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Su m  ma r y

The aim of this study was to evaluate nitric oxide (NO) and oq-acid glycoprotein (AGP) with its glycoforms 
as biochemical markers of inflammatory activity in the airways of bronchial asthma (BA) patients. We examined 
expired breath condensate (EBC ) samples of 132 patients with severe (32) and moderate (30) BA and 30 
healthy non-smoking volunteers using spectrophotometry to study NO metabolites and immunoassay to study 
AGP. The EBC  NO metabolites levels were found to increase significantly in BA exacerbation depending on its 
severity. In stable BA patients the NO metabolites levels decreased but they were higher in severe and mod
erate BA than in healthy volunteers. The highest AGP concentration was measured in BA exacerbation with the 
maximal values in severe disease. In stable BA the AGP level decreased in all BA groups but it remained high
er than in healthy volunteers. The qualitative structure of AGP changed during the BA exacerbation, especially 
in severe cases. So, according to our results the NO metabolites, AGP and its glycoforms reflect the airway 
inflammatory activity and can be applied to control the disease.

Р е з ю м е

С целью оценки возможности использования метаболитов оксида азота (N0), белка острой фазы 
oq-кислого гликопротеина (АКГ) и его гликоформ в качестве биохимических маркеров для определения 
активности воспаления при бронхиальной астме (БА) были обследованы конденсаты выдыхаемого 
воздуха (К ВВ ) 132 больных с разной степенью тяжести заболевания в стадии обострения и ремиссии 
при использовании различных лечебных программ. Наши исследования показали, что уровень 
метаболитов N0 в К ВВ  больных БА значительно возрастает в период обострения параллельно тяжести 
приступа. В ремиссию БА содержание метаболитов N0 в КВВ  снижается, но остается повышенным при 
тяжелом и среднетяжелом течении астмы с наиболее высокой концентрацией при отсутствии 
регулярного применения базисной противовоспалительной терапии. Содержание АКГ в К В В  
повышается при обострении БА, снижается в период ремиссии, но остается выше, чем у здоровых, при 
тяжелом и среднетяжелом течении астмы. Установлено, что при обострении БА меняется качественный 
состав АКГ с повышением содержания всех его гликоформ. Таким образом, определение метаболитов 
N0, АКГ и его гликоформ в К ВВ  пациентов с БА является чувствительным методом диагностики степени 
тяжести и фазы заболевания, широкое внедрение которого в клиническую практику позволит 
максимально оптимизировать программы лечения.

Прогнозирование течения бронхиальной астмы 
(БА ), выбор программы лечения во многом определя
ются активностью воспаления в дыхательных путях, 
для контроля которого до сих пор отсутствуют надеж
ные и информативные критерии. С целью совершенст
вования диагностических и лечебных возможностей 
при БА в настоящее время ведется активный поиск 
биологических маркеров, позволяющих достаточно 
полно оценивать активность воспалительного процесса.

По данным современной литературы, в качестве 
одного из таких маркеров может рассматриваться 
оксид азота (N 0 ) —  простейшее химическое вещест
во, которое является одним из важнейших биологи
ческих медиаторов человека, непрерывно продуциру
емое большинством тканей организма [2,4].

Представляет интерес изучение возможности ис
пользования белка острой фазы а-кислого гликопро
теина (А КГ) для оценки активности воспаления при



БА, так как В.Сге^аш  и соавт. [10] установлена 
его индуцибельная экспрессия в легких человека под 
влиянием основных эффекторов аллергического вос
паления: интерлейкина-1 (ИЛ-1), интерлейкина- 6  

(ИЛ-6 ), фактора некроза опухоли а  (Ф И О  а), а так
же глюкокортикостероидов (ГКС). Особое внимание, 
уделяемое АКГ, также обусловлено и микрогетеро- 
генностыо его строения, структурные особенности 
которого могут меняться в зависимости от состояния 
кодирующих генов в условиях новой пространствен
ной информации при БА  [13].

Цель нашего исследования состояла в оценке сте
пени информативности определения метаболитов 
N0, А КГ  и его качественного состава в конденсатах 
выдыхаемого воздуха (К В В ) пациентов для биохими
ческого мониторинга активности воспалительного 
процесса при БА.

К ВВ  был выбран в качестве среды для исследова
ния, поскольку его качественный состав изменяется 
однонаправленно с состоянием органов дыхания, а ме
тод получения неинвазивен, прост и экономичен [3].

Нами были обследованы 132 больных с разной 
степенью тяжести БА в стадии обострения и ремис
сии при использовании разных лечебных программ. 
При постановке диагноза БА, определении степени 
тяжести и стадии заболевания были использованы 
рекомендации международного консенсуса по брон
хиальной астме [ 1 ].

Исследование уровня метаболитов N0, в частности 
нитрит-иона, проводили используя реактив Грейса с 
определением оптической плотности на микроплан- 
шетном спектрофотометре [11]. Для определения 
концентрации А КГ использовали иммуноферментный 
анализ с применением моноклональных кроличьих 
антител [ 1 2 ].

Содержание нитрит-иона в К В В  контрольной груп
пы составило 1,3±0,35 нмоль/мл.

Исследование содержания нитрит-иона показало 
его повышение у больных БА, особенно при обостре
нии болезни, когда уровень нитрит-иона значительно 
нарастает и достигает максимальных значений при 
тяжелом приступе (табл.1). Согласно нашим иссле
дованиям, степень увеличения концентрации нитрит 
иона в КВВ  в этот период меняется параллельно тя
жести приступа и практически не зависит от тече
ния БА в ремиссию болезни (табл.1).

Повышение 1МО-продуцирующей функции легких в 
этот период БА можно связать с активацией индуци- 
бельной изоформы ГЮ-синтазы (¡N 05 ) в результате 
транскрипции ядерного фактора 1гарра-$ под дейст
вием провоспалительных цитокинов и эндотоксинов 
[2,5].

Исходя из полученных данных, можно предполо
жить, что на ГЮ-продуцирующую функцию легких в 
период обострения астмы влияет активность воспа
лительного процесса в дыхательных путях, в том 
числе зависящая от этиологического фактора.

Так, содержание нитрит-иона при обострении, воз
никшем на фоне острой респираторной вирусной 
инфекции, было выше, чем при приступе астмы, 
спровоцированном контактом с аллергеном. Указан
ная тенденция имеет место при тяжелом (8,1 ±1,7 и 
6,3± 1,24 нмоль/мл; р < 0,01) и среднетяжелом при
ступе БА (6,03±0,35 и 4,2±0,41 нмоль/мл; р<0,05). 
Вероятно, установленная разница прежде всего обус
ловлена индукцией 1ЫОБ интерфероном-у, активно 
синтезирующимся при вирусной инфекции. По дан
ным О.Кагир1ак, повышение уровня N 0  в этом слу
чае носит защитный характер, поскольку направлено 
на подавление репликации вируса. В то же время у

С одерж ание м етаболитов оксида азота и 0̂ -  
в период обострения и рем иссии

кислого гликопротеина в КВВ больных БА
Т а б л и ц а  1 

разной степени тяж ести

Тяжесть течения БА

Показатели содержания нитрит-иона и а,-кислого гликопротеина

БА тяжелой степени (л=32) БА средней степени тяжести (л=70) БА легкой степени (л=30)

нитрит-ион,
нмоль/мл

АКГ,

нг/мл

нитрит-ион,

нмоль/мл

АКГ,

нг/мл
нитрит-ион,

нмоль/мл

АКГ,
нг/мл

Приступ тяжелой степени, /7=12 8,7±1,68* 19,5±1,15* 8,2±2,76* 18,6±3,1 8,05±2,34* 17,8±2,34*

Приступ средней степени, п =34 5,4±1,81 * 15,9±0,42* 5,2±1,67* 15,2±0,87* 5,04±1,43* 15,3±0,28*

Приступ легкой степени, /7=19 3,7±0,76* 14,7±0,37* 3,5±0,43* 14,6±0,69* 3,3±0,81 * 14,6±0,28*

Ремиссия, п=67 2,7±0,51 * 13,4± 1,09 2,4±0,38* 12,5±0,9 1,6±0,32 11,4±0,36
р>0,05

Контроль, л=30 Нитрит-ион, нмоль/мл АКГ, нг/мл
1,3±0,35 9,5±1,3

П ри м ечани е . Здесь и в табл.2-5: * — различия достоверны по отношению к контролю при р<0,05.



больных БА имеет место повреждение целостности 
эпителиальной выстилки, которое может еще более 
усугубляться под воздействием высоких доз N 0  [4].

В ремиссию болезни уровень нитрит-иона в К В В  
снижается по сравнению с обострением заболева
ния, но остается выше, чем в группе контроля, при 
тяжелом (2,7±0,51 и 1,3±0,35 нмоль/мл; р < 0,05) 
и среднетяжелом (2,4±0,68 и 1,3±0,35 нмоль/мл; 
р<0,05) течении БА. Уровень метаболита N 0  в К ВВ  
больных БА  легкой степени практически не отлича
ется от показателей группы контроля (1,6±0,32 и 
1,3±0,35 нмоль/мл; р>0,01).

Согласно полученным данным, применение проти
вовоспалительных препаратов при БА  может влиять 
на содержание нитрит-иона в КВВ.

Наши исследования показали более выраженное 
снижение содержания N 0  в К В В  пациентов, получав
ших сочетание ингаляционных и системных ГКС для 
купирования приступа средней степени тяжести, и у 
пациентов, получавших сочетание системных ГКС для 
парентерального введения и перорального приема, по 
сравнению с больными, для лечения которых исполь
зовались только системные ГКС для парентерального 
введения (3,1 ±0,63 и 5,1 ±0,36 нмоль/мл; р<0,05) и 
(3,5±0,41 и 5,1 ±0,36 нмоль/мл; р<0,05) соответст
венно. Вероятно, это связано с более адекватной до
зировкой ГКС, достигаемой в организме при примене
нии сочетанной комбинации препаратов, а с другой 
стороны, доставкой препарата непосредственно в ды
хательные пути при использовании топических ГКС.

Несмотря на усиление ЫО-продуцирующей функ
ции легких у больных БА  и в ремиссию болезни, у па
циентов с тяжелой астмой, принимающих в качестве

базисной терапии ГКС, уровень нитрит-иона в КВВ  
значительно ниже, чем у не имеющих ее (2,03±0,22 и 
2,8±0,26 нмоль/мл; р<0,05) (табл.2). Причем отсут
ствует достоверная разница в содержании метаболита 
N 0  в К ВВ  больных БА тяжелой степени, принимаю
щих системные ГКС и использующих их ингаляцион
ную форму (2,03±0,61 и 2,1 ±0,34 нмоль/мл; р>0,01) 
(см. табл.2 ).

У  пациентов со среднетяжелой астмой, использую
щих ГКС, концентрация нитрит-иона соответствует 
показателю контрольной группы (1,6±0,24 и 1,3±0,35 
нмоль/мл; р>0,05), в то время как у не получающих 
базисную терапию превышает его в 2  раза (2,7±0 , 2 1  и 
1,3±0,35 нмоль/мл; р<0,05). Также не выявлено до
стоверных различий в концентрации метаболита N 0  в 
К В В  пациентов, принимающих различные топичес
кие формы ГКС, а именно флутиказона пропионат и 
беклометазона дипропионат (1,5±0,21 и 1,6±0,24 
нмоль/мл соответственно, р>0 ,0 1 ).

Выраженное ингибирующее влияние ГКС на сек
рецию N 0  в дыхательных путях больных БА  может 
быть обусловлено их способностью тормозить все 
фазы аллергического ответа, активировать апоптоз 
эффекторных клеток, подавлять синтез ИЛ-1, ИЛ-5, 
Ф И О  а, снижать экспрессию адгезивных молекул [7].

В группах больных среднетяжелой БА, получаю
щих кромогликат и недокромил натрия, уровень нит
рит-иона в К В В  не различается (см. табл.2) и досто
верно ниже, чем у пациентов, не использующих 
базисную терапию (2 ,2 ±0 , 1 1  и 2,7±0 , 2 1  нмоль/мл; 
р<0,05). Вероятно, это обусловлено способностью 
кромогликата и недокромила натрия предотвращать 
как раннюю, так и позднюю фазу аллергического от

Т а б л и ц а  2
С о д ерж ан ие м етаболитов N 0  и АКГ в КВВ пациентов БА разной степени  тя ж ести  при использовании различны х  
програм м  б азисной терапии

Показатели содержания метаболита N0 и АКГ

Препарат БА тяжелой степени (л=18) БА средней степени тяжести (п=32) БА легкой степени (л=17)

нитрит-ион, АКГ, нитрит-ион, АКГ, нитрит-ион, АКГ,
нмоль/мл нг/мл нмоль/мл нг/мл нмоль/мл нг/мл

Кром огликат натрия 1,6 ± 0 ,4 3  
р >  0 ,05

1 1 ,2 ± 0 ,2 3 2 ,2 ± 0 , 1 1 * 1 1 ,8 ± 0 ,1 6 * - -

Н едокромил натрия 1 ,5 ± 0 ,2 4 10,8±0,61 2 , 1  ± 0 ,1 9 * 11,1 ±0,41 * _ _
Ф лутиказона пропионат _ _ 1,5±0,21 13,01 ± 0 ,1 4 * _ _
Б еклом етазона дипропионат _ _ 1,6 ± 0 ,2 4 1 2 ,9 ± 0 ,2 3 * 2,1 ± 0 ,3 4 * 14 ,3±0 ,51  *

Системны е ГКС 2 , 1  ± 0 , 2 1  * 14,1 ± 0 ,3 8 *

П оказатели в среднем  по группе 1,6 ± 0 ,3 5  
р >  0 ,05

1 1 ,4 ± 0 ,3 6 2 ,4 ± 0 ,3 8 * 1 2 ,5 ± 0 ,9 * 2 ,7 ± 0 ,5 1 * 1 3 ,4±  1 ,09*

Контроль, п = 30 Нитрит-ион, нмоль/мл  
1 ,3 ± 0 ,3 5

АКГ, нг/м л  
9 ,3 ± 1 ,3



вета и тормозить активацию клеток воспаления че
рез систему цитокинов.

Из вышеизложенного следует, что содержание ме
таболита N 0  в К В В  достаточно точно отражает сте
пень активности воспаления в дыхательных путях и 
эффективность проводимой терапии при БА.

Секреция эффекторными клетками воспаления 
при БА  ИЛ-1, ИЛ-6 , Ф И О  а  приводит к активации 
синтеза А К Г  альвеолоцитами 2-го порядка [10].

Повышение А КГ  в сыворотке крови при воспали
тельных заболеваниях уже давно установлено и ис
пользуется как диагностический критерий многих 
патологических состояний [13]. В то же время его ис
следование в других средах организма практически 
не проводилось.

Нами впервые выявлено наличие А КГ  в К В В  как у 
здоровых, так и больных БА. Уровень А КГ  в К В В  
контрольной группы составил 9,3±1,3 нг/мл.

Содержание А КГ  у больных БА  значительно варьи
рует в зависимости от фазы, тяжести течения болез
ни и используемой программы лечения. Так, в пери
од обострения астмы уровень белка возрастает с 
тяжестью приступа и при тяжелом и среднетяжелом 
течении превышает показатели содержания А КГ  в 
К В В  контрольной группы более чем в 2 и 1,5 раза 
(18,6±3,1; 9,5± 1,3; 15,2±0,87 и 9,5+1,3 нг/мл со
ответственно; р < 0,05). В ремиссию астмы концент
рация А КГ  снижается по сравнению с обострением 
заболевания, но остается повышенной при тяжелой 
и средней степени БА  (см. табл.1).

Возможно, повышение А КГ  в период обострения 
болезни и при недостаточно контролируемом ее те
чении может быть связано с индуцибельной экспрес
сией иРН К А КГ  в ответ на сохраняющееся присутст
вие провоспалительных цитокинов и направлено на 
ограничение воспалительного процесса [ 1 0 ].

По данным В .С ге^аш  и соавт. [10], на синтез 
А КГ  в большей степени, чем цитокины, влияют ГКС, 
что подтверждается и результатами наших иссле
дований. Использование ГКС  для купирования при
ступа сопровождается увеличением концентрации 
белка в КВВ . Так, при применении сочетания сис
темных и топических ГКС уровень А КГ  в К В В  при 
среднетяжелом течении приступа БА  возрастает до 
19,4±0,48 нг/мл.

Нами также отмечено, что уровень А КГ  нарастает 
более значительно у пациентов, получающих ГКС в 
качестве базисной терапии. У  пациентов с тяжелым 
и среднетяжелым течением БА, получавших в ре
миссию базисную терапию системными и ингаляци
онными ГКС, при приступе тяжелой и средней сте
пени тяжести уровень А КГ  в К В В  выше, чем у 
пациентов, не использующих ее (соответственно 
18,8±0,26 и 17,4±0,31 нг/мл, р<0,05; 16,1 ±0,21 и 
13,9±0,43 нг/мл, р < 0,05).

В ремиссию астмы содержание белка также досто
верно выше у пациентов, использующих в программе 
лечения ГКС (см. табл.2).Так, у пациентов с тяже
лым течением астмы, получающих системные или 
ингаляционные ГКС, уровень А КГ  в К В В  достоверно 
выше, чем у не получающих базисную терапию 
(14,3*0,51 и 12,5 + 0,21 нг/мл; р<0,05). При этом 
форма приема ГКС  не оказывает влияния на его со
держание, а именно, в группе пациентов, принимаю
щих ГКС  p e ro s , его уровень составил 14,1 ±0,38 
нг/мл, а у больных с ингаляционным введением 
ГКС —  14,3±0,51 нг/мл, что достоверно не разли
чается (р>0,05).

В группе больных со среднетяжелым течением БА 
наиболее высокий уровень А КГ  в К В В  наблюдается 
у пациентов, использующих ингаляционные ГКС  
(13,1 ±0,14 и 9,5± 1,3 нг/мл; р<0,05).

Содержание белка в К В В  у больных, применяющих 
кромогликат натрия, достоверно ниже показателей 
больных, применяющих ГКС  (11,1 ±0,41; 12,9±0,23; 
3,66±0,2 и 2,69±0,15 нг/мл при р<0,05). Это, воз
можно, связано с отсутствием способности у данных 
лекарственных препаратов индуцировать секрецию 
АКГ, а также со слабой экспрессией провоспалитель
ных цитокинов.

Анализ уровня А КГ в группе пациентов с легкой 
степенью БА  не выявил достоверных различий меж
ду пациентами, получающими и не получающими ба
зисную терапию (11,1 ±0,44 и 10,8±0,61 нг/мл; 
р>0,05).

Согласно данным многих авторов, при возникнове
нии различных заболеваний меняется не только 
количественное содержание АКГ, но и его качест
венный состав, что обусловлено значительной мик
рогетерогенностью белка [13].

Т а б л и ц а  3

С о о тн ош ени е гликоф орм  0 4 -кисло го  гл икопротеина в КВВ больных БА в период  обострения

Показатель соотношения Контроль(л=30)

Тяжесть приступа БА

тяжелой степени (л=12) средней степени (л=34) легкой степени (л=19)

SGL/АКГ 4,22±0,2 15,9±0,55* 8,8±0,75* 3,8±0,46

CGL/АКГ 3,9±0,87 13,9±1,75* 11.9i0.91* 6,6±0,72*

DTL/АКГ 4,24±0,51 * 8,9±0,64* 6,7±0,29* 3,9±0,2



Т а б л и ц а  4
С оотнош ение гликоф орм  ощ кислого  гликопротеина в КВВ больных БА разной степени  тяж ести  в период  рем иссии

Показатель соотношения Контроль (л=30)
Степень БА

тяжелая (л=17) средняя (п=32) легкая (л=18)

БЛ /А К Г 4,22±0,2 5,5±0,67 4,6±,62 4,9±0,36

СвБ/АКГ 3,9±0,2 9,9±0,34* . 7,2±0,41 * 6,7±0,16*

ОТ1_/АКГ 4,24±0,51 5,2±0,24 4,4±0,47 3,89±0,21

Проведенное нами с помощью специфических лек- 
тинов исследование гликоформ белка в разные фазы 
БА  [8,9] выявило изменение их соотношения в зави
симости от периода заболевания и проводимой тера
пии. В табл.З и 4 приведены доли лектин-реактив- 
ных гликоформ, отнесенных к концентрации А КГ  в 
КВВ , в относительных единицах при обострении и 
ремиссии БА.

Так, концентрация гликоформ, содержащих терми
нальные остатки галактоз (ССБ-реактивных глико
форм) увеличивается при обострении астмы (см. 
табл.З). При этом ее повышение одновременно с на
растанием общего уровня белка происходит парал
лельно тяжести приступа, превышая показатели кон
трольной группы соответственно в 1,5, 2 раза и даже 
более чем 3 раза при легком, среднетяжелом и тяже
лом приступе.

Диссоциация в соотношении гликоформ, содержа
щих терминальные остатки глюкозамина и высоко- 
маннозный тип углеводных цепей в стадию обостре
ния, выражена не столь значительно и проявляется

только при тяжелом и среднетяжелом течении при
ступа (см. табл.З), а в период ремиссии их содер
жание не отличается от показателей контрольных 
групп (см. табл.4). В ремиссию БА  содержание 
ССдЬ-реактивных гликоформ остается повышенным 
при всех вариантах течения болезни (см. табл.4).

В отличие от концентрации А К Г  применение раз
личных комбинаций ГКС для купирования приступа 
существенно не влияет на его качественный состав. 
Так, соотношение всех трех исследуемых гликоформ 
достоверно не. отличается в группах больных при ис
пользовании в их лечебных программах сочетания 
системных и ингаляционных форм или ГКС  для пе- 
рорального и парентерального введения, а также 
ГКС только для парентерального введения.

В период ремиссии тяжелой и среднетяжелой аст
мы под влиянием лечебной программы изменяется 
лишь концентрация гликоформы, содержащей терми
нальные остатки галактоз (табл.5). Ее уровень повы
шен только у пациентов, принимающих ГКС, а при 
использовании кромогликата или недокромила нат

Т а б л и ц а  5
Соотнош ение гликоформ А К Г  в К В В  пациентов БА  разной степени тяж ести  при использовании  различных 
программ базисной  терапии

Соотношение гликоформ АКГ
БА легкой степени тяжести (л=18) БА средней степени тяжести (л=32) БА тяжелой степени (л=17)

БО иА АО С а /А А С О ТиА А в ЗС1_/ААС С О /А А в й Л /А А в Б О иЛ А С с а / А А в Р И /А А С

Кромогликат натрия 4,6±0,34 5,8±0,72 3,6±0,45 4,3±0,91 7,0±0,15* 4,2±0,52 - — -

Недокромил натрия 4,6±0,28 6,4±0,43 3,5±0,31 4,3±0,27 6,9±0,2* 4,2±0,21 - - -

Флутиказона пропионат - - - 4,8±0,21 7,7±0,32* 4,5±0,33 - - -

Беклометазона
дипропионат - - - 4,7±0,68 7,8±0,29* 4,4±0,24 5,6±0,34 10,3±0,26 5,4±0,43

Системные ГКС - - - - - - 5,5±0,54 10,4±0,21 5,5±0,61

Показатели в среднем 
по группе 4,9±0,36 6,7±0,16 3,8±0,21 4,6±0,62 7,2±0,41 4,4±0,47 5,5±0,67 9,9±0,34 5,2±0,24

Контроль(л=30) 4,22±0,2 3,9±0,2 4,2±0,51 4,22±0,2 3,9±0,2 4,2±0,51 4,22±0,2 3,9±0,2 4,2±0,51



рия достоверно не отличается от показателей здоро
вых добровольцев.

Вероятно, вариабельность содержания СЮБ-реак- 
тивных гликоформ обусловлена их более высокой 
чувствительностью к факторам, отвечающим за реа
лизацию воспаления при БА, а также к ГКС.

Итак, наши исследования показали, что содержание 
метаболита N0, АКГ и его гликоформ в КВВ  больных 
БА  зависит от тяжести течения, периода болезни и 
используемой противовоспалительной терапии. Таким 
образом, исследование ГГО-продуцирующей функции 
легких и содержания АКГ с оценкой его микрогетеро
генности может быть использовано для мониторинга 
активности воспалительного процесса при БА  и выбо
ра наиболее оптимизированной программы лечения.
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ДИНАМИКА РАСПРОСТРАНЕННОСТИ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ 
У ДЕТЕЙ В НОВОСИБИРСКЕ

Новосибирская государственная медицинская академия

DYNAMICS OF CHILD'S BRONCHIAL ASTHMA SPREAD  IN NOVOSIBIRSK 

E. G. Kondiurina, T. N. Elkina, A. V. Likhanov, Т. V. Kartseva  

Su  m ma r y

Six-year dynamics of epidemiology of bronchial asthma was analyzed in Novosibirsk according to a com
mon standardized protocol of the "International Study of Asthma and Allergic Diseases in Children" (ISAAC) 
programme. The pathology spread was studied using a total surveying among first-form and eight-form pupils 
(the survey involved 7291 pupils 1996, 6631 ones in 1999 and 6943 children in 2002). The results showed sta
ble spread of bronchial asthma symptoms among the senior and junior pupils and prevalence of mild asthma 
with rare exacerbations in both the groups. A progredient growth of severe asthma attack rate was noted in 
eight-form pupils. An increase in frequency of combined upper and lower airway pathologies was registered 
with reduction in skin atopy rate. A problem of underestimating of the pathology was discussed.

Р е з ю м е

Исследована 6-летняя динамика эпидемиологии бронхиальной астмы по единым стандартизо
ванным протоколам программы "Международное исследование астмы и аллергических заболеваний у 
детей" (ISAAC) в Новосибирске. Изучение распространенности патологии проводилось при сплошном


