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Ðîëü Ò-ë³ìôîöèò³â ñóáòèï³â γ−δγ−δγ−δγ−δγ−δ â íîðì³
òà ïðè ïàòîëîã³¿

Â îáçîðå îáîáùåíû ñâåäåíèÿ î ïðîèñõîæäåíèè, äèôôåðåíöèðîâêå, ðàñïðåäåëåíèè â îðãàíèçìå,
ôèçèîëîãè÷åñêîì çíà÷åíèè è ðîëè â ðàçíîîáðàçíûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññàõ íîâîé ïîïóëÿöèè
Ò-ëèìôîöèòîâ ñ àíòèãåí-ðàñïîçíàþùèì ðåöåïòîðîì γ−δ (ÒËγδ). Îòìå÷àåòñÿ øèðîêîå ïðåä-
ñòàâèòåëüñòâî ÒËγδ â ïåðèôåðè÷åñêèõ òêàíÿõ, ñïîñîáíîñòü ê âçàèìîäåéñòâèþ ñ íåáåëêîâûìè
àíòèãåíàìè (ëèïîïîëèñàõàðèäû, ïîëèôîñôàòû, ãëèêîëèïèäû) è áåëêàìè òåïëîâîãî øîêà. Ïðåä-
ëîæåíà êëàññèôèêàöèÿ ÒËγδ â çàâèñèìîñòè îò ñòðîåíèÿ Ò-êëåòî÷íîãî ðåöåïòîðà (TcR) è
öèòîêèíîâîãî ïðîôèëÿ ëèìôîöèòà, ïðåäïîëàãàþùàÿ õåëïåðíóþ ôóíêöèþ êëåòîê ñ ôåíîòè-
ïîì Vγ 9/Vδ 2 è öèòîòîêñè÷åñêóþ Vδ 1 èëè Vδ 3 ëèìôîöèòîâ. Â îáçîðå ñòàâèòñÿ àêöåíò íà
çíà÷èìîñòè ÒËgd â ïîääåðæàíèè èììóíèòåòà ñëèçèñòûõ îáîëî÷åê è âîçìîæíîå ó÷àñòèå â
ñèñòåìíîé ðåãóëÿöèè èììóííîãî îòâåòà. Ïîêàçàíà ðîëü äàííûõ ëèìôîöèòîâ â çàùèòå îò
èíôåêöèé áàêòåðèàëüíîãî, âèðóñíîãî, ãðèáêîâîãî, ïðîòîçîéíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ, à òàêæå ïðè
îïóõîëåâîì ðîñòå è àóòîèììóííûõ çàáîëåâàíèÿõ. Ïðèâîäÿòñÿ ïðèíöèïû ôàðìàêî- è èììóíî-
êîððåêöèè àêòèâíîñòè ÒËγδ.

ÂÑÒÓÏ

Â³äêðèòòÿ íîâîãî âèäó êë³òèí íàïðèê³íö³ ÕÕ
ñòîð³÷÷ÿ, áåçóìîâíî, ïîä³ÿ íåîðäèíàðíà. Çäà-
âàëîñÿ á, íà êë³òèííîìó ð³âí³ ìè ìàºìî äå-
òàëüíó ³íôîðìàö³þ ïðî óñ³ ä³þ÷³ îñîáè êë³-
òèííîãî �àíñàìáëþ� íàøîãî îðãàí³çìó. ßê
íå äèâíî, ïîÿâà Ò-ë³ìôîöèò³â γ−δ (ÒËγδ) íå
ïðèâåðíóëà íàëåæíî¿ óâàãè àí³ ³ìóíîëîã³â,
ùî, ìàáóòü, çâèêëè äî ñòð³ìêèõ çì³í êîí-
öåïö³é ó ñâî¿é ãàëóç³, àí³ ïðåäñòàâíèê³â ³íøèõ
ìåäè÷íèõ ñïåö³àëüíîñòåé. Íà íàø ïîãëÿä, öå
ïîâ�ÿçàíî ïåðåäóñ³ì ç òèì, ùî äî öüîãî ÷àñó
íåìàº ÷³òêèõ óÿâëåíü ïðî ô³ç³îëîã³÷íå çíà-
÷åííÿ, ðîëü ó çàãàëüí³é ñòðóêòóð³ ³ìóííî¿
â³äïîâ³ä³ òà â ïàòîëîã³¿ ö³º¿ íîâî¿ ïîïóëÿö³¿
ë³ìôîöèò³â.

Çàãàëüí³ óÿâëåííÿ ïðî ÒËγδ. Ïåðø³
ïîâ³äîìëåííÿ ïðî íîâó ïîïóëÿö³þ Ò-ë³ìôî-
öèò³â ç�ÿâèëèñü ó 1986 ð. [17, 18, 89]. Ö³
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ë³ìôîöèòè â³äð³çíÿëèñÿ óí³êàëüíîþ ñòðóê-
òóðîþ ðåöåïòîðà, ùî ðîçï³çíàº àíòèãåí (ÒñR),
íå ðîçï³çíàâàëèñÿ çà äîïîìîãîþ ìîíîêëîíàëü-
íèõ àíòèò³ë äî α−β ãåòåðîäèìåðó Ò-ë³ìôî-
öèò³â, õî÷à ìàëè íà ñâî¿é ïîâåðõí³ CD3-ðå-
öåïòîð, ùî º õàðàêòåðíèì äëÿ óñ³õ Ò-êë³òèí.
Âñòàíîâëåíî, ùî íà â³äì³íó â³ä çâè÷àéíèõ
Ò-ë³ìôîöèò³â, ó ÿêèõ ÒñR ñêëàäàºòüñÿ ç α- ³
β-ëàíöþã³â, ðåöåïòîð öèõ ë³ìôîöèò³â ôîð-
ìóºòüñÿ ç γ- ³ δ-ñóáîäèíèöü [62].

Çà ìîðôîëîã³÷íèìè îçíàêàìè âîíè º
çð³ëèìè ë³ìôîöèòàìè âåëèêîãî àáî ñåðåäíü-
îãî ðîçì³ðó ç ãðàíóëàìè â öèòîïëàçì³ [23,
55, 64, 80]. ÒËγδ ìàþòü ñï³ëüí³ ðèñè ç íàòó-
ðàëüíèìè ê³ëåðàìè (NK), ïðè÷îìó íå ò³ëüêè
ìîðôîëîã³÷íîãî, àëå é ôóíêö³îíàëüíîãî õà-
ðàêòåðó [27, 33].

Ãåíåòè÷íà ³íôîðìàö³ÿ ïðî á³ëêè, ùî áå-
ðóòü ó÷àñòü ó ïîáóäîâ³ ðåöåïòîðà ÒËγδ, çíà-
õîäèòüñÿ â 7-é (γ-ëàíöþã) ³ 14-é õðîìîñîì³
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(δ-ëàíöþã) [28, 62]. ª ³ñòîòí³ â³äì³íè â ñòðóê-
òóð³ ðåöåïòîðà γ−δ, ùî, áåçóìîâíî, âèçíà÷àº
³ â³äì³ííîñò³ â ôóíêö³îíóâàíí³ öèõ ðåöåï-
òîðiâ. Äîìåí ðåöåïòîðà γ−δ, ùî ðîçï³çíàº
àíòèãåí ôîðìóºòüñÿ ï³ñëÿ àíòèãåííî¿ òà öè-
òîê³íîâî¿ ñòèìóëÿö³¿ ÷åðåç ðåàðàíæèðóâàííÿ
ãåí³â ñåãìåíò³â V (âàð³àáåëüíîãî), J (çâ�ÿçó-
âàëüíîãî) ³ D (ì³íëèâîãî). Ñ-ðåã³îí (ñòàëèé)
çàëèøàºòüñÿ áåç çì³í ³ º êîíñòàíòíîþ, áàçèñ-
íîþ ÷àñòèíîþ ðåöåïòîðà. Ñòðóêòóðà ÒñR, ùî
ñêëàäàºòüñÿ ç γ- ³ δ-ëàíöþã³â, ïðèíöèïîâî º
ïîä³áíîþ äî áóäîâè α−β-ÒñR, îäíàê V-ðåã³-
îí ìàº çíà÷íî ìåíøó ê³ëüê³ñòü àëåëåé, à âíàñ-
ë³äîê öüîãî îáìåæåíó âàð³àáåëüí³ñòü. Îñòàí-
íÿ ÷àñòêîâî êîìïåíñóºòüñÿ ÷åðåç íàÿâí³ñòü
N-ðåã³îíó, ùî áåðå ó÷àñòü ó ôîðìóâàíí³ ïîë³-
ïåïòèäíîãî ëàíöþãà ðåöåïòîðà ÒËγδ [40, 55,
91].

²íôîðìàö³ÿ ïðî ñòðóêòóðó γ-ëàíöþãà
ÒñR ì³ñòèòüñÿ â 14-òè ãåíàõ (â³ñ³ì ç íèõ º
ïñåâäîãåíàìè), êîæíèé ç ÿêèõ çäàòíèé âñòó-
ïàòè â ðåàðàíæèðóâàííÿ ç áóäü-ÿêèì ç ï�ÿòè
ãåí³â J-ðåã³îíó [28, 62]. Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî
ìàéæå òðåòèíà ãåí³â, ùî êîäóþòü γ-ëàíöþã
ÒñR, ïðåäñòàâëåíà ïñåâäîãåíàìè (íåïîâíî-
ö³íí³ êîï³¿ ãîëîâíîãî ãåíó, ùî çàçíàº òðàíñ-
êðèïö³¿). Ïðîäóêòè öèõ �íåñïðàâæí³õ� ãåí³â
íå çíàõîäÿòü ïðîÿâó â ôåíîòèï³, à çàçíàþòü
âíóòð³øíüîêë³òèííî¿ äåãðàäàö³¿ [1]. Ìîæíà
ïðèïóñòèòè, ùî ê³ëüê³ñòü ïñåâäîãåí³â ñâ³ä÷èòü
ïðî íåçàâåðøåí³ñòü ñïàäêîâîãî çàêð³ïëåííÿ
äàíî¿ îçíàêè â ãåíîì³, ïðîäîâæåííÿ åâîëþö-
³éíîãî ïîøóêó. Ç ³íøîãî áîêó, ó ðàç³ �âèê-
ëþ÷åííÿ� ãîëîâíîãî ãåíó, ùî â³äïîâ³äàº çà
ôîðìóâàííÿ ò³º¿ ÷è ³íøî¿ îçíàêè, ïñåâäîãåíè
ìîæóòü ïåâíîþ ì³ðîþ êîìïåíñóâàòè âòðàòó,
òîáòî çàáåçïå÷èòè ðîáîòó ñèñòåìè â àâàð³éíî-
ìó ðåæèì³ (�safe mode�).

Ó ôîðìóâàíí³ δ-ëàíöþãà ÒñR öèõ ë³ì-
ôîöèò³â, îêð³ì â³äïîâ³äíèõ V, J ³ C-ðåã³îí³â,
áåðóòü ó÷àñòü ãåíè D-ðåã³îíó. Îïèñóþòüñÿ
ø³ñòü ãåí³â V-ðåã³îíó, á³ëêîâ³ ïðîäóêòè ÿêèõ,
ÿê ïðàâèëî, àñîö³þþòüñÿ ç ïðîäóêòàìè γ-ëàí-
öþãà íàñòóïíèì ÷èíîì: V2δ ç V9γ, à V1δ ³
V3δ ìîæóòü àñîö³þâàòèñÿ c áóäü-ÿêèì ³íøèì
ãåíîì öüîãî ëàíöþãà, êð³ì V9γ. Òåîðåòè÷íî,
ð³çíîìàí³òí³ñòü ÒñR ÒËγδ, ùî åêñïðåñóºòüñÿ,

çà ðàõóíîê ïåðåáóäîâè â³äïîâ³äíèõ ãåí³â ìîæå
äîñÿãàòè 1018 âàð³àíò³â [28, 55].

Òàêèì ÷èíîì, ÷åðåç ðåàðàíæèðóâàííÿ
ãåí³â â³äïîâ³äíèõ V òà J ðåã³îí³â óòâîðþºòü-
ñÿ γ-ëàíöþã ÒñR, α-ëàíöþã ÒñR òà ëåãê³ ëàí-
öþãè ³ìóíîãëîáóë³í³â; âíàñë³äîê ïåðåáóäîâè
ãåí³â V, J ³ D-ðåã³îíó � δ-ëàíöþã ÒñR,
β-ëàíöþã ÒñR ³ âàæê³ ëàíöþãè ³ìóíîãëî-
áóë³í³â. Â ðåçóëüòàò³ óòâîðþºòüñÿ óí³êàëüíà
ïîñë³äîâí³ñòü íóêëåîòèä³â, ùî êîäóº â³äïîâ-
³äíó àíòèãåíñïåöèô³÷íó ä³ëÿíêó ðåöåïòîðà
[62].

Ïèòàííÿ ïðî ô³ëîãåíåòè÷íó äàâí³ñòü ÒËγδ
äî öüîãî ÷àñó íå âèð³øåíå. Âèõîäÿ÷è ç òîãî,
ùî ÒËγδ â åìáð³îíàëüíîìó ïåð³îä³ äî 16-¿
äîáè ãåñòàö³¿ º îñíîâíîþ ôðàêö³ºþ Ò-ë³ìôî-
öèò³â ó ïòàõ³â, âåëèêî¿ ðîãàòî¿ õóäîáè òà
îâåöü, ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî âîíè ç�ÿâèëè-
ñÿ â ïðîöåñ³ åâîëþö³¿ ðàí³øå, í³æ ÒËαβ (ðè-
ñóíîê) [90, 113]. Öå ï³äòâåðäæóºòüñÿ ³ á³ëüø
íèçüêîþ ñïåöèô³÷í³ñòþ ÒñR ó ÒËγδ ïîð³âíÿ-
íî ç Ò-õåëïåðàìè CD4+ ³ öèòîòîêñè÷íèìè
ë³ìôîöèòàìè CD8+ ç ÒñR α−β. Ó ïðåäñòàâ-
íèê³â ³íøèõ êëàñ³â òâàðèí íàÿâí³ñòü ÒËγδ íå
âñòàíîâëåíà, ùî, ìîæëèâî, ïîâ�ÿçàíî ç â³äñóò-
í³ñòþ ðîá³ò ó äàíîìó íàïðÿìêó.

Äîçð³âàííÿ òà íàâ÷àííÿ ÒËγδ. Ôîð-
ìóâàííÿ ÒËγδ, ÿê ³ ÒËαβ, ç ê³ñòêîâî-ìîçêî-
âèõ ïîïåðåäíèê³â ç ìàðêåðíèì á³ëêîì Thy-1,
ïî÷èíàºòüñÿ â òèìóñ³, äå ï³ä âïëèâîì ð³çíî-
ìàí³òíèõ ÷èííèê³â, ùî âèä³ëÿþòüñÿ êë³òèíà-
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ìè âèëî÷êîâî¿ çàëîçè, â³äáóâàºòüñÿ ðåàðàí-
æèðóâàííÿ ãåí³â â³äïîâ³äíèõ ëàíöþã³â ÒñR,
à íà ïîâåðõí³ ë³ìôîöèò³â åêñïðåñóºòüñÿ ìî-
ëåêóëà CD3 [8]. Ïåâíà ÷àñòèíà ÒËγδ åë³ì³-
íóºòüñÿ ï³ñëÿ âçàºìîä³¿ ç ìîëåêóëàìè ãîëîâ-
íîãî êîìïëåêñó ã³ñòîñóì³ñíîñò³ (ÌÍÑ) åï³-
òåë³î¿äíèõ êë³òèí [30]. Íà öüîìó ïîä³áí³ñòü
ó ôîðìóâàíí³ ÒËγδ ³ ÒËαβ çàê³í÷óºòüñÿ. Äî
îñòàííüîãî ÷àñó çàëèøàëîñÿ íåç�ÿñîâàíèì
ïèòàííÿ ïðî òèì³÷íèé ôàêòîð, ùî âèç-
íà÷àº ðîçâèòîê ò³º¿ ÷è ³íøî¿ ïîïóëÿö³¿ ë³ìôî-
öèò³â [102]. Ïðèïóñêàºòüñÿ, ùî ó äèâåðãåíö³¿
ðîçâèòêó ïîïóëÿö³é ë³ìôîöèò³â ìàº çíà÷åí-
íÿ ²Ë-7 [71, 79]. Òàêèì ÷èíîì, çàëèøàþ÷è
òèìóñ, ÒËγδ îòðèìóº �òèì³÷íèé ïàñïîðò�
íàñòóïíîãî çðàçêà: γδ TcR, CD4-, CD8-,
CD3+. Ñàìå öÿ ñóáïîïóëÿö³ÿ ÒËγδ äîì³íóº
íà ïåðèôåð³¿, äå íà ïîâåðõí³ öèõ ë³ìôîöèò³â
ìîæóòü åêñïðåñóâàòèñÿ ³íø³ ìàðêåðí³ ìîëå-
êóëè (CD8+ àáî CD4+) [96]. Ìîæëèâ³ñòü åê-
ñïðåñ³¿ CD4+ íà ë³ìôîöèòàõ âèêëèêàº ïåâí³
ñóìí³âè, îäíàê íå âèêëþ÷åíî, ùî çàçíà÷åí³
ìàðêåðí³ ìîëåêóëè âèçíà÷àþòü ôóíêö³þ çàç-
íà÷åíèõ êë³òèí.

Êëàñèô³êàö³ÿ ÒËγδ. Îñòàííº äîçâî-
ëÿº ïîä³ëÿòè ÒËγδ çà àíàëîã³ºþ ç ÒËαβ
(Ò-õåëïåðè, öèòîòîêñè÷í³ Ò-ë³ìôîöèòè òîùî)
[28]. Âèä³ëåíî òàêîæ äâ³ ñóáïîïóëÿöèè ÒËγδ:
ïåðøîãî (CD4-, CD8-) ³ äðóãîãî òèïó, òàê
çâàí³ îï³ê-àñîö³éîâàí³ ë³ìôîöèòè, (CD4-,
CD8+, CD11b+). Ó íîðì³ ïåðåâàæàþòü ÒËγδ
ïåðøîãî òèïó, àëå ¿õ ñï³ââ³äíîøåííÿ çíà÷íî
çì³íþºòüñÿ ó ðàç³ ïàòîëîã³¿ [19, 123]. Çã³äíî
ç ³íøîþ êëàñèô³êàö³ºþ äèôåðåíö³àö³ÿ ÒËγδ
ïðîâîäèòüñÿ çàëåæíî â³ä òîãî, ÿêèé ãåí ðåã³-
îíó V çàä³ÿíî â ôîðìóâàíí³ δ- ³ γ-ëàíöþãà
TcR. Ó íîðì³ äîì³íóþòü V äåëüòà 2+ ÒËγδ, à
ñàìå V9γ/V2δ-êë³òèíè (¿õ ê³ëüê³ñòü ïðèáëèç-
íî ó ÷îòèðè ðàçè ïåðåâèùóº òàêó V äåëüòà
1+ ÒËγδ) [70]. Íà äóìêó áàãàòüîõ äîñë³ä-
íèê³â, ãîëîâíó ðîëü ó ðîçâèòêó ³ìóííî¿ â³ä-
ïîâ³ä³ â³ä³ãðàþòü ÒËγδ ç TcR V9γ/V2δ [31,
103, 128]. Íàì çäàºòüñÿ äîö³ëüíèì êëàñèô³-
êóâàòè ÒËγδ çàëåæíî â³ä òîãî, ÿêèé ãåí âòÿ-
ãóºòüñÿ â ôîðìóâàííÿ TcR ³ ÿêèé öèòîê³íî-
âèé ïðîô³ëü ìàº öÿ ñóáïîïóëÿö³ÿ ë³ìôîöèò³â:
êë³òèíè ç ôåíîòèïîì V9γ/V2δ ìîæíà â³äíå-

ñòè äî ñóáïîïóëÿö³¿ Ò-õåëïåð³â, à ò³, ùî åêñ-
ïðåñóþòü ãåí V1δ àáî V3δ, äî öèòîòîêñè÷íèõ
ë³ìôîöèò³â.

Ô³ç³îëîã³÷íà ðîëü ÒËγδ. Ê³ëüê³ñòü
ÒËγδ â îðãàí³çì³ äîðîñëî¿ ëþäèíè ñÿãàº 50%
â³ä óñ³õ Ò-ë³ìôîöèò³â [4]. Ó öèðêóëþþ÷³é
êðîâ³ � öå ì³íîðíà ïîïóëÿö³ÿ ë³ìôîöèò³â - ¿õ
ê³ëüê³ñòü íå ïåðåâèùóº 3 - 6% [28, 70]. ÒËγδ
º â³äíîñíî íåâåëèêîþ ïîïóëÿö³ºþ â ë³ìôî¿ä-
í³é òêàíèí³, àëå âåëèêà ê³ëüê³ñòü ¿õ ì³ñòèòü-
ñÿ â åï³òåë³¿ äèõàëüíèõ øëÿõ³â, òðàâíîãî òà
óðîãåí³òàëüíîãî òðàêòó. Ö³ ë³ìôîöèòè âèç-
íà÷àþòüñÿ ³ â ³íøèõ îðãàíàõ (ïå÷³íêà, ñåëåç-
³íêà, ùèòîâèäíà çàëîçà, î÷åðåâèíà òîùî) [2,
6, 13, 16, 19, 28, 34, 43, 116, 118, 136]. Òà-
êèì ÷èíîì, ê³ëüê³ñòü ÒËγδ çá³ëüøóºòüñÿ ïðè
íàáëèæåíí³ äî ïîâåðõí³ ñëèçîâèõ îáîëîíîê.
Òàê, ó ïåéºðîâèõ áëÿøêàõ ÷èñëî ÒËγδ íå
ïåðåâèùóº  5%, ó âëàñí³é ïëàñòèíö³ ñëèçîâî¿
îáîëîíêè � 8%, à ñåðåä ³íòðàåï³òåë³àëüíèõ
ë³ìôîöèò³â ¿õ ê³ëüê³ñòü ñÿãàº 40% [6, 66, 87].

Â³äîìî, ùî â ë³ìôî¿äí³é òêàíèí³ ÒËγδ
õàðàêòåðèçóþòüñÿ øèðîêèì ä³àïàçîíîì ðåöåï-
òîð³â, ùî ðîçï³çíàþòü àíòèãåí [74]. Ó áàð�º-
ðíèõ òêàíèíàõ ðåïåðòóàð ÒËγδ ð³çêî çâóæå-
íèé, òîáòî ðåöåïòîðè γ−δ ó âñ³õ êë³òèí º
ïðàêòè÷íî ³äåíòè÷íèìè [87, 90]. ßê ìîæíà
ïîÿñíèòè òîé ôàêò, ùî âàð³àáåëüí³ñòü ðåöåï-
òîð³â ÒËγδ ó ë³ìôî¿äí³é òêàíèí³ íàáàãàòî
âèùà, í³æ íà ïåðèôåð³¿? Ìîæíà ïðèïóñòè-
òè, ùî äåÿê³ ÒËγδ ï³ñëÿ çâ�ÿçóâàííÿ ç àíòè-
ãåíîì ì³ãðóþòü äî ë³ìôîòè÷íèõ ôîë³êóë³â
ñëèçîâî¿ îáîëîíêè, äå â³äáóâàºòüñÿ ¿õ äîäàò-
êîâà äèôåðåíö³àö³ÿ âíàñë³äîê ðåàðàíæèðó-
âàííÿ ãåí³â TcR, ùî ³ çàáåçïå÷óº çá³ëüøåííÿ
ê³ëüêîñò³ àíòèãåí-ñïåöèô³÷íèõ ÒËγδ [134].
Ïðîòå á³ëüø³ñòü ÒËγδ ìîæóòü âèêîíóâàòè
ñâîþ ôóíêö³þ áåç çàçíà÷åíèõ çì³í ó ñòðóê-
òóð³ ðåöåïòîðà.

Îñîáëèâèé ³íòåðåñ ïðåäñòàâëÿº ïèòàííÿ
ïðî ðîçï³çíàâàííÿ àíòèãåíà ÒËγδ ìàº [25,
26, 52, 56, 83]. Çã³äíî ç òðàäèö³éíèìè óÿâ-
ëåííÿìè, ÒñR ïðèçíà÷åíèé äëÿ ðîçï³çíàííÿ
àíòèãåíà â çâ�ÿçêó ç ìîëåêóëàìè ãîëîâíîãî
êîìïëåêñó ã³ñòîñóì³ñíîñò³ (ÌÍÑ). Â³äíîñíî
îá�ºêòó íàøîãî äîñë³äæåííÿ - äàíèé ïîñòóëàò
çíàõîäèòü íåîäíîçíà÷íå çàñòîñóâàííÿ [37].

Â. ª. Äîñåíêî, Ä. ². Ãîëüäåíáåðã
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Ñïðàâä³, ÒËγδ ìîæóòü âçàºìîä³ÿòè ç íåïîë³-
ìîðôíèìè ÌÍÑ I-ïîä³áíèìè ìîëåêóëàìè íà
ìåìáðàíàõ êë³òèí [28, 62, 90]. Øâèäøå çà
âñå, öå á³ëêîâ³ ïðîäóêòè íåêëàñè÷íèõ ëîêóñ³â
ÌÍÑ I - E, G, F, CD 1 (a, b, c, d) [3, 39,
114]. Îñòàíí³ ìîëåêóëè â³äð³çíÿþòüñÿ îáìå-
æåíèì ãåíåòè÷íèì ïîë³ìîðô³çìîì, ùî ë³ì³òóº
ìîæëèâ³ñòü ïðåäñòàâëåííÿ àíòèãåí³â ³, â ñâîþ
÷åðãó, íå äîçâîëÿº ðåàë³çóâàòè òåîðåòè÷íó âà-
ð³àáåëüí³ñòü ÒcR ÒËγδ [112]. ¯õíÿ ñïðîìîæ-
í³ñòü âçàºìîä³ÿòè ç êëàñè÷íèìè ìîëåêóëàìè
ÌÍÑ ³ ¿¿ íåîáõ³äí³ñòü çàëèøàºòüñÿ ï³ä ïè-
òàííÿì. ª íåïðÿì³ äîêàçè òîãî, ùî ÒËγδ çà-
ëó÷àþòüñÿ â ïðîöåñ ÌÍÑ-çàëåæíî¿ ì³æêë³-
òèííî¿ êîîïåðàö³¿. Ïðî öå ñâ³ä÷èòü ³äåí-
òèô³êàö³ÿ íà ¿õ ïîâåðõí³ íàñòóïíèõ ìîëåêóë
âçàºìîä³¿ � CD 28 ³ CD 40L [117]. Äîâåäåíî,
ùî ïðè çìåíøåíí³ åêñïðåñ³¿ MHC-I, ÒËγδ
ïî÷èíàþòü çíèùóâàòè åï³òåë³àëüí³ êë³òèíè
âåðõí³õ ³ íèæí³õ äèõàëüíèõ øëÿõ³â, øê³ðè,
ùî êë³í³÷íî ïðîâëÿºòüñÿ ó âèãëÿä³ õðîí³÷íî-
ãî ñèíó¿òó, áðîíõ³òó òà âèðàçêîâèõ óðàæåíü
øê³ðíèõ ïîêðèâ³â [39].

Âñòàíîâëåíî, ùî ÒËγδ íå ïîòðåáóþòü
ïðîöåñ³íãó òà ïðåçåíòàö³¿ àíòèãåíà ³íøîþ
êë³òèíîþ, à çäàòí³ áåçïîñåðåäíüî éîãî çâ�ÿ-
çóâàòè. Àíòèãåíè, ùî ðîçï³çíàþòüñÿ ³ìóíî-
öèòàìè òàêèì ÷èíîì, ìàþòü íàçâó ñóïåðàí-
òèãåí³â ³ íàé÷àñò³øå º ³íôåêö³éíèìè àáî õàð-
÷îâèìè àíòèãåíàìè [109]. Âàæëèâî, ùî ÒËγδ
âçàºìîä³þòü íå ò³ëüêè ç á³ëêîâèìè àíòèãåíà-
ìè, àëå é ç ïîë³ñàõàðèäàìè, ë³ïîïîë³ñàõàðè-
äàìè, ãë³êîë³ï³äàìè, ïîë³ôîñôàòàìè [4, 15,
28, 62, 82, 90].

Ùå á³ëüøå çíà÷åííÿ ó ðîçï³çíàâàíí³ êë³-
òèí-ì³øåíåé ÒËγδ ìàþòü á³ëêè òåïëîâîãî øîêó
(heat shock proteins, HSP) [7, 28, 32, 36, 48,
62, 105, 135]. Îñòàíí³ º âíóòð³øíüîêë³òèí-
íèìè âèñîêîêîíñåðâàòèâíèìè ïðîòå¿íàìè ³
â³ä³ãðàþòü ðîëü øàïåðîí³â (chaperons). Âîíè
çàáåçïå÷óþòü ñòàá³ëüí³ñòü, ñèíòåç, ïðîñòîðî-
âó îðãàí³çàö³þ âíóòð³øíüîêë³òèííèõ á³ëê³â ³
åêñïðåñóþòüñÿ íà ïîâåðõí³ ìåìáðàí êë³òèí
ïðè âïëèâ³ ñòðåñîðíèõ ÷èííèê³â (ïåðåãð³âàí-
íÿ, â³ðóñíà ÷è áàêòåð³àëüíà àãðåñ³ÿ, ïóõëèí-
íà òðàíñôîðìàö³ÿ òîùî). Êë³òèíè, ùî íåñóòü
íà ñâî¿é ïîâåðõí³ ö³ á³ëêè, çíèùóþòüñÿ ÒËγδ

³ ïðèðîäíèìè ê³ëåðàìè. Òàê, âñòàíîâëåíî, ùî
ÒËγδ çäàòí³ äî âçàºìîä³¿ ç ì³êîáàêòåð³àëü-
íèì àíòèãåíîì ï³ä íàçâîþ î÷èùåíà á³ëêîâà
ïîõ³äíà (purified protein derivative), êîòðà º
ãîìîëîã³÷íîþ äî HSP ññàâö³â, òà º íîðìàëü-
íèì êîìïîíåíòîì ì³òîõîíäð³àëüíîãî ìàòðèê-
ñó [62]. Â åêñïåðèìåíòàõ ïî íîêàóòó ãåíà,
ùî êîäóº δ-ëàíöþã ÒËγδ, ïîêàçàíî, ùî ó
ìèøåé öå ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó òóáåðêó-
ëüîçó ç ëåòàëüíèì ê³íöåì [5, 9, 14]. Òàêèì
÷èíîì, ÒËγδ â³ä³ãðàþòü êëþ÷îâó ðîëü ó ôîð-
ìóâàíí³ ³íôåêö³éíîãî, à ìîæëèâî, ³ ïðîòè-
ïóõëèííîãî ³ìóí³òåòó íà ð³âí³ ñëèçîâèõ îáî-
ëîíîê øëóíêîâî-êèøêîâîãî òðàêòó (ØÊÒ),
óðîãåí³òàëüíî¿, äèõàëüíî¿ ñèñòåìè òîùî [6,
13, 43, 62, 90, 119]. Ðîçòàøîâóþ÷èñü ³íòðàå-
ï³òåë³àëüíî, òîáòî ì³æ ñóñ³äí³ìè åï³òåë³îöè-
òàìè, ÒËγδ ìàþòü ìîæëèâ³ñòü íàéá³ëüø ù³ëü-
íîãî êîíòàêòó ç êë³òèíàìè ñëèçîâî¿ îáîëîíêè,
ùî é äîçâîëÿº ¿ì ï³äòðèìóâàòè àíòèãåííèé
ãîìåîñòàç ñëèçîâèõ àæ äî áàçàëüíî¿ ìåìáðà-
íè [131, 133]. Òàê³ ìîæëèâîñò³ íå îïèñàí³
äëÿ æîäíî¿ ç ðàí³øå â³äîìèõ ïîïóëÿö³é
Ò-ë³ìôîöèò³â.

Îêðåìå ïèòàííÿ ñòàíîâèòü çäàòí³ñòü ÒËγδ
ñàìîñò³éíî ïðåäñòàâëÿòè àíòèãåíè äëÿ ³íøèõ
³ìóííèõ êë³òèí. ÒËγδ ä³éñíî åêñïðåñóþòü
ÌÍÑ II êëàñó [68]. ÒËγδ ÿê àíòèãåíïðåçåí-
òóþ÷à êë³òèíà çàëó÷àº äî âçàºìîä³¿ Â-ë³ìôî-
öèò, ÿêèé, îòðèìóþ÷è öèòîê³íîâó ñòèìóëÿ-
ö³þ ó âèãëÿä³ ²Ë-4 òà TGFb, ïî÷èíàº ïðîäó-
êóâàòè ñåêðåòîðí³ ³ìóíîãëîáóë³íè À (Ig A)
[10, 108, 132]. Òàêèì ÷èíîì, ñàìå ÒËγδ ðåãó-
ëþþòü ñèíòåç ñåêðåòîðíèõ Ig A, ÿê³ ñêëàäà-
þòü ïåðøèé åøåëîí çàõèñòó íà ïîâåðõí³ ñëè-
çîâèõ îáîëîíîê ð³çíèõ îðãàí³â.

Îêð³ì ôóíêö³é, ïîâ�ÿçàíèõ ç ï³äòðèìàí-
íÿì ³ìóí³òåòó, ÒËγδ áåðóòü ó÷àñòü ³ â ³íøèõ
ô³ç³îëîã³÷íèõ ïðîöåñàõ. Çîêðåìà, âîíè ðåãó-
ëþþòü ïðîë³ôåðàö³þ åï³òåë³àëüíèõ êë³òèí
êèøå÷íèêà ³ øê³ðè ÷åðåç ïðîäóêö³þ ôàêòî-
ðà ðîñòó êåðàòèíîöèò³â (KGF) [13, 43]. Â
åêñïåðèìåíòàõ ç ìîäåëþâàííÿ êîë³òó ââåäåí-
íÿì äåêñòðàíó ñóëüôàòó íàòð³þ ïîêàçàíî, ùî
ìèø³, ÿê³ íå çäàòí³ äî åêñïðåñ³¿ KGF, á³ëüø
÷óòëèâ³ äî ðîçâèòêó ö³º¿ ïàòîëîã³¿. Îòæå ÒËγδ
ìîæóòü îáìåæóâàòè ïîøêîäæåííÿ ³ ñïðèÿòè

Ðîëü Ò-ë³ìôîöèò³â ñóáòèï³â γ−δ
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ðåïàðàö³¿ òêàíèí ñëèçîâèõ îáîëîíîê [13, 34].
ÒËγδ - ïîòóæíèé ÷èííèê ñòèìóëÿö³¿

ôàãîöèòîçó. Äîâåäåíî, ùî ö³ ë³ìôîöèòè çäàò-
í³ àêòèâ³çóâàòè ³íäóöèáåëüíó NO-ñèíòàçó â
ìàêðîôàãàõ [54]. Ã³ïåðåêñïðåñ³ÿ öüîãî ôåð-
ìåíòó ïðèçâîäèòü äî óòâîðåííÿ âåëèêî¿ ê³ëü-
êîñò³ ïåðîêñèí³òðèòó (ÎNOO-) � ïîòóæíîãî
îêñèäàíòà, ùî áåðå ó÷àñòü ÿê â óøêîäæåíí³
ì³êðîáíèõ àãåíò³â, òàê ³ âëàñíèõ êë³òèí.
Ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî ïîðóøåííÿ àêòèâíîñò³
ÒËγδ àáî çìåíøåííÿ ¿õíüî¿ ê³ëüêîñò³ ìîæå
çóìîâëþâàòè ôåíîìåí íåçàâåðøåíîãî ôàãî-
öèòîçó ð³çíîìàí³òíèõ ³íôåêö³éíèõ àãåíò³â.
Ìîæëèâî, ñàìà íåçàâåðøåí³ñòü ôàãîöèòîçó
äåÿêèõ çáóäíèê³â (áàöèë Êîõà, êàíäèä òî-
ùî), ÿêà âñòàíîâëåíà in vitro, çîâñ³ì íå ïðîÿâ-
ëÿºòüñÿ çà íîðìàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ÒËγδ.

Ðîëü ÒËγδ ó ðîçâèòêó ïàòîëîã³¿.
Íåäîñòàòí³ çíàííÿ â³äíîñíî ô³ç³îëîã³÷íîãî
çíà÷åííÿ ÒËγδ ñòâîðþþòü ïðîáëåìè äëÿ óñâ-
³äîìëåííÿ ¿õíüî¿ ðîë³ â ðîçâèòêó ïàòîëîã³¿. Ç
³íøîãî áîêó, ñàìå âèâ÷åííÿ ïàòîãåíåçó çàõ-
âîðþâàíü ó çâ�ÿçêó ç àêòèâàö³ºþ àáî ïðè-
ãí³÷åííÿì çàçíà÷åíèõ ë³ìôîöèò³â äîïîìàãàº
ç�ÿñóâàòè ¿õ çíà÷åííÿ ó ôîðìóâàíí³ ³ìóí³òå-
òó. Äèâíî, àëå äî ê³íöÿ 90-õ ðîê³â ó ïîÿñ-
íåíí³ ìåõàí³çì³â ïðîòè³íôåêö³éíîãî ³ìóí³òå-
òó àâòîðè ëåãêî îáõîäèëèñÿ áåç ö³º¿ ïîïóëÿö³¿
ë³ìôîöèò³â. Íàâ³òü ó ñó÷àñíèõ ï³äðó÷íèêàõ
ç ³ìóíîëîã³¿ ÒËγδ ïðèä³ëÿºòüñÿ íåçíà÷íà óâàãà
ÿê äî ì³íîðíî¿ ïîïóëÿö³¿ ë³ìôîöèò³â. Îäíàê
á³ëüø³ñòü äîñë³äíèê³â ñõîäÿòüñÿ íà äóìö³ ïðî
âèíÿòêîâó ðîëü ÒËγδ ó ôîðìóâàíí³ ³ìóííî¿
â³äïîâ³ä³ íà ð³âí³ ñëèçîâèõ îáîëîíîê ð³çíî-
ìàí³òíèõ îðãàí³â, òîáòî íà ïåðøîìó ðóá³æ³
çàõèñòó îðãàí³çìó â³ä ð³çíîìàí³òíèõ ³íôåêö-
³éíèõ àãåíò³â [131, 133]. Ïîðóøåííÿ æ ôóíê-
ö³¿ Ò-ë³ìôîöèò³â ç äàíèì ðåöåïòîðîì, ïðè-
ãí³÷åííÿ ¿õíüî¿ àêòèâíîñò³ äîçâîëÿº ì³êðî-
îðãàí³çìîâ³ ïðîíèêàòè â á³ëüø ãëèáîê³ ñåðå-
äîâèùà îðãàí³çìó.

Íàéá³ëüø äîêëàäí³ â³äîìîñò³ ïðî çíà-
÷åííÿ ÒËγδ áóëè îòðèìàí³ â ðåçóëüòàò³ åêñ-
ïåðèìåíòàëüíîãî â³äòâîðåííÿ ð³çíîìàí³òíèõ
çàõâîðþâàíü. Âñòàíîâëåíî, ùî ïåðèôåðè÷í³
ÒËγδ ðîçï³çíàþòü àíòèãåíí³ äåòåðì³íàíòè
íàéð³çíîìàí³òí³øèõ çáóäíèê³â: áàêòåð³é

(Mycobacterium tuberculosis, M. bovis, M.
leprae, Staphilococus aureus, Streptococus ãðó-
ïè À, Escherichia coli, Salmonella, Yersinia
enterocolitica, Francisella tularensis, Listeria
monocytogenes, Neisseria meningitides, Haemo-
philus influenzae, Klebsiella pneumonia, Shi-
gella), ãðèá³â (Candida albicans), íàéïðîñò³-
øèõ (Plasmodium falciparum, Plasmodium
vivax, Plasmodium yoelii, Toxoplasma gondii,
Trypanosoma cruzi òà Leishmania major) [9,
14, 21, 22, 28, 49, 50, 53, 78, 85, 99, 101].

ßê âêàçóâàëîñÿ âèùå, ïîðóøåííÿ ôîð-
ìóâàííÿ ÒËγδ ïðèçâîäèòü äî ëåòàëüíîãî ê³íöÿ
ïðè ³íô³êóâàíí³ ì³êîáàêòåð³ÿìè òóáåðêóëüî-
çó, áî ³íø³ ëàíêè ³ìóííî¿ ñèñòåìè çà â³äñóò-
íîñò³ ÒËγδ íå çäàòí³ çàáåçïå÷èòè çàõèñò îðãà-
í³çìó â³ä äîñòàòíüî áàíàëüíîãî çáóäíèêà. Â³ä-
ñîòîê ÒËγδ ç ôåíîòèïîì CD3+CD4+CD8-, ùî
öèðêóëþþòü, çíà÷íî çá³ëüøóâàâñÿ ïðè ³íô³-
êóâàíí³ Haemophilus influenzae, ó âèïàäêó
ìåí³íãîêîêêîâî¿ òà ñòðåïòîêîêêîâî¿ ³íôåêö³¿,
â òîìó ÷èñë³ óñêëàäíåíîþ ãí³éíèì ìåí³íã³-
òîì [96]. Ó äàíèõ ïàö³ºíò³â âèçíà÷àëèñÿ çá³ëü-
øåí³ êîíöåíòðàö³¿ ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â
(²Ë-6, TNFa) ó ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³, ïðè÷î-
ìó ïîêàçíèêè ¿õ àêòèâíîñò³ çá³ëüøóâàëèñÿ
ïðîïîðïîö³éíî âàæêîñò³ çàõâîðþâàííÿ.

ÒËγδ ìàþòü âåëèêå çíà÷åííÿ ó ôîðìó-
âàíí³ ïðîòèâîãðèáêîâîãî ³ìóí³òåòó [22]. Ïðè
ãðèáêîâèõ èíôåêöèÿõ, çîêðåìà ïðè êàíäè-
äîçàõ, çíèæåííÿ ê³ëüêîñò³ ÒËγδ ïðèçâîäèòü
äî íåçàâåðøåíîãî ôàãîöèòîçó âíàñë³äîê íå-
äîñòàòíüî¿ ñòèìóëÿö³¿ ôàãîöèò³â [54]. Êð³ì òîãî,
ïðè êàíäèäîç³ âèíèêàº ïîðóøåííÿ ñï³ââ³äíî-
øåííÿ ñóáïîïóëÿö³é ÒËγδ ó á³ê çá³ëüøåííÿ îï³ê-
àñîö³éîâàíèõ ë³ìôîöèò³â (CD8+CD11b+), ÿêèõ
â³äð³çíÿº çäàòí³ñòü äî ïðîäóêö³¿ ²Ë-10 [123].
Îñòàíí³é ïðîÿâëÿº ñóïðåñèâí³ âëàñòèâîñò³,
ïðèãí³÷óþ÷è íîðìàëüíó ³ìóííó â³äïîâ³äü.
Óñå öå ðàçîì ïðèçâîäèòü äî õðîí³çàö³¿ òà ãå-
íåðàë³çàö³¿ ³íôåêö³¿.

Ðîëü ÒËγδ íàéá³ëüø ÿñêðàâî ïðîÿâëÿºòü-
ñÿ ó ðàç³ ïàðàçèòàðíèõ ³íôåêö³é. Ïðè ìà-
ëÿð³¿ ÒËγδ ïåðøèìè â³äïîâ³äàþòü íà âòîðã-
íåííÿ ïàðàçèòó òà åë³ì³íóþòü éîãî íà ðàíí³õ
ñòàä³ÿõ ðîçâèòêó çà ðàõóíîê ïðèðîäíèõ ³
àäàïòèâíèõ ìåõàí³çì³â [59, 120, 121]. ÒËγδ íàêî-
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ïè÷óþòüñÿ â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³, ñåëåç³íö³
òà ïå÷³íö³, ïðè÷îìó íàéá³ëüø ïîòóæíà ¿õ ñòè-
ìóëÿö³ÿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ íà ñòàä³¿ ðîçâèòêó
ïàðàçèòà øèçîíò/ìåðîçî¿ä. Ö³ ë³ìôîöèòè
òàêîæ çäàòí³ ïðèãí³÷óâàòè ðîçìíîæåííÿ
Plasmodium falciparum, à ïðè ³íô³êóâàíí³
Plasmodium chabaudi ê³ëüê³ñòü ÒËγδ ó ñå-
ëåç³íö³ ï³äâèùóºòüñÿ á³ëüø í³æ ó äåñÿòü ðàç³â.
Ö³êàâèì º òîé ôàêò, ùî ìèø³, ÿê³ ìàþòü äå-
ôåêòíèé çà TcRγ−δ, íå çäàòí³ êîíòðîëþâàòè
ð³âåíü ïàðàçèòåì³¿ ïðîòÿãîì òàêîãî æ ÷àñó,
ÿê çäîðîâ³ òâàðèíè. Á³ëüø òîãî, áóëî ïîêà-
çàíî, ùî ââåäåííÿ êëîí³â ÒËγδ òâàðèí³, ùî
³íô³êîâàíà Plasmodium yoelii, ïðèãí³÷óº ðîç-
âèòîê öüîãî ïàðàçèòó íà ïå÷³íêîâ³é ñòàä³¿
[122]. Ðîçï³çíàâàííÿ ³ ïðîë³ôåðàòèâíà â³ä-
ïîâ³äü ÒËγδ ïðè ìàëÿð³éí³é ³íôåêö³¿ çóìîâ-
ëåíà íàÿâí³ñòþ HSP 60 ³ HSP 70 íà ãåïàòî-
öèòàõ. Ó äîñë³äæåíí³ Kopacz J. òà ñï³âàâò.
âñòàíîâëåíî, ùî ó ìèøåé ë³í³¿ C57BL/6 íå-
äîñòàòíº ï³äâèùåííÿ ê³ëüêîñò³ ÒËgd ³ çìåí-
øåííÿ ÑD4+ Ò-êë³òèí ó ñåëåç³íö³ ïðèçâîäè-
ëî äî á³ëüø âàæêîãî ïåðåá³ãó çàõâîðþâàííÿ
ïîð³âíÿíî ç ìèøàìè ë³í³¿ ÂÀLB/c, ó ÿêèõ
çàçíà÷åíèõ çì³í íå ñïîñòåð³ãàëîñÿ [59]. Van
der Heyde â äåê³ëüêîõ ðîáîòàõ äîâîäèòü, ùî
åêñïàíñ³ÿ ÒËγδ ñåëåç³íêè ó ìèøåé ï³ä ÷àñ
êðîâ�ÿíî¿ ñòàä³¿ ðîçâèòêó ïàðàçèòó âèçíà-
÷àºòüñÿ CD4+ Ò-êë³òèíàìè [124]. ßê âêàçó-
âàëîñÿ âèùå, äîì³íóþ÷ó ðîëü ó ðîçâèòêó ³ìóí-
íî¿ â³äïîâ³ä³ â³ä³ãðàþòü ÒËγδ ç TcR V9γ/V2δ,
ÿê³, øâèäøå çà âñå, òàêîæ º CD4+ êë³òèíàìè
[31, 103]. Ïðè õðîí³÷íîìó ãåìîë³ç³ âèä³ëåí-
íÿ 2,3-äèôîñôîãë³öåðàòó, çíà÷íà ê³ëüê³ñòü
ÿêîãî ì³ñòèòüñÿ â åðèòðîöèòàõ, áëîêóº ÒËγδ
çà äîïîìîãîþ ÷àñòêîâîãî ôîñôîðèëþâàííÿ òè-
ðîçèíó â êîìïëåêñ³ CD3-TcR, ùî çóìîâëþº
àíåðã³þ äàíî¿ ñóáïîïóëÿö³¿ ³ ïîì�ÿêøóº
êë³í³÷í³ ïðîÿâè êðîâ�ÿíèé ñòàä³¿ ìàëÿð³¿, à
ñàìå ãàðÿ÷êîâó ðåàêö³þ [28]. Öå â³äáóâàºòü-
ñÿ ÷åðåç çíèæåííÿ âèä³ëåííÿ ï³ðîãåííèõ öè-
òîê³í³â - ²Ë-6, TNFa. Çäàâíà â³äîìî, ùî ìåø-
êàíö³ åíäåì³÷íèõ çà ìàëÿð³ºþ ðàéîí³â çíà÷íî
ëåãøå ïåðåíîñÿòü ãåìîë³òè÷í³ êðèçè, ùî âèíè-
êàþòü â ïðîöåñ³ ðîçâèòêó öüîãî çàõâîðþâàííÿ.

Ó÷àñòü ÒËγδ ó ôîðìóâàíí³ ïðîòèâ³ðóñ-
íîãî ³ìóí³òåòó çàëèøàºòüñÿ ï³ä ïèòàííÿì

[107]. ª îêðåì³ ïîâ³äîìëåííÿ ïðî ìîæëèâó
ó÷àñòü ö³º¿ ïîïóëÿö³¿ ë³ìôîöèò³â â åë³ì³íàö³¿
â³ðóñ³â [28, 29]. Òàê, ó õâîðèõ íà õðîí³÷íèé
àêòèâíèé ³ ïåðñèñòóþ÷èé ãåïàòèò çàðåºñòðî-
âàíî çá³ëüøåííÿ âì³ñòó ÒËγδ ó ïåðèôåðè÷í³é
êðîâ³ ïîð³âíÿíî ç íîñ³ÿìè HBs-Ag òà çäîðî-
âèìè îñîáàìè [86]. Ó õâîðèõ íà ñèíäðîì íà-
áóòîãî ³ìóíîäåô³öèòó, âèêëèêàíîãî â³ðóñîì
HIV, ðåºñòðóºòüñÿ çíà÷íå çá³ëüøåííÿ ÷èñëà
öèõ ë³ìôîöèò³â ó ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ òà ëå-
ãåíÿõ [28]. Ïðè ³íô³êóâàíí³ ìàêàê ìàâï�ÿ-
÷èì â³ðóñîì ³ìóíîäåô³öèòó (SIV) ñïîñòåð³-
ãàëàñÿ âèðàçíà ðåàêö³ÿ ç áîêó ÒËγδ, ê³ëüê³ñòü
ÿêèõ â³ðîã³äíî çá³ëüøóâàëàñÿ â ñëèçîâ³é ïðÿ-
ìî¿ êèøêè ³ êëóáîâèõ ë³ìôàòè÷íèõ âóçëàõ
[67]. Ïðè öüîìó ñïîñòåð³ãàâñÿ çíà÷íèé ïðî-
òåêòèâíèé åôåêò, ÿêèé àâòîðè ïîÿñíþþòü
çäàòí³ñòþ äàíèõ ë³ìôîöèò³â äî âèä³ëåííÿ
ïðîòèâ³ðóñíèõ ôàêòîð³â - ìàêðîôàãàëüíîãî
çàïàëüíîãî ïðîòå¿íó 1-àëüôà ³ 1-áåòà. Îñòàíí³
ïîïåðåäæóþòü ðîçïîâñþäæåííÿ SIV ÷åðåç
çâ�ÿçóâàííÿ ç CCR5 êîðåöåïòîðîì. Martini ³ç
ñï³âàâò. [72] âñòàíîâèëè, ùî ó �â³ðóñ-ïîçè-
òèâíèõ� ïàö³ºíò³â ³ç ÑÍ²Ä-àñîö³éîâàíèìè
�îïîðòóí³ñòè÷íèìè� ³íôåêö³ÿìè ñïîñòåð³ãàºòü-
ñÿ ð³çêå ïîðóøåííÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ ñóáïîïó-
ëÿö³é ÒËγδ âíàñë³äîê çìåíøåííÿ V9γ/V2δ
ïîð³âíÿíî ç ³íô³êîâàíèìè HIV ïàö³ºíòàìè
áåç êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â. Á³ëüøå òîãî, V9γ/V2δ-
ë³ìôîöèòè â³äð³çíÿëèñÿ ïîíèæåíîþ çäàòí³-
ñòþ äî ïðîäóêö³¿ γ-³íòåðôåðîíà. Â ³íøèõ äîñ-
ë³äæåííÿõ áóëî ïðîäåìîíñòðîâàíî íåñïðî-
ìîæí³ñòü ÒËγδ ÿêèìîñü ÷èíîì ïðîòèñòîÿòè
â³ðóñíèì ³íôåêö³ÿì. Òàê, ó ðîáîò³ Rakasz òà
ñï³âàâò. [94] íàâîäÿòüñÿ äàí³ ïðî òå, ùî ÒËγδ
ðåàãóþòü íà â³ðóñ, ùî ïðîíèê äî îðãàí³çìó,
çíà÷íî ðàí³øå, í³æ ³íø³ ³ìóíîêîìïåòåíòí³
êë³òèíè, àëå íå â ñòàí³ çóïèíèòè ïðîãðåñó-
âàííÿ â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿.

ÒËγδ â³ä³ãðàþòü âàæëèâó ðîëü ó ïàòî-
ãåíåç³ àóòî³ìóííèõ çàõâîðþâàíü [12, 35, 41,
42, 51, 58, 73, 77, 84, 95, 110, 115, 129]. Íà
äóìêó Hayday òà ñï³âàâò. [44], ñàìå ÒËγδ º
îäíèì ç îñíîâíèõ òðèãåð³â ðîçâèòêó àóòîàã-
ðåñ³¿. Wen òà ñï³âàâò. [127] äîáèëèñÿ ðîçâèò-
êó àóòî³ìóííèõ ðåàêö³é ó ìèøåé ç äåôåêòîì
TcRαβ, äîâ³âøè òîé ôàêò, ùî ÒËγδ çäàòí³

Ðîëü Ò-ë³ìôîöèò³â ñóáòèï³â γ−δ
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ñòèìóëþâàòè àóòîðåàêòèâí³ êëîíè Â-ë³ìôî-
öèò³â [126]. Çà äàíèìè ðÿäó äîñë³äæåíü ó
ðàç³ ñèñòåìíîãî ÷åðâîíîãî âîâ÷àêà (Ñ×Â) ñïî-
ñòåð³ãàºòüñÿ çì³íà ñï³ââ³äíîøåííÿ ñóáïîïó-
ëÿö³é ÒËγδ ÷åðåç çá³ëüøåííÿ V3δ ñóáïîïó-
ëÿö³¿ [69, 97]. Çà ïðèïóùåííÿì Robak [98],
ñàìå ÒËγδ äàíîãî ôåíîòèïó ìàþòü âèçíà÷àëü-
íå çíà÷åííÿ â ïàòîãåíåç³ öüîãî çàõâîðþâàí-
íÿ. Àêòèâíî îáãîâîðþºòüñÿ ïàòîãåíåòè÷íå çíà-
÷åííÿ ÒËγδ ïðè ðåâìàòî¿äíîìó àðòðèò³ [24,
45, 46, 57, 111]. ª äàí³, ùî ã³ïåðïðîë³ôåðà-
ö³ÿ ÒËγδ ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó íåéòðîïåí³¿,
òðîìáîöèòîïåí³¿ ³ â 30% âèïàäê³â àñîö³éîâà-
íà ç ðåâìàòî¿äíèì àðòðèòîì [14, 63, 125].
Ïðîòå Lunardi ³ç ñï³âàâò. âñòàíîâèëè, ùî ñïå-
öèô³÷í³ ÒËγδ íå âèÿâëÿþòüñÿ â ñèíîâ³àëüí³é
ð³äèí³ õâîðèõ íà ðåâìàòî¿äíèé àðòðèò [70].
Âîäíî÷àñ ³òàë³éñüê³ äîñë³äíèêè âêàçóþòü, ùî
ÒËγδ âèÿâëÿëèñÿ â ñèíîâ³àëüíèõ ìåìáðàíàõ
óñ³õ õâîðèõ íà àóòî³ìóíí³ àðòðèòè ³ ò³ëüêè â
îäíîìó âèïàäêó ïðè òðàâìàòè÷íîìó àðòðèò³
[75, 76]. ÒËγδ ñêëàäàëè â³ä 7 äî 25% óñ³õ
Ò-ë³ìôîöèò³â óðàæåíîãî àóòî³ìóííèì ïðîöå-
ñîì ñóãëîáà, àëå ¿õ ê³ëüê³ñòü íå çìåíøóâàëà-
ñÿ ïðè ïðîâåäåíí³ ñòåðî¿äíî¿ òåðàï³¿. Íåñïî-
ä³âàí³ äàí³ íàâîäÿòüñÿ â ðîáîò³ Peng ³ç ñï³âàâò.
[92], çã³äíî ç ÿêèìè ÒËγδ ìîæóòü íå ëèøå
³í³ö³þâàòè, àëå é ïåðåøêîäæàòè ðîçâèòêó
àóòî³ìóííîãî çàõâîðþâàííÿ. Òàê, íà åêñïå-
ðèìåíòàëüí³é ìîäåë³ Ñ×Â âîíè ïðîäåìîíñò-
ðóâàëè, ùî ó ìèøåé, ÿê³ ïîâí³ñòþ ïîçáàâ-
ëåí³ öèõ ë³ìôîöèò³â, çàõâîðþâàííÿ ïðîõî-
äèëî á³ëüø àãðåñèâíî, ç âèðàçíèìè êë³íè÷-
íèìè ïðîÿâàìè.

Çíà÷íå çá³ëüøåííÿ âì³ñòó ÒËγδ ó ïåðè-
ôåðè÷í³é êðîâ³ òà ó ñëèçîâ³é îáîëîíö³ ØÊÒ
ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ó õâîðèõ íà öåë³àê³þ [20, 47,
48, 68, 93]. Äîâåäåíî, ùî ãëþòåí âèêëèêàº
åêñïàíñ³þ ØÊÒ ÒËγδ ó õâîðèõ íà öåë³àê³þ,
ó îñ³á, êîòð³ ìàþòü HLA-DQ2 ³ ñòèìóëþº
âèä³ëåííÿ ²Ë-4. Íà äóìêó àâòîð³â, âòÿãíåí-
íÿ ÒËγδ òà ã³ïåðïðîäóêö³ÿ íèìè ²Ë-4 ìàº
âàæëèâå çíà÷åííÿ íà ðàíí³õ åòàïàõ ïàòîãåíå-
çó öüîãî çàõâîðþâàííÿ.

Ó ðîáîò³ Sasian S. ³ ñï³âàâò. âñòàíîâëåíî
âçàºìîçâ�ÿçêè ÒËγδ ³ Â-êë³òèí [104]. Ó õâî-
ðèõ íà âàæê³ ôîðìè òèðåîòîêñèêîçó (õâîðî-

áà Ãðåéâñà), ÿêèì áóëî ïîêàçàíå ðàäèêàëüíå
ë³êóâàííÿ âíàñë³äîê íåìîæëèâîñò³ ï³äòðèìàí-
íÿ åóòèðåî¿äíîãî ñòàòóñó çà äîïîìîãîþ ìåòè-
ìàçîëó, ñïîñòåð³ãàëîñÿ çíà÷íå çìåíøåííÿ ÷èñ-
ëà ÒËγδ ³ çá³ëüøåííÿ Â-ë³ìôîöèò³â ó ïåðè-
ôåðè÷í³é êðîâ³. Äàí³ ñóáïîïóëÿö³¿ çàëèøà-
ëèñÿ ³íòàêòíèìè ïðè ë³êóâàíí³ õâîðèõ ìåòè-
ìàçîëîì ³ äîñÿãíåíí³ åóòèðåî¿äíîãî ñòàòóñó,
îäíàê êîðåëÿö³¿ ì³æ ê³ëüê³ñòþ ÒËγδ ³ â³ëüíèì
òèðîêñèíîì íå áóëî [100, 130].

Äàòñüêèìè äîñë³äíèêàìè äîâåäåíî ðîëü
ÒËγδ ïðè ðóéíóâàíí³ β-êë³òèí îñòð³âêîâîãî
àïàðàòó ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè ïðè ³íñóë³í-çà-
ëåæíîìó öóêðîâîìó ä³àáåò³ [38]. Áóëî çà-
ðåºñòðîâàíî ï³äñèëåííÿ ïðîäóêö³¿ äàíèõ
êë³òèí ó òèìóñ³ òà íà ïåðèôåð³¿ (êðîâ ³ ñåëå-
ç³íêà) ó ìèøåé ç ä³àáåòîì áåç îæèð³ííÿ NOD
(nonobese diabetes). Á³ëüø òîãî, ó âèïàäêó
NOD äîâåäåíî, ùî ÒËγδ íå ò³ëüêè áåðóòü
ó÷àñòü ó ïîøêîäæåíí³ ³íñóë³íïðîäóêóþ÷èõ
êë³òèí ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, àëå é º ä³àãíîñ-
òè÷íèì êðèòåð³ºì âàæêîñò³ äàíîãî çàõâîðþ-
âàííÿ. Ó ïðàö³ Kretowski ³ç ñï³âàâò. [60, 61]
âñòàíîâëåíî çíèæåííÿ âñ³õ ñóáïîïóëÿö³é ÒËγδ
ó îñ³á ç ïåðåää³àáåòè÷íèì ñòàíîì ³ ïîñòóïîâå
çá³ëüøåííÿ ïîêàçíèê³â ïðè ïðîãðåññóâàíí³
çàõâîðþâàííÿ.

Òàêèì ÷èíîì, ÒËγδ áåðóòü ó÷àñòü íå
ò³ëüêè â àëåðã³÷íèõ ðåàêö³ÿõ ²² (öèòîòîêñè÷-
íîãî) ³ III (³ìóíîêîìïëåêñíîãî) òèïó, òîáòî
àíòèò³ëîçàëåæíîãî ïîøêîäæåííÿ ÷åðåç ñòè-
ìóëÿö³þ àóòîðåàêòèâíèõ êëîí³â Â-ë³ìôî-
öèò³â, àëå é áåçïîñåðåäíüî çäàòí³ óøêîäæó-
âàòè êë³òèíè-ì³øåí³ â ðåàêö³ÿõ ã³ïåð÷óò-
ëèâîñò³ ñïîâ³ëüíåíîãî òèïó.

Äîíåäàâíà ââàæàëîñÿ, ùî ³ìóííà ñèñòå-
ìà º îñíîâíîþ ëàíêîþ ïðîòèïóõëèííîãî çà-
õèñòó. Òîé ôàêò, ùî ³ìóíîêîìïåòåíòí³ êë³òèíè
ìîæóòü ÿêèìîñü ÷èíîì ñïðèÿòè ïóõëèíí³é
ïðîãðåñ³¿, àáñîëþòíî íå âêëàäàâñÿ â òðà-
äèö³éí³ óÿâëåííÿ ïðî âçàºìîâ³äíîñèíè ïóõ-
ëèíè òà ³ìóííî¿ ñèñòåìè îðãàí³çìó. Îòðèìàí³
îñòàíí³ìè ðîêàìè äàí³, äîçâîëèëè ïîõèòíó-
òè ñòàë³ ñòåðåîòèïè. Íåîäíîçíà÷íà ðîëü ÒËγδ
ïðè ïóõëèííîìó ðîñò³ � îäèí ç ÿñêðàâèõ
ïðèêëàä³â òàêîãî ðîäó. Ó ðîáîò³ ÿïîíñüêèõ
äîñë³äíèê³â ïðîäåìîíñòðîâàíî çäàòí³ñòü ÒËγδ
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àêóìóëþâàòèñÿ â ïåðâèííîìó ïóõëèííîìó
âóçë³, ùî ïðèçâîäèòü äî ïðèãí³÷åííÿ àêòèâ-
íîñò³ öèòîòîêñè÷íèõ Ò-ë³ìôîöèò³â (CTL) ³ NK
[108]. Äàóíîì³öèíêîí�þãîâàí³ àíòè-TcRγδ
ìîíîêëîíàëüí³ àíòèò³ëà åôåêòèâíî åë³ì³íó-
âàëè ÒËγδ ç îðãàí³çìó ìèøåé ç ïåðåñàäæå-
íîþ ïóõëèíîþ, ùî íà ðàíí³õ ñòàä³ÿõ ðîçâèò-
êó ïóõëèíè ïðèçâîäèëî äî ï³äâèùåííÿ àê-
òèâíîñò³ ïóõëèíñïåöèô³÷íèõ CTL ³ NK. Ðå-
çóëüòàòîì öüîãî áóëî çíà÷íå ïðèãí³÷åííÿ,
à â äåÿêèõ âèïàäêàõ íàâ³òü ïîâíà ðåãðåñ³ÿ
ïóõëèíè. Çäàòí³ñòü ÒËγδ äî ³ìóíîñóïðåñ³¿
àâòîðè ïîÿñíþþòü ïðîäóêö³ºþ íàäëèøêîâî¿
ê³ëüêîñò³ ²Ë-10 ³ TGFb. Íåùîäàâíî áóëî ïî-
êàçàíî, ùî íîêàóò ãåíó TcRγδ ïðèçâîäèòü äî
ïðèãí³÷åííÿ ïóõëèííîãî ðîñòó ó ìèøåé [136].
Ïàðàäîêñàëüíî, àëå îäí³ºþ ç íàéïåðøèõ ç�ÿ-
ñîâàíèõ ôóíêö³é äàíèõ ë³ìôîöèò³â áóëà çäàò-
í³ñòü äî íåñïåöèô³÷íî¿ öèòîòîêñè÷íîñò³ â³äíîñ-
íî ïóõëèííèõ êë³òèí [17]. Äîâåäåíî, ùî ÒËγδ
çíèùóþòü ïóõëèíí³ êë³òèíè ë³ìôîìè Burkitt,
òèì³÷íî¿ ë³ìôîìè òà ³íøèõ ïóõëèí [11, 28].
Ââàæàºòüñÿ, ùî ÒËγδ çà ìåõàí³çìîì öèòîë³-
çó ïîä³áí³ äî NK [27, 81]. Âàæëèâèì º òîé
ôàêò, ùî çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ äàíèõ ë³ìôî-
öèò³â áóëî çóìîâëåíî â îñíîâíîìó V1δ-ñóá-
ïîïóëÿö³ºþ.

Óñ³ íàâåäåí³ âèùå â³äîìîñò³ ñâ³ä÷àòü ïðî
âåëè÷åçíå çíà÷åííÿ äàíî¿ ïîïóëÿö³¿ ë³ìôî-
öèò³â ó ïàòîãåíåç³ ð³çíîìàí³òíèõ çàõâîðþâàíü
³ íåîáõ³äí³ñòü ïîøóêó çàñîá³â ñïåöèô³÷íîãî
òåðàïåâòè÷íîãî âïëèâó íà ÒËγδ.

Ñòèìóëþâàòè àêòèâí³ñòü ÒËγδ ìîæíà
ââåäåííÿì á³ôîñôîíàò³â (ïàì³äðîíàò) [65],
ÿê³, ÿê âêàçóâàëîñÿ âèùå, çäàòí³ ðîçï³çíàâà-
òèñÿ ðåöåïòîðîì äàíèõ ë³ìôîöèò³â. ²ìóí³çà-
ö³ÿ îðãàí³çìó HSP-70, çâ�ÿçàíîãî ç ïåïòèäîì
³ ãðàíóëîöèòàðíî-ìàêðîôàãàëüíèì êîëîí³º-
ñòèìóëþþ÷èì ôàêòîðîì, òàêîæ çíà÷íî çá³ëü-
øóº àêòèâí³ñòü ÒËγδ [67].

Ïåðñïåêòèâíèì ó äàíîìó íàïðÿìêó óÿâ-
ëÿºòüñÿ çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàò³â ðîñëèííîãî
ïîõîäæåííÿ. Ãë³öèðèçèí (åêñòðàêò ç êîðåíÿ
ñîëîäêè) ñòèìóëþº àêòèâí³ñòü Ò-õåëïåðîâ
(CD4+), ùî ïðèãí³÷óþòü àêòèâí³ñòü îï³ê-àñî-
ö³éîâàíèõ ÒËγδ, ê³ëüê³ñòü ÿêèõ ð³çêî çðîñ-
òàº ó ìèøåé ï³ñëÿ ëîêàëüíîãî âïëèâó âèñî-

êî¿ òåìïåðàòóðè [106, 123]. Îï³ê-àñîö³éîâàí³
ÒËγδ âèðîáëÿþòü ²Ë-4 òà ²Ë-10, ùî ïðèçâî-
äèòü äî ³ìóíîäåïðåñ³¿ ³ ï³äâèùåííÿ ÷óòëè-
âîñò³ öèõ òâàðèí äî ³íô³êóâàííÿ C. albicans.
Ìîæëèâî, ãë³öèððèçèí ñòèìóëþº â òîìó ÷èñë³
³ CD4-ïîçèòèâí³ ÒËγδ òà ³íø³ ï³äòèïè öèõ
ë³ìôîöèò³â ç õàðàêòåðíèì äëÿ Ò-õåëïåð³â
öèòîê³íîâèì ïðîô³ëåì.

Ïðèãí³÷åííÿ àêòèâíîñò³ ÒËγδ äîñÿãàºòü-
ñÿ ââåäåííÿì êîí�þãîâàíèõ ç öèòîòîêñè÷íèì
àãåíòîì (äàóíîì³öèí, äèôòåð³éíèé òîêñèí,
ð³öèí) ìîíîêëîíàëüíèõ àíòèò³ë, ñïåöèôè÷-
íûõ äî TcR öèõ ë³ìôîöèò³â [108]. Âèâ÷åííÿ
ïàòîãåíåçó ìàëÿð³éíî¿ ³íôåêö³¿ ï³äñêàçàëî ùå
îäèí øëÿõ äîñÿãåíåííÿ äåïðåñ³¿ ÒËγδ.
2,3-äèôîñôîãë³öåðèíîâà êèñëîòà, ùî âèä³-
ëÿºòüñÿ ç åðèòðîöèò³â ïðè ãåìîë³ç³, ìîæå ñïå-
ö³àëüíî âèêîðèñòîâóâàòèñÿ ó âèïàäêó ï³äâè-
ùåíî¿ àêòèâíîñò³ öüîãî âèäó ë³ìôîöèò³â [28].

Íà çàê³í÷åííÿ çàçíà÷èìî, ùî òåìï äîñ-
ë³äæåíü ö³º¿ íîâî¿ ïîïóëÿö³¿ ë³ìôîöèò³â íà-
ñò³ëüêè âèñîêèé, ùî ê³ëüê³ñòü íàóêîâèõ ðîá³ò
çá³ëüøóºòüñÿ ùîäíÿ.

V.E. Dosenko, D.I.Goldenberg

THE ROLE OF GAMMA DELTA
Ò-LYMPHOCYTES IN NORMAL AND
PATHOLOGIC CONDITION

In the review data about origin, spreading in the
organism, differentiation, physiologic sense, role in
diversity of pathologic processes, and also pharmaco-
and immunocorrection�s probable foundations of T-
lymphocyte�s new population with T cell receptor
(TcR) gamma delta (TL gamma delta) are resumed.
In the phylogenesis TL gamma delta are supposed to
be older than T lymphocytes with TcR alpha beta.
The conclusion is based upon domination of this
lymphocyte population at gestation�s early stage and
huge representation of pseudogenes in the DNA region
that encodes TcR structure of TL gamma delta. A
morphological and functional resemblance of the given
population with natural killer cells is underlined. It
is paid attention to wide representation of TL gamma
delta in the periphery tissues, poverty of TcR diapason
that may evidence about postdifferentiation�s process
of TL gamma delta to be accomplished due to TcR
genes rearrangement. This process appears to supply
the enhancement of antigen-specific TL gamma delta
in foreign agent�s inculcation. A maturation process
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and probable mechanisms of these lymphocytes edu-
cation in thymus is described. A classification of TL
gamma delta depending on TcR structure and cytokine
profile of the lymphocytes that subdivides them on
T-helper/cytotoxic (Vg9/Vd2 phenotype) and cyto-
toxic/suppressor (Vd1 or Vd3 phenotype) was pro-
posed. In the review the role of TL gamma delta in
mucous immunity supporting and possible partici-
pating in systemic regulation of the immune response
is emphasized. A physiologic role of TL gamma delta,
namely ability to identify non-protein antigens (lipo-
polysacharides, polyphosphates, glycolipids) and heat
shock proteins, is also described. Evidences about
uncertainty of incomplete phagocytosis phenomenon
in vivo in case of TL gamma delta�s normal function
are given. Particularly it is made out that these
lymphocytes are able to activate inducible NO-synthase
in the macrophages that enhances their phagocytic
activity in tens time. A function of these lymphocytes
in defense against infection of bacterial, viral, pro-
tozoa, fungal origin, and also in tumor growth and
autoimmune diseases is represented. Methods of spe-
cific theraputic influence upon TL gamma delta, both
pharmacological (pamidronat, 2,3-diphosphoglyceric
acid) and imminologic profile (monoclonal antibodies
conjugated with cytotoxic agent) are given.

A.A. Bogomoletz National Medical University,
Kiev.
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