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ХУЛОСА
Тадқиқот� мақсади.� Бронхиал� астмадан� азият�

чекаётган�мактаб�ёшидаги�болаларда�IL-4�(С-589T)�
гени�полиморфизмини�ўрганишдан�иборат.

Тадқиқот�материаллари�ва�усуллари.�Тадқиқот�
давомида� бронхиал� астмага� чалинган� болаларда�
IL-4� (C-589T)� гени� полиморфизми� таҳлил� қилинди.�
Назорат� гуруҳи� сифатида�93�нафар�бронхиал�аст-
мали�бемор�болалар�ва�35�нафар�обструктив�брон-
хит�рецидив�кечувчи�ташҳиси�билан�касалланган�бо-
лалар�ўрганилди.�Генетик�таҳлилнинг�асосий�мақса-
ди�генотиплар�ва�касалликнинг�клиник�кўринишлари�
ўртасидаги�алоқани�аниқлашдан�иборат�бўлди.

Натижалар.�Генетик�таҳлил�натижалари�шун-
дан�далолат�бердики,�бронхиал�астма�ва�обструктив�
бронхит�рецидив�кечувчи�билан�касалланган�болалар�
орасида� С/С� ва� С/Т� генотиплари� Т/Т� генотипига�
нисбатан�кўпроқ�учрайди.�IL-4�гени�C-590T�полимор-
физми� аллеллари� ва� генотиплари� частоталарининг�
ташқи� нафас� фаолияти� кўрсаткичларига� боғлиқ�
ҳолда� ўрганиш� жараёнида,� нафас� фаолиятида� ен-
гилроқ�бузилишлар�кузатилган�беморлар�орасида�ге-
терозигот�С/Т� генотипининг� устунлиги� аниқланди.�
Бу�эса�мазкур�генотипнинг�обструкция�даражасини�
камайтиришда�эҳтимолий�ҳимоявий�таъсири�борли-
гидан�далолат�беради.

Хулоса.� Ушбу� тадқиқотнинг� натижалари� ин-
терлейкинлар� генларидаги� полиморф� локусларни�
таҳлил� қилишнинг� касалликни� башорат� қилиш� ва�

SUMMARY
Objective�of� the� study.�To� investigate� the�polymor-

phism�of�the�IL-4�gene�(C-589T)�in�school-aged�children�
with�bronchial�asthma.

Materials� and� methods.� The� study� analyzed� the�
polymorphic� locus� of� the� IL-4� gene� (C-589T)� in� chil-
dren�with�bronchial�asthma.�The�control�group�included�
93�children�with�asthma�and�35�children�with�recurrent�
obstructive�bronchitis.�Genetic�analysis�was�performed�
to� identify�associations�between�genotypes�and� clinical�
manifestations�of�the�diseases.

Results.� The� genetic� analysis� revealed� that� among�
children� with� asthma� and� recurrent� obstructive� bron-
chitis,�the�C/C�and�C/T�genotypes�were�more�frequently�
observed�compared�to�T/T.�When�examining�the�distribu-
tion�of�allele�and�genotype�frequencies�of�the�IL-4�gene�
C-589T�polymorphism�in�relation�to�pulmonary�function�
parameters,�the�heterozygous�C/T�genotype�predominat-
ed�among�patients�with�milder�respiratory� function� im-
pairments.�This� suggests� a� possible� protective� eৼect� of�
this�genotype�against�the�severity�of�obstruction.

Conclusion.�The�results�of�the�study�emphasize�that�
the�analysis�of�polymorphic�loci�of�interleukin�genes�can�
serve�as�a�useful�supplementary�tool�for�predicting�dis-
ease�progression�and�improving�treatment�strategies�for�
patients�with�bronchial�asthma�and�obstructive�bronchi-
tis.

Keywords:� children,� bronchial� asthma,� gene� poly-
morphism,�cytokines.
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даволаш� усулларини� такомиллаштиришда� қўшимча�
фойдали�восита�бўлиши�мумкинлигини�таъкидлайди.

Калит�сўзлар:�болалар,�бронхиал�астма,�ген�по-
лиморфизми,�цитокинлар.

Бронхиальная� астма� (БА)� представляет� собой�
гетерогенное� заболевание,� патогенетические� меха-
низмы�которого�до�конца�не�изучены.�Под�этим�тер-
мином� объединяют� ряд� патологических� состояний,�
характеризующихся�переменным�или�стойким�огра-
ничением�воздушного�потока� в�дыхательных�путях,�
разнообразными� воспалительными�реакциями�и�из-
менчивым�влиянием�инфекционных�агентов�–�вирус-
ных�и�бактериальных.�Кроме� того,� заболевание�мо-
жет�сопровождаться�гиперреактивностью�кашлевого�
рефлекса�и�усиленной�секрецией�слизи�в�бронхах�[2].

Цитокины� занимают� центральное� место� в� па-
тогенезе� БА,� выступая� ключевыми� регуляторами�
воспалительных� реакций.� Цитокины� представля-
ют� собой� белковые� медиаторы,� синтезируемые�ши-
роким� спектром� клеток� иммунной� системы� (Т-� и�
В-лимфоцитами,� моноцитарными� клетками,� грану-
лоцитарными�элементами,�эндотелием�сосудов)�при�
воздействии� патогенных� факторов� инфекционной�
или� токсической� природы.�Функционирование� этих�
биологически� активных� веществ� основано� на� коор-
динации�межклеточных�коммуникаций,� что�опреде-
ляет� характер� развития� и� интенсивность� воспали-
тельного�процесса,�а�также�его�клиническую�картину.�
Исследование�генетических�локусов,�ответственных�
за� синтез� цитокинов� и� их� рецепторных� структур,�
представляет� значительный� интерес� для� понимания�
молекулярных�основ�иммунопатологии�и�выявления�
наследственной� склонности� к� развитию� различных�
вариантов�воспалительных�заболеваний�[1,3,7].

Гены,� контролирующие� продукцию� интерлей-
кина-4�(IL-4),�имеют�ключевое�значение�для�регуля-
ции�иммунных�процессов�при�БА.� IL-4� участвует� в�
активации� гуморального� звена� иммунной� системы,�
стимулирует� пролиферацию� и� дифференцировку�
В-лимфоцитов� и� Т-хелперов,� усиливает� синтез� IgE�
и� активирует� экспрессию� генов,� ответственных� за�
тяжёлые�цепи�антител� IgG�и�IgE.�Эти�процессы�об-
условливают� развитие� аллергического� иммунного�
ответа�и�формирование�соответствующего�фенотипа�
[4,5].

Современные�данные�подтверждают,�что�БА�от-
носится�к�заболеваниям�с�выраженной�генетической�
предрасположенностью.�Полиморфные�варианты�ге-
нов,�кодирующих�цитокины,�а�также�нарушения�в�их�
продукции�и�взаимодействии�с�рецепторами,�способ-
ны�модифицировать�иммунный�ответ�организма,�соз-
давая�условия�для�развития�хронического�аллергиче-
ского�воспаления.�Дисбаланс�между�субпопуляциями�
Th1� и�Th2� лимфоцитов� лежит� в� основе� иммунного�
сдвига�при�БА,�определяя�направление�воспалитель-
ной�реакции.�В�данном�контексте�особую�роль�играет�
баланс�между�интерфероном-γ�(IFNγ)�и�интерлейки-

ном-4� (IL-4),� поскольку� именно� соотношение� этих�
цитокинов� определяет� направление� поляризации�
иммунного�ответа�и�способствует�формированию�ха-
рактерного�Th1/Th2-профиля�[6,8].

Согласно�данным�Н.�И.�Баранова�и�соавт.�(2014),�
полиморфизмы�генов�IL-4,�IL-10�и�IL-17�ассоцииро-
ваны�с�изменением�уровней�соответствующих�цито-
кинов� и� повышенным� риском� развития� различных�
аллергических�заболеваний,�включая�бронхиальную�
астму�[9].

Несмотря�на�накопленные�сведения,�механизмы�
прогрессирования�и�особенности�течения�БА�остают-
ся�недостаточно�изученными.�Современные�исследо-
вания�сосредоточены�на�поиске�молекулярно-генети-
ческих�маркеров,�способных�служить�предикторами�
заболевания�и�лежащих�в�основе�ранней�диагностики�
и�профилактики�бронхиальной�астмы.

ЦЕЛЬ�ИССЛЕДОВАНИЯ�
Оценить� особенности� вариаций� гена� IL-4�

(C-589T)�и�выяснить�их�возможное�влияние�на�разви-
тие�бронхиальной�астмы�у�детей�школьного�возраста.

МАТЕРИАЛ�И�МЕТОДЫ�
Для� точного� выявления� генетических� вариа-

ций�использовались�реагенты�«SNP-экспресс�РВ»�в�
режиме� реального� времени� и� «SNP-экспресс� ЭФ»,�
а� амплификация� 93� образцов� ДНК� проводилась� с�
набором� фирмы.� «Литех»� (Россия)� для� анализа� по-
лиморфизма� C-589T� гена� IL-4� (A38G).� Все� молеку-
лярно-генетические� исследования� выполнялись� по�
договору� в� лаборатории� Республиканского� специа-
лизированного� научно-практического� медицинского�
центра� гематологии� при� Министерстве� здравоохра-
нения� Республики�Узбекистан.� Обследования� детей�
проходили� в� отделении� пульмонологии� и� аллерго-
логии�Республиканского�специализированного�науч-
но-практического�медицинского�центра�педиатрии.�В�
исследование�включили�93�ребёнка�с�бронхиальной�
астмой� в� возрасте� 7–14� лет,� а� контрольную� группу�
составили�35�детей�с�обструктивным�бронхитом�ре-
куррентного�течения�(ОБРТ).

Диагноз�БА� устанавливался� с� учётом� анамнеза,�
клинической� картины� и� результатов� лабораторных,�
инструментальных� и� иммуногенетических� исследо-
ваний.� При� этом� руководствовались� Национальной�
программой�«Бронхиальная�астма�у�детей.�Стратегия�
лечения�и�профилактики»�(Россия,�1997)�и�междуна-
родными�стандартами�GINA�(2018).

Обработка� полученных� данных� осуществлялась�
в� Microsoft� Excel� 2016.� Для� статистической� обра-
ботки� данных� использовались� методы� вариацион-
ного� анализа:� определялись� средние� величины� (M)�
и� стандартные� отклонения� среднего� значения� (m).�
Достоверность� различий� между� группами� устанав-
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ливалась�с�помощью�t-критерия�Стьюдента–Фишера.�
Данная� методология� дала� возможность� комплексно�
проанализировать�клинические,�лабораторные�и�мо-
лекулярно-генетические� данные� для� выявления� по-
тенциального�влияния�полиморфных�вариантов�гена�
IL-4�на�формирование�бронхиальной�астмы�у�школь-
ников.

РЕЗУЛЬТАТЫ�И�ОБСУЖДЕНИЕ
При� анализе� степени� тяжести� патологического�

процесса� установлено,� что� тяжёлые� формы� заболе-
вания�значительно�чаще�регистрировались�в�группе�
пациентов�с�рецидивирующим�обструктивным�брон-
хитом� –� в�31,4%�наблюдений.�В� группе�детей� с� БА�
данный�показатель�оказался�существенно�ниже�и�не�
превышал�15,0%.�Преобладающее�число�пациентов�с�
БА�на�момент�госпитализации�находились�в�состоя-
нии�средней�степени�тяжести�(рис.�1).�Обращает�на�
себя�внимание�тот�факт,�что�среди�детей�с�обструк-
тивным�бронхитом�5,7%�были�госпитализированы�в�
относительно�стабильном�состоянии,�в�то�время�как�

в�группе�БА�такие�случаи�регистрировались�единич-
но.�У� детей� с�БА� клиническая�картина�проявляется�
не�только�выраженными�нарушениями�дыхательной�
функции,�но�и� затрагивает�работу�других�жизненно�
важных�органов�и�систем�организма.

Это� проявляется� нарушениями� со� стороны� сер-
дечно-сосудистой,� нервной� и� эндокринной� систем,�
что� отражает� системный� характер� заболевания.� У�
большинства� детей� отмечались� признаки� гипоксии�
различной� степени� выраженности,� проявляющиеся�
тахикардией,�повышенной�утомляемостью�и�сниже-
нием�толерантности�к�физической�нагрузке.

У� пациентов� с� тяжёлым� течением� заболевания�
нередко� наблюдались� симптомы� дыхательной� недо-
статочности,� периоральный� цианоз,� участие� вспо-
могательной� мускулатуры� в� акте� дыхания,� а� также�
удлинение�фазы�выдоха.�При�аускультации�регистри-
ровались�множественные�сухие�свистящие�хрипы�на�
фоне�ослабленного�везикулярного�дыхания.

Рис.�1.�Общее�состояние�больных�на�день�поступления,�(%).

Анализ� симптомов� в� исследуемых� подгруппах�
выявил�ряд�закономерностей,�отражающих�различия�
между�БА�и�ОБРТ.

Среди�обследованных�детей�наиболее�выражен-
ные�системные�проявления�наблюдались�у�пациентов�
с�бронхиальной�астмой.�Почти�все�они�отмечали�об-
щую�слабость�(96,7%)�и�снижение�аппетита�(92,4%),�
что�указывает�на�вовлечение�не�только�дыхательной,�
но�и�метаболической�систем�организма.�Для�детей�с�
обструктивным� бронхитом� такие� симптомы� встре-
чались� значительно� реже� –� слабость� у� половины�
(54,3%),� снижение� аппетита� у� двух� третей� (65,7%).�
Показатели� общей� астенизации� также� различались:�
чувство� вялости� фиксировалось� у� 80,6%� пациентов�
с� БА� и� лишь� у� 45,7%� с� ОБРТ.� У� детей� с� БА� чаще�
отмечались� и� кожные� проявления� –� выраженная�
бледность� (91,3%)� и� цианоз� носогубного� треуголь-
ника�(92,4%),�что�свидетельствует�о�более�глубокой�
дыхательной� недостаточности,� тогда� как� при� ОБРТ�
эти� признаки� встречались� в� 80,0%�и�31,4%�случаев�
соответственно.� Респираторные� симптомы� носили�
схожий�характер:�одышка�отмечалась�у�всех�больных�

обеих� групп,� однако� температурная� реакция� разли-
чалась�–�при�бронхиальной�астме�чаще�наблюдалась�
субфебрильная�температура�(73,1%),�а�при�обструк-
тивном� бронхите� преобладала� фебрильная� (17,1%),�
что�в�несколько�раз�выше.

Кашлевой� синдром� также� имел� диагностиче-
ское� значение.� Для�ОБРТ� характерен� сухой� кашель�
(82,8%),� тогда� как� при� БА� чаще� регистрировался�
влажный� (58,0%),� что� отражает� различие� патогене-
тических�механизмов� воспаления.�При�перкуссии�у�
пациентов� с� БА� в� большинстве� случаев� выявлялся�
коробочный� оттенок� звука� (91,3%),� в� то� время� как�
при�ОБРТ�–�лишь�у� 77,1%.�Аускультативная� карти-
на�отличалась�выраженностью�дыхательных�шумов:�
жёсткое�дыхание�определялось�у�всех�детей�с�ОБРТ�
и� лишь� у� половины� пациентов� с� БА� (50,1%),� тогда�
как� ослабленное� дыхание� чаще� фиксировалось� при�
БА�(48,3%)�и�хроническом�бронхите�(54,1%).�Сухие�
хрипы�чаще�прослушивались�при�ОБРТ�(85,7%)�и�ХБ�
(58,3%),�тогда�как�при�БА�преобладали�влажные�хри-
пы�(86,0%�случаев).



53

“Журнал�теоретической�и�клинической�медицины”,�№6,�2025�г.

Для�установления�возможной�роли�полиморфиз-
ма�гена�IL-4�(C-590T)�в�формировании�БА�был�про-
ведён�сравнительный�анализ�распределения�его�алле-
лей�и�генотипов�среди�детей�с�различными�формами�
бронхолёгочной�патологии�и�в� контрольной� группе.�
В�контрольной�группе�детей�отмечалось�соблюдение�
популяционного� равновесия� по� исследуемому� ло-
кусу:� частоты�генотипов�C/C� (85,0%)�и�C/T� (15,0%)�

совпадали� с� ожидаемыми� по� уравнению� Харди–
Вайнберга,�что�указывает�на�стабильность�распреде-
ления�аллелей�в�выборке.

В�клинических�группах�(дети�с�ОБРТ�и�бронхи-
альной�астмой)�наблюдалась�иная�картина�–�домини-
рование�генотипов�C/C�и�C/T�при�низкой�встречаемо-
сти�T/T,�что�подчёркивает�возможное�участие�минор-
ного�аллеля�в�патогенезе�заболевания�(табл.�1).

Таблица�1
Распределение�частоты�аллелей�и�генотипов�полиморфизма�C-590T�гена�IL-4�в�исследуемых�группах�детей

№ Группы Частота�аллелей Частота�распределения�генотипов
Т,�% С,�% С/С,�

%
С/Т,�% Т/Т,�%

n % n % n % n % n %
1. Контрольная�группа�

(n=20)
3 7,5 37 92,5 17 85,0 3 15,0 - -

2. ОБРТ�(n=35) 13 18,6* 57 81,4 22 62,9 13 37,1* - -
3. БА�(n=93) 61 32,8** 125 67,2 47 50,5 31 33,3* 15 16,1

Примечание:�*�-�достоверность�данных�к�контольной�группе�(*�-�Р<0,05;�**�-�Р<0,01).

Особого� внимания� заслуживает� генотип� C/T,�
частота� которого� была� выше� у� пациентов� с� ОБРТ�
(37,1%)� и� БА� (33,3%)� по� сравнению� с� контрольной�
группой�(15,0%),�хотя�различия�не�достигли�статисти-
ческой�значимости�(χ²�=�1,118;�p�=�0,572;�df�=�2).�При�
этом� генотип� T/T� продемонстрировал� достоверную�
ассоциацию�с�бронхиальной�астмой�у�детей�(χ²�с�по-
правкой�Йейтса�=�4,471;�p�=�0,035;�df�=�1;�OR�=�2,899;�
95%�ДИ:�1,162–7,231),�что�позволяет�рассматривать�
данный�вариант�как�генетический�маркёр�предраспо-
ложенности� к� заболеванию.� Анализ� распределения�
аллелей�и�генотипов�полиморфизма�C-590T�гена�IL-4�
в�сопоставлении�с�показателями�функции�внешнего�
дыхания� показал,� что� гетерозиготный� вариант� C/T�
чаще� встречался� у� детей� с� бронхиальной� астмой,� у�
которых� нарушения� вентиляционной� способности�
лёгких�выражены�в�меньшей�степени.�Этот�факт�по-
зволяет�предположить,�что�наличие�аллеля�T�в�соче-
тании�с�C�может�обладать�протективным�влиянием,�
снижая�риск�формирования�выраженной�бронхиаль-
ной�обструкции.�

Таким�образом,�исследование�полиморфизма�ло-
куса�гена�IL-4�(C-590T)�у�детей�с�бронхиальной�аст-
мой� позволяет� рассматривать� анализ� генетических�
маркеров� интерлейкинов� как� дополнительный� ин-
струмент� прогнозирования� характера� течения� забо-
левания.�Использование�подобных�данных�при�кон-
сультировании� пациентов� способствует� индивидуа-
лизации� терапии�и�повышению�их�приверженности�
к�лечению.

ВЫВОДЫ
1.�Установлено,�что�среди�детей�с�обструктивным�

бронхитом� (37,1%)� и� бронхиальной� астмой� (33,3%)�
наблюдается�достоверное�преобладание�гетерозигот-
ного� генотипа�C/T� полиморфизма�C-590T� гена� IL-4�
по�сравнению�с�контрольной�группой�(15,0%)�и�паци-
ентами�с�хроническим�бронхитом�(12,5%)�(χ²�=�1,118;�

p�=�0,572;�df�=�2).�При�этом�выявлена�статистически�
значимая�ассоциация�генотипа�T/T�с�развитием�брон-
хиальной�астмы�(χ²�с�поправкой�Йейтса�=�4,471;�p�=�
0,035;�df�=�1;�OR�=�2,899;�95%�ДИ:�1,162–7,231),�что�
позволяет� рассматривать� данный� вариант� гена� как�
потенциальный� маркер� генетической� предрасполо-
женности�к�заболеванию.

2.� Полиморфизм� гена� IL-4� (C-589T)� может� рас-
сматриваться�как�дополнительный�прогностический�
критерий� в� оценке� течения� бронхиальной� астмы� у�
детей� школьного� возраста,� что� имеет� практическое�
значение�при�разработке�персонализированных�стра-
тегий�профилактики�и�лечения.
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