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Большинство аллергических и инфекционно-
воспалительных заболеваний связано с раз-
витием патологических процессов в слизистой 
оболочке, которая, например, в области верхних 
дыхательных путей задерживает и элиминиру-
ет около 70% поступающего извне инертного и 
агрессивного антигенного материала (Д.И. За-
болотный, О.Ф. Мельников,1999). Значительная 
контактная поверхность всех слизистых оболо-
чек 200-330 кв.м и более предполагает посто-
янную и основную агрессию со стороны макро и 
микромира и защиту от нее благодаря наличию 
механизмов резистентности специфического и 
неспецифического характера и специализиро-
ванных структур (И.М. Беляков,1997). 

На протяжении последних десятилетий 
сложилось мнение, что основными гумораль-
ными факторами защиты слизистых оболо-
чек являются секреторные иммуноглобулины 
классов А и М и ряд белково-углеводных со-
единений – протеазы и антипротеазы слюны, 
лизоцим, лактоферрин, гликопротеиды слизи 
(C.З. Пискунов,1993: В.П. Быкова,1999; О.Ф. 
Мельников, Д.И. Заболотный,2003; О.Ф. Мель-
ников, К.Н. Веремеенко и соавт.,2006; Г.Н. 
Дранник,2006; Lamm,1998 ). Клеточные защит-
ные ряды представлены прежде всего эпители-
альными клетками, а их в слизистых в настоящее 
время насчитывают 5 разновидностей, мигри-
рующими Т-гамма-дельта лимфоцитами, ма-
крофагами, тканевыми базофилами, М - и ден-
дритными клетками. Вторая «линия обороны» 
может быть представлена сывороточными им-
муноглобулинами, фагоцитирующими клетка-
ми, Ти NK-лимфоцитами (И.М. Беляков,1997; 
Kato e.a.,1993; И.П. Кайдашев и соавт., 2001).

ИММУНОГЛОБУЛИНЫ КАК ОСНОВНАЯ ДИА-

ГНОСТИЧЕСКАЯ КОМПОНЕНТА

Недостаточность образования антител, как 
основного специфического защитного фактора 
иммунитета, как правило, является следствием 
и интегральным выражением нарушения количе-
ственных и функциональных характеристик вза-
имодействия в процессах иммуногенеза клеток 
лимфоидного и нелимфоидного рядов, включая 
цитокиновую регуляцию (Dinarello,1999). В свя-
зи с этим, определение уровня иммуноглобули-
нов различных классов и антител к отдельным 
антигенам в сыворотке крови, выявление ко-

личественных характеристик отдельных групп 
клеток часто является решающим фактором в 
установлении иммунодефицитного состояния 
(Г.Н. Дранник, 2006; Dobre,1992).

Наиболее частым клиническим проявле-
нием селективного иммунодефицита IgA или 
длительной гипоглобулинемии являются ре-
цидивирующие инфекционно-воспалительные 
заболевания респираторного тракта и средне-
го уха – хронические риносинуиты, гнойные 
отиты, бронхиты, воспалительная патология 
лимфоидных структур глотки и зубодесневой 
системы (А.М. Борисова,1998; Г.Н. Дранник, 
2006; Cuningham-Ruddles,1989). Наряду с этим, 
в иммунологической характеристике ОВИН, 
больных с рецидивирующими воспалительны-
ми и аллергическими процессами верхних ды-
хательных путей определению секреторного IgA 
в слюне и других секретах верхних дыхательных 
путей отводится второстепенное значение. 
Нами (О.Ф. Мельников, Д.И. Заболотный,2003) 
высказана гипотеза о возможности диагности-
ки состояния иммунной недостаточности орга-
низма неинвазивным методом по определению 
иммуноглобулинов и других защитных белков в 
секретах организма прямо или косвенно, кон-
тактирующих с внешней средой.

Целью настоящего сообщения был дальней-
ший анализ параметров местного и системного 
иммунитета для дальнейшего развития концеп-
ции диагностики иммунной недостаточности 
организма человека на основе определения за-
щитных белков и пептидов секретах.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЙ.

Материалом для анализа были иммуно-
логические исследования у 1000 больных 
инфекционно-воспалительными заболевания-
ми верхних дыхательных путей в возрасте от 
8 до 50 лет и 150 практически здоровых доноров, 
проведенные в ходе плановых работ Института 
отоларингологии им. проф. А.И. Коломийченко 
НАМН Украины. Среди 16 параметров, харак-
теризующих состояние системного и местного 
иммунитета, для анализа были отобраны сле-
дующие:

число Т, В-лимфоцитов и NK в перифери- –
ческой крови ;
уровень иммуноглобулинов сыворотки  –
классов М, G, A, Е;
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концентрация секреторной формы имму- –
ноглобулина А в ротоглоточном секрете и 
слезной жид кости;
концентрация лактоферрина в ротогло- –
точном секрете (РС) и сыворотке;
концентрация интерлейкина-1 –  в РС;
концентрация интерлейкина-8 в РС; –
концентрация  –  – интерферона в РС;
уровень SLPI в РС. –

Определение количественных характери-
стик трех основных популяций лимфоцитов 
было осуществлено преимущественно с ис-
пользованием метода моноклональных антител 
(Сорбент, Москва) и люминесцентной микро-
скопической техники, выявляющих Т (CD3), B 
(CD20), NK (CD56) клетки среди смешаной по-
пуляции лимфоцитов крови (Л.В. Ковальчук, 
2003). Иммуноглобулины сыворотки, слюны и 
слезной жидкости определяли с помощью ИФА 
(Вектор-Бест, Новосибирск и Укрмедсервис, 
Донецк). Для интегрального анализа использо-

вались данные руководств по нормальной и па-
тофизиологии.

Статистическая обработка и анализ получен-
ных результатов выполнялись с использованием 
непараметрических критериев и метода углово-
го преобразования по Фишеру (С. Гланц,2000).

РЕЗУЛЬТАТЫ

От 25 до 35% больных хроническими реци-
дивирующими заболеваниями верхних дыха-
тельных путей имели отклонения в содержании 
всех трех типов лимфоцитов. Наиболее ре-
льефным было снижение числа В-лимфоцитов 
менее 0,3 Т/л у тонзиллэктомированных боль-
ных с явлениями хронического атрофического 
фарингита. При этом относительное снижение 
основных типов лимфоцитов (Т,В, NK) при раз-
личных патологических процессах среди обсле-
дованных больных было в пределах 20-40% для 
Т-лимфоцитов, 30-45% для В и 5-17% для NK 
(рис.1)
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Рис. 1. Частотно-интегральная характеристика отклонений в содержании основных типов лимфоцитов
у больных с  инфекционно-воспалительной патологией верхних дыхательных путей.

При анализе уровня иммуноглобулинов в 
сыворотке крови учитывали отсутствие всех или 
одного из классов иммуноглобулинов, сниже-
ние суммарного количества Ig(М+G+A) < 7 г/л 
или секреторного иммуноглобулина А в рото-
глоточном секрете (sIgA)<0,8 мг/мл и слезной 
жидкости менее чем 0,5 мг/мл.. Было установ-
лено (табл.1), что агаммаглобулинемия при 
данных заболеваниях не была выявлена ни в 
одном случае, селективный дефицит IgA сыво-
ротки обнаружен в одном случае у больных хро-
ническим тонзиллитом на 110 человек и в одном 
при хроническом гнойном отите на 57 больных. 
Гипоиммуноглобулинемия выявлена от 8,9 до 
17% при различных заболеваниях верхних ды-
хательных путей .

Наиболее рельефными и значимыми были 
отклонения в содержании секреторной формы 
иммуноглобулина А как в слюне, так и слезной 
жидкости – практически при всех заболеваниях 
отмечено снижение этого белка более чем на 
50%. 

Колебания в содержании лактоферрина в 
ротоглоточном секрете, по всей вероятности, 
связаны с остротой процесса – содержание 
этого белка было повышенным при обострениях 
воспалительных процессов и более низким, чем 
в контроле при ремиссии. Содержание провос-
палительного цитокина ИЛ-1 также было повы-
шенным в ротоглоточном секрете при обостре-
ниях процесса (табл. 2).
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Таблица 1

Относительное число (%) выявления случаев агаммаглобулинемии, селективного 

дефицита IgA,  сывороточной гипоглобулинемии и пониженного уровня секреторного 

иммуноглобулина А у больных с хроническими заболеваниями верхних дыхательных путей

Заболевание
Агаммагло-

булинемия

Селективный 

иммунодефицин IgA
Гипоглобулинемия

Снижение SIgA, 

слюна/слеза

Тонзиллит  0    0,9    13,6* 55,2 */ 44,8*

Аденоидит  0    0    11,3* 67,5*/ 62,1*

Синуиты  0    0    17,1* 64,5*/ -

Отиты  0    1,7    14,0* 59,3* / 32,5*

Фарингит  0    0      8,9* 68,8* / 55,5*

Пародонтит  0    0      15,8* 75,5*/ 35,6*

Контроль  0    0      0 2,5 / 5,0

Таблица 2

Содержание лактоферрина и интерлейкина-1 в ротоглоточном секрете в норме, 

обострении воспалительного процесса и при клинической ремиссии

Клинические группы Лактоферрин, пг/мл Интерлейкин-1, пг/мл

Контрольная 500,5 +- 70,2  9,7 +- 2,4

ХТ (обострение) 940,0 +- 106,6*  85,1+- 16,2*

ХТ (ремиссия ) 322,6+- 50,6 29,8+-7,3*

ХРС (обострение ) 1020,0+-66,6* 77,6+-11,2*

ХРС (ремиссия) 240,5+-33,8* 22,1+-6,6

ХТ- хронический тонзиллит, ХРС – хронический риносинуит.
*- достоверно по отношению к показателям в контрольной группе.

Существенное значение имели средние зна-
чения иммуноглобулинов класса А-мономерной 
(сывороточной) и димерной (секреторной) форм, 
а также IgG, который считается провоспалитель-
ным фактором , поскольку в комплексе с антиге-
ном способен фиксировать компоненты компле-
мента и вызывать деструкцию тканей. При хрони-
ческих процессах и наличии системной недоста-
точности иммунитета, как правило, имеет место 
снижение уровня секреторного IgA, повышение 

уровня мономерного IgA, а также IgG. В условиях 
нормы в секретах ротоглотки и слезе концентра-
ции IgA и IgG не превышают 0,2 г/л, тогда как при 
рецидивирующих хронических воспалитиельных 
процессах верхних дыхательных путей эти пока-
затели увеличиваются в несколько раз. В качестве 
иллюстрации на рисунке 2 приведено соотноше-
ние содержания различных иммуноглобулинов 
в ротоглоточном секрете больных хроническим 
тонзиллитом и у практически здоровых лиц.
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Рис. 2. Соотношение различных классов иммуноглобулинов в ротоглоточном секрете у здоровых людей 
и у больных хроническим тонзиллитом.
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Проведенные исследования по определе-
нию клеточных и гуморальных факторов имму-
нитета местного и системного иммунитета сви-
детельствуют о том, что в оценке состояния им-
мунологической недостаточности, связанной с 
дефицитом антителообразования, возможно, в 
том числе и ОВИН, снижение содержания секре-
торных иммуноглобулинов А в ротоглоточном 
секрете и слезной жидкости следует рассма-
тривать как проявление определенного дефекта 
в дифференцировке В-лимфоцитов в индуктив-
ных зонах, прежде всего в структурах лимфогло-
точного кольца. По данным Brandtzaeg (1996), 
содержание B-IgA-дифференцирующихся лим-
фоцитов в ткани небных миндалин при хро-
ническом тонзиллите снижается более, чем в 
2,5 раза по сравнению с нормой. При рециди-
вирующих отитах, ринофарингитах и синуитах 
по данным ряда авторов в лимфаденоидной 
ткани кольца Пирогова-Вальдейера также сни-
жен уровень секреторных иммуноглобулинов 
и В-лимфоцитов, дифференцирующихся в на-
правлении их синтеза, в слюне соответственно 
уровень секреторной формы иммуноглобулина 
А (В.П. Быкова и соавт., 2000; О.Ф. Мельников и 
соавт., 2002; Zanin e.a.,1994).

Учитывая тот факт, что сывороточные иммуно-
глобулины имеют период полураспада от 2,5 до 
28 дней (Jeske,Capra,1987), а секреторные выво-
дятся в связанном виде из зон активного взаимо-
действия в течение суток (Lamm,1998), то можно 
полагать, что количественная «задействован-
ность» лимфодных и нелимфоидных клеток, уча-
ствующих в продукции секреторных иммуногло-
булинов, значительно превосходит таковую при 
продукции сывороточных. Элементарный анализ 
показывает, что количество секретов, омываю-
щих и защищающих поверхность всех слизистых 
оболочек человека приближается к 10 л в сутки и 
практически ежедневно требует смены иммуно-
глобулинового состава, в основном секреторного 
IgA, тогда как сыворотка крови, имеющая объем-
ную характеристику в 2-3 л, содержит медленно 
обновляющийся иммуноглобулиновый компонент 
с длительным периодом полураспада. Это дает 
основания полагать, что количество необходимо-
го секреторного иммуноглобулина А в здоровом 
организме значительно превосходит этот пока-
затель для всех классов сывороточных иммуно-
глобулинов, ориентировочный расчет на содер-
жание белка в секретах и сыворотке представлен
в таблице 3.

Таблица 3

Соотношение  количества  секреторных и сывороточных иммуноглобулинов

в течение  месяца у здорового человека

Сыворотка крови Секреты слизистых оболочек и желез

Общий объем: 2,5 - 3 л 
Иммуноглобулины классов :

М,G,A,E,D ~ 40 г
45% в сосудистом русле

Время полураспада – 5-70 суток 

Общий объем:  ~ 10 л в сутки
Секреторные иммуноглобулины:

А (90%), М, D ~12 г
Содержатся в секретах

Время выведения – 1-1,5 суток

Необходимое количество в месяц – 40 – 50 г Необходимость в месяц – 250-300 г

Таким образом, в оценке состояния им-
мунитета при инфекционно-воспалительной 
патологии дыхательных путей, связанных с 
инфекционно-аллергическими воспалительны-
ми процессами в слизистой оболочке, опреде-
ление уровня секреторных иммуноглобулинов 
в слюне, слезной жидкости или ротоглоточном 
секрете является важнейшим компонентом как 
в характеристике, так и диагностике иммуно-
дефицитных состояний, включая ОВИН. Иссле-
дования уровня sIgA, а при необходимости лак-
тоферрина и цитокинов с разнонаправленным 
характером влияния при патологических про-
цессах на слизистой дыхательных путей являет-
ся более простым, безопасным, экономичным 
и информативным тестом, нежели выявление 
количественных характеристик иммуноком-
петентных клеток и уровня иммуноглобулинов 
различных классов в крови. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Концепция. Основу концепции составля-
ет гипотеза о том, что для организма человека 
наиболее важным моментом является сохране-
ние равновесного состояния слизистых оболо-
чек с макромиром и микроорганизмами и для 
этого требуется больше продукции «локаль-
ных» защитных белков, чем сывороточных. Из 
многих известных гуморальных механизмов за-
щиты слизистых оболочек наиболее эффектив-
ными на сегодня признаны иммуноглобулины ( 
антитела ) класса А, прежде всего полимерные 
формы и отклонение ( как правило снижение ) в 
концентрации их основных форм, а также изме-
нения в соотношении между представителями 
отдельных классов иммуноглобулинов и других 
защитных белков и пептидов, например, лакто-
феррина, интерферонов, могут быть основани-
ем для диагностики различной степени иммун-

ной недостаточност организма в целом .
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РЕЗЮМЕ

КОНЦЕПЦИЯ ДИАГНОСТИКИ  ИММУННОЙ 

НЕДОСТАТОЧНОСТИ НА ОСНОВЕ ОПРЕДЕЛЕНИЯ  

ЗАЩИТНЫХ БЕЛКОВ В СЕКРЕТАХ

Мельников О.Ф., Заболотный Д.И.

ГУ «Институт отоларингологии 
им. проф. А.И. Коломийченко» НАМН Украины, Киев

На основе анализа 1000 иммунограмм больных хрони-
ческими рецидивирующими  воспалительными заболевани-
ями верхних дыхательных путей, 150 практически здоровых 
лиц группы сравнения, установили, что низкий уровень се-
креторного иммуноглобулина А в слюне и слезной жидкости 
встречается в несколько раз чаще, чем сывороточная гипо-
глобулинемия, селективный дефицит IgA, а также отклоне-
ния в количественных характеристиках Т и В – лимфоцитов 
в периферической крови и структурах лимфоглоточного 
кольца.

Постулируется, что оценка состояния степени имму-
нодефицита  при инфекционно-воспалительной патологии 
верхних дыхательных путей обязательным и главным компо-
нентом иммунодиагностического алгоритма должна вклю-
чать определение уровня секреторных иммуноглобулинов, 
а также лактоферрина и интерферонов в секретах верхних 
дыхательных путей. Предполагается универсальность из-
менений содержания защитных белков во всех секретах ор-
ганизма человека при иммунной недостаточности.
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