
6

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

РІВНІ IL-17A, IP-10 В СИРОВАТЦІ КРОВІ У ПАЦІЄНТІВ 
З HBV-ІНФЕКЦІЄЮ ТА  HBV/HIV-КОІНФЕКЦІЄЮ 

У ЗАХІДНІЙ ПРОВІНЦІЇ ЗАМБІЇ

Л. В. Мороз, С. Ч. Соні, Т. І. Бевз, К. Д. Чічірельо-Константинович

Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова, 
м. Вінниця, Україна

Зв’язок з авторами:   Мороз Лариса Василівна, проф., д. мед. н., завідувач кафедри ін-
фекційних хвороб Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова; 
тел.: +380965363123; e-mail:larisa652002@yahoo.com.

В статті піднята проблема специфічного дослідження зразків крові паці-
єнтів з HBV-інфекцією та HBV/HIV-коінфекцією, які знаходились на диспан-
серному обліку в Lewanika General Hospital (Замбія), на визначення рівнів IL-
17А, ІР-10 та їх залежність від активності запального процесу та кількості 
СD-4-лімфоцитів. 
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В статье поднята проблема специфического исследования образцов крови 
пациентов с HBV-инфекцией и HBV/HIV-коинфекцией, которые находились на 
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Th e article describes the problem of specifi c analysis of blood serum samples of 
HBV-monoinfected and HBV/HIV-coinfected patients, who were treated in Zambian 
Lewanika General Hospital, for IL-17А, ІР-10 and their dependence on the activity of 
infl ammation process and CD4-lymphocytes count.
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Вступ. Вірусний гепатит В (HBV) 
та HIV-інфекція залишаються одні-
єю з найактуальніших проблем охо-
рони здоров’я у світі [1, 2]. За даними 
ВООЗ, близько 1% HBV-інфікованих 
мають також HІV-інфекцію, в свою 
чергу, поширеність HBV-інфекції се-
ред HІV-інфікованих людей складає 
7,4%.  Країни суб-сахарної Африки 
знаходяться на перехресті високої ен-
демічності цих інфекцій [2, 3, 4]. 

Наявність коінфекції HBV/HIV 
значно ускладнює перебіг обох захво-
рювань. HIV-інфекція посилює реплі-
кацію вірусу HBV-інфекції, одночас-
но інгібуючи сероконверсію (проду-
кування ab-HBeAg), що призводить 
до швидкого фіброзоутворення в пе-
чінці. HBV/HIV-коінфікування при-
зводить до втрати імунної толерант-
ності [5, 6]. Гостра HIV-інфекція ве-
де до серйозного виснаження клітин 
лімфоїдної тканини (в першу чер-
гу, Т-лімфоцитів пам’яті), що сприяє 
епітеліальному ушкодженню і при-
зводить до потрапляння мікробних 
антигенів, переважно ліпополісаха-
ридів (ЛПС), в системний кровоток. 

Отже, особи з HІV-інфекцією мають 
значно вищий системний рівень мі-
кробних продуктів у порівнянні з 
HІV-неінфікованими особами [7. 8. 
9]. Прогресування фіброзу печінки 
також сприяє підвищенню рівня мі-
кробних антигенів та  активації імун-
ної відповіді організму [8]. У печінці 
ЛПС зв’язуються з TLR-4 на клітинах 
Купффера та гепатоцитах, що ініціює 
секрецію прозапальних і фіброгенних 
цитокінів [9, 11, 12]. Доведено, що де-
які прозапальні цитокіни асоціюють-
ся з хронічним запаленням в печінці 
і мають важливе значення у форму-
ванні гепатокарциноми (ГЦК) [13]. 
Збільшення рівня ЛПС сприяє зрос-
танню продукції  прозапальних цито-
кінів, при цьому знижується секреція 
потенційно захисних протизапальних 
цитокінів, таких як IL-17А та ІР-10. 
Отже, приєднання HIV-інфекції спри-
яє посиленню фіброзу HBV-етіології, 
що призводить до швидкого розвитку 
цирозу та ГЦК і, в кінцевому підсум-
ку, до високої смертності серед даної 
когорти пацієнтів. Тому визначення 
показників імунного захисту є над-
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звичайно важливим для прогнозуван-
ня перебігу цих інфекцій а також для 
вибору подальшої тактики ведення та 
лікування інфікованих.

Мільйони інфікованих, сотні ти-
сяч померлих щороку, тисячі нових 
випадків інфікування щодня – все це 
змушує людство шукати нові шляхи 
для вирішення даної проблеми. 

Мета дослідження. 
Оцінити рівні IL-17А, ІР-10 в си-

роватці крові хворих з конфекцією  
HBV/HIV залежно від ступеня ак-
тивності запального процесу та стадії 
HIV-інфекції.

Матеріали та методи. 
В дослідження було включено 41 

пацієнт з HBV-моноінфекцією та 53 
пацієнти з HBV/HIV-коінфекцією, які 
знаходились на диспансерному обліку 
гепатологічного відділення Lewa nika 
General Hospital (Замбія). Середній 
вік по групі склав (47,7±10,3) років. 
До контрольної групи входили 24 здо-
рових респонденти, що були репре-
зентативні по віку і статі. Для визна-
чення активності запального проце-
су оцінювались показники активності 
трансаміназ – аланінамінотрансфера-
зи (АЛТ), аспартатамінотрансферази 
(АСТ) уніфікованими методами Рай-
тмана-Френкеля та лактатдегідроге-
нази (ЛДГ) методом Севела-Товарека.  
Рівень активності запального проце-
су розцінювали за кількісним вміс-
том АЛТ в сироватці крові за наступ-
ною формулою: низька активність за-
пального процесу визначалась при 
АЛТ<5N, середня – 5-10N, висока – 
>10N, де N – верхня межа норми АЛТ, 
яка для чоловіків становить 41 Од/л, 

для жінок – 31 Од/л. Кількість СD-4-
лімфоцитів визначалась методом про-
точної цитометрії. Дані дослідження 
здійснювались на базі лабораторії Le-
wanika General Hospital (Замбія). Вміст 
IP-10 (Interferon-gamma inducible 
Protein 10 kDa) та інтерлейкіну 17А 
(ІL-17А) в сироватці крові визначали 
імуноферментним методом (ELISA) з 
використанням наборів “Human IP-
10 ELISA Kit” (Diaclone, Франція) та  
“Human ІL-17А ELISA Kit” (Diaclone, 
Франція) у відповідності до інструкції 
фірми-виробника в лабораторії кафе-
дри біохімії ВНМУ ім. М.І. Пирогова. 

Отримані результати були зве-
дені в електронні таблиці «Microsoft  
Excell 2017» та проаналізовані з ви-
користанням програмного забезпе-
чення «STATISTICA 6,0» (належить 
ЦНІТ ім. М. І. Пирогова, ліцензійний 
№ АХХR910A374605FA). Статистич-
ну вірогідність вважали валідною при 
значенні похибки р<0,05 (за критерієм 
Ст’юдента). 

Результати дослідження.
В загальній популяції  рівень 

IL-17А склав 4,83±0,53 пг/мл, рівень 
IP-10 склав 70,5±3,74 пг/мл.

Згідно отриманих даних, рівень 
IL-17А в сироватці крові хворих з ко-
інфекцією HBV/HIV мешканців За-
хідної провінції Замбії був в 6,42 ра-
зи вищим, ніж у здорових осіб, та в 
1,55 рази вищим в порівнянні з гру-
пою пацієнтів з моноінфекцією HBV 
(табл.1). У останніх рівень даного по-
казника був вищим в 4,13 рази ніж у 
здорових.

Рівень хімокіну ІР-10 в сироватці 
крові коінфікованих пацієнтів також 
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перевищував показник серед здоро-
вих осіб, однак ця різниця була біль-
шою та складала  8,34 рази (табл. 1). В 
групі хворих з коінфекцією рівень  ІР-
10 в сироватці крові був вищим в 1,49 
рази ніж в групі з моноінфекцією. У 
пацієнтів з HBV також спостерігався 
підвищений в 5,59 рази рівень ІР-10 в 
сироватці крові в порівнянні зі здоро-
вими особами, які проживають в За-
хідній провінції Замбії.

Нами не було виявлено достовір-
ної різниці в рівнях  IL-17А та ІР-10 в 
сироватці крові в залежності від статі 
серед коінфікованих пацієнтів. Різни-
ця за віком була лише на рівні тенден-
ції ( р=0,07).

Проведений аналіз змін рівня IL-
17А в сироватці крові при різних сту-
пенях активності запального процесу 
(цитолізу) показав  достовірне зрос-
тання рівня IL-17А в сироватці крові 

відповідно збільшенню активності за-
пального процесу (р<0,05). Так, у хво-
рих на коінфекцію з високим   ступе-
нем активності запального процесу 
рівень даного показника був в 5,88 ра-
зи вищим, ніж у хворих з низькою ак-
тивністю. (табл. 2). Серед пацієнтів з 
середнім ступенем рівень  IL-17А в си-
роватці крові був в 3,96 рази вищим.

Рівень IL-17А в сироватці крові у 
коінфікованих при всіх ступенях  за-
пального процесу (цитолізу) був до-
стовірно вищим в порівнянні з моно-
інфікованими. Так, в групі коінфікова-
них пацієнтів з високим ступенем  ця 
різниця була в 1,56 рази, а при низь-
кий – 1,49 рази. 

Подібна картина спостерігалася 
стосовно рівня  ІР-10 в сироватці кро-
ві, що також зростав відповідно під-
вищенню ступеня  активності запаль-
ного процесу у коінфікованих пацієн-

Таблиця 1.

Рівні IL-17A, IP-10 в сироватці крові у пацієнтів з HBV-інфекцією,  
HBV/HIV-коінфекцією та здорових донорів Замбії

Показники IL-17A (пг/мл) IP-10 (пг/мл)
Здорові (n=24) 4,83±0,53 70,5±3,74

Інфіковані HBV (n=41) 19,99±1,34 394,12±25,41
Інфіковані HBV/HIV (n=53) 31,04±2,05 588,46±25,59

Примітка: *р<0,05 між групами порівняння

Таблиця 2.

Рівень IL-17A, IP-10 у HBV/HIV-інфікованих донорів Замбії 
з різним ступенем активності запального процесу

Показники активності запального процесу IL-17A (пг/мл) IP-10 (пг/мл)
низька 5,97±1,52 78,69±5,44
середня 23,67±1,92 414,42±27,31
висока 35,11±2,74 602,55±23,73

Примітка: *р<0,05 між групами порівняння
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тів. При наявності високого ступеня  
рівень ІР-10 в сироватці крові хворих 
з коінфекцією був в 8,35 рази вищим 
в порівнянні з низькою активністю. 
При середньому ступені активнос-
ті запального процесу  різниця була 
меншою в 5,59 рази (табл. 3).

Рівень  ІР-10 в сироватці крові у 
пацієнтів з коінфекцією був достовір-
но вищим незалежно від ступеня ак-
тивності запального процесу. Так, при 
високому ступені активності запаль-
ного процесу рівнь ІР-10 в сироватці 
крові в групі пацієнтів з коінфекцією 
був в 1,15 рази вищим в порівнянні з 
моноінфекцією. При низькому ступе-
ні активності запального процесу різ-
ниця була в 1,22 рази вища серед коін-
фікованих пацієнтів.

Нами було зафіксовано зміну  по-
казників, що досліджувалися,  у паці-

єнтів з коінфекцією при різних рівнях 
СД4. Рівень IL-17А в сироватці кро-
ві у коінфікованих пацієнтів  при на-
явності 1 стадії HIV-інфекції  був в 
1,55 рази нижчим, ніж  за наявності 2 
стадії (табл. 4). Спостерігалось також 
зниження рівня ІР-10 в сироватці кро-
ві в групі пацієнтів з коінфекцією при 
1 стадії HIV-інфекції  в 1,72 рази.

Висновки:
1.У HBV/HIV-коінфікованих паці-

єнтів західної провінції Замбії спосте-
рігалося зростання рівнів IL-17A та 
IP-10 у 3,81 та 5,31 рази відповідно.

2. Рівень IL-17A та IP-10 зростав 
відповідно ступеню активності за-
пального процесу.

3. Встановлено зменшення рів-
нів IL-17A та IP-10 в 1,55 та 1,72 рази 
відповідно при збільшенні кількості 
CD4-клітин.

Таблиця 3.

Рівень IL-17A, IP-10 у HBV-інфікованих донорів Замбії 
з різним ступенем активності запального процесу

Показники активності запального процесу IL-17A (пг/мл) IP-10 (пг/мл)
низька 4,0±0,22 64,4±2,28
середня 18,3±2,21,34 227,15±21,14
висока 22,45±1,08 521,19±21,28

р 0,007 0,006

Таблиця 4.

Середні значення IL-17A, IP-10 серед HBV/HIV-інфікованих донорів Замбії 
залежно від стадії ВІЛ-інфекції

Рівень CD4 IL-17A, пг/мл IP-10,  пг/мл

1 стадія (≥500 клітин/мкл) (n=33) 25,37±1,39 431,16±22,48
2 стадія (200-499 клітин/мкл) (n=6) 39,13±1,88 742,91±26,21

3 стадія, СНІД (<200 клітин/мкл) (n=1) 53,2 916,3
Невстановлена стадія (рівень CD4 невідомий) (n=13) 31,49±2,36 647,85±35,82

Примітка: *р<0,05 між групами порівняння
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