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Резюме. Исследовали уровни альфа-2-макроглобулина (МГ), иммунокомплексов МГ-IgG, содержа-
ние IL-6, IL-8, IL-10, TNFα, концентрации лактоферрина (ЛФ) и альфа-1-антитрипсина (АТ) в крови 
детей с хроническим аденоидитом (ХА), гипертрофией глоточной миндалины (ГГМ) и у здоровых. Вы-
явлено, что уровни МГ, МГ-IgG, АТ, IL-10 при ХА и ГГМ достоверно увеличены, по сравнению со здо-
ровыми детьми. Кроме того, при ХА был достоверно повышен уровень ЛФ и пониженное содержание 
IL-6 и IL-8. Полученные данные свидетельствуют о том, что в целом изменения изученных  показателей 
при ХА и ГГМ аналогичны. Однако, при ХА более выражена задержка в циркуляции молекул МГ, транс-
портирующего цитокины к клеткам, на фоне определенного недостатка IL-6 и IL-8 и явного избытка 
IL-10 и ЛФ, что и приводит к хронизации процесса. При ГГМ задержка молекул МГ в циркуляции менее 
выражена, недостатка IL-6 и IL-8 не наблюдается, уровень ЛФ достоверно не повышается, но достаточ-
но большое количество поврежденных молекул МГ в комплексе с IgG, задержка АТ и избыток IL-10, 
вероятно, приводят к определенным обменным нарушениям и компенсаторному разрастанию тканей.
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Some pathogenetic aSpectS of hyperthrophy and inflammation of pharyngeal 

tonSilS in children
abstract. We have measured total levels of alpha-2-macroglobulin (α2-MG), its immune complexes with 

IgG (α2-MG-IgG), along with IL-6, IL-8, IL-10, TNFα, lactoferrin (LF) and alpha-1-antitrypsin (AT) 
contents in blood sera of children with verified chronic adenoiditis (ChA), pharyngeal tonsil hypertrophy 
(PhTH), and in sera of healthy children. It was shown, that α2-MG, α2-MG-IgG, AT, IL-10 serum 
concentrations in ChA and PhTH were significantly increased in comparison with appropriate values in 
healthy children. Moreover, we have detected significant increase in LF, and slight decrease of IL-6 and 
IL-8 contents in sera of ChA patients. All general trends of detected changes were similar for both diseases, 
but some changes proved to be differently expressed. In ChA, however, we found higher levels of circulating 

α2-MG molecules in circulation, some deficiency 
in IL-6 and IL-8, and significant abundance of IL-
10 and LF at the beginning of ChA, thus resulting 
into a chronic disorder. In PhTH patients, there was 
no such remarkable abundance of α2-MG and LF 
in circulation, and no deficiency in IL-6 and IL-8, 
but higher levels of damaged α2-MG molecules 
complexing with IgG, total α2-MG, AT and IL-10 
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Введение
Хронические аденоидиты и гипертрофия 

глоточных миндалин относятся к наиболее рас-
пространенной патологии дошкольного и ран-
него школьного возраста и представляют собой 
одну из важнейших проблем оториноларинго-
логии и педиатрии. По данным профилактиче-
ских осмотров детей г. Новокузнецка хрониче-
ские аденоидиты выявляются у 18,0±0,9% детей 
в возрасте до 3 лет и у 9,2±0,5% с 3 до 7 лет. Ги-
пертрофии небных и носоглоточных миндалин 
диагностированы в данных возрастных груп-
пах соответственно у 17,4±0,46% и 12,9±0,39% 
осмотренных [6]. Воспаление глоточной минда-
лины является многофакторным иммунопато-
логическим процессом, пусковым механизмом 
которого является вирусная инфекция (часто 
с активацией персистирующих бактериальных 
агентов) развивающимся на фоне вторичного 
иммунодефицитного состояния и хроническо-
го воспалительного процесса [2]. Этиопатоге-
нетические аспекты гипертрофии глоточной 
миндалины до конца не изучены, общепри-
знанными факторами, способствующими раз-
витию данной патологии, являются частые 
респираторные инфекции и наследственная 
предрасположенность [1]. При этом, до сих пор, 
не проводилось комплексного сравнительно-
го исследования, позволяющего на системном 
уровне изучить не только отдельные маркеры 
воспаления или некоторые про- и противо-
воспалительные цитокины, а всю цепочку: ре-
гуляторные цитокины – транспортирующие 
их белки – воспалительные реактанты, синтез 
которых регулируется цитокинами при хрони-
ческих аденоидитах и гипертрофии глоточной 
миндалины. 

Таким образом, целью нашей работы было 
изучить уровни сывороточных цитокинов (про-
воспалительных – IL-8 и TNFα, противовос-
палительного – IL-10, иммунорегуляторного – 
IL-6), а также содержание транспортирующего 
их к клеткам альфа-2-макроглобулина (МГ), 
его иммунных комплексов (МГ-IgG) и неко-
торых других маркеров воспаления (альфа-1-
антитрипсина и лактоферрина) в норме, при 
хроническом аденоидите и гипертрофии гло-
точной миндалины у детей. 

Материалы и методы
Для достижения поставленной цели было 

обследовано 75 детей, поступивших на лечение 
в ЛОР-отделение МЛПУ «Зональный перина-
тальный центр». Все дети распределены на три 
группы. Критериями включения в первую груп-
пу (n = 23) являлось наличие верифицирован-
ного специалистами диагноза хронического 
аденоидита, во вторую (n = 32) – гипертро-
фии носоглоточной миндалины 2-3 степени. 
Контрольная группа (n = 20) сформирована 
из здоровых детей, поступивших в «Зональный 
перинатальный центр» на плановые операции 
(грыжесечение, септопластика и т.п.). Крите-
риями исключения были: наличие воспалитель-
ных процессов в других ЛОР-органах, возраст 
младше 3 и старше 12 лет. Родители всех детей 
давали письменное информированное согласие 
на исследование. 

В сыворотке крови определяли концентра-
ции IL-6, IL-8, IL-10, TNFα, и лактоферрина 
(ЛФ) методом твердофазного иммунофермент-
ного анализа с использованием наборов ЗАО 
«Вектор-Бест» (Новосибирск). Для установле-
ния концентраций альфа-2-макроглобулина 
(МГ) и альфа-1-антитрипсина (АТ) использова-
ли метод ракетного иммуноэлектрофореза [3].
Уровни комплексов МГ-IgG оценивали мето-
дом твердофазного иммуноферментного анали-
за с авторскими модификациями [5], образцы 
сыворотки разводились в 40 раз. Для расчета 
концентраций применяли программу Microplate 
Manager (Bio-Rad, США). Статистический ана-
лиз полученных данных проводился с исполь-
зованием пакета биостатистики INSTAT 2.0.

Результаты и обсуждение
Нами выявлено, что уровни МГ и АТ, являю-

щихся ингибиторами протеиназ и маркерами 
воспаления (причем АТ – классическим по-
зитивным, а МГ и позитивным и негативным, 
в зависимости от особенностей течения про-
цесса) у здоровых детей достаточно высоки, 
по сравнению с взрослыми, что согласуется 
с литературными данными [11]. Концентрации 
МГ и АТ, превышающие допустимые пределы 
для данной возрастной группы обнаруживались 
в 15% и 10% случаев. Концентрации иммуно-

excess may provoke distinct metabolic changes and compensatory proliferation of tissues in this disorder. 
(Med. Immunol., vol. 12, N 4-5, pp 441-446)

Keywords: adenoiditis, pharyngeal tonsil, inflammation, cytokines, acute phase proteins.
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комплексов МГ-IgG и уровни ЛФ были сопо-
ставимы с нормами, установленными для взрос-
лых доноров, превышающие данные пределы 
значения выявлялись не более чем у 15% обсле-
дованных. Содержание сывороточных цитоки-
нов у здоровых детей также не демонстрировало 
значительных отличий от норм, установленных 
для взрослых, повышенные уровни IL-8 выяв-
лены у 15% практически здоровых детей, IL-6 – 
у 10%, содержание TNFα и IL-10 не превышало 
нормативные показатели ни у одного обследо-
ванного ребенка.

При хронических аденоидитах (табл. 1) об-
щие концентрации МГ и АТ достоверно по-
вышались по сравнению с уровнями, харак-
терными для здоровых (р = 0,008 и р = 0,049), 
превышение нормативных показателей вы-
явлено у 57% и 43% детей соответственно. 
Кроме того, увеличивалось содержание им-
мунных комплексов МГ-IgG (р = 0,004) и уро-
вень быстрореагирующего острофазового ЛФ 
(р = 0,048), концентрации выше допустимых 
для здоровых обнаруживались у 43% детей, 
при изучении обоих показателей. Изменения 
содержания цитокинов были не столь одно-
значными: статистически значимо повышалось 
лишь содержание IL-10 (р = 0,043), (повышено 
у 22% обследованных). В то же время, при ана-
лизе индивидуальных показателей выяснилось, 

что содержание TNFα превышает предельно 
допустимые для здоровых уровни у 30% детей, 
IL-8 – у 13%, концентрации IL-6 – у 9% обсле-
дованных. 

При гипертрофии глоточной миндалины 
уровни МГ были несколько ниже, а АТ – выше, 
чем при хронических аденоидитах, повышен-
ное содержание обнаруживалось у 29% и 48% 
детей соответственно. Однако достоверных 
различий между данными группами больных 
не выявлено. При этом среднее содержание 
МГ и АТ достоверно превышало уровни, ха-
рактерные для здоровых (р = 0,033 и р = 0,042). 
Средняя концентрация комплекса МГ-IgG так-
же была повышенной (р≤0,001), но данное по-
вышение выявлялось только у 20% детей. На-
против, уровень ЛФ достоверно не отличался 
от показателей, характерных для группы здоро-
вых, и был выше нормативных значений только 
у 20% детей. Наконец изменение концентраций 
цитокинов в крови было сопоставимым с та-
ковым при хроническом аденоидите: повы-
шенные концентрации IL-10 выявлены у 16% 
детей, TNFα – у 26%, IL-8 – у 16%, а уровни 
IL-6 не превышали пределов нормы ни у одного 
ребенка. Однако и в этом случае высокая инди-
видуальная вариабельность показателей позво-
лила выявить статистически достоверные отли-

Таблица 1. Содержание циТокинов и реакТанТов оСТрой фазы воСпаления при хроничеСких 
аденоидиТах и гиперТрофии глоТочной миндалины

Показатель (единица измерения) Контрольная 
группа

Хронический 
аденоидит

Аденоидные 
вегетации

Альфа-2-макроглобулин (г/л) 3,95±0,32 5,02±0,21* 4,63±0,14*

Комплексы МГ-IgG
(мкг/мл) 0,87±0,08 1,41±0,15* 1,56±0,12*

Альфа-1-анти-трипсин 
(г/л) 4,8±0,39 5,67±0,21* 5,81±0,29*

Лактоферрин
(мкг/мл) 1,00±0,09 1,31±0,12* 1,02±0,07

IL-6
(пкг/мл) 3,23±0,54 2,81±2,04 3,23±0,54

IL-8
(пкг/мл) 7,01±0,9 5,52±1,06 7,08±1,22

IL-10
(пкг/мл) 9,76±2,34 18,2±3,17* 21,71±2,68*

Фактор некроза опухолей-альфа
(пкг/мл) 2,48±1,21 3,01±0,86 5,07±1,28

примечание. * – достоверные (Р≤0,05) отличия от показателей контрольной группы.
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чия средней концентрации от здоровых только 
в случае IL-10 (р = 0,003).

Однотипность выявленных нами изменений 
изученных показателей при хроническом аде-
ноидите и гипертрофии глоточной миндалины 
позволяют предположить определенную сход-
ность происходящих изменений, влияющих 
на уровни циркулирующих в крови белков. 

Известно, что транспорт и презентация 
биологически активных пептидов (цитоки-
нов и пр.), осуществляются преимущественно 
белками семейства макроглобулинов, в пер-
вую очередь МГ [4]. Нами показано, что при 
изученных заболеваниях избыток данного бел-
ка существенно возрастает. Однако, достовер-
ное повышение уровней АТ, составляющего 
вместе с МГ свыше 90% резерва ингибиторов 
протеиназ в жидких средах организма, по-
зволяет усомниться в том, что накопление МГ 
связанно именно с усилением его регуляторно-
транспортных функций при патологии лим-
фоглоточного кольца. Ранее установлено, что 
в норме для АТ характерно необратимое инги-
бирование активности ферментов и медленное 
выведение образованных комплексов из цирку-
ляции, в то время как МГ, при реакции с проте-
олитическими ферментами, выбрасываемыми 
при воспалении, фиксирует их с сохранением 
исходных свойств и быстро (период полувыве-
дения 2-3 минуты) выводится из циркуляции 
[4, 11]. Кроме того, биосинтез МГ активируется 
IL-6, а АТ (как и ЛФ) – провоспалительными 
цитокинами, в том числе TNFα, находящимся 
в оппозитных отношениях с IL-6 [4], что и по-
зволяет отнести МГ к негативным, а АТ – к по-
зитивным реактантам воспалительной реакции. 
Мы же наблюдали одновременное повышение 
уровней данных белков, что позволяет пред-
положить не интенсификацию их синтеза, а 
скорее, нарушения в процессе их поглощения 
клетками. Подобное предположение подтверж-
дается и накоплением в крови ЛФ, инициато-
ром биосинтеза которого является провоспа-
лительный хемоаттрактант IL-8, учитывая, что 
уровень самого ЛФ, утилизируемого через те 
же рецепторы, что и МГ [12] повышается, а со-
держание IL-8 достоверно не изменяется. Еще 
одной причиной задержки молекул МГ, в том 
числе и в виде комплексов с цитокинами, в кро-
ви, является их необратимое окисление при 
развитии воспаления, реакции кислородного 
взрыва и выброса гипохлоридов и синглентно-
го кислорода в циркуляцию [13]. Известно, что 
подобные реакции сопровождаются увеличени-

ем сывороточных уровней «кислого» ЛФ и им-
мунокомплексов МГ-IgG, состоящих из по-
врежденных молекул и аутоантител к ним [5], 
что и выявлено нами в процессе исследования. 
Подобные окисленные молекулы имеют низкое 
сродство к ЛРП рецептору – основному рецепто-
ру эндоцитоза для вышеперечисленных белков 
[13], кроме того, повреждающему воздействию 
окисления подвержен и сам ЛРП-рецептор [10]. 
О повреждении ЛРП-рецептора при данных за-
болеваниях свидетельствует увеличение уровня 
IL-10, часто сопровождающее его необрати-
мое окисление [9]. В свою очередь, нарушения 
в доставке транспортируемых МГ цитокинов 
к клеткам, за счет подобных повреждений и за-
держки в циркуляции, объясняют и выявлен-
ный нами разброс индивидуальных показателей 
при изучении содержания цитокинов (за счет 
неадекватности либо отсутствия активации их 
синтеза, регулируемого другими цитокинами), 
и разнообразие клинических проявлений забо-
леваний, обусловленное нарушением своевре-
менной передачи сигналов к клеткам. Помимо 
повреждения такого транспортера цитокинов 
как МГ, нельзя исключать и наличие врожден-
ных дефектов их синтеза. Известно, что у лю-
дей и животных, подверженных частым бакте-
риальным инфекциям, наблюдаются дефицит 
специфических нейтрофильных гранул и нару-
шения в экспрессии ряда генов (IL-6, IL-8 и его 
рецептора, пр.) подобными функционально-
дефектными нейтрофилами [8]. В этой связи, 
обращает на себя внимание недостоверная, но 
заметная тенденция к снижению уровней IL-6 
и IL-8, выявленная нами именно при хрониче-
ских аденоидитах по сравнению со здоровыми 
детьми. Повышение уровней противовоспали-
тельного IL-10, который не только стимулирует 
гуморальное звено иммунитета, но и снижает 
активность макрофагов [7], также вносит зна-
чительный вклад в развитие изученных заболе-
ваний. Необходимо отметить, что определенное 
влияние на течение хронического аденоидита 
оказывает локальный синтез таких высокомо-
лекулярных, и не способных, зачастую, преодо-
левать межтканевые барьеры белков, как МГ и, 
в меньшей степени, АТ и ЛФ. Известно, что ЛФ 
и АТ могут активно синтезироваться клетками 
слизистых оболочек и являются первым барье-
ром на пути инфекции [12].

Обращает на себя внимание, что, несмотря 
на общую направленность изменений уровней 
изученных показателей, их выраженность при 
гипертрофии глоточной миндалины и хрони-
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ческом аденоидите несколько различается. Так, 
при гипертрофии, в большей степени, выраже-
но повышение АТ и TNFα, в меньшей – МГ, 
по сравнению с хроническим аденоидитом, нет 
достоверного повышения концентраций ЛФ 
по сравнению с нормой. Только при хрониче-
ских аденоидитах отмечаются более низкие 
уровни IL-6 и IL-8, косвенно свидетельствую-
щие о врожденном нарушении функциониро-
вания нейтрофилов и, как следствие, об из-
начально большем риске присоединения 
бактериальной инфекции у данной группы де-
тей. Все это свидетельствует о ряде различий 
в патогенетических механизмах, приводящих, 
в более благоприятном случае только к разрас-
танию тканей, а при выраженных нарушениях – 
к развитию хронического воспаления в лимфо-
идной ткани. 

Заключение
Таким образом, и при хронических аде-

ноидитах и при гипертрофии глоточной мин-
далины начинает развиваться ряд процессов, 
со-провождающих воспаление: повышаются 
концентрации ряда белков, включая МГ, АТ, 
IL-10, происходит необратимое повреждение 
части молекул регуляторно-транспортного МГ 
и задержка комплексов МГ с IgG и другими 
белками в циркуляции. Однако, при формиро-
вании гипертрофии глоточных миндалин про-
исходящие в организме изменения не приводят 
к серьезному срыву метаболических процессов 
(уровень TNFα имеет определенную тенденцию 
к росту, в циркуляции достаточно IL-6 и IL-8,  
синтез острофазового ЛФ не активируется), 
провоцируя лишь компенсаторное разрастание 
тканей без развития классической воспалитель-
ной реакции, в то время как при аденоидитах 
патогенная инвазия на фоне определенного не-
достатка IL-6 и IL-8 провоцирует неадекватное 
развитие воспаления (повышение ЛФ, без из-
менений уровней контролирующего его синтез 
IL-8, одновременное увеличение содержания 
МГ и АТ) усугубляет дисбаланс концентраций 
цитокинов и способствует хронизации процес-
са.
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