
57            Журнал    Гродненского   государственного  медицинского  университета  № 2,    2014 г.   

Оригинальные исследования
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СОСТОЯНИЕ МЕСТНОГО ИММУНИТЕТА РОТОГЛОТКИ У ДЕТЕЙ С ПОВТОР-
НЫМИ РЕСПИРАТОРНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ

Марушко Ю.В., Мовчан О.С.
Национальный медицинский университет имени А.А. Богомольца, Киев, Украина

Проведено обследование 54 часто болеющих детей (ЧБД) в возрасте от 4 до 14 лет, которые были распреде-
лена на 3 группы: ЧБД, ЧБД с атопическим дерматитом, ЧБД с хроническим компенсированным тонзиллитом.

Изучение факторов местного иммунитета у ЧБД проводилось посредством анализа нестимулированного 
ротоглоточного секрета (РГС). В РГС определялись — дефензины-β1-3 (HBD1-3), лактоферрин и секреторный 
иммуноглобулин А (sIgA). Исследование содержания факторов местного иммунитета в РГС у ЧБД показало их 
достоверные различия в зависимости от наличия атопического дерматита или хронического тонзиллита, что 
требует дифференцированного подхода к проведению лечебно-профилактических мероприятий.
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Введение. Проблема частых респираторных 
заболеваний в детском возрасте на сегодняшний 
день остается одной из ведущих в педиатрии [2, 6, 
7, 8, 10, 11, 15, 17]. Так, острые респираторные за-
болевания (ОРЗ) на 76-82% определяют патологию 
детского возраста [4, 7]. Несмотря на преимуще-
ственно легкое течение ОРЗ в большинстве случа-
ев, все же респираторные заболевания являются од-
ной из причин детской смертности во всем мире и, 
по данным мировых ежегодных оценок, забирают 
жизни около 2 миллионов детей, что составля-
ет 10-20% всех случаев детской смертности [18].

Необходимость определения детей с повтор-
ными респираторными заболеваниями в отдель-
ную группу диспансерного наблюдения была 
обоснована в начале 80-х годов прошлого столе-
тия А.А. Барановым и В.Ю. Альбицким [9]. Раз-
работанные авторами критерии включения детей 
в группу часто болеющих (ЧБД) согласно возра-
сту и частоте ОРЗ в году используются и сегодня.

Согласно рекомендациям ВОЗ, в группу ча-
сто болеющих детей   включают детей с пя-
тью и более ОРЗ в году. В медицинской прак-
тике Великобритании и США выделяют детей 
с повторными респираторными заболеваниями 
(RRTI – recurrent respiratory tract infections) при ча-
стоте ОРЗ 9 и более эпизодов в году [12, 13, 19].

Для разработки эффективных лечебно-реаби-
литационных мероприятий таким детям важно 
учитывать, что группа ЧБД гетерогенна по сво-
им клиническим проявлениям. Так, ЧБД с хро-
ническими очагами инфекции ЛОР-органов и 
явлениями атопии требуют дифференцированно-
го подхода как к лечению, так и к реабилитации.

Многочисленное количество работ посвящено из-
учению особенностей системного иммунитета ЧБД, в 
то же время на сегодняшний день комплексной оцен-
ке показателей местного иммунитета респираторного 
тракта таких детей уделено мало внимания. Вместе с 
тем  именно факторам местного иммунитета, в част-
ности, антимикробным пептидам (АМП) – дефензи-
нам, лактоферрину - принадлежит ключевая роль в 
противоинфекционной защите организма [1, 3, 5, 14, 
16]. 

Целью нашего исследования стало изучение со-
стояния местного иммунитета ротоглотки ЧБД, 
ЧБД с атопическим дерматитом (АД) и ЧБД с хро-
ническим компенсированным тонзиллитом (ХТ).

Материалы и методы исследования
Исследование проводилось в Детской поликлини-

ке №1 Святошинского района г. Киева (база кафедры 
педиатрии №3 НМУ имени А.А. Богомольца). Под 
нашим наблюдением находились 54 ребенка из груп-
пы ЧБД в возрасте от 4 до 12 лет. Дополнительно у 
10 практически здоровых детей, которые ОРЗ болели 
эпизодически (ЭБД), изучался уровень дефензинов - 
бета и лактоферрина в ротоглоточном секрете (РГС). 
Дизайн исследования утвержден локальной комисси-
ей по биоэтике НМУ имени А.А. Богомольца.

Критериями включения в исследование были:
- Частота ОРЗ в год в зависимости от возраста 

(В.Ю. Альбицький, А.А. Баранов, 1986): 3-5 лет: ≥5 
эпизодов ОРЗ, старше 5 лет: ≥4 эпизодов ОРЗ.

- Возраст от 4 до 12 лет.
- Наличие поинформированного согласия родите-

лей или законного представителя ребенка на участие 
в исследовании.

- Отсутствие стойких врожденных, наследствен-
ных или приобретенных патологических состояний, 
таких как первичный иммунодефицит, пороки разви-
тия ЛОР-органов и бронхолегочной системы.

- Хронический компенсированный тонзиллит у 
ЧБД (диагноз устанавливался ЛОР-специалистом, 
исключалась стрептококковая этиология тонзиллита) 
(группа ЧБД+ХТ).

- Сопутствующая аллергическая патология в виде 
атопического дерматита (группа ЧБД+АД).

Критерии исключения:
- Хронический компенсированный тонзиллит 

стрептококковой этиологии.
- Отказ от участия в исследовании.
- Острый период ОРЗ и период реконвалесценции.
- Возраст детей менее 4 лет.
Распределение обследованных детей согласно 

полу и возрасту было равномерным (таблица 1).
Лабораторное (иммунологическое) ис-

следование местного иммунитета ротоглот-
ки ЧБД проводилось в лаборатории пато-
физиологии и иммунологии ГУ «Институт 
отоларингологии имени О.С. Коломийченко НАМН 
Украины» (зав. – д.м.н., професор Мельников О.Ф.).

Изучение факторов местного иммунитета у детей 
проводилось в неостром периоде посредством ана-
лиза нестимулированного ротоглоточного секрета. 
РГС собирался утром натощак без предварительного 
полоскания рта и чистки зубов в одно и то же вре-
мя. Материал замораживался, постановка проб про-



            Журнал    Гродненского   государственного  медицинского  университета  № 2,    2014 г.   58

водилась одномоментно с одним и тем же набором 
реактивов. В РГС определялись – дефензины-β1-3 
(HBD1-3), лактоферрин иммуноферментным ме-
тодом, анализатор Stat Fax 2100, США, реактивы 
“ВЕКТОР-БЕСТ”, РФ. Секреторный иммуноглобу-
лин А (sIgA) - метод радиальной иммунодиффузии, 
реактивы ГНЦ, “Иммунология”, Москва, РФ. Следу-
ет отметить, что изучение уровня дефензинов-β1-3 
совместно с другими факторами неспецифической 
резистентности в РГС у ДЧХ проводится впервые.

Методы статистики. В работе использова-
ны стандартные методы сравнительного анализа. 
Предварительно оценивалась нормальность рас-
пределения выборки, затем рассчитывался крите-
рий Стьюдента. Все результаты считались досто-
верными при p<0,05 (уровень надежности 95%).

Для сравнительной характеристики ис-
пользовался графический пакет Microsoft Exel.

Результаты и обсуждение
Нами проанализирована заболеваемость ОРЗ в те-

чение года у часто болеющих детей разных клиниче-
ских групп, соответствующие данные представлены 
в таблице 2.

Таблица 2 – Частота и длительность эпизодов ОРЗ в разных 
клинических группах ЧБД

Примечание: * - p<0,05, ** - p<0,01

Как видно из данных таблицы 2, самая высокая 
частота ОРЗ наблюдалась у ЧБД младшей возраст-
ной группы с ХТ и составила 8,7±0,4 эпизодов на 
протяжении года, в этой же группе зарегистриро-
вана и наибольшая длительность острого периода 
ОРЗ – 8,5±0,55 (дня). Отмечается тенденция к более 
продолжительному течению и увеличению частоты 
ОРЗ в группе ЧБД+АД по сравнению с ЧБД. Досто-
верными оказались результаты сравнения средней 
продолжительности острого периода ОРЗ у ЧБД+ХТ 
(4-7 лет) - 8,5±0,55 по отношению к ЧБД (4-7 лет) 
- 6,9±0,36 (p<0,05); у ЧБД+ХТ (8-12 лет) - 8,1±0,33 
по отношению к ЧБД (8-12 лет)  6,0±0,47 (p<0,01).

Проведенное иммунологическое исследо-
вание местного иммунитета ротоглотки у де-
тей с повторными респираторными заболе-
ваниями показало следующие результаты. 
Содержание дефензинов-β1-3 в РГС ЧБД в разных 
клинических группах представлено на рисунке №1.

Рисунок1 - Содержание дефензинов-β1-3  
в РГС у ЧБД 

Как видно из данных рисунка 1, уровень де-
фензинов-β1-3 у эпизодически болеющих детей 
составил 4,04±0,6 мкг/мл. У ЧБД уровень дефен-
зинов-β1-3 имел тенденцию к снижению и соста-
вил 3,05±0,04 мкг/мл. У ЧБД с атопическим дер-
матитом зарегистрировано достоверное снижение 
содержания HBD1-3 (p<0,05) - 1,58±0,2 мкг/мл. У 
детей с повторными респираторными заболевани-
ями и хроническим тонзиллитом уровень HBD1-3 
достоверно повышен (p<0,05) - 6,64±0,48 мкг/мл.

Изучение содержания лактоферрина в РГС пока-
зало, что низкий уровень лактоферрина был у ЧБД 
4-7 лет с атопическим дерматитом - 2,17±0,32мкг/
мл (p<0,05). У ЭБД 4-12 лет лактоферрин в РГС 
составлял 3,02±0,52 мкг/мл. Высокие уровни лак-
тоферрина были у ЧБД 8-12 лет - 4,48±0,35 мкг/
мл (p<0,01), ЧБД+АД 8-12 лет - 5,18±0,3 мкг/мл 
(p<0,001), ЧБД+ХТ 8-12 лет - 5,32±0,27 мкг/мл 
(p<0,001). Данные представлены в таблице № 4

Таблица 4 – Содержание лактоферрина в РГС у ЧБД раз-
ных клинических групп

Примечание:
¹ - Разница в группах ЧБД+АД (4-7 лет ) и ЭБД досто-

верна (p<0,05).
² - Разница в группах ЧБД (8-12 лет) и ЭБД достоверна 

(p<0,01).
³ - Разница в группах ЧБД+АД (8-12 лет) и ЭБД досто-

верна (p<0,001).
* - Разница в группах ЧБД+ХТ (8-12 лет) и ЭБД досто-

верна (p<0,001)

В многочисленных работах, посвященных про-
блеме ЧБД, ранее неоднократно изучался уровень 
секреторного иммуноглобулина А в РГС и авторы 
в большинстве случаев отмечали его достоверное 
снижение у детей с повторными респираторными 
заболеваниями. По нашим данным, с учетом диффе-
ренцированного подхода к выделению разных кли-
нических групп ЧБД изменения уровня sIgA имеют 

Таблица 1 – Распределение обследованных пациентов по 
полу и возрасту

Примечание: ЧБД* - часто болеющие респираторными 
инфекциями дети без атопического дерматита и хрониче-
ского тонзиллита

Группы 
ЧБД n Возраст 

(годы) 
N  

(абс. колич.) 
Девочки  

(абс. колич.) 
Мальчики 

(абс. колич.) 

ЧБД* 20 
4-7 10 5 5 
8-12 10 6 4 

ЧБД+АД 17 
4-7 9 5 4 
8-12 8 4 4 

ЧБД+ХТ 17 
4-7 7 4 3 
8-12 10 6 4 

ЭБД 10 
4-7 5 2 3 

8-12 5 3 2 
 

Группы Возраст 
(годы) 

n Количество 
ОРЗ в году 

Длительность 
эпизода ОРЗ (дни) 

ЧБД 4-7 10 7,1±0,7 6,9±0,36* 

8-12 10 5,8±0,5 6,0±0,47** 
ЧБД+АД 4-7 9 8,2±0,7 7,4±0,23 

8-12 8 6,3±0,5 6,1±0,4 
ЧБД+ХТ 4-7 7 8,7±0,4 8,5±0,55* 

8-12 10 6,5±0,4 8,1±0,33** 
 

 

ЧБД ЧБД+АД ЧБД+ХТ ЭБД
0

1

2

3

4

5

6

7

3,05

1,58

6,64

4,04

Дефензини-бета 
(мкг/мл)

Де
ф

ен
зи

ны
-б

ет
а 

(м
кг

/м
л)

Показатель 
ЧБД ЧБД+АД ЧБД+ХТ ЧБД ЧБД+АД ЧБД+ХТ ЭБД 
4-7 4-7 4-7 8-12 8-12 8-12 4-12 

n=10 n=9 n=7 n=10 n=9 n=10 n=10 
Лакто-
феррин 
(мкг/мл) 

4,1±0,63 2,17±0,32¹ 4,12±0,64 4,48±0,35² 5,18±0,3³ 5,32±0,27* 3,02±0,52 
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разнонаправленный характер. Так, как видно из дан-
ных таблицы № 5, низкие уровни sIgA в РГС отме-
чены у ЧБД обеих возрастных групп: у ЧБД 4-7 лет 
— 0,304±0,046 г/л, ЧБД 8-12 лет — 0,14±0,049 г/л 
(при 0,41±0,06 г/л у ЭБД), причем у старших детей 
снижение по отношению к ЭБД достоверно (p<0,01). 

Таблица 5 - Содержание секреторного иммуноглобулина А 
у ЧБД разных клинических групп

Примечание:
** - Л.И.Чернышова, 2012.
* - Разница в группах ЧБД+ХТ (4-7 лет) и ЭБД досто-

верна (p<0,001).
¹ - Разница в группах ЧБД (8-12 лет) и ЭБД достоверна 

(p<0,01).
² - Разница в группах ЧБД+АД (8-12 лет) и ЭБД досто-

верна (p<0,05).
³ - Разница в группах ЧБД+ХТ (8-12 лет) и ЭБД досто-

верна (p<0,001).

Группы ЧБД Возраст 
(годы) 

n sIgA (г/л) Содержание sIgA 
у ЭБД (г/л) 

ЧБД 4-7 10 0,304±0,046 

0,41±0,06** 

8-12 10 0,14±0,049¹ 
ЧБД+АД 4-7 9 0,32±0,09 

8-12 8 0,66±0,1² 
ЧБД+ХТ 4-7 7 0,76±0,08* 

8-12 10 0,83±0,05³ 
 

Таким образом, полученные в результате исследо-
вания данные о содержании местных факторов имму-
нитета в РГС у ЧБД свидетельствуют о необходимости 
дифференцированного подхода к терапии и реабили-
тации ЧБД с учетом состояния местного иммуните-
та. Не всегда требуется назначение иммуномодули-
рующих средств. Так, у часто болеющих детей с ХТ 
отмечены высокие уровни АМП (дефензинов-β1-3, 
лактоферрина) и sIgA, что указывает на напряженное 
состояние местного иммунитета, вероятно, вслед-
ствие массивной микробной нагрузки в неостром 
периоде и требует проведения санации ротоглотки. 

Выводы
1. Группа детей, часто болеющих острыми респи-

раторными заболеваниями, гетерогенна по клини-
ко-иммунологическим характеристикам.

2. Впервые определено содержание дефен-
зинов-β1-3 в РГС у практически здоровых детей 
- 4,04±0,6 мкг/мл. У ЧБД без атопического дерма-
тита и хронического тонзиллита содержание дефен-
зинов-β1-3 имело тенденцию к снижению - 3,05±0,04 
мкг/мл. Для ЧБД+ХТ характерны достоверно высо-
кие показатели данного АМП - 6,64±0,48 мкг/мл, а 
для ЧБД+АД пониженные - 1,58±0,2 мкг/мл (p<0,05).

3. Содержание лактоферина и секретор-
ного иммуноглобулина А в РГС у ЧБД зави-
село от наличия или отсутствия хроническо-
го тонзиллита или атопического дерматита.
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