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Бронхиальная астма (БА) ‒ хроническое вос-
палительное заболевание дыхательных путей, 
сопровождающееся обструкцией бронхов и их 
гиперреактивностью. Проведенные исследова-
ния показали, что 60‒80% детей с атопической 
бронхиальной астмой по-разному отвечают на 
терапию ИГКС вследствие генетических фак-
торов. Результаты фармакогенетических иссле-
дований показали взаимосвязь между генами-
кан ди да та ми и ответом на использование ИГКС. 
В настоящем обзоре обобщены краткие резуль-
таты данных исследований.

Транскрипционный фактор T-bet (также из-
вестный как белок T-box-21 или Tbx21), коди-
руемый геном TBX21, действует как регулятор 
развития вспомогательных Т-клеток типа 1, 
индуцируя продукцию ИФНγ и ингибируя Th2-
ци то ки ны. Lopert A. Rĳ avec M. исследовали кор-
реляцию между одинонуклеотидным полимор-
физмом (SNP) rs9910408 (c.-7947) гена TBX21 
у детей с бронхиальной гиперреактивностью. 
Изменения в экспрессии гена TBX21 у детей 
с БА, в котором минорный аллель TBX21 SNP 
rs2240017, кодирует глутамин (33Q), связано со 
значительным улучшением пиковой скорости 
выдоха у группы детей, получающих ИГКС [1].

Фрагмент Fc гена рецептора II IgE (FCER2) 
кодирует низкий уровень рецептора IgE (CD23), 
уменьшает IgE-опосредованные иммунные ре-
акции. В своих исследованиях Zieg G., Lack G., 
Harbeck R. J. показали, что новый вариант гена 
FCER2 (T2206C) ассоциирован с более высоким 
уровнем IgE и учащением более тяжелых обостре-
ний БА у детей, получавших лечение ИГКС [2]. 
Данное исследование было направленно на вы-
явление предикторов плохой реакции на ИГКС 
при длительной терапии. Проведена оценка 
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17 фенотипических переменных и полиморфиз-
мов генов FCER2 и CRHR1 у 311 детей с брон-
хиальной астмой, получавших будесонид, путем 
сравнения рецидивирующих обострений и оцен-
ки функции легких [3]. Результаты показали, что 
и значительное снижение ФВД, и тяжелые по-
вторные обострения были вызваны мутацией 
гена FCER2. У детей, гомозиготных по мутантно-
му аллелю FCER2 гена T2206C, риск рецидиви-
рующих обострений был в 3,3 раза выше, а риск 
нарушения функции легких в 3,9 раза выше, чем 
у детей гомозиготных по аллелю дикого типа. 
Результаты исследования показали, что вариант 
T2206C ассоциирован с более высоким риском 
необходимости госпитализации при обострении 
астмы госпитализация, а также ассоциирован 
с повышенным риском неконтролируемого те-
чения бронхиальной астмы и необходимостью 
использования более высокая суточная доза 
ИГКС [2].

Рилизинг-гормон рецептора 1, кодируемый 
геном CRHR1, является одним из ключевых 
рецепторов гипофиза и играет посредническую 
роль в высвобождении АКТГ. В исследовании 
Tantisira K. G., Lake S., Silverman E. S. [4] пока-
зано, что полиморфизм rs242941 гена CRHR1 
был связан с положительным ответом на лече-
ние глюкокортикостероидами.

Исследование Hoshino M., Takahashi M. and 
Aoike N. [5] 70 детей с астмой показали, что 
существует значительная корреляция между 
rs1741981 полиморфизм в гене HDAC1 и тяжести 
астмы, в то время как полиморфизм rs58677352 
в гене HDAC2 не показали корреляции с тяже-
стью астмы. У 47 детей с rs1741981 генотип СС 
был ниже уровень ОФВ1 в ответ на кортикосте-
роидную терапию, в сравнении с детьми с СТ 
и ТТ генотипов.

Члены семейства сосудистых эндотелиальных 
факторов роста (VEGFs) регулируют ангиоге-
нез и сосудистую проницаемость. Исследование 
Hoshino M., Takahashi M. and Aoike N. [4], в ходе 
которого изучались эффекты гена VEGF-A 
у 131 ребенка с бронхиальной астмой, полу-
чавших различную терапию (флутиказона про-
пионат, ИГКС или антагонист рецепторов лей-
котриена ‒ монтелукаст) в течение 12 месяцев, 
показало, что полиморфизм rs2146323 A>C был 

ассоциирован с ответом ИГКС. В частности, 
у пациентов с генотипом АА наблюдались бо-
лее лучшие показатели ОФВ1 (форсированной 
жизненной емкости легких) по сравнению с па-
циентами с генотипами AC и CC. Однако, сре-
ди детей, получавших монтелукаст, генотип АА 
был связан с неконтролируемой астмой и отме-
чались низкие показатели ОФВ1 по сравнению 
с другими генотипами. В другом полиморфизме 
rs833058 с>т, связанном с ответом на терапию 
монтелукастом, пациенты с ТТ генотипом име-
ли лучшие показатели ОФВ1, в сравнении с па-
циентами с СТ или СС генотипами, у которых 
данных улучшений отмечено не было [3].

В заключение следует отметить, что, несмо-
тря на использование ИГКС и других методов 
лечения, проблема эффективного лечения ато-
пической бронхиальной астмы является актуаль-
ной во всем мире. Понимание патогенеза астмы 
и влияния генетических полиморфизмов на ле-
чение ИГКС может привести к персонализиро-
ванной терапии и улучшению качества ведения 
детей с бронхиальной астмой в будущем.
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Numerous studies have studied the Association between pharmacogenetic eff ects and response to 
inhaled glucocorticosteroids (ICS) in patients with asthma. In fact, several single nucleotide polymor-
phisms of a number of candidate genes have been identifi ed that may aff ect the clinical response to ICS in 
children with atopic asthma (BA). The results obtained to date indicate various potential genetic factors 
associated with the reaction to IGCs, which can be used to predict the individual therapeutic response of 
children with atopic asthma to ICS.
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