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Öèòîê³íè ÿê ÷èííèêè âïëèâó íà ðåïðîäóêòèâíó ñèñòåìó

Îáçîð ïîñâÿùåí àíàëèçó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ î ðîëè ðÿäà öèòîêèíîâ â ðåãóëÿöèè
îâàðèàëüíîé ôóíêöèè. Öèòîêèíû ÿâëÿþòñÿ àóòî- è ïàðàêðèííûìè ðåãóëÿòîðíûìè ôàêòîðàìè,
êîòîðûå êîíòðîëèðóþò ôîëëèêóëîãåíåç, ðîñò è ôóíêöèîíàëüíóþ äèôôåðåíöèðîâêó
îâàðèàëüíûõ êëåòîê, âëèÿþò íà ïðîäóêöèþ ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ, îñóùåñòâëÿþò ðåãóëÿòîðíîå
âëèÿíèå íà ìåéîòè÷åñêîå ñîçðåâàíèå æåíñêèõ ãàìåò, à òàêæå âîâëå÷åíû â îâóëÿöèþ è
ëþòåàëüíóþ ôóíêöèþ. Îöåíèâàåòñÿ âîçìîæíîñòü èõ èñïîëüçîâàíèÿ â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå â
ïðîãðàììàõ in vitro îïëîäîòâîðåíèÿ, â äèàãíîñòèðîâàíèè è ëå÷åíèè áåñïëîäèÿ ó æåíùèí.

²ìóíîêîìïåòåíòí³ êë³òèíè ëîêàë³çîâàí³ â
óñ³õ îðãàíàõ ðåïðîäóêòèâíî¿ ñèñòåìè æ³í-
êè. Íàÿâí³ â ÿº÷íèêó ëåéêîöèòè ñïðèÿþòü
ðåãóëÿö³¿ îâàð³àëüíèõ ôóíêö³é, ä³þ÷è ÷åðåç
ëîêàëüíó ñåêðåö³þ öèòîê³í³â � ðåãóëÿòîð-
íèõ ðîç÷èííèõ ôàêòîð³â, ÿê³ áåðóòü ó÷àñòü
ó ïàðà- òà àóòîêðèíí³é ðåãóëÿö³¿ ðîçâèòêó
ôîë³êóëà ,  îâóëÿö³ ¿  òà  ôóíêö³îíóâàíí³
æîâòîãî ò³ëà, ìîäóëþþòü ðåãóëÿö³þ ãîíàäî-
òðîï³íàìè ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â [13, 58]. Ç
ë³òåðàòóðè â³äîìî, ùî íåçàëåæíî â³ä íàÿâ-
íîñò³ ëåéêîöèò³â â ÿº÷íèêó äåÿê³ öèòîê³íè
òàêîæ ïðîäóêóþòüñÿ îâàð³àëüíèìè êë³òè-
íàìè [17, 33, 38, 40, 53]. Öèòîê³íè îá�ºä-
íóþòü ñèñòåìó ³íòåðëåéê³í³â (²Ë), ôàêòîð³â
ðîñòó, ³íòåðôåðîíè (²Ô), êîëîí³ºñòèìóëþ-
âàëüí³ ôàêòîðè, ôàêòîðè íåêðîçó ïóõëèíè
(ÔÍÏ), ë³ìôîê³íè, ìîíîê³íè òà õåìîê³íè
[6]. ¯õíÿ ó÷àñòü ó ðåïðîäóêòèâí³é ñèñòåì³
ññàâö³â äîâåäåíà [1, 4, 7, 13, 58]. Íèí³
àêòèâíî âèâ÷àºòüñÿ ìîäóëþþ÷èé âïëèâ
îñòàíí³õ íà ïðîöåñè ôîë³êóëîãåíåçó é îîãåíåçó.

Çã³äíî ç ñó÷àñíèìè óÿâëåííÿìè åòàïè
äîçð³âàííÿ ÿéöåêë³òèíè, ³ìïëàíòàö³¿ òà
ðîçâèòêó åìáð³îíà º öèòîê³íîçàëåæíèìè
ïðîöåñàìè ³ êîíòðîëþþòüñÿ ³ìóííîþ ñèñ-
òåìîþ. Ââàæàþòü, ùî ïðîõîäæåííÿ ãåñòà-
ö³éíîãî ïåð³îäó áàãàòî â ÷îìó çàëåæèòü â³ä

åôåêòèâíîñò³ ³ìóííèõ ïðîöåñ³â [7], òîìó
êë³òèíàì ³ìóííî¿ ñèñòåìè òà ïðîäóêîâàíèì
íèìè öèòîê³íàì ïðèä³ëÿºòüñÿ îñîáëèâà óâà-
ãà. ²ìóííà ðåãóëÿö³ÿ ïðîöåñ³â ôîë³êóëîãåíåçó,
îîãåíåçó é ³ìïëàíòàö³¿ çàïë³äíåíî¿ ÿéöåêë³-
òèíè çàëèøàºòüñÿ ïðàêòè÷íî íåâèâ÷åíîþ.

Äîâåäåíî, ùî ôîë³êóëè ÿº÷íèêà � ì³ñöå
çàïàëüíèõ ðåàêö³é ³ îâàð³àëüí³ êë³òèíè º ÿê
äæåðåëîì, òàê ³ ì³øåíÿìè äåÿêèõ öèòîê³í³â
[17, 33].  Îñê³ëüêè á³ëüø³ñòü öèòîê³í³â
³ñíóþòü ó ôîë³êóëàõ ëèøå êîðîòêèé ÷àñ
ïåðåä îâóëÿö³ºþ òà ñòèìóëþþòü ð³çí³ ÿâèùà
ïîâ�ÿçàí³ ç íåþ, òî º ã³ïîòåçà, ùî âîíè
ìàþòü  á ³ëüøå çíà÷åííÿ  â  îâóëÿö³ ¿  ò à
ëþòå¿í³çàö³¿, í³æ ó êë³òèííîìó ðîñò³ òà
äèôåðåíö³àö³¿ ï³ä ÷àñ ôîë³êóëîãåíåçó [20].
Ïðîòå º áàãàòî äîêàç³â, ùî öèòîê³íè òàêîæ
â³ä³ãðàþòü ðîëü â îâàð³àëüíîìó êîíòðîë³
ôîë³êóëÿðíîãî ðîçâèòêó ³ ðîçãëÿäàþòüñÿ ÿê
âàæëèâ³  ðåãóëÿòîðè ñòåðî¿äîãåíåçó òà
ïðîäóêö³¿ ãàìåò [13]. Âñòàíîâëåíî, ùî
öèòîê³íè, â îñíîâíîìó ïðèãí³÷óþòü ñòå-
ðî¿äîãåíåç, ñòèìóëüîâàíèé ãîíàäîòðîï³íà-
ìè [20]. Îäíàê îâàð³àëüí³ ñòåðî¿äè, â ñâîþ
÷åðãó, çìåíøóþòü ïðîäóêö³þ öèòîê³í³â
³ìóíîêîìïåòåíòíèìè êë³òèíàìè [25].

Ñë³ä íàãîëîñèòè, ùî á³îëîã³÷íà àêòèâ-
í³ñòü öèòîê³í³â âèÿâëÿºòüñÿ ò³ëüêè òîä³,
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êîëè âîíè çâ�ÿçóþòüñÿ ³ç â³äïîâ³äíèìè
ðåöåïòîðàìè, ùî ì³ñòÿòüñÿ íà ïîâåðõí³
êë³òèííèõ ìåìáðàí. ßê ïðàâèëî, îñòàíí³ íå
åêñïðåñóþòüñÿ ïîñò³éíî íà ïîâåðõí³ êë³òè-
íè, à ëèøå ï³ñëÿ àíòèãåííîãî âïëèâó àáî
ï³ä ä³ºþ ñàìîãî öèòîê³íó [2]. Øëÿõè òðàíñ-
äóêö³¿ ñèãíàëó â êë³òèíó ï³ñëÿ ë³ãàíäðåöåï-
òîðíî¿ âçàºìîä³¿ âèâ÷åí³ íåäîñòàòíüî. Ïðî-
òÿãîì îñòàíí³õ 10�12 ðîê³â îáãîâîðþºòüñÿ
ïèòàííÿ ïðî çàëó÷åííÿ àäåí³ëàòöèêëàçíî¿
ñèñòåìè òà öèêë³÷íîãî ÀÌÔ ó ïðîöåñè
ïðîâåäåííÿ ñèãíàëó äëÿ äåÿêèõ öèòîê³í³â,
çîêðåìà ²Ë-1. ²ñíóþòü ð³çí³ òî÷êè çîðó ç
öüîãî ïðèâîäó.  Çà  îñòàíí³é ÷àñ  ñåðåä
ïîòåíö³éíèõ ó÷àñíèê³â òðàíñäóêö³¿ ñèãíàëó
öèòîê³í³â áóëè äîñë³äæåí³ ïðàêòè÷íî âñ³
â³äîì³ âíóòð³øíüîêë³òèíí³ ñèñòåìè âòîðèí-
íèõ ìåñåíäæåð³â. Ó ðåçóëüòàò³ íàóêîâèõ
ïîøóê³â â³äêðèòî íîâèé øëÿõ ïåðåäà÷³
ñèãíàëó, ÿêèé ðåàë³çóºòüñÿ ÷åðåç àêòèâàö³þ
ìåìáðàííîãî ôåðìåíòó, íåéòðàëüíî¿ ñô³í-
ãîì³ºë³íàçè, ç íàñòóïíèì óòâîðåííÿì öåðà-
ì³äó. Îñòàíí³é çàïóñêàº êàñêàä ôîñôîðè-
ëþâàíü ³ äåôîñôîðèëþâàíü, ÿê³ â³ä³ãðàþòü
âèð³øàëüíó ðîëü ó ïåðåäà÷³ àêòèâóþ÷îãî
ñèãíàëó äî ÿäðà êë³òèíè, ùî ïðèçâîäèòü äî
ðåàë³çàö³¿ á³îëîã³÷íèõ åôåêò³â öèòîê³í³â.
Ðîëü öüîãî øëÿõó â ñèãíàëüí³é òðàíñäóêö³¿
äëÿ ²Ë-1β, ÔÍÏ-α òà ²Ô-γ äîâåäåíà ³ íå
âèêëèêàº ñóìí³â³â. [5]. Âàðòî çàçíà÷èòè ³
âàæëèâ³ñòü ñèãíàëüíî¿ ñèñòåìè JAK-STAT
(â³ä àíãë. Janus kinases-signal transducer and
activator of transcription), ÿêà àêòèâóºòüñÿ
áàãàòüìà öèòîê³íàìè (²ÍÔ, ²Ë). Çâ�ÿçóþ-
÷èñü ç ðåöåïòîðíèìè ñóáîäèíèöÿìè, òàêà
ñèãíàëüíà ñèñòåìà ïåðåäàº ³íôîðìàö³þ
áåçïîñåðåäíüî äî ïðîìîòîð³â ãåí³â-ì³øåíåé
â ÿäð³ áåç ó÷àñò³ âòîðèííèõ ìåñåíäæåð³â
[3]. Ô³ç³îëîã³÷í³ åôåêòè áàãàòüîõ öèòîê³í³â
äîñèòü ð³çíîìàí³òí³ ³ äëÿ ¿õíüî¿ ðåàë³çàö³¿,
éìîâ³ðíî, ìîæóòü âèêîðèñòîâóâàòèñÿ ð³çí³
øëÿõè òðàíñäóêö³¿ âíóòð³øíüîêë³òèííîãî
ñèãíàëó, òîìó ïðè óçàãàëüíåíí³ ë³òåðàòóð-
íèõ äàíèõ âàæëèâèì º òå, ÿê³ êë³òèíè áóëè
âèêîðèñòàí³ äëÿ âèâ÷åííÿ øëÿõ³â ïåðåäà÷³
ñèãíàëó òà íàñê³ëüêè âñòàíîâëåí³ ôàêòè

ìîæóòü áóòè çàñòîñîâàí³ äëÿ ³íøèõ êë³òèí-
íèõ ñèñòåì, à òàêîæ ÿêèé ñàìå åòàï ïðîâå-
äåííÿ ñèãíàëó â êë³òèíó áóâ äîñë³äæåíèé [5].

Ñåðåä âàæëèâèõ ³ìóíîìîäóëÿòîð³â, ùî
áåðóòü ó÷àñòü ó ëîêàëüí³é ðåãóëÿö³¿ îâà-
ð³àëüíèõ ôóíêö³é, ÷³ëüíå ì³ñöå ïîñ³äàº ñ³-
ìåéñòâî ²Ë (²Ë-1, ²Ë-2, ²Ë-6  òîùî).

Ñèñòåìà ³íòåðëåéê³í³â. ²Ë � íèçüêîìî-
ëåêóëÿðí³ ïîë³ïåïòèäí³ öèòîê³íè, êîìïî-
íåíòè ³ìóííî¿ ñèñòåìè. ²Ë-1 âèÿâëåíèé
ïåðøèì ³ íàéá³ëüø âèâ÷åíèé. Óñòàíîâëåíî
³ñíóâàííÿ âèñîêîäèôåðåíö³éîâàíî¿, ãîðìî-
íàëüíî-çàëåæíî¿ âíóòð³øíüîîâàð³àëüíî¿
ñèñòåìè ²Ë-1, ÿêà ñêëàäàºòüñÿ ç äâîõ á³îàê-
òèâíèõ ë³ãàíä³â (²Ë-1α, ²Ë-1β), äâîõ òèï³â
ðåöåïòîð³â (²Ë-1Ð1, ²Ë-1Ð2) òà àíòàãîí³ñòà
ðåöåïòîðà, ²Ë-1ÐÀ, ÿêèé ðåãóëþº á³îëîã³÷íó
àêòèâí³ñòü ²Ë-1 êîíêóðóþ÷îþ âçàºìîä³ºþ ç
ðåöåïòîðàìè [1, 32]. Åêñïðåñ³ÿ îêðåìèõ
êîìïîíåíò³â ñèñòåìè ²Ë-1 âèÿâëåíà â ãðà-
íóëÿðíèõ êë³òèíàõ äåÿêèõ âèä³â ññàâö³â [32].

²Ë-1 ìàº øèðîêèé ñïåêòð á³îëîã³÷íèõ
ôóíêö³é, à òàêîæ â³ä³ãðàº ðîëü ³ìóííîãî
ìåä³àòîðà [1] .  Îäíàê éîãî çíà÷åííÿ ó
ëîêàëüíèõ îâàð³àëüíèõ ïðîöåñàõ óñå ùå
âèìàãàº äîñòåìåííîãî âèâ÷åííÿ, íåçâà-
æàþ÷è íà òå, ùî ³ñíóþòü ïîîäèíîê³ äîêàçè
éîãî ðåãóëÿòîðíîãî âïëèâó íà äåÿê³ åòàïè
ðåïðîäóêòèâíî¿ ôóíêö³¿ [33]. Äîñë³äæåííÿ,
ïðîâåäåí³  in  v i t ro ,  ïîêàçàëè,  ùî ²Ë-1
ñòèìóëþº ïðîöåñ îâóëÿö³¿ ó ñàìèöü ùóð³â ³
êðîë³â [32], à éîãî ðåöåïòîð-àíòàãîí³ñò
ïðèãí³÷óº îâóëÿö³þ [30, 31]. Ö³ ñïîñòåðå-
æåííÿ äàëè çìîãó ñòâåðäæóâàòè, ùî ó
ññàâö³â ²Ë-1 º ïàðàêðèííèì ôàêòîðîì, ÿêèé
ìîæå áóòè çàä³ÿíèé ó íèçêó ïîä³é, ïîâ�ÿçà-
íèõ ç îâóëÿö³ºþ [24, 32], ³ äåòåðì³íóâàòè
ñèíòåç ïðîòåàç, ïðîñòàãëàíäèí³â, ðåãóëÿö³þ
àêòèâíîñò³ àêòèâàòîðà ïëàçì³íîãåíà òà
ïðîäóêö³³ NO [1, 17, 24, 33]. ²ñíóþòü äîêàçè
ïðî âïëèâ ²Ë-1 íà ìåéîòè÷íå äîçð³âàííÿ
îîöèò³â äåÿêèõ ññàâö³â. Çîêðåìà, ïîêàçàíèé
ñòèìóëþâàëüíèé âïëèâ ²Ë-1β íà ðóéíóâàííÿ
çàðîäêîâîãî ïóõèðöÿ â îîöèòàõ êðîë³â [31]
³ ïðèãí³÷åííÿ äàíîãî ïðîöåñó ó êîáèë [30,
33]. Ðåöåïòîðè äëÿ ²Ë-1 áóëè çíàéäåí³ ó
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âåëèê³é ê³ëüêîñò³ íà îîöèòàõ ìèøåé òà
äåÿêèõ  ³íøèõ âèä³â  ññàâö³â  [16 ,  17] .
Âñòàíîâëåíèé éîãî ðåãóëþâàëüíèé âïëèâ íà
ñòåðî¿äîãåíí³ ôóíêö³¿ ôîë³êóëÿðíèõ êë³òèí.
Àíàë³ç ë³òåðàòóðíèõ äàíèõ âèÿâèâ ïåâí³
ïðîòèð³÷÷ÿ ó âïëèâ³ äàíîãî öèòîê³íó íà
ñòåðî¿äîãåíåç [15, 23, 30, 32, 33]. Âñòà-
íîâëåíî, ùî ²Ë-1 ïîñèëþº ³íäóêö³þ ðåöåï-
òîð³â äëÿ ëþòå¿í³çóþ÷îãî ãîðìîíó â äîì³-
íàíòíîìó ôîë³êóë³ òà ñòèìóëþº ïðîäóêö³þ
³íøèõ öèòîê³í³â [13].

²Ë-2 â³äîìèé ÿê àóòî- ³ ïàðàêðèííèé
ìîäóëÿòîð ð ³çíîìàí³òíèõ á ³îëîã ³÷íèõ
ðåàêö³é, â³ä³ãðàº öåíòðàëüíó ðîëü ó ðåãóëÿö³¿
ãóìîðàëüíîãî òà êë³òèííîãî ³ìóí³òåòó.
Îäíàê éîãî âïëèâ íà ðåïðîäóêòèâíó ñèñòå-
ìó âèâ÷åíî íåäîñòàòíüî. ²Ë-2 ïðîäóêóºòüñÿ,
â îñíîâíîìó, àíòèãåíàêòèâîâàíèìè Ò-õåë-
ïåðàìè, ïðîòå ³ñíóþòü äàí³, ùî äî öüîãî
ïðîöåñó ìîæóòü áóòè çàëó÷åí³ ãðàíóëÿðí³
êë³òèíè, ³ éîãî ñèíòåç ìîæå ðåãóëþâàòèñÿ
ëþäñüêèì õîð³îí³÷íèì ãîíàäîòðîï³íîì [40].
Çíà÷í³ êîíöåíòðàö³¿ ²Ë-2 [11, 25, 52, 56] òà
éîãî ðîç÷èííîãî ðåöåïòîðà [9] âèÿâëåí³ ó
ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³ ëþäèíè. Òàê³ äàí³
ìîæóòü ñâ³ä÷èòè ïðî ðîëü öèòîê³íó â
îâóëÿö³¿ òà îâàð³àëüíîìó ñòåðî¿äîãåíåç³.
Ïîêàçàíèé çíà÷íèé ïðèãí³÷óâàëüíèé âïëèâ
²Ë-2 íà îâóëÿö³þ, ³íäóêîâàíó ëþòå¿í³çóþ-
÷èì ãîðìîíîì. ª ïðèïóùåííÿ, ùî ²Ë-2
ìîæå áåçïîñåðåäíüî àáî îïîñåðåäêîâàíî
ïðèãí³÷óâàòè äåÿê³ ïðîöåñè â ìåõàí³çìàõ
ðîçâèòêó îâóëÿö³¿, ïðîòå ïðîâ³äí³ øëÿõè
öüîãî åôåêòó íå âèâ÷åí³ [36].

Äîâåäåíî ,  ùî  ²Ë-2  íå  âïëèâàº  íà
áàçàëüíó ïðîäóêö³þ ñòåðî¿ä³â [13, 36, 57].
Îäíàê ó ë³òåðàòóð³ º â³äîìîñò³ ùî íåâåëèê³
êîíöåíòðàö³¿ öüîãî öèòîê³íó çá³ëüøóþòü
³íäóêîâàíå ôîë³êóëîñòèìóëþâàëüíèì ãîð-
ìîíîì (ÔÑÃ) âèä³ëåííÿ ïðîãåñòåðîíó [21,
36]. Êð³ì òîãî ïîêàçàíî, ùî ²Ë-2 çíà÷íî
³íã³áóº ñòèìóëüîâàíó õîð³îí³÷íèì ãîíàäî-
òðîï³íîì ëþäèíè ïðîäóêö³þ ïðîãåñòåðîíó
â ãðàíóëüîçî-ëþòåàëüíèõ êë³òèíàõ ëþäèíè
[13, 57]. Ñïîñòåð³ãàºòüñÿ âçàºìîçâ�ÿçîê
âì³ñòó òåñòîñòåðîíó òà ²Ë-2 [9]. Óñòàíîâ-

ëåíî, ùî ïðîäóêö³ÿ ²Ë-2 ëåéêîöèòàìè,
ëîêàë³çîâàíèìè â ôîë³êóëàõ, ãàëüìóºòüñÿ
ãðàíóëÿðíèìè êë³òèíàìè. Ïåðåä îâóëÿö³ºþ
â³äáóâàºòüñÿ ì³ãðàö³ÿ ë³ìôîöèò³â ³ç ïåðèôå-
ðè÷íî¿ êðîâ³ äî ôîë³êóë³â. Îäíàê öèòîòîê-
ñè÷í³ òà àíòèñòåðî¿äîãåíí³ ä³¿ ²Ë-2 íåéòðà-
ë³çóþòüñÿ ïðîäóêòàìè ãðàíóëÿðíèõ êë³òèí,
òàêà ì³æêë³òèííà âçàºìîä³ÿ ìîæå çàáåçïå-
÷óâàòè âàæëèâ³  ìåõàí³çìè çâîðîòíîãî
çâ�ÿçêó [13, 25].

²Ë-6 � ïëþðèïîòåíòíèé öèòîê³í, ÿêèé
áåðå ó÷àñòü ó çàïàëüíèõ ðåàêö³ÿõ. Âèÿâëåíà
íàÿâí³ñòü ²Ë-6 ó ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³ òà
âñòàíîâëåíà éîãî ïðîäóêö³ÿ ãðàíóëÿðíèìè
êë³òèíàìè â ïðåîâóëÿòîðíîìó ôîë³êóë³
ëþäèíè ï³ä ÷àñ îâóëÿö³¿ [26]. Ïðèïóñêàþòü,
ùî ²Ë-6 ìîæå âïëèâàòè íà ð³ñò ³ ðîçâèòîê
ôîë³êóë³â ëþäèíè,  à  òàêîæ ìîæå áóòè
âàæëèâèì á³îõ³ì³÷íèì ïîêàçíèêîì â îö³íö³
äîçð³âàííÿ îîöèò³â, îñê³ëüêè êîíöåíòðàö³¿
ë³ãàíäà òà éîãî ðîç÷èííîãî ðåöåïòîðà
çíà÷íî âèù³ ó ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³, ÿêà
ì³ñòèòü çð³ë³ îîöèòè [22]. ª äîêàçè, ùî
ï³äòâåðäæóþòü  ðîëü  ²Ë-6  ó  ðîñò ³  òà
äèôåðåíö³àö³¿ ãðàíóëÿðíèõ êë³òèí [1], à
òàêîæ ³ìîâ³ðíî ó ðåãóëÿö³¿ îâàð³àëüíî¿
ïðîäóêö³¿ ñòåðî¿ä³â [13, 26]. Ó êðîë³â ²Ë-6
ïðèãí³÷óº ³íäóêîâàíó ãîíàäîòðîï³íàìè
ïðîäóêö³þ ïðîãåñòåðîíó â ãðàíóëÿðíèõ ³
òåêàëüíèõ êë³òèíàõ, ïðîòå íå âïëèâàº íà
éîãî áàçàëüíó ñåêðåö³þ. Îäíàê ìåõàí³çì
ä³¿ ²Ë-6 â îáîõ òèïàõ êë³òèí â³äð³çíÿºòüñÿ.
Âñòàíîâëåíî, ùî ÔÑÃ òà ëþäñüêèé õîð³î-
í³÷íèé ãîíàäîòðîï³í ïðèãí³÷óþòü, à ²Ë-1
ñòèìóëþº ñåêðåö³þ ²Ë-6. Òàêèì ÷èíîì,
ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî ãîíàäîòðîï³íè,
ïðèãí³÷óþ÷è ïðîäóêö³þ ²Ë-6,  ìîãëè á
êîíòðîëþâàòè éîãî ìîäóëÿö³þ ãîíàäî-
òðîïíèõ âïëèâ³â íà ñòåðî¿äîãåíåç [12].
Â³äîìî òàêîæ,  ùî IË-6 º  àíã³îãåííîþ
ðå÷îâèíîþ, ÿêà ñïðèÿº ïîäàëüø³é âàñêóëÿ-
ðèçàö³¿ òà ïîñèëåíîìó ïîñòà÷àííþ ÔÑÃ äî
ïðîãðåñóþ÷îãî ôîë³êóëà [13]. Öå º äóæå
âàæëèâèì,  î ñê ³ëüêè  ò ³ëüêè  ôîë³êóë  ç
äîñòàòíüî âèðàæåíîþ âàñêóëÿðèçàö³ºþ
çäàòíèé ïðîäóêóâàòè æèòòºçäàòíèé îîöèò.

Öèòîê³íè ÿê ÷èííèêè âïëèâó íà ðåïðîäóêòèâíó ñèñòåìó
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Àíã³îãåííó âëàñòèâ³ñòü ìàº ³ IË-8 [13,
19],  ÷åðåç âàñêóëÿðèçàö³þ â³í â³ä³ãðàº
âàæëèâó ðîëü â îâóëÿö³¿ òà ëþòå¿í³çàö³¿ [19].
Ó ë³òåðàòóð³ º äàí³, ùî ²Ë-8 ìîæå áóòè
çàä³ÿíèé ó ãîðìîíàëüíî ðåãóëüîâàí³ ñòàä³¿
ôîë³êóëÿðíîãî ðîçâèòêó é îâóëÿö³¿ [42].

Òàêèì ÷èíîì, äîñë³äæåííÿìè ïîêàçàíî,
ùî ²Ë º êëþ÷îâèìè ìåä³àòîðàìè ³ìóííèõ
â³äïîâ³äåé, ³  ñèíòåç ÿêèõ ñîìàòè÷íèìè
êë³òèíàìè ôîë³êóë³â óæå äîâåäåíèé, ìîæóòü
ìàòè âåëèêå çíà÷åííÿ â ïðîöåñ³ ðîçâèòêó
ôîë³êóë³â, ïðîë³ôåðàö³þ òà ñòåðî¿äîãåííó
àêòèâí³ñòü ãðàíóëÿðíèõ êë³òèí, äîçð³âàííÿ
îîöèò³â, îâóëÿòîðíèé ïðîöåñ ³ ôóíêö³îíóâàííÿ
æîâòîãî ò³ëà, à òàêîæ ìîäóëþþòü âïëèâ
ãîíàäîòðîï³í³â íà ôóíêö³¿ ôîë³êóëÿðíèõ êë³òèí.

²íòåðôåðîíè. ²Ô � öå íèçüêîìîëåêó-
ëÿðí³ ðåãóëÿòîðí³ ãë³êîïðîòå¿äè. Çà ïîñë³-
äîâí³ñòþ àì³íîêèñëîò âîíè ïîä³ëåí³ íà òðè
ãðóïè: α, β, γ. Íåùîäàâíî âèÿâëåí³ íîâ³ òèïè
� ω- ³ τ-²Ô [27]. Àíàë³ç ë³òåðàòóðíèõ äàíèõ
ñâ³ä÷èòü, ùî ²Ô ìîæóòü áðàòè ó÷àñòü ó
ëîêàëüí³é ðåãóëÿö³¿ îâàð³àëüíèõ ôóíêö³é.

²ñíóþòü äîñèòü ñóïåðå÷ëèâ³ â³äîìîñò³
ùîäî âïëèâó ²Ô íà ñòåðî¿äîãåíí³ ôóíêö³¿
ãðàíóëÿðíèõ êë³òèí. Ïîêàçàíî, ùî ²Ô-γ
äîçî-çàëåæíî ïðèãí³÷óº ÔÑÃ-ñòèìóëüîâàíó
ïðîäóêö³þ ïðîãåñòåðîíó òà åñòðîãåíó [18],
à òàêîæ ³íäóêîâàíå ãîíàäîòðîï³íîì óòâî-
ðåííÿ ðåöåïòîð³â äëÿ ëþòå¿í³çóþ÷îãî ãîð-
ìîíó â ãðàíóëÿðíèõ êë³òèíàõ ùóð³â. ²Ô-α
òàêèõ âëàñòèâîñòåé íå ìàº. Ö³ ðåçóëüòàòè
ïðèïóñêàþòü, ùî ²Ô-γ ìîæå áðàòè ó÷àñòü
ó äîçð³âàíí³ òà äèôåðåíö³þâàíí³ ãðàíó-
ëÿðíèõ êë³òèí ³, òàêèì ÷èíîì, ðåãóëþâàòè
âçàºìîçâ�ÿçîê ³ìóííî¿, ðåïðîäóêòèâíî¿ òà
åíäîêðèííî¿  ñèñòåìè.  Äåùî ³íø³ äàí³
îòðèìàí³ ïðè âèâ÷åíí³ âïëèâó ³íòåðôåðîí³â
íà ãðàíóëÿðí³ êë³òèíè ñâèí³, à ñàìå: ïî-
êàçàíèé ñòèìóëþâàëüíèé âïëèâ ²ÍÔ-α íà
ñåêðåö³þ åñòðàä³îëó, à òàêîæ éîãî ïðèãí³-
÷óâàëüíà ä³ÿ íà ÔÑÃ-³íäóêîâàíó ïðîäóêö³þ
ïðîãåñòåðîíó òà ïðîë³ôåðàö³þ íåçð³ëèõ
êóëüòèâîâàíèõ ãðàíóëÿðíèõ êë³òèí. Îäíàê
âïëèâ ²Ô-γ íà çàçíà÷åí³ ôóíêö³¿ íå âèÿâëåíèé
[59]. Áóëî ïîêàçàíî ñèëüíèé ³íã³á³òîðíèé

åôåêò ²Ô-α, ²Ô-β ³ ²Ô-γ íà ÔÑÃ-³íäóêîâàíó
ïðîäóêö³þ åñòðàä³îëó â êóëüòóðàõ ãðàíó-
ëÿðíèõ êë³òèí ³ç ìàëèõ ôîë³êóë³â ÿº÷íèêà
êîð³â ³ â³äñóòí³ñòü âïëèâó àáî íåçíà÷íèé
åôåêò íà ãðàíóëÿðí³ êë³òèíè ç âåëèêèõ
ôîë³êóë³â [51]. Òàêèì ÷èíîì, º éìîâ³ðíèì
òîé ôàêò,  ùî ìåíøå äèôåðåíö³éîâàí³
ãðàíóëÿðí³ êë³òèíè (ç ìàëèõ ôîë³êóë³â)
÷óòëèâ³ø³ äî ä³¿ öèòîê³í³â, í³æ á³ëüøå
äèôåðåíö³éîâàí³ (ç âåëèêèõ ôîë³êóë³â).
Íåùîäàâíî îòðèìàí³ äàí³ ïðî ³ñíóâàííÿ
ðåöåïòîð³â äî ²Ô-γ íà îîöèòàõ ìèøåé, ùî
íå âèêëþ÷àº éîãî ìîæëèâèé âïëèâ íà
ìåéîòè÷íå äîçð³âàííÿ îîöèò³â [55].

Íàøèìè äîñë³äæåííÿìè ïîêàçàíèé
äîçîçàëåæíèé ïðèãí³÷óâàëüíèé âïëèâ
ëåéêîöèòàðíîãî ²Ô-α ëþäèíè íà ìåéîòè÷íå
äîçð³âàííÿ îîöèò³â ìèøåé, à òàêîæ â³äñóò-
í³ñòü éîãî ïðè êóëüòèâóâàíí³ îîöèò³â ó
ñêëàä³ êóìóëþñíî-îîöèòàðíèõ êë³òèííèõ
êîìïëåêñ³â. Ìè ïðèïóñêàºìî, ùî ôîë³êó-
ëÿðí³ êë³òèíè, ÿê³ îòî÷óþòü îîöèò, ìîæóòü
çàõèùàòè éîãî â³ä íåñïðèÿòëèâî¿ ä³¿ ï³äâè-
ùåíèõ êîíöåíòðàö³é öèòîê³í³â, âèêîíóþ÷è
ðîëü ñâîºð³äíîãî áàð�ºðà ³ ïðèéìàþ÷è íà
ñåáå ¿õí³é íåãàòèâíèé âïëèâ [8].

Îòæå, ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü ð³çíèõ
àâòîð³â òà ¿õ àíàë³ç äàþòü ï³äñòàâó ñòâåðä-
æóâàòè, ùî ²Ô âïëèâàþòü íà ð³ñò ³ äèôåðåí-
ö³þâàííÿ ãðàíóëÿðíèõ êë³òèí, íà ïðîäóêö³þ
îñòàíí³ìè ñòåðî¿äíèõ ãîðìîí³â, ìîäèô³-
êóþòü ðåàêö³þ ñîìàòè÷íèõ êë³òèí ôîë³êó-
ë³â íà ãîíàäîòðîï³íè,  à  òàêîæ ìîæóòü
çä³éñíþâàòè ðåãóëÿòîðíèé âïëèâ íà ìåéî-
òè÷íå äîçð³âàííÿ æ³íî÷èõ ãàìåò, ùî ìàòèìå
çíà÷åííÿ ïðè ð³çíèõ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàíàõ
ðåïðîäóêòèâíî¿ ñèñòåìè.

Ôàêòîð íåêðîçó ïóõëèíè. ÔÍÏ-α �
ïîë³ôóíêö³îíàëüíèé öèòîê³í, ñïî÷àòêó
³äåíòèô³êîâàíèé ÿê ÷èííèê, ïðîäóêîâàíèé
àêòèâîâàíèìè ìàêðîôàãàìè, ïîâ�ÿçàíèé ³ç
çàïàëåííÿì ³ ïîñëàáëþº ð³ñò ïóõëèíè. Çà
îñòàíí³  äâà  äåñÿòèð³÷÷ÿ  äîñë³äæåííÿ
ïîêàçàëè, ùî ÔÍÏ ìàº ð³çíîìàí³òí³ ô³ç³î-
ëîã³÷í³ âïëèâè íà îâàð³àëüí³ ôóíêö³¿ ó
ñàìèöü ð³çíèõ âèä³â ññàâö³â [43]. Äîâåäåíî

Ð.². ßí÷³é, Ò.Þ. Âîçíåñåíñüêà, Î.À. Øåïåëü
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ðîëü äàíîãî öèòîê³íó â àóòî- ³ ïàðàêðèííèõ
ïðîöåñàõ, ùî º ãîëîâíèìè â ðåïðîäóêö³¿,
âêëþ÷àþ÷è ðîçâèòîê ãàìåòè òà ôîë³êóëà,
ñòåðî¿äîãåíåç, ìàòî÷íó öèêë³÷í³ñòü, ïëàöåí-
òàðíå äèôåðåíö³þâàííÿ, ðîçâèòîê åìáð³îíà
òà ïîëîãè [54].

ÔÍÏ-α âèÿâëåíî ó ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³
ìàëèõ ³ âåëèêèõ ôîë³êóë³â ³ ÿº÷íèê³â ëþäè-
íè, à òàêîæ ñàìèöü ãðèçóí³â ³ ñâ³éñüêèõ òâà-
ðèí [10, 53]. Ó äåÿêèõ ³ç öèõ âèä³â ññàâö³â
îîöèòè, ãðàíóëÿðí³, òåêàëüí³ òà ëþòåàëüí³
êë³òèíè º äæåðåëîì ÔÍÏ-α [38, 53]. Ôîë³-
êóëÿðíèé ðîçâèòîê, îâóëÿö³ÿ é ëþòåàëüíà
ðåãðåñ³ÿ � öå òðè îâàð³àëüí³ ïðîöåñè, ùî
ðåãóëþþòü åêñïðåñ³þ ÔÍÏ-α [53].

Äîñë³äæåííÿ, ïðîâåäåí³ íà ùóðàõ ïîêà-
çàëè, ùî îîöèòè º âàæëèâèì äæåðåëîì
ÔÍÏ-α [28, 29]. Çà äîïîìîãîþ ³ìóíîöèòîõ³-
ì³÷íîãî àíàë³çó äîâåäåíî, ùî îîïëàçìà �
öå ïåðâèííå ì³ñöå ëîêàë³çàö³ ¿  äàíîãî
öèòîê³íó â ìåæàõ ôîë³êóëà. Äëÿ ÔÍÏ-α
ìàòðè÷íà ÐÍÊ (ìÐÍÊ) íàÿâíà ÿê â îîöèòàõ
ïðåîâóëÿòîðíèõ ³ ìàëèõ ôîë³êóë³â äîðîñëèõ
ñàìèöü, òàê ³ â ÿº÷íèêàõ íîâîíàðîäæåíèõ
ùóð³â ³ ïëîäó. Ïðîòå ïîêàçàíî, ùî âîíà íå
âèÿâëåíà â åìáð³îíàëüíèõ îîöèòàõ. Òàê³
äàí³ âêàçóþòü íà òå, ùî ïî÷àòîê îîöèòàðíî¿
åêñïðåñ³¿ ÔÍÏ ìîæå â³äáóâàòèñÿ íàïåðå-
äîäí³ íàðîäæåííÿ.

Ôóíêö³¿ ÔÍÏ-α ìîæóòü âèçíà÷àòèñÿ
÷àñòêîâî ð³çíîþ åêñïðåñ³ºþ éîãî äâîõ âèä³â
ðåöåïòîð³â ,  îáèäâà ç  ÿêèõ,  â ³ðîã³äíî,
ðåãóëþþòüñÿ æ³íî÷èìè ñòàòåâèìè ñòåðî¿ä-
íèìè ãîðìîíàìè [54] .  ÔÍÏ-α  òà  éîãî
ñïåöèô³÷í³ ðåöåïòîðè âèÿâëåí³ â ÿº÷íèêàõ
áàãàòüîõ âèä³â ññàâö³â [43] .  Ïîêàçàíà
íàÿâí³ñòü ôóíêö³îíàëüíèõ ðåöåïòîð³â íà
îîöèòàõ, ãðàíóëÿðíèõ ³ òåêàëüíèõ êë³òèíàõ
ñàìèöü ùóð³â, êîð³â, çàáåçïå÷óþ÷è ìîæëè-
â³ñòü äëÿ àóòî- ³ ïàðàêðèííèõ ä³é ÔÍÏ-α
[28,  44] .  Âèÿâëåíî òàêîæ, ùî îáðîáêà
ãðàíóëÿðíèõ êë³òèí ÔÍÏ ïîçèòèâíî ðåãó-
ëþº â íèõ åêñïðåñ³þ ðåöåïòîð³â ² òèïó äëÿ
öüîãî öèòîê³íó [41]. Íàÿâí³ñòü ðåöåïòîð³â
íà ãðàíóëÿðíèõ ³ òåêàëüíèõ êë³òèíàõ ³ç
ìàëèõ, ïðåîâóëÿòîðíèõ ³ àòðåòè÷íèõ ôîë³-

êóë³â çàñâ³ä÷óº çíà÷åííÿ ÔÍÏ-α â ðåãóëþ-
âàíí³ ¿õ ñåêðåòîðíî¿ ôóíêö³¿ [44]. ÔÍÏ-α º
âàæëèâèì ìîäóëÿòîðîì ñòåðî¿äîãåíåçó â
òåêàëüíèõ ³ ãðàíóëÿðíèõ êë³òèíàõ [49].
Âàðòî â³äçíà÷èòè éîãî ñèëüíèé íåãàòèâíèé
åôåêò íà ïðîäóêö³þ åñòðàä³îëó ãðàíóëüîçîþ
âåëèêèõ ôîë³êóë³â [14] ³ â³äñóòí³ñòü âïëèâó
[50] àáî ñòèìóëþâàííÿ ïðîäóêö³¿ åñòðàä³îëó
â ãðàíóëÿðíèõ êë³òèíàõ ìàëèõ ôîë³êóë³â [10].
Ùî ñòîñóºòüñÿ ïðîäóêö³¿ ïðîãåñòåðîíó òî
³íã³á³òîðíèé åôåêò ÔÍÏ áóâ î÷åâèäíèì ³ íå
çàëåæàâ â³ä ñòàä³¿ ôîë³êóëÿðíîãî ðîçâèòêó [10,
14]. Ìîæëèâî, ö³ åôåêòè îïîñåðåäêîâàí³ ÷åðåç
ïðîñòàãëàíäèíè (ÏÃ) Å2 òà F2, ñåêðåö³þ ÿêèõ
ãàëüìóº ÔÍÏ-α [10].

Îòæå, ÔÍÏ-α, ÿê ïðàâèëî, çíèæóº àê-
òèâí³ñòü ÔÑÃ ó ãðàíóëÿðíèõ êë³òèíàõ [34].
Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî â ìàëèõ ôîë³êóëàõ öåé
öèòîê³í ïðèãí³÷óº â³äïîâ³äü ÿº÷íèêà íà
ãîíàäîòðîï³íè, òîä³ ÿê â ïðåîâóëÿòîðíèõ
ôîë³êóëàõ â³í ñòèìóëþº ñòåðî¿äîãåíåç [49,
53]. Ö³ ñïîñòåðåæåííÿ çàñâ³ä÷óþòü, ùî
ÔÍÏ-α, âèä³ëÿþ÷èñü ç äîì³íàíòíîãî ôîë³-
êóëà, ìîæå âïëèâàòè ÿê ïàðàêðèííèé ôàê-
òîð, ÿêèé ãàëüìóº ðîçâèòîê ìàëèõ ôîë³-
êóë³â. Îäíàê ó ïðåîâóëÿòîðíîìó ôîë³êóë³
â³í ñòèìóëþº ïðîäóêö³þ ïðîãåñòåðîíó,
ìåä³àòîðà îâóëÿö³¿. Ôàêòè÷íî ÔÍÏ-α ìîæå
ä³ÿòè ñèíåðã³÷íî ç ëþòå¿í³çóþ÷èì ãîðìî-
íîì, ùîá âèêëèêàòè îâóëÿö³þ in vitro [53].

²íôîðìàö³ÿ ùîäî ó÷àñò³ ÔÍÏ-α ó ðîçìíî-
æåíí³ ôîë³êóëÿðíèõ êë³òèí äîñèòü ñóïåðå÷-
ëèâà. Â ìàëèõ ôîë³êóëàõ â³í íåçíà÷íî âïëè-
âàº íà ê³ëüê³ñòü ãðàíóëÿðíèõ ³ òåêà³íòåð-
ñòèö³àëüíèõ êë³òèí [10, 50]. Ïðîòå â äåÿêèõ
åêñïåðèìåíòàëüíèõ ðîáîòàõ âèÿâëåíèé
ïîçèòèâíèé åôåêò ÔÍÏ-α íà ïðîë³ôåðàö³þ
ãðàíóëÿðíèõ êë³òèí ìàëèõ àíòðàëüíèõ
ôîë³êóë³â òà ïðèãí³÷óâàëüíèé âïëèâ íà ¿õíþ
äèôåðåíö³àö³þ [47]. ª äàí³, ùî ÔÍÏ-α
ñòèìóëþº ì³òîòè÷íó àêòèâí³ñòü òåêà³íòåð-
ñòèö³àëüíèõ êë³òèí ùóð³â ³, òàêèì ÷èíîì,
ìîæå ñïðè÷èíþâàòè ïîë³ê³ñòîçíèé îâàð³-
àëüíèé ñèíäðîì. Òàêå ïðèïóùåííÿ ï³äò-
âåðäæóºòüñÿ ï³äâèùåíèì âì³ñòîì ÔÍÏ-α
ó æ³íîê ç ö³ºþ ïàòîëîã³ºþ ïîð³âíÿíî ç³
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çäîðîâèìè æ³íêàìè [49].
Íåäàâí³  äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè,  ùî

ÔÍÏ-α ìîæå ïðîÿâëÿòè íåãàòèâí³ åôåêòè
íà ïðîöåñ äîçð³âàííÿ îîöèò³â, ÿê³ ñòàâëÿòü
ï³ä çàãðîçó åìáð³îíàëüíèé ðîçâèòîê [48].
Îîöèòè òà êóìóëþñí³ êë³òèíè ëþäèíè
åêñïðåñóþòü ÔÍÏ-α òà éîãî ðåöåïòîð ²²
òèïó (ÔÍÏÐ-II), à òàêîæ ìàþòü ìÐÍÊ äî
íèõ. Òàê³ äàí³ ï³äòâåðäæóþòü ô³ç³îëîã³÷íå
çíà÷åííÿ äëÿ öüîãî öèòîê³íó â îâàð³àëüí³é
ôóíêö³ ¿ ,  ³  ìîæóòü áóòè âèêîðèñòàí³  â
êë³í³÷í³é ïðàêòèö³: â ïðîãðàìàõ in vitro
çàïë³äíåííÿ òà â ä³àãíîñòóâàíí³ ³ ë³êóâàíí³
áåçïë³ääÿ ó æ³íîê, îñîáëèâî ó âèïàäêàõ
îâàð³àëüíî¿ äèñôóíêö³¿ [38].

Ïðè ïåâíèõ ïîì³ðíèõ êîíöåíòðàö³ÿõ â
óìîâàõ in vitro ÔÍÏ-α çìåíøóº ê³ëüê³ñòü
ôîë³êóë³â ³ îîöèò³â, òîä³ ÿê á³ëüø âèñîê³ àáî
íèçüê³  äîçè íå ìàþòü í³ÿêîãî  åôåêòó.
Çìåíøåííÿ ïóëó îîöèò³â ³ ïðèìîðä³àëüíèõ
ôîë³êóë³â, éìîâ³ðíî, â³äáóâàºòüñÿ ÷åðåç
ñòèìóëÿö³þ îîöèòàðíîãî àïîïòîçó. ÔÍÏ-α
ìîæå áóòè çàä³ÿíèé â àòðåç³¿ îîöèòà, ÿêà
çàçâè÷àé çóñòð³÷àºòüñÿ ó ïåðèíàòàëüíèé
ïåð³îä, ³, òàêèì ÷èíîì, ìîæå â³ä³ãðàâàòè ðîëü
âàæëèâîãî âíóòð³øíüîîâàð³àëüíîãî ôàêòîðà,
ùî áåðå ó÷àñòü ó âèçíà÷åíí³ ðîçì³ðó ïóëà
ïðèìîðä³àëüíèõ ôîë³êóë³â [28, 37].

ª â³äîìîñò³, ùî ÔÍÏ-α ìàº çíà÷åííÿ ó
ôóíêö³îíóâàíí³ æîâòîãî ò³ëà óïðîäîâæ
óñüîãî åñòðàëüíîãî öèêëó [35, 39, 43]. Â³í
òà éîãî ñïåöèô³÷í³ ðåöåïòîðè íàÿâí³ â
æîâòîìó ò³ë³ áàãàòüîõ âèä³â òâàðèí [35,
39], ïðè÷îìó íàéâèùà ¿õ åêñïðåñ³ÿ ñïîñòå-
ð³ãàºòüñÿ ï³ä ÷àñ ëþòåîë³çèñó [35, 46].
Âèÿâëåí³ ëþòåîòðîïí³ òà ëþòåîë³òè÷í³
åôåêòè ÔÍÏ ó æîâòîìó ò³ë³ [39, 45, 46].

Îòæå, ÔÍÏ-α ìàº ð³çíîìàí³òíèé ñïåêòð
á³îëîã³÷íî¿ ä³¿,  âêëþ÷àþ÷è ñòèìóëÿö³þ
ïðîë³ôåðàö³¿ êë³òèí, âïëèâ íà ¿õíº äèôåðåí-
ö³þâàííÿ, ³íäóêö³þ àïîïòè÷íî¿ çàãèáåë³ òà
ðåãóëÿö³þ ôóíêö³é æîâòîãî ò³ëà. Ìîæëè-
â³ñòü öèòîê³íó ïðîÿâëÿòè òàêå ð³çíîìàí³òòÿ
åôåêò³â ðåàë³çóºòüñÿ ÷åðåç ÷èñëåíí³ ïðîâ³ä-
í³ øëÿõè ïåðåäà÷³ ñèãíàë³â, â ÿê³ çàëó÷åí³
äâà ð³çíèõ ðåöåïòîðè � ÔÍÏÐ-² (55 êÄa),

ÿêèé ïåðåâàæíî â³äïîâ³äàº çà òðàíñäóêö³þ
ñèãíàëó çàãèáåë³ êë³òèí, òà ÔÍÏÐ-²² (75
êÄa), çàëó÷åíèé â îñíîâíîìó â ðåãóëÿö³þ
¿õ ïðîë³ôåðàòèâíî¿ àêòèâíîñò³. Çäàòí³ñòü
ÔÍÏ-α âèêëèêàòè â ÿº÷íèêó ïðîë³ôåðàö³þ
êë³òèí àáî æ ¿õí³é àïîïòîç,  éìîâ³ðíî,
çàëåæèòü â³ä òèïó êë³òèíè òà ñòàä³¿ ôîë³êó-
ëÿðíîãî ðîçâèòêó.  Ïðè÷îìó ö³  åôåêòè
ìîæóòü áóòè òàêîæ âèäîñïåöèô³÷íèìè [49].
Íàïðèêëàä, ó ëþäèíè ÔÍÏ-α ñòèìóëþº
ïðîë³ôåðàö³þ ãðàíóëüîçî-ëþòåàëüíèõ
êë³òèí, à ó ùóð³â âèêëèêàº àïîïòîç ãðàíó-
ëÿðíèõ êë³òèí ðàíí³õ àíòðàëüíèõ ôîë³êóë³â.

Òàêèì ÷èíîì, íèí³ íàêîïè÷åíèé çíà÷íèé
ìàòåð³àë ùîäî âïëèâó âåëèêî¿ ãðóïè öèòî-
ê³í³â íà ïðîë³ôåðàö³þ, ôóíêö³îíàëüíå
äèôåðåíö³þâàííÿ êë³òèí ÿº÷íèêà òà ³íø³
îâàð³àëüí³ ôóíêö³¿ ññàâö³â. Îäíàê ö³ äàí³
ðîçð³çíåí³ òà ñóïåðå÷ëèâ³ ³ íå äàþòü çìîãó
ñôîðìóâàòè ïîâíå óÿâëåííÿ ïðî ¿õ ó÷àñòü
ó ïðîöåñàõ ôîë³êóëîãåíåçó òà îîãåíåçó. Ä³ÿ
öèòîê³í³â ÿê ðåãóëÿòîð³â ìåéîòè÷íîãî
äîçð³âàííÿ îîöèò³â ññàâö³â çàëèøàºòüñÿ
ïðàêòè÷íî íå âèâ÷åíîþ. Ïðîòå äîñë³ä-
æåííÿ ¿õíüîãî âïëèâó íà ñïîíòàííå äîçð³-
âàííÿ îîöèò³â º ñóòòºâèì äëÿ ðîçóì³ííÿ
ìåõàí³çìó ïàðà- òà àóòîêðèííî¿ ðåãóëÿö³¿
ôîë³êóëîãåíåçó ññàâö³â.

Ðîçâèòîê ³ âïðîâàäæåííÿ â êë³í³÷íó
ïðàêòèêó ñó÷àñíèõ ðåïðîäóêòèâíèõ òåõíî-
ëîã³é, çîêðåìà ìåòîä³â åêñòðàêîðïîðàëüíîãî
çàïë³äíåííÿ çðîáèëî ìîæëèâèì äîñë³ä-
æåííÿ ôîë³êóëÿðíî¿ ð³äèíè. Ó ðåçóëüòàò³
ç�ÿâèëèñÿ äàí³ ïðî íàÿâí³ñòü ó ö³é ð³äèí³
öèòîê³í³â ÿê ç ïðî-, òàê ³ ïðîòèçàïàëüíèìè
âëàñòèâîñòÿìè. Ïðèïóñêàºòüñÿ, ùî äåÿê³
öèòîê³íè ç ïðîçàïàëüíîþ àêòèâí³ñòþ (²Ë-1β
³ ÔÍÏ-α) áåðóòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ äîçð³-
âàííÿ ÿéöåêë³òèíè. Â ñâîþ ÷åðãó, öèòîê³íè
ç ïðîòèçàïàëüíîþ àêòèâí³ñòþ, íàïåâíî,
çàáåçïå÷óþòü ³ìïëàíòàö³þ åìáð³îíà ³
ñïðèÿþòü éîãî íîðìàëüíîìó ðîçâèòêó â
ðàíí³ ñòðîêè âàã³òíîñò³.

Òàêèì ÷èíîì,  äîñë ³äæåííÿ  âì³ñòó
öèòîê³í³â òà ¿õ ³íòåãðàëüíî¿ á³îëîã³÷íî¿
àêòèâíîñò³ áåç ñóìí³âó ñòàíîâèòü íàóêîâèé
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³ ïðàêòè÷íèé ³íòåðåñ, ùî çóìîâëåíî íåîá-
õ³äí³ñòþ âäîñêîíàëåííÿ òà ðîçðîáêè íîâèõ
ìåòîä³â ó ðåãóëÿö³¿ íàðîäæóâàíîñò³, ôåð-
òèëüíîñò³ òà ë³êóâàíí³ áåçïë³ääÿ. Ç�ÿñóâàí-
íÿ ìîëåêóëÿðíî-êë³òèííèõ àñïåêò³â ðåãóëÿ-
ö³¿ ðåïðîäóêö³¿ º òàêîæ âàæëèâèì äëÿ ðîç-
ðîáêè íàóêîâî îá´ðóíòîâàíèõ ðåêîìåíäàö³é
ç ïðîâåäåííÿì ãîðìîíàëüíî¿ òåðàï³¿, çîêðå-
ìà îïòèì³çàö³¿ ìåòîä³â ñòèìóëÿö³¿ ôîë³êóëî-
ãåíåçó òà îâóëÿö³¿, êîðåêö³¿ ïîðóøåíü îâà-
ð³àëüíîãî öèêëó, à òàêîæ äëÿ îá´ðóíòóâàííÿ
íîâèõ ï³äõîä³â äî ïðîãíîçó ³ìïëàíòàö³¿ òà
óñï³øíîãî ïåðåá³ãó âàã³òíîñò³ ïðè åêñòðà-
êîðïîðàëüíîìó çàïë³äíåíí³.

R.I.Yanchiy, T.Yu.Voznesenska, O.A.Shepel

CYTOKINES AND THEIR ROLE
IN REPRODUCTIVE SYSTEM

In this review we analyze the involvement of cytokines in
regulation of ovarian function. A growing body of evidence
suggests that the ovary is a site of inflammatory reactions.
Immune-competent cells present within the ovary may
constitute potential in-situ modulators of ovarian function
that act through local secretion of regulatory soluble factors �
cytokines. In addition many over cell in the ovary also pro-
duce cytokines independently of the presence of leukocytes,
thus ovaries are sites of cytokine action and production. There
are many evidences that cytokines are involved in the ovarian
control of follicular development and are surveyed as the
important regulators of steroidogenesis and gamete produc-
tion. It is established that cytokines generally inhibit gonadot-
ropin-stimulated production of steroids. However ovarian ste-
roids, in turn, reduce the cytokine production by immune-
competent cells. There are some data about participation of
cytokines in regulating the proliferation and differentiation of
granulose cells. Most cytokines appear in mammalian follicles
only a short time before ovulation and play the important role
in process of ovulation and luteinization. Thus a variety of
clinical situations may be due to cytokine action in the gonads,
and therapeutic manipulation of the immune system may af-
fect reproductive function. Moreover the findings about the
expression of some cytokines by oocytes and their presence
in follicular fluid provide further evidence and substantiate the
physiologic role for their in ovarian function, and may lead to
clinical applications in programs of in vitro fertilization and in
diagnosis and treatment of infertility in women, especially in
cases attributed to ovarian dysfunction.

Bogomoletz Institute of Physiology, National Academy of
Science of Ukraine, Dept. of Immunology and Cytotoxic
Serums, Kyiv
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