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Исследование выполнено в рамках НИР Харь-
ковской медицинской академии последипломного 
образования МЗ Украины «Особенности систем-
ного воспаления у больных   хроническим обструк-
тивным заболеванием лёгких: эффективность про-
тивовоспалительной и бронхолитической терапии 
с учётом вариантов ремоделирования миокарда» 
(2011-2014 г.) и является фрагментом научной ква-
лификационной работы автора. 

Вступление. Хроническое обструктивное забо-
левание легких (ХОЗЛ) является одной из ведущих 
причин инвалидизации и смертности во всем мире, 
представляет экономическую, социальную пробле-
му. Эпизоды обострений ХОЗЛ играют существен-
ную роль в увеличении заболеваемости, смертности 
и затрат на лечение заболевания. Частое развитие 
обострений у больных ХОЗЛ приводит к более низ-
кому качеству жизни [9], быстрому снижению функ-
ции легких и прогрессированию заболевания [5]. 
Тяжелое обострение заболевания, приводящее к 
острой дыхательной недостаточности, является ос-
новной причиной смерти больных ХОЗЛ [6]. 

В настоящее время оценка биологических мар-
керов стало новым инструментом ведения больных 
ХОЗЛ. Поиск биологических маркеров, которые 
могут оценить различные аспекты ХОЗЛ, такие как 
патогенез, тяжесть, прогноз болезни и ответ на те-
рапию, были изучены во многих исследованиях [3], 
однако по мере накопления данных возникло много 
сложностей по их интерпретации, воспроизводи-
мости и корреляции с другими параметрами ХОЗЛ 
[8]. В связи с этим, дальнейшее изучение профиля 
биомаркеров является необходимым и важным для 
верификации причин обострения ХОБЛ. 

Концепция системной воспалительной реакции, 
или системного воспаления, у больных ХОЗЛ отно-
сительно нова. Как подчеркивается в определениях 
заболевания, ХОЗЛ характеризуется хроническим 
воспалением дыхательных путей. На ранних ста-
диях заболевания воспалительный процесс, кото-
рый чаще всего вызывается ингаляцией табачного 
дыма, может быть обратимым. Однако со временем 
воспаление дыхательных путей становится хрони-
ческим, персистирующим, даже после прекраще-
ния курения. Основная локализация воспаления при 
ХОЗЛ – малые дыхательные пути, но активное вос-
паление присутствует также и в крупных бронхах, и 
в легочной паренхиме, и в легочных сосудах [4]. При 

ХОЗЛ частой находкой является повышение уров-
ня маркеров воспаления в периферической крови 
(С-реактивный белок – СРБ, фибриноген, лейкоци-
ты, провоспалительные цитокины ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8, 
фактор некроза опухолей – ФНО-α). Точные меха-
низмы системного воспаления при ХОЗЛ изучены 
недостаточно. 

Целью исследования было изучение уровней 
биомаркеров системного воспаления (ИЛ-8 и ФНО-
α) у больных ХОЗЛ возаимосвязи с частотой обо-
стрений и степенью ограничения скорости воздуш-
ного потока. 

Объект и методы исследования. Исполь-
зуя международные классификационные подходы 
(gold, 2011-2013) [7] к формированию групп лече-
ния пациентов с ХОЗЛ, осуществлена стратификация 
больных по степени ограничения скорости воздуш-
ного потока, частоте обострений заболевания (за по-
следние 12 мес.); в исследовании задействовано 120 
больных ХОЗЛ. В исследовании принимали участие 
115 мужчин и 5 женщин (средний возраст (58,5 ± 4,1) 
лет). Все пациенты были активными курильщиками. 
Критериями исключения были бронхиальная астма, 
перенесенный инфаркт миокарда, AV-блокада II-
III степени, врожденные и приобретенные пороки 
сердца, острые нарушения мозгового кровообра-
щения. Больные находились на стационарном ле-
чении по поводу обострения ХОЗЛ в Харьковском 
городском пульмонологическом центре; ХОЗЛ II 
стадии была диагностирована у 34 больных (28,3 %), 
III стадии – у 55 (45,8 %), IV стадии – у 31 (25,8 %), их 
диагностику и лечение выполнено в соответствии 
с действующими клиническими протоколами [1]. 
Для оценки функции внешнего дыхания анализиро-
вали динамику объема форсированного выдоха за 
первую секунду (ОФВ1

), форсированной жизненной 
ёмкости легких (ФЖЕЛ), соотношение ОФВ

1
/ФЖЕЛ. 

Измерения проводили на спирометре MS-22 (Mi-
croprocessor spirometer Controlled, Венгрия); опре-
деляли следующие скоростные показатели: ОФВ

1
 

– объем воздуха, выдыхаемый за первую секунду 
при максимально быстром выдохе; выражается в 
процентах от ФЖЕЛ. Рассчитывали специальный 
индекс, представляющий отношение ОФВ

1
/ФЖЕЛ 

(FEV
1
/FVC=Index Gaenslar!); МОС

25
 – максималь-

ная объемная скорость выдоха на уровне 25,0 % 
ФЖЕЛ, аналогично МОС

50
 и МОС

75
. Уровень ИЛ-8 

и ФНО-α в сыворотке крови определяли методом 
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твердофазного иммуноферментного 
анализа. 

Статистическая обработка проведе-
на методами вариационной статистики 
с использованием пакетов прикладных 
программ «Microsoft Excel», «Statistica» 
с помощью одностороннего критерия 
Стьюдента (t) [2], данные представлены в 
абсолютных и относительных величинах, 
для которых рассчитаны средние значе-
ния (М), средняя ошибка среднего значе-
ния ( ± m), отличия считали достоверны-
ми при р<0,05. 

Результаты исследований и их об-
суждение. Анализ уровней ИЛ-8 в за-
висимости от степени ограничения воз-
душного потока у больных ХОЗЛ выявил, 
что достоверное (р≤0,05) увеличение 

что проявлялось волнообразной зависимостью 
между ОФВ

1
 и содержанием биомаркера системно-

го воспаления. Как показано на рис. 1, уровень ИЛ-8 
при нарастании ограничения воздушного потока 
(или снижении ОФВ

1
) – постоянно увеличивался, 

при этом наиболее прогрессивно это происходило 
при ОФВ

1
=50÷41 % и при ОФВ

1
=20,0 % и менее. Это 

можно объяснить фазностью системного воспали-
тельного процесса и развитием компенсаторных 
иммунорегуляторных реакций у пациентов с ХОЗЛ. 

Анализ уровней ФНО-α в зависимости от степе-
ни ограничения воздушного потока у больных ХОЗЛ 
выявил, что достоверное (р≤0,05) волнообразное 
увеличение содержания этого биомаркера систем-
ного воспаления имеет место при снижении ОФВ 
менее 40,0 %: так, если при ОФВ

1
 болем 40,0 % 

уровень ФНО-α находится впределах 0,07÷0,08 пг/
см3, то у пациентов со значениями ОФВ

1
 в преде-

лах 40÷31 % – 0,21 ± ,1 пг/ см3. Выявлено, также, что 
при снижении ОФВ

1
 ниже 30,0 % – уровень ФНО-α 

практически не отличается от референтних значе-
ний (рис. 1), но достоверно выше, чем у пациен-
тов с умеренным ограничением скорости воздуш-
ного потока (соответственно 0,085 ± 0,001 пг/см3 и 
0,075 ± 0,001 пг/см3, р≤0,05). 

В табл. 2 представлены данные относитель-
но уровней биомаркеров системного воспаления 

Таблица 1

Уровни (пг/ см3) биомаркеров системного воспаления в зависимости от степени ограни-
чения воздушного потока у больных хронического обструктивного заболевания легких

Степень 
ХОБЛ

Степень ограничения воздушного потока, ОФВ
1

gold 2 (n=34) gold 3 (n=55) gold 4 (n=31)

61≤ 60÷51 50÷41 40÷31 30÷21 20≥

ИЛ-8
5,7 ± 0,8 6,2 ± 0,8 12,9 ± 2,1а, в 8,5 ± 0,6 а, в 8,9 ± 0,5 в 14,8 ± 4,8 а, в

6,3 ± 0,5 10,2 ± 1,0 а, в 11,6 ± 1,5 в

ФНО-α
0,07 ± 0,01 0,08 ± 0,001 0,08 ± 0,001 0,21 ± 0,10 а,в 0,09 ± 0,01 а,в 0,08 ± 0,001

0,075 ± 0,001 0,16 ± 0,051 а,в 0,085 ± 0,001 а,в

Примечание: а – значимые различия показателя в сравнении с предыдущей группой пациентов, при р≤0,05; в – значимые различия 

показателя в сравнении с группой пациентов ОФВ
1
≥60,0, при р≤0,05. 

Рис. 1. Относительные уровни биомаркеров системного воспале-

ния в зависимости от степени ограничения воздушного потока. 

 
Рис. 1. Относительные уровни биомаркеров системного воспаления в 

зависимости от степени ограничения воздушного потока. 

 

В табл. 2 представлены данные относительно уровней биомаркеров 

системного воспаления в зависимости от частоты обострений и тяжести 

ХОЗЛ: при ХОЗЛ-ІІ уровень ИЛ-8 выявлен наиболее высоким у пациентов с 

минимальным количеством обострений (одно обострение - 7,3±0,7 пг/см3, два 

и более - 5,4±0,9 пг/см3, р≤0,05), тогда как уровень ФНО-α – стабильный. При 

ХОЗЛ-ІІІ: уровень ИЛ-8 – нарастал в зависимости от увеличения количества 

обострений и в группе пациентов с 4-я обострениями достиг 12,7±1,8 пг/см3, 

достоверно (р≤0,05) отличаясь от аналогичного показателя у пациентов с 2-

мя обострениями (составляет 8,3±0,5 пг/ см3). При ХОЗЛ-IV выявлены 

стабильно высокие уровни ИЛ-8 (при 3-х обострениях - 12,8±3,7 пг/см3 ; при 

4-х обострениях - 10,4±1,0 пг/ см3; р>0,05). При этом, содержание ФНО-α 

достоверно (р≤0,05) различалось – возрастало с увеличением числа 

обострений ХОЗЛ (табл. 2). 

Таблица 2 

1,1

1,0

2,6

1,1

1,5

2,1

1,6
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1,1

3,0
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1,1

0,0

0,5

1,0

1,5

2,0

2,5

3,0

3,5

61≤ 60÷51 50÷41 40÷31 30÷21 20≥

ИЛ-8

ФНО-α

ед 

содержания этого биомаркера системного вос-
паления имеет место при снижении ОФВ

1
 менее 

50,0 %: так, если при ОФВ
1
 болем 50,0 % уровень 

ИЛ-8 составлял 6,3 ± 0,5 пг/ см3, то у пациентов со 
значениями ОФВ в пределах от 50,0 % до 31,0 % – 
10,2 ± 1,0 пг/ см3. Выявлено, также, что при сниже-
нии ОФВ

1
 ниже 30,0 % – сохраняется тенденция к 

сохранению высокого уровня ИЛ-8, по сравнению 
с аналогичным показателем при ОФВ

1
 более 50,0 % 

(соответственно 11,6 ± 1,5 пг/ см3 и 6,3 ± 0,5 пг/ см3, 
р≤0,05). 

Анализ относительных показателей (табл. 1) 
ИЛ-8 во взаимосвязи со степенью ограничения воз-
душного потока выявил, что группа больных gold 3 
(n=55) – неоднородна и, в более выраженным воз-
растанием уровня ИЛ-8 характеризуются больные 
с ОФВ

1
 в пределах50÷41 %, чем больные со значе-

ниями ОФВ
1
 в пределах 40÷31 % (соответственно 

12,9 ± 2,1 пг/см3 и 8,5 ± 0,6 пг/ см3, р≤0,05). Анало-
гичной клинической гетерогенностью характери-
зуются и пациенты группы gold 3: среди больных 
со значениями ОФВ

1
 30÷21 % уровень ИЛ-8 досто-

верно ниже, чем среди пациентов с уровнями ОФВ
1
 

менее 20,0 % (соответственно 8,9 ± 0,5 пг/ см3 и 
14,8 ± 4,8 пг/ см3, р≤0,05). 

Из приведенного можно сделать вывод о клини-
ческой гетерогенности пациентов по уровню ИЛ-8, 
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в зависимости от частоты обострений и тяжести 
ХОЗЛ: при ХОЗЛ-ІІ уровень ИЛ-8 выявлен наиболее 
высоким у пациентов с минимальным количеством 
обострений (одно обострение – 7,3 ± 0,7 пг/см3, два 
и более – 5,4 ± 0,9 пг/см3, р≤0,05), тогда как уровень 
ФНО-α – стабильный. При ХОЗЛ-ІІІ: уровень ИЛ-8 – 
нарастал в зависимости от увеличения количества 
обострений и в группе пациентов с 4-я обострени-
ями достиг 12,7 ± 1,8 пг/см3, достоверно (р≤0,05) 
отличаясь от аналогичного показателя у пациентов 
с 2-мя обострениями (составляет 8,3 ± 0,5 пг/ см3). 
При ХОЗЛ-IV выявлены стабильно высокие уровни 
ИЛ-8 (при 3-х обострениях – 12,8 ± 3,7 пг/см3 ; при 
4-х обострениях – 10,4 ± 1,0 пг/ см3; р>0,05). При 
этом, содержание ФНО-α достоверно (р≤0,05) раз-
личалось – возрастало с увеличением числа обо-
стрений ХОЗЛ (табл. 2). 

Таким образом, в зависимости 
от тяжести и частоты обострений 
ХОЗЛ выявлены следующие зако-
номерности изменения уровней 
биомаркеров системного воспа-
ления: у пациентов з ХОЗЛ-II – сни-
жение уровней ИЛ-8 при стабиль-
ных уровнях ФНО-α, у пациентов 
с ХОЗЛ-ІІІ – постепенное увеличе-
ние уровней ИЛ-8 и скачкообраз-
ное увеличение уровня ФНО-α при 
наличии 4-х обострений (рис.2), у 
пациентов с ХОЗЛ-IV – стабильно 
высокие уровни ИЛ-8 при скач-
кообразном увеличении уровня 
ФНО-α при 4-х обострениях. 

Выводы. 
1. Характер и выраженность 

изменений уровней биомаркеров 
системного воспаления опреде-
ляется тяжестью и частотой обо-
стрений ХОЗЛ. 

2. Уровень ИЛ-8 при нарас-
тании ограничения воздушного 
потока (снижении ОФВ

1
) посто-

янно увеличивался, при этом наи-
более прогрессивно это проис-
ходило при ОФВ

1
=50÷41 % и при 

ОФВ
1
=20,0 % и менее. Это можно 

объяснить фазностью системного 
воспалительного процесса и раз-
витием компенсаторных иммуно-
регуляторных реакций у пациен-
тов с ХОЗЛ. 

3. При снижении ОФВ
1
 ниже 

30,0 % – уровень ФНО-α прак-
тически не отличается от ре-
ферентних значений, но досто-
верно выше, чем у пациентов с 
умеренным ограничением скорос-
ти воздушного потока (р≤0,05). 

Таблица 2

Уровни (пг/ см3) биомаркеров системного  
воспаления в зависимости в зависимости  

от частоты обострений и тяжести хронического  
обструктивного заболевания лёгких

Степень 
тяжестиХОЗЛ

Частота обострений (за последние 12 мес.)

0÷1 2 3 4≥

ХОЗЛ II

абс., лиц 21 10 3 -

ИЛ-8 7,3 ± 0,7 5,4 ± 0,9а 4,8 ± 0,01 -

ФНО-α 0,07 ± 0,01 0,08 ± 0,01 0,07 ± 0,01

ХОЗЛ 
IІI

абс., лиц - 10 31 14

ИЛ-8 - 8,3 ± 0,5 9,8 ± 1,5 12,7 ± 1,8 а

ФНО-α 0,08 ± 0,01 0,08 ± 0,08 0,23 ± 0,1

ХОЗЛ 
IV

абс., лиц - - 16 15

ИЛ-8 - - 12,8 ± 3,7 10,4 ± 1,0

ФНО-α 0,07 ± 0,01 0,18 ± 0,06

Всего

абс., лиц 21 20 50 29

ИЛ-8
6,70 ± 0,07 6,1 ± 0,7 12,4 ± 2,1 а 11,6 ± 1,0

7,32 ± 0,69 11,6 ± 1,0 а

ФНО-α
0,07 ± 0,001 0,08 ± 0,001 0,08 ± 0,001 0,22 ± 0,10

0,07 ± 0,001 0,19 ± 0,06 а

Примечание: а – достоверность различий при р≤0,05 между показателями в зависимости 

от частоты обострений ХОЗЛ. 

4. Выявленные закономерности свидетель-
ствуют о дифференцированной информативности 
уровней изученных биомаркеров в зависимости 
от количества обострений ХОЗЛ. И, если при 1-2-х 
обострениях относительные показатели стабиль-
ны, то при 3-х обострениях ХОЗЛ имеет место дву-
кратное превышение уровней ИЛ-8, а при 4-х обо-
стрениях – прогрессивный рост активности ФНО-α. 
Содержание ФНО-α достоверно (р≤0,05) различа-
лось – возрастало с увеличением числа обострений 
ХОЗЛ. 

Перспективы дальнейших исследований. 
Направления дальнейших исследований по данной 
проблематике связаны с изучением взаимосвязи 
уровней отдельных биомаркеров системного вос-
паления с выраженностью одышки и показателями 
качества жихни пациентов с ХОЗЛ. 

Рис. 2. Относительные уровни биомаркеров системного воспаления в зави-

симости от частоты обострений ХОЗЛ в течение последних 12 месяцев. 
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Рис. 2. Относительные уровни биомаркеров системного воспаления в 

зависимости от частоты обострений ХОЗЛ в течение последних 12 месяцев. 

 

Выводы. 

1. Характер и выраженность изменений уровней биомаркеров 

системного воспаления определяется тяжестью и частотой обострений ХОЗЛ.  

2. Уровень ИЛ-8 при нарастании ограничения воздушного потока 

(снижении ОФВ1) постоянно увеличивался, при этом наиболее прогрессивно 

это происходило при ОФВ1=50÷41% и при ОФВ1=20,0% и менее. Это можно 

объяснить фазностью системного воспалительного процесса и развитием 

компенсаторных иммунорегуляторных реакций у пациентов с ХОЗЛ. 

3. При  снижении ОФВ1 ниже 30,0% - уровень ФНО-α практически не 

отличается от референтних значений, но достоверно выше, чем у пациентов с 

умеренным ограничением скорости воздушного потока (р≤0,05). 

4. Выявленные закономерности свидетельствуют о 

дифференцированной информативности уровней изученных биомаркеров в 

зависимости от количества обострений ХОЗЛ. И, если при 1-2-х обострениях 

относительные показатели стабильны, то при 3-х обострениях ХОЗЛ имеет 

место двукратное превышение уровней ИЛ-8, а при 4-х обострениях – 
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УДК 616. 24-007. 272-036. 1-07: 616. 127]-085. 276+615. 23
біомаркери системного запалення у пацієнтів з хронічним обструктивним захво-

рюванням легенів: взаємозв’язок з частотою загострень та ступенем обмеження 
швидкості повітряного потоку 

Бен Аммар  Сауссен 
Резюме. Виявлено, що характер та виразність змін рівнів біомаркерів системного запалення визнача-

ється тяжкістю та частотою загострень ХОЗЛ. Рівень інтерлейкіну-8, у разі збільшення обмеженння швид-
кості повітряного потоку постійно збільшується, що пояснено фазністю запального процесу та розвитком 
компенсаторних імунорегуляторних реакцій. У разі зниження ОФВ

1
 менше 30,0 % – рівень ФНО-α практично 

не відрізнявся від референтних значень, однак достовірно був вищим, ніж у пацієнтів з помірним обмежен-
ням швидкості повітряного потоку (р≤0,05). Выявлені закономірності свідчать на користь диференційованої 
інформативності рівнів досліджених біомаркерів залежно від частоти загострень ХОЗЛ. 

Ключові слова: хронічне обструктивне захворювання легенів, біомаркери запалення. 

УДК 616. 24-007. 272-036. 1-07: 616. 127]-085. 276+615. 23
биомаркеры системного воспаления у пациентов с хроническим обструктивным 

заболеванием лёгких: взаимосвязь с частотой обострений и степенью ограничения 
скорости воздушного потока 

Бен Аммар  Сауссен 
Резюме. Выявлено, что характер и выраженность изменений уровней биомаркеров системного вос-

паления определяется тяжестью и частотой обострений ХОЗЛ. Уровень ИЛ-8 при нарастании ограничения 
воздушного потока постоянно увеличивался, что объяснено фазностью воспалительного процесса и раз-
витием компенсаторных иммунорегуляторных реакций. При снижении ОФВ

1
 ниже 30,0 % – уровень ФНО-α 

практически не отличается от референтних значений, но достоверно выше, чем у пациентов с умеренным 
ограничением скорости воздушного потока (р≤0,05). Выявленные закономерности свидетельствуют о диф-
ференцированной информативности уровней изученных биомаркеров в зависимости от количества обо-
стрений ХОЗЛ. 

Ключевые слова: хроническое обструктивное заболевание лёгких, биомаркеры воспаления. 
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UDC 616. 24-007. 272-036. 1-07: 616. 127]-085. 276+615. 23
Systemic Inflammation Biomarkers of Patients with Chronic Obstructive Lung Disease: Correlation 

with Exacerbations Rate and Degree of Air-Flow Rate Limitation 
Ben Ammar Saussen 
Abstract. The purpose of the research was to study the levels of IL-8 and FNO-α systemic inflammation bio-

markers of patients with Chronic Obstructive Lung Disease (COLD) in correlation with exacerbations rate and de-
gree of air-flow rate limitation. 

Materials and methods of research. 120 patients with COLD were involved in the research. 115 men and 5 women 
(average age is 58,5 ± 4,1 years old) took part in the research. All patients were active smokers. Exception criteria 
were bronchial asthma, old myocardial infarction, II-III degree AV-block, congenital heart disease and acquired 
valvular disease, acute strokes. 

Results of the research and their discussion. The analysis of IL-8 levels depending on the degree of air-flow 
rate limitation of patients with COLD showed a reliable (р≤0,05) increase of content of this systemic inflammation 
biomarker under the decrease of forced expiratory volume (FEV1

) at less than 50,0 %: so, when the FEV
1 

was more 
than 50,0 %, then the IL-8 level constituted 6,3 ± 0,5pg/ см3, whereas the patients with FEV

1
 from 50,0 % to 31,0 % 

had the IL-8 level of 10,2 ± 1,0 pg/ см3. It has been also detected that under the decrease of FEV
1
 lower than 30,0 % 

the tendency of retention of high level of IL-8 was preserved, comparing to the similar index under the FEV
1
 of more 

than 50,0 % (11,6 ± 1,5 pg/ см3 and 6,3 ± 0,5 pg/ см3, р≤0,05, respectively). 
The indices, mentioned above, show clinical heterogeneity of patients according to the IL-8 level, which was 

evident by the waving relationship between the FEV
1
 and content of systemic inflammation biomarker. The IL-8 level 

was constantly decreasing under the growth of air-flow limitation (or decrease of FEV
1
), and at the same time the 

progress was more evident under the 
FEV

1
 =50÷41 % and under the FEV

1
 =20,0 % and less. It can be explained by the staging of systemic inflammation 

and the development of compensatory immunoregulatory reactions of patients with COLD. 
Thus, depending on severity and rate of COLD exacerbations the following principles of systemic inflammation 

biomarkers’ levels change were identified: a decrease of the IL-8 levels under the sustained levels of FNO-α have 
been observed in patients with COLD; gradual increase of the IL-8 levels and spasmodic increase of FNO-α levels 
under occurrence of 4 exacerbations have been observed in patients with COLD of the III degree; high-repeatability 
of IL-8 levels under the spasmodic increase of FNO-α levels under occurrence of 4 exacerbations have been ob-
served in patients with COLD of the IV degree. 

Conclusion. The pattern and evidence of systemic inflammation biomarkers’ levels change is determined by 
the severity and rate of COLD exacerbations. The IL-8 level was constantly decreasing under the growth of air-flow 
limitation (decrease of FEV1

), and at the same time the progress was more evident under the FEV
1
 =50÷41 % and 

under the FEV
1
 =20,0 % and less. It can be explained by the staging of systemic inflammation and the development 

of compensatory immunoregulatory reactions of patients with COLD. 
Under the FEV

1 
decrease lower than 30,0 %, a FNO-α level practically doesn’t differ from reference values, but 

reliably higher than in patients with moderate of air-flow rate limitation (р≤0,05). 
Ascertained principles indicate about differentiated informativeness of investigated biomarkers’ levels depend-

ing on number of COLD exacerbations. And, if under one or two exacerbations, the relative indices are sustained, 
then under three COLD exacerbations a double exceeding of IL-8 levels is observed and under four exacerbations 
a progressive increase of FNO-α activity is evident. The content of FNO-α was reliably (р≤0,05) evident, i. e., was 
increasing with the increase of number of COLD exacerbations. 

Further researchers on this problem are connected with the study of correlation of individual biomarkers’ levels 
of systemic inflammation with intensity of dyspnea and rates of life quality of patients with COLD. 
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