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ГУМОРАЛЬНЫЕ ФАКТОРЫ ИММУННОЙ СИСТЕМЫ ДЕТЕЙ, 
ПРОЖИВАЮЩИХ В ЭКОЛОГИЧЕСКИ НЕБЛАГОПРИЯТНЫХ 

РЕГИОНАХ РЕСПУБЛИКИ АРМЕНИЯ
1Армянский медицинский институт, Армения;  
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3НИИ физиологии имени Л. Орбели НАН, Армения

Влияние окружающей среды на функционирование иммунной системы может приво-
дить к развитию экологически обусловленного вторичного иммунодефицитного состоя-
ния. Значимость поиска иммунологических маркеров для оценки влияния экологических 
факторов на здоровье детского населения может быть выражена в результатах иммуно-
логических исследований и может показать степень влияния загрязнений окружающей 
среды на здоровье и состояние детского организма. В данной статье проведен анализ 
гуморальных факторов защиты у детей, проживающих в экологически неблагополучном 
Араратском районе Республики Армения. Установлено снижение концентрации IgM и 
IgG в слюне в сочетании с повышением уровня общего IgE и С3а компонента системы 
комплемента в сыворотке крови обследованных детей, что свидетельствует о проявлении 
экологической иммуносупрессии и может служить маркером состояния иммунной систе-
мы в условиях воздействия различных неблагоприятных факторов окружающей среды.

Ключевые слова: детское население, экология, иммуноглобулины, иммунитет, Ре-
спублика Армения 

Введение 

На протяжении последних десятилетий 
экологическая ситуация в Армении вызы-
вает серьезные опасения. Особенности гео-
графического положения и климатические 
пояса Республики Армения (РА) играют 
важную роль в регуляции экологической 
обстановки: характерными чертами Арме-
нии как горной страны, не имеющей выхо-
да к морю, являются уязвимость экосистем, 
засушливый климат, активные экзогенные 
процессы и процессы опустынивания, и 
частые стихийные бедствия. Эти факторы 
определяют неблагоприятные последствия 
для Армении к нынешним и прогнозируе-
мым последствиям изменения климата.

Основные задачи государственной эко-
логической и социальной политики – на-
родосбережение и природосбережение, 

улучшение состояния окружающей среды 
и социальных условий, стратегия сохра-
нения и укрепления здоровья населения с 
развитием концепции нормы в условиях 
изменяющейся экологической обстановки 
и разработка иммунологических показате-
лей здоровья [1]. 

Организм ребенка – одна из наиболее 
чувствительных систем, отражающих из-
менение качества окружающей среды. Вли-
яние окружающей среды на функциониро-
вание иммунной системы может приводить 
к развитию экологически обусловленного 
вторичного иммунодефицитного состояния. 
За период 2012-2018 гг. в РА установлена 
выраженная тенденция к росту впервые вы-
явленной заболеваемости среди детского 
населения по заболеваниям крови и кро-
ветворной системы с участием иммунных 

Клиническая медицина
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механизмов (R2=0,90) и новообразованиям 
(R2=0,77) наряду со слабовыраженной тен-
денцией к увеличению заболеваемости ин-
фекционными и паразитарными инфекци-
ями (R2=0,60) и отсутствием устойчивости 
к росту заболеваемости сахарным диабетом 
1-го типа (R2=0,21) [2]. Наиболее неблаго-
приятные районы РА с впервые выявленной 
заболеваемостью среди детского населения 
являются регионы: Лори, Арагатсон, Гегар-
куник и Сюник – заболеваемость заболе-
ваниями крови и кроветворной системы с 
участием иммунных механизмов; Ереван, 
Армавир, Гегаркуник и Арарат – заболева-
емость новообразованиями; Сюник, Гегар-
куник, Лори, Ереван, Арарат, Арагатсон и 
Армавир – заболеваемость бронхиальной 
астмой; Лори и Тавуш – инфекционная за-
болеваемость.

Качество окружающей среды в значи-
тельной мере определяет уровень защит-
ных сил организма человека. Это отно-
сится к широкому спектру факторов окру-
жающей среды, как естественного, так и 
искусственного происхождения. На терри-
тории РА это связано с большим объемом 
поступлений в окружающую среду загряз-
нителей, низким уровнем контроля про-
мышленных, сельскохозяйственных и бы-
товых отходов. Совместное действие раз-
личных по интенсивности климатических, 
геофизических и техногенных факторов 
РА накладывает свой отпечаток на состоя-
ние внутренней среды организма. Явления 
неспецифического иммунитета тесно свя-
заны с общими в физиологическом плане 
категориями гомеостаза и резистентности. 
Критерии факторов неспецифического 
иммунитета отражают физиологическое 
состояние организма, его потенциальную 
возможность противостоять и адаптиро-
ваться к различным воздействиям внешней 
и внутренней среды.

Значимость поиска иммунологических 
маркеров для оценки влияния экологиче-
ских факторов на здоровье детского насе-
ления и принятия своевременных мер по 
устранению негативного влияния неблаго-
приятных факторов на организм ребенка 

может быть выражена в результатах имму-
нологических исследований и может пока-
зать степень влияния загрязнений окружа-
ющей среды на здоровье и состояние дет-
ского организма.

Материал и методы исследования

Основную группу исследования со-
ставили 35 практически здоровых детей 
(19 девочек и 16 мальчиков, средний воз-
раст – 8,0 (6,0÷11,0) лет), проживающих 
в экологически неблагополучном Ара-
ратском регионе РА и наблюдающихся в 
Медицинском центре IMMA (г. Ереван, 
Республика Армения). Лабораторные ис-
следования по определению гуморальных 
факторов иммунной защиты проводились 
на базе лаборатории иммунологии и тка-
невой инженерии НИИ физиологии имени 
Л. Орбели НАН РА. 

Группу сравнения составили 16 прак-
тически здоровых детей, сопоставимых 
по возрасту и полу, которые проживали в 
сравнительно чистых районах Армении 
(курортные зоны Вайоцдзорской области 
(Джермук), Гугаркской области и Дилижа-
на) и по данным опроса и клинико-лабора-
торного обследования не имели в анамнезе 
признаков иммунообусловленной патоло-
гии, острых инфекций в течение 1 месяца 
до забора материала или клинически яв-
ных хронических заболеваний любого ге-
неза. Клинико-демографическая характе-
ристика исследуемых групп представлена 
в таблице 1.    

Письменное информированное добро-
вольное согласие на проведение исследо-
ваний получено от всех законных предста-
вителей детей исследуемых групп.

Материалом для исследования явилась 
сыворотка крови и слюна обследуемых детей.

Определение общего IgМ, IgG, IgA в 
сыворотке крови. Концентрацию обще-
го IgМ, IgG и IgA определяли в сыворотке 
крови исследуемых групп детей методом 
твердофазного иммуноферментного ана-
лиза согласно инструкции производителя 
с использованием коммерческих наборов: 
«IgM общий-ИФА-БЕСТ» (А-8664, Вектор-
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Бест, РФ), «IgG общий-ИФА-БЕСТ» (А-
8662, Вектор-Бест, РФ) и «IgА общий-ИФА-
БЕСТ» (А-8666, Вектор-Бест, РФ), соот-
ветственно. Результаты регистрировали на 
спектрофотометре Synergy H1 («BioTek», 
CША) в двух-волновом режиме: основной 
фильтр – длина волны λ=450 нм, референс-
фильтр – длина волны λ=620 нм. 

Концентрацию общего IgE определя-
ли в сыворотке крови исследуемых групп 
методом твердофазного иммунофермент-
ного анализа согласно инструкции произ-
водителя с использованием коммерческого 
набора «IgE общий-ИФА-БЕСТ» (А-8660, 
Вектор-Бест, РФ). Чувствительность набо-
ра составляла 2,5 МЕ/мл. За нормативные 
значения принимались концентрации IgE в 
диапазоне 0-25 МЕ/мл.  

Концентрацию компонента систе-
мы комплемента С3а определяли в сыво-
ротке крови и слюне исследуемых групп 
методом твердофазного иммунофермент-
ного анализа согласно инструкции произ-
водителя с использованием коммерческого 
набора «Human C3a ELISA Kit» (BMS2089, 
Invitrogen, Австрия). Чувствительность на-
бора составляла 0,14 нг/мл. Результаты ре-
гистрировали на спектрофотометре Ф300 
(«Витязь», Республика Беларусь) в двух-
волновом режиме: основной фильтр – дли-
на волны λ=450 нм, референс-фильтр – 
длина волны λ=620 нм.

Концентрацию лизоцима опреде-
ляли в сыворотке крови и слюне иссле-
дуемых групп методом твердофазного 
иммуноферментного анализа согласно 
инструкции производителя с использо-
ванием коммерческого набора: «Lysozym 
ELISA» (K6902, Immundiagnostik AG, 
Германия). Чувствительность набора со-
ставляла 0,821 нг/мл. Результаты реги-
стрировали на спектрофотометре Synergy 
H1 («BioTek», CША) в двух-волновом 
режиме: основной фильтр – длина волны 
λ=450 нм, референс-фильтр – длина вол-
ны λ=620 нм. За нормативные значения 
принимались концентрации лизоцима в 
сыворотке в диапазоне 690-2580 нг/мл.

Статистическая обработка данных про-
водилась с применением пакета приклад-
ных программ Statistica 6.0. Проверка нор-
мальности распределения количественных 
признаков проводилась с использованием 
критерия согласия Колмогорова-Смир-
нова (для непрерывного распределения); 
распределение признавалось нормальным 
при p>0,20. При сравнительном анализе 
использованы методы непараметрической 
статистики, Манна-Уитни U-тест для пар-
ных независимых групп. Результаты пред-
ставлены в медианах (Ме) и 25-й и 75-й 
процентилях (25÷75). Интерпретация по-
лученных результатов осуществлялась при 
статистической значимости p<0,05.

Таблица 1 – Клинико-демографическая характеристика исследуемых групп
Группы Место проживания n (% от общего числа) Возраст, года Пол, м/ж

Основная группа, 
n=35

село Армаш 12 (34,3%) 9,5 (7,7÷12,0) 4/8
село Ерасх 2 (5,7%) 12,0 (11,5÷12,5) 2/0
город Арташат 10 (28,5%) 6,2 (6,0÷6,8) 3/7
село П. Севак 2 (5,7%) 10,5 (10,3÷10,8) 2/0
село Далар 1 (2,9%) 12,0 0/2
село Востан 3 (8,5%) 12,0 (9,5÷12,5) 2/1
село Азатаван 2 (5,7%) 3,5 (2,8÷4,3) 1/1
село Аревшат 1 (2,9%) 1,8 1/0
село Варташен 1 (2,9%) 6,0 0/1
село Баграмян 1 (2,9%) 1,8 1/0

Группа сравнения, 
n=16

Вайоцдзорской область 
(Джермук) 4 (25,0%) 8,0 (7,5÷9,7) 2/2

Гугаркская область 7 (43,8%) 6,2 (5,2÷8,5) 4/3
город Дилижан 5 (31,2%) 11,0 (9,5÷13,0) 2/3

Примечание: результаты представлены в виде Ме (25-й ÷ 75-й процентили). 

Клиническая медицина
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Результаты исследования 

В таблице 2 представлены результаты 
концентраций иммуноглобулинов классов 
А, М и G в сыворотке крови и слюне детей, 
проживающих в экологически неблагопо-
лучном Араратском регионе РА. Наиболее 
выраженные изменения в концентрации 
изучаемых параметров выявлены в слюне. 
Так, установлено статистически значимое 
снижение IgM и IgG у обследованных де-
тей из Араратского региона по сравнению 
с группой детей, проживающих в сравни-
тельно чистых районах Армении. Следует 
отметить и снижение сывороточного IgG у 
обследованных детей (p<0,01) несмотря на 
то, что показатели не превышали/не сни-
жены пределы возрастной нормы.

Концентрация С3а компонента системы 
комплемента и IgE в сыворотке крови детей, 
проживающих в Араратском регионе РА, 
представлены в таблице 3. Проведенный ана-
лиз не выявил статистически значимых раз-
личий изучаемых показателей в возрастных 
группах (2-6 и 7-17 лет) обследованных де-
тей, поэтому дальнейший анализ проводился 
без разделения детей на возрастные группы.

У детей, проживающих в Араратском 
регионе, установлено резкое увеличение 

концентрации С3а компонента системы 
комплемента в сыворотке крови при отсут-
ствии статистически значимого различия 
изучаемого показателя в слюне (таблица 3).

Известно, что С3а – анафилатоксин, 
образуется при различных путях (класси-
ческий, альтернативный, маннозосвязы-
вающий/лектинный) активации системы 
комплемента, являющейся мощным гумо-
ральным компонентом как врожденного, 
так и приобретенного иммунитета. Био-
логически активные компоненты, кото-
рые образуются при активации системы 
комплемента, участвуют в развитии вос-
палительных реакций, приводят к высво-
бождению вазоактивных аминов из туч-
ных клеток и базофильных гранулоцитов 
крови, усиливая проявление аллергиче-
ских реакций. Кроме того, С3а выступает в 
роли хемотаксического фактора, активируя 
дегрануляцию нейтрофилов и стимулируя 
продукцию лейкотриенов. Результаты, по-
лученные на экспериментальных моделях 
аллергического ринита и аллергической 
астмы, предполагают, что продукты рас-
щепления комплемента, С3a и С5a, и акти-
вация их соответствующих рецепторов на 
антигенпредставляющих клетках регули-

Таблица 2 – Концентрации иммуноглобулинов в сыворотке и слюне у детей, 
проживающих в Араратском регионе РА

Показатель Биоматериал
Группа 1

(1–13 лет),
n=35

Группа 2
(1–6 лет),

n=12

Группа 3
(7–13 лет),

n=23

Группа 
сравнения,

n=16

IgM, г/л
сыворотка 1,35

(1,08÷2,00)
1,53

(1,14÷1,91)
1,35

(1,08÷2,00)
1,75

(1,40÷1,90)

слюна 1,22*
(0,71÷2,23)

0,90**
(0,71÷1,22)

2,05
(0,72÷2,40)

3,40
(2,42÷3,79)

IgG, г/л
сыворотка 8,96**

(7,66÷10,34)
9,14*

(8,32÷11,61)
8,89**

(7,55÷10,09)
13,80

(12,70÷15,50)

слюна 4,99*
(2,13÷7,70)

3,93*
(2,13÷4,88)

6,16
(2,52÷8,89)

7,38
(6,54÷9,17)

IgA, г/л
сыворотка 3,00

(2,04÷3,62)
3,06

(2,16÷3,44)
2,94

(2,03÷3,67)
2,45

(1,95÷2,96)

слюна 4,20
(2,25÷4,20)

4,15
(1,85÷4,37)

4,20
(3,87÷4,20)

4,20
(4,00÷4,40)

Примечание: * – уровень статистический значимых различий р<0,05 относительно 
группы сравнения; ** – уровень статистический значимых различий р<0,01 относитель-
но группы сравнения.
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руют развитие иммунитета со стороны Th2 
и Th17 субпопуляций [3-5]. 

С другой стороны, появляется все 
больше доказательств связи комплемента, 
продуцируемого эндотелиальными клет-
ками и/или канальцевыми клетками, с па-
тогенезом ишемически-реперфузионного 
повреждения почек и прогрессирующего 
фиброза почек [6]. 

Наряду с этим у детей исследуемой 
группы установлено статистически зна-
чимое увеличение концентрации IgE в 
сыворотке крови (таблица 3). Причем, 
у 34,3% детей, проживающих в Ара-
ратском регионе, регистрировалась сы-
вороточная концентрация IgE свыше 
100 МЕ/мл и медиана составила 151,1 
(124,0÷254,1) МЕ/мл, что может свиде-
тельствовать о высокой вероятности раз-
вития атопического заболевания.

По данным ряда авторов результаты 
исследований состояния иммунной систе-
мы у населения экологически неблагопо-
лучных районов проживания свидетель-
ствуют о том, что техногенное загрязнение 
окружающей среды формирует иммуно-
дефицитные состояния с риском развития 
аллергопатологии [7]. Перспективными 
методическими подходами к управлению 
рисками является научное обоснование 
эколого-валеологической реабилитации 
населения и разработка технологии скри-
нинговых, легко доступных методов про-
гноза эколого-ассоциированных иммуно-
патологических заболеваний. 

Для подбора оптимального алгоритма 
скрининга и мониторинга аллергопатологии 
среди детского населения, проживающего в 
экологически неблагоприятных регионах 
РА, изучены и обобщены результаты про-
спективных научных исследований [8, 9].

Алгоритм включает 4 этапа исследова-
ния, на каждом из которых предполагается 
анализ полученных результатов и установ-
ление целесообразности проведения по-
следующих действий (рисунок 1). 

Первый этап предлагаемого алгоритма 
включает забор биоматериала (перифери-
ческой крови) для последующего опреде-
ления в сыворотке обследуемого уровней 
общего IgE и компонента системы ком-
племента С3а, представляющего собой 
анафилотоксин. Второй этап заключается 
в идентификации лабораторных проявле-
ний аллергии на основе полученных ре-
зультатов уровней IgE и С3а. Установление 
факта наличия повышенных сывороточ-
ных концентраций IgE (>25 МЕ/мл) и С3а 
(>10000 нг/мл) обусловливает направление 
дальнейшего поиска групповых и индиви-
дуальных аллергенов на третьем этапе. На 
четвертом этапе проводят постановку ла-
бораторного диагноза аллергии с направ-
лением на консультацию и обследование 
у аллерголога для выявления причин раз-
вития гиперчувствительности немедлен-
ного типа в районах проживания детского 
населения. Каждый этап подразумевает 
возможность достижения результата, до-
статочного для выявления причинно-зна-
чимого триггера аллергических реакций.

Таблица 3 – Концентрация С3а компонента системы комплемента и IgE в сыворотке 
крови детей, проживающих в Араратском регионе РА

Группы
Исследуемые показатели

С3а, нг/мл IgE, МЕ/млСыворотка Слюна
Исследуемая группа 
(n=35)

21200,0
(14100,0÷27000,0) 11,0  (3,0÷158,0) 56,9 (18,6÷127,4)

Группа сравнения
(n=16)

6300,0
(5900,0÷9725,0) 65,8 (3,0÷213,0) 14,0 (3,5÷69,5)

p 0,004 0,38 0,02

Примечание: р – уровень статистический значимых различий относительно группы 
сравнения

Клиническая медицина
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Заключение 

Таким образом, снижение концентра-
ции IgM и IgG в слюне в сочетании с повы-
шением уровня общего IgE и С3а компонен-
та системы комплемента в сыворотке крови 
детей Араратского региона свидетельствует 
о проявлении экологической иммуноспу-
прессии и может служить маркером со-
стояния иммунной системы в условиях 
воздействия различных неблагоприятных 
факторов окружающей среды. Определение 
общего IgE и С3а компонента системы ком-
племента может быть рекомендовано для 
скрининга и мониторинга аллергопатоло-
гии среди детского населения РА. 
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T.M. Astabatsyan, D.B. Nizheharodava, V. Grigoryan,  
Z. Karabekyan, M.M. Zafranskaya

HUMORAL FACTORS OF IMMUNITY IN CHILDREN 
LIVING IN ECOLOGICALLY UNFAVORABLE 
REGIONS IN THE REPUBLIC OF ARMENIA

The influence of the environment on the immune system function can lead to the development 
of an environmentally conditioned secondary immunodeficiency. The importance of searching 
for immunological markers to assess the impact of environmental factors on the health of the 
child population can be expressed in the results of immunological studies and can show the 
degree of influence of environmental pollution on the child’s health and condition. This article 
analyzes the humoral immune factors in children living in the ecologically disadvantaged Ararat 
region of the Republic of Armenia. A decrease of the IgM and IgG concentrations in saliva was 
found in combination with an increase of the total IgE and C3a component of the complement 
system levels in the blood serum of the examined children, which indicates the manifestation of 
environmental immunosuppression and can serve as a marker of the state of the immune system 
under the influence of various adverse environmental factors.
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