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Введение. При аллергических заболеваниях 
развитие воспаления и регуляция эффектор-
ных функций клеток координируются слож-
ными иммуноопосредованными механизмами, 
определяющими фенотипические особенности 
болезни [1]. В инициации аллергического вос-
паления и развитии аллергической бронхиаль-
ной астмы (БА) основные патогенетические 
механизмы включают: дисрегуляцию иммуно-
логической толерантности, неадекватный им-

мунный ответ, дисбаланс в системе цитокинов 
[2, 3, 4]. Изучение особенностей реализации им-
мунных механизмов в патогенезе аллергических 
заболеваний определяют актуальность и сте-
пень обоснованности персонификации терапии 
с применением иммунотропных препаратов [5].

Цель исследования: анализ особенностей им-
мунных механизмов реализации и оценка эф-
фективности иммунотропной терапии ал лер-
ген-индуцированного фенотипа бронхиальной 
астмы у детей.

В исследование включено 150 детей в возрас-
те от 3–11 лет: из них 120 с верифицированным 
диагнозом бронхиальной астмы (БА) с ви рус-
ин ду ци ро ван ным (n=60) и аллерген-ин ду ци ро-
ван ным (n=60) фенотипами и 30 здоровых свер-
стников.

Материалы и методы. В качестве материала 
для исследования иммунологических параме-
тров использовалась венозная кровь. Анализ 
лейкоцитов, субпопуляционного состава лим-
фоцитов, процессов активации клеток перифе-
рической крови проводили с помощью много-
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параметрового проточного цитофлюориметра 
«COULTER EPICS XL» фирмы Beckman Coulter 
Inc, станции для подготовки проб Coulter Prep 
Plus и Coulter TO-prer с подбором панелей мо-
ноклональных антител с многоцветной комби-
нацией флюорохромов. Спонтанную и ми то-
ген-ин ду ци ро ван ную продукцию ИЛ-4 и ИФН· 
клетками цельной крови учитывали с примене-
нием набора реагентов «ЦИТОКИН-СТИМУЛ–
БЕСТ» ЗАО «Вектор-Бест» г. Новосибирск. 
Оценку иммунологической эффективности им-
мунотропной терапии ал лер ген-ин ду ци ро ван-
но го фенотипа БА у детей проводили в открытом 
параллельном проспективном исследовании ме-
тодом случайной выборки терапии в трех группах 
сопоставимых по численности (n=20), возрасту 
и полу. В первой группе у детей проводили базис-
ную терапию ингаляционными глюкокортикои-
дами, во второй –  базисную терапию в сочетании 
с бактериальным лизатом (Исмиген), в третьей – 
в сочетании с глюкозаминилмурамилдипептид 
(Ликопид). Дизайн исследования одобрен Меж-
дисциплинарным комитетом по этике ФГБОУ 
ВО ТГМУ Минздрава России.

Для статистической обработки цифровых 
данных использовали методы описательной, 
параметрической и непараметрической стати-
стики программы «Statistica 10» и кластерный 
непараметрический дисперсионный анализ 
«ANOVA Краскела-Уоллиса».

Результаты. У детей с БА по сравнению со здо-
ровыми сверстниками анализ обеспеченности 
и функциональной активности иммунокомпе-
тентных клеток выявил дефицит абсолютного 
числа Т-лимфоцитов, усиление экспрессии ак-
тивационных маркеров (CD3+CD25+) и раннюю 
активацию процессов пролиферации Т-лим фо-
цитов, низкое абсолютное число В-лимфоци тов 
и нарушение спонтанной и митоген индуциро-
ванной продукции ИНФγ и ИЛ-4. В зависимо-
сти от иммунопатогенетических особенностей 
определилось три кластера. Один кластер вклю-
чал здоровых детей, в два других кластера рас-
пределились дети с различными фенотипами 
БА. При вирус-индуцированном и ал лер ген-ин-
ду цированном фенотипах БА у детей кластерный 
анализ иммунных механизмов выявил различия, 
разнонаправленность и стойкость изменений 
обеспеченности и функциональных характери-
стик иммунокомпетентными клеток.

У детей с аллерген-индуцированным фе-
нотипом БА в сравнении со здоровыми свер-
стниками отмечено повышение Т-лимфоцитов 

с маркером ранней активации, дефицит Т-лим-
фо цитов (CD3+CD19–), Т-лимфоцитов хелперов 
(CD3+CD4+) и В-лимфоцитов (CD3–CD19+), 
низкие показатели спонтанной и митоген инду-
цированной продукции ИНФγ при активации 
продукции ИЛ-4. В кластере с вирус-ин ду ци ро-
ван ным фенотипом БА, содержание лейкоци-
тов, лимфоцитов, нейтрофильных гранулоцитов, 
Т-лим фо цитов, Т-хел пе ров и В-лим фо ци тов, 
Т-лим фоцитов с маркером поздней активации 
(CD3+/HLA-DR+), выше чем у детей с ал лер ген-
ин ду ци ро ван ным фенотипом (при р‹0,01).

Выявленные стойкие изменения иммунных 
механизмов и дисбаланс цитокиновой регуля-
ции, сохраняющиеся при терапии ингаляцион-
ными глюкокортикоидными, определили вклю-
чение иммунотропных препаратов в программы 
лечения детей с аллерген-индуцированным фе-
нотипом БА.

Применение исмигена определило сниже-
ние экспрессии маркеров поздней активации 
Т-лим фо ци тов (при p<0,01) и увеличение аб-
солютного числа В-лимфоцитов (при р<0,05). 
Включение ликопида в программу терапии БА 
обеспечило восстановление регуляции адаптив-
ного иммунного ответа с нормализацией баланса 
популяций Т-лим фо ци тов, Т-цитотоксических 
и цитолитических NKT- клеток (CD3+/CD16+/
CD56+), активацию спонтанной и митоген-ин-
ду цированной продукции ИФН· клетками пе-
риферической крови и снижение спонтанной 
и митоген-индуцированной продукции ИЛ4.

Обсуждение/выводы. Изучение особенностей 
клеточно-молекулярных механизмов воспале-
ния при реализации фенотипов бронхиальной 
астмы создало предпосылки для персонифи-
кации иммунотропной терапии, позволяющей 
повысить степень контроля болезни.

Выявленные при реализации аллерген-ин ду-
ци рованного фенотипа БА у детей патогенетиче-
ские иммунные механизмы и дисбаланс системы 
цитокинов, некорректирующиеся при базисной 
противовоспалительной терапии, и коррекция 
иммунных нарушений при включении в про-
граммы терапии ликопида и исмигена позволя-
ют рекомендовать включение последних в про-
граммы контроля БА.
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In our study we analyzed the peculiarities of immune mechanisms of realization and assessed the eff ec-
tiveness of immunotropic therapy for allergen-induced bronchial asthma phenotype in children.We have 
studied the immunological indicators in venous blood of 120 children with confi rmed diagnosis of bron-
chial asthma (BA) and 30 healthy children of the same age using fl ow cytofl uorometer and assessed the 
levels of spontaneous and mitogen-induced production of cytokines. The eff ectiveness of immunotropic 
therapy was analyzed within the open parallel prospective study using random sampling technique. Sta-
tistical data were processed using Statistica 10 software with critical signifi cance level p < 0.05, clustering 
with nonparametric analysis of variance “Kruskal-Wallis ANOVA”. The identifi ed peculiarities of immune 
pathogenic mechanisms of allergen-induced bronchial asthma in children justify the importance of indi-
vidualization of immunotropic therapy taking into consideration the immune mechanisms of the disease 
phenotype realization.
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