
Российский   Аллергический   Журнал 129

Сравнительная характеристика оппозиционных цитокинов (ил-17а, ил-35) сыворотки крови пациентов с эритемной и безэритемной формами 
i стадии иксодового клещевого боррелиоза

с безэритемной формой при госпитализации со-
ставило 0,54 (0,26; 0,63) пг/мл, что в 2,8 раза выше 
уровня здоровых доноров. Концентрация IL-17A 
сыворотки крови у пациентов с эритемной фор-
мой превышает в 1,4 раза показатели больных с 
безэритемной формой, полученные различия не 
достоверны (р=0,158, р>0,05). Известно, что IL-
17A представляет собой гомодимер, цитокин с 
молекулярной массой 32 kDa [4]. IL-17A выра-
батывается активированными Тh17-лимфоцита-
ми-памяти. IL-17A стимулирует врождённый им-
мунитет и иммунную защиту организма. Данный 
цитокин мобилизует нейтрофилы через грануло-
поэз, способствует их локальному выживанию. 
Продукция IL-17A Т-лимфоцитами регулирует-
ся активацией IL-23-рецептора. Цитокин IL-17A 
характеризуется выраженными воспалительны-
ми свойствами и способностью инициировать 
тяжёлые аутоиммунные патологии [4]. IL-17А 
вызывает развитие воспалительных процессов в 
тканях головного мозга, суставных хрящей, ко-
стей, менисков, кожи [4]. В ходе нашей работы 
определено содержание противовоспалительного 
IL-35 в сыворотке крови пациентов с эритемной 
формой при госпитализации, составившее 22,99 
(5,12; 50,62) пг/мл. Концентрации сывороточно-
го IL-35 здоровых доноров ниже уровня пациен-
тов с эритемной формой а – 17,16 (5,12; 28,67) пг/
мл (р=0,425, р>0,05). Уровень IL-35 в сыворотке 
больных с безэритемной формой при госпитали-
зации составил 12,07 (2,03; 19,92) пг/мл, что до-
стоверно ниже значений контрольной группы в 
1,4 раза (р=0,006, р<0,01). Содержание IL-35 в сы-
воротке крови больных с эритемной формой в 1,9 
раз выше, чем у больных с безэритемной формой 
(р=0,009, р<0,01). Известно, что IL-35 принадле-
жит семейству IL-12 и выделяется дендритными 
клетками, регуляторными Т-лимфоцитами су-
прессорами (Treg (Foxp3+)) [3,5]. IL-35 состоит из 
двух субъединиц (Ebi3 и IL-12p35). IL-35 является 
регуляторным супрессорным фактором. Данный 
цитокин стимулирует наработку регуляторных 
Т-лимфоцитов супрессоров (Treg), приводящих к 
снижению дифференцировки Th17 и подавлению 
продукции IL-17A [3,5]. 

Выводы. 
1. У пациентов с эритемной формой иксодо-

вого клещевого боррелиоза в периоде разгара   
выраженное повышение активности IL-17A со-
четается с высокой  выработкой IL-35, что свиде-
тельствует об уравновешенности аутоимунных и 

противовоспалительных процессов. 2. У больных 
с безэритемной формой боррелиозной инфекции 
в разгар заболевания повышение сывороточных 
уровней IL-17A сопровождается недостаточной 
активностью ИЛ-35, что подтверждает преобла-
дание аутоиммунных воспалительных процессов 
над иммуносупрессивными реакциями. 
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Бронхиальная астма (БА) характеризуется 
обратимым нарушением бронхиальной 

проходимости [1].  Тем не менее, у части больных 
развивается фиксированная обструкция, которая 
определяется как отсутствие нормализации соот-
ношения ОФВ1/ФЖЕЛ (ОФВ1/ФЖЕЛ<0.7) после 
ингаляции бронхолитика [2-4]. В последние годы 
эту форму болезни рекомендовано выделять в ка-
честве отдельного фенотипа [1].

Целью настоящего исследования явилась 
оценка стабильности этой формы болезни и вы-
явление факторов, связанных с её развитием.

Материалы и методы. Обследовано 22 амбу-
латорных пациентов с астмой лёгкого течения, 
37 пациентов со среднетяжёлой БА и 37 больных 
тяжёлой астмой по определению ERS/ATS (2014) 
в возрасте 18-82 лет без сопутствующей ХОБЛ. В 
течение года каждые 3 месяца выполнялись спи-
рометрия (Vitalograph 2120) с бронхолитической 
пробой. Атопический статус оценивался по ре-
зультатам кожных проб или уровню специфиче-
ских IgE в сыворотке крови к распространенным 
ингаляционным аллергенам. FeNO измерялся на 
газоанализаторе Logan 4100. Контроль астмы и 
качество жизни оценивались по русскоязычным 
версиям вопросника ACQ-5 и SGRQ, соответ-
ственно. 

Результаты. Среди обследованных больных 
БА исходно доля пациентов с фиксированной 
обструкцией составила 18% при лёгком течении, 

41% при среднетяжёлой астме и 87% при тяжё-
лом течении БА (p<0.001). Ранее не получали 
базисную терапию ИГКС 41% больных при лёг-
кой астме и 24% пациентов (p>0.05) с БА средней 
тяжести; при тяжёлой астме все пациенты ранее 
применяли средние или высокие дозы ИГКС. 
Частота активного курения в период наблюде-
ния составила 14% при лёгкой астме, 11% при БА 
средней тяжести и 5% при тяжёлой астме. Ранее 
курили 27% больных лёгкой БА, 16% пациентов 
со среднетяжелой и 30% больных тяжёлой БА.

В течение года наблюдения стабильно вы-
являлась достоверная связь между наличием 
фиксированной обструкции и тяжестью астмы 
(r=0.55, p<0.05 исходно и r=0.53, p<0.05 через год 
наблюдения), возрастом больных  (r=0.25, p<0.05 
и r=0.32, p<0.05), а также с длительностью тече-
ния астмы (r=0.35, p<0.05 и r=0.32, p<0.05). Часто-
та выявления ОФВ1/ФЖЕЛ <0.70 после пробы с 
бронхолитиком у больных БА положительно кор-
релировала с курением в анамнезе (r=0.38, p<0.05 
и r=0.28, p<0.05), а также с длительностью пас-
сивного курения (r=0.40, p<0.05 и r=0.37, p<0.05). 
Из сопутствующих заболеваний значение имели 
перенесённые ранее затяжные бронхиты (r=0.27, 
p<0.05 и r=0.34, p<0.05). 

У больных астмой фиксированная бронхиаль-
ная обструкция дыхательных путей была связа-
на с частотой стойкой утраты трудоспособности 
(r=0.50, p<0.05) и госпитализаций по поводу обо-
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Стабильность фиксированной обструкции дыхательных путей у больных бронхиальной астмой

стрений БА в анамнезе (r=0.41, p<0.05), худшим 
контролем БА (r=0.27, p<0.05) и качеством жизни 
SGRQ (активность - r=0.35, p<0.05, общий балл 
SGRQ r=0.27, p<0.05). 

Наличие фиксированной бронхиальной об-
струкции отрицательно коррелировало с от-
носительной (r= - 0.69, p<0.05) и абсолютной 
величиной исходного ОФВ1 (r= - 0.65, p<0.05), по-
ложительно – с относительной величиной её при-
роста в пробе с бронхолитиком (r=0.43, p<0.05) 
и частотой положительной бронхолитический 
пробы (r=0.31, p<0.05).

Выявлена связь суточной дозы ИГКС по  БДП 
и выявляемой фиксированной бронхиальной об-
струкцией (r=0.38, p<0.05). Величина ИМТ, нали-
чие атопии и уровни маркеров эозинофильного 
воспаления дыхательных путей (FeNO, эозино-
филов периферической крови), а также уровень 
нейтрофилов периферической крови не были ас-
социированы с фиксированной обструкцией.

У большинства пациентов (86%) фиксирован-
ная бронхиальная обструкция явилась стабиль-
ным фенотипом. Через год она отмечалось у 18% 
(p>0.05) больных  лёгкой астмой, 38% (p>0.05) 
пациентов с БА средней тяжести и 84% (p>0.05) 
больных с тяжёлым течением заболевания. У 7 
пациентов отмечался переход фиксированной 
обструкции в обратимую (2 пациента при лёгкой 
астме, 4 больных при БА средней тяжести и 1 па-
циентка с тяжёлым течением астмы), у 5 больных 
– наоборот (2 пациента  при лёгкой и 3 пациента 
при астме средней тяжести).

Факторами, способствующими переходу фик-
сированной обструкции в обратимую явились 
регулярное использование терапии ИГКС в до-
зах, соответствующих степени тяжести астмы 
(100% больных), в том числе и у пациентов, ранее 
не применявших ИГКС, а также прекращение ку-
рения (14% больных).

Формированию фиксированной обструкции 
способствовало нерегулярная терапия ИГКС 
либо дозы, не соответствующие тяжести астмы 
(60% больных), продолжающееся курение (40%) 
и у 1 пациентки со средней степенью тяжести 
астмы, с доказанной сенсибилизацией к большо-
му числу ингаляционных аллергенов, не выпол-
нялись рекомендации по элиминации аллергенов 
и отсутствовала адекватная терапия сопутствую-

щего аллергического персистирующего ринита и 
хронического синусита.

Заключение. Фиксированная бронхиальная 
обструкция представляется стабильной и чаще 
наблюдается при тяжёлой астме у пациентов 
старшего возраста, курильщиков и при длитель-
ном течении заболевания. При этом фенотипе у 
больных отмечается более низкий контроль и ка-
чество жизни, большая частота госпитализаций 
и стойкой утраты трудоспособности, чем при 
обратимой бронхиальной обструкции. Перехо-
ду ранее обратимой бронхиальной обструкции 
в фиксированную способствуют неадекватное 
лечение астмы и курение. С другой стороны, ис-
пользование регулярной базисной терапии и от-
каз от курения у части пациентов может приве-
сти к восстановлению обратимости обструкции.
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