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РЕЗЮМЕ

Изучалось содержание цитокинов в сыворотке
крови у 108 женщин в первом триместре гестации.
Первую группу составили 25 женщин с физиологи-
ческим течением беременности, вторую – 30 бере-
менных с обострением хронического простого
бронхита, обусловленным гриппом А(Н3N2) (титры
антител 1:16-1:64), третью – 28 пациенток с обост-
рением хронического простого бронхита при
гриппе А(Н3N2) (титры антител 1:32-1:128) и чет-
вертую – 25 женщин с обострением хронического
простого бронхита гриппозной этиологии (титры
антител 1:64-1:256) в первом триместре беременно-
сти. Показано, что у больных второй группы по
сравнению с контролем отмечалось увеличение со-
держания в сыворотке крови IL-4 до 17,7±1,72
пг/мл, TNF-α до 33,5±3,03 пг/мл и INF-γ до 29,6±2,39
пг/мл (в контроле, соответственно, 12,9±1,16 пг/мл,
р<0,05; 24,7±2,27 пг/мл, р<0,05; 22,3±2,08 пг/мл,
р<0,05). У пациенток третьей группы по сравнению
со второй не наблюдалось достоверного роста кон-
центрации цитокинов в сыворотке крови. В четвер-
той группе по сравнению со второй отмечалось
максимальное увеличение концентрации IL-4 до
33,8± 2,31 пг/мл (р<0,001), TNF-α до 57,4±3,89 пг/мл
(p<0,001) и INF-γ до 34,9±3,13 пг/мл (p<0,001), ука-
зывающее на важное патогенетическое значение в
обострении хронического простого бронхита роста
противогриппозных антител, ассоциированных с
более выраженным системным воспалительным
ответом у женщин в первом триместре гестации. 

Ключевые слова: беременность, хронический про-
стой бронхит, грипп А(Н3N2), титры противовирус-
ных антител, цитокины.
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The concentration of cytokines in the blood serum
of 108 women in the first trimester of gestation was
studied. The first group included 25 women with phys-
iological course of pregnancy, the second group con-
sisted of 30 pregnant women with exacerbation of
chronic simple bronchitis caused by influenza A(H3N2)
(antibody titer was 1:16-1:64); the third group had 28
patients with the acute form of chronic simple bronchi-
tis at influenza A(H3N2) (antibodies titer was 1:32-
1:128) and the fourth group included 25 women with
exacerbation of chronic simple bronchitis of influenza
etiology (antibodies titer was 1:64-1:256) in the first
trimester of pregnancy. It was shown that in the pa-
tients of the second group in comparison with the con-
trol there was the increase in the blood serum of
contents of IL-4 till 17.7±1.72 pg/ml, TNF-α till
33.5±3.03 pg/ml and INF-γ till 29.6±2.39 pg/ml (in the
control it was 12.9±1.16 pg/ml, р<0.05; 24.7±2.27 pg/ml,
р<0.05; 22.3±2.08 pg/ml, р<0.05, respectively). In the
patients of the third group in comparison with the sec-
ond one there was no significant growth of cytokines
concentration in the blood serum. In the fourth group
in comparison with the second one there was a maximal
increase of concentration of IL-4 till 33.8±2.31 pg/ml
(р<0.001), TNF-α till 57.4±3.89 pg/ml (p<0.001) and
INF-γ till 34.9±3.13 pg/ml (p<0.001), which shows an
important pathogenic role in the exacerbation of
chronic simple bronchitis of the growth of influenza an-
tibodies associated with more intensive system inflam-
matory response in women in the first trimester of
gestation.
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В обострении хронического бронхита у женщин в
первом триместре беременности важную роль играют
вирусы гриппа А [2, 7]. Однако до настоящего времени
не изучен системный воспалительный ответ у больных
с обострением хронического простого бронхита, об-
условленном гриппом А(Н3N2) c различным иммун-
ным ответом на возбудитель инфекции на ранних
сроках гестации. 

Целью работы явилось изучение системного воспа-
лительного ответа при обострении хронического про-
стого бронхита, обусловленном гриппом А(Н3N2) у
женщин в первом триместре беременности. 

Материалы и методы исследования

Изучалось содержание цитокинов у 108 женщин в
первом триместре беременности. Все женщины были
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разделены на 4 группы. Первую группу (контрольную)
составили 25 женщин на 6-12 неделях беременности,
неосложненной острой и хронической вирусной ин-
фекцией. Во вторую группу вошли 30 женщин с обост-
рением хронического простого бронхита гриппозной
этиологии (титры антител 1:16-1:64), в третью – 28
женщин с обострением хронического простого брон-
хита, обусловленным гриппом А(Н3N2) (титры анти-
тел 1:32-1:128), а в четвертую – 25 пациенток с
обострением хронического простого бронхита при
гриппе А(Н3N2) (титры антител 1:64-1:256). 

Исследование выполнено в соответствии с принци-
пами Хельсинкской декларации Всемирной медицин-
ской ассоциации (2008 г.) и одобрена комитетом по
биомедицинской этике при ДНЦ ФПД в соответствии
с принципами конвенции о биомедицине и правах че-
ловека, а также общепризнанными нормами междуна-
родного права. У всех пациенток было получено
информированное согласие на использование данных
обследования в научных целях.

При установлении этиологии обострения хрониче-
ского простого бронхита в период эпидемий гриппа у
беременных утром натощак из локтевой вены осу-
ществляли забор крови на 2-4 и 12-14 дни инфекцион-
ного заболевания. Серологическим методом (реакция
торможения гемагглютинации) в сыворотках крови
определялась величина титров противовирусных анти-
тел [3].

С помощью твердофазового иммуноферментного
анализа изучалось содержание в сыворотке крови ци-
токинов – интерлейкина-4 (IL-4, pg/ml), фактора нек-
роза опухоли-α (TNF-α, pg/ml) и интерферона-γ (IFN-γ,
pg/ml) с использованием реагентов фирмы «Протеино-
вый контур» Санкт-Петербург). 

При установлении достоверности различий значе-
ний сравниваемых параметров между разными выбор-
ками использовали непарный t-критерий Стьюдента,
при сравнении частот альтернативного распределения
признаков – точный критерий Фишера (ф). Различия
считались достоверными при р<0,05 [5]. 

Результаты исследования и их обсуждение

Установлено (табл.), что у пациенток с обострением
хронического бронхита гриппозной этиологии второй
группы по сравнению с первой группой в сыворотке
крови возрастало содержание IL-4 на 55,8% (р<0,01),
TNF-α на 45,3% (р<0,01) и IFN-γ на 56,5% (р<0,01). У
больных в третьей группе по сравнению с контролем
отмечалось увеличение IL-4 на 106,2% (р<0,001), TNF-
α на 93,9% (р<0,001), а IFN-γ на 91% (р<0,001). При
этом сопоставление концентрации цитокинов у паци-
енток в третьей и второй группах не выявило достовер-
ных различий. На фоне роста титров
противогриппозных антител у пациенток в четвертой
группе по сравнению со второй регистрировали рост
IL-4 на 68,2% (р<0,05), TNF-α на 59,9% (p<0,05) и INF-
γ на 54,4% (p<0,05), что подтверждало патогенетиче-
ское значение выраженного иммунного ответа на
возбудитель инфекции в развитии гиперцитокинемии
и в обострении хронического простого бронхита у
женщин в первом триместре гестации. Одновременно
среди пациенток с обострением хронического простого
бронхита, обусловленным гриппом А(Н3N2) (титры
антител 1:64-1:256), в 36% случаев выявлялась темпе-
ратура 38ºС и более, в то время как при обострении
хронического простого бронхита гриппозной этиоло-
гии (титры антител 1:32-1:128) аналогичная темпера-
турная реакция наблюдалась только в 7,1% (рф<0,05). 

Таблица
Содержание цитокинов в сыворотке крови женщин с обострением хронического простого бронхита, 

обусловленным вирусом гриппа А(Н3N2), в первом триместре беременности (М±m)

Показатели Исследуемые группы
Первая Вторая Третья Четвертая

IL-4, pg/ml 12,9±1,16 20,1±2,05
p<0,01

26,6±2,10
р<0,001; р1<0,05

33,8±2,31
р<0,001; р1<0,001

р2<0,05

TNF-α, pg/ml 24,7±2,27 35,9±2,94
p<0,01

47,9±4,16
р<0,001; р1<0,05

57,4±3,89
р2<0,001; р1<0,001

р2>0,05

INF-γ, pg/ml 22,3±2,08 34,9±3,13
p<0,01

42,6±3,48
р<0,001; р1>0,05

53,9±3,22
р<0,001; р1<0,001

р2<0,05

Примечание: р – уровень значимости различий по сравнению с показателями первой группы; р1 – то же  с по-
казателями второй группы; р2 – то же с показателями третьей группы.

Как известно, IL-4 является фактором, стимулирую-
щим экспрессию DR-рецепторов на лимфоцитах, син-
тез IgE, а также рост и дифференцировку эритроцитов
[8]. TNF-α, который синтезируется активированными
моноцитами, эндотелиоцитами и клетками Лангер-
ганса, участвует не только в стимуляции иммунной за-
щиты организма, но и при гиперпродукции приводит
к нарушению структурно-функционального состояния

нормальных клеточных элементов и тканей [1, 6, 9]. В
частности, при эндотоксемии он может вызывать по-
вреждение тканей и шок [8]. Повышение содержания
INF-γ у больных обычно связывают с активной репли-
кацией вирусов [4]. Обнаруженное нами повышение
уровня цитокинов на фоне роста титров специфиче-
ских гуморальных антител позволяет утверждать об их
первостепенной роли в патогенезе обострения хрони-
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ческого простого бронхита у пациенток с гриппом на
ранних сроках гестации.

Таким образом, обострение хронического простого
бронхита при гриппе А(Н3N2) у женщин в первом три-
местре беременности характеризуется четко выражен-
ной зависимостью между ростом титров
противовирусных антител и степенью выраженности
системного воспалительного ответа, которые опреде-
ляют клиническое течение заболевания и развитие ге-
стационных осложнений.
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