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Õîòÿ íå ÿñíî, êàêèå èìåííî ôàêòîðû îêàçûâà-
þò ðåøàþùåå âëèÿíèå íà äèôôåðåíöèðîâêó CD4-
êëåòîê, ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî Òh2-êëîí ëèìôîöèòîâ ñåëåê-
òèâíî àêòèâèðóåòñÿ ïðè àëëåðãè÷åñêèõ è ïàðàçèòàðíûõ
çàáîëåâàíèÿõ, a Th1 � ÷àùå ïðè áàêòåðèàëüíûõ è
âèðóñíûõ èíôåêöèÿõ [1�4].

Ó÷àñòèå Òh2-ëèìôîöèòîâ â ïàòîãåíåçå áðîíõè-
àëüíîé àñòìû (ÁÀ) äîêàçàíî îáíàðóæåíèåì ìÐÍÊ
ÈË3, ÈË4, ÈË5 è ÃÌ-ÊÑÔ (íî íå γÈÔÍ) â êëåòêàõ
áðîíõîàëüâåîëÿðíîé ëàâàæíîé æèäêîñòè è áðîí-
õèàëüíîì áèîïòàòå ó áîëüíûõ ñ àòîïè÷åñêîé ôîð-
ìîé çàáîëåâàíèÿ [2�10].

Ñ÷èòàéñÿ, ÷òî ïðè äðóãîé ÷àñòîé ïàòîëîãèè
÷åëîâåêà � òóáåðêóëåçå � çàùèòíàÿ ðåàêöèÿ îò
Mycobacterium tuberculosis îïîñðåäóåòñÿ Th1-ðåàê-
öèåé [3, 12�14]. Th1-ïðîôèëü öèòîêèíîâ áîëåå
õàðàêòåðåí äëÿ òóáèíôèöèðîâàííûõ ëèö, òîãäà êàê
ó áîëüíûõ àêòèâíûì òóáåðêóëåçîì ÷àùå âûÿâëÿþò
ïîâûøåííîå ñîäåðæàíèå ÈË4 è ñíèæåíèå óðîâíÿ
γÈÔÍ â êðîâè, ÷òî àññîöèèðóåòñÿ ñ ïðîãðåññèðîâà-
íèåì òÿæåñòè òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ è èììóíîñóïðåñ-
ñèåé îðãàíèçìà [3, 12, 15].

Â ïåäèàòðè÷åñêîé ïðàêòèêå, îñîáåííî ïîñëåäíèõ
ëåò, íåðåäêè ñëó÷àè âûÿâëåíèÿ ó äåòåé íàðàñòàíèÿ
ñåíñèáèëèçàöèè ê òóáåðêóëèíó, êîòîðóþ îöåíèâà-
þò ïî äàííûì ðåàêöèè Ìàíòó (ÐÌ). Òóáåðêóëèíîâàÿ
ïðîáà � ìîäåëü òèïè÷íîé ðåàêöèè ãèïåð÷óâñòâè-
òåëüíîñòè çàìåäëåííîãî òèïà, ñóãóáî èììóíîëîãè-
÷åñêèé ôåíîìåí, òàê êàê åãî ðåçóëüòàò ìîæåò áûòü

ïîëîæèòåëüíûì òîëüêî â ñåíñèáèëèçèðîâàííîì îðãà-
íèçìå [16].

Ðàíåå èññëåäîâàòåëÿìè áûëî çàìå÷åíî, ÷òî ââå-
äåíèå âàêöèíû BCG â íåîíàòàëüíîì ïåðèîäå ïîçâî-
ëÿåò ÷àñòè÷íî ïðåäîòâðàòèòü ðàçâèòèå ëåéêåìèè è
ðàêà ó äåòåé, íî òîëüêî â òîì ñëó÷àå, êîãäà âàêöèíà-
öèÿ ïðåäîõðàíÿëà ðåáåíêà îò ðàçâèòèÿ ñàìîãî òóáåð-
êóëåçà [15]. Åñòü ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî âåëè÷è-
íà ïàïóëû BCG ó äåòåé ïåðâîãî ãîäà æèçíè è
ðàçâèòèå ó íèõ â áîëåå ïîçäíåì âîçðàñòå ÁÀ íàõîäÿò-
ñÿ â ïðÿìîé çàâèñèìîñòè äðóã îò äðóãà [14]. Îäíàêî,
ïî ïîñëåäíèì äàííûì, ïîäîáíîå ïðåâåíòèâíîå äåéñò-
âèå èíôåêöèè Ì. tuberculosis ïîäâåðãàåòñÿ ñîìíå-
íèþ [17].

Öåëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ áûëî èçó÷åíèå
ñîñòîÿíèÿ Ò-êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà è ñîäåðæà-
íèÿ ÈË2 â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ó äåòåé ñ ÁÀ,
èíôèöèðîâàííûõ ìèêîáàêòåðèÿìè ïî ñðàâíåíèþ
ñ òóáåðêóëèíîòðèöàòåëüíûìè áîëüíûìè ÁÀ è çäî-
ðîâûìè ëèöàìè. Êðîìå òîãî, íàìè ðåòðîñïåêòèâíî
ïðîàíàëèçèðîâàíû äàííûå î ðàñïðîñòðàíåííîñòè
òóáåðêóëèíîïîçèòèâíîñòè ó øêîëüíèêîâ çà ïåðèî-
äû 1994�1997 ãã. è 1999�2001 ãã.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ

Îáñëåäîâàíèåì çà ïåðèîä 1994�1997 ãã. áûëè
îõâà÷åíû 2520 øêîëüíèêîâ 1-ãî êëàññà â âîçðàñòå
6�7 ëåò è 2007 ñòàðøåêëàññíèêîâ 13�14 ëåò,
ïîñåùàâøèõ 10 øêîë Ñåâåðî-Âîñòî÷íîãî àäìèíèñ-
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Äåòñêàÿ ãîðîäñêàÿ ïîëèêëèíèêà ¹ 102, Ìîñêâà

Èçó÷àëè îñîáåííîñòè Ò-êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà (ñóáïîïóëÿöèè ëèìôîöèòîâ) è óðîâåíü ÈË2
â êðîâè ó äåòåé ñ áðîíõèàëüíîé àñòìîé (ÁÀ), èíôèöèðîâàííûõ ìèêîáàêòåðèÿìè òóáåðêóëåçà, ïî
ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè äåòüìè è ïîçèòèâíîé/íåãàòèâíîé ðåàêöèåé Ìàíòó (>5ìì). Óðîâåíü CD3-
è ÑD4-ëèìôîöèòîâ êðîâè íå èçìåíÿëñÿ â ñðàâíèâàåìûõ ãðóïïàõ, ñîäåðæàíèå ÑD8 è CD16 èìåëî
òåíäåíöèþ ê ïîâûøåíèþ ó òóáåðêóëèíîïîçèòèâíûõ ëèö; CD95, íàïðîòèâ, ñíèæàëîñü ó èíôèöèðî-
âàííûõ äåòåé, îñîáåííî èìåþùèõ ãèïåðåðãè÷åñêóþ ðåàêöèþ. Óðîâåíü CD45RA èìåë òåíäåíöèþ
ê ñíèæåíèþ, à êîíöåíòðàöèÿ ÈË2 â êðîâè ïîâûøàëàñü ó èíôèöèðîâàííûõ ìèêîáàêòåðèÿìè äåòåé
ñ ÁÀ è çäîðîâûõ ëèö. Èíôåêöèÿ Ì. tuberculosis, âîçìîæíî, ñïîñîáíà âëèÿòü íà Th1/Th2-áàëàíñ
ó äåòåé ñ ÁÀ, õîòÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîãî ïîäòâåðæäåíèÿ ìû íå ïîëó÷èëè.

Lymphocyte subpopulations and IL-2 level in blood of asthmatic children and healthy donors with
negative/positive Mantoux reaction (MR >5 mm) were studied. CD3 and CD4 level were not changed,
CD8 and CD16 tended to increase in tuberculin sensitized persons. CD95 level was decreased in infected
children, especially in children with hyperergic MR (~2-fold). CD45RA level tended to decrease, while
IL-2 level was elevated in infected healthy persons and asthmatic children. Infection Mycobacterium
tuberculosis can influence on Th1/Th2 balance through Th1-cells but its unlikely to decrease allergic
sensitization in asthmatic children with positive MR.
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òðàòèâíîãî îêðóãà Ìîñêâû. Â òåõ æå øêîëàõ çà
ïåðèîä 1999�2001 ãã. îáñëåäîâàíû 1680 ðåáåíêà
1-ãî êëàññà è 1729 øêîëüíèêîâ 8-ãî êëàññà.

Òóáåðêóëèíîâóþ ïðîáó ñ 2 ÒÅ ñòàâèëè îïûòíûå ìåä-
ñåñòðû â àïðåëå�ìàå åæåãîäíî. Ó÷åò ÐÌ ïðîèçâîäèëè
÷åðåç 72 ÷ ïîñëå âíóòðèêîæíîãî ââåäåíèÿ òóáåðêóëèíà;
ñëàáî ïîëîæèòåëüíûì ðåçóëüòàòîì ñ÷èòàëè íàëè÷èå èí-
äóðàòà äèàìåòðîì 5�9 ìì. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî ïîÿâëåíèå
ïîëîæèòåëüíîé ÐÌ ïîñëå ïîâòîðíûõ îòðèöàòåëüíûõ è
ñîìíèòåëüíûõ ðåçóëüòàòîâ ïðîá (ïðè äèàìåòðå ïàïóëû
ìåíåå 5 ìì) ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü îá èíôèöèðîâàíèè
ðåáåíêà Ì. tuberculosis [18]. Ïîÿâëåíèå ðåçêî ïîëîæè-
òåëüíîé ÐÌ ïîñëå ñëàáî ïîëîæèòåëüíîé, ïåðåìåæàþùèõ-
ñÿ ñ îòðèöàòåëüíîé, òàêæå õàðàêòåðíî äëÿ áîëüíûõ,
èíôèöèðîâàííûõ ìèêîáàêòåðèÿìè [18].

Â èññëåäîâàíèå áûëè âêëþ÷åíû 75 äåòåé ñ ÁÀ,
èìåþùèõ â àíàìíåçå òóáåðêóëèíîïîçèòèâíîñòü â òå-
÷åíèå ïîñëåäíèõ 2�3 ëåò, à òàêæå âûñîêóþ ñòåïåíü
ñåíñèáèëèçàöèè ê àëëåðãåíàì äîìàøíåé ïûëè (Der-
matophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides fari-
nae) è/èëè ïûëüöû äåðåâüåâ è òðàâ (äèàìåòð ïàïóëû
áîëåå ++). Ðàíåå ñïåöèôè÷åñêàÿ èììóíîòåðàïèÿ òà-
êèì áîëüíûì íå ïðîâîäèëàñü. Íà ïðîòÿæåíèè ïîñëåä-
íèõ 2 ìåñÿöåâ âñå ïàöèåíòû èìåëè ñòàáèëüíîå òå÷å-
íèå ÁÀ (ÎÔÂ

1
>80% îò äîëæíîãî).

12 çäîðîâûõ äåòåé ñîñòàâèëè 1-þ (êîíòðîëüíóþ)
ãðóïïó, 3 èç íèõ èìåëè íåãàòèâíóþ ÐÌ, 9 �
ïîçèòèâíóþ. Âî 2-þ ãðóïïó âîøëè 15 áîëüíûõ ÁÀ,
èìåþùèõ òóáèíôèöèðîâàíèå, èç êîòîðûõ ó 7 îòìå-
÷àëàñü òóáåðêóëèíîâàÿ ãèïåðåðãèÿ (äèàìåòð èíäóðà-
òà áîëåå 17 ìì), ñ íåãàòèâíîé ÐÌ áûëî 11 äåòåé ñ ÁÀ.

Ó âñåõ ëèö íàëè÷èå àêòèâíîãî òóáåðêóëåçà èëè ëàòåíò-
íîå òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ áûëî èñêëþ÷åíî ñ ó÷åòîì êëèíè-
÷åñêîãî ñèìïòîìîêîìïëåêñà âîñïàëèòåëüíîé èíòîêñèêà-
öèè, áðîíõîëåãî÷íûõ ñèìïòîìîâ, äàííûõ ðåíòãåíîãðàôèè
ãðóäíîé êëåòêè, êîíñóëüòàöèè ôòèçèàòðà. Ëèøü â îäíîì
ñëó÷àå çàôèêñèðîâàí ñåìåéíûé êîíòàêò ðåáåíêà ñ ÁÀ
è âçðîñëîãî, áîëüíîãî òóáåðêóëåçîì.

Íèêòî èç èíôèöèðîâàííûõ ìèêîáàêòåðèÿìè äåòåé â
òå÷åíèå ïîñëåäíåãî ãîäà íå ïîëó÷àë ïðåâåíòèâíóþ õèìè-
îòåðàïèþ ïðîòèâîòóáåðêóëåçíûìè ïðåïàðàòàìè.

Ó áîëüíûõ ÁÀ ïåðåä çàáîðîì êðîâè âñå ëåêàðñòâåííûå
ñðåäñòâà îòìåíÿëè çà 10�12 ÷.

Ò-êëåòî÷íóþ ñóáïîïóëÿöèþ ëèìôîöèòîâ êðîâè àíà-
ëèçèðîâàëè ñòàíäàðòíûì ìåòîäîì äâîéíîé èììóíîôëþî-
ðåñöåíöèè íà ïðîòî÷íîì öèòîôëþîìåòðå (Becton Dickinson),
ðåêîìåíäîâàííûì Öåíòðîì îíêîëîãèè Ìîñêâû. Ìîíîêëî-
íàëüíûå àíòèòåëà ïðîòèâ CD3 (Ò-êëåòêè), CD4 (Ò-õåëïå-
ðû), CD8 (ñóïðåññîð/öèòîòîêñè÷åñêèå Ò-êëåòêè), CD16,
CD45Ai («íàèâíûå» Ò-êëåòêè), CD95 (Fac+ ëèìôîèäíûé
ýëåìåíò) áûëè ïîëó÷åíû â ëàáîðàòîðèè îíêîöåíòðà (ñåðèÿ
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Ðèñ. 1. Äèíàìèêà ðåçóëüòàòîâ îöåíêè ðåàêöèè Ìàíòó ó ìëàäøèõ (à) è ñòàðøèõ (á) øêîëüíèêîâ â 1994�2001 ãã.
1-é ñòîëáèê � ÐÌ ïîëîæèòåëüíàÿ, 2-é ñòîëáèê � ÐÌ îòðèöàòåëüíàÿ, 3-é ñòîëáèê � ÐÌ ñîìíèòåëüíàÿ.
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ICO, ïðîèçâîäñòâî «Áèîöåíòð», Ìîñêâà). Ïîñëå âûäåëå-
íèÿ ëèìôîöèòîâ íà ôèêîëëå êëåòêè îòìûâàëè, öåíòðèôó-
ãèðîâàëè, äîáàâëÿëè 50 ìêë òåñòèðóåìîãî ìîíîêëîíàëü-
íîãî àíòèòåëà, èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå 30 ìèí, çàòåì
äîáàâëÿëè ðàñòâîð Õåíêñà. Ïîñëå ïîâòîðíîãî öåíòðèôó-
ãèðîâàíèÿ êëåòêè èíêóáèðîâàëè â ïðèñóòñòâèè 50 ìêë
F(àb») 2-ôðàãìåíòà îâå÷üèõ àíòèòåë ê IgM ìûøè, ìå÷åí-
íûõ ÔÈÒÖ. Öèòîôëþîðîìåòðè÷åñêèé àíàëèç ëèìôîöè-
òàðíîé ôðàêöèè ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì öèòîôëþî-
ðîãðàôèè.

Îïðåäåëåíèå óðîâíÿ ÈË2 â ÝÄÒÀ-ïëàçìå ïðîâîäèëè
ñ ïîìîùüþ ñòàíäàðòíîãî èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà
ñ èñïîëüçîâàíèåì âûñîêîñïåöèôè÷íîãî êèòà (Immunotech,
Ôðàíöèÿ).

Ðåçóëüòàòû ýêñïðåññèðîâàëè êàê ñðåäíåå (M±m) ñòàí-
äàðòíîå îòêëîíåíèå. Ðàçëè÷èå ìåæäó ïðîöåíòàìè ïîïó-
ëÿöèé ëèìôîöèòîâ àíàëèçèðîâàëè ñ ïîìîùüþ t-êðèòåðèÿ
Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòû

Ðåòðîñïåêòèâíûé àíàëèç âûÿâèë òåíäåíöèþ ê
ðîñòó ÷èñëåííîñòè òóáèíôèöèðîâàííîñòè ñðåäè îáñëå-
äîâàííûõ øêîëüíèêîâ, îñîáåííî â ãðóïïå ñòàðøåêëàñ-
ñíèêîâ (ðèñ. 1). Òàê, â 1994 ã. ó 18% èç íèõ äèàãíîñòè-
ðîâàíà òóáèíôèöèðîâàííîñòü, â 1997 ã. � ó 43%,
à â 2001 ã. � èõ ÷èñëî ïðåâûñèëî 53%. Áîëåå
ñòàáèëüíûå ïîêàçàòåëè õàðàêòåðèçîâàëè øêîëüíè-
êîâ, ïîñåùàâøèõ 1-é êëàññ (6�7 ëåò), îäíàêî è â ýòîé
ãðóïïå åæåãîäíî âðà÷è âûÿâëÿëè òóáèíôèöèðîâàíèå
ïðèìåðíî ó 30�37% äåòåé.

Ïðè îáñëåäîâàíèè 75 äåòåé, áîëüíûõ ÁÀ è èìåâ-
øèõ ïî äàííûì àíàìíåçà è àëëåðãîëîãè÷åñêîãî îá-
ñëåäîâàíèÿ âûñîêóþ ñòåïåíü àòîïèè, áîëüøèíñòâî
òàêæå áûëî òóáèíôèöèðîâàíî (îêîëî 63%) (ñì. òàá-
ëèöó).

Èññëåäîâàíèå ñóáïîïóëÿöèé ëèìôîöèòîâ ïåðè-
ôåðè÷åñêîé êðîâè íå âûÿâèëî ñòàòèñòè÷åñêè äîñòî-
âåðíîãî èçìåíåíèÿ óðîâíÿ CD3 è ÑD4-ëèìôîöèòîâ
äåòåé 1-é è 2-é ãðóïï (ðèñ. 2). Ó ñåíñèáèëèçèðîâàí-
íûõ ê òóáåðêóëèíó áîëüíûõ ÁÀ ñîäåðæàíèå CD8
èìåëî òåíäåíöèþ ê ïîâûøåíèþ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïà-
öèåíòàìè, èìåâøèìè íåãàòèâíóþ ÐÌ (34,7±6,5%
è 26,9±2,6% ñîîòâåòñòâåííî, p>0,05). Àíàëîãè÷-
íàÿ òåíäåíöèÿ õàðàêòåðèçîâàëà ñóáïîïóëÿöèþ ÑD16-

ëèìôîöèòîâ (23,2±6,1% è 14,3±2,6% ñîîòâåòñòâåí-
íî, p>0,05).

ÑD4-êëåòêè, êàê èçâåñòíî, ýêñïðåññèðóþò Fas
(CD95) è Fas ligand (CD951), êîòîðûå ìîãóò ïîäâåð-
ãàòüñÿ àïîïòîçó [19]. Êàê èçâåñòíî, ïåðèôåðè÷åñ-
êèå êëåòêè êðîâè áîëüíûõ ÁÀ íå ýêñïðåññèðóþò
CD951, îäíàêî ó òóáèíôèöèðîâàííûõ äåòåé ñ ÁÀ
óðîâåíü Fas àíòèãåíà â êðîâè áûë ñíèæåí ïðèìåð-
íî â 2 ðàçà, îñîáåííî âûðàæåííî â ñëó÷àå òóáåðêó-
ëèíîâîé ãèïåðåðãèè (ðèñ. 2). Ó äåòåé ñ ÁÀ ïðàêòè-
÷åñêè áåçó÷àñòíûìè â ïðîöåññå òóáèíôèöèðîâàíèÿ
îñòàâàëèñü ÑD45À-êëåòêè � ïîâåðõíîñòíûå ìàð-
êåðû «íàèâíûõ» Ò-êëåòîê, ò.å. êëåòîê, ðàíåå íå
êîíòàêòèðîâàâøèõ ñ àíòèãåíîì (çäîðîâûå ëèöà ñ
íåãàòèâíîé ðåàêöèåé Ìàíòó èìåëè 51±1,7% òàêèõ
êëåòîê, ïàöèåíòû ñ ÁÀ � 51±7,9%, p>0,05).

Ñîäåðæàíèå ÈË2 â êðîâè èññëåäîâàëè ó èíôèöè-
ðîâàííûõ ìèêîáàêòåðèÿìè çäîðîâûõ äåòåé è áîëü-
íûõ ÁÀ. Õîòÿ ñðåäíèé óðîâåíü ÈË2 áûë ïðèìåðíî
â 2 ðàçà âûøå ó äåòåé, ñòðàäàþùèõ ÁÀ, ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé, íî îí ìåæäó ãðóïïàìè
íå ðàçëè÷àëñÿ.

Îáñóæäåíèå

Ìû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî òàêîé âíåøíåñðåäîâîé
ôàêòîð, êàê èíôèöèðîâàíèå Ì. tuberculosis, ìîæåò
îêàçàòü îïðåäåëåííîå âëèÿíèå íà ïàòîãåíåç ÁÀ.

Ãèïîòåçà ïðåâàëèðîâàíèÿ àêòèâàöèè Òh2-òèïà
ëèìôîöèòîâ ó áîëüíûõ ÁÀ ïîäòâåðæäåíà äîâîëüíî
ìíîãèìè èññëåäîâàíèÿìè [6, 8, 9, 11]. Èììóííûé
îòâåò ïðè òóáåðêóëåçå òàêæå ñâÿçàí ñ àêòèâàöèåé
Ò-ëèìôîöèòîâ è àëüâåîëÿðíûõ ìàêðîôàãîâ [3, 20].
Ïåðâûìè ìèêîáàêòåðèè ôàãîöèòèðóþòñÿ ìàêðî-
ôàãàìè, ýôôåêòîðíûå ôóíêöèè êîòîðûõ ñòèìóëè-
ðóþòñÿ Ò-êëåòêàìè ïîñðåäñòâîì ñåêðåöèè ðàçëè÷-
íûõ öèòîêèíîâ (â îñíîâíîì γÈÔÍ).

ÑD4-ëèìôîöèòû ïðîäóöèðóþò ÈË2 è γÈÔÍ,
÷òî äîêàçàíî îáíàðóæåíèåì ýêñïðåññèè ìÐÍÊ â
áèîïòàòå êîæè çäîðîâûõ ëèö, êîòîðûì áûëà ïðî-
âåäåíà ÐÌ [16]. Ïðè ïîñòàíîâêå êîæíûõ ïðîá ñ
àëëåðãåíàìè êîæíàÿ ðåàêöèÿ, íàïðîòèâ, àññîöèè-
ðóåòñÿ ñ àêòèâàöèåé öèòîêèíîâ Òh2-êëîíà ëèìôî-
öèòîâ (ÈË4, ÈË5, ÈË6) [7].

Ïîêàçàíî ïîâûøåíèå ýêñïðåññèè ìÐÍÊ ÈË2 â
êëåòêàõ áðîíõîàëüâåîëÿðíîãî ñìûâà è áðîíõèàëü-
íîì áèîïòàòå ïîñëå ïðîâîêàöèè àëëåðãåíîì ó áîëü-
íûõ ñî ñòàáèëüíîé ïåðñèñòèðóþùåé ÁÀ â îòëè÷èå
îò çäîðîâûõ ëèö [9]. Ïî äàííûì S. Nimmagadda è
ñîàâò., â ñëó÷àå èíêóáàöèè ìîíîíóêëåàðíûõ êëåòîê
êðîâè ñ ïûëüöîé èëè àëëåðãåíîì øåðñòè êîøêè
ñíèæåíèå ãëþêîêîðòèêîèäîñâÿçûâàþùåé àôôè-
íîñòè êëåòîê áûëî âûçâàíî óñèëåíèåì ïðîäóêöèè
èìè ÈË2, ÈË4 [21]. Êàê è íåêîòîðûå äðóãèå
ìåäèàòîðû âîñïàëåíèÿ (γÈÔÍ, ÈË6), ÈË2 ó÷àñò-
âóåò â èíãèáèöèè àïîïòîçà è ïðîäëåíèè æèçíè
íåéòðîôèëîâ in vivo [19].

Áîëåå âûñîêèé óðîâåíü ÈË2 â êðîâè ó äåòåé
ñ ÁÀ, èìåâøèõ òóáèíôèöèðîâàíèå, ìîæåò ïîäðà-
çóìåâàòü àêòèâàöèþ Th-ôåíîòèïà ëèìôîöèòîâ è

Òàáëèöà

×àñòîòà âûÿâëåíèÿ ïîçèòèâíîé ÐÌ ó äåòåé
ñ ÁÀ, èìåâøèõ âûñîêóþ ñòåïåíü àòîïèè

         Ïîêàçàòåëè        Íåãàòèâíàÿ ÐÌ  Ïîçèòèâíàÿ ÐÌ

 n      28   47

 ×àñòîòà, %     37,3  62,7

 ×àñòîòà
 ïîëîæèòåëüíûõ
 êîæíûõ ïðîá, %:

 äîìàøíÿÿ ïûëü (++)      57            65,3

 äîìàøíÿÿ ïûëü (+++)     28,6             25

 ïûëüöà (++)               14,3             9,7



15

âîçìîæíîå åãî âëèÿíèå íà áàëàíñ Th1/Th2-êëåòîê
â ëåãêèõ, õîòÿ â ýòîì ïðîöåññå, âîçìîæíî, áîëåå
âàæíóþ ðîëü èãðàåò γÈÔÍ èëè ÈË12 [3, 20, 22].

Ó áîëüíûõ òóáåðêóëåçîì àêòèâàöèþ Th-êëîíà
ëèìôîöèòîâ àññîöèèðóþò ñ ïðîòåêòèâíûì èììóíè-
òåòîì [20]. V. Sanchez è ñîàâò. âûÿâèëè â ïåðèôå-
ðè÷åñêîé êðîâè áîëüíûõ àêòèâíûì òóáåðêóëåçîì
ñíèæåíèå óðîâíÿ γÈÔÍ è ïîâûøåíèå ÈË4 â îò-
ëè÷èå îò çäîðîâûõ ëèö, èìåâøèõ òóáåðêóëèíîïîçè-
òèâíîñòü, êîòîðûõ õàðàêòåðèçîâàëè èçìåíåíèÿ Òh2-
òèïà [13]. Êàê ïîêàçàíî â èññëåäîâàíèè J. McDyer
è ñîàâò., ìîíîíóêëåàðíûå êëåòêè áîëüíûõ ñ ëåêàðñò-
âåííî-ðåçèñòåíòíûì òóáåðêóëåçîì, ñòèìóëèðîâàí-
íûå Ì. tuberculosis, ïðîëèôåðèðîâàëè ìåíüøå ÈË2
è γÈÔÍ, ÷åì êëåòêè çäîðîâûõ, íî òóáåðêóëèíîïî-
çèòèâíûõ ëèö [23].

Õîòÿ íàèáîëüøóþ ðîëü ïðè ÁÀ è òóáåðêóëåçå
îòâîäÿò CD4-ëèìôîöèòàì, CD8-êëåòêè òàêæå ìîãóò
âêëþ÷àòüñÿ â àëëåðãè÷åñêîå âîñïàëåíèå è ñåêðåòèðî-
âàòü öèòîêèíû Òh2-ïðîôèëÿ [20, 22]. Ïðè òóáåðêó-
ëåçå ýòà ñóáïîïóëÿöèÿ ëèìôîöèòîâ ñïîñîáíà ïðÿìî
öèòîòîêñè÷åñêè äåéñòâîâàòü íà êëåòêè-ìèøåíè,
à òàêæå âëèÿòü íà ëèçèñ èíôèöèðîâàííûõ ìèêî-
áàêòåðèÿìè êëåòîê è èíäóöèðîâàòü èõ àïîïòîç [13,
21]. Ïîâûøåíèå óðîâíÿ CD8-êëåòîê â áðîíõîàëüâåî-
ëÿðíîé ëàâàæíîé æèäêîñòè õàðàêòåðíà äëÿ áîëüíûõ
òóáåðêóëåçîì [20], õîòÿ òàêîé æå èììóííûé îòâåò
èìååò ìåñòî è ïðè òÿæåëîì îáîñòðåíèè ÁÀ [9, 21].

Çàïðîãðàììèðîâàííóþ êëåòî÷íóþ ñìåðòü èäåí-
òèôèöèðóþò ýêñïðåññèåé ÑD95-êëåòîê. ÑD4-êëåòêè
ñïîñîáíû ýêñïðåññèðîâàòü Fas-ëèãàíä è ïîäâåðãàòüñÿ
àïîïòîçó, òîãäà êàê Òh2-êëåòêè áîëåå ðåçèñòåíòíû
ê àïîïòîçó.

Ïî ìíåíèþ Xin-le Cui, åñëè áîëüíûõ ÁÀ ñåíñè-
áèëèçèðîâàòü ÂÑG, à çàòåì PPD â ìèíèìàëüíûõ
êîíöåíòðàöèÿõ, òî ìîæíî èíäóöèðîâàòü ðàçâèòèå

â äûõàòåëüíûõ ïóòÿõ Th1-èììóííîãî îòâåòà ñî
çíà÷èòåëüíîé ñóïðåññèåé Òh2-òèïà [1]. Â ýêñïåðè-
ìåíòàëüíîì èññëåäîâàíèè ïîêàçàíî òîðìîçÿùåå
âëèÿíèå èììóíèçàöèè BCG íà ïðîäóêöèþ IgE ó
ìûøåé, ñåíñèáèëèçèðîâàííûõ îâàëüáóìèíîì [24].

Íàïðàâëåííîñòü ýòèõ äâóõ ïðîôèëåé Ò-èììó-
íèòåòà ðåãóëèðóåòñÿ ñëîæíûìè, åùå íå äî êîíöà
ÿñíûìè ìåõàíèçìàìè. Ïðè òóáåðêóëåçå òàêîé ïðî-
öåññ ìîæåò áûòü îáóñëîâëåí, â ÷àñòíîñòè, âèðóëåíò-
íîñòüþ ìèêîáàêòåðèé, äåéñòâèå êîòîðûõ åùå áîëåå
ïîëèìîðôíî èç-çà âëèÿíèÿ ñîöèàëüíûõ è ýêîëîãè-
÷åñêèõ ôàêòîðîâ íà îðãàíèçì áîëüíîãî. Âîñïðèèì÷è-
âîñòü ê òóáåðêóëåçíîé èíôåêöèè àññîöèèðóþò òàêæå
ñ íîñèòåëüñòâîì îïðåäåëåííûõ àíòèãåíîâ HLA-ñèñ-
òåìû.

Êàê èçâåñòíî, èíôèöèðîâàíèå ìèêîáàêòåðèÿ-
ìè ìîæåò ïðîòåêàòü â âèäå ëàòåíòíîé èíôåêöèè,
êîòîðàÿ ïðîÿâëÿåòñÿ ó áîëüíûõ íàëè÷èåì ïîçèòèâ-
íîé ÐÌ, èëè æå ñòàòü ïðè÷èíîé ðàçâèòèÿ ïåðâè÷íî-
ãî àêòèâíîãî òóáåðêóëåçà ëåãêèõ. Â ìèðå íà ñåãîä-
íÿ îêîëî 30% íàñåëåíèÿ èëè îêîëî 1,5 ìëðä. ÷åëîâåê
òóáèíôèöèðîâàíî. BCG-âàêöèíàöèÿ â íåîíàòàëü-
íîì è äåòñêîì âîçðàñòå ýôôåêòèâíî çàùèùàåò îò
ðàçâèòèÿ òóáåðêóëåçà ïðèìåðíî ó 50% ïðèâèòûõ
ëèö [20].

Ïîçèòèâíûé ðåçóëüòàò ÐÌ ìîæåò ñëóæèòü ïîä-
òâåðæäåíèåì äèàãíîçà òóáåðêóëåçà, îäíàêî îí íå
ÿâëÿåòñÿ íè ÷óâñòâèòåëüíûì, íè ñïåöèôè÷íûì òåñ-
òîì [25]. Èç îáùåé ïîïóëÿöèè äåòåé, èìåþùèõ
èíäóðàò 5�9 ìì, ëèøü â 5% ñëó÷àåâ áûë äèàãíîñ-
òèðîâàí òóáåðêóëåç [25]. B òî æå âðåìÿ òåñò ìîæåò
áûòü îòðèöàòåëüíûì ó 10�51% áîëüíûõ ñ àêòèâ-
íûì òóáåðêóëåçîì [2, 26].

Ïî äàííûì G. Comstock è ñîàâò., ó 1,7% äåòåé
ñ ãèïåðåðãèåé íà òóáåðêóëèí â ïîñëåäóþùåì ðàç-
âèâàåòñÿ òóáåðêóëåç [27]. Villabi J. è ñîàâò. ïðè

Ðèñ. 2. Ñîäåðæàíèå ðàçëè÷íûõ ñóáïîïóëÿöèé ëèìôîöèòîâ è ÈË2 â êðîâè ó çäîðîâûõ (à) è áîëüíûõ ÁÀ (á) äåòåé
ñ íåãàòèâíîé è ïîçèòèâíîé ÐÌ.
1 � ÑD3, 2 � ÑD4, 3 � ÑD8, 4 � ÑD16, 5 � ÑD95, 6 � ÑD4RA, 7 � ÑD4/ÑD8, 8 � ÈË2, 1-é ñòîëáèê � ÐÌ íåãàòèâíàÿ,
2-é ñòîëáèê � ÐÌ ïîçèòèâíàÿ.

Ä.Ø. Ìà÷àðàäçå
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èçó÷åíèè ðàñïðîñòðàíåííîñòè òóáèíôèöèðîâàíèÿ
ñðåäè 12 000 ïåðâîêëàññíèêîâ Áàðñåëîíû ëèøü â
0,87% ñëó÷àåâ âûÿâèëè ïîçèòèâíóþ ÐÌ, èç êîòî-
ðûõ ó 77% äåòåé áûëî äèàãíîñòèðîâàíî òóáèíôè-
öèðîâàíèå áåç êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé è òîëüêî
ó 6 äåòåé � ðàíåå íå âûÿâëåííûé òóáåðêóëåç [4].
Ïðîâåäåíèå ïðåâåíòèâíîé õèìèîòåðàïèè òóáèíôè-
öèðîâàííûì äåòÿì è ïîäðîñòêàì ñïîñîáñòâóåò çíà-
÷èòåëüíîìó ñíèæåíèþ òóáåðêóëèíîïîçèòèâíîñòè
ñðåäè íèõ [28].

Ñ èììóíîëîãè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ, ÷àñòûå ðåñ-
ïèðàòîðíûå âèðóñíûå èíôåêöèè â ðàííåì äåòñòâå
èíäóöèðóþò ïîâûøåíèå ïðîäóêöèè ÈË12 è γÈÔÍ,
÷òî ìîæåò ïðèâåñòè ê ñóïðåññèè Th2-îòâåòà è
ñíèæåíèþ àëëåðãè÷åñêîé ñåíñèáèëèçàöèè îðãàíèç-
ìà [1, 2, 6]. Ñåãîäíÿ îäíèì èç ìåõàíèçìîâ intrinsis-
àñòìû, êàê èçâåñòíî, ðàññìàòðèâàåòñÿ ïåðñèñòåí-
öèÿ âèðóñîâ (ðåñïèðàòîðíî-ñèíöèòèàëüíûé âèðóñ?
àäåíîâèðóñ?), ñïîñîáíûõ èíäóöèðîâàòü Òh2-ïîäîá-
íûé îòâåò ó ÷óâñòâèòåëüíûõ ëèö. Òàêèì æå èíäóê-
òîðîì, ïî ìíåíèþ S. Holgate, ìîãóò âûñòóïèòü è
ìèêîáàêòåðèè [6]. Ò. Shirakawa è ñîàâò. âûñêàçàëè
ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî èíôåêöèÿ Ì. tuberculosis
ìîæåò ïðåäîòâðàòèòü ðàçâèòèå ÁÀ è äðóãèõ àëëåð-
ãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé çà ñ÷åò up-ðåãóëÿöèè ôóíê-
öèè Th1-êëåòîê [14]. Â íåäàâíåé ðàáîòå äðóãèõ
ÿïîíñêèõ ó÷åíûõ òàêàÿ òî÷êà çðåíèÿ ïîäâåðãíóòà
ñîìíåíèþ íà îñíîâàíèè èçó÷åíèÿ áàëàíñà Th1/
Th2-êëåòîê ó áîëüíûõ àêòèâíûì òóáåðêóëåçîì, ó
êîòîðûõ ñîäåðæàíèå γÈÔÍ è ÈË4-ïîçèòèâíûõ
êëåòîê ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè áûëî çíà÷èòåëüíî
ñíèæåíî, a óðîâåíü îáùåãî IgE ïîâûøåí [17]. Àíòèòó-
áåðêóëåçíàÿ òåðàïèÿ, ïðîâåäåííàÿ â òå÷åíèå 2�3 ìå-

ñÿöåâ, íå ïîäàâëÿëà àêòèâíîñòü Òh1-êëåòîê ó òàêèõ
áîëüíûõ, ñëåäîâàòåëüíî, èíôåêöèÿ Ì. tuberculosis, ïî
ìíåíèþ àâòîðîâ, íå ïðåäîòâðàùàåò îðãàíèçì îò ðàçâè-
òèÿ àëëåðãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Íàïðîòèâ, ïðè ðåò-
ðîñïåêòèâíîì àíàëèçå íà ïðîòÿæåíèè 30 ëåò âçàèìî-
ñâÿçè ýòèõ äâóõ íîçîëîãèé ñðåäè æåíùèí, èìåþùèõ
â äåòñòâå èíôèöèðîâàíèå Ì. tuberculosis èëè ñòðàäàþ-
ùèõ òóáåðêóëåçîì, äîñòîâåðíî ðåæå âñòðå÷àëèñü ñëó-
÷àè àëëåðãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé è ÁÀ [5].

P. Shirtcliffe è ñîàâò. ïðè ñîïîñòàâëåíèè ýïèäå-
ìèîëîãè÷åñêèõ äàííûõ ÁÀ (ïðîãðàììà ISAAC) è
òóáåðêóëåçà (ïðîãðàììà ÂÎÇ) ñðåäè äåòåé â âîçðàñ-
òå 6�7 ëåò âûÿâèëè îáðàòíóþ âçàèìîñâÿçü ìåæäó
ýòèìè äâóìÿ íîçîëîãèÿìè: ïîäîáíàÿ ïàðàëëåëü â
ãðóïïå ñòàðøåêëàññíèêîâ (13�14 ëåò) áûëà õàðàê-
òåðíà òîëüêî äëÿ äåòåé, óæå èìåâøèõ äèàãíîñòèðî-
âàííóþ ÁÀ [29].

Íåäàâíåå ýïèäåìèîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå (áî-
ëåå 60 254 äåòåé) ïîäòâåðäèëî ñîñóùåñòâîâàíèå
äðóã ñ äðóãîì çàáîëåâàíèé, ïðîòåêàþùèõ ïî Òh1-
èëè Òh2-òèïó, íàïðèìåð, ÁÀ è èíñóëèíîçàâèñèìî-
ãî äèàáåòà èëè ðåâìàòîèäíîãî àðòðèòà [30].

Èíôèöèðîâàíèå Ì. tuberculosis ÿâëÿåòñÿ ïðè-
ìåðîì âíåøíåãî ôàêòîðà, íåñîìíåííî, ñïîñîáíîãî
âëèÿòü íà ñëîæíîå âçàèìîäåéñòâèå êëåòîê è êëå-
òî÷íûõ ýëåìåíòîâ ó áîëüíûõ ÁÀ. Îäíàêî íàøå
èññëåäîâàíèå íå âûÿâèëî ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåð-
íûõ ðàçëè÷èé èììóíîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ìåæ-
äó ãðóïïîé äåòåé, ñòðàäàþùèõ ÁÀ è èíôèöèðîâàí-
íûõ ìèêîáàêòåðèÿìè, ïî ñðàâíåíèþ ñ äåòüìè áåç
àòîïèè.

Â íàøó çàäà÷ó íå âõîäèëî èçó÷åíèå ôàêòîðîâ
ðèñêà, ñïîñîáñòâóþùèõ òóáèíôèöèðîâàíèþ äåòåé.
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Ò.Ã. Ðåøåòîâà, Î.Â. Êóçíåöîâà, Ò.Ã. Ãëàçîâà

ÏÎ×Å×ÍÀß  ÃÅÌÎÄÈÍÀÌÈÊÀ  ÏÐÈ  ÁÐÎÍÕÈÀËÜÍÎÉ  ÀÑÒÌÅ  Ó  ÄÅÒÅÉ

Èâàíîâñêàÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ ÌÇ ÐÔ, ã. Èâàíîâî, ÐÔ

Èññëåäîâàíî ñîñòîÿíèå ïî÷å÷íîãî êðîâîòîêà âî âçàèìîñâÿçè ñ ïîêàçàòåëÿìè ëåãî÷íîé âåíòèëÿ-
öèè è êèñëîòíî-îñíîâíîãî ñîñòîÿíèÿ â ðàçëè÷íûå ïåðèîäû áðîíõèàëüíîé àñòìû (ÁÀ) â çàâèñèìîñòè
îò ñòåïåíè òÿæåñòè çàáîëåâàíèÿ. Îáîñòðåíèå ÁÀ õàðàêòåðèçîâàëîñü ñíèæåíèåì îáúåìíîãî ïóëüñî-
âîãî êðîâåíàïîëíåíèÿ ïî÷åê, ãèïåðòåíçèåé àðòåðèîëî-âåíóëÿðíîãî çâåíà ãåìîöèðêóëÿöèè, ÷òî
â èòîãå ïðèâîäèëî ê íåñîîòâåòñòâèþ ïðèòîêà è îòòîêà êðîâè è óâåëè÷åíèþ âðåìåíè òðàíñðåíàëüíîé
ãåìîöèðêóëÿöèè. Ïðîëîíãèðîâàííàÿ ðåñïèðàòîðíàÿ äèñôóíêöèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ òÿæåëîé ÁÀ
ñî÷åòàëàñü ñî ñòîéêèìè íàðóøåíèÿìè ïî÷å÷íîãî êðîâîòîêà. Ïàðàìåòðû ðåíàëüíîé ãåìîöèðêóëÿ-
öèè èìåëè îò÷åòëèâóþ âçàèìîñâÿçü ñ ïîêàçàòåëÿìè àçîòèñòîãî áàëàíñà è ñêîðîñòüþ ãëîìåðóëÿðíîé
ôèëüòðàöèè. Äåçàäàïòèâíûå ñîñóäèñòûå ðåàêöèè, êîòîðûå âåäóò ê ñíèæåíèþ ýôôåêòèâíîñòè
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