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Резюме 

Введение На сегодняшний день все более актуальной становится 

проблема лечения пациентов с респираторной аллергопатологией, 

ассоциированной с рецидивирующими инфекционными заболеваниями, 

такими как рОРВИ, частые обострения рХГВИ. Наличие персистирующего 

воспаления и коинфицирования значительно осложняют лечение 

иммунокомпрометированных пациентов с круглогодичным аллергическим 

ринитом (КАР) и обуславливает необходимость в разработке 

персонифицированных программ, с включением в терапию локальных и 

системных иммуномодулирующих препаратов, направленных на 

восстановление дисрегуляторных нарушений в иммунной системе и системе 

интерферонов (ИФН). 

Материалы и методы: В группу исследования (ГИ) были включены 65 

пациентов обоего пола в возрасте 23-60 лет, страдающие КАР, 

ассоциированным с рОРВИ и рХГВИ. Группу сравнения (ГС) составили 50 

условно здоровых лиц, сопоставимых по полу и возрасту с пациентами ГИ. 

Всем пациентам ГИ проведено стандартное физикальное, иммунологическое 

и расширенное аллергологическое обследования, включающее использование 

серологических (ИФА, ImmunoCUP), молекулярно-генетических (ПЦР-РВ) 

методов исследования, проточной цитофлюориметрии и пр. От всех пациентов 

получено добровольное информированное согласие на участие в 

исследовании. Статистическая обработка проведена с использованием 

компьютерных программ StatPlus.  

Результаты и обсуждение: У пациентов с КАР, ассоциированным с 

рОРВИ и рХГВИ, установлены два варианта нарушений механизмов 

врожденного и адаптивного иммунитета, которые определены как 

патологические иммунофенотипы (ПИФ).  

Первый ПИФ характеризуется дефицитом индуцированной продукции 

ИФНα 2-3й степени, снижением количества ЕКК CD3-CD16+CD56+, 

снижением количества нейтрофильных гранулоцитов (НГ).  
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Во втором ПИФ наряду с дефицитом продукции ИФНα 2-3й степени, 

наблюдается снижение количества ЕКК в сочетании со снижением количества 

ЦТЛ, а также снижение количества НГ.  

Изучены клинические критерии иммунокомпрометированности у этой 

когорты пациентов (частота рОРВИ, рХГВИ в год), оценена тяжесть 

симптомов КАР с использование классической 10-бальной шкалы ВАШ. 

С целью коррекции выявленных нарушений в ИС и системе 

интерферонов разработаны комплексные персонифицированные для каждого 

ПИФ программы интерфероно- и иммунотерапии, включающие 

пролонгированную локальную (гель) и системную (суппозитории) терапию 

рИФНα2b в комплексе с антиоксидантами, а также ГМДП для пациентов ГИ1, 

а для пациентов ГИ2 –ГМДП и гексапептид (Имунофан). Показана высокая 

иммунологическая и  клиническая эффективность проводимой интерфероно- 

и иммунотерапии, что выражалось в тенденции к восстановлению имеющихся 

нарушений в ИС, а также в достижении контроля над симптомами КАР, с 

возможностью снижения объема базисной противоаллергической 

фармакотерапии. 

Таким образом, доказана актуальность разработки 

персонифицированных программ реабилитации ИС для 

иммуннокомпроментированных пациентов, страдающих КАР и 

сопутствующими рОРВИ и рХГВИ. 

 

Ключевые слова: аллергический ринит, реккурентные ОРВИ, 

хронические герпес-вирусные инфекции, интерферон α2b, 

глюкозаминилмурамилдипептид, гексапептид.  

 

Abstract. 

Introduction The problem of treating patients with respiratory 

allergopathology associated with recurrent infectious diseases, such as rARVI, 

frequent exacerbations of rCHVI, is becoming urgent. The presence of persistent 
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inflammation and co-infection significantly complicates the treatment of 

immunocompromised patients with year-round allergic rhinitis (YAR) and 

necessitates the development of personalized programs, with the inclusion of 

immunomodulatory for restoring disorders in the immune system (IS) and interferon 

system (IFN). 

Materials and methods: The study group (SG) included 65 patients of both 

sexes aged 23-60 years, suffering from YAR associated with rARVI and rCHVI. 

The comparison group (CG) consisted of 50 healthy individuals, comparable in sex 

and age. All patients underwent standard physical, immunological and allergological 

examinations, including the use of serological (ELISA, ImmunoCUP), molecular 

genetic (PCR-RV) methods, FC, etc. Voluntary informed consent was obtained from 

all patients. The StatPlus computer program was used for statistic. 

Results and discussion: In patients with YAR associated with rARVI and 

rCHVI, two variants of disorders in IS have been established, which are defined as 

pathological immunophenotypes (PIF). 

The PIF1 is characterized by a deficiency in the induced production of IFNα, 

a decrease in CD3-CD16 + CD56 + EKKs, and a decrease in neutrophil granulocytes 

(NG). 

In the PIF2, along with a shortage of IFNα production, a decrease in EKKs is 

observed in combination with a decrease in CTLs, as well as a decrease in NGs. 

The clinical criteria for immunocompromising in this cohort of patients were 

studied. The severity of YAR symptoms was assessed by VAS. 

In order to correct the identified disorders in the IS and IFN system, complex 

personified IFN- and immunotherapy programs have been developed for each PIF, 

including prolonged local and systemic therapy with rIFNα2b in combination with 

antioxidants, as well as GMDP for patients of SG1, and for patients of SG2 - GMDP 

and hexapeptide. The high immunological and clinical efficacy of IFN- and 

immunotherapy was shown, which was expressed in the tendency to restore existing 

disorders, as well as in achieving control over the symptoms of YAR, with the 

possibility of reducing the volume of basic antiallergic pharmacotherapy. 
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Введение.   На сегодняшний день все более актуальной становится 1 

проблема лечения пациентов с респираторной аллергопатологией, 2 

ассоциированной с рецидивирующими инфекционными заболеваниями, 3 

такими как рОРВИ, частые обострения рХГВИ. Известно, что одним из 4 

наиболее часто встречаемых респираторных аллергических заболеваний 5 

является круглогодичный аллергический ринит (КАР), для иммунопатогенеза 6 

которого характерно наличие персистирующего хронического воспаления на 7 

слизистых оболочках верхних дыхательных путей, различные нарушения в 8 

работе мукозального и системного иммунитета [7]. В ряде работ описаны 9 

нарушения, приводящие при КАР к дисбалансу T1/Т2 иммунного ответа и, как 10 

следствие, к снижению индуцированной продукции интерферонов (ИФН) 1 и 11 

2 типов, дефициту секреторного иммуноглобулина А (sIgA), снижению 12 

цитотоксического потенциала лимфоцитов врожденного и адаптивного 13 

иммунитета (естественных киллерных клеток (ЕКК) и Т-цитотоксических 14 

лимфоцитов (ЦТЛ), нарушению функционирования системы нейтрофильных 15 

гранулоцитов [7,10]. При этом описанные нарушения могут встречаться как в 16 

моно, так и комбинированных вариантах. [1,7,10]. Выявленные нарушения 17 

функционирования системы противоинфекционной иммунной защиты 18 

пациентов с АР являются предпосылками для коинфицирования, при этом, как 19 

показано, основными коинфицирующими агентами являются возбудители 20 

вирусных инфекций: семейство герпес-вирусных инфекций (ВПГ1,2 типа, 21 

ВЧГ 6 типа, ВЭБ, ЦМВ) и возбудители ОРВИ [1,15], а также ряд 22 

бактериальных патогенов [1,3,11,12,14]. Широко известен пантропизм герпес-23 

вирусов, который определяет их способность поражать в том числе и клетки 24 

иммунной системы, нарушая баланс иммунного ответа как на системном, так 25 

и локальном уровне, что способствует развитию и поддержанию 26 

гиперреактивности слизистых оболочек верхних отделов респираторного 27 

тракта, утяжелению симптомов КАР и расширению спектра сенсибилизации, 28 

с последующей манифестацией сопутствующих аллергических заболеваний 29 

[8,13].  30 
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Вследствие длительного дисбаланса различных звеньев иммунной 31 

системы формируется толерантность к противоинфекционной и 32 

противовоспалительной терапии, что приводит к тяжелому и затяжному 33 

течению воспалительного процесса, частым рецидивам вирусных инфекций и 34 

учащению обострений аллергического заболевания, обуславливая 35 

необходимость не только в увеличении объема фармакотерапии, но и 36 

длительности лечения, а также создавая значительные трудности для 37 

проведения аллергенспецифической иммунотерапии (АСИТ)  [3,5]. 38 

Все эти факторы осложняют лечение иммунокомпрометированных 39 

пациентов с КАР и обуславливает необходимость в разработке 40 

персонифицированных программ, с включением в терапию локальных и 41 

системных иммуномодулирующих препаратов, направленных на 42 

восстановление дисрегуляторных нарушений в иммунной системе и системе 43 

интерферонов [6,9]. В настоящее время многочисленными исследованиями 44 

показана высокая эффективность препаратов рекомбинантного ИФН α2b 45 

(рИФН α2b) в лечении респираторных и герпес-вирусных инфекций. 46 

Установлено, что включение в схему терапии рИФН α2b устраняет дефекты в 47 

системе ИНФ и восстанавливает баланс Th1/Th2 лимфоцитов [2,15].  48 

Огромный интерес ученых вызывает препарат 49 

глукозаминилмурамилдипептид (ГМПД), который, воздействуя на 50 

макрофагально-моноцитарное звено, способствует восстановлению баланса 51 

Th1/Th2, повышает активность естественных киллерных лимфоцитов, 52 

восстанавливает количество нейтрофильных гранулоцитов. Кроме того, 53 

авторами показан элиминационный эффект ГМДП на условно-патогенную 54 

флору, нормализацию нормофлоры ротовой полости, что способствует 55 

восстановлению мукозального иммунитета. Рядом исследователей 56 

рассматриваются препараты пептидного тимического происхождения – 57 

гексапетиды (ГП) для лечения рецидивирующих бактериально-вирусных 58 

инфекций у пациентов с КАР [4].  59 
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Сложность реабилитации иммунной системы пациентов, страдающих 60 

КАР, ассоциированным с рОРВИ и рХГВИ, состоит в том, чтобы достичь не 61 

только снижения частоты рецидивирования вирусных инфекций, но снизить 62 

тяжесть течения аллергического воспаления верхних дыхательных путей, 63 

уменьшить потребность в фармакотерапии [8,9,11,12,15].  64 

Цель исследования: на основании выявленных нарушений в иммунной 65 

системе и системе интерферонов у иммунокомпрометированных пациентов с 66 

КАР, ассоциированным с рОРВИ и рХГВИ, разработать дифференцированные 67 

программы таргетной интерфероно- и иммунотерапии с учетом различных 68 

иммунофенотипов и оценить их клинико-иммунологическую  эффективность.  69 

Материалы и методы. В группу исследования (ГИ) были включены 65 70 

пациентов обоего пола в возрасте 23-60 лет, страдающие КАР, 71 

ассоциированным с рОРВИ и рХГВИ. Группу сравнения (ГС) составили 50 72 

условно здоровых лиц, сопоставимых по полу и возрасту с пациентами ГИ. 73 

Проведен анализ анамнестических данных и жалоб пациентов, выполнено 74 

физикальное обследование. Оценка тяжести симптомов КАР проводилась с 75 

использованием классической 10-бальной шкалы ВАШ и включала оценку 76 

выраженности таких симптомов как чихание, ринорея, заложенность носа, 77 

снижение обоняния, зуд в носу и т.д. Учет частоты эпизодов рОРВИ и 78 

обострений рХГВИ производился за год наблюдения. Всем пациентам ГИ 79 

выполнено аллергологическое обследование с применением 80 

иммуноферментного анализа (ИФА) и/или метода Immunосар для оценки 81 

уровня специфических IgE к причинно-значимым ингаляционным аллергенам 82 

и уточнения спектра сенсибилизации. Для детекции герпес-вирусов в 83 

различных биоматериалах (кровь, соскоб с миндалин, слюна и т.д.) 84 

использовали молекулярно-генетический (ПЦР-РВ) и серологический (ИФА) 85 

методы исследования. Методом проточной цитометрии определяли основные 86 

параметры функционирования клеточных механизмов противовирусной 87 

иммунной защиты: Т лимфоциты CD3+, CD3+CD4+, CD3+CD8+, 88 

естественные киллерные клетки (ЕКК) - CD3-CD16+CD56+, В клетки -CD19+, 89 
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а также системы интерферонов с оценкой индуцированной продукции ИФНα, 90 

изучены показатели гемограмм пациентов. 91 

Для пациентов, страдающих КАР, ассоциированным с частыми ОРВИ, 92 

было проведено обследование у оториноларинголога, с выполнением 93 

передней риноскопии, проведением микроскопического и 94 

бактериологического исследования материала из зева и носовых ходов, а 95 

также санация очагов хронической инфекции носоглотки по показаниям.  96 

Исследование было проведено на базе клинико-диагностического 97 

центра «Медси на Белорусской» (г. Москва). От всех пациентов получено 98 

добровольное информированное согласие на участие в исследовании. 99 

Статистическая обработка проведена с использованием компьютерных 100 

программ StatPlus (версия 17.0 для Windows). Для анализа использованы 101 

методы непараметрической статистики, результаты представлены в виде 102 

медианы (Ме) и интерквартильного размаха (Q1; Q3). Различия считали 103 

статистически значимыми при р<0,05. 104 

Результаты: Все пациенты ГИ получали стандартную терапию 105 

антигистаминными препаратами второго поколения в сочетании с 106 

топическими ГКС-препаратами, антилейкотриеновыми препаратами, однако 107 

данная терапия была недостаточно эффективна и не приводила к полному 108 

контролю над симптомами КАР. 109 

Пациенты ГИ, страдающие КАР, ассоциированным с рХГВИ, 110 

дополнительно к основной терапии АР получали курсы супрессивной и 111 

противорецидивной терапии синтетическими противовирусными 112 

препаратами в соответствии с действующими клиническими рекомендациями. 113 

При этом на фоне проводимой терапии снижения частоты обострения рХГВИ 114 

отмечено не было. 115 

В ходе исследования нами было проведено изучение ряда 116 

иммунологических и клинических критериев иммунокопрометированности у 117 

пациентов исследуемой когорты.  118 
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При изучении состояния иммунной системы пациентов ГИ нами 119 

выявлены разнообразные комбинированные нарушения функционирования 120 

клеточных и гуморальных факторов противовирусной иммунной защиты у 121 

41,7% пациентов, а также дефекты системы интерферонов в 100 % случаев. 122 

Детальный анализ выявленных дисфункций позволил выделить и описать два 123 

патологических лабораторных иммунофенотипа (ИФ), характерных для этих 124 

пациентов. Особенностями первого патологического иммунофенотипа, 125 

характерного для 32 пациентов ГИ, являлись нарушения индуцированной 126 

продукции ИФНα в 75 % случаев, дефицит ЕКК, снижение количества 127 

нейтрофильных гранулоцитов периферической крови. Пациенты с первым 128 

патологическим ИФ составили группу исследования 1 (ГИ1). Установлено, 129 

что для второго патологического иммунофенотипа, детектированного у 33 130 

пациентов ГИ, характерны нарушения индуцированной продукции ИФНα в 131 

72% случаев, дефицит ЕКК, дефицит CD3+CD8+ цитотоксических Т-132 

лимфоцитов. Пациенты, имеющие второй патологический ИФ, составили 133 

группу исследования 2 (ГИ2).  (Таблица1.)  134 

Таблица 1. Сравнительная характеристика иммунологических 135 

критериев иммунокомпрометированности пациентов ГИ1 и ГИ2 136 

(Me[Q1;Q3]) 137 

Таким образом, на основании уточнения особенностей 138 

функционирования основных клеточных эффекторов врожденного и 139 

адаптивного иммунитета, а также системы интерферонов, нами были 140 

выявлены и описаны два лабораторных патологических иммунофенотипа, в 141 

соответствии с которыми  были сформированы две группы исследования ГИ1 142 

и ГИ2.  143 

При анализе клинических особенностей пациентов обеих групп были 144 

выявлены некоторые клинические критерии иммунокомпрометированности 145 

(критериальные признаки), являющиеся клиническими проявлениями 146 

имеющего иммунодефицита у этих пациентов (Таблица 2). Выявлено, что у 147 

35,5% пациентов ГИ1 имела место рХГВИ, вызываемая преимущественно 148 
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ВПГ1 и/или ВПГ2, в то время как 28% пациентов страдали рХГВИ в сочетании 149 

с повторными ОРВИ, а еще 36,5% пациентов имели частые эпизоды рОРВИ, 150 

ассоциированные с активацией ВЭБ и ВЧГ 6 типа. Частота обострений 151 

рХГВИ, вызываемых ВПГ1 и/или ВПГ2, частота эпизодов рОРВИ составляла 152 

в среднем 6-7 раз в год. У 42,64% пациентов ГИ2 отмечались рОРВИ, 153 

ассоциированные с ВЭБ и ВЧГ6 типа, в 29,11% случаев – рХГВИ, у 28,25% 154 

пациентов выявлены рОРВИ в сочетании с рХГВИ. Частота эпизодов рХГВИ 155 

составила 6-7 раз в год, частота рОРВИ составила в среднем 7-8 раз в год 156 

(Таблица 2). 157 

Таблица 2. Сравнительная характеристика клинических критериев 158 

иммунокомпрометированности пациентов ГИ1 и ГИ2 (Me[Q1;Q3]) 159 

Показано, что симптомы КАР среднетяжелой/тяжелой степени 160 

зафиксированы у большинства пациентов обеих групп. Установлено, что у 161 

пациентов ГИ1 в 78,25% случаев преобладал фенотип КАР средней степени 162 

тяжести по ВАШ, а в 21,75% КАР сочетался с сезонным аллергическим 163 

ринитом (САР). При изучении структуры сенсибилизации выявлены основные 164 

сенсибилизирующие агенты для пациентов этой группы: бытовые аллергены 165 

– в 34,6% случаев; грибковые аллергены - 27,4%, аллергены пыльцы растений 166 

– 26,2%,  эпидермальные аллергены - 11,8%. (Рисунок 1)  167 

Для пациентов ГИ2 был характерен аналогичный ГИ1 порядок 168 

распределения преобладающих фенотипов аллергического ринита, а именно у 169 

73,26% пациентов отмечались только симптомы КАР, а в 26,74% случаев 170 

детектировано сочетание КАР и САР (Таблица 2) . Изучение профиля 171 

сенсибилизации выявило сенсибилизацию к бытовым аллергенам в 38,12% 172 

случаев, к аллергенам плесневых грибков – в 24,15%, к пыльцевым и 173 

эпидермальным аллергенам –  в 18,87%.  (Рисунок 1).  174 

 175 

Рисунок 1. Особенности профиля сенсибилизации пациентов ГИ1 и 176 

ГИ2 177 
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В связи с отсутствием устойчивого позитивного эффекта от проводимой 178 

классической терапии и опираясь на выявленные особенности и дефекты 179 

функционирования основных звеньев противовирусной иммунной защиты, 180 

нами разработаны дифференцированные для каждого иммунофенотипа 181 

программы комплексного лечения иммунокомпрометированных пациентов, 182 

страдающих КАР, ассоциированным с рОРВИ и рХГВИ.  183 

В рамках реализуемых программ пациентам обеих групп была 184 

продолжена начатая ранее фармакотерапия КАР, которая была дополнена 185 

персонифицированными для каждого выявленного иммунофенотипа 186 

программами интерфероно- и иммунотерапии. Для пациентов обеих групп, 187 

имеющих выраженное снижение индуцированной продукции ИФНα, обе 188 

программы включали таргетную пролонгированную локальную и системную 189 

интерферонотерапию рИФНα2b в комплексе с антиоксидантами, проводимую 190 

с целью коррекции интерферонового статуса.  191 

Интерферонотерапия включала локальную (гель) и системную 192 

(суппозитории) терапию рИФНα2bв комплексе с антиоксидантами в дозе 193 

3млн. МЕ, ежедневно в течение 1 месяца, далее дозы препарата градуированно 194 

снижали каждые 3 недели вплоть до полной отмены. Курс 195 

интерферонотерапии составил 3.5 месяца. При обострении ВПГ 1 или ВПГ2 196 

назначался короткий курс синтетических противовирусных препаратов 197 

(валацикловир) 1000мг в сутки – 10 дней.  198 

Пациентам ГИ1 для восстановления уровня НГ и коррекции количества 199 

и функциональной активности ЕКК в программу дополнительно был включен 200 

глюкозаминилмурамилдипептид (ГМДП) – препарат Ликопид.  ГМДП 201 

назначали в дозе 3мг в сутки, сублингвально, в 3 приема в день равными 202 

дозами. Проведено три курса по 10 дней х 1 раз в месяц в течение 3 месяцев.   203 

Программа реабилитации иммунной системы пациентов ГИ2 помимо 204 

ГМДП включала применение гексапептида (аргинил-а-аспартил-лизил-валил-205 

тирозил-аргинин (ГП), синтетического аналога активного центра гормона 206 

тимопоэтина (препарат Имунофан) для восстановления цитотоксических Т-207 
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лимфоцитов. Пациенты ГИ2 получали курс лечения ГМПД в суточной дозе 208 

3мг, сублингвально, 3 приема в день равными дозами.  Проведено три 10-ти 209 

дневных курса с частотой 1 раз в месяц в течение 3 месяцев. Курсы приема 210 

ГМПД чередовались с интраназальным применением гексапептида в дозе 211 

45мкг/доза, в режиме по 2 дозы 1 раз в сутки. Проведено три 10-ти дневных 212 

курса  с частотой  1раз в месяц на протяжении 3 месяцев. 213 

После завершения курса комплексной интерфероно- и иммунотерапии 214 

нами была произведена оценка ее иммунологической и клинической 215 

эффективности с использованием выделенных ранее критериальных 216 

клинических признаков иммунокомпрометированности (частота рОРВИ и 217 

рХГВИ) и оценкой выраженности симптомов КАР по шкале ВАШ.  218 

Данные по сравнительной оценке динамики иммунологических 219 

показателей до и после проводимой терапии для ГИ1 и ГИ2  представлены в 220 

(Таблица 3) .  221 

Таблица 3. Сравнительная оценка иммунологической 222 

эффективности персонифицированных программ таргетной 223 

интерфероно- и иммунотерапии пациентов ГИ1 и ГИ2 (Me[Q1;Q3]) 224 

 225 

Показана позитивная динамика восстановления изучаемых параметров 226 

гемограмм пациентов обеих групп, а именно количественные характеристики 227 

нейтрофильных гранулоцитов и лимфоцитов периферической крови 228 

пациентов ГИ1 и ГИ2 достигли аналогичных показателей ГС. В ГИ1 отмечено 229 

достоверное увеличение количества ЕКК CD3-CD16+CD56+  в 2.7 раз, которое 230 

достигает уровня условно здоровых лиц. Наблюдается позитивный эффект в 231 

репарации индуцированной продукции ИФН альфа (Таблица 3.)  232 

У пациентов ГИ2 после проведения программы интерфероно- и 233 

иммунотропной терапии отмечено достоверное увеличение количества Т 234 

цитотоксических лимфоцитов CD3+CD8+  (в 2 раза) , зафиксирована тенденция 235 

к восстановлению индуцированной продукции ИНФα (Таблица 3).  236 
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При сравнительной оценке динамики клинических критериев 237 

иммунокомпрометированности пациентов ГИ1 и ГИ2 были выявлены 238 

достоверные различия между изучаемыми параметрами до и после проведения 239 

дифференцированных программ таргетной интерфероно- и иммунотерапии 240 

(Таблица 4)  241 

Таблица 4. Сравнительная оценка клинической эффективности 242 

персонифицированных программ таргетной интерфероно- и 243 

иммунотерапии пациентов ГИ1 и ГИ2 (Me[Q1;Q3]) 244 

Установлено, что у пациентов ГИ1 выраженность симптомов КАР после 245 

проведенной комплексной фармако- и иммунотерапии снизилась в 2,2 раза 246 

(оценка по ВАШ), а частота обострений рХГВИ уменьшилась в 2,6 раз.  Кроме 247 

того зафиксировано достоверное снижение частоты обострений рОРВИ в 3 248 

раза по сравнению с аналогичным показателем до начала терапии. (Таблица 249 

4).  250 

Аналогичная динамика клинических критериальных признаков была 251 

установлена и для пациентов ГИ2. Так, выраженность симптомов КАР 252 

снизилась в 2,3 раза (по шкале ВАШ), число эпизодов рОРВИ уменьшилось в 253 

2,6 раз, частота обострений рХГВИ снизилась в 3,25 раза (Таблица 4). 254 

Обсуждение. Нами были получены данные о наличии различных 255 

дефектов врожденного и адаптивного звеньев иммунитета у пациентов 256 

страдающих КАР, ассоциированным с рОРВИ и рХГВИ. Показано, что 257 

имеющиеся дисрегуляторные изменения в системе противовирусной 258 

иммунной защиты и системы ИФН на локальном и системном уровне создают 259 

благоприятные условия для рецидивирования респираторных и 260 

герпесвирусных инфекций, которые, в свою очередь, утяжеляют течение КАР, 261 

снижают контроль над симптомами на фоне классической 262 

противоаллергической терапии.  263 

Установленные нами варианты нарушений механизмов врожденного и 264 

адаптивного иммунитета у пациентов ГИ были определены как 265 

патологические иммунофенотипы.  266 
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Первый вариант нарушений ИС при КАР (первый патологический 267 

иммунофенотип), отягощенном рОРВИ и рХГВИ, характеризуется дефицитом 268 

индуцированной продукции ИФНα 2-3й степени, снижением количества 269 

лимфоцитов врожденного иммунитета - ЕКК CD3-CD16+CD56+, снижением 270 

количества нейтрофильных гранулоцитов периферической крови.  271 

Во втором варианте (второй патологический иммунофенотип) наряду с 272 

дефицитом продукции ИФНα 2-3й степени, наблюдается снижение количества 273 

клеток врожденного иммунитета (ЕКК CD3-CD16+CD56+ ) в сочетании со 274 

снижением количества лимфоцитов адаптивного иммунитета (CD3+CD8+ 275 

цитотоксических Т-лимфоцитов), а также снижение количества 276 

нейтрофильных гранулоцитов периферической крови.  277 

Изученные клинические критерии иммунокомпрометированности 278 

позволили оценить степень и глубину имеющего иммунодефицита у этой 279 

когорты пациентов.  280 

В связи с высокой частотой рецидивирования респираторных и 281 

герпесвирусных инфекций и практически полным отсутствием 282 

межрецидивного периода, инициация и проведение АСИТ у этой когорты 283 

пациентов представляла значительные трудности.  284 

Разработанные нами комплексные программы интерфероно- и 285 

иммунотерапии включали пролонгированную локальную (гель) и системную 286 

(суппозитории) терапию рекомбинантным ИФНα2b в комплексе с 287 

антиоксидантами (Виферон), применяемую с целью коррекции выявленных 288 

нарушений в системе интерферонов у пациентов обеих групп. С учетом 289 

выявленных нарушений в количественной и функциональной активности 290 

клеток ИС для их коррекции в состав терапии пациентов ГИ1 был включен 291 

ГМДП (Ликопид), а для пациентов ГИ2 –ГМДП и гексапептид (Имунофан).  292 

Обе программы продемонстрировали позитивные клинические и 293 

лабораторные эффекты. Так, в обеих группах отмечена позитивная 294 

лабораторная динамика, восстановление нормального количества лейкоцитов, 295 

клеток врожденного иммунитета ЕКК CD3-CD16+CD56+. В ГИ1 восстановлено 296 
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количество нейтрофильных гранулоцитов, в ГИ2 отмечено восстановление 297 

количества CD3+CD8+ цитотоксических Т-лимфоцитов.  298 

Позитивный клинический эффект отмечен в обеих ГИ, что проявлялось 299 

снижением выраженности симптомов КАР более, чем в 2 раза по шкале ВАШ 300 

уменьшением числа эпизодов рОРВИ/в год и обострений рХГВИ/в год в 3 301 

раза. Таким образом, с учетом полученных нами данных установлено, что на 302 

фоне проведения комплексной интерфероно- и иммунотерапии направленной 303 

на восстановление противовирусной иммунной защиты, снижения вирусной 304 

нагрузки на слизистые верхних отделов респираторного тракта достоверно 305 

показано снижение выраженности симптомов КАР, о чем свидетельствовало 306 

снижение баллов при оценке по шкале ВАШ, снижение частоты обострений 307 

КАР. 308 

Выводы:  309 

1. На основании полученных нами результатов лабораторного 310 

исследования можно сделать выводы об эффективности разработанных нами 311 

программ интерфероно- и иммунотерапии с учетом различных дефектов 312 

иммунной системы -патологических иммунофенотипов, у пациентов, 313 

страдающих КАР, ассоциированных с рОРВИ и рХГВИ в обеих ГИ. 314 

2. Показана высокая клиническая эффективность проводимой 315 

интерфероно- и иммунотерапии, что выражалась в достижения контроля над 316 

симптомами КАР, с возможностью снижения объема базисной 317 

противоаллергической фармакотерапии. 318 

3. Установлено достоверное снижение частоты эпизодов рОРВИ и 319 

обострений рХГВИ в обеих ГИ.  320 

4. С учетом полученных позитивных лабораторных и клинических 321 

эффектов можно сделать выводы об актуальности разработки 322 

персонифицированных программ реабилитации ИС для 323 

иммуннокомпроментированных пациентов страдающих КАР и 324 

сопутствующими рОРВИ и рХГВИ. 325 
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ТАБЛИЦЫ 

 

 

Таблица 1. Сравнительная характеристика иммунологических 

критериев иммунокомпрометированности пациентов ГИ1 и ГИ2 

(Me[Q1;Q3]) 

Table 1. Comparative characterization of immunological criteria for 

immunocompromising patients SG1 and SG2 (Me [Q1; Q3]) 

Иммунологичес-

кие критерии 

Immunological 

criteria 

ГИ1 до лечения 

SG1 before 

therapy 

ГИ2 до лечения 

SG2 before 

therapy  

Группа 

сравнения 

Comparison 

group 

Лейкоциты 

Leucocytes  
5,15[3,94; 5,41] 4,77[4,58;5,8] 5,7[4,9; 6,35] 

НГ (%)/NG 44,0[38,9; 52,9] 48,2[45,7; 58,2] 53,2[48,54;59,4]**^ 

Лимфоциты (%) 

Lymphocytes (%) 
41,2[36,8;46,4] 40,00[35,0;45,9] 34,2[31,5; 37,8] 

CD3+CD8+ (%) 24,0[21,1;27,5] 16,5[14,9;20,7]* 26,9[25,4; 29,8]^ 

CD3-

CD16+CD56+(%) 
2,7[2,0; 3,6] 4,0[3,8; 4,6]* 15,7[14,7;16,8]**^ 

ИФН α (пг/мл) 

IFN α (pg/ml) 
80,0[61,8;100,0] 20,0[20,0; 60,0]* 

720,0[640,0;880,0]*

*^ 

*- достоверность межгрупповых различий  между ГИ1 и ГИ2(при p≤0,05) 

**- достоверность межгрупповых различий  между ГИ1 и КГ(при p≤0,05) 

^- достоверность межгрупповых различий  между ГИ2 и КГ(при p≤0,05) 

*-significance of differences between SG1 and SG2 (at p ≤ 0.05) 

**-significance of differences between SG1 and CG (at p ≤ 0.05) 

^-significance of differences between SG2 and CG (at p ≤ 0.05) 
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Таблица 2. Сравнительная характеристика клинических критериев 

иммунокомпрометированности пациентов ГИ1 и ГИ2 (Me[Q1;Q3]) 

Table 2. Comparative characterization of clinical criteria for 

immunocompromising SG1 and SG2 patients (Me [Q1; Q3]) 

Клинически критерии 

Clinical criteria 

ГИ1 до лечения  

SG1 before therapy 
ГИ2 до лечения  

SG2 before therapy 

Симптомы КАР (по 

ВАШ) 

Symptoms of YAR (by 

VAS) 

5,5[4,0; 6,5] 3,5[2,62; 4,5] 

Частота рХГВИ в год 

Rate of rHHVIper year 
6,5[5,0; 11,5] 6,5[3,75; 10,5] 

Rate of rARVI per year 7,5[4,75; 10,5] 6,5[5,5; 10,5] 

*- достоверность межгрупповых различий  между ГИ1 и ГИ2(при p≤0,05) 

*- significance of differences between SG1 and SG2 (at p ≤ 0.05) 
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Таблица 3. Сравнительная оценка иммунологической эффективности 

персонифицированных программ таргетной интерфероно- и 

иммунотерапии пациентов ГИ1 и ГИ2 (Me[Q1;Q3]) 

Table 3. Comparative evaluation of immunological efficacy of targeted 

interferon and immunotherapy programs for patients with SG1 and SG2 (Me 

[Q1; Q3]) 

^- достоверность различий между критериальными клиническими 

признаками  до и после применения  программ таргетной интерфероно- и 

иммунотерапии (при р<0,05) 

*- достоверность различий между ГИ1 и ГИ2 (при р<0,05) 

 

^-differences between criterion clinical signs before and after the use of targeted 

interferon and immunotherapy programs (with p < 0.05) 

* - differences between SG1 and SG2 (at p < 0.05) 

Иммунологичес

кие маркеры 

Immunological 

criteria 

ГИ1/SG1  
ГИ2/SG2 

до лечения 

before 

therapy 

после лечения 

after therapy до лечения 

before therapy 

после 

лечения 

after therapy 

 

Лейкоциты 

Leucocytes 
5,15[3,94;5,41] 6,22[5,5; 7,5]^ 4,77[4,6; 5,4] 5,7[5,6; 6,4]^ 

НГ/NG (%) 
44,0[38,9;52,9] 

55,2[49,2; 90,2]^ 
48,2[45,7; 58,2] 

56,0[50,7;59,7]

^ 

Лимфоциты (%) 

Lymphocytes (%) 
41,2[36,8;46,4] 33,5[29,9; 37,5]^ 40,00[35,0;45,9] 33,6[30,1;38,5] 

CD3+CD8+ (%) 
24,0[21,1;27,5] 

25,5[17,3;30,9] 
16,5[14,9;20,7]* 

31,4[31,3;37,6]

^ 

CD3-

CD16+CD56+(%) 
2,7[2,0; 3,6] 14,1[10,5; 14,1]^ 4,0[3,8; 4,6]* 8,0[6,1; 9,9]^ 

ИФНα (пг/мл) 

IFNα (pg/ml) 
80,0[61,8;100,0

] 

160,0[130,0;320,0

]^ 
20,0[20,0;60,0] 

198,0[160,0;29

8,0]^ 
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Таблица 4. Сравнительная оценка клинической эффективности 

персонифицированных программ таргетной интерфероно- и 

иммунотерапии пациентов ГИ1 и ГИ2 (Me[Q1;Q3]) 

Table 4. Comparative evaluation of the clinical efficacy of targeted interferon 

and immunotherapy programs for patients with SG1 and SG2 (Me [Q1; Q3]) 

Клинические 

критерии 

Clinical criteria  

ГИ1/SG1 ГИ2/SG2 

до лечения 

before 

therapy 

после 

лечения 

after 

therapy 

до лечения 

before 

therapy 

после 

лечения 

after therapy 

Симптомы КАР по 

шкале ВАШ (баллы) 

Symptoms of YAR by 

VAS (score) 

5,5[4,0; 6,5] 2,5[1,5; 2,5]* 3,5[2,62; 4,5] 1,5[1,5; 2,5]* 

Частота рХГВИ (в 

год) 

Rate of rARVI (per 

year) 

6,5[5,0; 11,5] 2,5[1,5; 5,0]* 6,5[5,5; 10,5] 2,5[1,5; 4,25]* 

Частота рОРВИ (в 

год) 

Rate of rCHHVI (per 

year) 

7,5[4,8; 10,5] 2,5[1,5; 3,5]* 6,5[5,5; 10,5] 2,0[1,5; 2,5]* 

* -достоверность различий между критериальными  клиническими 

признаками  до и после применения программ таргетной интерфероно- и 

иммунотерапии (р<0,05) 

*- differences between the criteria clinical signs before and after the use of 

targeted interferon and immunotherapy programs (р < 0.05) 
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РИСУНКИ 

 

 

Рисунок 1. Особенности профиля сенсибилизации пациентов ГИ1 и ГИ2 

Figure 1. Sensitization profile of patients SG1 and SG2. 

 

 
*- достоверность межгрупповых различий (при p≤0,05) 

*- differences between groups (p ≤ 0.05) 
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