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Ìåòà. Äîñë³äèòè ð³âåíü ñïå öèô³÷íèõ àó òî àí òèò³ë ïðî òè òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè òà ¿¿ îêðå ìèõ
ìî äóë³â ó ñè ðî âàò êàõ êðîâ³ ëþ äåé ³ç ñåð öå âîþ íå äîñ òàòí³ñòþ, ñïðè ÷è íå íîþ äè ëÿ òàö³éíîþ êàðä³î-
ì³îïàò³ºþ, õðîí³÷íèì ì³îêàð äè òîì òà ³øåì³÷íîþ õâî ðî áîþ ñåð öÿ, ïîð³âíÿ íî ç³ çäî ðî âè ìè äî íî ðà -
ìè. Ìå òî äè. Ðå êîìá³íà íòí³ á³ëêè åêñïðå ñó âà ëè, âè êî ðèñ òî âó þ ÷è øòà ìè-ïðî äó öåí òè, òðàíñ ôîð -
ìî âàí³ â³äïîâ³äíè ìè ïëàçì³äíè ìè âåê òî ðà ìè, òà î÷è ùó âà ëè ìå òî äà ìè ìå òàë õå ëà òó þ ÷î¿ õðî ìà òî-
ãðàô³¿ íà Ni-NTA-àãà ðîçí³é êî ëîíö³. Ð³âåíü ñïå öèô³÷íèõ àó òî àí òèò³ë âèâ ÷à ëè ìå òî äîì ELISA. Ðå -
çóëü òà òè. Âè ÿâ ëå íî ï³äâè ùåí íÿ òèòð³â ñïå öèô³÷íèõ àó òî àí òèò³ë äî ïî âíî ðîçì³ðíî¿ òè ðî çèë-
òÐÍÊ ñèí òå òà çè, ¿¿ êà òàë³òè÷ íî ãî N-ê³íöå âî ãî ìî äó ëÿ òà íå êà òàë³òè÷ íî ãî C-ìî äó ëÿ ó ñè ðî âàò êàõ 
êðîâ³ õâî ðèõ ïîð³âíÿ íî ç öèì æå ïî êàç íè êîì ó çäî ðî âèõ äî íîð³â. Âèñ íîâ êè. Îäåð æàí³ ðå çóëü òà òè
äå ìî íñòðó þòü ìîæ ëè âó ðîëü òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè â àäàï òàö³éíèõ çì³íàõ ì³îêàð äà çà ä³¿
ñòðå ñî âèõ ÷èí íèê³â. 

Êëþ ÷îâ³ ñëî âà: àó òî àí òèò³ëà, òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çà, ñåð öå âà íå äîñ òàòí³ñòü.

Âñòóï. Çàõ âî ðþ âàí íÿ, ïî â’ÿ çàí³ ³ç ñåð öå âîþ íåäî-
ñòàòí³ñòþ, º îäí³ºþ ç îñíîâ íèõ ïðè ÷èí ñìåð òíîñò³
òà ââà æà þòü ñÿ «ñåð öå âîþ åï³äåì³ºþ ÕX² ñòîë³òòÿ»
[1]. Õî÷à ïðè ÷è íè ñåð öå âèõ äèñ ôóíêö³é âñå ùå íå-
â³äîì³, àëå âîíè, áåç ïå ðå÷ íî, º íàñë³äêîì çì³í ãåí -
íî¿ åêñïðåñ³¿ òà ñïåêòð³â á³ëê³â ó êàðä³îì³îöè òàõ

[2]. Âàð òî çà çíà ÷è òè, ùî îñòàííº äå ñÿ òèð³÷÷ÿ õà -
ðàê òå ðè çóºòüñÿ áóð õëè âèì ðîç âèò êîì äîñë³äæåíü
ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè÷ íèõ îñíîâ ñåð öå âî-ñó äèí íèõ
çà õâî ðþ âàíü. Îñîá ëè âó óâà ãó äîñë³äíèê³â çî ñå ðåä -
æå íî íà ð³çíèõ âèäàõ êàðä³îì³îïàò³é, ñå ðåä ÿêèõ
íà é ðîç ïîâ ñþä æåí³øîþ òà íà é âàæ ÷îþ º äè ëÿ òàö³é-

íà êàðä³îì³îïàò³ÿ (ÄÊÌÏ), ïðè ÷è íè âè íèê íåí íÿ ³
ðîç âèò êó ÿêî¿  ùå íå äîñ òàò íüî âèâ ÷å íî. Òîìó ïð³-
îðè òå òîì ó äîñë³äæåíí³ ÄÊÌÏ º àíàë³ç ïî ðó øåíü
ôóíêö³îíó âàí íÿ ì³îêàð äà íà ìî ëå êó ëÿð íî ìó ð³âí³.

Íà ñüî ãîäí³ íà ÿâí³ñòü àó òî³ìóí íèõ ïðî öåñ³â

ïðè ðîç âèò êó ñåð öå âèõ çà õâî ðþ âàíü íå âèê ëè êàº
ñóìí³âó [3, 4]. Ó ñè ðî âàò êàõ êðîâ³ õâî ðèõ âè ÿâ ëå íî
ï³äâè ùå íèé ð³âåíü àó òî àí òèò³ë äî íèç êè àí òè ãåí³â,
çîê ðå ìà, äî á³ëê³â ñêî ðîò ëè âî ãî àïà ðà òó, îñíîâ íèõ
ñòðóê òóð íèõ á³ëê³â, òà êèõ ÿê àê òèí, ì³îçèí, ³ ðå ãó -
ëÿ òîð íèõ á³ëê³â – òðî ïîì³îçè íó, òðî ïîí³í³â.

Â³äî ìî, ùî êîì ïî íåí òè á³ëîê ñèí òå çó âàëü íî ãî
àïà ðà òó êë³òè íè ìî æóòü áó òè ïðè ÷åò íè ìè äî ïðî -
öåñ³â âè íèê íåí íÿ ³ ðîç âèò êó áà ãàòü îõ õâî ðîá. Íà øó 
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óâà ãó ïðè âåð íó ëè àì³íî à öèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè
(ÀÐÑàçè) – êëþ ÷îâ³ ôåð ìåí òè äî ðè áî ñîì íî ãî åòà -
ïó á³îñèí òå çó á³ëêà, ÿê³ çà âäÿ êè ïðè òà ìàí íèì ¿ì
íå êà íîí³÷íèì ôóíêö³ÿì ïî â’ÿ çàí³ ç åò³îëîã³ºþ äå ÿ -
êèõ çà õâî ðþ âàíü, âêëþ ÷à þ ÷è ðà êîâ³, íå é ðî ëîã³÷í³
ïà òî ëîã³¿, àó òî³ìóíí³ çà õâî ðþ âàí íÿ, ïî ðó øåí íÿ
ìå òà áîë³çìó [5–7]. 

Àóòîàíòèò³ëà ïðî òè öèõ ôåð ìåíò³â âïåð øå îïè -
ñàíî ó õâî ðèõ íà ïîë³ì³îçèò/äåð ìà òîì³îçèò òà ì³î-
çèò-àñîö³éî âà íèé ñèí äðîì [8]. Íàé ÷àñò³øå çóñòð³-
÷à þòü ñÿ àó òî àí òèò³ëà äî  ã³ñòè äèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè
[8, 9]. Âèâ÷åííþ âëàñ òè âîñòåé àó òî àí òèò³ë ïðî òè
òðå îí³íî âî¿, àñ ïà ðàã³íî âî¿, àëàí³íî âî¿, ³çî ëåé öè íî -
âî¿ ³ ãë³öè íî âî¿ òÐÍÊ-ñèí òå òàç ïðè ñâÿ ÷å íî ðîáîòè
[9–11]. Ó õâî ðèõ ç ñèñ òåì íèì ÷åð âî íèì âîâ ÷à êîì
òà ðåâ ìà òî¿ äíèì àð òðè òîì çíàéäåíî àó òî àí òèò³ëà
ïðî òè òè ðî çè íî âî¿,  ôåí³ëà ëàí³íî âî¿, òðèï òî ôà íî -
âî¿ òÐÍÊ ñèí òå òàç  [12, 13].

Ðàí³øå íà ìè ïî êà çà íî, ùî íà ÿâí³ñòü àó òî àí òè-
ò³ë ïðî òè òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè, àô³ííî î÷è ùå-
íèõ ³ç ñè ðî âà òîê õâî ðèõ íà ðåâ ìà òî¿ äíèé àð òðèò ³
ñèñ òåì íèé ÷åð âî íèé âîâ ÷àê, ñïðè ÷è íÿ ëà ïî ñè ëåí -
íÿ ôåð ìåí òà òèâ íî¿ àê òèâ íîñò³ äà íî ãî á³ëêà [12].
Òî ìó ëîã³÷íèì áó ëî ïå ðåâ³ðè òè, ÷è ïðè ñóòí³ òàê³
àí òèò³ëà â êðîâ³ ëþ äåé ç  ñåð öå âîþ íå äîñ òàòí³ñòþ ³
ÿê ùî òàê, òî ÿêó ðîëü âî íè âè êî íó þòü ó ðîç âèò êó
öüî ãî çà õâî ðþ âàí íÿ.  

Ìå òà äîñë³äæåíü, ïðåä ñòàâ ëå íèõ ó äàí³é ñòàòò³,
ïî ëÿ ãà ëà â ³äåí òèô³êàö³¿ ³ âèâ ÷åíí³ ð³âíÿ àó òî àí -
òèò³ë ïðî òè  ïî âíî ðîçì³ðíî¿ òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå -
òà çè, ¿¿ N-ê³íöå âî ãî êà òàë³òè÷ íî ãî ìî äó ëÿ (ì³í³-
TyrRS) òà C-ê³íöå âî ãî íå êà òàë³òè÷ íî ãî äî ìå íó (Ñ-
TyrRS) â ñè ðî âàò êàõ êðîâ³ ëþ äåé íà ïî ÷àò êîâ³é
ñòàä³¿ çà õâî ðþ âàí íÿ (³øåì³÷íà õâî ðî áà), â ãîñòð³é
ôàç³ (ì³îêàð äèò) òà ïðè õðîí³÷íî ìó ïå ðåá³ãó õâî ðî -
áè (äè ëÿ òàö³éíà êàðä³îì³îïàò³ÿ). 

Ìà òåð³àëè ³ ìå òî äè. Äëÿ îò ðè ìàí íÿ ðå êîìá³-
íà íòíèõ á³ëê³â ïî âíî ðîçì³ðíî¿ òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí-
òåòà çè, ¿¿ N-ê³íöå âî ãî êà òàë³òè÷ íî ãî òà C-ê³íöå âî ãî 
íåêà òàë³òè÷ íî ãî ìî äóë³â Bos taurus âè êî ðèñ òà íî
øòàìè-ïðî äó öåí òè íà îñíîâ³ ðå öèï³ºíòà Escheri-
chia coli BL21(DE3)pLysE. Øòà ìè E. coli òðàíñ ôîð -
ìóâà ëè çà çà ãàëü íîï ðèé íÿ òîþ ìå òî äè êîþ [14] â³ä-
ïîâ³äíè ìè ñêî íñòðó éî âà íè ìè ïëàçì³äíè ìè âåê òî -
ðàìè ðÅÒ30à-59Ê TyrRS, ðÅÒ30à-39Ê TyrRS,
ðÅÒ30à-20Ê TyrRS. 

Ðå êîìá³íà íòí³ á³ëêè îäåð æó âà ëè ³ç ñó ïåðíà -
òàíò³â ë³çî âà íèõ êë³òèí ìå òî äîì ìå òàë õå ëà òó þ ÷î¿
õðî ìà òîã ðàô³¿ íà Ni-NTA-àãà ðîçí³é êî ëîíö³. Áàê -
òåð³àëüí³ á³ëêè àíàë³çó âà ëè SDS-ãåëü-åëåê òðî ôî -
ðå çîì çà Ëåììë³ â äå íà òó ðó þ ÷èõ óìî âàõ (12 %
ðîçä³ëÿ þ ÷èé ãåëü) [15], âè êî ðèñ òî âó þ ÷è ñóì³ø
ìàð êåð íèõ á³ëê³â ô³ðìè «Fermentas» (Ëèò âà).

Ð³âåíü ñïå öèô³÷íèõ àó òî àí òèò³ë äîñë³äæó âà ëè
ìå òî äîì ELISA â ñè ðî âàò êàõ êðîâ³ õâî ðèõ ç õðî-
í³÷íîþ ñåð öå âîþ íå äîñ òàòí³ñòþ (ÕÑÍ). Ó 20 õâî -
ðèõ ÕÑÍ áó ëà ñïðè ÷è íå íà äè ëÿ òàö³éíîþ êàðä³î-
ì³îïàò³ºþ (ãðó ïà ÄÊÌÏ), ó 44 – õðîí³÷íèì ì³îêàð -
äè òîì (ãðó ïà ÕÌ), ó 18 – ³øåì³÷íîþ õâî ðî áîþ ñåð -
öÿ (ãðó ïà ²ÕÑ). Êîí òðî ëåì ñëó ãó âà ëà ñè ðî âàò êà
êðîâ³ 20 çäî ðî âèõ äî íîð³â. Ñè ðî âàò êè êðîâ³ ëþ-
á’ÿç íî íàä à íî Íàö³îíàëü íèì êàðä³îëîã³÷íèì öåí -
òðîì «²íñòè òóò êàðä³îëîã³¿ ³ìåí³ Ì. Ä. Ñòðà æåñ êî»
Àêàäåì³¿ ìå äè÷ íèõ íà óê Óêðà¿ íè. Â ëóí êè  ïëàí øå -
òà âíî ñè ëè ïî 1 ìêã àí òè ãå íó, ³ììîá³ë³çó âà ëè ïðî -
òÿ ãîì íî÷³ çà t = 4 °Ñ ó íà òð³é-ôîñ ôàò íî ìó áó ôåð³
(0,75 Ì NaCl, 0,025 Ì NaH2PO4, ðÍ 7,4). Ïîò³ì
ïëàí øå òè ðå òåëü íî â³äìè âà ëè íà òð³é-ôîñ ôàò íèì
áó ôå ðîì, ùî ì³ñòèâ 0,1 %-é òâ³í-20, â³ëüí³ ñàé òè
àä ñîðáö³¿ áëî êó âà ëè öèì æå áó ôå ðîì ç äî äà âàí íÿì
0,5 % æå ëà òè íè. Ñè ðî âàò êè êðîâ³ âíî ñè ëè â îá’ºì³
100 ìêë ó ðîç âå äåí íÿõ 1:100, 1:103, 1:104, 1:105 ³ ò. ä. 
²íêó áó âà ëè ïðî òÿ ãîì 2 ãîä çà t = 37 °Ñ. Äàë³ ïëàí -
øå òè 5 ðàç³â â³äìè âà ëè PBS-T òà ³íêó áó âà ëè óïðî -
äîâæ 1 ãîä çà  t = 37 °Ñ ç àí òèò³ëà ìè ïðî òè  IgG ëþ -
äè íè, êîí ’þ ãî âà íè ìè ç ïå ðîê ñè äà çîþ õðî íó («Pro-
mega», ÑØÀ). Ï³ñëÿ ï’ÿ òè ðà çî âî ãî â³äìè âàí íÿ
PBS-T ðå àêö³þ â³çó àë³çó âà ëè äî äà âàí íÿì ñóá ñòðà -
òó (0,05 ìã/ìë ABTS ç 0,05 % Í2Î2 â 50 ìÌ öèò -
ðàò-ôîñ ôàò íî ìó áó ôåð³, ðÍ 4,5–5,2) òà ê³ëüê³ñíî
îá ðà õî âó âà ëè íà ðè äåð³ Titertek («Multiscan», Âå ëè -
êà Áðè òàí³ÿ).

Ñòà òèñ òè÷ íèé àíàë³ç äà íèõ çä³éñíþ âà ëè çà äî -
ïîìî ãîþ ïà êå òó ñòà òèñ òè÷ íèõ ïðî ãðàì STATISTI-
CA 6.0. Äëÿ ïîð³âíÿí íÿ ïî êàç íèê³â äîñë³äæó âà íèõ
ãðóï çàñòîñîâàíî t-êðè òåð³é Ñò’þ äåí òà. Çíà ÷åííÿ
Ð < 0,05 ðîç ãëÿ äà ëè ÿê êðè òåð³é çíà ÷ó ùîñò³ ð³çíèö³. 
Îäåð æàí³ ðå çóëü òà òè ïðåä ñòàâ ëåíî ó âèã ëÿä³ ñå -
ðåäí³õ çíà ÷åíü ç óðà õó âàí íÿì ñå ðåäí³õ êâàä ðà òè÷ -
íèõ â³äõè ëåíü. 

Ðå çóëü òà òè ³ îá ãî âî ðåí íÿ. Äëÿ ³äåí òèô³êàö³¿
àó òî àí òèò³ë ïðî òè òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè ó êðîâ³
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ëþ äåé íà ìè âè êî ðèñ òà íî ðå êîìá³íà íòí³ òè ðî çèë-
òÐÍÊ ñèí òå òà çó áè êà òà ¿¿ ôðàã ìåí òè. Ãî ìî ëîã³ÿ
àì³íî êèñ ëîò íèõ ïî ñë³äîâ íîñ òåé òè ðî çèë-òÐÍÊ
ñèí òå òàç äîñ òàò íüî âè ñî êà äëÿ âñ³õ åó êàð³îò íèõ
ôåð ìåíò³â ³ ñòà íî âèòü á³ëüøå 50 %. Ïðè ïàð íî ìó
ç³ñòàâ ëåíí³ àì³íî êèñ ëîò íèõ ïî ñë³äîâ íîñ òåé öè òî-
ïëàç ìà òè÷ íèõ òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òàç ëþ äè íè ³
B. taurus ïî êà çà íî, ùî ö³ ïî ñë³äîâ íîñò³ ìà þòü îä-
íà êî âó ê³ëüê³ñòü àì³íî êèñ ëîò íèõ çà ëèøê³â ³ â³ä-
ð³çíÿ þòü ñÿ çà 26 ïî çèö³ÿìè: ¿õíÿ ³äåí òè÷í³ñòü ñòà -
íî âèòü 95 %, à ãî ìî ëîã³ÿ – 98 %. Ùå îäíèì äî êà çîì 
¿õíüî¿ ³äåí òè÷ íîñò³ º íà ÿâí³ñòü ³ìó íî ëîã³÷íî ãî ïå -
ðå õðåñ òó, âèç íà ÷å íî ãî ïðè âçàºìîä³¿ îá îõ ñèí òå òàç
ç ìî íîê ëî íàëü íè ìè àí òèò³ëà ìè ïðî òè òè ðî çèë-
òÐÍÊ ñèí òå òà çè B. taurus [16]. 

ßê âèä íî ç äàíèõ ðèñ. 1, ÷èñ òî òà ðå êîìá³íàíò-
íèõ á³ëê³â, îò ðè ìà íèõ ³ âè êî ðèñ òà íèõ ó íà øî ìó äî- 
ñë³äæåíí³, âèÿâèëàñÿ äî ñèòü âè ñî êîþ, ùî äîç âî ëè -
ëî íàì ³ç âïåâ íåí³ñòþ êîíñòàòóâàòè ñïå öèô³÷í³ñòü
àóòî àí òèò³ë, çíàéäåíèõ ìå òî äîì òâåð äî ôàç íî ãî
³ìóíî ôåð ìåí òíî ãî àíàë³çó.

Ïðè äîñë³äæåíí³ ñè ðî âà òîê êðîâ³ ìå òî äîì
ELISA ç âè êî ðèñ òàí íÿì âèä³ëå íèõ ðå êîìá³íà íòíèõ 
á³ëê³â ÿê àí òè ãåí³â ç’ÿñóâàëîñÿ, ùî àí òèò³ëà, çäàòí³

âï³çíà âà òè òè ðî çèë-ÐÍÊ ñèí òå òà çó òà ¿¿ ìî äóë³,
ïðè ñóòí³ â êðîâ³ ÿê çäî ðî âèõ ëþ äåé, òàê ³ õâî ðèõ ç
ÕÑÍ. Íàé âè ùèé ð³âåíü àó òî àí òèò³ë ïî êà çàíî äëÿ
ïî âíî ðîçì³ðíî¿ òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè, à íà é -
íèæ ÷èé – äëÿ ¿¿ Ñ-ê³íöå âî ãî ìî äó ëÿ. Âì³ñò òà êèõ
àí òèò³ë ó ñè ðî âàò êàõ êðîâ³ õâî ðèõ áóâ äîñ òîâ³ðíî
âèùèì ïîð³âíÿ íî ç êîí òðî ëåì (ðèñ. 2).

Îòæå, äîñ òîâ³ðíèé ïðèð³ñò  àó òî àí òèò³ë ïðî òè
ïî âíî ðîçì³ðíî¿ òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè ñïîñ òå-
ð³ãàºòüñÿ ó õâî ðèõ íà õðîí³÷íèé ì³îêàð äèò ³
ÄÊÌÏ, ïðèð³ñò àí òèò³ë ïðî òè N-ê³íöå âî ãî êà òàë³-
òè÷ íî ãî ìî äó ëÿ – ëèøå ó õâî ðèõ ç ÄÊÌÏ, à ð³âåíü
àíòèò³ë ïðîòè Ñ-ê³íöå âî ãî ìî äó ëÿ áóâ äîñ òîâ³ðíî
ï³äâè ùå íèì â óñ³õ ãðóïàõ õâî ðèõ ïîð³âíÿ íî ç êîíò-
ðî ëåì. Òà êèì ÷è íîì, ó õâî ðèõ ç ÄÊÌÏ â³äì³÷åíî
íà é øè ð øèé ñïåêòð àó òî àí òèò³ë ïðî òè òè ðî çèë-
òÐÍÊ ñèí òå òà çè.

Àóòî³ìóí³òåò íå º ñïå öèô³÷íèì âè äîì ³ìóí³òå -
òó ³ ôóí äà ìåí òàëü íî íå â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä ³ìóí íî¿
â³äïîâ³ä³ íà ÷ó æîð³äí³ àí òè ãå íè. Â³í ÿâëÿº ñîáîþ
íîðìàëü íèé ìå õàí³çì äëÿ òðàíñ ïîð òó òà óòèë³çàö³¿
àó òî àí òè ãåí³â, íå äåã ðà äî âà íèõ ñèñ òå ìîþ àó òîë³-
òè÷íèõ ôåð ìåíò³â îðãàí³çìó. Â³äïîâ³äíî ³ àó òî àí -
òèò³ëà â ïåâ íèõ íå âå ëè êèõ ê³ëüêîñ òÿõ çà âæäè öèð -
êó ëþ þòü â îðãàí³çì³ äëÿ ò³º¿ æ óòèë³çàö³¿ êîì ïî -
íåíò³â âëàñ íèõ êë³òèí, ùî ðóé íó þòü ñÿ ÷è ìó òó þòü.
Òàê³ íèç üê³ ð³âí³ àí òèò³ë íå âèê ëè êà þòü çà íîðìè
ïà òî ëîã³÷íèõ ïî ðó øåíü [17]. Ê³ëüê³ñòü àó òî àí òèò³ë
ï³äâè ùóºòüñÿ çà óìîâ ïà òî ëîã³¿, çîê ðå ìà, ïðè ð³ç-
íèõ ïðî ÿ âàõ ñåð öå âî¿ íå äîñ òàò íîñò³. Ç ïðî ãðå ñó -
âàí íÿì õâî ðî áè ð³âí³ àó òî àí òèò³ë äî ïî âíî ðîç-

375

ÂÈ ßÂ ËÅÍ Íß ÀÓ ÒÎ ÀÍ ÒÈÒ²Ë ÄÎ ÒÈ ÐÎ ÇÈË-òÐÍÊ ÑÈÍ ÒÅ ÒÀ ÇÈ ÏÐÈ ÑÅÐÖÅÂÈÕ ÄÈÑÔÓÍÊÖ²ßÕ

1                   2                     3                   4êÄà
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Ðèñ. 1. Åëåê òðî ôî ðå òè÷ íèé êîí òðîëü ÷èñ òî òè ðå êîìá³íà íòíèõ
á³ëê³â, âè êî ðèñ òà íèõ äëÿ ³äåí òèô³êàö³¿ àó òî àí òèò³ë: 1 – á³ëêî -
âèé ìàð êåð ìî ëå êó ëÿð íî¿ ìàñè («Fermentas», Ëèò âà); 2 – TyrRS; 
3 – ì³í³TyrRS (N-TyrRS); 4 – C-TyrRS

0

0,1

0,2

0,3

0,4

0,5

0,6

0,7

TyrRS N-TyrRS C-TyrRS

Ð
³â

åí
ü

à
óò

î
à

íò
è

ò
³ë

,
â³

ä
í.

î
ä

. * *

*

* * *

1

2 3

4

Ðèñ. 2. Ð³âåíü ñïå öèô³÷íèõ àíòè-TyrRS àó òî àí òèò³ë ó ñè ðî âàòö³ 
êðîâ³ ëþ äåé ç ñåð öå âîþ íå äîñ òàòí³ñòþ: 1 – êîí òðîëü íà ãðó ïà;
2 – ãðó ïà ç äè ëÿ òàö³éíîþ êàðä³îì³îïàò³ºþ; 3 – ãðó ïà ç õðîí³÷-
íèì ì³îêàð äè òîì; 4 – ãðó ïà ç ³øåì³÷íîþ õâî ðî áîþ ñåð öÿ; *Ð <
< 0,05 ïîð³âíÿ íî ç êîí òðîëü íîþ ãðó ïîþ



ì³ðíî ãî á³ëêà òà éî ãî îêðå ìèõ ìî äóë³â çðîñòàþòü.
Ó ïî ÷àò êîâ³é ôàç³ ð³âåíü àó òî àí òèò³ë äîñ òîâ³ðíî
âè ùèé â³äíîñ íî êîí òðî ëþ ëè øå äëÿ Ñ-ìî äó ëÿ
TyrRS, ïðè õðîí³÷íî ìó ì³îêàð äèò³ â³í çá³ëüøóºòü-
ñÿ ùå é äëÿ ïî âíî ðîçì³ðíî¿ ñèí òå òà çè, à ïðè äè ëÿ -
òàö³éí³é êàðä³îì³îïàò³¿ ï³äâè ùå íèé ð³âåíü àó òî àí -
òèò³ë ñïîñ òåð³ãàºòüñÿ äëÿ âñ³õ ôîðì TyrRS.

Ó íà øèõ ïî ïå ðåäí³õ äîñë³äæåí íÿõ âëàñ òè âîñ -

òåé àí òè-TyrRS àó òî àí òèò³ë ïðè ñèñ òåì íèõ àó òî-

³ìóí íèõ õâî ðî áàõ (ñèñ òåì íèé ÷åð âî íèé â³â÷àê,

ðåâ ìà òî¿ äíèé àð òðèò) ïî êà çà íî, ùî  ñïå öèô³÷í³ àó -

òî àí òèò³ëà âïëè âà þòü íà àì³íî à öè ëþ þ ÷ó àê òèâ-

í³ñòü òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè in vitro [12]. Òà êèì

÷è íîì, íå ìîæ íà âèê ëþ ÷è òè, ùî âî íè âè êî íó þòü

ïåâ íó ðå ãó ëÿ òîð íó ôóíêö³þ in vivo. Ùî äî îðãà íî-

ñïå öèô³÷íèõ êàðä³îâàñ êó ëÿð íèõ ïà òî ëîã³é (òà êèõ,

íà ïðèê ëàä, ÿê ì³îêàð äèò ÷è äè ëÿ òàö³éíà êàðä³îì³î-

ïàò³ÿ) ïîä³áíèõ äîñë³äæåíü íå ïðî âî äè ëè. 

Â³äî ìî, ùî N-ê³íöå âèé òà Ñ-ê³íöå âèé ìî äóë³

òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè ôóíêö³îíàëü íî ð³çí³. Òàê,

³çîëü î âà íèé N-ê³íöå âèé êà òàë³òè÷ íèé ìî äóëü, ÿêèé 

â³äïîâ³äàº âêî ðî ÷åí³é ôîðì³ ôåð ìåí òó (ì³í³-

TyrRS), ìàº ïî âíó ôåð ìåí òà òèâ íó àê òèâí³ñòü â åêñ- 

ïå ðè ìåí òàõ in vitrî ³ â òîé æå ÷àñ ìî æå ôóíêö³îíó -

âà òè ÿê öè òîê³í, ïîä³áíèé äî ³íòåð ëåéê³íó-8, òà ñòè -

ìó ëþ âà òè àíã³îãå íåç  [18]. Ñ-ê³íöå âî ìó ìî äó ëþ òà -

êîæ ïðè òà ìàí íà ïîäâ³éíà ôóíêö³ÿ: â³í áå ðå ó÷àñòü

ó âçàºìîä³¿ ç òÐÍÊ ÿê ôàê òîð, ùî ï³äñè ëþº ñïå -

öèô³÷í³ñòü çâ’ÿ çó âàí íÿ òÐÍÊ ç ñèí òå òà çîþ, òà ï³ñëÿ 

ïðî òå îë³òè÷ íî ãî ðîç ùåï ëåí íÿ âè êî íóº ôóíêö³þ

öè òîê³íó, ïîä³áíî ãî äî EMAP²², ùî ñòè ìó ëþº õå -

ìî òàê ñè÷ íó àê òèâí³ñòü ìî íî öèò³â, à òà êîæ ï³äñè -

ëþº ïðî êî à ãó ëÿö³éíó àê òèâí³ñòü åí äî òåë³àëü íèõ

êë³òèí [18–20]. Â³äïîâ³äíî àí òèò³ëà ïðî òè êîæ íî ãî

³ç ìî äóë³â ÷è íè òè ìóòü ð³çí³ ô³ç³îëîã³÷í³ åôåê òè.
Ïè òàí íÿ ïðî òå, ÷î ìó ³ ÿêèì ÷è íîì êîì ïî íåí òè

á³ëîê ñèí òå çó âàëü íî ãî àïà ðà òó êë³òè íè ìî æóòü çà -
ëó ÷à òè ñÿ äî ïðî öåñ³â âè íèê íåí íÿ ³ ðîç âèò êó õâî -
ðîá, çà ëè øàºòüñÿ â³äêðè òèì ³ äó æå àê òó àëü íèì.
Ìîæíà ñêà çà òè, ùî çâ’ÿ çîê àì³íî à öèë-òÐÍÊ ñèí òå -
òàç ç õâî ðî áà ìè îá óìîâ ëå íèé ñïàä êî âè ìè ìó òàö³ÿ-
ìè â ãå íàõ àì³íî à öèë-òÐÍÊ ñèí òå òàç, ÿê³ íå âïëè âà -
þòü íà ñòàá³ëüí³ñòü ôåð ìåíòó òà éî ãî  àì³íî à öè ëþ -
þ ÷ó àê òèâí³ñòü, òîá òî ìó òàö³¿ ñòî ñó þòüñÿ ëè øå
ôóíêö³é, íå ïî â’ÿ çà íèõ ç àì³íî à öè ëþ âàí íÿì òÐÍÊ. 

Íàï ðèê ëàä, ôåð ìåí òè, ÿê³ ñåê ðå òó þòü ñÿ ÿê ïðî -
öè òîê³íè, ï³ñëÿ àê òè âàö³¿ ìî æóòü çà ëó ÷à òè ñÿ äî
³ìóí íèõ ïðî öåñ³â òà àíã³îãå íå çó. Êð³ì òî ãî, â êë³òè -
íàõ àì³íî à öèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè çäàòí³ ôîð ìó âà òè
ìóëü òèá³ëêîâ³ êîì ïëåê ñè ³ òà êèì ÷è íîì êîí òðî ëþ -
âà òè ð³çí³ ñèã íàëüí³ øëÿ õè [7, 21]. Ó çâ’ÿç êó ç öèì
ìîæ ëè âà ðîëü òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè â àäàï òà-
ö³éíèõ çì³íàõ ì³îêàð äà çà ä³¿ ñòðå ñî âèõ ÷èí íèê³â
(ðîç âè òîê ñåð öå âî¿ íå äîñ òàò íîñò³) ïðåä ñòàâ ëÿº
çíà÷ íèé ³íòå ðåñ. 

Ï³äâè ùåí íÿ ê³ëüêîñò³ àó òî àí òèò³ë ïðî òè òè ðî -
çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çè ïðè ðîç âèò êó ñåð öå âî¿ íå äî-
ñòàò íîñò³ ìî æå áó òè îäíèì ³ç óñêëàä íþ þ ÷èõ ôàê -
òîð³â öüî ãî çà õâî ðþ âàí íÿ, òî ìó âè ÿñ íåí íÿ ïðè ÷èí
³ ìå õàí³çì³â çà ëó ÷åí íÿ òè ðî çèë- òÐÍÊ ñèí òå òà çè äî
àó òî³ìóí íî ãî ïðî öå ñó òà ïî øóê ¿¿ ìîæ ëè âèõ á³ë-
ê³â-ïàð òíåð³â äîç âî ëèòü ïî ãëè áè òè ³íôîð ìàö³þ
ùî äî ñòðóê òó ðè ³ ôóíêö³é ÀÐÑàçè, çîê ðå ìà, íå êà -
íîí³÷íèõ, à òà êîæ äî ïî ìî æå ó ïî øó êó íî âèõ àëü -
òåð íà òèâ íèõ ï³äõîä³â äî ë³êó âàí íÿ ñåð öå âî¿ íå äîñ -
òàò íîñò³.

Iu. Iu. Kondratiuk1, 2, L. L.Sidorik1, V. I. Bobyk1, D. V. Ryabenko3,

A. I. Kornelyuk1 

Identification of autoantibodies to tyrosil-tRNA synthetase in heart

disfunctions

1Institute of Molecular Biology and Genetics, NAS of Ukraine

150, Zabolotnoho Str., Kyiv, Ukraine, 03680 

2Taras Shevchenko National University of Kyiv
64, Volodymyrska Str., Kyiv, Ukraine, 01033

3National Scientific Centre «M. Strazhesko Institute of Cardiology» 

AMS of Ukraine

5, Narodnoho Opolchennya Str., Kyiv, Ukraine, 03151

Summary

Aim. To investigate the levels of specific autoantibodies against
tyrosyl-tRNA synthetase and its individual modules in the blood
serum of people with heart failure caused by dilated cardio-
myopathy, myocarditis and ischemic heart disease compared with
healthy donors. Methods. Recombinant proteins were obtained
using bacterial strains transformed with appropriate plasmid
vectors and were purified by chromatography on Ni-NTA-agarose.
The levels of specific autoantibodies were investigated by ELISA.
Results. The increased levels of autoantibodies specific to tyrosyl-
tRNA synthetase, its N-terminal catalytic module and non-catalytic
C-module, were found in the blood serum of patients, compared
with healthy donors. Conclusions. The results obtained demonst-
rate the possible role of tyrosyl-tRNA synthetase in adaptive chan-
ges of the myocardium in response to stress factors. 
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Þ. Þ. Êîí äðà òþê, Ë. Ë. Ñè äî ðèê, Â. È. Áî áûê, Ä. Â. Ðÿ áåí êî, 
À. È. Êîð íå ëþê 

Âû ÿâ ëå íèå àó òî àí òè òåë ê òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çå ïðè 

ñåð äå÷ íûõ äèñ ôóí êöè ÿõ

Ðå çþ ìå

Öåëü. Èññëå äî âàòü óðî âåíü ñïå öè ôè ÷åñ êèõ àó òî àí òè òåë ïðî -
òèâ òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çû è åå îò äåëü íûõ ìî äó ëåé â ñû âî -
ðîò êàõ êðî âè ëþ äåé ñ ñåð äå÷ íîé íå äîñ òà òî÷ íîñ òüþ, âû çâàí-
íîé äè ëÿ òà öè îí íîé êàð äè î ìè î ïà òè åé, õðî íè ÷åñ êèì ìè î êàð äè -
òîì è èøå ìè ÷åñ êîé áî ëåç íüþ ñåð äöà, ïî ñðàâ íå íèþ ñî çäî ðî âû -
ìè äî íî ðà ìè. Ìå òî äû. Ðå êîì áè íàí òíûå áåë êè ýêñ ïðåñ ñè ðî-
âàëè, èñ ïîëü çóÿ øòàì ìû-ïðî äó öåí òû, òðàíñ ôîð ìè ðî âàí íûå
ñî îò âå òñòâó þ ùè ìè ïëàç ìèä íû ìè âåê òî ðà ìè, è î÷è ùà ëè ìå -
òî äà ìè ìå òàë õå ëà òè ðó þ ùåé õðî ìà òîã ðà ôèè íà Ni-NTA-àãà -
ðîç íîé êî ëîí êå. Óðî âåíü ñïå öè ôè ÷åñ êèõ àó òî àí òè òåë àíà ëè-
çè ðî âà ëè ìå òî äîì ELISA. Ðå çóëü òà òû. Âû ÿâ ëå íî ïî âû øå íèå
òèò ðîâ ñïå öè ôè ÷åñ êèõ àó òî àí òè òåë ê ïî ëíî ðàç ìåð íîé òè ðî -
çèë-òÐÍÊ ñèí òå òàçå, åå êà òà ëè òè ÷åñ êîìó N-êîí öå âîìó ìî -
äóëþ è íå êà òà ëè òè ÷åñ êîìó C-ìî äóëþ â ñû âî ðîò êàõ êðî âè
áîëü íûõ â ñðàâ íå íèè ñ ýòèì æå ïî êà çà òå ëåì ó çäî ðî âûõ äî íî -
ðîâ. Âû âî äû. Ïî ëó ÷åí íûå ðå çóëü òà òû äå ìî íñòðè ðó þò âîç -
ìîæíóþ ðîëü òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà çû â àäàï òà öè îí íûõ
èç ìå íå íè ÿõ ìè î êàð äà ïðè äå éñòâèè ñòðåñ ñî âûõ ôàê òî ðîâ. 

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àó òî àí òè òå ëà, òè ðî çèë-òÐÍÊ ñèí òå òà -
çà, ñåð äå÷ íàÿ íå äîñ òà òî÷ íîñòü.
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