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Целью настоящей работы было изучение сывороточных концентраций, а также спонтанной и
индуцированной продукции ИЛ�8, ИЛ�6, ИЛ�4 и ИЛ�17, и включало в себя сравнительный анализ
фенотипических и функциональных особенностей нейтрофилов крови больных бронхиальной
астмой в стадии обострения и группы здоровых доноров.

Выявлено, что у больных бронхиальной астмой в стадии обострения отмечаются повышенные
концентрации в крови, как про� так и противовоспалительных цитокинов, и достоверное
увеличение концентрации CD45+CD66b+СD11b+ лейкоцитов в сравнении со здоровыми
донорами, что свидетельствует о значительной активации циркулирующих в крови нейтрофилов. В
частности, было установлено, что в сравнении со здоровыми донорами, при бронхиальной астме в
стадии обострения концентрация гранулоцитов крови с фенотипом CD45+CD66b+CD11b+
возрастала примерно в 2 раза. Кроме того, у больных наблюдается значительное увеличение
фагоцитарной активности гранулоцитов системного кровотока.

Выявленные изменения цитокинового профиля сопровождаются увеличением спонтанной
продукции медиаторов воспаления, при этом, стимуляция синтеза и секреции цитокинов у больных
бронхиальной астмой, в отличие от здоровых доноров, не всегда приводит к повышению их
индуцированной продукции.
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CHARACTRISTICS OF CYTOKINES, PHENOTIPIC FEATURES AND NEUTROPHILS 
PHAGOCYTOSIS ACTIVITY IN ASTHMATIC PATIENTS DURING EXACERBATION

Borisova T.V., Sokurenko S.I., Karaulov A.V.

The aim of our study was to measure the level of IL �8, IL�6, IL�4, IL�17 depending on spontaneous or
induced release by peripheral blood leukocytes in patients with bronchial asthma exacerbation with com�
parative analysis of asthmatics' blood neutrophils phenotypic features. The obtained data indicate that
the level either pro�inflammatory or anti�inflammatory cytokines was increased in patients with asthma
exacerbations and significant increase of concentration of CD45+CD66b+CD11b+ cells in comparing
with healthy donors. We determined that during asthma exacerbation the concentration of CD45+,
CD66b+, CD11b+ blood granulocytes almost doubled in comparing with healthy donors. Also there is a
significant increasing of blood granulocytes' phagocytosis activity. We observed the elevated level of spon�
taneous production of inflammatory mediators. Moreover, the stimulation of cytokines synthesis and
release in patients with asthma does not always lead to increase of  induced level of cytokines in contrast
to healthy donors.

Key words: bronchial asthma, cytokines, neutrophiles, phagocytosis



Оригинальные исследования

12 Клиническая практика №3, 2013 http://clinpractice.ru

Бронхиальная астма (БА) является серьез�
ной глобальной проблемой. Люди всех возрас�
тов во всем мире страдают этим хроническим
заболеванием дыхательных путей, которое при
недостаточно эффективном лечении может зна�
чительно ограничивать повседневную жизнь
пациентов и даже приводить к смерти. По дан�
ным Всемирной Организации Здравоохране�
ния в мире насчитывается около 300 миллио�
нов больных бронхиальной астмой. По оценкам
экспертов, от бронхиальной астмы ежегодно
умирают 250 000 человек [1]. В последние годы
предметом пристального внимания врачей яв�
ляется проблема тяжелого, резистентного к ле�
чению, течения БА, сопровождающегося высо�
кой инвалидизацией и смертностью больных. В
результате многочисленных исследований ста�
новится очевидным, что тяжелые формы БА
имеют отличные от других форм клинические и
биологические характеристики и требуют бо�
лее глубокого изучения. В последние годы раз�
виваются различные направления фенотипиро�
вания БА, такие как генетическое, биологичес�
кое и клиническое. Выделение фенотипов целе�
сообразно в том случае, когда это приводит к
пониманию сути заболевания и дает информа�
цию, необходимую для его лечения и разработ�
ки индивидуальных схем терапии. В рамках ин�
новационной медицинской программы "Inno�
vative Medicines Initiative (IMI)" в 2011 году
стартовал Европейский проект "Unbaised
Biomarkers for the Prediction of Respiratory
Disease Outcome (U�BIOPRED)". Задачей про�
екта является дальнейшее внедрение результа�
тов высокотехнологичных исследований по
изучению биологических маркеров и клиничес�
ких данных для развития такого направления,
как фенотипирование БА во взрослой и педиат�
рической практике. Биологическое фенотипи�
рование полностью основывается на выявле�
нии доминирующего подтипа воспаления и би�
ологических маркерах (индикаторах), которые
присутствуют либо в моноварианте, либо до�
полняют друг друга. Последние десятилетия
ознаменовались существенным прорывом в те�
рапии бронхиальной астмы. Уточнение меха�
низмов хронического воспаления в патогенезе
заболевания вместе с появлением высокоэф�
фективных средств терапии позволили разра�
ботать клинические рекомендации и терапевти�
ческие подходы, которые не только существен�
но снизили смертность от БА, но и привели к
уменьшению количества госпитализаций, выз�

ванных обострением болезни, и существенно
повысили качество жизни больных даже с тя�
желыми формами заболевания. 

При БА происходит перестройка иммунной
системы на Th2�ответ, что приводит к избыточ�
ной активации B�лимфоцитов, увеличению
синтеза и секреции IL�4, IL�5 и развитию Ig E�
зависимых реакций, а также снижению продук�
ции IL�2. Как известно, IL�2 является ключе�
вым медиатором Th1�ответа, ассоциированным
с активацией макрофагов, пролиферацией Т�
лимфоцитов и продукцией IgG, и, кроме того, in
vitro он способен повышать количество рецеп�
торов к глюкокортикостероидам (ГКС) [2].

Важным при ведении больных гормоноза�
висимой БА является коррекция иммунологи�
ческих нарушений и повышение резистентнос�
ти организма к вирусным и бактериальным ин�
фекциям, играющим важную роль в обостре�
нии и прогрессировании заболевания, что поз�
волит снизить дозу ГКС и сократить риск сис�
темных побочных эффектов. 

На данный момент основные методы лече�
ния бронхиальной астмы включают в себя ис�
пользование ингаляционных глюкокортикосте�
роидов (иГКС) в комбинации с β2�агонистами
и ингибиторами рецепторов лейкотриенов, од�
нако, 10% больных оказываются резистентны�
ми к традиционной терапии, что  требует поис�
ка новых альтернативных методов лечения [3].  

Увеличение частоты заболеваемости, утяже�
ление течения БА и повышение риска возник�
новения стероидорезистентности связывают с
нарушением иммунорегуляции. Важным при
ведении больных БА является коррекция им�
мунологических нарушений и повышение ре�
зистентности организма к вирусным и бактери�
альным инфекциям, играющим важную роль в
обострении и прогрессировании заболевания,
что позволит в перспективе снизить дозу ГКС и
сократить количество обострений заболевания.
У больных бронхиальной астмой отмечаются
разнообразные изменения субпопуляционного
состава лимфоцитов. В частности, рядом иссле�
дователей обнаружено увеличение экспрессии
активационных молекул (HLA�DR, CD25), за�
висящее от выраженности основных симпто�
мов заболевания. Кроме того, было показано,
что один из возможных механизмов, ведущих к
развитию аллергических состояний и астмы,
заключается в нарушениях функционирования
Трег [4]. В модели на мышах было показано, что
накопление Трег в легких и дренирующих лим�
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фатических узлах коррелирует с прекращением
аллергических воспалительных процессов.
Многие исследования указывают на сущест�
венные изменения содержания натуральных
киллеров (НК), их фенотипических и функци�
ональных характеристик при астме. Однако их
роль в развитии аллергических реакций и, в
частности, атопической бронхиальной астмы до
сих пор остается недостаточно исследованной.
Данные о характере изменений содержания
НК�клеток при астме противоречивы, что, по
всей видимости, объясняется различными вы�
борками пациентов.

Целью настоящей работы было изучение
сывороточных концентраций, а также спонтан�
ной и индуцированной продукции ИЛ�8, ИЛ�
6, ИЛ�4 и ИЛ�17, и включало в себя сравни�
тельный анализ фенотипических и функцио�
нальных особенностей нейтрофилов крови
больных бронхиальной астмой в стадии обост�
рения и группы здоровых доноров.

Материалы и методы
Для определения цитокинового профиля

использовали образцы сыворотки крови боль�
ных бронхиальной астмой и здоровых доноров. 

Определение спонтанной и стимулирован�
ной продукции цитокинов клетками крови
проводили с использованием наборов реаген�
тов «Цитокин�Стимул�Бест» («Вектор Бест»,
РФ). В соответствии с инструкцией, цельную
кровь разводили в 5 раз, одну часть инкубиро�
вали в культуральной среде без добавок (спон�
танная продукция цитокинов), а другую – в
среде с комплексным митогеном фитогемаг�
глютинин, конканавалин А и липополисахарид
(индуцированная продукция цитокинов).
Культивирование проводили  в СО2�инкубато�
ре при 37°С и 4,5% СО2 в течение 24 ч при
встряхивании. Затем образцы центрифугиро�
вали 10 мин при 3000 об./мин и отбирали су�
пернатант. Полученные супернатанты и сыво�
ротки хранили при температуре �70°С.

Определение концентрации цитокинов ИЛ�
8, ИЛ�6, ИЛ�4 и ИЛ�17 осуществляли с ис�
пользованием наборов реагентов для ИФА
фирмы «Вектор Бест», РФ, в соответствие с
инструкцией производителя.

Исследование фенотипа. Использовали ан�
титела к CD45, CD66b, CD11b человека, мечен�
ные флюорохромами (Becton Dickinson, USA).
После инкубации крови с антителами эритро�
циты лизировали раствором OptiLyse (Immuno�

tech, France) – соотношение крови и реактива –
1/5, затем клетки отмывали фосфатно�солевым
буфером. Фенотип лейкоцитов оценивали мето�
дом проточной цитометрии на цитофлюоримет�
ре BD Canto II (Becton Dickinson, USA). В каж�
дом образце анализировалось не менее 10000
клеток. Анализ результатов проводили в прог�
рамме Cyflogic 1.2.1.

Исследование фагоцитарной активности.
Для исследования фагоцитарной активности
нейтрофилов к крови, стабилизированной 5%
цитратом, добавляли различные чужеродные
агенты. В качестве объектов фагоцитоза ис�
пользовали: гранулы латекса (ПанЭко, РФ)
диаметром 1,5 мкм: к 50 мкл суспензии латекса
добавляли 150 мкл крови; бактерии Lacto�
bacillus acidophilus (L. acidophilus): для этого су�
хой препарат («Наринэ», Фермент, РФ) разво�
дили средой RPMI 1640 (ПанЭко, РФ) и отмы�
вали 2 раза на центрифуге при 3000 об/мин  в
течение 5 мин, концентрация клеток L. aci�
dophilus в конечном растворе составила 16,25
млн в 1 мл, затем к 100 мкл крови добавляли
100 мкл суспензии L. acidophilus; одноклеточ�
ные дрожжевые грибы Saccharomyces cerevisiae
(S. cerevisiae) – концентрация клеток S. cerevisi�
ae в конечном растворе составила 171,1 млн в 1
мл (к 20 мкл суспензии S. cerevisiae добавляли
180 мкл крови).

Пробы инкубировали при 37°С на шейкере
при 270 об/мин в течение часа, после чего при�
готавливали мазки крови и окрашивали их по
Романовскому�Гимзе. Для оценки фагоцитар�
ной активности проводили микроскопию маз�
ков в проходящем свете с иммерсией. Вычисля�
ли фагоцитарный индекс (ФИ) – процент кле�
ток, осуществляющих захват тестируемых объ�
ектов, и фагоцитарное число (ФЧ) – количест�
во частиц, захваченных одним нейтрофилом. 

Статистический анализ данных проводили,
рассчитывая медианное значение и размах
квартилей (25%÷75%) с использованием моду�
ля непараметрической статистики программы
Statistica 6.0. Достоверность межгрупповых
различий сравниваемых показателей оценива�
лась по медианному тесту и значению U крите�
рия Манна�Уитни.

Результаты и обсуждение
Полученные в настоящем исследовании

данные подтверждают значимость Th2�пути в
патогенезе бронхиальной астмы. Об этом сви�
детельствуют не только высокие уровни проти�
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вовоспалительного цитокина ИЛ�4 в крови, но
и его повышенная спонтанная и индуцирован�
ная продукция у больных бронхиальной аст�
мой в стадии обострения. Наряду с этим уста�
новленное повышение сывороточных концент�
раций и продукции лейкоцитами крови ИЛ�6
свидетельствует о важной роли этого провос�
палительного цитокина при обострении брон�
хиальной астмы. 

Таким образом, у пациентов с бронхиальной
астмой в период обострения наряду с ИЛ�4 дос�
товерно повышается содержание в крови  и про�
дукция лейкоцитами ИЛ�6, что позволяет рас�
сматривать его в качестве маркера воспалитель�
ной реакции у данной категории больных. В ре�
зультате проведенных исследований было уста�
новлено, что в крови больных бронхиальной
астмой также наблюдается достоверное увели�
чение концентрации CD45+CD66b+СD11b+
лейкоцитов в сравнении со здоровыми донора�
ми (89,1(69,6�99,6)% и 48,4(41�62,8)%, соответ�
ственно). Полученные нами данные свидетель�
ствуют о значительной активации циркулирую�
щих в крови нейтрофилов. В частности, было
установлено, что в сравнении со здоровыми до�
норами при бронхиальной астме в стадии обост�
рения концентрация гранулоцитов крови с фе�
нотипом CD45+CD66b+CD11b+ возрастала
примерно в 2 раза. Кроме того, у больных наб�
людается значительное увеличение фагоцитар�
ной активности гранулоцитов системного кро�
вотока. Наибольшие изменения реактивности
фагоцитов наблюдались после добавления ла�
текса. В сравнении со здоровыми донорами, у
больных фагоцитарный индекс (ФИ) увели�
чился почти в 4 раза (63% и 14% соответствен�
но), а фагоцитарное число в 15,7 раз (47 и 3 гра�
нулы, соответственно). Одновременно при
бронхиальной астме значительно увеличива�
лась способность нейтрофилов к фагоцитозу
грамотрицательных бактерий L. acidophilus
(ФИ у больных был в 4,5 раз выше в сравнении
со здоровыми), а также в 2 раза возросло коли�
чество гранулоцитов, интернализующих одно�
клеточные дрожжевые грибы S. Cerevisiae [3].

Исследования цитокинового профиля сыво�
ротки крови больных бронхиальной астмой в
период обострения позволили выявить досто�
верное повышение концентраций как провоспа�
лительных цитокинов ИЛ�1β, ФНО�α, ИЛ�6 (Р
равен 0,003; 0,011; 0,011 соответственно), так и
противовоспалительного ИЛ�4 (Р=0,038), а так�
же амбивалентного ИЛ�17 (Р=0,025) (рис.1).

При этом в крови здоровых доноров отмечались
только следовые недетектируемые количества
провоспалительных цитокинов, тогда как у
больных концентрация соответствующих меди�
аторов повышалась до 74�94 пг/мл (рис.1). 

Для оценки цитокининдуцирующей актив�
ности проводился сравнительный анализ кон�
центрации цитокинов в среде инкубации им�
мунокомпетентных клеток крови больных
бронхиальной астмой и здоровых доноров. 

Как показано на рисунке 2, спонтанная про�
дукция клетками крови больных бронхиальной
астмой в стадии обострения провоспалитель�
ных цитокинов ИНФ�α и ИЛ�1β превышала
соответствующие показатели в контрольной
группе (Р равно 0,006 и 0,045 соответственно).

Для оценки потенциала белоксинтезирую�
щей активности проводили сравнительный
анализ стимулированной продукции цитоки�
нов иммунокомпетентными клетками крови
больных бронхиальной астмой и здоровых до�
норов. Представленные на рис. 3 результаты
свидетельствуют о повышенной продукции

Рис. 1. Концентрация цитокинов в сыворотке крови больных
бронхиальной астмой в сравнении со здоровыми донорами

Рис. 2.  Спонтанная продукция цитокинов клетками крови больных
бронхиальной астмой в сравнении со здоровыми донорами
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провоспалительных цитокинов клетками кро�
ви больных бронхиальной астмой в стадии
обострения после их стимуляции in vitro. При
этом было отмечено достоверное увеличение
синтеза ИЛ�6 (Р=0,030) и ИЛ�1β (Р=0,016) у
больных бронхиальной астмой. 

Проведенный сравнительный анализ спон�
танной и стимулированной цитокининдуциру�
ющей активности выявил достоверные отли�
чия в продукции только ИЛ�6 (Р=0,001), ИЛ�1
β (Р=0,018) и ИЛ�10 (Р=0,050) интактными и
стимулированными иммунокомпетентными
клетками крови больных бронхиальной аст�
мой. В то время как у здоровых доноров стиму�
ляция клеток использованным нами способом
приводила к достоверному росту продукции
широкого спектра про� и противовоспалитель�
ных цитокинов ИНФγ (Р=0,025), ФНО�α
(Р=0,014), ИЛ�6 (Р=0,044), ИЛ�1β (Р=0,042),
ИЛ�8 (Р=0,048), ИЛ�4 (Р=0,037) и ИЛ�17
(Р=0,014).

Полученные в настоящей работе данные
свидетельствуют о том, что у больных бронхи�
альной астмой в стадии обострения отмечают�
ся повышенные концентрации в крови, как
про� так и противовоспалительных цитокинов.
Данные изменения цитокинового профиля
сопровождается увеличением спонтанной про�
дукции медиаторов воспаления. При этом сле�
дует отметить, что стимуляция синтеза и сек�
реции цитокинов у больных бронхиальной аст�
мой, в отличие от здоровых доноров  не всегда
приводит к повышению их индуцированной
продукции. Эти различия, очевидно, обуслов�
лены, исходной стимуляцией лейкоцитов кро�
ви  больных бронхиальной астмы за счет избы�
точной продукции эндогенных медиаторов

воспаления. Следовательно, представленные
результаты не позволяют однозначно говорить
о поляризации иммунного ответа у больных
бронхиальной астмой по Thl или Th2 типу, пос�
кольку отмечается увеличение как про� так
противовоспалительных цитокинов. Это мо�
жет быть связано с тем, что при  бронхиальной
астме в стадии обострения аллергические  ре�
акции развиваются на фоне или сопровожда�
ются инфекционными процессами. Поэтому,
может наблюдаться одновременная экспрессия
Thl�цитокинов, участвующих в механизмах
воспаления и Th2�медиаторов, ответственных
за формирование аллергических реакций.
Кроме того, следует учитывать амбивалентный
характер действия некоторых цитокинов. В
частности, ИЛ�6, являясь провопалительным
медиатором, способен индуцировать Th2�диф�
ференцировку CD4+ T�лимфоцитов и способ�
ствует генерации супрессорных Th17�клеток
[5]. В свою очередь ИЛ17, продуцируемый
упомянутыми выше Th17�лимфоцитами, уси�
ливает воспаление, индуцируя  ИЛ�6, ФНО�α
и других белков острой фазы [6, 7].

Исследование особенностей фенотипа нейт�
рофилов крови проводили с использованием
многоцветного анализа путем последователь�
ного гейтирования на иммуноцитограмме
CD45+ клеток (лейкоцитов) в крови после ли�
зиса эритроцитов. Затем выделяли CD45+
CD66b+СD11b+ клетки (нейтрофилы, экс�
прессирующие на мембране молекулы интег�
рина CD11b).  

Статистический анализ особенностей фено�
типа нейтрофилов крови показал, что в крови
больных бронхиальной астмой наблюдается
достоверное увеличение концентрации CD45+
CD66b+СD11b+ клеток по сравнению со здо�
ровыми донорами (89,1(69,6�99,6)% и 48,4(41�
62,8)%, соответственно, р=0,034).

На рис. 4 приведены типичные для здоровых
доноров и больных бронхиальной астмой гис�
тограммы, демонстрирующие экспрессию на
CD45+CD66b+ нейтрофилах интегрина CD11b.

Фагоцитарную активность нейтрофилов ис�
следовали после стимуляции эффекторных
клеток гранулами латекса, бактериями L. aci�
dophilus и одноклеточными дрожжевыми гри�
бами S. cerevisiae. Результаты статистического
анализа активности клеток больных бронхи�
альной астмой и здоровых доноров приведены
в таблице.

Рис. 3. Индуцированная продукция цитокинов клетками крови
больных бронхиальной астмой в сравнении со здоровыми
донорами
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Как показано в таблице, после стимуляции
факторами различного происхождения у боль�
ных бронхиальной астмой наблюдается досто�
верно (р<0.05) более высокий уровень фагоци�
тарной активности нейтрофилов, что проявля�
ется в увеличении способности нейтрофилов
поглощать чужеродные объекты (рис. 5).

Полученные данные свидетельствуют о зна�
чительной активации циркулирующих в крови
нейтрофилов у больных бронхиальной астмой
на фоне обострения. Такое заключение может
быть сделано на основании существенного воз�
растания доли CD45+CD66b+ лейкоцитов,
экспрессирующих на мембране CD11b, а также

Рис. 4. Экспрессия CD11b%PE на мембране CD45+CD66b+ клеток здоровых доноров (А) и больных бронхиальной астмой в период
обострения (Б).

ФИ% фагоцитарный индекс
ФЧ % фагоцитарное число

Òàáëèöà

Сравнительный анализ фагоцитарной активности (ФИ, ФЧ) нейтрофилов крови 
больных бронхиальной астмой и здоровых доноров

Группы

Гранулы латекса L. acidophilus S. cerevisiae

ФИ ФЧ ФИ ФЧ ФИ ФЧ

Больные
бронхиальной
астмой 

90 47 63 3 42 1,5

73�100 42�50 46�89 2,6�3,4 34�45 1,35�1,7

Здоровые доноры

26 3 14 1 21 1

21�29,5 2�6 12�15 1�1 19�24 1�2

Р 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001 0,0006 0,3135

фагоцитарной активности нейтрофилов. 
В сравнении со здоровыми донорами при

бронхиальной астме в стадии обострения кон�
центрация гранулоцитов крови с фенотипом
CD45+CD66b+CD11b+ возрастала примерно в
2 раза. Эти данные согласуются с результатами
исследований B.S. Mann и K.F. Chung  [7, 8], со�
общавших о значительном увеличении у таких
больных экспрессии на нейтрофилах маркеров
CD35 и CD11b. Учитывая взаимосвязь возрас�

тания уровня интегринов с интенсивностью
экстрасосудистой миграции лейкоцитов, отме�
ченные нами изменение фенотипа, вероятно,
опосредует инфильтрацию нейтрофилами тка�
ней воздухоносных путей больного. В частнос�
ти, как показано рядом исследователей при
обострении бронхиальной астмы отмечается
увеличение нейтрофильной инфильтрации
подслизистой оболочки и секрета слизистой
бронхов [9, 10].
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Рис. 5.  Сравнительная фагоцитарная активность нейтрофилов больных бронхиальной астмой в период обострения  (слева) и здоровых
доноров (справа) после стимуляции объектами различного происхождения (а. б, в).
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Кроме того, в результате проведенных ис�
следований получены данные о значительном
увеличении фагоцитарной активности грану�
лоцитов крови. Этот феномен изучался нами
после стимуляции лейкоцитов латексом и мик�
роорганизмами [7]. Подобный подход был выз�
ван необходимостью изучения реактивности
нейтрофилов на присутствие агентов различ�
ного происхождения, инициирующих фагоци�
тоз. Было установлено, что наибольшие изме�
нения реактивности эффекторов фагоцитоза
наблюдались после добавления латекса. В
сравнении со здоровыми донорами у больных
количество активных фагоцитов (ФИ) увели�
чилось почти в 4 раза (63% и 14%, соответ�
ственно), а интенсивность захвата частиц од�
ной клеткой (ФЧ) возрастала в 15,7 раз (47 и  3
гранулы, соответственно). Одновременно при
бронхиальной астме значительно увеличива�
лась способность нейтрофилов к фагоцитозу
грамотрицательных бактерий (ФИ у больных
был в 4,5 раз выше в сравнении со здоровыми),
а также в 2 раза возросло количество грануло�
цитов, способных к интернализации дрожже�
вых клеток. При этом интенсивность поглоще�
ния одним фагоцитом микроорганизмов уве�
личилась незначительно. 

Полученные нами данные могут быть объ�
яснены результатами других исследователей,
свидетельствующими о значительном увеличе�
нии синтеза нейтрофилами NO и L�цитрулли�
на при бронхиальной астме. При этом доказана
прямая зависимость концентрации этих анали�
тов и тяжести бронхиальной астмы [10]. NO,
являясь высокореактивным радикалом, сво�
бодно проникает через биологические мембра�
ны и принимает участие в реализации большо�
го количества физиологических процессов, а
также играет значительную роль в возникнове�
нии многих патологических состояний. В част�
ности, NO является мощным сосудорасширяю�
щим агентом и может привести к гиперемии и

отеку дыхательных путей, способствующих
развитию бронхоспазма у асматиков. В процес�
се кислородзависимого киллинга в фагоците
образуются другие биологически активные мо�
лекулы: супероксид�анион радикал, перекись
водорода, радикал гидроперекиси и др. Пере�
кись водорода в сочетании с миелопероксида�
зой (ферментом первичных гранул нейтрофи�
лов) и ионами галогенов формирует мощную
бактерицидную систему, убивающую бактерии
за счет галогенирования их клеточной стенки
[11]. Активированные фагоциты секретируют
эти эндогенные биологически активные веще�
ства в межклеточную среду, где они оказывают
повреждающее действие, в том числе – и на
собственные ткани. Следствием этого являют�
ся наблюдаемые при бронхиальной астме обра�
тимые деструктивные изменения дыхательных
путей, вызываемые гиперреактивностью и хро�
ническим воспалением слизистой оболочки
бронхиального дерева [1]. 

Таким образом, приведенные в настоящем
исследовании данные свидетельствуют об ак�
тивации нейтрофилов, проявляющейся в виде
экспрессии молекул адгезии CD11b и  повыше�
нии функциональной активности гранулоци�
тов крови больных бронхиальной астмой в ста�
дии обострения. Эти результаты свидетель�
ствуют о важной роли нейтрофилов в патоге�
незе данного патологического состояния.

Вышеизложенное свидетельствует о целесо�
образности дальнейшего изучения особеннос�
тей цитокинового статуса у больных бронхи�
альной астмой. Эти материалы могут быть ис�
пользованы для уточнения механизма разви�
тия астматических состояний и коррекции ле�
чения в соответствии с преобладанием аллеги�
ческого или инфекционного компонента у
конкретного пациента, а также для разработки
перспективных стратегий антицитокиновой
терапии бронхиальной астмы.
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