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Аннотация. Персонализация ведения детей с хроническими воспалительными неинфекционными заболеваниями, в 
том числе и бронхиальной астмой (БА), исключительно активно разрабатывается в течение последнего десятилетия. Од-
ним из наиболее важных условий разработки этого направления является выявление биомаркеров, обладающих высо-
кой клинической информативностью. Возможности и эффективность использования биомаркеров определяются выбо-
ром цели, патогенетической обоснованностью параметра, адекватным выбором биоматериала, валидностью тестирования 
и т.д. В статье представлены характеристики наиболее перспективных биомаркеров БА, обозначены их преимущества и не-
достатки при использовании в педиатрической практике. Рациональное использование биомаркеров уже сегодня позволя-
ет выделить группу риска по развитию БА, предложить рациональную профилактику, в ряде случаев обосновать диагноз и 
оценить тяжесть заболевания, оптимизировать противовоспалительную терапию, прогнозировать ответ на фармакотера-
пию, оценить вероятность развития будущих обострений, своевременно выделить детей с тяжелым течением БА, которым 
необходимо дифференцированно инициировать и провести биологическую терапию.
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Имплементация достижений прецизионной меди-
цины (Precision medicine) в области аллергических за-
болеваний принципиально изменяет подходы к реаль-
ной клинической практике и разработке новых науч-
ных направлений [1]. Прецизионная медицина особен-
но актуальна в педиатрии, где она максимально эффек-
тивно объединяет методы современной классической 
медицины, результаты эпидемиологических исследо-
ваний, достижения генетической и молекулярной диа-
гностики, основанные в том числе на омиксных техно-
логиях [2]. Это позволяет разработать принципиально 
новые подходы к лечению и профилактике аллергиче-
ских заболеваний, учитывающие эндотипы и феноти-
пы, а также множество индивидуальных особенностей 
(генетических, экологических, образа жизни и т.д.). 
Ключевую роль в разработке персонализированно-
го ведения больных с хроническими неинфекционны-
ми воспалительными заболеваниями отводят биомар-
керам, под которыми понимают измеряемые показате-
ли, которые могут подтверждать наличие заболевания, 
степень его тяжести или ответ на проводимую тера-
пию. Чаще всего к биомаркерам относят лабораторные 
показатели, которые можно измерить количественно и 
для которых определена чёткая граница между состо-
яниями «нормы» и «патологии». Валидный биомар-
кер должен измеряться в аналитической тестовой си-
стеме с хорошо установленными эксплуатационными 
характеристиками и иметь научно-обоснованные дан-
ные относительно физиологической, токсикологиче-
ской, фармакологической или клинической значимо-
сти результатов теста. 

Как для клинической практики, так и для научных 
исследований крайне актуальным является выбор сре-
ды, в которой исследуются биомаркеры. От этого за-
висит получение достоверных данных (наличие стан-
дартизованной предподготовки образцов, сертифици-
рованного лабораторного оборудования, возможность 
динамического наблюдения и т.д.) инвазивность про-
цедуры сбора биологического материала (соблюдение 
этических аспектов). Классическим биологическим ма-
териалом для оценки иммунологических изменений 
при бронхиальной астме (БА) выступает сыворотка 
крови. При этом часть медиаторов, вырабатываемых, 
например, бронхиальными эпителиоцитами, может не 
достигать системного кровотока или присутствовать в 
венозной крови в концентрациях, недостаточных для 
определения. Исходя из предложенной Жаном Бюске 
концепции «единых дыхательных путей», воспалитель-
ные молекулы бронхиальной стенки могут быть обна-
ружены и в назальном эпителии [3].  В качестве менее 
инвазивных технологий оценки молекулярного пейза-
жа бронхиального эпителия, особенно актуальных для 
педиатрических пациентов, предложены изучение кон-
денсата выдыхаемого воздуха, браш-биоптаты стенки 
носа, оценка концентрации провоспалительных мета-
болитов (оксид азота) или летучих органических ве-
ществ в выдыхаемом воздухе [4]. Для конденсата вы-
дыхаемого воздуха и для материала, получаемого при 
назальной браш-биопсии, важными ограничениями 
выступают затрудненная точная оценка объёма по-
лученного биоматериала (для расчёта концентрации) 

и крайне низкое содержание маркеров, что повышает 
требования к чувствительности и специфичности ис-
пользуемых тест-систем.

Когортные исследования и кластерный анализ боль-
ших массивов данных выявили четыре основных клини-
ческих фенотипа БА, различающиеся патогенетическими 
механизмами и ответом на стандартную терапию [5]: 

1) аллергическая астма с ранним началом; 
2) аллергическая астма с ранним началом, среднетя- 

жёлая-тяжёлая;
3) неаллергическая эозинофильная астма с поздним 

началом;
4) неаллергическая неэозинофильная астма с поздним 

началом.
Позднее начало болезни и неаллергический фенотип 

ассоциированы с более тяжёлыми клиническими мани-
фестациями и менее полным ответом на фармакотера-
пию. По спектру регуляторных молекул (интерлейкины 
4, 5, 13 либо интерлейкины 17, 31 и интерфероны) выде-
ляют Т2-эндотип БА (включающий оба аллергических 
фенотипа и эозинофильную астму) и не-Т2-эндотип БА. 
Большинство международных руководств предлагает 
биомаркеры БА разделять на молекулы, характерные для 
Т2-эндотипа воспаления, и маркеры гетерогенной и ме-
нее изученной группы эндотипов не-Т2-воспаления [6,7]. 
Среди детей с БА доля пациентов с не-Т2-эндотипом 
крайне мала; одним из ведущих анамнестических мар-
керов БА наряду с характерными жалобами и лабиль-
ностью клиники является атопия в личном и семейном 
анамнезе, что однозначно относит большинство педиа-
трических пациентов к Т2-эндотипу [8].

К анамнестическим маркерам риска формирова-
ния БА уверенно можно отнести атопический дерматит 
(АтД); при этом важны нюансы клинического течения 
этого заболевания. Показано, что тяжёлые неконтроли-
руемые формы АтД, а также клинически манифестный 
АтД в возрасте после трёх лет и особенно АтД, обостре-
ния которого не связаны с пищевой аллергией, — более 
специфичные анамнестические маркеры риска дебюта 
БА, чем диагноз АтД как такового или АтД в анамнезе [9]. 
К другим важным анамнестическим маркерам можно от-
нести клинические признаки бронхиальной гиперреак-
тивности: реакции серийным кашлем/одышкой или дис-
тантными свистящими хрипами на физическую или эмо-
циональную нагрузку, контакт с резкими запахами или 
аллергенами [10].

Для выделения группы риска развития БА или для 
подтверждения диагноза БА среди детей с рецидива-
ми обструктивных осложнений острых респиратор-
ных инфекций можно использовать оценку концентра-
ции молекул-предикторов развития БА. [7,9,11]. До-
статочно условно можно выделить две группы прогно-
стических маркеров. К первой относятся менее лабиль-
ные маркеры, отражающие генетическую предраспо-
ложенность ребенка к нарушению барьерных свойств 
эпителиальных тканей (тимический стромальный лим-
фопоэтин (ТСЛП), наличие мутаций филаггрина и др.) 
или измененному иммунному реагированию на сти-
мулы внешней среды (специфические IgE к ингаляци-
онным аллергенам). У детей достоверное определение 
специфических IgE (sIgE) необходимо для адекватного 
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назначения элиминационных мероприятий и аллерген-
специфической иммунотерапии. Рациональное исполь-
зование достижений молекулярной аллергологии позво-
ляет принципиально изменить течение заболевания. 

Во вторую группу прогностических маркеров вхо-
дят субстанции, концентрация которых достаточно бы-
стро изменяется и непосредственно связана с воспалени-
ем бронхиальной стенки (периостин, оксид азота выды-
хаемого воздуха (FeNO), эозинофильный катионный бе-
лок (ЕСР), лейкотриены и др.) [7,11]. Мониторинг кон-
центрации маркеров активности воспаления после под-
тверждения диагноза БА может быть использован и как 
инструмент оценки ответа на терапию, которая в насто-
ящее время носит симптоматический/патогенетический 
характер, но не излечивающий. Базисная терапия БА, из-
меняемая на основании биомаркеров, вероятно, могла бы 
снизить лекарственную нагрузку и риск будущих обо-
стрений. В настоящее время коррекция объёма противо-
воспалительного лечения на основании оценки маркеров 
неоправдана с позиций фармакоэкономики и в общей по-
пуляции не демонстрирует значимых преимуществ. Наи-
более перспективен такой подход для пациентов с тяжё-
лым, трудно контролируемым течением БА, которые рас-
сматриваются как кандидаты на назначение терапии мо-
ноклональными антителами [7]. 

Учитывая продолжающийся рост распространённо-
сти БА, в том числе выявление этого заболевания у паци-
ентов, не имевших наследственной предрасположенно-
сти в семейном анамнезе, представляют интерес и про-
тективные биомаркеры, снижающие риск формирования 
БА (например, белок СС16, или утероглобин) [12]. Кон-
центрация утероглобина в сыворотке крови и в жидко-
сти бронхоальвеолярного лаважа ниже у пациентов с БА 
в сравнении со здоровыми добровольцами [12,13]. Пока-
зано, что уровень белка СС16 исходно более низок у де-
тей, которым впоследствии устанавливали диагноз БА; 
далее он постоянно понижается с увеличением стажа за-
болевания [14]. Обнаружена выраженная обратная кор-
реляция уровня секреторного белка СС16 сыворотки и 
аллергической сенсибилизацией к ингаляционным ал-
лергенам [14].

В рамках данной публикации невозможно охватить ха-
рактеристики всех используемых и перспективных био-
маркеров БА, поэтому мы представим преимущества и 
недостатки только наиболее актуальных из них (табл. 1).

Эозинофилы являются одними из основных воспа-
лительных клеток-эффекторов при БА Т2 эндотипа, по-
этому определение их количества в периферической кро-
ви часто рекомендуется как доступный биомаркер. Боль-
шинство специалистов считает абсолютной эозинофили-
ей периферической крови превышение 300–500 клеток/
мкл, а относительной — более 5% лейкоцитов [15]. Эо-
зинофилия в клиническом анализе крови расценивается 
как суррогатный маркер эозинофилии дыхательных пу-
тей, однако отмечаются пациенты, у которых эта взаи-
мосвязь отсутствует [16]

Значимость эозинофилии для первичной диагности-
ки БА невысока, так как содержание этих клеток может 
повышаться и при других аллергических болезнях (ри-
нит, дерматит и т.п.), паразитарных инвазиях и некото-
рых аутоиммунных заболеваниях [17]. При этом уровень 

эозинофилов в крови ≥4% относится к малым критери-
ям как оригинального, так и модифицированного пре-
диктивного индекса астмы (API) [18]. Различные поро-
ги эозинофилии периферической крови связаны с трёх-
кратным повышением риска развития БА к 6 годам (бо-
лее 300 кл/мкл на первом году жизни) [19], а при установ-
ленном диагнозе БА — с бóльшей частотой обострений и 
более плохим контролем заболевания (>400 клеток/мкл) 
[20]. В педиатрической когорте эозинофилия в перифе-
рической крови (≥ 300 клеток/мкл) связана с бóльшей тя-
жестью БА, бóльшим количеством обострений, сниже-
нием ОФВ1/ФЖЕЛ, гиперреактивностью бронхов, утол-
щением стенки бронхов [21].

Содержание эозинофилов в периферической крови 
менее 470 клеток/мкл является более чувствительным 
предиктором отсутствия рецидивов бронхиальной об-
струкции, чем отрицательные результаты специфиче-
ских IgE или прик-тестов [22]. Дети с атопической БА и 
эозинофилией ≥300 клеток/мкл более значимо клиниче-
ски реагируют на иГКС [23]. Снижение числа эозинофи-
лов периферической крови наблюдается при повышении 
дозы иГКС [24].

В качестве биомаркеров БА также используют белки, 
продуцируемые эозинофилами: главный основной белок, 
эозинофильная пероксидаза, эозинофильный нейроток-
син, катионный белок эозинофилов. Последний наибо-
лее доступен для использования в рутинной педиатри-
ческой практике, так как для него разработана стандар-
тизованная коммерческая тест-система. Этот белок нахо-
дится в гранулах эозинофилов и высвобождается при ак-
тивации этих клеток (например, через ИЛ-5) путем вы-
броса гранул; уровень ECP выраженно прямо коррели-
рует с интенсивностью аллергического воспаления ды-
хательных путей [25]. Концентрация ECP в сыворотке 
крови повышается при обострении БА и нормализует-
ся, коррелируя с уменьшением сопротивления дыхатель-
ных путей, после восьми недель лечения монтелукастом 
[26]. При этом у детей с более высоким исходным уров-
нем ECP сыворотки крови наблюдалось более значимое 
улучшение функции лёгких в результате лечения иГКС 
[27], что позволяет рекомендовать этот маркер для отбо-
ра детей младшего возраста на лечение иГКС и титрова-
ния дозы [28].

Оксид азота выдыхаемого воздуха образуется в ды-
хательных путях с помощью фермента индуцибельной 
синтазы оксида азота, активность которой зависит от 
провоспалительных цитокинов Т2-ответа, а именно 
ИЛ-4 и ИЛ-13. Было показано, что уровень FeNO мак-
симальный в группе пациентов с аллергической аст-
мой, довольно высокий в группе пациентов с неаллер-
гической астмой и минимальный в группе здоровых 
добровольцев [29]. Содержание FeNO прямо коррели-
рует с выраженностью обратимой бронхиальной об-
струкции, количеством эозинофилов периферической 
крови и степенью бронхиальной гиперреактивности 
[30]. Предложены различные пороговые значения этого 
биомаркера, но общепризнанным остается то, что по-
казатель менее 25 частичек на миллиард (ppb) не свя-
зан с эозинофильным воспалением, а результат бо-
лее 50 ppb уверенно указывает на эозинофильное вос-
паление [30]. На уровень FeNO влияют пол, курение, 
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Таблица / Table 1
Сравнительная характеристика биомаркеров БА

Comparative characteristics of BA biomarkers
Маркер /
Biomarker

Биоматериал /
Biomaterial

Достоинства /Advantages Недостатки /Disadvantages Оптимальный 
возраст приме-
нения /Optimal 
utilization age

Эозинофилы пе-
риферической 
крови /Blood 
eosinophil count

Цельная кровь / 
Whole blood

Доступность / Availability Низкая специфичность / 
Low specificity

Без ограниче-
ний / No limits

Эозинофильный 
катионный бе-
лок / Eosinophilic 
cationic protein

Сыворотка / 
Serum

Показатель активности ал-
лергического воспаления / 

Marker of allergic inflammation 
activity

Умеренная специфичность  
/ Moderate specificity

Без ограниче-
ний / No limits

Оксид азота /
FeNO

Выдыхаемый 
воздух / Exhaled 

air

Активность воспаления 
в бронхиальной стенке / 

Bronchial wall inflammation 
activity

Неинвазивный / Non-invasive

Большая лабильность пока-
зателя / High variability of the 

marker
Трудность экспираторного 

маневра / Expiration technical 
issues

Старше 4 лет / 
Above 4 years old

Общий IgE / Total 
IgE

Сыворотка / 
Serum

Доступность / Availability Неспецифичный маркер 
/ Non-specific marker

Без ограниче-
ний/ No limits

Специфические 
IgE к ингаляци-
онным аллерге-
нам / Inhalational 
allergens-specific 
IgE

Сыворотка / 
Serum

Возможность выявить эти-
ологию заболевания и воз-

можные риски / Possible 
etiology of the disease and 

future risks

Необходимо различать сен-
сибилизацию и истин-

ную аллергию / Sensitization 
and true allergy must be 

distinguished

Без ограниче-
ний*/ No limits*

Лейкотриен Е4 / 
Leukotriene E4

Моча / Urine Неинвазивность / 
Non-invasive

Низкая специфичность  
/ Low specificity

Без ограниче-
ний / No limits

Периостин /
Periostin

Сыворотка / на-
зальный мате-
риал / Serum/ 
Nasal material

Один из немногих маркеров 
ремоделинга / Rare remodeling 

marker

Некоторые противоречия в 
результатах исследований 

/ Some published data are 
controversial

Без ограниче-
ний / No limits

Тимический 
стромальный 
лимфопоэтин / 
Thymic stromal 
lymphopoietin

Сыворотка / 
Serum

Высокие уровни коррелиру-
ют с высоким риском дебюта 
БА до клинических проявле-
ний / High levels correlate with 

asthma debut before clinical 
manifestation

Не отражает текущее состо-
яние бронхиальной стен-
ки. Может быть повышен 
из-за воспалительных из-
менений в коже или ЖКТ 
/ Do not reflect current state 
of bronchial wall. Could be 
elevated due to skin or gut 

inflammation

Без ограниче-
ний / No limits

Примечание. при условии использования количественных валидизированных тест-систем (например, ImmunoCAP).
Note. in case of quantitative validated test-systems (i.e. ImmunoCAP)
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атопия, избыточная масса тела, а также назальные по-
липы даже в отсутствии БА. В трёхлетнем наблюда-
тельном исследовании пациентов с тяжелой БА было 
показано, что подгруппа с наиболее высоким уровнем 
FeNO (≥50 ppb) отличалась большим числом обостре-
ний и меньшей продолжительностью периода без обо-
стрений БА в сравнении с подгруппой пациентов с по-
стоянно низкими уровнями FeNO (<25 ppb). Снижение 
уровня FeNO обратно коррелирует с приверженностью 

пациента к применению ингаляционных глюкокорти-
костероидов [31]. 

Концентрация общего IgE в сыворотке крови мо-
жет быть повышена у пациентов разного возраста 
с атопическими болезнями, однако альтернативны-
ми причинами повышения этого показателя выступа-
ют также и паразитарные инвазии, инвазивные мико-
зы, некоторые инфекции, а также аутоиммунные забо-
левания и первичные иммунодефициты [32]. У детей 
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с установленным диагнозом атопической БА уровень 
общего IgE сыворотки крови умеренно коррелирует с 
тяжестью БА, гиперреактивностью дыхательных путей 
и утолщением стенки бронхов [21]. Применение об-
щего сывороточного IgE в качестве диагностического 
биомаркера БА в реальной практике нецелесообразно 
в связи с его низкой специфичностью и чувствитель-
ностью. Высокие уровни общего IgE в сыворотке крови 
могут указывать на наличие сенсибилизации; данный 
параметр учитывается при определении показаний и 
расчёте дозы одного из препаратов моноклональных 
антител (омализумаба). В ходе лечения этим средством 
повторное определение общего IgE в сыворотке крови 
неинформативно и не рекомендовано для мониторин-
га эффективности терапии [33]. 

Специфические IgE-сыворотки крови к различным 
аллергенам в настоящее время представляются одним 
из ключевых прогностических биомаркеров развития 
и течения БА. По данным проспективных когортных 
исследований, проведённых в различных странах, ран-
няя сенсибилизация (концентрация специфических 
IgE в сыворотке крови с 6 до 24 месяцев жизни) к ин-
галяционным аллергенам прямо указывает на высокий 
риск формирования БА у детей к школьному возрасту 
[34]. Для качественной клинической интерпретации 
принципиально важно оценивать сенсибилизацию с 
использованием современных прецизионных техно-
логий, например, ImmunoCap или аллергочип ISAC. 
Использование аллергочипа ISACу детей в возрасте 
3–4 лет позволяет выявить сенсибилизацию к наибо-
лее значимым ингаляционным аллергенам и оценить 
риск развития и/или персистирования БА.  К молеку-
лам риска в зависимости от исследуемой когорты отно-
сят Betv1 (пыльца березы), Feld1 (кошка), Phlp1 и Phlp5 
(пыльца тимофеевки), Derp1/2 (Dermatophagoides 
pteronyssinus), Derf1/2 (Dermatophagoides farinae) [35]. 
Наличие sIgE к мажорным аллергенам молока, яйца, 
арахиса, рыбы также имеет прогностическую значи-
мость повышения риска развития БА, хотя и менее вы-
раженную, чем ингаляционная сенсибилизация. Не 
вызывает сомнения то, что у детей раннего возраста с 
атопическим дерматитом, полисенсибилизация к пи-
щевым аллергенам выступает в качестве биомаркера 
развития БА [34,36]. 

К актуальным биомаркерам БА относятся и про-
дукты 5-липоксигеназного пути окисления арахидоно-
вой кислоты: лейкотриены (ЛТ): ЛТС4 и ЛТЕ4, ЛТD4 
(цистеинил-лейкотриены, CysLT) и ЛТВ4. Источники 
CysLT включают многие типы воспалительных клеток 
верхних и нижних дыхательных путей, такие как эози-
нофилы, тучные клетки, базофилы, макрофаги, тром-
боциты и нейтрофилы. Высвобождение CysLT из лей-
коцитов периферической крови атопиков происходит 
как при специфической (аллергены), так и неспецифи-
ческой (фактор активации тромбоцитов) стимуляции 
[37]. Цистеиниловые лейкотриены стимулируют вы-
работку, мобилизацию и активацию воспалительных 
клеток, в том числе эозинофилов, а также Th2-клеток, 
ILC2, моноцитов/макрофагов и дендритных клеток. 
LTЕ4 является стабильным метаболитом LTC4/ LTD4, 
и он доступен для измерения в моче [38]. Уровни LTE4 

в моче повышаются во время обострений бронхиаль-
ной астмы и коррелируют со степенью обструктивных 
нарушений. Показано повышение концентрация LTЕ4 
в моче под воздействием значимых ингаляционных ал-
лергенову детей с аллергической БА, а также при про-
вокации аспирином у больных с гиперчувствительно-
стью к последнему [39,40]. 

Периостин — это белок внеклеточного матрикса 
эпителия человека, который активно выделяется фи-
бробластами, эпителиоцитами и некоторыми други-
ми клетками. Физиологическая роль периостина со-
стоит в обеспечении адгезии и миграции клеток эпите-
лия; кроме того, периостин активно секретируется при 
их повреждении и развитии воспалительных процес-
сов [41]. В различных биоматериалах (кровь, мокро-
та, бронхиальные биоптаты и жидкость бронхоальве-
олярного лаважа) концентрации периостина были су-
щественно выше у пациентов с БА, чем у лиц, не стра-
дающих астмой [42]. Периостин участвует в острой 
фазе астматического воспаления, обеспечивая синтез 
и секрецию эозинофилами ИЛ-6, ИЛ-8, трансформиру-
ющих факторов роста бета-1 и -2, цистениловых лей-
котриенов и простагландина Е2 [43]. В хронической 
фазе воспаления периостин формирует скопления в 
базальной мембране бронхов, обеспечивая её утолще-
ние и ремоделирование [44]. Показано, что концентра-
ция периостина у пациентов с БА стабильна независи-
мо от времени года, периода заболевания или време-
ни суток [44]. Предполагается, что пациенты с более 
высокой концентрацией периостина сыворотки кро-
ви отличаются персистированием воспаления брон-
хиальной стенки, более высоким риском будущих обо-
стрений, а также большей вероятностью ремоделиро-
вания бронхиальной стенки (соединительно-тканной 
перестройки подслизистого слоя эпителия) [45,46]. По 
нашим данным, концентрация периостина сыворот-
ки была значимо выше у пациентов, не достигших кон-
тролируемого течения БА в течение одного года на-
блюдения независимо от возрастной группы [47]. Кро-
ме того, в этом же наблюдении в группе подростков с 
БА показана умеренная обратная корреляция назаль-
ной концентрации периостина и объёма форсирован-
ного выдоха за первую секунду.

В ответ на механическое нарушение целостности 
или микробную атаку клетки различных эпители-
альных барьеров (кожи, стенки бронхов и кишечни-
ка) выделяют «медиаторы тревоги» — алармины (ко-
роткоживущие интерлейкины-25 и -33 и тимический 
стромальный лимфопоэтин) [48,49]. В физиологиче-
ских условиях ТСЛП стимулирует защитную реакцию 
врождённых лимфоидных и фагоцитирующих кле-
ток с развитием воспаления. Патологическое увеличе-
ние концентрации этого хемоаттрактанта приводит к 
хронизации воспалительного процесса и вовлечению 
адаптивного звена иммунного ответа. Под воздействи-
ем ТСЛП дендритные клетки и Т-хелперы приобрета-
ют Т2-поляризацию, то есть начинают активно синте-
зировать интерлейкины 4, 5 и 13, формируют хрони-
ческое воспаление и патологическую реакцию на ал-
лергены [50]. ТСЛП влияет на созревание и дифферен-
цировку дендритных клеток и лимфоцитов в красном 

Medical Herald of the South of Russia
2022; 13(2):91-101



96

А. Н. Пампура, А. В. Камаев, А. А. Лебеденко
Биомаркеры астмы у детей. Новые возможности, 
реальная практика и перспективы

Педиатрия 3.1.21.
аллергология и иммунология 3.2.7. 

костном мозге, а также поддерживает Т2-поляризацию 
цитокинового профиля эозинофилов и тучных кле-
ток [51]. Повышение концентрации ТСЛП в сыворотке 
крови описано, кроме БА, при атопическом дерматите, 
аллергическом рините, бронхиальной астме и эозино-
фильном эзофагите [7,52,53]. 

При выполнении биопсии бронхиальной стенки ма-
териал, полученный от пациентов с БА, в сравнении со 
здоровыми добровольцами отличался более высокой 
концентрацией ТСЛП [48]. У пациентов с БА описана 
прямая выраженная корреляция концентрации интер-
лейкина-5 и других медиаторов, характерных для Т2 
воспаления, с уровнем ТСЛП сыворотки крови [51]. 
При этом показано, что у пациентов с более тяжёлым, 
неконтролируемым течением БА, содержание ТСЛП 

сыворотки крови было более высоким [54]. По нашим 
собственным данным, обнаружена сильная прямая 
корреляция между концентрацией ТСЛП сыворотки 
крови и продолжительностью периодов потери кон-
троля БА в течение года наблюдения (r=0,74). Концен-
трация ТСЛП сыворотки крови была максимальной у 
пациентов с атопической БА с клещевой сенсибилиза-
цией (792.6±114.1 пг/мл). Пациенты, у которых показа-
тель ОФВ1 на фоне оптимальной терапии БА в течение 
года не достиг 80% от должного, имели более высокое 
содержание ТСЛП сыворотки крови [55].

Основной фармакологической мишенью при БА яв-
ляется воспаление, поэтому маркерами ответа на те-
рапию могут выступать молекулы и показатели, кото-
рые отражают активность воспалительного процесса в 

Таблица / Table 2
Показания к использованию отдельных биомаркеров

Indications for the use of individual biomarkers
Маркер /
Biomarker

Риска 
возник-
новения 

БА (груп-
па ри-

ска) / Risk 
of asthma 

debut

Рациональ-
ной  про-

филактики 
/ Reasonable 
prevention

Тяжести / 
Severity

Эндоти-
па (выбо-

ра вида те-
рапии) / 
Endotype 

(treatment 
choice)

Ответа на 
терапию 
/ Therapy 
response

Монитори-
рование те-

чения за-
болевания 
/ Asthma 

monitoring

Развития 
других ал-
лергиче-

ских забо-
леваний / 

Other allergic 
diseases debut 

risk
Эозинофилы 
перифериче-
ской крови /
Blood eosinophil 
count

Да / Yes Нет / No Нет / No Да/ Yes Да/ Yes Косвенно / 
Indirect

Да/ Yes

Эозинофиль-
ный катион-
ный белок / 
Eosinophilic 
cationic protein

Косвенно 
/ Indirect

Нет / No Нет / No Косвенно / 
Indirect

Да/ Yes Да/ Yes Нет/ No

Оксид азота /
FeNO

Да/ Yes Нет / No Косвенно / 
Indirect

Да / Yes Да / Yes Да / Yes Нет/ No

Общий IgE / 
Total IgE

Нет/ No Нет/ No Нет/ No Да/ Yes Нет/ No Нет/ No Косвенно / 
Indirect

Специфиче-
ские IgE к ин-
галяционным 
аллергенам 
/ Inhalational 
allergens-specific 
IgE

Да / Yes Да / Yes Нет / No Да/ Yes Нет/ No Косвенно / 
Indirect

Да/ Yes

Лейкотриен Е4 
/ Leukotriene E4

Да/ Yes Нет / No Да/ Yes Да/ Yes Да/ Yes Нет / No Нет/ No

Периостин /
Periostin

Нет/ No Нет / No Нет/ No Косвенно / 
Indirect

Нет/ No Косвенно / 
Indirect

Нет/ No

Тимический 
стромальный 
лимфопоэтин / 
Thymic stromal 
lymphopoietin

Да/ Yes Нет / No Нет / No Да/ Yes Нет/ No Нет / No Да/ Yes
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бронхиальной стенке. Можно выделить показатели, ко-
торые выступают предикторами хорошего ответа на ту 
или иную группу лекарственных средств до начала их 
применения, а также маркеры, которые используют как 
индикаторы эффективности по окончании курса тера-
пии. Известно, что пациенты, у которых исходно более 
выражена Т2-поляризация иммунного воспалительного 
ответа, более быстро и более полно отвечают на тера-
пию ингаляционными ГКС [56]. Поэтому предикторами 
хорошего ответа на иГКС будут наследственная отяго-
щённость по аллергическим заболеваниям, коморбид-
ные астме аллергический ринит и атопический дерма-
тит, высокие показатели абсолютной эозинофилии кро-
ви, общего и специфических IgE сыворотки, высокие ре-
зультаты FeNO [6,7,11]. Показано, что пациенты с вы-
соким уровнем ЛТЕ4 в моче, наоборот, полнее, быстрее 
и более стойко отвечают на терапию антилейкотриено-
выми препаратами, чем на лечение иГКС [38]. Для от-
бора на современные таргетные методы лечения (моно-
клональные антитела) в качестве биомаркеров актив-
но используют уровень эозинофилов в периферической 
крови, общего IgE, FeNO и, косвенно, специфические 
IgE как индикатор атопического фенотипа БА [11, 57]. 
В частности, эозинофилия периферической крови ис-
пользуется как биомаркер отбора на терапию и контро-
ля эффективности лечения препаратами анти-IL-5 (ме-
полизумаб и реслизумаб), анти-IL-5Ra (бенрализумаб) 

антител [58]. В то же время для омализумаба и дупи-
лумаба опубликованы данные о независимости клини-
ческого ответа от исходного уровня биомаркеров Т2- 
оспаления [59].

Таким образом, разработка и имплементация в ре-
альную педиатрическую клиническую практику био-
маркеров уже сегодня позволяет выделить группу риска 
по развитию БА, предложить рациональную профилак-
тику, в ряде случаев обосновать диагноз и оценить тя-
жесть заболевания. Для детей с уже установленным ди-
агнозом «БА» применение биомаркеров контроля вос-
паления и прогноза ответа на терапию позволяет оце-
нить вероятность развития будущих обострений и при-
верженность лечению, оптимизировать противовоспа-
лительную терапию, выделить детей с тяжёлым течени-
ем БА, которым необходимо дифференцированно ини-
циировать и провести биологическую терапию. Науч-
ные исследования предлагают целую палитру биомарке-
ров при ведении детей с риском развития или наличи-
ем БА; каждая молекула обладает определёнными пока-
заниями к использованию и ограничениями в примене-
нии (табл. 2). Своевременный, обоснованный и индиви-
дуальный выбор биомаркеров для измерения у конкрет-
ного пациента может способствовать профилактике не-
обратимых изменений бронхиальной стенки (ремодели-
рования), снижению лекарственной нагрузки и улучше-
нию прогноза течения БА у детей.
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