21
33
46

підвищені

знижені

Крім того було показано, що відносна кіль-
кість Т-лімфоцитів, їх CD4+ -, CD8+- субпопуляцій 
та індекс імунологічної реактивності (ІІР) у хво-
рих на РП суттєво не відрізняються від значень 
аналогічних показників у обстежених осіб контр-
ольної групи. 

Стан гуморальних механізмів захисту хворих 
на РП оцінювали, визначаючи вміст сироватко-
вих імуноглобулінів різних класів та циркулюю-
чих імунних комплексів.

Аналіз досліджень вмісту сироваткових іму-
ноглобулінів різних класів показує, що у хворих на 

РП при порівнянні з даними здорових донорів ви-
значається збільшення кількості сироваткового 
IgМ, (табл. 3). Вміст IgА також має тенденцію до 
збільшення, що визначається за рахунок підви-
щення концентрації цього імуноглобуліну більше, 
ніж до 2,5 г/л у 6 пацієнтів (40% хворих). Показник 
вмісту сироваткового IgG у більшості пацієнтів не 
виходив за межі фізіологічних значень.

Визначення концентрації циркулюючих імун-
них комплексів показало, що у хворих на РП 
показники ЦІК суттєво перевищують такі у осіб 
контрольної групи (табл.3). 

Таблиця 3

 Показники гуморального імунітету хворих на РП 

 Показники Хворі на РП Контрольна група

IgM, г/л
СЗ 1,5* 1,1

МК 0,6 – 3,1 0,5-1,6

IgG, г/л
СЗ 11,2 12,0

МК 7,2 – 15,5 10,5-15,0

IgA, г/л
СЗ 2.3 1,8

МК 0,7 – 5,9 1,0-2,4

ЦІК, од.опт.щільн
СЗ 64,1* 28,1

МК 7,0-155,0 0-62,0

Примітки:  1. СЗ-середні значення; 2.МК-межі коливань; 3. *- достовірність розбіжностей (p
U
<0,05)порівняно з 

контролем.
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Дослідження показників інтерферонового 
статусу у хворих на РП вивчали за: кількістю цир-
кулюючого в крові сироваткового інтерферону; 
рівнем продукування -ІФН мононуклеарами 
крові in vitro під впливом вірусного індуктора та 
рівнем продукції -ІФН in vitro під дією мітогена 
– фітогемаглютиніну. 

 Результати вивчення показників інтерферо-
нового статусу, наведені в таблиці 4, вказують 
на те, що середньоквадратичні титри - та - ін-
терферонів у хворих були знижені і достовірно 

відрізнялись від показників в контрольній групі. 
Аналіз показників спонтанної продукції та за-
гального рівня сироваткового інтерферону свід-
чить про їх вірогідне збільшення у хворих на РП 
у порівнянні з аналогічними показниками у осіб 
контрольної групи. 

Визначення кількісного вмісту -ІНФ в се-
креті ротоглотки хворих на РП  засвідчило 
тенденцію до збільшення його вмісту на тлі 
маніфестації клінічних проявів захворювання 
(табл.5).

Таблиця 4 

 Показники інтерферонового статусу у хворих на РП

Показники
Середні титри інтерферону, од/мл

Контрольна група Хворі на РП 

Рівні продукції ІФН- 34,8±2,5 13,2±2,4*

Рівні продукції ІФН- 14,6±1,7 6,3±1,6*

Рівні спонтанної продукції ІФН- 2,3±2,0 4,2±1,6*

Рівні сироваткового ІФН- 7,3±1,7 12,4±2,0*

Примітка: 1. *-результати, які вірогідно відрізняються від контролю 

Таблиця 5

 Вміст -інтерферону в секреті ротоглотки хворих на РП 

Статистичні показники

 Концентрація -інтерферону, пг/мл

Контроль Хворі на РП

Середнє значення 10,5 19,8

Межі коливань 0 – 25 0 – 62,9

Відомо, що довготривале та глибоке ушко-
дження тканин внаслідок формування та рос-
ту новоутворень сприяє виникненню реакцій 
аутосенсибілізації. Зважаючи на те, що при 
формуванні папілом верхніх дихальних шляхів 
ушкоджується не тільки епітеліальні, а й приле-
глі структури сполучної тканини, було проведе-
но дослідження вмісту специфічних до антигену 
сполучної тканини (АСТ) Ig Е - антитіл в секреті 
ротоглотки хворих. 

Отримані дані показали, що специфічні до 
АСТ IgE - антитіла у хворих на РП виявляються 
вірогідно частіше (у 50,0% випадків, Р < 0,05), 
ніж у осіб контрольної групи (11,8% випадків). 

Таким чином, одержані результаті дослі-
джень вказують на те, що у хворих на РП визна-
чаються суттєві порушення показників систем-
ного та місцевого імунітету, які проявляються 
різноспрямованими змінами функціональної 
активності природних цитотоксичних клітин, 
порушеннями інтерферонового статусу, а саме 

пригніченням продукції - та -інтерферонів, 
підвищеням рівня сироваткового інтерферону 
та спонтанної продукції інтерферону клітинами 
крові in vitrо, гіперімуноглобулінеміями класів М 
та А, збільшенням рівня ЦІК. Крім того у хворих 
на РП були визначені підвищення концентрації 
-інтерферону та суттєве збільшення частоти 
виявлення специфічних до АСТ IgE-антитіл в се-
креті ротоглотки .

Одержані результати обгрунтовують пер-
спективність використання імуномодулюю-
чих препаратів при лікуванні хворих на ПГ як 
протирецидивних засобів, здатних корегува-
ти більшість визначених у них порушень імуно-
логічної реактивності, на тлі яких перебігають 
клінічні прояви захворювання, та вказують на 
доцільністьпроведення подальшого клініко-
імунологічного моніторінгу та вивчення ефек-
тивності застосування таких препаратів у хво-
рих на респіраторний папіломатоз в різні строки 
після курсу лікування. 
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РЕЗЮМЕ

ПОКАЗАТЕЛИ СИТЕМНОЙ И ЛОКАЛЬНОЙ 

ИМІМУНОЛОГИЧЕСКОЙ РЕАКТИВНОСТИ 

У БОЛЬНЫХ РЕСПИРАТОРНЫМ 

ПАПИЛЛОМАТОЗОМ

Самбур М.Б., Заболотний Д.І., Савченко Т.Д.,Кривохатская 
Л.Д , Заєць Т.А., Тимченко М.Д., Тимченко С.В.,Сидоренко 

Т.В., Шуклина Ю.В.

ДУ « Інститут отоларингології ім..проф.О.С.Коломійченка 
НАМН України» , Київ

 Исследования системной и локальной иммуно-
логической реактивности больных респираторным 
папилломатозом выявили у них изменения показа-
телей клеточного и гуморального иммунитета в виде 
разнонаправленных изменений функциональной 
активности естественных цитотоксических клеток, 
нарушений интерферонового статуса, гиперимму-
ноглобулинемии классаов М и А, повышения уровня 
ЦИК, увеличения концентрации -интерферона и ча-
стоты выявления специфических IgE-антител к анти-
генам соединительной ткани в секрете ротоглотки.
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Investigation of systemic and local immune reactivity 
in patients with respiratory papillomatosis has been re-
vealed disturbances in indeces of cellular and humoral 
immunity such as varied changes of NK-cells functional 
activity, interferon system disfunction, IgM- and IgA- hy-
perimmunoglobulinemia, increase of immune complexes 
level in circulation, -interferon concentration and fre-
quency of specific IgE-antibodies to connective tissue 
antigens determination in secretion of stomatopharynx.


