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Вступ

Альфа-1-кислий глікопро-
теїн (АГП) і фібронектин (ФН)
– білки плазми крові, що син-
тезуються переважно гепато-
цитами і виконують різні функ-
ції. Перший — гострофазовий
білок, є імуномодулятором і
транспортує гідрофобні ліган-
ди [1]. Другий має широкий
спектр біологічної активності,
здатен зв’язуватися з рецепто-
рами клітин, гепарином, кола-
геном та забезпечувати елімі-
націю імунних комплексів [2].
Останнім часом з’явилися дані
стосовно того, що обидва гліко-
протеїни можуть синтезува-
тись окремими клітинами крові
[3], але популяційний полімор-
фізм лейкоцитів за розподілом
цих білків не вивчався. Втім,
проліферативні захворювання
крові характеризуються не
тільки змінами кількості клітин
крові, а також зміною експресії
окремих білків [4].

Метою роботи було дослі-
дження змін концентрації ФН та
АГП у крові та розподілу по-
пуляцій лейкоцитів за експре-
сією даних білків при еритремії.

Матеріали та методи
дослідження

Рівень ФН і АГП визначали
в плазмі здорових донорів
(n=12) і хворих на еритремію
(n=12) методом імунодоту з
використанням поліклональ-
них кролячих антитіл до ФН й
АГП і подальшою обробкою за
допомогою програми GelPro-
Analyser. 32. Розподіл клітин
за локалізацією АГП визнача-
ли методом проточної цито-
флуориметрії з використан-
ням поліклональних антитіл до
АГП (Life Span Biosciences,
USA) та вторинних антитіл,
мічених фікоеритрином (Santa
Cruz, USA). Одночасно визна-
чали локалізації ФН, викорис-
товуючи моноклональні анти-
тіла до матриксного ФН (AbD
Sеrotec, UK) та антитіла до
імуноглобулінів миші, що кон’ю-
говані з ізотіоціонатом флуо-
ресцеїну (Millipore, USA). Пер-
меабілізацію клітин проводи-
ли розчином 0,025 % дигітоні-
ну (Fluka, Швеція). Статистич-
ну обробку даних здійснювали
за допомогою програми Sta-
tistics 6.0.

Результати дослідження
та їх обговорення

Рівень АГП і ФН у плазмі
крові за норми становив (0,842±
±0,039) і (0,325±0,015) г/л від-
повідно. У хворих на еритре-
мію концентрація цих глікопро-
теїнів зменшувалася до (0,620±
±0,064) та (0,241±0,013) г/л.
Співвідношення ФН/АГП прак-
тично не змінювалось і стано-
вило 0,386 у нормі та 0,389
при еритремії.

Розподіл лейкоцитів за на-
явністю АГП і ФН при еритре-
мії відрізнявся від норми. Так,
при еритремії визначалося
зменшення кількості клітин з
поверхневою та внутрішньо-
клітинною локалізацією АГП:
гранулоцитів — на 68,53 та
26,06 %, моноцитів — на 24,96
та 64,74 %, лімфоцитів — на
13,36 та 31,9 % відповідно. Ін-
ша картина спостерігалася при
вивченні розподілу клітин крові,
що містять ФН. При еритремії
зареєстровано лише збіль-
шення кількості лімфоцитів з
поверхнево-асоційованим (на
31,39 %) та внутрішньоклітин-
ним ФН (на 45,24 %), кількість
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інших клітин практично не
змінювалася (таблиця).

Рівень АГП і ФН змінюєть-
ся при різних захворюваннях і
не корелює з типом патологіч-
ного процесу. Більш інформа-
тивним є співвідношення кон-
центрацій ФН/АГП, але згідно з
нашими дослідженнями, при
еритремії воно практично не
відрізнялось від норми.

Окрім розчинної форми, що
циркулює в плазмі, досліджу-
вані глікопротеїни можуть бути
асоційованими з клітинами.
Відомо, що поверхнево-зв’я-
заний ФН може посилювати
інфільтраційну здатність лім-
фоцитів і прямо, шляхом зв’я-
зування з рецепторами, чи
опосередковано, індукуючи
вивільнення стимуляторних
цитокінів, стимулювати про-
ліферацію цих клітин. Фібро-
нектин буває ендогенного чи
екзогенного походження [5].
Враховуючи, що внутрішньо-
клітинний ФН може бути лише
ендогенного походження, ло-
гічно припустити, що при роз-
витку еритремії збільшується
саме здатність лімфоцитів
синтезувати ФН й експонува-
ти його на поверхню. Експре-
сія ФН моноцитами та грану-
лоцитами при еритремії не змі-
нюється.

За нашими даними, при ерит-
ремії достовірно знижувалася
кількість лейкоцитів, які екс-
пресують АГП, що може бути
наслідком порушення рецепції
даного глікопротеїну. Цей факт
узгоджується з отриманими
іншими авторами даними, що
АГП значно пригнічує пролі-
феративну відповідь лімфо-
цитів периферичної крові лю-
дини на фітогемаглютинін L та
конканавалін А [6].

Отже, при еритремії експре-
сія ФН й АГП лімфоцитами
спрямована на стимуляцію
проліферації даних клітин.
Роль змін ФН і АГП в інших
популяціях лейкоцитів за умов
проліферативних захворювань

крові потребує подальших до-
сліджень.

Слід відзначити, що коефі-
цієнт клітинного співвідношен-
ня ФН/АГП при еритремії знач-
но відрізнявся від норми і ста-
новив 51,99 для лімфоцитів із
поверхневою експресією до-
сліджуваних глікопротеїнів (у
нормі — 4,7) та 132,14 — із
внутрішньоклітинною локалі-
зацією (в нормі — 1,67). От-
же, співвідношення лімфоци-
тів за локалізацією ФН і АГП
може бути використане в діа-
гностиці та моніторингу ерит-
ремії.

Висновки

1. Концентрація ФН й АГП
у крові при еритремії знижуєть-
ся, але їх співвідношення не
відрізняється від норми.

2. Кількість лімфоцитів з по-
верхневою та внутрішньоклі-
тинною локалізацією ФН зрос-
тає, а кількість лімфоцитів,
гранулоцитів і моноцитів, що
експресують АГП, знижується
при еритремії.

3. Співвідношення лімфо-
цитів за локалізацією ФН і
АГП може бути використане в

діагностиці та моніторингу ерит-
ремії.
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Таблиця
Розподіл популяцій лейкоцитів
за експресією фібронектину

і альфа-1-кислого глікопротеїну, M±m, %

Досліджу-
Локалі- Популяція В нормі Приваний
зація клітин еритреміїглікопротеїн

ФН На поверхні Лімфоцити 66,89±3,22 98,28±0,43***
клітин Моноцити 98,13±0,64 91,10±6,20

Гранулоцити 98,63±0,99 99,83±0,12

Всередині Лімфоцити 53,98±1,92 99,22±0,15***
клітин Моноцити 93,45±1,96 96,63±2,12

Гранулоцити 95,47±3,69 99,16±0,50

АГП На поверхні Лімфоцити 14,87±1,56 1,51±0,17***
клітин Моноцити 78,98±4,84 54,02±6,13*

Гранулоцити 95,96±0,74 27,43±2,20**

Всередині Лімфоцити 32,55±2,11 0,65±0,16*
клітин Моноцити 97,66±1,24 32,92±1,66**

Гранулоцити 96,13±3,25 70,07±5,60***

Примітка. * — вірогідна різниця порівняно з контролем при Р<0,05; **
— Р<0,01; *** — Р<0,001.




