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В-клітинна хронічна лімфо-
цитарна лейкемія (В-ХЛЛ) на-
лежить до лімфопроліфера-
тивних захворювань із по-
вільною клональною експан-
сією імунофенотипово зрілих
(основні диференційно-діагно-
стичні маркери — мембранні
антигени CD19, CD5, CD23),
однак функціонально непов-
ноцінних пухлинних В-лімфо-
цитів [1]. При цій патології
клітини пухлинного клону в ос-
новному представлені В1-лім-
фоцитами, головною імуно-
фенотиповою ознакою яких є
експресія мембранного анти-
гену CD5. Вважається, що в
лімфопроліферативних про-
цесах при В-ХЛЛ беруть участь
саме В1-лімфоцити [2]. Як
правило, у хворих на В-ХЛЛ
кількість В1-лімфоцитів пух-
линного клону перевищує існу-
ючу для цих клітин норму при-
близно в 3–4 рази [3].

Чисельними дослідження-
ми підтверджено, що функціо-
нальна неповноцінність В-клі-
тин у більшості пацієнтів на
В-ХЛЛ призводить до знижен-
ня продукції основних класів
імуноглобулінів, включаючи
IgG, що відіграють важливу
роль у захисті організму від
бактеріальної інфекції [4]. Най-
імовірніше, часті інфекційні ус-
кладнення у хворих на В-ХЛЛ
(хронічний бронхіт, пневмонія
та ін.) виникають внаслідок
дисрегуляції механізмів неспе-
цифічного та специфічного
імунітету, що також може бути
однією з причин несприятли-
вого завершення даного за-
хворювання. З цих позицій ста-
новить значний інтерес ви-
вчення механізмів, що контро-
люють реакції неспецифічно-
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го і специфічного імунітету у
хворих на В-ХЛЛ.

Відомо, що фагоцитоз є го-
ловним механізмом неспеци-
фічної резистентності організ-
му. До клітин, що здійснюють
фагоцитарні реакції, поряд із
макрофагами належать нейт-
рофіли та моноцити перифе-
ричної крові (ПК) [5]. Дані ге-
мограм свідчать про виражену
цитопенію у хворих на В-ХЛЛ.
У більшості випадків у таких
хворих кількісний дисбаланс
у популяціях нейтрофілів і мо-
ноцитів часто супроводжуєть-
ся пригніченням їхньої фаго-
цитарної функції. Внаслідок
цього існує висока ймовірність
розвитку інфекційних усклад-
нень, що обов’язково потребує
вивчення у хворих на В-ХЛЛ
стану неспецифічного імуніте-
ту. Фагоцитарна активність
нейтрофілів і моноцитів знахо-
диться під контролем різних
факторів. Найбільш значущи-
ми з них є опсоніни сироватки
крові, до яких входять компо-
ненти системи комплементу
(C3b та ін.), а також імуногло-
буліни (в основному IgG1). От-
же, аналіз фагоцитарної актив-
ності нейтрофілів і моноцитів
необхідно проводити з ураху-
ванням впливу цих факторів.
Такі дослідження важливі для
виявлення у хворих на В-ХЛЛ
інтегральних порушень у меха-
нізмах, що відповідають за
процес фагоцитозу нейтрофі-
лів і моноцитів. Крім того, по-
казники, що характеризують
стан неспецифічної резистент-
ності, можна використати як
імунологічні критерії, що доз-
волять прогнозувати ризик роз-
витку інфекційних ускладнень
у хворих на В-ХЛЛ.

Згідно з даними літератури,
фагоцитоз є багатоетапним
процесом, однак його ефек-
тивність в основному зале-
жить від поглинальної актив-
ності (ПА) фагоцитуючих клі-
тин [6]. Метою даної роботи
було вивчення ПА нейтрофі-
лів і моноцитів ПК і на підставі
цього — визначення найбільш
вагомих імунологічних кри-
теріїв ризику інфекційних ус-
кладнень у хворих на В-ХЛЛ.

Матеріали та методи
дослідження

Імунологічне дослідження
проведене 17 хворим із впер-
ше встановленим діагнозом
В-ХЛЛ. У групі хворих на В-ХЛЛ
було 3 жінки і 14 чоловіків
віком від 40 до 70 років. Конт-
рольну групу утворили 10 прак-
тично здорових осіб. У хворих
вивчали ПА нейтрофілів і мо-
ноцитів ПК. Метод визначен-
ня ПА базувався на підрахун-
ку кількості гранулоцитів і мо-
ноцитів периферичної крові,
які поглинали S. aureus, штам
209, мічений флюоресцеїнізо-
тіоціанатом. Для вивчення ПА
проводилася інкубація клітин з
об’єктом фагоцитозу у термо-
статі при температурі 37 °C
протягом 30 хв. Етапи реакції
здійснювалися відповідно до
рекомендацій, викладених у
[7].

Збирання та обробку ре-
зультатів проводили на про-
точному цитофлюориметрі
FACScan (Becton Dickinson) у
програмі Lysys-II. Клітини, що
поглинули об’єкт фагоцитозу,
за інтенсивністю флюорес-
ценції знаходилися на каналі
FL1 вище, ніж 101. Результат
подавали у відсотках клітин,
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які захопили S. aureus, штам
209, що ніс флюоресцентну
мітку.

Результати дослідження
та їх обговорення

Пацієнти з В-ХЛЛ, у яких
вивчали функціональну ак-
тивність нейтрофілів і моно-
цитів, перебували відповідно
до класифікації Rai у 2-й і 3-й
стадіях захворювання. На мо-
мент обстеження в даної кате-
горії хворих були відсутні клі-
нічні прояви інфекційного про-
цесу.

В обстежених хворих на
В-ХЛЛ CD19+-пухлинні кліти-
ни, кількість яких у середньо-
му становила (92,0±7,4) %, ак-
тивно коекспресували антиге-
ни CD5, CD20, HLA-DR, CD23.
Раніше проведені дослідження
параметрів імунного статусу
показали, що пухлинний про-
цес у хворих на В-ХЛЛ супро-
воджувався чималими пору-
шеннями в Т-ланці імунітету
[8]. Так, у цих пацієнтів була
зменшена кількість CD3+-лім-
фоцитів і їх імунорегулятор-
них субпопуляцій у середньо-
му в 3–4 рази порівняно з нор-
мативними значеннями. По-
ряд зі змінами в системі адап-
тивного імунітету спостеріга-
лося зниження приблизно в 4,0
рази щодо норми кількості при-
родних кілерних клітин (ПКК)
з імунофенотипом CD16+CD56+,
що є ефекторами природже-
ного імунітету.

При вивченні функціональ-
ної активності моноцитів і ней-
трофілів ПК встановлено, що
в середньому ПА моноцитів і
гранулоцитів у хворих на В-
ХЛЛ відносно S. aureus штам
209, опсонізованого автологіч-
ною плазмою крові, практично
відповідала такому ж показни-
кові в осіб контрольної групи
(рисунок; Р>0,05). Виявлено,
що кількість моноцитів і нейт-
рофілів, що поглинули не-
опсонізований S. аureus, штам
209, у хворих на В-ХЛЛ також
не відрізнялася від аналогіч-
ного показника в осіб конт-
рольної групи (Р>0,05). Таким

чином, показано, що в обсте-
жених хворих на В-ХЛЛ були
відсутні вірогідні відмінності в
ПА моноцитів і нейтрофілів
порівняно з такими ж показни-
ками в групі контролю. На
підставі отриманих даних вста-
новлено, що за відсутності ав-
тологічної плазми ПА моно-
цитів і нейтрофілів у середньо-
му була в 4,5 і 2,8 разу відпо-
відно нижчою, ніж у середо-
вищі, що містить 10 % автоло-
гічної плазми.

Згідно з існуючими уявлен-
нями, чільне місце в реакціях
антибактеріальної імунної від-
повіді відводиться моноцитам
і нейтрофілам. Вони є основ-
ними ефекторними клітинами
неспецифічного імунітету, яким
властива фагоцитарна функ-
ція [9]. Закономірно, що повно-
цінна імунна відповідь на бак-
теріальні антигени залежить
від функціонального стану мо-
ноцитів і нейтрофілів. Наявні
в літературі відомості щодо
цих клітин свідчать, що їх ак-
тивації сприяють різні механі-
зми, одним із яких є позитив-
ний вплив на фагоцитарну
функцію моноцитів і нейт-
рофілів праймерів екзо- й ен-
догенної природи.

Слід зазначити, що до ен-
догенних праймерів належать
деякі цитокіни, що продуку-
ються клітинами імунної систе-
ми. Зокрема, прозапальні цито-
кіни (інтерлейкін-1, фактор не-
крозу пухлини і інтерферон-γ)

регулюють міжклітинні коопе-
ративні взаємодії моноцитів і
нейтрофілів у процесі імунної
відповіді на бактеріальні анти-
гени і при цьому підвищують
їхню ПА [10]. Крім того, не
менш істотно впливають на
ПА моноцитів і нейтрофілів
присутні в сироватці крові оп-
соніни. Відомим фактом є те,
що найбільша інтенсивність
фагоцитозу досягається після
опсонізації об’єкта фагоцито-
зу. Опсонізовані мішені ефек-
тивно розпізнаються низько-
афінними Fc-R III типу (антиген
CD16), а також рецепторами
до C3b-компонента компле-
менту, що експресуються на
фагоцитуючих клітинах.

Безсумнівно, інтенсивність
експресії перерахованих вище
рецепторних структур відіграє
важливу роль у розвитку аде-
кватної фагоцитарної реакції
моноцитів і нейтрофілів. Відо-
мо, що крім виконання своїх
специфічних функцій, нейтро-
філи впливають на активність
інших клітин імунної системи.
Так, порушення функції нейт-
рофілів призводить до зни-
ження активності ПКК, що в
свою чергу може сприяти роз-
витку інфекційних ускладнень.
Аналіз клініко-гематологічного
статусу хворих на В-ХЛЛ по-
казав, що у них були відсутні
інфекційні ускладнення, не-
зважаючи на істотні порушен-
ня з боку адаптивного, а також
деяких параметрів неспеци-

Рисунок. Порівняльна характеристика поглинальної активності мо-
ноцитів і нейтрофілів периферичної крові у хворих на В-ХЛЛ і практич-
но здорових осіб контрольної групи: а — моноцити; б — нейтрофіли;
1 — неопсонізований фагоцитоз; 2 — опсонізований фагоцитоз
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фічного імунітету (зниження
ПКК).

Отже, результати дослі-
джень показали, що ПА моно-
цитів і нейтрофілів ПК в об-
стежених хворих на В-ХЛЛ пе-
ребувала практично в межах
норми. Відсутність інфекцій-
них ускладнень у даної кате-
горії хворих, імовірно, можна
пояснити розвитком компенса-
торних реакцій природного
природженого імунітету, в яких
безпосередньо беруть участь
моноцити й нейтрофіли ПК.

Отримані дані свідчать, що
збереження функціональної
активності моноцитів і нейт-
рофілів є одним із вирішаль-
них факторів, що запобігають
розвитку інфекційних усклад-
нень у хворих на В-ХЛЛ. Вихо-
дячи з цього, рівень ПА моно-
цитів і нейтрофілів ПК можна
розглядати як імунологічний
прогностичний критерій ризику

розвитку інфекційних усклад-
нень у хворих на В-ХЛЛ.
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Рак ендометрія є найбільш
поширеною злоякісною пухли-
ною жіночого генітального трак-
ту. В індустріальних країнах
частота зустрічальності раку
ендометрія коливається від
10 до 25 захворілих на 100 000
здорових жінок [1]. Незважаю-
чи на високий ступінь виліков-
ності раку ендометрія, пухли-
ни різні за морфологією, час-
то мають несприятливий пе-
ребіг, характеризуються агре-
сивністю та поганим прогно-
зом. Молекулярний патогенез
раку ендометрія залишається
недостатньо вивченим.
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Метою нашої роботи є ог-
ляд сучасних теорій та фактів,
які торкаються генетики раку
ендометрія.

Клініко-патологічна
характеристика
раку ендометрія

Рак ендометрія умовно по-
діляють на спадковий і спора-
дичний. Близько 10 % випад-
ків раку ендометрія вважають
спадковим [2]. Спадкові фор-
ми раку ендометрія представ-
лені синдромами Lynch, Muir
— Torre, Cowden, атаксії-теле-
ангіектазії та нейрофібромато-

зу 1-го типу (табл. 1). При
спадкових формах раку ендо-
метрія захворювання прояв-
ляється на дві декади раніше,
ніж при спорадичних формах
[3]. Це захворювання маніфе-
стує в молодому віці і характе-
ризується ситоподібною струк-
турою росту, високою стадійніс-
тю, муцинозною диференціа-
цією та некрозом [4].

Рак прямої кишки й ендо-
метрія часто поєднується з
раком яєчників, уретри, нирок,
підшлункової залози, тонкої
кишки та шлунка і класифі-
кується як синдром Lynch 2




