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БРОНХОАЛЬВЕОЛЯРНОГО СМЫВА 

ПРИ ОБОСТРЕНИИ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ
Л аборатория пульмонологии НИИ морфологии человека РАМН; лаборатория имму­
нологии Всероссийского научного центра молекулярной диагностики и лечения, г. Москва

IM M U N O R E G U L A T O R Y  A N D  C Y T O T O X IC  P R O P E R T IE S  O F  B R O N C H O -A L V E O L A R
L A V A G E  D U R IN G  A S T H M A  E X A C E R B A T IO N S .

L. K. Romanovaf E. Yu. Moskaleva, S. I. Ovcharenko, T. B. Mladkovskaya, G. P. Iljin.

S u m m a r y

C y to to x ic  ac tiv ity  o f ce ll f re e  fra c tio n  (C F F )  o f th e  b ro n c h o -a lv e o la r  lavage  (B A L ) ac co rd in g  
to  its ab ility  to  lyse th e  cells fro m  th e  m o n o cy to id  h u m a n  b last ce ll lin e  J9 6  w as assessed 8 as th m a tics  
an d  4 n o rm als . Im m u n o re g u la to ry  p ro p e r tie s  o f C F F  w e re  assessed a c c o rd in g  to  its in f lu e n ce  
on sp o n ta n eo u s  an d  k o n k a n a v a lin e  A in d u c ed  p ro life ra tio n  o f p e r ip h e r ic  h u m a n  b lood  lym phocy tes, 
cu ltiv a ted  in  th e  p re se n c e  o f 3H -tim id in e . As a  ru le  d u r in g  « n o rm al»  s tag e  C F F  h as  n o  cy to to x ic  
an d  m ito g en ic  ac tiv ity , an d  v e ry  sligh tly  inh ib its  m ito g en ic  resp o n se  o f ly m p h o cy te s  s tim u la ted  by 
k o n k av a lin e  in v itro . D u rin g  th e  s ta te  o f b ro n c h ia l as th m a C F  o f B A L  p re se n ts  h igh  c y to to x ic  ac tiv ity , 
w h ich  is n o t fo llow ed  by a p p e a ra n c e  o r  r ise  in  level o f tu m o r  n e c ro tiz in g  f a c to r  a . Im m u n o re g u la to ry  
p ro p e r tie s  o f B A L  C F F  a re  ch a n g in g  d u r in g  a s th m a e x a c e rb a tio n s : T h e re  a p p e a r  som e fa c to rs  
ca p ab le  o f in h ib itin g  th e  sp o n ta n e o u s  p ro life ra tio n  o f p e r ip h e ric  h u m a n  b lood  ly m p h o cy tes  an d  
s tre n g th e n  th e ir  resp o n se  to  m ito g en s in co m p ariso n  w ith  th e  «no rm al»  B A L  C F F .

Р е з ю м е

У 8 б о л ь н ы х  б р о н х и а л ьн о й  ас тм о й  и 4 л и ц  б е з  л его ч н о й  п ато л о ги и  о п р е д е л я л и  ц и то - 
то к си ч еску ю  а к ти в н о с ть  б е ск л ето ч н о й  ф р а к ц и и  (Б Ф ) б р о н х о а л ь в е о л я р н ы х  см ы в о в  (Б А С ) по её  
сп о с о б н о с ти  л и зи р о в а т ь  к л е тк и  м о н о ц и то и д н о й  ли н и и  о п у х о л ев ы х  к л е то к  ч е л о в е к а  J  96. 
И м м у н о р егу л я то р н ы е  св о й с т в а  Б Ф  о ц ен и в ал и  по  её  вл и ян и ю  н а сп о н тан н у ю  и и н д у ц и р о ­
ванную  к о н к а н ав а л и н о м  А  п р о л и ф ер а ц и ю  л и м ф о ц и т о в  п е р и ф е р и ч е с к о й  крови  ч ел о в е к а , к у л ь ­
ти в и р у ем ы х  в п р и су тств и и  3Н -т и м и д и н а . В «норм е» Б Ф  см ы в а, к ак  п р ав и л о , н е  о б л а д а е т  ц и - 
т о то к с и ч е ск о й  и м и то ген н о й  ак ти в н о сть ю , а  т а к ж е  н езн ач и т ел ь н о  и н ги б и р у ет  и н дуц и руем ы й  
к о н к а н ав а л и н о м  м и то ген н о й  о тв ет  л и м ф о ц и т о в  in  v itro . П р и  б р о н х и а л ьн о й  ас тм е  Б Ф  Б А С  
о б л а д а ет  вы со к о й  ц и то т о к с и ч е ск о й  ак ти в н о сть ю , к о т о р а я  не с о п р о в о ж д а е т с я  п о я в л е н и ем  или 
п овы ш ен и ем  к о н ц ен тр а ц и и  ф а к т о р а  н е к р о за  оп у х о л и  а . И м м у н о р егу л ято р н ы е  св о й с т в а  Б Ф  Б А С  
во в р е м я  о б о с тр е н и я  б р о н х и а л ь н о й  а с тм ы  и зм е н я ю т с я : в  н ей  п о я в л я ю т с я  ф а к т о р ы , сп о со б н ы е 
п о д а в л я т ь  сп о н тан н у ю  п р о л и ф ер а ц и ю  л и м ф о ц и т о в  п ер и ф ер и ч е ск о й  крови  ч е л о в е к а  и у с и л и ­
вать  и х  о тв ет  на м и то ген ы  по  ср авн ен и ю  с Б Ф  Б А С  в «норм е».

На эпителиальной поверхности респираторного а т акж е  цитокины, продуцируемые клетками внут-
отдела легких расположен жидкий слой ( lung  ренней среды легких (альвеолярными макрофа-
l ining fluid [3, 16]) ,  содержащий продукты секре- гами, лимфоцитами, нейтрофильными и эозино-
ции бронхиолярного и альвеолярного эпителия,  фильными лейкоцитами и др .) .  Одним из компо-



нентов жидкого покрытия альвеол является меж- 
фазный и резервный сурфактант,  богатый фос­
фолипидами и обладающий иммунорегуляторными 
свойствами [12, 16, 17]. Исследование жидкой 
бесклеточной фракции (БФ) субсегментарных 
бронхоальвеолярных смывов (БАС) позволяет 

* выявить особенности биологических свойств и со­
става жидкой внутриальвеолярной среды при р а з ­
личных легочных заболеваниях,  в том числе и при 
бронхиальной астме (БА).

Установлено, что при БА во внутренней среде 
легких возрастает содержание медиаторов иммун­
ного ответа и появляются новые интермедиаты, 
в частности простагландины, лейкотриены, свобод­
ные радикалы кислорода, фактор активации тром­
боцитов (ФАТ, 1 ,-0-алкил-2-ацетил-глицеро-3- 
фосфорилхолин), высвобождаемые активирован­
ными альвеолярными макрофагами, нейтрофила- 
ми и эозинофилами [6, 7] .  Последнему соеди­
нению, согласно современным данным, принадле­
жит ведущая роль в развитии бронхоспазма 
при БА и повреждении клеток воздухоносных 
путей [5]. Поскольку БА, по нашим представ­
лениям, является заболеванием, при котором хро­
нический десквамативный бронхит сочетается с 
бронхиолитом и альвеолитом преимущественно 

3  эозинофильного характера [4], в БАС при этом 
заболевании возрастает содержание эозинофиль­
ных катионных белков, обладающих цитотоксиче- 
ским действием [13]. Поэтому можно было пред­
положить, что для  БА характерно изменение 
не только иммуномодулирующих, но и цитоток- 
сических свойств БФ БАС, отражающих особен­
ности состояния гуморального звена внутренней 
среды легких при этом заболевании.

В задачу настоящего исследования входило изу­
чение митогенной и цитотоксической активности 
БФ БАС и ее иммуномодулирующего действия 
по влиянию на интенсивность индуцируемой кон- 
канавалином А (КонА) пролиферации моно- 
нуклеарных лейкоцитов (главным образом, лим­
фоцитов) периферической крови человека in vitro 
в норме и в условиях обострения БА.

Биологические свойства БФ БАС исследованы 
у 8 больных БА в возрасте 22— 55 лет (сред­
ний возраст 29 лет; 5 мужчин и 3 женщины) ,  
6 человек из них курили. У 2 больных биологи­
ческие свойства БАС изучали в 2—4 повторных 
исследованиях. Длительность заболевания колеба­
лась от нескольких месяцев* до 20 лет. У одной 
больной диагноз БА был установлен впервые. 
Все больные страдали негормонозависимой БА 
иммунного генеза инфекционно-зависимой формы 
среднетяжелого (7) и тяжелого (1) течения в фазе 
обострения разной степени выраженности.

Группой сравнения служили 4 пациента,  у ко­
торых по данным тщательного физикального,  ла- 
бораторного и инструментального обследования 
легочной патологии выявлено не было (далее — 
«норма»). В эту группу вошли 3 мужчины и 1 ж е н ­
щина в возрасте 20—41 года (средний возраст

27 лет).  Из них 3 человека курили. От двух па­
циентов биологические свойства БАС изучали в 
двух повторных исследованиях.

У всех пациентов, помимо общепринятого кли­
нико-лабораторно-инструментального обследова­
ния, проводили субсегментарный бронхоальвео­
лярный лаваж  по методике В. А. Герасина и др. 
[1] . Бронхофиброскоп вводили трансназально до 
уровня выбранного субсегментарного бронха и 
порциями инстиллировали стерильный подогретый 
до 37 °С изотонический раствор хлорида натрия. 
Первую порцию (20 мл) использовали для про­
мывания бронхов. Вслед за ней дробно по 50 мл 
вводили еще 150 мл раствора и порциями т щ а ­
тельно аспирировали жидкость, вытекающую из 
просвета бронха. Полученный БАС собирали в сте­
рильные ловушки, фильтровали через четыре слоя 
стерильной марли в охлажденные стеклянные си- 
ликонизированные флаконы, которые помещали в 
сосуд со льдом и транспортировали в лабора­
торию пульмонологии НИИ морфологии человека 
РАМН. БАС всегда получали в утренние часы 
(до 11 часов).  С момента проведения л а в а ж а  до 
получения его бесклеточной фракции проходило не 
более 60 мин. БАС центрифугировали при 300 g 
10 мин, после чего образцы БФ помещали в 
холодильник и хранили до исследования в течение 
нескольких месяцев при —20 °С. Предварительно 
полученные препараты БФ БАС были заш иф рова­
ны и их источник не был известен до окончания 
исследования.

Перед получением БФ в камере Горяева под­
считывали общее число клеток (альвеолярных 
макрофагов,  лимфоцитов, полиморфно-ядерных 
лейкоцитов) в 1 мл БАС, а также их жизнеспо­
собность после окраски 0,1 % трипановым синим. 
Из клеточной взвеси нецентрифугированного БАС 
готовили препараты по оригинальной методике, 
позволяющей получить на предметном стекле мо­
нослой неповрежденных клеток. На препаратах,  
окрашенных по М ай— Грюнвальду— Гимзе, после 
просмотра 1000 различных клеток при увеличении 
Х Ю 00 (иммерсия) определяли их относительное 
содержание,  что нашло отражение в эндопульмо- 
нальных цитограммах.

Содержание белка в БФ БАС определяли по 
методу М. Bradford [9], а ее цитотоксическую 
активность изучали, используя в качестве мишени 
прикрепляющиеся к подложке моноцитоидные 
клетки человека линии J96, которые культиви­
ровали в питательной среде RPMI 1640 с до­
бавлением 5 % сыворотки крупного рогатого скота 
и 5 % фетальной бычьей сыворотки (ФБС) в 
ССЬ-инкубаторе при содержании СО2 5 %. Моно­
слой клеток J96 снимали с помощью стерильного 
раствора Версена, суспендировали в свежей куль­
туральной среде с 10 % ФБС в концентрации 
0,1*105 кл /мл и по 200 мкл (20*103 кл) пере­
носили в 96-луночные плоскодонные платы. После 
прикрепления и распластывания клеток (через 
24 часа) полученные клеточные монослои исполь­



зовали для количественного определения цито- 
токсической активности БФ БАС. Д л я  этого среду 
удаляли,  а к клеткам добавляли 150 мкл све­
жей среды и 50 мкл БФ БАС, таким образом 
разводили средой в 4 раза.  К контрольным кле­
точным монослоям добавляли по 50 мкл изото­
нического раствора хлорида натрия. Контрольные 
и опытные пробы клеток инкубировали в СОг-ин- 
кубаторе при 37 °С в течение 24 часов. Все ис­
следования проводили в 4 повторах. Затем сразу 
удаляли,  клетки дважды промывали фосфатно­
солевым раствором (pH 7,4), фиксировали 10 % 
раствором формалина в метаноле, подсушивали на 
воздухе и окрашивали раствором кристаллвиоле- 
та. Через 10 мин краситель удаляли,  платы про­
мывали проточной водой до полного удаления 
свободного красителя. Краситель,  связанный с 
клетками, экстрагировали 20 мин метанолом. И н ­
тенсивность окраски измеряли на мультискане 
при фильтре 619 нм. Она прямо пропорциональ­
на количеству живых клеток в лунке, т. к. погиб­
шие под действием цитотоксических факторов 
клетки открепляются от подложки, лизируются 
в процессе инкубации и удаляются в процессе 
промывания.  Цитотоксическую активность рассчи­
тывали по формуле ( Д . —Д / Д Д  X 100 %, где 
Д  — оптическая плотность контрольных проб, 
инкубировавшихся только с добавлением физиоло­
гического раствора,  Д  — оптическая плотность 
проб, инкубировавшихся с добавлением БФ БАС 
или иных исследуемых препаратов.  Этот показа­
тель отражает процент погибших клеток. В спе­
циальных исследованиях было обнаружено,  что 
клетки линии J96 устойчивы к действию рекомби­
нантного фактора некроза опухоли а  (Ф Н О а) .  
Поэтому его содержание в образцах БФ БАС 
определяли с помощью иммуноферментного ан али­
за. Минимально идентифицируемое количество 
Ф Н О а при этом составило 10 пг/мл.

Иммуномодулирующие свойства БФ БАС оцени­
вали по ее влиянию на спонтанную и стимули­
руемую КонА in vitro пролиферацию лимфоцитов 
периферической крови человека (Л П К ) .

Выделение мононуклеарных лейкоцитов осу­
ществляли из венозной крови здоровых доноров 
с помощью центрифугирования через градиент 
раствора фиколл-пак [10]. Полученные препараты 
содержали 80—90 % лимфоцитов,  10— 20 % моно­
цитов и очень незначительную примесь грануло- 
цитов. Эта клеточная фракция далее именуется 
как ЛПК- После отмывания средой Хенкса клетки 
суспендировали в среде RPMI 1640 с 10 % ФБС 
и инкубировали в атмосфере 5 % СО2 при 37 °С.

Д л я  исследования митогенной активности 
БФ БАС 150 мкл суспензии, содержащей Л П К  
в концентрации 1,5-106 кл/мл,  вносили в лунки 
96-луночной платы, в которую предварительно 
добавляли по 50 мкл препаратов БФ БАС или 
изотонического раствора хлорида натрия.  Каждый 
образец исследовали в четырех параллельных 
определениях. Через 70 ч инкубации при 37 °С

в СОг-инкубаторе к микрокультурам Л П К  до­
бавляли 3Н-тимидин и через 2 часа клетки со­
бирали на фильтры, промывали 5 % трихлоруксус- 
ной кислотой и затем водой с помощью авто­
матического устройства для сбора клеток. Радио­
активность измеряли на сцинтилляционном счет­
чике «ИаскЬе1а» (фирма Ь К В ) .  Митогенную ак- * 
тивность БФ БАС рассчитывали по отношению 
включения 3Н-тимидина в Д Н К  клеток в присут­
ствии БАС к его включению в Д Н К  клеток 
контрольных проб.

Д л я  исследования влияния БФ БАС на индук­
цию пролиферации Л П К  под действием КонА 
этот митоген добавляли к суспензии Л П К  в кон­
центрации 5 мкг/мл,  и по 150 мкл суспензии 
Л П К  вносили в 96-луночные платы, в которые 
предварительно были добавлены образцы БФ БАС 
или изотонического раствора хлорида натрия по 
50 мкл в лунку в четырех повторах. Определение 
интенсивности включения 3Н-тимидина в Д Н К  кле­
ток и радиометрию проводили как описано выше. 
Индекс модификации митогенного ответа Л П К  на 
КонА рассчитывали по отношению включения 
3Н-тимидина в Д Н К  опытных и контрольных проб. 
Все исследования проводили в четырех повторах. 
Статистическую обработку проводили по методу 
Стьюдента. Различия показателей считали досто­
верными при р < 0 ,0 5 .

Характеристика биологической активности 
БФ БАС пациентов без признаков легочной па­
тологии (далее — «норма») и больных в период 
обострения бронхиальной астмы представлена 
в табл.  1, а цитологический состав БАС, из кото­
рых получали БФ,— в табл.  2.

Концентрация белка в БФ БАС в «норме» ко­
леблется от 3 до 250 мкг/мл,  составляя в среднем 
90,4 мкг/мл и существенно не повышается при 
обострении БА (см. табл. 1), что, по-видимому, 
свидетельствует об отсутствии значительного по-

Т а б л и ц а  1

Биологическая активность бесклеточной фракции БДС «в нор­
ме» и при обострении бронхиальной астмы

П о к а з а т е л ь
Г руппа 

с р а в н е н и я  
( « н о р м а» )

Б р онх иальная
астма

Число обследованных 
Концентрация белка, мкг/мл 
Митогенная активность 
М одификация митогенного ответа 
Цитотоксическая активность 
ФНОа, пг/мл

4
90,44=37,3 

1,2=ь0,1 
0,74-0,1 
1,54= 1,4 

< 1 0

8
93,54=15,5 

0,64=0,2* 
1,1 ±0,1* 

14,6=+= 1,3* 
< 1 0

П р и м е ч а н и е .  З в е з д о ч к а  — р < 0 , 0 5 .  Величина м итогенной активности  
п р е д с т а в л е н а  о тн о ш ен ием  в к л ю ч ен и я  3Н - ти м и д и н а  в Д Н К  Л П К ,  и нкубировав­
ш ихся  в присутствии и зо тони ческ ого  р а с т в о р а  х л о ри да  нат р и я .  Величина 
м о д и ф и к а ц и и  м итогенного '  отв ет а  п р е д с т а в л е н а  о тн о ш ен ием  включения 
3Н -ти м и ди н а  в Д Н К  Л П К ,  с т и м у л и р о в ан н ы х  КонА в присутствии  БФ БАС, 
к его  в клю чени ю  в Д Н К  Л П К ,  ст и м у л и р о в ан н ы х  КонА  в п р ису тств ии  изото­
нического  ра с т в о р а  х л о р и д а  н ат ри я .  В ел ич ина  ц и то то к сиче ской  активности 
с о о т в е т с т в у е т  проценту  поги бш их в процессе  24 -ч а со во й  инкубации с разведен­
ной пи т ат ел ьн о й  ср е до й  (1 :4 )  Б Ф  Б А С  кл ет о к  линии Л96.



Т а б л и ц а  2

Клеточный состав БАС больных при обострении бронхиальной 
астмы и в группе сравнения

И ссл ед у е м ы й  п о к а з а т е л ь
Г руппа  

ср а в н е н и я  
( « н о р м а» )

Б р о н х и а л ь н а я
ас тм а

Число случаев 4 8
Абсолютное число клеток в 1 мл

БАС-104 31,3+10,1 24,3+7,1
в том числе:

альвеолярные макрофаги +  мо-
ноциты (А М +М он) 28 ,5+ 9 ,3 20 ,8+6 ,5
лимфоциты (Л) 2 ,1 + 0 ,5  - 0 ,6 + 0 ,2
нейтрофилы (Н) 0 ,6 + 0 ,4 1,9+0,9
эозинофилы (Э) 0,2+0,1 1,0+0,2*

Эндопульмональная цитограмма, %
АМ +М он 90 ,3+2,0 83 ,3+2 ,8

Л 7 ,9 + 2 ,0 3 ,7+1,1
Н 1,3+0,6 7 ,3+2,2*
Э

Соотношение клеток
0 ,5 + 0 ,2 5,8+1,3*

А М +М он:Л 11,4 22,5
А М +М он:Э 180,6 14,4
А М +М он:Н 69,5 - ... н -4
А М + М о н :Э + Н 50,2 6,4

П р и м е ч а н и е .  Звездочка — р < 0 ,0 5 .

f
вышения проницаемости воздушно-кровяного 
барьера в легких обследованных больных.

Из представленных данных следует, что 
БФ БАС человека почти не обладает митоген- 
ной активностью, лишь незначительно ингибирует 
индуцируемый КонА митогенный ответ Л П К  
in vitro и, как правило, не проявляет цитотокси- 
ческих свойств (цитотоксичность БФ БАС обна­
ружена лишь у одного из 5 обследованных па ­
циентов без признаков легочной патологии).  
ФНОа в пределах чувствительности метода 

^  (10 пг/мл БФ БАС) не обнаружен. Можно ду­
мать, что иммуномодулируюшее действие БФ БАС 
определяется фосфолипидами альвеолярного сур­
фактанта, т. к. показано,  что фосфатидилхолин, 
фосфатидилглицерол, фосфатидилинозитол,  фос- 
фатидилсерин, составляющие во фракции>фосфо- 
липидов альвеолярного сурфактанта 66,0; 4,0; 2,0; 
5,0 и 4,9 % соответственно, подавляют в дозо­
зависимой степени пролиферацию ЛГТК человека, 
индуцируемую митогенами и аллоантигенами 
in vitro [12, 16]. Холестерин, фосфатидилэта- 
ноламин и сфингомиелин, входящие в состав 
сурфактанта в количестве 8,0; 5,0 и 1,0 % соот­
ветственно, напротив, оказывают стимулирующее 
действие на пролиферацию ЛП К,  культивируемых 
в бессывороточной среде [12, 16]. Фосфолипид- 
ный профиль альвеолярного сурфактанта,  а сле­
довательно, и его иммуномодулирующие свойства 
могут изменяться при легочных заболеваниях и 
стероидной терапии [12]. При БА, в частности, 
обнаружено снижение поверхностно-активных 
свойств БАС [2] и изменение фосфолипидного

профиля альвеолярного сурфактанта [15], что 
позволяет думать о появлении при этом заболе­
вании новых иммунорегуляторных свойств ж ид­
кой внутриальвеолярной среды.

Действительно, при обострении бронхиальной 
астмы БФ БАС обладала способностью угне­
тать спонтанную пролиферацию Л П К  — индекс 
стимуляции снижался с 1,2 в присутствии БФ БАС 
лиц из группы «норма» до 0,6 при добавлении 
БФ БАС, полученной от больных в момент обостре­
ния БА (см. табл. 1). В то же время в отли­
чие от «нормы» БФ БАС больных БА не только 
не^угнетала индукцию пролиферации Л П К  под 
действием КонА, но даже  незначительно ее уси­
ливала.  Показатель модификации митогенного от­
вета Л П К  при БА оказался увеличенным по срав­
нению с «нормой» на 57 % (см. табл. 1). И з ­
менение иммуномодулирующей активности 
БФ БАС при БА аналогично изменению подобной 
активности альвеолярных макрофагов,  которые 
преобладают среди клеток БАС, составляя 84,4 % 
от их общего числа (см. табл. 2). Так, показа­
но, что альвеолярные макрофаги,  полученные из 
БАС здоровых людей, позволяют индуцируемую 
КонА (или фитогемагглютинином) пролиферацию 
Л П К  [8], и эта ингибиторная активность аль­
веолярных макрофагов значительно снижается 
при бронхиальной астме [14].

В БФ БАС в период обострения БА обнаружена 
высокая цитотоксическая активность. Возможно, 
что именно с появлением цитотоксических ф а к ­
торов в БФ БАС связано отмеченное выше угне­
тение спонтанной пролиферации Л П К  под дейст­
вием БФ БАС больных БА. Следует особо под-

Т а б л и ц а  3

Индивидуальные показатели цитотоксической активности 
бесклеточной фракции БАС и абсолютного числа эозинофилов 
и нейтрофилов в БАС в «норме» и при бронхиальной астме

Г руппа 
н аблю ден ия

Цито-  
то кси - 
чес  кая  
а к т и в ­
ность,  

уел. ед.

• Ч исл о  клеток в I 
Б А С - 1 0 4

мл

Э о зи н о­
филы

Нентро-
филы

Эозино-  
ф и л ы -j- 

- f  ней тр о ­
филы

«Норма»
Ч —  ва 0 0,1 0,2 0,3
Т —  ий 5,3 0 0,1 0,1
Д  — ов 0 0,4 1,8 2,2
Б — в 0 0,2 0,1 0,3
Бронхиальная астма
С — в 20,9 0,6 0,3 0,9
П — а 18,8 1,2 0,3 1,5
И — о 16,8 0,5 1,5 2,0
К -  н 14,4 0,6 2,4 3,0
Сол — в 14,0 0,9 0,3 1,2
М — а 12,0 2,0 2,0 4,0
У — в 10,1 0 7,7 7,7
Ж — в 8,9 1,8 0,3 2,1



черкнуть, что повышение цитотоксической актив­
ности БФ БАС при БА не было связано с ФНОа.

Наши представления об источниках, функции, 
о точках приложения и результатах действия ци- 
тотоксических факторов во внутренней среде лег­
ких in vivo при различной легочной патологии и, 
в частности, при бронхиальной астме, крайне огра ­
ничены. Биологическая активность бесклеточной 
фракции БАС может определяться продуктами 
секреции эпителиальных клеток воздухоносных пу­
тей, начиная с субсегментарного бронха,  альвеоло- 
цитов либо клеток, находящихся в легких в «сво­
бодном» состоянии и потому легко извлекаемых 
в процессе получения БАС. Состав и соотноше­
ние этих клеток существенно изменяется при БА 
(см. табл.  2) .  Действительно,  в БАС больных в 
период обострения БА происходит снижение абсо­
лютного содержания альвеолярных макрофагов  с 
моноцитами, а также лимфоцитов при достовер­
ном увеличении числа нейтрофилов и эозинофилов.  
Относительное число эозинофилов в БАС при БА 
возрастает в 11,6, а нейтрофилов — в 5,6 раза  
по сравнению с «нормой» (см. табл. 2) .  Мы 
попытались сопоставить число эозинофилов и 
нейтрофилов в 1 мл БАС с цитотоксическими 
свойствами БФ БАС (табл.  3). Однако в каждом 
отдельном случае не удалось выявить прямой по­
ложительной зависимости между степенью цйт^о^ 
токсичности БФ БАС и абсолютным числом эози­
нофилов в смыве. Более того, у одного боль­
ного (У — в) при наличии цитотоксической а к ­
тивности в БФ эозинофилы в БАС обнаружены 
не были. Вместе с тем у этого больного от­
мечено в БАС сравнительно высокое относительное 
содержание нейтрофильных лейкоцитов (10,9 % ) ,  
что могло послужить одной из предпосылок появ­
ления цитотоксической активности в БФ БАС. 
Сравнивая между тем показатели содержания 
нейтрофилов в 1 мл БАС в «норме» и при брон­
хиальной астме в каждом отдельном случае мы 
т акж е  не смогли установить корреляции между 
уровнем нейтрофилеза БАС и его цитотоксической 
активностью.

Не исключено поэтому, что степень цитотоксич­
ности БФ БАС при БА определяется не только 
числом и функциональным состоянием эозинофи­
лов и нейтрофилов при их активации, но, глав ­
ным образом, суммой цитотоКсических факторов 
(катионных эозинофильных белков, лимфотокси- 
нов, комплемента, перекисей и других метаболи­
тов) ,  продуцируемых различными клетками внут­
ренней среды легких, активированных действием 
антигенов, провоцирующих приступ БА.

В ы в о д ы

1. Бесклеточная фракция  БАС, полученная у 
лиц, не имеющих признаков легочной патологии, 
как правило, не обладает цитотоксической и мито- 
генной активностью, а т акж е  незначительно ин­
гибирует индуцируемую КонА пролиферацию лим­
фоцитов периферической крови in vitro.

2. При бронхиальной астме бесклеточная фрак­
ция БАС обладает высокой цитотоксической ак­
тивностью, которая не сопровождается повыше­
нием в ней концентрации фактора  некроза опухоли 
а  (Ф Н О а) .

3. Иммуномодуляторные свойства бесклеточной 
фракции БАС во время обострения бронхиальной 
астмы изменяются: в ней появляются факторы, 
способные подавлять спонтанную пролиферацию 
лимфоцитов периферической крови человека и уси­
ливать их митогенный ответ на КонА по срав­
нению с БФ БАС в «норме».
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