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Çàïîð³çüêà îáëàñíà ³íôåêö³éíà êë³í³÷íà ë³êàðíÿ

Рез¾льтати� досліджень� 71� хворо�о� на� �острі
�епатити� В� і� С� (ГГВ� і� ГГС)� в±аз¾ють� на� зниження
вміст¾� інтерлей±ін¾-2�(ІЛ-2)�¾�сироватці�±рові,�най-
значніше� ¾� пацієнтів� із� ГГС.� Застос¾вання� ім¾но-
фан¾� при� обох� �епатитах� (В� і� С)� с¾проводж¾ва-
лось� відновленням� вміст¾� ІЛ-2.

Гепатити�В� і� С� займають� домінÀюче�місце� се-
ред� Àсіх� хвороб�печін³и� À� зв’яз³À� з� їхнім�широ³им
розповсюдженням� і� висо³им� рівнем� захворюва-
ності.� Важливе� значення� в� пато�енезі� цих� �епа-
титів�належить�станÀ� ³літинної� лан³и� імÀнітетÀ,�що
віді�рає� провіднÀ� роль� À� ³ліренсі� вірÀсÀ� та� інфі³о-
ваних� вірÀсом� ³літин� [1].� Для� розвит³À� адаптив-
ної� імÀнної� відповіді� необхідна� наявність� À� до-
статній� ³іль³ості� біоло�ічно� а³тивних� речовин� –
цито³інів,� я³і� ре�Àлюють� хара³тер,� �либинÀ� й� три-
валість� імÀнної� відповіді� ор�анізмÀ� на� анти�ен� [2].
У�зв’яз³À�з�цим�становить� інтерес�вивчення�вмістÀ
ІЛ-2�À�хворих�на�ГГВ�і�ГГС�та�впливÀ�терапії� імÀно-
фаном,� я³ий�містить� а³тивні� синтетичні�фра�мен-
ти�тимопоетинÀ,�здатні�відтворювати� імÀноре�Àлю-
вальнÀ� дію� природно�о� тимічно�о� �ормонÀ� на� пе-
риферичнÀ� імÀннÀ� системÀ� [3].

Мета� роботи� –� вивчити� вміст� ІЛ-2� À� сироватці
³рові� хворих�на�ГГB� і�ГГС�та�вплив�на�цей�цито³ін
терапії� імÀнофаном.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè

Під�спостереженням�À�відділенні�вірÀсних��епатитів�За-

порізь³ої�обласної�інфе³ційної�³лінічної�лі³арні�перебÀвав�71

хворий�на�ГГВ�і�ГГС�ві³ом�від�15�до�47�ро³ів�(39�чолові³ів�і�32

жін³и).�У�всіх�пацієнтів�захворювання�перебі�ало�в�жовтя-

ничній�формі.�Наявність��епатитÀ�діа�ностÀвали�на�підставі

³ліні³о-епідеміоло�ічних�даних,�біохімічних�по³азни³ів�фÀн³-

ціонально�о�станÀ�печін³и,�резÀльтатів�ÀльтразвÀ³ово�о�до-

слідження.�Етіоло�ічно�діа�ноз��епатитÀ�В�підтверджено�ви-

явленням�À�³рові�HBsAg,�HBeAg,�anti-HBcor�IgM�методом�імÀ-

ноферментно�о�аналізÀ�(ІФА),�діа�ноз��епатитÀ�C�–�визначен-

ням�anti-HCcor�IgM,�anti-HCV�IgG�методом�ІФА�й�HCV-RNA

методом�полімеразної�ланцю�ової�реа³ції.

Всі�пацієнти�отримали�традиційнÀ�базиснÀ�терапію�(дієта

№�5,�мезим-форте,�силі³с,�за�необхідності�інфÀзії��лю³озо-со-

льових�розчинів,�À�період�ре³онвалесценції�–��епатопроте³то-

ри).�Для�впливÀ�на�імÀннÀ�системÀ�ор�анізмÀ�обрано�імÀно-

фан�(«Біоно³с»,�Росія)�–�імÀноре�Àляторний�пептид�четверто-

�о�по³оління�(�е³сапептид�з�моле³Àлярною�масою�836�D).

Хворі�бÀли�розділені�на��рÀпи:�I�–�18�хворих�на�ГГВ�й�I-A

–�15�хворих�на�ГГС,�я³і�в�період�ранньої�ре³онвалесценції�(з

2-3-�о� тижня� лі³Àвання)� отримали� імÀнофан� по� 1,0� мл

0,005�%�розчинÀ� ³ожні� 3� дні,� на� ³Àрс� 10� ін’є³цій;� II� –� 20

хворих�на�ГГВ�й�II-A�–�18�хворих�на�ГГС,�я³і�отримали�тіль³и

базиснÀ�терапію.

Вміст�À�сироватці�³рові�ІЛ-2�визначали,�ви³ористовÀю-

чи� ELISA-набір�для�³іль³існо�о�вимірювання�«Протеїновий

³онтÀр»�(Росія).�ІФА�проводили�на�приладі�DigiScan-400�(Ав-

стрія).�КонтрольнÀ��рÀпÀ�с³лали�20�здорових�осіб�та³о�о�ж

ві³À,�я³�хворі.

Отримані�дані�обробляли�методом�варіаційної�статисти-

³и�À�про�рамі�«Statistica�6.0�for�Windows».�Віро�ідність�розбіж-

ностей�середніх�величин�оцінювали�за�допомо�ою�непара-

метричних�³ритеріїв�Манна-Уїтні�(для�незалежних�вибіро³)

і�Віл³о³сона�(для�залежних�вибіро³).

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

У� розпал� �епатитÀ� виявлено,�що� вміст� ІЛ-2� À
сироватці� ³рові� бÀв� віро�ідно� знижений.� У� хворих
на�ГГВ�він�дорівнював� (24,40±3,59)�п³�/мл,�на�ГГС
–� (10,58±3,11)� проти� (42,74±4,98)�п³�/мл� в� осіб
³онтрольної� �рÀпи.� ГГС� сÀпроводжÀвався� найниж-
чим� вмістом� ІЛ-2� À� сироватці� ³рові� порівняно� з
хворими�на�ГГВ� (PM-W<0,01).

Через� 2-3� тиж.� базисної� терапії� ГГВ� зареєст-
роване� сÀттєве� підвищення� вмістÀ� ІЛ-2,� одна³� він
залишався� на� 24,2�%� нижче� ³онтрольно�о� по³аз-
ни³а.� Інша� ³артина� спостері�алася� À� хворих� на



4 7

ÎÐÈÃ²ÍÀËÜÍ²  ÄÎÑË²ÄÆÅÍÍß

ГГС.� У� хворих� цієї� �рÀпи� достовірних� змін� вмістÀ
ІЛ-2� À� сироватці� ³рові� не� встановлено,� рівень� ІЛ-2
залишався�монотонно� низь³им,� на� 74,3�%� нижче
по³азни³а� в� ³онтрольній� �рÀпі� (табл.� 1).

Відомо,�що� ІЛ-2�–�³лючовий�пара-� і�авто³рин-
ний�ре�Àлятор�процесів�проліферації� та�диферен-
ціювання� пра³тично� всіх� видів� імÀно³омпетент-
них� ³літин.� ІЛ-2� а³тивÀє� ма³рофа�и,� підсилюючи
продÀ³цію� ради³алів,� о³сидÀ� азотÀ,� се³рецію� ци-
то³інів;� NK-³літини,� я³і� набÀвають� неспецифічнÀ
цитото³сичнÀ� а³тивність,� перетворюючись� в� а³-
тивовані� лімфо³іном� ³літини;� стимÀлює� проліфе-
рацію� анти�еноспецифічних� CD8+� Т-лімфоцитів.
За� недостатньої� ³іль³ості� ІЛ-2� ре�Àляція� е³спресії
на� мембранах� CD8+-лімфоцитів� рецепторів� ІЛ-2R
порÀшÀється,�що,� À� свою� чер�À,� не� ви³ли³ає� до-
статню� е³спансію� анти�еноспецифічних� CD8+-
лімфоцитів�[4,�5].�У�той�же�час�цитото³сична�Т-³лі-
тинна� реа³ція,� що� призводить� до� лізисÀ� HBcAg
або� інфі³ованих�HCV� �епатоцитів,� є� центральною
лан³ою� в� імÀнній� відповіді,� я³а� визначає� перебі�
і� наслід³и�HBV-� і� HCV-інфе³ції� [2,� 6].

Виявлене� зниження� в� сироватці� ³рові� хворих
на�ГГВ� і�ГГС�вмістÀ� ІЛ-2,�я³ий�є�основним�фа³то-
ром�ростÀ�Т-лімфоцитів,�свідчить�про�недостатню
повноцінність� ³літинної� лан³и� імÀнітетÀ.� Ряд� до-
слідни³ів� та³ож� в³азÀє� на� значне� зниження� індÀ-
³ованої� продÀ³ції� ІЛ-2� À� хворих� на� маніфестні
форми��епатитів� B� і�С� (о³ремо� і� в�поєднанні)� [7].

Таблиця�1

Вміст�ІЛ-2�(п³�/мл)�À�сироватці�³рові�хворих�на�ГГВ�і�ГГС�залежно�від�терапії�та�стро³ів�лі³Àвання�(M±m)

ГрÀпа�хворих�
ГГВ� ГГС�Час�обстеження�

I�(n=18)� II�(n=20)� I-А�(n=15)� II-А�(n=18)�

24,40±3,59�
PM-W<0,004�

10,58±3,11�
PM-W<0,007�

При��оспіталізації�
23,47±4,25�
PM-W<0,009�

27,25±4,97�
PM-W<0,01�

10,58±4,54�
PM-W<0,007�

9,54±4,06�
PM-W<0,006�

32,41±4,01�
PM-W<0,01;�PW<0,01�

10,97±3,12�
PM-W<0,01;�PW>0,05�

Через�2-3�тиж.�базисної�
терапії� 30,23±5,26�

PM-W<0,01�
PW<0,01�

33,11±4,93�
PM-W<0,012�
PW<0,01�

12,15±4,23�
PM-W<0,05�
PW>0,05�

10,34±3,87�
PM-W<0,047�
PW>0,05�

Через�6-7�тиж.�лі³Àвання�
46,16±5,14�
PM-W<0,05�
PW1<0,002�

35,91±4,43�
PM-W<0,03�
PW1>0,05�

40,44±5,84�
PM-W>0,05�
PW1<0,05�

14,16±4,65�
PM-W<0,025�
PW1>0,05�

 Ïðèì³òêè: P
M-W

 – ð³çíèöÿ äîñòîâ³ðíà ïîð³âíÿíî ç³ çäîðîâèìè – (42,74±4,98) ïêã/ìë; P
W
 – ç ïîêàçíèêàìè äî ë³êóâàííÿ;

P
W1

 – ç ïîêàçíèêàìè ÷åðåç 2-3 òèæ. áàçèñíî¿ òåðàï³¿.

За� іншими� даними� [8],� ГГС� сÀпроводжÀвався
підвищенням� рівня� ІЛ-2.

Аналіз� динамі³и� ІЛ-2� À� пацієнтів,� я³і� отримали
терапію� імÀнофаном,� по³азав� статистично� досто-
вірне,� порівняно� з� відповідними� по³азни³ами� до
призначення� імÀнотропно�о� препаратÀ,� підвищен-
ня� вмістÀ� в� сироватці� ³рові� ІЛ-2,� рівень� я³о�о� на
момент� за³інчення� лі³Àвання� сÀттєво� не� відрізняв-
ся� від� ³онтрольно�о� я³� À� хворих� на� ГГВ,� та³� і� на
ГГС.�У�хворих� II�й� II-A� �рÀп,�я³і�одержÀвали�протя-
�ом� Àсьо�о� періодÀ� стаціонарно�о� лі³Àвання� тіль³и
базиснÀ� терапію,� вміст� ІЛ-2� À� сироватці� ³рові� за-
лишався� достовірно� зниженим�–� на� 15,9�%� À� хво-
рих�на�ГГВ� і�на�66,9�%�À�хворих�на�ГГС,�порівняно
з�цим�параметром�À�³онтролі� (табл.�1).

Тривале� зниження� на� фоні� базисної� терапії
вмістÀ�ІЛ-2�сприяє,�на�нашÀ�дÀм³À,�низь³ій�цитото³-
сичній� відповіді� (індÀцибельної� та� адаптивної),�що
може� сприяти� тривалій� персистенції� вірÀсÀ,� зо³ре-
ма�HCV,� в� ор�анізмі� з� розвит³ом� надалі� хронічно-
�о� процесÀ� в� печінці.�Це� є�ще�одним�підтверджен-
ням� необхідності� в³лючення� імÀноло�ічних� дослід-
жень� À� ³омпле³с� диспансерно�о� спостереження� й
обстеження� хворих,� я³і� перенесли� ГГВ� і� ГГС.

Призначення� імÀнофанÀ� сприяло� відновлен-
ню� вмістÀ� ІЛ-2.� Е³спериментально� по³азано,� що
імÀнофан� підсилює� е³спресію� стрÀ³тÀр�між³літин-
ної� взаємодії� на� ³літинній� поверхні� [9],� зо³рема,
впливає� на� механізми� е³спресії� рецептора� ІЛ-2
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[10].�ПрипÀс³ають� [10],�що�механізми�дії� імÀнофа-
нÀ�можÀть� бÀти� пов’язані� з� йо�о� здатністю� підси-
лювати� продÀ³цію� й� а³цепцію� ³лючових� цито³інів,
а� та³ож� ³ооперативнÀ� здатність� Т-лімфоцитів.

Âèñíîâêè

1.� У� хворих� на� ГГВ� і� ГГС� зареєстровано� зни-
ження� вмістÀ� в� сироватці� ³рові� ІЛ-2,� найзначніше
при� �епатиті�С.

2.� ЗастосÀвання� імÀнофанÀ� À� хворих� на� ГГВ� і
ГГС� сÀпроводжÀється� відновленням� вмістÀ� ІЛ-2� À
сироватці� ³рові.
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I N T E R L E U K I N - 2  C O N T E N T  I N  B L O O D
S E R U M  O F  P A T I E N T S  W I T H  A C U T E
V I R U S  H E P A T I T E S  A N D  I T S  C H A N G E S
A G A I N S T  T H E  B A C K G R O U N D  O F  B Y
I M U N O F A N  T H E R A P Y

Yu.Yu. Ryabokon

SUMMARY.� The� results� of� the� researches� of� 71
patients�with�acute�hepatitis�B�and�C�(AHB�and�AHC)
prove�the�lowering�of�interleukin-2�content�in�blood
serum�which�is�most�expressed�at�patients�with�acute
hepatitis�C.� Imunofan� using� at� patients�with� acute
hepatitis�B�and�C� is�accompanied�by� regeneration
of� interleukin-2� content� in� blood� serum.


