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Íàéá³ëüø ðîçïîâñþäæåíèé ïðåäñòàâ-
íèê ðîäèíè ïîë³(ÀÄÔ-ðèáîçî) ïîë³ìåðàçè
(ÏÀÐÏ) – ÿäåðíèé ôåðìåíò ÏÀÐÏ-1 àêòè-
âóºòüñÿ ïðè óøêîäæåíí³ ÄÍÊ, ñèíòåçóº íå-
ãàòèâíî çàðÿäæåí³ ëàíöþãè ïîë³ìåðó ÀÄÔ-
ðèáîçè ³ç ÍÀÄ+ òà ïðèºäíóº ¿õ äî ã³ñòîí³â,
á³ëê³â ðåïàðàö³¿ ÄÍÊ, òðàíñêðèïö³éíèõ
ôàêòîð³â òà ³í. Òàêà ïîñòòðàíñëÿö³éíà ìî-
äèô³êàö³ÿ á³ëê³â çàä³ÿíà â ðåìîäåëþâàíí³
ñòðóêòóðè õðîìàòèíó, ðåïàðàö³¿ ÄÍÊ, ðå-
ãóëþâàíí³ åêñïðåñ³¿ ãåí³â, ó ïîä³ë³ òà çàãèáåë³
êë³òèí òîùî [1, 2], ùî îáóìîâëþº ô³ç³îëîã³÷íå
çíà÷åííÿ ÏÀÐÏ. Îäíàê íèí³ º åêñïåðèìåí-
òàëüí³ äîêàçè ó÷àñò³ ôåðìåíòó â ïàòîãåíåç³
íèçêè çàõâîðþâàíü, ó òîìó ÷èñë³ é ïîâ’ÿçàíèõ
³ç ³ìóíîçàïàëüíèìè ïðîöåñàìè [3, 4]. Îñíîâí³
ÏÀÐÏ-îïîñåðåäêîâàí³ ìåõàí³çìè â ðîçâèòêó
õâîðîá ïîâ’ÿçàí³: 1) ç âèñíàæåííÿì êë³òèííèõ
ðåñóðñ³â ÍÀÄ+ ³ ÀÒÔ òà çá³ëüøåííÿì êë³-
òèííî¿ çàãèáåë³ çà ïðîçàïàëüíèì ³ ³ìóíî-
ãåííèì íåêðîòè÷íèì òèïîì; 2) ç ïîñèëåííÿì
àêòèâàö³¿ ïðîçàïàëüíèõ òðàíñêðèïö³éíèõ
ôàêòîð³â, çîêðåìà NF-kB òà ÀÐ-1, îñê³ëüêè
ÏÀÐÏ-1 º ¿õ êîàêòèâàòîðîì. Àêòèâàö³ÿ ôåð-
ìåíòó çíà÷íî ïîñèëþº ñèíòåç çàëåæíèõ â³ä
äàíèõ òðàíñêðèïö³éíèõ ôàêòîð³â ïðîçàïàëü-

íèõ ÷èííèê³â [1, 3]. Â ðåçóëüòàò³ ìàþòü ì³ñöå
àêòèâàö³ÿ êë³òèí óðîäæåíîãî é àäàïòèâíîãî
³ìóí³òåòó, ïðîëîíãàö³ÿ ³ ïîñèëåííÿ ³ìóííîãî
çàïàëåííÿ. Ïåðåðèâàííÿ öèõ ïðîöåñ³â øëÿõîì
ãåíåòè÷íîãî àáî ôàðìàêîëîã³÷íîãî ïðèãí³-
÷åííÿ ÏÀÐÏ – ìàëîñóòòºâèé ïðîòåêòèâíèé
åôåêò, ùî áóëî äîâåäåíî íà ìîäåëÿõ ³ìóíî-
îïîñåðåäêîâàíèõ õâîðîá, òàêèõ ÿê åêñïå-
ðèìåíòàëüíèé àóòî³ìóííèé åíöåôàëîì³ºë³ò,
àóòî³ìóííèé ãåïàòèò, ðåâìàòî¿äíèé àðòðèò,
ä³àáåò 1-ãî òèïó, ðîçëàäè ðåïðîäóêòèâíî¿
ôóíêö³¿ [2, 3, 5, 6, 7]. Îäíàê ïàòîãåíåòè÷íó
ðîëü ÏÀÐÏ ³ ìîæëèâ³ñòü òåðàïåâòè÷íîãî çà-
ñòîñóâàííÿ ³íã³á³òîð³â ôåðìåíòó ïðè çàõâî-
ðþâàííÿõ, ïîâ’ÿçàíèõ ç óòâîðåííÿì ³ â³äêëà-
äàííÿì ³ìóííèõ êîìïëåêñ³â, ïðàêòè÷íî íå
âèçíà÷åíî. Òàê³ äîñë³äæåííÿ º àêòóàëüíè-
ìè, îñê³ëüêè ïðîöåñè, ñïðè÷èíåí³ ³ìóííèìè
êîìïëåêñàìè, ó ò³é ÷è ³íø³é ì³ð³ çàä³ÿí³
â óøêîäæåííÿ òêàíèí ïðè á³ëüøîñò³ ³ìóí-
íèõ ïàòîëîã³é [8, 9]. Ïðåäñòàâëÿº ³íòåðåñ
âñòàíîâèòè åôåêòè çàñòîñóâàííÿ ³íã³á³òîð³â
ÏÀÐÏ çà óìîâ ã³ïåð³ìóíîêîìïëåêñåì³¿, à
òàêîæ äîñë³äèòè êë³òèíí³ ìåõàí³çìè ¿õ ä³¿,
çîêðåìà ïîâ’ÿçàí³ ç ôóíêö³ÿìè êë³òèí-
åôåêòîð³â çàïàëåííÿ. Òîìó ìåòîþ ðîáîòè
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Äîñë³äæóâàëè âïëèâ ³íã³á³òîðà ïîë³(ÀÄÔ-ðèáîçî)ïîë³ìåðàçè (ÏÀÐÏ) 4-ã³äðîêñè-
êâ³íàçîë³íó (4-ÃÊ) íà ïåðèòîíåàëüí³ ìàêðîôàãè é íåéòðîô³ëè êðîâ³ ìèøåé ïðè
³ìóíîêîìïëåêñí³é ïàòîëîã³¿. Ã³ïåð³ìóíîêîìïëåêñåì³þ ìîäåëþâàëè øëÿõîì äîâãî-
òðèâàëî¿ ³ìóí³çàö³¿ ìèøåé ë³í³¿ ÑÂÀ çðîñòàþ÷èìè äîçàìè áè÷à÷îãî ñèðîâàòêîâîãî
àëüáóì³íó. ²ìóí³çàö³ÿ ïðèçâîäèëà äî çíà÷íî¿ àêòèâàö³¿ êë³òèí: çà ôàãîöèòàðíèì
ïîêàçíèêîì â 1,7 ðàçà, çà â³äñîòêîì ôîðìàçàíïîçèòèâíèõ êë³òèí òà öèòîõ³ì³÷íèì
ïîêàçíèêîì â ÍÑÒ-òåñò³ â 2,8 òà 3,1 ðàçà, à òàêîæ çà ë³çîñîìàëüíî-êàò³îííèì òåñòîì â
4,8 ðàçà. Ââåäåííÿ ³ìóí³çîâàíèì ìèøàì 4-ÃÊ (100 ìã/êã, äâ³÷³ íà òèæäåíü ïðîòÿãîì
6 òèæí³â) ïðèçâîäèëî äî çìåíøåííÿ âñ³õ äîñë³äæóâàíèõ ïîêàçíèê³â ôóíêö³îíàëüíî-
ìåòàáîë³÷íî¿ àêòèâíîñò³ êë³òèí óðîäæåíîãî ³ìóí³òåòó äî ð³âíÿ êîíòðîëþ, ùî ìîæå
áóòè âàæëèâèì ìåõàí³çìîì âñòàíîâëåíî¿ íàìè ïðîòåêòèâíî¿ ä³¿ ³íã³á³òîðà ÏÀÐÏ ïðè
³ìóíîêîìïëåêñíîìó óøêîäæåíí³.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ìèø³, ³ìóíîêîìïëåêñíà ïàòîëîã³ÿ, ïîë³(ÀÄÔ-ðèáîçî)ïîë³ìåðàçà,
íåéòðîô³ëè, ìàêðîôàãè.
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áóëî äîñë³äèòè ôóíêö³îíàëüíî-ìåòàáîë³÷íèé
ñòàí êë³òèí óðîäæåíîãî ³ìóí³òåòó (íåéòðî-
ô³ë³â ³ ìàêðîôàã³â) ïðè çàñòîñóâàíí³ ³íã³-
á³òîðà ÏÀÐÏ 4-ã³äðîêñèêâ³íàçîë³íó (4-ÃÊ)
íà òë³ ñèñòåìíîãî ³ìóíîêîìïëåêñíîãî óø-
êîäæåííÿ.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè. Äîñë³äè ïðîâîäèëè
íà ñòàòåâîçð³ëèõ ñàìèöÿõ ìèøåé ë³í³¿ ÑÂÀ
ìàñîþ 18–22 ã. Ïðè ðîáîò³ äîòðèìóâàëèñü
Ì³æíàðîäíèõ ïðèíöèï³â ªâðîïåéñüêî¿ êîí-
âåíö³¿ ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ òâàðèí. Òâàðèí
ðîçä³ëèëè íà òðè ãðóïè: 1-øà – ìèø³, ÿêèì
ìîäåëþâàëè ³ìóíîêîìïëåêñíå óøêîäæåííÿ
øëÿõîì ³ìóí³çàö³¿ áè÷à÷èì ñèðîâàòêîâèì
àëüáóì³íîì (ÁÑÀ, Sigma, ÑØÀ) îäèí ðàç íà
òèæäåíü ïðîòÿãîì øåñòè òèæí³â çà ñõåìîþ:
² –  ââåäåííÿ – 150 ìã ÁÑÀ/êã; ²² – 175; ²²² –
200; ²V – 225; V – 250; V² – 275 ìã/êã ìàñè
ìèø³; 2-ãà ãðóïà – ìèø³, ³ìóí³çîâàí³ ÁÑÀ çà
ñõåìîþ ³ ÿêèì ââåäåíî áëîêàòîð ÏÀÐÏ 4-ÃÊ
(100 ìã/êã, Sigma, ÑØÀ) âíóòð³øíüîî÷åðå-
âèííî, äâ³÷è íà òèæäåíü, ïðè ñï³âïàä³íí³ ç
äíåì ³ìóí³çàö³¿, çà 1 ãîä äî çàñòîñóâàííÿ ÁÑÀ;
3-òÿ – êîíòðîëüíà – ââåäåííÿ ³çîòîí³÷íîãî ðîç-
÷èíó íàòð³þ õëîðèäó ó â³äïîâ³äíîìó îá’ºì³.
Íà 7-ìó äîáó ï³ñëÿ îñòàííüî¿ ³ìóí³çàö³¿ òâà-
ðèí ï³ääàâàëè åô³ðíîìó íàðêîçó ³ âèëó÷àëè
ìàòåð³àë äëÿ äîñë³äæåííÿ.

Ôàãîöèòàðíó àêòèâí³ñòü îö³íþâàëè çà ïî-
ãëèíàííÿì ÷àñòîê ëàòåêñó («ÏàíÝêî», Ðîñ³ÿ)
ìàêðîôàãàìè ïåðèòîíåàëüíîãî åêñóäàòó, ÿê
îïèñàíî íàìè â ðîáîò³ [10]. Æèòòºçäàòí³ñòü
êë³òèí ó òåñò³ ç òðèïàíîâèì ñèí³ì áóëà íå
ìåíøå í³æ 98 %. Ðîçðàõîâóâàëè ôàãîöèòàð-
íèé ïîêàçíèê (ÔÏ) – â³äñîòîê ìàêðîôàã³â, ÿê³
ïîãëèíóëè ÷àñòêè ëàòåêñó, â³ä çàãàëüíîãî ¿õ
÷èñëà, à òàêîæ ôàãîöèòàðíå ÷èñëî (Ô×) –
ñåðåäíº ÷èñëî ÷àñòîê ëàòåêñó, ùî ïîãëèíóòî
îäíèì ìàêðîôàãîì. Êèñíåçàëåæíèé ìåòà-
áîë³çì íåéòðîô³ë³â âèâ÷àëè â òåñò³ ç í³òðî-
ñèí³ì òåòðàçîë³ºì (ÍÑÒ), çàñíîâàíîìó íà
çäàòíîñò³ ÍÑÒ â³äíîâëþâàòèñÿ äî òåìíî-
ñèíüîãî ôîðìàçàíó ï³ä âïëèâîì àêòèâíèõ
ôîðì êèñíþ (ÀÔÊ), ïðîäóêîâàíèõ àêòè-
âîâàíèìè ôàãîöèòàìè. Îö³íþâàëè 100 íåéò-
ðîô³ë³â íà ïðåïàðàòàõ êðîâ³ ìèøåé, ³ç ðîç-
ðàõóíêîì â³äñîòêà ôîðìàçàíïîçèòèâíèõ
êë³òèí ³ öèòîõ³ì³÷íîãî ïîêàçíèêà (ÖÕÏ) çà
ôîðìóëîþ ÖÕÏ= (À·0+Â·1+Ñ·2+Ä·3)/100, äå
À, Â, Ñ ³ Ä – ê³ëüê³ñòü íåéòðîô³ë³â: À – áåç
ôîðìàçàíó àáî éîãî äóæå ìàëî; Â – ïëîùà
â³äêëàäåíü ôîðìàçàíó íå ïåðåâèùóº 1/3 â³ä
ÿäðà òàêî¿ êë³òèíè; Ñ – â³äêëàäåííÿ çàéìà-
þòü â³ä 1/3 äî óñ³º¿ ïëîù³ ÿäðà êë³òèíè; Ä –
ïëîùà âêëþ÷åíü ôîðìàçàíó á³ëüøà çà ïëîùó

ÿäðà [11]. Ç ìåòîþ îö³íêè ôóíêö³îíàëüíîãî
ñòàíó íåéòðîô³ë³â êðîâ³ çàñòîñîâóâàëè òàêîæ
íàï³âê³ëüê³ñíèé ë³çîñîìàëüíî-êàò³îííèé òåñò
³ç ðîçðàõóíêîì ñåðåäíüîãî öèòîõ³ì³÷íîãî êîå-
ô³ö³ºíòà [11].

Ðåçóëüòàòè ñòàòèñòè÷íî îáðîáèëè. Àíàë³ç
äàíèõ òðüîõ ãðóï ïðîâîäèëè ç âèêîðèñòàííÿì
one-way ANOVA ç ïîäàëüøèì ìíîæèííèì
ïîð³âíÿííÿì çà äîïîìîãîþ ïîñò-õîê òåñòó
Newman–Keuls. Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü
ôàãîöèòîçó, ÿê³ íå ìàëè íîðìàëüíîãî ðîçïî-
ä³ëó, àíàë³çóâàëè ç âèêîðèñòàííÿì íåïàðà-
ìåòðè÷íîãî àíàëîãà ANOVA – Kruskal–Wallis
òåñòó ç íàñòóïíèì ïîð³âíÿííÿì ì³æ ãðóïàìè
çà êðèòåð³ºì Äàííà. Â³äì³ííîñò³ ââàæàëè ñòà-
òèñòè÷íî çíà÷óùèìè ïðè ð<0,05.

Ðåçóëüòàòè. Äîâãîòðèâàëà ³ìóí³çàö³ÿ
ìèøåé çà ðîçðîáëåíîþ íàìè ñõåìîþ ñïðè-
÷èíÿº ã³ïåð³ìóíîêîìïëåêñåì³þ [12], ÿêà
ïðîÿâëÿëàñÿ â çá³ëüøåíí³ âì³ñòó öèðêóëþ-
þ÷èõ ³ìóííèõ êîìïëåêñ³â â êðîâ³, à òàêîæ ó
â³äêëàäàíí³ ³ìóííèõ êîìïëåêñ³â â òêàíèíàõ
ïå÷³íêè, ñåëåç³íêè, àîðòè, íèðîê, ìàòêè [12–
14]. Çà äàíèõ óìîâ ìàëè ì³ñöå àêòèâàö³ÿ
êë³òèí óðîäæåíîãî òà íàáóòîãî ³ìóí³òåòó,
ïîñèëåííÿ ¿õ àïîïòîòè÷íî¿ òà íåêðîòè÷íî¿ çà-
ãèáåë³, à òàêîæ ñèñòåìí³ ïàòîëîã³÷í³ çì³íè
ñóäèí ³ ïàðåíõ³ìè îðãàí³â [13, 15]. ²ìóí³çàö³ÿ
ÁÑÀ ïðèçâîäèëà äî çíà÷íîãî ïîñèëåííÿ ïî-
ãëèíàëüíî¿ çäàòíîñò³ (ôàãîöèòîçó) ìàêðî-
ôàã³â, âèä³ëåíèõ ç ÷åðåâíî¿ ïîðîæíèíè ìè-
øåé:  ÔÏ çá³ëüøóâàâñÿ íà 65 %, Ô× – íà 51 %
â³ä êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü (òàáëèöÿ). Òàêèì
÷èíîì, â äàí³é ðîáîò³ äîñë³äæóâàëè ä³þ
³íã³á³òîðà ÏÀÐÏ 4-ÃÊ íà òë³ ñèñòåìíîãî çà-
ïàëåííÿ ³ìóíîêîìïëåêñíîãî ãåíåçó ç ìóëü-
òèîðãàííîþ äèñôóíêö³ºþ. Ïðîâåäåí³ ðàí³øå
³ìóíîöèòîõ³ì³÷í³ äîñë³äæåííÿ [7] ïîêàçàëè,
ùî çàñòîñîâàí³ äîçà ÁÑÀ ³ ñõåìà ³ìóí³çàö³¿
ñïðè÷èíÿëè âèðàæåíó àêòèâàö³þ ÏÀÐÏ ÿê
â êë³òèíàõ ³ìóííî¿ ñèñòåìè, òàê ³ â òêàíèíàõ
îðãàí³çìó ìèøåé. Ââåäåííÿ 4-ÃÊ íà òë³ ³ìó-
íîêîìïëåêñíî¿ ïàòîëîã³¿ â äîç³ 100 ìêã/êã áóëî
åôåêòèâíèì ³ ïðèâîäèëî äî ñóòòºâîãî ïðè-
ãí³÷åííÿ äàíîãî ôåðìåíòó ³ç âñòàíîâëåííÿì
çíà÷åíü ³ìóíîöèòîõ³ì³÷íèõ ïîêàçíèê³â àê-
òèâíîñò³ ÏÀÐÏ, áëèçüêèõ äî êîíòðîëüíèõ [7].

Îäíèì ³ç âàæëèâèõ ìåõàí³çì³â óøêîä-
æåííÿ ð³çíèõ òêàíèí çà óìîâ ³ìóíîêîìï-
ëåêñíî¿ ïàòîëîã³¿ º çá³ëüøåííÿ ïðîäóêö³¿
á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ðå÷îâèí (âêëþ÷àþ÷è
ÀÔÊ) â ðåçóëüòàò³ íàäì³ðíî¿ íåàäåêâàòíî¿
àêòèâàö³¿ êë³òèí-åôåêòîð³â çàïàëåíííÿ [8, 9].
Äîñë³äæåííÿ ¿õ ôóíêö³îíàëüíî-ìåòàáîë³÷-
íîãî ñòàíó ïîêàçàëî íàñòóïíå.
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²ìóí³çàö³ÿ ÁÑÀ ïðèçâîäèëà äî çíà÷íîãî
ïîñèëåííÿ ïîãëèíàëüíî¿ çäàòíîñò³ ìàêðîôà-
ã³â, âèä³ëåíèõ ç ÷åðåâíî¿ ïîðîæíèíè ìèøåé:
ÔÏ çá³ëüøóâàâñÿ íà 65 %, à Ô× – íà 51 % â³ä
êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü (òàáëèöÿ). Çà óìîâ ³ìó-
íîêîìïëåêñíî¿ ïàòîëîã³¿ òàêîæ ïîñèëþâàëàñÿ

ãåíåðàö³ÿ ÀÔÊ, òàêèõ ÿê ñóïåðîêñèä-ðàäèêàë,
íà ùî âêàçóº çíà÷íå çðîñòàííÿ â³äñîòêà
ôîðìàçàíïîçèòèâíèõ êë³òèí ïðè ïðîâåäåíí³
ÍÑÒ-òåñòó ³ öèòîõ³ì³÷íîãî ïîêàçíèêà (ÿêèé
â³äîáðàæàº àêòèâí³ñòü ïðîöåñ³â â îêðåì³é
êë³òèí³) ó 2,8 òà 3,1 ðàçà â³äïîâ³äíî (òàáëèöÿ).
Ïàðàëåëüíî ï³äâèùóâàëîñÿ çíà÷åííÿ ñå-
ðåäíüîãî öèòîõ³ì³÷íîãî êîåô³ö³ºíòà ðåàêö³¿
íà âì³ñò êàò³îííèõ á³ëê³â – ë³çîñîìàëüíî-
êàò³îííèé òåñò. ßê â³äîìî, íåôåðìåíòàòèâí³
êàò³îíí³ á³ëêè ë³çîñîì, îêð³ì àíòèì³êðîáíî¿
ä³¿, ìàþòü âëàñòèâîñò³ ìåä³àòîðà çàïàëåííÿ é
ôàêòîðà âòîðèííî¿ àëüòåðàö³¿, ïðèçâîäÿ÷è äî
çá³ëüøåííÿ ïðîíèêíîñò³ ñóäèí, õåìîòàêñèñó
òà àêòèâàö³¿ ëåéêîöèò³â. Ïîä³áíà äî âèÿâëåíî¿
íàìè ³íòåíñèô³êàö³ÿ óòâîðåííÿ ÀÔÊ ³ çá³ëü-
øåííÿ ïîêàçíèê³â ë³ïîñîìàëüíî-êàò³îííîãî
òåñòó ñïîñòåð³ãàëèñÿ ïðè ìîäåëþâàíí³ õðî-
í³÷íîãî ã³ïåð³ìóíîêîìïëåêñíîãî ñèíäðîìó ó
ùóð³â [8]. Çàñòîñîâàíèé íàìè íà òë³ ³ìó-
íîêîìïëåêñíî¿ ïàòîëîã³¿ ³íã³á³òîð ÏÀÐÏ ìàâ
âèðàæåíèé íîðìàë³çóþ÷èé åôåêò, çìåíøóþ÷è
â³äñîòîê íåéòðîô³ë³â â êðîâ³, à òàêîæ ïîêàç-
íèêè ôóíêö³îíàëüíèõ òåñò³â (òàáëèöÿ). Òàê,
íå áóëî âèÿâëåíî ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ
â³äì³ííîñòåé çíà÷åíü ïîêàçíèê³â ôàãîöèòîçó,
ë³çîñîìàëüíî-êàò³îííîãî òåñòó òà öèòîõ³ì³÷-
íîãî ïîêàçíèêà (çà ÍÑÒ-òåñòîì) ó êîíò-

ðîëüíèõ ìèøåé òà ïðè ââåäåíí³ 4-ÃÊ íà òë³
ã³ïåð³ìóíîêîìïëåêñåì³¿. ²íã³á³òîð ÏÀÐÏ ñóò-
òºâî çìåíøóâàâ â³äñîòîê ôîðìàçàíïîçèòèâ-
íèõ êë³òèí (p<0,001) ó ïîð³âíÿíí³ ç ³ìóí³çî-
âàíèìè ìèøàìè, îäíàê äàíèé ïîêàçíèê çàëè-
øàâñÿ á³ëüøèì â³ä êîíòðîëüíîãî (p<0,05).

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â. Çà äàíèìè
ë³òåðàòóðè, ³íã³áóâàííÿ ÏÀÐÏ ìàº âèðàæåíèé
ïðîòåêòèâíèé åôåêò ïðè äåÿêèõ ³ìóíîçà-
ïàëüíèõ ïðîöåñàõ, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ó÷àñòü
ôåðìåíòó â ïàòîãåíåç³ äàíèõ çàõâîðþâàíü [2,
3, 5, 6]. Íàø³ äîñë³äæåííÿ íà ìîäåë³ ã³ïåð-
³ìóíîêîìïëåêñåì³¿ òàêîæ ïîêàçàëè, ùî áëî-
êóâàííÿ ÏÀÐÏ çà äîïîìîãîþ 4-ÃÊ ìàëî öè-
òîïðîòåêòèâíó ä³þ, çìåíøóâàëî óòâîðåííÿ ³
â³äêëàäàííÿ ³ìóííèõ êîìïëåêñ³â â êë³ðåíñ-
íèõ îðãàíàõ ³ àîðò³ òà ïîêðàùóâàëî ìîðôî-
ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí îðãàí³çìó [7, 14]. Íèí³
âèçíàºòüñÿ íàñòóïíà ñõåìà ÏÀÐÏ-îïîñåðåä-
êîâàíîãî óøêîäæåííÿ ³ç âñòàíîâëåííÿì ïî-
çèòèâíèõ çâîðîòíèõ çâ’ÿçê³â ñàìîï³äñèëåííÿ.
Ðîçðèâè ÄÍÊ, ñïðè÷èíåí³, çîêðåìà, àêòèâ-
íèìè ôîðìàìè àçîòó òà êèñíþ, àêòèâóþòü
ÏÀÐÏ, ùî º íåîáõ³äíèì äëÿ ïðîöåñ³â ðåïà-
ðàö³¿. Îäíàê ïðè çíà÷íîìó óøêîäæåíí³ ÄÍÊ
íàäì³ðíà àêòèâàö³ÿ ÏÀÐÏ ìîæå ïðèçâîäèòè
äî íèçêè ïàòîëîã³÷íèõ ïîä³é, òàêèõ ÿê çíà÷íå
çá³ëüøåííÿ ñèíòåçó ïðîçàïàëüíèõ ÷èííèê³â
(öèòîê³í³â, ìîëåêóë àäãåç³¿, iNOS òîùî) òà
ïîñèëåííÿ çàãèáåë³ êë³òèí ïî íåêðîòè÷íîìó
òèïó ³ç ðîçðèâîì ïëàçìàòè÷íî¿ ìåìáðàíè.
Âèõ³ä êë³òèííîãî âì³ñòó íàçîâí³, ó ñâîþ ÷åðãó,
ñèëüíî àêòèâóº êë³òèíè-åôåêòîðè çàïàëåííÿ,
íàñë³äêîì ÷îãî º ñèíòåç ïðîçàïàëüíèõ öèòî-

Ïîêàçíèêè ôóíêö³îíàëüíî-ìåòàáîë³÷íî¿ àêòèâíîñò³ êë³òèí óðîäæåíîãî ³ìóí³òåòó
çà óìîâ ã³ïåð³ìóíîêîìïëåêñåì³¿, âèêëèêàíî¿ ³ìóí³çàö³ºþ ìèøåé ÁÑÀ (²ìóí³çàö³ÿ),

òà ïðè ââåäåíí³ 4-ÃÊ íà òë³ ³ìóí³çàö³¿ (²ìóí+4-ÃÊ)

Ïðèì³òêà. * ð<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001 – ïî â³äíîøåííþ äî êîíòðîëüíî¿ ãðóïè; # p<0,01;
## p<0,001 – ïî â³äíîøåííþ äî ãðóïè ²ìóí³çàö³ÿ.
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ê³í³â, ãåíåðàö³ÿ àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ òà àçî-
òó, ïîñèëåííÿ ãåíîòîêñè÷íîãî ñòðåñó òà àêòè-
âàö³ÿ ÏÀÐÏ [2, 3]. Â äàí³é ðîáîò³ âñòàíîâëåíî,
ùî ³íã³áóâàííÿ ÏÀÐÏ ïðè ä³¿ 4-ÃÊ ñóïðî-
âîäæóâàëîñÿ çìåíøåííÿì ôóíêö³îíàëüíî¿
àêòèâíîñò³ êë³òèí-åôåêòîð³â çàïàëåííÿ, çîêðå-
ìà ãåíåðàö³¿ ÀÔÊ, äî ð³âíÿ ³íòàêòíèõ òâàðèí.
Öå ìîæå áóòè îäíèì ³ç ìåõàí³çì³â ïðîòåê-
òèâíî¿ ä³¿ ³íã³á³òîð³â ÏÀÐÏ, ÿê³ çäàòí³ ïåðå-
ðèâàòè ïîðî÷íå êîëî ÏÀÐÏ-îïîñåðåäêîâàíîãî
ïîñèëåííÿ ³ìóíîçàïàëüíèõ ïðîöåñ³â.

Âèñíîâêè
Âñòàíîâëåíî çíà÷íå ï³äâèùåííÿ ôóíê-

ö³îíàëüíî-ìåòàáîë³÷íî¿ àêòèâíîñò³ êë³òèí
âðîäæåíîãî ³ìóí³òåòó (íåéòðîô³ë³â ³ ìàêðî-
ôàã³â) çà óìîâ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ñèñòåìíî¿
³ìóíîêîìïëåêñíî¿ ïàòîëîã³¿. Ââåäåííÿ ³íã³-
á³òîðà ÏÀÐÏ 4-ÃÊ íà òë³ ã³ïåð³ìóíîêîìï-
ëåêñåì³¿ ñïðèÿëî çìåíøåííþ ïîêàçíèê³â
ôàãîöèòîçó, í³òðîñèíüîãî òåòðàçîë³þ òà ë³çî-

ñîìàëüíî-êàò³îííîãî òåñòó äî ð³âíÿ êîíòðî-
ëþ. Íîðìàë³çàö³ÿ àêòèâíîñò³ êë³òèí-åôåê-
òîð³â çàïàëåííÿ, çîêðåìà çìåíøåííÿ ãåíåðàö³¿
àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ, ìîæå áóòè âàæëèâèì
ìåõàí³çìîì ïðîòåêòèâíî¿ ä³¿ ³íã³á³òîðà ÏÀÐÏ
çà óìîâ ³ìóíîêîìïëåêñíîãî óøêîäæåííÿ.

Ïåðñïåêòèâí³ñòü ïîäàëüøèõ äîñë³ä-
æåíü. Íèí³ àêòèâíî âèâ÷àºòüñÿ ìîæëèâ³ñòü
ïðîô³ëàêòè÷íîãî ³ òåðàïåâòè÷íîãî çàñòîñó-
âàííÿ ³íã³á³òîð³â ÏÀÐÏ çà ð³çíèõ ïàòîëî-
ã³÷íèõ óìîâ. Çâàæàþ÷è íà ô³ç³îëîã³÷íó ðîëü
ÏÀÐÏ, ïåðñïåêòèâíèì ³ á³ëüø áåçïå÷íèì
ë³êóâàëüíèì ï³äõîäîì ââàæàþòü ÷àñòêîâå ³í-
ã³áóâàííÿ ôåðìåíòó ïðèðîäíèìè, íàòóðàëü-
íèìè ìîäóëÿòîðàìè éîãî àêòèâíîñò³, ñåðåä
ÿêèõ ôëàâîíî¿äè, àêòèâí³ ôîðìè â³òàì³íó Ä,
ïîë³ôåíîëè ÷åðâîíîãî âèíà òîùî, ùî ïîòðå-
áóº ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü íà ìîäåëÿõ ³ìó-
íîîïîñåðåäêîâàíèõ õâîðîá, çîêðåìà ³ìóíî-
êîìïëåêñíîãî óøêîäæåííÿ.
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ÔÓÍÊÖÈÎÍÀËÜÍÀß ÀÊÒÈÂÍÎÑÒÜ ÊËÅÒÎÊ ÂÐÎÆÄÅÍÍÎÃÎ ÈÌÌÓÍÈÒÅÒÀ ÏÐÈ ÈÍÃÈÁÈ-
ÐÎÂÀÍÈÈ ÏÎËÈ(ÀÄÔ-ÐÈÁÎÇÎ) ÏÎËÈÌÅÐÀÇÛ Â ÓÑËÎÂÈßÕ ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÎÉ
ÈÌÌÓÍÎÊÎÌÏËÅÊÑÍÎÉ ÏÀÒÎËÎÃÈÈ

Èññëåäîâàëè âëèÿíèå èíãèáèòîðà ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçî)ïîëèìåðàçû (ÏÀÐÏ) 4-ãèäðîêñèêâèíà-
çîëèíà (4-ÃÊ) íà ïåðèòîíåàëüíûå ìàêðîôàãè è íåéòðîôèëû êðîâè ìûøåé ïðè èììóíîêîìïëåêñíîé
ïàòîëîãèè. Ãèïåðèììóíîêîìïëåêñåìèþ ìîäåëèðîâàëè ïóòåì äëèòåëüíîé èììóíèçàöèè ìûøåé
ëèíèè ÑÂÀ âîçðàñòàþùèìè äîçàìè áû÷üåãî ñûâîðîòî÷íîãî àëüáóìèíà. Èììóíèçàöèÿ ïðèâîäèëà
ê ñèëüíîé àêòèâàöèè êëåòîê: ïî ôàãîöèòàðíîìó ïîêàçàòåëþ â 1,7 ðàçà, ïî ïðîöåíòó ôîðìàçàí-
ïîëîæèòåëüíûõ êëåòîê è öèòîõèìè÷åñêîìó ïîêàçàòåëþ ÍÑÒ-òåñòà â 2,8 è 3,1 ðàçà, à òàêæå ïî
ëèçîñîìàëüíî-êàòèîííîìó òåñòó â 4,8 ðàçà. Ââåäåíèå èììóíèçèðîâàííûì ìûøàì 4-ÃÊ (100 ìã/êã,
äâàæäû â íåäåëþ â òå÷åíèå 6 íåäåëü) ïðèâîäèëî ê óìåíüøåíèþ âñåõ èññëåäîâàííûõ ïîêàçàòåëåé
ôóíêöèîíàëüíî-ìåòàáîëè÷åñêîé àêòèâíîñòè êëåòîê âðîæäåííîãî èììóíèòåòà äî óðîâíÿ êîíòðîëÿ,
÷òî ìîæåò áûòü âàæíûì ìåõàíèçìîì âûÿâëåííîãî íàìè ïðîòåêòèâíîãî äåéñòâèÿ èíãèáèòîðà ÏÀÐÏ
ïðè èììóíîêîìïëåêñíîì ïîâðåæäåíèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìûøè, èììóíîêîìïëåêñíàÿ ïàòîëîãèÿ, ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçî)ïîëèìåðàçà,
íåéòðîôèëû, ìàêðîôàãè.

V.O. Sribna, N.G.Grushka, T.V. Martynova, N.V. Makogon
FUNCTIONAL ACTIVITY OF INNATE IMMUNITY CELLS UNDER POLY(ADP-RIBOSE) POLYMERASE
INHIBITION IN CONDITIONS OF EXPERIMENTAL IMMUNE COMPLEX-MEDIATED PATHOLOGY

The influence of poly(ADP-ribose) polymerase (PARP) inhibitor 4-hydroxyquinazoline (4-HQ) on
mice peritoneal macrophages and blood neutrophils under immune complex mediated injury was
investigated. Hyperimmunocomplexemia was induced by a long-term immunization of CBA mice with
increasing doses of bovine serum albumin. This immunization caused significant activation of cells: the
percent phagocytosis was increased by 1.8-fold, the percentage of formazan-positive neutrophils and
cytochemical index in NBT test by 2.8 and 3.1-fold, and cytochemical index of lysosomal-cationic test by
4.8 fold. Treatment of immunized mice with 4-HQ (100 mg/kg, twice a week during 6 weeks) resulted in
decrease of all studied parameters of functional-metabolic activity of innate immunity cells to levels of
control mice, that may be an important mechanism of protective action of PARP inhibitor on immune
complex mediated injury.

Key words: mice, immune complex-mediated damage, poly(ADP-ribose) polymerase, neutrophils,
macrophages.
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