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РЕЗЮМЕ 
Проведені дослідження імуномодулюючої здатності нової форми ІЛ-2, отриманої шляхом частко-

вого ацилювання, продемонстрували, що в експериментах in vivo та in vitro препарат суттєво потенці-
ює спонтанну бласттрансформуючу активність лімфоцитів. Більш виражений ефект посилення міто-
тичної активності клітин було відмічено за введення ацІЛ-2 в культуру in vitro. 
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Незважаючи на вагомі досягнення фарма-
кології у галузі боротьби з патогенами, вак-
цинація зостається основним способом захи-
сту організму від мікробної інфекції. Проте, 
на результат вакцинації справляє вплив не 
тільки застосований препарат, але і стан ма-
кроорганізму. Широко розповсюджена дис-
функція імунної системи, наслідком якої 
стають часті респіраторні інфекції, дисбак-
теріози, алергічні реакції, створює фон до 
зниження реальної ефективності щеплення. 
В той же час існують препарати, здатні по-
силювати імунну відповідь, корегуючи кіль-
кісні та функціональні зміни імунокомпетен-
тних клітин. Одним з таких сучасних імуно-
коректорів є ронколейкін – рекомбінантна 
форма ІЛ-2 людини [1]. Дія ІЛ-2 на В-
лімфоцити проявляється у стимуляції їх про-
ліферації та диференціювання у плазматичні 
клітини. Окрім цього, цитокін виступає як 
фактор проліферації Т-клітин і визначає Т-
клітинну імунну відповідь [2].               

В лабораторії імунореабілітології ІМІ ім. 
І. І. Мечникова АМН України шляхом част-
кового ацилювання було отримано нову фо-
рму ІЛ-2, що, як припускається, має потен-
ційно вищі імуномоделюючі властивості по-
рівняно з ронколейкіном.  

Метою даної роботи було дослідження 
ізольованого (без вакцини) впливу частково 
ацильованого ІЛ-2 (ацІЛ-2) на реакцію блас-
ттрансформації лімфоцитів (РБТЛ) – показ-
ника загальної імунореактивності організму. 

Дослідження проведено в рамках науко-
во-дослідної роботи Інституту «Ацильовані 
похідні білків та полісахаридів антигену си-
ньогнійної палички, розробка на їх основі 
вакцини» (№ держреєстрації 0106U003265). 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ  
Частково ацильований ІЛ-2 було синтезо-

вано за методикою, наведеною у [3]. 
Вплив препарату на РБТЛ було дослідже-

но на мишах BALBc in vivo та in vitro.  

В першій серії експериментів ац- ІЛ-2 
вводили тваринам в/м в дозі 285 МО на ми-
шу. На 3-ю добу тварин морталізували дека-
пітацією під ефірним наркозом, готували в 
стерильних умовах суспензію клітин селезі-
нки для дослідження спонтанної РБТЛ. Для 
цього орган гомогенізували, фільтрували 
скрізь капроновий фільтр, отриману суміш 
клітин тричі відмивали центрифугуванням у 
поживному середовищі Ігла з глютаміном, 
антибіотиками, 5% ембріональної телячої 
сироватки і буферним розчином HEPES (5 
ммоль/л) при 1500 об/хв протягом 10 хв. 
Отриману суспензію розводили поживним 
середовищем Ігла з глютаміном таким чи-
ном, щоб 5х106 клітин містилось в 1 мл се-
редовища і розливали по 1 мл на флакон для 
культивування, далі додавали ембріональну 
телячу сироватку (Serva) (10%), HEPES 
(Serva) (10 ммоль/л), пеніцилін (100 Од/мл) 
та стрептоміцин (100 мкг/мл). В дослідах з 
бласттрансформації флакони з  культурами 
клітин інкубували у вологій камері, в атмос-
фері, збагаченій СО2, протягом 72 годин. Пі-
сля закінчення інкубації вміст проб відмива-
ли центрифугуванням при 1500 об/хв – 10 
хв, з отриманого осаду готували препарати – 
мазки для морфологічного дослідження, фік-
сували етиловим спиртом та фарбували за 
Романовським-Гімза. У препаратах врахову-
вали відсоток лімфобластів по відношенню 
до загальної кількості лімфоїдних клітин, 
підраховуючи не менше 250 лімфоїдних клі-
тин на препарат. 

В другій серії експериментів ац ІЛ-2 вво-
дили безпосередньо в культуру клітин під 
час постановки РБТЛ, у кількості 200 
МО/мл. 

Паралельними групами проб у першій се-
рії експериментів були: культура клітин ми-
шей, що отримали ронколейкін, та культура 
спленоцитів інтактних тварин; у другій серії 
– культура, до якої вводився ронколейкін та 
культура спленоцитів інтактних мишей. 



 

Кожна група проб у першій чи другій се-
рії експериментів складалась з 3-5 аналогіч-
них зразків культуральних суспензій, кожна 
серія експериментів нараховувала 4 повтори. 
Для статистичного аналізу результатів вико-
ристовували параметричні критерії з визна-
ченням середнього значення (М) і його стан-
дартного відхилення (±m). Оцінку достовір-
ності різниці між порівнюваними показни-
ками здійснювали за допомогою критерію 
Ст’юдента. Відмінність між порівнюваними 
величинами вважали вірогідною при p<0,05. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 
Введення  ацІЛ-2 in vivo викликало поси-

лення проліферативної активності лімфоци-
тів в 1,7 рази у порівнянні з клітинами інтак-

тних тварин (табл.). При цьому достовірне 
підвищення (на 27%) спонтанної бласттран-
сформуючої здатності у тварин, що отрима-
ли препарат, спостерігалось також і у порів-
нянні з групою мишей, яким було зроблено 
ін’єкцію ронколейкіну. 

В серії експериментів з додаванням ацІЛ-
2 безпосередньо до культури клітин селезін-
ки було отримано більш показові результати 
(табл.). Так, при короткочасному культиву-
ванні спленоцитів з ацІЛ-2 спонтанна пролі-
феративна активність лімфоцитів виростала 
у 3,2 рази і значно (в 1,4 рази) превалювала 
над бласттрансформуючою здатністю клітин, 
культивованих в присутності ронколейкіну. 

 
Таблиця  

Проліферативна активність лімфоцитів селезінки мишей за уведення ацІЛ-2 
in vivo та in vitro (M±m) 

Умови експерименту Інтактні клітини 
(%) 

Після введення рон-
колейкіну (%) 

Після введення  
ацІЛ-2 (%) 

In vivo 17,01,0 23,52,1 30,31,9*ֿ** 

In vitro 16,50,9 36,02,7 52,33,7*ֿ** 
* - достовірність відмінностей показників проб з введенням ац ІЛ-2 від показників проб інтактних клітин;  
** - достовірність відмінностей показників проб з введенням ацІЛ-2 від показників проб з введенням ронколейкіну.  

         
Зі вступом лімфоцитів у мітотичний цикл 

у більшості з них посилюється секреторна 
активність. При цьому Т-клітини продуку-
ють різноманітні лімфокіни, в тому числі ІЛ-
2, а В-лімфоцити – імуноглобуліни. 

В культурі in vitro на ранніх стадіях акти-
вації лімфоцитів посилення процесів ацети-
лювання ядерних гістонів, що у кінцевому 
підсумку приводить до синтезу РНК, білка та 
утворення  бластів,  починається  вже  через 

 
1-2 години після контакту зі стимулятором 
мітогенезу, а через 24 години клітина всту-
пає в мітоз. Саме цим, очевидно, поясню-
ються більш виражені результати дії ацІЛ-2 
на рівень проліферації лімфоцитів за безпо-
середнього введення препарату в культура-
льне середовище. При умовах, коли ацІЛ-2 
надходить до організму in vivo (1 серія екс-
перименту), вірогідно, спрацьовує ефект від-
строчення дії цитокіну, і стимуляція мітоге-
незу дещо згасає протягом 5,5 діб, що пере-
дують детекції результатів РБТЛ. 

Проте, як перша, так і друга серії прове-
дених експериментів свідчать про більш ви-
соку здатність до стимуляції проліфератив-
ної активності імунних клітин препарату ІЛ-
2, отриманого шляхом часткового ацилю-

вання у порівнянні з ронколейкіном. 

ВИСНОВКИ 
1. Частково ацильований ІЛ-2 достовірно 

посилює проліферативну активність лі-
мфоцитів порівняно з ронколейкіном. 

2. Вплив ацІЛ-2 на здатніть лімфоцитів до 
бласттрансформації є більш вираженим 
при застосуванні препарату в умовах in 
vitro порівняно з попереднім уведенням 
його інтактним тваринам. 

Перспективним для подальшого вивчення 
імуномодуляторних можливостей створено-
го препарату з метою застосування його за 
вакцинації, на нашу думку, є дослідження 
його впливу на антитілогенез. 
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ПОТЕНЦИРОВАННОЕ ИММУНОМОДУЛИРУЮЩЕЕ 
ДЕЙСТВИЕ ЧАСТИЧНО АЦИЛИРОВАННОГО 

ИНТЕРЛЕЙКИНА-2 В ЭКСПЕРИМЕНТЕ 
Е.А. Романова, А.В. Мартынов, Н.И. Игумнова, Т.А. Сидоренко, В.И. Чернявский, М.В. Смелян-
ская, С.Д. Перемот  
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РЕЗЮМЕ 
Проведенные исследования иммуномодулирующей способности новой формы ИЛ-2, полученной 

путем частичного ацилирования, показали, что в экспериментах in vivo и in vitro препарат существен-
но потенцирует спонтанную бласттрансформирующую активность лимфоцитов. Более выраженный 
эффект повышения митотической активности клеток отмечался при введении ацИЛ-2 в культуру in 
vitro. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: бласттрансформация, лимфоцит, иммуностимуляция, интерлейкин-2 

 

POTENTIAL IMMUNOMODULATION ACTION OF PARTIAL  
ACYLATED INTERLEUKIN-2 IN EXPERIMENTS 
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S.D. Peremot  
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SUMMARY 
In the article were presented results about studied of immunopotential activity of new IL-2 – acylated 

derivatives. It was show, that preparation much increased spontaneous blasttransformation of lymphocytes in 
mice as in vitro and in vivo. Added of acIL-2 to lymphhocete’s cells culture resulted to more increasing of 
mitotic activity of lymphocytes than in control with native Roncoleukin.    
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