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ВЗАИМОСВЯЗЬ МЕЖДУ ОБЕСПЕЧЕННОСТЬЮ ВИТАМИНОМ D И УРОВНЕМ ИНТЕРФЕРОНА-ΓАММА У ДЕТЕЙ С 

МУКОВИСЦИДОЗОМ 
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АННОТАЦИЯ 

Учитывая иммунорегуляторную функцию витамина D, играющую значительную роль в лечении хронического воспаления при 
муковисцидозе (МВ), нами были изучены механизмы влияния витамина D на показатель IFN-γ у детей с МВ в Ставропольском крае 
Российской Федерации. Прием витамина D приводил к снижению IFN-γ у детей из группы контроля, среди обследованных детей с МВ 
данная закономерность отмечалась лишь среди пациентов женского пола. Нормализация уровня 25(OH)D позволили пациентам с МВ 
достичь значимо больших уровней IFN-γ, чем у здоровых детей, что имеет важное значение учитывая наличие у IFN-γ ряда 
противовоспалительных эффектов. В нашем исследовании показано отсутствие влияния характера микробного профиля пациентов с МВ 
на выработку IFN-γ, что может быть обусловлено отсутствием прямой связи между первичным хроническим воспалением при МВ и 
наличием патогенной флоры. 
Ключевые слова: муковисцидоз, витамин D, кальцидиол, врожденный иммунитет. 
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THE RELATIONSHIP BETWEEN VITAMIN D AVAILABILITY AND INTERFERON-GAMMA LEVELS IN CHILDREN WITH 
CYSTIC FIBROSIS 

ANNOTATION 
Taking into account the immunoregulatory function of vitamin D, which plays a significant role in the treatment of chronic inflammation in cystic 
fibrosis (CF), we studied the mechanisms of the effect of vitamin D on the IFN-γ index in children with CF in the Stavropol Territory of the Russian 
Federation. Vitamin D intake led to a decrease in IFN-γ in children from the control group, among the examined children with CF, this pattern was 
observed only among female patients. Normalization of level 25(OH)D allowed patients with CF to achieve significantly higher levels of IFN-γ 
than in healthy children, which is important given the presence of a number of anti-inflammatory effects in IFN-γ. Our study shows the absence of 
the influence of the nature of the microbial profile of patients with CF on the production of IFN-γ, which may be due to the absence of a direct link 
between primary chronic inflammation in CF and the presence of pathogenic flora. 
Key words: cystic fibrosis, vitamin D, calcidiol, cytokines, innate immunity. 

  
Введение: Муковисцидоз (МВ) или кистофиброз – наиболее 

часто встречающееся среди европеоидов моногенное генетическое 
заболевание, обусловленное мутацией гена CFTR 
(трансмембранного регулятора проводимости МВ). 
Неблагоприятный прогноз для пациентов с муковисцидозом в 
большинстве случаев связан с хронической инфекцией легких 
[1,8,11,15].  

Основная роль витамина D в облегчении протекания 
хронической бронхолёгочной инфекции у детей с МВ связана с его 
иммунотропными эффектами. IFN-γ – провоспалительный 
цитокин, связанный с Т-хелперами 1(Th1) типа. Помимо 
провоспалительных, IFN-γ обладает и рядом 
противовоспалительных эффектов, имеющих важное значение при 
МВ: подавление миграции нейтрофилов, активация T-
регуляторных клеток, подавление дифференциации Tх2 и Tх17 
клеток, активация апоптоза клеток эффекторов [2,5,9,13]. Была 
выявлена положительная корреляция между уровнем IFN-γ и 
функцией легких при МВ, особенно у пациентов, хронически 
инфицированных синегнойной палочкой [3,7,12,14,16,18]. Было 
показано влияние дотации препаратами витамина D на сезонную 
динамику концентраций IFN-γ у взрослых людей, принимающих 
витамин D, в сторону уменьшения прироста концентраций IFN-γ в 
зимне-весенний период года, когда отмечается естественное 
снижение обеспеченности витамином D при отсутствии его 
дополнительного приема [4,6,10,17]. Регуляция хронического 
воспаления витамином D, наряду с санацией дыхательных путей 
антибактериальными препаратами, играет значительную роль в 
лечении МВ. 

Цель исследования: изучить механизмы влияния витамина D 
на показатель IFN-γ в зависимости от обеспеченности витамином 
D у детей с МВ в Ставропольском крае. 

Материалы и методы исследования: В исследование были 
включены 63 детей, проживающих в Ставропольском крае. 
Исследование проводилось в течение 2018-2021 г., забор крови 
производился дважды – до и на фоне приёма витамина D.  

В анализируемую группу вошли 34 пациентов с 
муковисцидозом в возрасте от 0 до 18 лет (n=34). Возраст 
обследованных пациентов (из них 15 (44,1%) мальчиков и 19 
(55,9%) девочек) составил в среднем 8,1 ± 0,85 лет, медиана 
возраста – 6,63 [3,83; 12,90] лет. Контрольная группа представлена 
детьми, не имеющими хронических заболеваний, в возрасте от 0 до 
18 лет (n=29, из них 12 (41,4%) мальчиков и 17 (58,6%) девочек). 
Средний возраст этих детей составил 7,57 ± 0,89 лет, медиана 
возраста – 7,66 [2,98; 12,09]. 

У детей анализируемых групп определяли уровни 25(ОН)D и 
IFN-γ иммуноферментным методом. Интерпретация результатов 
осуществлялась в соответствии с рекомендациями 
Международного общества эндокринологов и рекомендаций 
Европейского консенсуса. Дозы холекальциферола назначались в 
соответствии с рекомендациями Национальной программы 
«Недостаточность витамина D у детей и подростков Российской 
Федерации: современные подходы к коррекции [5]. Длительность 
дотации препаратами холекальциферола составляла 3 месяца. 

Статистическую обработку данных проводили с 
использованием пакета программ AtteStat, STATISTICA v.10.0 
(StatSoft Inc., США). Различия считались статистически 
значимыми при p <0,05. 

Результаты исследования: Медиана 25(ОН)D у детей с МВ 
составила 12,5 [7,7; 20,1] нг/мл до приёма препаратов 
холекальциферола и 34,04 [27,2; 39,6] нг/мл на фоне дотации 
(p<0,01), у детей из группы контроля показатель был значимо 
выше – 28,5 [19,5-35,9] нг/мл без дотации и 43,9[32,7-51,5] нг/мл на 
фоне дотации (p<0,01). До начала дотации недостаточный уровень 
витамина D был диагностирован у 93,9 % детей с МВ и у 55,2 % 
здоровых детей (p<0,05), после дотации доля исследуемых с 
недостаточностью витамина D значимо снизилась как среди 
пациентов с МВ (p<0,05), так и среди здоровых детей (p<0,05) и 
составила 36,7 % и 10,3 % соответственно (рис.1). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Рисунок 1. Обеспеченность витамином D детей исследуемых групп 



JOURNAL OF HEPATO-GASTROENTEROLOGY RESEARCH | ЖУРНАЛ ГЕПАТО-ГАСТРОЭНТЕРОЛОГИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЙ                                                                №SI | 2022 

110 

При анализе медиан IFN-γ у детей с МВ без дотации и на фоне 
дотации не обнаружено значимых различий – 3,13 [2,27; 4,58] 
пг/мл и 2,86 [2,13; 3,86] пг/мл соответственно, однако у здоровых 
детей на фоне дотации уровень IFN-γ был значимо ниже – 3,07 
[2,29; 4,81] пг/мл и 2,18 [1,74; 3,45] пг/мл соответственно (p<0,05), 
что соотносится с результатами исследования Maboshe W. и соавт. 
относительно здоровых взрослых, у которых отмечалось снижение 

сезонного повышения IFN-γ на фоне дотации витамином D [4]. До 
приёма холекальциферола медианы IFN-γ у детей с МВ и здоровых 
детей значимо не отличались, но на фоне дотации уровень IFN-γ 
был значимо выше у пациентов с МВ, чем у здоровых детей 
(табл.1). Корреляции между уровнем 25(OH)D и IFN-γ у детей с 
МВ не выявлено, так же, как и у детей из группы контроля. 

Таблица 1.  
Изменение показателей ИФН-γ у детей исследуемых групп 

 
Группа исследуемых Me [Q1; Q3] пг/мл P 

МВ без дотации 3,13 [2,27; 4,58] p>0.05 
МВ с дотацией 2,86 [2,13; 3,86] 

Контроль без дотации 3,07 [2,29; 4,81] p<0.05 
 Контроль с дотацией 2,18 [1,74; 3,45] 

p 1-3 p>0.05 
p 2-4 p<0.05 

 
У пациентов с МВ данных изменений в нашем исследовании не 

наблюдалось при сравнении общей группы, однако при сравнении 
концентраций IFN-γ до и после дотации в группах разного пола 
были получены значимые различия. Так, у девочек с МВ до 
дотации препаратами холекальциферола уровень IFN-γ был 

значимо выше, чем после дотации, у мальчиков значимых 
различий выявлено не было, наоборот, наблюдалась тенденция к 
повышению уровней IFN-γ. До приёма концентрации IFN-γ у 
девочек были значимо выше, чем у мальчиков, но после дотации 
значимых различий выявлено не было (рисунок 2).  

 

 
Рисунок 2. Изменение показателей γ-ИФН у детей разного пола 

 
Корреляции между уровнем 25(OH)D и IFN-γ у детей 

исследуемых групп разного пола выявлено не было. 
При оценке уровней IFN-γ у детей исследуемых разных 

возрастов было выявлено, что у здоровых детей в возрасте от 4 до 
7 лет при адекватном статусе витамина D уровень IFN-γ значимо 

ниже, чем при его дефиците, у пациентов с МВ отмечается 
тенденция к этому (рисунок 3). В остальных возрастных группах 
значимых различий получено не было, что может быть связано с 
малым числом выборки. Корреляции между показателями IFN-γ и 
возрастом выявлено не было. 
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Рисунок 3. Показатели IFN-γ у детей разных возрастов 
 

Анализ микробного профиля исследуемых детей с МВ показал, 
что у 35,3% детей рост патогенных бактерий выявлен не был, у 41,2 
% пациентов был выявлен изолированный рост Staphylococcus 
aureus, у 5,6 % - Pseudomonas aeruginosa, у 8,8 % - комбинация 
St.aureus+Ps.aeruginosa, в 2 случаях (5,6%) – сочетание St.aureus с 
другой флорой (Stenotrophomonas maltophilia и Acinetobacter 

baumani), у 1 ребенка (2,9 %) имел место рост 3-х штаммов 
микроорганизмов – Ps.aeruginosa, St.аureus и Achromobacter sp. Вне 
зависимости от штамма микроорганизмов, выделенного у 
пациентов с МВ при исследовании мокроты, значимых различий в 
уровне IFN-γ выявлено не было (рисунок 4).  

 

 
Рисунок 4. Медианы IFN-γ у детей с МВ в зависимости от микробного профиля дыхательных путей 

 
Заключение: Медианы витамина D у пациентов с МВ не 

достигали уровня здоровых детей ни до, ни после дотации 
препаратами холекальциферола в принятых дозах. Прием 
витамина D приводил к снижению IFN-γ у детей из группы 
контроля, среди обследованных детей с МВ данная 
закономерность отмечалась среди пациентов женского пола, что 
свидетельствует о снижении эффекторной реакции на фоне приема 
препаратов холекальциферола, которая может быть связана с 
воспалением. Прием препаратов витамина D и нормализация 
уровня 25(OH)D позволили пациентам с МВ достичь значимо 
больших уровней IFN-γ, чем у здоровых детей, что имеет важное 

значение в условиях хронической бронхолегочной инфекции, 
учитывая наличие у IFN-γ ряда противовоспалительных эффектов. 
В нашем исследовании показано отсутствие влияния характера 
микробного профиля пациентов с МВ на выработку IFN-γ, что 
может быть обусловлено отсутствием прямой связи между 
первичным хроническим воспалением при МВ и наличием 
патогенной флоры. Результаты исследования, показывающие, что 
витамин D ослабляет выработку IFN-γ Т-клетками, предполагает, 
что витамин D может частично модулировать иммунный ответ 
посредством данного механизма
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