
активности как при ХБ, так  и при Б ЭБ  со
провождались различной активностью нейтрофи- 
лов БАС в НСТ-тесте [7]. Это, видимо, с в я з а 
но с тем, что при БЭБ в нейтрофилах БАС 
угнетены основные метаболические процессы 
(цикл Кребса и гликолиз),  в ходе которых 
вырабатывается АТФ, являющийся,  согласно сов
ременным представлениям, важнейшим кофакто
ром «респираторного взрыва» [12].

В ы в о д ы

1. Нейтрофилы БАС при ХБ и БЭБ х а р а к 
теризуются снижением активности Л Д Г  на высо
те обострения воспаления.  Динамика показате
лей двигательной и поглотительной активности,  
а также уровня обмена Г-6-ФДГ в этих клетках 
при различной степени активности воспаления 
отсутствует.

2. Нейтрофилы БАС обладают функциональ
ными особенностями при различных воспалитель
ных заболеваниях.  При ХБ обострение воспале
ния сопровождается достоверным увеличением 
активности СД Г и Н А Д Ф Д Г  нейтрофилов БАС, 
при БЭБ динамика активности этих ферментов 
отсутствует.
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БРОНХОАЛЬВЕОЛЯРНЫЙ ЛАВАЖ В ДИАГНОСТИКЕ  
ПОРАЖЕНИЯ ЛЕГКИХ ПРИ СИСТЕМНОЙ СКЛЕРОДЕРМИИ
К аф едра внутренних болезней для субординаторов Новосибирского медицинского института

B R O N C H O -A L V E O L A R  L A V A G E  IN  D IA G N O S T IC S  O F  L U N G  IN J U R IE S  D U R IN G  S Y S T E M IC
S C L E R O D E R M A .

G. A. Dubanova, L. D. Sidorova, E. A. Movchan, M. F. Valentilc, М. B. Kudryavtzeva.

S u m m a r y

In  tw o g ro u p s  o f p a tien ts  su ffe rin g  fro m  system ic sc le ro d e rm a : 1st g ro u p  (11 p a tie n ts )  w ith o u t 
an d  2 n d  g ro u p  (7 p a tie n ts )  w ith  th e  signs of lu n g  d am ag e , d iagnostic  b ro n c h o -a lv e o la r  lavage 
(B A L ) w as p e rfo rm e d . C ell c o n te n t a n d  fu n c tio n a l ac tiv ity  o f a lv eo la r  m a cro fa g es  (A M ) fro m  
th e  B A L  flu id  w e re  s tu d ied  by m ean s o f sp o n ta n eo u s  an d  in d u c ed  N B T -tes t. A cc o rd in g  to  cy to g ram  
da ta , 54 ,5  %  o f p a tien ts  fro m  th e  1st g ro u p  w e re  su ffe rin g  fro m  « la ten t»  alveo litis o f n e u tro p h il  type. 
S p o n tan e o u s  N B T -te s t p a ra m e te rs  w itnessed  fo r  th e  a c tiv a te d  co n d itio n  o f AM  w ith  n o  s ig n ifican t 
d if fe re n c e  in th is  p a ra m e te r  b e tw e en  p a tien ts  w ith  d iag n o sed  alveo litis an d  those , h av in g  n o rm a l 
cy to g ram . H ig h e r  levels o f cytosis an d  n e u tro p h ilia  o f B A L  flu id  fro m  p a tien ts  o f th e  2 nd  g ro u p  
c o rre sp o n d e d  to  m o re  se v e re  cases of fib ro s in g  a lveo litis  (F A ) ac co m p an ie d  by X -ra y  ch an g es 
an d  d e c re a se  in p u lm o n a ry  fu n c tio n  p a ra m e te rs . T h e re  w as n o  d if fe re n c e  in co m m o n  te n d en c ie s  
o f N B T -te s t p a ra m e te rs  b e tw e en  th e  tw o  g ro u p s . M o re  sev ere  an d  g e n e ra liz e d  d a m ag e  o f sk in  
w as m a rk e d  in all p a tien ts  w ith  h igh  ac tiv ity  o f FA .



В двух  груп п ах  больн ы х  си стем н ой  склерод ерм и ей  (С С Д ) — б ез явной  легочной  п ат о 
логии  (I группа, 11 ч еловек) и с п о р аж ен и ем  л егк и х  ( II  группа, 7 человек) проведен 
ди агн о сти ч ески й  бр о н х о ал ьв ео л яр н ы й  л а в а ж  (Б А Л ). В б рон хоальвеолярн ы х  см ы вах  (Б А С ) 
и ссл ед о вал о сь  к леточ н ое  со д ер ж и м о е  и ф у н к ц и о н ал ьн ая  ак ти вн ость  альвеолярн ы х  м ак роф агов  
(А М ) с п ом ощ ью  сп о н тан н о го  (с )  и индуцированного  (и ) Н С Т  — теста . У 54,5 % больны х 
I группы  по дан н ы м  ц и тограм м ы  Б А С  вы явлен  «латентны й» альвеоли т нейтроф ильного  
типа. П о к а за т е л и  с. Н С Т -т е с т а  (64,1 ± 4 ,7 6  % ) св и детельствовали  об ак тивизированном  
со сто ян и и  А М , причем  не об н ар у ж ен о  р азли ч и я  в данном  п о к аза тел е  м еж д у  больны м и 
с д и агн о сти р о в ан н ы м  альвеоли том  и им ею щ им и норм альную  цитограм м у. Б о л ее  вы сокий об
щ ий ц и то з  и н ей т р о ф и л ез  Б А С  у больны х II группы  соответствовал  более тяж ел о м у  течению  
ф и б р о зи р у ю щ его  ал ьвео ли та  (Ф А ), с рентгенологическим и  и зм ен ен и ям и  и сн и ж ен и ем  легоч
ной ф ун кц и и . О бщ ие тен ден ц и и  в п о к а за т е л я х  Н С Т -тес та  в груп п ах  отличий не имели. 
У в сех  больн ы х  с Ф А  вы сокой  степ ен и  активности  отм ечалось  более расп ростран енн ое 
и т я ж е л о е  п о р аж ен и е  кож и .

Фиброзирующий альвеолит (ФА) при систем
ной склеродермии (ССД) встречается у 46— 
100 % больных и нередко определяет прогноз 
заболевания [3, 7, 9, 14, 17].

В повседневной практике ФА при ССД распоз
нается, как правило, поздно, когда анатомиче
ские повреждения становятся распространенными 
и уже практически необратимыми. Применение 
бронхоальвеолярного л а в а ж а  (БАЛ) в клинике 
позволяет диагностировать начальные стадии ал ь 
веолита и изучать его патогенетические особен
ности. В патогенезе ФА ключевая роль отво
дится альвеолярным макрофагам (А М ) . Механизм 
стимуляции АМ при ССД остается неясным, 
хотя предполагается участие в этом иммунных 
комплексов. Доказано,  что активированные АМ 
освобождают в повышенных количествах фибро- 
нектин — хемоаттрактант для фибробластов,  
спонтанно секретируют ростовой фактор — бе
лок, стимулирующий фибробласты к пролифера
ции, и секретируют хемотаксический фактор 
для привлечения нейтрофилов в альвеолярное 
пространство [5, 6, 12, 17]. В норме респира
торные отделы легких содержат малое коли
чество полиморфно-ядерных лейкоцитов ( П М Я Л ), 
однако сосудистая сеть легких представляет 
собой большой резервуар ПМЯЛ. Так как про
свет капилляров отделяется от просвета альвеол 
монослоем эндотелиальных .и эпителиальных кле
ток, АМ, вырабатывая как ингибиторы мигра
ции ПМЯЛ, так и хемотаксины, привлекающие 
их в альвеолярные пространства, регулируют дви
жение ПМЯЛ в легких [16]. Нейтрофилам, вы
рабатывающим протеазы и оксиданты, отводят 
главную роль в разрушении легочной ткани. 
Поэтому увеличение относительного количества 
нейтрофилов в бронхоальвеолярных смывах 
(БАС) рассматривается как показатель актив
ности ФА и один из факторов,  определяющих 
прогноз легочной патологии.

БАЛ зарекомендовал себя как достаточно 
безопасный и информативный метод, позволяю
щий на основании цитологического исследования 
БАС судить о характере и степени активности

патологического процесса в легких при р аз 
личных формах альзеолитов. Однако показания к 
применению БАЛ в ревматологической клинике 
разработаны недостаточно. Окончательно не уста
новлено его диагностическое и прогностическое 
значение, а также влияние полученных резуль
татов на построение общей тактики лечения.

Целью данной работы явилось изучение воз
можностей БАЛ в ранней (доклинической и до- 
рентгенологической) диагностике ФА при ССД 
и оценке активности интерстициального процес
са в легких, в том числе под влиянием пато
генетической терапии.

Исследования проведены у 20 больных ССД. 
Результаты обследования двух пациентов, у кото
рых при фибробронхоскопии был выявлен вто
ричный гнойно-обструктивный бронхит, в д а н 
ной работе не учитывались, т. к. заведомо иска
жали показатели активности собственно альвео
лита. Из 18 обследованных больных было 14 
женщин и 4 мужчины в возрасте 18— 63 лет 
(средний возраст 3 9 ,8 ± 1 0  лет).  Длительность 
заболевания до одного года отмечалась у 6 
пациентов, от 1 до 5 лет — у 6, 6— 10 лет — у 2, 
более 10 — у 4 пациентов и составила в сред
нем 6,2 года. Клиническая характеристика боль
ных представлена в табл. 1.

Диагноз ССД ставили с учетом клинико-ла
бораторных критериев, предложенных Н. Г. Гусе
вой (1975), и во всех случаях он расценивал
ся как достоверный. Дополнительно использова
лась классификация Е. С. Le Roy [11], в основу 
которой положено разделение больных ССД в з а 
висимости от распространенности поражения ко
жи на две подгруппы. Больные с диффузным 
кожным склерозом по Le Roy имеют более вы
сокий рост развития раннего и быстропрогрес
сирующего ФА в отличие от больных с огра
ниченным (дистальным) типом кожного склероза, 
при котором значительно позже отмечают появ
ление признаков легочной гипертензии с наличием 
или без интерстициального поражения легких.

В зависимости от наличия или отсутствия яв 
ной легочной патологии, определявшейся на мо



Клиническая характеристика больных ССД

№ В о з р а с т /
пол

П р о д о л 
ж и т е л ь 

ность
б о л е з 

ни,
годы

Синд-
ром

Рейно

Внелегочны е п о р а ж е н и я

СОЭ,
м м /ч а с

у-гло-
булины,

%
Р Ф

А нти
те л а  

к Д Н К

Рг-микро-
глобу-
лины

крови,
м г/л

К о ж а

П и щ е 
вод

С е р д 
це

П о ч 
ки

Сус-
ставы

М ы ш 
цы

Н е р в 
ная
с и 

ст ем аорган . д и ф ф .

П е р в а я  г р у п п а

1 4 5 / ж 5 + + + — — + — + 10 2 7 1 / 8 1 / 4 0 1 ,5
2 4 0 / ж 2 — + — — — + — — 4 1 7 1 / 3 2 — 2 , 4
3 3 2 / ж 21 + + — — — + — — 6 1 8 1 / 4 1 / 2 0 2 , 8
4 6 3 / м 1 0 + + — — — + + + 4 1 6 1 / 4 — 2 , 8
5 5 1 / ж 11 — + — — — + + — 3 9 2 0 1 / 3 2 1 / 2 0 4 , 4
6 3 4 / ж 1 + + — + — + + — 7 2 2 1 / 8 1 / 2 0
7 4 8 / ж 1 + + 5 1 8 1 / 8 1 / 2 0 —
8 4 3 / ж 3 + + + + — + — — 2 3 2 4 1 / 4 — 4 , 2
9 2 8 / ж 2 + +  . + — — + — + 6 2 3 1 / 8 — . 7 , 0

1 0 4 8 / ж 1 0 + + + — — + — — 5 19 1 / 1 6 1 / 4 0 • 4 , 6
11 4 2 / м 1 + + + — — + — — 2 0 2 4 1 / 1 6 1 / 2 0 —

П р о ц е н т  б о л ь н ы х с  о т -
к л о н е н и е м  о т  н о р м ы 8 1 , 8 3 6 , 3 6 3 , 6 4 5 , 4 18 ,1 — 9 0 , 9 2 7 , 2 2 7 , 2 2 7 , 2 4 5 , 4 2 0 — 5 0

В т о р а я  г р у п п а

1 3 3 / ж 5 + + — + — — + — + 5 1 5 1 / 4 __ 2 , 4
2 1 9 / ж 1 + — + + + — + — — 4 2 4 1 / 1 6 1 / 2 0 4 , 6
3 2 5 / ж 5 + + — — — — + — — 3 5 2 9 1 / 8 1 / 2 0 5 , 8
4 4 8 / ж 1 7 + + — — — — + — — 11 2 4 1 / 1 6 — 4 , 8
5 4 4 / м 3 + — + — + — + + + 4 1 6 1 / 8 — 2 , 4
6 1 8 / м 3 + — + — + — + — — 9 2 3 1 / 1 6 — —
7 5 6 / ж 1 5 + + — + + — + + — 7 0 3 6 1 / 8 — 11

П р о ц е н т  б о л ь н ы х  с о т к л о -
н е н и е м  о т  н о р м ы 1 0 0 5 7 , 1 4 2 , 8 4 2 , 8 5 7 , 1 — 1 0 0 2 8 , 5 2 8 , 5 2 8 , 5 7 1 , 4 — — 6 6 , 0

мент обследования,  больные разделены на две 
группы. 1-ю группу составили 11 пациентов без 
клинических проявлений и анамнестических у к а 
заний на заболевания легких, с нормальными 
рентгенограммами и показателями функции внеш
него дыхания.  Согласно классификации Е. С. Le 
Roy, у 7 больных отмечалось диффузное,  а у 
4 — ограниченное поражение кожи. К началу 
обследования лечение кортикостероидами в дозе 
15—30 мг/сут в течение 5— 36 месяцев проводи
лось 3 пациентам.

Во 2-ю группу вошли 7 человек с исходно 
определявшимися клинико-функциональными и 
рентгенологическими признаками вовлечения лег
ких в патологический процесс. Пять пациентов 
жаловались на умеренную одышку инспиратор- 
ного типа при ходьбе, у 2 одышка была выра
женной при минимальном физическом н апря ж е
нии. Малопродуктивный кашель отмечался у 3 
больных. Двусторонняя крепитация на фоне ос
лабленного дыхания выслушивалась у 4 пациен
тов. На рентгенограммах грудной клетки у 5 из 
7 больных отмечалось усиление легочного рисун
ка за счет интерстициального компонента: в
базальных отделах — у 3, диффузное — у 2 па 
циентов. Рестриктивные нарушения функции

внешнего дыхания определялись у 6 пациентов. 
В 2 случаях изменения были легкими, в од
ном — умеренными и в 3 — тяжелыми. В среднем 
жизненная емкость легких ( Ж Е Л )  составила 
53,3=1=15,6% от должной. У 3 пациентов выяв
лен диффузный, у 4 — ограниченный кожный скле
роз.

Активность заболевания в целом оценивалась 
по уровню СОЭ, у-глобулинов, р2-микроглобули- 
на крови, наличию ревматоидного фактора (РФ),  
титру антител к Д Н К  и оказалась  повышенной 
до I— II степени у 63,7 % больных 1-й группы 
и у 71,5 % — во 2-й группе.

Диагностический БАЛ выполняли во время 
трансназальной фибробронхоскопии под местной 
анестезией с помощью бронхофиброскопа В Б —В2 
фирмы «Олимпас» (Япония).  Дистальный конец 
бронхофиброскопа устанавливали в устье субсег- 
ментарного бронха средней доли справа.  Через 
канал бронхофиброскопа проводили пятикратную 
инстилляцию 20 мл изотонического раствора хло
рида натрия с последующей аспирацией в сили- 
конированные флаконы. Д л я  исследования исполь
зовали вторую и последующие порции БАС. 
Полученную жидкость фильтровали и центифу- 
гировали в течение 5 мин со скоростью



Показатели цитограммы и HCT-теста с AM БАС у больных ССД ( М + т )

О бщ ий ц и т о з ,  
• 10б/ м л

С о д е р ж а н и е  клеток, %

И с сл ед у е м ы е  группы
AM Нейтрофилы Л и м ф о ц иты

с. Н С Т-тест  
с AM, %

и. НСТ-тест  
с AM, % ис

Контрольная гр у п па 0,17=4=0,03 91,1 +  1,3 1,0+0,53 8,1 ± 1 ,0 52,3+2,32 76,7+3,1 1,46+0,12

1-я группа б о л ь н ы х  ССД
2-я группа б о л ь н ы х  ССД

0,32+0,12*
0,48+0,058*

90,0+2,33
78,3+7,1

4,8+1,89*
19,3+7,1*

4,45+0,76*
4,25+0,89*

64,1+4,76*
66,1+6,8

68,5+3,0
71,3+3,75

1,08+0,05
1,04+0,06

П р и м е ч а н и е .  З в е з д о ч к а  — р с 0,05  по ср а в н е н и ю  с контрольной  группой.

1500 об/мин. Мазки,  изготовленные из осадка,  
окрашивали гематоксилином и эозином и по Р о м а 
новскому— Гимзе. Д л я  определения соотношения 
клеточных элементов подсчитывали 500 и более 
клеток. С трипановым синим оценивали жизне
способность AM, их функциональную активность'  
определяли с помощью HCT-теста: спонтанно
го (без стимуляции — с. НСТ) и индуцирован
ного (после стимуляции продигиозаном — и.НСТ) 
по В. Н. P a rk  в модификации Д. Н. Маянского 
[4, 13]. Контрольную группу составили 5
здоровых добровольцев.  Статистическая обработ- 

р ка полученных данных проводилась при помощи
непараметрического метода — Манна-Уитни U- 
теста.

У всех больных во время фибробронхоско- 
пии визуально определялась нормальная бронхо
логическая картина,  посевы БАС были отри
цательными. Д л я  определения степени активности 
альвеолита по данным цитограммы БАС мы ис
пользовали опыт применения БАЛ в оценке 
активности идиопатического ФА [1, 2].  В 1-й 
группе больных общий цитоз составил 0 , 3 2 +  
± 0 ,12-106/мл и достоверно превышал показатели 
в контрольной группе (табл. 2). Цитологическое 

_  исследование в целом по группе выявило увеличе-
■ ние относительного количества нейтрофилов

(4 ,8+1 ,8  %)  и снижение процентного содержания 
лимфоцитов (4,45+0,76 %) по сравнению с конт
ролем (р < 0 ,0 5 ) .  У 5 пациентов цитограмма оказа
лась нормальной (рис. 1), у 6 — повышенное со
держание нейтрофилов в БАС позволило диагно
стировать субклиническое альвеолярное воспале
ние — «латентный» альвеолит. У 5 из 6 больных 
количество нейтрофилов в БАС составило менее 
6 %, что соответствовало минимальной степени 
активности иммунного воспаления в альвеолах 
и только у одного больного относительное 
число нейтрофилов превысило 20 % и указывало 
на высокую активность патологического процес
са в респираторных отделах легких.

Во 2-й группе больных общее количество кле
ток в 1 мл БАС (0,48+0,058* 106/мл)  не только 
достоверно отличалось от нормы, но и было вы
ше, чем в 1-й группе (р < 0 ,0 5 ) .  Относительное 
количество нейтрофилов составило 19,3+7,1 %, 
что значительно превышало данный показатель 
в 1-й группе (р < 0 ,0 5 ) .  Достоверных различий 
в других клеточных составляющих БАС между 
группами не получено. Признаки активного 
альвеолита выявлены у 6 из 7 представите
лей 2-й группы, причем у 4 активность оказа 
лась очень высокой, с содержанием нейтрофи
лов в БАС более 20 %. У двух больных ко-
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Рис. I. Содержание клеток в БАС у больных ССД:
а — м а к р о ф а г о в ;  б  — л и м ф о ц и т о в ;  в  — ней тр оф ил о в .
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Рис. 2. Показатели HCT-теста у больных ССД.
1 — до  стим ул яции  п р о д игио за но м ;  2  — после ст имуляции .



личество нейтрофилов менее 6 % свидетельство
вало о низкой активности легочного процесса. 
В одном случае цитограмма оказалась  нормаль
ной при выраженных рестриктивных нарушениях 
функции легких . ( Ж Е Л  4 6 %  от должной) ,  
что расценено как «неактивный» легочный ф иб
роз. Таким образом, более высокий общий ци-. 
тоз и нейтрофилез в БАС соответствовали бо
лее тяжелому течению ФА с явными рентгено
логическими изменениями и снижением легочной 
функции. Не было отмечено достоверной разни
цы в возрастном составе, продолжительности бо
лезни между группами, но в 1-й группе значи
тельно чаще выявлялось проксимальное пора
жение кожи, т. е. диффузные кожные изме-' 
нения являлись своеобразным маркером латент
ного течения ФА.

Показатели с. НСТ-теста в 1-й группе (64,1 Нц 
4=4,76 %; рис. 2) свидетельствовали об активи
зированном состоянии АМ ( р < 0 , 0 5 ) ,  причем не 
обнаружено различия в данном показателе 
между больными в 1-й группе с диагностиро
ванным альвеолитом (63,54=5,95 %)  и имеющими 
нормальную цитограмму (64,874=7,85 % ; р > 0 , 0 5 ) .

Во 2-й группе в целом значение с.НСТ- 
теста было более высоким (66,14=6,8 % ) ,  но сопо
ставимы с контролем. Обращал  на себя внима
ние низкий показатель с.НСТ-теста (44,2 % )  у 
одной больной. В данном случае не исключалось 
влияние кортикостероидов на функциональную 
способность АМ, т. к. сроки применения пред- 
низолона у данной больной были самыми дл и
тельными. Таким образом, общие тенденции не 
отличались от 1-й группы.

В то же время определялось снижение отве
та АМ на дополнительную стимуляцию: и.НСТ- 
тест в обеих группах достоверно не отличался 
от нормы (68,54=3,0 и 71,34=3,75 % ) .  О напря
жении процессов клеточного метаболизма и исто
щении потенциальных возможностей АМ такж е  
свидетельствовал индекс стимуляции (ИС)  в 
НСТ-тесте, который в обеих группах был бли
зок к 1,0 (1,08 и 1,04 соответственно).

Повторный БАЛ через 6— 14 месяцев проведен 
6 больным ССД, у которых ФА был одним из 
ведущих висцеритов. В 3 случаях мы наблюдали 
положительную динамику в течении заболевания.  
У одной больной в результате лечения предни- 
золоном (60 м г / с у т — 1 месяц, затем поддержи
вающие дозы до 10 мг/сут) исчезла лихорадка,  
проявления суставного и миастенического синд
ромов, уменьшилась одышка,  Ж Е Л  увеличилась 
с 60 до 70 % от должной, нормализовались 
СОЭ, уровень у-глобулинов. Однако снижение 
количества нейтрофилов в БАС с 20 до 9 % 
и незначительное уменьшение с.НСТ-теста (с 68 
до 60 %)  отражало сохраняющуюся умеренную 
активность ФА и недостаточное влияние т ер а 
пии на патологический процесс в легких. У двух 
пациентов клинический эффект был достигнут 
на прием Э-пеницилламина (750 мг/сут — выс

шая доза,  500 мг/сут — поддерживающая)  с ма
лыми дозами кортикостероидов и выражался 
в уменьшении индурации кожи, проявлений синд
рома Рейно, исчезновении артралгий,  увеличении 
объема движений в суставах, нормализации 
СОЭ и других острофазовых тестов. В одном 
случае снижение количества нейтрофилов в БАС 
с 20 до 3 % вкупе с нормализацией с.НСТ- 
теста позволяло судить о достаточно эффектив
ном лечении и достижении низкой активности 
ФА. При этом Ж Е Л  возросла почти вдвое 
(с 26 до 5 0 %  от должной) .  В другом случае 
небольшое снижение относительного количества 
нейтрофилов в БАС с 20 до 12 %, показате
ля с.НСТ-теста с 83 до 74 % и незначитель
ный рост ИС в НСТ-тесте с 0,85 до 1,0 ука
зывали на достаточно высокую активность ФА, 
несмотря на «благополучие» общепринятых пока
зателей,  оценивающих степень активности ССД. 
Нарушений функциональной способности легких 
у данного больного не определялось.

Отрицательную динамику как со стороны ле
гочного процесса, так  и других проявлений 
С С Д  мы отметили у трех пациентов. Все больные 
получали кортикостероиды в малых и средних 
дозах.  Повторный БАЛ выявил повышение отно
сительного количества нейтрофилов в БАС (до 6— 
18 % ) ,  с. НСТ-теста до 72— 84 %, тогда как  рутин
ные лабораторные тесты отражали только мини
мальную активность ССД.  То, что во всех трех слу
чаях рост степени активности ФА не сопровож
дался немедленным ухудшением функции внеш
него дыхания, подтверждает отсутствие четкой 
корреляции между ними и соответствует лите
ратурным данным [9, 18].

Ранее предполагалось,  что интерстициальное 
поражение легких при С С Д  первично форми
руется как «чистый фиброз»,  без значительно
го воспалительного компонента. Работы послед
него десятилетия изменили эти представления. 
Р яд  исследователей/используя технические прие
мы Б А Л  и возможность прижизненного изуче
ния клеточного содержимого альвеол,  доказали 
наличие воспаления в респираторных отделах лег
ких при С С Д  [8— 10, 12, 15]. Терапия, пред
принятая в стадии активного воспаления,  позво
ляет надеяться на более успешные результаты. 
Это определяет необходимость точной оценки ха
рактера патологических процессов, протекающих 
в легких при ССД. Наиболее благоприятными 
в плане лечения считаются ранние стадии 
альвеолита,  предшествующие легочному фиброзу 
[12, 15]. Однако общепринятые методы иссле

дования — клинико-рентгенологические и функ
циональные, как правило, не позволяют диагно
стировать начальные стадии ФА.

Мы использовали БАЛ у 11 больных ССД 
без признаков поражения легких по общеприня
тым диагностическим тестам. У 6 (54,5 %)  па
циентов по данным цитограммы БАС выявлено 
субклиническое альвеолярное воспаление, у пяти



из них минимальной и у одного — высокой сте
пени активности. Среди больных с диагности
рованным латентным альвеолитом у пяти было 
подострое течение ССД I— II степени активности, 
у одного — хроническое течение II степени актив
ности. У всех пациентов отмечался проксималь
ный тип поражения кожи. Однако у больного 
с высоко активным ФА индурация кожи была 
наиболее интенсивной и захватывала практически 
все туловище по типу панциря.

У всех больных с нормальной цитограммой 
БАС отмечалось хроническое течение ССД,  ми
нимальная активность заболевания определялась 
у 2 пациентов, у 3 — отсутствовала.  У 4 боль
ных поражение кожи было ограниченным, у 
одного — диффузным. Через год наблюдения за 
больными с нормальными цитологическими пока
зателями БАС снижение функции легких ( Ж Е Л  — 
до 75 % от должной) произошло только у па 
циентки с диффузным кожным склерозом. Повтор
ный БАЛ подтвердил наличие ФА (нейтрофилез 
Б А С - 6 % ) .

Во 2-й группе больных ССД с помощью 
БАЛ мы оценивали активность легочного процес
са. У 4 пациентов из 7 она оказалась высокой, 
у 2 — минимальной. У одной больной нормаль
ная цитограмма при функциональных и рентге
нологических изменениях трактовалась  как пока
затель «неактивного» легочного фиброза.  З н а 
чительный нейтрофилез в цитограмме БАС полу
чен у 3 больных с подострым течением ССД 
и одной больной с хроническим течением заб о 
левания в стадии выраженного обострения.

Все больные с ФА высокой степени актив
ности в наших наблюдениях имели более рас 
пространенное и тяжелое поражение кожи, что, по- 
видимому, можно расценивать как фактор риска 
развития легочного фиброза при ССД. П оказате
лем высокой активности ФА следует считать по
вышение содержания нейтрофилов в БАС более
10—20 %, а высокий нейтрофилез в БАС при 
повторных исследованиях — плохим прогностиче
ским признаком [2]. Сохраняющаяся  или на 
растающая интенсивность альвеолита отражает 
недостаточное влияние терапии на легочный про
цесс и может предсказывать последующее ухуд
шение функции легких, а также и течения 
ССД в целом. Несмотря на более частую гипер- 
гаммаглобулинемию во 2-й группе обследованных, 
мы не выявили четкой корреляции между нейт- 
рофилезом БАС и большинством иммунологиче
ских или острофазовых показателей при ССД. 
По данным G. König et al. [10] БАС также 
является лучшим индикатором активности при 
коллагенозах.

По нашим данным, у 5 из 18 больных актив
ность ФА согласно цитологическому исследова
нию БАС оказалась  высокой и потребовала 
коррекции проводимой патогенетической терапии. 
Отмечен недостаточный эффект кортикостерои-

дов на количественное содержание нейтрофилов в 
БАС, что согласуется с данными других авто
ров [15, 17, 18]. Нам представляется более
целесообразным сочетание Б-пеницилламина с не
большими дозами кортикостероидов.

Об активизированном состоянии АМ в нашей 
работе свидетельствовало повышение с.НСТ-теста 
в обеих группах больных ССД. Причем нами 
не было отмечено достоверного различия в пока
зателях с.НСТ-теста между больными с нормаль
ной цитограммой БАС и с диагностированным 
латентным альвеолитом в 1-й группе. Спонтан
ное образование АМ супероксиданиона у больных 
ССД без поражения легких, отражающее активи
рованное состояние АМ, отмечено и другими 
авторами [16, 19]. Требуются дальнейшие наблю
дения, чтобы определить, являются ли эти из
менения показателями степени риска для развития 
легочного фиброза. Мы отметили тенденцию к 
снижению показателей НСТ-теста у больных с по
ложительным эффектом на лечение и, наоборот, 
их рост у больных с отрицательной динами
кой заболевания.  Не исключено, что нормализа
ция как цитограммы БАС, так и показателей 
функциональной активности АМ указывает на бо
лее стойкую ремиссию альвеолита и сохранение 
повышенных значений с.НСТ-теста при нормали
зации клеточного содержимого БАС отражает  
возможность дальнейшего прогрессирования ле
гочного фиброза. Отсутствие прироста активности 
клеток на дополнительную стимуляцию, являюще
гося показателем недостаточной способности АМ 
к завершенному фагоцитозу, по-видимому, мож
но рассматривать как одну из причин частых 
бронхолегочных инфекционных осложнений у 
больных ССД.

Таким образом, БАЛ позволяет выявлять наи
более ранние, доклинические и дорентгенологи- 
ческие, стадии поражения легких при ССД и прог
нозировать течение заболевания.  Изучение клеточ
ного содержимого БАС дает возможность оценить 
активность ФА при ССД и следить за эффектив
ностью проводимой терапии.
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IM M U N O R E G U L A T O R Y  A N D  C Y T O T O X IC  P R O P E R T IE S  O F  B R O N C H O -A L V E O L A R
L A V A G E  D U R IN G  A S T H M A  E X A C E R B A T IO N S .

L. K. Romanovaf E. Yu. Moskaleva, S. I. Ovcharenko, T. B. Mladkovskaya, G. P. Iljin.

S u m m a r y

C y to to x ic  ac tiv ity  o f ce ll f re e  fra c tio n  (C F F )  o f th e  b ro n c h o -a lv e o la r  lavage  (B A L ) ac co rd in g  
to  its ab ility  to  lyse th e  cells fro m  th e  m o n o cy to id  h u m a n  b last ce ll lin e  J9 6  w as assessed 8 as th m a tics  
an d  4 n o rm als . Im m u n o re g u la to ry  p ro p e r tie s  o f C F F  w e re  assessed a c c o rd in g  to  its in f lu e n ce  
on sp o n ta n eo u s  an d  k o n k a n a v a lin e  A in d u c ed  p ro life ra tio n  o f p e r ip h e r ic  h u m a n  b lood  lym phocy tes, 
cu ltiv a ted  in  th e  p re se n c e  o f 3H -tim id in e . As a  ru le  d u r in g  « n o rm al»  s tag e  C F F  h as  n o  cy to to x ic  
an d  m ito g en ic  ac tiv ity , an d  v e ry  sligh tly  inh ib its  m ito g en ic  resp o n se  o f ly m p h o cy te s  s tim u la ted  by 
k o n k av a lin e  in v itro . D u rin g  th e  s ta te  o f b ro n c h ia l as th m a C F  o f B A L  p re se n ts  h igh  c y to to x ic  ac tiv ity , 
w h ich  is n o t fo llow ed  by a p p e a ra n c e  o r  r ise  in  level o f tu m o r  n e c ro tiz in g  f a c to r  a . Im m u n o re g u la to ry  
p ro p e r tie s  o f B A L  C F F  a re  ch a n g in g  d u r in g  a s th m a e x a c e rb a tio n s : T h e re  a p p e a r  som e fa c to rs  
ca p ab le  o f in h ib itin g  th e  sp o n ta n e o u s  p ro life ra tio n  o f p e r ip h e ric  h u m a n  b lood  ly m p h o cy tes  an d  
s tre n g th e n  th e ir  resp o n se  to  m ito g en s in co m p ariso n  w ith  th e  «no rm al»  B A L  C F F .

Р е з ю м е

У 8 б о л ь н ы х  б р о н х и а л ьн о й  ас тм о й  и 4 л и ц  б е з  л его ч н о й  п ато л о ги и  о п р е д е л я л и  ц и то - 
то к си ч еску ю  а к ти в н о с ть  б е ск л ето ч н о й  ф р а к ц и и  (Б Ф ) б р о н х о а л ь в е о л я р н ы х  см ы в о в  (Б А С ) по её  
сп о с о б н о с ти  л и зи р о в а т ь  к л е тк и  м о н о ц и то и д н о й  ли н и и  о п у х о л ев ы х  к л е то к  ч е л о в е к а  J  96. 
И м м у н о р егу л я то р н ы е  св о й с т в а  Б Ф  о ц ен и в ал и  по  её  вл и ян и ю  н а сп о н тан н у ю  и и н д у ц и р о 
ванную  к о н к а н ав а л и н о м  А  п р о л и ф ер а ц и ю  л и м ф о ц и т о в  п е р и ф е р и ч е с к о й  крови  ч ел о в е к а , к у л ь 
ти в и р у ем ы х  в п р и су тств и и  3Н -т и м и д и н а . В «норм е» Б Ф  см ы в а, к ак  п р ав и л о , н е  о б л а д а е т  ц и - 
т о то к с и ч е ск о й  и м и то ген н о й  ак ти в н о сть ю , а  т а к ж е  н езн ач и т ел ь н о  и н ги б и р у ет  и н дуц и руем ы й  
к о н к а н ав а л и н о м  м и то ген н о й  о тв ет  л и м ф о ц и т о в  in  v itro . П р и  б р о н х и а л ьн о й  ас тм е  Б Ф  Б А С  
о б л а д а ет  вы со к о й  ц и то т о к с и ч е ск о й  ак ти в н о сть ю , к о т о р а я  не с о п р о в о ж д а е т с я  п о я в л е н и ем  или 
п овы ш ен и ем  к о н ц ен тр а ц и и  ф а к т о р а  н е к р о за  оп у х о л и  а . И м м у н о р егу л ято р н ы е  св о й с т в а  Б Ф  Б А С  
во в р е м я  о б о с тр е н и я  б р о н х и а л ь н о й  а с тм ы  и зм е н я ю т с я : в  н ей  п о я в л я ю т с я  ф а к т о р ы , сп о со б н ы е 
п о д а в л я т ь  сп о н тан н у ю  п р о л и ф ер а ц и ю  л и м ф о ц и т о в  п ер и ф ер и ч е ск о й  крови  ч е л о в е к а  и у с и л и 
вать  и х  о тв ет  на м и то ген ы  по  ср авн ен и ю  с Б Ф  Б А С  в «норм е».

На эпителиальной поверхности респираторного а т акж е  цитокины, продуцируемые клетками внут-
отдела легких расположен жидкий слой ( lung  ренней среды легких (альвеолярными макрофа-
l ining fluid [3, 16]) ,  содержащий продукты секре- гами, лимфоцитами, нейтрофильными и эозино-
ции бронхиолярного и альвеолярного эпителия,  фильными лейкоцитами и др .) .  Одним из компо-


