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Âñòóï 
Бронхіальна астма (БА) — одне з найбільш по-

ширених захворювань у світі, згідно з літературни-

ми даними, кількість хворих на неї постійно збіль-

шується, особливо серед дитячого населення [10, 

15, 16].

Відповідно до даних ВООЗ, поширеність брон-

хіальної астми серед дитячого населення становить 

10 %. У різних регіонах України даний показник ко-

ливається від 5 до 9 % дитячої популяції [1]. Особли-

во гостро наразі стоїть питання досягнення такого 

рівня контролю, що дозволяв би дитині вести актив-

не соціальне життя. 

Вважають, що неефективність контролюючої те-

рапії БА [2, 5, 9], що відмічається практично в по-

Êë³í³÷íà ïåä³àòð³ÿ / Clinical Pediatrics

®

УДК 616.248-097-053.5:577.1

ÌÀÐÓÑÈÊ Ó.²., ÁÅÇÐÓÊÎÂÀ ².Ó.1

Âèùèé íàâ÷àëüíèé çàêëàä Óêðà¿íè «Áóêîâèíñüêèé äåðæàâíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò», ì. ×åðí³âö³, Óêðà¿íà
1Îáëàñíà äèòÿ÷à êë³í³÷íà ë³êàðíÿ, ì. ×åðí³âö³, Óêðà¿íà

ÎÑÎÁËÈÂÎÑÒ² ÊË²ÒÈÍÍÎ¯ ËÀÍÊÈ ²ÌÓÍÍÎ¯ Â²ÄÏÎÂ²Ä² 
ØÊÎËßÐ²Â, ÕÂÎÐÈÕ ÍÀ ÁÐÎÍÕ²ÀËÜÍÓ ÀÑÒÌÓ Ï²ÇÍÜÎÃÎ 

ÏÎ×ÀÒÊÓ, ÇÀËÅÆÍÎ Â²Ä ÀÖÅÒÈËßÒÎÐÍÎÃÎ ÏÎË²ÌÎÐÔ²ÇÌÓ

Резюме. Актуальність. Бронхіальна астма — одне з найбільш поширених захворювань у світі, кількість 
хворих на яке постійно збільшується, особливо серед дітей. Вважають, що неефективність контролю-
ючої терапії астми, що відмічається практично в половини хворих, зумовлена, зокрема, наявністю різ-
них астма-фенотипів. Мета дослідження: для оптимізації контролю астми пізнього початку оцінити 
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ловини хворих (40–60 % за даними різних авторів) 

[1], зумовлена, зокрема, наявністю різних астма-фе-

нотипів [7, 13]. 

Призначаючи контролюючу терапію астми в ді-

тей, необхідно враховувати особливість її фенотипу 
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[3, 4], що визначається неоднорідними механізмами 

розвитку, проте практично однаковими клінічними 

симптомами [11].

Дослідження молекулярно-генетичних особли-

востей спадкової схильності до бронхіальної астми, 

що широко проводяться останнім часом, зосере-

джені в основному на виявленні ролі окремих генів 

та активності кодованих ними ферментів у патоге-

незі розвитку даного захворювання, а також в ефек-

тивності його терапії [4].

Ураховуючи дані літератури щодо асоціації 

бронхіальної астми з генетичним поліморфізмом 

N-ацетилтрансферази — ферменту, що визначає 

особливість метаболічних процесів [8], ми вважали 

за доцільне визначити особливості стану клітинної 

ланки імунітету в дітей, хворих на БА пізнього по-

чатку, з урахуванням їх ацетиляторних фенотипів. 

Мета дослідження: для оптимізації контролю 

бронхіальної астми пізнього початку оцінити окре-

мі показники клітинної ланки імунної системи в 

дітей шкільного віку з урахуванням ацетиляторних 

фенотипів.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè 
У пульмонологічному відділенні Обласної дитя-

чої клінічної лікарні м. Чернівців у періоді ремісії 

комплексно обстежені 72 дитини шкільного віку, 

які хворіють на БА пізнього початку (захворювання 

вперше проявлялось у віці понад 6 років). За перебі-

гом захворювання дітей розподіляли на дві клінічні 

групи. До першої клінічної групи увійшли 34 паці-

єнти, в яких визначали повільний тип ацетилювання 

(середній відсоток ацетильованого сульфадимезину 

в сечі становив менше 75 %). Другу клінічну групу 

сформували 38 школярів, у яких відмічався швидкий 

тип ацетилювання (середній відсоток ацетильовано-

го сульфадимезину в сечі становив більше 75 %). 

Першу клінічну групу сформували 21 хлопчик 

(61,8 %) та 13 дівчаток (38,2 %). До другої групи уві-

йшло 25 хлопців (65,8 %, P > 0,05) та 13 дівчаток 

(34,2 %, P > 0,05). Середній вік хворих першої гру-

пи становив 13,8 ± 0,4 року, а школярів другої гру-

пи — 12,7 ± 0,4 року (P > 0,05). До складу першої 

клінічної групи увійшли 70,6 % міських та 29,4 % 

сільських жителів. Другу групу сформували 25 меш-

канців міст і міських поселень (65,8 %) та 13 хворих 

(34,2 %, P > 0,05), які проживають у селах. 

Таким чином, за статтю, віком та місцем прожи-

вання клінічні групи порівняння вірогідно не відріз-

нялися. 

Усім дітям проводили імунологічне досліджен-

ня крові ІІ–ІІІ рівнів. Вміст Т-лімфоцитів (CD3), 

Т-хелперів (CD4), Т-кілерів/Т-супресорів крові 

(CD8) та В-лімфоцитів (CD) визначали методом 

імунофлуоресценції з використанням наборів мо-

ноклональних антитіл. Швидкість процесів аце-

тилювання досліджували за методом Пребстинг — 

Гаврилова в модифікації Тимофєєвої, зважаючи на 

те, що вона характеризувала особливості ІІ фази 

системи біотрансформації ксенобіотиків.

Статистичну обробку результатів досліджен-

ня здійснювали за допомогою методів варіаційної 

статистики, використовуючи статистичну про-

граму StatSoft Statistica v 5.0, та з позиції клінічної 

епідеміо логії з урахуванням атрибутивного (АР), 

відносного (ВР) ризиків та співвідношення шан-

сів (СШ) із зазначенням 95% довірчого інтервалу 

(95% ДІ). 

Ðåçóëüòàòè 
Порівняльний аналіз показників клітинної лан-

ки імунітету в дітей із фенотипом БА пізнього по-

чатку за різної активності N-ацетилтрансферази 

показав, що в пацієнтів першої клінічної групи від-

мічено чітку тенденцію до зниження вмісту в пери-

феричній крові Т-лімфоцитів та їх субпопуляцій, 

функція яких асоціюється з хелперною/індуктор-

ною (рис. 1).

Водночас у більшої частини (66,6 %) дітей — по-

вільних ацетиляторів відмічалося зниження вмісту 

CD3 у периферичній крові менше від 34,0 %, тоді 

як у другій групі такі показники траплялися лише в 

42,1 % випадків (Р > 0,05). До того ж повільний тип 

ацетилювання у дітей, хворих на БА пізнього по-

чатку, асоціювався зі зниженням рівня CD3 у пери-

феричній крові (менше 34,0 %) порівняно з групою 

швидких ацетиляторів так: відносний ризик — 1,7 

(95% ДІ 1,3–2,2), атрибутивний ризик — 0,3 при 

співвідношенні шансів 2,7 (95% ДІ 1,5–4,8). 

При аналізі середніх значень вмісту 

Т-лімфоцитів, функція яких асоціюється із цито-

токсичною/супресорною, у групах порівняння ви-

явили його вірогідне зниження в дітей із повільним 

типом ацетилювання при БА пізнього початку. Так, 

вміст CD8 у периферичній крові школярів першої 

клінічної групи становив 18,8 ± 1,9 Г/л на проти-

вагу 25,1 ± 2,2 Г/л (Р < 0,05) у пацієнтів — швид-

ких ацетиляторів. Водночас у кожної другої дитини 

(54,1 ± 10,1 %) за повільного характеру ацетилюван-

ня при фенотипі БА пізнього початку реєструвався 

знижений вміст цитотоксичних супресорів (менше 

Рисунок 1. Відносний вміст імунокомпетентних 

лімфоцитів та їх субпопуляцій у дітей, хворих 

на БА пізнього початку, з різними 

ацетиляторними фенотипами
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18,0 Г/л), а в обстежених групи порівняння — тільки 

у 21,0 ± 9,3 % пацієнтів (Р < 0,05). Так, відносний 

ризик становив 1,9 (95% ДІ 1,3–2,2), атрибутивний 

ризик — 0,3.

Водночас відмічено, що ацетилювання повіль-

ного типу в пацієнтів із фенотипом БА пізнього 

початку майже в чотири рази збільшує ризик ре-

єстрації зниженого вмісту CD8 у периферичній 

крові порівняно з пацієнтами другої групи, показ-

ник співвідношення шансів становив 4,4 (95% ДІ 

2,3–8,2).

Виснаження організму за рахунок вираженої за-

пальної відповіді підтверджується тенденцією до 

зниження вмісту CD22 у периферичній крові ді-

тей — повільних ацетиляторів. Так, середній відсо-

ток В-лімфоцитів у периферичній крові даної гру-

пи пацієнтів становив 17,8 ± 1,1 % та 21,0 ± 2,1 % 

(Р > 0,05) в обстежених хворих на бронхіальну астму 

пізнього початку та зі швидким типом ацетилятор-

них процесів.

Незважаючи на те, що між групами не виявлено 

вірогідної відмінності за середніми показниками 

відносного вмісту В-лімфоцитів у периферичній 

крові, його значення, що не досягали 15,0 %, реє-

струвались у 16,6 % обстежених дітей першої групи 

та лише в 5,2 % осіб другої групи (Р > 0,05). 

Наявність повільного ацетиляторного феноти-

пу у хворих на БА пізнього початку асоціювалася 

зі зменшенням до зазначеного вище вмісту СD22-

клітин у периферичній крові так: атрибутивний ри-

зик — 0,3, відносний ризик — 1,6 (95% ДІ 0,6–4,1) 

при співвідношенні шансів 3,6 (95% ДІ 1,3–10,1).

Îáãîâîðåííÿ
Порівняльний аналіз показників клітинної лан-

ки імунітету в дітей із фенотипом БА пізнього по-

чатку за різної активності N-ацетилтрансферази не 

виявив вірогідних відмінностей вмісту в периферич-

ній крові Т-лімфоцитів та їх субпопуляцій, однак 

у більшої частини дітей — повільних ацетиляторів 

відмічалося зниження вмісту CD3 у периферичній 

крові менше від 34,0 %. До того ж ацетилювання по-

вільного типу в дітей, хворих на БА пізнього почат-

ку, підвищувало ризик зниження рівня CD3 у пери-

феричній крові практично втричі. На нашу думку, 

це пов’язано, ймовірно, із виснаженням організму 

за рахунок вираженішого запального процесу [12].

Вірогідне зниження вмісту Т-лімфоцитів, функ-

ція яких асоціюється з цитотоксичною/супресор-

ною в периферичній крові дітей, хворих на брон-

хіальну астму пізнього початку із повільним типом 

ацетилювання, також, ймовірно, вказує на вираже-

нішу запальну відповідь організму в даних пацієнтів 

та збігається з даними літератури [6].

Виснаження організму за рахунок вираженої за-

пальної відповіді підтверджується тенденцією до 

зниження вмісту CD22 у периферичній крові ді-

тей — повільних ацетиляторів.

Таким чином, у більшості пацієнтів із повільним 

ацетиляторним фенотипом перебіг бронхіальної аст-

ми пізнього початку асоціюється зі зниженням вмісту 

CD3, CD4, Т-лімфоцитів, функція яких асоціюється 

з цитотоксичною/супресорною у периферичній кро-

ві, та В-лімфоцитів, що опосередковано свідчить про 

вираженість хронічного запального алергічного про-

цесу в даної когорти осіб та виснаженість організму, 

що, мабуть, пояснюється уповільненням темпів елі-

мінації причинно-значимих тригерів.

Âèñíîâêè
1. Наявність повільного типу ацетилювання в 

пацієнтів із бронхіальною астмою пізнього початку 

підвищує ризик зниженого вмісту CD4 у перифе-

ричній крові < 18,0 Г/л (співвідношення шансів — 

4,4 (95% ДІ 2,3–8,2)). 

2. За повільного ацетиляторного фенотипу при 

бронхіальній астмі пізнього початку зростає ри-

зик реєстрації зниженого відносного вмісту СD22-

клітин у периферичній крові менше від 15,0 % (спів-

відношення шансів — 3,6 (95% ДІ 1,3–10,1)). 

3. Виявлені кількісні особливості в показниках 

клітинної ланки імунного захисту пов’язані з вира-

женішим алергічним запальним процесом, що ви-

магає персоналізації лікувальної тактики в даних па-

цієнтів з альтернативним ацетиляторним статусом. 

Конфлікт інтересів. Автори даної роботи заявля-

ють про відсутність конфлікту інтересів.
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ÎÑÎÁÅÍÍÎÑÒÈ ÊËÅÒÎ×ÍÎÃÎ ÇÂÅÍÀ ÈÌÌÓÍÍÎÃÎ 
ÎÒÂÅÒÀ ØÊÎËÜÍÈÊÎÂ, ÁÎËÜÍÛÕ ÁÐÎÍÕÈÀËÜÍÎÉ 

ÀÑÒÌÎÉ ÏÎÇÄÍÅÃÎ ÍÀ×ÀËÀ, Â ÇÀÂÈÑÈÌÎÑÒÈ 
ÎÒ ÀÖÅÒÈËßÒÎÐÍÎÃÎ ÏÎËÈÌÎÐÔÈÇÌÀ

Актуальность. Бронхиальная астма — одно из самых рас-

пространенных заболеваний в мире, количество больных 

которым постоянно увеличивается, особенно среди детей. 

Считают, что неэффективность контролирующей тера-

пии астмы, которая отмечается практически у половины 

больных, обусловлена, в частности, наличием различных 

астма-фенотипов. Цель исследования: для оптимизации 

контроля астмы позднего начала оценить отдельные по-

казатели клеточного звена иммунной системы у школьни-

ков с учетом ацетиляторных фенотипов.

Материал и методы. В пульмонологическом отделении 

Областной детской клинической больницы г. Черновцов 

обследованы 72 школьника, больных астмой позднего на-

чала (заболевание впервые проявлялось в возрасте старше 

6 лет). В зависимости от течения заболевания детей рас-

пределяли в две клинические группы. В первую группу 

вошли 34 пациента, у которых определяли медленный 

тип ацетилирования (средний процент ацетилированного 

сульфадимезина в моче составлял менее 75,0 %). Вторую 

клиническую группу сформировали 38 школьников, у ко-

торых отмечался быстрый тип ацетилирования (средний 

процент ацетилированного сульфадимезина в моче состав-

лял более 75,0 %). Всем детям методом иммунофлуорес-

ценции с использованием наборов моноклональных анти-

тел определяли содержание Т-лимфоцитов, Т-хелперов, 

Т-киллеров/Т-супрессоров и В-лимфоцитов крови.

Результаты. Ацетилирование медленного типа у детей, 

больных бронхиальной астмой позднего начала, повышало 

риск снижения уровня CD3 в периферической крови прак-

тически втрое. У каждого второго ребенка (54,1 ± 10,1 %) 

при наличии медленного характера ацетилирования при 

фенотипе астмы позднего начала регистрировалось сни-

женное содержание CD8 (менее 18,0 г/л), а в группе срав-

нения — только у 21,0 ± 9,3 % пациентов (Р < 0,05).

Заключение. У большинства пациентов с медленным 

ацетиляторным фенотипом течение бронхиальной аст-

мы позднего начала ассоциируется со снижением со-

держания CD3, CD4, CD8 в периферической крови и 

В-лимфоцитов, что косвенно свидетельствует о выра-

женности хронического воспалительного аллергического 

процесса в данной когорте лиц и истощении организма.

Ключевые слова: бронхиальная астма, дети, ацетилиро-

вание, фенотипы, Т-лимфоциты, В-лимфоциты.
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FEATURES OF CELLULAR LINK OF IMMUNE RESPONSE 
IN SCHOOL-AGE CHILDREN WITH LATE-ONSET ASTHMA 

DEPENDING ON ACETYLATION POLYMORPHISM

Summary. Background. Bronchial asthma is one of the most 

common diseases in the world, the number of patients with this 

disease is increasing, especially among children. They believe 

that the inefficiency of controlling asthma therapy, which is ob-

served in almost half of patients, is due particularly to the pres-

ence of different asthma-phenotypes.

Objective. To evaluate some indicators of cellular parts of the 

immune system in schoolchildren, considering acetylation phe-

notypes in order to optimize asthma control late-onset asthma.

Materials and methods. In pulmonology unit of Chernivtsi 

Regional Child Clinical Hospital there were examined 72 

schoolchildren with late-onset asthma (disease first manifested 

at the age of 6 years old). By the course of the disease children 

were divided into two clinical groups. The first group included 

34 patients with slow type of acetylation (mean percentage of 

acetylated sulfadimidine in urine was less than 75.0 %). The 

second clinical group was formed by 38 students with fast type 

of acetylation (mean percentage of acetylated sulfadimedin in 

urine was more than 75.0 %). 

Blood T-lymphocytes, T-helper cells and T killer/suppressor 

and B-lymphocytes were tested in all children by immunofluo-

rescent assay method using a set of monoclonal antibodies.

Results. The slow type of acetylation in children with late-

onset asthma almost triple increased risk of CD3 decline in 

peripheral blood. Every second child (54.1 ± 10.1 %) with the 

slow type of acetylation and late-onset asthma had reduced 

CD8 level (less than 18.0 g/l), while in the comparison group 

only 21.0 ± 9.3 % of patients had decreased concentration 

(P < 0.05).

Conclusion. In the most patients with slow type of acetyla-

tion course of late-onset asthma was associated with a decrease 

in CD3, CD4, CD8 levels in peripheral blood and B-lympho-

cytes, that indirectly indicates the severity of chronic inflam-

matory allergic process in this cohort of persons and the exhaus-

tion of the body.

Key words: bronchial asthma, children, acetylation, pheno-

types, T-lymphocytes, B-lymphocytes.




