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Актуальність

Захворювання органів дихання є найважливішою медико-соціальною проблемою, у зв'язку з їх високою поширеністю і неухильним зростанням. За прогнозами ВООЗ, у XXI ст. патологія органів дихання буде займати друге місце в загальній структурі причин смертності [1,2, 3]. Такої тенденції сприяє формування рецидивуючої та хронічної бронхолегеневої патології   з дебютом вже в дитячому віці у вигляді синдрому рецидивуючої бронхіальної обструкції [4, 5, 6]. Питання ранньої діагностики хронічної бронхолегеневої патології має велике клінічне значення в практичній медицині. Недостатня інформативність існуючих діагностичних методів призводить до продовження пошуку більш чутливих маркерів діагностики хронізації запального процесу.  Своєчасне встановлення причин розвитку бронхообструкції визначає результат захворювання [7].

Мета
Удосконалення прогнозу перебігу бронхітів на основі  вивчення цитокінового складу індукованого мокротиння у дітей.

                                   Матеріали та методи дослідження

У дослідження було включено 80 хворих дітей з бронхолегеневою патологією, які знаходилися на стаціонарному лікуванні в пуль- монологічному відділенні Обласної дитячої клінічної лікарні м.Харкова, та 17  практично здорових дітей без бронхолегеневої патології . 


Першу групу(І) пацієнтів становили  35(36,08%) дітей з гострим бронхітом, серед яких - 19(54,2%) хлопчиків та 15(42,9%) дівчаток, середнім віком   6,9±2,4 роки. До другої групи (ІІ) увійшла  31(31,95%) дитина, хвора 
на пневмонію з гострим перебігом, середнім віком 8,0±2,2 роки, серед яких - 17(54,8%) хлопчиків та 14(45,16%) дівчаток. Третю групу (III) становили 14(14,44%)  дітей  з хронічними бронхолегеневими захворюваннями, що призвели до формування пневмофіброзу; середнім віком 8,4±3,7 роки, серед яких - 6(42,8%) хлопчиків та 8(57,14%) дівчаток.   До групи контролю було включено 17(17,52%)   практично здорових дітей  аналогічного віку, середнім віком 7,0±2,5 роки, серед яких - 8(47,05%) хлопчиків та 9(52,94%) дівчаток. Обстеження складалося з визначення особливостей скарг, анамнезу, стану об'єктивного дослідження та лабораторних методів дослідження. Для індукції мокротиння здійснювались інгаляції гіпертонічного сольового розчину, за допомогою ультразвукового небулайзера.  Визначення цитокінового профілю мокротиння (інтерлейкінів ІЛ-4, ІЛ-6, ІЛ-8, ІЛ-10),  виконували методом твердофазного имуноферментного аналізу  за допомогою стандартного набору реагентів «ИЛ-4-ИФА-БЕСТ»; «ИЛ-6-ИФА-БЕСТ»; «ИЛ-8-ИФА-БЕСТ»; «ИЛ-10-ИФА-БЕСТ» (Росія). Статистичну обробку отриманих результатів проводили з використанням стандартних програм для персонального комп´ютера (Mіcrosoft Excel, Statistica 6.0)

Результати та їх обговорення

Порівняльний аналіз показників цитокінового профілю індукованого мокротиння відображає особливості дисбалансу рівнів інтерлейкінів у хворих на гострий бронхіт, пневмонію з гострим перебігом та хронічну бронхолегеневу патологію  в порівнянні з показниками контрольної групи. При послідовному порівнянні даних інтервалів  величин у дітей кожної групи з контролем, було визначено вірогідне збільшення рівнів ІЛ-4 у хворих  І та ІІІ групи (р˂0,05).  Вміст ІЛ-6 було збільшено у всіх групах спостереження (I, II, III), причому дані показники  достовірно перевищували показники  контрольної  групи (р˂0,05). Більш низькі показники рівня ІЛ-6 у хворих  з пневмонією можна пояснити зниженням гостроти  запального процесу, бо саме IL-6 вносить істотний внесок в регуляцію синтезу гострофазових протеїнів. Підвищений вміст ІЛ-10 достовірно відзначався у пацієнтів всіх досліджуваних груп, в порівнянні з контрольною групою (р˂0,05).      (таблиця 1).
                                                                                                                Таблиця 1.

Порівняльна характеристика рівнів інтерлейкінів (ІЛ-4, ІЛ-6, ІЛ-8, ІЛ-10) в індукованому мокротинні досліджуваних груп.
	Показники
	І група (хворі на гострий бронхіт), (n=35)
	ІІ група (хворі на пневмонію з гострим перебігом), (n=31)
	ІІІ група 
(хворі з пневмофіброзом)

(n=14)
	Група контролю
(n=17)

	ИЛ-4, пг/мл
	Ме
	53,80*
	40,89*
	55,88*
	25,46

	
	(Lq; Uq)
	( 45.06; 50.94)
	(38.48; 45.52)
	(42.55; 71.45)
	(23.44; 26.56)

	ИЛ-6, пг/мл
	Ме
	69,09*
	49,44*
	55,09*
	19,94

	
	(Lq; Uq)
	(64.67;71.33)
	(46.1;55.9)


	(55.22;56.78)
	(19.63;22.37)

	ИЛ-8, пг/мл
	Ме
	78,08*
	79,38*
	90,12*
	31,47

	
	(Lq; Uq)
	(69.46;74.54)
	(67.87;74.13)
	(89.61;90.39)
	(30.04;33.96)

	ИЛ-10, пг/мл
	Ме
	49,63*
	72,60*
	81,54*
	25,93

	
	(Lq; Uq)
	(46.46;51.54)
	(63.65;68.35)
	(81.42;82.58)
	(22.83;25.17)


Примітка. n- кількість пацієнтів відповідної групи, яким було проведено визначення цього показника,  Ме – медіана, (Lq, Uq) – нижній та верхній квартиль  довірчого  інтервалу для генерального середнього значення, *– рівень значущості відносно показників групи контролю (р˂0,05).

 
Встановлено закономірне наростання вмісту цитокіну IL-8 в індукованому мокротинні зі збільшенням важкості стану пацієнтів з пневмоніями за даними рентгенологічного дослідження: при вогнищево-зливній та сегментарній пневмонії  воно було в 1,19 рази вище, ніж у хворих з вогнищевою пневмонією.  Значне підвищення рівня ІЛ-8 у хворих з пневмофіброзом  може  підтверджувати, що інтенсивні і тривалі запальні процеси супроводжуються накопиченням у легеневій тканині прозапальних цитокінів. ІЛ-8 будучи потужним прозапальним  цитокіном, бере  участь у процесах ремоделювання слизової бронхів та легеневої тканини, а також в залученні нейтрофілів у вогнище запалення. Слід зазначити, що ці показники статистично значимо відрізнялися між показниками І, ІІ та ІІІ групами, з переважанням максимальних значень у пацієнтів з пневмофіброзом (р <0,05).Аналізуючи дані показники слід визначити, що  інтервали величин відображають тяжкість перебігу захворювання, визначаючи напрям, вираженість та результат патологічного процесу
 
                                          Висновки


Встановлені якісно-кількісні зміни в концентрації про-  і протизапальних цитокінів (ІЛ-4, ІЛ-6, ІЛ-8, ІЛ-10) в індукованому мокротинні можуть в рівній мірі визначати як характер імунологічних порушень, так і бути індикатором запалення в патогенезі трансформації бронхітів у дітей в хронічну бронхолегеневу патологію. Порушення локальної імунної реактивності органів дихання у дітей з бронхолегеневою патологією у вигляді кількісних змін в концентрації інтерлейкінів (ІЛ-4, ІЛ-6, ІЛ-8, ІЛ-10) слід використовувати як додаткові лабораторні критерії при уточненні діагнозу, оцінці важкості  та прогнозу перебігу бронхітів у дітей.
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Прогностичні критерії формування хронічної бронхолегеневої патології у дітей з бронхітами.
Резюме. Стаття присвячена дослідженню перебігу гострих бронхітів на основі  вивчення етіології, клініко-анамнестичних  та лабораторно-інструментальних особливостей перебігу гострих бронхітів у дітей. Показано, що  одним із факторів  несприятливого прогнозу трансформаціі бронхітів в інші нозологічні форми є виникнення дисбалансу в синтезі циокінів (ІЛ-4,ІЛ-6,ІЛ-8, ІЛ-10) . 
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Прогностические критерии формирования хронической бронхолегочной патологии у детей с бронхитами

Резюме. Статья посвящена исследованию этиологических факторов, клинико-анамнестических, лабораторно-инструментальных особенностей течения острых бронхитов у детей. Показано, что одним из факторов неблагоприятного прогноза трансформации бронхитов в другие нозологические формы является дисбаланс продукции цитокинов (ИЛ-4,ИЛ-6,ИЛ-8, ИЛ-10).
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The prognostic criterion for forming of chronic lung diseases in children
with bronchitis
Summary. This article has been performed the investigation of etiology, symptoms, anamnesis and immunity system characteristics in children with bronchitis. There has been identified factors of unfavourable prognosis of bronchitis transformation in other lung diseases, which include disorder of synthesis levels of  cytokines . 
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