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1 
Аннотация. Актуальность и цели. Бронхиальная астма (БА) в сочетании с аллерги-
ческим ринитом (АР) является наиболее распространенным аллергическим заболева-
нием у детей. Частыми триггерами обострений данных патологий являются вирусные 
инфекции. Первоначально считалось, что аллергические заболевания являются фак-
торами риска неблагоприятных клинических исходов у пациентов с COVID-19.  
Однако в настоящий момент  исследования по заболеваемости COVID-19 у детей  
с аллергопатологией являются противоречивыми. Целью работы явилось изучение 
аллерго-иммунологических показателей у детей с БА в сочетании с АР после перене-
сенной инфекции COVID-19. Материалы и методы. Было обследовано 52 ребенка  
с бронхиальной астмой в сочетании с аллергическим ринитом после перенесенной 
инфекции COVID-19 и 30 здоровых детей, которые составили контрольную группу. 
Проведено изучение показателей клеточного иммунитета по субпопуляциям лимфо-
цитов, интерферонового статуса и показателя реакции бласттрансформации в цель-
ной крови и гуморального иммунитета (IgA, IgM, IgG) в сыворотке крови. Уровень 
IL-4 определяли в сыворотке крови методом иммуноферментного анализа. Аллерго-
логическое обследование включало оценку уровней общего IgE и специфических 
IgE-антител к бытовым, грибковым и пыльцевым аллергенам в сыворотке крови.  
Результаты и выводы. В результате проведенного исследования у детей с БА в соче-
тании с АР после перенесенной инфекции COVID-19 выявлен дисбаланс основных 
показателей иммунной системы, который характеризовался снижением клеточного 
иммунитета, а именно уровня субпопуляции киллеров, функционального состояния 
Т-лимфоцитов и индуцированной продукции IFN-γ. Нарушения в гуморальном им-
мунитете затронули выработку IgA, наблюдалось снижение данного показателя. 
Также выявлено повышение общего IgЕ, специфических IgE-антител к бытовым, 
пыльцевым  и грибковым аллергенам, уровня IL-4 в сыворотке крови.  
Ключевые слова: бронхиальная астма, аллергический ринит, COVID-19, клинико-
иммунологические показатели, клеточный иммунитет, гуморальный иммунитет, ци-
токины  
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Abstract. Background. Bronchial asthma (BA) combined with allergic rhinitis (AR) in 
children is the most common allergic disease in children.  Viral infections are frequent trig-
gers of exacerbations of these pathologies. Allergic diseases were originally thought to be 
risk factors for adverse clinical outcomes in patients with COVID-19. However, current 
studies on the incidence of COVID-19 in children with allergic pathology are inconsistent. 
The purpose of the work was to study allergo-immunological parameters in children with 
AD combined with AR after COVID-19 infection. Materials and methods. 52 children with 
bronchial asthma combined with allergic rhinitis after COVID-19 infection and 30 healthy 
children who were the control group were examined. We studied cellular immunity by sub-
populations of lymphocytes, interferon status and blast-transformation reaction index in 
whole blood and humoral immunity (IgA, IgM, IgG) in serum. IL-4 level was determined 
in serum by ELISA. Allergological examination included evaluation of serum levels of total 
IgE and specific IgE-antibodies to domestic, fungal and pollen allergens. Results and con-
clusions. As a result of the carried out research in children with AD in combination with 
AR after undergoing COVID-19 infection, the imbalance of the main indices of immune 
system was revealed, which was characterized by decrease of cellular immunity, namely, 
the level of killer subpopulation, functional state of T-lymphocytes and induced production 
of IFN-γ. The disturbances in humoral immunity affected the production of IgA, a decrease 
in this index was observed. They also revealed increased total IgE, specific IgE-antibodies 
to domestic, pollen and fungal allergens, IL-4 level in blood serum.  
Keywords: bronchial asthma, allergic rhinitis, COVID-19, clinical and immunological pa-
rameters, cellular immunity, humoral immunity, cytokines 
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Введение  
Бронхиальная астма (БА) в сочетании с аллергическим ринитом (АР)  

является наиболее распространенным аллергическим заболеванием у детей. 
Так, по статистике, ежегодно каждый шестой ребенок с бронхиальной астмой 
обращается в отделение неотложной помощи, и примерно один из 20 детей 
госпитализируется [1]. БА у детей часто провоцируется респираторными ви-
русами, особенно у лиц с атопией. Отмечается, что уровень интерферона  
I типа, играющего ключевую роль в защите от вирусных инфекций, снижен у 
пациентов с аллергической бронхиальной астмой вследствие Th2-воспаления 
[2]. В начале пандемии COVID-19 высказывались опасения, что инфекция 
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SARS-CoV-2 может также привести к учащению обострений астмы у детей. 
Однако проведенные исследования по заболеваемости детей COVID-19 пока-
зали, что процент заболевших составил менее 10 % от общего числа под-
твержденных случаев, при этом необходимость госпитализации чаще возни-
кала у детей первого года жизни [3]. Известно, что патофизиологическим 
признаком астмы является хроническое воспаление дыхательных путей. Как 
правило, описываются два типа воспалительной астмы: аллергическая и не-
аллергическая. Аллергическая бронхиальная астма характеризуется эозино-
фильным воспалением дыхательных путей, повышенным уровнем цитокинов, 
таких как интерлейкин IL-4, IL-5 и IL-13, а также повышенным уровнем IgE. 
Проявляется аллергическая астма в более раннем возрасте, чувствительна  
к кортикостероидам и является распространенным фенотипом у детей. Неал-
лергический фенотип бронхиальной астмы чаще встречается у взрослых,  
менее чувствителен к кортикостероидам, имеет более позднее начало заболе-
вания и меньше сопутствующих аллергических заболеваний. При этом экс-
прессия рецептора ACE2, по-видимому, зависит от фенотипа астмы. Иссле-
дование двух крупных групп пациентов с астмой выявило повышенную экс-
прессию гена ACE2 в бронхиальном эпителии у пациентов с неаллергической 
астмой [4]. Интересно, что эти пациенты также, как правило, имели более вы-
сокие известные факторы риска для COVID-19, включая гипертонию и лим-
фопению [5]. Это говорит о том, что неаллергическая бронхиальная астма, 
вероятно, связана с более высоким риском COVID-19. Другое исследование 
детей с БА, показало, что аллергическая сенсибилизация (положительные 
IgE-тесты на аллергены, кожные или сывороточные тесты) у данных паци-
ентов была связана со снижением экспрессии ACE2 у детей [6]. Также из-
вестно, что аллергическому фенотипу бронхиальной астмы сопутствовало 
повышение уровня общего IgE в сыворотке крови и экспрессии IL-13,  
а также снижение экспрессии рецептора ACE2, что может быть причиной 
более низкой заболеваемости инфекцией SARS-CoV-2 у данных пациентов. 
Дети, по сравнению со взрослыми, имеют более низкие рецепторы ACE2  
в носовом эпителии. Это может объяснить снижение заболеваемости COVID-
19 среди детей [7].  

Стоит отметить, что низкий процент заболеваемости COVID-19 среди 
детей с БА может быть связан с гиподиагностикой из-за невысокой обращае-
мости в медицинские учреждения пациентов с легким течением заболевания 
и ошибочной постановкой диагноза ОРВИ [8]. Однако, несмотря на много-
численные исследования, в которых делается вывод о том, что даже в  острый 
период заболевания COVID-19 у большинства больных не  было зафиксиро-
вано обострения БА, нельзя исключать развитие постковидного синдрома у 
детей с БА и сопутствующим АР. В связи с этим, даже в случае легкого тече-
ния COVID-19 данные пациенты нуждаются в наблюдении и коррекции по-
лучаемого лечения [9]. Поэтому целью работы явилось изучение аллерго-
иммунологических показателей у детей с БА в сочетании с АР после перене-
сенной инфекции COVID-19. 

Материалы и методы 
В исследование были включены 52 ребенка в возрасте от 6 до 11 лет  

с диагнозом БА в сочетании с АР после перенесенной инфекции COVID-19 
(средний возраст составил 8 ± 2 года). Контрольную группу составили  
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30 здоровых детей, не имеющих в анамнезе аллергических заболеваний  
в возрасте от 6 до 10 лет (средний возраст составил 8 ± 2 года). В качестве 
материала исследования использовали цельную венозную кровь и сыворотку 
крови. Исследование иммунологических показателей проводилось в научно-
образовательном центре (НОЦ) ПИУВ – филиала ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России. Изучение клеточного иммунитета проводилось по показа-
телям субпопуляций Т-лимфоцитов (CD3+CD4+, CD3+CD8+) методом про-
точной цитофлюориметрии с использованием моноклональных антител фир-
мы ООО «Сорбент» (Россия) на приборе BD Facs Calibur (США). Определе-
ние концентрации IFN-γ проводилось с супернатанте стимулированных кле-
ток цельной крови методом иммуноферментного анализа (ИФА) тест-
системой «IFNγ-ИФА-Бест» (АО «Вектор-БЕСТ», Россия). Реакция бласт-
трансформации лимфоцитов проводилась с использованием митогена фито-
гемагглютинином (ФГА). Уровни IgA, IgG, IgM в сыворотке крови определя-
лись методом радиальной иммунодиффузии по Манчини. Исследование об-
щего IgЕ в сыворотке крови проводилось методом ИФА при помощи тест-
системы «IgЕ-общий» (ЗАО «Алкор Био», Россия). Уровень специфических  
IgE-антител к бытовым, грибковым и пыльцевым аллергенам в сыворотке 
крови определяли методом ИФА с помощью наборов ООО НПО  «Иммуно-
текс» (Ставрополь, Россия). IL-4 в сыворотке крови изучали методом ИФА  
с использованием тест-систем ООО «ЦИТОКИН» (Санкт-Петербург). Стати-
стическую обработку полученных результатов проводили при помощи про-
граммы STATISTICA 12.0 (США). Полученные результаты были представле-
ны в виде медианы (Ме) и интерквантильного размаха 25 и 75 перцентилей 
(Q 0.25 и Q 0.75). Полученные показатели не имели нормального распределе-
ния (применяли критерий Шапиро – Уилка), сравнительный анализ групп 
оценивали по критерию Манна – Уитни. Достоверно значимыми считали раз-
личия при р < 0,05.  

Результаты и обсуждение 
При анализе клинико-иммунологических показателей у детей с БА  

в сочетании с АР после перенесенной коронавирусной инфекции было выяв-
лено достоверное снижение показателей абсолютного и относительного ко-
личества нейтрофилов в исследуемой группе по сравнению с группой здоро-
вых лиц (табл. 1). В научных работах других авторов отмечено, что более вы-
сокий уровень нейтрофилов у больных с COVID-19 коррелировал с тяжестью 
заболевания. Отмечено, что нейтрофильные гранулоциты  способны активи-
ровать иммунные реакции при COVID-19 за счет влияния на Т-лимфоциты и 
клетки моноцитарного ряда [10]. По клиническим симптомам инфекция 
COVID-19 у обследуемых детей имела легкое течение, что соответствовало и 
лабораторным показателям. Также было выявлено, что уровень абсолютного 
количества лейкоцитов и лимфоцитов и относительного количества лимфо-
цитов у детей с БА достоверно не различался со здоровыми донорами. Вслед-
ствие этого не наблюдалось истощения лимфоцитов, что говорит о меньшей 
иммунной дисфункции у детей, перенесших инфекцию SARS-CoV-2 по срав-
нению со взрослыми. Анализ показателей клеточного иммунитета у детей  
с БА в сочетании с АР показал достоверно значимое снижение уровня 
СD3+CD8+ популяции лимфоцитов по сравнению с контрольной группой. 
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Показано, что CD8+ популяция лимфоцитов обладает высокой цитотоксиче-
ской активностью, что имеет большое значение при инфекционных заболева-
ниях и воспалительных процессах.  

 
Таблица 1 

Характеристика показателей иммунитета у детей с бронхиальной  
астмой и аллергическим ринитом после перенесенной инфекции COVID-19 

Показатель 
Группа детей  

с БА и АР  
(n = 52) 

Группа  
здоровых детей  

(n = 30) 

Уровень  
достоверности  

(р) 
Лейкоциты (109) 6,1 [5,0–7,4] 7,65 [6,35–9,0]  
Лимфоциты (109) 2,68 [2,4–3,4] 2,4 [2,0–2,7]  
Лимфоциты (%) 47,1 [36,8–51,7] 40,0 [36,0–43,0]  
Нейтрофилы (109) 2,3 [1,8–3,0]* 4,5 [1,5–8,0] 0,00026 
Нейтрофилы (%) 38,1 [32,0–45,9]* 50,0 [35,0–61,0] 0,00012 
IgA (г/л) 1,05 [0,85–2,0]* 2,0 [1,42–2,27] 0,0002 
IgM (г/л) 1,1 [1,0–1,4] 1,7 [0,75–2,1]  
IgG (г/л) 12,0 [9,0–14,0] 12,0 [5,8–17,8]  
IgE (МЕ/мл) 210,3 [46,0–568,7]* 11,0 [6,5–20,0] 0,000007 
РБТЛ (%) 49,5 [42,5–56,0]* 68,0 [60,0–80,5] 0,00006 
СD3+CD4+ (%) 41,5 [40,0–43,0] 38,0 [34,0–41,0]  
CD3CD8+ (%) 18,5 [17,0–22,0]* 30,0 [27,0–35,0] 0,000003 
ИРИ 2,3 [2,1–2,47] 2,0 [1,5–2,5]  
IFN-γ спонтанный (пг/мл) 7,25 [2,0–21,0]* 1,95 [0–14,0] 0,0033 
IFN-γ индуцированный 
(пг/мл) 

709,02  
[365,0–1104,0]* 

901,0  
[865,0–994,0] 0,042 

IL-4 (пг/мл) 2,1 [1,2–5,1] 0,1 [0–2,1] 0,04 

Примечание. р – статистически значимые различия группы больных детей  
с БА и контрольной группы (р ˂ 0,05). 

 
По данным научной литературы, у большинства пациентов с коронави-

русной инфекцией отмечается снижение количества клеток всех субпопуля-
ций лимфоцитов, в особенности Т-хелперов и Т-супрессоров [11, 12]. Так, 
проведенное исследование Cao Q. и соавторов показало снижение уровней 
CD4+ и СД8+ популяций Т-лимфоцитов у больных с COVID-19. Кроме того, 
авторы предполагают, что SARS-CoV-2 может снижать уровень лимфоцитов, 
что приводит к размножению вируса и распространению на ранней стадии 
болезни [13]. При изучении функционального состояния лимфоцитов по ре-
акции бластной трансформации с ФГА, было выявлено, что в группе больных 
данный показатель был достоверно более низким по сравнению с контроль-
ной группой. В научной литературе описано, что тяжесть течения COVID-19 
имела корреляционную связь со снижением количества и функциональной 
активностью лимфоцитов [14]. Изучение одного из показателя интерфероно-
вого статуса, а именно IFN-γ, показало, что у детей с БА в сочетание с АР 
наблюдался достоверно повышенный уровень в спонтанной продукции им-
мунокомпетентных клеток, но сниженный уровень в индуцированной про-
дукции. Полученные результаты согласуются с данными научной литературы 
[15]. Известно, что в ответ на внедрение вируса в организм активируются 
процессы синтеза провоспалительных цитокинов и хемокинов, что ведет 
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также к высвобождению большого количества других медиаторов и развитию 
воспалительного процесса [16]. При этом показано, что IFN-γ играет ключе-
вую роль в иммунитете против вирусных инфекций.  

Исследование гуморальных факторов иммунитета показало достоверно 
более низкий уровень IgA в основной группе больных по сравнению с груп-
пой контроля. Полученный результат свидетельствовал о нарушениях си-
стемного иммунитета и согласуется с данными других авторов. Так, в работе 
О. В. Матющенко выявлено, что у трети детей с БА наблюдался низкий уро-
вень общего IgA [17]. Аналогичные данные получены в работе Е. С. Мини-
ной и В. И. Новиковой, о том, что у детей с атопической бронхиальной аст-
мой выявлено достоверное снижение уровня IgA и повышение концентрации 
IgE в крови [18]. При изучении уровней IgM и IgG в основной группе боль-
ных не было выявлено достоверно значимых различий по сравнению с кон-
трольной группой.  

У пациентов с БА в сочетании с АР был выявлен статистически значи-
мый повышенный уровень общего IgЕ в сыворотке крови по сравнению  
с группой здоровых детей. Показано, что аллергическая астма связана с им-
муноглобулином Е, который играет ключевую роль в аллергических реакци-
ях, однако иногда данный показатель может быть повышен по другим причи-
нам, таким как хронические инфекции или воспалительные заболевания [19]. 
Повышение данного показателя у детей с БА в сочетание с АР может указы-
вать на наличие аллергокомпонента в патогенезе данной патологии. Так, про-
веденное исследование специфических IgE-антител показало, что у 32 детей 
(61,5 %) с БА в сочетании с АР имелась поливалентная сенсибилизация  
(бытовая, пыльцевая, грибковая). У 11 детей (21,2 %) наблюдалась бытовая 
сенсибилизация. При этом в 63,6 % выявлена сенсибилизация к клещам до-
машней пыли (Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae).  
У 5 детей с данной патологией (9,6 %) наблюдалась пыльцевая сенсибилиза-
ция. В 80 % случаев выявлена сенсибилизация к пыльце березы. У 4 детей 
(7,7 %) выявлена грибковая сенсибилизация к аллергенам плесневых грибов 
Fusarium, Cladosporium, Alternaria. Доказано, что в патогенезе БА ключевая 
роль отводится IgE – опосредуемым реакциям, так как при контакте организ-
ма с аллергеном запускается каскад реакций с высвобождением ряда медиа-
торов, которые обусловливают клинические симптомы заболевания. Кроме 
того, происходит связывание высокоаффинного рецептора на поверхности 
базофилов и тучных клеток с IgE-антителами и повторный контакт с аллерге-
ном приводит к обострению БА [20]. 

Исследование IL-4 в сыворотке крови показало достоверное повыше-
ние данного показателя у детей с БА в сочетании с АР по сравнению с груп-
пой здоровых детей. Известно, что IL-4 является одним из основных цитоки-
нов, который участвует в реализации аллергического воспаления при БА у 
детей [21].  

Заключение 
Анализ аллерго-иммунологических показателей у детей с бронхиаль-

ной астмой и аллергическим ринитом после вирусной инфекции, вызванной 
SARS-CoV-2, показал дисбаланс в клеточном и гуморальном иммунитете, ко-
торый характеризовался снижением субпопуляции Т-киллеров, функцио-
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нального состояния лимфоцитов, уровня нейтрофилов, IgA в сыворотке кро-
ви и индуцированной продукции IFN-γ и  повышением общего IgЕ в сыво-
ротке крови, специфических IgE-антител к бытовым, пыльцевым и грибко-
вым аллергенам, уровня IL-4 и спонтанной продукции IFN-γ. Назначение 
адекватной иммунотерапии по показателям аллерго-иммунологического об-
следования будет способствовать повышению эффективности терапии и 
снижению случаев обострения бронхиальной астмы и аллергического ринита 
у детей после перенесенной инфекции COVID-19. 
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