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avtorTa sayuradRebod!

redaqciaSi statiis warmodgenisas saWiroa davicvaT Semdegi wesebi:

 1. statia unda warmoadginoT 2 calad,  rusul an inglisur enebze, dabeWdili 
standartuli furclis 1 gverdze,  3 sm siganis marcxena velisa da striqonebs 
Soris 1,5 intervalis dacviT. gamoyenebuli kompiuteruli Srifti rusul da ing-
lisurenovan teqstebSi - Times New Roman (Кириллица), xolo qarTulenovan teqstSi 
saWiroa gamoviyenoT AcadNusx. Sriftis zoma – 12. statias Tan unda axldes CD 
statiiT. 
 2. statiis moculoba ar unda Seadgendes 10 gverdze naklebs da 20 gverdze mets 
literaturis siis da reziumeebis (inglisur, rusul da qarTul enebze) CaTvliT.
 3. statiaSi saWiroa gaSuqdes: sakiTxis aqtualoba; kvlevis mizani; sakvlevi 
masala da gamoyenebuli meTodebi; miRebuli Sedegebi da maTi gansja. eqsperimen-
tuli xasiaTis statiebis warmodgenisas avtorebma unda miuTiTon saeqsperimento 
cxovelebis saxeoba da raodenoba; gautkivarebisa da daZinebis meTodebi (mwvave 
cdebis pirobebSi).
 4. statias Tan unda axldes reziume inglisur, rusul da qarTul enebze 
aranakleb naxevari gverdis moculobisa (saTauris, avtorebis, dawesebulebis 
miTiTebiT da unda Seicavdes Semdeg ganyofilebebs: mizani, masala da meTodebi, 
Sedegebi da daskvnebi; teqstualuri nawili ar unda iyos 15 striqonze naklebi) 
da sakvanZo sityvebis CamonaTvali (key words).
 5. cxrilebi saWiroa warmoadginoT nabeWdi saxiT. yvela cifruli, Sema-
jamebeli da procentuli monacemebi unda Seesabamebodes teqstSi moyvanils. 
 6. fotosuraTebi unda iyos kontrastuli; suraTebi, naxazebi, diagramebi 
- dasaTaurebuli, danomrili da saTanado adgilas Casmuli. rentgenogramebis 
fotoaslebi warmoadgineT pozitiuri gamosaxulebiT tiff formatSi. mikrofoto-
suraTebis warwerebSi saWiroa miuTiToT okularis an obieqtivis saSualebiT 
gadidebis xarisxi, anaTalebis SeRebvis an impregnaciis meTodi da aRniSnoT su-
raTis zeda da qveda nawilebi.
 7. samamulo avtorebis gvarebi statiaSi aRiniSneba inicialebis TandarTviT, 
ucxourisa – ucxouri transkripciiT.
 8. statias Tan unda axldes avtoris mier gamoyenebuli samamulo da ucxo-
uri Sromebis bibliografiuli sia (bolo 5-8 wlis siRrmiT). anbanuri wyobiT 
warmodgenil bibliografiul siaSi miuTiTeT jer samamulo, Semdeg ucxoeli 
avtorebi (gvari, inicialebi, statiis saTauri, Jurnalis dasaxeleba, gamocemis 
adgili, weli, Jurnalis #, pirveli da bolo gverdebi). monografiis SemTxvevaSi 
miuTiTeT gamocemis weli, adgili da gverdebis saerTo raodenoba. teqstSi 
kvadratul fCxilebSi unda miuTiToT avtoris Sesabamisi N literaturis siis 
mixedviT. mizanSewonilia, rom citirebuli wyaroebis umetesi nawili iyos 5-6 
wlis siRrmis.
 9. statias Tan unda axldes: a) dawesebulebis an samecniero xelmZRvane-
lis wardgineba, damowmebuli xelmoweriTa da beWdiT; b) dargis specialistis 
damowmebuli recenzia, romelSic miTiTebuli iqneba sakiTxis aqtualoba, masalis 
sakmaoba, meTodis sandooba, Sedegebis samecniero-praqtikuli mniSvneloba.
 10. statiis bolos saWiroa yvela avtoris xelmowera, romelTa raodenoba 
ar unda aRematebodes 5-s.
 11. redaqcia itovebs uflebas Seasworos statia. teqstze muSaoba da Se-
jereba xdeba saavtoro originalis mixedviT.
 12. dauSvebelia redaqciaSi iseTi statiis wardgena, romelic dasabeWdad 
wardgenili iyo sxva redaqciaSi an gamoqveynebuli iyo sxva gamocemebSi.

aRniSnuli wesebis darRvevis SemTxvevaSi statiebi ar ganixileba.
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Как известно, хроническая обструктивная болезнь лёгких 
(ХОБЛ) является одной из ведущих причин летальности, 
нетрудоспособности и значительных экономических за-
трат. В результате регулярного воздействия токсических 
частиц и газов развивается хроническое воспаление, уси-
ливающееся при обострении. Многие клетки и медиато-
ры принимают участие в развитии воспалительного про-
цесса, у некоторых пациентов может наблюдаться увели-
чение количества эозинофилов [9].

В последние годы предложены различные варианты выделе-
ния фенотипов ХОБЛ. Исходя из различий по характеру воспа-
ления в бронхолегочной системе и преобладанию соответству-
ющих клеточных элементов выделены нейтрофильный и эози-
нофильный типы воспалительной реакции и соответствующие 
им клинические фенотипы. Накопленные данные позволяют 
судить о том, что ХОБЛ с эозинофильным типом воспаления 
является отдельным фенотипом заболевания с характерными 
клиническими особенностями [25].

Данные об участии эозинофилов в воспалительном про-
цессе при ХОБЛ появились еще в 1990-х годах. В 1994 г. 
M. Saetta с соавт. [23] показали, что пациенты с хрониче-
ским бронхитом в стадии обострения имели большее ко-
личество эозинофилов в мокроте и биоптатах бронхов, 
чем пациенты, обследованные при стабильном течении бо-
лезни. Доказательства участия эозинофилов в воспалении 
дыхательных путей при стабильной ХОБЛ представлены 
G. Balzano с соавт. [2], которые сравнили клеточный со-
став мокроты у клинически стабильных пациентов с ХОБЛ, 
здоровых курильщиков, пациентов с лёгкой бронхиальной 
астмой и у здоровых. Авторы показали, что процент эозино-
филов в мокроте повышен у пациентов с ХОБЛ в сравнении 
со здоровыми в контрольной группе.

Эозинофилы являются многофункциональными клет-
ками, которые участвуют в инициации и распространении 
воспалительных реакций, модуляции врожденного и адап-
тивного иммунитета [13]. По сей день нет однозначного от-
вета на вопрос о причинах и механизмах повышения уровня 
эозинофилов у пациентов с ХОБЛ [3]. Эозинофилы содер-
жат гранулы, состоящие из основного (щёлочного) проте-
ина, катионного белка эозинофилов (ECP), эозинофильной 
пероксидазы и эозинофильного нейротоксина [5]. Считает-
ся, что уровень ECP отражает состояние активации эозино-
филов [4]. Продемонстрирована высокая чувствительность 
и специфичность ECP крови в качестве биомаркера обо-
стрения ХОБЛ [3,28]. В работе M. Miller с соавт. [19] по-
казана связь уровня ECP с выраженностью эмфиземы. В ра-
ботах других авторов показана обратная корреляция между 

уровнем ECP и ОФВ1 [2,16]. На сегодняшний день имеется 
относительно небольшое количество данных о связи между 
уровнем ECP и особенностями течения ХОБЛ.

Цель исследования - определить взаимосвязь между 
уровнем катионного белка эозинофилов плазмы крови, 
как биомаркера активности эозинофильного воспаления, и 
частотой развития среднетяжелых и тяжелых обострений, 
пневмоний и характером изменений вентиляционной функ-
ции легких у пациентов с хронической обструктивной бо-
лезнью лёгких.

Материал и методы. Для определения вклада эозино-
фильного воспаления в клинико-функциональные особен-
ности течения ХОБЛ в основную группу исследования 
включен 161 пациент, средний возраст составил 63 [55;70] г., 
индекс курения 40 [25;60] пачка/лет. Критериями включе-
ния в исследование являлись возраст пациента от 40 до 70 
лет, подтвержденный диагноз ХОБЛ, поставленный не ме-
нее чем за 12 месяцев до момента включения в исследова-
ние, индекс курения более 10 пачка/лет, отсутствие атопии 
в анамнезе и уровень общего IgE <100 МЕ/мл. Пациенты 
должны были иметь постбронходилатационное значение 
ОФВ1/ФЖЕЛ <70%, отрицательный тест с бронхолитиком 
в период ремиссии заболевания.

Всем пациентам выполнялось физикальное обследование, 
спирометрия с проведением пробы на обратимость бронхооб-
струкции (в соответствии с требованиями ATS/ERS) [17,20], 
6-минутный шаговый тест. Оценка кашля проводилась при 
помощи шкалы тяжести кашля [1], степени гнойности мо-
кроты - по шкале Murray sputum colour chart [21]. Выражен-
ность одышки оценивалась в баллах по шкале mMRC [27]. 
С целью проведения комплексной оценки тяжести ХОБЛ 
рассчитывался индекс BODE [7]. В качестве критерия эо-
зинофильного воспаления использовался уровень эозино-
филов периферической крови вне обострения заболевания 
≥300 клеток/мкл [9]. В качестве критерия эозинофильно-
го воспаления использовался уровень эозинофилии ≥100 
клеток/мкл в сочетании с 2 обострениями средней степе-
ни тяжести или госпитализацией пациента в течение года. 
Степень тяжести обострений ХОБЛ определялась согласно 
рекомендациям GOLD [9]. Всем пациентам проводилось 
определение уровня ECP периферической крови. В качестве 
критерия повышения ECP вне обострения заболевания ис-
пользовался уровень ECP >24 нг/мл [6,8].

Пациенты стратифицированы по уровню эозинофилов 
крови (≥300 клеток/мкл, <300 клеток/мкл), уровню ECP 
(≥24 нг/мл, <24 нг/мл), а также в зависимости от уровня 
эозинофилов крови ≥100 клеток/мкл в сочетании с ≥2 обо-
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стрениями средней или тяжелой степени тяжести в течение 
года. С целью более детального изучения нарушений вен-
тиляционной функции легких методом случайной выборки 
из основной группы отобрана группа из 64 пациентов, ко-
торым проведено дополнительное обследование. Средний 
возраст пациентов в этой группе составил 59 [52;65] лет, 
индекс курения 72 [44; 87] пачка/лет. Каждому пациенту в 
группе дополнительного обследования проведена общая бо-
диплетизмография с целью оценки остаточного объёма лёг-
ких, исследование диффузионной способности легких по 
монооксиду углерода (DL CO) [11,12,19], мультиспиральная 
компьютерная томография (МСКТ) грудной клетки на вдохе 
и выдохе с целью выявления «воздушных ловушек». 

Всем пациентам проведён сравнительный анализ клини-
ко-функциональных параметров, проводились корреляци-
онный и дискриминационный анализы.

Статистическая обработка результатов исследования 
выполнялась при помощи пакета программ «Statistica for 
Windows 10.0». Качественные признаки представлены в 
виде относительных (%) частот, количественные данные 
– в виде Mediana [Q25; Q75]. Определение характера рас-
пределения проводилось при помощи W-теста Шапиро-
Уилка. Тестирование данных выявило их несоответствие 
нормальному распределению, поэтому использовались 
непараметрические методы. Для оценки различий сред-
них двух независимых групп использовался U-критерий 
Манна-Уитни. Для сравнения частот качественных при-
знаков использовалось значение хи-квадрат (χ2). Порого-
вый уровень статистической значимости принимался при 
значении критерия р<0,05. При проведении корреляцион-
ного анализа использовали коэффициент Спирмена. Сила 
корреляционной связи оценивалась следующим образом: 
сильная - от ±0,7 до ±1; средняя - от ±0,3 до ±0,699; сла-
бая - от 0 до ±0,299. Для количественного определения 
степени влияния исследуемых факторов на частоту обо-
стрений и развития пневмоний рассчитано отношение 
шансов с использованием функции odds ratio пакета fmsb 
языка программирования R.

Результаты и обсуждение. При сравнении клинико-
функциональных показателей у пациентов с ХОБЛ с уров-
нем эозинофилов крови ≥300 клеток/мкл и <300 клеток/мкл кро-

ви статистически значимых различий не выявлено (p>0,05). 
При проведении сравнительного анализа клинико-функци-
ональных показателей пациентов с разным уровнем ECP 
крови установлено, что пациенты с уровнем ECP ≥24 нг/мл 
имели большее количество баллов по шкале одышки mMRC 
и был более высокий индекс BODE, чаще происходили обо-
стрения (p<0,05). У 50% пациентов с ХОБЛ с ECP ≥24 нг/мл в 
течение года диагностировалась пневмония, что чаще, чем 
у пациентов с ECP <24 нг/мл. В то же время курсы анти-
бактериальной терапии (АБТ) чаще назначались в группе 
пациентов с ECP <24 нг/мл. У пациентов с низкими значе-
ниями ECP чаще была продукция гнойной мокроты, чем 
в группе пациентов с уровнем ECP ≥24 нг/мл. Результаты 
сравнительного анализа клинико-функциональных показа-
телей у пациентов с разным уровнем ECP представлены в 
таблице 1.

Сходные данные получены при проведении сравни-
тельного анализа у пациентов, стратифицированных по 
уровню эозинофилов крови >100 клеток/мкл и количе-
ству обострений/госпитализаций в течение года. Про-
демонстрировано, что в группе с уровнем эозинофилов 
≥100 клеток/мкл в сочетании с ≥2 обострениями средней 
степени тяжести или госпитализацией в течение года, 
отмечалось более тяжелое течение ХОБЛ – большая вы-
раженность одышки по шкале mMRC, более высокий ин-
декс BODE, большая частота курсов АБТ (р<0,05), чаще 
диагностировалась пневмония в течение года. Данные 
представлены в таблице 2. 

Пациенты, которым проведено дополнительное функци-
ональное и лучевое обследование стратифицированы в 
зависимости от уровня ECP крови, а также в зависимости 
от уровня эозинофилов крови и количеству обострений/
госпитализаций в течение года. Характеристика дополни-
тельных клинико-функциональных параметров пациен-
тов группы дополнительного обследования представлена 
в таблице 3. 

Проведённый сравнительный анализ данных клинико-
функционального обследования пациентов этой группы, 
стратифицированных в зависимости от уровня ECP крови, 
выявил ряд статистически значимых различий, которые 
представлены в таблице 4.

таблица 1. сравнительный анализ клинико-функциональных параметров пациентов с ХоБЛ 
с различным уровнем ecP периферической крови (основная группа)

Параметры
Пациенты с ХОБЛ, основная группа (n=161)

p ***ECP <24 нг/мл 
(n=123)

ECP ≥24 нг/мл 
(n=38)

Кашель, баллы* 1,9 [0,8; 2,5] 1,6 [0,5; 2,5] >0,05
Продукция мокроты, баллы * 2 [1,5; 2,4] 1,7 [0,8; 2,1] <0,05
MRC, баллы* 1 [0,5; 2] 3 [2; 4] <0,05
ОФВ1, % от должного (после пробы с бронхолитиком)* 69 [53,75; 75] 67 [57; 76,5] >0,05
ФЖЕЛ, % от должного (после пробы с бронхолитиком) * 78 [55,9; 81] 76 [53,5; 78,5] >0,05
6-минутный шаговый тест, метры* 540 [372; 670] 450 [302,5; 637,5] >0,05
Индекс BODE, баллы* 1 [1; 2] 3 [2; 4] <0,05
Обострения за 12 мес., n* 1 [1; 2] 3[2; 3,75] <0,05
Пневмонии за 12 мес., %** 22 50 –
Курсы АБТ за 12 мес., n* 1,5 [1; 3] 1 [0; 1] <0,05

примечание: * - данные представлены в виде «Mediana [Q25; Q75]»; 
** - данные представлены в виде % пациентов; 

*** - сравнение показателей в группах ecP <24 нг/мл и ecP ≥24 нг/мл
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таблица 2. сравнительный анализ клинико-функциональных параметров пациентов с ХоБЛ, 
стратифицированных по повышению уровня эозинофилов крови (≥100 клеток/мкл) 

и количеству обострений/госпитализаций в течение года (≥2 обострений/год)

Параметры

Пациенты с ХОБЛ, основная группа (n=161)

p 
эозинофилы крови 

<100клеток/мл и 
<2 обострений / год 

(n=112)

эозинофилы крови ≥100 
клеток/мл и 

≥2 обострений / год 
(n=49)

MRC, баллы* 1 [0,5; 2] 3 [2; 4] <0,05
ОФВ1, % от должного (после пробы с бронхолитиком)* 71 [56; 83] 64 [53; 76] >0,05
6-минутный шаговый тест, метры* 620 [492; 738] 404 [278; 534] >0,05
Индекс BODE, баллы* 1 [1; 2] 3,5 [2; 4] <0,05
Пневмонии за 12 мес., %** 38 54 –
Курсы АБТ за 12 мес., n* 0,8 [0,5; 1,2] 2,3 [1,4; 3,3] <0,05

примечание: * - данные представлены в виде «Mediana [Q25; Q75]»; 
** - данные представлены в виде % пациентов; 

*** - сравнение показателей в группах

таблица 3. Характеристика клинико-функциональных параметров пациентов с ХоБЛ 
в группе дополнительного обследования

Параметры Пациенты с ХОБЛ, стратифицированные по уровню 
ECP с дополнительным обследованием (n=64)

«Воздушные ловушки», n (% пациентов) * 41 (64,1)
КТ-признаки эмфиземы легких, n (% пациентов) ** 10 [15, 63]
Денситометрический индекс эмфиземы, % ** 2 [0,9; 3,5]
Остаточный объём лёгких, % от должного ** 134 [112; 191]
Диффузионная способность легких по монооксиду углерода, 
% от должного ** 83 [67; 96]

примечание: * - данные представлены в виде п - абс. количество пациентов и процент; 
** - данные представлены в виде «Mediana [Q25; Q75]»

таблица 4. сравнительный анализ клинико-функциональных параметров пациентов, 
стратифицированных по уровню ecP крови в группе дополнительного обследования

Параметры
Пациенты с ХОБЛ, группа с проведением 

дополнительного обследования (n=64) p
ECP <24нг/мл (n=34) ECP ≥24нг/мл (n=30)

MRC, баллы* 2 [1; 2] 3 [2; 4] <0,05
ОФВ1, % от должного (после пробы с бронхолитиком) * 65 [50; 85] 67 [50; 84] >0,05
Индекс BODE, баллы * 2 [1; 3] 4 [3; 5] <0,05
Остаточный объём лёгких, % от должного * 129 [109; 145] 175 [123; 223] <0,05
Диффузионная способность легких по монооксиду углерода, % 
от должного * 79 [71; 87] 74,2 [68; 80] >0,05

«Воздушные ловушки», % ** 32,4 83,3 –
Денситометрический индекс эмфиземы, %* 1,8 [0,7; 2,9] 3,0 [2,3; 3,7] <0,05
Обострения за 12 мес., n * 2 [1; 3] 4 [3; 5] <0,05
Постоянный приём ИГКС, % ** 19,5 52,6 –
Курсы АБТ за 12 мес., n * 1,5 [1; 3] 1 [0; 1] <0,05

примечание: * - данные представлены в виде «Mediana [Q25; Q75]»; 
** - данные представлены в виде % - процент пациентов; 

*** - сравнение показателей в группах ecP <24нг/мл и ecP ≥24нг/мл
Из таблицы 4 следует, что у пациентов с повышенным 

уровнем ECP продемонстрированы более выраженные при-
знаки статической гиперинфляции – «воздушные ловушки», 
выявленные при проведении МСКТ и бодиплетизмографии. 
Достоверных различий по уровню DL CO не выявлено. Уста-

новлена положительная корреляционная связь между уров-
нем ECP и наличием статической гиперинфляции (r=+0,711; 
р<0,05). Сходные данные при сравнительном анализе групп 
пациентов, стратифицированных в зависимости от уровня эо-
зинофилов в периферической крови и количества обострений/
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госпитализаций в течение года. У пациентов с уровнем эози-
нофилов крови ≥100 клеток/мкл в сочетании с 2 обострениями 
средней степени тяжести или госпитализацией в течение года 
также выявлены статистически достоверно более выраженные 
признаки статической гиперинфляции (р<0,05).

Ингаляционные глюкокортикостероиды (ИГКС) полу-
чали чаще пациенты с уровнем ECP ≥24 нг/мл (53%), чем 
пациенты с ECP <24 нг/мл (20%). Пациенты с уровнем эози-
нофилов крови ≥100 клеток/мкл в сочетании с ≥2 обостре-
ниями средней степени тяжести или госпитализацией в тече-
ние года получали ИГКС чаще (55%), чем пациенты с уровнем 
эозинофилов крови <100 клеток/мл и <2 обострений средней 
степени тяжести или госпитализацией в течение года (16%). 
Курсы АБТ чаще получали пациенты с уровнем эозинофилов 
крови <100 клеток/мл и <2 обострений средней степени тяже-
сти или госпитализацией в течение года (1,5 [1;3]), чем пациен-
ты с уровнем эозинофилов крови ≥100 клеток/мкл в сочетании 
с ≥2 обострениями средней степени тяжести или госпитализа-
цией в течение года (1 [0;1]).

С целью определения вклада каждого из клинико-функ-
циональных параметров, а также уровня эозинофилов и 
ECP в стратификацию ХОБЛ по степени тяжести выполнен 
линейный дискриминантный анализ. Для таких показате-
лей, как частота обострений/госпитализаций в течение года, 
уровень эозинофилов периферической крови, уровень ECP 
и их комбинаций рассчитаны отношения шансов их влия-
ния на тяжесть течения ХОБЛ. При введении в качестве дис-
криминирующего фактора уровня ECP пациенты с ХОБЛ 
классифицированы на две группы. Однако, только после 
включения параметра «обострение» в качестве дискрими-
нирующего фактора, 85,8% исходных сгруппированных 
по степени тяжести заболевания наблюдений классифици-
ровано статистически правильно. Первая группа включала 
страту пациентов с ХОБЛ с ОФВ1 ≥50% от должного, вто-
рая – страту пациентов с ХОБЛ с ОФВ1<50% от должного 
(спирометрическая классификация GOLD) [9].

В проведённом исследовании подтверждено наличие 
клинико-функциональных особенностей у пациентов с фе-
нотипом ХОБЛ с признаками эозинофильного характера 
воспаления, выбрав критерий, позволяющий исключить 
из исследования пациентов с различными аллергическими 
проявлениями и бронхиальной астмой.

Проведённый сравнительный анализ клинико-функцио-
нальных данных пациентов в группах с уровнем эозинофилов 
крови ≥300 клеток/мкл и <300 клеток/мкл не выявил стати-
стически значимых различий между группами. Полученные 
данные свидетельствуют о том, что хотя топрогностические 
критерии течения ХОБЛ, основанные на повышении эози-
нофилов более 300 клеток/мкл в периферической крови, ре-
комендованные в GOLD, безусловно, определяют подходы 
к терапии [9], они не всегда отражают клинико-функцио-
нальные особенности пациентов с эозинофильным фено-
типом. Например, такие показатели тяжести течения забо-
левания, как выраженность одышки, индекс BODE в группах 
с ≥300 клеток/мкл и <300 клеток/мкл крови в период ремиссии 
заболевания у обследованной группы пациентов статисти-
чески значимых различий не имели (p>0,05). 

В ходе проведенного исследования продемонстрировано, 
что повышение ECP у пациентов с ХОБЛ с эозинофильным 
характером воспаления достоверно связано с более выра-
женными обструктивными нарушениями вентиляционной 
способности легких, наличием «воздушных ловушек» и 
признаками гиперинфляции. Корреляция между уровнем 

ECP и наличием «воздушных ловушек» позволяет предпо-
ложить, что активированные эозинофилы участвуют в па-
тогенезе этого фенотипа ХОБЛ, что согласуется с данными 
других опубликованных исследований [2,12]. Включение 
механизма эозинофильного воспаления способствует раз-
витию более выраженной статической гиперинфляции – од-
ного из маркеров тяжести ХОБЛ [9].

Полученные данные демонстрируют, что пациенты с 
ХОБЛ с повышенным уровнем EСP крови получали ИГКС 
чаще, чем пациенты без повышения ECP (таблица 4). Это 
можно объяснить тем, что пациенты с ECP ≥24 нг/мл имели 
более тяжелое течение заболевания, с частыми обострени-
ями, что приводит к более частому назначению ИГКС, в со-
ответствии с рекомендациями GOLD [9]. Обращает на себя 
внимание, что в группе пациентов с уровнем ECP ≥24 нг/мл 
отмечалось не только более частое назначение ИГКС, но и бо-
лее частое развитие пневмоний (таблица 1), что согласуется с 
данными других опубликованных исследований [14,15]. 

Выявленная связь между повышением уровня ECP и ча-
стотой развития обострений, пневмоний, приёмом ИГКС 
может быть объяснена биологическими свойствами ECP – 
антибактериальной, цитотоксической и противовирусной 
активностью, а также способностью ECP вызывать пода-
вление пролиферации Т-клеток и синтез иммуноглобулинов 
В-клетками, стимулировать дегрануляцию тучных клеток, 
выработку слизи эпителием бронхов, продукцию гликоза-
миногликанов фибробластами [5,26]. Нарушение вентиля-
ции, связанное с эозинофилией и более частые обострения 
становятся причиной бактериальной контаминации и, сле-
довательно, фактором риска инфекционных обострений, 
чем и объясняется более тяжелое течение ХОБЛ у пациен-
тов с эозинофильным фенотипом. 

У пациентов, включенных в данное исследование, с 
низкими значениями ECP чаще назначались курсы АБТ, 
это можно объяснить тем, что при обострениях ХОБЛ у 
пациентов без активации эозинофилов основным этио-
логическим фактором является инфекционный фактор, 
тогда как у пациентов с активацией эозинофилов само 
эозинофильное воспаление становится предиктором по-
следующих обострений, не требующих назначения АБТ. 
Данное предположение подтверждается более частой 
продукцией гнойной мокроты в группе пациентов с низ-
кими значениями ECP в сравнении с пациентами с повы-
шенным уровнем ECP (таблица 1).

В исследовании M. Miller с соавт. [19] показано, что бо-
лее низкие значения ОФВ1 имеют связь с более высокой 
концентрацией ECP в мокроте, а у пациентов с ХОБЛ и эм-
физемой значительно более высокие уровни ECP мокроты 
в сравнении с курильщиками без эмфиземы, что частично 
согласуется с полученными данными в нашем исследовании 
(таблица 4). Необходимо отметить, что и в других исследо-
ваниях предпринимались попытки найти связь между повы-
шением количества эозинофилов крови и мокроты и разви-
тием эмфиземы. Однозначного ответа на вопрос о наличии 
такой связи пока не получено, поскольку имеются противо-
речивые данные [13,23,26]. 

Полученные в ходе проведенного исследования данные 
свидетельствуют о том, что более достоверными маркерами 
участия эозинофилов в воспалительном процессе у пациен-
тов с отдельным фенотипом ХОБЛ является не только повы-
шение уровня эозинофилов ≥300 клеток/мкл, но и повыше-
ние ECP в сочетании с частотой среднетяжелых и тяжелых 
обострений ХОБЛ. 
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SUMMARY

EOSINOPHILIC CATION PROTEIN AS A SENSITIVE 
BIOMARKER OF EOSINOPHILIC INFLAMMATION 
AND A PREDICTOR OF SEVERE COPD

1,4Danilov R., 2,4Karnaushkina M., 3Babak S., 
3Gorbunova M.

1i. sechenov First Moscow state Medical University (sechenov 
University), Moscow, russia; 2Federal state autonomous edu-
cational institution of Higher education "Peoples' Friendship 
University of russia" (rUdn University), Moscow, russian 
Federation; 3Moscow state University of Medicine and dentist-
ry named after a.i. evdokimov, Moscow, russian Federation; 
4Medical rehabilitation center of the Ministry of economic de-
velopment of russia, Moscow, russia

It has been established that the eosinophilic phenotype of 
COPD is separate phenotype of the disease. The results of some 
studies demonstrate the possibility that may presence a pheno-
type with an increased level of eosinophil activity. To study the 
relationship between the blood ECP level and the characteristics 
of the course of COPD, we examined 161 patients with COPD 
aged from 40 to 70 years old, smoking index> 10 pack-years, no 
history of atopy, total blood Ig E <100 IU / ml. The following 
assessments was made: the severity of dyspnea on the mMRC 
scale, assessment of the degree of purulent sputum, the level of 
blood eosinophils, the level of ECP of the blood, whole-body 
plethysmograph, chest CT. Patients were stratified by the level 
of blood eosinophils (≥300 cells/μl, <300 cells/μl), by the level 
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of ECP (≥24 ng/ml, <24 ng/ml), and by the level of blood eo-
sinophils ≥100 cells/μL in combination with ≥2 moderate ex-
acerbations or hospitalization per year. Comparative analysis 
showed that patients with ECP ≥24 ng/ml had a higher mMRC 
score and a higher BODE index, they developed exacerbations 
and pneumonia more often, ICS was prescribed more often, and 
signs of static hyperinflation were more pronounced. In patients 
with ECP <24 ng/ml, purulent sputum separation was more of-
ten detected, and antibiotics were prescribed more often. Similar 
data were obtained with stratification by the level of eosinophils 
in the blood> 100 cells/μL in combination with ≥2 exacerba-
tions of moderate or severe severity during the year, but not with 
stratification by the level of blood eosinophils (≥300 cells/μL, 
<300 cells/μL). It has been shown that an increase in ECP in ac-
cordance with moderate and severe exacerbations is a more reli-
able markers of the development of the eosinophilic phenotype 
in patients with COPD.

Keywords: chronic obstructive pulmonary disease, COPD, 
blood eosinophils, eosinophilic phenotype, eosinophil cationic 
protein, blood ECP.

РЕЗЮМЕ

ЭОЗИНОФИЛЬНЫЙ КАТИОННЫЙ ПРОТЕИН КАК 
ЧУВСТВИТЕЛЬНЫЙ БИОМАРКЕР ЭОЗИНОФИЛЬ-
НОГО ВОСПАЛЕНИЯ И ПРЕДИКТОР ТЯЖЕЛОГО 
ТЕЧЕНИЯ ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БО-
ЛЕЗНИ ЛЁГКИХ

1,4Данилов Р.С., 2,4Карнаушкина М.А., 3Бабак С.Л., 
3Горбунова М.В.
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На сегодняшний день установлено, что эозинофиль-
ный фенотип хронической обструктивной болезни лёгких 
(ХОБЛ) является отдельным фенотипом заболевания. Ре-
зультаты некоторых исследований свидетельствуют о воз-
можности существования фенотипа с повышенным уров-
нем активности эозинофилов. Для изучения связи между 
уровнем катионного белка эозинофилов (ECP) крови и особен-
ностями течения ХОБЛ обследован 161 пациент с ХОБЛ в воз-
расте от 40 до 70 лет, с индексом курения >10 пачка-лет, отсут-
ствием атопии в анамнезе, уровнем общего IgE <100 МЕ/мл. 
Проведена оценка выраженности одышки по шкале mMRC, 
степени гнойности мокроты, уровня эозинофилов крови и 
ECP крови, выполнены общая плетизмография, КТ грудной 
клетки. С целью проведения комплексной оценки тяжести 
ХОБЛ рассчитывался индекс BODE. Пациенты стратифици-

рованы по уровню эозинофилов в крови (≥300 клеток/мкл, 
<300 клеток/мкл) и ECP (≥24 нг/мл, <24 нг/мл), а также по 
уровню эозинофилов в крови ≥100 клеток/мкл в сочетании 
с ≥2 обострениями средней степени тяжести или госпи-
тализацией в течение года. Сравнительный анализ пока-
зал, что пациенты с ECP ≥24 нг/мл имели более высокий 
балл по шкале mMRC и более высокий индекс BODE, у 
них чаще развивались обострения и пневмонии, чаще на-
значались ингаляционные глюкокортикостероиды, были 
более выражены признаки статической гиперинфляции. 
У пациентов с ECP <24 нг/мл чаще выявлялось отделение 
гнойной мокроты и назначались антибиотики. Аналогич-
ные данные получены при стратификации по уровню эо-
зинофилов в крови >100 клеток/мкл в сочетании с ≥2 обо-
стрениями средней или тяжёлой степени тяжести в тече-
ние года, однако не при стратификации только по уровню 
эозинофилов крови (≥300 клеток/мкл, <300 клеток/мкл). 
Таким образом, показано, что более достоверными мар-
керами развития эозинофильного фенотипа у пациентов 
с ХОБЛ является повышение ECP в сочетании с частотой 
среднетяжелых и тяжелых обострений. 

reziume

eozinofiluri kaTionuri proteini, rogorc eo-
zinofiluri anTebis mgrZnobiare markeri da 
filtvebis qronikuli obstruqciuli daavadebis 
mZime mimdinareobis prediqtori
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sadReisod dadgenilia, rom filtvebis qroni-
kuli obstruqciuli daavadebis (fqod) eozino-
filuri fenotipi warmoadgens daavadebis calke 
fenotips. zogierTi kvlevis Sedegi miuTiTebs 
fenotipis arsebobis SesaZleblobis Sesaxeb 
eozinofilebis aqtivobis momatebuli doniT. 
sisxlisEeozinofilebis kaTionuri cilis (ECP) 
donesa da fqod-is mimdinareobis Taviseburebebs 
Soris korelaciis dadgenisaTvis gamokvle-
ulia 40-70 wlis asakis 161 pacienti fqod-iT, 
Tambaqos mowevis indeqsiT >10 kolofi-weli, ato-
piis ararsebobiT anamnezSi, saerTo IgE <100 МЕ/ml. 
Sefasebulia qoSinis gamoxatuleba mMRC-iT, 
sveli gamonayofis Cirqovanobis xarisxi, eozino-
filebis raodenoba sisxlSi da sisxlis ECP, Ca-
tarebulia saerTo pletizmografia, gulmkerdis 
Rrus kompiuteruli tomografia. fqod-is simZi-
mis kompleqsuri SefasebisaTvis gamoTvlilia 
indeqsi BODE. pacientebi stratificirebulia eo-
zinofilebis donis mixedviT sisxlSi (≥300 ujre-
di/mkl, <300 ujredi/mkl), ECP-is donis mixedviT 
(≥24  ng/ml, <24  ng/ml), aseve, eozinofilebis donis 
(≥100 ujredi/mkl) kombinaciiT saSaulo simZimis 
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≥2 garTulebasTan, an hospitalizaciasTan erTi 
wlis ganmavlobaSi. 
SedarebiTi analiziT gamovlinda, rom pacien-

tebs ECP-iT ≥24  ng/ml aqvT ufro maRali qula 
mMRC-iT da BODE-s ufro maRali indeqsi, maT 
ufro xSirad uviTardeboda gamwvaveba da pnevmo-
nia, xSirad eniSneboda inhalaciuri glukokor-
tikosteroidebi, metad iyo gamoxatuli statikuri 
hiperinflaciis niSnebi. pacientebs ECP <24ng/ml 
ufro xSirad uvlindeboda sveli Cirqovani ga-
monayofi da eniSneboda antibiotikebi. analogi-

uri Sedegebia miRebuli stratifikaciisas eo-
zinofilebis donis (≥100 ujredi/mkl) mixedviT 
kombinaciiT saSualo simZimis ≥2 garTulebasTan, 
an hospitalizaciasTan erTi wlis ganmavloba-
Si, magram ara stratifikaciisas eozinofilebis 
donis mixedviT sisxlSi (≥300 ujredi/mkl, <300 
ujredi/mkl). amrigad, naCvenebia, rom fqod-iT 
pacientebSi eozinofiluri fenotipis ganviTa-
rebis ufro sarwmuno markers warmoadgens ECP-
is mateba, kombinaciiT saSualo simZimis garTule-
bebTan da mZime gamwvavebebTan.

ПОДОСТРЫЙ ТИРЕОИДИТ И COVID-19 (ОБЗОР)

1Александров Ю.К., 2Семиков В.И., 2Шулутко А.М., 2Гогохия Т.Р., 2Горбачева А.В., 2Мансурова Г.Т. 
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Одной из наиболее сложных проблем сегодняшних реа-
лий является пандемия коронавирусной болезни 2019 года 
(COVID-19), вызванная коронавирусом (SARS-CoV-2). По-
явившаяся в декабре 2019 года в Китае, COVID-19 посте-
пенно распространилась на весь мир, и 11 марта 2020 г. ВОЗ 
объявил ее пандемией [55]. По состоянию на 7.02.2021 г. в 
мире зарегистрированы 105 764 730 случаев заболевания и 
2 309 346 смертельных исходов. Основным клиническим 
проявлением COVID-19 является тяжелый острый респи-
раторный синдром [56]. Классическими проявлениями ин-
фекции COVID-19 считаются лихорадка, миалгия, кашель, 
усталость и желудочно-кишечные симптомы, такие как 
тошнота, рвота, диарея и боль в животе. Однако в научной 
литературе появляется все большее число публикаций о 
серьезных внелегочных проявлениях COVID-19, а именно 
отклонениях в деятельности органов желудочно-кишеч-
ного тракта, печени, почек, поджелудочной железы [40], 
сердца и сосудов, неврологических нарушениях [10], как 
на начальном этапе COVID-19, так и в отдаленные сроки. 
Помимо указанных нарушений в научной литературе стали 
появляться работы, посвященные менее известным клини-
ческим проявлениям COVID-19. В связи с этим мы решили 
провести системный анализ литературы касательно свя-
зи SARS-CoV-2 и патологии щитовидной железы (ЩЖ), в 
частности подострого тиреоидита (ПТ). 

Aнализ литературы относительно связи новой короно-
вирусной инфекции SARS-CoV-2 и ПТ преимущественно 
за 2020-2021 гг. проведен по базам данных Web of Science, 
Scopus, PubMed, Google Scholar и SpringerLink. При анали-
зе применены методы деконструкции, апперципирования, 
диахронический, голографический.

В 2020 году опубликованы несколько статей, посвящен-
ных эндокринным нарушениям при COVID-19 [24]. Инте-
рес к данным изменениям связан с тем, что в отношении 
их по сей день нет полной ясности, и ведутся дебаты о том, 

может ли SARS-CoV-2 напрямую атаковать эндокринные 
железы [3]. Представляет интерес также изучение течения 
COVID-19 у лиц с эндокринными нарушениями [37]. За 
время существования пандемии накопились данные, сви-
детельствующие о том, что лица с нарушениями эндокрин-
ной системы имеют более высокий риск тяжелого течения 
COVID-19 [31]. Однако в отношении пациентов с гипоти-
реозом, которые находились на заместительной терапии 
L-тироксином увеличение риска госпитализации в связи с 
тяжелым течением COVID-19 не установлено [51].

Многочисленные публикации обсуждают, что COVID-19 
может поражать практически все органы, однако данных о 
влиянии SARS-CoV-2 на щитовидную железу очень мало 
[41]. За 2020 г. в литературе появилось несколько работ, по-
священных изменениям в щитовидной железе [14,22,45], 
вызываемых SARS-CoV-2. В частности, высказано мнение 
о том, что в ряде случаев вирус SARS-COV-2 может быть 
триггером (основным провоцирующим фактором) болезни 
Грейвса [19,29]. Chen M. с соавт. [6] установили, что у 56% 
пациентов с COVID-19 отмечается достоверное снижение 
уровней тиреотропного гормона (ТТГ) и сывороточного 
общего трийодтиронина (Т3). Снижение уровней ТТГ и Т3 
имело положительную корреляцию и статистическую зна-
чимость с тяжестью течения заболевания (р<0,001). 

Одним из возможных вариантов манифестации COVID-19 
является подострый тиреоидит (ПТ) [4,34,20]. Подострый 
тиреоидит (синонимы подострый гранулематозный, по-
дострый гигантоклеточный и тиреоидит де Кервена, De 
Quervain thyroiditis) встречается чаще у женщин [26]. Забо-
леваемость ПТ составляет 4,9 случая на 100000 населения в 
год [13]. Клиническая картина ПТ складывается из местных 
проявлений (интенсивная односторонняя или двусторонняя 
боль по передней поверхности шеи, иррадиирующая в че-
люсть или ухо, усиливающаяся при глотании и поворотах 
головы, интенсивная болезненность при пальпации щито-


