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Ðåçþìå. Ó ðîáîò³ íà ï³äñòàâ³ êîìïëåêñíîãî îáñòåæåííÿ 117
ä³òåé øê³ëüíîãî â³êó, ÿê³ ñòðàæäàþòü íà áðîíõ³àëüíó àñòìó,
ïîêàçàí³ êë³í³÷íî-ïàðàêë³í³÷í³ â³äì³ííîñò³, ÿê³ àñîö³þþòü ³ç
ð³çíèì âàð³àíòîì ðåìîäåëþâàííÿ äèõàëüíèõ øëÿõ³â. Óñòàíîâëåíî,
ùî äëÿ ïàö³ºíò³â ³ç òÿæêèì ïåðåá³ãîì ôåíîòèïó àñòìè "ï³çíüî-
ãî ïî÷àòêó" ³ íåéòðîô³ëüíèì çàïàëüíèì ïðîöåñîì ó áðîíõàõ, çà
íàÿâíîñò³ â íèõ ãåíîòèïó GSTT1+GSTM1+, õàðàêòåðíèé âèñîêèé
ðèçèê ðåìîäåë³íãó áðîíõ³â, ùî ïîòðåáóº äîäàòêîâîãî ëàáîðà-
òîðíî-³íñòðóìåíòàëüíîãî îáñòåæåííÿ ³ ïîñèëåííÿ áàçèñíîãî
ïðîòèçàïàëüíîãî ë³êóâàííÿ çà ïðèíöèïîì "step up". Ó ïàö³ºíò³â
çà óìîâè íàÿâíîñò³ äåëåö³éíîãî ïîë³ìîðô³çìó ãåí³â GSTT1 ÷è
GSTM1+, ðàííüîãî äåáþòó çàõâîðþâàííÿ, äîñÿãíóòîãî êîíòðîëþ
íàä àñòìîþ, âèñîêèõ ðåçóëüòàò³â áðîíõîäèëÿòàö³éíî¿ ïðîáè ç
ñàëüáóòàìîëîì, íèçüêîãî âì³ñòó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ²Ë-13, âèñîêî¿
êîíöåíòðàö³¿ â íàäîñàäêîâ³é ð³äèí³ ÌÌÐ-9 ³ íèçüêî¿ êîíöåíòðàö³¿
VEGF, ÷àñò³øå âèÿâëÿºòüñÿ íèçüêèé ðèçèê ùîäî ðåìîäåë³íãó
áðîíõ³â, òîìó áàçèñíà êîíòðîëþþ÷à òåðàï³ÿ â íèõ ìîæå
ïðîâîäèòèñÿ çà ïðèíöèïîì "step down".

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: áðîíõ³àëüíà
àñòìà, ä³òè, ðåìîäåëþâàííÿ
áðîíõ³â.

Âñòóï
Îñòàíí³ìè ðîêàìè â íàóêîâ³é ë³òåðàòóð³ íàêî-

ïè÷åí³ ðåçóëüòàòè âèâ÷åííÿ êëþ÷îâèõ îñîáëè-
âîñòåé áðîíõ³àëüíî¿ àñòìè â äèòÿ÷îìó â³ö³,
çîêðåìà ìàðêåð³â àòîï³¿, ã³ïåðñïðèéíÿòëèâîñò³
äèõàëüíèõ øëÿõ³â äî ïðÿìèõ ³ íåïðÿìèõ áðîíõîñ-
ïàçìîãåííèõ ÷èííèê³â, à òàêîæ õàðàêòåðó é àêòèâ-
íîñò³ ì³ñöåâîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó äèõàëüíèõ
øëÿõ³â [3, 5]. Öå ñòàëî ðåçóëüòàòîì, ó òîìó ÷èñë³,
øèðîêîãî âïðîâàäæåííÿ â ïðàêòèêó äèòÿ÷î¿ àëåð-
ãîëîã³¿ äîñòóïíèõ ³ âîäíî÷àñ íå³íâàçèâíèõ
ìåòîäèê îáñòåæåííÿ [11], îïòèì³çàö³¿ ï³äõîä³â äî
ìîí³òîðèíãó ã³ïåðñïðèéíÿòëèâîñò³ äèõàëüíèõ
øëÿõ³â ³ âïðîâàäæåííÿ ñó÷àñíèõ ñòàòèñòè÷íèõ
ìåòîä³â àíàë³çó îäåðæàíèõ ðåçóëüòàò³â.

Òàê, çà äîïîìîãîþ êëàñòåðíîãî àíàë³çó íàêî-
ïè÷åíèõ ôàêòè÷íèõ äàíèõ âñòàíîâëåí³  ôåíîòè-
ïîâ³ îñîáëèâîñò³ áðîíõ³àëüíî¿ àñòìè [6, 10], à
ïðîâåäåííÿ ïîäàëüøîãî êëàñòåðíîãî àíàë³çó â
ãðóïàõ óêàçàíèõ ôåíîòèï³â äîçâîëèëî âñòàíîâèòè
íàÿâí³ñòü äð³áí³øèõ ñóáòèï³â ó ìåæàõ îêðåìèõ
ôåíîòèï³â çàõâîðþâàííÿ. Ìàáóòü, öå ñâ³ä÷èëî ïðî
ñï³â³ñíóâàííÿ â ìåæàõ ïåâíèõ ôåíîòèï³â çàõâî-
ðþâàííÿ íèçêè îêðåìèõ åíäîòèï³â, àáî ïðî â³ä-
ñóòí³ñòü ó òàêîìó àíàë³ç³ â³äîìîñòåé ïðî áàçèñí³,
àëå ùå íåâ³äîì³ àáî íåâðàõîâàí³ õàðàêòåðèñòèêè
[2, 14, 15]. Îñòàííº, ìîæëèâî, ïîâ'ÿçàíå ç â³äñóò-
í³ñòþ ÷è íåäîñòàòí³ñòþ â êë³í³÷í³é ìåäèöèí³
çíàíü â³äíîñíî á³îìàðêåð³â ïåðåá³ãó çàõâî-

ðþâàííÿ, ùî ïðî³ëþñòðîâàíî íà ïðèêëàä³ ïîøêîä-
æåííÿ åï³òåë³àëüíî-ìåçåíõ³ìàëüíîãî êîìïëåêñó
÷è ôîðìóâàííÿ íåçâîðîòí³õ çì³í ó ïðîöåñ³ ðåìî-
äåë³íãó áðîíõ³â [4].

Ç ðåìîäåëþâàííÿì äèõàëüíèõ øëÿõ³â (ÐÄØ),
ùî ò³ñíî ïîâ'ÿçàíå ç ¿õ õðîí³÷íèì çàïàëåííÿì,
÷àñòêîâî ïîâ'ÿçóþòü íåäîñòàòíþ åôåêòèâí³ñòü
ðåãëàìåíòîâàíîãî áàçèñíîãî êîíòðîëþþ÷îãî ë³-
êóâàííÿ àñòìè òà ¿¿ íåêîíòðîëüîâàíèé ïåðåá³ã. Ö³-
ëà íèçêà ð³çíîìàí³òíèõ ìîðôîëîã³÷íèõ, á³îõ³ì³÷-
íèõ òà ³ìóíîëîã³÷íèõ á³îìàðêåð³â âèêîðèñòî-
âóºòüñÿ íà äàíèé ÷àñ â ÿêîñò³ ïîêàçíèê³â ÐÄØ,
ñåðåä ÿêèõ âàðòî â³äçíà÷èòè ³íòåðëåéê³íè (-4,-5,-
6,-13,-17, 1β òà ³íø.), ôàêòîð íåêðîçó ïóõëèí-α,
ñóäèííèé åíäîòåë³àëüíèé ôàêòîð ðîñòó (VEGF),
îêðåì³ ìàòðè÷í³ ìåòàëîïðîòå¿íàçè, çîêðåìà
ÌÌÐ-9 [8-9]. Ó öüîìó â³äíîøåíí³ äîâîë³ ö³êàâèì
ïðåäñòàâëÿºòüñÿ âèâ÷åííÿ âì³ñòó äàíèõ á³î-
ìàðêåð³â áåçïîñåðåäíüî ó âîãíèù³ àëåðã³÷íîãî
çàïàëåííÿ, à ³íôîðìàòèâíèì á³îñóáñòðàòîì ó òà-
êîìó äîñë³äæåíí³ ìîæå âèñòóïàòè êîíäåíñàò ïî-
â³òðÿ, ùî âèäèõàºòüñÿ (ÊÏÂ).

Ìåòà äîñë³äæåííÿ
Äëÿ ïîêðàùåííÿ ìåíåäæìåíòó áðîíõ³àëüíî¿

àñòìè ó ä³òåé øê³ëüíîãî â³êó âèä³ëèòè ãðóïè ï³ä-
âèùåíîãî ðèçèêó ùîäî ôîðìóâàííÿ ðåìîäåë³íãó
áðîíõ³â íà ï³äñòàâ³ êîìïëåêñíîãî äîñë³äæåííÿ
çàïàëüíèõ ìàðêåð³â ó ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ òà êîí-
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äåíñàò³ ïîâ³òðÿ, ùî âèäèõàºòüñÿ.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Â óìîâàõ ïóëüìîàëåðãîëîã³÷íîãî â³ää³ëåííÿ

Îáëàñíî¿ äèòÿ÷î¿ êë³í³÷íî¿ ë³êàðí³ ì. ×åðí³âö³ ç
äîòðèìàííÿì ïðèíöèï³â á³îåòèêè òà çà ïî³íôîð-
ìîâàíî¿ çãîäè áàòüê³â îáñòåæåíî 117 õâîðèõ íà
áðîíõ³àëüíó àñòìó (ÁÀ) øêîëÿð³â, ñåðåäí³é â³ê
ÿêèõ ñòàíîâèâ (11,5±0,29) ðîêó (95%Ä² 10,93-12,07
ðîêó). Òðèâàë³ñòü çàõâîðþâàííÿ íà ÁÀ ñòàíîâèëà
â îáñòåæåíèõ ä³òåé ó ñåðåäíüîìó (5,4±0,33 ðîêó)
(95%Ä² 4,78-6,09 ðîêó). Ðîçïîä³ë çà ñòàòòþ âèÿ-
âèâñÿ íàñòóïíèì: õëîï÷èê³â ñåðåä îáñòåæåíèõ
áóëî 65,25%, à ÷àñòêà ä³â÷àòîê ñòàíîâèëà 34,75%,
ùî ïîâí³ñòþ óçãîäæóâàëîñÿ ç äàíèìè äîñë³ä-
æåíü ãåíäåðíèõ îñîáëèâîñòåé ïåðåá³ãó ÁÀ [13].

Ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ çà äîïîìîãîþ ³ìóíîôåð-
ìåíòíîãî àíàë³çó äîñë³äæóâàëè êîíöåíòðàö³þ
³íòåðëåéê³íó-6, ³íòåðôåðîíó-ãàììà òà ôàêòîðó
íåêðîçó ïóõëèí -àëüôà (ðåàêòèâè "Âåêòîð ÁÅÑÒ",
ÐÔ), à ²Ë-13 - ìåòîäîì ELISA (ðåàêòèâè "eBio-
science", Austria) â ³ìóíîëîã³÷í³é ëàáîðàòîð³¿ Îá-
ëàñíî¿ äèòÿ÷î¿ êë³í³÷íî¿ ë³êàðí³ ì. ×åðí³âö³.

Êîíäåíñàò âèäèõóâàíîãî ïîâ³òðÿ îòðèìóâàëè â
ê³ëüêîñò³ 1,5-2 ìë ó ïîçàíàïàäîâîìó ïåð³îä³ çà
äîïîìîãîþ âëàñíîðó÷ ñïðîåêòîâàíîãî êîí-
äåíñîðà. Ïðîòåîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü ÊÏÂ âèç-
íà÷àëè çà ë³çèñîì àçîàëüáóì³íó, àçîêàçå¿íó òà
àçîêîëàãåíó çà ìåòîäèêîþ Âåðåìººíêà Ê.Í. òà
ñï³âàâò. (2001), à âì³ñò ìåòàáîë³ò³â îêñèäó àçîòó
çà ªì÷åíêîì Í.Ë. òà ñï³âàâò. (1994) ó ìîäè-
ô³êàö³¿ Ãîæåíêà À.². (2002).

Ìîêðîòèííÿ, îòðèìàíå â ðåçóëüòàò³ ñïîí-
òàííîãî â³äêàøëþâàííÿ, ÷è ³íäóêîâàíå ³íãàëÿ-
ö³ÿìè ã³ïåðòîí³÷íèõ ðîç÷èí³â íàòð³þ õëîðèäó, ãî-
òóâàëè äî öèòîõ³ì³÷íîãî äîñë³äæåííÿ çã³äíî ðå-
êîìåíäàö³é [12], òà â ìóêîñï³í³ âèçíà÷àëè âì³ñò
ãðàíóëîöèò³â, à ó íàäîñàäêîâ³é ð³äèí³ - êîí-
öåíòðàö³þ VEGF ³ìóíîôåðìåíòíèì ìåòîäîì,
ðåàêòèâè "Âåêòîð ÁÅÑÒ"Á ÐÔ) òà ÌÌÐ-9 (ìåòî-
äîì Sandwich ELISA,  ðåàêòèâè "eBioscience",
Austria).

Âèÿâëåííÿ äåëåö³é ó ãåíàõ GSTT1 òà GSTM1
çä³éñíþâàëè ìåòîäîì ìóëüòèïëåêñíî¿ ïîë³ìå-
ðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ (ÏËÐ), äëÿ ÷îãî çà-
ãàëüíó ãåíîìíó ÄÍÊ âèä³ëÿëè ç ïåðèôåðè÷íî¿
êðîâ³ çã³äíî ñòàíäàðòíîãî ïðîòîêîëó ç âèêî-
ðèñòàííÿì ïðîòå³íàçè Ê òà äîäåöèëñóëüôàòó íàò-
ð³þ ÿê äåòåðãåíòó. ßê ïîçèòèâíèé êîíòðîëü óñï³ø-
íîñò³ ïîë³ìåðàçíî-ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ âèêîðèñ-
òîâóâàëè àìïë³ô³êàö³þ ôðàãìåíò³â ãåíà BRCA1,
à ¿¿ àíàë³ç çä³éñíþâàëè çà äîïîìîãîþ åëåêò-
ðîôîðåçó ó 2% àãàðîçíîìó ãåë³ (Ìàíèàòèñ è äð.,
1984). Äëÿ â³çóàë³çàö³¿ ôðàãìåíò³â ÄÍÊ ãåëü çà-
áàðâëþâàëè åòèä³ºì áðîì³äîì òà ôîòîãðàôóâàëè

â óëüòðàô³îëåòîâîìó ñâ³òë³ íà óñòàíîâö³ GelDoc
2000 (BioRad, ÑØÀ). Äëÿ âèçíà÷åííÿ äîâæèíè
îòðèìàíèõ ôðàãìåíò³â ¿õ åëåêòðîôîðåòè÷íó ðóõ-
ëèâ³ñòü ïîð³âíþâàëè ç ðóõëèâ³ñòþ ÄÍÊ-ìàðêåðà
Gene Ruler DNA Leader Mix (Fermentas, Ëèòâà).
Î÷³êóâàí³ äîâæèíè ôðàãìåíò³â ÄÍÊ (431 íï äëÿ
GSTT1 òà 120 íï äëÿ GSTM1) ðîçðàõîâóâàëè çà
äîïîìîãîþ ïàêåòó ïðîãðàì êîìï'þòåðíî¿ îá-
ðîáêè äàíèõ DNASTAR ³ç âèêîðèñòàííÿì ïîñë³-
äîâíîñòåé ãåí³â GSTT1 òà GSTM1, ÿê³ íàÿâí³ â
áàç³ äàíèõ Genbank. Ãîìîçèãîòí³ ôîðìè ³ç äå-
ëåö³ºþ îáîõ êîï³é ãåí³â GSTT1 òà GSTM1 ³äåí-
òèô³êóâàëè çà â³äñóòí³ñòþ â³äïîâ³äíîãî ôðàã-
ìåíòó íà åëåêòðîôîðåãðàì³ òà ïîçíà÷àëè ÿê T1del
³ M1del. Íàÿâí³ñòü âêàçàíèõ ôðàãìåíò³â íà åëåêò-
ðîôîðåãðàìàõ ñâ³ä÷èëà ïðî ãîìî- àáî ãåòåðîçè-
ãîòí³ñòü ïî íîðìàëüí³é êîï³¿ ãåíà, ³ ãåíîòèï òàêèõ
ïàö³ºíò³â ïîçíà÷àëè ÿê T1+ òà M1+.

Äëÿ ñï³ðîãðàô³÷íèõ äîñë³äæåíü çàñòîñîâóâàëè
ïîðòàòèâíèé ñï³ðîãðàô Microlab SN (Àíãë³ÿ, ñå-
ð³éíèé ¹445501). Ó ïîçàïðèñòóïíîìó ïåð³îä³ âèç-
íà÷àëè ðåàêö³þ áðîíõ³â íà äîçîâàíå ô³çè÷íå
íàâàíòàæåííÿ ç íàñòóïíîþ ³íãàëÿö³ºþ ñàëüáó-
òàìîëó, âèðàæàþ÷è ¿¿ ó âèãëÿä³ ³íäåêñó ëàá³ëü-
íîñò³ áðîíõ³â (²ËÁ), ïðåäñòàâëåíîãî ñóìîþ éîãî
ñêëàäîâèõ - ³íäåêñó áðîíõîñïàçìó (²ÁÑ) òà áðîí-
õîäèëÿö³¿ (²ÁÄ).

Îäåðæàí³ ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ àíàë³çóâàëè-
ñÿ çà äîïîìîãîþ êîìï'þòåðíèõ ïàêåò³â "STATIS-
TICA" StatSoft Inc. òà Excel XP äëÿ Windows íà
ïåðñîíàëüíîìó êîìï'þòåð³ ç âèêîðèñòàííÿì ïàðà-
ìåòðè÷íèõ ³ íåïàðàìåòðè÷íèõ ìåòîä³â îá÷èñ-
ëåííÿ, à òàêîæ ìåòîäó êëàñòåðíîãî àíàë³çó. Äëÿ
âèä³ëåííÿ â îáñòåæåí³é çàãàëüí³é âèáîðö³ ãðóï
ïîä³áíèõ õâîðèõ ÁÀ, ÿê³ ñóòòºâî â³äð³çíÿëèñÿ ì³æ
ñîáîþ çà ïîêàçíèêàìè ðåìîäåë³íãó äèõàëüíèõ
øëÿõ³â ³, òàêèì ÷èíîì, âèñòóïàëè ÿê ãðóïè ðèçèêó
ùîäî íåñïðèÿòëèâèõ íàñë³äê³â çàõâîðþâàííÿ, âè-
êîðèñòîâóâàëè êëàñòåðíèé àíàë³ç ðåçóëüòàò³â
êîìïëåêñíîãî îáñòåæåííÿ.

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ
Ç óðàõóâàííÿì äàíèõ íàóêîâèõ äæåðåë ùîäî

çâ'ÿçêó òÿæêîñò³ ïåðåá³ãó ÁÀ ³ç âèðàçí³ñòþ ô³á-
ðîòè÷íèõ çì³í ó äèõàëüíèõ øëÿõàõ [1], íàìè
ïðîàíàë³çîâàíî îñîáëèâîñò³ ðîçïîä³ëó õâîðèõ çà
òÿæê³ñòþ ïðîöåñó òà âì³ñò ó öèõ ï³äãðóïàõ îêðå-
ìèõ ìàðêåð³â ðåìîäåë³íãó áðîíõ³â. Òàê, òÿæêèé
ïåðåá³ã ÁÀ ìàëà â 45 õâîðèõ (38,14%), ñåðåäíüî-
òÿæêèé - ó 50 ä³òåé (42,37%), ëåãêå ïåðñèñòóâàííÿ
- ó 16 ïàö³ºíò³â (13,56%) òà ³íòåðì³òóþ÷èé ïåðåá³ã
- ó ðåøòè 5,93% ñïîñòåðåæåíü.  Âì³ñò ó ñèðîâàòö³
êðîâ³ ³íòåðëåéê³íó-6 (²Ë-6) ó ñåðåäíüîìó ñòà-
íîâèâ (9,39±1,55) ïã/ìë (95% Ä²: 6,31-12,47 ïã/ìë),
à ²Ë-13 - (30,47±3,92) ïã/ìë (95% Ä²: 22,68-38,30
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ïã/ìë). Êîíöåíòðàö³ÿ â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ ³íòåð-
ôåðîíó-ãàììà (γ-²ÔÍ) ó ñåðåäíüîìó ñòàíîâèëà
(31,76±3,63) ïã/ìë (95% Ä²: 24,56-38,97 ïã/ìë), à
ôàêòîðó íåêðîçó ïóõëèí-àëüôà (TNF-α) -
(2,36±0,41) ïã/ìë (95% Ä²: 1,55-3,18 ïã/ìë).

Íà ðèñóíêó ïîêàçàíèé ðîçïîä³ë ñèðîâàòêîâî¿
êîíöåíòðàö³¿ ìàðêåð³â ðåìîäåë³íãó áðîíõ³â â³ä-
ïîâ³äíî òÿæêîñò³ ïåðñèñòóâàííÿ ÁÀ â îáñòåæå-
íèõ ä³òåé. Íàâåäåí³ ðåçóëüòàòè äåìîíñòðóþòü
òåíäåíö³þ äî ïîñòóïîâîãî íàðîñòàííÿ âì³ñòó ó

ñèðîâàòö³ êðîâ³ êîíöåíòðàö³¿ ³íòåðëåéê³íó-13 òà
IFN-γ, ³ç çíèæåííÿì âì³ñòó îñòàííüîãî êîí-
êîðäàíòíî äî êîíöåíòðàö³¿ TNF-α, ÿêèé, ó ñâîþ
÷åðãó, ìàáóòü â³äîáðàæóâàâ òåíäåíö³þ äî íàêî-
ïè÷åííÿ äàíîãî öèòîê³íó â ï³äñëèçîâîìó øàð³
áðîíõ³â [1] ó áðîíõîàëüâåîëÿðíîìó ëàâàæó [7].

Ç ö³º¿ òî÷êè çîðó ö³êàâèì ïðåäñòàâëÿâñÿ àíà-
ë³ç âì³ñòó ³íøèõ ìàðêåð³â ðåìîäåë³íãó áðîíõ³â
(VEGF òà ÌÌÐ-9) ó íàäîñàäêîâ³é ð³äèí³ ìîê-
ðîòèííÿ õâîðèõ. Òàê, ñåðåäí³é âì³ñò ó äàíîìó
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ïåðñèñòóâàííÿ àñòìè â îáñòåæåíèõ ä³òåé

Òàáëèöÿ 1
Âì³ñò VEGF òà ÌÌÐ-9 ó íàäîñàäêîâ³é ð³äèí³ ìîêðîòèííÿ çà ð³çíîãî ñòóïåíÿ òÿæ-

êîñò³ ïåðåá³ãó àñòìè

á³îìàòåð³àë³ VEGF ó êîãîðò³ îáñòåæåíèõ õâîðèõ
ñòàíîâèâ (123,88±11,79) ïã/ìë (95%Ä² 100,38-
147,38 ïã/ìë), à ÌÌÐ-9 - (5,85±0,69) íã/ìë
(95%Ä² 4,49-7,22 íã/ìë). Ó òàáëèö³ 1 íàâåäåíèé
âì³ñò äàíèõ öèòîê³í³â ó íàäîñàäêîâ³é ð³äèí³ ìîê-
ðîòèííÿ ç ð³çíî¿ òÿæêîñò³ ïåðñèñòóâàííÿ ÁÀ â
îáñòåæåíèõ ä³òåé. Ç íàâåäåíèõ äàíèõ âèïëèâàº
ïðèïóùåííÿ, ùî çà ïåðñèñòóâàëüíîãî ïåðåá³ãó ÁÀ

ó âîãíèù³ àëåðã³÷íîãî çàïàëåííÿ â³ðîã³äíî çðîñòàº
âì³ñò VEGF, ÿêèé êîíòðîëþºòüñÿ ïåðåâàæíî ñå-
ðåäí³ìè òà âèñîêèìè äîçàìè ³íãàëÿö³éíèõ ãëþêî-
êîðòèêîñòåðî¿äíèõ ïðåïàðàò³â, ùî óçãîäæóºòüñÿ ç
äàíèìè ³íøèõ äîñë³äíèê³â [13]. Ñòîñîâíî ìàò-
ðè÷íî¿ ìåòàëîïðîòå¿íàçè-9, òî öÿ òåíäåíö³ÿ çàëè-
øàºòüñÿ àíàëîã³÷íîþ ïðè çáåðåæåíí³ ïîì³ðíîãî
òðåíäó äî çðîñòàííÿ âì³ñòó ÌÌÐ-9 ó íàäî-

Òÿæê³ñòü ïåðñèñòóâàííÿ ÁÀ Ìàðêåð 

ðåìîäåë³íãó 

²íòåðì³òóþ÷à 

ÁÀ Ëåãêà Ñåðåäíüîòÿæêà Òÿæêà 

Ð 

1:2-4 

VEGF (ïã/ìë) 64,25±16,82 179,44±38,10 112,76±15,67 130,58±22,16 <0,05 

ÌÌÐ-9 (íã/ìë) 6,1±1,58 4,91±1,07 5,88±1,36 6,22±0,84 >0,05 

 ñàäêîâ³é ð³äèí³ ìîêðîòèííÿ ïî ì³ð³ íàðîñòàííÿ
òÿæêîñò³ ïåðåá³ãó ÁÀ.

Ç óðàõóâàííÿì äîì³íóâàííÿ öèòîê³íîâèõ õà-
ðàêòåðèñòèê ðåìîäåëþâàííÿ áðîíõ³â çà äîïîìî-
ãîþ êëàñòåðíîãî àíàë³çó âèä³ëåíî 3 êëàñòåðè õâî-
ðèõ íà áðîíõ³àëüíó àñòìó (òàáë. 2), ÿê³ âèçíà÷àëè
ð³çíèé ðèçèê ôîðìóâàííÿ íåçâîðîòí³õ çì³í ó áðîí-

õàõ. Òàê, âèä³ëåíî ² êëàñòåð, ùî âèçíà÷àº ïîì³ð-
íèé ðèçèê ðîçâèòêó ðåìîäåëþâàííÿ áðîíõ³â; ²²
êëàñòåð, ÿêèé àñîö³þº ç âèñîêèì ðèçèêîì ðåìî-
äåë³íãó, òà êëàñòåð III ç íèçüêîþ â³ðîã³äí³ñòþ ðîç-
âèòêó íåçâîðîòíèõ çì³í äèõàëüíèõ øëÿõ³â. Òàê, ç
âèñîêèì ðèçèêîì ðåìîäåë³íãó àñîö³þâàëè æ³íî÷à
ñòàòü, òÿæêèé ïåðåá³ã ÁÀ, äåáþò çàõâîðþâàííÿ
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ï³ñëÿ 6-ð³÷íîãî â³êó, çíà÷íå ï³äâèùåííÿ âì³ñòó
VEGF ó íàäîñàäêîâ³é ð³äèí³ ìîêðîòèííÿ, çíà÷íî
çìåíøåíà ñèðîâàòêîâà êîíöåíòðàö³ÿ IFN-g òà
çðîñòàííÿ âì³ñòó ²Ë-13, ï³äâèùåíèé ë³çèñ íèçüêî
äèñïåðñíèõ á³ëê³â ó ÊÏÂ, ñõèëüí³ñòü äî âèðà-
æåíîãî áðîíõîñïàçìó ó â³äïîâ³äü íà ô³çè÷íå
íàâàíòàæåííÿ òà òë³ ðèã³äíîñò³ äèõàëüíèõ øëÿõ³â
ó ïðîá³ ç ñàëüáóòàìîëîì ç â³äïîâ³äíèì çìåíøåí-
íÿì ²ÁÑ, ïåðåâàæàííÿ ã³ïåðãðàíóëîöèòàðíîãî âà-
ð³àíòó çàïàëåííÿ áðîíõ³â, à òàêîæ ãåíîòèï õâîðèõ
GSTT1+GSTM1+.

Âèñíîâêè
Òàêèì ÷èíîì, ïîïðè ïîêàçíèêè êîíòðîëþ ïåðå-

á³ãó ÁÀ, ïàö³ºíòêè ç òÿæêèì ïåðåá³ãîì ôåíîòèïó
àñòìè "ï³çíüîãî ïî÷àòêó" ³ íåéòðîô³ëüíèì çà-

Òàáëèöÿ 2
Ðåçóëüòàòè êëàñòåðíîãî àíàë³çó ðåçóëüòàò³â êîìïëåêñíîãî îáñòåæåííÿ ä³òåé, õâîðèõ

íà áðîíõ³àëüíó àñòìó
 1-é êëàñòåð 2-é êëàñòåð 3-é êëàñòåð 

VEGF (ïã/ìë) 153,3333 400,0000 56,25000 

MMP-9 (ïã/ìë) 2,8333 3,0000 6,87500 

IFN-γ (ïã/ìë) 71,6667 12,0000 25,00000 

²Ë-6 (ïã/ìë) 4,2667 0,3000 2,50000 

IË-13 (ïã/ìë) 40,0000 90,0000 33,75000 

ÒFN-α (ïã/ìë) 0,0000 0,8000 1,00000 

Ìåòàáîë³òè îêñèäó àçîòó (ìêìîëü/ìë) 61,9300 59,6000 63,91000 

Ïðîòåîë³òè÷íà àêòèâí³ñòü çà ë³çèñîì 

àçîàëüáóì³íó ÊÂÏ (ìë/ãîä) 
1,5200 1,6400 1,37000 

Ïðîòåîë³òè÷íà àêòèâí³ñòü çà ë³çèñîì 

àçîêàçå¿íó ÊÂÏ (ìë/ãîä) 
1,4667 1,2400 1,30000 

Ïðîòåîë³òè÷íà àêòèâí³ñòü çà ë³çèñîì 

àçîêîëó ÊÂÏ (ìë/ãîä) 
0,1200 0,1600 0,24000 

Ãåíîòèïè GSTM1, GSTT1 1,6667 1,0000 1,75000 

Ñòàòü 1,0000 2,0000 1,50000 

Òÿæê³ñòü ÁÀ 3,3333 4,0000 3,75000 

Äåáþò çàõâîðþâàííÿ 1,6667 3,0000 1,50000 

Êîíòðîëü ÁÀ 15,6667 17,0000 20,50000 

²ÁÑ (%) 3,1000 47,7000 11,67500 

²ÁÄ (%) 17,3000 9,8000 26,50000 

²ËÁ (%) 20,4000 57,5000 38,17500 

Âì³ñò åîçèíîô³ë³â ó ìîêðîòèíí³ 6,0000 20,0000 7,25000 

Âì³ñò íåéòðîô³ë³â ó ìîêðîòèíí³ 45,3333 60,0000 45,75000 

 ïàëüíèì ïðîöåñîì ó áðîíõàõ, çà íàÿâíîñò³ â íèõ
ãåíîòèïó GSTT1+GSTM1+, ïîòðåáóþòü äîäàò-
êîâîãî ëàáîðàòîðíî-³íñòðóìåíòàëüíîãî îáñòåæå-
ííÿ ç ìåòîþ âñòàíîâëåííÿ ðèçèêó ðåìîäåë³íãó
äèõàëüíèõ øëÿõ³â ³ ïîñèëåííÿ áàçèñíîãî ïðî-
òèçàïàëüíîãî ë³êóâàííÿ çà ïðèíöèïîì "step up".
Ïàö³ºíòè øê³ëüíîãî â³êó íåçàëåæíî â³ä ñòàò³ ³ òÿæ-
êîñò³ çàõâîðþâàííÿ, àëå çà óìîâè íàÿâíîñò³ äåëå-
ö³éíîãî ïîë³ìîðô³çìó ãåí³â GSTT1 ÷è GSTM1+,
ðàííüîãî äåáþòó çàõâîðþâàííÿ, äîñÿãíóòîãî
êîíòðîëþ íàä àñòìîþ, âèñîêèõ ðåçóëüòàò³â áðîí-
õîäèëÿòàö³éíî¿ ïðîáè ç ñàëüáóòàìîëîì, íèçüêîãî
âì³ñòó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ²Ë-13, âèñîêî¿ êîí-
öåíòðàö³¿ â íàäîñàäêîâ³é ð³äèí³ ÌÌÐ-9 òà íèçüêî¿
êîíöåíòðàö³¿ VEGF, íàëåæàòü äî ãðóïè íèçüêîãî
ðèçèêó ùîäî ðåìîäåë³íãó áðîíõ³â, òîìó áàçèñíà
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êîíòðîëþþ÷à òåðàï³ÿ â íèõ ìîæå ïðîâîäèòèñÿ çà
ïðèíöèïîì "step down".

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü
Ó ïîäàëüøîìó áóäóòü âèâ÷åíí³ âïëèâè òà âçàº-

ìîçâ'ÿçêè ÷èííèê³â ðåìîäåëþâàííÿ äèõàëüíèõ
øëÿõ³â ³ç êë³í³÷íèì ïåðåá³ãîì ³ ïðîãíîçóâàííÿ
òÿæêîñò³ áðîíõ³àëüíî¿ àñòìè â ä³òåé øê³ëüíîãî
â³êó.
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ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ ÊËÀÑÒÅÐÍÎÃÎ ÀÍÀËÈÇÀ Â
ÏÐÎÃÍÎÇÈÐÎÂÀÍÈÈ ÐÅÌÎÄÅËÈÍÃÀ
ÄÛÕÀÒÅËÜÍÛÕ ÏÓÒÅÉ Ó ÁÎËÜÍÛÕ

ÁÐÎÍÕÈÀËÜÍÎÉ ÀÑÒÌÎÉ ØÊÎËÜÍÈÊÎÂ

Å.Ê. Êîëîñêîâà, Ã.À. Áèëûê
Ðåçþìå. Â ðàáîòå íà îñíîâàíèè êîìïëåêñíîãî îáñëå-

äîâàíèÿ 117 äåòåé øêîëüíîãî âîçðàñòà, ñòðàäàþùèõ áðîí-
õèàëüíîé àñòìîé, ïîêàçàíû êëèíè÷åñêè ïàðàêëèíè÷åñêèå
ðàçëè÷èÿ, êîòîðûå àññîöèèðóþò ñ ðàçëè÷íûìè âàðèàíòàìè
ðåìîäåëèðîâàíèÿ äûõàòåëüíûõ ïóòåé. Óñòàíîâëåíî, ÷òî äëÿ
ïàöèåíòîâ ñ òÿæåëûì òå÷åíèåì ôåíîòèïà àñòìû "ïîçäíåãî
íà÷àëà" è íåéòðîôèëüíûì âîñïàëèòåëüíûì ïðîöåññîì â
áðîíõàõ, ïðè íàëè÷èè ó íèõ ãåíîòèïà GSTT1 + GSTM1 +,
õàðàêòåðåí âûñîêèé ðèñê ðåìîäåëèíãà áðîíõîâ, ÷òî òðåáóåò
äîïîëíèòåëüíîãî ëàáîðàòîðíî-èíñòðóìåíòàëüíîãî îáñ-
ëåäîâàíèÿ è óñèëåíèÿ áàçèñíîãî ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî
ëå÷åíèÿ ïî ïðèíöèïó "step up". Ó ïàöèåíòîâ ïðè íàëè÷èè
äåëåöèéíîãî ïîëèìîðôèçìà ãåíîâ GSTT1+ èëè GSTM1 +,
ðàííåãî äåáþòà çàáîëåâàíèÿ, äîñòèãíóòîãî êîíòðîëÿ íàä
àñòìîé, âûñîêèõ ðåçóëüòàòîâ áðîíõîäèëÿòàöèîííîé ïðîáû ñ
ñàëüáóòàìîëîì, íèçêîãî ñîäåðæàíèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè ÈË-
13, âûñîêîé êîíöåíòðàöèè â íàäîñàäî÷íîé æèäêîñòè ÌÌÐ-9
è íèçêîé êîíöåíòðàöèè VEGF, ÷àùå îêàçûâàåòñÿ íèçêèé ðèñê
ïî ðåìîäåëèíãó áðîíõîâ, ïîýòîìó áàçîâàÿ êîíòðîëèðóþùàÿ
òåðàïèÿ â íèõ ìîæåò ïðîâîäèòüñÿ ïî ïðèíöèïó "step down".

Êëþ÷åâûå ñëîâà: áðîíõèàëüíàÿ àñòìà, äåòè, ðåìî-
äåëèðîâàíèå áðîíõîâ.

THE RESULTS OF CLUSTER ANALYSIS OF
REMODELING AIRWAYS OF SCHOOL-AGE PATIENTS

WITH BRONCHIAL ASTHMA

O.K. Koloskova, G.A. Bilyk
Abstract. The article schowed clinical paraclinic differences,

associated with different variants of airway remodeling based on
the complete examination of 117 school-age children with
bronchial asthma. It has been found that a high risk of remodeling
of the bronchi, which requires additional laboratory and
instrumental examination and increase of the basic anti-
inflammatory treatment by the principle "step up" for  patients
with severe asthma phenotype "late start" and neutrophilic
inflammation in the bronchi with genotype GSTT1 + GSTM1
+, characterized by Patients which had deletion gene
polymorphism GSTT1+ or GSTM1 +, early onset of the
disease, obtained control of asthma, high results of reversibility
testing with salbutamol, low serum levels of IL-13, high
concentration in the supernatant of MMP-9 and low
concentrations of VEGF, often had  low risk of the remodeling of
the bronchi. That is why the basic anti-inflammatory therapy
can be carried out on the principle of "step down".

Key words: bronchial asthma, children, the remodeling of
bronchi.
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