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Одним із найхарактерніших властивостей живої мате-
рії є підтримання сталості будови і складу кожного 

зі ступенів її організації. Елементарні структурні одиниці 
життя на певному рівні організації – клітини, організми і 
популяції – це самоорганізуючі й самопідтримуючі сис-
теми. На рівні популяцій, багатоклітинних організмів і 
клітин ця властивість проявляється у формі відновлення 
від пошкоджень. Це така сама важлива властивість живого, 
як ріст, диференціювання, розмноження.
Для підтримування тканинного гомеостазу і видалення 

уражених клітин в організмі відбувається їх генетично 
запрограмоване саморуйнування й загибель (апоптоз). 
Процес апоптозу є результат балансу про- та протиапоп-
тичних факторів і характеризується багатоступеневістю 
на етапах життєдіяльності клітини, широко розповсю-
дженим за нормальних і патологічних процесів як у 
тварин, так і у людини [1].
Апоптоз з біохімічних позицій є активною формою 

клітинної загибелі, процес, за якого реалізується її гене-
тична програма або за дії зовнішніх факторів (фізичних, 
хімічних тощо). Програмована клітинна смерть потребує 
значних витрат енергії та синтезу молекули de novo.
Апоптоз – поняття морфологічне, форма загибелі 

клітин проявляється у зменшенні її розміру, конденсації 
та фрагментації хроматину, ущільненням зовнішньої та 

цитоплазматичної мембран без вивільнення внутрішньо-
клітинного вмісту в зовнішнє середовище. Не зважаючи 
на те, що фактор програмованості й активний харак-
тер загибелі є більш принциповим, ніж супутні йому 
морфологічні зміни, частіше використовують термін 
«апоптоз» [2].
Після отримання сигналу до апоптозу в клітині відбува-

ються дві послідовні події: перша – негайна – починаєть-
ся в мембрані із залученням рецепторів загибелі клітини, 
друга розвивається протягом кількох годин і полягає в 
активації каскаду внутрішньоклітинних протеаз – каспаз 
та деяких інших ефекторів, що й призводять до її зни-
щення [2]. Хоча основними механізмами запуску апопто-
зу вважають мембранні (рецепторно-опосередковані) та 
ядерні, але центрально-інтегруючу роль у цьому процесі 
складних взаємовідносин належить мітохондріям [3]. Це 
пов’язано з тим, що саме ці органели клітини в першу 
чергу приймають, координують і виробляють адекватні 
відповіді, що спричинюють каскад реакцій запуску ме-
ханізмів загибелі клітини. За умов апоптозу насамперед 
відбувається деполяризація мембран, дискоординація 
електрон-транспортної системи та блокування синтезу 
АТФ, продукування активних форм оксигену, утворення 
гігантських мітохондріальних пор, що призводить до 
набряку матриксу, порушення цілісності зовнішньої 
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мембрани та вивільнення з міжмембранного простору 
в цитоплазму деяких апоптогенних білків мітохондрій 
(активатори каспаз, нуклеази, протеази) тощо [4]. 
Мета роботи 
Дослідження здатності рибоксину корегувати раді-

аційно індуковані зрушення в активності протеїназ і 
полі-(АДФ-рибозо)-полімерази в лімфоїдних клітинах 
тимуса та селезінки щурів при їх опроміненні у дозах 
1,0 Гр та 7,78 Гр.
Матеріали і методи дослідження 
Досліди проводили на білих нелінійних щурах-самцях 

масою 150–170 г. Опромінення здійснювали на рент-
генівській установці РУМ 17 в дозах 1,0 Гр та 7,78 Гр. 
Препарат рибоксин у вигляді 2% розчину вводили за 15 
хв до опромінення внутрішньоочеревинно з розра-
хунку 150 мг препарату на 1 кг маси тварини. Тварин 
декапітували через 30 хвилин та 3 години після дії 
іонізуючої радіації. Отримані експериментальні дані 
оброблювали загальноприйнятими методами варіа-
ційної статистики.
Результати та їх обговорення
Одним із фізичних чинників, що викликають апоп-

тоз, є іонізуюче випромінювання. Запуск апоптозу 
відбувається за дії рентгенівського, ультрафіолетового 
або γ-випромінювання. При цьому кінцевий результат 
– виживання або загибель клітини – залежить від ін-
тенсивності фізичного впливу. Як правило, за низьких 
доз рентгенівського опромінення тварин активуються 
так звані стрес-реакції, що забезпечують виживання 
клітин. Середні та високі рівні опромінення активують 
програму саморуйнування клітини й призводять їх до 
апоптотичного стану [5].
Встановлено, що через 30 хв та 3 год після дії на 

організм тварин рентгенівського випромінювання в 
дозах 1,0 Гр та 7,78 Гр приводить до дозозалежного 
збільшення ступеня фрагментації хроматину за ра-
хунок Са2+, Mg2+-залежного ендонуклеолізу та підви-
щення кількості одно- і дволанцюгових розривів ДНК 
у лімфоїдних клітинах тимуса та селезінки щурів. За цих 
умов, відповідно, підвищується активність ендогенних 
протеїназ, лізосомальних катепсинів і цистеїнових про-
теїназ родини каспаз, зокрема каспази-3. За дії іонізуючої 
радіації в лімфоїдних клітинах відбуваються також зміни 
активності полі-(АДФ-рибозо)-полімерази [6].
Одним із засобів корегування змін у біохімічних 

реакціях, викликаних іонізуючим випромінюванням 
організму, є хімічний захист. Як відомо, механізм дії ба-
гатьох речовин, що виявляють протирадіаційний ефект, 
пов’язаний як з дійсним захистом (наприклад, інакти-
вацією окисних радикалів та інших агресивних агентів, 
що виникають у клітинах і тканинах за дії іонізуючого 
опромінення), так і з активацією біологічних процесів, 
що забезпечують підвищення радіорезистентності клі-
тин, тканин і організму в цілому.
Керуючись даними наукової літератури, в якості ко-

регуючого природного засобу застосовували рибоксин 

(інозин – рибонуклеозид гіпоксантину). Він є проміжним 
метаболітом розпаду пуринів і пуринових нуклеотидів 
до сечової кислоти і в метаболічних шляхах викорис-
тання та збереження пуринів. Як сполука, що здатна 
формувати клітинну радіорезистентність [7], рибоксин 
застосовується в радіобіологічних дослідженнях. У 
медичній практиці рибоксин застосовують при різних 
серцевих патологіях; як засіб, що запобігає синтезу 
нуклеотидів, має відношення до енергетичного статусу 
в різних тканинах.
Як відомо, генопротекторні властивості рибоксину 

полягають у сприянні зменшенню генерації пероксиду 
гідрогену та гідроксильних радикалів за дії рентге-
нівського випромінювання [8], впливає на сигнальну 
функцію активних форм оксигену в регуляторних сис-
темах відповіді клітин на пошкоджуючі чинники [9], 
за умов введення рибоксину тваринам до опромінення 
спостерігаються радіаційно-індуковані зміни активності 
ферментів пуринового обміну [10].
Також є всі підстави стверджувати, що рибоксин виявляє 

антигіпоксичну дію. Так, показано, що рибоксин сприяє ак-
тивації мітоген-активованого протеїнкіназного сигнального 
шляху, що створює умови для запобігання пошкоджень 
ДНК, викликаних гіпоксією [11] і, як наслідок, збільшення 
активності деяких ферментів репарації ДНК [9]. 
Участь рибоксину в активації репараційних процесів 

і, зокрема, репараційному відновленні структурної 
організації молекули ДНК, може бути пояснена його 
впливом на запобігання зменшенню внутрішньоклітин-
ної концентрації АТФ [6]. Встановлено, що при опро-
міненні щурів низькими (1,0 Гр) та високими (7,78 Гр) 
дозами на фоні попередньо введеного рибоксину рівень 
АТФ в тимоцитах і спленоцитах значно збільшувався, 
порівняно з таким у тканинах опромінених тварин (без 
рибоксину). Це суттєвий факт, з огляду на поліпшення 
біоенергетичного статусу клітини в умовах радіаційно-
індукованого апоптичного процесу.
Отже, можна стверджувати, що активне втручання (опо-

середковане й/або безпосереднє) рибоксину в молекулярні 
механізми розвитку радіаційно індукованого апоптозу є 
безперечним. Подальші дослідження в цьому напрямку є 
нагальними, актуальними і перспективними.
Висновки
1. Сукупність отриманих результатів свідчить про зна-

чну радіочутливість процесів, пов’язаних зі збільшенням 
ступеня фрагментації хроматину за рахунок Са2+, Mg2+-
залежного ендонуклеолізу та підвищення кількості одно- 
та дволанцюгових розривів ДНК в імунокомпетентних 
клітинах тимуса та селезінки при опроміненні тварин. 
За дії іонізуючої радіації в лімфоїдних клітинах від-
буваються також зміни активності полі-(АДФ-рибозо)-
полімерази.

2. Введення тваринам препарату рибоксину активує 
біоенергетичні процеси і сприяє нормалізації у дослі-
джуваних клітинах активності цистеїнових протеїназ, 
полі-(АДФ-рибозо)-полімерази та зниженню рівня одно- 
та дволанцюгових розривів ДНК.
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Патоморфологія місцевої імунної системи сегментарних бронхів 
при хронічному обструктивному захворюванні легень
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За даними спеціальної літератури, на перебіг і про-
гноз хронічного обструктивного захворювання 

легень (ХОЗЛ) значною мірою впливає стан імунної 
системи та окремих її факторів, однак існуючі роботи 
фрагментарні та потребують уточнення.
Мета роботи: оцінити принципи розподілу та кількіс-

ні показники імунокомпетентних клітин сегментарних 
бронхів хворих ХОЗЛ на різних стадіях захворювання 
для патогенетичного обґрунтування окремих аспектів 
розвитку хвороби.
Проведено комплексне імуногістохімічне досліджен-

ня місцевої імунної системи сегментарних бронхів 54 
хворих на ХОЗЛ з використанням первинних монокло-
нальних антитіл до CD3 – маркеру Т-лімфоцитів (клон 
SP7, Lab Vision), CD4 – маркеру Т-хелперів (клон 4B12, 
Lab Vision), СВ8 – маркеру Т-супрессорів (клон SP16, 
Lab Vision), CD56 – маркеру NK-клітин та макрофагів 
(клон 2H7, Lab Vision), CD20 – маркеру В-лімфоцитів 
(клон L26, Lab Vision).
Встановлено кореляцію між рівнем експресії, стадією 

та клінічним перебігом хвороби. У фазі загострення 
ХОЗЛ виявлена активація Т-клітинної ланки (CD4+, 

CD8+ – лімфоцитів), та NK – клітин на фоні знижен-
ня В-лімфоцитів. У фазі ремісії ХОЗЛ встановлена 
активація гуморального імунітету, представленого 
В-лімфоцитами (CD20+) на рівні зниження лімфоцитів 
з фенотипами CD3+ та CD4+. Відзначено зниження 
співвідношення CD4+/CD8+, що свідчить про різкий 
дисбаланс імунорегуляторного індексу при всіх стадіях 
ХОЗЛ, незалежно від фази перебігу хвороби. 
Виявлені особливості експресії імунокомпетентних 

клітин і морфологічних змін у стінці сегментарних 
бронхів у хворих на ХОЗЛ свідчать про формування 
хронічного запального процесу на ІІ стадії хвороби. Най-
більша концентрація імунокомпетентних клітин (CD3+, 
CD4+ – лімфоцитів та NK-кілерів) у стінці сегментарних 
бронхів у хворих на ХОЗЛ спостерігається в ділянках 
гіперплазії, проліферації, плоскоклітинної метаплазії та 
дисплазії бронхіального епітелію.
Висновки: отримані дані дослідження принципів 

розподілу й особливостей експресії клітин місцевого 
імунітету сегментарних бронхів показали їх неодноз-
начну участь у формуванні патогенетичних аспектів 
прогресування та перебігу ХОЗЛ. 
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