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ПОИСК АССОЦИАЦИИ КЛИНИКО-АНАМНЕСТИЧЕСКИХ ДАННЫХ У ДЕТЕЙ, 
БОЛЬНЫХ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМОЙ С ПОЛИМОРФИЗОМ  

RS 28364072 (T2206C) ГЕНА FCER2 
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Целью данного исследования было изучение распространения аллелей и генотипов полиморфного локуса rs 28364072 

(T2206C) гена Fc-фрагмента рецептора II IgE (FCER2) у детей, больных бронхиальной астмой. В работе представлены 
предварительные данные исследования.  

Материал и методы. В исследование были включены 92 пациента с бронхиальной астмой из Башкортостана, Россия. 
Контрольную группу составили 99 здоровых студентов ФГБОУ ВО БГМУ (Уфа, Россия), не имевших на момент исследо-
вания никаких хронических заболеваний органов дыхания. Генотипирование проводили методом полимеразной цепной ре-
акции в реальном времени.  

Результаты. В ходе исследования достоверных различий в распределении частот аллелей и генотипов у больных с брон-
хиальной астмой и у лиц контрольной группы не установлено (p>0,05). Частота аллеля 2206*C гена FCER2 составила 26,08% у 
пациентов с бронхиальной астмой и 34,84% у лиц контрольной группы. Ассоциации клинико-анамнестических данных детей, 
больных бронхиальной астмой с аллелями и генотипами полиморфизма rs28364072 (T2206C) гена FCER2 не обнаружено.  

Заключение. Необходимо расширить выборку для повышения ее репрезентативности, а также продолжить выявление и 
включение в исследование пациентов с различными вариантами течения заболевания и ответа на терапию ингаляционными 
глюкокортикостероидами. 

Ключевые слова: бронхиальная астма, дети, полиморфный локус, ген Fc-фрагмента рецептора II IgE (FCER2). 
 

R.M. Fayzullina, V.V. Viktorov, Z.A. Shangareeva,  
R.R. Gafurova, K.V. Danilko, A.M. Mukhametzyanov 

SEARCH FOR ASSOCIATION OF CLINICAL AND ANAMNESTIC DATA  
IN CHILDREN WITH BRONCHIAL ASTHMA WITH RS 28364072 (T2206C) 

POLYMORPHISM OF FCER2 GENE 
 
The aim of this study was to study the distribution of alleles and genotypes of rs 28364072 (T2206C) polymorphic locus of 

gene Fc fragment of IgE receptor II (FCER2) in children with asthma.  
Material and methods. The study included 92 patients with bronchial asthma from Bashkortostan, Russia. The control group 

consisted of 99 healthy students of Bashkir State Medical University (Ufa, Russia), who had no chronic respiratory diseases at the 
time of the study. Genotyping was performed by real-time polymerase chain reaction.  

Results. During the study, no significant differences in the distribution of allele and genotype frequencies in patients with bron-
chial asthma and in the control group were established (p>0.05). The frequency of 2206*C allele of FCER2 gene was 26.08% in pa-
tients with bronchial asthma and 34.84% in the control group. No association of clinical and anamnestic data of children with bron-
chial asthma with alleles and genotypes of rs28364072 (T2206C) polymorphism of FCER2 gene was found.  

Conclusion. It is necessary to expand the sampling to increase its representativeness, as well as to continue the identification 
and inclusion of patients with different variants of the disease course and response to IGCs therapy. 

Key words: bronchial asthma, children, polymorphic locus, the gene for Fc fragment of IgE receptor II (FCER2). 
 
Бронхиальная астма (БА) является 

сложным многофакторным заболеванием. В 
ее развитии существенную роль играют как 
внешние, так и внутренние факторы [1-4]. В 
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последние годы активно проводятся между-
народные исследования в области генетиче-
ских аспектов БА. Поскольку существует 
значительная вариабельность индивидуаль-
ных реакций на различные лекарственные 
препараты, огромный интерес у клиницистов 
вызывают фармакогенетические исследова-
ния эффективности терапии БА. Внедрение в 
широкую практику базисной терапии БА ин-
галяционных глюкокортикостероидов приве-
ло к существенному снижению тяжелых 
форм заболевания и улучшению качества 
жизни пациентов [1-6]. Однако до 5-15% де-
тей с БА не реагируют на ингаляционные 
глюкокортикостероиды (иГКС), что требует 
применения высоких доз препаратов, а это 
приводит к развитию значительных побоч-
ных эффектов [7,8]. Хотя пациенты, не реа-
гирующие на иГКС встречаются редко, их 
лечение связано с клиническими проблема-
ми, поскольку альтернативные варианты их 
лечения ограничены, а стоимость лечения 
этой небольшой группы пациентов составля-
ет более 50% от общего числа случаев брон-
хиальной астмы [7]. 

В многочисленных фармакогенетиче-
ских исследованиях было идентифицировано 
несколько однонуклеотидных полиморфизмов 
ряда генов-кандидатов, обусловливающих 
терапевтическую эффективность иГКС у де-
тей с бронхиальной астмой. Описаны поли-
морфные варианты гена Fc-фрагмента рецеп-
тора II IgE (FCER2), который косвенно вносит 
вклад в вариабельность ответа на иГКС путем 
изменения воспалительных механизмов при 
данном заболевании. [9, 10]. В своем исследо-
вании K. G. Tantisira et al. [10] установили 
влияние трех однонуклеотидных полимор-
физмов гена FCER2 на повышение уровня 
сывороточного IgE и ухудшение контроля над 
течением БА у американцев европейского 
происхождения. Авторами была продемон-
стрирована ассоциация полиморфизма rs 
28364072 (T2206C) с тяжелыми обострениями 
астмы у детей на фоне проводимой базисной 
терапии иГКС [9,10]. 

Таким образом, полученные результаты 
указывают на потенциальные возможности 
использования полиморфизмов гена FCER2 в 
прогнозировании характера течения БА и эф-
фективности проводимой базисной терапии 
иГКС у детей.  

Целью данного исследования было изу-
чение распространения аллелей и генотипов 
полиморфного локуса rs 28364072 (T2206C) 
гена Fc-фрагмента рецептора II IgE (FCER2) у 
детей с бронхиальной астмой.  

Материал и методы 
Было проведено исследование типа 

«случай-контроль». Работа была одобрена 
локальным этическим комитетом ФГБОУ ВО 
БГМУ Минздрава России (Уфа, Россия) (рек-
тор чл.-корр. РАН, профессор В.Н. Павлов). 
Родители всех пациентов подписали добро-
вольное информированное согласие. Группа 
БА включала 92 ребенка с бронхиальной аст-
мой из Башкортостана, Россия, которые про-
шли обследование и лечение в 2018-2019 гг. в 
педиатрическом отделении № 3 (заведующий 
отделением – Т.В. Швец) ГБУЗ РБ ГДКБ 
№17, г. Уфа (Уфа, Россия), главный врач – 
д.м.н. А.М. Мухаметзянов. Диагноз верифи-
цировали в соответствии с Федеральными 
клиническими рекомендациями по оказанию 
медицинской помощи детям с бронхиальной 
астмой (2017), критериями Национальной 
программы «Бронхиальная астма у детей. 
Стратегия лечения и профилактика» (2017) и 
международными клиническими рекоменда-
циями PRACTALL&ICONs (2016) [1-3] на 
основании анамнестических, клинических, 
функциональных и лабораторных данных у 
пациентов, включенных в исследование. Кри-
териями включения в группу БA были: 1) 
наличие верифицированного диагноза БА; 2) 
возраст пациента менее 18 лет; 3) отсутствие 
других заболеваний, сопровождающихся об-
структивным синдромом; 4) отсутствие гель-
минтозов, наследственных заболеваний, хро-
нических сопутствующих заболеваний в пе-
риод обострения; 5) подписание добровольно-
го информированного согласия родителей па-
циента. Критериями исключения были: 1) 
возраст пациента 18 лет и старше; 2) установ-
ленный диагноз других заболеваний, сопро-
вождающихся обструктивным синдромом; 3) 
отказ от участия в исследовании со стороны 
пациента или его родителей.  

Контрольную группу составили 99 здо-
ровых студентов ФГБОУ ВО БГМУ Минздра-
ва России (Уфа, Россия), не имевших на мо-
мент исследования никаких хронических забо-
леваний органов дыхания. Средний возраст 
лиц контрольной группы составил 18 [17,20] 
лет. Геномную ДНК выделяли с помощью 
набора реагентов Extract DNA Blood (Евроген, 
Россия) из образцов цельной крови с твердо-
фазной очисткой на микроцентрифужных ко-
лонках согласно рекомендациям производите-
ля. Генотипирование полиморфизма 
rs28364072 (T2206C) гена FCER2 у детей с 
бронхиальной астмой проводили методом по-
лимеразной цепной реакции (ПЦР) в реальном 
времени с использованием амплификатора 
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StepOnePlus ™ (AppliedBiosystems, США), 
коммерческого набора праймеров и аллельспе-
цифических зондов (ДНК-Синтез, Россия) и 
набора реагентов для ПЦР qPCRmix-
HSHighROX (Евроген, Россия) в соответствии 
с протоколами производителей. Статистиче-
ский анализ осуществлялся с помощью стати-
стического пакета Statistica 10,0 (StatSoft, 
США). Различия считали статистически зна-
чимыми при р <0,05. Проверка нормальности 
распределения признаков в группах сравнения 
с помощью критериев Колмогорова–
Смирнова, Лиллиефорса, Шапиро–Уилка вы-
явила распределение, отличное от нормально-
го. По этой причине сравнение центральных 
параметров групп осуществлялось с помощью 
непараметрических методов Колмогоро-
ва‒Смирнова, Манна–Уитни, а также критерия 
χ2 с коррекцией Иэйтса с составлением таблиц 
сопряженности и вычислением отношение 
шансов (ОR). С учетом отсутствия нормально-
сти распределения количественные перемен-
ные приведены в виде медианы – значения, 
соответствующего середине ряда величин, 
упорядоченных от минимальной до макси-
мальной; в качестве меры рассеяния приводи-
ли интерквартильный размах (значения 25% и 
75% квартилей): Ме [Q1; Q3]. Анализ взаимо-
связи признаков выявляли с применением ме-
тодов оценки ранговой корреляции Спирмена, 
гамма-корреляции и корреляция тау Кендалла. 

Результаты и обсуждение 
Медиана возраста, 25% и 75% квартили 

обследованных детей с БА составили 11 (6,5-
13) лет. Возраст постановки диагноза БА у 
детей составил 8 (5-10) лет. 

В гендерной структуре пациентов ха-
рактерным было преобладание мальчиков 
среди пациентов с БА до 57,61 % (n=53). Доля 
девочек составила 42,39 % (n=39). Все пациен-
ты были госпитализированы в педиатрическое 
отделение на фоне обострения заболевания 
средней степени тяжести у 86,96% (n=80) де-
тей и тяжелой степени у 13,04% (n=12) детей. 
Cогласно анамнезу интермиттирующее тече-
ние БА отмечалось у 28,26% (n=26) пациентов, 
персистирующее среднетяжелое течение – у 
71,74% детей (n=66). В качестве базисной про-
тивовоспалительной терапии дети принимали 
антагонисты лейкотриеновых рецепторов 
(АЛТР) в 4,35% случаев (n=4), иГКС ‒ в 
21,74% (n=20), комбинированные препараты 
иГКС/ДДБА ‒ 58,69% (n=54), иГКС ± АЛТР ‒ 
6,52% (6) случаев соответственно. Базисная 
противовоспалительная терапия не проводи-
лась в 35,86% случаев (n=33). Кроме того, от-
сутствие контроля над заболеванием, вероят-

но, было обусловлено низкой приверженно-
стью к назначаемой базисной терапии у 
73,91% пациентов (n=68). Коморбидный фон 
пациентов с БА в 75,00% случаев (n=69) был 
отягощен проявлениями аллергического 
ринита различной степени тяжести. Атопиче-
ский дерматит был выявлен у 29,35% детей 
(n=27) и эпизоды крапивницы отмечали 2,17% 
детей (n=2). Анализ спектра сенсибилизации 
установил преобладание сенсибилизации к 
бытовым, пыльцевым и эпидермальным ал-
лергенам. Средние значения уровня аллерген-
специфических антител JgE были выявлены у 
5,37% (n=5) детей – 0,53 кЕд/л (1-й класс – 
низкий), у 6,45% (n=5) – 1,83 кЕд/л (2-й класс – 
средний), у 15,05% (n=14) – 10,25 кЕд/л (3-й 
класс – высокий), у 15,05% (n=14) – 33,31 
кЕд/л (4-й класс – очень высокий), у 17,20% 
(n=17) – 69,82 кЕд/л (5-й класс – насыщенно 
высокий), у 3,23% (n=3) детей – 105,33 кЕд/л 
(6-й класс – крайне высокий).  

Аллергенспецифические антитела JgE 
отсутствовали у 19,35% (n=18) детей – 0,10 
кЕд/л (0 класс). Профиль триггерных факторов 
отражал высокую значимость в инициации об-
структивного синдрома вирусной инфекции, 
физической нагрузки и пассивного курения. Из 
выявленных корреляционных взаимосвязей с 
применением методов оценки ранговой корре-
ляции Спирмена следует отметить наличие 
достоверной прямой связи возраста постановки 
диагноза БА (rs = 0,766575) с возрастом паци-
ентов. Статистически значимая прямая связь 
выявлена между насыщенно высоким уровнем 
аллергенспецифических антител JgE (5-й 
класс) и сухим навязчивым кашлем при некон-
тролируемом течении БА (rs = 0,607892). 
Сходные корреляционные взаимосвязи были 
выявлены при использовании методов гамма-
корреляции и тау-корреляции Кендалла. 

В ходе исследования мы провели анализ 
распределения частот аллелей и генотипов 
полиморфизма rs 28364072 (T2206C) гена Fc-
фрагмента рецептора II IgE (FCER2) у детей, 
больных БА и лиц контрольной группы. Дан-
ные представлены в таблице. 

В результате сравнительного анализа вы-
явлено отсутствие различий в распределении 
частот аллелей и генотипов у детей, больных 
БА и лиц контрольной группы. Частота аллеля 
2206*C гена FCER2 составила 26,08% у пациен-
тов с БА и 34,84% у лиц контрольной группы 
(p>0,05, см. таблицу). В работе Батожаргаловой 
Б.Ц. с соавт. также не было выявлено достовер-
ных различий в распределении частоты аллеля 
2206*C у бурятских подростков с БА (17,6%) и 
в контроле (20,5%) (p> 0,05) [11]. 

http://evrogen.ru/products/PCR-kits/qPCRmix-HS_ROX.shtml
http://evrogen.ru/products/PCR-kits/qPCRmix-HS_ROX.shtml
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В ходе исследования мы провели анализ 
клинико-анамнестических данных в зависи-
мости от распределения аллелей и генотипов 
полиморфизма rs28364072 (T2206C) гена 
FCER2 у детей, больных БА. Согласно крите-
риям Колмогорова–Смирнова и Манна–Уитни 
ассоциации клинико-анамнестических данных 
у детей с БА с аллелями и генотипами поли-
морфизма rs28364072 (T2206C) гена FCER2 
не обнаружено. 

Таблица 
Частота распределения аллелей и генотипов полиморфных 

вариантов генов-кандидатов у детей, 
больных БА и лиц контрольной группы 

SNP, 
аллели, 

генотипы 

Обследованные лица 
χ2 p БА (n = 

92) 
Контроль 
(n = 99) 

rs 28364072 (T2206C) гена FCER2 
Аллели 

*T 0,7391 0,6515 3,0461 0,0810 
*C 0,2608 0,3484 

Генотипы 
*Т/*Т 0,5543 0,4141 3,2145 0,0730 
*Т/*С 0,3696 0,4748 1,7513 0,1864 
*С/*С 0,0761 0,1111 0,3368 0,5620 

 
В ряде работ авторами показана взаимо-

связь риска обострений БА у детей, получаю-
щих терапию иГКС (n =311) с полиморфизмом 
гена FCER2 [10]. Авторами был отмечен высо-
кий риск развития тяжелых обострений 
OR=3,62 (95% ДИ 2,02–6,49) у лиц с геноти-
пом CC, поскольку носительство аллеля 
2206*C ассоциировано с повышенным содер-
жанием IgE [10]. Cходные результаты были 
продемонстрированы в двух крупных исследо-

ваниях на 386 и 939 пациентах с БА [12, 13]. 
Авторами была выявлена ассоциация С-аллеля 
с высокой потребностью в медицинской по-
мощи/госпитализации (OR=1,91; 95% ДИ 1,08–
3,40) и отсутствием контроля над заболевани-
ем (OR 2,64; 95% ДИ 1,00–6,98) в популяции 
пациентов, регулярно получающих базисную 
терапию иГКС [12,13]. 

В нашем исследовании дети с тяжелым 
течением БА составили небольшую долю, что 
не позволяет провести прямое сравнение его 
результатов с описанными выше данными 
литературы. 

Заключение  
Таким образом, в ходе исследования не 

было выявлено различий в распределении ча-
стот аллелей и генотипов полиморфизма rs 
28364072 (T2206C) гена FCER2 у больных с БА 
и лиц контрольной группы. Не было выявлено 
ассоциации клинико-анамнестических данных у 
детей с БА с аллелями и генотипами полимор-
физма rs28364072 (T2206C) гена FCER2. По 
нашему мнению, для дальнейшего исследова-
ния необходимо расширить выборку для повы-
шения ее репрезентативности, а также продол-
жить выявление и включение пациентов в ис-
следование с различными вариантами течения 
заболевания и ответа на терапию иГКС. 

 

Работа выполнена в рамках государ-
ственного задания на осуществление научных 
исследований и разработок, выполняемых в 
ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава России. 
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