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ХРОМАТИН ЯДЕР НЕЙТРОФИЛЬНЫХ ГРАНУЛОЦИТОВ ЗДОРОВЫХ 

ЛЮДЕЙ: ФРАКЦИИ, СПОНТАННАЯ И ИНДУЦИРОВАННАЯ 

РЕСТРУКТУРИЗАЦИЯ, АССОЦИИРОВАННОСТЬ С ЭКСПРЕССИЕЙ ГЕНОВ 

ЦИТОКИНОВ 

А.А. Евглевский2, И.В. Нестерова1, Г.А. Чудилова2, 
Л.В. Ломтатидзе2, С.В. Ковалева2  

1Российский университет дружбы народов, Москва 
2Кубанский государственный медицинский университет, Краснодар 

С использованием методов цитофлуориметрии, электронной и поляризационной микроскопии проведено 

комплексное изучение состояния различных фракций хроматина и особенностей спонтанной и индуциро-
ванной реструктуризации хроматина ядер нейтрофильных гранулоцитов (НГ) с параллельной одномо-

ментной оценкой относительной экспрессии генов цитокинов ИЛ-8, ИЛ-1β и ФНОα у здоровых добро-

вольцев. Показано, что хроматин НГ здоровых людей функционирует в составе двух фракций: большой – 
с низкой степенью реструктуризации хроматина и малой – с высокой ее степенью. Данные электронной 

микроскопии показали, что в ядре НГ хроматин делится на компактный и диффузный. Использование 

компьютерной морфометрии выявило значительное преобладание хроматина с малым уровнем объемной 
плотности реструктуризации над реструктурированным. НГ здоровых людей, имея низкий уровень спон-

танной реструктуризации хроматина, демонстрируют достоверное увеличение уровня индуцированной ре-

структуризации при воздействии на них различных индукторов в системе in vitro, что сопровождается до-
стоверным увеличением экспрессии генов цитокинов ИЛ-8, ИЛ-1β и ФНОα. 

Ключевые слова: нейтрофильные гранулоциты, реструктуризация хроматина, гены цитокинов, индук-

торы. 
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В настоящее время нейтрофильные гранулоциты 

(НГ) рассматриваются как уникальная мультипотентная 

популяция клеток иммунной системы, относящаяся к 

врожденному иммунитету и обладающая другими, 

очень важными функциональными возможностями, 

позволяющими активировать и регулировать адаптив-

ный иммунитет, а также способствовать его полноцен-

ной реализации [1–8]. Установлено, что НГ способны к 

транскрипционно-зависимому синтезу белка теплового 

шока [9], к экспрессии РНК-кодированных фагоцитар-

ных рецепторов [9]. Установлена взаимосвязь между 

изменением структуры хроматина и генной регуляцией 

в иммунной системе [11]. Показано, что изменения 

структуры хроматина являются регуляторным механиз-

мом, управляющим транскрипцией генов цитокинов 

[13]. Существуют доказательства «модификации гисто-

нов» и ремоделирования хроматина при бактериальной 

инфекции [12]. Zhang и соавт. [10, 14] изучили измене-

ния генной экспрессии и структуры хроматина в акти-

вированных НГ, при этом НГ стимулировали опсонизи-

рованной Е. сoli и хемоаттрактантом – пептидом фор-

милметлейфен. Результаты показали изменения уровня 

транскриптов 148 транскрипционных факторов и хро-

матин-ремодулирующих генов и 95 регуляторов белко-

вого синтеза. 

Цель исследования: провести комплексную оценку 

состояния различных фракций хроматина и особеннос-

тей спонтанной и индуцированной реструктуризации 

хроматина ядер НГ с параллельной одномоментной 

оценкой относительной экспрессии генов цитокинов 

ИЛ8, ИЛ-1β и ФНОα после воздействия индукторами у 

здоровых добровольцев.  

Материалы и методы 

Материалом исследования служили образцы крови и 

выделенная при центрифугировании на двойном гради-

енте плотности взвесь НГ 47 практически здоровых 

добровольцев обоего пола, в возрасте 18–46 лет. Для 

определения уровня реструктуризации хроматина НГ по 

уровню оптической анизотропии (ОА) мазки крови и 

взвеси НГ окрашивали толуидиновым синим при 

рН 5,0. Изучение уровня оптической анизотропии про-

водили с помощью поляризационного микроскопа 
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МП-8 полуколичественным методом G. Astaldi и 

L. Verga, модифицированным для исследования ядра 

[1]. Принимая во внимание, что уровень ОА является 

величиной, обратной по отношению к реструктуриза-

ции хроматина (РХ), последнюю рассчитывали по фор-

муле: РХ=1/ОА.  

Для контроля полученных результатов проводили 

цитофлуориметрическое определение устойчивости 

реструктуризации хроматина НГ к дробному кислотно-

му гидролизу 5N HCL при 37°С, с предварительным 

окрашиванием образцов периферической крови на ДНК 

цитофлуоресцентным методом в авторской модифика-

ции [1]. Дополнительно изучали состояние ядерного 

нуклеопротеидного комплекса НГ крови по данным 

электронной микроскопии в сочетании с компьютерной 

морфометрией. Удельный объем эу- и гетерохроматина 

определяли методом компьютерной морфометрии элек-

тронограмм с использованием программы “Scion Image” 

фирмы Scion Corporation.  

На следующем этапе оценивали спонтанную и ин-

дуцированную реструктуризацию хроматина в системе 

in vitro. Были использованы следующие индукторы: 

Staph. aureus штамм 209, глюкозаминилмурамилдипеп-

тид (ГМДП), Г-КСФ и ИФН. Далее в системе in vitro 

было проведено исследование спонтанной и индуциро-

ванной реструктуризации хроматина НГ здоровых лю-

дей с параллельным  определением  относительной  

экспрессии генов цитокинов ИЛ8, ИЛ-1β и ФНОα мето-

дом полимеразной цепной реакции (ПЦР) в режиме 

реального времени. В качестве индукторов использова-

лись ГМДП и ИФН.  

Результаты исследования обрабатывали методами 

вариационной статистики с использованием программы 

«Статистика 6». 

Результаты исследования 

Цитофлуориметрическое исследование показало, 

что хроматин НГ здоровых людей функционирует в 

составе двух фракций, отличающихся по степени ре-

структуризации, при этом объем хроматина с низкой 

реструктуризацией составляет 319±4,2, а с высокой  – 

только 159±1,8 (рис. 1).  

По данным электронной микроскопии ядра НГ име-

ют деление хроматина на компактный и диффузный. По 

данным компьютерной морфометрии объемная плот-

ность хроматина с малым уровнем реструктуризации 

(ГетХ) НГ составляет 0,68±0,018, а реструктурирован-

ного (ЭуХ) – 0,23±0,003 (рис. 2).  

Топологическое исследование хроматина свидетель-

ствует о том, что НГ периферической крови, не подвер-

гавшиеся индуцирующему влиянию, обнаруживают 

уровень спонтанной РХ в 0,43±0,02 при коэффициенте 

вариации (CV), равном 12,7%, реструктуризация хрома 

тина для НГ взвеси была на 16% выше и составила 

0,50±0,03 при CV=12% (p˃0,05). После индукции Staph. 

аureus уровень индуцированной реструктуризации хро-

матина НГ повысился на 26% и составил 0,63±0,02  при 

 

Рис. 1. Кривые дробного гидролиза ДНК нейтрофильных гранулоцитов здоровых людей по данным цитофлуориметрии. 

 

Рис. 2. Хроматин с низким (ГетХ ) и высоким (ЭуХ) уровнем реструктуризации. 
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Рис. 3. Уровень индуцированной реструктуризации хроматина нейтрофильных гранудоцитов здоровых людей в системе in vitro 
(без индукции; И1 – индукция ГМДП; И2 – индукция ИФН). 

 

Рис. 4. Уровень относительной экспрессии генов цитокинов нейтрофильных гранудоцитов здоровых людей в условиях индукции 
в системе in vitro. 

CV 13%, (p<0,001). Использование в качестве индукто-

ра ГМДП привело к увеличению индуцированной ре-

структуризации хроматина НГ взвеси на 14% и соста-

вило 0,57±0,02 при CV=9% (p<0,05). Результаты влия-

ний Г-КСФ на индуцированную реструктуризацию бы-

ли аналогичны индуцирующему влиянию Staph. аureus. 

При использовании в качестве индуктора ИФН уро-

вень индуцированной реструктуризации хроматина НГ 

взвеси также повышался и составил 0,77±0,05, при 

CV=13% (p<0,001). Было также установлено, что у здо-

ровых людей при индукции НГ в системе in vitro с по-

мощью ГМДП и ИФН происходит достоверное увели-

чение индуцированной реструктуризации хроматина 

НГ, сопровождающееся увеличением экспрессии генов 

ИЛ-8, ИЛ-1β и ФНОα относительно неиндуцированного 

контроля. Корреляционная связь между уровнем экс-

прессии генов изученных цитокинов с уровнем индуци-

рованной реструктуризации хроматина НГ у здоровых 

людей всегда носила прямой характер, а ее уровень ко-

лебался от умеренного до сильного (рис. 3, 4). 

Таким образом, цитофлуориметрическое исследова-

ние продемонстрировало, что хроматин НГ здоровых 

людей функционирует в составе двух фракций – с низ-

кой и высокой степенью реструктуризации, при этом 

преобладает хроматин с низкой степенью реструктури-

зации. По данным электронной микроскопии ядра НГ 

имеют деление хроматина на компактный и диффузный, 

а компьютерная морфометрия выявила значительное 

преобладание хроматина с малым уровнем реструкту-

ризации над реструктурированным хроматином. НГ 

здоровых добровольцев, имея низкий уровень спонтан-

ной реструктуризации хроматина, демонстрируют до-

стоверное увеличение уровня индуцированной реструк-

туризации при воздействии на них различных индукто-

ров in vitro, что сопровождается достоверным увеличе-

нием экспрессии генов цитокинов ИЛ8, ИЛ-1β и ФНОα.  
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НОВЫЕ ПОДХОДЫ К ОЦЕНКЕ ВЫРАЖЕННОСТИ 

ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ НАРУШЕНИЙ В ПАТОГЕНЕЗЕ 

ПЕРВИЧНОЙ ОТКРЫТОУГОЛЬНОЙ ГЛАУКОМЫ 

А.Н. Трунов1,2, Н.П. Бгатова3, А.В. Еремина1, И.Б. Дружинин1, 

А.А. Пожидаева3, Л.А. Трунова2, В.В. Черных1 
1МНТК «Микрохирургия глаза» им. С.Н. Федорова, Новосибирск 

2НИИ экспериментальной и клинической медицины, Новосибирск 
3НИИ клинической и экспериментальной лимфологии, Новосибирск 

Обследовано 70 пациентов с диагнозом начальной стадии ПОУГ с нормализованным внутриглазным дав-
лением. Выполнялось определение ТФР-β2, MMP-9, ИЛ-1β, ИЛ-4 и аутоантител к антигенам нативной 

ДНК в слезной жидкости и электронно-микроскопическое исследование трабекулярной зоны глаза. В ис-

следовании установлено, что у пациентов с начальной стадией первичной открытоугольной глаукомы 
(ПОУГ) с нормализованным внутриглазным давлением (ВГД) определяется активность местного воспали-

тельного процесса. Это свидетельствует о том, что нормализация ВГД не способна полностью предотвра-

тить развитие заболевания, а в механизмах прогрессии ПОУГ важную роль играет выраженность воспали-
тельного процесса, во многом, определяющая активность патологического процесса. Ультраструктурное 

исследование трабекулярной сети глаза подтвердило роль воспаления в механизмах развития ПОУГ. 

Ключевые слова: глаукома, воспаление, цитокины, факторы роста. 

Адрес для корреспонденции: Профессор, доктор мед. наук А.Н. Трунов 
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Не вызывает сомнения, что на современном этапе 

развития офтальмологии первичная открытоугольная 

глаукома (ПОУГ) является одним из распространенных 

заболеваний органа зрения, имеющим тенденцию к 

нарастанию частоты встречаемости, определенные 

сложности в ранней диагностике и лечении, что опреде-

ляет высокий уровень медико-социальных и экономи-

ческих потерь для общества. 

Исследования последних лет убедительно показали, 

что как медикаментозная, так и хирургическая норма-

лизация внутриглазного давления (ВГД) зачастую не 

предотвращает дальнейшего развития патологического 

процесса, исходом которого нередко становятся слабо-

видение и слепота.  

В научной литературе активно дискутируется зна-

чимость и роль свободнорадикальных процессов, нару-

шений местного иммунного реагирования, дисбаланса 

различных групп цитокинов, клеточных факторов роста 

и других биологически активных субстанций в патоге-

незе ПОУГ, а также их влияние на деятельность глута-

мат-кальциевого каскада, лежащего в основе феномена 

эксайтотоксичности, на механизмы развития нейроде-

генерации, повреждение трабекулы, апоптоз клеток 

зрительного нерва, однако однозначных заключений до 

сих пор не сделано [1–13, 15–21].  

Цель настоящего исследования состояла в изучении 

активности воспалительного процесса и ультраструк-

турных нарушений в тканях стенки шлеммова канала 

трабекулярной сети глаза человека в начальной стадии 

ПОУГ.  

Материалы и методы 

Обследовано 70 пациентов с диагнозом начальной 

стадии ПОУГ, верифицированным на основании оф-

тальмологического обследования, которое включало 

визометрию, статическую рефракцию, тонометрию по 

Маклакову, кинетическую и статическую периметрию, 

эхобиометрию, допплерографию, биомикроскопию, 

гониоскопию, прямую и обратную офтальмоскопию и 

др.  

Количество мужчин составило 53 (44%), женщин – 

67 (56%), средний возраст пациентов – 54,9±3,1 лет. Все 

обследованные пациенты были с нормализированным 

ВГД, что достигалось консервативным лечением с ис-

пользованием в большинстве случаев противоглаукома-

тозных препаратов группы бета-адреноблокаторов 

(0,5% по 1 капле 2 раза в день), разрешенных к приме-

нению на территории Российской Федерации.  
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В качестве нормативных значений определяемых в 

настоящем исследовании показателей слезной жидкости 

были использованы данные, полученные при обследо-

вании 20 практически здоровых доноров аналогичного 

возраста.  

Кроме того, для проведения ультраструктурного ис-

следования были взяты фрагменты тканей стенки 

шлеммова канала трабекулярной сети глаза человека, 

полученные при антигаукоматозных операциях, прове-

денных по медицинским показаниям. В качестве конт-

роля были использованы аналогичные фрагменты тка-

ней глаза, энуклеированных по плановым медицинским 

показаниям глаз. Энуклеация проводилась по поводу 

заболеваний, не влияющих на морфоструктурную орга-

низацию переднего отрезка глаза (злокачественные но-

вообразования заднего отдела глаза). 

У всех пациентов было получено информированное 

согласие на проведение операции и забор слезной жид-

кости и тканей глаза, а также использование данных 

исследования в научных целях. 

Лабораторные методы исследования 

Определение трансформирующего фактора роста-2 

(ТФР-β2) – цитокина, обладающего выраженной про-

лиферативной и противовоспалительной активностью, 

выполнялось методом иммуноферментного анализа на 

коммерческих тест-системах DRG-diagnostics (Герма-

ния) по инструкции производителя.  

Определение в слезной жидкости матричной метал-

лопротеиназы (MMP-9) – представителя семейства вне-

клеточных цинк-зависимых эндопептидаз, способных 

разрушать белки внеклеточного матрикса и участвую-

щих в процессах пролиферации, апоптозе, регуляции 

синтеза цитокинов, выполнялось методом иммунофер-

ментного анализа на коммерческих тест-системах 

CUSABIO (КНР) по инструкции производителя.  

Определение концентрации интерлейкина ИЛ-1, 

основного провоспалительного цитокина, повышение 

концентраций которого связано с активацией иммунно-

го ответа по Т-хелперному пути I типа, взаимосвязано с 

активацией процессов воспаления, индукцией апоптоза 

и др., и интерлейкина ИЛ-4, цитокина, способного ак-

тивировать Т-хелперный ответ II типа, обладающего 

противовоспалительными свойствами, являющегося 

активатором гуморального звена иммунной системы и 

участвующего в развитии аутоиммунного реагирования, 

в слезной жидкости выполнялось с использованием 

коммерческих тест-систем производства ООО «Цито-

кин» (Санкт-Петербург) по инструкции производителя. 

Определение аутоантител к антигенам нативной 

ДНК (ААТ к АГ нДНК), являющихся универсальным 

маркером клеточной деструкции, в слезной жидкости 

проводилось с использованием коммерческих тест-

систем «ДНК-ТЕСТ» производства ПМЦ «СибНИР-

комплект» по инструкции производителя.  

Определение уровня содержания циркулирующих 

иммунных комплексов (ЦИК), интегрального показате-

ля активации гуморального звена иммунной системы, в 

слезной жидкости проводилось методом жидкостной 

преципитации в 7,5% полиэтиленгликоля-6000 на 0,01М 

боратном буфере рH 8,4.  

Результаты иммуноферментного анализа регистри-

ровали на вертикальном фотометре «Униплан» при 

длине волны 450 нм. 

Для исследования в электронном микроскопе образ-

цы тканей глаза фиксировали в 1% растворе ОsO4 на 

фосфатном буфере (pH=7,4), дегидратировали в этило-

вом спирте возрастающей концентрации и заключали в 

эпон. Из полученных блоков готовили полутонкие сре-

зы толщиной 1 мкм на ультратоме Leica UC7/FC7, 

окрашивали толуидиновым синим, изучали под свето-

вым микроскопом и выбирали необходимые участки 

тканей для исследования в электронном микроскопе. Из 

отобранного материала получали ультратонкие срезы 

толщиной 35–45 нм, контрастировали насыщенным 

водным раствором уранилацетата и цитратом свинца и 

изучали в электронном микроскопе JEM 1400. 

Полученные цифровые данные были подвергнуты 

статистическому анализу и представлены в виде таблиц. 

Использовались методы непараметрической статистики. 

Значимость различий вариационных рядов в несвязан-

ных выборках оценивали с помощью критерия Манна–

Уитни. Достоверным считали различие между сравни-

ваемыми рядами с уровнем вероятности 95% (р<0,05).  

Результаты собственных исследований 

В результате проведенных исследований были по-

лучены следующие данные (табл. 1). 

Анализ данных позволяет сделать заключение, что в 

патогенезе начальной стадии ПОУГ с нормализованным 

давлением значимую роль играет повышение концен-

траций биологически активных субстанций (ИЛ-1, 

MMP-9, ААТ к АГ нДНК), способных активировать 

развитие  воспалительно-деструктивного  и  аутоиммун- 

Таблица 1 

Значения изучаемых показателей в слезной жидкости пациентов с начальной стадией ПОУГ  

с нормализованным ВГД (M±m) 

Группа 
Показатели 

ИЛ-1, пг/мл ИЛ-4, пг/мл MMP-9, нг/мл ТФР-2, пг/мл ААТ к АГ нДНК, усл. ед, ЦИК, усл. ед. 

Норма (n=20) 16,2±3,4 14,9±3,1 0,5±0,07  672±35 0,47±0,03 25,1±3,2 

ПОУГ (n=120) 60,7±5,1* 19,2±2,0 1,08±0,15* 3863±489* 0,850,11* 58,13,5* 

*Достоверно отличается от нормативных значений в слезной жидкости (p<0,05). 
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ного процессов и, как следствие этого, вызывать пора-

жение органа зрения, что в конечном итоге приводит к 

слепоте. Кроме того, длительная циркуляция мелкомо-

лекулярных ЦИК может приводить к их осаждению на 

эндотелиальных клетках, вызывая дальнейшее развитие 

иммунного воспаления. 

Указанные процессы происходят вне зависимости от 

того, с чем связано появление биологически активных 

субстанций, обладающих выраженным воспалительно-

деструктивным потенциалом (нарастание ВГД, приво-

дящее к клеточной деструкции и выходу токсических 

продуктов распада, нарушение микроциркуляции в ор-

гане зрения, развивающееся на фоне изменений в сосу-

дистом русле организма, первичная дискоординация 

метаболических процессов в глазу) и способных запус-

кать порочный круг развития патологического процес-

са. 

Значимым представляется установленное в исследо-

вании повышение в слезной жидкости обследованных 

пациентов с начальной стадией ПОУГ ТФР-2, цитоки-

на, обладающего выраженной пролиферативной актив-

ностью. Его повышение на начальных этапах заболева-

ния, вероятно, носит компенсаторный характер в ответ 

на развитие воспалительно-деструктивного процесса, 

однако его способность активировать процессы фиброза 

является одним из патогенетически значимых факторов 

в развитии ПОУГ. 

Таким образом, нормализация внутриглазного дав-

ления не способна полностью предотвратить развитие 

заболевания, а в механизмах прогрессии ПОУГ значи-

мую роль играет выраженность воспалительно-деструк-

тивного процесса, во многом определяющего актив-

ность глаукомы.  

В пользу представленного заключения свидетель-

ствуют и данные современной литературы, в которых 

показано, что активация синтеза провоспалительных 

цитокинов играют значимую роль в развитии апоптоза 

и феномена эксайтотоксичности. Кроме того, известна 

способность ИЛ-1 стимулировать секрецию латентных 

металлопротеиназ и плазминогена, превалирование 

синтеза которых приводит к нарастанию деструктивных 

процессов, повышенному разрушению матрикса соеди-

нительной ткани или снижению ее восстановления. В то 

же время избыточная экспрессия рецепторов к ТФР-, 

связываемая рядом автором с активным синтезом про-

воспалительных цитокинов, приводит к повышенному 

синтезу фибронектина и фибротическим изменениям 

тканей глаза, играя значимую роль в развитии глауко-

матозного процесса [13, 15, 20].  

 

Рис. 1. Ультраструктура стенки шлеммова канала трабекулярной сети глаза человека в норме и при глаукоме. 
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Выявленная активность иммуновоспалительного 

процесса, возникающая в механизмах развития глауко-

мы, способна приводить к морфологическим изменени-

ям в структуре трабекулярной сети, которые были за-

фиксированы при электронно-микроскопическом ис-

следовании и представлены на рисунке 1.  

При электронно-микроскопическом исследовании в 

структуре стенки шлеммова канала при глаукоме было 

выявлено большое количество депозитов внеклеточного 

материала в подэндотелиальном слое, возрастание ко-

личества лизосом и набухание митохондрий в эндоте-

лии, а также возрастание плотности межэндотелиаль-

ных контактов, в отличие от полуоткрытых в норме. 

Полученные данные подтверждают сделанное заключе-

ние о роли воспалительно-деструктивного процесса в 

патогенезе ПОУГ. 
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В России для профилактики туляремии и чумы ис-

пользуются живые вакцинные штаммы F. tularensis 15 и 

Y. pestis EV НИИЭГ.  

Для заключения об эффективности вакцинации и 

принятия решения о проведении ревакцинации прово-

дится оценка уровня иммунологической перестройки 

организма у людей. Заключение о выраженности имму-

нологической перестройки после иммунизации живой 

туляремийной вакциной проводят в соответствии с 

МУ 3.1.2007-05 «Эпидемиологический надзор за туля-

ремией» на основании выявления специфических анти-

тел, положительных накожной реакции с тулярином, 

или реакции лейкоцитолиза. Для чумы, несмотря на 

большой объем исследований, проведенных в данном 

направлении, рекомендации по оценке выраженности 

иммунологической поствакцинальной перестройки не 

разработаны. 

Цель данного исследования – проанализировать су-

ществующие методы оценки поствакцинального проти-

вотуляремийного/противочумного иммунитета. 

Необходимым условием успешной защиты от ин-

фекции, вызванной факультативными внутриклеточны-

ми патогенами, к которым относятся F. tularensis и 

Y. pestis, является синтез специфических антител и эф-

фективная активация факторов клеточного иммунитета. 

Уровень антител к ЛПС F. tularensis, F1 антигену 

Y. рestis, выявляемых в сыворотке крови доноров, явля-

ется частичным показателем эффективности вакцина-

ции, что было подтверждено в ряде экспериментов [15, 

17, 19, 22]. Оценка специфического клеточного имму-

нитета против возбудителей чумы и туляремии затруд-

нена. 

Используемые ранее для выявления противотуляре-

мийного и противочумного иммунитета накожные ре-

акции с тулярином и пестином, основанные на реакции 

гиперчувствительности замедленного типа, в настоящее 

время проводятся в редких случаях, так как оказывают 

дополнительную антигенную нагрузку на организм и 

характеризуются рядом побочных реакций. При форми-

ровании реакции гиперчувствительности замедленного 

типа происходит секреторная дегрануляция лимфоци-

тов и гранулоцитов.  

Учитывая механизмы формирования накожных ре-

акций, для оценки противотуляремийного иммунитета 

была разработана реакция лейкоцитолиза in vitro с ту-

лярином, отражающая цитотоксическую активность 

общего пула эффекторных клеток. Оценку противочум-

ного иммунитета предлагалось проводить на основании 

выявления дегрануляции гранулоцитов под влиянием 

аллергена чумного микроба (микробного пестина) в 

условиях in vitro [2]. 

Исследования механизмов участия Т-лимфоцитов в 

формировании иммунитета к туляремии и чуме позво-

лили заключить, что большое значение имеют продуци-

руемые ими цитокины. Т-лимфоциты при формирова-

нии протективного иммунного ответа начинают актив-

но синтезировать провоспалительные цитокины [17, 21, 

27]. На основании этих данных были разработаны мето-

ды оценки напряженности поствакцинального проти-

вочумного (по соотношению уровней синтеза цитоки-

нов ИЛ-4 и ИФНγ в ответ на рестимуляцию лимфоци-

тов антигенами Y. pestis [14]) и противотуляремийного 

(по усилению синтеза ИФНγ лимфоцитами в ответ на 

рестимуляцию клеток антигенами F. tularensis [25, 26]) 

иммунитета у людей. 

Клетки памяти под влиянием антигенов F. tularensis/ 

Y. pestis запускают процессы пролиферации для увели-

чения пула специализированных клеток [24]. На этом 

основан другой метод выявления противотуляремийно-

го/противочумного иммунитета, наличие которого от-
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ражается усилением пролиферативной активности лим-

фоцитов в ответ на антигены F. tularensis/Y. pestis. 

С развитием методов проточной цитометрии стало 

возможным анализировать функциональную активность 

отдельных субпопуляций иммунокомпетентных клеток 

[2, 4–7]. Учитывая, что клетки памяти быстрее активи-

руются в ответ на специфический антиген, был предло-

жен метод in vitro для оценки клеточного противотуля-

ремийного иммунитета у людей, основанный на выяв-

лении CD69 маркера ранней активации на поверхности 

CD4+ Т-лимфоцитов под влиянием антигенов 

F. tularensis [12]. 

Современные методы исследований позволяют вы-

являть клетки памяти по экспрессии молекулы CD45RO 

[8–11, 16, 18]. Молекула CD45RO, представляющая 

собой трансмембранную тирозинфосфатазу, состоящую 

из одной полипепетидной цепи, ассоциированную с 

TCR и с ко-рецепторами, что способствует существен-

ному снижению (на два порядка и более) порога акти-

вации лимфоцита антигеном [13]. На неиммунных зре-

лых Т-лимфоцитах экспрессируется изоформа CD45RА, 

которая не ассоциирована в мембране с TCR или с ко-

рецепторами. Таким образом, для выхода в продуктив-

ную эффекторную фазу иммунного ответа Т-лим-

фоцитам памяти достаточно слабых ко-стимулирующих 

воздействий, в отличие от зрелых неиммунных лимфо-

цитов. На этом основан предложенный нами принцип 

выявления Т-лимфоцитов памяти, специфических к 

антигенам F. tularensis и Y. pestis. У вакцинированных 

против туляремии/чумы доноров под влиянием антиге-

нов F. tularensis/Y. pestis отмечалось специфическое 

усиление экспрессии HLA-DR рецептора (маркер акти-

вации) на поверхности Т-лимфоцитов памяти. Это сви-

детельствует о наличии циркулирующих в крови лим-

фоцитов памяти, способных эффективно распознавать 

антигены туляремийного/чумного микроба и стреми-

тельно активироваться.  

Клетки памяти условно делят на центральные и эф-

фекторные. Эффекторные клетки памяти, в отличие от 

центральных, не имеют CCR рецептора и L-селектина, 

способствующих рециркуляции клеток через лимфати-

ческие узлы. Эффекторные клетки памяти CD4+ прояв-

ляют более выраженную активность синтеза цитокинов 

по сравнению с центральными клетками памяти CD4+ 

[20]. В небольших количествах центральные и эф-

фекторные клетки памяти постоянно циркулируют в 

крови [20, 23]. Логично было предположить, что под 

влиянием специфических антигенов количество цирку-

лирующих клеток памяти увеличивается. Это было под-

тверждено экспериментальной работой, где было пока-

зано, что количество эффекторных клеток памяти 

(CD45+CD4+CD62L-CD45RA-CD45RO+) в крови у лю-

дей после вакцинации против чумы увеличивается. 

Кроме того, под влиянием антигенов Y. pestis EV в 

культуре клеток крови, полученной от вакцинирован-

ных против чумы людей, количество эффекторных кле-

ток памяти также увеличивалось, что было предложено 

использовать для оценки эффективности вакцинации 

[1]. 

 

Таким образом, в качестве суррогатных маркеров 

для оценки клеточного противочумного/противотуля–

ремийного поствакцинального иммунитета у людей 

предложен ряд показателей, характеризующих специ-

фическое изменение функциональной активности лим-

фоцитов под влиянием антигенов F. tularensis или 

Y. pestis. Сравнительный анализ между индивидуумами, 

вакцинированными против чумы и/или туляремии, сви-

детельствует о некоторых вариациях в иммунных реак-

циях. Слабая/сильная реакция разных путей активации 

лимфоцитов вакцинированных доноров в ответ на анти-

гены F. tularensis или Y. pestis может быть обусловлена 

генетическим полиморфизмом в популяции людей. Все 

вышесказанное позволяет предположить, что заключе-

ние о наличии протективного иммунитета должно бази-

роваться на нескольких ключевых показателях клеточ-

ного и гуморального противочумного/противотуляре-

мийного иммунитета. 
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ПОЛИМОРФИЗМЫ ГЕНОВ TOLL-ПОДОБНЫХ РЕЦЕПТОРОВ 

КАК ПРЕДИКТОРЫ РАЗВИТИЯ И ТЕЧЕНИЯ ТУБЕРКУЛЕЗА 

Э.Ж. Битанова 

Казахский национальный медицинский университет им. С.Д. Асфендиярова, 
Алматы, Казахстан 

Полиморфизмы генов факторов врождѐнного иммунитета оказывают решающее влияние на возникнове-

ние, развитие и исходы инфекционной патологии. Как показал анализ литературы, результаты исследова-

ний восприимчивости к туберкулѐзу в различных популяциях разнообразны и иногда противоречивы. Их 

систематизация позволила выделить несколько полиморфизмов генов TLR, перспективных для дальней-

шего изучения и возможного использования в качестве предикторов развития и течения туберкулѐзного 
процесса. Из рассмотренных нами полиморфизмов интересными для дальнейшего изучения нам представ-

ляются TLR2 rs5743708 (2258G/A генотип) и TLR1 rs4833095 (743А/G генотип). Первый является поли-

морфизмом «способствующим» развитию заболевания. Второй можно отнести к «препятствующим» пато-
логическому процессу посредством влияния на функциональную активность рецепторов врождѐнного им-

мунитета. Большой интерес представляет вопрос вклада генетических полиморфизмов TLRs в предрас-

положенность к туберкулѐзному процессу вообще и к различным его формам, в том числе к мультирези-
стентным. 
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В Республике Казахстан ежегодно регистрируется 

до 23 000 новых случаев с открытой формой туберкуле-

за. В наибольшей степени туберкулез диагностируется 

среди лиц трудоспособного возраста от 18 до 54 лет, 

причем более половины составляют больные моложе 34 

лет. Вместе с тем, отмечается четко выраженная тен-

денция к росту туберкулеза с множественной лекар-

ственной устойчивостью, как среди контингента проти-

вотуберкулезных диспансеров, так и среди впервые 

выявленных больных туберкулезом (данные официаль-

ного сайта IWEP, Казахстан, 2013 г.). 

Необходимо отметить, что туберкулез (ТВ) по-

прежнему является одной из ведущих причин заболева-

емости и смертности и во всем мире [1–17]. В то же 

время, установлено, что около одной трети населения 

планеты заражено микобактерией туберкулѐза (MTB) 

бессимптомно. При этом только у 5–10% этих лиц в 

течение жизни могут появиться клинические проявле-

ния заболевания [22]. Этот факт может свидетельство-

вать о роли наследственных факторов в восприимчиво-

сти к туберкулезу [18]. Вместе с тем, показано, что 

наследственные факторы также могут влиять на харак-

тер воспаления при туберкулезном процессе. Например, 

оказалось, что единичные нуклеотидные полиморфиз-

мы (SNP) в генах, контролирующих баланс про- и про-

тивовоспалительных белков, могут определить как риск 

развития туберкулеза, так и характер воспалительного 

процесса при туберкулезе [24]. Как следствие, генотип-

специфическая терапия может оптимизировать воспа-

лительную реакцию на микобактериальные инфекции 

[23]. Таким образом, разработка персонализированного 

подхода к терапии туберкулѐза требует изучения роли 

генотипа, связанного с риском развития туберкулеза и 

определяющего характер иммунного ответа при данной 

патологии.  

Роль отдельных SNP TLR в развитии 
туберкулезного процесса 

Влияние SNPs TLRs на восприимчивость к туберку-

лезу активно изучается исследователями по всему миру. 

В результате многочисленных исследований показано, 

что полиморфизмы TLR-2 и TLR-4 могут регулировать 

воспалительный ответ на бактериальные компоненты и 

таким образом влиять на врожденный иммунный ответ 

и клиническую восприимчивость к ТБ [19]. Предпола-

гается также, что SNPs TLR4 и TLR9 генов могут быть 

связаны с восприимчивостью к туберкулезу. Так, 

например, изучение TLR-нокаутированных мышей по-

казал, что TLR2, TLR4 и TLR9 вносят вклад в рези-

стентность к MTB инфекции [21].  

Наиболее изученными полиморфизмами в генах 

TLR-4 и TIRAP являются TLR4 rs 4986790 (896 A/G), 

TLR4 rs 498671(1196C/T ) и TIRAP rs 8177374 (539 C/T) 
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полиморфизмы [20]. Из них пока только TIRAP rs 

8177374 внесен в базу ClinVar NCBI и обозначен как 

протективный полиморфизм по отношению к туберку-

лезу.  

Тем не менее, многочисленные исследования, про-

веденные с целью изучения их ассоциации с туберкуле-

зом, позволяют отнести следующие полиморфизмы к 

потенциальным факторам риска для ТВ: TLR1 

(1805G/T), TLR2 (597T/C), TLR2(1350T/C), 

TLR2(2258G/A), TLR6 (745C/T) [25].  

Их указанных выше полиморфизмов, TLR2 

rs5743708 (2258G/A генотип) относиться к наиболее 

активно изучаемым полиморфизмам. Многочисленные 

исследования посвящены связи этого полиморфизма с 

туберкулезом, инфекциями мочеполовой системы и 

другими инфекционными заболеваниями. Большинство 

авторов сходятся во мнении, что данный полиморфизм 

является предрасполагающим к развитию туберкулеза в 

различных этнических подгруппах. При этом, в ряде 

исследований он не продемонстрировал восприимчиво-

сти к туберкулезу в популяциях в целом, но при анализе 

подгрупп азиатского и латиноамериканского населения 

генотипы АА и AG данного полиморфизма были связа-

ны с восприимчивостью к туберкулезу. На основании 

проведенных исследований rs5743708 внесен базу NCBI 

как фактор риска развития туберкулеза. 

Этот полиморфизм приводит к замене аргинина на 

глутамин в Toll-интерлейкина-1 рецепторе (TIR), что, 

предположительно, приводит к снижению ответа мак-

рофагов на бактериальные пептиды. Исследования на 

мышах показали, что rs5743708 изменяет TLR2 сигна-

лизацию, что приводит к снижению уровня фактора 

некроза опухоли альфа (ФНОα) и интерферона гамма 

(ИФНγ) и, в итоге, снижает эффективность иммунного 

ответа.  

Как известно, ФНОα и ИФНγ работают в синергизме 

для активации макрофагов, что приводит к получению 

интермедиатов реактивного азота (RNI). Эти RNI помо-

гают макрофагам контролировать распространение ми-

кобактерий туберкулеза, а также стимулируют мигра-

цию иммунных клеток в очаг воспаления. Более того, 

показано, что TLR2, образуют гетеродимеры с TLR1 и 

TLR6 для распознавания широкого спектра лигандов и, 

таким образом, полиморфизмы, ведущие к формирова-

нию неполноценной активации TLR2, могут влиять на 

несколько PRRs, что усугубляет негативное влияние на 

иммунную систему. 

Другие авторы показали, что этот полимофизм вли-

яет на TLR2 сигнализацию путем нарушения фосфори-

лирования тирозина, гетеродимеризацию TLR2-TLR6 и 

вовлечение TIRAP и MyD88 в трансфицированных 

HEK293 клетках, не затрагивая при этом экспрессию 

TLR2. 

Ряд полимофизмов в TLR4 (rs4986790 (+896A/ G) и 

rs4986791 (+1196C>/T) и в TLR9 (rs187084 (-1486C/T), 

rs5743836 (-1237C/T), rs352139 (+1174G/A), и rs352140 

(+2848G/A) также были изучены в различных этниче-

ских группах. При этом Rs4986790 и rs4986791 поли-

морфизмы TLR4 оказались вовлечены в несколько за-

болеваний, включая рак. Что касается rs187084 и rs 

5743836 полиморфизмов TLR9, то они расположены в 

пределах промоторной области этого гена и могут вли-

ять на регуляцию транскрипции гена TLR9 путем изме-

нения связывания транскрипционных факторов. В от-

личие от них, rs352139 и rs352140 гена TLR9 могут вли-

ять на сплайсинг мРНК и повышать транскрипцию гена 

TLR9. 

Таким образом, можно отметить, что в настоящее 

время проводится активный поиск и отдельных SNP, 

вовлеченных в развитие туберкулеза. Однако, эти дан-

ные зачастую носят противоречивый характер. 

Рассмотрим несколько SNPs, которые также наибо-

лее часто упоминались в проанализированной нами 

литературе в ассоциации с туберкулезом. 

Полиморфизм TLR-1 rs4833095 (743 A/G генотип) 

связан с устойчивостью к туберкулезу в различных эт-

нических группах. Этот полиморфизм, расположен во 

внеклеточном домене и приводит к замене аспарагина 

на серин. Предполагается, что эта замена влияет на ме-

ханизм сборки TLR и ухудшает его способность обра-

зовывать гетеродимеры с TLR2, что приводит к сниже-

нию иммунитета. TLR1 rs4833095 находится в сильном 

неравновесном сцеплении с TLR 1 rs5743618. и опреде-

лить, как эти два SNPs способствуют восприимчивости 

к ТБ, пока довольно трудно. Изучение НЕК293 клеток 

показало, что генотип GG rs5743618 приводит к сниже-

нию экспресcии NF-кБ. В то время как наличие любого 

из rs4833095 аллеля не влияет на уровень NF-кБ. Пред-

полагается, что этот полиморфизм влияет на экспрес-

сию TLR1 на клеточной мембране, так как он участвует 

в транспорте PRR на поверхности клеток, в то время как 

rs5743618 влияет на передачу сигнала в TLR1. Сильное 

неравновесное сцепление этих двух SNP означает, что 

экспрессия и сигнализация TLR1 подвергаются регуля-

ции, что может оказать существенное влияние на им-

мунную систему и требует дальнейшего исследования 

взаимодействия генов. Это представляется интересным 

в свете того факта, что rs5743618 пока не продемон-

стрировал никаких ассоциаций с восприимчивостью к 

туберкулезу в этнических подгруппах. 

Полиморфизм TLR-1 (1805T/G генотип) является не 

синонимичным полиморфизмом расположенным в 

трансмембранной области TLR1 и ведет к замене изо-

лейцина на серин. Исследования показали, что эта за-

мена влияет на функционирование TLR1 и приводит к 

изменению характера воспаления. Предполагается, что 

и этот SNP может влиять на функции TLR в любой по-

пуляции. Более того, лица, с генотипом 1805TT произ-

водят существенно больше ИЛ-6, чем носители 

1805GG. Также показано, что у носителей TLR-1 1805 

GG нарушена экспрессия TLR1 на мембране, что при-

водит к снижению функции TLR1/2. Рядом исследова-

ний показано, что данный полиморфизм является фак-

тором риска развития лепры, болезни Крона. Что каса-

ется туберкулеза, то этот SNP, как фактор риска, был 

выявлен у лиц африканской и латиноамериканской по-

пуляции.  

Многими исследованиями показано, что наличие 

полиморфизмов в TLR-2 и TLR-4 определяют характер 

воспалительного ответа на бактериальные компоненты, 

и таким образом могут повлиять на врожденный им-

мунный ответ и восприимчивость к ТБ. 
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Полиморфизм TLR2 rs3804100, находится в позиции 

450 внеклеточного домена TLR2 и не ведет к замене 

серина. На сегодняшний день исследован не в полной 

мере и его функциональные последствия не определе-

ны. Некоторыми исследователями показано, что CC 

генотип этого полиморфизма связан с латентной тубер-

кулезной инфекцией, а не с активной формой болезни, а 

также с повышенным количеством в крови естествен-

ных киллеров, что может способствовать развитию си-

стемных симптомов или поражению плевры.  

Полиморфизм TLR4 rs4986791 (1196 С/Т генотип) 

ведет замене треонина на изолейцин во внеклеточном 

домене и изменяет область корецептора, влияющего на 

способность TLR4 отвечать на ЛПС. Отдельные авторы 

выявили ассоциацию этого полиморфизма с риском 

развития туберкулеза в отдельных группах азиатской 

популяции, однако, пока экстраполировать эту инфор-

мацию на всю популяцию пока не представляется воз-

можным.  

Полиморфизм TLR6 rs 5743810 является несинони-

мическим полиморфизмом, приводящим к замене про-

лина на серин во внеклеточном домене и, предположи-

тельно, влияет на распознавание и снижает сигнальный 

ответ. Общая тенденция для РС SNP, что аллель Т и 

генотипы TC и TT иметь защитный эффект против раз-

вития туберкулеза. Показано, что Т аллель этого поли-

морфизма снижает NF-Кб сигнализацию и приводит к 

снижению уровня ИЛ-6, при этом отмечено увеличение 

продукции ИФН, обеспечивая таким образом защиту от 

туберкулеза. 

 

 

Из множества описанных выше полиморфизмов ин-

тересными для дальнейшего изучения нам представля-

ются TLR2 rs5743708 (2258G/A генотип) и TLR1 

rs4833095 (743А/G генотип). Первый является поли-

морфизмом «способствующим» развитию заболевания, 

а второй «препятствующим» патологическому процессу 

посредством влияния на функциональную активность 

рецепторов врождѐнного иммунитета. 

Однако процесс накопления информации в данном 

направлении только начинается. И сейчас мы можем 

сказать, что больше вопросов, чем ответов. Например, 

большой интерес представляет вопрос вклада генетиче-

ских полиморфизмов TLRs в предрасположенность к 

туберкулѐзному процессу вообще и к различным его 

формам, в том числе к мультирезистентным, в различ-

ных этнических группах и популяциях. 
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НОВЫЙ МЕТОДИЧЕСКИЙ ПОДХОД К ОЦЕНКЕ ТЕЧЕНИЯ И ПРОВЕДЕНИЮ ТЕРАПИИ БОЛЬНЫХ, 
КОИНФИЦИРОВАННЫХ ВИРУСАМИ ИММУНОДЕФИЦИТА ЧЕЛОВЕКА И ГЕПАТИТА «С» 
И.П. Балмасова1,2, Е.С. Малова1, М.С. Аристанбекова2, Р.И. Сепиашвили1 
1Российский университет дружбы народов, 2Московский государственный медико-стоматологический 
университет им. А.И. Евдокимова, Москва, Россия 

Коинфицирование вирусами иммунодефицита человека (ВИЧ) и гепатита С (ВГС) относится к довольно часто 

регистрируемым патологическим состояниям, тем более, что оба заболевания относятся к категории так называе-

мых "bystander infections" – инфекциям, в патогенез которых входит присоединение вторичного инфекционного 

процесса. В этих случаях реакция организма-хозяина и его иммунной системы на первый и второй патоген принци-

пиально отличаются друг от друга. Под наблюдением находились 106 больных, коинфицированных ВИЧ и ВГС, 

при этом у 45 больных развитие хронического гепатита С произошло раньше, чем ВИЧ-инфекции, а у 61 человека 

раньше развивалась ВИЧ-инфекция. Было установлено, что величины вирусной нагрузки ВИЧ и ВГС в полной мере 

зависели от того, какой инфекционный агент раньше попадал в организм человека. Во всех случаях для первого 

патогена вирусная нагрузка как ВИЧ, так и ВГС была достоверно ниже, чем для второго патогена. Получила объяс-

нение и противоречивость данных литературы по поводу влияния коинфицирования на степень прогрессирования 

фиброза печени у больных хроническим гепатитом С. В тех случаях, когда ВГС выступал в качестве первого пато-

гена, число больных с прогрессирующим течением фиброзного процесса было в 2 раза ниже, чем в тех случаях, 

когда ВГС выполнял роль второго патогена. Сказывался порядок инфицирования и на эффективности противови-

русной терапии коинфицированных больных. Оказалось, что эффективность стандартной противовирусной терапии 

пегилированным интерфероном α и рибавирином довольно высока только в тех случаях, когда инфицирование ВГС 

было вторичным. В то же время при первичном инфицировании ВГС степень прогрессирования фиброза печени 

зависела от характера антиретровирусной терапии. Если лечение ВИЧ-инфекции проводилось с использованием 

только ингибиторов обратной транскриптазы в различных сочетаниях, прогрессирование фиброза печени регистри-

ровалось во много раз чаще, чем при антиретровирусной терапии с одновременным использованием ингибиторов 

обратной транскриптазы и ингибиторов протеазы или интегразы.  

Таким образом, при коинфицировании ВИЧ и ВГС и для прогнозирования течения заболеваний и для их лече-

ния большое значение приобретает порядок инфицирования указанными патогенами. 

 

ИММУНОТЕРАПИЯ РАКА МОЧЕВОГО ПУЗЫРЯ: ПРОШЛОЕ, НАСТОЯЩЕЕ И БУДУЩЕЕ  
Н.А. Авдонкина1, Т.А. Славянская1,2, И.А. Балдуева3, С.В. Сальникова2 
1Российский университет дружбы народов, 2Институт иммунофизиологии, Москва; 3НИИ онкологии 
им. Н.Н. Петрова, Санкт-Петербург, Россия 

Рак мочевого пузыря (РМП) занимает девятое место среди всех злокачественных новообразований в мире. Те-

рапевтические подходы к лечению РМП в настоящее время претерпевают значительные изменения. РМП, особенно 

инвазивный, обладает высокой иммуногенностью, что предполагает перспективу использования различных методов 

противоопухолевой иммунотерапии (ПИТ) при данном заболевании. На протяжении последних сорока лет внутри-

пузырная БЦЖ-ИТ была стандартом лечения мышечно-неинвазивного РМП. Новые стратегии лечения РМП на со-

временном этапе основаны на применении цитокинов, разнообразных таргетных препаратов и адоптивной терапии. 

Использование при РМП цитокинов, включая ИЛ-12, ИЛ-15, моноклональных антител – МКА (против CTLA-4, PD-

1 и PDL-1) и агонистов TLR обеспечивает достаточно выраженный клинический эффект  и формирование  опухоле- 
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специфического иммунного ответа. Интравезикальный метод доставки препаратов не только обеспечивает их пря-

мой доступ к опухоли, но и уменьшает токсичность и развитие системных побочных эффектов. Будущие исследо-

вания в области лечения РМП связаны с разработкой персонифицированных клеточных противоопухолевых вакцин 

на основе дендритных клеток. Перспективными для разработки новых потенциальных терапевтических средств и 

подходов для ПИТ являются: МКА против CD-73, СD-40 и ИЛ-10; блокаторы контрольных точек иммунитета; аго-

нисты Toll-подобных рецепторов; сочетание нескольких методов ПИТ, либо сочетание ПИТ с химиотерапевтиче-

скими агентами для деактивации иммуносупрессорных механизмов в опухоли. Тем не менее, несмотря на опреде-

ленные успехи, в этой области, остается еще много нерешенных проблем, которые представляют долгосрочные 

задачи для клиницистов и исследователей с целью дальнейшего изучения существующих методов и разработки 

инновационных решений в самом ближайшем будущем. 

 

СОВРЕМЕННЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТЕРАНОСТИКИ 
С.М. Деев 
Институт биоорганической химии им. М.М. Шемякина и Ю.А. Овчинникова РАН, Москва, Россия 

В настоящее время в России в условиях резкого ухудшения экологии и постоянного роста стрессовых воздей-

ствий все большее количество населения подвергается риску заболеть раком. Необходимы новые подходы и лекар-

ственные средства для лечения онкологических заболеваний как на ранних стадиях, когда лечение особенно эффек-

тивно, так и на поздних стадиях, когда из-за метастазирования применение хирургических методов уже не дает по-

ложительных результатов. Благодаря последним достижениям фундаментальной науки стало возможным опреде-

лять молекулярный профиль заболевания и адресно воздействовать на конкретные молекулярные мишени. Развитие 

молекулярной медицины диктует необходимость разработки новых способов, обеспечивающих высокочувстви-

тельную детекцию и высокоизбирательную терапию злокачественных новообразований. Значительная мутационная 

изменчивость опухолевых клеток, в том числе в ходе лечения, приводит к изменению молекулярного профиля опу-

холи и возникновению лекарственной резистентности. Поэтому крайне важной и актуальной задачей является вве-

дение в арсенал современной онкологии широкого набора соединений с разным механизмом воздействия на рако-

вые клетки. Точная диагностика патогенных молекулярных мишеней и адресное воздействие на них должны обес-

печивать высокую селективность противоопухолевой терапии. Этим практическим задачам отвечает новая дисци-

плина – тераностика (терапия+диагностика), которая объединяет диагностику заболевания и персонифицированное 

лечение пациента с улучшенной эффективностью и безопасностью. При этом особое внимание уделяется оптими-

зации физиологических характеристик создаваемых конструкций с целью увеличения времени циркуляции в кровя-

ном русле, минимизации нежелательного накопления в почках, печени и других органах.  

В докладе рассмотрен ряд мультифункциональных соединений для тераностики опухолей с определенным мо-

лекулярным профилем, сконструированных и охарактеризованных в лаборатории авторов. 

Работа выполнена при поддержке Минобрнауки РФ (проект RFMEFI57814X0051). 

 

ФЕНОМЕН ТРЕНИРОВАННОГО ИММУНИТЕТА И МЕХАНИЗМЫ ДЕЙСТВИЯ НЕСПЕЦИФИЧЕСКИХ 
ИММУНОМОДУЛЯТОРОВ 
О.В. Калюжин 
Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова, Москва, Россия 

Вызванное предварительными контактами с патогенами, а точнее с их молекулярными паттернами, повышение 

врожденной иммунной защиты в отношении широкого спектра патогенов получило название «тренированного им-

мунитета». Раскрыты молекулярные механизмы и ключевые иммунофенотипические проявления феномена трени-

рованного иммунитета, в свете которого рассматриваются адаптивные характеристики компонентов врожденного 

иммунитета. Это не только модернизирует наши представления о фундаментальных основах противоинфекционной 

защиты, но и способствуют дальнейшему прогрессу в разработке и более рациональному выбору и применению 

иммуномодулирующих средств. Индукция памяти в рамках врожденного иммунного ответа объясняет механизмы и 

стойкость иммунокорригирующих эффектов некоторых неспецифических иммуномодуляторов, включающих в себя 

лиганды рецепторов врожденного иммунитета и/или стимулирующих проведение сигналов через эти рецепторы.  

 

ОСОБЕННОСТИ СПОНТАННОЙ И ИНДУЦИРОВАНЕНОЙ РЕСТРУКТУРИЗАЦИИ ЯДЕРНОГО ХРОМАТИНА 
НЕЙТРОФИЛЬНЫХ ГРАНУЛОЦИТОВ ЗДОРОВЫХ ЛЮДЕЙ   
А.А. Евглевский, И.В. Нестерова*, Г.А. Чудилова, Л.В. Ломтатидзе, С.В. Ковалева 
*Российский университет дружбы народов, Москва; Кубанский государственный медицинский универси-
тет, Краснодар, Россия 

В настоящее время важное значение приобретают исследования уровня реструктуризации ядерного хроматина 

(РХ) нейтрофильных гранулоцитов (НГ), являющейся интегральным показателем их функциональной активности. 

Материалом служили образцы крови и выделенной взвеси НГ 47 здоровых добровольцев в возрасте 18–46 лет. Для 

определения РХ НГ использовали цитофлуориметрию, электронную микроскопию (ЭМ) в сочетании с компьютер-

ной морфометрией (КМ) и метод поляризационной микроскопии. РХ НГ изучали до и после индукции клеток в 

системе in vitro Staph. аureus штамм 209, ГМДП, Г-КСФ, и ИФН. Дополнительно были проведены топологические 

исследования уровня РХ НГ здоровых людей сочетающиеся с определением относительной экспрессией генов ци-
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токинов ИЛ-8, ИЛ-1β и ФНОα, которое осуществляли методом полимеразной цепной реакции (ПЦР) в режиме ре-

ального времени после индукции с помощью ГМДП и ИФН в системе in vitro.  

Флуориметрическое исследование показало, что хроматин НГ здоровых людей функционирует в составе двух 

фракций, отличающихся по степени РХ, при этом объем хроматина с низкой реструктуризацией составляет 319±4,2, 

а с высокой – только 159±1,8. По данным ЭМ ядра НГ имеют деление хроматина на компактный и диффузный. При 

этом, по данным КМ объемная плотность хроматина с малым уровнем РХ НГ составляет 0,68±0,018, а реструктури-

рованного – 0,23±0,003. Топологическое исследование хроматина свидетельствует, что НГ периферической крови 

не подвергавшиеся индуцирующему влиянию обнаруживают уровень спонтанной РХ в 0,43±0,02 при коэффициенте 

вариации (CV) равном 12,7%, аналогичный показатель для выделенной взвеси НГ был на 16% выше и составил 

0,50±0,03 при CV=12% (р>0,05). После индукции Staph. аureus уровень индуцированной РХ НГ повысился на 26% 

и составил 0,63±0,02 при CV 13%, (р<0,001). Использование в качестве индуктора ГМДП привело к увеличению 

индуцированной РХ НГ взвеси на 14% и составило 0,57±0,02 при CV=9% (р<0,05). Результаты индукции РХ Г-КСФ 

были аналогичны индуцирующему влиянию Staph. аureus . При индукции с помощью ИФН уровень РХ НГ взвеси 

также повышался и составил 0,77±0,05, при CV=13% (р<0,001). Было также установлено, что у здоровых людей при 

индукции НГ в системе in vitro, с помощью ГМДП и ИФН происходит достоверное увеличение индуцированной 

реструктуризации хроматина НГ, сопровождающееся увеличением экспрессии генов IL-8, ИЛ-1β и ФНОα относи-

тельно не индуцированного контроля. Корреляционная связь (КС) между уровнем экспрессии генов изученных ци-

токинов с уровнем РХ НГ у здоровых людей всегда носил прямой характер, а ее уровень колебался от умеренно до 

сильного. 

НГ здоровых людей имеют низкий уровень спонтанной РХ, при этом использование различных индукторов в 

системе in vitro приводит к достоверному увеличению уровня индуцированной РХ и сопровождается достоверным 

увеличением экспрессии генов цитокинов ИЛ-8, ИЛ-1β и ФНОα.  

 

АЛГОРИТМ ОЦЕНКИ СПЕЦИФИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ ИНСЕКТНЫХ АЛЛЕРГЕНОВ  
Т.Г. Федоскова, Д.В. Шабанов, В.Н. Федосеева, А.И. Мартынов, О.В. Миславский, А.К. Маковецкая 
Институт иммунологии, Москва, Россия 

В ФГБУ «ГНЦ Институт иммунологии» ФМБА РФ разработан алгоритм для изучения специфической активно-

сти инсектных аллергенов в системе in vitro на модели клеток-мишеней аллергических реакций.  

Алгоритм включает следующие методические исследования:  

 определение специфических IgE в сыворотках крови пациентов к инсектным аллергенам 

 определение уровня выделения гистамина при воздействии инсектными аллергенами на клетки-мишени (базо-

филы). В работе показано необходимость использования контроля на специфическое IgE связывания с высоко-

афинным Fc рецептором базофилов 

 клеточный аллерген стимуляционный тест для количественного определения уровня выделения сульфидолей-

котриенов из базофилов  

 базофильный активационный тест для определения процента активированных базофилов на поверхности, мар-

кером которых является CD63. 

 тест «для диагностики in vitro» для обнаружения активированных базофилов, с использованием маркера CD203.  

Использование указанных в алгоритме методов оценки специфической активности инсектных аллергенов обес-

печило проведение исследования специфической аллергореактивности суммарной аллергенной фракции (САФ) из 

яда пчелы медоносной – препарата отечественной разработки. Представленный алгоритм оценки специфической 

активности инсектных аллергенов позволяет прогнозировать интенсивность выраженности аллергических реакций, 

выявлять состояние «готовности» базофилов к дегрануляции и медиаторному ответу на специфический аллерген. 

Проведенное исследование специфической активности САФ из яда пчелы медоносной в системе in vitro на мо-

дели клеток-мишеней аллергических реакций с использованием представленных в работе методов показало эффек-

тивность полученного аллергена из яда пчелы при проведении лабораторной диагностики.  

 

ОЦЕНКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ АУТОИММУННОЙ ПАТОЛОГИИ ПРИ ПИЩЕВОЙ АЛЛЕРГИИ 
Е.П. Колеватых, Е.И. Короткова, Н.П. Трофимова, Ю.А. Поярков, И.В. Зайцева 
Кировская государственная медицинская академия, Киров, Россия 

Проблема пищевой аллергии сохраняется в настоящее время. Рост аутоиммунной патологии отмечается во всех 

странах. При диагностике аутоиммунных заболеваний необходимо определение всего спектра аутоантител, харак-

терного для данного процесса, так как некоторые аутоантитела присутствуют в крови преимущественно в острой 

фазе и исчезают при ремиссии. Цель работы заключалась в оценке количества аутоантител в сыворотке крови паци-

ентов с пищевой аллергией. Под наблюдением находились 50 человек в возрасте 20–25 лет. Все пациенты были 

разделены на две группы: 25 человек с пищевой аллергией (I группа), 25 – без патологии (II группа). С целью под-

тверждения пищевой аллергии проводили определение общего и специфических иммуноглобулинов Е методом 

иммуноферментного анализа (ИФА). Для установления уровня аутоантител применяли реакцию непрямой имму-

нофлюоресценции (РНИФ) и ИФА. Результаты систематизировали в программе «STATISTICA 10». Исследовали 

антитела к тиреоглобулину (АТГ), к митохондриям (АМА), к гладкой мускулатуре (АГМ), антинейтрофильные ци-

топлазматические антитела (АНЦА), антипариетальные антитела (АПК). В крови обследуемых обеих групп обна-
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ружены АТГ (85 и 74% соответственно). Однако у пациентов с пищевой аллергией величина аутоантител к тирео-

тропному гормону составила 60–70 МЕ/мл, что превышает референтные показатели (0–51 МЕ/мл). Также среди 

представителей I группы были установлены пограничные значения антимитохондриальных антител (20–25 МЕ/мл) 

и антител к гладкой мускулатуре в титре 1:40 при отсутствии соответствующих антител во II группе. Следователь-

но, у пациентов с пищевой аллергией чаще определяли аутоантитела к тиреоглобулину, митохондриям и гладкой 

мускулатуре. По-видимому, случаи отсутствия эффекта от блокаторов гистаминовых рецепторов можно объяснить 

развитием аутоиммунных реакций. Поэтому в алгоритм лечения данных пациентов целесообразно добавить патоге-

нетическую терапию, направленную на супрессию аутоиммунных процессов. 

 

ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ АТОПИИ У БОЛЬНЫХ С СИНДРОМОМ ВТОРИЧНОЙ ИММУННОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТИ 
Л.П. Сизякина, Е.М. Пенечко, И.В. Диденко  
Ростовский государственный медицинский университет», Ростов-на-Дону, Россия 

Более 20% людей страдает атопическими аллергическими заболеваниями, обусловленными наличием IgE-

антител к аллергенам окружающей среды. (Н.И. Ильина, 2015). Одной из важнейших причин особенностей течения 

аллергопатологии является нередкое сочетание аллергии и синдрома вторичной иммунной недостаточности (ВИН), 

характеризующейся обратимыми (как правило) нарушениями функционирования иммунной системы, значительно 

осложняющими течение аллергических заболеваний (Л.П. Сизякина, Е.М. Пенечко, 2015). Анализ клинического 

течения атопического дерматита (АтД) показал, что индекс SCORAD у детей, страдающих АтД и ВИН, был выше в 

1,4 раза, чем у детей с АтД без признаков ВИН (38,2±2,3 балла и 27,7±2,2 балла соответственно). Отмечено, что у 

детей без ВИН АтД обострялся 3,1±0,5 раза в год, что было в 2 раза меньше, чем у детей с сопутствующим синдро-

мом ВИН – 6,2±0,3 раза в год. Продолжительность обострений АтД в течение года у больных с ВИН также была 

больше (в 2,1 раза), чем у пациентов без признаков ВИН – 6,8±0,4 мес. и 3,2±0,2 мес. соответственно. Анализ сум-

марной длительности ремиссий АтД в год показал, что у детей с ВИН она составила 5,2±0,2 мес., а у детей без ВИН 

– 8,8±0,3 мес., т. е. у детей с ВИН ремиссии сокращались в 1,7 раза. У всех больных с сезонным аллергическим ри-

нитом (АР) и ВИН наблюдались рецидивы воспалительных заболеваний от 5 до 8 раз в год (100%), длительность 

каждого эпизода составляла от 3 до 8 дней. Сравнительный анализ клинико-аллергологических показателей паци-

ентов с АР без признаков ВИН и с ВИН выявил более тяжелое течение АР на фоне ВИН, проявляющееся снижени-

ем обоняния (100%), интенсивным зудом в носу и носоглотке (100%), ринореей (76,2%), заложенностью носа 

(23,8%), чиханием (64,9%), одышкой (30%). Помимо назальных, у 54,05% отмечались конъюнктивальные симпто-

мы и общеклинические проявления: головная боль (100%), нарушение сна (36,5%), утомляемость (68,3%), раздра-

жительность (78,1%). Потребность в антигистаминных препаратах была у 100% пациентов, в назальных глюкокор-

тикостероидах (ГКС) – у 86,5%.Таким образом, ВИН не только осложняет течение аллергических заболеваний, но и 

способствует генерализации сопутствующих воспалительных очагов инфекции, развитию осложнений, торпидно-

сти к традиционным методам лечения, инвалидизации и увеличению летальности. 

 

КОРРЕКЦИЯ ИММУННЫХ НАРУШЕНИЙ АКТИНОЛИЗАТОМ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ РИНОСИНУСИТОМ 
М.О. Бустонов, С.Р. Раупов, С.У. Рахмонов, М.М. Собиров, С.С. Лугмонов 
Национальный медицинский центр, Душанбе, Таджикистан 

Особенностями лечебного воздействия актинолизата, является его способность  активизировать стимуляцию 

выработки интерферонов, Т-лимфоцитов, что в итоге повышает иммунную резистентность организма. Хронический 

риносинусит (ХРС), является хронической очаговой инфекцией, обращения по поводу которого, в поликлинические 

учреждения мегаполиса, составляет 31,5% случаев (А.И. Крюков с соавт., 2013). В сообщении представлены данные 

лечения 32 больных от 24 до 53 лет (19 мужчин и 13 женщин) с обострением ХРС грибково-бактериальной этиоло-

гии. У пациентов с ХРС, в плазме крови отмечались пониженные уровни IgA и IgM, уровень IgG в пределах нормы. 

Стандартное лечение, получали все пациенты (антибактериальная терапия, пункция и зондирование ОНП, топиче-

ские ГКС, муколитики, ирригационная терапия). В опытной группе, больным наряду со стандартным лечением 

назначали актинолизат (3 мл внутримышечно через 72 часа, на курс N10). Применение актинолизата, у пациентов 

ХРС, приводило к клиническому выздоровлению на 2 дня раньше. Концентрации сывороточных иммуноглобули-

нов после лечения повышались: IgА – в 3,8 раза; IgМ – 4; IgG –1,8. Соответственно, нарастали и уровни субпопуля-

ций Т-лимфоцитов – СД3, СД4, СД8, в среднем в 2,2 раза. Таким образом, с целью коррекции иммуннодефицитных 

нарушений (Р.И. Сепиашвили 2000, 2003, 2004, 2015), рекомендовать применение актинолизата в лечении пациен-

тов с ХРС грибково-бактериальной этиологии. 

 

МИКРОБИОЦЕНОЗ КИШЕЧНИКА ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ РИНОСИНУСИТАХ 
М.О. Бустонов, М.И. Махмудназаров, С.У. Рахмонов, М.К. Икромов, К.Н. Азизов 
Национальный медицинский центр, Душанбе, Таджикистан 

Микрофлора кишечника является важнейшим компонентом поддержания гомеостаза организма. Лимфоидные 

структуры кишечника участвуют в поддержании общего иммуногенеза организма, через общую систему мукозо-

ассоциированной лимфоидной ткани (МАЛТ) (Н.А. Арефьева, Л.Ф. Азнабаева, В.В. Сперанский, 1997). Коррекция 

дисбиотических изменений введением больших доз пробиотиков вызывает макрофагальную реакцию (А.И. Хавкин, 
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Н.С. Жихарева, 2004) Являясь высокочувствительным системным маркером, микрофлора кишечника, при измене-

нии состояния гомеостаза организма, отвечает количественными и видовыми сдвигами флоры (В.М Бондаренко., 

Т.В. Мацулевич, 2007). Цель работы – изучение видового и количественного состава микробиоценоза кишечника 

больных хроническим риносинуситом (ХРС) грибково-бактериальной этиологии. Обследованы 44 больных с ХРС 

грибково-бактериальной этиологии (женщин и мужчин) в возрасте от 24 до 56 лет. Состав просветной микрофлоры 

определяли с применением классических бактериологических методов с указанием количественного и видового 

состава. Подсчитывая колониеобразуюше единицы на 1 г фекалий определяли количество бактерий (lgКОЕ/г). При 

исследовании результатов бактериологических посевов кала в 90% случаев выделялись Lactobacillus spp. и 

Bifidobacterium spp., количество которых было сниженным, в среднем количестве 1×105 КОЕ. На этом фоне отмеча-

лось уменьшение Esсheriha coli с типичными свойствами и Esсheriha coli со сниженными ферментативными свой-

ствами от 20% до 30% – 2×106 – 2×107; увеличение Klebsiella spp. 40% – 1×108 КОЕ; увеличение Esсheriha coli с 

лактозонегативными свойствами 30% –1×109 КОЕ; увеличение Candida spp. 20% – 4×105 – 1×109 КОЕ; увеличение 

Pseudomonas aeruginosa 10% –7×106 КОЕ; увеличение Staphylococcus spp. 10% –1×105 КОЕ. Нормальный микро-

биоценоз кишечника не выявлен ни у одного пациента, у 20% выявлена I степень дисбиотических изменений, у 

60% – II степень, у 20% – III степень. В спектр микроорганизмов входило от 3 до 9 родов.  

Таким образом, наиболее характерные ассоциации микроорганизмов при дисбиотических нарушениях пред-

ставлены представителями нормофлоры, условно – и патогенными микроорганизмами, что соответствует II и III 

степени дисбиоза у пациентов с ХРС грибково-бактериального генеза.  

 

К ВОЗМОЖНОСТИ ПРОГНОЗА ЭФФЕКТИВНОСТИ АЛЛЕРГЕНСПЕЦИФИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ 
Э.Б. Белан, Т.Л. Садчикова, А.А. Панина, А.А. Желтова, А.И. Садчикова 
Волгоградский государственный медицинский университет, Волгоград, Россия 

Возможности аллергенспецифической терапии (АСИТ) базируются на индукции множественных динамических 

изменений в функционировании иммунной системы, многие из которых остаются не до конца выясненными, но, 

возможно, влияют на эффективность лечения. В ходе когортного проспективного исследования 30 детям в возрасте 

7–13 лет со среднетяжелым персистирующим аллергическим ринитом с поливалентной сенсибилизацией без сопут-

ствующей патологии проведен полный курс традиционной АСИТ с мониторингом относительного количества 

эозинофилов периферической крови и сывороточного уровня IL 4, 5, 13 и эотаксина на 0, 7, 30 и 90 день (данные 

приведены в виде медианы с интерквартильным размахом). Динамика уровня цитокинов оценивалась ретроспек-

тивно в зависимости от хорошего/отличного (I группа) или удовлетворительного (II группа) результата лечения. 

Уровень IL-13 исходно был неопределяемым у 8/30 (26,7%) детей и увеличился вне зависимости от итога лечения к 

90 дню с 2,0 [0–4,6] до 6,5 [0–7,8] пг/мл (p=0,032) в I группе и с 1,8 [0–5] до 5,45 [4,1–5,9] пг/мл (p=0,016) – во II. 

Динамика функционально близкого к нему IL-4 имела место только в I группе и характеризовалась снижением с 4,5 

[0–15] до 2,0 [0–6,1] пг/мл (p=0,001) к 90 дню. Несмотря на то, что уровень IL-5, неопределяемый исходно у 18/30 

(60,0%) пациентов, достиг достоверно более высоких значений только к 90 дню и только в I группе, к 7 дню во II 

группе имела место бессимптомная эозинофилия (7,5±0,71%), сохранявшаяся к 30 дню с нормализацией показателя 

к 90 (4,3±1,61%, p<0,05). Данный факт, возможно, объясняется ассоциацией хорошего/отличного эффекта с дина-

микой продукции эотаксина, являющегося хемоаттрактантом для эозинофилов. Она усиливалась к 7 дню лечения в 

I группе с 500 [449–569] до 507 [500–668] пг/мл (p=0,003) и снижением к 30 дню 485 [363–500] (p<0,001). Возмож-

но, стабильный уровень эотаксина недостаточен для отвлечения эозинофилов из сосудистого русла, что клинически 

проявляется в виде синдрома эозинофилии. Таким образом, мониторинг цитокиновых показателей и количества 

эозинофилов в крови на ранних этапах АСИТ может способствовать прогнозу эффективности лечения.  

 

ОСОБЕННОСТИ СЕЗОННОГО АЛЛЕРГИЧЕСКОГО РИНИТА В МОНГОЛИИ 
Б. Сангидорж, А.Н. Ронжина, Н.С. Татаурщикова 
Российский университет дружбы народов, Москва, Россия 

Особенности сезонного аллергического ринита в Монголии имеют ярко выраженные региональные характери-

стики. Среди ключевых факторов, определяющих распространенность и клинические проявления сезонного аллер-

гичсекого ринита, наряду с экологическими условиями, разнообразием флоры, степенью аллергенности пыльцы 

чрезвычайно важным является состояние мукозального иммунитета. Ведущую роль в сенсибилизации больных 

поллинозом в Монголии играет пыльца сложноцветных, род полынь (Artemisia siversiana и Artemisia macrocephala). 

Более 70% пациентов сезонным аллергичсеким ринитом имеют аллергию к пыльце полыни. Около 20% пациентов 

сезонным аллергическим ринитом имеют сенсибилизацию к пыльце злаковых трав. Уровень заболеваемости сезон-

ным аллергическим ринитом наиболее высок в возрасте с 31 до 40 лет. Выявлена относительно небольшая доля 

(21%) пациентов с выраженными нарушениями в системе мукозального иммунитета среди пациентов сезонным 

аллергическим ринитом, проживающих в Монголии. В странах Европы, России, Китая эта статистика является го-

раздо более неблагополучной, составляя до 40 и более процентов пациентов. Учитывая большую часть населения, 

проживающего вне городов Монголии, и отсутствие у большинства из них (79%) выраженных изменений со сторо-

ны мукозального иммунитета, необходима оптимизация лечебно-диагностических подходов. Оптимальным мето-

дом профилактики являются медицинские осмотры в неблагоприятных аэропаллинологичсеких зонах на предмет 

раннего выявления патологии и своевременного лечения поллинозов. Лечебным методом первой лини выбора явля-

ется сублингвальная иммунотерапия стандартизированными лечебными аллергенами.  
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ПОЛЛИНОЗЫ В МОНГОЛИИ ЭКОЛОГИЧЕСКИЕ И ЭПИДЕМОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ РАЗРАБОТКА 
И ПРОИЗВОДСТВО РЕГИОНАЛЬНЫХ ПЫЛЬЦЕВЫХ АЛЛЕРГЕНОВ 
Б. Сангидорж1, Т. Цэвэгдорж1, Ч. Батэрдэнэ2 
1Центральная аллергологическая лаборатория национального дерматологического центра 
при Министерстве здравооxранения Монголии; 2Центр развития здравоохранения Монголии 

В работе дана наиболее полная на современном этапе флористическая сводка аллергенных растений крупнейше-

го региона Центральной Азии – Монголии. В ней с охватом всех природных зон, поясов, ботанико-географических 

округов и крупных урбанизированных территорий осуществлены комплексное исследование, систематизация и 

обобщение данных по аллергенным растениям и пыльцовым комплексам. Установлен таксономический состав ал-

лергенных растений Монголии, насчитывающий 203 вида, выявлены закономерности их пространственных измене-

ний в пределах природных зон, ботанико-географических округов и урбанизированных экосистем. Основной при-

чиной роста аллергических болезней является ухудшение экологических условий. Целью работы является ком-

плексный эколого-биологический анализ и выявление закономерностей пространственно-временной динамики ал-

лергенной флоры и ее пыльцевых комплексов в условиях естественных и урбанизированных экосистем Монголии. 

Основным объектом наших исследований были аллергенные растения и их пыльцевые зерна. Сбор пыльцов аллер-

генных растений часть работы совместной российско-монгольской комплексной биологической экспедиции АНМ и 

РАН в 1984–2015 годы. Фенологические наблюдения проведены по методике З.Г. Беспаловой и И.В. Борисовой 

(1960 г) у 43 наиболее широко распространенных видов растений и составлен календарь цветения. Собрана пыльца 

43 видов растений, в количестве от 5–10 и до 450 граммов. Всего проведен сбор 6750 граммов пыльцы. Монголия 

занимает площадь 1.566.500 км2 и расположена в центре Азиатской части Евразии. Характерной ее особенностью 

является высокое положение над уровнем моря с преобладанием средне- и низкогорного рельефа Средняя высота 

горных систем составляет 1.580 м. Самая высокая точка (4.374 м) зафиксирована на горе Найрамдал-ула в Мон-

гольском Алтае, самая низкая (530 м) – в северо-восточной Монголии, вблизи оз. Хух-Нур. На территории Монго-

лии известны 2.883 вида сосудистых растений. Среди них наибольшее число аллергенных видов содержат семей-

ства (по мере убывания видов): Poaceae (54 вида), Asteraceae (26), Chenopdiaceae (21), Rosaceae (17), Polygonaceae 

(14), Salicaceae (11) и др. По праву самой сильной аллергенноопасной группой считается род полыней Artemisia из 

семейства астровых Asteraceae. Во флоре Монголии данный род представлен 96 видами, из которых нами детально 

изучено 10 видов. Аллергеноопасный период в Монголии сильно растянут и длится с середины апреля до начала 

сентября, то есть более 4 месяцев. Пыльца растений, вызывающая поллиноз у людей, постоянно формирует условия 

возникновения и индукции аллергенной реакции, так как она всегда находится в почве, и в определенных условиях 

пыльца растений (пыльцевой дождь) поднимается и распространяется в атмосфере, вызывая поллиноз у людей. В 

эксперименте на морских свинках изучены аллергенные свойства и сенсибилизирующая активность пыльцы полы-

ни Сиверса, тополя гибридного, березы кустарниковой и ивы козьей, собранной на территории Монголии. Показана 

способность пыльцы вызывать выработку специфических циркулирующих в крови гомоцитотропных антител, вы-

являемых в тестах пассивной кожной анафилаксии, дегрануляции тучных клеток и реакции общей анафилаксии. 

Уровень повышенной чувствительности немедленного типа был наиболее выраженным к пыльце тополя гибридно-

го (в РПКА 5,0±0,9 см2 и 3,3±1,0 см2 соответственно). Аллергены из пыльцы, собранной на территории Монголии 

высоко специфичны, обладают аллергодиагностической способностью, могут быть рекомендованы к промышлен-

ному производству. В Монголии производятся 10 наименований пыльцевых аллергенов для диагностики поллино-

зов. В результате применения этих аллергенов в практике для диагностики было доказано, что в Монголии широко 

распространены поллинозы, вызываемые пыльцой (полыни, мари, житняка, костра, мятлика, ячменя, березы, ивы, 

тополя, лиственницы и древесных растений) и в настоящее время продолжаются исследования поллинозов. Наши 

наблюдения за больными с поллинозом показывают, что сенсибилизация к пыльце полыни Сиверса отличается у 

73,25% пациентов, к пыльце житняка гербентого – у 13,71%, к пыльце мари белой – у 4,46%, к пыльце мятлика лу-

гового – у 1,96%, к пыльце ячменя короткоостистого – у 1,77%, к пыльце кострабезостого – у 0,04%, к пыльце бере-

зы плосколистной – у 0,1%, к пыльце тополя гибридного – у 3,21%, к пыльце ивы – у 1,44%, к пыльце лиственницы 

сибирской у – 0,03%, к пыльце кохии стелющейся – у 0,04%. У нескольких групп больных поллинозом выявлена, 

характерная для Монголии поливалентная сенсибилизация, 29% больных имели повышенную чувствительность к 

2–6 аллергенам, из них 20,5% к 2 аллергенам, 6,05% – к 3 аллергенам, 1,6% – к 4, 0,7% – к 5 аллергенам, к 6 аллер-

генам чувствительность отмечена у 0,3% больных. У 70,1% обследованных мы наблюдали моносенсибилизацию в 

основном только к пыльце полыни. Среди обследованных больных часто встречалось сочетание повышенной чув-

ствительности к двум различных семейством: полыни–злаки, полыни–ивовые, полыни–березовой, полыни–

маревые. Также положительные пробы на сочетание сенсибилизации к представителям и трех семейств: полынь–

мятлик–ивы, полыни–житняк–марь, полыни–марь–березы, полыни–житняк–тополь, полыни–ива–лиственница. В 

течение 1987–2014 гг. нами обнаружено 7736 первичных больных поллинозом в том числе 5884 (76,1%) горожане, 

1852 (23,9%) – сельские жители. 

Провели распределение больных поллинозам по полу, возрасту и социальной принадлежности. Результаты 

опросов 3673 больных, страдающих аллергией, вызванной пыльцой полыни, позволили нам получить следующие 

данные: мужчин – 37,3%, женщин – 62,7%. В возрасте до 15 лет 505 (13,7%) больных, 16–20 лет – 383 (10,4%) 

больных, 21–30 лет – 973 (26,5%) больных, 31–40 лет – 1038 (28,2%) больных, 41–50 лет – 547 (15%) больных, 51–

60 лет – 148 (4%) больных, 61 годы старше – 79 (2,2%) больных. Отсюда видно, что уровень заболеваемости улиц в 

возрасте 31–40 лет наиболее высок. Время активизации аллергических заболевании по сезонам года выглядит сле-
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дующим образом: 6,1% (226) больных приходится на начало и средину марта до апреля, 11% (429) больных прихо-

дится на начало апреля, у 8,8% (325) больных – на конец апреля и мая. У 6,9% (252) больных – начало июня, у 16% 

(582) больных – июль. Наибольшая обращаемость отмечается в августе – 38,3%. Самое большое содержание пыль-

цы древесных растений в поверхностных слоях почвы обнаружено в горно-таежных районах (Хэнтэйском и Приху-

бсугульском – от 47,3 до 73%), при этом в составе пыльцевых спектров преимущественно обнаружена пыльца кедра 

и ели сибирской (последняя преимущественно в Хэнтэе). В условиях Монголии значительную роль в этиологии 

поллинозов имеют представители злаковых и маревых, а также полыней. 

Участие б/д 

ИНФЕКЦИЯ HELICOBACTER PYLORI СРЕДИ ПАЦИЕНТОВ С АЛЛЕРГИЕЙ В ПОПУЛЯЦИИ ЛАТВИИ 
Jelizaveta Žavoronkova1, Aiga Rūdule2, Dace Rudzīte1,2, Daiga Šantare, Raul Murillo3, Jin Young-Park3, Rolando 
Herrero3, Ilva Daugule1, Mārcis Leja1,2 

1Медицинский факультет, Латвийский университет; 2Рижская восточная университетская Клиническая 
больница «Гайлезерс», Латвия; 3Международное агентство по изучению рака, Лион, Франция; 4Центр за-
болеваний органов пищеварения «GASTRO», Рига, Латвия 

H. pylori одна из наиболее распространенных инфекций, которая играет роль в патогенезе различных желудоч-

но-кишечных заболеваний. В настоящее время активно изучается возможная связь между инфекцией H. pylori и 

аллергическими заболеваниями. Цель этого исследования была проанализировать связь между инфекцией H. pylori 

и астмой или аллергией в анамнезе у жителей Латвии. 

Исследование было проведено, как часть исследования GISTAR, включив данные с 01.01.2010–31.05.2015. Из 

государственного регистра жителей случайно были выбраны 2633 человека (от 40 до 64 лет), которые ответили на 

вопросы интервью (личные и социально-демографические данные, история заболеваний) и согласились сдать обра-

зец крови для определения IgG антител к H. pylori. Положительность на H. pylori была сравнена среди пациентов с 

астмой или другой аллергией и пациентов без астмы. Статистические методы: тест χ2. 

В исследовании участвовало 1229 человека (средний возраст 54,2 года, медиана возраста 52,00). Положитель-

ность H. pylori была 68,3% (840/1229), серопревалентность значительно не отличалась между женщинами и мужчи-

нами – 66,3% (423/638) и 70,6% (417/591) соответственно. Аллергии в анамнезе отметили 16,3% (200/1229) индиви-

да. H. pylori сероположительность значительно не отличалась среди пациентов с и без аллергии (66,0% (132/200) и 

68,6% (698/1017)); среди пациентов с и без астмы (69,1% (56/81) и 68,2% (778/1141)), а так же среди пациентов с 

астмой диагностированной в детстве (<18 лет) и позднее (75,0% (12/16) и 67,7% (44/65)). Терапия по эрадикации 

H. pylori чаще была проведена пациентам с аллергией в анамнезе, чем без нее: 20,0% (38/190) и 13,4% (131/974), 

p=0,05. Аллергию наблюдали реже у пациентов с ≥2 братьями/сестрами, чем у пациентов без или одним бра-

том/сестрой: 18,3% (150/819) и 12,6% (50/397), p=0,01. 

В исследуемой популяции Латвии наблюдаема противоположная превалентность H. pylori и аллергии. H. pylori 

сероположительность значительно не отличалась среди пациентов с аллергическими заболеваниями и без них, 

предполагая, что H. pylori инфекция per se напрямую не связана с развитием аллергии. Большее количество брать-

ев/сестер в семье может косвенно свидетельствовать о более частых инфекциях в детстве, что может иметь имму-

номодулирующую роль. 

 

ЧАСТОТА СЕНСИБИЛИЗАЦИИ К РАЗЛИЧНЫМ ГРУППАМ ПЫЛЬЦЕВЫХ АЛЛЕРГЕНОВ У БОЛЬНЫХ 
С ПОЛЛИНОЗАМИ ЮЖНЫХ ОБЛАСТЕЙ УКРАИНЫ 
А.В. Касьяненко, С.Ф. Гончарук, Ю.И. Бажора 
Одесский национальный медицинский университет, Одесса, Украина 

Проанализированы результаты аллергологического обследования 512 больных поллинозами в возрасте от 5 до 

70 лет, проживающих в степной зоне южных областей Украины (Одесская, Николаевская, Херсонская). Определяли 

сенсибилизацию к трем различным группам пыльцевых аллергенов, их мажорным и минорным компонентам с по-

мощью технологии ImmunoCAP (Phadia): деревья – t215 (rBet v1), t221 (rBet v2, rBet v4); rBet v1 PR-10; луговые и 

злаковые травы – g213 (rPhlp1, rPhlp5b), g214 (rPhlp7, rPhlp12); сорные травы – w1, w6, w230 (nAmb a1), w231 (nArt 

v1), w233 (nArt v3 LTP). Реакция на все три группы аллергенов выявлена у 45 (8,8%) человек. Сенсибилизация к 

двум группам аллергенов отмечается у 176 (34,4%) пациентов. При этом преобладает сочетание реакции к пыльце 

деревьев и сорных трав – у 93 (18,2%) больных, тогда как сочетание реакции на пыльцу луговых и сорных трав от-

мечается у 64 (12,5%), а сочетание реакции на пыльцу деревьев и луговых трав обнаружено только у 19 (3,7%) че-

ловек. Среди 291 (56,8%) пациента с наличием сенсибилизации лишь к одной из групп аллергенов уверенно лиди-

рует реакция на сорные травы – 194 (37,9%), тогда как реакция на цветение деревьев отмечается у 65 (12,7%), а лу-

говых и злаковых трав только у 32 (6,3%) человек. Существенно преобладает реакция на мажорные компоненты 

аллергенов – 454 (88,7%) обследованных, тогда как сочетание реакции на мажорные и минорные компоненты ал-

лергенов выявлено у 39 (7,6%), а реакция на минорные компоненты аллергенов лишь у 9 (1,8%) человек. Таким 

образом, наиболее значимой группой аллергенов в южных областях Украины является пыльца сорных трав, на ко-

торую реагирует значительное большинство пациентов – 396 (77,3%), тогда как реакция на цветение деревьев выяв-

лена у 222 (43,4%), а цветение луговых и злаковых трав только у 150 (29,3%). У большинства больных отмечается 

сенсибилизация лишь к одной группе пыльцевых аллергенов. Незначительное количество обследованных, реаги-

рующих только на минорные компоненты аллергенов, обуславливает необходимость активного использования ал-

лерген-специфической иммунотерапии. 
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ПОКАЗАТЕЛИ ЭКСПРЕССИЯ TOLL-ПОДОБНЫХ РЕЦЕПТОРОВ ПРИ АТОПИЧЕСКОМ ДЕРМАТИТЕ 
А.В. Галанина, Я.Ю. Иллек, Т.Н. Рыбакова, Е.А. Федяева, Е.В. Суслова 
Кировская государственная медицинская академия, Киров, Россия 

Изучение роли и функции Toll-подобных рецепторов при аллергодерматозах проводятся сравнительно недавно, 

их активация была отмечена при некоторых заболеваниях кожи инфекционного генеза. Целью нашей работы было 

изучение экспрессии сигнальных рецепторов (TLR 2 и TLR 6) на лейкоцитарных клетках периферической крови у 

детей с распространенным атопическим дерматитом средней степени тяжести. В настоящее время изучается роль 

TLR, ответственных за формирование противомикробной резистентности в патогенезе (АД). Комплексный подход 

оценки системы TLR включает изучение в том числе их плотности и экспрессии на нейтрофилах, моноцитах, лим-

фоцитах периферической крови. Под наблюдением находилось 67 детей в возрасте от 5 до 10 лет с распространен-

ным среднетяжелым АД. Изучение TLR2 и TLR6 проводилось на проточном цитофлоуриметре производства фир-

мы «Beckman Coulter Inc.». Результаты, полученные в ходе исследований, показали, что в периоде обострения рас-

пространенного АД у детей отмечалось повышение плотности экспрессии TLR2 на лимфоцитах, в то время как в 

периоде ремиссии регистрировалось повышение плотности экспрессии TLR2 на лимфоцитах и увеличение относи-

тельного количества нейтрофилов с экспрессией TLR2, увеличение относительного количества нейтрофилов с экс-

прессией TLR6 и повышение плотности экспрессии TLR-6 на нейтрофилах. В процессе исследований были получе-

ны свидетельства того, что иммунный ответ при АД зависит от функциональной активности TLR2 и TLR6. Несмот-

ря на то, что точная роль TLRs в патофизиологии АД окончательно не ясна и находится на этапе изучения, значение 

дисфункции TLR2 и TLR6 в патогенезе этого дерматоза очевидно. Дисфункция в TLRs-сигналах у пациентов с АД 

может являться причиной рецидивов стафилококковой инфекции. В связи с этим влияние на функциональную ак-

тивность TLR2 и TLR6 у больных аллергодерматозами может способствовать профилактике осложнений бактери-

альной природы. 

 

ИММУНОПАТОЛОГИЯ И ЛЕКАРСТВЕННАЯ АЛЛЕРГИЯ У МЕДИЦИНСКИХ РАБОТНИКОВ 
В.А. Жарин 
ГУ «432 ордена Красной Звезды главный военный клинический медицинский центр Вооруженных сил  
Республики Беларусь», Минск, Беларусь 

По результатам скрининг-анкетирования выявлено, что у более 50% опрошенных медицинских работников ис-

пользование современных дезинфицирующих средств вызывает аллергические проявления в виде зуда, отека Квин-

ке, бронхоспазма, кашля, першения в горле, высыпаний на коже, ее шелушения, а также аллергические заболевания 

(поллиноз, конъюнктивит, экзему, бронхиальную астму, холодовую аллергию). Экспозиционно-элиминационный 

синдром – уменьшение или исчезновение признаков аллергии вне контакта с работой – отметили приблизительно 

79% человек. Аллергические проявления отмечаются преимущественно у сотрудников отделений хирургического 

профиля, реанимации, акушерства и гинекологии, процедурных кабинетов. В общесоматических отделениях основ-

ная масса респондентов с аллергическими реакциями – это постовые медицинские сестры, которые чаще контакти-

руют с дезсредствами. Данные эпидемиологические исследования по изучению влияния антисептических средств 

на организм путем опроса 784 лиц показали актуальность вопроса сохранения профпригодности у 53% медицин-

ских работников в возрасте 18–60 лет. Часто встречались аллергические проявления к медикаментам (59,3%), в 

частности, антибиотикам, витаминным препаратам. Указаний на остальные медикаменты было значительно мень-

ше. Повышенную чувствительность к бытовым аллергенам проявили 27,1% опрошенных, пищевым – 10,4% и 

пыльцевым – 3,2%. В структуре профессиональных заболеваний у стоматологов преобладают аллергозы (66,7% 

больных). Особенностями профессиональной аллергопатологии стоматологов являются: частое сочетание гипер-

чувствительности немедленного и замедленного типа, поливалентный и полисиндромный характер поражения 

(62,5% больных), несвоевременное выявление аллергических заболеваний, приведшее к раннему выходу на инва-

лидность у 8,3% лиц. Для разработки оздоровительных и профилактических мероприятий, направленных на сниже-

ние профессионального риска и заболеваемости медработников необходимо изучение особенностей условий труда 

различных профессиональных групп работников здравоохранения. 

Публикация 

ИНТЕНСИВНОСТЬ СВОБОДНОРАДИКАЛЬНЫХ ПРОЦЕССОВ В КРОВИ И РОТОВОЙ ЖИДКОСТИ БОЛЬНЫХ 
АТОПИЧЕСКИМ ДЕРМАТИТОМ 
К.А. Попов, И.М. Быков, Е.А. Алексеенко, Т.Г. Маеренкова 
Кубанский государственный медицинский университет, Краснодар, Россия 

Известно, что существенную роль в патогенезе атопического дерматита (АД), играет повреждение мембранных 

структур клеток. Наиболее агрессивным фактором в повреждении билипидного слоя мембран является свободнора-

дикальное окисление (СРО), интенсификация которого, в совокупности со снижением антиокислительного потен-

циала приводит к развитию окислительного стресса, являющегося типовым патологическим процессом и сопро-

вождающего развитие и течение многих заболеваний. Учитывая вышеизложенное, а также актуальность поиска и 

разработки неинвазивных методов лабораторной диагностики, целью работы являлось изучение активности СРО в 

плазме крови и смешанной слюне пациентов с АД в стадии обострения (n=25). Контрольную группу составили от-

носительно здоровые доноры крови и ротовой жидкости (n=25). Об интенсивности СРО судили по показателям лю-

минол-зависимой H2O2-индуцированной хемилюминесценции. В крови и ротовой жидкости регистрировали такие 



Аллергология и иммунология 
2017                         Том 17 № 2 

IX ВСЕМИРНЫЙ КОНГРЕСС ПО АЛЛЕРГИИ, АСТМЕ И ХОБЛ 
♦  

X СЪЕЗД АЛЛЕРГОЛОГОВ И ИММУНОЛОГОВ СНГ 

Санкт-Петербург, Россия                           1–4 июля 2016 

 

ISSN 1562-3637 127 

показатели как максимум вспышки хемилюминесценции (МВХЛ) и площадь вспышки хемилюминесценции (ПХЛ) 

с помощью люминотестера LT-01 ("Horos", Joint Venture Soviet-Swedish Company). Кроме того определяли содер-

жание ТБК-реактивных продуктов, отражающих накопление продуктов окислительной модификации биомолекул. 

В ходе проведенных исследований было установлено значительное увеличение показателей хемилюминесценции.  

В плазме крови МВХЛ и ПХЛ возрастали в 1,97 и 5,02 раза (р<0,05). В смешанной слюне достоверно не изменялась 

МВХЛ, но в 1,2 раза (р<0,05) увеличивалась ПХЛ. Содержание ТБК-реактивных продуктов возрастало в эритроци-

тах на 22,07% (р<0,05) и в смешанной слюне – на 14,59% (р<0,05). Полученные результаты отражают нарастание 

окислительных процессов в организме исследуемых больных на системном и местном уровнях, что подчеркивает 

перспективность саливадиагностики в оценке антиоксидантно-прооксидантного статуса организма. Кроме того по-

лученные данные указывают на существенную роль СРО в патогенезе АД и поиск новых подходов к метаболиче-

ской коррекции. 

 

МЕДИКО-ПРОФИЛАКТИЧЕСКИЕ ТЕХНОЛОГИИ В СИСТЕМЕ ОКАЗАНИЯ СПЕЦИАЛИЗИРОВАННОЙ ЛЕЧЕБНО-
ПРОФИЛАКТИЧЕСКОЙ ПОМОЩИ ПРИ АЛЛЕРГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ ОРГАНОВ ДЫХАНИЯ НА 
ТЕРРИТОРИЯХ ЭКОЛОГИЧЕСКОГО НЕБЛАГОПОЛУЧИЯ 
Н.В. Зайцева, О.Ю. Устинова 
Федеральный научный центр медико-профилактических технологий управления рисками, Пермь, Россия 

Установлено, что хроническое аэрогенное воздействие химических веществ техногенного происхождения 

(ХВТП) раздражающего, сенсибилизирующего и иммунотоксического действия в концентрациях, превышающих 

гигиенические нормативы качества атмосферного воздуха, инициирует развитие цитотоксических и иммунопатоло-

гических реакций на уровне респираторного тракта, сочетающихся с системным угнетением факторов неспецифи-

ческой резистентности и Т-зависимого иммунного ответа на фоне повышения активности В-лимфоцитов, NK-

клеток и дисфункции интерлейкинов. Общерезорбтивный эффект ХВТП обуславливает формирование функцио-

нальных расстройств ВНС, ЦНС, эндокринной системы и гепатоцеллюлярных нарушений, что усугубляет тяжесть 

иммунопатологических реакций, процессов гиперсекреции и бронхоспазма. Наличие генетической предрасполо-

женности к нарушению метаболизма ХВТП (патологические аллели CPOX, CYP1A1, полиморфность гена 

SULTIA1) служит дополнительным фактором риска кумуляции ХВТП в организме. Клиническая манифестация 

аллергических заболеваний органов дыхания, ассоциированных с воздействием ХВТП, характеризуется более ран-

ним развитием и тяжестью течения патологического процесса с облигатным формированием атопического дерма-

тита, билиарной дисфункции, синдрома вегетативных расстройств, задержки психоэмоционального и психомотор-

ного развития детей, что требует разработки новых подходов к профилактике и терапии. На основании результатов 

многолетних исследований разработана и научно обоснована система оказания специализированной лечебно-

профилактической помощи детям, основой которой является комплекс 24 медико-профилактических технологий, 

базирующихся на изучении патогенетических закономерностей развития аллергических заболеваний органов дыха-

ния, ассоциированных с воздействием ХВТП. Внедрение в практику специализированных медико-профилак-

тических технологий показало их клиническую и экономическую эффективность. 

 

МАТРИКСНЫЕ МЕТАЛЛОПРОТЕИНАЗЫ-8 И -9 – БИОМАРКЕРЫ АЛЛЕРГОПАТОЛОГИИ СЛИЗИСТОЙ 
ОБОЛОЧКИ ПОЛОСТИ РТА, ВЫЗВАННОЙ НЕПЕРЕНОСИМОСТЬЮ ЗУБОПРОТЕЗНЫХ МАТЕРИАЛОВ 
Д.К. Новиков, И.Ю. Карпук, А.Н. Угалев 
Витебский государственный медицинский университет, Витебск, Беларусь 

Проведена оценка роли системы металлопротеиназ в патогенезе аллергии на зубопротезные материалы для рас-

ширения представления о патогенетических механизмах ее формирования для разработки критериев развития ал-

лергии на зубопротезные материалы. Иммуноферментным методом изучено содержание матриксных металлопро-

теиназ (ММП)-8 и -9 в ротовой жидкости у 40 пациентов с аллергией на зубопротезные материалы, подтвержден-

ной в реакции аллергенспецифического повреждения лейкоцитов (РАПЛ). Представлены результаты сравнительно-

го иммуноферментного исследования содержания матриксных ММП-8 и -9 в ротовой жидкости людей с различны-

ми конструкционными материалами реставраций зубов и зубных рядов. Система протеолиза, включающая в себя 

семейство матриксных металлопротеиназ, характеризуется увеличением активности ММП-8 и -9 в слюне пациентов 

с непереносимостью зубопротезных материалов соответственно 33,3 мг/мл и 37,3 мг/мл (в контрольной группе – 9 

мг/мл и 14 мг/мл). Выявлено, что ММП-8 и -9 в ротовой жидкости может служить маркером аллергии на зубопро-

тезные материалы на что указывает корреляционный анализ полученных данных между результатами РАПЛ и 

уровнями MMП-8 и MMП-9 выявивший следующие зависимости: 1) прямую сильную корреляцию РАПЛ (ZnCl2 

0,01%) и уровнями MMП-8 (R=0,76; p=0,001) и MMП-9 (R=0,8; p=0,001); 2) прямую умеренную корреляцию РАПЛ 

(CrCl3 0,01%) и уровнями MMП-8 (R=0,49; p=0,0019) и MMП-9 (R=0,34; p=0,04); 3) прямую умеренную корреляцию 

РАПЛ (NiCl2 0,01%) и уровнями MMП-8 (R=0,52; p=0,001) и MMП-9 (R=0,57; p=0,001); 4) прямую умеренную кор-

реляцию РАПЛ (CoCl2 0,005%) и уровнями MMП-8 (R=0,53; p=0,005) и MMП-9 (R=0,36; p=0,02). 

Изучение качественных и количественных характеристик ММП в ротовой жидкости позволит разработать но-

вые подходы к диагностике, прогнозированию и научному обоснованию выбора наиболее информативных критери-

ев оценки индивидуальной предрасположенности к развитию аллергии на зубопротезные материалы. 
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МЕЖДИСЦИПЛИНАРНЫЙ ПОДХОД В УПРАВЛЕНИИ АСТМОЙ У ПОЖИЛЫХ ЛЮДЕЙ 
Т.А. Славянская 
Российский университет дружбы народов; Институт иммунофизиологии, Москва, Россия 

Астма (БА) у пожилых людей (БАП) недостаточно диагностируется и является важной причиной заболеваемо-

сти и смертности. Пожилые люди (П) имеют несколько сопутствующих хронических заболеваний (ожирение, пси-

хологические проблем, сердечные заболевания, ХОБЛ курильщика, остеопороз, диабет, артрит, рак и др.), что су-

щественно снижает качество их жизни и имеет последствия для контроля БА. Психологические особенности БАП 

влияют на эмоциональные реакции (беспокойство, агрессивность, депрессия, ипохондрия, истерия, психастенией, 

эмоциональной неустойчивости), обусловливающие трудность социальной адаптации; защитные механизмы; стра-

тегию выживания; межличностные отношения; свойства вегетативной нервной системы. Врачи первичного звена 

при лечении БАП должны быть осведомлены о возможности психологической дисфункции у БАП, особенно с пло-

хим контролем. Существует огромный арсенал психотерапевтических (ПТ) и других немедикаментозных методов, 

используемых для коррекции ПТ расстройств. Для профилактики пограничных нервно-психических расстройств у 

БАП важным являются: динамическое наблюдение психолога/психиатра вместе с врачом аллерголо-

гом/пульмонологом, индивидуальные психологической консультации и образовательные программы. Корректиру-

ющие программы первичной психопрофилактики БАП должны включать: идентификацию риска развития психо-

соматических заболеваний, обучение навыкам саморегуляции для снятия эмоционального стресса, альтернативную 

терапию для лечения сопутствующих заболеваний, так как использование нескольких препаратов может помешать 

лечению БАП. Таким образом, междисциплинарный подход имеет важное значение в управлении БАП. Скрининг 

психических расстройств и ранняя диагностика нервно-вегетативных состояний у БАП, основанная на интеграции 

различных специалистов и широком внедрении в клиническую практику медицинских и психолого-

терапевтических методов немедикаментозного лечения БА, обеспечит всестороннюю психологическую и медицин-

скую помощь пациентам с психосоматическими расстройствами, а также позволит проводить необходимые психо-

лого-профилактические меры, и, при необходимости, разработать эффективное индивидуализированное комплекс-

ное лечение пациентов, принимая во внимание их психосоматические расстройства и сопутствующие заболевания. 

 

МОЛЕКУЛЯРНО-ГЕНЕТИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ ВРОЖДЕННОГО ИММУНИТЕТА В ПАТОГЕНЕЗЕ 
БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ 
О.А. Свитич, Л.В. Ганковская, Л.С. Намазова-Баранова, М.А. Зайцева, Б.Г. Брагвадзе, А.А. Алексеева, 
В.А. Ганковский 
Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова, Научный 
центр здоровья детей, НИИ вакцин и сывороток им. И.И. Мечникова, Москва, Россия 

В последнее время активно исследуется роль молекулярно-генетических механизмов в патогенезе бронхиальной 

астмы (БА). Наибольшую роль в защите слизистых оболочек играют такие факторы врожденного иммунитета, как 

распознающие структуры – Toll-подобные рецепторы (TLRs), так и противомикробные пептиды – β-дефензины 

(HBD1). Цель: провести анализ распределения полиморфизмов гена DEFB1 и изучение уровня экспрессии генов 

HBD1, TLR2, TLR4, TLR9 у больных БА. В исследовании принимали участие 48 пациентов в возрасте 3–7 лет с 

установленным диагнозом БА из ФГБНУ НЦЗД. Контрольная группа состояла из здоровых доноров (n=70). В каче-

стве клинического материала использовали соскобы со слизистой оболочки полости носа. Для исследования из со-

скобов выделяли РНК и ДНК (Рибо-сорб, АмплиПРАЙМ, РФ). Для изучения полиморфизмов проводили ПЦР-РВ в 

присутствии TaqMan-зондов (Синтол, РФ). Результаты обрабатывали с помощью статистического критерия β2. Для 

оценки экспрессии генов проводили реакцию обратной транскрипции и ПЦР-РВ в присутствии SYBR-green (Син-

тол, РФ). Уровень экспрессии генов исследован относительно экспрессии гена β-актина. Результаты обрабатывали с 

помощью непараметрического критерия Манна–Уитни. Анализ полученных данных показал, что генотипы АА (-20) 

и СС (-44) в 5’-нетранслируемой области гена DEFB1 ассоциированы с риском развития БА. Генотипы GG (-44) и 

AA (-52) являются протективными. Характер распределения частот аллелей гена DEFB1 в основной и контрольной 

группах имеет сходный характер. В исследуемой группе детей с БА обнаружено достоверное снижение уровня экс-

прессии гена HBD1 в 3 раза в сравнении со здоровыми донорами. Экспрессия гена TLR2 увеличена в 21 раз, а гена 

TLR9 в 9 раз. Также отмечается тенденция к повышению экспрессии гена TLR4 относительно контрольной группы. 

Выявленные полиморфные маркеры в гене DEFB1 могут быть ассоциированы со снижением выработки β-

дефензина, что в свою очередь приводит к ослаблению противомикробной защиты на уровне слизистой оболочки 

респираторного тракта и повышенной бактериальной обсемененности. В ответ на контакт патогенов с клетками 

слизистой оболочки повышается экспрессия TLRs, что приводит к каскаду провоспалительных реакций и обостре-

нию основного заболевания. 

 

АССОЦИАТИВНАЯ СВЯЗЬ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ С СИСТЕМАМИ НАСЛЕДСТВЕННОГО ПОЛИМОРФИЗМА 
И.В. Василевский   Белорусское научное общество аллергологов и иммунологов, Минск, Беларусь 

Цель: установить ассоциативную связь развития бронхиальной астмы (БА) с системами наследственного поли-

морфизма. Проведен структурный генетический анализ детей с БА и их родственников 1-й степени родства (члены 

171 семьи: 184 ребенка с БА, 295 родителей и 26 сибсов без БА) по ряду систем наследственного полиморфизма, а 

также по комбинации маркеров разных систем с определением относительного риска развития БА у пробандов. 
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Сопоставление по анализируемым системам популяции больных БА и популяции здоровых лиц дает возможность 

выявить различия по распределению наследственных вариантов или их сочетаний, определяющих предрасположе-

ние к БА. По системе АВ0 в группе пробандов, а также в совместной группе пробандов и их родственников 1-й сте-

пени родства в сравнении с популяционным контролем нами обнаружено достоверное уменьшение доли лиц, име-

ющих фенотип группы крови 0(1). Достоверных отличий фенотипических частот у обследуемых лиц по системе 

Резус в сравнении с популяцией не обнаружено. Распределение фенотипов гаптоглобина (Нр) выявило высокодо-

стоверное увеличение частоты обследованных лиц с фенотипом Нр 2-2 среди пробандов и их родственников 1-й 

степени родства, что согласуется с данными о роли фенотипа Нр 2-2 как генетического маркера силы иммунного 

ответа. Характерно, что у детей с БА в 3,3 раза чаще в сравнении с популяцией имеется комбинация фенотипа Нр 2-

2 и принадлежность к В(3) группе крови. С учетом семейной выборки в целом идет накопление доли пациентов с 

БА и их родственников, имеющих фенотип Нр 2-2 и АВ(4) группу крови (в 2,4 раза выше популяционного показа-

теля). Величина коэффициента относительного риска заболеть БА была максимальной у пробандов, имевших фено-

тип Нр 2-2 и В(3) группу крови – 3,62. У всех пациентов с Нр 2-2 и наличием эритроцитарного антигена В, т.е. 

группы крови В(3) и АВ(4) в целом, данный показатель составил 3,46. Относительный риск развития БА у лиц с 

фенотипом Нр 2-2 и О(1) группой крови был равным 0,92, а с фенотипом Нр 2-2 и принадлежностью к А(2) группе 

крови – 1,01, что существенно ниже вышеприведенных показателей. Можно предположить, что ген Нр² в гомози-

готном состоянии вместе с геном В системы АВ0 входят в одну полигенную систему, контролирующую реализа-

цию наследственной предрасположенности к БА. 

 

НАСЛЕДСТВЕННЫЙ ПОЛИМОРФИЗМ ФЕРМЕНТА N-АЦЕТИЛТРАНСФЕРАЗЫ У ПАЦИЕНТОВ С БРОНХИАЛЬНОЙ 
АСТМОЙ 
И.В. Василевский   Белорусское научное общество аллергологов и иммунологов, Минск, Беларусь 

Изучали наследственный полиморфизм фермента N-ацетилтрансферазы у пациентов с бронхиальной астмой 

(БА), как элемент выявления биохимической индивидуальности организма для обоснования наличия генетических 

маркеров развития БА. Наследственный полиморфизм фермента N-ацетилтрансферазы изучен у 134 пациентов с БА 

в сравнении с распределением фенотипов ацетилирования у 110 человек без признаков БА. Пациенты с БА имели 

атопическую форму заболевания, преимущественно средней степени тяжести. Распределение частот фенотипов 

ацетилирования (наследственный полиморфизм фермента N-ацетилтрансферазы) у пациентов с БА было следую-

щим: медленный тип обнаружен у 58,2±4,3% обследованных, средний – у 8,9±2,4% и быстрый – у 32,8±4,1% паци-

ентов с БА. В группе сравнения частоты фенотипов ацетилирования распределились следующим образом: медлен-

ный тип обнаружен у 37,3±4,6% обследованных, средний – у 14,5±3,4% и быстрый – у 48,2±4,8% лиц. На основании 

полученных результатов можно заключить, что для пациентов с бронхиальной астмой в более, чем половине случа-

ев, характерным является принадлежность к медленным ацетиляторам и данный показатель высоко достоверен 

(р<0,001). При этом, в группе больных с БА уменьшено число лиц с быстрым фенотипом ацетилирования, хотя и 

менее статистически значимо (р<0,02). Таким образом, налицо различие генетической структуры по характеру 

наследственного полиморфизма фермента N-ацетилтрансферазы пациентов с БА в сравнении с популяционным 

контролем. Показатель относительного риска развития БА в группе пациентов с медленным фенотипом ацетилиро-

вания оказался равным 2,34, в то время как для среднего и быстрого фенотипов – 0,58 и 0,52 соответственно, т. е. в 

4 и 4,5 раза меньше. С преобладанием среди пациентов с БА медленных ацетиляторов можно в определенной сте-

пени связать высокую частоту у них лекарственной аллергии (до 44% от числа всех обследованных) в связи с осо-

бенностями функционирования системы лекарственного метаболизма в печени, кумуляции и побочных эффектов 

лекарственных средств. Для проникновения в сущность БА, как мультифакториального заболевания, важным явля-

ется поиск биохимических маркеров и наследственный полиморфизм фермента N-ацетилтрансферазы может быть 

весьма информативным. 

 

ЭКСПРЕССИЯ И ЭФФЕКТОРНАЯ ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ АКТИВНОСТЬ TLR4 НА МОНОЦИТАХ ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ 
КРОВИ БОЛЬНЫХ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМОЙ 
М.В. Хорева, А.Д. Смирнова, Л.В. Ганковская, Т.В. Латышева*   Российский национальный исследовательский 
медицинский университет им. Н.И. Пирогова, *Институт иммунологии, Москва, Россия 

В настоящее время большое внимание уделяется изучению механизмов врожденного иммунитета в патогенезе 

бронхиальной астмы. TLR – ключевые рецепторы врожденного иммунитета, они играют важную роль в активации 

клеток врожденного иммунитета и осуществляют связь между врожденным и приобретенным иммунитетом. Пока-

зано, что наряду с консервативными патоген-ассоциированными паттернами и лигандами эндогенного происхож-

дения, некоторые аллергены могут взаимодействовать с TLR, например, аллергены клещей домашней пыли (Der p2) 

могут действовать через TLR4 и активировать нейтрофилы и моноциты. Целью данного исследования было оце-

нить экспрессию и функциональную активность TLR4 на моноцитах периферической крови больных бронхиальной 

астмой. У больных атопической бронхиальной астмой (n=15) методом проточной цитофлуориметрии определяли 

количество CD14+ моноцитов периферической крови, экспрессирующих TLR4, и среднюю интенсивность флуорес-

ценции TLR4 на моноцитах. Эффекторную функциональную активность TLR4 оценивали по стимулированной 

ЛПС выработке цитокинов (ФНОα, ИЛ-10) мононуклеарными клетками периферической крови. Контрольную 

группу составили здоровые доноры (n=17). Выявили, что у больных бронхиальной астмой в периферической крови 

статистически значимо повышено количество CD14+TLR4+ моноцитов (43,16±15,67%) и средняя интенсивность 
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флуоресценции TLR4 на моноцитах (2,27±0,67) по сравнению со значениями в группе здоровых доноров 

(6,95±3,52%; р=0,00041; и 1,258±0,38; р=0,022). При оценке эффекторной функциональной активности TLR4 вы-

явили, что у больных бронхиальной астмой повышена спонтанная выработка ФНОα и ИЛ-10 мононуклеарными 

клетками периферической крови. Индуцированная ЛПС выработка цитокинов мононуклеарными клетками больных 

бронхиальной астмой также была повышена и составила для ФНОα – 1675,5±429,7 пг/мл, для ИЛ-10 – 

330,3±63,2 пг/мл, у здоровых доноров – 696,6±240,5 пг/мл (р=0,049) и 113,6±91,3 пг/мл, (р=0,014), соответственно.  

Таким образом, у больных бронхиальной астмой выявили статистически значимое повышение экспрессии и эф-

фекторной функциональной активности TLR4 на моноцитах периферической крови, что свидетельствует о вовлече-

нии TLR4 в патогенез бронхиальной астмы. 

 

КЛИНИКО-ИММУНОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА УЧАСТИЯ ЛЕЙКОТРИЕНОВ В ПАТОГЕНЕЗЕ 
ИНФЕКЦИОННО-ИНДУЦИРОВАННОЙ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ 
Е.М. Костина, Е.А. Орлова   Пензенский институт усовершенствования врачей, Пенза, Россия 

В основе бронхиальной астмы (БА) лежит хроническое воспаление дыхательных путей, обусловленное иммун-

ными и неиммунными механизмами. Роль лейкотриенов (ЛТ), особенно В4 недостаточно изучена в патогенезе БА. 

Проведено определение методом ИФА уровня лейкотриенов C4D4E4, В4 и цитокинов сыворотки крови (ИЛ-4, ИЛ-

10, ИФНγ, ИЛ-18, ИЛ-8, ИЛ-17) у больных БА, осложненной инфекционным фактором (частыми ОРЗ/ОРВИ, пнев-

монией, бронхитом, тонзиллитом, синуситом, полипозным риносинуситом (ПРС). В качестве групп контроля для 

сравнительной оценки уровня лейкотриенов обследованы пациенты с БА без ПРС (n=20) и здоровые доноры (n=40). 

У 2/3 пациентов наблюдалось сочетание БА с крапивницей и отеком Квинке, что отражает общность патогенетиче-

ских механизмов патологии. Изучаемый вариант БА характеризовался тяжелым, неконтролируемым течением БА с 

частыми рецидивами, неоднократными курсами антибактериальных препаратов и полипэктомией. Контроль БА 

отсутствовал у всех пациентов. Более 50% пациентов получали высокие дозы ингаляционных стероидов. Выявлены 

значимые нарушения в системе цитокиновой иммунорегуляции, а именно: повышение ИЛ-4 (Ме – 5,50) пг/мл, ИЛ-

10 (Ме – 5,45) пг/мл, ИФНγ (Ме – 93,85) пг/мл, ИЛ-8 (Ме – 30,30) пг/мл и ИЛ-18 (Ме – 102,40) пг/мл (р<0,05). По-

лученные результаты отражают сочетание атопических механизмов и инфекционного процесса у наблюдаемых 

больных. Отмечено повышение уровня ЛТ суммарных С4D4Е4 (Ме – 1,70 нг/мл) и В4 (Ме – 15,85 нг/мл) (p<0,05). 

Наиболее значимо у данной группы пациентов был повышен уровень ЛТ В4 в 11,3 раза в сравнении со здоровыми и 

пациентами БА без ПРС (р<0,05). Наряду с мощным бронхоконстрикторным действием, значения ЛТ В4 отражают 

функциональное состояние нейтрофилов, что свидетельствует о значимой инфекционной, антигенной нагрузке у 

больных БА вследствие наличия очагов хронической инфекции. Таким образом, ЛТ C4D4E4 и В4 играют важную 

роль в поддержании воспаления и утяжелении течения БА. 

 

КОМОРБИДНАЯ ПАТОЛОГИЯ И ФЕНОТИПЫ ИНФЕКЦИОННО-ИНДУЦИРОВАННОЙ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ 
Е.М. Костина, Б.А. Молотилов   Пензенский институт усовершенствования врачей, Пенза, Россия 

Коморбидные заболевания могут определять тяжесть клинических проявлений, влиять на формирование фено-

типов и контроль бронхиальной астмы (БА). В исследование были включены пациенты в возрасте от 18 до 65 лет 

(всего 271 человек). Средний возраст составил 45,8±1,8 лет. Мужчины – 101 (37,3%) человек, женщины – 170 

(62,7%). Атопия к неинфекционным аллергенам являлась критерием исключения. У всех пациентов обострение БА 

было связано с ОРЗ/ОРВИ и очагами хронической инфекции. Результаты клинико-лабораторного, аллергологиче-

ского и иммунологического обследования позволили выделить три клинико-патогенетических фенотипа БА: аллер-

гический, неаллергический и смешанный. Аллергический фенотип БА характеризовался сенсибилизацией к аллер-

генам Neisseria perflava (n=65) и Staphylococcus aureus (n=48). В патогенезе БА преобладал IgЕ-опосредованный 

механизм с повышенным синтезом специфических IgЕ антител к бактериальным аллергенам, повышением уровня 

общего IgЕ и продукции цитокинов Тh2 иммунного ответа (ИЛ-4, ИЛ-10). При данном фенотипе БА преобладала 

патология респираторного тракта. Астма имела более доброкачественное течение. При неаллергическом фенотипе 

БА (n=85) преобладали неспецифические реакции на триггерные факторы, отсутствовала атопия к бактериальным 

аллергенам и отмечено повышение продукция цитокинов Тh1иммунного ответа (ИФНγ). У 2/3 пациентов преобла-

дала патология желудочно-кишечного тракта. При смешанном фенотипе БА (n=73) преобладающей патологией 

были полипозный риносинусит, отек Квинке, крапивница, экзема. Патогенез проявлялся сочетанием Тh1 и Тh2 ти-

пов иммунного реагирования. Кроме того, было выявлено повышение уровня лейкотриенов суммарных С4D4Е4 и 

В4. Смешанный вариант БА отличался более тяжелым, неконтролируемым течением с применением высоких доз 

ингаляционных стероидов и значительным снижением функции внешнего дыхания. 

 

АУТОРЕАКТИВНОСТЬ И БИОМАРКЕРЫ ВОСПАЛЕНИЯ ПРИ РАЗЛИЧНЫХ ФЕНОТИПАХ БРОНХИАЛЬНОЙ 
АСТМЫ И ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНИ ЛЕГКИХ 
А.Ю. Конищева, В.Б. Гервазиева, Т.П. Оспельникова 
НИИ вакцин и сывороток им И.И. Мечникова, НИИ эпидемиологии и микробиологии им. Н.Ф. Гамалеи  

Бронхиальная астма (БА) и хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) – наиболее распространенные 

хронические заболевания респираторной системы. Этиопатогенетические особенности хронического воспаления, 

характеризующиеся общностью локальных морфологических изменений, в ряде случаев сопровождаются сходны-
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ми клиническими проявлениями, сочетающими в себе симптомы двух заболеваний. При этом критерии диагности-

ки и механизмы развития данной микстпатологии далеки от разрешения и требуют активного изучения. Роль ауто-

реактивности в прогрессировании хронического воспаления и формировании стойких нарушений бронхиальной 

проходимости представляет особый интерес. 

Ранее мы выявили IgE и IgG4-аутоАТ к ряду АГ бронхолегочной ткани, ассоциированные с клиническим тече-

нием БА. Далее мы исследовали клинико-диагностическую значимость детекции IgE и IgG4-аутоАТ при БА, в том 

числе сочетанной с ХОБЛ, среди различных категорий 155 пациентов (средний возраст 49±17). 

Показано, что уровень IgE-ответа ко всем исследуемым АГ возрастает при БА тяжелого течения, особенно у лиц 

с более чем 5-ти летним стажем заболевания (р<0,005). При этом, у пациентов с синдромом сочетания БА и ХОБЛ 

(СПБАХ) частота выявления (69%) и количественный уровень IgE-АТ к миозину максимально возрастали 

(4,1±0,3 МЕ/мл) в сравнении с БА (2,3±0,053 МЕ/мл) (p<0,005). Содержание IgG4-аутоАТ у больных БА и ХОБЛ 

было увеличено в сравнении со здоровыми лицами и снижалось по мере утяжеления заболевания, отражая наруше-

ние регуляторных иммунологических механизмов в процессе хронизации воспаления. У больных БА показана об-

ратная корреляция между IgE- и IgG4-аутоАТ (r=-0,55), при этом содержание IgG4-аутоАТ коррелировало с сыво-

роточным уровнем ИЛ-10 (r=+0,7) и при СПБАХ синдроме было ассоциировано с избыточной спонтанной продук-

цией ИЛ-8 (p<0,001). В образцах индуцированной мокроты отмечалось увеличение спонтанной продукции ИЛ4 и 

ТФРβ, что отражает смешанный тип воспаления у данной категории пациентов. Среди пациентов с клинически кон-

тролируемым течением БА отмечено сниженное содержание IgE- и повышенный уровень IgG4-аутоАТ на фоне 

базисной терапии ИГКС, что может явиться иммунологическим критерием эффективности лечения. 

Фенотип БА на фоне ожирения, характеризуется избыточным содержанием лептина и повышенным уровнем 

IgE-аутоАТ к кератину. Ожирение у пациентов с сочетанием БА и ХОБЛ ассоциировано с повышенным уровнем 

IgG4-аутоАТ к легочному эластину и увеличением системного содержания ИЛ-17A. 

Согласно полученным данным, определение IgE и IgG4- Ат к АГ кератина, коллагена, эластина и миозина мо-

жет быть использовано для клинико-иммунологического мониторинга течения БА и ХОБЛ, особенно при сочетан-

ном фенотипе данных заболеваний, а также при наличии сопутствующего ожирения. 

 

ЦИТОКИНОВЫЙ ПРОФИЛЬ – БИОМАРКЕР ТЯЖЕСТИ ТЕЧЕНИЯ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ 
Л.Л. Лазаренко, Е.Л. Лазуткина, В.С. Бардов 
Север-западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова, Санкт-Петербург,  
Амурская государственная медицинская академия, Благовещенск, Россия 

Бронхиальная астма (БА) сопровождается системным ответом организма на воспаление в легочной ткани, а 

принимающие в нем участие медиаторы, включая про- и противовоспалительные цитокины, хемокины, лейкотрие-

ны, простагландины и другие, определяют механизмы развития заболевания. Цель: изучение спектра про- и проти-

вовоспалительных цитокинов в сыворотке крови и БАЛ жидкости больных БА в зависимости от фактора сенсиби-

лизации, степени тяжести и формы заболевания для разработки критериев оценки и прогнозирования характера 

течения заболевания. Обследовано 115 больных БА в возрасте от 19 до 67 лет (средний возраст 42±8,3), 68 (59,1%) – 

женщин и 47 (40,9%) – мужчин. У 70 больных была аллергическая форма БА, у 45 – неаллергическая БА. У 41 па-

циента была диагностирована БА средней степени тяжести, у 42 – тяжелая степень тяжести и у 32 – стероидо-

зависимая БА. Больным проводились кожные тесты со всеми стандартными аллергенами. Содержание провоспали-

тельных (ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-8 и ФНОα) и противовоспалительных (ИЛ-4) цитокинов в сыворотке крови и БАЛ жид-

кости определяли методом ИФА. Увеличение провоспалительных цитокинов коррелирует с тяжестью течения БА с 

компенсаторным ростом уровня противовоспалительного цитокина ИЛ-4. У пациентов с неаллергической БА вос-

палительный процесс протекает активнее, чем у пациентов со смешанной БА. При стероидо-зависимой БА установ-

лено сохранение высокого уровня ИЛ-8 вне зависимости от формы заболевания, что свидетельствует о развитии 

резистентности клеток-продуцентов к действию глюкокортикоидных гормонов. Клетки БАЛ жидкости больных со 

среднетяжелой БА активнее продуцировали провоспалительные цитокины (ФНОα), а у пациентов с тяжелой степе-

нью – ИЛ-4. Клетки БАЛ жидкости больных с тяжелой БА, судя по результатам LPS-индуцированной цитокин-

продуцирующей активности, прекондиционированы на усиление Th2-цитокинового профиля (ИЛ-4).  

Изменение спектра про- и противовоспалительных цитокинов в сыворотке крови является молекулярным мар-

кером тяжести течения БА. Цитокин-продуцирующая активность макрофагов и нейтрофилов БАЛ жидкости опре-

деляет характер течения воспаления in situ. 

 

ДИАГНОСТИЧЕСКИЙ АЛГОРИТМ СПИРОМЕТРИЧЕСКОЙ ВЕРИФИКАЦИИ ДИАГНОЗА БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ 
Э.В. Чурюкина, М.В. Никонорова    
Ростовский государственный медицинский университет, Ростов-на-Дону; ЛПУП «Санаторий Родник»,  
Пятигорск, Россия 

Спирометрия (СМ) – метод выбора оценки выраженности и обратимости бронхиальной обструкции (БО) в про-

цессе диагностики и мониторирования бронхиальной астмы (БА). Цель: исследовать зависимость результатов СМ 

от условий и техники проведения (ТП). Проведен анализ историй 194 больных с атопической эозинофильной БА 

легкой и средней степени тяжести, 12–65 лет, их спирограмм, техники проведения (ТП) СМ, клинико-лабораторное, 

аллерго-иммунологическое обследование, использован автоматический спироанализатор «Vitalograph Е2014459» на 

базе кафедры клинической иммунологии и аллергологии РостГМУ, Ростова-на-Дону. Выявлено: у 17(8,7%) пациен-
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тов диагноз БА был выставлен на основании эпизода БО, у 10(5,1%) отсутствовали прирост ОФВ1, маркеры БА – 

(гипердиагностика); у 23(11,9%) больных с характерными жалобами, анамнезом, клиникой диагноз БА выставлен 

не был; выявлена БО: 14(61,5%) – легкая (74,9±1,92%), 9(38,5%) – средней тяжести (65,7±2,43%) с обратимостью 

показателей после проведения пробы с бронхолитиком (ПБ) – (гиподиагностика); у 29(15,2%) прирост ОФВ1>12% 

достигался после 4–6 маневров; у 23(11,9%) – отмечался прирост ОФВ1 при значении ≥80% (+12–42% от исходно-

го) – скрытый бронхоспазм. Вариабельность показателей зависела от: ТП ингаляции (нарушение у 48(24,8%)), по-

сле коррекции недостатков – воспроизводимость маневров достигалась с 1–2 раз; детренированности – 39(20,1%); 

возрастных факторов – 44(22,7%); комплаентности – 39(20,1%); времени (обучение ТП требовало 5–7мин). При 

проведении ПБ выявлены: зависимость от ТП дыхательного маневра: у 48(24,7%) прирост ОФВ1>12% регистриро-

вался при исправлении дефекта исполнения; получение достоверного и должного прироста ОФВ1 достигается через 

10 мин, в последующие 15 и 20 мин результаты не увеличиваются (основание считать это время оптимальным). 

Рекомендуем корректировать: ТП дыхательных маневров (учитывать ошибки); хронометраж сеанса СМ (5–7 мин – 

обучение ТП, 2 мин – проведение оптимального числа маневров (до 8), 1–2 мин – обучение ТП перед ТБ, 30 сек – 

4 ингаляции сальбутамола, 10 мин – ожидание броходилатационного ответа, 1–2мин – проведение оптимального 

числа маневров (до 4–8)); алгоритм ведения больных с БА: визит №1 – Астма-школа (обучение ТП) – СМ – клини-

ко-лабораторные обследования – визит № 2 (верификация диагноза). 

 

ОПТИМИЗАЦИЯ ТЕРАПИИ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ ТЯЖЕЛОГО ТЕЧЕНИЯ 
Н.В. Беренштейн, Е.М. Костина, Г.Н. Тарасеева, Е.Ю. Трушина 
Пензенский институт усовершенствования врачей, Пенза, Россия 

Кардиоваскулярные коморбидные заболевания значимо ухудшают течение и контроль бронхиальной астмы 

(БА). Применение β2-адреномиметиков короткого (БАКД) и длительного действия (БАДД) в составе комплексной 

терапии БА у таких пациентов осложняется развитием кардиотоксических эффектов. В оптимизации терапии БА у 

пациентов с сопутствующими сердечно-сосудистыми заболеваниями имеют важное значение селективные М-

холинолитики (М-хл) пролонгированного действия. Под наблюдением находились 25 пациентов с диагнозом БА 

тяжелого, неконтролируемого течения. Диагноз БА, оценка контроля, объем противовоспалительной терапии про-

водился в соответствии с рекомендациями GINA 2014 г. Все пациенты получали ингаляционные глюкокортикосте-

роиды (ИГКС) в дозе 2000 мкг/сут в пересчете на беклометазон. 3 пациента дополнительно получали преднизолон 

перорально в суточной дозе 15 мкг. Среди сопутствующих заболеваний преобладали: АГ (n=10,40%), нарушение 

ритма (n=12,48%). При применении БАДД наблюдались значимые побочные эффекты: неконтролируемый тремор 

(n=5,20%), головные боли (n=3,12%), пароксизмы различных форм аритмий (n=8,32%). Исходно по всем функцио-

нальным характеристикам шкалы ВDI у 2/3 больных наблюдались умеренные нарушения. По шкалам MRC степень 

нарушения составила 3,2 балла, САТ – 33,5. Пациентам была проведена замена БАДД на М-хл-гликопиррония бро-

мид (сибри) в суточной дозе 50 мкг. Длительность наблюдения составила 12 недель. Оценку эффективности тера-

пии проводили по результатам исследования функции внешнего дыхания, опросникам САТ, MRC, TDI. По резуль-

татам наблюдения улучшился контроль БА у 12(45%) пациентов. У 2(8%) удалось отменить пероральные ГКС. Все 

пациенты отметили хорошую переносимость гликопиррония бромида. Клиническое улучшение течения БА харак-

теризовалось в уменьшении выраженности клинических симптомов, повышении показателей ФВД, значений 

опросников САТ –с 3 3,5 до 26,6; MRC – с 3,2 до 2,32. По TDI: более чем у половины больных прирост составил в 

среднем до +1, у оставшейся группы до +2, что говорит об эффективности терапии.  

В условиях непереносимости БАДД у больных БА тяжелого течения с сопутствующей кардиоваскулярной пато-

логией возможна их замена на М-холинолитики, в частности, гликопиррония бромид, для улучшения контроля БА 

и уменьшения побочных эффектов бронхолитической терапии. 

 

К ВОПРОСУ СОЧЕТАНИЯ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ И ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНИ ЛЕГКИХ 
Е.Ю. Трушина, Е.М. Костина, Б.А. Молотилов, Н.В. Беренштейн, В.А. Типикин 
Пензенский институт усовершенствования врачей, Пенза, Россия 

В международных согласительных документах (GINA, 2014 и GOLD, 2014) синдром перекреста бронхиальной 

астмы (БА) и хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) выделен в отдельную нозологическую форму 

заболевания. В литературе приводятся малые и большие критерии для диагностики данного феномена и проводятся 

дискуссионные обсуждения. Не является ли данное сочетание клиническим и функциональным проявлением есте-

ственного течения тяжелой БА, осложненной коморбидными заболеваниями, БА у курильщиков или фенотипа 

ХОБЛ-подобной астмы. Под наблюдением находились 17 больных с диагнозом сочетания БА и ХОБЛ. Группы 

сравнения: БА аллергической формы (n=18), БА неаллергической формы (n=17) и ХОБЛ (n=24). Всем больным 

проведено комплексное клинико-лабораторное обследование, исследование функции внешнего дыхания (ФВД), 

определение оксида азота в выдыхаемом воздухе (NOex). Больные получали базисную противовоспалительную и 

бронхолитическую терапию в соответствие с клиническими рекомендациями. В результате исследования выявлено, 

что у больных с сочетанием БА и ХОБЛ показатели ФВД были ниже и статистически различались (ОФВ1 – 

53,1±0,1%) в сравнении с данными у пациентов только с БА или с ХОБЛ (р<0,05), не отмечено значимого прироста 

в тесте с бронхолитиком. Значение NOех в группе пациентов с сочетанием БА и ХОБЛ составили 31,4±0,6 pbb, что 

было в 2 раза ниже в сравнении с пациентами с аллергической формой БА (р<0,05), достоверных различий в груп-

пах больных только с ХОБЛ и неаллергической формой БА получено не было. Все пациенты с сочетанием БА и 
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ХОБЛ имели тяжелое неконтролируемое течение заболевания с приемом высоких доз ингаляционных стероидов. 

Верификация фенотипов БА и ХОБЛ имеет принципиальное значение в связи с подбором терапии, особенно при 

решении вопроса о назначении стероидных препаратов. Пациентам с сочетанием БА и ХОБЛ и только с ХОБЛ в 

комплексную терапию был включен М-холинолитик гликопиррония бромид (Сибри) в суточной дозе 50 мкг. На 

фоне приема гликопиррония бромида у наблюдаемых пациентов улучшилось клиническое течение заболевания, 

уменьшилась частота обострений и повысились показатели ФВД. Необходимо продолжение исследований для раз-

работки критериев постановки диагноза, поиска дополнительных маркеров сочетания БА и ХОБЛ и подбора опти-

мальной терапии. 

 

АКУПУНКТУРА ПЫЛЬЦЕВОЙ СЕНСИБИЛИЗАЦИИ АТОПИЧЕСКОЙ ФОРМЫ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ 
В.И. Бондарчук    
Российская медицинская академия последипломного образования, Москва, Россия 

Разработка новых методов лечения пыльцевой сенсибилизации атопической формы бронхиальной астмы и 

внедрения в широкую клиническую практику представляется актуальной. Проведены исследования диагностиче-

ского и лечебного характера у группы больных с пыльцевой сенсибилизацией атопической формы бронхиальной 

астмы. Всем пациентам проводилось клиническое, параклиническое обследование и рефлексодиагностика. Нами 

предложен, успешно апробирован и внедрѐн в широкую клиническую практику новый более физиологичный, высо-

коэффективный и экономичный метод корпоральной и аурикулярной акупунктуры. Для купирования приступа 

бронхиальной астмы и при курсовом лечении обычно использовали следующие корпоральные акупунктурные точ-

ки: E 36; VG 4, 12; V 11, 12; GI 11; VB 20; 31, 34, 37; MC 6, 7; RP 6, 9; VC 22; F 2; TR 5 и др.; аурикулярные аку-

пунктурные точки: 13; 22; 55; 71; 78 и др. При наличии у больных сопутствующей патологии в рецептуру дополни-

тельно включали соответствующие симптоматические акупунктурные точки. Сеансы обследования и лечения боль-

ных проводили, в основном, в утренние часы. Во время одной процедуры использовали от 3 до 8 точек акупункту-

ры. Время экспозиции акупунктурных игл составляло в среднем от 25 до 30 минут. При анализе клинических, пара-

клинических и рефлексологических данных отмечено, что купирование приступа бронхиальной астмы у большин-

ства больных отмечалось на 1–2 процедуре корпоральной и аурикулярной акупунктуры. Полностью исчезновение 

патологической симптоматики к концу курса лечения отмечено у 77% больных, улучшение – у 20% больных. У 3% 

больных была необходимость в проведении 1–2 курсов лечения. При этом регресс патологической симптоматики в 

контрольной группе больных и улучшение их клинического состояния происходило в более поздние сроки лечения. 

Проведение сеансов акупунктуры осуществляется асептично, безболезненно, является эффективным, переносится 

больными хорошо. Побочных отрицательных реакций у всех больных отмечено не было. Метод акупунктуры соот-

ветствует своему медицинскому назначению. 

 

ГИПОКСИТЕРАПИЯ И ОКСИГЕНОТЕРАПИЯ В КОРРЕКЦИИ ИММУНОЛОГИЧЕСКОЙ РЕАКТИВНОСТИ БОЛЬНЫХ 
БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМОЙ  
И.Х. Борукаева, А.Б. Иванов, К.Ю. Шхагумов, Ф.В. Шаваева 
Кабардино-Балкарский государственный университет им. Х.М. Бербекова, Нальчик, Россия 

У больных бронхиальной астмой комбинированное применение гипокситерапии и энтеральной оксигенотера-

пии оказало существенное влияние на иммунологическую реактивность больных бронхиальной астмой. После ком-

бинированного метода отмечалось достоверное (р<0,01) увеличение содержания Т-лимфоцитов CD3+. Важным ре-

зультатом гипокситерапии и оксигенотерапии явилось увеличение содержания Т-лимфоцитов CD4+, что привело к 

нормализации клеточного и гуморального звеньев иммунитета. Об улучшении клеточного звена иммунитета свиде-

тельствовало достоверное (р<0,01) возрастание содержания Т лимфоцитов CD8+ у больных легкой степени тяжести 

до 0,75×109/л, у больных средней степени тяжести – до 0,64×109/л. Содержание В-лимфоцитов CD22+ достоверно не 

изменилось, но произошло переключение синтеза IgЕ на синтез иммуноглобулинов других классов. Достоверное 

(р<0,01) уменьшение содержания IgЕ в крови свидетельствовало о снижении сенсибилизации больных и уменьше-

нии атопических проявлений. Учитывая, что увеличенное содержание IgЕ в крови у детей является генетически 

детерминированным, то данный эффект комбинированного метода весьма важен и существенен. После комбиниро-

ванного метода достоверно возросло содержание IgА, IgМ и IgG в крови, что можно рассматривать как усиление 

противомикробного и противовирусного звеньев иммунитета. Существенным результатом данного метода лечения 

было достоверное (р<0,01) уменьшение в крови содержания циркулирующих иммунных комплексов.  

Вышеперечисленные изменения привели к улучшению клинического течения бронхиальной астмы. После ком-

бинированного метода уменьшилась частота приступов бронхообструкции, снизилась доза принимаемых противо-

воспалительных, антигистаминных и бронходилятирующих препаратов.  

Таким образом, комбинированное применение интервальной гипоксической тренировки и энтеральной оксиге-

нотерапии оказалось эффективным методом коррекции иммунологического статуса при бронхиальной астме. 

В результате изменений всех звеньев иммунитета уменьшился хронический воспалительный процесс в бронхиаль-

ном дереве, снизилась сенсибилизация организма, уменьшился бронхоспазм и гиперсекреция бронхиального секре-

та. Комбинированный метод обладает конструктивным иммуномодулирующим эффектом, что дает научно-

теоретическое обоснование данному методу лечения бронхиальной астмы.  
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ОЦЕНКА ТЕЧЕНИЯ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ В ДИНАМИКЕ БЕРЕМЕННОСТИ И В ПОСЛЕРОДОВОМ ПЕРИОДЕ 
А.С. Зенкина, О.Б. Приходько   Амурская государственная медицинская академия, Благовещенск, Россия 

Целью работы явилось определение клинико-функциональных особенностей течения бронхиальной астмы (БА) 

во время беременности и в послеродовом периоде, в том числе, у пациенток с повторными беременностями и рода-

ми. Проведено наблюдение 112 больных БА в динамике беременности и послеродового периода на протяжении от 3 

месяцев до 3,5 лет. Использованы клинико-анамнестические данные, интегральный мониторинг клинических син-

дромов, тестирование с помощью формализованного Теста по контролю над астмой (АСТТМ), исследование венти-

ляционной функции легких, суточный мониторинг показателей бронхиальной проходимости, оценка влияния родо-

вого стресса на адаптационные резервы и состояние естественной резистентности организма по показателям гемо-

граммы. Динамика течения БА в гестационном периоде выглядела следующим образом: ухудшение течения наблю-

далось у 44,6% больных, чаще при неаллергической и смешанной формах заболевания, без существенной динами-

ки – у 39,3%, улучшение – у 16,1%, в основном, при легкой персистирующей аллергической астме. В послеродовом 

периоде у 35,7% пациенток отмечено улучшение состояния, у 42,8% – без динамики, у 21,5% – утяжеление симпто-

мов заболевания, в основном, у пациенток со среднетяжелой и тяжелой БА. Ухудшение течения БА после родов 

отчасти связано с уменьшением объема базисной противовоспалительной терапии в связи с лактацией и низкой 

приверженностью терапии. Проанализированы клинико-функциональные особенности течения БА у 26 пациенток 

при повторных беременностях и родах, которые, в среднем, происходили через 5,9±1,5 лет. При этом легкое тече-

ние БА было у 13 из них, среднетяжелое – у 11, тяжелое – у 2. Оценивая динамику течения заболевания во время 

повторных беременностей (улучшение, ухудшение, без перемен), следует отметить сохранение ее на прежнем 

уровне у 18 (69,2%) пациенток, утяжеление симптомов при последующей беременности – у 6 больных со среднетя-

желой БА, тенденция к улучшению – у 2 больных с легкой БА. Отмечено влияние некоторых факторов на динамику 

течения БА во время гестации и в послеродовом периоде: тяжести заболевания, наличия внелегочных аллергиче-

ских заболеваний, поливалентной сенсибилизации, хронической патологии ЛОР-органов, ОРВИ и степени привер-

женности базисной противовоспалительной терапии. 

 

ИЗМЕНЕНИЯ ПЛАЦЕНТЫ У БОЛЬНЫХ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМОЙ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ УРОВНЯ КОНТРОЛЯ 
ЗАБОЛЕВАНИЯ 
О.Б. Приходько, А.С. Зенкина, И.В. Кострова, С.А. Горячева, Е.И. Смородина 
Амурская государственная медицинская академия, Благовещенск, Россия 

Проведен анализ морфологического исследования плаценты 92 больных бронхиальной астмой (БА). I группа – 

56 пациенток с неконтролируемой БА, II группа – 36 больных с частично или полностью контролируемой БА, 

III группа – 26 беременных без бронхолегочной патологии (группа сравнения). Плацентарная недостаточность (ПН) 

у пациенток с БА, особенно, при отсутствии контроля, развивалась чаще, чем в группе сравнения (p<0,001): в 60,9% 

случаев, при этом, в 18,5% – суб- и декомпенсированная, в 11,9% случаев отмечено нарушение созревания плацен-

ты. Частота компенсированной ПН была выше во II группе больных, чем в I (p<0,05). В отличие от группы сравне-

ния, у больных БА в 17 случаях имела место субкомпенсированная и декомпенсированная ПН. Развитие острой ПН 

у 9 больных БА можно объяснить оперативным вмешательством (кесарево сечение), когда развивается полнокровие 

всех звеньев кровеносного русла плаценты в сочетании с диффузным полнокровием и тромбозом межворсинчатого 

пространства. У больных с БА, в отличие от группы сравнения (p<0,01), чаще отмечена патологическая незрелость 

плаценты. Все случаи замедленного и ускоренного созревания плаценты наблюдались у больных с неконтролируе-

мой БА. В 3 из 11 случаев незрелости плаценты (среди больных БА) отмечено диссоциированное созревание, кото-

рое образуется в результате дисхроноза в формировании ворсин и отставания развития их капиллярного русла, что 

свидетельствует об осложненном течении беременности во II – III триместрах. В плаценте женщин всех групп чаще 

отмечались циркуляторные изменения (p<0,01), реже – дистрофические и воспалительные. У пациенток с БА в пла-

центах преобладали циркуляторные изменения, в сочетании с воспалительными и дистрофическими только в 

I группе – в 15 (26,8%) случаях. Во II группе больных частота циркуляторных и дистрофических состояний плацен-

ты приближалась к показателям III группы. Такие патологические реакции, как кровоизлияния, тромбозы, инфарк-

ты и некрозы ворсин встречались с большей частотой при БА, чем в группе сравнения, при этом во II группе – в 2 

раза реже. Циркуляторные нарушения чаще отмечались в плаценте больных БА I группы. Нарушения кровообра-

щения в плаценте удлиняют процесс адаптации плода, способствуют развитию гипоксического состояния, появле-

нию дистрофических и воспалительных процессов. 

 

ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ СОСУДИСТОГО ЭНДОТЕЛИЯ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ 
БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ НА ФОНЕ КОМПЛЕКСНОГО ДОЛГОСРОЧНОГО ЛЕЧЕНИЯ С ПРИМЕНЕНИЕМ 
РОФЛУМИЛАСТА 
Е.Г. Кулик, В.И. Павленко, С.В. Нарышкина 
Амурская государственная медицинская академия, Благовещенск, Россия 

Известно, что развитие дисфункции эндотелия (ДЭ) является составной частью патогенеза хронической об-

структивной болезни легких (ХОБЛ). Цель исследования: оценить влияние комплексной терапии с применением 

рофлумиласта на биомаркеры ДЭ у больных ХОБЛ при долгосрочном лечении. Обследовано 69 больных ХОБЛ 

тяжелого течения, категорий высокого риска, в возрасте от 43 до 72 лет, которые в зависимости от получаемой те-
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рапии были разделены на 2 равноценные группы: в I группе (n=31) пациенты получали препараты стартовой фар-

макологической схемы ХОБЛ (GOLD, 2013), во II группе (n=38) – терапия была дополнена рофлумиластом (500 мкг 

1 раз в день утром ежедневно в течение 1 месяца). Группу здоровых лиц составили 20 добровольцев, не имеющих в 

анамнезе заболеваний бронхо-легочной и сердечно-сосудистой систем. Помимо стандартного набора методов об-

следования всем пациентам проводилось исследование концентрации эндотелина-1 (ЭТ-1), гомоцистеина (Hc) и 

фактора Виллебранда (vWF) в сыворотке крови методом иммуноферментного анализа при поступлении и через 6 

месяц лечения. Статистический анализ осуществлялся с использованием программного пакета Statistica 6.0. Крити-

ческий уровень значимости принимали равным 0,05.  

Установлено, что к завершению этапа наблюдения происходило достоверное снижение исходных значений ЭТ-

1, Нс, vWF в обеих группах больных с наибольшей динамикой во II группе, соответственно на 28,8% (р<0,001); 

13,2% (р<0,05); 10,4% (р<0,05). При этом во II группе, по сравнению с I, был достоверно ниже уровень ЭТ-1 

(р<0,01) и отмечалась тенденция к снижению концентрации Нс (на 10,4%) и vWF (на 8,3%). Следует отметить, что, 

несмотря на положительную динамику, значения изучаемых биомаркеров в группах больных уровня здоровых лиц 

не достигли, что указывает на сохраняющуюся ДЭ у пациентов ХОБЛ и необходимость продолжения лечения.  

Таким образом, использование в комплексной терапии больных ХОБЛ тяжелого течения, категорий высокого 

риска ингибитора фосфодиэстеразы-4-рофлумиласта, расширяет возможности фармакотерапии ДЭ. 

 

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ ЛЕГОЧНЫХ СИМПТОМОВ ЗАБОЛЕВАНИЙ КАК МАСКА ДРУГИХ БОЛЕЗНЕЙ 
В.И. Соколова, Д.А. Сычев, М.Б. Бабарина, Х.А. Мержуева   Российская медицинская академия последиплом-
ного образования, Эндокринологический научный центр, Москва, Россия 

Многие заболевания, протекающие под маской пневмонии, имеют сходную симптоматику, поэтому поиск аль-

тернативного диагноза приобретает решающее значение. В исследовании включены 22 пациента, из них – 15 жен-

щин и 7 мужчин. Возраст больных составил от 26 до 82 лет (р<0,05). Ведущими жалобами были: сухой или мало-

продуктивный кашель, лихорадка, слабость, боль в поясничной области; и при поступлении диагноз рассматривал-

ся в рамках хронического бронхита или пневмонии. Тщательно анализировались анамнестические и данные фи-

зикального осмотра, результаты лабораторно-инструментального обследования. Проводили бактериологический 

посев мокроты и гнойно-некротического субстрата (пролежни (диско-диффузионный метод)). Выделенные возбу-

дители (S. aureus, S. pneumoniae, S. pyogenes, P. aeruginosa и др.) проявили чувствительность к левофлоксацину (ле-

волет), цефепиму, имипенему/цилостатину и др. антибиотикам. В отдельных случаях использовались онкомаркеры 

РЭА, СА 19-9 и др., а также КТ органов грудной и брюшной полости. Однако, по итогам обследования установле-

но: рак печени с метастазами в легкие, рак молочной железы с метастазами в плевру (плевральный выпот) и груд-

ной отдел позвоночника, рак поджелудочной железы с проявлениями сахарного диабета и метастазами в легкие, рак 

легкого и рак почки, псевдотуморозный панкреатит с плевральным выпотом и асцитом, синдром Мейгса с плев-

ральным выпотом и асцитом, рак Панкоста с плевральным выпотом и асцитом, рак легкого и сахарный диабет. 

У 3 пациентов выявлена бактериальная деструктивная пневмония (П): из них у одной пневмония протекала на фоне 

сахарного диабета I типа, у другой пациентки (П) – на фоне стероидного диабета (миастения), и еще у одной боль-

ной (П) – с деструкцией легочной ткани и выраженным ДВС-синдромом. У 2 пациентов установлена пневмококко-

вая пневмония и лишь у одного – хронический гнойный бронхит (ХБ). У 2 имел место идиопатический фиброзиру-

ющий альвеолит (ИФА), что подтверждено данными КТ грудной клетки: структура легких по типу «матового стек-

ла», преимущественно в нижних отделах. Показатели ФВД у больных с ИФА выявили четкие нарушения вентиля-

ционной функции легких по смешанному типу (ОФВ1<30%). В остальных наблюдениях диагностированы: миасте-

ния (2 чел.), тиреотоксикоз (2 чел.) и гепатит С.  

Таким образом, из 22 обследованных лишь у 6 больных с легочными проявлениями подтверждена пневмония и 

хронический бронхит, у остальных пациентов подтвержден альтернативный диагноз.  

 

ИЗУЧЕНИЕ ТЕРАПЕВТИЧЕСКОЙ ЭФФЕКТИВНОСТИ ПРЕПАРАТА ИНДУКТОРА ИНТЕРФЕРОНА 
ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ БРОНХИТАХ БАКТЕРИАЛЬНОЙ ЭТИОЛОГИИ 
Д.Р. Аспетов, М.Н. Омарова, Б.Х. Жуматова, М.Д. Чажаева 
Научный центр гигиены и эпидемиологии им. Хамзы Жуматова, Алматы, Казахстан 

Заболевания органов дыхания (ЗОД) являются актуальной проблемой в клинической практике. Несмотря на до-

стижения медицины и фармации больные с инфекционными поражениями респираторного тракта составляют ос-

новную часть пациентов, которые обращаются за помощью в лечебные учреждения. С другой стороны, важное зна-

чение имеет состояние организма, в частности, его сопротивляемость, зависящая от многих причин, от состояния 

окружающей среды и условий жизни. С учетом вышеизложенного нами проведено исследование терапевтической 

эффективности препарата – "Индуктор интерферона бактериальный жидкий" (ИИБЖ) при лечении ЗОД. Препарат 

разработан в НЦ гигиены и эпидемиологии им. Х. Жуматова, много лет успешно применяется при лечении заболе-

ваний бактериально-вирусной этиологии. Препарат разработан на основе бактериальной субстанции, содержит им-

муномодулирующие компоненты, способствуя выработке эндогенного α/β-, γ-интерферонов. 

ИИБЖ назначался в утренние часы по 1,0 мл внутримышечно через день, на курс семь инъекций. Контрольная 

группа, получала то же патогенетическое лечение, но без иммунотерапии. В основной группе больных после первой 

инъекции ИИБЖ к исходу второго дня (26–27 часов) исчезли, либо значительно уменьшились, боли и резь в глазах, 

боли в горле прошли к исходу третьих суток. Ринорея уменьшились на 3–4 день и больные реже использовали пре-
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параты для ее купирования, в связи с чем у них улучшился ночной сон. На 2–3 день больные отмечали значитель-

ное улучшение общего самочувствия, кашель становился мягче, количество мокроты уменьшалось, она быстрее 

очищалась от гноя. Симптомы интоксикации уменьшались к третьему дню. Лабораторные показатели в контроль-

ной группе составили: лейкоциты 5±2×109/л; нейтрофилы 40,2±0,5%; лимфоциты 28,0±2,0%; СОЭ 8±1 мм/час; ин-

терферон 0 ед/мл. В опытной группе больных аналогичные показатели были выше: лейкоциты 7,3±0,5×109/л; 

нейтрофилы 47,2±0,5%; лимфоциты 36,7±3,0%; СОЭ 9,5±0,5 мм/час; интерферон 3,2±0,5 ед/мл, по всей видимости, 

в связи со стимулирующим действием ИИБЖ на синтез нейтрофилов в процессе неспецифического иммунного от-

вета. Таким образом, применение индуктора интерферона бактериального жидкого способствует предотвращению 

хронизации воспалительного процесса. 

 

ЭТИОЛОГИЧЕСКАЯ СТРУКТУРА ВОЗБУДИТЕЛЕЙ, ВЫДЕЛЕННЫХ У БОЛЬНЫХ С ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ВЕРХНИХ И 
НИЖНИХ ДЫХАТЕЛЬНЫХ ПУТЕЙ 
М.Н. Омарова, Д.Р. Аспетов, А.Т. Кенжебаева, Н.И. Ашуева, М.Д. Чажаева 
Научный центр гигиены и эпидемиологии им. Хамзы Жуматова, Алматы, Казахстан 

В возникновении заболеваний органов дыхания (ЗОД) огромное значение имеют неблагоприятные факторы 

внешней среды, преобладающие, в основном, в регионах с высокой антропогенной нагрузкой, такие как загрязнен-

ность воздуха, нахождение в нем болезнетворных микробов и вредных примесей.  

В этой связи актуальной проблемой является изучение частоты и роли бактерий и их ассоциаций в возникнове-

нии воспалительных заболеваний ЗОД. Нами проведено изучение ведущих этиологических агентов при острых и 

хронических заболеваниях органов дыхания у амбулаторных больных и их антибиотикограммы. Возрастная струк-

тура больных, обследованных нами микробиологически, была представлена в большинстве случаев детьми до-

школьного возраста (56,2%) . Диагнозы больных, у которых исследованы мазки из зева были: хронические тонзил-

литы в стадии обострения (54,7%), ринофарингиты (43,4%), трахеобронхиты (1,9%). В структуре амбулаторных 

больных с заболеваниями нижних дыхательных путей, у которых исследована мокрота, преобладали лица с диагно-

зами: хронический бронхит (50%), острый бронхит затяжного течения (29%), внебольничная пневмония (21%). Вы-

явлена этиологическая неоднородность состава микрофлоры: превалирование грамположительных микроорганиз-

мов (n=168): Staphylococcus haemoliticus 45,1±3,9% , Staphylococcus aureus 9.9±2,2, Staphylococcus epidermidis 

11,1±2,4%, Streptococcus pneumoneae 4,9±1,6%. Грамотрицательные бактерии (Moraxsella cattarhalis, Pseudomonas 

aeruginoza) составили 5,6%. Определение видового состава возбудителей показало, что в возникновении воспали-

тельных заболеваний органов дыхания принимают участие как монокультуры, так и ассоциации различных микро-

организмов. Из 38 случаев выявления дрожжеподобных грибов рода Candida в пробах от 11 больных они встреча-

лись в виде монокультуры и в 27 пробах (23,4±3,3%) в виде микст-форм в сочетании со стафилококками, стрепто-

кокками и с Moraxsella cattarhalis. 3,7±1,4%. Установлена чувствительность штаммов стафилококков, выделенных у 

больных с ЗОД к таким цефалоспоринам третьего поколения, как цефтриаксон и цефтазидим. Среди аминогликози-

дов стафилококки оказались более чувствительными к гентамицину и тобрамицину. Чувствительность штаммов 

стафилококков была ниже, чем у стрептококков к таким препаратам как фторхинолоны – Ципрофлоксацин, Офлок-

сацин, Спарфлоксацин и Моксифлоксацин.  

 

ПОРАЖЕНИЕ ОРГАНОВ ДЫХАНИЯ ПРИ СИСТЕМНОЙ КРАСНОЙ ВОЛЧАНКЕ: ВЛИЯНИЕ НА ТЯЖЕСТЬ 
СОСТОЯНИЯ ПАЦИЕНТА 
Т.С. Зыбалова, В.Е. Ягур, Н.Ю. Достанко 
Белорусский государственный медицинский университет, Минск, Беларусь 

Изучено поражение органов дыхания при СКВ. Исследование основано на материалах электронной базы дан-

ных, включающей информацию о 212 больных СКВ (709 наблюдений в динамике), среди которых 192 женщины и 

20 мужчин, возраст при первичном наблюдении от 16,1 до 68,3 лет (M=33,2; SD=12,3 лет). Изучали частоту патоло-

гии органов дыхания у пациентов СКВ, степень активности/тяжести СКВ по MexSLEDAI, коморбидность по моди-

фицированному индексу Каплана–Фейнстейна по четырем параметрам (степень повышения диастолического АД, 

наличие заболевания сердца, поражения нервной системы, патологии органов дыхания), и рассчитывали индекс 

снижения функциональных резервов организма по формуле: 100-(120-Х), где Х – возраст в годах. Все рассчитанные 

показатели выражали в баллах от 1 до 3 (от низкого до высокого), а тяжесть состояния пациентов с СКВ (1–9) оце-

нивали как сумму баллов по всем трем параметрам. Из патологии органов дыхания у пациентов с СКВ чаще всего 

были отмечены пульмониты (80 из 709 наблюдений, 11,3%), реже – плевриты (13 случаев), пневмонии (15), в том 

числе 2 случая с парапневмоническим плевритом, 25 случаев пневмосклероза (диффузного или в 3 случаях очагово-

го), в том числе 13 – в сочетании с эмфиземой легких, отдельные случаи бронхиальной астмы (3), хронического 

бронхита (9) и хронической обструктивной болезни легких (4), 1 случай абсцессов в легких на фоне септического 

состояния и 1 случай очагового туберкулеза легких вне обострения. Часть указанной патологии относится к прояв-

лениям коморбидности, а пульмонит и плеврит скорее отражают активность основного заболевания. Тем не менее, 

во всех известных индексах, оценивающих активность СКВ, учитывается только плеврит, поэтому оценку комор-

бидности мы проводили с учетом наличия у пациента пульмонита и без него. Среднее значение тяжести состояния 

пациента с СКВ с учетом пульмонита составило 4,73 (95%ДИ 4,39–5,06), без него – 4,18 (95%ДИ 4,06–4,29), данные 

различия были статистически значимы (критерий Манна–Уитни, р=0,004).  

Таким образом, при оценке активности СКВ необходимо учитывать наличие пульмонита. 


















































