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²ìóíîïàòîô³ç³îëîã³÷í³ îñîáëèâîñò³ ïåðåá³ãó ðàííüî¿
âàã³òíîñò³ ó æ³íîê ç³ çâè÷íèì íåâèíîøóâàííÿì

Ëèìôîöèòàðíûå ñóáïîïóëÿöèè, ýêñïðåññèÿ àêòèâàöèîííûõ ìàðêåðîâ è àêòèâíîñòü
èíäóöèðîâàííûõ êîíêàâàëèíîì (ÊîíÀ) ëèìôîöèòîâ áûëà èçó÷åíà ó 58 æåíùèí ñ ïðèâû÷íûì
íåâûíàøèâàíèåì (ÏÍ) áåðåìåííîñòè íåâûÿñíåííîãî ãåíåçà è 22 æåíùèí ñ íåîñëîæíåííûì
àêóøåðñêî-ãèíåêîëîãè÷åñêèì àíàìíåçîì (êîíòðîëü) â 4�7 íåä áåðåìåííîñòè. Ó áåðåìåííûõ ñ
ÏÍ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì áûëî íàéäåíî ïîâûøåíèå êîëè÷åñòâà CD16/56+-êëåòîê è CD4+/
CD8+ ñîîòíîøåíèÿ, à òàêæå ñíèæåíèå ïðîöåíòà CD19+-ëèìôîöèòîâ. Ýêñïðåññèÿ HLA-DR
áûëà ïîâûøåííîé íà CD3+- è CD8+-ëèìôîöèòàõ, à ýêñïðåññèÿ CD25 � ñíèæåííîé íà CD3+,
CD4+, CD8+ è CD16/56+-êëåòêàõ ó áåðåìåííûõ ñ ÏÍÁ. Ïî ðåçóëüòàòàì êîððåëÿöèîííîãî àíàëèçà,
íèçêàÿ ýêñïðåññèÿ CD25 áûëà ñâÿçàíà ñ íèçêîé ýêñïðåññèåé CD8 íà íàòóðàëüíûõ êèëëåðàõ
(ÍÊ), âûñîêîé ýêñïðåññèåé CD45RA íà CD4+-õåëïåðàõ è âûñîêîé ýêñïðåññèåé HLA-DR íà CD8+-
öèòîòîêñè÷åñêèõ êëåòêàõ. Ïîâûøåííàÿ ÷àñòîòà âûÿâëåíèÿ ÊoíA-èíäóöèðîâàííîé àêòèâàöèè
è ñíèæåííàÿ ÊoíA-èíäóöèðîâàííîé ñóïðåññèè, à òàêæå ñíèæåíèå ñóïðåññîðíîé àêòèâíîñòè
ÊîíA-èíäóöèðîâàííûõ ëèìôîöèòîâ îáíàðóæèâàëàñü ó áåðåìåííûõ ñ ÏÍ. Ìîæíî ñäåëàòü âûâîä,
÷òî ó æåíùèí ñ ÏÍ â ðàííèå ñðîêè áåðåìåííîñòè íàáëþäàåòñÿ íàðóøåíèÿ â ïëîäîâî-ìàòåðèí-
ñêîì ðàñïîçíàâàíèè, ÷òî ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâàíèþ íåàäåêâàòíîãî èììóííîãî îòâåòà íà
ïëîä, êîòîðûé ðåàëèçóåòñÿ äåôåêòîì â àêòèâàöèè ÍÊ, íåäîñòàòî÷íîñòüþ ëèìèòèðîâàíèÿ
Ò-öèòîòîêñè÷åñêèõ êëåòîê è ãåíåðàöèè õåëïåðíûõ êëåòîê ïàìÿòè, ñíèæåíèåì êîëè÷åñòâà
T-ðåãóëÿòîðíûõ êëåòîê è ñóïðåññîðíîé àêòèâíîñòè.
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ÂÑÒÓÏ

Â³äîìî, ùî äåôåêò ìàòåðèíñüêî¿ ³ìóííî¿
â³äïîâ³ä³ íà íàï³âñóì³ñíèé àëîãåííèé
òðàíñïëàíòàò ïëîäó ìîæå áóòè îäíèì ç
³ìîâ³ðíèõ ìåõàí³çì³â çâè÷íîãî íåâèíîøó-
âàííÿ (ÇÍ) âàã³òíîñò³ [6, 7, 12]. Ó âåëèêî¿
ê³ëüêîñò³ ïàö³ºíò³â ÷èííèêè âòðàòè âàã³òíîñ-
ò³ çàëèøàþòüñÿ íåç�ÿñîâàíèìè ³, çà ñó÷àñ-
íèìè äàíèìè, íå ìåíøå í³æ 80 % öèõ
âèïàäê³â ìàþòü ³ìóíîëîã³÷í³ ïðè÷èíè [9, 17,
32]. Çâàæàþ÷è íà äàí³ âèâ÷åííÿ ³ìóíî-
åï³äåì³îëîã³÷íèõ àñïåêò³â çâè÷íî¿ âòðàòè
âàã³òíîñò³, âîíè ìîæóòü áóòè êëàñèô³êîâàí³
ÿê íåñòà÷à, íåàäåêâàòí³ñòü àáî äåôåêò
ïëîäîâî-ìàòåðèíñüêîãî ³ìóííîãî ðîçï³çíà-
âàííÿ [12,  17],  ÿêå ââàæàºòüñÿ á³ëüø
ãåíåðàë³çîâàíèì ôåíîìåíîì, í³æ ëîêàëüíèé
çàõèñò óñåðåäèí³ ìàòêè. Òîìó âèâ÷åííÿ

ñèñòåìíèõ îçíàê âòðàòè âàã³òíîñò³, ùî âè-
íèêàº ÷åðåç ³ìóíí³ ôàêòîðè, º îäíèì ç
àêòóàëüíèõ çàâäàíü ³ìóíîëîã³¿ ðåïðîäóêö³¿.

Äîñë³äæåííÿ ôåíîòèïó ³ ôóíêö³¿ ë³ìôî-
öèò³â ïåðèôåðè÷íî¿ êðîâ³ � îäèí ç ñóòòºâèõ
ìîìåíò³â, ùî äîçâîëÿþòü îö³íèòè ñèñòåìíó
â³äïîâ³äü íà ïë³ä ïðè ô³ç³îëîã³÷í³é âàã³ò-
íîñò³ ³ ÇÍ. Ó êðîâ³ æ³íîê ç³ çâè÷íèì âèêèä-
íåì çíàõîäèëè âèñîêó ÷àñòîòó âèÿâëåííÿ
ïðåêóðñîð³â àëîñïåöèô³÷íèõ öèòîòîêñè÷íèõ
Ò-ë³ìôîöèò³â [13] ³ ñïîñòåð³ãàëè îë³ãîêëî-
íàëüíó àêóìóëÿö³þ Ò-êë³òèí [20], ùî íà
äóìêó àâòîð³â, ñâ³ä÷èòü ïðî ó÷àñòü Ò-ë³ì-
ôîöèòàðíèõ êëîíîòèï³â ó ïàòîãåíåç³ çâè÷-
íîãî âèêèäíÿ ³ ï³äòâåðäæóº âàæëèâó ðîëü
Ò-ë³ìôîöèò³â ó öüîìó ïðîöåñ³. ×àñòèíà
äîñë³äíèê³â ââàæàº, ùî âèêèäåíü íàé÷àñ-
ò³øå º àñîö³éîâàíèì ç ï³äâèùåííÿì ó
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öèðêóëÿö³¿ ê³ëüêîñò³ ïðèðîäíèõ ê³ëåð³â (ÏÊ)
òà ¿õíüî¿ àêòèâíîñò³ [8, 10]. Òàê, áóëî
ïîêàçàíî, ùî ÿê íåâàã³òí³, òàê ³ âàã³òí³ æ³íêè
ç³ çâè÷íèìè âèêèäíÿìè ïîð³âíÿíî ç³ çäîðî-
âèìè æ³íêàìè ìàëè ï³äâèùåíèé ð³âåíü ÏÊ
ó ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ [5, 14, 29], à ¿õ âèñîêà
àêòèâí³ñòü êîðåëþâàëà ç íàñòóïíèì âèêèä-
íåì [4, 24, 33]. Âîäíî÷àñ ó ë³òåðàòóð³ ì³ñ-
òÿòüñÿ äàí³, ùî ñâ³ä÷àòü ïðî â³äñóòí³ñòü
ñóòòºâèõ çì³í ê³ëüêîñò³ òà àêòèâíîñò³ ÏÊ
ïðè íåâèíîøóâàíí³ íåç�ÿñîâàíîãî ãåíåçó [2,
3]. Âèâ÷åííÿ öèðêóëþþ÷èõ ó êðîâ³ ë³ìôî-
öèò³â ïîêàçàëî, ùî íåìàº îäíîñòàéíî¿ òî÷êè
çîðó ñåðåä äîñë³äíèê³â íà çì³íè, êîòð³ â³ä-
áóâàþòüñÿ ó ñóáïîïóëÿö³éíîìó ñêëàä³
ë³ìôîöèò³â ïðè ÇÍ âàã³òíîñò³. Òàê, ó
âàã³òíèõ æ³íîê ³ç ÇÍ ó ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðî-
âèìè âàã³òíèìè ð³çí³ äîñë³äíèêè çíàõîäèëè
ï³äâèùåíó ê³ëüê³ñòü Â-ë³ìôîöèò³â [5, 14] ³
çíèæåíó � Ò-ë³ìôîöèò³â [14], ï³äâèùåíó
ê³ëüê³ñòü Ò-êë³òèí, Ò-ñóïðåñîð³â/öèòîòîê-
ñèê³â ³ Ò-àêòèâîâàíèõ (HLA-DR ïîçèòèâ-
íèõ) ë³ìôîöèò³â [3], ï³äâèùåíå ñï³ââ³äíî-
øåííÿ CD4+/CD8+ [19, 25], â³äñóòí³ñòü áóäü-
ÿêèõ çì³í [2]. Òàê³ ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü ïðî
äîö³ëüí³ñòü ïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿ ³ìóíîëî-
ã³÷íèõ îçíàê ÇÍ âàã³òíîñò³, ùî ñïîñòåð³-
ãàþòüñÿ íà ñèñòåìíîìó ð³âí³.

Ìåòà íàøîãî äîñë³äæåííÿ � âèâ÷åííÿ
ñòàíó ë³ìôîöèòàðíèõ ñóáïîïóëÿö³é, åêñïðåñ³¿
ìàðêåð³â àêòèâàö³¿ íà ë³ìôîöèòàõ òà ³íäó-
êîâàíî¿ êîíêàíàâàë³íîì À (ÊîíÀ) ôóíêö³¿ â
ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ âàã³òíèõ æ³íîê ³ç ÇÍ
íåç�ÿñîâàíîãî ãåíåçó.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Ïðîâåäåíî ³ìóíîëîã³÷íå îáñòåæåííÿ 58
âàã³òíèõ æ³íîê ç ÇÍ íåç�ÿñîâàíîãî ãåíåçó
â òåðì³íè 4�6 òèæ âàã³òíîñò³; 54 ç ÿêèõ áóëî
îáñòåæåíî òàêîæ ó äèíàì³ö³ âàã³òíîñò³ (÷å-
ðåç 1 òèæ) ó òåðì³íàõ 5�7 òèæ 22. Ðåçóëü-
òàòè îáñòåæåííÿ âàã³òíèõ æ³íîê ç ô³ç³îëî-
ã³÷íèì ïåðåá³ãîì âàã³òíîñò³ ³ íåîáòÿæåíèì
àêóøåðñüêî-ã³íåêîëîã³÷íèì àíàìíåçîì (4�
7 òèæ) áóëè êîíòðîëüíèìè. Ìàòåð³àëîì
äîñë³äæåííÿ áóëà ïåðèôåðè÷íà êðîâ.

Âèçíà÷åííÿ ë³ìôîöèòàðíèõ ñóáïîïóëÿö³¿,
à ñàìå CD3+ Ò-ë³ìôîöèò³â, CD19+ Â-ë³ì-
ôîöèò³â, CD3�16/56+ ÏÊ, CD3+4+ Ò-õåëïåð³â,
CD3+8+ Ò-öèòîòîêñèê³â, CD4+45RA+ íà¿âíèõ
³ CD4+45RA� êîì³òîâàíèõ õåëïåðíèõ êë³òèí
ïðîâîäèëè çà ìåòîäîì äâîêîë³ðíî¿ ïðîòî÷-
íî¿ öèòîìåòð³¿ ç âèêîðèñòàííÿì ìîíîêëî-
íàëüíèõ àíòèò³ë â³äïîâ³äíî¿ ñïåöèô³÷íîñò³
íà öèòîôëóîðèìåòð³ FACScan ç çàñòîñó-
âàííÿì ïðîãðàìíîãî çàáåçïå÷åííÿ Simulset
Software (�Beñton Dickinson�, ÑØÀ).
Äîñë³äæåííÿ åêñïðåñ³¿ ìàðêåð³â àêòèâàö³¿,
à ñàìå ðåöåïòîðà ³íòåðëåéê³íà-2 CD25 ³
HLA-DR, ïðîâîäèëè àíàëîã³÷íèì ìåòîäîì.
Âèçíà÷åííÿ HLA-DR çä³éñíþâàëè íà
íàòèâíèõ êë³òèíàõ êðîâ³, CD25 � ï³ñëÿ
í³÷íî¿ ñòèìóëÿö³¿ êë³òèí ñóáîïòèìàëüíîþ
äîçîþ ô³òîãåìàãëþòèí³íó (ÔÃA, �Difco�,
CØÀ), ê³íöåâà êîíöåíòðàö³ÿ ÿêîãî â ³íêó-
áàö³éíîìó ñåðåäîâèù³ áóëà 1 ìêë/ìë.

Äîñë³äæåííÿ ÊoíA-³íäóêîâàíî¿ ôóíêö³¿
ë³ìôîöèò³â ïðîâîäèëè íàñòóïíèì ÷èíîì:
ìîíîíóêëåàðí³ êë³òèíè êðîâ³ âèä³ëÿëè
çàãàëüíîïðèéíÿòèì ìåòîäîì öåíòðèôóãó-
âàííÿ íà ãðàä³ºíò³ ù³ëüíîñò³, ï³ñëÿ ÷îãî
êë³òèíè ³íêóáóâàëè ç ÊîíÀ (�Sigma�, ÑØÀ)
ó ê³íöåâ³é êîíöåíòðàö³¿ 60 ìêã/ìë 48 ãîä ïðè
370Ñ. Ïî çàê³í÷åíí³ ³íêóáàö³¿ êë³òèíè
â³äìèâàëè, îáðîáëÿëè ì³òîì³öèíîì Ñ ó
ê³íöåâ³é êîíöåíòðàö³¿ 40 ìêã/ìë, çíîâó
ðåòåëüíî â³äìèâàëè. Âñ³ åòàïè ïðîâîäèëè
ç äîòðèìàííÿì óìîâ ñòåðèëüíîñò³. Àêòèâ-
í³ñòü ÊoíA-³íäóêîâàíèõ êë³òèí âèçíà÷àëè â
çì³øàí³é êóëüòóð³ ë³ìôîöèò³â: îáðîáëåí³
ÊoíA (äîñë³ä) ³ íåîáðîáëåí³ (êîíòðîëü)
ìîíîíóêëåàðí³ êë³òèíè äîñë³äæåíî¿ êðîâ³
âíîñèëè â ëóíêè 96-ëóíî÷íîãî ïëàíøåòà
(�Nunñ�, Äàí³ÿ) ðàçîì ç ë³ìôîöèòàìè äî-
íîðà; äëÿ ñòèìóëÿö³¿ äîíîðñüêèõ ë³ìôîöèò³â
äîäàâàëè ÔÃA â ê³íöåâ³é êîíöåíòðàö³¿ 2 ìêë/ìë;
³íêóáóâàëè ïðîòÿãîì 72 ãîä ïðè 370Ñ â
àòìîñôåð³ ïîâ³òðÿ ç 5 % ÑÎ

2
 çà óìîâ 100%-

¿ âîëîãîñò³. Çà 4 ãîä äî çàê³í÷åííÿ ³íêóáàö³¿
âíîñèëè â êîæíó ëóíêó ïëàíøåòà 4 ìë
ì³÷åíîãî 3Í

1
-òèì³äèíó ç ïèòîìîþ àêòèâ-

í³ñòþ 185 ÃÁê/ììîëü (Â/Î �²çîòîï�, Ðîñ³ÿ)
ç ìåòîþ ïîäàëüøîãî âðàõóâàííÿ ñòóïåíÿ

²ìóíîïàòîô³ç³îëîã³÷í³ îñîáëèâîñò³
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ïðîë³ôåðàö³þ äîíîðñüêèõ ë³ìôîöèò³â çà
³íòåíñèâí³ñòþ âêëþ÷åííÿ òèì³äèíó; ðàä³î-
àêòèâí³ñòü çðàçê³â âèì³ðþâàëè ç âèêîðèñ-
òàííÿì ìàòåð³àë³â, ðåàãåíò³â òà îáëàäíàííÿ
ô³ðìè �Wallak Oy� (Ô³íëÿíä³ÿ). ÊoíA-
³íäóêîâàíó ñóïðåñ³þ àáî àêòèâàö³þ ðîçðàõî-
âóâàëè çà ôîðìóëîþ:

% ñóïðåñ³¿ (àêòèâàö³¿) =

(1- ________________________________________)x 100 %

Còàòèñòè÷íèé àíàë³ç îòðèìàíèõ ðåçóëü-
òàò³â ïðîâîäèëè ç óðàõóâàííÿì ñó÷àñíèõ
âèìîã äî ñòàòèñòè÷íî¿ îáðîáêè ìåäè÷íî¿
³íôîðìàö³¿ â íàóêîâèõ, åêñïåðèìåíòàëüíèõ
³ êë³í³÷íèõ äîñë³äæåííÿõ [1]. Ðåçóëüòàòè
ïðåäñòàâëÿëè ó âèãëÿä³ ñåðåäí³õ çíà÷åíü ³
ñòàíäàðòíî¿ ïîõèáêè (M±m). Äëÿ îö³íêè
â³ðîã³äíîñò³ ð³çíèö³ ïîêàçíèê³â ì³æ ãðóïàìè
âèêîðèñòîâóâàëè íåïàðàìåòðè÷í³ òà ïàðà-
ìåòðè÷í³ ìåòîäè ñòàòèñòè÷íîãî àíàë³çó ç
óðàõóâàííÿì êðèòåð³þ t Ñòüþäåíòà, êðèòå-
ð³þ U Maííà-Ó³òí³ (äëÿ îö³íêè ð³çíèö³ ì³æ
ãðóïàìè), àáî êðèòåð³þ Ò Â³ëêîêñîíà (äëÿ
îö³íêè ð³çíèö³ â äèíàì³ö³ îáñòåæåííÿ).
Âèÿâëåííÿ çâ�ÿçêó ì³æ ïîêàçíèêàìè îö³íþ-
âàëè çà ðåçóëüòàòàìè âèçíà÷åííÿ êîåô³-
ö³ºíòà êîðåëÿö³¿ r

s
 Ñï³ðìàíà. Âñ³ îá÷èñëåí³

êðèòåð³¿ ââàæàëè çà ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äí³
ïðè Ð < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ̄ Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ó âàã³òíèõ æ³íîê ³ç ÇÍ, ÿê ó 4�6, òàê ³ â 5�
7 òèæ ñïîñòåð³ãàëîñÿ çíèæåííÿ â³äñîòêà
Â-ë³ìôîöèò³â ³ ï³äâèùåííÿ ð³âíþ ÏÊ ó êðîâ³
ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ (òàáë. 1).
Ïðè öüîìó ê³ëüê³ñòü Ò-ë³ìôîöèò³â çàëè-
øàëàñÿ íåçì³ííîþ ùîäî êîíòðîëþ â îáèäâà
òåðì³íè âàã³òíîñò³. Ïðîòÿãîì îäíîãî òèæíÿ
íå áóëî äèíàì³êè ê³ëüêîñò³ CD3+, CD19+ òà
CD16/56+ ó êðîâ³ âàã³òíèõ ç ÇÍ. Ð³âåíü
CD3+4+ (Ò-õåëïåðíèõ) ³ CD3+8+ (Ò-öèòî-
òîêñè÷íèõ) ë³ìôîöèò³â ó êðîâ³ âàã³òíèõ ç ÇÍ
òàêîæ ñóòòºâî íå â³äð³çíÿâñÿ â³ä òàêîãî â
êðîâ³ æ³íîê êîíòðîëüíî¿ ãðóïè, ïðè÷îìó
â³äì³íí³ñòü çì³í ñïîñòåð³ãàëàñÿ â îáèäâà
äîñë³äæåí³ òåðì³íè âàã³òíîñò³. Âîäíî÷àñ
ñï³ââ³äíîøåííÿ CD4+/CD8+ ó êðîâ³ âàã³òíèõ
ç ÇÍ áóëî çíà÷íî âèùèì, í³æ ó êîíòðîë³, ÿê
â 4�6, òàê ³ â 5�7 òèæ âàã³òíîñò³, ïðè öüîìó
ñï³ââ³äíîøåííÿ CD3+4+/CD3+8+ çàëèøàëîñÿ
íåçì³ííèì ùîäî êîíòðîëþ (äèâ. òàáë. 1).
Çì³íè ïðîòÿãîì îäíîãî òèæíÿ ê³ëüêîñò³
Ò-õåëïåðíèõ ³ Ò-öèòîòîêñè÷íèõ ë³ìôîöèò³â,
à òàêîæ ñï³ââ³äíîøåííÿ êë³òèí áóëè â³äñóòí³.

Ï³äâèùåííÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ CD4+/CD8+

ó êðîâ³ âàã³òíèõ ³ç ÇÍ ïîÿñíþºòüñÿ òèì
ôàêòîì, ùî ó íèõ ñïîñòåð³ãàëîñÿ çíà÷íå
çíèæåííÿ ê³ëüêîñò³ CD3�8+-êë³òèí ïîð³âíÿíî
ç êîíòðîëåì â îáèäâà äîñë³äæåí³ òåðì³íè

Ò.Â. Ðàäèø, Â.Ï. ×åðíèøîâ

ê³ëüê³ñòü ³ìïóëüñ³â / õâ ó äîñë³ä³

ê³ëüê³ñòü ³ìïóëüñ³â / õâ ó êîíòðîë³

Òàáëèöÿ 1. Ë³ìôîöèòàðí³ ñóáïîïóëÿö³¿ (%) â êðîâ³ âàã³òíèõ æ³íîê ç³ çâè÷íèì íåâèíîøóâàííÿì
íåç�ÿñîâàíî¿ åò³îëîã³¿ (M±m)

Ïîêàçíèê Çäîðîâ³ âàã³òí³     Âàã³òí³ ç³ çâè÷íèì íåâèíîøóâàííÿì

(êîíòðîëü;n=22) 4�6 òèæ (n=58) 5�7 òèæ (n=54)

CD3+ 71,91±0,83 70,86±0,64 71,11±0,62

CD19+ 12,34±0,64 10,37±0,41* 9,94±0,26*

CD16/56+ 11,25±0,62 16,71±0,73* 17,09±0,72*

CD3+4+ 41,64±1,09 41,24±0,67 41,62±0,71

CD3+8+ 26,91±0,93 27,05±0,66 26,67±0,57

CD4+/CD8+ 1,30±0,08 1,44±0,04* 1,48±0,05*

CD3+4+/CD3+8+ 1,62±0,11 1,59±0,06 1,61±0,05

CD3�8+  8,00±0,60  4,31±0,33*  3,85±0,29*

CD4+45RA+ 12,96±1,20 16,52±0,78* 15,43±0,91*

CD4+45RA� 30,82±0,85 25,98±0,85* 26,28±0,91*

Ïðèì³òêà. Òóò ³ â òàáë. 2, 3 * â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ ïîð³âíÿíî ç ïîêàçíèêîì ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ (Ð<0,05);**
ïîð³âíÿíî ç ïîêàçíèêîì ó òåðì³í âàã³òíîñò³ 4�6 òèæ (Ð<0,05)
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âàã³òíîñò³ (äèâ. òàáë. 1). Íàÿâí³ñòü òàêîãî
çâ�ÿçêó ì³æ ñï³ââ³äíîøåííÿì CD4+/CD8+ ³
ð³âíåì CD3�8+-ë³ìôîöèò³â ï³äòâåðäæóºòüñÿ
íàÿâí³ñòþ â³ðîã³äíî¿ çâîðîòíî¿ êîðåëÿö³¿,
ÿêà ñòàíîâèëà: r=-0,26 (Ð<0,05) äëÿ âàã³òíèõ
³ç ÇÍ ó 4�6 òèæ; r=-0,42 (Ð<0,01) äëÿ
âàã³òíèõ ç ÇÍ ó 5�7 òèæ; r=-0,45 (Ð<0,01)
äëÿ êîíòðîëüíî¿ ãðóïè. Îêð³ì öèòîòîê-
ñè÷íèõ ë³ìôîöèò³â, ³íøîþ ñóáïîïóëÿö³ºþ,
ùî íåñå CD8-ìàðêåð º ÏÊ. Îñê³ëüêè ó
âàã³òíèõ ³ç ÇÍ íå ñïîñòåð³ãàëîñÿ çíèæåííÿ
ê³ëüêîñò³ CD3+8+-ë³ìôîöèò³â, îòðèìàí³
ðåçóëüòàòè ìîæóòü ñâ³ä÷èòè ïðî çíèæåííÿ
åêñïðåñ³¿ CD8 ÏÊ ó âàã³òíèõ ç ÇÍ ïîð³âíÿíî
ç³ çäîðîâèìè âàã³òíèìè (êîíòðîëåì).
Íàÿâí³ñòü êîðåëÿö³éíîãî çâ�ÿçêó ì³æ
ê³ëüê³ñòþ CD3�8+- ³ CD16/56+-ë³ìôîöèò³â ó
âàã³òíèõ ³ç ÇÍ â îáèäâà òåðì³íè îáñòåæåííÿ
òà ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ ï³äòâåðäæóº òàêå
ïðèïóùåííÿ: r=0,60 (Ð<0,01) äëÿ âàã³òíèõ ³ç
ÇÍ ó 4�6 òèæ; r=0,52 (Ð<0,01) � ó 5�7 òèæ;
r=0,74 (Ð<0,01) äëÿ êîíòðîëüíî¿ ãðóïè.

Äîñë³äæåííÿ ê³ëüêîñò³ CD4+45RA+-
êë³òèí (íà¿âíèõ àáî íåêîì³òîâàíèõ õåëïåð-
íèõ ë³ìôîöèò³â) ïîêàçàëî, ùî ó âàã³òíèõ ³ç
ÇÍ öåé ïîêàçíèê áóâ çíà÷íî ï³äâèùåíèì
ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì ó 4�6 ³ 5�7 òèæ (äèâ.
òàáë. 1). Â³äïîâ³äíî, â³äñîòîê êîì³òîâàíèõ
õåëïåð³â (êë³òèí ïàì�ÿò³) ç ôåíîòèïîì
CD4+45RA� áóëî çíèæåíèì ó êðîâ³ âàã³òíèõ
³ç ÇÍ ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì â îáèäâà
äîñë³äæåí³ òåðì³íè. ²ñòîòíèõ çì³í ÷èñëà
ÑD4+45RA+- ³ ÑD4+45RA� -ë³ìôîöèò³â
ïðîòÿãîì òèæíÿ ó æ³íîê ³ç ÇÍ íå ñïîñòå-
ð³ãàëîñÿ (äèâ. òàáë. 1).

Åêñïðåñ³ÿ ìàðêåðà ï³çíüî¿ òà/àáî òðèâà-
ëî¿ àêòèâàö³¿ HLA-DR íà CD3+- ³ CD8+-
ë³ìôîöèòàõ áóëà çíà÷íî ï³äâèùåíîþ ó æ³íîê
³ç ÇÍ â îáèäâà òåðì³íè âàã³òíîñò³ ïîð³âíÿíî
ç êîíòðîëåì, âîäíî÷àñ ÷èñëî CD4+DR+-
ë³ìôîöèò³â ñóòòºâî íå â³äð³çíÿëîñÿ â³ä
êîíòðîëþ (òàáë. 2). Âèâ÷åííÿ åêñïðåñ³¿
ìàðêåðà ðàííüî¿ àêòèâàö³¿ ë³ìôîöèò³â CD25
íà êë³òèíàõ ð³çíèõ ñóáïîïóëÿö³é ë³ìôîöèò³â
ïîêàçàëî íàÿâí³ñòü ñóòòºâî¿ íåñòà÷³ ùîäî
êîíòðîëþ ê³ëüêîñò³ êë³òèí ç ôåíîòèïîì
CD3+25+, CD4+25+ ó êðîâ³ âàã³òíèõ ³ç ÇÍ.
Òàêà íåñòà÷à ñïîñòåð³ãàëàñÿ â 4�6 òèæ
âàã³òíîñò³ ò³ëüêè äëÿ CD3+25+, à â 5�7 òèæ �
äëÿ îáîõ ñóáïîïóëÿö³é êë³òèí. Âîäíî÷àñ,
ê³ëüê³ñòü CD3+25+- ³ CD4+25+-êë³òèí çíèæó-
âàëàñÿ â äèíàì³ö³ äîñë³äæåííÿ ³ â 5�7 òèæ
áóëà â³ðîã³äíî íèæ÷îþ, í³æ ó 4�6 òèæ
âàã³òíîñò³. Ïîä³áíà êàðòèíà ñïîñòåð³ãàëàñÿ
³ ïðè àíàë³ç³ ÷èñëà CD8+25+- ³ CD16/56+25+-
ë³ìôîöèò³â, ïðè÷îìó ê³ëüê³ñòü CD8+25+

ïðîäîâæóâàëà çìåíøóâàòèñÿ â äèíàì³ö³
äîñë³äæåííÿ ïðîòÿãîì òèæíÿ.

Âèçíà÷åííÿ êîðåëÿö³é ì³æ ê³ëüê³ñòþ
êë³òèí ð³çíîãî ôåíîòèïó ïîêàçàëî, ùî ïðè
ô³ç³îëîã³÷íîìó ïåðåá³ãó âàã³òíîñò³ (â
êîíòðîëüí³é ãðóï³) ³ñíóº áåçïîñåðåäí³é
çâ�ÿçîê ì³æ åêñïðåñ³ºþ ìàðêåð³â àêòèâàö³¿
HLA-DR ³ CD25 íà CD8+-ë³ìôîöèòàõ, íà ùî
âêàçóº íàÿâí³ñòü ïðÿìî¿ êîðåëÿö³¿ ì³æ
ê³ëüê³ñòþ CD8+DR+ òà CD8+25+-êë³òèí
(r=0,94; Ð<0,01), à òàêîæ çâ�ÿçîê ì³æ
÷èñëîì CD25 ïîçèòèâíèõ CD4+-êë³òèí ³
ê³ëüê³ñòþ íà¿âíèõ õåëïåð³â, ùî åêñïðå-
ñóþòü CD45RA (r=0,69; Ð<0,01). Ó ãðóï³

Òàáëèöÿ 2. Åêñïðåñ³ÿ ìàðêåð³â àêòèâàö³¿ íà ë³ìôîöèòàðíèõ ñóáïîïóëÿö³ÿõ (%) â êðîâ³ âàã³òíèõ æ³íîê ç³
çâè÷íèì íå âèíîøóâàííÿì  íåç�ÿñîâàíî¿ åò³îëîã³¿ (M±m)

Ïîêàçíèê Çäîðîâ³ âàã³òí³     Âàã³òí³ ç³ çâè÷íèì íåâèíîøóâàííÿì

(êîíòðîëü;n=22) 4�6 òèæ (n=58) 5�7 òèæ (n=54)

CD3+DR+ 7,42±0,57 10,53±0,73* 13,41±0,70*

CD4+DR+ 3,93±0,41 4,65±0,27 4,72±0,24

CD8+DR+ 5,88±0,39 6,81±0,32* 7,23±0,31*

CD3+25+ 22,32±0,92 19,27±0,82* 16,78±0,63*,**

CD4+25+ 14,09±0,83 12,77±0,61 10,87±0,44*,**

CD8+25+ 8,36±0,72 5,32±0,30* 4,41±0,31*,**

CD16/56+25+ 1,36±0,17 0,81±0,09* 0,80±0,10*

²ìóíîïàòîô³ç³îëîã³÷í³ îñîáëèâîñò³
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âàã³òíèõ ³ç ÇÍ òàê³ êîðåëÿö³¿ áóëè çíàéäåí³
ëèøå â òåðì³í³ 4�6 òèæ (â³äïîâ³äíî r=0,34;
Ð<0,01 òà r=0,43; Ð<0,01), â òîé ÷àñ ÿê ó 5�
7 òèæ âàã³òíîñò³ âîíè áóëè â³äñóòí³, ùî
ñâ³ä÷èòü ïðî ïîðóøåííÿ ïðîöåñó ô³ç³îëî-
ã³÷íî¿ àêòèâàö³¿ ñóáïîïóëÿö³é CD4+- òà
CD8+-ë³ìôîöèò³â, ÿêå ðîçâèâàºòüñÿ â
äèíàì³ö³ ðàííüî¿ âàã³òíîñò³ ó æ³íîê ³ç ÇÍ.
Êð³ì òîãî, ó æ³íîê êîíòðîëüíî¿ ãðóïè
âèÿâëåíî ïðÿì³ êîðåëÿö³¿ ì³æ ð³âíåì ÑD16/
56+25+ ³ CD8+25+-êë³òèí (r=0,44; Ð<0,01), à
òàêîæ ÑD16/56+25+ ³ CD3�8+-êë³òèí (r=0,58;
Ð<0,01), ùî ìîæå ãîâîðèòè ïðî çâ�ÿçîê
åêñïðåñ³¿ CD25 ç åêñïðåñ³ºþ CD8 íà CD16/
56+-êë³òèíàõ. Ó êðîâ³ âàã³òíèõ ³ç ÇÍ, ÿê
âêàçóâàëîñÿ âèùå, ñïîñòåð³ãàëîñÿ çíèæåííÿ
åêñïðåñ³¿ CD8 ³ CD25 íà CD16/56+-ë³ìôîöèòàõ,
ùî â³äîáðàæàëîñÿ ó â³äñóòíîñò³ êîðåëÿö³é ì³æ
ÑD16/56+25+ ³ CD8+25+ òà ÑD16/56+25+ ³ CD3�

8+ â îáèäâà òåðì³íè îáñòåæåííÿ.
Ó 4�6 òèæ âàã³òíîñò³ ó ïîëîâèíè îáñòå-

æåíèõ âàã³òíèõ ³ç ÇÍ ÊoíA-³íäóêîâàí³ ë³ì-
ôîöèòè âèÿâëÿëè àíîðìàëüíèé àêòèâàö³éíèé
åôåêò (òàáë. 3). ×àñòîòà âèÿâëåííÿ ÊoíA-
³íäóêîâàíî¿ àêòèâàö³¿ ñóòòºâî íå çì³íþâà-
ëàñÿ ïðîòÿãîì íàñòóïíîãî òèæíÿ, â îáèäâà
òåðì³íè îáñòåæåííÿ çíà÷íî ïåðåâèùóþ÷è
êîíòðîëüí³ çíà÷åííÿ. Â³äïîâ³äíî, ê³ëüê³ñòü
æ³íîê ³ç ÇÍ, ë³ìôîöèòè ÿêèõ ó â³äïîâ³äü íà
³íäóêö³þ ÊoíA âèÿâëÿëè ñóïðåñèâíèé åôåêò,
áóëà çíèæåíîþ â 4�6 òèæ ïîð³âíÿíî ç òàêîþ
â êîíòðîëüí³é ãðóï³, ³ çàëèøàëàñÿ çíèæåíîþ
ó 5�7 òèæ âàã³òíîñò³. Ïðè öüîìó â îáèäâà
òåðì³íè àêòèâàö³éíèé åôåêò ó æ³íîê ³ç ÇÍ
áóâ çíà÷íî âèùèì, í³æ ó êîíòðîë³, à ñóïðå-
ñèâíèé åôåêò � çíà÷íî íèæ÷èì, îäíàê äèíà-
ì³êè öèõ ïîêàçíèê³â ïðîòÿãîì îäíîãî òèæíÿ
íå â³äçíà÷àëîñÿ.

Ç³ñòàâëÿþ÷è îòðèìàí³ íàìè ðåçóëüòàòè
ç äàíèìè ë³òåðàòóðè, ñë³ä ïîçíà÷èòè, ùî
ï³äâèùåííÿ ê³ëüêîñò³ ÏÊ ³ ñï³ââ³äíîøåííÿ
CD4+/CD8+ º íàéá³ëüø õàðàêòåðíèìè
³ìóíîëîã³÷íèìè îçíàêàìè çâè÷íî¿ âòðàòè
âàã³òíîñò³, ùî ðåºñòðóþòüñÿ ó ïåðèôå-
ðè÷í³é êðîâ³, îñê³ëüêè ñàìå ö³ çì³íè çíàõî-
äèëè íàé÷àñò³øå ð³çí³ äîñë³äíèöüê³ ãðóïè ó
ð³çí³ ðîêè [5,8,10,14,19,25,29]. Â³äñóòí³ñòü
çì³í ê³ëüêîñò³ ÏÊ â ³íøèõ äîñë³äæåííÿõ
ìîæëèâî ïîÿñíèòè òèì ôàêòîì, ùî ÏÊ
åêñïðåñóþòü íà ñâî¿é ïîâåðõí³ CD16 òà/àáî
CD56 ìàðêåðè ³, çâàæàþ÷è íà îñîáëèâ³ñòü
åêñïðåñ³¿ òà âàæëèâ³ñòü îáîõ ìàðêåð³â, ÏÊ
ìàþòü âèçíà÷àòèñÿ ÿê ÑD3�CD16/56+-
ë³ìôîöèòè [26]. Âîäíî÷àñ âèçíà÷åííÿ ÏÊ
ïðè ÇÍ âàã³òíîñò³ ëèøå çà îäíèì ç ìàðêåð³â
(CD16 àáî CD56) ìîæå ïðèçâåñòè äî
ïîìèëêîâèõ ðåçóëüòàò³â [14]. Â³äñóòí³ñòü
çì³í ó ñï³ââ³äíîøåíí³ CD4+/CD8+ ó íèçö³
ðîá³ò ìîæëèâî ïîÿñíèòè òèì, ùî â á³ëüøîñ-
ò³ äîñë³äæåíü öåé ïîêàçíèê ñï³ââ³äíîøåííÿ
ðîçðàõîâóºòüñÿ ÿê â³äíîøåííÿ ê³ëüêîñò³
ÑD3+4+- äî CD3+8+-êë³òèí, âîäíî÷àñ íàø³
ðåçóëüòàòè òà äàí³ ³íøèõ àâòîð³â [2] ñâ³ä-
÷àòü, ùî ñï³ââ³äíîøåííÿ ÑD3+4+/CD3+8+ íå
ìàº ñóòòºâèõ çì³í ïðè ÇÍ âàã³òíîñò³, à  ï³ä-
âèùåííÿ ÑD4+/CD8+ ï³äòâåðäæåíå ïðè
îáñòåæåíí³ âåëèêî¿ ê³ëüêîñò³ (294) æ³íîê ³ç
ÇÍ âàã³òíîñò³ â ³íøîìó äîñë³äæåíí³ [25],
â³äáóâàºòüñÿ ÷åðåç íåñòà÷ó CD3�8+-êë³òèí.
Äîñ³ îñòàòî÷íî íåâ³äîìà ôóíêö³îíàëüíà
ðîëü åêñïðåñ³¿ CD8 ïðèðîäíèìè ê³ëåðàìè,
ìîæëèâî, ùî öåé ìàðêåð åêñïðåñóþòü
àêòèâîâàí³ ÏÊ [22]. Ç ö³º¿ òî÷êè çîðó,
çíèæåííÿ åêñïðåñ³¿ CD8 ³ CD25 ³ ïîðóøåííÿ
çâ�ÿçêó ì³æ åêñïðåñ³ºþ öèõ ìàðêåð³â íà
ÏÊ, çíàéäåíå â íàøîìó äîñë³äæåíí³,

Òàáëèöÿ 3. ÊoíA-³íäóêîâàíà ôóíêö³ÿ ë³ìôîöèò³â êðîâ³ âàã³òíèõ æ³íîê
ç³ çâè÷íèì íåâèíîøóâàííÿì íåç�ÿñîâàíî¿ åò³îëîã³¿ (M±m)

Ïîêàçíèê           Çäîðîâ³ âàã³òí³     Âàã³òí³ ç³ çâè÷íèì íåâèíîøóâàííÿì

         (êîíòðîëü;n=22) 4�6 òèæ (n=58) 5�7 òèæ (n=54)

×àñòîòà âèÿâëåííÿ àêòèâàö³¿ 5 % 50 %* 50 %*

Àêòèâàö³ÿ          8,00 % 60,94 % ± 3,51 %* 56,72 %±3,22 %*

×àñòîòà âèÿâëåííÿ ñóïðåñ³¿          95 % 53 %* 47 %*

Ñóïðåñ³ÿ          57,75 % ± 2,91 % 41,59 % ± 4,33 %* 42,88 %±3,24 %*
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ñâ³ä÷èòü ïðî ñóòòºâó íåñòà÷ó àêòèâàö³¿ ÏÊ
ïðè çâè÷í³é âòðàò³ âàã³òíîñò³. Äîñë³ä-
æåííÿìè îñòàíí³õ ðîê³â ïðîäåìîíñòðîâàíî,
ùî ñèñòåìà âðîäæåíîãî ³ìóí³òåòó, çîêðåìà
êîìïëåìåíò, ìàêðîôàãè, γ/δ-Ò-êë³òèíè òà
ÏÊ, áåðóòü âàæëèâó ó÷àñòü ó ìîäóëÿö³¿
³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ ìàòåð³ íà ïë³ä ïðè âàã³ò-
íîñò³, à ïîðóøåííÿ òàêî¿ ìîäóëÿö³¿ ìîæå
áóòè îäíèì ç ôàêòîð³â ðîçâèòêó ïåðåðè-
âàííÿ âàã³òíîñò³ [21, 23], ïðî ùî ñâ³ä÷àòü
òàêîæ îòðèìàí³ â íàø³é ðîáîò³ ðåçóëüòàòè
âèâ÷åííÿ ôåíîòèïó ÏÊ ïðè ÇÍ âàã³òíîñò³.

Íàæàëü, ó íàóêîâ³é ë³òåðàòóð³ º ëèøå
ïîîäèíîê³ ïîâ³äîìëåííÿ ïðî ñòàí àêòèâàö³¿
ë³ìôîöèò³â ïðè âòðàò³ âàã³òíîñò³ íåç�ÿñîâà-
íîãî ãåíåçó: áóëî ïîêàçàíî ï³äâèùåííÿ
åêñïðåñ³¿ HLA-DR íà CD3+- òà CD8+-êë³-
òèíàõ [2, 3, 32]. Çà íàøèìè ðåçóëüòàòàìè â
êðîâ³ âàã³òíèõ ³ç ÇÍ â³äáóâàºòüñÿ íàêîïè-
÷åííÿ ÑD8+-ë³ìôîöèò³â, ùî íåñóòü ìàðêåð
ï³çíüî¿, äîâãîòðèâàëî¿ àêòèâàö³¿ HLA-DR,
ïðè íåñòà÷³ åêñïðåñ³¿ íà íèõ CD25, ùî ìîæå
ñâ³ä÷èòè ïðî íåñâîº÷àñí³ñòü åë³ì³íàö³¿
Ò-öèòîòîêñè÷íèõ ë³ìôîöèò³â, ÿê³ â çìîç³
ðîçâèâàòè ïîøêîäæóâàëüí³ åôåêòîðí³
ðåàêö³¿ íà ïë³ä ³ ïëàöåíòó. Ââàæàºòüñÿ, ùî
îáìåæåííÿ òðèâàëîñò³ òà âèñîòè ³ìóííî¿
â³äïîâ³ä³, ³íäóêîâàíî¿ õðîí³÷íèìè àíòèãå-
íàìè (íà ðàç³ àíòèãåíàìè ïëîäîâîãî ïîõîä-
æåííÿ) äîñÿãàºòüñÿ ÷åðåç ï³äâèùåííÿ åêñ-
ïðåñ³¿ Fas, ÿêå â³äáóâàºòüñÿ ñë³äîì çà àíòè-
ãåííîþ àêòèâàö³ºþ ³ �çàïóñêàº� Fas-îïîñå-
ðåäêîâàíèé àïîïòîç [11, 15] � îäèí ç ìåõà-
í³çì³â ï³äòðèìêè ë³ìôîöèòàðíîãî ãîìåî-
ñòàçó [15, 28]. Ç ö³º¿ òî÷êè çîðó, íàøà
çíàõ³äêà ïðî ïîðóøåííÿ åêñïðåñ³¿ CD25 ³
HLA-DR íà CD8+-ë³ìôîöèòàõ ìîæå ñâ³ä-
÷èòè ïðî íåàäåêâàòí³ñòü ðîçï³çíàâàííÿ
ïëîäîâèõ àíòèãåí³â ïðè ÇÍ âàã³òíîñò³,
âíàñë³äîê ÷îãî ôîðìóºòüñÿ äåôåêò â
àêòèâàö³¿ Ò-öèòîòîêñè÷íèõ ë³ìôîöèò³â,
íåñòà÷à åêñïðåñ³¿ Fas íà íèõ ³, â³äïîâ³äíî,
ïîðóøåííÿ ìåõàí³çì³â îáìåæåííÿ åôåêòîð-
íèõ ðåàêö³é íà ïë³ä.

Îñòàíí³ì ÷àñîì óâàãà äîñë³äíèê³â çíà÷-
íîþ ì³ðîþ ïðèêóòà äî âèâ÷åííÿ CD4+25+-
ë³ìôîöèò³â, îñê³ëüêè ïîêàçàíî, ùî ñàìå

êë³òèíè ç öèì ôåíîòèïîì º òàê çâàíèìè
�ïðîôåñ³éíèìè� ñóïðåñîðàìè, àáî Ò-ðå-
ãóëÿòîðíèìè (T

R
)

 
êë³òèíàìè, ÿê³ ìàþòü

òèì³÷íå ïîõîäæåííÿ, àëå çà ïåâíèõ óìîâ
ãåíåðóþòüñÿ ïðè àíòèãåíí³é ñòèìóëÿö³¿,
õàðàêòåðèçóþòüñÿ àíåðã³÷í³ñòþ, îäíàê ïðè
àêòèâàö³¿ çäàòí³ ñóïðåñóâàòè ïðîë³ôåðàö³þ
³ ïðîäóêö³þ ³íòåðëåéê³íà-2 íà¿âíèìè CD4+-
ë³ìôîöèòàìè ³ CD4+-êë³òèíàìè ïàì�ÿò³
÷åðåç êîíòàêòçàëåæí³, öèòîê³ííåçàëåæí³
ìåõàí³çìè [27]. Áóëî ïîêàçàíî, ùî ïðè
ô³ç³îëîã³÷í³é âàã³òíîñò³ â³äáóâàºòüñÿ
ï³äâèùåííÿ ê³ëüêîñò³ CD4+25+-T

R
-êë³òèí, ùî

ââàæàºòüñÿ ï³äòâåðäæåííÿì ¿õ ðîë³ â
ñóïðåñ³¿ ìàòåðèíñüêî¿ â³äïîâ³ä³ íà ïë³ä [18].
Íàø³ ðåçóëüòàòè ïðî äèíàì³÷íå çìåíøåííÿ
÷èñëà CD4+25+-êë³òèí, ÿêå ñóïðîâîäæó-
âàëîñÿ çíèæåííÿì CD4+45RA� íà ôîí³
ï³äâèùåííÿ CD4+45RA+-ë³ìôîöèò³â, ó æ³íîê
³ç ÇÍ âàã³òíîñò³ ñâ³ä÷àòü ïðî ïîðóøåííÿ
³ìóíîðåãóëÿòîðíèõ ìåõàí³çì³â ïðè ÇÍ âàã³ò-
íîñò³, ùî ïîëÿãàþòü ó íåäîñòàòí³é ãåíåðàö³¿
T

R
-ë³ìôîöèò³â ³ õåëïåðíèõ êë³òèí ïàì�ÿò³.
Çíèæåííÿ ñóïðåñîðíî¿ àêòèâíîñò³ ïðè

çâè÷íîìó íåâèíîøóâàíí³ òà ïîãðîæóþ÷îìó
âèêèäí³ áóëà ïðîäåìîíñòðîâàíà ðàí³øå ³
ï³äòâåðäæåíà â íàøîìó òåïåð³øíüîìó
äîñë³äæåíí³. Âèñîêà ÷àñòîòà âèÿâëåííÿ
àíîðìàëüíîãî ñòèìóëþâàëüíîãî åôåêòó
ÊoíA-³íäóêîâàíèõ êë³òèí, çíèæåííÿ ÊoíA-
³íäóêîâàíî¿ ñóïðåñîðíî¿ àêòèâíîñò³ ñâ³ä÷àòü
ïðî íàÿâí³ñòü äåôåêòó ñóïðåñîðíî¿ ôóíêö³¿
ë³ìôîöèò³â ïðè ÇÍ âàã³òíîñò³ íåç�ÿñîâàíî¿
åò³îëîã³¿. Íèí³ íåìîæëèâî ç ïåâí³ñòþ ñêà-
çàòè, ùî ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ ÊoíA-³íäóêî-
âàíèõ ñóïðåñîð³â ñâ³ä÷èòü ïðî ôóíêö³î-
íàëüíèé äåôåêò T

R
-êë³òèí, îñê³ëüêè ôåíî-

ìåí ÊoíA-³íäóêîâàíî¿ ñóïðåñ³¿ íåäîñòàòíüî
âèâ÷åíèé, à óìîâè ³íäóêö³¿ T

R
-êë³òèí in vitro

äîâîë³ ð³çíÿòüñÿ [30, 31]. Âðàõîâóþ÷è òå,
ùî T

R
-êë³òèíè çäàòí³ âèÿâëÿòè ñâîþ ñóïðå-

ñîðíó ä³þ ï³ä âïëèâîì ñòèìóëÿòîð³â Ò-êë³-
òèííîãî ðåöåïòîðà, äî ÿêèõ íàëåæèòü ³
ÊîíÀ, à òàêîæ íà òå, ùî ñóïåðíàòàíòè
ÊoíA-³íäóêîâàíèõ ë³ìôîöèò³â íå âèÿâëÿþòü
àíàëîã³÷íî¿ êë³òèíàì ä³¿, òîáòî äëÿ âèÿâ-
ëåííÿ åôåêòó íåîáõ³äíèé êîíòàêò êë³òèí, ç

²ìóíîïàòîô³ç³îëîã³÷í³ îñîáëèâîñò³
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ïåâíèì ñóìí³âîì ìîæíà ïåðåäáà÷èòè, ùî
ÊoíA-³íäóêîâàíà àêòèâí³ñòü ë³ìôîöèò³â º
â³äîáðàæåííÿì ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³
T

R
-êë³òèí. Îäíàê öå ïèòàííÿ ïîòðåáóº

ïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿ, ïåðø çà âñå, ç áîêó
ñïåö³àë³ñò³â ç òåîðåòè÷íî¿ ³ìóíîëîã³¿.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Îòðèìàí³ íàìè ðåçóëüòàòè äîçâîëÿþòü
çàêëþ÷èòè, ùî ïåðåá³ã ðàííüî¿ âàã³òíîñò³
(4�7 òèæ) ó æ³íîê ³ç ÇÍ íåç�ÿñîâàíîãî
ãåíåçó õàðàêòåðèçóºòüñÿ íàÿâí³ñòþ íèçêè
³ìóíîëîã³÷íèõ ïîðóøåíü: çíèæåííÿ â êðîâ³
ð³âíþ Â-ë³ìôîöèò³â, ï³äâèùåííÿ ê³ëüêîñò³
ÏÊ, ï³äâèùåííÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ CD4+/CD8+,
çíèæåííÿ åêñïðåñ³¿ CD8 ³ CD25 òà ïîðó-
øåííÿ çâ�ÿçêó ì³æ åêñïðåñ³ºþ öèõ ìàðêåð³â
ÏÊ, çíèæåííÿ åêñïðåñ³¿ CD25 ³ ï³äâè-
ùåííÿì HLA-DR Ò-êë³òèíàìè, ï³äâèùåííÿ
ê³ëüêîñò³ íà¿âíèõ õåëïåðíèõ ë³ìôîöèò³â ³
ïîðóøåííÿ çâ�ÿçêó ì³æ åêñïðåñ³ºþ õåëïå-
ðàìè CD45RA ³ CD25, çíèæåííÿ åêñïðåñ³¿
CD25 ³ ï³äâèùåííÿ HLA-DR, à òàêîæ
ïîðóøåííÿ çâ�ÿçêó ì³æ åêñïðåñ³ºþ öèõ
ìàðêåð³â öèòîòîêñè÷íèìè ë³ìôîöèòàìè,
çíà÷íå ï³äâèùåííÿ ÷àñòîòè âèÿâëåííÿ
ÊoíA-³íäóêîâàíî¿ àêòèâàö³¿ òà àêòèâà-
ö³éíîãî åôåêòó ÊoíA-³íäóêîâàíèõ ë³ìôî-
öèò³â, çíà÷íå çíèæåííÿ ÷àñòîòè âèÿâëåííÿ
ÊoíA-³íäóêîâàíî¿ ñóïðåñ³¿ òà ñóïðåñèâíîãî
åôåêòó ÊoíA-³íäóêîâàíèõ ë³ìôîöèò³â.

Àíàë³ç îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â ³ ç³ñòàâ-
ëåííÿ ç äàíèìè, íàâåäåíèìè â ë³òåðàòóð³,
äàº çìîãó çðîáèòè âèñíîâîê, ùî ïðè çâè÷í³é
âòðàò³ âàã³òíîñò³ íåç�ÿñîâàíîãî ãåíåçó
â³äáóâàºòüñÿ íåàäåêâàòíå ðîçï³çíàâàííÿ
âàã³òíîñò³, âíàñë³äîê ÷îãî ôîðìóºòüñÿ
ïîðóøåííÿ ô³ç³îëîã³÷íî¿ àêòèâàö³¿ âðîä-
æåíîãî ³ìóí³òåòó, çîêðåìà ïðèðîäíèõ
ê³ëåð³â, äåôåêò ìåõàí³çì³â îáìåæåííÿ
åôåêòîðíî¿ êë³òèííî¿ â³äïîâ³ä³ íà ïë³ä,
çîêðåìà íåñòà÷à åë³ì³íàö³¿ àêòèâîâàíèõ Ò-
öèòîòîêñè÷íèõ ë³ìôîöèò³â, ê³ëüê³ñíèé ³ ÿê³ñíèé
äåô³öèò êë³òèí, ùî â³äïîâ³äàþòü çà çä³éñíåííÿ
ñóïðåñîðíèõ ìåõàí³çì³â, òà íåäîñòàòí³ñòü
ãåíåðàö³¿ õåëïåðíèõ êë³òèí ïàì�ÿò³.

Ò.V. Radysh, V.P. Chernyshov

IMMUNOPATHOPHYSIOLOGIC  FEATURES
OF EARLY  PREGNANCY  IN  WOMEN
WITH  A HISTORY OF  UNEXPLAINABLE
PREGNANCY LOSS

The lymphocyte subsets, activation marker expression and
activity of ConA-treated lymphocytes have been studied in
58 patients with a history of unexplainable pregnancy loss
(UPL) and 22 normal pregnant women (control) in 4-7 weeks
of pregnancy. The increase of CD16/56+ cell level and CD4+/
CD8+ ratio and decrease of CD19+ cell level have been found in
peripheral blood of UPL patients in comparison with control.
The expression of HLA-DR was upregulated on CD3+ and
CD8+ cells and the expression of CD25 was downregulated on
CD3+, CD4+, CD8+, and CD16/56+ cells in UPL women. Ac-
cording to correlation analysis results, low expression of CD25
was related to a low expression of CD8 on NK, high expres-
sion of CD45RA on CD4+ helper cells, high expression of
HLA-DR on CD8+ cytotoxic cells. High frequency of ConA-
induced activation, low frequency of ConA-induced suppres-
sion and low suppressive activity of ConA-induced lymphocyte
were found in UPL patients compared to control. Conclusion:
women with UPL have disorders in feto-maternal recognition in
early pregnancy that led to a development of the inadequate
immune response to fetus realized as a defect of NK activation,
deficiency of T-cytotoxic cell limitation and memory helper cell
generation, downregulation of T

R
 cells and suppressor function.

Institute of Pediatrics, Obstetrics and Gynecology, Academy
of Medical Science of Ukraine, Kyiv
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