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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ 

 
        Актуальность темы диссертации. В Кыргызстане, как и целом в мире, 
имеет место рост  заболеваний верхних дыхательных путей инфекционно-
аллергической природы у детей [М.Е. Загорянская и соавт.,  2003, Н.Э. Умета-
лиева,  2007], что связывают с аллергизацией и ухудшением экологии окружа-
ющей среды. Обычная противовоспалительная терапия ринитов, отитов, сину-
ситов не всегда приводит к выздоровлению, спустя несколько месяцев, заболе-
вание вновь может обостриться. Это послужило основой для выделения катего-
рии часто болеющих детей (ЧБД) [В.Ю. Альбицкий,  А.А. Боронов, 1986]. Си-
туация заставляет вести поиск новых патогенетических методов восстанови-
тельного лечения, так как  ЧБД отстают в развитии, нередко  потом заболевают 
бронхиальной астмой (БА).  БА представляет собой важнейшую медико-
социальную и экономическую проблему, общемировая заболеваемость БА уве-
личивается с каждым годом [Anandan C. etal., 2010; Anderson G.P., 2008; Holgate 
S.T. etal., 2010]. 
         В последнее десятилетие появились ряд работ по лечению отитов и сину-
ситов местным применением модификатором и стимуляторов сурфактанта 
[Mautone, 2004]. Однако, предлагая средства для лечения и профилактики оти-
та,  авторы не дают  критериев оценки поверхностно-активных свойств содер-
жимого внутреннего уха. Хотя, в начале 21 века в слизистой внутреннего уха,  
евстахиевой трубы и некоторых других  органов выявлены коллектины, схожие 
с протеинами сурфактанта легких [JF.Mc Guire, 2002, JM.  Luoetal., 2004,    Г.В. 
Белов и   соавт., 2005]. С нашей точки зрения представляется практически зна-
чимым изучить возможность определения поверхностной активности (ПА) сек-
рета внутреннего уха и евстахиевой трубы в назофарингеальных смывах для 
диагностики нарушений сурфактантов уха.    Возможно,  эти показатели могут 
стать критериями эффективности восстановительного лечения детей с заболе-
ваниями верхних дыхательных путей и больных бронхиальной астмой. 
         Общепризнанно, что в  организме больного с заболеваниями легких и 
верхних дыхательных путей в результате патологического процесса развивают-
ся изменения на клеточном и молекулярном уровне,  которые в норме практи-
чески отсутствуют [Бримкулов Н.Н., Белов Г.В.,  1989;  Holgate S.T., 2011; 
Rubin B.K., 2002].  Эти  сдвиги  могут быть оценены с помощью лабораторного 
изучения биологических образцов: например, жидкости, получаемой при брон-
хоальвеолярном лаваже,  промывании носа, исследовании крови,  проб ткани 
легкого [Белов Г.В. и др., 1995; Добрых В.А., Мун И.Е., 2005].  Рядом исследо-
вателей было предложено применение   методов оценки физико-химических 
показателей конденсата выдыхаемого воздуха (КВВ) и эндоназальных  смывов 
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(ЭНС)  в качестве индикаторов активности патологических процессов в ВДП 
[Поважная Е.Л. и др., 1996; Kaiko G.E., Foster P.R., 2011; Karaaslan C. 2012].  

К настоящему времени проведено большое количество исследований,  
подтвердивших, что изменения процессов свободнорадикального окисления 
(СРО) и  функции антиоксидантной системы (АОС) вносят существенный 
вклад в патогенез инфекционно-аллергических заболеваний, в частности, ак-
тивные формы кислорода играют важнейшую роль в патогенезе БА  [Болевич 
С., 2006;  Li Y. et al., 2014;  Mathias L.J. et al., 2013 ]. Также установлено, что для 
патологии, сопровождающейся  повышением активности СРО, характерно раз-
витие окислительного стресса, что в полной мере относится и к острым респи-
раторным заболеваниям у часто болеющих детей [Соодаева С.К., 2006; Rahman 
I. еt al., 2006].  

Очевидно, что результаты исследований иммунного статуса,  процессов 
СРО, а также локальных физико-химических характеристик состояния ВДП у 
часто болеющих детей,  сравнение этих данных с  показателями детей, страда-
ющих бронхиальной астмой,   позволит выявить  определенные закономерности 
развития этих заболеваний, даст возможность определить критерии перехода 
ребенка из статуса «часто болеющего» в статус больного бронхиальной астмой.  
          Связь темы диссертации с научными программами. 

Работа выполнена в инициативном порядке. 
          Цель работы: 
          Патогенетическое обоснование путей оптимизации диагностики и лече-
ния часто болеющих детей и детей с бронхиальной астмой.   
         Задачи исследования: 
1. Определить биологическое значение изменений свободнорадикального 
окисления липидов и поверхностной активности сурфактанта слизистых 
оболочек  при моделировании аллергического воспаления носоглотки и 
верхних дыхательных путей на экспериментальных животных.                                            

2. Разработать методику определения поверхностной активности сурфактан-
тов слизистых оболочек человека.      

3. Охарактеризовать состояние эпителия верхних дыхательных путей по физи-
ко-химическим показателям эндоназальных смывов и конденсата выдыхае-
мого воздуха у часто болеющих детей и  у детей с бронхиальной астмой. 

4. Оценить иммунный статус и неспецифическую резистентность,  состояние 
процессов свободно радикального окисления, дать цитологическую и мик-
робиологическую характеристику эпителия верхних дыхательных путей у 
часто болеющих детей и у детей с бронхиальной астмой. 

5. Выявить взаимосвязь изменений  поверхностной активности конденсата 
выдыхаемого воздуха, назофарингеальных смывов у обследованных боль-
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ных со сдвигами известных иммунологических,  морфологических, цитоло-
гических показателей. 

6. Изучить динамику показателей эндоназальных смывов и конденсата выды-
хаемого воздуха, а также параметров перекисного окисления липидов у ча-
сто болеющих детей  и детей с бронхиальной астмой под влиянием лечения. 

7.  Предложить новые   патогенетические методы лечения и профилактики 
воспалительных заболеваний ВДП и бронхиальной астмы.  

       Научная новизна полученных результатов 
       Впервые разработана методика определения ПА эндоназальных смывов, 
коньюктивальных смывов, смывов внутреннего уха у лабораторных животных 
и у человека. 
								Впервые в экспериментальных моделях продемонстрированы изменения 
показателей поверхностной активности  смывов (конъюнктивальных, эндо-
назальных, бронхоальвеолярных, внутреннего уха) и конденсате выдыхаемого 
воздуха кроликов при банальном и аллергическом воспалении слизистых верх-
них дыхательных путей, сочетающиеся с повышением показателей свободно-
радикального окисления этих биосубстратов. 

Впервые охарактеризованы изменения физико-химических характеристик 
назальных смывов  и КВВ у часто болеющих детей и детей с БА, выполнена 
сравнительная оценка выявленных сдвигов у обследованных контингентов 
больных.  

Представлены новые данные о состоянии  и динамике показателей иммун-
ного статуса, параметров СРО и  АОЗ в сопоставлении с  характеристиками ло-
кального состояния верхних дыхательных путей  у  часто болеющих детей и де-
тей с бронхиальной астмой при проведении патогенетически обоснованного 
лечения. 

Описаны значимые корреляции между показателями иммунного статуса  и 
характеристиками состояния верхних дыхательных путей, параметрами интен-
сивности процессов СРО и активности антиоксидантной системы (ферментов 
СОД и каталазы) у обследуемых контингентов больных. 

Впервые продемонстрировано, что проведение патогенетически обосно-
ванного лечения в отношении рассмотренных в рамках исследования нозологий  
проявляется снижением частоты жалоб и уменьшение частоты обострений БА  
и острых респираторных инфекций.  

Полученные данные позволили обосновать концепцию совершенствования 
лечебно-диагностических мероприятий в отношении ЧБД и детей с БА с учетом 
современных представлений о молекулярно-клеточных основах патогенеза за-
болеваний верхних дыхательных путей инфекционно-аллергической природы, в 
основе которой  положение о том, что обоснованное лечение должно включать 
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нормализацию функции иммунной системы, снижение интенсивности СРО и 
повышение активности АОС у данной категории больных. 
          Практическая значимость научных исследований 

Продемонстрирована необходимость совершенствования подходов к диа-
гностике и лечению  ЧБД и детей с БА с учетом современных представлений о 
молекулярно-клеточных основах патологии верхних дыхательных путей. Обос-
нована необходимость применения в клинической практике методов оценки со-
стояния слизистой оболочки  носоглотки у этих контингентов больных. 

Рекомендовано дополнить комплекс лечебно-профилактических меро-
приятий в отношении ЧБД и детей с БА с мерами по оптимизации баланса про- 
и антиоксидантных систем организма. 

Результаты выполненных исследований позволяют осуществить индиви-
дуальный  выбор  наиболее оптимального режима лечебно-реабилитационных 
мероприятий у ЧБД и детей с БА. 

Показано, что использование разработанного подхода позволяет повы-
сить клиническую эффективность  лечения  этих контингентов больных. 
          Экономическая значимость полученных результатов 
          При использовании разработанных методов диагностики аллергического 
воспаления верхних дыхательных путей и бронхиальной астмы уменьшаются 
сроки анализа и,  следовательно,  постановки диагноза. Вместо многочислен-
ных  анализов предлагаются в качестве маркеров определение ПА в  субстратах 
получаемых атравматично (КВВ и эндоназальный смыв), что особенно важно в 
педиатрической практике. Анализ ПА не требует дорогостоящей аппаратуры, 
позволяет снизить затраты на реактивы и расходные материалы. 

Основные положения диссертации, выносимые на защиту: 
1. У часто болеющих детей и детей с бронхиальной астмой изменены 

физико-химические характеристики эндоназальных смывов и конденсата вы-
дыхаемого воздуха. Эти изменения выявляются также  при экспериментальном 
моделировании банального и аллергического воспаления и они  являются про-
явлениями процессов, происходящих на  молекулярном и клеточном уровне в 
слизистой оболочке верхних дыхательных путей при рассматриваемых патоло-
гиях,  лежащих в основе патогенеза этих нозологий.   

2.      У часто болеющих детей и детей с бронхиальной астмой выявляют-
ся как общие, так и локальные проявлений нарушений функции иммунной си-
стемы,  проявляющиеся сдвигами баланса субпопуляций лимфоцитов, измене-
ниями уровней иммуноглобулинов  и цитокинов в периферической крови, из-
менением уровней нейтрофилов и эозинофилов в слизистой оболочке верхних 
дыхательных путей и увеличением колонизации носоглотки патогенной мик-
рофлорой.  
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3.     Важнейшим механизмом и необходимым условием   комплекса ле-
чебно-профилактических мероприятий, проводимых детям с частыми инфек-
ционными заболеваниями и больным бронхиальной астмой, является оптими-
зация баланса проокислительных  и антиоксидантных систем организма. 

4.  Ранняя диагностика нарушений функции иммунной системы и окси-
дантного статуса организма ЧБД и детей с БА  и повышение эффективности их 
лечения требует совершенствования подходов с учетом современных представ-
лений о молекулярно-клеточных основах патологии верхних дыхательных пу-
тей. 

Личный вклад соискателя 
          Соискателем лично поставлены эксперименты, проведен сбор и анализ 
клинических данных, результатов лабораторных исследований. Биофизические 
и биохимические исследования конденсата выдыхаемого воздуха и эндо-
назальных смывов по оригинальным методикам проведены самостоятельно.  
Данные комплексных исследований самостоятельно обработаны статистически, 
подготовлен  иллюстративный материал,  дана интерпретация полученным ре-
зультатам, подготовлены публикации.    
          Внедрения 

  Результаты научных исследований внедрены в практику преподавания 
кафедры морфологических дисциплин на международном медицинском фа-
культете Ошского государственного университета по курсу патологической 
анатомии, патологической физиологии  по разделу «Аллергия», «Патология ор-
ганов дыхания». 

Результаты научных исследований внедрены в лечебно-диагностический 
процесс  Ошской межобластной детской клинической больницы,  Ошской меж-
областной клинической больницы, Ошской городской территориальной клини-
ческой больницы, Кыргызского научно-исследовательского института курорто-
логии и восстановительного лечения. 

Апробация результатов диссертации 
Результаты исследований доложены и обсуждены на:  III съезде пульмо-

нологов Кыргызстана, Ош - 2007; III конгрессе Евро-Азиатского респираторно-
го общества, Астана - 2007; Республиканской научно-практической конферен-
ции. «Деятельность санитарно-эпидемической службы и современные пробле-
мы охраны здоровья населения»,  Караганда - 2009; Всероссийской конферен-
ции «Профилактическая медицина - 2011»,   Санкт – Петербург - 2011;  Всерос-
сийском съезде морфологов, Самара - 2011; Международном симпозиуме «Ак-
туальные проблемы биофизической медицины», Киев - 2012; I Международной 
научно-практической онлайн конференция «Липидология – наука 21 века»,  Ка-
зань - 2013; Научно-практической конференции, посвященной 60-летию инсти-
тута горной физиологии, Бишкек - 2014; V международной научно-
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практической конференции «Научные исследования: от теории к практике», 
Чебоксары – 2015; VIII Международной заочной научно-практической конфе-
ренции «Медицина: актуальные вопросы и тенденции развития», Краснодар – 
2016. 
          Публикация результатов 

По теме диссертации опубликованы 1 монография и 34 печатных работ, 
из них 2 в иностранных журналах, 20 печатных работ опубликованы в журна-
лах входящих в перечень системы РИНЦ.  
           Объем и структура диссертации 

Диссертация изложена на 249 страницах. Состоит из введения, обзора ли-
тературы, описания материалов и методов исследования, 5 глав результатов 
собственных исследований,  выводов, практических рекомендаций, списка ис-
пользованной литературы. Работа иллюстрирована 30 таблицами и 71  рисун-
ком. Указатель использованной литературы содержит 368 библиографических 
источников. 

 
ОСНОВНОЕ СОДЕРЖАНИЕ ДИССЕРТАЦИИ 

 Во введении диссертации приводится актуальность работы, цель и задачи 
исследования, научная новизна, практическая значимость, сформулированы 
основные положения, выносимые на защиту. 

 В главе 1 «Обзор литературы» даются современные представления о па-
тогенезе и саногенезе воспалительных заболеваний верхних дыхательных пу-
тей и бронхиальной астмы. Акцентируется внимание на роль сурфактанта лег-
ких и диагностику его нарушений по смывам слизистых и конденсату выды-
хаемого воздуха. 

  Во второй главе «Материал и методы исследования» дана характери-
стика материалов и методов исследования.  Исследование включало экспери-
ментальную и клиническую часть. 
Экспериментальная часть решала задачу разработки методики опреде-

ления поверхностной активности сурфактанта слизистых глаза, полости носа, 
среднего уха, влагалища у экспериментальных животных и оценить их адек-
ватность при моделировании токсического и аллергического конъюнктивита и 
синуситов. Эксперименты поставлены  на 30 кроликах породы шиншилла мас-
сой 1,5-2 кг. 

Животным контрольной группы (n-6) ни каких воздействий не проводи-
ли. Другой группе кроликов воздействовали на шерсть  мордочки формалином 
(10 мл) и оставляли на 1 час в тесной непроветриваемой камере. Третью группу 
животных сенсибилизировали введением внутрибрюшино   0,3 мг сухого яич-
ного белка и  30 мг гидроксида алюминия, растворенных в 2 мл физиологиче-
ского раствора. На 15-19 день после этого закапывали в каждую ноздрю рас-



	
	

9	
	

твор яичного белка, и на 5 день получали модель аллергического воспаления, 
подтвержденного цитологически и гистологически. Кроликам 4 группы в тече-
ние 5 дней вводили ежедневно внутрибрюшинно амброксол  из расчета 30 
мг/кг. Кроликов 5 группы сенсибилизировали введением внутрибрюшино   0,3 
мг сухого яичного белка и  30 мг гидроксида алюминия, растворенных в 2 мл 
физиологического раствора. На 15-19 день после этого закапывали в каждую 
ноздрю раствор яичного белка на фоне ежедневных внутрибрюшинных иньек-
ций  амброксола  из расчета 30 мг/кг.		Прижизненно собирался смыв конъюнк-
тивы, путем закапывания физраствора пипеткой в конъюнктивальный мешок и 
последующего отсасывания, а также КВВ. Смывы внутреннего уха, полости 
носа  и влагалища собирали посмертно, вводя физиологический раствор порци-
ями до получения  1 мл жидкости. Смыв  внутреннего уха получали путем про-
кола барабанной перепонки.   КВВ собирался при помощи резиновой маски с 
клапаном и выпускником в нижней части. Кроликов забивали кровопусканием 
из яремной вены под гексаналовым наркозом с соблюдением «Правил  прове-
дения работ с использованием экспериментальных животных».   

Клиническая часть включала обследование 215 детей, которые были 
разделены на 3 группы:  58 здоровых детей (1 группа – контрольная); 74 ребен-
ка (группа 2) – часто болеющие дети;  83 ребенка (группа 3) – дети с бронхи-
альной астмой, рандомизированных по возрасту и полу. 	

Решение поставленных задач  осуществлялось в период с 2011 по 2014 гг. 
на базе Ошской межобластной детской клинической больницы.  Родители всех 
детей, включенных в исследование, подписали письменное информированное 
согласие на участие в исследовании.   

Детям проводили стандартное клинико-анамнестическое исследование. 
Оценивали общее состояние больных, клинические проявления заболеваний и 
данные клинических, инструментальных  и лабораторных исследований. В 
процессе наблюдения за больными регистрировали частоту обострений БА, ча-
стоту острых респираторных вирусных заболеваний и связанных с ними госпи-
тализаций.  

Результаты обследования контрольной группы использовали в качестве 
референтных значений  для сравнительной оценки при анализе данных клини-
ко-лабораторных показателей больных БА  и ЧБД. 

Методы исследования 
Клиническое обследование. Пациенты, включенные в исследование, 

прошли стандартное клиническое обследование в первый день госпитализации. 
Все пациенты были   опрошены с помощью теста контроля астмы – Asthma 
Control Test (АСТ) по валидизированной  русскоязычной версии [Белевский 
А.С., 2005].  
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Исследование функции внешнего дыхания проводили при помощи ком-
пьютерного спироанализатора «ЭТОН 01-22» (Россия).  

Биохимические исследования 
Эндоназальные смывы получали введением по очереди в одну ноздрю и 

отсасыванием из другой ноздри медицинским вакуумным отсосом физиологи-
ческого раствора.  Детям вводили по 100 мл физраствора.  Исследование про-
водилось в первой порции промывных вод (20 мл), так как в некоторых случаях 
затем использовался физраствор с добавлением лекарственных препаратов.  

КВВ получали утром натощак в условиях основного обмена, химически 
чистую стеклянную колбу помещали в емкость со льдом, и ребенок в течение 
10 минут выдыхал в нее через загубник и соединительную трубку воздух, не 
форсируя дыхание, собирали 2-5 мл конденсата.  

В этих биологических средах определяли показатели поверхностной ак-
тивности (ПА), а также концентрации ряда веществ и показатели: уровни сум-
марных липидов, гидроперекисей, диеновых конъюгат, оценивали  окислитель-
ный индекс (ОИ). 

ПА определяли на тензиоспектрометре ТСМ-001 [Белов Г.В. и др., 2005], 
продукты ПОЛ, каталазу в ЭНС и  КВВ – спектрофотометрически.  

Также оценивали активность ПОЛ и АОЗ  в плазме крови. При этом  
определяли концентрации диеновых конъюгат, малонового диальдегида 
(МДА),  активность каталазы и супероксиддисмутазы (СОД), общепринятыми 
методами [Меньшиков В.В. и др., 1987; Костюк В.А. и др., 1990].  

Иммунологические исследования  
Показатели Т и В –лимфоцитов и иммунорегуляторных субпопуляций Т-

клеток (Т-хелперы и Т- супрессоры) определяли методом непрямой иммуно-
флуоресценции по Р.М.Халитову с соавторами (1995) с помощью монокло-
нальных антител [М.И.Китаев и К.А.Собуров, 2009] 

Содержание иммуноглобулинов изотипов А, М и G определяли с помо-
щью ИФА методом двойных антител. 

Определение количества общего IgE в сыворотке крови выполняли мето-
дом ИФА с использованием наборов реактивов производства «Алкор Био» 
(Санкт-Петербург). Измерение осуществляли в Международных единицах об-
щего IgE (1 Международная единица =2,4 нг IgE по стандартной кривой калиб-
рованной против второго  IgE Международного референс препарата).  
												При изучении иммунного статуса наряду со стандартным определением 
содержания в крови эритроцитов и лейкоцитов, подсчета лейкоцитарной фор-
мулы, исследованы следующие показатели: определяли количество лимфоци-
тов, несущих детерминанты CD 3, 4, 8, 16, 22, 25, с помощью моноклональных 
антител («Мед Био Спектр», Москва) в лимфоцитотоксическом тесте. 
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          Цитологические исследования    
         Анализировали цитологическую картину отделяемого слизистой оболочки 
полости носа. Мазки-отпечатки готовили нанесением отделяемого, собранного  
с помощью ватных тупферов, на предметное стекло с последующей фиксацией 
смесью Никифорова. Мазки окрашивали  по Романовскому-Гимзе, оценивали 
процентное содержание в них нейтрофилов, эозинофилов и  макрофагов. 
          Микробиологические исследования 

С учетом наличия хронических очагов инфекции в слизистой носоглотки 
у обследуемых детей изучали микрофлору слизистой носа и зева до лечения и 
после лечения. Взятие  материала производили утром натощак со слизистой 
оболочки носа и зева, материал  помещали в стерильную пробирку, направляли 
на исследование в лабораторию, где его засевали на дифференциально-
диагностические среды для выявления условно-патогенных  и патогенных мик-
роорганизмов.  

Методы лечения больных  
Часто болеющим детям проводили комплекс лечебно-оздоровительных 

мероприятий в условиях низкогорья, включающий лечебную физкультуру,  са-
нацию внелегочных очагов инфекции  с применением физических факторов 
(ингаляции 3% раствором кочкорской соли, электромагнитное поле ультравысо-
кой частоты, сверхвысокой частоты), а также УФО в эритемных дозах рефлек-
торно-сегментарных зон тремя полями вдоль позвоночника. Кроме того часто 
болеющие дети получали 2 мл амброксола для ингаляций через необулайзер в 
течение 10 дней. 

 Лечение больных с БА осуществляли в соответствии с консенсусом 
«Глобальная инициатива по бронхиальной астме, 2014 (GINA 2014), при 
обострении применяли в/в капельно глюкокортикостероиды (дексаметазон в 
среднем в дозе 16–20 мг/сутки), эуфиллин 5–10 мл/сутки, ингаляционно (небу-
лайзерная терапия) – будесонид 1000 мкг/сутки (буденит стеринеб, пульмикорт), 
беродуал  - 20 капель, кроме того больные получали амброксол для ингаляций 
по 2 мл через необулайзер. 

 Базисная терапия вне обострения у пациентов с легкой БА включала 
применение: монтелукаста (сингуляра) 10 мг/сутки – на ночь, или  ингаляцион-
но - интала по 2 вдоха 4 раза в день. 
											Статистическая обработка полученных данных 

		Материалы исследования были подвергнуты статистической обработке с 
использованием методов параметрического и непараметрического анализа. 
Накопление, корректировка, систематизация исходной информации и визуали-
зация полученных результатов осуществлялись в электронных таблицах 
Microsoft Office Excel 2007. Статистический анализ проводился с использова-
нием программы IBM SPSS Statistics 20. 
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  Вычислялось среднее значение (М), ошибка средней величины (m). Раз-
ницу средних величин оценивали по t-критерию Стьюдента и вероятности p, 
которую признавали статистически значимой при p < 0,05.  

Для проверки различий между двумя сравниваемыми парными выборками 
в случае распределения, отличного от нормального,  применялся W-критерий 
Уилкоксона. Для оценки связи признаков применяли коэффициент корреляции 
(r) Спирмена. 

 Различия между сравниваемыми величинами считали статистически до-
стоверными при уровне значимости р<0,05. 

 Графические иллюстрации построены при помощи компьютерных про-
граммных пакетов Microsoft Excel.  
          Результаты исследования 
          В главе 3, посвященной  поверхностной активности смывов слизистых 
оболочек у кроликов в норме и при аллергическом воспалении, приведены ре-
зультаты ее исследования у кроликов контрольной группы (табл.1) и при моде-
лировании аллергического воспаления. 

Смывы всех исследуемых слизистых обладают определенной поверх-
ностной активностью сравнимой с таковой для бронхоальвеолярного смыва, но 
менее выраженной. 
 
Таблица 1 - Показатели поверхностной активности в различных анализируемых 
субстратах у кроликов контрольной группы 
Субстрат  Число  

капель  
ПН мин  ПН макс  ИС  

Бронхоальвеолярный 
смыв  

   5,3±1,2  21,1±0,93  55,3±1,3  0,895±0,039  

Эндоназальный смыв  24,2±2,2  31,9±0,6  57,2±1,2  0,569±0,03  
Смыв внутреннего уха  27,3±2,5  36,4±1,2  59,2±1,5  0,477±0,031  
Смыв влагалища  32,3±2,8  41,4±0,9  62,1±0,9  0,4±0,028  
Коньюктивальный 
смыв  

38,1±3,1  39,2±0,7  58,1±1,2  0,388±0,041  

КВВ  38,7±2,1  49,9±0,7  61,4±1,6  0,21±0,022  
 
Снижение ИС шло по  направлению коньюнктивальный смыв <смыв вла-

галища< смыв внутреннего уха <эндоназальный смыв < бронхоальвеолярный 
смыв. 

Общие липиды и общий белок определялись в каждом из исследованных 
субстратов. Направленность снижения общих липидов следующая: конъюнкти-
вальный смыв <смыв влагалища< смыв внутреннего уха <эндоназальный смыв 
< бронхоальвеолярный смыв, то есть такая же как и ИС.  Содержание общего 
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белка в различных  исследованных жидкостях не коррелировало с их поверх-
ностной активностью. 

При затравке животных формалином через 1 час морфологически отмечал-
ся катаральный синусит, трахеит, бронхит, конъюнктивит с повышенным выде-
лением слез и серозной жидкости из носа.  

В смывах слизистой конъюнктивы, полости носа, бронхоальвеолярном 
смыве достоверно снижалось количество общих липидов, белок наоборот имел 
тенденцию к повышению. ПА бронхоальвеолярного, эндоназального и конъюк-
тивального смыва достоверно снижается,  что коррелирует с изменениями об-
щих липидов.    

При сравнении изменений ИС  во 2 и 3 группе животных видно, что при 
аллергическом воспалении снижение поверхностной активности происходит 
сильнее нежели при банальном (рис. 1).   

При аллергическом воспалении достоверные сдвиги выявлены во всех изу-
чаемых субстратах. При банальном воспалении сдвиги  ПА в смыве внутренне-
го уха и в КВВ оказались недостоверными. 

 

Рис. 1 – Изменения ИС  в различных субстратах при банальном и аллергиче-
ском воспалении. 
Примечание – стрелка  – показатель достоверности различия с контрольной группой р<0,05  
 

Таким образом, предложенная методика позволяет определять через изме-
нения ПА состояние сурфактанта слизистых глаза, полостей носа, внутреннего 
уха, влагалища, где до этого определяли только белки сурфактанта иммуноги-
стохимически и хроматографическим методом. Определение  биофизическим 
методом менее затратное и гораздо быстрее. 

Эксперименты с моделированием катарального  и аллергического воспале-
ния показали адекватность методики и характеризовались снижением функции 
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сурфактанта слизистых глаза, полости носа, трахеи, бронхов,  а также альвео-
лярного сурфактанта.  

В связи с этим при  моделировании аллергического воспаления, оценивал-
ся протекторный эффект амброксола на состояние сурфактантов слизистых и 
свободнорадикального окисления. Эти данные представлены  в табл. 2. 

В эксперименте доказан протекторный эффект амброксола на развитие ал-
лергического воспаления.  
Выраженность сдвигов поверхностной активности и свободнорадикального 
окисления в смывах слизистых при одновременном введении с аллергеном до-
стоверно снижалось, что является теоретическим обоснованием для его приме-
нения в клинике при аллергических заболеваниях ВДП. 

 
Таблица 2 - Влияние амброксола на Индекс стабильности (ИС) смывов разных   
слизистых оболочек при   аллергическом воспалении верхних дыхательных пу-
тей. 
Субстрат Стат. 

вели-
ли-
чина 

Контроль Аллергиче-
ское воспа-
ление ВДП 

Амброксол Аллергиче-
ское воспа-
ление + 
Амброксол 

1 2 3 4 
Бронхоальвео-
лярный смыв 

M±m 0,895±0,039 0,714±0,025   
Р2-1<0,05 

0,935±0,037 0,794±0,024   
Р2-1<0,05 
Р4-2<0,05 

Эндоназальный 
смыв 

M±m 0,569±0,03 0,387±0,03     
Р2-1<0,05 

0,639*±0,031 0,504±0,034      

Смыв внутрен-
него уха 

M±m 0,477±0,031 0,368±0,031   
Р2-1<0,05 

0,483±0,025 0,436±0,026   

Конъюнктиваль-
ный смыв  

M±m 0,388±0,041 0,222±0,021  
 Р2-1<0,05 

0,393±0,041 0,325±0,021   
Р4-2<0,05 

Смыв влагалища  M±m 0,4±0,028 0,37±0,02 0,411±0,028 0,37±0,02 
КВВ M±m 0,21±0,026 0,14±0,015   

Р2-1<0,05 
0,217±0,026 0,194±0,014  

Р4-2<0,05 
        

        В главе 4 представлены результаты клинического обследования больных.             
        При анализе частоты различных жалоб у обследуемых детей выявлялись 
затруднение дыхания, одышка и удушье (в первую очередь у детей с БА). Ча-
стота кашля  была выше у детей с БА и составила 74,7%, частота заложенности 
носа у ЧБД в 40,5% случаев. Свистящее дыхание выявлялось только у детей с 
БА в 28,9 %.   
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        Сравнение частоты  различных проявлений аллергии у обследуемых детей 
показало, что чаше всего в обеих группах отмечалась пищевая аллергия: в 
группе ЧБД – 29,7%, а у детей с БА – достоверно чаще (p<0,05)  - 62,7%. Пост-
вакцинальная аллергия была выявлена у  16 часто болеющих детей, что соста-
вило  21,6%,  и достоверно чаще у  детей с бронхиальной астмой в 35 случаях 
(42,2%).  Лекарственная аллергия  также чаще отмечалась у 21 обследуемых  
ребенка (25,3%) с БА  

Анализ частоты выявления микрофлоры носоглотки показал, что наибо-
лее часто у обследуемых детей высевался  Staphylococcus aureus: в  группе ЧБД 
- 47,3 % и с такой же частотой у детей с БА – 47,0 %.  

 Оценка частоты наличия различных сопутствующих заболеваний показа-
ла, что группы детей были сопоставимы по этим характеристикам, значимых 
межгрупповых отличий выявлено не было.  

Отягощенная по аллергии наследственность закономерно чаще наблюда-
лась у детей с БА. Так, в группе ЧБД  ее частоте составила 36,5 %, в то время 
как в  группе детей с БА  значение этого показателя было достоверно выше 
(p<0,05) – отягощенная по аллергии наследственность была выявлена в 78,3 %.  

Рецидивирующие респираторные заболевания  была в анамнезе всех ча-
сто болеющих детей  - 100 %, в то время как в группе обследуемых с БА  значе-
ние этого показателя было в 3 раза ниже   (p<0,05)  - 31,3 %. 

 
Таблица 3 - Исходные показатели функции внешнего дыхания обследованных у 
детей  в % от должных величин (М±m) 
Показатели в % 
 

Здоровые дети 
(n=28) 

Группа 2 
(ЧБД)  
 (n=74) 

Группа 3 
(дети с БА)  

(n=83) 
ЖЕЛ 89,62±2,06 87,67 ± 4,35 82,29 ± 4,21 * 
ФЖЕЛ 83,69±1,50 74,41 ± 3,66 82,8± 3,5 
ОФВ 89,65±1,76 74,64 ± 3,71 *  81,16 ± 3,77 * 
ПСВ 80,29±2,15 73,54 ± 4,11  76,76 ± 4,50  
МОС25 108,52±2,17 90,14 ± 5,46  126,48 ±14,25  
МОС50 92,95±1,64 77,04 ± 4,01 * 81,43 ± 6,69  
МОС75 85,81±2,33 57,43 ± 5,41 * 70,04 ± 4,89  * 
Примечание -  *  -  различия достоверны (при p<0,05)  относительно значения в группе здо-
ровых детей. 
 

Из таблицы 3 видно, что у часто болеющих детей выявлены достоверные 
сдвиги  ОФВ, МОС50, МОС75, а у детей с БА достоверно снижены ЖЕЛ, ОФВ 
и МОС75. 
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         В главе 5  приводится характеристика эпителия верхних дыхательных пу-
тей и оценка процессов свободнорадикального окисления у детей  с инфекци-
онной и аллергической патологией. 
         Исследование эндоназальных смывов  обследованных детей показало ряд 
отличий  показателей групп больных детей по сравнению с соответствующими 
уровнями в контрольной группе (табл. 4). Так, значение показателя ПН мин в  
группе ЧБД, и особенно у детей с БА было достоверно выше контрольного 
уровня. Показатель ПН макс достоверно не изменялся, он вообще является ме-
нее информативным показателем по сравнению с ПН мин и ИС [Белова Г.В. и 
др., 2005]. Показатель ИС назальных смывов в контрольной группе был на 
уровне 0,454±0,032, тогда как у часто болеющих детей его значение было до-
стоверно ниже (p<0,05) - 0,352±0,027.  
         У детей с БА данный индекс  был еще ниже, чем в  предыдущей группе  и 
значимо ниже относительно уровня контроля (p<0,05). 
         Показатель ПН  мин для КВВ в контроле составило 42,8±1,4 мН/м, в груп-
пах ЧБД  и детей с БА уровни этого параметра  были  несколько выше, соответ-
ственно  44,9±0,9 мН/м  и 46,8±1,2 мН/м, хотя при этом значимых межгруппо-
вых отличий выявлено не было. Показатель ИС КВВ в контрольной группе был 
на уровне 0,367±0,021, в то  время как у ЧБД его значение было несколько ниже  
- 0,322±0,024 (p>0,05). У детей с БА данный индекс  был еще ниже, чем в  
предыдущей группе  и значимо меньше по сравнению с таковым в контрольной 
группе  (p<0,05), составив  0,283±0,021 мН/м. 

Таблица 4 - Показатели поверхностной активности эндоназальных смывов  
(ЭНС)  и конденсата выдыхаемого воздуха (КВВ) 

Показатели  Группа 1 
(контрольная) 

(n=58) 

Группа 2 
(ЧБД)  
 (n=74) 

Группа 3 
(дети с БА)  

(n=83) 
ПН мин НС  (мН/м) 33,4±1,2 38,2±1,6 * 39,7±2,3 * 
ПН макс НС (мН/м) 52,3±1,4 54,6±0,9 53,9±1,7 
ИС  НС 0,454±0,032 0,352±0,027 * 0,305±0,023 * 
ПН мин КВВ  (мН/м) 42,8±1,4 44,9±0,9 46,8±1,2 * 
ПН макс КВВ (мН/м) 62,4±0,8 61,8±0,6 62,8±0,6 
ИС  КВВ  0,367±0,021 0,322±0,024 0,283±0,021 * 
Примечание  - * -  различия  достоверны (p<0,05) относительно соответствующих значе-
ний группы 1 по критерию Манна-Уитни; 
 
         Анализ состояния процессов перекисного окисления и активности антиок-
сидантной системы в эндоназальных смывах и конденсате выдыхаемого возду-
ха показал, что концентрация суммарных липидов в контроле составила 
0,492±0,023 мг/мл, в группах часто болеющих детей  и детей с бронхиальной 
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астмой уровни этого параметра  были  значимо ниже, составив соответственно  
0,426±0,021 и 0,412±0,031мг/мл (табл. 5). 

Уровень содержания гидроперекисей в ЭНС у обследуемых контрольной 
группы  составил 0,242±0,016 мг/мл, в группе ЧБД  был несколько выше  - 
0,267±0,016 мг/мл,  его значение достоверно не превышало таковое в контроле. 
У детей с БА этот показатель был почти в 1,5 раза выше, чем в контроле, зна-
чимо превышая этот уровень, а также соответствующее значение в группе 2 
(ЧБД). 
 
Таблица 5 - Показатели перекисного окисления липидов  в эндоназальных смы-
вах  
Показатели Группа 1 

(контроль) 
(n=58) 

Группа 2 
(ЧБД)  
 (n=74) 

Группа 3 
(дети с БА)  

(n=83) 
Суммарные липиды 0,492±0,023 0,426±0,021 0,412±0,031* 
Гидроперекиси 0,242±0,016 0,267±0,016 0,352±0,022* 
Диеновые конъюгаты 0,037±0,004 0,045±0,011 0,051±0,003* 
Окислительный индекс 0,483±0,019 0,628±0,021* 0,849±0,034* 
Примечание -  * -  различия достоверны (p<0,05) относительно соответствующих значений 
группы 1 по критерию Манна-Уитни; 
          

Уровень диеновых конъюгат у ЧБД существенно не отличался от таково-
го в контроле  (0,037±0,004 и 0,045±0,011 мг/мл соответственно), максималь-
ным он был в группе детей с БА  -  0,051±0,003 мг/мл, достоверно превышаю-
щее контрольный уровень. 

Оценка показателя ОИ выявила  существенный рост у ЧБД по сравнению 
с  контрольной группой (p<0,05).  У детей с БА уровень ОИ был максималь-
ным, достоверно превышающим  (p<0,05)  соответствующие уровни в группах 
1 и 2.  

 
Таблица 6 - Показатели перекисного окисления липидов  в конденсате выдыха-
емого воздуха 
Показатели Группа 1 

(контроль) 
(n=58) 

Группа 2 
(ЧБД)  
 (n=74) 

Группа 3 
(дети с БА) 

 (n=83) 
Суммарные липиды 0,106±0,007 0,093±0,005 0,091±0,008 
Гидроперекиси 0,054±0,006 0,072±0,007* 0,079±0,005* 
Диеновые конъюгаты 0,013±0,002 0,017±0,004 0,023±0,003* 
Окислительный индекс 0,485±0,018 0,781±0,021* 0,856±0,033* 

     Примечание – * - различия достоверны (p<0,05) относительно соответствующих значе-
ний группы 1 по      критерию Манна-Уитни; 
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Исследование процессов ПОЛ в КВВ  свидетельствовало о том, что кон-
центрация суммарных липидов в обследованных группах существенно не раз-
личалась (табл. 6). Зато содержание гидроперекисей в КВВ в группе ЧБД было 
значительно выше нежели в контрольной группе (p<0,05), в группе детей с БА 
этот показатель был еще выше. Также в этой группе было выявлено макси-
мальное было значение ДК, и следовательно ОИ. 

Показатели свободнорадикального окисления и активности антиок-
сидантной системы периферической крови обследуемых детей также суще-
ственно различались.  
Как видно из таблицы 7,  у часто болеющих детей и детей с БА  отмечается 
значимое  повышение (p<0,05) концентраций диеновых конъюгат и малонового 
диальдегида относительно контрольного уровня, в то время как значения ак-
тивности ферментов АОС супероксиддисмутазы  и  каталазы были достоверно 
снижены относительно соответствующих значений в контрольной группе. 
 
Таблица 7 - Состояние процессов свободнорадикального окисления и актив-
ность антиоксидантной системы  плазмы крови у  обследуемых детей 

         Показатели 
 

                            Группы детей 
Группа 1 

(контроль) 
(n=58) 

Группа 2 
(ЧБД)  
 (n=74) 

Группа 3 
(дети с БА)  

(n=83) 
Диеновые конъюгаты   (ед. 
отн. плотн./ мг общ.липидов) 

0,212±0,029 
 

0,374±0,52* 0,414±0,77* 

МДА (ед) 2,08±0,35 3,67±0,36* 3,85±0,21* 
СОД (Ед/мг Нв) 1,72±0,41 0,62±0,19* 0,55±0,08* 
Каталаза (КАТ) (МЕ/г Нв) 28,5±3,2 13,8±3,9* 17,3±2,8* 

    Примечание – * - различия достоверны (p<0,05) относительно соответствующих значе-
ний группы 1 по критерию Манна-Уитни; 
 
         Динамика показателей эндоназальных смывов и конденсата выдыха-
емого воздуха под влиянием лечения, показала что поверхностная активность 
назальных смывов  после проведенного лечения достоверно повысилась в  обе-
их группах детей - с ЧБД и БА. Об этом свидетельствует снижение исходно по-
вышенного ПН мин  до контрольного уровня и достоверный рост исходно сни-
женного ИС до контрольного  уровня.  Спустя 3 месяца тенденция к нормали-
зации этих показателей сохранялась,  при этом значимых межгрупповых отли-
чий отмечено не было.   

Оценка динамики показателей ПА КВВ у обследуемых детей показала их 
нормализацию фактически на контрольном уровне.  
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          Также после проведенного курса терапии нормализовались исходно по-
вышенные показатели оптической плотности гидроперекисей, диеновых конь-
югат и окислительного индекса  в эндоназальных смывах и конденсате выдыха-
емого воздуха.  При этом выявленные сдвиги показателей СРО определяемые 
местно в  ЭНС И КВВ сопровождались значительной динамикой показателей 
интенсивности перекисного окисления и активности антиоксидантной системы 
в периферической крови обследуемых, что и было выявлено на следующем 
этапе работы.  

Изучение динамики показателей свободнорадикального окисления и 
активности антиоксидантной системы периферической крови обследуе-
мых детей в процессе лечения, продемонстрировало ряд изменений. Так 
оценка концентрации диеновых конъюгат свидетельствовала о значимом сни-
жении этого показателя в обеих группах сразу после лечения, при этом в группе 
ЧБД значение этого показателя снизилось достоверно (p<0,05) относительно 
исходного уровня, в группе детей с БА уменьшение было менее выраженным. 
Однако, спустя 3 месяца после окончания лечения было отмечено дальнейшее 
выраженное снижение этого показателя в обеих группах, при этом  значимых 
межгрупповых отличий выявлено не было.  

Исследование динамики другого индикатора активности процессов сво-
бодно радикального окисления - уровня МДА  также показало его существен-
ное снижение после проведенного лечения у детей обеих групп, при этом в 
группе детей с БА эта динамика была несколько более выраженной, чем у детей 
с  ЧБД. Спустя  3 месяца после окончания лечения  межгрупповые различия 
были еще более выраженными - было отмечено дальнейшее значимое снижение 
этого показателя у детей с БА. Исследование динамики активности АОС, 
напротив, показало значительное  увеличение их уровней в результате лечения 
в обеих группах, в большей степени у детей с БА.  Увеличивался и другой фер-
мент  - каталаза, что также подтверждало существенную активацию АОС после 
проведенного лечения у детей обеих групп. Через 3 месяца выявленная тенден-
ция сохранилась, максимальной была активность каталазы у детей с астмой, не-
сколько ниже – в группе ЧБД, при этом значимых межгрупповых отличий вы-
явлено не было.  

В главе 6, описано  состояние иммунной системы до и после лечения де-
тей с инфекционной и аллергической патологией.  
          Оценка количества CD3+ лимфоцитов в периферической крови обследу-
емых детей показала достоверное снижение  этого показателя у часто болею-
щих детей, его значение было  ниже, чем в контрольной группе (p<0,05). Также 
значимо ниже, чем в контроле было количество клеток с данным фенотипом у 
детей  группы 3 (БА) - 1,18±0,08 x103 /мкл (табл. 8). Также у ЧБД  несколько 
ниже было  значение  CD4+ (хелперов),  тогда как у детей с БА абсолютное со-
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держание CD4+ лимфоцитов составило  1,06±0,13 x103 /мкл  и было достоверно 
выше (p<0,05), чем в остальных группах. 

Оценка количества CD8+ лимфоцитов (супрессоров/цитотоксических) 
свидетельствовала о  том, что  у здоровых и ЧБД их абсолютное содержание  в 
периферической крови практически не различалось, составив соответственно   
0,54±0,08  и   0,52±0,06 x103 /мкл. У детей с БА  значение данного показателя 
было ниже - 0,43±0,06 x103 /мкл, хотя при этом значимых межгрупповых раз-
личий выявлено не было.  

Исследование количества CD19+  клеток (В-лимфоцитов) в перифериче-
ской крови обследуемых детей свидетельствовало о достоверном увеличении 
данного показателя в детей с БА, и незначительном у ЧБД.  

Оценка уровня CD25+ лимфоцитов достоверный рост у детей с БА, при 
этом в группе 2  отмечен промежуточный уровень  данного параметра, значимо 
не отличавшийся от таковых в группах 1 и 3.  Абсолютное количество клеток с  
фенотипом CD16+ было максимальным у детей контрольной группы, тогда как 
в  группах 2  и 3 количество этих клеток  было достоверно ниже (p<0,05). 

 
Таблица 8 - Абсолютное содержание иммунокомпетентных клеток в перифери-
ческой крови  у часто болеющих детей и детей с бронхиальной астмой (M±m) 
Показатели  Группа 1 

(контрольная) 
(n=58) 

Группа 2 
(ЧБД)  
 (n=74) 

Группа 3 
(дети с БА)  

(n=83) 
CD3, x103 /мкл 1,48±0,15 1,12±0,10* 1,18±0,08* 
CD4,  x103 /мкл 0,82±0,06 0,72±0,11 1,06±0,13*# 
CD8, x103 /мкл 0,54±0,08 0,52±0,06 0,43±0,06 
CD19, x103 /мкл 0,58±0,12 0,77±0,08 0,86±0,11* 
CD25,  x103 /мкл 0,07±0,01 0,11±0,02 0,16±0,03*# 
CD16,  x103 /мкл 0,37±0,05 0,27±0,04* 0,23±0,05* 
Примечание –  
* - различия достоверны (p<0,05) относительно  группы 1 по критерию Манна-Уитни;   
# - различия достоверны (p<0,05) относительно группы 2 по критерию Манна-Уитни 
 

Характеристика гуморального звена иммунитета  у часто болеющих 
детей и детей с бронхиальной астмой. Оценка концентраций иммуноглобули-
нов показала, что уровень IgA у детей контрольной группы  составил 1,18±0,11 
г/л,  в группе 2  (ЧБД) -  0,92±0,06 г/л,  группа 3 (дети с БА) - 1,07±0,18 г/л 
(табл. 9). При этом значимых межгрупповых различий выявлено не было.   

Сравнение уровней IgM у  обследуемых детей выявило, что в контроле 
его значение  было минимальным и составило 1,14±0,22 г/л,  тогда как в груп-
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пах 2  и 3 уровень этого показателя был значимо выше (p<0,05) и составил со-
ответственно  1,53±0,12  и 1,62±0,09 г/л. 

Уровень IgG у  ЧБД  оказался максимальным. У детей  с БА концентра-
ция IgG  также была  значимо выше (p<0,05), чем в контрольной группе. Уро-
вень  IgE у  обследуемых оказался максимальным у детей с БА.  У ЧБД  содер-
жание IgE  также достоверно превышало  уровень контроля.  
 

Таблица 9 - Характеристика гуморального звена иммунитета у часто болеющих 
детей и детей с бронхиальной астмой (M±m) 
Показатели  Группа 1 

(контрольная) 
(n=58) 

Группа 2 
(ЧБД)  
 (n=74) 

Группа 3 
(дети с БА)  

(n=83) 
IgA, г/л 1,18±0,11 0,92±0,06 1,07±0,18 
IgM, г/л 1,14±0,22 1,53±0,12* 1,62±0,09*# 
Ig G, г/л 6,75±0,50 9,52±0,62* 8,93±0,21* 
Примечание –  
* - различия достоверны (p<0,05) относительно  группы 1 по критерию Манна-Уитни; 
# - различия достоверны (p<0,05) относительно  группы 2 по критерию Манна-Уитни 
 

Анализ уровня интерлейкинов показал значительный рост ИЛ-2 в группе 2  
(ЧБД), и менее значительный у детей с БА (табл. 10).  
Оценка концентраций ИЛ-4 свидетельствовала о его существенном повышении 
(p<0,05)  у ЧБД и детей с БА (30,6±5,9  и  21,7±3,2 пг/мл)  соответственно. Кон-
центрация ФНО-α у детей контрольной группы  также была минимальной,  то-
гда как в группе 2  (ЧБД) ее значение было на порядок выше  (p<0,05). У детей 
с БА уровень этого цитокина   также был существенно выше (p<0,05) , чем в 
контроле. Уровень ИФН-γ   у детей с БА в меньшей степени отличался  от кон-
троля, чем в группе ЧБД,  концентрация интерферона у которых была значимо 
ниже.   
 
Таблица 10 -  Концентрации цитокинов у часто болеющих детей и детей с 
бронхиальной астмой  до лечения (M±m) 
Показатели  Группа 1 

(контрольная) 
(n=58) 

Группа 2 
(ЧБД)  
 (n=74) 

Группа 3 
(дети с БА)  

(n=83) 
ИЛ-2, пг/мл 3,8±1,0 13,1±2,6* 9,8±2,3* 
ИЛ-4, пг/мл 4,2±1,2 30,6±5,9* 21,7±3,2*# 
ФНО-α, пг/мл 11,4±0,6 121,5±21,7* 97,9±16,5* 
ИНФ-γ, пг/мл 42,1±3,8 22,1±4,2* 37,9±4,8# 
Примечание  - 
* - различия достоверны (p<0,05) относительно группы 1 по критерию Манна-Уитни; 
# - различия достоверны (p<0,05) относительно группы 2 по критерию Манна-Уитни 
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Состояние неспецифической резистентности у ЧБД и детей с БА. 
Уровень катионных белков у детей с БА был достоверно выше,  чем в кон-
трольной группе и в группе 2 (табл.11).  
Аналогичным было соотношение активности миелопероксидазы. Оценка пока-
зателя НСТ-теста не выявила существенных межгрупповых различий.  
 
Таблица 11 - Показатели неспецифической резистентности у часто болеющих 
детей и детей с бронхиальной астмой (M±m) 
Показатели  Группа 1 

(контрольная) 
(n=58) 

Группа 2 
(часто болеющие 

дети)  
 (n=74) 

Группа 3 
(дети с бронхи-
альной астмой)  

(n=83) 
Катионные белки 1,52±0,12 1,42±0,06 1,82±0,11*# 
Миелопероксидаза 1,82±0,15 1,64±0,11 2,27±0,20*# 
НСТ-тест, % 6,8±0,8 6,1±0,7 7,9±0,5 
Примечание – 
* - различия достоверны (p<0,05) относительно группы 1 по критерию Манна-Уитни; 
# - различия достоверны (p<0,05) относительно группы 2 по критерию Манна-Уитни 
 

Анализ цитологической картины отделяемого слизистой оболочки носа у  
обследуемых детей показал, что доля нейтрофилов среди всех клеток у детей 
контрольной группы  составила 19,8±2,3 %. У детей группы 2  (ЧБД) – значение 
этого показателя было несколько выше, но достоверно не отличалось от таково-
го в контроле -   22,7±3,0 %. В то же время в группе 3 (дети с бронхиальной 
астмой)  уровень этого показателя был максимальным и составил  35,3±4,6 %, 
значимо превышая  (p<0,05) соответствующие значения в остальных группах. 
Оценка количества эозинофилов также показала их минимальное значение у 
детей контрольной группы   -  7,3±1,1 %,  в то время как  в группах 2  и 3 уров-
ни данного параметра было значимо выше (p<0,05), составив соответственно  
15,5±2,8  и  26,4±5,1 %. 

Динамика показателей клеточного иммунитета детей  с БА и ЧБД  
после лечения.  

Анализ динамики  абсолютного количества  CD3+ лимфоцитов  (x103 
/мкл)  у обследуемых детей показал, что если до лечения  значения этого пока-
зателя в группах детей с ЧБД и БА практически не различалась, то после его 
окончания лечения    -  у детей  группы 2  его значение достоверно увеличилось 
(p<0,05) относительно исходного уровня. В  группе 3 (БА) наблюдалось значи-
тельно более  выраженное увеличение этого показателя. Это значение было до-
стоверно выше (p<0,05) такового до лечения и в группе 2.    

Оценка абсолютного количества СD 4+ лимфоцитов показала, что  до ле-
чения его было  значимо выше (p<0,05) у детей с БА, чем в группе ЧБД.  После 
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окончания лечения  было отмечено некоторое  возрастание уровня данного по-
казателя, без  значимых различий по сравнению с исходным уровнем. Спустя 3 
месяца   в группе 2  (ЧБД) уровень этого показателя практически не изменился 
(0,86±0,11x103 /мкл), а у детей с бронхиальной астмой возрос до  1,38±0,20 x103 
/мкл. Через 6 месяцев отмечалось такое же соотношение значений абсолютного 
содержания CD4+ клеток в периферической крови обследуемых детей -  
0,80±0,08 x103 /мкл в группе ЧБД и  1,42±0,16 x103 /мкл у детей с БА. Послед-
нее значение было достоверно выше, чем в группе 2 и по сравнению с исход-
ным уровнем.   

Изучение динамики  процентного содержания  CD 4+ лимфоцитов  (%)  
показало, что до лечения значение показателя было достоверно выше (p<0,05) 
выше у детей с БА нежели ЧБД. После окончания лечения  отмечалось его не-
значимое увеличение в обеих группах. Через 3 и 6 месяцев значения данного 
параметра в обеих группах практически не изменились, при этом соотношение 
оставалось прежним – доля клеток с фенотипом CD4+  была достоверно выше 
(p<0,05)  в группе детей с БА. 

Количество клеток с фенотипом СD 8 показал отсутствие значимых раз-
личий до лечения в группах обследуемых детей. В результате лечения значение 
этого показателя повысилось существенно в  группе 3. Через 3 месяца  после 
лечения у ЧБД количество CD8+ лимфоцитов снизилось до уровня  0,48±0,06 
x103 /мкл, у детей с БА- снизилось до 0,60±008 x103 /мкл, при этом значимых 
межгрупповых различий выявлено не было.   

Спустя 6 месяцев в  группе 2  значение этого показателя осталось на 
прежнем уровне,  а у детей группы 3 – снижение продолжилось, таким образом 
показатель оказался достоверно ниже (p<0,05) соответствующих уровней до ле-
чения и в группе ЧБД. 

Оценка абсолютного количества процентного содержания  СD19+ лим-
фоцитов показала, что до лечения - значение данного показателя было несколь-
ко выше у детей с БА,  чем в группе ЧБД, хотя при этом значимых межгруппо-
вых различий выявлено не было.  После окончания лечения было отмечено зна-
чимое уменьшение  количества клеток с  фенотипом CD19 в группе 3 (БА), та-
ким образом,  показатель был достоверно ниже (p<0,05) такового до лечения и в 
группе 2 (ЧБД).  

Динамика CD25 в общем была аналогичной:  в результате лечения исход-
но сниженные показатели у ЧБД и детей с БА почти нормализовались, однако 
через 3 и 6 месяцев сдвиги несколько усиливались,  достоверно не отличаясь от 
исходного уровня.  
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Динамика показателей гуморального иммунитета детей  с бронхи-
альной астмой и часто болеющих детей  после лечения. 

 Исследование уровня IgA  у ЧБД особой динамики не выявило. В то же 
время в группе детей с БА отмечалось  более выраженное, практически дву-
кратное его увеличение по сравнению с исходным уровнем.  Через 6 месяцев в 
группе детей с БА концентрация этого иммуноглобулина вновь снизилась, но 
значимо превышала (p<0,05)  до начала лечения. 

Анализ  уровней IgE показал (рис.2), что до лечения  значение показателя 
в группе детей с БА почти в 5 раз превышало (p<0,05)  соответствующий уро-
вень у ЧБД.  После окончания лечения  наблюдалось снижение этого показате-
ля в обеих группах. Через 3  и 6 месяцев   в обеих группах наблюдалось сниже-
ние концентрации иммуноглобулина Е, более выраженное у детей с БА, при 
этом  первоначальное соотношение сохранялось.  

 
Рис. 2 – Динамика Ig Е  у обследованных детей (M±m) 
 
Анализ изменений уровня Ig М  у обследуемых детей показал умеренное 

его увеличение в обеих группах, при этом значимых межгрупповых различий 
выявлено не было. В последующие сроки наблюдались  незначимые  колебания 
концентрации этого иммуноглобулина у детей обеих групп. 

Исследование уровней IgG  также не выявил его особой динамики.        
Изучение динамики уровня интерлейкина-2 показало, что до лечения  

значение данного показателя было  достоверно выше  (p<0,05) у детей с БА, 
чем в группе часто болеющих детей. После окончания лечения   в  группе 2  
(ЧБД)  концентрация этого цитокина фактически не изменилась (12,0±1,8 
пг/мл),   тогда как в группе 3 (дети с БА) составила 18,3±2,8 пг/мл, что было 
значимо ниже (p<0,05)  относительно исходного уровня, но достоверно превы-
шало (p<0,05)  соответствующее значение в группе 2. 
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Сравнение динамики уровня интерлейкина-4 показало, что до лечения его 
уровень был значимо выше  (p<0,05) в группе ЧБД, чем у детей с БА. После 
окончания лечения  отмечалось уменьшение концентрации этого цитокина в 
обеих группах.  Через 3 месяца  значение показателя еще более снизилось в  
группе 2, что было  значимо  ниже (p<0,05) исходного уровня, но не отличалось 
от такового в группе 3.  Через 6 месяцев -  концентрации ИЛ-4 в обеих группах 
были значимо ниже (p<0,05), чем до лечения, при этом значимых межгруппо-
вых   различий выявлено не было.   

Изучение динамики уровня ФНО-α показало, значимое снижение уровня 
данного цитокина  по сравнению с исходными значениями (p<0,05) в группе 2  
(ЧБД) и в группе 3 (дети с БА) практически до контрольного уровня (рис.3).  

 

  
Рис. 3 - Динамика концентрации фактора некроза опухоли-α у  обследуе-

мых детей после лечения (M±m) 
 
Показатели неспецифической резистентности у детей  с бронхиаль-

ной астмой и часто болеющих детей  после лечения.  
Оценка активности миелопероксидазы   показала, что до начала лечения у 

обследуемых детей группы 3 (БА) значение этого показателя  было достоверно 
выше (p<0,05), чем  в группе ЧБД, а после его окончания  отмечалась разнона-
правленная динамика. Так, у ЧБД отмечено повышение уровня активности 
фермента до  1,87±0,15 %, а у детей с БА – снижение до  2,03±0,18 %. Через 3 
месяца   уровень этого показателя не изменился у ЧБД,  у детей с БА умеренно 
снизился (p>0,05). Спустя  6 месяцев после окончания лечения вновь отмеча-
лась разнонаправленная динамика данного показателя: у ЧБД -  снижение,  а в 
группе детей с БА – повышение. Оценка уровня катионных белков показала, 
что  до начала лечения значение данного показателя было достоверно выше 
(p<0,05)  в группе больных с БА, чем  в группе ЧБД. После окончания лечения в 
группе 2  (часто болеющие дети) -  наблюдалось повышение этого показателя 
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до  1,63±0,15 %, а у детей с бронхиальной астмой значение этого показателя 
осталось практически на том же уровне  - 1,80±0,21 %. Спустя 3  и 6 месяцев 
уровни катионных белков  практически не изменились в обеих группах, значи-
мых межгрупповых различий  и отличий значений показателей в различные 
сроки от исходного уровня выявлено не было. 

Оценка показателя НСТ-теста не выявила значимых межгрупповых раз-
личий по данному  показателю у обследуемых детей. После окончание лечения 
отмечалось некоторое возрастание  уровня НСТ-теста в обеих группах, при 
этом достоверных отличий от соответствующих значений до лечения выявлено  
не было.  
          Динамика показателей состояния слизистой оболочки верхних дыха-
тельных путей  обследуемых детей   после лечения.  
         Исследование динамики  относительного  количества нейтрофилов в отде-
ляемом слизистой оболочки носа  показало, что  до лечения его значение в 
группе 2  (ЧБД)  было значимо ниже (p<0,05), чем у детей с БА.  После оконча-
ния лечения  у часто болеющих детей значение этого показателя осталось  
практически на прежнем уровне и составило 21,4±2,6 %, а в группе детей с 
бронхиальной астмой снизилось до 30,2±3,4 %,  при этом было значимо выше 
(p<0,05), чем во второй группе (рис. 12).Через 3 месяца  количество нейтрофи-
лов у ЧБД повысилось, а у детей с БА несколько снизилось, значения этого по-
казателя не различались и составили в  группах 2  и 3 соответственно  26,2±3,1  
и  28,5±2,8 %. Спустя 6 месяцев от начала лечения уровень данного показателя 
уменьшился у детей обеих групп, соответственно в  группе 2  (часто болеющие 
дети) -  до 24,3±2,5 %, у детей с бронхиальной астмой – до  25,1±1,5 %, послед-
нее значение было достоверно ниже  исходного уровня в этой группе.  

Оценка количества эозинофилов в отделяемом слизистой оболочки носа  
обследуемых детей  показала, что  до лечения его значение в группе 2  (ЧБД)  
было значимо ниже (p<0,05), чем у детей с БА.  После окончания лечения  было 
выявлено снижение этого показателя в обеих группах: у часто болеющих детей 
до 9,4±2,1 % (значимо ниже исходного, p<0,05), у детей с бронхиальной астмой 
до 21,3±4,8 %.  

Последнее значение было значимо выше (p<0,05), чем у детей группы 2 
(ЧБД), но при этом достоверно  не отличалось от исходного уровня.  

Через 3 месяца   было выявлено дальнейшее снижение относительного 
количества эозинофилов в отделяемом слизистой носа у детей обеих групп. 
Значения показателя в этот срок исследования были достоверно ниже (p<0,05) 
соответствующих исходный уровней: в группе 2 (ЧБД) -  7,8±1,8 %,  в группе 3 
(БА) - 15,8±3,2 %, при этом последнее значение было достоверно выше таково-
го (p<0,05) во второй группе.  Спустя 6 месяцев соотношения значений данного 
параметра  изменились незначительно,  по сравнению с предыдущим сроком. 
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В главе 7 представлены результаты изучения взаимосвязей между пока-
зателями иммунного статуса, СРО и состояния ВДП у детей  с  БА и ЧБД.  

Все ряд изучаемых показателей в контрольной группе, у часто болеющих 
детей, детей с БА на каждом этапе обследования (до лечения, после окончания 
лечения, на 3 и 6 месяцы  после выписки)  подвергнуты корреляционному ана-
лизу. Проведенный анализ показал наличие ряда взаимосвязей показателей им-
мунного статуса и  физико-химических характеристик ВДП у ЧБД (табл.12) и 
детей с БА).   

 
Таблица 12 - Взаимосвязь показателей иммунного статуса и  физико-
химических характеристик ВДП у часто болеющих детей (представлены только 
значимые коэффициенты корреляции Спирмена, R, p<0,05) 

Показатели  ПН мин 
ЭНС 

 

ДК ЭНС ДК КВВ Уровень 
гидропере-
кисей КВВ 

CD3 (%) -0,43 -0,35  -0,40 
CD19 (%) 0,32  0,35 0,42 
CD16 (%) 0,65 0,59 0,47 0,44 
IgM 0,52 0,38  0,35 
Ig G  0,50  0,34 
IgE  0,72 0,65 0,54 0,59 
ИЛ-2 0,55 0,36  0,34 
ИЛ-4  0,42 0,36  
ФНО-α 0,36  0,44  
ИНФ-γ -0,40 -0,33  -0,30 
Нейтрофилы 
слизистой ВДП 

0,35  0,42 0,37 

Эозинофилы 
слизистой ВДП 

 0,34 0,35  

 
 К примеру, анализ результатов корреляционного анализа показателей 

ЧБД показал, что относительное количество лимфоцитов с детерминантами 
CD3 отрицательно коррелировало с  характеристиками изучаемых биологиче-
ских сред:  уровнем минимального поверхностного натяжения в эндоназальных 
смывах (R=-0,41),   уровнем ДК в эндоназальных смывах (R= -0,31), значением 
концентрации гидроперекисей в КВВ (R= -0,36). Относительное количество 
CD4-лимфоцитов положительно со значением уровня минимального поверх-
ностного натяжения в ЭНС (R= 0,35), уровнем ДК в ЭНС (R= 0,46) и значением 
ДК в КВВ  (R=0,34). Показатель количества CD8-клеток имел обратные связи   
с характеристиками изучаемых биологических сред  - со значением уровня ПН 
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мин в ЭНС (R= -0,38), уровнем ДК в ЭНС (R= -0,40), уровнем гидроперекисей в 
КВВ (R= -0,35). 

Из таблицы видно, что например уровень IgM  был положительно связан 
с характеристиками изучаемых биологических сред: со значением уровня ми-
нимального поверхностного натяжения в ЭНС (R= 0,46),   уровнем ДК в ЭНС 
(R= 0,37) и концентрацией гидроперекисей в КВВ (R= 0,40). Уровень IgE зако-
номерно имел сильные положительные корреляции со всеми характеристиками 
изучаемых биологических сред -  имеет положительную сильную связь со зна-
чением уровня минимального ПН в ЭНС (R= 0,76),   уровнем ДК в ЭНС (R= 
0,65), значением ДК в КВВ  (R=0,79),  уровнем гидроперекисей в КВВ (R= 
0,57). Корреляции ИЛ, ФНО-α, ИНФ-γ, активность НСТ-теста, миелоперокси-
дазы, катионных белков, количества нейтрофилов и эозинофилов в слизистой 
оболочке ВДП у ЧБД подробно расписаны в табл. 12.  

У детей с БА также выявлен ряд сильных и умеренных корреляционных 
связей (табл.13).  

 
Таблица 13 - Взаимосвязь показателей иммунного статуса и  показателей       
свободнорадикального окисления плазмы крови у детей с бронхиальной астмой 
(представлены значимые коэффициенты корреляции Спирмена, R, p<0,05) 
Показатели  ИС ЭНС Уровень 

ДК 
 

Уровень 
МДА 

Актив-
ность 
СОД 

Актив-
ность ка-
талазы 

CD3 0,36 -0,37 -0,33 0,45 0,38 
CD4 -0,47 0,45   -0,37 
CD8  -0,36 -0,42  0,32 
CD19 -0,35   0,38 -0,40  
CD25 -0,45  0,33 -0,37  
CD16 -0,34 -0,39  0,42 0,33 
IgM -0,32 0,32  -0,39 -0,35 
Ig G 0,48 0,43 0,35 -0,34  
IgE  0,54 0,82 0,71 -0,54 -0,64 
ИЛ-2   0,41   
ИЛ-4 -0,34  0,36 -0,40  
ФНО-α  0,36 0,38 -0,36  
Катионные 
белки 

 0,42   -0,39 

Миелоперок-
сидаза 

0,31 0,31 0,35  -0,34 
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Полученные данные свидетельствуют о необходимости их учета  в ходе 
совершенствования лечебно-диагностических мероприятий в отношении детей 
с бронхиальной астмой. Более того  методические наработки, и их доклиниче-
ская и  клиническая апробация подтверждают, что при существующих на сего-
дняшний день методических возможностях  исследование ПА ЭНС и  КВВ поз-
воляет  оценивать  состояние слизистой оболочки верхних дыхательных путей 
у сравнимых групп детей и взрослых лиц с разной патологией, выявлять поло-
жительную или отрицательную динамику  показателей  на различных сроках 
адаптации, лечения.  

Анализ литературы и собственных материалов позволили предложить 
общие патогенетические механизмы развития верхних дыхательный путей ин-
фекционно-аллергической природы (рис. 4). Из него следует, что  имеются об-
щие этиологические факторы приводящие к развитию воспалительных заболе-
ваний ВДП и бронхиальной астмы. Это во-первых респираторные инфекции, 
во-вторых - загрязнители окружающей срезы пылевые частицы воздуха, токси-
ческие газы, аэрозоли, пыльца растений, споры грибков, растворенные в воде, 
пищевых продуктах  вещества,  и тому подобное, в-третьих это наследственные 
дефекты защитных барьеров, в частности сурфактантов слизистых и легких.   

В норме действию инфекционных агентов и полютантов противостоят 
гуморальные и клеточные механизмы, подробно описанные выше и оцененные 
в наших исследованиях. Важное значение имеют гистологические барьеры: це-
лостность  слизистых, аэрогематический барьер, сурфактанты, образующие на 
поверхности липопротеидные пленки.	

Существуют местные механизмы саморегуляции морфофункционального 
стояния эпителиальных тканей. В которых важное значение имеют медиаторы 
липидной природы – производные арахидоновой кислоты, других жирых кис-
лот, их радикалы, а также медиаторы пептидной природы - коллектины, интер-
лейкины и др. При многократном действии этиологических факторов, отмечен-
ных выше,  регуляция  гуморального и клеточного ответа на локальном уровне 
извращается.   

Анализ собственных данных указывает также на важное при этом значе-
ние  процессов активации ПОЛ, повышения интерлейкинов 2,4, появления ци-
тотоксинов, ФНО-А, иммуноглобулина Е, нарушения соотношения субпопуля-
ций лимфоцитов, в результате чего развиваются гистологические изменения на 
клеточном уровне и все эти изменения выявляются  казалось бы  при не опас-
ных заболеваниях, даже просто при насморке.  

Задача врачей на этом этапе профилактика (исключение контакта с ин-
фекционном агентом и другими аллергенами), восстановление (излечение про-
студных заболеваний)  и укрепление здоровья (закаливание, формирование 
здорового образа жизни, с соблюдением надлежащей диеты).	
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В восстановительном лечении воспалительных заболеваний ВДП  важное 
значение имеют санация очагов физиотерапевтическими факторами и фитопре-
паратами, а также симуляция сурфактантной системы амброксолом, как это 
продемонстрировано в нашей работе, или другими препаратами, влияющими на 
метаболизм сурфактанта или  модификаторами сурфактанта.     

В дальнейшем локальные изменения слизистых приводят к генерализации 
процесса, наступают глубокие изменения иммунной системы и бронхолегочной 
ткани. Увеличивается количество бокаловидных клеток слизистой, повреждает-
ся реснитчатый эпителий,  тучных клеток и эозинофилов в подслизистой. Из-
меняются реологические свойства секрета слизистых, меняется реактивность 
бронхов, закрепляются нейрогуморальные механизмы бронхоспазма. 

На этом этапе при разработке схем лечения необходимо включать весь 
комплекс лекарственных средств,  корригирующих нарушения клеточного и 
гуморального иммунитета, гормонального статуса, вегетативной нервной си-
стемы, тонуса бронхов и сосудов, реологические свойства мокроты.  
           Нами предложено  обоснование способа диагностики и лечения заболе-
ваний верхних дыхательных путей и придаточных полостей. 

Сущность предложения в том, в отличие от известных методов лечения 
отита целым списком препаратов, предлагается индивидуальный подход, сна-
чала определение биофизических параметров смывов слизистых, конкретно 
промывкой евстахиевой трубы, а затем выбор и определение дозы назначаемого 
препарата.  Апробацию способа провели на больных отитом, а в качестве сред-
ства стимулирующего сурфактанта использовали амброксол. Способ диагно-
стики и лечения отита подан также  на патентование.   
           Преимущества заявляемого способа: 

 Способ может использоваться в качестве экспресс-анализа (длительность 
проведения анализа не превышает одного часа).  Он обладает высокой точно-
стью 70,0%, чувствительностью  68,5% и специфичностью  71% способа. 
Обследование не требует дорогостоящего оборудования, для анализа требуется 
микроскоп и компьютер, которыми в настоящее время оснащены все террито-
риальные больницы. 

ВЫВОДЫ 
1. Смывы слизистых оболочек носа, глаза, среднего уха, влагалища, 

обладают определенной поверхностной активностью  сравнимой с таковой для 
бронхоальвеолярного смыва, но менее выраженной. Снижение индекса ста-
бильности идет по  направлению коньюнктивальный смыв <смыв влагалища< 
смыв внутреннего уха <эндоназальный смыв < бронхоальвеолярный смыв. При 
экспериментальном моделировании аллергического воспаления происходят до-
стоверное снижение  ПА смывов слизистых оболочек и КВВ, сопровождаю-
щихся повышением показателей свободнорадикального окисления этих био-
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субстратов. Амброксол обладает защитным действием при экспериментальном 
аллергическом воспалении.      

2. Определение ПА эндоназального смыва, смыва внутреннего уха 
адекватно отображает количество и качество сурфактантов слизистых оболочек 
человека, что имеет определенное диагностическое значение в оториноларин-
гологии и пульмонологии.  

3. Сдвиги физико-химических характеристик эндоназальных смывов и 
конденсата выдыхаемого воздуха у часто болеющих детей и детей с бронхиаль-
ной астмой проявляются  повышением показателей  поверхностного натяжения, 
снижением  концентраций суммарных липидов,  повышением содержания  гид-
роперекисей  и диеновых конъюгат в этих биологических средах. Более выра-
женными являются эти сдвиги в эндоназальных смывах  детей с бронхиальной 
астмой.  

4. У  часто болеющих детей и детей с бронхиальной астмой наблюда-
ется усиление активности процессов свободнорадикального окисления, в част-
ности повышение  концентраций малонового диальдегида и диеновых конъ-
югат в плазме крови, а также снижение функции антиоксидантной системы, 
проявляющееся ослаблением активности ферментов супероксиддисмутазы и 
каталазы. На фоне проведения терапии у этих больных  наряду со снижением 
частоты клинических проявлений патологии наблюдается ослабление выра-
женности сдвигов свободнорадикального окисления и активация антиокси-
дантной системы. 

5. Изменения клеточного и гуморального иммунитета у часто болею-
щих детей проявляются: снижением количества CD3+ лимфоцитов, увеличени-
ем уровня CD19+ клеток,  уменьшением уровня клеток с фенотипом CD16+ 
(естественных киллеров),  повышением концентрации  иммуноглобулинов M и 
G, увеличением уровня IgE, повышением концентраций ИЛ-2, ИЛ-4  и ФНО-α 
наряду со снижением уровня ИНФ-γ. При бронхальной астме выраженность 
этих сдвигов усиливается, к ним присоединяются увеличение  CD25+ лимфоци-
тов (несущих рецепторы в интерлейкину-2), многократное увеличение уровня 
иммуноглобулина Е и повышение концентраций интерлейкинов 2, 4 и  ФНО-α. 

6. При разработке и совершенствовании лечебно-диагностических ме-
роприятий в отношении часто болеющих детей следует учитывать  характери-
стики состояния верхних дыхательных путей (минимальное поверхностное 
натяжение эндоназальных смывов,  уровень диеновых конъюгат в эндоназаль-
ных смывах и конденсате выдыхаемого воздуха, уровни гидроперекисей в кон-
денсате выдыхаемого воздуха), а  также параметры интенсивности процессов 
свободнорадикального окисления (уровни диеновых конъюгат и малонового 
диальдегида) и активности антиоксидантной системы (ферментов супероксид-



	
	

33	
	

дисмутазы и каталазы), которые имеют достоверные значимые корреляции с 
показателями иммунного статуса. 

7. Патогенетически обоснованное лечение, включающее коррекцию  
изменений функции иммунной системы, активацию сурфактантов слизистых, 
снижение интенсивности свободнорадикального окисления, повышение актив-
ности антиоксидантной системы,  проявляется снижением частоты жалоб: у де-
тей с бронхиальной астмой и часто болеющих детей  (затруднений дыхания, 
удушья, одышки, кашля, заложенности носа), а также снижением частоты 
обострений бронхиальной астмы в 2 раза, а у часто болеющих детей значимым 
снижением частоты острых респираторных вирусных инфекций. 

 
ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. Рекомендуется для дальнейших клинико-экспериментальных работ 
методика определения поверхностной активности  смывов слизистых глаза, но-
са, внутреннего уха, влагалища, конденсата выдыхаемого воздуха у экспери-
ментальных животных и у человека. 

2. Рекомендуется в деятельность врачей-оториноларингологов способ 
диагностики и лечения воспалительных заболеваний верхних дыхательных пу-
тей и придаточных полостей путем назначения одного из фармацевтических 
препаратов фосфолипидов, искусственных аналогов сурфактанта, липотропных 
средств, витаминных препаратов, муколитиков, флюорокарбонов, дексаметазо-
на или их комбинации, отличающийся  тем, что с целью предупреждения пере-
дозировки и осложнений проводится предварительное промывание барабанной 
полости физиологическим раствором  через евстахиеву трубу, смыв центрифу-
гируется, определяется поверхностная активность смыва на поверхностных ве-
сах, рассчитывается индекс стабильности и при его величине  менее 0,3 назна-
чается курс впрыскиваний одного из данных препаратов. 

3. Для ранней диагностики нарушений функции иммунной системы у 
рассматриваемых контингентов детей  и повышения эффективности их лечения 
необходимо совершенствовать подходы с учетом современных представлений о 
молекулярно-клеточных основах патологии верхних дыхательных путей, для 
чего следует применять на практике методы оценки состояния слизистой обо-
лочки  носоглотки у часто болеющих детей и детей с бронхиальной астмой с 
использованием данных цитологических и микробиологических исследований.  

4. При существующих на сегодняшний день методических возможно-
стях  исследование поверхностного натяжения конденсата выдыхаемого возду-
ха и эндоназальных смывов позволяет  оценивать  состояние слизистой оболоч-
ки верхних дыхательных путей у сравнимых групп детей и взрослых лиц с раз-
ной патологией, выявлять положительную или отрицательную динамику  пока-
зателей  на различных сроках лечения и реабилитации.  
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5. Комплекс лечебно-профилактических мероприятий в отношении 
часто болеющих детей и детей с бронхиальной астмой следует дополнить сти-
муляцией сурфактанта и коррекцией баланса про- и антиоксидантных систем 
организма. 

6. Для больных с бронхиальной астмой и часто болеющих детей реко-
мендуется использование в комплексе иммунодиагностики оценки показателей 
неспецифической резистентности,  локального иммунитета и цитологических 
характеристик слизистой оболочки верхних дыхательных путей. 
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 Иштин илимий жаңылыгы жана жыйынтыктары: 
Биринчи жолу агуулардын макрофагындагы  май заттарынын  сурфактан-

тынын гистохимиялык  пайда болуусунун жана назофаренгиалдык агууну ПА 
аныктоо ыкмасы иштелип чыкты. Ошондой эле алгачкы жолу бронхиалдык 
астма менен ооруган жана тез-тез ооручу балдардагы мурундан агуунун физика 
–химиялык өзгөрүүсүн өз ара салыштырып баа берүү  иши жолго салынды.  

Патогенетикалык негиделген дарылоонун жүрүшүндө иммундук статустун 
динамикасынын көрсөткүчүнүн абалы, СРО жана АОЗ нын параметрлерин 
аныктоо боюнча  жаңы маалыматтар берилди. 

Оорулуулардын тобун изилдөө менен алардагы иммундук статустун 
көрсөткүчтөрүн, жогорку дем алуу органдарынын мүнөзүн, СРО процесстери-
нин интенсивдүү параметрлерин, антиоксидант системасынын активдүүлүгүн  
өз ара салыштыруу менен баа берилди. 

Биринчи жолу дартты ар тараптан изилдөөнүн негизинде патогенетикалык 
дарылоо жүргүзүү демонстрацияланды. Мындан  БА жана респиратордук жу-
гуштуу оорулардын азаюсуна, алдын алууга жана оорунун күчөп кетүү корку-
нучун жоюуга толук мүмкүнчүлүк алабыз. 

Алынган маалыматтар БА менен ооруган жана тез-тез ооруган балдарды  
дарылоодо дарылоо-диагностикалык иш-чараларды жүргүзүү менен жогорку 
дем алуу органдарынын жана жугуштуу аллергиялык оорулардын табиятын 
түшүнүүгө  жана азыркы учурдун талабына ылайык молекулярдык-клеткалык 
негизде оорунун патогенезин эске алуу менен жүргүзүүгө жардам берет. Негиз-
делген дарылоо иммундук системанын системасын, СРОнун интен-
сивдүүлүгүнүн төмөндөшүн, АОСтун активдүүлүгүн жогорулатууну өз ичине 
камтыйт. 
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соискание ученой степени доктора медицинских наук по специальности: 
14.03.03 - патологическая физиология 

Ключевые слова: бронхиальная астма, часто болеющие дети, сурфактант, ци-
токины, свободнорадикальное окисление 
Объект исследования: экспериментальные животные, часто болеющие дети, 
дети больные бронхиальной астмой  
Цель работы: патогенетическое обоснование путей оптимизации диагностики 
и лечения часто болеющих детей и детей с бронхиальной астмой.   
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Методы исследования: биофизические, биохимические, иммунологические, 
клинические  
Полученные результаты и их новизна. Разработана методика определения 
поверхностной активности (ПА)  эндоназальных смывов, коньюктивальных 
смывов, смывов внутреннего уха у лабораторных животных и у человека. 
Впервые охарактеризованы изменения физико-химических характеристик 
назальных смывов  и КВВ у часто болеющих детей и детей с БА, выполнена 
сравнительная оценка выявленных сдвигов у обследованных контингентов 
больных. Представлены новые данные о состоянии  и динамике показателей 
иммунного статуса, параметров СРО и  АОЗ в сопоставлении с  характеристи-
ками локального состояния верхних дыхательных путей  у  часто болеющих де-
тей и детей с бронхиальной астмой при проведении патогенетически обосно-
ванного лечения. Впервые описано наличие значимых корреляций между пока-
зателями ПА, иммунного статуса  и характеристиками состояния верхних дыха-
тельных путей, параметрами интенсивности процессов СРО и активности анти-
оксидантной системы (ферментов СОД и каталазы) у обследуемых континген-
тов больных. Полученные данные позволили обосновать концепцию совершен-
ствования лечебно-диагностических мероприятий в отношении ЧБД и детей с 
БА с учетом современных представлений о молекулярно-клеточных основах 
патогенеза заболеваний верхних дыхательных путей инфекционно-
аллергической природы, в основе которой  положение о том, что обоснованное 
лечение должно включать стимуляцию сурфактанта, коррекцию изменений 
иммунной системы, снижение интенсивности СРО и повышение активности 
АОС у данной категории больных. 
Область применения: патологическая физиология, аллергология, педиатрия 

 

Summary 

thes is of  Kalmatov Romanbek Kalmatovich on the project “Pathogenetic 
mechanisms and features of development of infection-allergic nature upper res-
piratory tract diseases” (clinical-experimental research)  for doctoral medical 
thesis on specialty: 14.03.03 - pathological physiology. 

Key words: bronchial asthma, ailing children, surfactant, cytotoxin, free radical oxi-
dation. 
Object of research: laboratory animals, frequently sick children and children with 
bronchial asthma. 
Aim of the project: Pathogenetic examination of ways to optimize the diagnosis and 
treatment of frequently sick children and children with bronchial asthma. 
Methods of testing: biophysical, biochemical, immunological, clinical. 
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Findings and newness. Testing method of surface activity (SA) was worked out in 
intronasal lavages, conjunctival lavages, internal ear lavages of laboratory animals 
and human. The changes of physicochemical description of nasal lavages and con-
densate of expired air (CEA) of ailing children and children suffer from bronchial 
asthma were described for the first time and comparative evaluation of revealed shift 
of examined patients was fulfilled. There were new facts about condition and dynam-
ics of characteristics of immune state, Free Radical Oxidation (FRO) and Antioxidant 
System (AOS) in compare with characteristics of local state of upper respiratory 
tracts of ailing children and children suffer from bronchial asthma in pathogenetic 
substantiated treatment. The presence of meaningful correlations between SA charac-
teristics, immune state and state characteristics of upper respiratory tracts, character-
istics of intensive processes of  FRO and activity of AOS (ferments of superoxide 
dismutase (SD) and catalase) was described for the first time in examined patients. 
Received data let us to justify conception improving diagnosis and treatment of ailing 
children and children suffer from bronchial asthma with taking into consideration the 
modern understanding of molecular and cellular base of pathogenesis of a disease in 
upper respiratory tract as infection-allergic disease, in basis there is a treatment in-
cluding surfactant stimulation, correction of immune system modification, reduction 
of free radical oxidation and elevation of AOS in these category of patients.  

Field of application: pathological physiology, allergology, pediatrics 
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Список использованных сокращений 
 

АОЗ                                           – антиоксидантная защита 
БА                                             – бронхиальная  астма 
БАС                                           – бронхоальвеолярный смыв 
ВДП                                          – верхние дыхательные пути 
ЖЕЛ                                          – жизненная ёмкость лёгких  
ИС                                             – индекс стабильности 
ИФН                                          – интерферон 
КВВ                                           – конденсат выдыхаемого воздуха 
МДА                                         – малоновый диальдегид 
МПО                                         – миелопероксидаза 
ОРВИ                                        – острые респираторные вирусные инфекции 
ОФВ1                                        – объем форсированного выдоха за первую се-                  
                                                      кунду  
ПА                                             – поверхностная активность 
ПН                                             – поверхностное натяжение 
ПН макс                                    – поверхностное натяжение максимальное 
ПН мин                                     – поверхностное натяжение минимальное 
ПОЛ                                          – перекисное окисление липидов  
РДС                                           – респираторный  дистресс-синдром 
СОД                                          – супероксиддисмутаза  
СП-A, СП-B, СП-C и СП-D   – сурфактанта протеины A, B, C и D типа 
СРО                                          – свободнорадикальное окисление 
ССЛ                                          – сурфактантная система легких 
ФВД                                         – функция внешнего дыхания  
ФНО                                         – фактор некроза опухоли 
ХОБЛ                                       – хроническая обструктивная болезнь легких  
ЧБД                                          – часто болеющие дети 
ЭНС                                          – эндоназальные смывы 
ACT                                          – Asthma Control Test 
CD16+                                       – NK-клетки,   
CD19+                                       – В-лимфоциты,   
CD25+                                      – рецепторы к интерлейкину 2  
CD3+                                        – Т-лимфоциты 
CD3+ CD4+                              – Т-хелперы 
CD3+СD8+                               – цитотоксические Т-лимфоциты,   
GCT                                         – глутатион S-трансфераз  
IgA,  IgE,  IgG, IgM                – иммуноглобулин A, E, G, M 
IL                                             – интерлейкин 


