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Вступ: Своєчасне  виявлення та лікування хронічних дифузних 

захворювань печінки (ХДЗП)  - жирового гепатозу, хронічних гепатитів та  

цирозу є  одним з важливіших завдань вітчизняної охорони здоров’я. 

Небезпечність цих захворювань зумовлена практичною безсимптомністю на 

початкових  етапах, підступним  прогресуванням патологічного процесу та  

невпинним  формуванням  послідовних стадій  фіброзу, які супроводжуються  

накопиченням сполучної тканини у перисинусоїдному просторі. Оскільки 

високий ступень фіброзу печінки розглядається як головний  фактор 

негативного ісходу захворювання,  важливим  є створення та розробка методів 

діагностики, які б дозволили виявити захворювання на його початковій стадії 

без використання біопсийного  матеріалу. Розуміння тісного взаємов'язку 

функціонування печінки та імунної системи, стало основою для дослідження  

імунокомпетентних клітин крові у хворих на ХДЗП.  

Мета: Дослідити  рівень  експонування фібронектину (ФН) на поверхні та 

всередині лімфоцитів та гранулоцитів, оскільки відомо, що ці активовані 

клітини включені в запальний процес та їх вміст значно зростає при фіброзі 

печінки.      
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Матеріали та методи. Об'єктом  дослідження були лімфоцити та 

гранулоцити  крові хворих на ХДЗП (n=36)  у віці 28-46 років. Контрольну 

групу становили здорові волонтери (n=15) у віці від 25 до 52 років. Фракцію 

лімфоцитів виділяли шляхом попереднього лізису еритроцитів за допомогою 

лізуючого розчину Optilyse C. Після відмивання клітини ресуспендували в 

забуференому фізіологічному розчині та підраховували їх кількість у камері 

Горяєва. Життєздатність клітин (більше 90%) визначали за допомогою 

триптанового синього та готували робочу концентрацію лімфоцитів (300 

тис./мл в кожному зразку). Експонування фібронектину визначали з 

використанням моноклональних антитіл до матриксного ФН (AbD Sеrotec, UK) 

та відповідних вторинних антитіл до імуноглобулінів миші, кон'югованих з 

флуоресцеїнізотіоціонатом–ФІТЦ (Millipore,USA). Реєстрацію даних проводили 

на протоковому цитофлоуриметрі Beckman Сoulter EPICS. Розрахунок щільності 

експонування проводили згідно програми FCS Express 3.  Статистичну обробку 

проводили за допомогою програмного забезпечення STATISTICA 6.1. 

Статистично значущими вважалися розбіжності, якщо ймовірність випадкового 

виникнення не перевищувала значення Р < 0.05.  

Результати та обговорення. Експонування фібронектину за нормальних 

фізіологічних умов на поверхні активованих лімфоцитів було 

продемонстровано ще Hauzenberger у 1996 р. Також був доказаний вплив 

фібронектину на проліферацію CD-4- та CD-8-позитивних клітин та його 

зв’язування з лімфокінами для стимуляції взаємодії між антиген-

презентуючими клітинами та Т-клітинами (Forget et al., 2014). На цей час 

відомо, що фібронектин на поверхні лімфоцитів бере участь в їх міграції у 

фіброзну тканину. Цей глікопротеїн задіяний не лише у реакціях міжклітинної 

взаємодії, але й у процесі активації та проліферації лімфоцитів і безпосередньо 

вливає на перебіг запального процесу (Schreiber et al., 2013).  Нами було 

встановлено, що при хронічних дифузних захворюваннях печінки, на поверхнi 

та всередині гранулоцитiв зниження щільності експонування фiбронектину 

становило 25.0±2.1% (Р < 0,05) та 36.5±3.2% (Р < 0.05), відповідно. Для оцінки 
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ефективності використання вищевказаних параметрів в якості діагностичних 

тестів для ХДЗП методом ROC аналізу були розраховані наступні пороги 

відсікання: ФН на поверхні лімфоцитів ≤21.33 (середнє значення в основній 

групі 21.33), ФН всередині лімфоцитів ≤9.38 (середнє значення 8.81), ФН на 

поверхні гранулоцитів ≤168.17 (середнє значення 164.09), ФН всередині 

гранулоцитів ≤127.32 (середнє значення 92.29). За цих умов та за умов 

максимальної специфічності Ps=100% (діагноз щодо наявності патології 

визиває високу ступінь довіри) були отримані наступні значення чутливості 

тестів та прогностичної здатності: ФН на поверхні лімфоцитів – Se = 60%,         

Р = 0.089 (статистично не значущий рівень), середня прогностична здатність; 

ФН всередині лімфоцитів – Se = 80%, площа AUC під ROC- кривою дорівнює 

0.933, Р = 0.1336 (статистично не значущий рівень), добра прогностична 

здатність; ФН на поверхні гранулоцитів – Se = 80%, площа AUC під ROC-

кривою дорівнює 0.933, Р < 0.0001 (статистично значущий рівень), відмінна 

прогностична здатність;  ФН всередині гранулоцитів Se = 100%, площа AUC 

під ROC-кривою дорівнює 1, Р < 0.0001 (статистично значущий рівень), 

відмінна прогностична здатність. 

Висновки: Таким чином, отримані за допомогою протокової 

цитофлоуриметрії дані фіксують зниження рівнів експонування фібронектину 

як всередині, так і на поверхні лімфоцитів та гранулоцитів  крові хворих на 

ХДЗП. Запропонований підхід, який виявляє молекулярні порушення у стані 

лімфоцитарних мембран, може бути використаний при обстеженні хворих на 

ранніх стадіях ХДЗП. 

 

  


