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ДІАГНОСТИЧНЕ ЗНАЧЕННЯ ІМУНОЛОГІЧНИХ МАРКЕРІВ 
ЗАПАЛЬНОЇ ВІДПОВІДІ ОРГАНІЗМУ 

У ВЕРИФІКАЦІЇ БАКТЕРІАЛЬНОЇ ПРИРОДИ 
ФЕБРИЛЬНИХ НАПАДІВ БРОНХІАЛЬНОЇ АСТМИ 

В ДІТЕЙ РАННЬОГО ТА ДОШКІЛЬНОГО ВІКУ

Резюме. Мета дослідження полягала у вивченні діагностичної цінності деяких клінічних та імунологічних 
тестів у верифікації бактеріальної та/або вірусної інфекції при фебрильних епізодах загострень брон-
хіальної астми у дітей раннього віку. На базі алергологічного відділення Чернівецької обласної дитячої 
лікарні методом простої випадкової вибірки було проаналізовано дані 104 дітей з бронхіальною астмою, 
які надійшли в лікарню з приводу загострення астми, пов’язаного з лихоманкою, і з яких були сформовані 
дві групи клінічного спостереження. При проведенні аналізу клінічних та лабораторних даних у дітей з фе-
брильними нападами бронхіальної астми бактеріальної або вірусної природи висловлено припущення, 
що у таких пацієнтів вірогідно частіше імунологічні показники запальних реакцій були підвищеними — рі-
вень сироваткового інтерлейкіну-8 перевищував 50,0 пг/мл (52,9 %), а концентрація С-реактивного білка 
в сироватці крові становила понад 50,0 мг/л (43,1 %).
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Вступ
Роль інфекції в розвитку бронхіальної астми та 

її загострень наразі не викликає сумнівів так само, 

як і уявлення стосовно її ініціювального і протек-

торного ефектів. Проте у той час, коли участь віру-

сної респіраторної інфекції у розвитку бронхіальної 

астми в дітей одержує все нові та нові підтверджен-

ня [1, 2], роль бактеріальної респіраторної флори 

в розвитку цього захворювання або обмежується 

мікоплазмовою та хламідійною інфекцією, або ха-

рактеризується повним запереченням участі бак-

теріальної флори у формуванні бронхіальної астми 

та її загострень [3, 4]. Поряд із роботами, в яких 

стверджується про патогенну роль атипових бак-

терій у розвитку бронхіальної астми в дітей, існують 

повідомлення, що ставлять під сумнів їх етіологічне 

значення в патогенезі цього захворювання [5, 6] і 

заперечують лікувальну ефективність макролідних 

антибіотиків. Так, згідно з Cochrane Database of 

Systematic Reviews (2007) призначення макролідів 

при бронхіальній астмі з атиповою інфекцією не 

приводить до вірогідного покращення [7].

Слід визнати, що участь респіраторної вірусної 

інфекції у розвитку бронхіальної астми та її заго-

стрень має складний і багатогранний характер та 

визначається як підвищеним синтезом специфіч-

них імуноглобулінів Е до респіраторної вірусної 

інфекції, з одночасною активацією адгезивних мо-

лекул і підвищенням ліберації прозапальних медіа-

торів еозинофільними і нейтрофільними лейкоци-

тами, так і порушенням регуляції тонусу бронхів 

внаслідок пошкодження епітелію дихальних 

шляхів та підвищення чутливості холінергічних 

та/або її зниження з боку бета-адренергічних ре-

цепторів [8, 9]. Перемикання функціональної ак-

тивності T-хелперів 1-го типу (Th1) на Т-хелпери 

2-го типу (Th2) у процесі вірусної інфекції остан-

німи роками вважається доведеним фактом, про-

те у найсучасніших спостереженнях постулюється 

підвищення функції Th2-рецепторів без вказаного 

дрейфу за рахунок участі в даному процесі адгезив-

них молекул типу ICAM-1 [10].

Цікавою гіпотезою можна вважати можливість 

передавання атопії за рахунок вірусів. Ці віруси (на-

приклад, HVS1) знижують активність FAS-рецеп-

торів («рецепторів смерті») на Th2-клітинах і підви-

щують їх чутливість на Th1-лімфоцитах. В результаті 

цього Th2-клітини стають відносно «безсмертними», 

а Th1 зазнають прискореного апоптозу. У цілому це 

призводить до дисбалансу Th1/Th2-лімфоцитів, ха-

рактерного для атопії [11]. Водночас існує інша кон-

цепція, згiдно з якою дисбаланс Th1/Th2-клітин із 
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продукцією цитокінів, характерних для атопії, роз-

глядається як захисна реакція стосовно тяжких ре-

спіраторних вірусних захворювань.

Така невизначеність у патогенезі захворювання 

пов’язана ще і з діагностичними труднощами у вияв-

ленні бактеріальної чи вірусної інфекції дихальних 

шляхів у дітей із нападами бронхіальної астми на тлі 

підвищення температури тіла [7, 12].

Мета роботи: встановити та вивчити діагностичну 

цінність окремих клінічних та імунологічних тестів 

у верифікації бактеріальної та/або вірусної інфекції у 

перебігу фебрильних загострень бронхіальної астми у 

дітей раннього і дошкільного віку.

Матеріал і методи
Для досягнення мети роботи з використанням 

методу простої випадкової вибірки на базі пульмо-

алергологічного відділення ОДКЛ м. Чернівців об-

стежено 104 дитини, хворих на бронхіальну астму, які 

надійшли до стаціонару з приводу нападів захворю-

вання в поєднанні з підвищенням температури тіла. 

На підставі бактеріологічного аналізу спонтанного 

мокротиння і результатів серологічного обстеження, 

а також вірусологічного дослідження мазків із зіву 

сформовано 2 клінічні групи спостереження. Першу 

(основну) групу становили 56 (52,9 ± 4,9 %) хворих, 

у яких  в результаті бактеріологічного дослідження 

мокротиння та/або позитивних серологічних тестів 

підтверджено наявність бактеріальних збудників при 

фебрильних нападах бронхіальної астми. До другої 

(порівняння) групи увійшло 48 (47,1 ± 4,9 %) дітей, 

у яких за допомогою вірусологічних досліджень під-

тверджено вірусний характер загострень бронхіаль-

ної астми на тлі підвищення температури тіла. У 8 

(7,8 ± 2,7 %) хворих виявлено змішану вірусно-бак-

теріальну інфекцію, і ці діти віднесені до I клінічної 

групи. За основними клінічними характеристиками 

групи суттєво не відрізнялися.

Вірусологічне дослідження мазків із зіву проведене 

за допомогою діагностичних препаратів «Імуногло-

буліни діагностичні флюоресціюючі сухі для швидкої 

діагностики грипу та інших гострих респіраторних за-

хворювань» ООО «ППДП» (м. Санкт-Петербург, Росія) 

в лабораторії «Вірусологічна лабораторія Обласної 

СЕС епідеміологічного відділу» (м. Чернівці, атестат 

акредитації лабораторії № РЮ 029-06).

Бактеріологічне дослідження харкотиння проведе-

не в лабораторії КМУ «Міський клінічний пологовий 

будинок № 1» (м. Чернівці, атестат акредитації ла-

бораторії № 000370) згідно з наказом МОЗ № 535 від 

22.04.85 р. Харкотиння в дітей одержували методом 

аспірації у спеціальні «пастки».

Кількісне визначення вмісту С-реактивного білка 

(СРБ, мг/л) в сироватці крові та оцінку сироватко-

вого вмісту iнтерлейкiну-8 (ІЛ-8, пг/мл) за допомо-

гою реагентів «ИЛ-8-ИФА-Бест» ЗАО «Вектор-Бест» 

(смт. Кольцово Новосибірської обл., РФ) здійснюва-

ли за допомогою методу імуноферментного аналізу в 

лабораторії Карпатського науково-дослідного інсти-

Рисунок 1. Результати вірусологічного і бактеріо-
логічного досліджень мокротиння (%)

туту проблем захисту генофонду населення (м. Івано-

Франківськ, атестат акредитації лабораторії № ІФ 355).

Результати аналізували за допомогою методу біоста-

тистики та клінічної епідеміології, а також пакета про-

грам Statistica 7.0 StatSoft Inc. та Excel XP для Windows 

для персонального комп’ютера з використанням па-

раметричних і непараметричних методів обчислення. 

Для оцінки діагностичної цінності тестів визначали їх 

чутливість (ЧТ), специфічність (СТ), передбачувану 

цінність позитивного (ПЦПР) та негативного резуль-

тату (ПЦНР) із визначенням їх довірчих інтервалів 

(95% ДІ), а також обчислювали показник відношення 

правдоподібності позитивного (ВП+) і негативного ре-

зультатів (ВП–).

Результати та їх обговорення
На рис. 1. наведена структура вірусної, бактеріаль-

ної і вірусно-бактеріальної інфекції в обстежених дітей.

Із наведених даних випливає, що клінічні групи, 

сформовані за принципом випадкової вибірки, за 

кількістю хворих були майже рівновеликими: з віру-

сною інфекцією — 48 дітей, з бактеріальною — 56 

хворих.

Встановлено, що майже в половини дітей (41,1 %) 

з мокротиння висівалися стрептококи. Так, окремо чи 

в асоціації з іншими мікроорганізмами Str.pneumoniae 

висіяний у 12 з 56 дітей І клінічної групи (21,4 ± 

± 5,5 %), гемолітичний стрептокок — у 7 (12,5 ± 4,4 %), 

Str.pyogenes — у 4 дітей (8,7 ± 4,2 %) та Str.saprophiticus — 

у 3 (5,40 ± 3,01 %).

Позитивні засіви на золотистий стафілокок окремо 

чи в комбінаціях з іншими збудниками траплялись у 16 

дітей (34,80 ± 7,02 %), а епідермального стафілокока — 

у 5 дітей (8,9 ± 3,8 %). У 7 хворих (12,5 ± 4,4 %) окремо 

чи в асоціаціях висівалася H.influenzaе.

Слід відмітити, що у 16 хворих (34,80 ± 7,02 %) окре-

мо чи в асоціаціях з іншими мікроорганізмами висіва-

лася Candida albicans, проте клінічних проявів цiєї ін-

фекції або ознак скомпроментованого імунітету в дітей 

не визначалося. У 13 (28,3 ± 6,6 %) пацієнтів окремо чи 

в асоціаціях висівалися ентерококи. У 55,7 % пацієнтів 

І клінічної групи виявлено атипову мікрофлору у мо-

кротинні. У 92,9 % хворих І клінічної групи мали місце 

вірусно-бактеріальні асоціації, відносна кількість яких 

наведена на рис. 2.
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Рисунок 2. Характер бактеріального компонента 
у вірусно-бактеріальних асоціаціях (%)

Наведені результати наявності вірусно-бактеріаль-

них асоціацій у 10 дітей показали, що в більшості ви-

падків в обстежених хворих вірусні інфекції перебігали 

в комбінаціях з атиповою бактеріальною патологією, 

представлених Chl.pneumoniae i Chl.trachomatis, які 

можна розглядати як класичний приклад внутрішньо-

клітинних інфекцій.

Попри те, що при обстеженні дітей використовува-

лися реагенти для виявлення RSV-інфекції, аденовіру-

су, групу А і В, а також парагрипу 1, 2 і 3-го типів, пози-

тивні результати вірусологічних досліджень отримані 

лише відносно адено- та RS-вірусів. Так, у більшості 

випадків при вірусологічному дослідженні в дітей ви-

значалася RS-вірусна інфекція, яка окремо чи в асо-

ціації з аденовірусом виявлена у 34 дітей (73,9 ± 6,5 %), 

а інфекція, викликана аденовірусом, визначалася у 

37,3 % хворих, при цьому частка мікст-інфекції даних 

вірусів становила 8,0 %.

Варто зауважити, що з клінічної точки зору, осо-

бливо при першому контакті з пацієнтом раннього 

та дошкільного віку, в якого відмічено загострення 

бронхіальної астми на тлі підвищення температу-

ри тіла, складно відрізнити ознаки, які б дозволили 

провести диференціальну діагностику вірусної та 

бактеріальної інфекції. Тому лікарі найчастіше стар-

тово призначають антибіотики, орієнтуючись на по-

мірну інтоксикацію, виражену задишку, наявність 

вологих хрипів з обох боків грудної клітки та врахо-

вуючи ранній вік дітей. Так, антибіотики у хворих І 

клінічної групи на догоспітальному етапі використо-

вувалися у 82,1 % випадків, а у групі порівняння — у 

71,8 % спостережень (P > 0,05).

Напевно, клінічні прояви бактеріальної інфекції 

у хворих на бронхіальну астму з фебрильним харак-

тером приступу, маркером чого можна вважати стар-

тове призначення антибактеріальної терапії, пев-

ною мірою можуть розглядатися як клінічний тест 

для виявлення такої інфекції. За нашими даними, 

чутливість такого тесту сягала 88,9 % (95% ДІ 77,4–

95,8), проте специфічність — лише 24,4 % (95% ДІ 

12,9–39,5). ВП+ даного клінічного тесту верифікації 

бактеріальної інфекції становило 1,2, а ВП– — 0,5. 

Отримані результати дають підстави вважати, що, 

базуючись виключно на клінічних даних, лише в 

11,1% випадкiв бактеріальна інфекція у дитини з фе-

брильними нападами астми могла бути пропущена, 

проте у 75,6% дітей з вірусною інфекцією встанов-

лений неправильний діагноз та необґрунтовано при-

значені антибактеріальні засоби. На високий рівень 

помилково діагностованої бактеріальної природи 

загострень бронхіальної астми при використанні 

виключно клінічного обстеження вказують низький 

показник позитивного відношення правдоподібно-

сті при відносно високому від’ємному відношенні 

правдоподібності.

Наявність пурулентного мокротиння, що повсяк-

час розцінюється лікарями як маркер бактеріальної ін-

фекції, при надходженні до стаціонару дітей І клінічної 

групи була у 55 хворих (98,2 ± 1,8 %), а у групі порів-

няння — лише у 15 випадках (32,6 ± 6,9 %, P < 0,001). 

Попри вражаючі відмінності у частоті виявлення пуру-

лентного харкотиння у дітей груп порівняння, слід від-

мітити, що для підтвердження бактеріальної інфекції у 

дітей із фебрильними нападами астми цей тест пови-

нен використовуватися з обережністю, оскільки він 

має недостатню специфічність та передбачувану цін-

ність позитивного результату. Так, чутливість наявно-

сті пурулентного мокротиння як тест з виявлення бак-

теріальної респіраторної інфекції в обстежених дітей 

становила 98,2 % (95% ДІ 90,5–99,9), специфічність 

— 67,4 % (95% ДІ 50,0–80,5), передбачувана цінність 

позитивного результату — 78,6 % (95% ДІ 67,0–87,5), 

негативного — 96,9 % (95% ДІ 83,8–99,2). Показники 

ризику наявності бактеріальної інфекції в дітей, у яких 

виділяється пурулентне мокротиння під час фебриль-

ного приступу бронхіальної астми, становили: співвід-

ношення шансів — 113,7 (95% ДІ 14,3–902,2), атрибу-

тивний ризик — 0,75.

Отримані дані пояснюють той дуже поширений 

серед педіатрів факт, що, орієнтуючись на наявність 

пурулентного мокротиння в дітей, майже у третині ви-

падків вони призначають антибіотики в тому випадку, 

коли приступи спровоковані вірусною інфекцією. Це 

підтверджується також і тим, що позитивне відношен-

ня правдоподібності становило 3,0 при негативному 

ВП 0,03. Таким чином, за наявності пурулентного хар-

котиння в дитини під час нападу бронхіальної астми 

рідко пропускають бактеріальну інфекцію, проте вона 

хибно діагностується у 22,4 % випадків за наявності 

вірусної інфекції дихальних шляхів.

Підвищення температури тіла під час нападу астми 

в обстежених дітей передбачало наявність у них запаль-

ної відповіді організму, маркерами якої вважають вміст 

у сироватці крові С-реактивного білка як гострофазо-

вого реагента, та ІЛ-8, який активує адгезивні моле-

кули на ендотелії судин і нейтрофільних гранулоцитів 

крові з одночасною їх рекрутизацією в судинне русло 

і стимуляцією їх функціональних здатностей. Так, по-

казники середньої концентрації С-реактивного білка в 

сироватці крові у хворих І клінічної групи становили 

56,2 ± 2,6 мг/л, ІІ групи — 28,8 ± 2,4 мг/л (Р < 0,001), а 

ІЛ-8 — 112,7 ± 7,5 пг/мл та 33,2 ± 4,6 пг/мл (Р < 0,01) 

відповідно.
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Беручи до уваги, що верхня межа нормальних 

значень ІЛ-8 становить 10 пкг/мл, триразове пере-

вищення цiєї концентрації траплялося у 50 хворих 

(89,3 ± 4,1 %) І клінічної групи та лише у 7 дітей 

(15,2 ± 5,3 %, P < 0,001) групи порівняння. Концен-

трація гострофазового маркера запалення — С-реак-

тивного білка — більше 20,0 мг/л виявлена у 51 хво-

рого основної групи (91,1 ± 3,8 %) та у 30 пацієнтів 

ІІ групи (65,2 ± 7,0 %, P < 0,01). Беручи до уваги, що 

двократне перевищення норми концентрації С-ре-

активного білка у крові траплялося у кожної другої 

дитини ІІ групи, видавалося доцільним підвищити 

поріг установчої точки концентрації до 50,0 мг/л, 

яка може вважатися дискримінантною межею між 

хворими із бактеріальною та вірусною інфекцією ди-

хальних шляхів. Відмічено, що вміст С-реактивного 

білка у сироватці крові більше 50,0 мг/л виявлений 

у 36 хворих (64,3 ± 6,4 %) І групи та лише у 8 дітей 

групи порівняння (17,4 ± 5,6 %, P < 0,001). Проте рі-

вень кореляційних зв’язків між даними прозапальни-

ми маркерами виявився вищим у хворих iз вірусною 

інфекцією. Вміст ІЛ-8 корелював із концентрацією С-ре-

активного білка в сироватці у І групі так: r = 0,51

(P < 0,05), а у групі порівняння r = 0,89 (Р < 0,05).

Це дало підстави припустити, що показники за-

пальної відповіді організму можуть бути використані 

для відокремлення бактеріальної та вірусної респіра-

торної інфекції і, таким чином, вирішення питання 

про доцільність призначення антибактеріальних пре-

паратів (табл. 1).

Наведені дані діагностичної цінності вказаних 

вище імунологічних показників у підтвердженні бак-

теріальної інфекції в обстежених дітей дають підста-

ви вважати, що високі концентрації С-реактивного 

білка та ІЛ-8 у сироватці крові можна використо-

вувати як підтверджувальні самостійні тести. Проте 

при цьому слід враховувати, що навіть при концен-

трації СРБ, що уп’ятеро перевищує дискримінантні 

величини відносно здорової популяції, при викори-

станні даного тесту у підтвердженні бактеріальної 

природи фебрильних загострень бронхіальної астми 

у кожної третьої дитини виникають хибнонегативні 

результати, а отже, вчасно не призначаються анти-

бактеріальні засоби. При цьому прогностична цін-

ність позитивного і негативного результатів даного 

тесту залишається недостатньою.

Вміст у сироватці крові ІЛ-8 більше 50,0 пг/мл підви-

щує посттестову вірогідність наявності бактеріального 

тригера нападу бронхіальної астми на 34,7 %, а концен-

трація СРБ понад 50,0 мг/л збільшує таку вірогідність 

на 28,7 %. При цьому посттестова вірогідність за нега-

тивного результату знижується для ІЛ-8 на 44,1 %, а для 

СРБ — на 19,8 %.

Слід відмітити, що низька концентрація ІЛ-8 у си-

роватці крові (< 10,0 пкг/мл) та С-реактивного білка 

(< 10,0 мг/л) лише дозволяють підтвердити відсутність 

бактеріальної інфекції, проте не можуть використову-

ватися як самостійний скринiнговий тест у виявленні 

вірусної інфекції дихальних шляхів.

Висновки
Таким чином, проведений аналіз клінічно-лабо-

раторних даних у дітей із бактеріальною та вірусною 

природою фебрильних нападів бронхіальної астми 

дає підстави вважати, що всупереч відсутності чіт-

ких клінічних особливостей бактеріальної інфекції у 

цих хворих вірогідно частіше траплялися вищі іму-

нологічні показники запальної реакції організму, яка 

найчастіше характеризувалася підвищенням вмісту 

в сироватці крові інтерлейкіну-8 більше 50,0 пкг/мл 

(52,9 %) та С-реактивного білка понад 50,0 мг/л 

(43,1 %). Оцінка діагностичної цінності показала, що 

високі показники вмісту ІЛ-8 та С-реактивного біл-

ка в сироватці мають високу специфічність і достат-

ню передбачувану цінність позитивного результату, 

проте повсякчас супроводжуються виникненням 

хибнонегативних результатів і недостатньою про-

гностичною цінністю негативного результату в під-

твердженні наявності бактеріальної інфекції у дітей 

із фебрильними нападами бронхіальної астми.
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ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ 
ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ МАРКЕРОВ 

ВОСПАЛИТЕЛЬНОГО ОТВЕТА ОРГАНИЗМА 
В ВЕРИФИКАЦИИ БАКТЕРИАЛЬНОЙ ПРИРОДЫ 

ФЕБРИЛЬНЫХ ПРИСТУПОВ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ 
У ДЕТЕЙ РАННЕГО И ДОШКОЛЬНОГО ВОЗРАСТА

Резюме. Цель исследования заключалась в изучении диаг-

ностической ценности некоторых клинических и иммунологи-

ческих тестов в верификации бактериальной и/или вирусной 

инфекции при фебрильных эпизодах обострений бронхиаль-

ной астмы у детей раннего возраста. На базе аллергологиче-

ского отделения Черновицкой областной детской больницы 

методом простой случайной выборки были проанализированы 

данные 104 детей с бронхиальной астмой, которые поступили 

в больницу по поводу обострения астмы, связанного с лихо-

радкой, и из которых были сформированы две группы клини-

ческого наблюдения. При проведении анализа клинических 

и лабораторных данных у детей с фебрильными приступами 

бронхиальной астмы бактериальной или вирусной природы 

высказано предположение, что у таких пациентов достоверно 

чаще иммунологические показатели воспалительных реакций 

были повышенными — уровень сывороточного интерлейки-

на-8 превышал 50,0 пг/мл (52,9 %), а концентрация С-реак-

тивного белка в сыворотке крови составляла более 50,0 мг/л 

(43,1 %).

Ключевые слова: дети, бронхиальная астма, фебрильные 

обострения.

Koloskova O.K., Bilous T.M., Ortemenka Ye.P.
Bukovinian State Medical University, Chernivtsi, Ukraine

DIAGNOSTIC VALUE 
OF IMMUNOLOGICAL MARKERS 

OF THE INFLAMMATORY RESPONSE 
OF THE BODY IN VERIFYING THE BACTERIAL ORIGIN 

OF FEBRILE EPISODES OF BRONCHIAL ASTHMA 
IN INFANTS AND PRESCHOOL CHILDREN

Summary. The aim of research was to study the diagnostic value of 

some clinical and immunological tests in the verification of bacterial 

and/or viral infection in the course of febrile episodes of bronchial 

asthma exacerbations in children of early age. On the base of 

allergological department of Chernivtsi Regional Children’s Hospital 

by the method of simple random sampling there have been examined 

104 child patients with bronchial asthma who were admitted to the 

hospital because of asthma exacerbation associated with fever, and of 

which were formed two groups of clinical observation. The conducted 

analysis of clinical and laboratory data in children with bacterial and 

viral febrile bronchial asthma attacks has been suggested that such 

patients more likely had higher level of immunological indices of 

inflammatory reactions, which are mostly characterized by increased 

content of serum interleukin-8 over 50.0 pg/ml (52.9 %) and serum 

C-reactive protein concentration more than 50.0 mg/l (43.1 %).

Key words: children, bronchial asthma, febrile exacerbation.
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