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(57) Спосіб імунологічного моніторингу активності 
неопластичного процесу при гострій лімфобласт-
ній лейкемії у дітей, що полягає у дослідженні си-
роватки крові, який відрізняється тим, що визна-

чають вміст IL-6, IL-8 та TNF- у сироватці крові у 
гострі періоди захворювання (дебют, дуже ранній, 
ранній та пізній рецидиви). 

 

 
Корисна модель належить до медицини, а са-

ме до дитячої гематології, і може бути використана 
для моніторингу активності неопластичного проце-
су при гострій лімфобластній лейкемії у дітей. 

Цитокіни є мультифакторними протеїнами, які 
залучаються у фізіологічні та патофізіологічні про-
цеси, виконуючи імунорегуляторну та нейромоду-
люючу функції [2, 8]. Визначення ролі інтерлейкінів 
у перебігу гострої ліфмобластної лейкемії (ГЛЛ) 
свідчить про різну питому вагу отриманих даних 
щодо деяких з них. В одних випадках це можна 
пояснити особливостями конкретного інтерлейкіна, 
в інших - часом, який минув з моменту опису та 
ідентифікації того чи іншого інтрелейкіна. У ряді 
досліджень висвітлюються питання, пов'язані зі 
змінами в системі інтерлейкінів, які спостерігають-
ся при ГЛЛ у дітей [9, 11]. За спільною думкою такі 
зміни можуть мати кількісний та якісний характер 
та проявлятися дисбалансом продукції інтерлейкі-
нів. Однак, пояснення особливостей динаміки змін 
концентрації цитокінів у сироватці крові при ГЛЛ у 
дітей тільки з позиції дисбалансу їх продукції є 
спрощеним. Деякі дослідники вважають, що необ-
хідно вивчати патогенетичну значущість інтерлей-
кінів у розвитку неопластичного процесу, зокрема 
ГЛЛ, що визначається їх основними біологічними 
ефектами [1,3,6]. 

Слід відзначити, що різні цитокіни можуть ін-
дукувати один і той самий імунологічний ефект, що 
дає можливість класифікувати їх в окремі групи. 
Наявність чи відсутність деяких цитокінів може 
значно змінити первинний результат цитокінової 
дії. Значна більшість цитокінів має плеотропну дію, 
впливаючи на клітини різних систем різним спосо-
бом [2, 6, 12]. 

За даними літературних джерел відомо, що 
при різних неопластичних процесах, у тому числі й 

при ГЛЛ у дітей, концентрація IL-6, IL-8 та TNF- у 
сироватці крові може бути різною. Деякі вчені вва-
жають, що достовірне зменшення їх вмісту спо-
стерігається, як правило, у пізній стадії захворю-
вання [ 3, 5, 8]. Інші дослідники вважають, що 
зниження концентрації IL-8 у сироватці крові дітей, 
хворих на ГЛЛ, спостерігається лише у пізній стадії 
захворювання при відсутності достовірних змін на 
ранній стадії гемобластозу, тоді як концентрація 
IL-6 значно підвищується [4, 10, 12]. Необхідно 

відзначити зміну концентрації IL-6, IL-8 та TNF- у 
сироватці крові дітей, хворих на ГЛЛ залежно від 
імунофенотипового її підваріанту. Так, деякі авто-
ри стверджують, що показники IL-6 є низькими як 
при В- , так і при Т-клітинному варіанті гемоблас-
тозу. Концентрація даного медіатора у сироватці 
крові дітей, хворих на ГЛЛ, відразу після закінчен-
ня програмної терапії наближається до вікової 
норми, а через 12 місяців після закінчення ліку-
вання концентрація IL-6 у сироватці крові стає та-
кою, як у здорових дітей. 

За даними ряду дослідників, у хворих на ГЛЛ 

виявлено підвищену концентрацію TNF- у сиро-
ватці крові, що впливало на важкість їх клінічного 
стану [6, 7]. Вони вважають, що рівні даного цито-
кіна можуть виступати в якості прогностичного фа-
ктору виживання. За їхніми результатами, пацієн-

ти, у яких рівень TNF- був вищий середнього 
значення, мали значно нижчий рівень виживання. 

Завдання корисної моделі полягає в опрацю-
ванні такого способу імунологічного моніторингу 
активності неопластичного процесу при ГЛЛ у ді-
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тей, який би забезпечив використання найбільш 
інформативних параметрів для оцінки прогресу-
вання хвороби в окремого пацієнта на певному її 
етапі. 

В основу запропонованого нами моніторингу 
перебігу ГЛЛ у дітей покладено власний п'ятиріч-
ний досвід дослідження імунологічних механізмів 
виникнення хвороби на підставі вивчення не лише 
морфологічної та імунофенотипової характеристи-
ки клітин кісткового мозку, але й дослідження іму-
нологічних показників, зокрема, цитокінового про-

філю, а саме, IL-6, IL-8 та TNF-. 
За отриманими даними, до початку лікування у 

дітей з не-Т-клітинною лейкемією при її різних іму-
нофенотипових підваріантах показники досліджу-
ваних цитокінів у сироватці крові значно переви-
щували такі, які були у дітей контрольної групи. 
Аналогічні зміни спостерігались при порівнянні 
концентрації цитокінів у сироватці крові дітей з В- 
та Т-ГЛЛ, які суттєво не відрізнялися один від од-
ного. На особливу увагу заслуговує той факт, що 
до початку лікування у сироватці крові дітей осно-

вної групи виявлено високі рівні TNF-. Особливо 
це було помітно при Т- і common-В-ГЛЛ. 

У сироватці крові дітей з дуже раннім рециди-
вом ГЛЛ середні показники IL-6, IL-8 були значно 
нижчими, порівняно з такими, які спостерігалися у 
дебюті хвороби. Вони максимально наближались 
до рівня контрольної групи. Зазначимо, що більш 
помітними виявилися зміни концентрації IL-6 при 
common- та рrе-В варіанті дуже раннього рецидиву 
ГЛЛ та IL-8 при pro-В варіанті дуже раннього реци-
диву ГЛЛ. Незважаючи на те, що у дітей з дуже 
раннім рецидивом ГЛЛ вміст IL-6, та IL-8 у сирова-

тці крові був низьким, середня концентрація TNF- 
у цих хворих залишалася високою. Вона була у 
два рази нижчою порівняно з тією, що спостеріга-
лася у дебюті хвороби та суттєво відрізнялася від 
такої у дітей контрольної групи. 

Щодо концентрації досліджуваних цитокінів у 
сироватці крові дітей з раннім та пізнім рецидивом 
ГЛЛ, то вона суттєво не відрізнялася від тієї, що 
була у дітей з дуже раннім рецидивом захворю-
вання. Привертає увагу той факт, що у дітей як з 
раннім, так і пізнім рецидивами хвороби спостері-

галися високі рівні TNF- у сироватці крові. Нами 
також встановлено, що чим пізніший рецидив ГЛЛ, 

тим вищий рівень TNF- у сироватці крові. Слід 

зазначити, найвищою концентрація TNF- була у 
сироватці крові дітей з дуже раннім рrе-В, раннім 
common-B та пізнім Т-клітинним рецидивами гост-
рої лейкемії. 

Нами також проведено аналіз кореляційних 
взаємозв'язків абсолютної кількості бластних клі-
тин у периферичній крові із сироватковими цитокі-
нами у гострі періоди хвороби: до початку лікуван-
ня, при встановленні дуже раннього, раннього та 
пізнього рецидивів. За отриманими даними у де-
бюті хвороби спостерігалися в основному прямі 
сильні кореляційні взаємозв'язки рівнів абсолютної 
кількості бластних клітин із досліджуваними цито-
кінами. Нами не виявлено суттєвої різниці у силі 
кореляційного взаємозв'язку між різною абсолют-
ною кількістю бластних клітин периферичної крові 
(1-10 Г/л, 11-15 Г/л, 51-100 Г/л та більше 100 Г/л) 

та концентрацією досліджуваних цитокінів у сиро-
ватці крові дітей основної групи. При підтверджен-
ні факту рецидиву ГЛЛ у дітей спостерігалися де-
які відмінності у показниках кореляційних 
взаємозв'язків рівнів бластних клітин із цитокінами 
порівняно з такими, які були виявлені перед почат-
ком програмної терапії гемобластозу. Так, у дітей з 
дуже раннім рецидивом ГЛЛ при зростанні абсо-
лютної кількості бластних клітин у периферичній 

крові кореляційний взаємозв'язок з TNF- посилю-
вався. У дітей з дуже раннім рецидивом ГЛЛ вияв-
лено стабільно сильний взаємозв'язок з позитив-
ним значенням показників абсолютної кількості 
бластних клітин із IL-6 і IL-8, які суттєво не відріз-
нялися від таких, що спостерігалися перед почат-
ком цитостатичного лікування. При ранньому ре-
цидиві хвороби у дітей кореляційні взаємозв'язки 
значень IL-6 та IL-8 були середньої сили незалеж-
но від абсолютної кількості бластних клітин у пе-
риферичній крові. Показово, що сила цього коре-
ляційного взаємозв'язку була слабшою порівняно з 
тією, яка спостерігалася у дітей з дуже раннім ре-

цидивом. Стосовно TNF-, то взаємозв'язок цього 
цитокіну з бластними клітинами був сильним і не-
значно послаблювався при зростанні абсолютної 
кількості бластних клітин у периферичній крові. 
Аналогічна закономірність спостерігалася під час 
проведення аналізу кореляційних взаємозв'язків 
концентрації досліджуваних цитокінів у сироватці 
крові із абсолютною кількістю бластних клітин у 
периферичній крові дітей з пізнім рецидивом ГЛЛ. 

Таким чином, у дебюті ГЛЛ у дітей спостеріга-
ється висока цитокінова активність, яка не зале-
жить від імунофенотипового підваріанту даного 
гемобластозу. При рецидивах хвороби, незалежно 
від терміну його виникнення, зростає концентрація 

IL-6 і TNF- та знижується вміст IL-8 у сироватці 
крові, що супроводжується сильним взаємозв'яз-
ком досліджуваних цитокінів із бластними клітина-
ми, незалежно від їх абсолютної кількості у пери-
феричній крові. 

Отже, особливості динаміки змін концентрації 

IL-6, IL-8 та TNF- у сироватці крові при ГЛЛ у ді-
тей дозволяє виділити їх як додаткові імунологічні 
маркери активності неопластичного процесу. 
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