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Обследовано 30 школьников с тяжелой бронхиальной астмой и 30 детей со среднетяжелым

ее течением. У пациентов с тяжелой астмой выявлена четкая тенденция к повышению относи-
тельного содержания ИЛ-4 в периферической крови, что косвенно указывает на выраженность
воспалительного процесса в бронхах. Практически у каждого второго ребенка, страдающего тя-
желой астмой, отмечалось повышение концентрации IgA (более 1,8 мг/мл), при этом соотноше-
ние шансов составило 8,6 (95 % ДИ 3,9–18,8). Определены клинико-эпидемиологический риск и
диагностическая ценность отдельных иммунологических показателей для верификации фено-
типа тяжелой бронхиальной астмы.

Ключевые слова: бронхиальная астма, дети, интерлейкины, иммуноглобулины, астма-
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Introduction. Although long-term studies of allergic diseases, which are held by the internation-

al community of scientists, bronchial asthma is one of the most pressing problems of modern pe-
diatrics.

The arm of the research: to establish parameters of humoral immune system in children of school
age for verification severe phenotype of asthma and improve outcomes.

Methods. The study involved 60 school-age children with asthma in remission. Over the course of
the disease the patients were divided into two clinical groups. The first (I) clinical group consisted of
30 patients who had been registered severe asthma. The second (II) clinical group formed 30 stu-
dents with moderately severe asthma.

Results. The average concentration of IL-4 in the serum of children first clinical group was (10.6±
±2.1) mg/ml, and in those of the second clinical group — (7.2±2.5) mg/ml (p>0.05). Concentration
of IgM in serum of more than 1 mg/ml was found in 57.7% of patients with severe asthma and in
39.1% of patients in the other clinical groups (p>0.05). The average content of IgA serum of
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Вступ

Попри багаторічні дослі-
дження алергічних захворю-
вань, які проводяться міжна-
родною спільнотою науковців,
бронхіальна астма (БА) зали-
шається однією із найактуаль-
ніших проблем сучасної пе-
діатрії.

Згідно з даними епідеміоло-
гічних досліджень, на алергіч-
ні захворювання страждає до
25 % дітей і підлітків, тобто
кожна четверта, а на БА — кож-
на десята дитина [1]. Відпо-
відно до даних ВООЗ, пошире-
ність БА серед дитячого насе-
лення становить 10 %. У різ-
них регіонах України даний по-
казник коливається від 5 до
9 % дитячої популяції [2]. Особ-
ливо гостро наразі стоїть пи-
тання про підвищення ефектив-
ності терапії даного захворю-
вання та досягнення такого рі-
вня контролю, який дозволяв
би дитині вести активне соці-
альне життя.

Згідно з Глобальною стра-
тегією лікування та профілак-
тики БА, адекватна терапія до-
зволяє контролювати клінічні
прояви хвороби. Однак у пев-
ної частини хворих (за дани-
ми різних авторів, у 40–60 %)
[2] розвивається астма, що
важко піддається лікуванню.
Неефективність базисної тера-
пії БА [3; 4] зумовлена, ймо-
вірно, наявністю різних фено-
типів даного захворювання [5],
зокрема фенотипу «тяжкої аст-
ми». Даний фенотип характе-
ризується генетично детермі-
нованою нечутливістю орга-
нізму до глюкокортикостерої-

дів [6], які є основою протиза-
пальної терапії.

Надмірно агресивна терапія
глюкокортикостероїдами, за не-
ефективності звичайних доз, у
дітей із зазначеним вище фе-
нотипом БА зумовлює розви-
ток низки небажаних і небез-
печних ускладнень [5]. Досить
часто верифікація фенотипу
тяжкої астми, особливо в періо-
ді ремісії, викликає певні труд-
нощі у лікаря. Оскільки клініч-
на картина різних фенотипів
БА практично не відрізняється,
необхідно знаходити об’єктив-
ні їх маркери для персоналіза-
ції терапії астми та, відповідно,
підвищення її ефективності.
На нашу думку, такими марке-
рами можуть бути показники
клітинної ланки імунної систе-
ми дітей, що відображають па-
тогенетичні механізми реаліза-
ції даного захворювання.

Мета дослідження — оціни-
ти окремі показники гумораль-
ної ланки імунної системи у ді-
тей шкільного віку для верифі-
кації тяжкого фенотипу БА та
покращання результатів ліку-
вання.

Матеріали та методи
дослідження

У пульмонологічному відді-
ленні Обласної дитячої клініч-
ної лікарні № 1 Чернівців у пе-
ріоді ремісії комплексно обсте-
жено 60 дітей шкільного віку,
хворих на БА. За перебігом за-
хворювання дітей розподілили
на дві клінічні групи. До першої
клінічної групи увійшли 30 па-
цієнтів, у яких реєструвалася
тяжка БА. Другу клінічну групу
сформували 30 школярів, у

яких визначалася БА серед-
ньої тяжкості. За основними
клінічними ознаками сформо-
вані групи були порівнюва-
ними.

Першу клінічну групу утво-
рили 21 (70,0 %) хлопчик і
9 (30,0 %) дівчаток. До другої
групи увійшло 19 (63,3 %) хлоп-
чиків (pϕ>0,05) і 11 (36,7 %)
дівчаток (pϕ>0,05). Середній
вік хворих першої групи стано-
вив (12,2±0,5) року, а школярів
другої групи — (11,1±0,6) року
(p>0,05). До складу першої клі-
нічної групи увійшли 33,3 %
міських жителів і 66,7 % паці-
єнтів із сільської місцевості.
Другу групу сформували 12
(40,0 %) мешканців міст і місь-
ких поселень і 18 (60,0 %) хво-
рих (pϕ>0,05), які проживають
у селах.

Таким чином, за статтю, ві-
ком і місцем проживання клі-
нічні групи порівняння вірогід-
но не відрізнялися.

Усім дітям проводили імуно-
логічне дослідження крові ІІ–
ІІІ рівнів. Вміст у сироватці кро-
ві імуноглобулінів класів A, G,
M визначали методом раді-
альної імунодифузії за G. Man-
cini et al., а загального IgЕ,
ІЛ-4, ІЛ-5 та ІЛ-8 у сироватці
крові — методом імунофер-
ментного аналізу.

Статистичну обробку ре-
зультатів дослідження здійсню-
вали за допомогою методів
варіаційної статистики, викори-
стовуючи статистичну програ-
му StatSoft Statistica 5.0, та з
позиції клінічної епідеміології з
визначенням чутливості та
специфічності тестів і додатно-
го та від’ємного відношення

patients with severe asthma reached (1.77±0.15) mg/ml, and the children of the second clinical group
— (1.27±0.2) mg/ml (p<0.05).

Conclusions. The relative levels of IgG, greater than 12.0 mg/ml allows verified severe asthma
with a sensitivity of 57.7% and a specificity of 81.8%, with odds ratios — 6.1, and personalize treat-
ment policy in these patients. Increased IgA concentration more than 1.8 mg/ml associated with the
risk of having severe asthma phenotypes: the absolute risk — 0.5, RR — 2.2 (95% CI 1.2–4.3) with
odds ratios — 8.6.

Key words: bronchial asthma, children, interleukins, immunoglobulins, asthma-phenotypes.
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правдоподібності, а також з
урахуванням абсолютного,
відносного ризиків і співвід-
ношення шансів із зазначен-
ням 95 % довірчого інтервалу
(95 % ДІ).

Результати дослідження
та їх обговорення

Порівняльний аналіз показ-
ників гуморальної ланки імуні-
тету у дітей із фенотипом тяж-
кої БА та середньотяжким пе-
ребігом захворювання пока-
зав, що вміст ІЛ-8 у сироватці
крові у дітей обох клінічних
груп суттєво не відрізнявся,
однак практично в чотири рази
перевищував норму за даними
виробника (2 пг/мл). Так, серед-
ній вміст IЛ-8 у сироватці кро-
ві осіб першої групи становив
(8,1±0,9) пг/мл, а у пацієнтів, у
яких реєструвався середньо-
тяжкий перебіг БА, — (8,5±
±1,4) пг/мл (р>0,05).

Важливими індикаторами
хронічного запалення при БА
є IЛ-4 та IЛ-5, біологічний
ефект яких пов’язаний із регуля-
цією синтезу IgЕ та підтримкою
еозинофільного запалення в
респіраторному тракті [7]. Порів-
няльний аналіз даних цитокінів
у школярів обох клінічних груп
не виявив вірогідних відмінно-
стей, проте відмічено чітку тен-
денцію до підвищення концен-
трації у пацієнтів із тяжкою БА.
Так, середня концентрація ІЛ-4
у сироватці крові дітей пер-
шої клінічної групи становила
(10,6±2,1) пг/мл, а в осіб дру-
гої клінічної групи — (7,2±
±2,5) пг/мл (р>0,05). Середній
вміст IЛ-5 у клінічних групах ся-
гав (35,8±15,7) і (8,6±4,3) пг/мл
(р>0,05) відповідно. Попри
відсутність вірогідних відмінно-
стей концентрації даних цито-
кінів у сироватці крові дітей із
різними фенотипами БА, прак-
тично у кожного третього па-
цієнта першої клінічної групи
(36,4 %) реєструвався значно

підвищений вміст ІЛ-4 (більше
10,0 пг/мл), тимчасом як у об-
стежених другої групи — лише
у 15,5 % випадків (pϕ<0,05).
Тенденція до підвищеного вмі-
сту IЛ-4 та IЛ-5 у сироватці кро-
ві дітей, хворих на тяжку БА,
зумовлена, ймовірно, вираже-
нішим запаленням дихальних
шляхів [8]. При цьому специфіч-
ність визначення зазначеної
вище концентрації ІЛ-4 у пери-
феричній крові школярів із
тяжкою БА становила 84,6 %
(95 % ДІ 75,9–91,1), а чутли-
вість — лише 36,4 % (95 % ДІ
26,9–46,6), при співвідношенні
шансів 3,1 (95 % ДІ 1,5–6,2).

Оскільки розвиток БА по-
всякчас асоціює із вродженою,
генетично-детермінованою гі-
перпродукцією IgE [9], нами
досліджено його вміст у сиро-
ватці крові обстежених дітей.
Установлено, що вміст за-
гального IgE у сироватці кро-
ві практично всіх обстежених
нами хворих (95,1 %) переви-
щував популяційну норму здо-
рових дітей (120 МО/мл), однак
у пацієнтів першої клінічної гру-
пи він був дещо вищим. Так,
вміст IgE у школярів із тяжкою
астмою становив 813,5 МО/мл,
а в осіб другої клінічної групи
— 685,3 МО/мл (р>0,05). Вод-
ночас концентрація IgE, що
перевищувала 883,0 МО/мл,
реєструвалась у 43,5 % дітей
першої клінічної групи та лише
у 33,3 % випадків — у другій
групі порівняння (р<0,05).

Згідно з даними літератури
[10], Т-хелпери 2-го порядку
активують перетворення IgМ
та IgG в IgЕ, саме тому нами
був проведений аналіз кон-
центрації даних імуноглобулі-
нів у сироватці крові.

Середня концентрація IgG у
сироватці крові дітей, хворих
на тяжку БА, була незначно
вищою, ніж у осіб другої клі-
нічної групи. Так, даний показ-
ник у пацієнтів першої групи

становив (11,4±1,1) мг/мл, а у
школярів другої групи — (9,9±
±0,8) мг/мл (р>0,05). Незва-
жаючи на те, що у дітей обох
груп не виявлено вірогідної
відмінності між рівнями IgG у
сироватці крові, однак значен-
ня даного показника, що пере-
вищували 12,0 мг/мл, реєстру-
вались у більшості обстежених
осіб (57,6 %) першої групи на
противагу частки дітей (18,2 %)
другої групи (pϕ<0,05).

Підвищений до зазначено-
го показника вміст IgG у пери-
феричній крові асоціював із
ризиком наявності фенотипу
тяжкої БА: атрибутивний ри-
зик — 0,4, відносний ризик —
2,2 (95 % ДІ 1,4–3,4) при спів-
відношенні шансів 6,1 (95 %
ДІ 3,2–11,6).

Водночас у пацієнтів пер-
шої групи спостерігалася тен-
денція до вищого вмісту IgM у
сироватці крові порівняно з діть-
ми із середньотяжким перебі-
гом БА. Так, середній вміст
даного імуноглобуліну в сиро-
ватці крові пацієнтів обох клі-
нічних груп становив (1,80±
±0,36) та (1,20±0,07) мг/мл
відповідно (р>0,05). При цьо-
му концентрація IgM у сиро-
ватці крові понад 1,1 мг/мл ви-
явлена у 57,7 % хворих із
тяжкою БА та у 39,1 % па-
цієнтів другої клінічної групи
(pϕ>0,05).

У школярів першої клінічної
групи відмічається вірогідно
вищий вміст IgА у сироватці
крові, що, ймовірно, асоціює з
вираженістю запального про-
цесу. Так, середній вміст IgA у
сироватці крові пацієнтів із
тяжкою астмою сягав (1,77±
±0,15) мг/мл, а у дітей другої клі-
нічної групи — (1,27±0,20) мг/мл
(р<0,05). Концентрація IgА у
сироватці крові вище 1,8 мг/мл
визначалася у 46,2 % шко-
лярів із тяжкою БА та лише у
9,1 % осіб  другої клінічної гру-
пи (pϕ>0,05).
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Показники діагностичної
цінності підвищеного вмісту
IgА у периферичній крові при
виявленні тяжкого фенотипу
БА щодо середньотяжкого пе-
ребігу захворювання були та-
кими: чутливість — 46,2 %
(95 % ДІ 36,1–56,4), специфіч-
ність — 90,9 % (95 % ДІ 83,4–
95,7), додатного — 5,07 та від’-
ємного — 0,59 відношення
правдоподібності. Підвищена
до зазначеного вище показни-
ка концентрація IgА у перифе-
ричній крові асоціювала із ри-
зиком наявності фенотипу тяж-
кої БА: атрибутивний ризик —
0,5, відносний ризик — 2,2
(95 % ДІ 1,2–4,3) при співвід-
ношенні шансів 8,6 (95 % ДІ
3,9–18,8).

Таким чином, у більшості
пацієнтів із тяжкою БА відміча-
ється підвищена концентрація
IgЕ, IgG, IgМ, IgА, ІЛ-4 та ІЛ-5
у сироватці крові, що опосеред-
ковано свідчить про вираже-
ність запального процесу у да-
ної когорти осіб.

Висновки

Враховуючи низьку чутли-
вість показників гуморальної
ланки імунної системи у дітей,
зокрема ІЛ-4, ІЛ-5, IgE, IgG, IgM
та IgА, їх не доцільно самостій-
но використовувати для вста-
новлення фенотипу тяжкої БА.

Відносний вміст IgG, що пе-
ревищує 12,0 мг/мл, та IgА
більше 1,8 мг/мл дозволяє зі
специфічністю 81,8 % верифі-
кувати тяжку БА та персоналі-
зувати лікувальну тактику в
даних пацієнтів.

Концентрація IgG понад
12,0 мг/мл у 6 разів підвищу-
вала шанси наявності тяжкої
БА у дітей, а збільшений до
1,8 мг/мл відносний вміст IgА
— практично у 9 разів.
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