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Болезни органов дыхания у детей являются одной 
из важных проблем педиатрии и детской пуль-

монологии [1–5]. Несмотря на достигнутые успехи 
в диагностике и лечении, эти заболевания до настоя-
щего времени занимают одно из первых мест в струк-

туре заболеваемости детей и подростков. Исследова-
ния последних лет позволили получить данные о том, 
что бронхолегочные за болевания часто развиваются 
на фоне нарушения нормального функционирования 
иммунной системы или в случае первичных и вторич-
ных иммунодефицитных состояний. Следовательно, 
немаловажное значение в терапевтической тактике 
обструктивного бронхита имеет иммунотерапия [6].

Цель  исследования: определить характер имму-
нологических нарушений у детей с обструктивным 
бронхитом, оценить эффективность иммунокорриги-
рующей терапии.

Характеристика детей и методы исследования

Для реализации поставленной цели обследова-
ны 27 детей в возрасте 6 до 15 лет с обструктивным 
бронхитом, находившихся на стационарном лечении 

© Коллектив авторов, 2018
Адрес для корреспонденции: Касохов Тимофей Борисович – д.м.н., проф., зав. 

кафедрой детских болезней №3 Северо-Осетинской государственной меди-

цинской академии, зав. отделом лаборатории детской патологии Института 

биомедицинских исследований Владикавказского научного центра РАН

Цораева Зарина Агубечировна – к.м.н., доцент кафедры детских болезней 

№3 Северо-Осетинской ГМА

Бекузарова Ольга Тотразовна – д.м.н., профессор, проректор ДПО Севе-

ро-Осетинской ГМА

Туриева Светлана Владиславовна – к.м.н., асс. кафедры детских болезней 

№3 Северо-Осетинской ГМА

Мазур Артем Игоревич – аспирант кафедры болезней №3 Северо-Осе-

тинской ГМА

362000 РСО–Алания, Владикавказ, ул. Пушкинская, д. 40 

Влияние иммуностимулятора Исмиген на иммунологические показатели детей 
с обструктивным бронхитом

Т.Б. Касохов, З.А. Цораева, О.Т. Бекузарова, С.В. Туриева, А.И. Мазур
1ФГБОУ ВО Северо-Осетинская государственная медицинская академия, Владикавказ; 
2Институт биомедицинских исследований Владикавказского научного центра РАН, Владикавказ, Россия

Effect of immune stimulator Ismigen on immunological indicators of children with 
obstructive bronchitis

T.B. Kasokhov, Z.A. Tsoraeva, O.T. Bekuzarova, S.V. Turieva, A.I. Mazur
1North-Ossetian State Medical Academy, Vladikavkaz;  
2Institute of Biomedical Research of Vladikavkaz Scientific Center of the Russian Academy of Sciences, Vladikavkaz, Russia

Одно из ведущих мест среди заболеваний детей раннего возраста занимает патология респираторного тракта. Причины об-
структивного бронхита у детей весьма разнообразны, в том числе могут быть связаны с нарушением нормального функцио-
нирования иммунной системы или с иммунодефицитным состоянием. Цель исследования: определить характер иммуноло-
гических нарушений у детей с обструктивным бронхитом, оценить эффективность иммунокорригирующей терапии. У детей 
двух групп с обструктивным бронхитом проведено сравнительное исследование с определением уровня цитокинов и иммуно-
глобулинов сыворотки крови на фоне стандартной терапии (1-я группа) и на фоне включения в терапию иммуностимулятора 
исмигена, представляющего собой поливалентный антигенный комплекс лизатов бактерий (2-я группа). Показана эффек-
тивность проведенной иммуностимулирующей терапии в отношении состояния иммунной системы у детей в комплексном 
лечении обструктивного бронхита. Практическое значение работы состоит в оптимизации диагностики и иммунокоррекции 
при обструктивном бронхите у детей, сопровождающемся нарушением иммунореактивности организма.
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One of the leading positions among the infant diseases belongs to the pathology of the respiratory tract. The causes of the obstructive 
bronchitis in children are very diverse including those, which can be associated with the disorder of the normal immune system func-
tioning or immunodeficiency state. The purpose of the study is to determine the nature of the immune disorders in the children with 
the obstructive bronchitis, to assess the efficiency of the immunocorrecting therapy. For 2 groups of the children with the obstruc-
tive bronchitis, the comparative study with determination of the cytokine and immunoglobulin levels in the blood serum against the 
background of standard therapy (1st group) and against the background with immune stimulator ismigen included into the therapy was 
carried out; the ismigen is a multivalent antigenic complex of the bacterial lysates. The efficiency of the immune-enhancing therapy 
carried out towards the immune system condition of children during the comprehensive treatment of the obstructive bronchitis was 
shown. The practical importance of the work is to optimize diagnosis and immunocorrection in obstructive bronchitis in children, ac-
companied by the disorder of the body’s immunoreactivity.

Key words: children, obstructive bronchitis, immunotherapy, bacterial lysates, cytokines, immunoglobulins.
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в пульмонологическом отделении Республиканской 
детской клинической больницы г. Владикавказа. Дети 
были разделены на две группы: 1-я группа – 13 детей, 
получавших терапию по общепринятой схеме; 2-я 
группа – 14 детей, получавших в комплексной тера-
пии препарат Исмиген – комбинированный иммуно-
стимулирующий препарат бактериального происхо-
ждения для сублингвального (подъязычного) приема. 
Группу сравнения составили 10 здоровых детей.

Исмиген представляет собой поливалентный 
антигенный комплекс, включающий лизаты бак-
терий – наиболее часто встречающихся возбудите-
лей респираторных инфекций. Лизаты, входящие 
в состав Исмигена, получены путем механического 
воздействия. Исмиген, как и другие иммуности-
муляторы бактериального происхождения второго 
поколения, оказывает неспецифическое иммуно-
стимулирующее и специфическое вакцинирующее 
действие, влияет на различные звенья иммунитета, 
стимулирует как местный клеточный и гуморальный 
иммунный ответ, так и системный иммунный ответ. 
Этот препарат активирует фагоцитоз, увеличивает 
содержание лизоцима в слюне, способствует росту 
количества иммунокомпетентных клеток, повыша-
ет функциональную и метаболическую активность 
макрофагов (в том числе альвеолярных) и поли-
морфно-ядерных лейкоцитов. Активирует процес-
сы перекисного окисления и экспрессию молекул 
адгезии на макрофагально-моноцитарных клет-
ках и гранулоцитах LEA-1, МАС-1, р-150, ICAT-1, 
что обеспечивает кооперацию с Т-лимфоцитами 
и антигенпрезентирующими клетками, и способ-
ствует уничтожению инфекционных агентов. Ис-
миген стимулирует секрецию макрофагально-мо-
ноцитарными клетками простагландинов ПГЕ

2
; 

активирует естественные киллеры; стимулирует 
высвобождение провоспалительных  цитокинов – 
интерлейкинов (ИЛ)-1, ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-8, интер-
ферона (ИФН)-ɣ, фактора некроза опухоли-альфа; 
угнетает синтез ИЛ-4, ИЛ-12; повышает концентра-
цию секреторного иммуноглобулина (Ig)А в слюне, 
сывороточных IgA, IgG, IgM; уменьшает концентра-
цию сывороточного IgE [7,8]. 

В результате лечения Исмигеном снижается ча-
стота, выраженность и длительность острых инфек-
ций респираторного тракта; наблюдается облегчение 
и значительное снижение проявления таких симпто-
мов, как лихорадка, кашель, одышка, уменьшается 
потребность в антибактериальной и противовоспали-
тельной терапии; у пациентов с хроническими забо-
леваниями респираторного тракта снижается число 
обострений [9]. Препарат выпускается в виде табле-
ток (7 мг),  принимается натощак. Таблетку необхо-
димо держать под языком до полного растворения, 
при этом ее не следует рассасывать или разжевывать. 

Для достижения необходимого эффекта Исми-
ген больные дети принимали в течение трех курсов  

по 10 дней с двумя перерывами по 20 дней. Иммуноло-
гическое обследование детей с обструктивным бронхи-
том проводилось дважды: при поступлении в стационар 
и после окончания лечения. Оценку иммунного ста- 
туса осуществляли путем CD-типирования лейкоцитов 
(иммунофенотипирование лейкоцитов с использова-
нием моноклональных антител). Уровнень цитокинов 
в сыворотке определяли методом иммунофермент-
ного анализа. Математическая обработка результатов 
исследования проводилась с помощью метода непа-
раметрической статистики – критерия Вилкоксона. 
Статистическую обработку данных осуществляли с ис-
пользованием программы «Statistica 6,0».

Результаты и обсуждение

В ходе работы определяли содержание CD-
лимфоцитов в сыворотке крови больных детей. 
Результаты исследования показали, что при по-
ступлении в стационар у детей раннего возраста, 
страдающих обструктивным бронхитом, отмечалось: 
достоверное снижение процентного содержания 
CD3+, CD4+, СD8+ лимфоцитов (табл. 1).

У всех обследованных больных при поступлении 
в стационар обнаружен дисбаланс цитокинов. Уро-
вень ИЛ-8, ИЛ-1р был достоверно повышен. Уровень 
ИФН-α в сыворотке крови достоверно снижен в ост-
ром периоде заболевания. Эти результаты свидетель-
ствуют об остроте воспалительного процесса в на-
чальном периоде обструктивного бронхита.

Результаты исследования иммуноглобулинов в пе-
риферической крови детей представлены в табл. 2. 
При исследовании концентрации основных классов 
иммуноглобулинов в остром периоде заболевания 
установлено достоверное снижение концентрации 
IgA, IgG в сыворотке крови и повышение уровня IgM.

После терапии с использованием иммуностимуля-
тора Исмиген уровень CD3+ лимфоцитов достоверно 
повышался (см. табл. 1). По сравнению с данными 
у детей, получивших терапию по общепринятой схе-
ме, с помощью указанного препарата удалось достичь 
лучших результатов: уровень СD3+ лимфоцитов 
на фоне комплексной терапии составил 50,8±1,5%, 
тогда как на фоне базисной терапии – 43,88±1,36% 
(р

3
<0,05). Если после лечения детей по общеприня-

той схеме отмечена лишь тенденция к нормализа-
ции процентного содержания CD4+ лимфоцитов, 
то у детей 2-й группы выявлено достоверное его по-
вышение (р

2
<0,005). Как видно из таблицы после 

окончания терапии абсолютные показатели CD4+ 
оставались достоверно сниженными в обеих группах, 
но более выраженный подъем наблюдался у детей, 
получивших Исмиген (р

3
<0,05), относительный уро-

вень супрессорных лимфоцитов на фоне базисной 
терапии не менялся. А показатели СD8+ лимфоци-
тов после использования в комплексной терапии Ис-
мигена соответствовали таковым у здоровых детей. 
При сопоставлении исследуемых показателей после 
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лечения у детей в 1-й и 2-й групп был отмечен досто-
верный рост угнетенных показателей процентного со-
держания СD3+ лимфоцитов, относительного и абсо-
лютного количества СD4+ лимфоцитов, процентного 
содержания СD8+ лимфоцитов.

После лечения в сыворотке крови детей, по-
лучавших Исмиген, отмечалась более выраженная 
тенденция к нормализации содержания провоспа-
лительного цитокина ИЛ-1, тогда как в 1-й группе  

уровень ИЛ-1р в сыворотке достоверно оставался 
выше нормы. Содержание провоспалительного цито-
кина ИЛ-8 в сыворотке у детей 2-й группы достовер-
но снижалось и приближалось к норме, тогда как у 
детей 1-й группы уровень ИЛ-8 достоверно оставался 
выше нормы. Анализ содержания ИФН-α в сыворот-
ке крови у детей обеих групп выявил тенденцию к ро-
сту этого показателя, наиболее выраженную у детей, 
получавших Исмиген.

Таблица 1. Динамика иммунологических показателей в периферической крови у детей с обструктивным бронхитом  
до и после лечения, М±δ
Table 1. Dynamics of immunological indicators in peripheral blood in children with obstructive bronchitis before and after 
treatment, М±δ

Показатель
Здоровые

дети, n=10

1-я группа, n=13 2-я группа, n=14

до лечения после лечения до лечения после лечения

CD3+, % 57,87+1,8
40,8+1,8
р1<0,05

43,88+1,36
р1<0,05,
р2<0,05

40,8+1,75
р1<0,05

-

50,8+1,5
р1<0,05, р2<0,05, 

р3<0,05

CD4+, % 31,1+1,37
26,33+2
р1<0,01

26,55+1,1
р1<0,05

-

25,1+1,96
р1<0,05

-

39,0+1,3
р1<0,05, р2<0,005, 

р3<0,05

CD8+, % 29,27+1,8
25,6+1,57
р1<0,01

25,18+1,62
р1<0,01

-

25,41+1,2
р1<0,01

28,08+1,3
р2<0,01, р3<0,01

ИЛ-8, пг/мл 4,36+0,78
20,48+3,0
р1<0,05

12,5+2,3
р1<0,05
р2<0,01

20,65+3,07
р1<0,05

-
5,4+1,36

р2<0,001, р3<0,01

ИФН-α, 10,25±1,27 6,0±1,09 6,88±1,2 6,15±1,07 7,58±1,1

пг/мл р1<0,05 р1<0,05 р1<0,05 р1<0,05,

_ р2 =0,05

- -

ИЛ-1р, 2,24±0,47 5,3±0,81 4,7±0
5
69 5,46±0,95 3,8±0,61

пг/мл р1<0,05 р1<0,05 р1<0,05 р1=0,05,

- р
2
=0,001,

- р3 =0,005

Примечание. Здесь и в табл. 2: р – достоверность различий, определенная с помощью критерия Вилкоксона; р
1
 – по отношению к груп-

пе здоровых детей; р
2
 – внутри группы больных (между данными первого и второго обследования); р

3
 – между показателями первых 

и повторных исследований разных групп

Таблица 2. Содержание иммуноглобулинов (в г/л) в периферической крови у детей раннего возраста с обструктивным брон-
хитом, М±δ
Table 2. The concentration of immunoglobulins in the peripheral blood in children of early age with obstructive bronchitis, М±δ

Показатель
Здоровые

дети, n=10

1-я группа, n=13 2-я группа, n=14

до лечения после лечения до лечения после лечения

IgA 
1,34±0,43 0,65±0,06

р
1
<0,01

0,69±0,05
р

1
<0,01

0,7±0,08
р

1
<0,05

-

1,33±0,45
р

2
<0,05,

р
3
<0,05

IgG 
9,87±0,81 8,09±0,78

р
1
<0,01

7,95±0,43
р

1
<0,01

-

8,13±0,68
р

2
<0,01

-

9,41±0,97
р

2
<0,01,

р
3
<0,05

IgM 
0,717±0,05 1,0±0,198

р
1
<0,01

0,99±0,43
р

1
<0,01

-

1,0±0,149
р

2
<0,05

-

0,77±0,09
р

2
<0,01,

р
3
<0,05
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После лечения в сыворотке крови у детей 1-й 
группы сохранялось достоверно повышенное со-
держание IgM, что свидетельствовало об остроте 
воспалительного процесса. В то время как во 2-й 
группе у детей, получавших Исмиген, уровень IgM 
достоверно снижался и не отличался от показате-
лей у практически здоровых детей. Содержание IgG 
в сыворотке крови у детей 2-й группы достоверно 
увеличивалось по сравнению с острым периодом 
и восстанавливалось до нормы. В то время как у 
детей 1-й группы после лечения этот показатель 
оставался таким же низким, как и при поступле-
нии в стационар, и достоверно отличался от нормы. 
При сопоставлении результатов повторных иссле-
дований в двух группах был выявлен достоверный 

рост содержания IgG в сыворотке у пациентов, по-
лучавших данный препарат. У этих детей снижен-
ный уровень IgA достиг нормальных значений, то-
гда как у детей 1-й группы после лечения показатель 
IgA в сыворотке достоверно оставался ниже нормы.  
Полученные данные свидетельствуют об эффектив-
ном влиянии иммуностимулятора Исмиген на гумо-
ральное звено иммунитета.

Таким образом, проведенные исследования по-
казали положительное влияние иммуностимулирую-
щей терапии на состояние иммунной системы у де-
тей с обструктивным бронхитом.

Включение Исмигена в схемы комплексной тера-
пии является перспективным клиническим решени-
ем для детей с данной патологией
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