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ÂÈÂ×ÅÍÍß ÏÎË²ÌÎÐÔ²ÇÌÓ TOLL-ÏÎÄ²ÁÍÎÃÎ 
ÐÅÖÅÏÒÎÐÀ 4 ÄËß ÎÖ²ÍÊÈ ÏÅÐÅÁ²ÃÓ ÒÀ 

ÅÔÅÊÒÈÂÍÎÑÒ² ÒÅÐÀÏ²¯ ÕÐÎÍ²×ÍÎÃÎ ÃÅÏÀÒÈÒÓ Ñ 
Ó Â²Ë/ÂÃÑ ÊÎ-²ÍÔ²ÊÎÂÀÍÈÕ  

Óêðà¿íñüêà ìåäè÷íà ñòîìàòîëîã³÷íà àêàäåì³ÿ, ì. Ïîëòàâà 

Â³äîìî, ùî Â²Ë-³íôåêö³ÿ ñïðèÿº àêòèâí³é ðåïë³êàö³¿ â³ðóñó 
ãåïàòèòó Ñ (ÂÃÑ), à àêòèâí³ñòü õðîí³÷íîãî ãåïàòèòó Ñ (ÕÃÑ) 
çðîñòàº ïàðàëåëüíî äî ãëèáèíè ³ìóíîäåô³öèòó ³ êë³í³÷íî¿ ñòàä³¿ Â²Ë-
³íôåêö³¿. Îñòàíí³ì ÷àñîì çíà÷íó óâàãó ó çàõèñò³ ìàêðîîðãàí³çìó â³ä 
³íôåêö³éíèõ àãåíò³â íàäàþòü ðåöåïòîðàì ïðèðîäæåíî¿ ³ìóííî¿ 
ñèñòåìè – Toll-like receptor (TLR). Íà ñüîãîäí³ âñå á³ëüøå äàíèõ 
ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî ïîë³ìîðô³çì îäèíè÷íèõ íóêëåîòèä³â âïëèâàº íà 
³íäèâ³äóàëüí³ îñîáëèâîñò³ ³ìóí³òåòó. Çàãàëüíèì äëÿ ôóíêö³î-
íàëüíîãî ïîë³ìîðô³çìó ãåí³â TLR º çíèæåííÿ çäàòíîñò³ ðîçï³çíà-
âàííÿ â³äïîâ³äíèõ ë³ãàíä³â, ùî çóìîâëþº ìåíø âèðàæåíó àêòèâàö³þ 
êë³òèí ï³ñëÿ çóñòð³÷³ ç ïàòîãåíàìè. Åêñïåðèìåíòàëüí³ äîñë³äæåííÿ 
ñâ³ä÷àòü, ùî ðîçï³çíàâàííÿ ÂÃÑ ³ìóííèìè êë³òèíàìè â³äáóâàºòüñÿ 
÷åðåç TLR-4. Îäíàê âïëèâ ïîë³ìîðô³çìó TLR-4 íà ïåðåá³ã ³ 
åôåêòèâí³ñòü ïðîòèâ³ðóñíî¿ òåðàï³¿ ÕÃÑ ó Â²Ë/ÂÃÑ êî-³íô³êîâàíèõ 
çàëèøàºòüñÿ íå ç’ÿñîâàíèì. 

Ìåòà – äîñë³äèòè ïîøèðåííÿ ïîë³ìîðô³çìó Asp299Gly ãåíó 
TLR-4 ³ ç’ÿñóâàòè êë³í³êî-ëàáîðàòîðí³ õàðàêòåðèñòèêè é åôåêòèâ-
í³ñòü ïðîòèâ³ðóñíî¿ òåðàï³¿ ÕÃÑ ó êî-³íô³êîâàíèõ ïàö³ºíò³â 
çàëåæíî â³ä âàð³àíò³â ãåíîòèïó TLR-4. 

Äëÿ ðåàë³çàö³¿ ïîñòàâëåíî¿ ìåòè îáñòåæåíî 12 Â²Ë/ÂÃÑ êî-
³íô³êîâàíèõ, 29 îñ³á ç ìîíî³íôåêö³ºþ ÕÃÑ ³ 100 çäîðîâèõ îñ³á. 
Äëÿ âèçíà÷åííÿ ïîë³ìîðô³çìó Asp299Gly ãåíó TLR-4 ïðîâîäèëè 
àíàë³ç ïîë³ìîðô³çìó äîâæèíè ðåñòðèêö³éíèõ ôðàãìåíò³â (ÏÄÐÔ-
àíàë³ç) ìåòîäîì ÏËÐ. Çà â³êîâèì, ñòàòåâèì ñêëàäîì ³ òðèâàë³ñòþ 
³íô³êóâàííÿ ÂÃÑ ãðóïè îáñòåæåíèõ õâîðèõ áóëè ð³âíîö³ííèìè; 
óñ³ì ïðîâåäåíî çàãàëüíîêë³í³÷íå îáñòåæåííÿ, ïðîàíàë³çîâàíî äàí³ 
àìáóëàòîðíèõ êàðò, âèêîíàíî á³îõ³ì³÷í³, ³ìóíîëîã³÷í³, â³ðóñî-
ëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ. Äëÿ ñòàòèñòè÷íî¿ îáðîáêè ðåçóëüòàò³â âèêî-
ðèñòàëè ïàðàìåòðè÷í³ òà íåïàðàìåòðè÷í³ ìåòîäè âàð³àö³éíî¿ 
ñòàòèñòèêè. Äëÿ ïîÿñíåííÿ çàêîíîì³ðíîñòåé çì³í ïàðàìåòð³â ³ 
äîâåäåííÿ ¿õ âçàºìîçâ’ÿçêó çàñòîñóâàëè êîðåëÿö³éíèé àíàë³ç. 
Â³äì³ííîñò³ ââàæàëè äîñòîâ³ðíèìè ïðè Ð<0,05.  



 

 20

Ïðîâåäåí³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî â îáñòåæåíèõ õâîðèõ ³ 
çäîðîâèõ îñ³á âèÿâëÿëè 2 âàð³àíòè ãåíîòèïó ÒLR-4 – ÀÀ ³ AG. 
Ïîøèðåííÿ ãåíîòèïó AA ñåðåä çäîðîâèõ ñêëàëî 90,0%, ãåíîòèïó 
ÀG – 10,0%. Ó õâîðèõ íà ÕÃÑ ³ êî-³íôåêö³þ Â²Ë/ÂÃÑ ãåíîòèïè 
ÀÀ ³ AG ðåºñòðóâàëèñÿ ïðàêòè÷íî ç òàêîþ æ ÷àñòîòîþ: ïðè ÕÃÑ – 
ó 89,7 ³ 10,3%, ïðè Â²Ë/ÂÃÑ – ó 91,7 ³ 8,3% â³äïîâ³äíî. 
Ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â ïîêàçàâ, ùî ó ïàö³ºíò³â ç 
ãåíîòèïîì AG ÿê ïðè ìîíî³íôåêö³¿ ÕÃÑ, òà ³ ïðè êî-³íôåêö³¿ 
Â²Ë/ÂÃÑ îçíàêè àñòåíî-âåãåòàòèâíîãî, áîëüîâîãî, äèñïåïñè÷íîãî 
ñèíäðîì³â âèÿâëÿëèñÿ çàâæäè, òîä³ ÿê ïðè ãåíîòèï³ ÀÀ – â³ðîã³äíî 
ð³äøå: ïðè ÕÃÑ – ó 82,0, 64,0 ³ 18,0%, ïðè êî-³íôåêö³¿ Â²Ë/ÂÃÑ – 
66,7, 75,0 ³ 48,0% îáñòåæåíèõ â³äïîâ³äíî. Ïðè ãåíîòèï³ AG, ïîð³â-
íÿíî ç ãåíîòèïîì ÀÀ, ó ïàö³ºíò³â ç êî-³íôåêö³ºþ Â²Ë/ÂÃÑ 
ñïîñòåð³ãàëè á³ëüø âèðàæåí³ îçíàêè öèòîë³òè÷íîãî ñèíäðîìó, ùî 
ï³äòâåðäæóâàëîñÿ äàíèìè êîðåëÿö³éíîãî àíàë³çó – íàÿâí³ñòþ äîñòî-
â³ðíèõ ïðÿìèõ êîðåëÿö³éíèõ çâ’ÿçê³â ì³æ ãåíîòèïîì AG ³ òÿæê³ñòþ 
ïåðåá³ãó ãåïàòèòó, à òàêîæ ïîêàçíèêàìè àêòèâíîñò³ ÀëÀÒ, ÀñÀÒ ³ 
ÃÃÒÏ. Ïðèâåðòàëî óâàãó òå, ùî â óñ³õ õâîðèõ ç ãåíîòèïîì ÀG áóëà 
â³äñóòíÿ â³äïîâ³äü íà ïðîòèâ³ðóñíó òåðàï³þ ÕÃÑ.  

Òàêèì ÷èíîì, ïðîâåäåí³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî ãåíîòèïè 
ÒLR-4 ÀÀ ³ AG ó çäîðîâèõ îñ³á, õâîðèõ íà ÕÃÑ ³ êî-³íôåêö³þ 
Â²Ë/ÂÃÑ çóñòð³÷àþòüñÿ ìàéæå ç îäíàêîâîþ ÷àñòîòîþ. Ó õâîðèõ 
íà êî-³íôåêö³þ Â²Ë/ÂÃÑ ïðè ãåíîòèï³ AG â³äçíà÷àºòüñÿ òÿæ÷èé 
ïåðåá³ã ãåïàòèòó ç âèðàæåíîþ àêòèâí³ñòþ. Ï³äâèùåíèé ðèçèê 
íååôåêòèâíîãî ë³êóâàííÿ ÕÃÑ ÿê ïðè ìîíî³íôåêö³¿ ÕÃÑ, òàê ³ ïðè 
êî-³íôåêö³¿ Â²Ë/ÂÃÑ ìîæå áóòè ïîâ’ÿçàíèé ç ³ìóíîäåô³öèòíèì 
ñòàíîì ñïàäêîâîãî õàðàêòåðó â ðåçóëüòàò³ ìóòàö³é TLR-4. 
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ÄÈÍÀÌ²ÊÀ ÏÎÊÀÇÍÈÊ²Â ÑÈÑÒÅÌÈ ÔÀÃÎÖÈÒÓÞ×ÈÕ 
ÌÀÊÐÎÔÀÃ²Â Ó ÕÂÎÐÈÕ ÍÀ ÍÅÀËÊÎÃÎËÜÍÈÉ 

ÑÒÅÀÒÎÃÅÏÀÒÈÒ ÏÐÈ ÇÀÑÒÎÑÓÂÀÍÍ² ÏÎË²ÎÊÑÈÄÎÍ²Þ  

Íàö³îíàëüíà ìåäè÷íà àêàäåì³ÿ ï³ñëÿäèïëîìíî¿ îñâ³òè 
³ì. Ï.Ë. Øóïèêà, ì. Êè¿â 

Çà ðåçóëüòàòàìè êë³í³êî-åï³äåì³îëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü, ó 
òåïåð³øí³é ÷àñ ñåðåä õðîí³÷íî¿ ïàòîëîã³¿ ïå÷³íêè íåàëêîãîëüíèé 


