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1972 р. помер один з хворих від маловідомої
на той час хвороби Кройтцфельдта-Я оба. Виявив-
ши в оловном моз померло о бчастий спон-
іоз, Прюзінер заці авився причиною йо о вини -
нення. На той час, можливо, він навіть явити не
мі , що цей випадо дасть йом змо від рити ар-
динально новий тип зб дни а, за що 1982 р. він
отримає Нобелівсь премію і світове визнання.
Йо о від риття здійснить революцію в до мах
біохімії, моле лярної біоло ії і медицини вза алі.

Пріон – пато енний біло тваринно о ор аніз-
м , що вини ає шляхом онформації апато енної
целюлярної форми біл а в пато енн і проявляє
цитопатичн дію в нейроцитах і міоцитах, пор ш -
ючи їх ф н цію.

Виділяють та і дві основні форми біл ів: PrPc
(целюлярний) і PrPsc (с репі-асоційований). Крім
то о існ ють проміжні форми: PrPsen (ч тливий до
протеаз) та PrPres (не ч тливий до протеаз). Обид-
ва біл и од ються еном PRNP, артованим на
орот ом плечі 20-ї хромосоми [1, 2]. Протеїн-
пріон (PrPc) с ладається з 254 аміно ислот, в лю-
чаючи 22-членні N-термінальні повтори. Моле -
лярна маса становить 30-35 Да [2]. Біл и PrPc і
PrPsc відрізняються своєю III i IV стр т рами,
іль істю β-шарів і α-спіралей. У біл PrPsc с ттє-
во більше в-шарів – 43 % (в PrPc – 3 %) і дещо
менша іль ість (34-43 %) α-спіралей. Штамоспе-
цифічні властивості пріонів за одовані в третинній
стр т рі PrPsc [3].

Незважаючи на орот ий життєвий період, па-
то енний пріон (PrPsc) збері ає свої властивості
протя ом тривало о час . Він стій ість до протеолі-
тичних ферментів, фізичної і фізи о-хімічної дії. Іна -
ше аж чи, з сьо о живо о пріон ине останнім
[4]. Одна б ло доведено, що при тривалом он-
та ті з протеазами пато енні пріони р йн ються.

Через онсервативність б дови біл ів пріонів
різних тварин, міжвидово о бар’єр фа тично не
існ є. Переш оджаючими фа торами в міжвидовій
передачі є: онцентрація дози біл а, іль ість па-
сажів, вид «донора» і «реципієнта», шляхи пере-
дачі, спад ова схильність [4, 5].

Одна , я им би не б в шлях передачі пріонів,
сперш вони з’являються в літинах лімфорети-
лярної системи ми дали ів, тим с , лімфов злів,

селезін и і зосереджені в В- літинних зонах
лімфоїдної т анини. Т т можлива їх част ова ре-
плі ація. Нейроінвазія відб вається за частю ди-
ференційованих В-лімфоцитів, одна належно о
моле лярно о обґр нт вання їх ролі в пато енезі
пріонових хвороб немає [6].

При інфі ванні нейронів, пріони зв’яз ються
з рецепторами мембран і а тив ється ендоцитоз,
що сприяє перенос пріонів літин [7]. Отже, з
ор анів ім но енез пріони по нервах (антеро-
радним і ретро радним транспортом) доходять
до найближчих а сонів. Т т число пріонів
збільш ється до дея о о ритично о рівня, після
чо о вони починають перес ватися в напрям до
спинно о, а далі – до оловно о моз . Репрод -
ція проходить не лише в нейронах, але й в ан л-
іальних елементах. На д м дея их спеціалістів,
лючов роль пато енезі PrPsc віді рають астро-
цити та інші літини лії, про що свідчить підвище-
ний рівень цито інів на пізніх стадіях захворюван-
ня. PrPc знаходять зовнішній поверхні мембра-
ни, тоді я PrPsc – в середині літини. Видалення
PrPc з поверхні інфі ованих пріонами літин бло-
є PrPsc вн трішньо літинно. Тобто, на літинній

мембрані є необхідний попередни PrPsc, і це оз-
начає, що онверсія літинної ізоформи в с репі-
ізоформ проходить або на мембрані літини, або
через літинний ендоцитоз PrPc.

Власне синтез пріонів до інця не з’ясовано,
том створено та і три моделі цьо о процес :

1. Модель етеродимеризації – ґр нт ється на
зміні онформації целюлярно о біл а на матриці
мономера пато енно о.

2. Модель полімеризації – ґр нт ється на пере-
ході целюлярно о біл а в пато енний при он ло-
мерації йо о з а ре ованими пато енними біл ами.

3. Модель онформаційної онверсії – засно-
вано на теорії існ вання розчинної (S) і нероз-
чинної (А) форм. При взаємодії S і А форм відб -
вається перехід целюлярно о біл а в с репі-асо-
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ційований з подальшою трансформацією S в А
форм . Після цьо о можливе або творення но-
вих а ре атів, або приєднання до матрично о.

Крім то о, відомо ще одн теорію форм вання
пріонів, розроблен при дослідженні нових лі ів
проти ра , принципом дії я их є при нічення про-
теаз [8]. В нормі, під час синтез пріонів, PrPc
відб ваються «технічні» збої і синтез ються «по-
ламані» біл и (PrPх), я і зраз ж с ваються про-
теазами. При ви люченні протеаз «поламані
біл и» на опич ються і перетворюються в PrPsc.

Я вважають, біло PrPс необхідний для нор-
мальної синаптичної ф н ції. Прип с ають, що він
бере часть між літинном впізнанні і літинній
а тивації. Целюлярний пріон виходить через мем-
бран і з’єдн ється з анозинфосфадитилінозито-
лом (ГФІ) на її поверхні для ви онання своєї ф н ції.

Біло PrPsc з мовлює ва олізацію і набря
нейронів, іперхромію літин П р іньє, демієліні-
зацію воло он, ти роліз, аріоліз, проліферацію
астроцитів і лії. Моле ла пато енно о біл а
містить приблизно на 10 % менше зі н тих діля-
но , ніж моле ла біл а нормально о. Фа тично,
пато енний пріон «невинний» тра ічних на-
слід ах – зміна третинної і четвертинної стр т ри
біл а призводить до зміни а цептора, я ий вже
не розрізняється рецепторами мембрани, том
пріон не може вийти за межі літини і на опич єть-
ся вторинних лізосомах.

Я оворить проф. А. Тараховсь ий, «... літина
сприймає цей біло я ч жорідний і нама ається
знищити йо о, перетворивши в щось, що не може
б ти ви ористаним літиною; ...з точ и зор літи-
ни, вона ви онала свою ф н цію, іна тив вавши
біло неправильної онформації. Але для літини
ця іна тивація має тра ічні наслід и, том що не-
ф н ціональні біл и на опич ються в літині і пра -
тично знищ ють її...» [9].

Шляхи інфі вання пріонами віді рають важ-
лив роль розвит захворювання. Їх можна ви-
значити в та ій послідовності, за швид істю роз-
вит симптомати и: інтрацеребральний, інтраве-
нозний, інтраперитонеальний, підш ірний,
оральний. Напри лад, доза, необхідна для зара-
ження пріонами мишей при оральном шляхові,
повинна б ти в 200 000 разів вищою, ніж при
інтрацеребральном шлях [4].

Хвороби, що ви ли аються пріонами, поділя-
ються на дві р пи: 1) спон іоформні енцефало-
патії, або бчасті енцефалопатії (ГЕП); 2) спон іо-
формний міозит з пріон-асоційованими в лючен-
нями. До першої р пи належать та і найбільш

вивчені пріонові захворювання: синдром Герстма-
на–Штра слера–Шейн ера (СГШШ), фатальна
сімейна інсомнія (ФСІ), хвороба р , хвороба Аль-
перса (хронічна про рес юча енцефалопатія ди-
тячо о ві ), хвороба Кройтцфельдта-Я оба (ХКЯ),
аміотрофічний лей оспон іоз (хвороба Міотча).
Клінічна симптомати а цих захворювань залежить
від ло алізації патоло ічно о процес , ст пеня ра-
ження, вид захворювання. Незважаючи на роз-
митість ліні и, можна виділити спільні розлади в
та их сферах: розлад ч тливої сфери (втрата і по-
р шення ч тливості), пор шення р хової сфери
(ата сія, параліч, атрофія м’язів), пор шення пси-
хі и (апра сія, амнезія різно о ст пеня, депресія,
сонливість, а ресивність, зниження інтеле т ) [4].

Рез льтати патоморфоло ічних досліджень
моз хворих, що за ин ли від пріонових хвороб,
по азали риси подібності і відмінності. Ма рос о-
пічно визначається атрофія оловно о моз , особ-
ливо значна при ХКЯ, ст пінь я ої впливає на три-
валість виживання. Гістоло ічно виявляється спон-
іоформна де енерація, атрофія і втрата нервових
літин, астроцитарний ліоз, амілоїдні бляш и, що
містять пріоновий біло , а та ож відс тність за-
пальних реа цій.

Хвороба Кройтцфельдта-Я оба (ХКЯ). Тре-
тин сіх пріонових захворювань займає ХКЯ, спос-
тері ається з частотою 1 на 1 млн, переважно в лю-
дей старших 40 ро ів і є під острою енцефалопатією,
в основі я ої лежить повільне відмирання нейронів.
Пріони прони ають в ор анізм людини різними шля-
хами: при хір р ічних втр чаннях, введенні ормонів
рост , е стра ованих з іпофіз людини, трансплан-
таціях (ро ів и, твердої моз ової оболон и), при вжи-
ванні в їж м’яса, моз тварин, хворих на оров’я-
чий с аз, с репі; зараз вед ться пош и передачі
пріонів через моло о і моло опрод ти, осмети-
. Морфоло ічно виявляють диф зн атрофію ори

ГМ, спон іоформні зміни, дистрофію нейронів, амі-
лоїдоз моз , випадання нейронів, реа тивн про-
ліферацію астроцитів. У лініці виділяють тетрад
симптомів: під остра про рес юча деменція, міо-
лонії, типові періодичні омпле си на ЕЕГ і при
нормальном лі ворі. Поряд з цим, спостері ають-
ся мозоч ові симптоми, розлади зорово о сприй-
няття, надядерні о ор хові пор шення, передньо-
ро ові симптоми. Середній час життя хворих після
вини нення перших симптомів не перевищ є од-
но о ро , рід о оли хворі жив ть довше.

Хвороба Кройтцфельдта-Я оба представлена
трьома ласичними формами: ятро енною, сімей-
ною і спорадичною. Зараз виділено нов форм –



8 4

ÎÃËßÄÈ ÒÀ ËÅÊÖ²Ї

атипов (або британсь ий варіант [10]), перші відо-
мості про це з’явилися 6 вітня 1996 р. в ж рналі
«The Lanсet» [4], ця форма вини ає переважно в
молодом віці внаслідо вживання в їж м’яса орів,
хворих на ГЕК ( бчаст енцефалопатію орів, або
оров’ячий с аз). Клінічні симптоми близь і до хво-
роби р і ятро енної форми ХКЯ. У та их випад-
ах спостері ається переважання ата сії над де-
менцією, в біоптатах моз виявляють амілоїдні
бляш и з PrPsc. Летальність становить 100 %.

За хара тером перебі виділяють три форми
хвороби:

1) з повільним про рес ванням на почат о-
вих етапах і швид им в інці;

2) з персист ючим перебі ом;
3) з швид им почат ом і повільним завершенням.
Залежно від переважаючої анатомічної ло а-

лізації спон іоформних во нищ виділяють 5
під р п ХКЯ:

1) тип Я оба, або орти о-стріато-спінальна
форма;

2) тип Хонденхайна, з переважанням в поти-
личній орі;

3) диф зний тип (Штерна і Гарсена) з во ни-
щами, с онцентрованими в базальних ан ліях,
талам сі;

4) ата сичний тип (Бро нела-Оппсен айнера),
при я ом значною мірою ражається мозочо ;

5) паненцефалічний тип, при я ом ст пінь
раження білої речовини не пропорційний де е-
нерації сірої речовини.

Невроло ічна ліні а хара териз ватиметься
с пністю симптомів і синдромів відповідно до
ділян и раження сірої чи білої речовини моз .

Продромальні симптоми ХКЯ не специфічні,
в лючають астенію, пор шення сн і апетит , зни-
ження маси тіла, втрат лібідо, пор шення ва и,
пам’яті і мислення, зміна поведін и. Першою оз-
на ою хвороби часто є зорові пор шення, біль
олови, запаморочення, парестезії. 100 % прижит-
тєва діа ности а відс тня. За ніфі ованою
лінічною ласифі ацією, виділяють достовірн ,
імовірн і можлив ХКЯ.

Достовірний діа ноз хвороби встановлюється
за допомо ою стандартних і морфоло ічних тестів
і/або виявлення с репі-асоційованих фібрил. Імо-
вірний діа ноз ХКЯ може мати місце випад
про рес ючої деменції і типових змін на ЕЕГ, а та-
ож при наявності двох з лінічних симптомів:
міо лон са, зорових чи мозоч ових пор шень
(ата сії), пірамідних чи е страпірамідних пор -
шень, а інетично о м тизм . При можливом діа -

нозі ХКЯ пор шення ті ж, що й при ймовірном ,
але без омпле сних змін на ЕЕГ, і хвороба три-
ває менше 2 ро ів. Наб та ХКЯ реєстр ється ви-
пад про рес ючо о мозоч ово о синдром
хворих, що отрим вали ормони іпофіз , а та ож
при наявності в анамнезі фа торів ризи (транс-
плантація ор анів). Сімейна ХКЯ реєстр ється
випад достовірно о чи можливо о діа ноз ХКЯ
близь их родичів, а та ож при наявності нейро-

психічних пор шень, пов’язаних зі змінами в ені
РRNР. При сімейній ХКЯ привертають ва лінічні
та патоморфоло ічні особливості, пов’язані з ха-
ра тером м тацій в ені.

Синдром Герстмана-Штра сслера–Шейн-
ера (СГШШ). Передається за а тосомно-домі-
нантним типом. Трапляється в 10 разів рідше ХКЯ,
частіше в осіб старших 40 ро ів. Ін баційний пері-
од триває понад 4 ро и. СГШШ хара териз ється
ата сією, дисфа ією, розладами фонації, нароста-
ючим недо мством. Перебі захворювання триває
близь о 5 ро ів, після чо о настає смерть. Морфо-
ло ічні та лінічні зміни залежать від м тацій в о-
донах РRNP ена (102, 105, 117, 198, 217). Виділя-
ють сімейн і спорадичн форми. СГШШ має два
види: «Ата тичний синдром ГШШ» з переважаю-
чою ата сією, дементний синдром ГШШ. У дея их
сім’ях з ата тичним синдромом ГШШ виділяють та і
симптоми, я аміотрофії, с доми, міо лонії, симпто-
ми раження стовб ра моз . При іншій формі хво-
роби, я а отримала назв дементно о синдром
ГШШ, провідною в лініці є деменція з е страпіра-
мідними і пірамідними симптомами. Описані сім’ї з
атиповою формою, що в лючає ата сію, деменцію,
пар інсонізм. Морфопатоло ічні зміни в моз
схожі з іншими пріоновими захворюваннями. Ха-
ра терною особливістю є від ладення амілоїдних
бляшо в орі мозоч а та моз , атрофія білої
речовини, орти оспінальних шляхів та ін. Особ-
ливо виражена де енерація з бчато о ядра. У
більшості спостережень в орі оловно о моз
розвивається б оподібний стан (status lacunaris),
я ий при еле тронній мі рос опії хара териз єть-
ся наявністю численних ва олей. Гайд ше
1985 р. висловив прип щення, що при вживанні
онтаміновано о м’яса в людей може розвивати-
ся СГШШ спорадично о тип , а при верти альній
передачі – переходить сімейн форм СГШШ.
На основі вели ої іль ості робіт Гайд ше і йо о
ш ола в США з 1976 р. встановили офіційн за-
борон на вживання в їж м’яса хворих орів.

К р – смерть від сміх . Назва походить від
назви льт племені в Пап а (Нова Гвінея), де
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пан вав рит ал анібалізм , в я ом передбача-
лося вживання сиро о моз померло о найближ-
чими родичами чоловічої статі. Зв’язо хвороби р
з вживанням сиро о моз б ло встановлено в
1957 р. амери ансь им вір соло ом Гайд ше ом і
виявлено зміни, типові для бчатої енцефалопатії
тварин, а внаслідо раження ядер лицево о не-
рва і вини ала « сміхнена мас а» на обличчі по-
мерло о. Хвороба р — найтиповіший при лад
трансмісивних пріонових захворювань людини. Для
р хара терні ата сія, тремор і деменція. Смерть

настає приблизно через 12 міс. На сьо одні ця хво-
роба пра тично не реєстр ється.

Фатальна сімейна інсомнія (ФСІ) – рід існе
енетичне захворювання з автосомно-домінантним
типом спад вання, часто дебют є в молодих лю-
дей, с проводж ється пор шенням синтез о ремих
ормонів, цир адних ритмів [4], ве ето-с динними
проявами, пор шенням сн , що веде до швид ої
втомлюваності, зниження ва и, інтеле т , появи
фобій, алюцинацій. Виявляється переважно при
лі ванні безсоння, оли жодні снодійні препарати
хвором не допома ають, і детальном зборі ене-
тично о анамнез . В основі лежать дистрофічні зміни
талам с . У лінічній артині захворювання розріз-
няють 4 стадії [4]. Перша стадія – про ресивне без-
соння –– основний прояв ФСI, триває близь о 4 міс.
На др ій стадії, що триває біля 5 міс., з’являються
алюцинації, тривожне пор шення і пітливість. Тре-
тя стадія (3 міс.) хара териз ється повним безсон-
ням. У четвертій стадії (6 міс.) приєдн ється демен-
ція. Ця стадія є термінальною. При істоло ічном
дослідженні талам с виявляють нейроцитоліз, аст-
ро ліоз, амілоїдоз.

Хвороба Альперса, або хронічна про рес -
юча енцефалопатія дитячо о ві , б ває переваж-
но в дитячом і юнаць ом віці, триває до 1 ро і
часто поєдн ється з раженням печін и. Має ав-
тосомно-рецесивний тип спад вання. Хворі по-
мирають внаслідо печін ової недостатності.
Клінічно проявляється болями олови, пор шен-
ням зор , епілептиформними нападами, іпото-
нією, раженням печін и (хронічний епатит). Гісто-
ло ічно схожа з хворобою Кройтцфельдта-Я оба.

е) Аміотрофічний лей оспон іоз (хворо-
ба Міотча) вперше описано 1956 р. в Білор сії.
Ін баційний період більше 3 ро ів. Клінічно про-
являється парезом інціво , паралічем р дних і
черевних м’язів. Патоморфоло ічно виявляють
спон іоз білої речовини оловно о і спинно о
моз [11], що є відмінним від інших пріонових
хвороб.

Диференційний діа ноз пріонових захво-
рювань проводиться з о ремими психіатричними
і невроло ічними патоло іями, напри лад: оливо-
понто-церебральною ата сією, спиноцеребраль-
ною де енерацією, епатоцеребральною де ене-
рацією, розсіяним с лерозом, сімейною формою
хвороби Альц еймера, метахроматичною лей о-
дестр цією, хворобою Рефс ма та ін.

Спон іформний міозит з пріон-асоційо-
ваними в люченнями. Ця нозоло ія частіше
виявляється в осіб старших 50 ро ів. Проявляєть-
ся повільним наростанням симптомів, міал ії,
слаб ості, при я их відс тній ефе т від лі вання.
При істоло ічном дослідженні виявляють не ро-
тичн міопатію з наявністю ва олей. Ці ва олі в
заморожених зрізах містять спіралеподібні он-
офільні нит и [4].

З метою прижиттєвої діа ности и ви ористо-
в ють біопсію лот ових ми дали ів, о ремих діля-
но оловно о моз для виявлення амілоїдних
бляшо , с пчень ва оль, зморщ вання і випа-
дання нейроцитів, в Росії ви ористов ють пере-
плетені літини моз ( оши оподібні). Застосо-
в ють ЕЕГ для виявлення омпле сів змішаної
стр т ри [12]. Певне діа ностичне значення має
визначення в лі ворі хворих на ХКЯ патоло іч-
них біл ів 26-29 Да і нейрональної специфічної
енолази, особливо біл а 14-3-3, я ий вважається
мар ером пріонових хвороб [13].

У Женеві дослідни и фармацевтичної омпанії
Serano розробили методи прис орено о роз-
вит пріонів. Метод з назвою РМСА на ад є полі-
меразн ланцю ов реа цію. Найпоширенішою
методи ою виявлення пріонів моз тварин є
тест фірми Prionics (Швейцарія) – Prionics-Chec
Western. Даний тест отримав схвалення від Євро-
пейсь о о Союз (DG XXIV, 1999) і Швейцарсь их
ветеринарних сл жб (1999).

Лі вання до інця не розроблено. За ліміто-
ваними даними, амфотерин, НРА-23 (ін ібітор син-
тез вір сно о лі опротеїд ) і орти остероїди
збільш ють ін баційний період при е сперимен-
тальном с репі, а дея і антибіоти и трохи подо-
вж ють час життя хворих тварин. Брефелдин А,
р йн ючи апарат Гольджі, переш оджає синтез
пріонів в інфі ованій льт рі літин. Бло атори
альцієвих аналів, зо рема NMDA-рецепторів,
сприяють тривалішом виживанню інфі ованих
нейрональних льт р. Є роботи, в я их висвіт-
люється позитивний ефе т від лі вання проти-
малярійними препаратами (хіна рин, а рихін) [14].
Нещодавно стало відомо, що прод ти вільнора-
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ди ально о о ислення здатні р йн вати пріони в
ділянці повторюваних о тапептидних аміно ислот
за наявності міді і л жно о pH середовища.

На превели ий жаль, ця стаття створена на
основі праць зар біжних оле . Адже вітчизняних
пра тичних досліджень, рім теоретичних, майже
немає. Чи потрібно нам це? Та . Ви ористання
прод тів тваринно о походження в харчовій,
фармацевтичній, осметичній промисловостях –
прямий шлях до онта т з пато енними пріона-
ми, а ми від цьо о не захищені. Вивчення пріонів
допоможе відповісти на нові запитання, спон ає
пере лян ти старі а сіоми, від риє нові оризон-
ти розвит вітчизняної на и, дасть нам мож-
ливість довести свій неабия ий на овий потен-
ціал, заставить присл хатися до нашої д м и інших
держав- і антів. Зараз лише створюються лабо-
раторії для вивчення пріонів. Але чи б д ть вони
ф н ціон вати? Напри лад, Німеччині, для фінан-
с вання та их досліджень, щорічно витрачаються
ошти, я і в де іль а разів перевищ ють бюджет
У раїни. Зроз міло одне – нація, я а є здоровою
і впевненою своїй безпеці, зо рема з медичної
точ и зор , – це запор а спішно о розвит і
становлення нашої держави на найвищом рівні.
Наше майб тнє – наших р ах.
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Ðåñïóáë³êàíñüêèé íàóêîâî-ïðàêòè÷íèé öåíòð ã³ã³ºíè, ì. Ì³íñüê (Á³ëîðóñü)

Хоча менін о о ова інфе ція (МІ) повинна б ти
віднесена до ерованих інфе цій, за рівнем за-
хворюваності вона збері ає досить висо а т -
альність я через анти енн недостатність ва цин
(тіль и проти серо р п А – Росія, В – К ба, А і С –
Франція, А, С, V, W135N – США, тоді я серо р п

Neisseria meningitidis не менше 12 (А, В, С, Х, Y, Z,
29E, 135W, H, I, К, L), не рах ючи поліа лютинабель-
них і неа лютинабельних сероварів), та і недо-
лі и в ор анізації ва цинації (рівня щепленості).
Генералізовані й летальні форми МІ, особливо
дітей перших 3 ро ів життя, здатні ви ли ати не


