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Актуальність. Останн³м часом увагу досл³дник³в привер-

тають генетичн³ фактори ефективност³ против³русної терап³ї 

(ПВТ) хрон³чного гепатиту С (ХГС). Зокрема вивчаються гени 

TLR4 ³ TLR7, але дан³ щодо впливу пол³морф³зму Asp299Gly TLR4 

³ Gln11Leu TLR7 на ефективн³сть ПВТ ХГС малочисельн³ та 

потребують подальшого вивчення.  

Мета роботи  проанал³зувати ефективн³сть ПВТ ХГС 

пег³льованим ³нтерфероном (PEG-IFN) ³ рибав³рином (RBV) 

залежно в³д наявност³ пол³морф³зму Asp299Gly гену TLR4 та 

Gln11Leu гену TLR7.  

Матеріали і методи. Для досягнення поставленої мети 

проведено проспективне когортне досл³дження, в яке ув³йшло 

125 хворих на ХГС. ПВТ ХГС проводилась за стандартною мето-

дикою PEG-IFN ³ RBV протягом 24-48 тиж. залежно в³д генотипу 

ВГС. Ефективн³сть ПВТ оц³нювали за загальноприйнятими крите-

р³ями (EASL, 2013). Пол³морфну д³лянку Asp299Gly гену TLR4 

генотипували методом ПЛР з використанням ол³гонуклеотидних 

праймер³в на ампл³ф³катор³ «Терцик» (ООО «НПО ДНК-

Технология», Рос³я), пол³морфну д³лянку Gln11Leu гену TLR7 – 

методом ПЛР у режим³ реального часу з використанням 

специф³чних ол³гонуклеотидних праймер³в, ампл³ф³катор «ДТ 

Лайт» (ООО «НПО ДНК-Технология», Рос³я).  

Залежно в³д наявност³ досл³джуваних пол³морф³зм³в вид³лено 

4 групи хворих: I (19) – ³з «мутантним» генотипом Asp299Gly гену 

ТLR4; Iа (106) – ³з «диким» генотипом Asp299Asp гену TLR4; 

²² (23) – ³з «мутантними» генотипами Gln11Leu+Leu11Leu гену 

TLR7; ²²а (102) – ³з «диким» генотипом Gln11Gln гену TLR7. За 

в³ком, генотипом ВГС ³ стад³єю ф³брозу печ³нки групи були 

р³вноц³нними. Для статистичної обробки результат³в використову-

вали параметричн³ ³ непараметричн³ методи вар³ац³йної статистики.  
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Результати та обговорення. Проведен³ досл³дження 

показали, що ефективн³сть ПВТ ХГС у хворих з «диким» гено-

типом гену TLR4 вища, н³ж за наявност³ пол³морф³зму 

Asp299Gly, а пол³морф³зм гену TLR7 не впливає на результати 

ПВТ. Так, швидка в³русолог³чна в³дпов³дь (ШВВ) була досягнута 

у 31,6% хворих ² групи ³ у 54,7% – ²а (³з тенденц³єю до в³рог³д-

ност³, р=0,082), у 65,2% – ²² та у 48,0% – ²²а (без р³зниц³ м³ж 

групами, р=0,169).  

П³сля 4 тиж. ПВТ у зв’язку з поб³чною д³єю препарат³в 

припинив л³кування ³ вибув ³з досл³дження 1 хворий з «дикими» 

генотипами TLR4 ³ TLR7. При пор³внянн³ частоти ранньої 

в³русолог³чної в³дпов³д³ (РВВ) з’ясувалося, що серед хворих 

² групи її досягнули 68,4% ос³б, тод³ як у ²а – 90,5% (р=0,018), 

у ²² ³ ²²а частота РВВ розпод³лилась пор³вну – 87,0 ³ 87,1% в³дпо-

в³дно (р=1,0). Через неефективн³сть ПВТ припинили на 12 тиж. 

31,6% пац³єнт³в ² групи, що виявилось у 3,3 разу част³ше, н³ж у 

²а – 9,5% (р=0,018), у ²² ³ ²²а – 13,0 ³ 12,9% в³дпов³дно (р=1,0).  

П³сля 12 тиж. ПВТ ³з досл³дження вибуло 4 хворих ³з 

«дикими» генотипами обох ген³в (2 припинили ПВТ через в³дсут-

н³сть прихильност³ до л³кування та 2 – у зв’язку з поб³чною д³єю 

препарат³в). Таким чином, частота безпосередньої в³русолог³чної 

в³дпов³д³ (БВВ) оц³нювалась у 12 хворих ² групи ³ у 91 – ²а, у ²² ³ 

²²а – у 20 ³ 83 в³дпов³дно. З’ясувалося, що в ² груп³ БВВ отри-

мано в 1,5 разу р³дше, н³ж в ²а – 58,3 проти 89,0% (р=0,014), у 

²² ³ ²а групах – 90,0 ³ 84,3% в³дпов³дно (р=0,730). Ст³йку 

в³русолог³чну в³дпов³дь (СВВ) загалом оц³нили у 106 хворих, як³ 

завершили ПВТ ³ 24-тижневий терм³н спостереження п³сля 

л³кування: у ² груп³ – у 17, у ²а – у 89, у ²² – у 22 ³ у ²²а – у 84. 

СВВ досягнули 35,3% пац³єнт³в ² групи, що виявилось в 1,8 разу 

р³дше, н³ж в ²а – 64,0% (р=0,033), у ²² ³ ²²а – 68,2 ³ 57,1% 

в³дпов³дно (р=0,466).  

Висновки. Досл³дження демонструє вплив пол³морф³зму 

Asp299Gly гену ТLR4 на ефективн³сть ПВТ ХГС PEG-IFN ³ RBV, 

що вказує на необх³дн³сть ³ндив³дуал³зац³ї л³кувальної тактики у 

даної категор³ї хворих. Статистично значимої р³зниц³ щодо 

ефективност³ ПВТ у хворих на ХГС ³з «диким» Gln11Gln ³ 

«мутантними» Gln11Leu+Leu11Leu генотипами гену TLR7 не 

виявлено.  

 


