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Резюме
При значительной распространенности бронхиальной астмы (БА) и БА и в сочетании с хронической обструктивной болезнью легких 
(ХОБЛ) (Аsthma-COPD Overlap – ACO) предполагается дальнейшая рационализация диагностических и лечебных алгоритмов, а также 
подчеркивается важность изучения патогенеза бронхообструктивной патологии. При этом продемонстрирована значимость таких 
известных маркеров аллергического и инфекционного воспаления, как периостин и прокальцитонин. Целью работы явился анализ 
диагностической ценности индекса периостин / прокальцитонин (ИПП) крови в качестве комплексного показателя, отражающего 
активность как аллергического, так и неаллергического воспаления. Материалы и методы. ИПП рассчитывался с помощью показателей 
периостина и прокальцитонина крови, затем проводилась статистическая обработка в виде межгруппового сравнения полученного 
значения ИПП с применением метода Манна–Уитни. Результаты. При неаллергическом фенотипе БА установлены меньшие значения 
ИПП по сравнению с таковым при аллергическом фенотипе (p = 0,003). Показана хорошая соотносимость полученного ИПП с данны-
ми пациентов с БА и ACO, подтвержденная по результатам приведенных клинических наблюдений. Заключение. Предложенный ИПП 
представлен в качестве комплексного параметра воспаления, высокие значения которого указывают на выраженность аллергического 
компонента воспаления. Полученные сведения об активности воспаления представляют практическую ценность и могут быть исполь-
зованы для коррекции глюкокортикостероидной и антибактериальной терапии.
Ключевые слова: бронхиальная астма, сочетание бронхиальной астмы и хронической обструктивной болезни легких, индекс перио-
стин / прокальцитонин крови.
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Abstract
The significant prevalence of asthma and asthma-COPD overlap (ACO) necessitates further rationalization of diagnostic and treatment approaches 
and emphasizes importance of studying the pathogenesis of bronchial obstructive diseases. Well-known markers of allergic and infectious 
inflammation such as periostin and procalcitonin, respectively, have shown their utility in pulmonology. The aim of this study is to analyze the 
diagnostic value of blood periostin/procalcitonin index as a complex parameter reflecting both allergic and non-allergic inflammation. Methods. 
First, we calculated blood periostin/procalcitonin index. Then we compared this index between two groups using the Mann – Whitney test. Results. 
Patients with non-allergic asthma had lower blood periostin/procalcitonin index compared to the patients with allergic asthma (p = 0.003). Blood 
periostin/procalcitonin index correlated well with diagnosis in patients with asthma and ACO in our clinical cases. Conclusion. Blood periostin/
rocalcitonin index has demonstrated its clinical utility as a complex inflammatory parameter. Its high values indicate active allergic inflammation. 
This index can be used to correct glucocorticoid and antibacterial treatment.
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Значительное число пациентов с бронхиальной аст-
мой (БА) страдают БА в сочетании с хронической об-
структивной болезнью легких (ХОБЛ) (Аsthma-COPD 
Overlap – ACO). Возникающая вследствие этих за-
болеваний утрата трудоспособности [1] обусловли-
вает необходимость совершенствования критериев 
назначения патогенетической терапии таким боль-
ным, при этом требуется лучшее понимание меха-
низмов развития этих заболеваний. В связи с этим 
совершенствуются маркеры, позволяющие оценивать 
активность аллергического и инфекционного воспале-
ния и имеющие существенное значение в патогенезе 
бронхообструктивных заболеваний. Ранее сообща-
лось о возможностях применения фракции оксида 
азота выдыхаемого воздуха [2] и периостина крови [3] 
для оценки выраженности воспаления при бронхо-
обструктивной патологии. Изучаемое в последнее 
время ACO является сравнительно новой нозологи-
ческой единицей, сведения об этиологии и патоге-
незе которого фрагментарны. Тем не менее высокая 
распространенность и влияние на качество жизни 
ACO диктуют необходимость поиска актуальных диаг-
ностических и лечебных алгоритмов [4]. Побудитель-
ным мотивом к проведению данного исследования 
явились случаи успешного использования в медицине 
интегральных показателей [5, 6], а целью работы стал 
анализ диагностической ценности индекса перио-
стин / прокальцитонин (ИПП) крови в качестве ком-
плексного показателя, отражающего активность как 
аллергического, так и неаллергического воспаления.

Материалы и методы

На базе кафедры терапии госпитальной с курсом 
аллергологии и иммунологии имени академика 
М.В.Черноруцкого с клиникой Федерального государ-
ственного бюджетного образовательного учреждения 
высшего образования «Первый Санкт-Петербургский 
государственный медицинский университет имени 
академика И.П.Павлова» Министерства здравоох-
ранения Российской Федерации проведено одномо-
ментное исследование (n = 64).

Критерии включения в исследование:
• наличие диагностированной БА или ACO;
• подписанное добровольное информированное со-

гласие.

Критерии исключения:
• значимая сопутствующая патология, способная 

влиять на интерпретацию полученных результатов;
• тяжелое состояние пациентов.

Диагноз ACO устанавливался в соответствии с ис-
панскими критериями (2012), БА – в соответствии 
с критериями Глобальной инициативы по лечению 
и профилактике БА (Global INnitiative for Asthma – 
GINA, 2019–2020). В качестве рутинных методов ис-
следования проанализированы клинический анализ 
крови, общий и бактериологический анализ мокроты, 
общий иммуноглобулин (Ig) E крови. Дополнитель-
но у пациентов выполнялось определение периости-
на и прокальцитонина крови методом иммунофер-
ментного анализа, для чего использовались реаген-
ты компании «БиоХимМак» (Москва, Россия) для 
определения периостина (категория № SK00072-08) 
и прокальцитонина (ELH-PROCALC-1) крови. На ос-
новании полученных значений периостина (нг / мл) 
и прокальцитонина (пг / мл) рассчитывался ИПП кро-
ви, представленный для лучшего восприятия в виде 
десятичного логарифма (безразмерная величина). 
Анализировались значения спирометрии с бронхо-
литической пробой (прирост объема форсированного 
выдоха за 1-ю секунду (ОФВ1)).

Данные представлены в виде медианы (Me) 
и межквартильного интервала. Сравнение групп 
осуществлялось с помощью критерия Манна–Уитни 
с использованием программы SAS Enterprise Guide 6.1. 
Статистически достоверными считались результаты 
при р ≤ 0,05.

Результаты

При обследовании участников исследования БА диаг-
ностирована у 28 (9 мужчин, 19 женщин), ACO – у 34 
(15 мужчин, 19 женщин) пациентов; у 14 больных ди-
агностирована аллергическая БА, у 14 – неаллергиче-
ская. Исходные показатели периостина и прокальци-
тонина крови у пациентов с БА и ACO, а также вычис-
ленный на их основе ИПП представлены в таблице.

На рисунке представлено графическое отображе-
ние полученного ИПП у пациентов с аллергической 
и неаллергической БА и ACO.

У пациентов с аллергическим фенотипом БА уста-
новлен достоверно более высокий ИПП по сравнению 

Таблица
Показатели периостина, прокальцитонина и индекса периостин / прокальцитонин крови у пациентов  

с бронхиальной астмой и сочетанием бронхиальной астмы и хронической обструктивной болезни легких
Table

Periostin and procalcitonin levels and blood periostin/procalcitonin index in patients with asthma and overlap  
of asthma and chronic obstructive pulmonary disease

Показатель, Me (Q25; Q75)
Бронхиальная астма

ACO Статистическая 
достоверность, p1–2общая группа аллергическая (1-я) неаллергическая (2-я)

Периостин, нг / мл 933 (496; 8 237) 4 571 (631; 29 860) 586 (434; 4 956) 577 (407; 973) 0,10

Прокальцитонин, пг / мл 0,08 (0,08; 25,61) 0,08 (0,08; 0,08) 0,12 (0,08; 48,18) 0,08 (0,08; 41,051) 0,04

ИПП крови, десятичный логарифм 3,9 (3,1; 4,7) 4,7 (3,8; 5,3) 3,4 (1,2; 3,8) 3,7 (2,2; 4,0) 0,003

Примечание: Me – медиана; ACO (Аsthma-COPD Оverlap) – сочетание бронхиальной астмы и хронической обструктивной болезни легких; ИПП – индекс периостин / прокальцитонин крови.
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с таковым при неаллергическом фенотипе (p = 0,003). 
Значения прокальцитонина, напротив, были стати-
стически значимо выше при неаллергическом фе-
нотипе БА по сравнению с аллергическим (p = 0,04). 
В то же время достоверных различий показателей пе-
риостина при сравнении аллергического и неаллерги-
ческого фенотипов не получено (p = 0,10). При ACO 
значения искомого ИПП занимали промежуточное 
положение.

С учетом того, что нижний квартиль значений 
ИПП крови у пациентов с аллергической БА соста-
вил 3,8, что равняется верхнему квартилю изучаемого 
ИПП при неаллергическом фенотипе заболевания, 
за основу условной границы между двумя фенотипами 
заболевания принято значение 3,8. При анализе у па-
циентов с БА показателя ИПП < 3,8 предполагается 
наличие неаллергического фенотипа, > 3,8 – аллер-
гического.

В качестве иллюстрации применения предложен-
ного ИПП приводятся клинические наблюдения.

Клиническое наблюдение № 1

Пациентка К. 59 лет поступила в стационар с выражен-
ным обострением БА. В анамнезе – длительное течение 
основного заболевания (с 35 лет), поливалентная аллергия. 
По результатам анализов обращают на себя внимание по-
вышение числа эозинофилов мокроты (31 %), абсолютная 
и относительная эозинофилия крови (0,6 × 109 / л и 11 % 
соответственно), повышение общего IgE в сыворотке кро-
ви (223 МЕ / мл). Значения ИПП составили 4,4. Величина 
ИПП > 3,8 подтверждает диагностическую ценность для 
установления преобладания аллергического фенотипа БА. 
При этом обращают на себя внимание сравнительно не-
большие значения периостина крови (1 119 нг / мл), близ-
кие к Me периостина для всех пациентов с БА (933 нг / мл) 
и явно меньшие значения Me периостина для аллергической 
БА (4 571 нг / мл). Показатели прокальцитонина составили 
0,08 пг / мл, прирост ОФВ1 после пробы с бронхолитиче-

ским препаратом – 12,1 %. После терапии ингаляцион-
ными глюкокортикостероидами (симбикорт 160 ± 4,5 мкг 
по 2 ингаляции 2 раза в день) обострение БА купировано, 
показатели крови и мокроты нормализовались. 

Клиническое наблюдение № 2

Пациентка П. 64 лет поступила в стационар с обострением 
БА после перенесенной острой респираторной вирусной ин-
фекции (ОРВИ). Известно, что во взрослом возрасте часто 
(3–4 раза в год) пациентка переносила ОРВИ. В возрасте 
39 лет по результатам обследования в связи с появлением 
дыхательного дискомфорта диагностирована неаллергиче-
ская БА (аллергопробы – отрицательные). При госпитали-
зации по результатам лабораторных исследований выявлено 
следующее:
• гнойность мокроты (нейтрофилы – 75 %, по результа-

там посева – Staphylococcus aureus 103 КОЕ, единичные 
колонии Enterobacter spp.);

• нейтрофильный лейкоцитоз в крови (лейкоциты – 
11,3 × 109 / л, абсолютные значения нейтрофилов – 
6,9 × 109 / л, относительные – 61 %);

• общий IgE сыворотки крови – 41,7 МЕ / мл (норма).
Значение ИПП составило 3,7, показатели < 3,8 соответ-

ствуют преобладанию неаллергического варианта БА. Зна-
чения периостина (650 нг / мл) и прокальцитонина крови 
(0,11 пг / мл) не позволяли с должной уверенностью судить 
об аллергическом или неаллергическом характере воспа-
ления. Прирост ОФВ1 после пробы с бронхолитическим 
препаратом составил 12,5 %. После курса антибактериаль-
ной терапии (цефтриаксон 2 г в сутки в течение 7 дней) 
отмечены эрадикация S. aureus в мокроте, нормализация 
показателей воспаления мокроты и крови, а также купи-
рование обострения. 

Клиническое наблюдение № 3

Пациент П. 74 лет с 20 лет страдает БА (подтвержденная 
аллергия на собачью и кошачью шерсть). В дальнейшем 
на фоне значимого стажа курения (индекс курения – 

Рисунок. Значения индекса перио-
стин / прокальцитонин (десятичный 
логарифм) у пациентов с сочета-
нием бронхиальной астмы и хрони-
ческой обструктивной болезни лег-
ких и различными фенотипами 
бронхиальной астмы
Примечание: БА – бронхиальная 
астма; ACO (Аsthma-COPD Overlap) – 
сочетание бронхиальной астмы и хро-
нической обструктивной болезни лег-
ких.
Figure. Periostin/procalcitonin index 
values (decimal logarithm) in patients 
with overlap of asthma and chronic ob-
structive pulmonary disease and differ-
ent phenotypes of asthma

Неаллергическая БА

ACO
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38 пачко-лет) развилась ХОБЛ, верифицирован ACO, 
с обострением которого пациент поступил в клинику. 
По результатам лабораторных исследований – вариант 
нормы. Значения ИПП составили 3,7, что положительно 
соотносится с Me ИПП (3,7) для общей группы пациен-
тов с ACO. Показатели периостина и прокальцитонина 
составили 434 нг / мл и 0,08 пг / мл соответственно, при-
рост ОФВ1 после пробы с бронхолитическим препара-
том – 15,3 %. На фоне проведенной небулайзерной тера-
пии (пульмикорт 500 мкг, атровент 10 капель, амброксол 
10 капель на физиологическом растворе 2 раза в день) 
отмечено улучшение самочувствия, повышение значений 
сатурации крови по данным пульсоксиметрии, купирова-
ние обострения. 

Обсуждение

Проанализирована возможность применения ИПП 
крови для комплексной оценки воспаления. Выявлен-
ные достоверные различия ИПП в подгруппах паци-
ентов с БА указывают на диагностическую значимость 
предложенного показателя. Являясь параметром, 
сформированным на основании двух медиаторов 
воспаления, ИПП закономерно отражает активность 
аллергического и неаллергического компонентов вос-
паления.

Периостин является важным медиатором аллер-
гического воспаления. Он выделяется различными 
клетками – респираторными эпителиоцитами, фи-
бробластами, миоцитами бронхов в ответ на сти-
муляцию интерлейкина (IL)-4, IL-13 и трансфор-
мирующего фактора роста-β (TGF-β). Воздействие 
периостина на эозинофилы приводит к усилению их 
хемотаксиса в дыхательные пути, продукции биоло-
гически активных веществ, что усиливает активность 
Th2-воспаления [7, 8]. Значимая роль периостина 
в качестве маркера аллергического воспаления под-
черкивалась по данным исследований [9–11]. Про-
демонстрировано участие периостина в патогенезе 
аллергического воспаления при бронхообструктивных 
заболеваниях [3].

Напротив, прокальцитонин зарекомендовал себя 
в качестве надежной молекулы, маркирующей бакте-
риальное воспаление, в т. ч. при бронхообструктивной 
патологии. Его основными клетками-продуцентами 
служат моноциты. Одним из главных стимуляторов 
выделения прокальцитонина является эндотоксин 
бактерий. Прокальцитонин участвует в патогенезе 
инфекционного воспаления посредством индукции 
хемотаксиса моноцитов путем выделения ими IL-1β, 
IL-8 и TGF-β [12, 13]. По данным различных иссле-
дований при повышении уровня прокальцитонина 
указывается на инфекционное воспаление у пациен-
тов с БА и ХОБЛ [14–16].

Поскольку в предложенном ИПП периостин нахо-
дится в числителе, а прокальцитонин – в знаменателе, 
логично было представить, что его более низкие зна-
чения ассоциируются с инфекционным воспалением, 
а более высокие – с аллергическим. Действительно, 
наибольшие значения ИПП отмечены у пациентов 
с аллергическим фенотипом БА, а меньшие – при 
неаллергическом. Показательным в плане оценки ди-

агностического потенциала, предложенного ИПП, 
является его хорошая соотносимость с клиническими 
данными обследованных пациентов, приведенными 
в клинических наблюдениях 1–3. При этом для оп-
ределения фенотипа БА показана бóльшая точность 
предложенного ИПП по сравнению с таковой при 
использовании показателей периостина и прокальци-
тонина крови, взятых по отдельности. Также обращает 
на себя внимание более высокая чувствительность 
ИПП для дифференциальной диагностики аллерги-
ческой и неаллергической БА (р = 0,003) по сравне-
нию с таковой при использовании показателя изоли-
рованных периостина (р = 0,10) и прокальцитонина 
(р = 0,04), что указывает на больший потенциал дан-
ного комплексного параметра.

При этом комплексные показатели, позволяю-
щие оценить > 1 параметра воспаления, активно 
применяются в медицине. Так, в пульмонологии 
показатель отношения абсолютных значений ней-
трофилов к лимфоцитам крови считается доста-
точно надежным диагностическим инструментом, 
связанным с обострением ХОБЛ и неблагоприят-
ным прогнозом [6]. Для пациентов с БА предложен 
интегральный показатель активности адипокинов, 
связанный с клеточными участниками воспаления 
и сопротивлением дыхательных путей [5]. Таким 
образом, при использовании в пульмонологии ком-
плексных показателей следует ожидать улучшения 
понимания механизмов развития заболеваний, что, 
в свою очередь, позволит создать модель патогенеза 
той или иной патологии.

Ограничения исследования. Одним из ограниче-
ний исследования является относительно небольшой 
размер выборки, что могло бы обусловить получение 
ложноотрицательных результатов, т. е. отсутствие 
статистической достоверности при ряде сравнений 
или корреляционном анализе. По результатам ана-
лиза литературных источников утвержденных рефе-
рентных интервалов для периостина крови не полу-
чено, что обусловлено значительной гетерогенно-
стью данной молекулы. Также отмечено отсутствие 
группы добровольцев без респираторной патологии 
для сравнения.

Заключение

Таким образом, по результатам представленного 
исследования подтверждено значение ИПП крови 
как комплексного показателя, отражающего актив-
ность аллергического и инфекционного воспаления. 
На основании данных нескольких клинических на-
блюдений сделан вывод о том, что по мере нарастания 
активности аллергического воспаления у пациентов 
значения ИПП возрастают. При этом продемон-
стрирована практическая значимость исследования, 
которая заключается в том, что с помощью представ-
ленного индекса появляется возможность оценки 
эффективности проводимого лечения, в частности, 
курса антибактериальной терапии у пациентов с БА, 
а также коррекции дозы назначенных глюкокорти-
костероидов.
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