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Муковісцидоз — найбільш часте спадкове за-

хворювання бронхолегеневої системи, що має ве-

лику медико-соціальну значимість у ряді розви-

нених країн, включаючи Україну. В останні роки 

відзначається зростання числа хворих із цією па-

тологією, частота якої серед представників білої 

раси коливається від 1 : 600 до 1 : 12 000 новонаро-

джених [11, 12]. При муковісцидозі ушкоджуються 

всі життєво важливі органи і системи, але тяжкість 

перебігу та прогноз захворювання у 90–95 % хво-

рих визначають наявність хронічної інфекції та 

запалення дихальних шляхів [7, 13]. Акумуляція в 

бронхах в’язкого слизу і порушення мукоциліарно-

го кліренсу сприяють розвитку та прогресуванню 

інфекційного процесу в дихальних шляхах [13].

Основну роль в етіології інфекційного проце-

су в бронхах, що ускладнює перебіг муковісцидо-

зу, відіграють Staphylococcus aureus, Haemophilus 
influenzae та Pseudomonas aeruginosa. Наявність 

Ps.aeruginosa та спричинений нею запальний про-

цес, боротьба з яким є досить складною пробле-

мою у зв’язку з її резистентністю до фагоцитозу 

і до більшості антибактеріальних засобів, є про-

гностично несприятливою ознакою для пацієнта 

з муковісцидозом [10]. 

Поширеність хронічної інфекції Ps.aeruginosa 

при муковісцидозі за даними літератури стано-

вить від 25,8 до 48,9 % [15, 20]. Причини гіперчут-

ливості хворих на муковісцидоз до цієї бактерії 

недостатньо вивчені. У деяких дослідженнях по-

казано роль рецепторів дихального епітелію для 

Ps.aeruginosa як основа гіперчутливості хворих на 

муковісцидоз до хронічної інфекції [10]. Харак-

терною рисою Ps.aeruginosa є гіпермутабельність, 

яка надзвичайно покращує її адаптацію до легене-

вого середовища та полегшує хронізацію процесу, 

що істотно погіршує функцію легенів [7]. Згідно 

з сучасною етіопатогенетичною концепцією, ура-

ження легень при муковісцидозі в ушкодження ле-

геневої тканини значний внесок робить надмірна 

імунна відповідь організму, а не тільки і не стільки 

пряма шкідлива дія мікробних агентів. Колоніза-

ція дихальних шляхів Ps.aeruginosa викликає ви-

ражену запальну відповідь, що супроводжується 

вивільненням великої кількості цитокінів, окси-
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Резюме. Обстежено 37 дітей, хворих на муковісцидоз, віком від 3 до 15 років. Контрольну групу стано-
вили 30 здорових дітей. Встановлено, що дітям, хворим на муковісцидоз, притаманне підвищення вмісту 
в плазмі крові -дефензинів 1–3, продукція яких адаптивно підвищувалася у відповідь на контамінацію 
дихальних шляхів Ps.aeruginosa. Високі концентрації дефензинів пригнічували фагоцитарну активність 
нейтрофілів, унаслідок чого компенсаторно-адаптаційна реакція, спрямована на подолання контамі-
нації патогену, набувала характеру патологічної і виступала додатковим фактором ураження дихаль-
ної системи. Інфікування хворих на муковісцидоз Ps.aeruginosa приводило до порушення перебігу другої 
фази запалення за рахунок відсутності адекватної активації іNOS. У відповідь на зниження генерації 
оксиду азоту у дітей, хворих на муковісцидоз, інфікованих Ps.aeruginosa, відбувалося підвищення рівня 
NTproBNP у сироватці крові, що є компенсаторною реакцією і може виступати додатковим фактором 
підтримки хронічного запалення та ураження дихальної системи.
Ключові слова: муковісцидоз, -дефензини 1–3, оксид азоту, іNOS NTproBNP, Ps.aeruginosa.
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дантів, ензимів (протеази й еластази), які сприя-

ють формуванню порочного кола запалення, що 

призводить у підсумку до пошкодження легеневої 

тканини [7].

Мета дослідження: дослідити фактори, що 

сприяють колонізації респіраторного тракту 

Ps.aeruginosa у дітей, хворих на муковісцидоз.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè äîñë³äæåííÿ
Під нашим спостереженням знаходилося 37 ді-

тей, хворих на муковісцидоз із панкреатичною не-

достатністю, віком від 3 до 15 років (середній вік 

становив 9,8 ± 0,5 року). Обов’язковий комплекс 

обстеження включав рентгенографію органів груд-

ної клітки, дослідження загального аналізу крові, 

загального аналізу сечі, бактеріологічне дослі-

дження харкотиння з визначенням чутливості до 

антибіотиків. Контрольну групу становили 30 здо-

рових дітей, репрезентативних за віком та статтю. 

Вміст протимікробних пептидів — -дефен-

зинів 1–3 (Human Neutrophil Peptides 1–3, HNP 

1–3) у сироватці крові досліджували методом іму-

ноферментного аналізу з використанням комер-

ційного набору HNP 1–3 (ELISA, Bio Tech Lab-S). 

Дослідження рівня С-реактивного білка (СРБ) 

проводилося з використанням комерційного на-

бору CRP (Elisa, DRG).

Визначення метаболітів оксиду азоту в кро-

ві проводили спектрофотометричним методом 

із попередньою депротеїнізацією сироватки й 

відновленням NO
3
 до NO

2
 [6]. Рівень iNOS ви-

значали спектрофотометричним методом. Вміст 

NTproBNP вивчався методом ІФА з використан-

ням тест-наборів Biomedica (Австрія).

Отримані результати опрацьовано методом ва-

ріаційної статистики з використанням пакета ана-

лізу програми Statisticа for Windows 6.0 з обчислен-

ням середнього арифметичного (М), середнього 

квадратичного відхилення () і середніх помилок 

(m), коефіцієнта варіації (Cv), коефіцієнта парної 

лінійної кореляції Пірсона (r). Для оцінки відмін-

ностей показників у порівнюваних групах вико-

ристовувався t-критерій Стьюдента. Відмінності 

вважали вірогідними при р < 0,05.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ 
òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

За результатами проведеного бактеріологічно-

го дослідження харкотиння патогенну мікрофло-

ру було виділено у 22 (59,4 %) хворих. Було вста-

новлено, що домінуючою мікрофлорою виступала 

Ps.aeruginosa , що зустрічалася у 14 (37,8 %) пацієн-

тів. Слід відмітити, що монокультуру Ps.aeruginosa 

було виділено у 4 (10,8 %) обстежених, а у 10 

(27,0 %) було виявлено мікст-інфікування ди-

хальних шляхів, тобто Ps.aeruginosa в сполученні з 

H.influenzae або S.аureus. Інші збудники зустріча-

лися з такою частотою: H.haemolyticus — у 3 (8,1 %) 

хворих, S.аureus у монокультурі виділявся в 

1 (2,7 %) пацієнта, H.influenzae — в 1 (2,7 %) хворо-

го. У 3 (8,1 %) дітей було виявлено мікробну асоці-

ацію H.influenzae із S.аureus. Крім того, у 3 (8,1 %) 

пацієнтів встановлено наявність грибково-бакте-

ріальної асоціації. Таким чином, у дітей, хворих 

на муковісцидоз, характерною рисою виступала 

колонізація дихальних шляхів Ps.aeruginosa.
Беручи до уваги дані літератури, що свідчи-

ли про значну роль у формуванні антибактері-

ального захисту антимікробних пептидів, у тому 

числі -дефензинів [30], ми дослідили вміст 

-дефензинів 1–3 в сироватці крові дітей, хворих 

на муковісцидоз (табл. 1). За результатами прове-

деного дослідження було встановлено, що хворим 

на муковісцидоз притаманний надзвичайно ви-

сокий рівень -дефензинів 1–3 в сироватці крові, 

що в 3,9 раза перевищував показники контроль-

ної групи. У сучасній літературі висловлюється 

думка про те, що високий рівень дефензинів у 

сироватці крові може служити маркером тяжко-

сті перебігу захворювання та наявності легеневої 

дисфункції [23]. 

Маючи на увазі той факт, що колонізація ниж-

ніх дихальних шляхів Ps.aeruginosa  значно погір-

шує перебіг муковісцидозу у дітей, ми проаналі-

зували вміст у сироватці крові -дефензинів 1–3 

з урахуванням стану мікробіоценозу дихальних 

шляхів, тобто за наявності (перша група) або від-

сутності (друга група) Ps.aeruginosa  (табл. 2). Про-

ведений аналіз показав, що у дітей обох груп рі-

вень -дефензинів 1–3 в сироватці крові вірогідно 

перевищував показники, отримані в контролі. На 

цьому тлі ми звернули увагу на той факт, що на-

явність Ps.aeruginosa  супроводжувалася високим 

рівнем концентрації -дефензинів 1–3 у сироват-

ці крові дітей, хворих на муковісцидоз, у 6,8 раза 

(р < 0,001). 

Поряд із дефензинами одним із найчутливіших 

та ранніх індикаторів запалення, викликаного бак-

теріальними інфекціями, виступає С-реактивний 

білок [25]. Основна біологічна функція СРБ, як і 

всіх білків гострої фази, — знищення збудників у 

вогнищах ураження та відновлення функціональ-

них і структурних порушень [4]. У той же час згід-

но з численними проспективними дослідження-

ми, підвищення рівня СРБ у поєднанні з високим 

вмістом -дефензинів маркером розвитку ендоте-

ліальної дисфункції [5, 21].

За результатами дослідження вмісту СРБ у 

сироватці крові дітей, хворих на муковісцидоз 

(табл. 1), було встановлено, що їм притаманне 

триразове зростання рівня означеного пептиду в 

сироватці крові, р < 0,01. Проведений додатко-

во аналіз вмісту СРБ, із урахуванням особливос-

тей колонізації дихальних шляхів, тобто за наяв-

ності (перша група) або відсутності (друга група) 

Ps.aeruginosa (табл. 2) показав, що надзвичайно 

високе (р < 0,001) значення СРБ зафіксовано за 

наявності Ps.aeruginosa, у той час як у дітей другої 

групи рівень СРБ у сироватці крові залишався в 

межах контрольних показників (р > 0,02).
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Отримані результати виглядають логічними, 

якщо взяти до уваги літературні дані, які вказу-

вали, що патогенна дія Ps.aeruginosa зумовлена 

вивільненням ендотоксинів та хемоатрактантів 

при загибелі та розпаді бактеріальної клітини. 

Високий рівень хемоатрактантів і прозапальних 

цитокінів у дихальних шляхах при муковісцидо-

зі сприяє накопиченню активованих нейтрофі-

лів, які гинуть, звільняючи ДНК і волокнистий 

актин, що призводить до збільшення в’язкості 

харкотиння та зниження антибактеріальної ак-

тивності антимікробних пептидів. Таким чином, 

виявлене різке зростання рівня -дефензинів 

1–3 виступало компенсаторно-адаптаційною 

реакцією, спрямованою на подолання контамі-

нації патогену [17, 18]. Разом із тим на сучасному 

етапі доведено, що високі рівні -дефензинів ін-

дукують вивільнення інтерлейкіну-8 та нейтро-

філ-активуючого білка 78 із епітеліальних клітин 

дихальних шляхів, що призводить до додаткової 

міграції поліморфноядерних лейкоцитів у вог-

нище запалення [2, 27]. Надлишкова акумуля-

ція нейтрофілів в паренхімі легень та капілярах, 

у свою чергу, сприяє формуванню локального 

«протеазного вибуху» з ушкодженням компо-

нентів сурфактанту, базальної мембрани альве-

ол, ендотеліоцитів. Крім того, -дефензини 1–3 

у високій концентрації підвищують проникність 

мікроциркуляторного русла як прямо, так і шля-

хом стимуляції дегрануляції тучних клітин. [2, 8, 

24]. Тобто за таких умов компенсаторно-адапта-

ційна реакція, спрямована на подолання конта-

мінації патогену, набуває характеру патологічної 

і виступає додатковим фактором ураження ди-

хальної системи. 

Необхідно відзначити, що високі концентра-

ції дефензинів інгібують фагоцитарну активність 

нейтрофілів. Застосування Са2+-блокаторів або 

1-інгібітору протеїназ запобігає розвитку де-

фензин-індукованої фагоцитарної недостатності 

[19, 29]. Таким чином, у хворих на муковісцидоз 

відзначається різко підвищена продукція дефен-

зинів, що, цілком імовірно, індукована бактері-

альними агентами. Однак дана суперпродукція 

дефензинів обумовлює інгібування фагоцитозу 

поліморфноядерними лейкоцитами, що призво-

дить до виникнення некурабельних або малокура-

бельних форм перебігу інфекційного процесу рес-

піраторного тракту, викликаному Ps.aeruginosa. 

Розробка медикаментозних методів, спрямованих 

на запобігання інгібуючій фагоцитоз дії дефензи-

нів, може відкрити нові напрямки лікування хво-

рих із муковісцидозом.

Відомо, що оксид азоту виступає фактором, 

який бере участь в антимікробному захисті мі-

кроорганізму. Дія оксиду азоту спричиняє заги-

бель багатьох типів мікроорганізмів або зупиняє 

їх ріст та розмноження, за що її назвали караючим 

мечем імунної системи. У реалізації цієї системи 

виділено два феномени — апоптотичну загибель 

клітин-носіїв та створення несприятливих умов 

для розмноження мікроорганізмів і виділення 

токсичних для патогену субстанцій. В основі ан-

тимікробної дії NO лежить здатність реактивних 

проміжних продуктів оксиду азоту викликати ні-

трозилювання та дезамінування білків, окислю-

вальне ураження та порушення системи репара-

ції ДНК. Крім прямої антимікробної дії NO бере 

участь у механізмах запалення. Розвиток означе-

ного процесу має двофазний характер, при цьо-

му кожна фаза асоційована з певними лізофор-

мами NO-синтази. У ранню фазу відбувається 

стимуляція продукції оксиду азоту за допомогою 

нейрональної NO-синтази. Паралельно відбува-

ється посилення продукції NO за рахунок ендо-

теліальної ізоформи NOS. Відбувається релак-

сація судин та їх посилення проникності. Пізня 

фаза запалення пов’язана з локальною лейкоци-

тарною активністю та інфільтрацією. До її розви-

тку робить внесок лише NO, який продукується 

за допомогою іNOS, що локалізована в лейкоци-

тах [14].

У зв’язку з вищенаведеним нами досліджено 

вміст метаболітів оксиду азоту в сироватці кро-

ві у дітей, хворих на муковісцидоз. Відомо, що 

у фізіо логічних умовах переважає вивільнення 

факторів розслаблення, до яких належить оксид 

азоту [3]. Проведене оцінювання одержаних да-

них (табл. 1) показало, що в пацієнтів із муковіс-

цидозом мало місце вірогідне (p < 0,05) зниження 

генерації оксиду азоту, яке не залежало від мікро-

бного пейзажу дихальних шляхів (табл. 2). Одер-

жані дані можуть виступати свідченням декількох 

процесів, що паралельно відбувалися в дітей із 

групи спостереження. Тобто, з одного боку, спо-

стерігалося погіршення рівня антимікробного за-

хисту, з іншого — вочевидь формувалися умови 

розвитку ендотеліальної дисфункції. Слід зазна-

чити, що наявність в мікробіоті дихальних шля-

хів Ps.aeruginosa сприяла порушенню адекватного 

перебігу другої фази запалення за рахунок від-

сутності адекватної активації іNOS (табл. 2) і, як 

наслідок, зменшення продукції ендотеліального 

оксиду азоту. На цьому тлі у дітей другої групи 

рівень іNOS удвічі перевищував показники конт-

рольної групи.

Наступним етапом нашої роботи було ви-

вчення вмісту в сироватці крові натрійуретич-

ного пептиду (NTproBNP) — гормону, біологіч-

на дія якого багатогранна і реалізується, у тому 

числі, за рахунок вивільнення оксиду азоту [1, 

26]. Натрійуретичний пептид поряд із антимі-

кробними пептидами виявляє активність щодо 

грампозитивних та грамнегативних бактерій, а 

також дріжджів [9, 22]. У той же час згідно з екс-

периментальними дослідженнями W. Veron еt al. 

(2007), Ps.aeruginosa має на своїй поверхні нукле-

отидзалежну BNP-сенсорну систему, унаслідок 

чого при взаємодії натрійуретичного пептиду з 

мікроорганізмом активується синтез бактері-
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альної цАМФ та ліпополісахаридів. Даний про-

цес призводить до посилення продукції факторів 

вірулентності Ps.aeruginosa і більш агресивного 

ушкодження клітин макроорганізму [28], за ра-

хунок чого формується безперервний цикл за-

палення, що призводить до перебудови легеневої 

тканини та суттєво погіршує перебіг бронхолеге-

невого процесу.

Аналіз умісту NTproBNP у сироватці крові ді-

тей, хворих на муковісцидоз, показав, що його рі-

вень вірогідно (р < 0,05) перевищував показники 

контрольної групи. Разом із тим ми звернули ува-

гу на результати індивідуального аналізу, спрямо-

ваного на визначення вмісту пептиду в основній 

групі дітей. Вміст NTproBNP у сироватці крові ді-

тей означеної групи коливався в широкому діапа-

зоні — від 180 до 800 фмоль/л, а коефіцієнт варіа-

ції (Cv) показника, що вивчався, становив 36,5 %, 

тобто група була неоднорідна. У зв’язку з цим ми 

дослідили вміст NTproBNP у сироватці крові за-

лежно від наявності інфікування Ps.aeruginosa 

(табл. 2). 

За результатами проведеного аналізу встанов-

лено, що колонізація нижніх дихальних шляхів 

Ps.аuregenosa супроводжувалася підвищенням рів-

ня натрійуретичного пептиду в 1,7 раза (р < 0,05). 

У той же час у групі пацієнтів, у яких було від-

сутнє інфікування Ps.aeruginosa, вміст NTproBNP 

не перевищував показники контрольної групи 

(p > 0,05). Таким чином, рівень NTproBNP у си-

роватці крові дітей, хворих на муковісцидоз та 

інфікованих Ps.aeruginosa, є компенсаторною ре-

акцією у відповідь на розвиток вазоконстрикції 

на тлі ендотеліальної дисфункції і віддзеркалює 

розвиток серцево-судинних порушень із іншого 

боку, базуючись на вищенаведених даних [28], 

неможливо категорично відкидати той факт, що 

підвищення рівня NTproBNP сприяє погіршенню 

перебігу хронічного бронхолегеневого процесу за 

рахунок стимуляції агресії Ps.aeruginosa. 

На підставі отриманих даних ми припускає-

мо, що процес елімінації інфекційних агентів у 

хворих на муковісцидоз супроводжується коак-

тивацією таких неспецифічних механізмів, які в 

умовах нормального функціонування трансмемб-

ранного регулюючого протеїну муковісцидозу 

не беруть участі в захисті респіраторного тракту 

від інфекційних агентів. Разом із тим індукція 

даних механізмів, зокрема посилення продукції 

NTproBNP, може стати патогенетичним факто-

ром, що визначає розвиток легеневої гіпертензії 

у хворих на муковісцидоз. На нашу думку, ви-

значення рівня концентрації в сироватці крові 

метаболітів оксиду азоту і NTproBNP дасть мож-

ливість оцінити індивідуальний ризик розвитку 

легеневої гіпертензії у хворих на муковісцидоз 

[16]. Необхідні подальші дослідження, спрямо-

вані на визначення конкретного прогностично-

го внеску зменшення продукції ендотеліального 

оксиду азоту і зростання синтезу та вивільнення 

NTproBNP, щодо вірогідності розвитку легеневої 

гіпертензії у хворих на муковісцидоз.

Âèñíîâêè
1. Дітям, хворим на муковісцидоз, притаманне 

підвищення вмісту в плазмі крові -дефензинів 

Таблиця 1. Вміст деяких біологічно активних речовин у сироватці крові дітей, 

які перебували під спостереженням (M ± m)

Показник Хворі на муковісцидоз, n = 37 Контрольна група, n = 30

-дефензини, пг/мл 14286,4 ± 3236,1** 3583,3 ± 735,4

СРБ, мкг/мл 0,07 ± 0,02** 0,02 ± 0,005

NTproBNP, фмоль/л 315,7 ± 27,8 240,0 ± 8,8

Метаболіти оксиду азоту, мкмоль/л 6,42 ± 0,54* 9,63 ± 0,72

iNOS, нмоль/мг білка/хв 0,60 ± 0,09* 0,37 ± 0,05

Примітки: * — р < 0,05 порівняно з контрольною групою; ** — р < 0,001 порівняно з контрольною групою.

Таблиця 2. Вміст деяких біологічно активних речовин у сироватці крові дітей, які перебували 

під спостереженням, із урахуванням стану мікробіоценозу дихальних шляхів (M ± m)

Показник
Хворі на муковісцидоз, n = 37

Контрольна група, n = 30
Перша група, n = 14 Друга група, n = 23

-дефензини, пг/мл *24250,0 ± 7833,2** 8592,4 ± 920,1* 3583,3 ± 735,4

СРБ, мг/л *0,12 ± 0,03** 0,02 ± 0,001 0,02 ± 0,005

NTproBNP, фмоль/л *406,25 ± 50,83* 239,4 ± 13,3 240,0 ± 8,8

Метаболіти оксиду азоту, мкмоль/л 5,48 ± 0,36* 6,0 ± 0,56* 9,63 ± 0,72

iNOS, нмоль/мг білка/хв *0,37 ± 0,05 0,79 ± 0,17* 0,37 ± 0,05

Примітки: ...* — р < 0,05 порівняно з контрольною групою; ...** — р < 0,001 порівняно з контрольною гру-

пою; *... — р < 0,05 порівняно з групою хворих на муковісцидоз без Ps.aeruginosa.
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1–3. Продукція HNP 1–3 адаптивно підвищувала-

ся у відповідь на контамінацію дихальних шляхів 

Ps.aeruginosa, однак високі концентрації дефензи-

нів пригнічували фагоцитарну активність нейтро-

філів. За таких умов компенсаторно-адаптаційна 

реакція, спрямована на подолання контамінації 

патогену, набувала характеру патологічної і ви-

ступала додатковим фактором ураження дихаль-

ної системи. 

2. У хворих на муковісцидоз відбувалося зни-

ження генерації оксиду азоту, що не залежало від 

мікробного пейзажу дихальних шляхів. Наявність 

у мікробіоті дихальних шляхів Ps.aeruginosa спри-

яла порушенню адекватного перебігу другої фази 

запалення за рахунок відсутності адекватної акти-

вації іNOS.

3. Підвищення рівня NTproBNP у сироватці 

крові дітей, хворих на муковісцидоз, ускладнений 

Ps.aeruginosa, є компенсаторною реакцією у відпо-

відь на зниження генерації оксиду азоту, і не ви-

ключено, що воно виступає додатковим фактором 

підтримки хронічного запалення та ураження ди-

хальної системи.
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PATHOGENETIC SIGNIFICANCE OF ANTIMICROBIAL PEPTIDES IN THE IMPLEMENTATION 
OF ANTIBACTERIAL PROTECTION IN CHILDREN WITH CYSTIC FIBROSIS

Резюме. Обследовано 37 детей, больных муковисцидо-

зом, в возрасте от 3 до 15 лет. Контрольную группу соста-

вили 30 здоровых детей. Установлено, что детям с муко-

висцидозом присуще повышение содержания в плазме 

крови -дефензинов 1–3, продукция которых адаптивно 

повышалась в ответ на контаминацию дыхательных путей 

Ps.aeruginosa. Высокие концентрации дефензинов угнетали 

фагоцитарную активность нейтрофилов, вследствие чего 

компенсаторно-адаптационная реакция, направленная на 

преодоление контаминации патогена, принимала характер 

патологической и являлась дополнительным фактором по-

ражения дыхательной системы. Инфицирование больных 

муковисцидозом Ps.aeruginosa приводило к нарушению 

течения второй фазы воспаления за счет отсутствия адек-

ватной активации іNOS. В ответ на снижение генерации 

оксида азота у детей с муковисцидозом, инфицированных 

Ps.aeruginosa, происходило повышение уровня NTproBNP в 

сыворотке крови, что является компенсаторной реакцией и 

может быть дополнительным фактором поддержания хро-

нического воспаления и поражения дыхательной системы.

Ключевые слова: муковисцидоз, -дефензины 1–3, 

оксид азота, іNOS NTproBNP, Ps.aeruginosa.

Objective: to investigate the factors increasing the coloniza-

tion of respiratory system with Ps.аeruginosa in children with 

cystic fibrosis. 

Materials and methods. The study involved 37 children 

with cystic fibrosis at the age from 3 to 15 years. The con-

trol group consisted of 30 healthy children. The results of 

the bacteriological examination of sputum were evaluated. 

The plasma levels of -defensins 1–3 (HNP 1–3), serum 

levels of C-reactive protein (CRP), metabolites of nitric ox-

ide (NO), inducible NO-synthase (iNOS), NTproBNP were 

investigated.

Results. According to the results of bacteriological examina-

tion of sputum pathogens was identified in 22 (59.4 %) patients. 

The dominant microorganisms were presented by Ps.aeruginosa 

in 14 (37.8 %) patients. Patients with cystic fibrosis have had 

3.9 times increased levels of HNP 1–3 in plasma in comparison 

with control group (p < 0.05). The presence of Ps.aeruginosa 

led to the 6.8 times increase of HNP 1–3 in plasma of children 

with cystic fibrosis (p < 0.001). Simultaneously, the presence of 

Ps.aeruginosa resulted in an increase of CRP (p < 0.01). Con-

tamination of the patients with cystic fibrosis by Ps.aeruginosa 

contributed to lack of NO and iNOS production. Colonization 

of the lower respiratory tract by Ps.aeruginosa associated with 

1.7 times increased levels of NTproBNP in comparison with 

control group (p < 0.05).

Conclusions: 1. Children with cystic fibrosis had been charac-

terized by elevation of plasma level of -defensins 1–3. Produc-

tion of HNP 1–3 adaptively increased in response to the con-

tamination of the respiratory tract by Ps.aeruginosa, but high 

concentration of -defensins 1–3 depressed phagocytic activity 

of neutrophils. Under such conditions compensatory-adaptive 

response, that was intended at the overcoming of pathogenic 

contamination, take a turn of pathologic and was an additional 

factor of respiratory system affection. 

2. In children with cystic fibrosis reduction of generation of nitric 

oxide regardless of the microbial status of respiratory system took 

place. Availability of Ps.аeruginosa in respiratory system microbiota 

assisted to the adequate course of the second phase of inflammation 

at the expense of absence of іNOS adequate activation. 

3. Increased serum level of NTproBNP in children with cys-

tic fibrosis, infected with Ps.aeruginosa, is a compensatory reac-

tion in response to the activation of endothelin-1 synthesis and 

serves as additional factor of supporting of chronic inflamma-

tion and damage of the respiratory system.

Key words: cystic fibrosis, defensins 1–3, nitric oxide, іNOS 

NTproBNP, Ps.aeruginosa.
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