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ÂÑÒÓÏÂ Óêðà¿í³ ïðîáëåìà òèðåî¿äíî¿ ïàòîëîã³¿ ìàºîñîáëèâó àêòóàëüí³ñòü ÷åðåç àâàð³þ íà ×îðíî-áèëüñüê³é ÀÅÑ, íàñë³äêîì ÿêî¿ º ïðîãðåñèâíåçðîñòàííÿ çàõâîðþâàíîñò³ íà ðàê ùèòîïîä³áíî¿çàëîçè (ÐÙÇ), íàäòî ñåðåä îñ³á, ÿê³ çàçíàëèðàä³àö³éíîãî îïðîì³íåííÿ ó äèòÿ÷îìó òà ï³äë³ò-êîâîìó â³ö³, îñê³ëüêè, çà ë³òåðàòóðíèìè äàíèìè,¿õ ùèòîïîä³áíà çàëîçà º ÷óòëèâ³øîþ äî íåãà-òèâíîãî âïëèâó ðàä³îàêòèâíîãî éîäó [1, 2]. Ëà-òåíòíèé ïåð³îä ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ äî ðîçâèòêóðàêó ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè ñòàíîâèòü â³ä 5 äî 50ðîê³â, òîìó, íà äóìêó íàóêîâö³â, ï³äâèùåíèéðèçèê ðîçâèòêó ÐÙÇ ó ëþäåé, ÿê³ çàçíàëè îïðî-ì³íåííÿ, çàëèøàºòüñÿ ïðîòÿãîì óñüîãî æèòòÿ [3].Íàðàç³ ó êîìïëåêñíîìó ë³êóâàíí³ äèôåðåí-ö³éîâàíèõ ôîðì ðàêó ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè(ÄÐÙÇ) çàñòîñîâóºòüñÿ ðàä³îéîäòåðàï³ÿ (ÐÉÒ).Îñíîâíèìè ¿¿ ö³ëÿìè º: ðóéíóâàííÿ çàëèøêîâî¿òêàíèíè òà ïóõëèíè çà íåìîæëèâîñò³ âèäàëåííÿ¿õ õ³ðóðã³÷íèì øëÿõîì; âèëó÷åííÿ ñóáñòðàòó, ùîñèíòåçóº òèðåîãëîáóë³í (öå äîçâîëÿº ó ïîäàëü-øîìó âèêîðèñòîâóâàòè éîãî íàÿâí³ñòü ó ñèðî-âàòö³ êðîâ³ ÿê ïóõëèííèé ìàðêåð); âèÿâëåííÿ òàïîäàëüøå ë³êóâàííÿ ìåòàñòàç³â ÄÐÙÇ.Õî÷à òåðàï³ÿ ðàä³îàêòèâíèì éîäîì äàâíî ³øèðîêî âèêîðèñòîâóºòüñÿ â ìåäè÷í³é ïðàêòèö³äëÿ ë³êóâàííÿ òîêñè÷íîãî çîáà òà ÐÙÇ, ³íôîð-ìàö³ÿ ùîäî ïîá³÷íèõ íàñë³äê³â éîãî âïëèâó íà³íø³ îðãàíè òà ñèñòåìè º âêðàé îáìåæåíîþ ³äîñèòü ñóïåðå÷ëèâîþ. Âíàñë³äîê âëàñòèâîñò³êë³òèí ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè ³ âèñîêî äèôåðåí-ö³éîâàíèõ ïóõëèí òà ¿õ ìåòàñòàç³â âèá³ðêîâî íà-êîïè÷óâàòè éîä éîãî ê³ëüê³ñòü ó òàêèõ òêàíèíàõº ó äåê³ëüêà ðàç³â á³ëüøîþ, í³æ ó êðîâ³. Òîìó äîíåäàâíüîãî ÷àñó ³ñíóâàëà äóìêà, ùî ÷åðåç âè-ñîêó îðãàíîòðîïí³ñòü éîäó-131 éîãî ðàä³àö³éí³éâïëèâ íà îðãàí³çì ó ö³ëîìó íåçíà÷íèé. Äîñë³ä-æåííÿ îñòàíí³õ ðîê³â çì³íèëè óÿâëåííÿ ïðî ö³ë-êîâèòó áåçïå÷í³ñòü ðàä³îéîäòåðàï³¿. Ðîçðàõóí-êàìè, ó òîìó ÷èñë³ ç âèêîðèñòàííÿì á³îëîã³÷íèõìåòîä³â äîçèìåòð³¿, âñòàíîâëåíî, ùî ñåðåäí³

åêâ³âàëåíòí³ äîçè îïðîì³íåííÿ êë³òèí ê³ñòêîâî-ãî ìîçêó òà ïåðèôåðè÷íî¿ êðîâ³ ï³ñëÿ ââåäåííÿòåðàïåâòè÷íèõ äîç 131I ñêëàäàþòü â³ä 0,32 Ãð äî0,54 Ãð. Ç êîæíèì íàñòóïíèì êóðñîì ðàä³îéîä-òåðàï³¿ â³äáóâàºòüñÿ àêóìóëÿö³ÿ ïîãëèíóòèõ äîç,ÿê³ çà 6-7 ³í'ºêö³é 131² ìîæóòü äîñÿãàòè â³ä 3 Ãðäî 3,5 Ãð [4, 5]. Ó ë³ìôîöèòàõ ïàö³ºíò³â, ÿê³îòðèìàëè ë³êóâàííÿ ðàä³îàêòèâíèì éîäîì, âèÿâ-ëåíî ð³çíîìàí³òí³ õðîìîñîìí³ ïîøêîäæåííÿ, ÿê³çáåð³ãàþòüñÿ ïðîòÿãîì áàãàòüîõ ðîê³â, ³ íàâ³òüíåâåëèê³ äîçè ðàä³îéîäó, ùî âèêîðèñòîâóþòüñÿäëÿ ä³àãíîñòè÷íî¿ ñöèíòèãðàô³¿, ñóòòºâî çá³ëü-øóþòü ê³ëüê³ñòü õðîìîñîìíèõ àáåðàö³é [6-9].Îòæå, çàñòîñóâàííÿ éîäó-131 ó ë³êóâàíí³ ÐÙÇ³ç áåççàïåðå÷íèì ïðåâàëþâàííÿì òåðàïåâòè÷-íîãî åôåêòó ìîæå ñïðàâëÿòè íåãàòèâíèé âïëèâíà ³íø³ îðãàíè òà ñèñòåìè îðãàí³çìó. ²ìóííàñèñòåìà º íàä÷óòëèâîþ äî îïðîì³íåííÿ. Ê³ëü-ê³ñòü ïóáë³êàö³é, ùî ñòîñóþòüñÿ ïèòàíü âïëèâóðàä³îéîäòåðàï³¿ íà ¿¿ ñòàí, ì³çåðíà. Ó íàóêîâ³éë³òåðàòóð³ äîñë³äæåííÿ âïëèâó éîäó-131 íà ³ìó-íîãåíåç îáìåæóþòüñÿ âèâ÷åííÿì ñòàíó êë³òèí-íîãî ³ìóí³òåòó òà ã³ïîô³çàðíî-òèðåî¿äíî¿ ñèñòå-ìè ó ä³òåé ³ ï³äë³òê³â, ÿê³ çàçíàëè ³îí³çóþ÷îãîîïðîì³íåííÿ âíàñë³äîê àâàð³¿ íà ×ÀÅÑ [10, 11].Ïèòàííÿ âïëèâó ðàä³îéîäòåðàï³¿ íà ïðîäóê-ö³þ ³íòåðëåéê³í³â, ÿê³ â³ä³ãðàþòü âàæëèâó ðîëü óðåãóëÿö³¿ ôóíêö³é ³ìóíîêîìïåòåíòíèõ êë³òèí –ó÷àñíèê³â ïðîòèïóõëèííîãî çàõèñòó, ó íàóêîâ³éë³òåðàòóð³ íå âèñâ³òëåíî. ²íòåðëåéê³í-2 íàëåæèòüäî ãðóïè öèòîê³í³â, ùî ïîñèëþþòü àêòèâí³ñòüð³çíèõ òèï³â öèòîòîêñè÷íèõ êë³òèí. Â³í ñïðàâëÿºçíà÷íó ñòèìóëþþ÷ó ä³þ íà ïðîöåñè ïðîë³ôåðà-ö³¿ òà äèôåðåíö³àö³¿ Ò-, Â- ³ NK-êë³òèí, áåðå àê-òèâíó ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ ¿õ ïîïåðåäíèê³â ³ ãåìî-ïîåçó. Îñîáëèâå çíà÷åííÿ öüîãî ìåä³àòîðà çàïóõëèííîãî ïðîöåñó ïîâ'ÿçóþòü ç éîãî ðîëëþ â³íäóêö³¿ ïîë³êëîíàëüíî¿ àêòèâàö³¿ öèòîòîêñè÷íèõÒ-ë³ìôîöèò³â, çàáåçïå÷åíí³ ðàíí³õ ñòàä³é äèôå-ðåíö³þâàííÿ ìàêðîôàã³â ³ ïîñèëåíí³ ¿õ àíòèò³-ëîçàëåæíî¿ öèòîòîêñè÷íîñò³, ñòèìóëÿö³¿ àêòèâ-íîñò³ êë³òèí-ê³ëåð³â ³ ïðîäóêö³¿ ãàììà-³íòåðôå-
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ðîíó, à îòæå, ïîñèëåíí³ ïðîòèïóõëèííî¿ àêòèâ-íîñò³ [12, 13].Äîçà îïðîì³íåííÿ ïåðèôåðè÷íî¿ êðîâ³ òà ë³ì-ôî¿äíèõ îðãàí³â çàëåæèòü íå ëèøå â³ä ââåäåíî¿àêòèâíîñò³ ðàä³îôàðìïðåïàðàòó, àëå é â³ä ³íøèõ÷èííèê³â, ñåðåä ÿêèõ – íàÿâí³ñòü çàëèøêîâî¿ òêà-íèíè ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè, ìåòàñòàç³â, à òàêîæê³ëüê³ñòü ïðîâåäåíèõ êóðñ³â ðàä³îéîäòåðàï³¿. Çîãëÿäó íà öå ìåòà íàøî¿ ðîáîòè ïîëÿãàëà ó âèâ-÷åíí³ ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ë³ìôîöèò³â ó õâîðèõ íà ÐÙÇ ó ïðîöåñ³ ðàä³îé-îäòåðàï³¿ çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ â³ääàëåíèõ ìå-òàñòàç³â ³ êóìóëÿòèâíî¿ àêòèâíîñò³ ðàä³îéîäó,îòðèìàíî¿ õâîðèìè âíàñë³äîê ïðîâåäåííÿ äå-ê³ëüêîõ êóðñ³â ÐÉÒ.

ÌÀÒÅÐ²ÀË ² ÌÅÒÎÄÈÎáñòåæåí³ õâîð³ íà äèôåðåíö³éîâàíèé ðàêùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè ïðîõîäèëè ðàä³îéîäòåðà-ï³þ ó â³ää³ëåíí³ ðàä³îíóêë³äíî¿ òåðàï³¿ òà ë³êó-âàííÿ ðàä³îôàðìïðåïàðàòàìè ÄÓ "Íàö³îíàëüíèé³íñòèòóò ðàêó" ÌÎÇ Óêðà¿íè.Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåíî â äèíàì³ö³ ó 119 õâî-ðèõ íà ÐÙÇ, ÿêèõ ðîçïîä³ëèëè íà äâ³ ãðóïè – À³ Á. Ãðóïó À ñêëàëè 49 õâîðèõ áåç â³ääàëåíèõìåòàñòàç³â: 17 (34,7%) ³ç íèõ – ³ç ðå´³îíàðíèìèìåòàñòàçàìè (ó ë³ìôàòè÷íèõ âóçëàõ øè¿), ðåøòà32 (65,3%) – áåç ìåòàñòàòè÷íîãî óðàæåííÿ. Â³êõâîðèõ áóâ ó ìåæàõ â³ä 38 äî 70 ðîê³â, ñåðåäíºçíà÷åííÿ – 53,5±1,3 ðîêó. Ñåðåä õâîðèõ 77,6%ñêëàäàëè æ³íêè, 22,4% – ÷îëîâ³êè. Çà ðîçïîâ-ñþäæåí³ñòþ ïóõëèííîãî ïðîöåñó ó 51% âèïàä-ê³â âèçíà÷åíî ñòàä³þ Ò1-Ò2, 49% – Ò3-Ò4.Äî ãðóïè Á óâ³éøëè 70 õâîðèõ ³ç â³ääàëåíè-ìè ìåòàñòàçàìè. Ó 12 (17,1%) îñ³á âèÿâëåíîìåòàñòàçè â ëåãåíÿõ, ó 48 (68,6%) ïàö³ºíò³â – óë³ìôîâóçëàõ øè¿, ñåðåäîñò³íí³ òà ëåãåíÿõ òà ó10 õâîðèõ (14,3%) – ó ë³ìôîâóçëàõ øè¿, ëåãåíÿõ³ ê³ñòêàõ, ñåðåä íèõ 5 ïàö³ºíò³â ìàëè ìåòàñòà-

òè÷í³ óðàæåííÿ ãîëîâíîãî ìîçêó. Ó 80% âèïàä-ê³â ïîøèðåí³ñòü ïóõëèííîãî ïðîöåñó â³äïîâ³äà-ëà ñòàä³ÿì Ò3-Ò4, ³ ëèøå ó 20% – ñòàä³ÿì Ò1-Ò2.Â³ê ïàö³ºíò³â áóâ ó ìåæàõ â³ä 38 äî 75 ðîê³â,ñåðåäíº çíà÷åííÿ – 53,0±1,9 ðîêó. Çà ñòàòòþðîçïîä³ë õâîðèõ áóâ òàêèì: æ³íêè – 51 (72,9%) ³÷îëîâ³êè – 19 (27,1%).Äëÿ âèâ÷åííÿ ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àê-òèâíîñò³ ë³ìôîöèò³â õâîðèõ íà ÄÐÙÇ çàëåæíîâ³ä ê³ëüêîñò³ îòðèìàíèõ êóðñ³â ðàä³îéîäòåðàï³¿âñ³õ ïàö³ºíò³â ðîçïîä³ëèëè íà ãðóïè, õàðàêòåðèñ-òèêó ÿêèõ íàâåäåíî ó òàáëèö³ 1.Êîíòðîëåì áóëà ãðóïà äîíîð³â â³äïîâ³äíî¿â³êîâî¿ êàòåãîð³¿ ó ê³ëüêîñò³ 22 îñîáè.²íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷ó àêòèâí³ñòü ë³ìôî-öèò³â ïåðèôåðè÷íî¿ êðîâ³ âèçíà÷àëè çà ìåòî-äîì De Vos [14]. Ãåïàðèí³çîâàíó âåíîçíó êðîâõâîðèõ, ðîçâåäåíó âäâ³÷³, íàøàðîâóâàëè íà ãðà-ä³ºíò (ã³ñòîïàê-1077) ³ öåíòðèôóãóâàëè çà1500 îá./õâ. ïðîòÿãîì 25-27 õâ. Ìîíîíóêëåàðí³êë³òèíè, ùî ïîòðàïëÿëè íà ìåæó ðîçïîä³ëó ôàç,â³äáèðàëè ó öåíòðèôóæíó ïðîá³ðêó, òðè÷³ â³ä-ìèâàëè ô³ç³îëîã³÷íèì ðîç÷èíîì, ï³äðàõîâóâàëè¿õ ê³ëüê³ñòü ³ äîâîäèëè êîíöåíòðàö³þ äî 4 ìëí./ìë.Ïîò³ì ïðîâîäèëè ³íêóáàö³þ êë³òèí ³ç ô³òîãåìàã-ëþòèí³íîì (ÔÃÀ) ïðîòÿãîì 1,5 ãîä. çà òåìïåðà-òóðè 370Ñ ³ç ÑÎ2. Ï³ñëÿ öüîãî êë³òèíè òðè÷³ â³äìè-âàëè ô³ç³îëîã³÷íèì ðîç÷èíîì â³ä íåçâ'ÿçàíîãîÔÃÀ, ðåñóñïåíäóâàëè ¿õ ó æèâèëüíîìó ñåðåäî-âèù³ RPMI-1640 ³ç äîäàâàííÿì åìáð³îíàëüíî¿ñèðîâàòêè ³ êóëüòèâóâàëè ïðîòÿãîì 20 ãîä. çàòåìïåðàòóðè 370Ñ ³ç ÑÎ2. Ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ êóëü-òèâóâàííÿ êë³òèííèé çàâèñ öåíòðèôóãóâàëè 10õâ. çà 1500 îá./õâ., íàäîñàä (ñóïåðíàòàíò) â³ä-áèðàëè òà çáåð³ãàëè äî òåñòóâàííÿ çà -200Ñ.Äëÿ âèçíà÷åííÿ ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿àêòèâíîñò³ ë³ìôîöèò³â ó ïëàíøåò äëÿ ïðîâåäåí-íÿ ³ìóíîëîã³÷íèõ ðåàêö³é äîäàâàëè: 0,1 ìë ñó-ïåðíàòàíòó, 0,1 ìë òèìîöèò³â, êîíêàíàâàë³í-À

                                                   
                                                   

                                                                
                                                                

                                                 
                                                 

                                              
                                              

                                              
                                              

                                                   
                                                   

                                                                
                                                                

                                                 
                                                 

                                              
                                              

                                              
                                              

                                                   
                                                   

                                                                
                                                                

                                                 
                                                 

                                              
                                              

                                              
                                              

Група хворих (n) Кількість курсів РЙТ Стать Середній вікчоловіки жінки1 (13) перед РЙТ 6 7 51,1±2,92 (29) 1-2 курси 8 21 54,0±1,83 (35) 3-4 курсів 15 20 54,1±1,34 (16) 5-6 курсів 1 15 51,2±1,95 (13) 7-8 курсів 4 9 49,7±1,36 (13) 9 і більше курсів 2 11 56,0±2,1

Òàáëèöÿ 1Ðîçïîä³ë ³ õàðàêòåðèñòèêà õâîðèõ íà ðàê ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè çàëåæíî â³ä ê³ëüêîñò³îòðèìàíèõ êóðñ³â ðàä³îéîäòåðàï³¿
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ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍßÏðîâåäåíèìè äîñë³äæåííÿìè âñòàíîâëåíî,ùî ó õâîðèõ áåç â³ääàëåíèõ ìåòàñòàç³â (ãðóïàÀ) òà ç òàêèìè (ãðóïà Á) ó ïðîöåñ³ ðàä³îéîäîòå-ðàï³¿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ çíèæåííÿ ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ë³ìôîöèò³â. Îòðèìàí³ðåçóëüòàòè íàâåäåíî ó òàáëèö³ 2.ßê âèäíî ³ç íàâåäåíèõ äàíèõ, â îáîõ ãðóïàõõâîðèõ ïðîòÿãîì ïåð³îäó îáñòåæåííÿ â³äáóâà-ëîñÿ â³ðîã³äíå çíèæåííÿ äîñë³äæóâàíîãî ïîêàç-íèêà â³äíîñíî êîíòðîëþ. Öå ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðîçíèæåííÿ ôóíêö³îíàëüíèõ ìîæëèâîñòåé ë³ìôî-öèò³â õâîðèõ, ÿê³ îòðèìàëè éîä-131.²íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷à àêòèâí³ñòü ë³ìôî-öèò³â íàïåðåäîäí³ ïðîâåäåííÿ ÷åðãîâîãî êóðñóÐÉÒ ó ïàö³ºíò³â ãðóïè Á áóëà â³ðîã³äíî íèæ÷îþ,í³æ ó õâîðèõ ãðóïè À – 0,97±0,03 ³ 1,07±0,03 â³ä-ïîâ³äíî. Íà 6-ó äîáó ï³ñëÿ ââåäåííÿ òåðàïåâ-òè÷íî¿ äîçè 131² ñïîñòåð³ãàëîñÿ â³ðîã³äíå, â 1,2ðàçó çíèæåííÿ ïîêàçíèêà â îáîõ ãðóïàõ õâîðèõ.Òîáòî, ï³ä âïëèâîì ðàä³îéîäó ³íòåðëåéê³í-2-ïðî-äóêóþ÷à àêòèâí³ñòü ë³ìôîöèò³â çíèçèëàñÿ îäíà-êîâîþ ì³ðîþ, íåçàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ ó õâîðèõâ³ääàëåíèõ ìåòàñòàç³â.Äîñë³äæåííÿ, ïðîâåäåí³ ÷åðåç 1 ì³ñÿöü ï³ñ-ëÿ ÐÉÒ, ïîêàçàëè, ùî ó õâîðèõ ³ç ðå´³îíàðíèìèìåòàñòàçàìè â³äáóâàºòüñÿ ïîäàëüøå çíèæåííÿ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ë³ìôîöè-ò³â. Çíà÷åííÿ ïîêàçíèêà çìåíøèëîñÿ íà 12% ³áóëî â³ðîã³äíî íèæ÷èì â³ä òàêîãî íà 6-ó äîáó. Óïàö³ºíò³â ³ç ìåòàñòàòè÷íèìè óðàæåííÿìè ëåãå-í³â äîñë³äæóâàíèé ïîêàçíèê íå çàçíàâ ³ñòîòíèõçì³í. ×åðåç 6 ì³ñÿö³â â îáîõ ãðóïàõ õâîðèõ ²Ë-2-ïðîäóêóþ÷à àêòèâí³ñòü ë³ìôîöèò³â çá³ëüøèëàñÿ

(Êîí-À, 5 ìêã/ìë) ³ ã³äðîêîðòèçîí (10-6 Ì/ìë). Óêîíòðîëüí³ ëóíêè çàì³ñòü ñóïåðíàòàíòó äîäàâà-ëè ñåðåäîâèùå RPMI-1640. Óñ³ ïðîáè ñòàâèëè óäâîõ ïîâòîðàõ òà ³íêóáóâàëè ó ÑÎ2-³íêóáàòîð³çà òåìïåðàòóðè 370Ñ òà àáñîëþòíî¿ âîëîãîñò³ïðîòÿãîì 72 ãîä. Çà 6 ãîäèí ïåðåä çàê³í÷åííÿì³íêóáàö³¿ â óñ³ ëóíêè âíîñèëè 3Í-òèì³äèí ïî2 ìêÊ³.Ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ ³íêóáàö³¿ çà äîïîìîãîþ àâ-òîìàòè÷íî¿ ï³ïåòêè ïðîáè ïåðåíîñèëè íà ïàïå-ðîâ³ ô³ëüòðè ("Filtrak", ¹3, ÔÐÍ) ³ âèñóøóâàëèçà ê³ìíàòíî¿ òåìïåðàòóðè ïðîòÿãîì 10-12 ãî-äèí. Ñóõ³ ô³ëüòðè â³äìèâàëè ó 0,9% ðîç÷èí³ NaCl,äâ³÷³ ó 5% ðîç÷èí³ ÒÕÎ òà âèòðèìóâàëè 2 õâ. ó960 ñïèðò³. Ïîò³ì ô³ëüòðè âèñóøóâàëè, çàêëàäà-ëè ó ïëàñòèêîâ³ ïðîá³ðêè òà çàëèâàëè ñöèíòèëÿ-ö³éíó ð³äèíó (ÆÑ-8).Ð³âåíü ðàä³îàêòèâíîñò³ âèçíà÷àëè íà β-ë³÷èëü-íèêó ô³ðìè "Beckman" LS-5000 TA. Ðåçóëüòàòèïðåäñòàâëÿëè ó âèãëÿä³ ³íäåêñó ñòèìóëÿö³¿ (²Ñ),ÿêèé ðîçðàõîâóâàëè çà ôîðìóëîþ: IC = ÷èñëî³ìï./õâ. ó Êîí-À-³íäóêîâàí³é êóëüòóð³ òèìîöèò³â³ç ñóïåðòàíàíòîì (äîñë³ä), ïîä³ëåíå íà ÷èñëî³ìï./õâ. ó Êîí-À-³íäóêîâàí³é êóëüòóð³ òèìîöèò³âáåç ñóïåðòàíàíòó (êîíòðîëü).Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ ïðîâîäèëè ìå-òîäîì âàð³àö³éíî¿ ñòàòèñòèêè ç îá÷èñëåííÿì t-êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà. Ð³çíèöþ ââàæàëè â³ðîã³ä-íîþ çà ð<0,05.Ïåðåä ïî÷àòêîì ðîáîòè îòðèìóâàëè çãîäóâ³ä îáñòåæóâàíèõ ³ ïîçèòèâíå ð³øåííÿ êîì³ñ³¿ çìåäè÷íî¿ åòèêè ÄÓ "²íñòèòóò åíäîêðèíîëîã³¿ òàîáì³íó ðå÷îâèí ³ì. Â. Ï. Êîì³ñàðåíêà ÍÀÌÍÓêðà¿íè".

                                                   
                                                   

                                                   
                                                   

                                                    
                                                    

                                                   
                                                   

                                                   
                                                   

                                                   
                                                   

                                                    
                                                    

                                                   
                                                   

                                                   
                                                   

                                                   
                                                   

                                                    
                                                    

                                                   
                                                   

                                                   
                                                   

                                                   
                                                   

                                                    
                                                    

                                                   
                                                   

Контроль(донори) Перед введеннямізотопу Термін після введення йоду-1316 діб 1 міс. 6 міс.

4,45±0,17

Хворі без віддалених метастазів (група А)1,07±0,03 0,91±0,03 0,80±0,03 0,99±0,03р <0,05 р <0,05 р <0,05 р <0,05р <0,05 р <0,05 р >0,05Хворі з віддаленими метастазами (група Б)0,97±0,03 0,81±0,03 0,85±0,03 0,93±0,04р <0,05 р <0,05 р <0,05 р <0,05р <0,05 р <0,05 р >0,05р <0,05 р <0,05 р >0,05 р >0,05

Òàáëèöÿ 2²íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷à àêòèâí³ñòü ë³ìôîöèò³â ïåðèôåðè÷íî¿ êðîâ³ õâîðèõ íà ðàêùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè ïåðåä ³ ï³ñëÿ ðàä³îéîäòåðàï³¿ (²Ñ, M±m )

Ïðèì³òêà: ð1 – â³ðîã³äí³ñòü â³äíîñíî êîíòðîëþ; ð2 – â³äíîñíî äàíèõ ïåðåä ââåäåííÿì ³çîòîïó; ð3 – ì³æ ïîêàçíèêà-ìè ãðóï À ³ Á.

2 2 2
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1 1 1 1
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3 3 3 3
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Контроль (донори) Кількість отриманихкурсів РЙТ Перед отриманнямчергового курсу РЙТ Через 6 днів після РЙТ

4,45±0,17
перед РЙТ (група 1)        1,11±0,04        0,97±0,031-2 курси (група 2)        0,98±0,03        0,95±0,033-4 курси (група 3)        1,00±0,03        0,96±0,045-6 курсів (група 4)        0,98±0,04       0,85±0,037-8 курсів (група 5)        0,96±0,02       0,84±0,039 і більше курсів (група 6)        0,94±0,04       0,82±0,03

ÑÒÀÒÒ²
³ ìàéæå äîñÿãëà ð³âíÿ âèõ³äíèõ çíà÷åíü (ïåðåäÐÉÒ).Îòæå, ïðîâåäåííÿ ðàä³îéîäòåðàï³¿ ó õâîðèõíà ÄÐÙÇ ñïðè÷èíÿº â³ðîã³äíå çìåíøåííÿ ³í-òåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ë³ìôîöèò³âïåðèôåðè÷íî¿ êðîâ³, ÿêå ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïðî-òÿãîì âñüîãî ïåð³îäó îáñòåæåííÿ. Ó õâîðèõ ãðó-ïè À ìàêñèìàëüíå çíèæåííÿ ïîêàçíèêà çàðåºñ-òðîâàíî ÷åðåç 1 ì³ñ. ï³ñëÿ ââåäåííÿ ³çîòîïó, òîä³ÿê ó õâîðèõ ãðóïè Á çíèæåííÿ â³äáóâàëîñÿ ðàí³-øå (íà 6-ó äîáó) ³ òðèìàëîñÿ ïðîòÿãîì 1 ì³ñÿöÿ.Ó ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü íå âñòàíîâ-ëåíî çì³í ïîêàçíèê³â ²Ë-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àêòèâíîñ-ò³ ë³ìôîöèò³â çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ â³ääàëåíèõìåòàñòàç³â.Ó õâîðèõ íà ÄÐÙÇ ³ç ìåòàñòàòè÷íèì óðàæåí-íÿì ëåãåí³â ðàä³îéîäòåðàï³ÿ íàé÷àñò³øå âèÿâ-ëÿºòüñÿ ºäèíèì åôåêòèâíèì ìåòîäîì ë³êóâàí-íÿ. Çàçâè÷àé äëÿ äîñÿãíåííÿ îïòèìàëüíîãîåôåêòó ÐÉÒ ó öèõ ïàö³ºíò³â çàñòîñîâóþòü âåëèê³äîçè 131-² ³, ÿê ïðàâèëî, ïðîâîäÿòü äåê³ëüêà êóð-ñ³â ë³êóâàííÿ ðàä³îàêòèâíèì éîäîì. Öå ìîæåïðèçâîäèòè äî àêóìóëÿö³¿ ïîãëèíóòèõ äîç îïðî-ì³íåííÿ, âíàñë³äîê ÷îãî õâîð³ îòðèìóþòü çíà÷-íå ðàä³àö³éíå íàâàíòàæåííÿ.Ç îãëÿäó íà öå ïðåäìåòîì íàñòóïíîãî åòàïóíàøèõ äîñë³äæåíü áóëî âèâ÷åííÿ ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ë³ìôîöèò³â ó õâîðèõ íàÄÐÙÇ çàëåæíî â³ä ñóìàðíî¿ àêòèâíîñò³ ðàä³î-éîäó, ÿêó âîíè îòðèìàëè ïðîòÿãîì äåê³ëüêîõ êóð-ñ³â ÐÉÒ. Äëÿ ïðîâåäåííÿ öèõ äîñë³äæåíü õâîðèõðîçïîä³ëèëè íà 6 ãðóï çàëåæíî â³ä ê³ëüêîñò³îòðèìàíèõ êóðñ³â ÐÉÒ (äåòàëüíèé îïèñ ãðóï íà-âåäåíî âèùå). Äàí³, îòðèìàí³ ó òàêèõ äîñë³ä-æåííÿõ, íàâåäåíî ó òàáëèö³ 3.ßê âèäíî ç íàâåäåíèõ äàíèõ, ²Ë-2-ïðîäóêó-þ÷à àêòèâí³ñòü ë³ìôîöèò³â ó õâîðèõ óñ³õ ãðóï áóëà

â³ðîã³äíî íèæ÷îþ (ð<0,05) â³ä íîðìè òà ïîêàç-íèêà ïàö³ºíò³â, ÿê³ íå ïðîõîäèëè ÐÉÒ. Ñë³äçàçíà÷èòè, ùî âæå ï³ñëÿ ïåðøîãî êóðñó ÐÉÒ äî-ñë³äæóâàíèé ïîêàçíèê íå ïîâåðòàâñÿ äî âèõ³ä-íîãî çíà÷åííÿ (ïåðåä ÐÉÒ) ³ çàëèøàâñÿ ó ïî-äàëüøîìó ð³çíîþ ì³ðîþ çì³íåíèì.Ïîð³âíÿííÿ ²Ë-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ë³ì-ôîöèò³â ì³æ ãðóïàìè õâîðèõ íàïåðåäîäí³ ïðî-âåäåííÿ ÷åðãîâîãî êóðñó ÐÉÒ íå âñòàíîâèëîâ³ðîã³äíèõ â³äì³ííîñòåé. Â³ðîã³äí³ çì³íè äîñë³ä-æóâàíîãî ïîêàçíèêà ñïîñòåð³ãàëèñÿ íà 6-ó äîáóï³ñëÿ ââåäåííÿ òåðàïåâòè÷íèõ àêòèâíîñòåé éîäó-131. Òàê, ó ïàö³ºíò³â ïåðøî¿ ãðóïè ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷à àêòèâí³ñòü ë³ìôîöèò³â çíèçèëàñÿâ 1,2 ðàçó, ùî áóëî â³ðîã³äíî ìåíøå â³ä ïîêàç-íèêà õâîðèõ, ÿê³ íå îòðèìóâàëè ðàä³îéîäòåðà-ï³¿. Ó õâîðèõ 2-¿ òà 3-¿ ãðóï â³ðîã³äíèõ çì³íïîêàçíèêà ï³ñëÿ ââåäåííÿ ë³êóâàëüíèõ àêòèâíîñ-òåé 131I íå âñòàíîâëåíî, òîä³ ÿê ó ïàö³ºíò³â, ÿê³îòðèìàëè 5 ³ á³ëüøå êóðñ³â ðàä³îéîäòåðàï³¿ (ïî-÷èíàþ÷è ç 4-¿ ãðóïè), éîãî çíà÷åííÿ áóëî â³ðî-ã³äíî íèæ÷èì, í³æ â îñ³á, ÿê³ îòðèìàëè â³ä 1 äî 4êóðñ³â ÐÉÒ (1-3-ÿ ãðóïè). Íà íàøó äóìêó, öå ºñâ³ä÷åííÿì òîãî, ùî ó òàêèõ õâîðèõ çà ïðîì³æîê÷àñó ì³æ êóðñàìè ÐÉÒ íå â³äáóâàºòüñÿ ïîâíîãîâ³äíîâëåííÿ ïðîë³ôåðàòèâíî¿ àêòèâíîñò³ ë³ìôî-öèò³â, ³ ïîðóøåííÿ, ñïðè÷èíåí³ éîäîì-131, íà-êîïè÷óþòüñÿ.Îòæå, ïðîâåäåí³ äîñë³äæåííÿ ñâ³ä÷àòü ïðîçíèæåííÿ ²Ë-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ë³ìôîöè-ò³â ó õâîðèõ íà ÐÙÇ ó ïðîöåñ³ ðàä³îéîäòåðàï³¿.Ñòóï³íü çíèæåííÿ ïîêàçíèêà ó ïàö³ºíò³â ³ç â³ä-äàëåíèìè ìåòàñòàçàìè òà áåç òàêèõ ï³ñëÿ ââå-äåííÿ òåðàïåâòè÷íèõ àêòèâíîñòåé ðàä³îéîäó áóâîäíàêîâèì, àëå ó ãðóï³ õâîðèõ ³ç ìåòàñòàòè÷íè-ìè óðàæåííÿìè ëåãåí³â çíèæåííÿ íàñòàâàëîðàí³øå. Ó ì³ðó çá³ëüøåííÿ ñóìàðíî¿ àêòèâíîñò³

a
a,b
a,b
a,b
a,b
a,b

a,b,c
a,b
a,b

a,b,c,d
a,b,c,d
a,b,c,d

Ïðèì³òêà: a – â³ðîã³äíà â³äì³íí³ñòü (ð<0,05) ³ç ãðóïîþ äîíîð³â; b – ³ç ïîêàçíèêîì ïåðåä ÐÉÒ 1-¿ ãðóïè; c – ³çïîêàçíèêàìè ïåðåä ³ ÷åðåç 6 äí³â ï³ñëÿ ÐÉÒ; d – ³ç ïîêàçíèêàìè 1-2-3-¿ ãðóï.

Òàáëèöÿ 3²íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷à àêòèâí³ñòü ë³ìôîöèò³â êðîâ³ õâîðèõ íà ðàê ùèòîïîä³áíî¿çàëîçè çàëåæíî â³ä îòðèìàíèõ êóðñ³â ðàä³îéîäòåðàï³¿ (²Ñ)
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ÑÒÀÒÒ²
éîäó-131, îäåðæàíî¿ õâîðèìè ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ5 ³ á³ëüøå êóðñ³â ÐÉÒ, ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷ààêòèâí³ñòü ë³ìôîöèò³â â³ðîã³äíî çíèæóºòüñÿ.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ1. Ââåäåííÿ òåðàïåâòè÷íèõ àêòèâíîñòåé(4130-4730 ÌÁê) éîäó-131 ïðèçâîäèòü äî â³ðî-ã³äíîãî çíèæåííÿ ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àê-òèâíîñò³ ë³ìôîöèò³â ó õâîðèõ íà ðàê ùèòîïîä³á-íî¿ çàëîçè.2. Íàÿâí³ñòü ó õâîðèõ íà ðàê ùèòîïîä³áíî¿çàëîçè â³ääàëåíèõ ìåòàñòàç³â íå âïëèâàº íà ñòó-ï³íü çíèæåííÿ ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àêòèâ-íîñò³ ë³ìôîöèò³â.3. Ó õâîðèõ ³ç ìåòàñòàòè÷íèì óðàæåííÿìëåãåí³â çíèæåííÿ ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿ àê-òèâíîñò³ ë³ìôîöèò³â â³äáóâàºòüñÿ ðàí³øå (íà6-ó äîáó) ³ òðèâàº ïðîòÿãîì ì³ñÿöÿ.4. Ó õâîðèõ áåç â³ääàëåíèõ ìåòàñòàç³â ìàê-ñèìàëüíå çíèæåííÿ ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷î¿àêòèâíîñò³ ë³ìôîöèò³â ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ÷åðåç 1ì³ñÿöü.5. Ó ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìàëè 5 ³ á³ëüøå êóð-ñ³â ÐÉÒ, ³íòåðëåéê³í-2-ïðîäóêóþ÷à àêòèâí³ñòüë³ìôîöèò³â â³ðîã³äíî çíèæóºòüñÿ.
Ë²ÒÅÐÀÒÓÐÀ1. Shore R.T. Issues and epidemiological evidenceregarding radiation-induced thyroid cancer / R.T.Shore // Radiat. Res. – 1992. – Vol. 131, ¹ 1. –P. 98-111.2. Thyroid cancer risk in areas of Ukraine and Bela-rus affected by the Chernobyl accident / P. Ja-cob, T.I. Bogdanova, E. Buglova [et al.] // Radiat.Res. – 2006. – Vol. 165, ¹ 1. – P. 1-8.3. Dose-response relationships for radiatin-inducedthyroid cancer and nodules: evidence for the pro-longed effects of radiation on the thyroid / A.B.Schneider, E. Ron, J. Lubin [et.al] // J. Clin. En-docrinol. Metab. – 1993. – ¹ 7. – P. 362-369.4. Biological dosimetry in patients treated with iodi-ne 131 for differentiated thyroid carcinoma/R. M'Kacher, J.D. Legal, M. Schlumberger [et al.]//J. Nucl. Med. – 1996. – ¹ 37. – P. 1860-1864.5. Biologic dosimetry in thyroid cancer patients af-ter repeated treatments with iodine-131/R. M`Kac-her, M. Schlumberger, J.D. Legal [et al.]//J. Nucl.Med. – 1998. – ¹ 39(5). – P. 825-929.6. Cytogenetic damage after 131-iodine treatmentfor hyperthyroidism and thyroid cancer. A studyusing the micronucleus test / S. Gutierrez,E. Carbonell, P. Galofre [et al.] // Eur. J. Nucl.Med. – 1999. – Vol. 26, ¹ 12. – P. 1589-1596.7. Possible transient adaptive response to mitomy-cin C in peripheral lymphocytes from thyroid can-cer patients after iodine-131 therapy / G.O. Mon-
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ÐÅÇÞÌÅÈíòåðëåéêèí-2-ïðîäóöèðóþùàÿ àêòèâíîñòüëèìôîöèòîâ ó áîëüíûõ ðàêîì ùèòîâèäíîéæåëåçû â ïðîöåññå ðàäèîéîäòåðàïèèÍ.Í. Ñòåïóðà, Ã.À. ÇàìîòàåâàÂ ðàáîòå ïðåäñòàâëåíû äàííûå èçó÷åíèÿ âëèÿ-íèÿ éîäà-131 íà èíòåðëåéêèí-2-ïðîäóöèðóþùóþ àê-òèâíîñòü ëèìôîöèòîâ áîëüíûõ ðàêîì ùèòîâèäíîéæåëåçû (ÐÙÆ) ïðè íàëè÷èè ó íèõ îòäàëåííûõ ìå-òàñòàçîâ è ïðîâåäåíèè íåñêîëüêèõ êóðñîâ ðàäèîéîä-òåðàïèè (ÐÉÒ). Ñ ýòîé öåëüþ áûëè îáñëåäîâàíû 119áîëüíûõ. Â ãðóïïó À âîøëè 49 ïàöèåíòîâ ñ ðåãèî-íàðíûìè, à â ãðóïïó Á – 70 áîëüíûõ ñ îòäàëåííûìèìåòàñòàçàìè. Â çàâèñèìîñòè îò êîëè÷åñòâà ïðîâå-äåííûõ êóðñîâ ÐÉÒ áîëüíûå áûëè ðàçäåëåíû íà 6ãðóïï. Âîçðàñò áîëüíûõ – îò 38 äî 75 ëåò. Êîíòðîëü-íóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 22 ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûõ äî-íîðà ñîîòâåòñòâóþùåãî âîçðàñòà. ÎïðåäåëåíèåÈË-2-ïðîäóöèðóþùåé àêòèâíîñòè ëèìôîöèòîâ ïðî-âîäèëè íàêàíóíå è ÷åðåç 6 äíåé, 1 è 6 ìåñ. ïîñëåðàäèîéîäòåðàïèè. Âûÿâëåíî, ÷òî ââåäåíèå òåðàïåâ-òè÷åñêîé àêòèâíîñòè éîäà-131 (îò 4130 äî 4730 ÌÁê)ïðèâîäèò ê äîñòîâåðíîìó ñíèæåíèþ èññëåäóåìîãî
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ÑÒÀÒÒ²
ïîêàçàòåëÿ. Ìàêñèìàëüíî íèçêèå çíà÷åíèÿ ÈË-2-ïðî-äóöèðóþùåé àêòèâíîñòè ëèìôîöèòîâ îïðåäåëÿþòñÿ÷åðåç 1 ìåñ. ïîñëå ÐÉÒ ó áîëüíûõ ñ ðåãèîíàðíûìèìåòàñòàçàìè, à ïðè íàëè÷èè ìåòàñòàçîâ â ëåãêèõñíèæåíèå îòìå÷àåòñÿ â áîëåå ðàííèé ñðîê (6-é äåíü).Ïîêàçàíî òàêæå, ÷òî ñ óâåëè÷åíèåì ñóììàðíîé äîçûîáëó÷åíèÿ, ïîëó÷åííîé áîëüíûìè â ïðîöåññå ïîâ-òîðíûõ êóðñîâ ÐÉÒ, èíòåðëåéêèí-2-ïðîäóöèðóþùàÿàêòèâíîñòü ëèìôîöèòîâ ñíèæàåòñÿ.Êëþ÷åâûå ñëîâà: äèôôåðåíöèðîâàííûé ðàêùèòîâèäíîé æåëåçû, ðàäèîéîäòåðàïèÿ, éîä-131, èí-òåðëåéêèí-2-ïðîäóöèðóþùàÿ àêòèâíîñòü ëèìôîöè-òîâ, êóìóëÿòèâíàÿ àêòèâíîñòü.

SUMMARYInterleukin-2-producing activity of lymphocytes inpatients with thyroid cancer in the process ofradioiodine therapyN. Stepura, G. ZamotayevaThe authors present the data on a study of the ef-fect of iodine-131 on interleukin-2-producing activity oflymphocytes in patients with thyroid cancer dependingon distant metastases and the number of radioiodinetherapy courses. With this purpose, 119 patients have

been followed up. The group "A" comprised 49 pati-ents with regional metastases and Group "B" – 70 pa-tients with distant metastases. Depending on the num-ber of radioiodine therapy courses patients were divi-ded into six groups. The age of patients ranged from 38to 75 years. The control group included 22 practicallyhealthy age-matched donors. Assessment of interleu-kin-2-producing activity of lymphocytes was performedat the eve and in 6 days, one and 6 months after radioi-odine therapy. Administration of therapeutic iodine-131activity (from 4130 to 4730 MBq) was found to lead toa reliable decrease in the index under study. The lowestvalues of interleukin-2-producing activity of lymphocy-tes were reported in one month after radioiodine thera-py in patients with regional metastases, and in case ofmetastases to lungs such a decrease was noted earlier(on day 6). It has also been shown that with increasingtotal exposure dose received by the patients in the pro-cess of repeated radioiodine therapy courses, interleu-kin-2-producing activity of lymphocytes was decreasing.Key words: differentiated thyroid cancer, radioio-dine therapy, iodine-131, interleukin-2-producing acti-vity of lymphocytes, cumulative activity.
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