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Бронхиальная астма (БА) – довольно распро-
страненное хроническое заболевание, диагности-
руется у 5% популяции в мире [1]. В основе БА 
лежит аллергическое воспаление бронхов, сопро-
вождаемое их гиперреактивностью, эпизодами 
обратимой бронхиальной обструкции, сопровож-

даемой приступами затрудненного дыхания или 
удушья, высокочастотными свистящими хрипа-
ми, особенно на выдохе, гиперсекрецией слизи, 
отеком стенки бронхов. БА – социальная и эко-
номическая проблема, вызывает снижение каче-
ства жизни, приводит к развитию инвалидности, 
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Bronchial asthma (BA) is known for more than 3000 years, the last 30–40 years, the disease 
has become a public social problem diagnosed in 5% of the population. BA in children occurs in 
countries with low, medium and high level of economic development. BA pathogenesis mechanisms 
include allergic inflammation development, hyperreactivity formation, bronchial obstruction and 
remodeling. The type 2 of immune response predominates in allergic diseases. In children in BA 
development most significant are: early sensitization to inhalant allergens and respiratory tract 
viral infections, especially of the lower respiratory tract. Signal that initiates inflammation in 
viral infections is Th2 mediated local «cytokine storm» (the synthesis of IL4, IL5, IL13, TNFα, 
IgE, increased expression of Fcε receptors 1, 2 types), provoking «from tissue to tissue» spread of 
sensitization to allergens and allergic inflammation formation.

Keywords: bronchial asthma, allergic responses, innate immunity, cytokines.

Бронхиальная астма (БА) известна более 3000 лет, последние 30–40 лет заболевание стало 
общественно-социальной проблемой, диагностируется у 5% популяции. БА у детей встречается 
в странах с низким, средним и высоким уровнем развития экономики. Механизмы патогене-
за БА включают развитие аллергического воспаления, формирование гиперреактивности, 
обструкции и ремоделирования бронхов. При аллергических заболеваниях преобладает Th2-
тип иммунного ответа. У детей при развитии БА наиболее значимы: ранняя сенсибилизация к 
ингаляционным аллергенам и вирусные инфекции респираторного тракта, особенно нижних 
дыхательных путей. Инициирующими воспаление сигналами при вирусных инфекциях явля-
ется Th2-опосредованный локальный «цитокиновый шторм» (синтез ИЛ4, ИЛ5, ИЛ13, ФНОα, 
IgE, повышение экспрессии Fcε рецепторов 1, 2-го типов), провоцирующий распространение 
«от ткани к ткани» сенсибилизации к аллергенам и формирование аллергического воспаления. 

Ключевые слова: бронхиальная астма, аллергические реакции, врожденный иммунитет, цито-
кины. 
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влияет на формирование здорового поколения. 
IgE-опосредованные аллергические реакции 
немедленного типа в ответ на воздействие аллер-
генов приводят к формированию воспаления, 
гиперреактивности бронхов. IgE-опосредованная 
реакция может развиться не только на клас-
сические аллергены, но и на промышленные 
аллергены, металлы (никель, хром, формаль-
дегид и др.). Неаллергические механизмы раз-
вития воспаления изучаются. Хроническое вос-
паление приводит к изменениям стенки бронхов 
– ремоделированию. Изучается роль вирусных 
инфекций как тригерного механизма в развитии 
БА [2–5].

БА известна более 3000 лет, последние 30–40 
лет заболевание стало общественно-социальной 
проблемой. БА у детей – проблема в различных 
странах с низким и высоким уровнем разви-
тия экономики. В странах с низким и средним 
уровнем экономики больше случаев БА тяжело-
го течения и уровень заболеваемости нарастает 
быстрее [3, 6]. 

По данным статистики, БА диагностирована 
более чем у 235 млн детей и взрослых. В 2011 г. 
на Генеральной Ассамблее ООН обсуждался 
вопрос о глобальном влиянии неинфекционных 
заболеваний, включая БА. 

В 1997 г. была принята 1-я Национальная 
программа «Бронхиальная астма у детей. Стра-
тегия лечения и профилактика», разработан-
ная под руководством А.Г. Чучалина с участием 
ведущих педиатров России. В программе были 
учтены рекомендации ВОЗ, представленные в 
GINA (1995–2010 гг.) [2]. Национальная про-
грамма показала особенности течения БА у 
детей, учитывая анатомо-физиологические осо-
бенности респираторного тракта, диагностики, 
доз и препаратов, возможностей профилактики. 
Внедрение национальной программы позволило 
повысить уровень диагностики, выявляемости и 
лечения БА. 

В 1993–2003 гг. проведено международное 
исследование астмы и аллергии у детей (ISAAC) с 
участием 306 научно-исследовательских центров 
и 1 018 846 детей в 105 странах. Обследованы две 
возрастные группы – дети 6–7 лет и 13–14 лет. 
В основе исследования в России лежит стан-
дартизированная методика, одобренная ВОЗ [6, 
7]. Распространенность БА в России сходна с 
таковой в мире и Северной Европе. Не сформи-
ровалось единого мнения о различии или сход-
стве заболеваемости БА в городских и сельских 
условиях. Отмечается гиподиагностика БА из-за 
несоблюдения критериев диагностики, негатив-
ного отношения родителей к диагнозу, нежела-
ния «портить» данные статистики. 

Распространенность БА в мире повышает-
ся. В Европе процент опрошенных, когда-либо 
имевших признаки БА, повышался на 0,28% 
ежегодно среди детей 13–14 лет и на 0,18% – 
среди младших школьников, что может быть 
связано с улучшением диагностики. В Москве за 

1993–2002 гг. распространенность БА возросла 
в 2,5 раза. В г. Новосибирске за период 1996–
2002 гг. частота признаков БА оставалась ста-
бильной, эти данные вошли в результаты иссле-
дования ISAAC. Преобладает легкая степень 
тяжести БА в обеих возрастных группах (81,2 
и 81,5% соответственно), в то же время отмечен 
рост тяжелых приступов у восьмиклассников с 
3,7 до 4,8% [6]. 

У взрослых распространенность БА была 
оценена в трех международных исследованиях: 
ESRCH (1991–1994 гг.), WHS (2002–2003 гг.), 
GALEN (2008–2009 гг.), в которых было показа-
но нарастание заболеваемости БА. Исследование 
ESRCH (1991–1994 гг.) проводилось в 54 цен-
трах из 23 стран, в т.ч. и в России. По стандар-
тизированной анкете были опрошены 150 000 
человек в возрасте от 20 до 44 лет. Тяжесть БА 
оценивалась по критериям GINA в междуна-
родном исследовании AIRE. В Центральной и 
Восточной Европе персистирующая БА отмечена 
у 41%, а в Азиатско-Тихоокеанском регионе – у 
23% больных, тяжелая персистирующая БА – у 
32 и 11% соответственно. В странах с низким 
национальным валовым доходом признаки БА 
выявлены у 8,2%, в странах с высоким доходом 
– у 9,4%, в странах со средним доходом – у 7,6% 
опрошенных [2, 3]. Исследование WHS прово-
дилось в возрастной группе с 18 лет в 68 стра-
нах. Была изучена заболеваемость БА в странах 
с низким экономическим уровнем развития в 
Африке и Южной Америке. Показан высокий 
уровень заболеваемости БА в ряде стран, вклю-
чая Австралию [3]. В исследовании GALEN были 
включены взрослые 15–75 лет из 15 европейских 
стран. Было показано, что заболеваемость БА в 
молодом возрасте выше, чем у взрослых [3]. 

Механизмы развития БА включают разви-
тие аллергического воспаления, формирования 
гиперреактивности, обструкции и ремоделиро-
вания бронхов. Аллергическое воспаление фор-
мируется в бронхах среднего калибра, сопровож-
дается десквамацией эпителия, гиперплазией 
бокаловидных клеток, утолщением базальной 
мембраны вследствие отложения коллагена, 
инфильтрацией слизистого и подслизистого 
слоя эозинофилами и лимфоцитами, отеком 
слизистой оболочки, повышением сосудистой 
проницаемости, гипертрофией мышечного слоя. 
Получены данные о влиянии воспаления верх-
них и нижних дыхательных путей в патогенезе 
БА. Аллергический и неаллергический ринит 
относят к факторам риска при БА. Хронический 
риносинусит и полипоз носа могут быть сопут-
ствующими заболеваниями при БА. При про-
ведении эндоскопии у больных хроническим 
риносинуситом и полипозом носа, аллергиче-
ским ринитом находят признаки бронхоспазма, 
при биопсии – эозинофильную инфильтрацию 
слизистых оболочек, повышение синтеза цито-
кинов ИЛ3, ИЛ5, ИЛ4, ГМ-КСФ, энтеротокси-
на В Staphylococcus aureus. В опытах in vitro на 
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мышах введение энтеротоксина В в нос усили-
вало эозинофильную инфильтрацию слизистых 
оболочек [8–11]. 

При развитии аллергического воспаления 
выделяют 4 этапа [2, 8–11]:

• активация клеток-эффекторов (базофилы, 
эозинофилы, тучные клетки), связывание специ-
фического IgE с аллергеном, фиксация комплек-
са через Fcε рецепторы 1-го и 2-го типа (Fcε R1, 
2) на клетках и высвобождение медиаторов вос-
паления (гистамин, серотонин, лейкотриены, 
хемокины и др.);

• миграция клеток воспаления в стенку брон-
хов; 

• инфильтрация стенки бронхов Т-лимфо-
цитами, дендритными клетками, синтез цито-
кинов;

• выполнение эффекторных функций, гипер-
продукция слизи, апоптоз эпителиальных кле-
ток, ремоделирование бронхов.

Т-лимфоциты принимают активное участие 
в патогенезе БА. Известно, что при аллергиче-
ских заболеваниях преобладает Th2-тип иммун-
ного ответа.

Большое значение имеют Т-регуляторные 
клетки (Treg), синтез ИЛ17 стимулирует 
выработку слизи бокаловидными клетками. 
Повышенный уровень ИЛ17А определяется в 
легких, мокроте, бронхоальвеолярной лаваж-
ной жидкости (БАЛЖ) больных БА, что кор-
релирует с выраженностью гиперреактивности 
бронхов. ИЛ17 влияет на местное воспаление, 
повышая синтез провоспалительных цитокинов 
(ФНОα), а также на отложение коллагена и ремо-
делирование бронхов. Т-регуляторные клетки 
синтезируют ИЛ10 и способны подавлять аллер-

гию. Снижение синтеза ИЛ10 коррелирует с 
развитием тяжелой БА. ИЛ9 участвует в раз-
витии гиперреактивности бронхов, повышение 
его уровня коррелирует с увеличением коли-
чества тучных клеток и метаплазией бокало-
видных клеток. При БА тучные клетки состав-
ляют 20% от состава клеточного инфильтрата 
в респираторном тракте, в норме их гораздо 
меньше. Они являются резидентными клетками, 
на которых может фиксироваться IgE. Тучные 
клетки содержат преформированные и вновь 
снитезируемые медиаторы, а также цитокины. 
Преформированные медиаторы выбрасывают-
ся при активации тучных клеток и определя-
ют основные проявления аллергической реак-
ции немедленного типа. Тучные клетки могут 
активироваться не только классическим спосо-
бом, но и через Fcε R1, TLR-рецепторы, через 
белок S100A12 и рецепторы CD200R3/CD200R. 
Описанные механизмы объясняют появление 
симптомов БА в ответ на физическую нагрузку, 
низкомолекулярные вещества, аспирин [1, 2].

У здоровых людей базофилы не определяют-
ся в респираторном тракте, но появляются при 
БА, экспрессируют Fcε R 1, 2 в высокой концен-
трации, что указывает на их активацию, могут 
активироваться С3а и С3b комплемента и могут 
взаимодействовать с IgE. При активации из базо-
филов высвобождаются гистамин, лейкотриены, 
включая LTC4, синтезируются ИЛ4, ИЛ13, что 
способствует сдвигу в сторону Th2-типа иммун-
ного ответа. Макрофаги преобладают в БАЛЖ 
при БА и у здоровых людей. Макрофаги пре-
зентируют антиген Т-лимфоцитам, синтезируют 
ИЛ1, Fcε R2 для связывания с IgE, при этом 
высвобождаются лейкотриены LTC4, LTB4, про-

Таблица

 Медиаторы тучных клеток [1, 2]

Медиаторы Биологические эффекты
Преформированные

Гистамин Повышение сосудистой проницаемости, сокращение гладкой 
мускулатуры, усиление продукции слизи

Нейтральные протеазы 
(триптаза, химотриптаза)

Синтез брадикинина, активация эпителиальных клеток, индукция 
синтеза коллагена

Вновь синтезируемые, липидные

LTC4, LTD4, LTB4
Повышение сосудистой проницаемости, сокращение гладкой 
мускулатуры, усиление продукции слизи

B4 Хемотактический фактор для нейтрофилов
PGD2/PGF2 Сокращение гладкой мускулатуры

ТХА2
Вазоконстрикция, сокращение гладкой мускулатуры бронхов, агрегация 
тромбоцитов

PAF Повышение сосудистой проницаемости, вазоконстрикция, сокращение 
гладкой мускулатуры бронхов, агрегация тромбоцитов

Цитокины

ИЛ4 Th2-дифференцировка лимфоцитов, экспрессия молекул адгезии 
эндотелиальными клетками, активация фибробластов 

ИЛ5 Активация эозинофилов
ФНОα Усиление экспрессии молекул адгезии эндотелиальными клетками

LTC4, LTD4, LTB4 – лейкотриены; B4, ТХА2 – тромбоксан; РAF – фактор активации тромбоцитов; PGD2/PGF2 – простагландины.
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стагландин PGD2, может синтезироваться про-
стагландин PGF2, что приводит к увеличению 
сосудистой проницаемости и появлению кле-
ток воспаления. Макрофаги синтезируют про-
воспалительные цитокины ИЛ1, ИЛ5, ФНОα, 
ГМ-КСФ, что приводит к активации эндотели-
альных клеток, рекрутированию эозинофилов, 
активации и дегрануляции тучных клеток и 
базофилов [1, 2, 8–11].

Эозинофилы определяют при БА в БАЛЖ, в 
слизистых оболочках при проведении биопсии в 
период обострения и ремиссии. Повышение уров-
ня ИЛ5 и эотоксина в очаге воспаления приводит 
к миграции эозинофилов и их созреванию в кост-
ном мозге. ИЛ4, ИЛ13, PAF, LTB4 обеспечивают 
хемотаксис эозинофилов в очаг воспаления, а 
ГМ-КСФ необходим для поддержания жизни 
этих клеток. Активированные эозинофилы син-
тезируют главный основной белок (MBP) и эози-
нофильный катионный протеин (ECP), который 
является маркером аллергического воспаления. 
Активность эозинофилов регулируется цитоки-
нами, синтезируемыми Т-лимфоцитами (ИЛ5, 
ИЛ3, ГМ-КСФ) и тучными клетками. Имеет зна-
чение синтез ИЛ8, усиливающий хемотаксис 
нейтрофилов. Сами эозинофилы могут способ-
ствовать активации тучных клеток и фибробла-
стов. Механизмы активации самих эозинофилов 
не совсем понятны, большое значение имеют 
Th2-цитокины ИЛ3, ИЛ5, ГM-КСФ, хемокины и 
PAF [1, 2, 8–11].

Лейкотриены относятся к производным ара-
хидоновой кислоты, находятся под влиянием 
фермента 5-липооксигеназы, имеют в составе 
цистениловое основание, отсюда называются 
цистениловыми. В основном, лейкотриены син-
тезируются гранулоцитами, тучными клетка-
ми, макрофагами, эпителиальными клетками 
бронхов. На синтез лейкотриенов влияют цито-
кины, витамин D3, эндотоксин, глюкокортико-
стероиды (ГКС). Повышенный уровень лейко-
триенов при БА определяется в плазме, БАЛЖ, 
бронхиальном секрете. Показана корреляция 
уровня лейкотриенов LTD4 и LTC4 с тяжестью 
БА у детей. Описаны два типа рецепторов для 
лейкотриенов на клетках. Лейкотриены повы-
шают сосудистую проницаемость, отек тканей, 
нейрональную дисфункцию, привлекают клет-
ки в очаг воспаления, вызывают нарушения в 
системе мукоцилиарного клиренса, выражен-
ный бронхоспазм – в 100–1000 раз сильнее, 
чем гистамин. Лейкотриены провоцируют брон-
хоспазм при физической нагрузке и гипервен-
тиляции из-за вдыхания холодного воздуха. 
Системное действие лейкотриенов связано с уси-
лением миграции в очаг воспаления всех типов 
клеток и активацией Th2-типа иммунного ответа 
[1, 2, 4, 5, 7].

Нейтрофилы находят в БАЛЖ при БА, они 
мигрируют в очаг воспаления и активируют-
ся под влиянием ИЛ8, ИЛ3, LTD4, ГM-КСФ. 
Нейтрофильное воспаление усиливается под 

влиянием ГКС, у курильщиков и коррелирует 
с более тяжелым течением БА. Для бронхи-
ального эпителия при БА характерны разви-
тие десквамации, дисплазии, увеличение числа 
бокаловидных клеток, появление клеток воспа-
ления. На эпителиальных клетках активно экс-
прессируются молекулы адгезии, сами клетки 
синтезируют цитокины и хемокины. Диоксид 
азота, озон могут также активировать эпители-
альные клетки [1, 2].

В БАЛЖ при БА находят гиалуроновую кис-
лоту, которая является показателем активации 
фибробластов, ее уровень коррелирует с уровнем 
ECP и тяжестью заболевания. Есть предположе-
ние о существовании субпопуляции фибробла-
стов, высокочувствительных к ИЛ4 [1, 2].

В развитии аллергических реакций и аллер-
гического воспаления имеют значение ранняя и 
поздняя фазы. Ранняя фаза длится 30–40 мин 
после воздействия причинного аллергена, позд-
няя фаза (РПФ) может наступить через 3–12 ч. 
Механизм развития РПФ неясен, включает: 

1) повышение сосудистой проницаемости с 
участием гистамина, лейкотриенов LTC4 и LTD4, 
брадикинина;

2) повышение экспрессии молекул адгезии на 
клетках эндотелия (ICAM-1, VCAM-1, ELAM-1) 
и их взаимодействие с лигандами и рецепто-
рами лейкоцитов (LFA-1, VLA-1) приводят к 
миграции лейкоцитов по поверхности эндотелия 
(эффект «роллинга») и закреплению их на эндо-
телии в месте прохождения реакции с участием 
ИЛ4, ФНОα;

3) трансмембранная миграция и диапедез 
клеток воспаления с участием хемокинов, PAF.

При аллергическом воспалении постепенно 
формируются гипертрофия гладких мышц, дес-
вамация эпителия, утолщение базальной мем-
браны, отложение коллагена, смещение соот-
ношения с эпителиальными клетками в сторону 
бокаловидных клеток, дисбаланс протеаз и анти-
протеаз, неоангиогенез, что приводят к ремоде-
лированию бронхов [1, 2, 5, 12, 13].

Гиперреактивность бронхов может быть свя-
зана с развитием бронхоспазма на неспецифи-
ческие факторы. Развитию гиперреактивности 
способствуют ремоделирование бронхов, гипер-
трофия гладкой мускулатуры, десквамация и 
апоптоз эпителия. Гиперреактивность бронхов 
может предшествовать развитию БА. Возможна 
генетическая предрасположенность к гипер-
реактивности, полиморфизм гена ADAM33, экс-
прессирующегося в миоцитах, сочетается с боль-
шей частотой БА [2, 12, 13].

Th1-тип иммунного ответа (адаптивный 
иммунитет) представляет собой специфический 
ответ и более мощный этап защиты, связан-
ный с врожденной способностью к перегруппи-
ровке генов иммуноглобулинов и Т-клеточного 
рецептора, к узнаванию «своего», формирова-
нию клеток памяти. Такие возможности появи-
лись у позвоночных и реализуются через экс-
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прессию генов RAG1 и RAG2. Из набора генов 
зародышевой линии, передаваемых по наслед-
ству, происходит соматическая перегруппиров-
ка генных сегментов и создается разнообразие 
распознающих рецепторов [14]. Система врож-
денного иммунитета формировалась в процес-
се эволюции раньше, реализуется через клетки 
(макрофаги, нейтрофильные лейкоциты, килле-
ры, дендритные клетки) и медиаторы (цитоки-
ны, система комплемента, белки острой фазы, 
ферменты, лизоцим). Клетки, отвечающие за 
врожденный иммунитет, участвуют в реак-
циях цитолиза, бактериолиза, фагоцитоза, не 
пролиферируют и являются клетками-эффек-
торами. Исследования в области врожденного 
иммунитета подтверждают, что это филогене-
тически более древняя система иммунной защи-
ты. У амеб (Dictyostelium discoideum) описаны 
S-клетки, фагоцитоз бактерий, формируются 
сигнальные пути, имеются TIR протеины, а у 
Choanoflagellates формируются лектины С-типа, 
сигнальные компоненты тирозинкиназы [15, 
16]. Направление эволюции иммунной систе-
мы связано с формированием системы защиты 
против микроорганизмов и развития опухолей, 
появляющихся у многоклеточных [17]. При 
аллергических заболеваниях наблюдается пре-
обладание Th2-типа иммунного ответа. 

У детей при развитии БА наиболее значи-
мы: ранняя сенсибилизация к ингаляционным 
аллергенам и вирусные инфекции респиратор-
ного тракта, особенно нижних дыхательных 
путей. Эти факторы важны и у пожилых паци-
ентов. Инициирующими воспаление сигнала-
ми при вирусных инфекциях является Th2-
опосредованный локальный «цитокиновый 
шторм», антагонистичный Th1-опосредованному 
противовирусному иммунному ответу и прово-
цирующий распространение «от ткани к ткани» 
сенсибилизации к аллергенам. Колонизация 
слизистых оболочек респираторного тракта у 
детей раннего возраста бактериальной флорой 
может быть риском развития БА. В то же время 
развитие эффективного Th2-типа иммунного 
ответа к бактериям на слизистых оболочках в 
неонатальном периоде уменьшает риск БА [18–
22]. 

Критериями в диагностике выраженности 
воспаления при БА считают [2, 12, 13]:

• уровень IgE;
• наличие эозинофилов в БАЛЖ;
• уровень оксида азота (FeNO) в выдыхаемом 

воздухе при астме выше, чем у здоровых;
• повышение в моче уровня лейкотриена 

LTC4 опосредованно указывает на повышение 
количества эозинофилов;

• уровень ИЛ5, поскольку он участвует в 
дифференцировке эозинофилов, повышается в 
БАЛЖ и при биопсии респираторного тракта у 
больных.

 Общепринятая концепция нейроэндокрин-
ноиммунной регуляции гомеостаза включает 

участие в патогенезе БА нейрогенной регуляции, 
которая осуществляется с помощью нейропепти-
дов: субстанции Р, вазоактивного интестиналь-
ного пептида (VIP), нейрокининов, кальцито-
нина. Субстанция Р – нейротрансмиттер нехо-
линергического возбуждения, один из основных 
медиаторов нейрогенного воспаления, участву-
ющий в развитии отека, гиперсекреции слизи, 
бронхоспазма. Например, дым, диоксид серы 
провоцируют бронхоспазм через субстанцию Р. 
При длительном воспалении развивается про-
лиферация нервных волокон и через выработку 
субстанции Р влияет на дегрануляцию тучных 
клеток, усиливается синтез ИЛ1, ИЛ3, ИЛ6, 
ГM-КСФ, ФНОα. Уровень субстанции Р повыша-
ется в плазме у детей с БА [2].

Вазоактивный интестинальный пептид (VIP) 
является нейротрансмиттером неадренергиче-
ской нехолинергической системы, участвует в 
регуляции тонуса бронхов, мощный эндогенный 
бронходилататор. Деградация VIP при длитель-
ном воспалении приводит к гиперреактивности 
и рефлекторному бронхоспазму [2].

Нейтральная эндопептидаза (NEP) – энзим 
на поверхности клеток с рецепторами для ней-
ропептидов (эндотелиальные клетки, гладкие 
мышцы, эпителиальные клетки бронхов). NEP 
расщепляет и инактивирует нейропептиды, 
уменьшает их уровень на рецепторах клеток [2].

Известно три типа β-адренорецепторов (β1, 
β2, β3). β2-адренорецепторы доминируют в лег-
ких (повышают транспорт ионов через эпителий, 
частоту сокращения ресничек эпителиальных 
клеток и мукоциллиарный клиренс). ГКС повы-
шают экспрессию β2-агонистов, что позволяет 
предупредить дисрегуляцию их рецепторов. 
Полиморфизм рецепторов может оказывать вли-
яние на течение БА. Наибольшее значение при 
полиморфизме имеет изменение аминокислот-
ного состава, замена аргинина на глицин в поло-
жении 16 и глютамина на глютамат в положении 
27. Гомозиготные генотипы «глютамин-16–глю-
тамин-16» или «аргинин-16–аргинин-16» опре-
деляют при снижении чувствительности к саль-
метеролу и сальбутамолу [1, 2].

Регуляция патогенеза БА со стороны эндо-
кринной системы может идти различными путя-
ми [2]:

• ГГНС – гипоталамус–гипофиз–надпочеч-
ники (кортиколиберин–АКТГ–кортикостерои-
ды–лимфоцит);

• ГГТ – гипоталамус–гипофиз–тимус (сома-
толиберин–СТГ–тимус–лимфоцит); 

• гипоталамус–гипофиз–щитовидная железа 
(тиреолиберин–ТТГ–тиреоидные гормоны).

Определение опиатных нейропептидов и 
опиатных рецепторов в лимбической системе, 
гипоталамусе, секреторных клетках надпо-
чечников, на лимфоцитах сделало возможным 
понять единую нейроэндокриноиммунную регу-
ляцию процессов при БА. Опиоиды могут влиять 
прямо на активные Т-лимфоциты, ЕК-клетки и 
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возможно опосредованное воздействие через ГКС 
и нейротрансмиттеры [2, 12, 13].

Известны три группы генов, ответственных 
за контроль аллергических реакций и обще-
го IgE, гиперреактивность бронхов и развитие 
воспаления (гены эозинофильного воспаления). 
Имеет значение взаимодействие генов и продук-
тов их активации, что повышает риск развития 
заболевания. Эпигенетические механизмы могут 
активировать гены через факторы микроокруже-
ния [3]. Развитие сенсибилизации контролиру-
ется HLA системой. Уровень специфических IgE 
прямо не связан с уровнем общего IgE, который 
контролируется генами хромосом 5q31 и 11q13, 
где локализуется кластер генов ИЛ3, ИЛ4, ИЛ5, 
ИЛ9, ИЛ12В. Ген фактора регуляции синтеза 
интерферона (IRFI), ген фактора роста фибро-
бластов (FGF), ген β2-адренергического рецеп-
тора (ADRB2) контролируют гиперреактивность 
бронхов. Гиперреактивность бронхов связана 
с воспалением, ремоделированием и тяжестью 
БА. Гены гиперреактивности бронхов на хро-
мосоме 5q находятся рядом с локусом, регули-
рующим уровень IgE. Активно изучают гены, 
контролирующие β2-рецепторы, регулирующие 
ответ на ГКС и антилейкотриеновые препараты. 
Изучается полиморфизм гена ADRB2, с которым 
связан риск развития тяжелой БА, исследованы 

гены Arg16Gly и Glu27Gln, их рецепторы 16Gly 
и 27Gln деградируют под влиянием β2-агонис-
тов. Такие больные получают более высокие 
дозы β2-агонистов [2]. Ген STAT6 участвует в 
дифференцировке клеток Th2-типа иммунного 
ответа, что соответственно связано с синтезом 
IgE. Ген ADAM 33 может оказывать влияние 
на функцию легочной ткани и таким образом 
может участвовать в патогенезе БА [3]. 

При высоком уровне ИЛ2 и ИЛ4 mRNA 
наблюдаются снижение функциональной актив-
ности GCR (рецепторы для ГКС), низкая экс-
прессия GCR на мононуклеарах периферической 
крови и дыхательных путей и недостаточная 
эффективность ГКС. Рассматривают 100–150 
генов, которые могут отвечать за развитие БА, 
при этом имеет значение их комбинации [2].

Таким образом при БА преобладает Th2-тип 
иммунного ответа, который реализуется через 
клетки (макрофаги, нейтрофильные лейкоци-
ты, киллеры, дендритные клетки) и медиаторы 
(цитокины, лейкотриены, IgE, система компле-
мента). Развитие Th2-опосредованного локаль-
ного «цитокинового шторма» (синтез ИЛ4, ИЛ5, 
ИЛ13, ФНОα, IgE, повышение экспрессии Fcε 
рецепторов 1-го, 2-го типа) усиливает сенсибили-
зацию к аллергенам и формирование аллергиче-
ского воспаления.
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