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Кореляція клініко1параклінічних ознак бронхіальної
астми з рівнем сироваткового тимусного

стромального лімфопоетину у дітей
Харківський національний медичний університет, Україна

УДК 616.248�053.5�036�092�078:57.083.3

Мета: встановити значення тимусного стромального лімфопоетину (ТСЛП) у патогенезі бронхіальної астми (БА) у дітей шляхом виявлення впливу
ТСЛП на маніфестацію клінічних та параклінічних ознак БА.
Матеріали і методи. Під спостереженням знаходилося 70 дітей віком 6–17 років з БА. Контрольну групу склали 20 практично здорових дітей,
рандомізованих за віком. Застосовано загальноприйняті методи обстеження згідно з уніфікованим клінічним протоколом «Бронхіальна астма у
дітей» (наказ МОЗ України від 08.10.2013 № 868). Рівень ТСЛП визначали у періоді ремісії імуноферментним методом.
Результати. Встановлено референтні рівні сироваткового ТСЛП (19,39 (6,13; 49,52) пг/мл) та рівні ТСЛП залежно від важкості БА: інтермітуюча форма —
12,44 (6,42; 17,21) пг/мл; легка персистуюча — 5,95 (4,50; 15,57) пг/мл; середньоважка персистуюча — 10,67 (4,68; 21,20) пг/мл; важка персистуюча —
81,84 (62,60; 98,9) пг/мл. При аналізі впливу рівня ТСЛП на клінічні ознаки БА (вивчалися термін маніфестації, тривалість БА, наявність атопії,
коморбітних станів атопічного дерматиту та алергічного риніту, спадковість щодо алергії та БА) виявлено вірогідний вплив лише для ознаки
обтяженої спадковості з алергії (Р=0,027). Аналіз кореляції рівня ТСЛП з параклінічними критеріями виявив вірогідні кореляційні зв'язки рівня ТСЛП
з показниками ОФВ1 (r=/0,213; Р=0,039), абсолютною кількістю CD8/лімфоцитів (r=/0,254; Р=0,034), абсолютною кількістю CD25/лімфоцитів
(r=/0,248; Р=0,038); HСT/тестом стимульованим (r=0,250; Р=0,037).
Висновки. Рівень ТСЛП у сироватці крові дітей шкільного віку, хворих на БА, вірогідно підвищений при важкому перебігу хвороби та при обтяженій
спадковості з алергії, корелює з показниками ОФВ1, кількістю CD8/лімфоцитів, CD25/лімфоцитів та значенням HСT/тесту.
Ключові слова: діти, бронхіальна астма, патогенез, клініко/параклінічні ознаки, сироватковий тимусний стромальний лімфопоетин.

Correlation of clinic and paraclinic bronchial asthma symptoms
with the level of serum thymic stromal lymphopoietin in children
V.A. Klymenko, O.S. Kozhyna
Kharkiv National Medical University, Ukraine

Object. Define the amount of thymic stromal lymphopoietin (TSLP) in bronchial asthma (BA) pathogenesis in children by detecting the effect of TSLP on clin/
ic and paraclinic symptoms of BA manifestation.
Methods and Materials. 70 children aged 6–17 years old were observed. The control group consisted of 20 healthy children, randomized by age. Standard
methods of examination in accordance with the unified clinical protocol «Bronchial Asthma in Children» (order of the Ministry of Healthcare of Ukraine on
08.10.2013, No 868) were applied. The TSLP level was defined in remission period by the immunoenzyme method.
Results. The reference levels of serum TSLP (19.39 (6.13; 49.52) pg/ml) and levels of TSLP depending on severity of BA were determined: intermittent form —
12.44 (6.42; 17.21) pg/ml; mild persistent form — 5.95 (4.50; 15.57) pg/ml; moderate persistent form — 10.67 (4.68; 21.20) pg/ml; severe persistent form —
81.84 (62.60; 98.9) pg/ml. When analyzing the effect of TSLP level on clinical features of BA (term of manifestation, duration of BA, presence of atopy, comor/
bid state of atopic dermatitis and allergic rhinitis, allergic and BA inheritance were explored), only probable difference for hereditary tainted allergy (P = 0.027)
was revealed. Analysis of TSLP level correlation with paraclinic criteria revealed probable correlation connections of TSLP level with FEV1 (r = /0.213;
Р = 0.039), absolute lymphocyte CD8 count (r = /0.254; Р = 0.034), absolute lymphocyte CD25 count (r = /0.248; Р = 0.038); NBT test stimulated (r = 0.250;
Р = 0.037).
Conclusions. TSLP level in blood serum in school/aged children suffering from BA is probably higher in the case of severe disease and due to hereditary taint/
ed allergy, correlates with FEV1, lymphocyte CD8 count, lymphocyte CD25 count and NBT test.
Key words: children, bronchial asthma, pathogenesis, clinic and paraclinic symptoms, serum thymic stromal lymphopoietin.

Корреляция клинико1параклинических признаков бронхиальной астмы
с уровнем сывороточного тимусного стромального лимфопоэтина у детей
В.А. Клименко, А.С. Кожина
Харьковский национальный медицинский университет, Украина

Цель: установить значение тимусного стромального лимфопоэтина (ТСЛП) в патогенезе бронхиальной астмы (БА) у детей путем выявления влияния
ТСЛП на манифестацию клинических и параклинических признаков БА.
Материалы и методы. Под наблюдением находились 70 детей в возрасте 6–17 лет с БА. Контрольную группу составили 20 практически здоровых
детей, рандомизированных по возрасту. Применялись общепринятые методы обследования в соответствии с унифицированным клиническим
протоколом «Бронхиальная астма у детей» (приказ МЗ Украины от 08.10.2013 № 868). Уровень ТСЛП определяли в периоде ремиссии
иммуноферментным методом.
Результаты. Установлены референтные уровни сывороточного ТСЛП (19,39 (6,13; 49,52) пг/мл) и уровень ТСЛП в зависимости от тяжести БА:
интермиттирующая форма — 12,44 (6,42; 17,21) пг/мл; легкая персистирующая — 5,95 (4,50; 15,57) пг/мл; среднетяжелая персистирующая — 10,67
(4,68; 21,20) пг/мл; тяжелая персистирующая — 81,84 (62,60; 98,9) пг/мл. При анализе влияния уровня ТСЛП на клинические проявления БА
(изучались сроки манифестации, продолжительность БА, наличие атопии, коморбитних состояний атопического дерматита и аллергического ринита,
наследственность по аллергии и БА) выявлена достоверная связь только для отягощенной наследственности по аллергии (Р=0,027). Анализ
корреляции уровня ТСЛП с параклиническими критериями обнаружил достоверные связи уровня ТСЛП с показателями ОФВ1 (r=/0,213; Р=0,039),
абсолютным количеством CD8/лимфоцитов (r=/0,254; Р=0,034), абсолютным количеством CD25/лимфоцитов (r=/0,248; Р=0,038); HСT/тестом
стимулированным (r=0,250; Р=0,037).
Выводы. Уровень ТСЛП в сыворотке крови детей школьного возраста, больных БА, достоверно повышен при тяжелом течении болезни и при
отягощенной наследственности по аллергии, коррелирует с показателями ОФВ1, количеством CD8/лимфоцитов, CD25/лимфоцитов и значением
HСT/теста.
Ключевые слова: дети, бронхиальная астма, патогенез, клинико/параклинические признаки, сывороточный тимусный стромальный лимфопоэтин.
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Вступ

Бронхіальна астма (БА) залишається
найчастішим респіраторним захворю�

ванням у дитячій популяції [12,2]. Стосовно
патогенезу астми, у світі з 1993 року визнана
запальна концепція хвороби, а «золотим стан�
дартом» лікування — протизапальна терапія
інгаляційними гормонами [11]. Але в наступні
роки було накопичено клінічний досвід щодо
неефективності навіть високих доз гормональ�
ної терапії у окремих хворих, що стало підста�
вою для розуміння гетерогенності хвороби,
пошуку персональних патогенетичних варіан�
тів астми (фенотипів) та індивідуальних алго�
ритмів лікування.

На підставі клінічних та параклінічних
ознак виділяють різні фенотипи БА, але
найбільш перспективним є пошук провідного
медіатора (ендотипу) з розробкою відповідного
лікування моноклональними антитілами.
Цей підхід вже реалізовано при БА на прикладі
імуноглобуліну Е (препарат омалізумаб),
інтерлейкіну (ІЛ) 5 (препарати меполізумаб,
реслізумаб), ІЛ�13 (лебрикізумаб) та деяких
інших. Враховуючи гетерогенність механізмів
астми, неможливість повного вилікування,
пошук біомеркерів запалення при БА залиша�
ється актуальним. В якості одного із таких
цитокинів — кандидатів маркерів запалення
розглядається тимусний стромальний лімфо�
поетин (ТСЛП).

ТСЛП — це цитокін, що вперше був виділе�
ний з культури епітелію тимусу мишей [10].
Пізніше ТСЛП був виявлений і у людини. Хоча
ТСЛП відкритий у тимусі, він утворюється,
в основному, епітеліальними клітинами усіх
слизових оболонок [4]. Також ТСЛП продуку�
ється фібробластами, гладком'язовими та
опасистими клітинами [26]. Мішенями ТСЛП
переважно є дендритні клітини, а також грану�
лоцити, еозинофіли [15,27].

Останніми роками значення ТСЛП переоці�
нено — він розглядається як один із ключових
цитокінів, що регулює центральну толе�
рантність, гомеостаз периферійних Т�клітин
та формує Th2�відповідь [7].

В експерименті на мишах Zhou та співавт.
(2005) довели, що ТСЛП індукує алергічне
запалення дихальних шляхів середньої важко�
сті навіть за відсутності Т�лімфоцитів
та В�лімфоцитів. Основні ефекти ТСЛП реалі�
зуються трьома основними механізмами:
підвищенням продукції прозапальних цитокі�
нів IЛ�6, IЛ�13 та гранулоцитарно�макрофа�

гального колонієстимулюючого фактору
(GM�CSG); міграціями еозинофілів та нейтро�
філів до вогнищ ураження, що обумовлені
секрецією IЛ�5, eoтаксином�2 та IЛ�8 відпо�
відно; модифікацією дендритних клітин у
напрямку стимуляції диференціювання CD4+
T�лімфоцитів у запальні клітини Th2 типу [1].

У дослідженні на людях Soumelis та співавт.
(2002) виявили ТСЛП mRNA у кератиноцитах
шкіри, бронхіальних епітеліальних клітинах,
гладких м'язових клітинах, фібробластах
легень людини [28].

У більш пізніх дослідженнях було виявле�
но підвищення експресії ТСЛП у дихальних
шляхах хворих на БА, що мешкають в урбані�
зованих містах, палять та при несприятливих
екологічних умовах [2,22,], встановлені коре�
ляції з експресією Th2�хемокінів та важкістю
хвороби [31].

Генетичні аналізи також виявили асоціації
між поліморфізмом гена ТСЛП та важкістю
алергічних хвороб, гіперреактивністю бронхів,
концентрацією IgE та рівнями еозинофілії
[5,13,14,16].

Таким чином, актуальним є визначення ролі
ТСЛП у патогенезі БА та встановлення фено�
типу БА, що асоційований з ТСЛП.

Мета: удосконалення медичної допомоги
дітям, хворим на БА, шляхом уточнення ролі
ТСЛП у патогенезі астми у дітей.

Завдання:
1. Виявити вплив ТСЛП на маніфестацію

клінічних ознак та важкість перебігу БА.
2. Виявити кореляційні зв'язки рівнів ТСЛП

з показниками спірографії, імунного статусу
та еозинофілії у хворих на БА.

Матеріал і методи дослідження

Дослідження проведено на базі алергоцентру
КЗОЗ «Обласна дитяча клінічна лікарня №1»
м. Харкова у 2015–2017 рр. Обстеження хворих
проводилося загальноприйнятими методами згі�
дно з протоколом діагностики та лікування
алергологічних хвороб у дітей (наказ МОЗ
України від 27.12.2005 №767) та уніфікованим
клінічним протоколом первинної, вторинної
(спеціалізованої), третинної (високоспеціалізо�
ваної) медичної допомоги «Бронхіальна астма
у дітей» (наказ МОЗ України від 08.10.2013
№ 868). Під спостереженням знаходилося
70 дітей з БА. Контрольну групу склали 20 прак�
тично здорових дітей, рандомізованих за віком.

Визначення системного імунітету (CD3,
CD4, CD8, CD16, СD22, CD25, IgА, IgМ, IgG,
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циркулюючі імунні комплекси, фагоцитоз,
комплемент) проводилося за традиційними
методиками згідно з наказом МОЗ України
від 19.11.2002 №422 «Про подальший розвиток
клінічної імунології в Україні». Визначення
у сироватці крові вмісту загального імуногло�
буліну класу Е (IgE) проводили методом двос�
айтового імуноферментного аналізу.

Рівень ТСЛП у сироватці крові хворих виз�
начали в періоді ремісії імуноферментним
методом з використанням комерційної тест�
системи виробництва фірми Bio�techne (ELISA
США) на імуноферментному аналізаторі Labli�
ne�90 (Австрія).

Дослідження проведено з дотриманням прав
людини відповідно до чинного в Україні законо�
давства, відповідає міжнародним етичним вимо�
гам і не порушує етичних норм у науці та стан�
дартів проведення біомедичних досліджень.

Результати опрацьовано програмою IBM
SPSS Statistics методами непараметричної ста�
тистики; статистично достовірною вважали різ�
ницю між показниками при р<0,05.

Результати дослідження 

Обстежено 70 дітей віком від 6 до 17 років
(середній вік — 11,1±0,4 року), що страждали

Таблиця 1
Порівняльна оцінка рівнів тимусного стромального лімфопоетину

у сироватці крові дітей залежно від важкості перебігу бронхіальної астми

Група дітей
Рівень ТСЛП, пг/мл Медіана

(Q1;Q3) 
P* P** P*** P****

Контрольна 19,39 (6,13; 49,52)

Інтермітуюча БА 12,44 (6,42; 17,21) 0,120

Легка персистуюча БА 5,95 (4,50; 15,57) 0,035 0,260

Середньоважка персистуюча БА 10,67 (4,68; 21,20) 0,465 0,465 0,227

Важка персистуюча БА 81,84 (62,60; 98,90) 0,000 0,000 0,000 0,000

Таблиця 2
Рівень тимусного стромального лімфопоетину у сироватці крові дітей залежно від клінічних особливостей бронхіальної астми

Клінічна ознака БА
Кількість

хворих

Рівень ТСЛП, пг/мл

Медіана (Q1;Q3)
Р1 Р2

Маніфестація астми
— рання (до 3�х років)
— пізня (після 3�х років)

20
50 

17,93 (6,13; 40,63)
12,44 (5,95; 28,01)

0,783 0,547
0,706

Тривалість хвороби 
— до 3�х років
— понад 3 роки

16
54

7,84 (5,95; 19,93)
13,17 (5,04; 32,64)

0,413 0,272
0,836

Тривалість хвороби 
— до 7 років
— понад 7 років 

31
39

7,84 (5,22; 20,47)
13,94 (5,95; 36,45)

0,133 0,275
0,936

Наявність атопії 
— підвищений рівень IgE
— нормальний рівень IgE

59
11

11,76 (4,50; 27,01)
13,21 (9,58; 20,47)

0,502 0,676
0,555

Клінічний аналіз крові
— еозинофілія
— рівень еозинофілів <5%

26 
44 

8,71 (4,50; 16,85)
13,57 (5,95; 30,28)

0,099 0,277
0,971

Коморбітні стани
— атопічний дерматит
— дерматит відсутній

6
64

36,08 (5,04; 101,63)
11,76 (5,22; 21,93)

0,195 0,324
0,472

Коморбітні стани
— алергічний риніт
— риніт відсутній

39 
31 

13,21 (5,22; 59,69)
8,13 (5,22; 19,02)

0,131 0,731
0,159

Спадковість щодо алергії
— обтяжена
— не обтяжена

30
40

15,03 (7,37; 55,33)
7,99 (4,50; 21,2)

0,027 0,593
0,218

Спадковість щодо астми
— обтяжена
— не обтяжена

17
53

17,57 (5,95; 76,03)
11,76 (5,22; 21,93)

0,148 0,437
0,340

Примітка: Р1 — порівняння між групами з наявністю та відсутністю ознаки; Р2 — порівняння з групою контролю.
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на БА, з них по 20 хворих мали інтермітуючий,
легкий та середньоважкий персистуючий
та 10 пацієнтів — важкий персистуючий перебіг
астми. Серед хворих переважали хлопчики —
56 (80%); за віком — діти молодшого шкільного
віку — 31 (44,3%). Перші прояви wheezing
у 53% дітей зареєстровані у віці до 3�х років,
а середній вік встановлення діагнозу становив
6,0±2,1 року. Серед загострень БА у дітей
переважали кашльові форми; класичні напади
задухи зафіксовані тільки у 15% хворих.

У 54% дітей виявлено обтяжену спадковість
з алергії, з них у 37% — за бронхіальною
астмою. У 14% дітей в анамнезі відзначався
атопічний дерматит (АД), у 8,6% пацієнтів
дерматит зберігався на момент взяття під спо�
стереження. У 56% хворих мав місце алергіч�
ний риніт (18% — інтермітуюча і 82% — перси�
стуюча форми).

При оцінці фізичного розвитку виявлено
відхилення тільки у одного пацієнта — ожирін�
ня II ступеня (індекс маси тіла — 25). Клініч�
ний аналіз мокротиння вдалося зібрати
у 64% дітей — виявлено переважання нейтро�
фільного типу запалення (68%). За даними
спірографічного дослідження, у періоді ремісії

обструктивні зміни легкого ступеня зберігали�
ся у трьох пацієнтів із важким персистуючим
перебігом БА. При оцінці показників імунного
статусу у хворих на БА виявлено підвищення
лімфоцитів, фагоцитозу з латексом, лізосо�
мально — катіонних білків; зниження показни�
ків нейтрофілів, СD8, СD16, CD25, НСТ
(нітросиній тетралозій) спонтанного, індексу
активності нейтрофілів (ІАН) стимульованого.

Для виявлення значення ТСЛП у патогенезі
БА проаналізовано рівень цитокіну залежно
від тяжкості перебігу захворювання (табл. 1).

Для виявлення значення ТСЛП у патогенезі
алергічних хвороб було проаналізовано рів�
ні цитокіну залежно від клінічних ознак БА
(табл. 2).

При визначенні кореляції між рівнями
ТСЛП та показниками спірографії застосовано
кореляцію Спірмена (враховуючи ненормаль�
ний тип розподілу даних) — встановлено лише
один вірогідний зворотний зв'язок — з ОФВ1
(r=�0,213; Р=0,039).

При визначенні кореляційних зв'язків між рів�
нями ТСЛП і показниками системного імунітету,
у тому числі рівнем IgE (441,8±34,7 МО/мл),
застосовано кореляцію Пірсона. Виявлено

Таблиця 3
Кореляційні зв'язки показників системного імунітету та рівня ТСЛП у дітей з бронхіальною астмою

Показник
Основна група,

M±m (n=70)

Коефіцієнт кореляції

ТСЛП (n=70)

Р для коеф.

кореляції

Лейкоцити, х109/л 6,5±0,2 0,103 0,395

Нейтрофіли, % 58,8±1,0 0,163 0,279

Лімфоцити, % 41,4±0,8 �0,176 0,144

CD3, % 69,4±0,3 0,158 0,193

CD4, % 39,9±0,2 �0,084 0,488

CD8, % 29,4±0,2 0,167 0,167

CD8, абс. кількість, тис. 0,8±0,02 �0,254 0,034*

CD16, % 12,6±0,2 0,000 0,998

CD22, % 18,8±0,1 �0,136 0,260

CD25, % 23,3±0,7 �0,190 0,115

CD25, абс. кількість, тис. 0,6±0,03 �0,248 0,038*

Фагоцитоз із латексом, % 62,8±0,6 �0,120 0,323

Фагоцитарне число 3,3±0,1 0,088 0,471

Загальний комплемент СН 50 61,1±0,8 0,091 0,454

Циркулюючі імунні комплекси, од. 8,9±0,2 �0,032 0,796

HСT спонтанний, % 26,3±0,7 0,123 0,314

Індекс активності нейтрофілів спонтанний, од. 0,6±0,03 �0,050 ,678

HСT стимульований, % 61,4±1,2 0,250 0,037*

Індекс активності нейтрофілів стимульований, од. 1,3±0,2 0,115 0,342

Лізосомально�катіонні білки, од. 1,7±0,2 �0,093 0,443

IgА г/л 1,3±0,03 �0,150 0,216

IgМ, г/л 0,9±0,03 0,089 0,463

IgG, г/л 10,3±0,1 0,068 0,578

Примітка: *Р<0,05.
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достовірний зворотний зв'язок з абсолютною
кількістю СD8�лімфоцитів, абсолютною кіль�
кістю CD25�лімфоцитів; прямий зв'язок —
зі стимульованим HСT�тестом (табл. 3).

Обговорення

Таким чином, у дослідженні виявлено віро�
гідне підвищення рівня ТСЛП у дітей із важ�
ким перебігом БА. Негативний вплив цитокіну
на перебіг хвороби підтверджується наявністю
вірогідної зворотної кореляції між рівнем
ТСЛП та спірографічним показником важкості
ураження дихальних шляхів — ОФВ1. Отрима�
ні дані збігаються зі спостереженнями багатьох
науковців (Ying S., 2008, 2015; Masuko H.,
2011), але привертає увагу відсутність прямих
кореляційних зв'язків рівнів ТСЛП із наро�
станням важкості хвороби [21,29,30]. Так, при
інтермітуючій, легкій та середньоважкій перси�
стуючих формах БА рівень ТСЛП не тільки
не підвищено, але й вірогідно знижено
у 2–3 рази порівняно з групою контролю. Вия�
влену закономірність можна пояснити з позиції
існування окремого фенотипу важкої БА,
що асоційований з ТСЛП.

Більшість авторів пов'язують механізм
дії ТСЛП при формуванні алергічних хвороб
з ініціацією імунної відповіді у напрямку хел�
перів Th2 з наступною секрецією IЛ�3, IЛ�4,
IЛ�5, IЛ�9, IЛ�13, GM�CSF і підвищенням
рівня IgE [8,18,17,19,20]. У нашому досліджен�
ні не виявлено кореляційних зв'язків (кореля�
ція Спірмена) рівнів ТСЛП та IgE, а також
не встановлено вірогідних відмінностей рівнів
ТСЛП у дітей залежно від наявності атопії.
Наші дані збігаються з результатами дослі�
дження E.B. Lee (2010), який також відмічав
підвищений рівень ТСЛП при алергічних
хворобах (зокрема при АД) незалежно від рів�
нів IgE.  Також отримані дані підтверджують
спостереження N. Salabert�Le Guen (2018),
який виявив, що ТЛСП не активує базофіли,
тобто відповідає за розвиток алергічної реакції
іншим (не IgE�залежним) шляхом [27]. Врахо�
вуючи механізми дії ТСЛП (належить до підсі�
мейства ІЛ�2 цитокінів, активує рецептор ІЛ�7,
впливає на дозрівання популяції Т�лімфоцитів
через активацію антиген�презентуючих клі�
тин), з ним можуть бути пов'язані алергічні
реакції IV (уповільненого) типу. 

У більшості хворих перші клінічні прояви
БА припадають на період раннього дитинства,
коли БА є продовженням атопічного маршу.
Нами проаналізовано рівні ТСЛП у сироватці

крові дітей залежно від строків маніфестації
БА та не виявлено статистично значущих
відмінностей між групами та порівняно з кон�
тролем. Можливо, найбільший вплив ТСЛП
має при формуванні екзогенної форми БА
на екологічно несприятливі чинники. Напри�
клад, Y. Nakamura (2008) та D.F. Smelter (2010)
описують підвищені рівні ТСЛП у дихальних
шляхах при експозиції тютюнового смогу [24].

Статистичний аналіз було проведено окремо
для хворих з наявністю коморбітного стану —
АД, бо саме при цій нозології Soumelis
та співавт. (2002) вперше виявили імуногісто�
логічними методами ТСЛП у шкірі хворого,
як в гострій, так і в хронічній фазах хвороби,
на відміну від біоптатів шкіри здорових людей
при нікельіндукованому контактному дермати�
ті та при дисемінованому вовчаку. Подальші
дослідження підтвердили значення ТСЛП
у патогенезі АД. Так, E.B. Lee (2010) при обсте�
женні 232 дітей виявив вірогідно підвищені
рівні ТСЛП у сироватці крові 75 дітей з атопіч�
ною (27,88 (15,92; 50,30) пг/мл) та 70 пацієнтів
з неатопічною екземою (26,19 (15,54; 44,82)
пг/мл) порівняно з контролем (n=87; 17,80
(12,70; 32,04) пг/мл) [21]. 

У нашому дослідженні АД діагностовано
у шістьох дітей. Медіана рівня ТСЛП у цих
дітей (36,09 (5,04; 101,63) пг/мл) була в 1,86
разу вищою, ніж у групі контролю (11,76 (5,22;
21,57) пг/мл), вона була навіть у 1,3 разу
вищою, ніж у дітей із дослідження E.B. Lee
(2010), але без вірогідної різниці між групами.
Відсутність вірогідної різниці можна пояснити
як незначною кількістю хворих, так і значними
коливаннями рівня даного медіатора у хворих —
від 4,5 пг/мл до 149,01 пг/мл, що ще раз підкре�
слює гетерогенність фенотипів БА та АД.

Аналогічні тенденції виявлено щодо відмін�
ностей рівнів ТСЛП у дітей з БА та коморбіт�
ним АР. У літературі описано підвищення
рівнів ТСЛП при АР. Так, Z. Mou (2009)
при дослідженні 16 пацієнтів з АР виявив
підвищення експресії ТСЛП на слизовій обо�
лонці, що корелювало з рівнем ІЛ�4 [23]. Нами
при вивченні сироваткових рівнів ТСЛП у 39
хворих на АР та БА виявлено підвищення
рівня цитокіну у 1,62 разу (13,21 (5,22; 59,69)
пг/мл) порівняно з пацієнтами з БА без АР
(8,13 (5,22; 19,02) пг/мл) — Р>0,05, але ці зна�
чення нижчі, ніж у контрольній групі.

Таким чином, отримані дані свідчать про
участь ТСЛП у розвитку важкої БА. Відсут�
ність вірогідних кореляційних зв'язків із
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багатьма клінічними та параклінічними ознака�
ми БА свідчить про плейотропність ефектів
даного цитокіну. Також дослідженнями остан�
ніх років встановлено, що у людському організ�
мі при деяких хронічних хворобах ТСЛП роз�
щепляється ендогенними пептидазами (furin�
like та carboxypeptidase N) на дві ізоформи
(коротку та довгу; 10 kDa та 4?kDa відповідно),
які характеризуються іншою активністю (на
відміну від ТСЛП) при взаємодії з мононуклеа�
рами периферійної крові людини [6,9,25].
Наявність цього метаболізму ТСЛП також не
враховувалася у дизайні дослідження. 

Виконане дослідження підтверджує
необхідність подальшого вивчення механізмів
впливу ТСЛП, що обумовлено не тільки науко�
во�теоретичними аспектами, але й практични�
ми потребами, оскільки провідними фахівцями
сьогодні вже вивчається можливість лікування
БА із застосуванням моноклональних антитіл
(препарат tezepelumab) проти ТСЛП. Так,
у вересні 2017 року дві провідні фармацевтичні
компанії Amgen та AstraZeneca опублікували

попередні результати дослідження PATHWAY
ІІb фази стосовно ефективності застосування
моноклональних антитіл проти ТСЛП у 584
хворих на важку БА, що не піддавалася контро�
лю β2�агоністами тривалої дії та помірно�ви�
сокими дозами інгаляційних стероїдів. Отри�
мані позитивні результати застосування цього
першого у своєму класі біологічного препарату,
що підтверджує необхідність подальших клі�
нічних досліджень впливу, кореляцій ТСЛП
з основними клініко�параклінічними знаками
БА у клінічній практиці [3]. 

Висновки

Рівень ТСЛП у сироватці крові дітей шкільно�
го віку, хворих на БА, вірогідно підвищений при
важкому перебігу хвороби та при обтяженій спад�
ковості з алергії. Встановлено достовірні зворотні
кореляційні зв'язки рівня ТСЛП з показниками
ОФВ1, абсолютною кількістю CD8�лімфоцитів,
абсолютною кількістю CD25�лімфоцитів; пряму
кореляцію — з HСT�стимульованим тестом.
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