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Актуальность
Критериями постановки диагноза  «атипичной»  пневмонии  являются  затруд-

нительность выделения    возбудителей    с    помощью    традиционного бактери-
ологического  исследования  и  неэффективность  терапии пенициллинами.   Ми-
коплазмы   являются   внутриклеточными микроорганизмами,  которые  длительно  
персистируют  в  клетках эпителия,  обуславливают  осложнённое  течение  и  яв-
ляются причиной  обострения  хронической  бронхолегочной  патологии, что ведёт 
к сложностям диагностики и лечения [1,2].

 В настоящее время известно, что IL-17A является цитокином костной резор-
бции. При этом выявлена способность IL-17 активировать экспрессию IL-1 и I -6, 
которые в свою очередь обладают деструктивным потенциалом в воспалительном 
процессе, а также экспрессию металлопротеиназ (ММР-9), приводящих к тканевому 
ремоделированию и выбросу продукции деградации коллагена II типа. Обнаружена 
роль IL-17 и в регуляции функции хондроцитов и синовиоцитов, стимуляции грану-
лопоэза [3,4]. 

При поражении альвеолярного эпителия вирусы начинают интенсивно раз-
множаться и затем выходят во внеклеточное пространство. Последующая экспрес-
сия антигенов вируса на поверхность клетки, стимуляция антителообразования, 
синтез интерферона происходят относительно поздно (при коронавирусном пора-
жении) [5].
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Abstract.
Resume. The original article presents the results of studying the cytokine profile 

in children with atypical pneumonia (АР) and develops a matrix of differential diagnosis 
taking into account clinical and laboratory parameters. The results of the study are 
recommended for widespread implementation in the practical activities of pediatricians of 
family polyclinics and central district polyclinics of primary health care.

The aim of the study was to study the cytokine status and develop a matrix for the 
differential diagnosis of atypical pneumonia in children. 

Materials and methods of research. The sick children were divided into groups 
(all 124 children): 1-a group of sick children with AP aged 1-3 years (32 sick children); 
2-a group of sick children with AP aged 4-7 years (32 sick children); the control group 
consisted of 60 healthy children, of whom 30 were aged 1-3 years and 30 children aged 
4-7 years old. For the quantitative determination of cytokines IL-8, IL-17A, IL-13 and PCT 
in blood serum, a set of reagents from ZAO VectorBest was used. The calculation of the 
results was carried out graphically with the construction of a calibration curve. Statistical 
processing methods used to assess the reliability of the results obtained were carried 
out using Microsoft Excel and AtteStat software packages. The analysis included the 
determination of the arithmetic mean (M), the standard deviation (σ), and the error of the 
mean (m).

Results. The results of the study showed an increase in IL-8 synthesis: in young 
children with AP by 2.3 times; in children with AP aged 4-7 years by 3.0 times (P<0.05), 
relative to healthy children. There is also an increase in the level of IL-13 in the blood of 
patients: group 1 by 1.29 times; group 2 by 1.1 times (P<0.05), relative to the indicators 
of healthy children.

Conclusion. Thus, the study of the cytokine profile in children with AP showed an 
increase in the synthesis of IL-8 by 2.3-3.0 times, IL-13 by 1.3 times, IL-17A by 3.0-4.0 
times, which indicates a comorbid course of AP in children. 

Among all the above clinical and laboratory parameters for the diagnosis and 
differential diagnosis of AP in preschool children (4-7 years old), the determination of 
PCT and IL-17A in the blood is more informative.  And for young children, IL-13 is a more 
informative laboratory immunological indicator, an increase in its level excludes atypical 
pneumonia in young children.
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IL-17 запускает обширную тканевую реакцию, приводящую к миграции ней-
трофилов в зону воспаления. Он может вырабатываться многими клетками, однако 
наиболее выраженную продукцию обеспечивают Т-хелперы 17 типа (Th17)[6]. 

Известно, что IL-13считается центральным медиатором, участвующим в пато-
генезе бронхиальной астмы[7].

Продуцентами IL-13 являются множество клеток, к ним относятся тучные 
клетки, базофилы, эозинофилы, Th2 CD4+, Th1 CD4+, CD8+ клетки.

Важнейшими функциями IL-13 являются увеличение дифференцировки бо-
каловидных клеток, активация фибробластов, повышение гиперчувствительности 
бронхов и продукция IgE B-клетками[8].

Цитокины, продуцируемые различными иммунокомпетентными клетками, 
играют важнейшую роль в патогенезе пневмоний, а некоторые однонуклеотидные 
варианты гена IL-13 ассоциированы с риском развития, течения и прогрессирова-
ния патологии[9].

Th17-клетки играют ключевую роль в иммунопатогенезе широкого спектра 
иммуновоспалительных заболеваний, включая псориатический артрит. IL-17 вы-
полняет важную физиологическую функцию, участвуя в защите организма от бак-
териальных и грибковых инфекций. IL-17 синтезируется широким спектром имму-
нокомпетентных клеток, включая тучные клетки, нейтрофилы, дендритные клетки, 
макрофаги, естественные киллерные клетки. Мишенями для IL-17 являются керати-
ноциты, синовиоциты, фибробласты, эпителиальные клетки. Активация этих клеток 
индуцирует синтез цитокинов, усиливающих рекрутирование Th17-клеток (и нейтро-
филов) в зону воспаления. В регуляции образования и активации Th17-клеток осо-
бую роль играют IL-12 и IL-23 [2].

Цель исследования: Изучение цитокинового статуса детей с атипичными 
пневмониями.

Материалы и методы исследования. Для разработки алгоритма диффе-
ренцировки атипичных пневмоний у детей проводили исследование по изучению 
цитокинов с учетом возраста детей. Для удобства и точности расчета показателей 
крови, больных отобрали по возрасту. В группу здоровых детей включали детей с 
отрицательными результатами анализа крови на возбудители атипичных пневмо-
ний.

Распределили больных детей по группам (всего124 детей):
-1-группа больных детей с АП в возрасте 1-3 года (32 больных детей);
-2-группа больных детей с АП в возрасте 4-7 лет (32 больных детей);
- контрольную группу составили 60 здоровых детей, из них 30 были в возрасте 

1-3 года и 30 детей 4-7 летнего возраста.
Для количественного определения цитокинов ИЛ-8, ИЛ-17А, ИЛ-13 и ПКТ в 

сыворотке крови использовали набор реагентов фирмы ЗАО «ВекторБест». Расчет 
результатов проводили графическим методом с построением калибровочной кри-
вой. Методы статистической обработки, применяемые для оценки достоверности 
полученных результатов, проводили при помощи программных пакетов Microsoft 
Excel и AtteStat. Анализ включал определение среднего арифметического значения 
(М), стандартного отклонения (σ), ошибки среднего значения (m).

Результаты:  Результаты исследования показали повышение синтеза IL-8:
- у детей раннего возраста с АП в 2,3 раза;
-у детей с АП в возрасте 4-7 лет в 3,0 раза (P<0,05), по отношению показате-

лей здоровых детей (табл.1.
Отмечается также повышение уровня IL-13 в крови у пациентов:
-1-группы в 1,29 раза;
-2-группы в 1,1 раза (P<0,05), по отношению показателей здоровых детей 

(табл.1).
Таблица-1.

Показатели цитокинового статуса при атипичных пневмоний у детей
Показа Тели контрольная группа (n=30) 1-группа (n=32) 2-группа (n=32)

среднее min-max среднее min-max среднее min-max

IL-8, пг/мл 23,0±1,53 9,7-38,6 51,7± 6,54* 10,95-110,2 68,9± 8,02* 21,62-173,27

IL-13, пг/мл 22,7±0,81 11,47-32,1 29,3±1,11* 21,8-45,0 25,4± 0,52* 20,81-32,1
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IL-17А, пк/
мл

25,8± 1,5 12,0-36,0 78,1±2,8*** 59,21-113,53 104,0±10,7* 48,36-343,53

Примечание: * Значения достоверны по отношению к здоровой группе 
(*P<0,05, ***P<0,001 )

Cледовательно, повышение уровня IL-13 у детей с атипичной пневмонией 
свидетельствует о высоком риске развития бронхообструктивного синдрома и пока-
зывает важность учета склонности к аллергии. Все это требует дифференциальной 
диагностики атипичной пневмонии с респираторными аллергозами, для чего необ-
ходимо проведения аллергодиагностики с выявлением чувствительности и степени 
реактивности к аллергенам.

В ходе исследования установлено также повышение уровня IL-17A:
-у пациентов 1-группы в 3,0 раза, P<0,001;
-у пациентов 2-группы в 4,0 раза, P<0,05.
Следовательно, в установленное в исследовании более высокое повышение 

IL-17A в сыворотке крови у детей раннего возраста с АП свидетельствует о всоком 
риске развития остеопении. При этом высокое содержание IL-17A  в сыворотке кро-
ви у детей дошкольного и старшего школьного возраста объясняется развитием ка-
риеса зубов, остаточных явлений рахита и других сопутствующих воспалительных 
патологических состояний, связанных с нарушением синтеза коллагена и обмена 
кальция в организме.

Рисунок-1. 
Матрица дифференциальной диагностики атипичной пневмонии у детей

С учетом клинико-лабораторных показателей у пациентов с АП разработали 
циклическую матрицу для ВОП на первичном звене здравоохранения (рис.1). 

Циклическая матрица служит для отображения связи с постановкой диагноза 
в ходе обследования больных. Каждая из четырех первых строк с показателем ПКТ 
и IL-17A соответствует отдельному сектору, а предварительный диагноз отобража-
ется в прямоугольных фигурах сбоку от секторов. Неиспользуемый текст не отобра-
жается, но остается доступным при смене макета. 

Обсуждение: Таким образом, изучение цитокинового профиля у детей при 
АП показало повышение синтеза IL-8 в 2,3-3,0 раза, IL-13 в 1,3 раза, IL-17A в 3,0-4,0 
раза, что свидетельствуют о коморбидном течении АП у детей. 

Известно, что IL-17A относится к провоспалительным цитокинам и участвует 
во многих этапах иммунного ответа.  Он стимулирует продукцию хемокинов и, как 
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следствие, стимулирует миграцию нейтрофилов к месту воспаления. Одним из важ-
нейших биологических эффектов IL-17A, имеющих значение для заболеваний кост-
но-суставного аппарата, является его способность к продукции многих цитокинов 
и хемокинов, обладающих плейотропным действием на разные клетки - IL-8, IL-6, 
TNF-α, IL-1, а также простагландин Е2(ПГЕ-2) [9,10].

Среди всех выше приведенных клинико-лабораторных показателей при ди-
агностике и дифференциальной диагностике АП у детей дошкольного возраста (4 
-7 лет), более информативным являются определение ПКТ и IL-17A в крови.  А для 
детей раннего возраста при этом более информативным лабораторным иммуноло-
гическим индикатором является IL-13, повышение его уровня исключает атипичную 
пневмонию у детей раннего возраста.

Выводы. Таким образом, изучение цитокинового статуса при атипичной 
пневмонии у детей позволяет ранней диагностике, дифференциальной диагностике 
респираторных состояний у детей. При этом важен учет клинических симптомов и 
надежности определения цитокинов IL-17А и ПКТ для дифференциальной диагно-
стики респираторных заболеваний с учетом возраста детей. 

Разработанная циклическая матрица с показателем ПКТ и IL-17A служит для 
отображения связи с постановкой диагноза АП у детей, поэтому рекомендуется ши-
рокому внедрению в практическую деятельность ВОП и педиатров СВП, семейных 
поликлиник и центральных районных поликлиник первичного уровня здравоохране-
ния.

Решение этической комиссии Бухарского государственного медицин-
ского института: К проведению научного исследования получено письменное раз-
решение родителей/опекунов детей и результаты исследования могут быть опубли-
кованы в научных изданиях. 
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