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Âñòóï. Ó çâ’ÿçêó ç íåäîñòàòíüîþ åôåêòèâí³ñòþ 
³ñíóþ÷èõ ïðîòè³íôåêö³éíèõ ïðåïàðàò³â â ë³êóâàíí³ 
î÷íèõ ³íôåêö³é [6], à òàêîæ íåâèñîêîþ åôåêòèâí³ñ-
òþ ïåðåñàäêè ðîã³âêè ïðè ³íôåêö³éíèõ êåðàòèòàõ òà 
¿õ íàñë³äêàõ [13, 15], ïîøóê àëüòåðíàòèâíèõ ìåòîä³â 
ë³êóâàííÿ ³íôåêö³éíèõ çàõâîðþâàíü ðîã³âêè º âåëü-
ìè àêòóàëüíèì. 

Ñåðåä àëüòåðíàòèâ ïðîòè³íôåêö³éíèì ïðåïàðà-
òàì áóâ äîáðå âèâ÷åíèé ïåïòèä LL37, ÿêèé ìàº øè-
ðîêèé ñïåêòð ïðîòèâ³ðóñíî¿ òà àíòèáàêòåð³àëüíî¿ 
àêòèâíîñò³, ùî çáåð³ãàëàñÿ ³ â ðàç³ ââåäåííÿ öüîãî 
ïåïòèäó ó ð³çí³ ñèñòåìè ïîñò³éíî¿ äîñòàâêè ë³êàð-
ñüêèõ çàñîá³â [3, 4, 9, 11]. 

Äîñÿãíåííÿ òêàíèííî¿ ³íæåíåð³¿ îñòàíí³õ ðîê³â 
äîçâîëèëè ñèíòåçóâàòè íà îñíîâ³ êîëàãåíó çàì³í-
íèêè ðîã³âêè ëþäèíè, ÿê³ ìàþòü îïòè÷í³, õ³ì³÷í³ 
òà ìåõàí³÷í³ âëàñòèâîñò³, ùî íàáëèæàþòüñÿ äî ëþä-
ñüêî¿ ðîã³âêè [10]. Åêñïåðèìåíòàëüí³ òà êë³í³÷í³ äî-
ñë³äæåííÿ ïðîäåìîíñòðóâàëè äîáðó á³îñóì³ñí³ñòü 
êîëàãåíîâèõ ³ìïëàíò³â, ùî íå âèìàãàëà ³ìóíîñóïðå-
ñ³¿ [8, 12, 14]. 

Íàìè ðàí³øå áóâ ñèíòåçîâàíèé êîëàãåíîâèé åê-
â³âàëåíò ðîã³âêè (ÊÅÐ) ëþäèíè ç ñèñòåìîþ ïîñò³éíî¿ 
äîñòàâêè (ÑÏÄ) ïðîòè³íôåêö³éíîãî ïåïòèäó (Ï²Ï) 
LL37 íà îñíîâ³ êðåìí³ºâèõ íàíî÷àñòîê [2]. Òàêèé 
êîìïîçèòíèé ³ìïëàíò çáåð³ãàâ çàäîâ³ëüí³ ìåõàí³÷-
í³ òà îïòè÷í³ âëàñòèâîñò³, à ïîñòóïîâå âèâ³ëüíåííÿ 
ïåïòèäó ç íüîãî â³äáóâàëîñÿ ïðîòÿãîì òðüîõ òèæí³â. 

Ìåòîþ ö³º¿ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ ïðîòèâ³ðóñíèõ 
âëàñòèâîñòåé ÊÅÐ ç âïðîâàäæåíîþ ÑÏÄ Ï²Ï LL37 
ïî â³äíîøåííþ äî â³ðóñó ïðîñòîãî ãåðïåñó ïåðøîãî 
òèïó (ÂÏÃ) in vitro. 
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Öåëü. Îöåíèòü àíòèâèðóñíûå ñâîéñòâà êîëëàãåíîâîãî ýêâèâàëåíòà ðîãî-
âèöû (ÊÝÐ) ñ ñèñòåìîé ïîñòîÿííîé äîñòàâêè (ÑÏÄ) àíòèèíôåêöèîííîãî 
ïåïòèäà (ÀÈÏ) LL37 in vitro. 
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. ÀÈÏ LL37 áûë èíêàïñóëèðîâàí â êðåìíèåâûå íàíî-
÷àñòèöû (ÊÍ×) ïîä äåéñòâèåì ìàãíèòíîãî ïîëÿ. ÊÍ× ñ LL37 âíåäðÿëèñü â 
ÊÝÐ âî âðåìÿ åãî èçãîòîâëåíèÿ ïóòåì ñîçäàíèÿ âçàèìîïðîíèêàþùèõ ñåòåé 
èç êîëëàãåíà ² òèïà è ôîñôîðèëõîëèíà. Àíòèâèðóñíûå ñâîéñòâà êîìïîçèò-
íîãî ÊÝÐ îöåíèâàëè â îòíîøåíèè âèðóñà ïðîñòîãî ãåðïåñà ² òèïà (ÂÏÃ) 
ìåòîäîì ïîäñ÷åòà êîëîíèåîáðàçóþùèõ åäèíèö (ÊÎÅ). 
Ðåçóëüòàòû. Ïðè äîáàâëåíèè ÊÝÐ ñ ÑÏÄ LL37 ê êóëüòóðå êëåòîê ðîãî-
âè÷íîãî ýïèòåëèÿ ÷åëîâåêà (ÊÐÝ×), èíôèöèðîâàííûìè ÂÏÃ, êîíöåíòðàöèÿ 
âèðóñà ñîñòàâèëà <50 ÊÎÅ/ìë ÷åðåç 24 ÷ è 39333,3±9291,6 ÊÎÅ/ìë ÷åðåç 
72 ÷ êóëüòèâàöèè. Êîíöåíòðàöèÿ ÂÏÃ â ñðåäå äëÿ êóëüòèâàöèè ÊÐÝ× áåç 
ëå÷åíèÿ ñîñòàâèëà 2800±1928,7 ÊÎÅ/ìë è 221666,7±36855,6 ÊÎÅ/ìë ÷åðåç 
24 ÷ è 72 ÷ êóëüòèâàöèè ñîîòâåòñòâåííî (p

24÷
 = 0,039, p

72÷
 = 0,063). Â ñëó-

÷àå äîáàâëåíèÿ ÂÏÃ ê ÊÐÝ×, ïðåäâàðèòåëüíî êóëüòèâèðîâàííûìè ñ êîìïî-
çèòíûì ÊÝÐ, êîíöåíòðàöèÿ âèðóñà ñîñòàâèëà 666,7±381,9 ÊÎÅ/ìë ÷åðåç 
24 ÷ è 2133,3±321,4 ÊÎÅ/ìë ÷åðåç 72 ÷. Â êîíòðîëå áåç ëå÷åíèÿ êîíöåíòðà-
öèÿ ÂÏÃ áûëà 5õ105±1õ105 ÊÎÅ/ìë ÷åðåç 24 ÷ è 19,3õ106±4,3õ106 ÊÎÅ/ìë 
÷åðåç 72 ÷ (p

24÷
 = 0,032, p

72÷
 = 0,027). 

Âûâîäû. Ïðè áëîêèðîâàíèè ðàñïðîñòðàíåíèÿ ÂÏÃ â ÊÐÝ× in vitro ÊÝÐ ñ 
ÑÏÄ LL37 õîðîøî îñòàíàâëèâàë ðàçâèòèå èíôåêöèè â òå÷åíèå 24 ÷ êóëü-
òèâàöèè. Â ñëó÷àå èñïîëüçîâàíèÿ ÊÝÐ äëÿ ïðîôèëàêòèêè âîçíèêíîâåíèÿ 
èíôåêöèè åãî äåéñòâèå áûëî ýôôåêòèâíûì è ÷åðåç 24, è ÷åðåç 72 ÷ êóëüòè-
âàöèè. 
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øëÿõîì ³íêàïñóëÿö³¿ LL37 ó êðåìí³ºâ³ íàíî÷àñòêè (ÊÍ×) 
ï³ä âïëèâîì ìàãí³òíîãî ïîëÿ. Äåòàëüíèé ïðîòîêîë âèãîòîâ-
ëåííÿ ö³º¿ ÑÏÄ áóâ îïèñàíèé ðàí³øå [1]. 

Âèãîòîâëåííÿ êîëàãåíîâîãî åêâ³âàëåíòó ðîã³âêè ç àáî 
áåç ñèñòåìè ïîñò³éíî¿ äîñòàâêè LL37 / â³ëüíèì LL37. ÊÅÐ 
âèãîòîâëÿëè øëÿõîì ñòâîðåííÿ ìåðåæ ç ñâèíÿ÷îãî àòåëîêî-
ëàãåíó ² òèïó (Nippon Meat Packers, Inc., ßïîí³ÿ) òà 2-ìå-
òàêðèëî³ëîêñ³åòèëôîñôîð³ëõîë³íó — ÌÔÕ (Paramount 
Fine Chemicals Co. Ltd, Êèòàé), ùî âçàºìíî ïðîíèêàþòü 
[12]. Êîðîòêî, 500 ìã 14 % (âàãà/âàãà) ðîç÷èíó ñâèíÿ÷îãî 
àòåëîêîëàãåíó ² òèïó çì³øóâàëè ç 150 ìêë 0,625 Ì áóôå-
ðó MES (Sigma Aldrich, Êàíàäà) ó çì³øóâàëüí³é ñèñòåì³ ç 
äâîõ øïðèö³â. Ïîò³ì ó çì³øóâàëüíó ñèñòåìó äîäàâàëè 200 
ìêë ðîç÷èíó ÌÔÕ â 0,625 Ì MES áóôåð³. Ñï³ââ³äíîøåííÿ 
ÌÔÕ äî êîëàãåíó (âàãà/âàãà) áóëî 1:2. Ïîò³ì äîäàâàëè ïîë³ 
(åòèëåí ãëèêîëü)ä³àêðèëàò — ÏÅÃÄÀ (Sigma Aldrich). Ñï³â-
â³äíîøåííÿ ÏÅÃÄÀ : ÌÔÕ (âàãà/âàãà) äîð³âíþâàëî 1:3. Ó 
âèïàäêó ñòâîðåííÿ êîìïîçèòíîãî ³ìïëàíòó íà öüîìó åòàï³ â 
ðîç÷èí äîäàâàëè ÊÍ× ç LL37 àáî â³ëüíèé LL37. Äëÿ öüîãî 
â çì³øóâàëüíó ñèñòåìó ââîäèëè 300 ìêë ðîç÷èíó â³ëüíîãî 
Ï²Ï LL37 â êîíöåíòðàö³¿ 500 ìêã/ìë àáî 300 ìêë ðîç÷è-
íó ÊÍ× ç ³íêàïñóëüîâàíèì ïåïòèäîì â êîíöåíòðàö³¿ 7 ìã/
ìë. Ï³ñëÿ öüîãî ó çì³øóâàëüíó ñèñòåìó ââîäèëè ðîçðàõîâà-
í³ îá’ºìè 4 % ðîç÷èíó (âàãà/îá’ºì) ïåðñóëüôàòó àìîí³þ — 
ÏÑÀ (Sigma Aldrich) â MES áóôåð³ òà 2 % ðîç÷èíó (âàãà/
îá’ºì) N,N,N,N- òåòðàìåòèëåòèëåíä³àì³íó — ÒÅÌÅÄ 
(Sigma Aldrich) â ÌÅS áóôåð³. Ñï³ââ³äíîøåííÿ ÏÑÀ : ÌÔÕ 
(âàãà/âàãà) = 0,03:1, ÏÑÀ : ÒÅÌÅÄ = 1:0,77. Ï³ñëÿ ðå-
òåëüíîãî ïåðåì³øóâàííÿ äîäàâàëè ðîçðàõîâàí³ îá’ºìè 10 % 
(âàãà/îá’ºì) ðîç÷èíó N-ãèäðîêñ³ñóêöèí³ì³äó — ÍÃÑ (Sigma 
Aldrich) â ÌÅS áóôåð³ òà 5 % (âàãà/îá’ºì) ðîç÷èíó N-(3-
ä³ìåòèëàì³íîïðîï³ë)-N’-åòèëêàðáîä³³ì³äó — ÅÊ² (Sigma 
Aldrich) â ÌÅS áóôåð³. Óñ³ ðåàãåíòè ðåòåëüíî ïåðåì³øóâà-
ëè ïðè 0°Ñ. Ìîëÿðí³ ñï³ââ³äíîøåííÿ ÅÊ² : êîëàãåí-NH

2
 = 

0,7:1, ÅÊ² : ÍÃÑ = 2:1. Îòðèìàíèé ðîç÷èí îäðàçó ðîçïîä³-
ëÿëè íà ñêëÿí³ ïëàò³âêè. Íà ïëàò³âêó ç ðîç÷èíîì íàêëàäàëè 
äðóãó ïëàò³âêó ç ïðîêëàäêàìè ïî êðàÿõ âèñîòîþ 500 ìêì. 
Ãèäðîãåë³ ðîçì³ùóâàëè ó êàìåð³ ³ç 100 % âîëîã³ñòþ â ïðè-
ñóòíîñò³ àçîòó íà 16 ãîä. ïðè ê³ìíàòí³é òåìïåðàòóð³. Ï³ñëÿ 
â³ää³ëåííÿ â³ä ïëàò³âîê ãèäðîãåë³ â³äìèâàëè òà çáåð³ãàëè ó 10 
mM ðîç÷èí³ ôîñôàòíîãî áóôåðó ïðè +4°Ñ. 

Îö³íêà ïðîòèâ³ðóñíèõ âëàñòèâîñòåé êîëàãåíîâîãî åêâ³-
âàëåíòó ðîã³âêè ç âïðîâàäæåíîþ ñèñòåìîþ ïîñò³éíî¿ äî-
ñòàâêè ïåïòèäó LL37. Îö³íêà çäàòíîñò³ ÊÅÐ ç ÑÏÄ LL37 
çóïèíÿòè ðîçâèòîê ³íôåêö³¿. Â ïåðø³é ÷àñòèí³ åêñïåðèìåíòó 
ë³í³þ ³ììîðòàë³çîâàíèõ êë³òèí ðîã³âêîâîãî åï³òåë³þ ëþäèíè 
(ÊÐÅË) [5] êóëüòèâóâàëè ó ñåðåäîâèù³ KSFMòì, ùî ì³ñòèëî 
L-ãëóòàì³í, åï³äåðìàëüíèé ôàêòîð ðîñòó ëþäèíè òà áè÷à÷èé 
åêñòðàêò ã³ïîô³çó (Life Technologies Europe BV, Øâåö³ÿ), ó 
24-÷àøå÷íèõ òàð³ëêàõ äî êîíôëóåíòíîñò³ 90 %. Ï³ñëÿ öüîãî 
êë³òèíè ³íô³êóâàëè ÂÏÃ òèïó ² øòàìì F [7] â êîíöåíòðàö³¿ 
1 îäèíèöÿ â³ðóñó, ùî óòâîðþº êîëîí³þ (ÊÓÎ), íà 20 êë³òèí 
(ìíîæèíí³ñòü çàðàæåííÿ (àíãë. «MOI») = 0,05) ïðîòÿãîì 
îäí³º¿ ãîäèíè ïðè 37° Ñ. Ï³ñëÿ â³äìèâàííÿ ÊÐÅË â³ä â³ðó-
ñó äî íèõ äîäàâàëè ñâ³æå ñåðåäîâèùå KSFMTM òà ñèíòåçî-
âàíèé êîìïîçèòíèé ³ìïëàíò, ùî ì³ñòèâ ³íêàïñóëüîâàíèé â 
ÊÍ× LL37, òà êóëüòèâóâàëè ïðîòÿãîì 72 ãîä. Êîíòðîëåì 
ñëóãóâàëè ³íô³êîâàí³ ÊÐÅË áåç ë³êóâàííÿ òà ÊÐÅË, äî ÿêèõ 
äîäàâàëè ÷èñòèé ÊÅÐ àáî ÊÅÐ ç â³ëüíèì LL37, ÿê³ òàêîæ 
êóëüòèâóâàëè ïðîòÿãîì 72 ãîä. Ñåðåäîâèùå äëÿ êóëüòèâàö³¿ 
çàáèðàëè ÷åðåç 24 òà 72 ãîä. äëÿ îö³íêè êîíöåíòðàö³¿ â³ðóñó 
ìåòîäîì ï³äðàõóíêó ÊÓÎ. 

Îö³íêà çäàòíîñò³ ÊÅÐ ç ÑÏÄ LL37 çàïîá³ãàòè ðîçâè-
òêó ³íôåêö³¿. Â äðóã³é ÷àñòèí³ åêñïåðèìåíòó ÂÏÃ â êîíöåí-

òðàö³¿ (MOI) = 0,1 äîäàâàëè äî ÊÐÅË ÷åðåç 24 ãîäèíè ï³ñëÿ 
òîãî, ÿê âîíè êóëüòèâóâàëèñÿ ðàçîì ç ÊÅÐ, ùî ì³ñòèâ ÑÏÄ 
LL37 àáî ç êîíòðîëüíèìè ³ìïëàíòàòàìè, ùî çàçíà÷åí³ âèùå. 
Ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ ç ÂÏÃ òèïó ² ïðîòÿãîì 1 ãîäèíè ïðè 37°Ñ 
êë³òèíè â³äìèâàëè òà ïðîäîâæóâàëè êóëüòèâóâàòè ó ñåðåä-
îâèù³ KSFMTM ðàçîì ç ÊÅÐ ç ÑÏÄ LL37 ïðîòÿãîì 48 ãîä. 
Ñåðåäîâèùå äëÿ êóëüòèâàö³¿ çàáèðàëè äëÿ îö³íêè êîíöåí-
òðàö³¿ â³ðóñó ìåòîäîì ï³äðàõóíêó ÊÓÎ. 

Ìåòîä ï³äðàõóíêó îäèíèöü, ùî óòâîðþþòü êîëîí³¿. Ðÿä 
ðîçâåäåíü (10–1–10–6) îòðèìàíèõ ñåðåäîâèù äëÿ êóëüòèâàö³¿ 
äîäàâàëè äî ë³í³¿ êë³òèí íèðêîâîãî åï³òåë³þ çåëåíèõ àôðè-
êàíñüêèõ ìàâï (ë³í³ÿ êë³òèí «Vero», «American Type Culture 
Collection», ÑØÀ) êîíôëóåíòí³ñòþ 80 % òà ³íêóáóâàëè ïðè 
37° Ñ ïðîòÿãîì 1 ãîä. Ï³ñëÿ âèäàëåííÿ ñåðåäîâèùà äëÿ 
êóëüòèâàö³¿ äî êë³òèí äîäàâàëè ñåðåäîâèùå DMEM (Life 
Technologies Europe BV, Øâåö³ÿ), ùî ì³ñòèëî 5 % òåëÿ÷î¿ 
ñèðîâàòêè òà 1 % àãàðîçó ³ êóëüòèâóâàëè ïðîòÿãîì 72 ãîä. 
Ï³ñëÿ öüîãî êë³òèíè ô³êñóâàëè 10 % ôîðìàëüäåã³äîì, ôàð-
áóâàëè 0,5 % êðèñòàë³÷íèì ô³îëåòîâèì òà ï³äðàõîâóâàëè 
ê³ëüê³ñòü ñôîðìîâàíèõ ïëÿì (ÊÓÎ). 

Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç. Ð³çíèöþ ì³æ äîñë³äíîþ ãðóïîþ 
(ÊÅÐ ç ÑÏÄ ïåïòèäó LL37) òà êîíòðîëüíèìè ãðóïàìè (÷èñ-
òèé ÊÅÐ, ÊÅÐ ç â³ëüíèì LL37 òà ÊÐÅË, ³íô³êîâàí³ â³ðóñîì, 
áåç ë³êóâàííÿ) âèçíà÷àëè çà äîïîìîãîþ íåïàðàìåòðè÷íîãî 
òåñòó Kruskal-Wallis. Â êîæí³é ãðóï³ áóëî ïî 4 çðàçêè. Ð³çíè-
öÿ ââàæàëàñÿ çíà÷óùîþ ïðè ð<0,05. 

Ðåçóëüòàòè 

Îö³íêà çäàòíîñò³ êîëàãåíîâîãî åêâ³âàëåíòó ðî-
ã³âêè ç âïðîâàäæåíîþ ñèñòåìîþ ïîñò³éíî¿ äîñòàâêè 
ïåïòèäó LL37 çóïèíÿòè ðîçâèòîê ³íôåêö³¿ 

ÊÅÐ ç âïðîâàäæåíîþ ÑÏÄ LL37 ìàëè äîáðó 
ïðîòèâ³ðóñíó àêòèâí³ñòü ÷åðåç 24 ãîäèíè ï³ñëÿ ³í-
ô³êóâàííÿ â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì — ³íô³êîâà-
íèìè êë³òèíàìè áåç ë³êóâàííÿ òà ç êë³òèíàìè, ùî 
êóëüòèâóâàëèñÿ ðàçîì ç ÊÅÐ, ÿêèé ì³ñòèâ â³ëüíèé 
ÊÅÐ. Êîíöåíòðàö³ÿ ÂÏÃ â ³íô³êîâàíèõ ÊÐÅË áåç 
ë³êóâàííÿ ñêëàëà (2800±1928,7) ÊÓÎ/ìë, ïðè íàÿâ-
íîñò³ ÊÅÐ ç â³ëüíèì LL37 êîíöåíòðàö³ÿ â³ðóñó çíè-
æóâàëàñÿ äî (1167,7±763,7) ÊÓÎ/ìë, à ïðè íàÿâíîñ-
ò³ ÊÅÐ ç ïåïòèäîì LL37, ùî áóâ ³íêàïñóëüîâàíèé 
ó êðåìí³ºâ³ íàíî÷àñòêè, êîíöåíòðàö³ÿ ÂÏÃ áóëà 
íèæ÷îþ â³ä 50 ÊÓÎ/ìë (ð=0,039) — ðèñ. 1À. ×åðåç 
72 ãîäèíè ï³ñëÿ ³íô³êóâàííÿ ïðîòèâ³ðóñíà àêòèâ-
í³ñòü êîìïîçèòíèõ ³ìïëàíò³â áóëà ïîì³ðíîþ, îäíàê 
ð³çíèöÿ ç êîíòðîëüíèìè ãðóïàìè âñå îäíî çàëèøà-
ëàñÿ ïîì³òíîþ, õî÷ âæå íå áóëà ñòàòèñòè÷íî çíà-
÷óùîþ — ð = 0,063. Â ³íô³êîâàíèõ ÊÐÅË áåç ë³êó-
âàííÿ êîíöåíòðàö³ÿ ÂÏÃ ñêëàëà (221666,7±36855,6) 
ÊÓÎ/ìë, ïðè íàÿâíîñò³ ÊÅÐ ç â³ëüíèì LL37 êîí-
öåíòðàö³ÿ â³ðóñó ìàéæå íå çíèæóâàëàñÿ ³ äîð³âíþ-
âàëà (206666,7±30550,5) ÊÓÎ/ìë, ïðè ÊÅÐ ç ÑÏÄ 
LL37 êîíöåíòðàö³ÿ ÂÏÃ ñêëàëà (39333,3±9291,6) 
ÊÓÎ/ìë. ×èñò³ ÊÅÐ íå ìàëè âëàñíî¿ ïðîòèâ³ðóñíî¿ 
àêòèâíîñò³ (ðèñ. 1Á). 

Îö³íêà çäàòíîñò³ êîëàãåíîâîãî åêâ³âàëåíòó ðî-
ã³âêè ç âïðîâàäæåíîþ ñèñòåìîþ ïîñò³éíî¿ äîñòàâêè 
ïåïòèäó LL37 ïîïåðåäæàòè ðîçâèòîê ³íôåêö³¿ 

Ó ðàç³ äîäàâàííÿ ÊÅÐ, ùî ì³ñòèâ ÑÏÄ LL37, 
äî ÊÐÅË çà 24 ãîäèíè ïåðåä ¿õí³ì ³íô³êóâàííÿì 
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ÂÏÃ çàõèñíà ä³ÿ LL37 áóëà âèðàæåíà ³ ÷åðåç 24, ³ 
÷åðåç 72 ãîäèíè ï³ñëÿ ïî÷àòêó ³íôåêö³¿ â ïîð³âíÿí-
í³ ç ÊÅÐ, ùî ì³ñòèâ â³ëüíèé ïåïòèä, à òàêîæ â ïî-
ð³âíÿí³ ç ³íô³êîâàíèìè êë³òèíàìè áåç ë³êóâàííÿ. 
Â êîíòðîë³ áåç ë³êóâàííÿ êîíöåíòðàö³ÿ ÂÏÃ äî-
ð³âíþâàëà (5õ105±1õ105) ÊÓÎ/ìë ÷åðåç 24 ãîäèíè 
òà (19,3õ106±4,3õ106) ÊÓÎ/ìë ÷åðåç 72 ãîäèíè ï³ñ-
ëÿ ³íô³êóâàííÿ. Â êîíòðîë³ ç ÊÅÐ, ùî ì³ñòèâ â³ëü-
íèé ïåïòèä, êîíöåíòðàö³ÿ â³ðóñó ÷åðåç 24 ãîäèíè 
ñêëàëà (3,1õ105±0,8õ105) ÊÓÎ/ìë, ÷åðåç 72 ãîäè-
íè — (3,8õ106±1,3õ106) ÊÓÎ/ìë. ×èñò³ ÊÅÐ íå ìàëè 

âëàñíî¿ ïðîòèâ³ðóñíî¿ àêòèâíîñò³. Â òîé æå ÷àñ â 
îñíîâí³é ãðóï³ êîíöåíòðàö³ÿ ÂÏÃ ÷åðåç 24 ãîäèíè 
ñòàíîâèëà (666,7±381,9) ÊÓÎ/ìë òà (2133,3±321,4) 
ÊÓÎ/ìë ÷åðåç 72 ãîäèíè ï³ñëÿ ³íô³êóâàííÿ 
(ð 

24ãîä
 = 0,032, ð 

72ãîä
 = 0,027) — ðèñ. 2. 

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â 

Â ö³é ðîáîò³ âïåðøå áóëà äîâåäåíà ïðîòèâ³ðóñ-
íà àêòèâí³ñòü in vitro ïðîòè â³ðóñó ïðîñòîãî ãåðïåñó 
òèïó ² êîìïîçèòíîãî òðàíñïëàíòàòó, ùî ìîæå áóòè 
çàñòîñîâàíèé â ÿêîñò³ ìàòåð³àëó äëÿ êåðàòîïëàñòè-
êè ïðè ë³êóâàíí³ ³íôåêö³éíèõ çàõâîðþâàíü ðîã³âêè 
îäíî÷àñíî ³ ÿê çàì³ííèê ðîã³âêè, ³ ÿê íîñ³é ïðîòè-
³íôåêö³éíîãî àãåíòó. Íàìè ïîêàçàíî, ùî ðîçðîáëå-
íà ñèñòåìà ïîñò³éíî¿ äîñòàâêè ïðîòè³íôåêö³éíîãî 
ïåïòèäó LL37 íà îñíîâ³ êðåìí³ºâèõ íàíî÷àñòîê íå 
âòðà÷àº ñâî¿õ âëàñòèâîñòåé â ðàç³ ââåäåííÿ ó ðîç÷èí 
êîëàãåíó ï³ä ÷àñ ñèíòåçó ÊÅÐ, ïåïòèä ïðîäîâæóº ÷è-
íèòè ïðîòèâ³ðóñíèé åôåêò. Íàéá³ëüøèé åôåêò LL37 
ìàº, êîëè âèêîðèñòîâóºòüñÿ â ÿêîñò³ àãåíòà äëÿ ïðî-

Ðèñ. 1. Îö³íêà çäàòíîñò³ êîëàãåíîâîãî åêâ³âàëåíòó ðîã³âêè ç 
âïðîâàäæåíîþ ñèñòåìîþ ïîñò³éíî¿ äîñòàâêè ïåïòèäó LL37 
çóïèíÿòè ðîçâèòîê ³íôåêö³¿ in vitro — òèòð ÂÏÃ òèïó ² â îñíî-
âí³é (ÊÅÐ + LL37-ÊÍ×) òà êîíòðîëüíèõ ãðóïàõ ÷åðåç 24 ãîä. 
êóëüòèâàö³¿ (À) òà ÷åðåç 72 ãîä. êóëüòèâàö³¿ (Á). 

Ïðèì³òêè. ²íô³êîâàí³ — êë³òèíè ðîã³âêîâîãî åï³òåë³þ ëþäè-
íè, ³íô³êîâàí³ â³ðóñîì ïðîñòîãî ãåðïåñó ² áåç ë³êóâàííÿ; ÊÅÐ 
+ LL37-ÊÍ× — êë³òèíè ðîã³âêîâîãî åï³òåë³þ ëþäèíè, ³íô³êî-
âàí³ â³ðóñîì ïðîñòîãî ãåðïåñó ², ùî êóëüòèâóâàëèñÿ ðàçîì 
ç êîëàãåíîâèì åêâ³âàëåíòîì ðîã³âêè, ùî ì³ñòèâ LL37, ³íêàï-
ñóëüîâàíèì ó êðåìí³ºâ³ íàíî÷àñòêè; ÊÅÐ+LL37 — êë³òèíè 
ðîã³âêîâîãî åï³òåë³þ ëþäèíè, ³íô³êîâàí³ â³ðóñîì ïðîñòîãî 
ãåðïåñó ², ùî êóëüòèâóâàëèñÿ ðàçîì ç êîëàãåíîâèì åêâ³âà-
ëåíòîì ðîã³âêè, â ÿêèé áóâ ââåäåíèé â³ëüíèé LL37; ÊÅÐ — 
êîëàãåíîâèé åêâ³âàëåíò ðîã³âêè áåç äîäàâàííÿ ïåïòèäó òà 
íàíî÷àñòîê. * — ð<0,05 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíèìè ãðóïàìè. 

Ðèñ. 2. Îö³íêà çäàòíîñò³ êîëàãåíîâîãî åêâ³âàëåíòó ðîã³âêè ç 
âïðîâàäæåíîþ ñèñòåìîþ ïîñò³éíî¿ äîñòàâêè ïåïòèäó LL37 
ïîïåðåäæàòè ðîçâèòîê ³íôåêö³¿ in vitro — òèòð ÂÏÃ òèïó ² â 
îñíîâí³é (ÊÅÐ + LL37-ÊÍ×) òà êîíòðîëüíèõ ãðóïàõ ÷åðåç 24 
ãîä. êóëüòèâàö³¿ (À) òà ÷åðåç 72 ãîä. êóëüòèâàö³¿ (Á). 

Ïðèì³òêè. Äèâ. ðèñ. 1. 



 ISSN 0030-0675. Îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë. 2015. ¹ 5 (466).

  45

ô³ëàêòèêè ³íôåêö³¿, îäíàê, êîëè ³ìïëàíòè ç âïðîâà-
äæåíîþ ÑÏÄ LL37 âèêîðèñòîâóâàëè äëÿ çóïèíêè 
ðîçïîâñþäæåííÿ ÂÏÃ ó êë³òèíàõ, LL37 òàêîæ ÷è-
íèâ çíà÷íèé âïëèâ íà â³ðóñ ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëü-
íèìè ãðóïàìè, õî÷à ïðîòèâ³ðóñíà àêòèâí³ñòü ³ äåùî 
çìåíøóâàëàñÿ ÷åðåç 72 ãîäèíè ï³ñëÿ ³íô³êóâàííÿ. 
Âðàõîâóþ÷è òå, ùî òðàäèö³éíà êåðàòîïëàñòèêà ìàº 
äîñèòü íèçüêó åôåêòèâí³ñòü ïðè ë³êóâàíí³ ³íôåê-
ö³éíèõ êåðàòèò³â [15], ïîä³áí³ êîìá³íîâàí³ ³ìïëàí-
òè ìîæóòü ñòàòè àëüòåðíàòèâîþ äîíîðñüê³é ðîã³â-
ö³ ëþäèíè. Òàêîæ ö³êàâèì º âèêîðèñòàííÿ ÊÅÐ ç 
ÑÏÄ LL37 â ÿêîñò³ ìàòåð³àëó äëÿ êåðàòîïëàñòèêè ó 
õâîðèõ ç ïîìóòí³ííÿìè ðîã³âêè ï³ñëÿ ãåðïåòè÷íèõ 
êåðàòèò³â äëÿ ïðîô³ëàêòèêè ðåàêòèâàö³¿ ³íôåêö³¿. 
Øëÿõàìè óäîñêîíàëåííÿ ïîä³áíèõ ³ìïëàíò³â ìî-

æóòü áóòè çì³öíåííÿ ìåõàí³÷íèõ âëàñòèâîñòåé, 
ïîêðàùåííÿ ¿õíüî¿ ïðîçîðîñò³ òà çá³ëüøåííÿ êîí-
öåíòðàö³¿ ë³êóâàëüíèõ ïðåïàðàò³â â íèõ. Âðàõîâóþ÷³ 
òå, ùî ðîçðîáëåíà ÑÏÄ ïåïòèäó LL37 íå âòðàòèëà 
ñâî¿õ ïðîòèâ³ðóñíèõ âëàñòèâîñòåé ó ðàç³ ââåäåííÿ ó 
êîëàãåíîâèé çàì³ííèê ðîã³âêè ï³ä ÷àñ éîãî ñèíòåçó, 
ìîæíà ç âåëèêîþ ³ìîâ³ðí³ñòþ ïðèïóñòèòè, ùî ÊÅÐ 
ç ÑÏÄ ïðîòè³íôåêö³éíîãî ïåïòèäó áóäå çáåð³ãàòè ³ 
ñâî¿ àíòèáàêòåð³àëüí³ âëàñòèâîñò³, ÿê³ áóëè ïðîòåñ-
òîâàí³ ðàí³øå [4]. 

Îòðèìàí³ äàí³ ñâ³ä÷àòü ïðî ïåðñïåêòèâí³ñòü ïî-
äàëüøîãî âèâ÷åííÿ çàì³ííèê³â ðîã³âêè ç âïðîâà-
äæåíîþ ñèñòåìîþ ïîñò³éíî¿ äîñòàâêè ë³êàðñüêèõ 
çàñîá³â â ë³êóâàíí³ â³ðóñíèõ òà áàêòåð³àëüíèõ î÷íèõ 
³íôåêö³é. 
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