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РЕЗЮМЕ. Введение. Нарушение взаимодействий параметров окислительного гомеостаза, клеточного сигна-
линга и энергетического состояния клеток приводит к срыву адаптационных механизмов, что способствует про-
грессированию патологических изменений при бронхиальной астме (БА). Цель. Установить характер 
межсистемных взаимодействий при БА легкой и средней степеней тяжести контролируемого и частично конт-
ролируемого течения. Материалы и методы. В исследование были включены 244 больных БА и 60 условно здо-
ровых лиц. Определяли 25 параметров организма: экспрессию рецепторов к интерлейкину-4, интерлейкину-6 
(IL-6R), толл-подобных рецепторов (TLR) 2 и 4, коэффициент митохондриального мембранного потенциала 
(кММП) CD4+ и CD8+ клеток, уровни малонового диальдегида (MDA), 8-гидрокси-2'-деоксигуанозина (8-OHdG), 
тиоредоксина (Trx-1), общей антиоксидантной активности (АОА), глутатиона (общего, окисленного и восстанов-
ленного), интерлейкина-4, интерлейкина-6, состав жирных кислот мембран митохондрий лейкоцитов. Для анализа 
межсистемных взаимодействий применяли метод корреляционных плеяд Терентьева. Результаты. Применение 
алгоритма Терентьева позволило выделить 4 группы наиболее сильно связанных признаков для каждой группы 
больных БА. Предикторами для БА легкой степени тяжести являлись уровень Trx-1 и соотношение MDA/AOA 
при контролируемом течении, уровни Trx-1 и 8-OHdG – при частично контролируемом течении. При БА средней 
степени тяжести контролируемого течения центральные положения в корреляционных плеядах занимали уровень 
Trx-1 и кММП CD4+ клеток. Для частично контролируемой БА средней степени тяжести были установлены пять 
предикторов: 8-OHdG, кММП CD4+, антиоксидантная активность, экспрессия IL-6R и TLR2 на CD4+ клетках. При 
прогрессировании БА происходило увеличение мощности и крепости плеяд. Заключение. Анализ межсистемных 
взаимодействий при БА показал, что на первое место в формировании плеяд выходят параметры, отражающие 
интенсивность деструктивных процессов, активацию воспалительного звена иммунной системы и дестабилизацию 
сигнальных взаимодействий. Утяжеление течения и снижение степени контроля влекут за собой дестабилизацию 
межсистемных регуляторных процессов. 

Ключевые слова: бронхиальная астма, системный анализ, системное воспаление, окислительный стресс, кле-
точный сигналинг, энергетическое состояние клеток.  
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SUMMARY. Introduction. Disruption of the interactions among parameters of oxidative homeostasis, cell signalling 
and cellular energetic status leads to failure of adaptive mechanisms, which favours progression of pathological changes 
in asthma. Aim. To determine the character of intersystem interactions in mild and moderate controlled and partially con-
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trolled asthma. Materials and methods. The study enrolled 244 patients with asthma and 60 conditionally healthy subjects. 
Twenty-five parameters were assessed: expression of interleukin-4 receptors, interleukin-6 receptors (IL-6R), Toll-like 
receptors (TLR) 2 and 4; the mitochondrial membrane potential coefficient (cMMP) of CD4+ and CD8+ cells; levels of 
malondialdehyde (MDA), 8-hydroxy-2'-deoxyguanosine (8-OHdG), thioredoxin-1 (Trx-1), total antioxidant activity (TAA), 
glutathione (total, oxidised and reduced), interleukin-4 and interleukin-6; and the fatty-acid composition of leukocyte mi-
tochondrial membranes. Intersystem interactions were analysed with Terentyev’s correlation pleiad method. Results. Ap-
plication of the Terentyev algorithm identified four groups of the most strongly linked indicators for each asthma cohort. 
In mild controlled asthma, the predictors were Trx-1 level and the MDA/TAA ratio, whereas in mild partially controlled 
asthma they were Trx-1 and 8-OHdG levels. In moderate controlled asthma, Trx-1 level and the cMMP of CD4+ cells oc-
cupied the central positions within the correlation pleiads. Five predictors were defined for moderate partially controlled 
asthma: 8-OHdG, cMMP of CD4+ cells, total antioxidant activity, and expression of IL-6R and TLR2 on CD4+ cells. Pro-
gression of asthma was accompanied by an increase in the power and robustness of the pleiads. Conclusion. Analysis of 
intersystem interactions in asthma showed that parameters reflecting the intensity of destructive processes, activation of 
the inflammatory arm of the immune system and destabilisation of signalling interactions take the leading positions within 
the pleiads. Disease progression and reduced control destabilise intersystem regulatory processes.  

Key words: asthma, systems analysis, systemic inflammation, oxidative stress, cell signalling, cellular energetic status.

В основе патофизиологических изменений при 
бронхиальной астме лежит локальное воспаление в 
дыхательных путях, приводящее к бронхиальной об-
струкции, нарушению газообмена, деструктивным 
процессам и ремоделированию бронхолегочной ткани 
[1–3]. Наряду с развитием местного воспаления фор-
мируется системный воспалительный процесс, кото-
рый рассматривается как платформа последующих 
патофизиологических изменений и системных эффек-
тов. В развитие системной воспалительной реакции 
значительный вклад вносят процессы повреждения 
биомолекул, формируемые в условиях окислительного 
стресса, нарушения клеточных сигналинговых меха-
низмов и функциональных изменений субклеточных 
структур [4–7]. Поддержание структурной гармонии 
внутренней среды организма и эффективное выполне-
ние функциональных задач предполагают координиро-
ванное взаимодействие всех систем, участвующих в 
регуляции гомеостаза. Дисфункция указанных процес-
сов неизбежно влечет за собой нарушение адаптацион-
ных механизмов, что способствует прогрессированию 
патологических изменений при БА [4, 8–11]. 

Целью исследования явилось установление харак-
тера межсистемных взаимодействий при БА легкой и 
средней степеней тяжести контролируемого и частично 
контролируемого течения.  

Материалы и методы исследования  
В исследование были включены 244 больных БА 

(57 с контролируемой (к.), 74 с частично контролируе-
мой (ч.к.) БА легкой степени тяжести; 55 с к., 58 с ч.к. 
БА средней степени тяжести). Группу контроля соста-
вили 60 практически здоровых добровольцев. Конт-
рольная и основные группы были сопоставимы по 
возрасту и полу. Средний возраст обследуемых соста-
вил 42,5 ± 4,4 года. Диагноз БА был выставлен в соот-
ветствии с Глобальной стратегией лечения и 
профилактики бронхиальной астмы, Федеральными 
клиническими рекомендациями по диагностике и лече-
нию бронхиальной астмы и Международной класси-
фикацией болезней 10-го пересмотра. Исследование 

было проведено с учетом требований Хельсинкской 
декларации (2013), одобрено этическим комитетом 
Владивостокского филиала Федерального государст-
венного бюджетного научного учреждения «Дальне-
восточный научный центр физиологии и патологии 
дыхания» – Научно-исследовательский институт меди-
цинской климатологии и восстановительного лечения 
(протокол № 9 от 24.11.2021). На проведение обследо-
вания от каждого пациента было получено доброволь-
ное информированное согласие. Критерии включения: 
контролируемая и частично контролируемая БА легкой 
и средней степени тяжести. Критериями исключения 
из исследования явилось наличие у пациентов острых 
инфекционных заболеваний, хронических заболеваний 
внутренних органов в фазе обострения, хронической 
сердечной недостаточности в стадии декомпенсации, 
неконтролируемая БА. 

Материалом исследования явилась периферическая 
кровь. У обследуемых изучали 25 параметров орга-
низма, отражающих состояние процессов пероксида-
ции, тиолдисульфидного звена системы 
антиоксидантной защиты, клеточного сигналинга и 
энергетического состояния иммунокомпетентных кле-
ток. Экспрессию рецепторов к интерлейкину-4 (IL-4R), 
интерлейкину-6 (IL-6R), толл-подобных рецепторов 2 
(TLR2) и 4 (TLR4) для CD4+ и CD8+ клеток определяли 
методом проточной цитофлуориметрии на аппарате 
«BD FACS Canto II» (США). Нарушения уровней ми-
тохондриального мембранного потенциала (ММП) 
фиксировали при помощи набора Mitoprobe JC-1 Assay 
Kit, Thermo Fisher Scientific (США), коэффициент 
ММП (кММП) для CD4+ и CD8+ оценивали с исполь-
зованием авторской методики [12]. Уровни малонового 
диальдегида (MDA, нмоль/мл), 8-гидрокси-2'-деокси-
гуанозина (8-OHdG, нг/мл) и тиоредоксина (Trx-1, 
пг/мл) выявляли с использованием наборов MyBio-
Source (США), IL-4 (пг/мл) и IL-6 (пг/мл) – наборами 
Вектор-БЕСТ (Россия) методом иммуноферментного 
анализа. Общую антиоксидантную активность (АОА, 
ммоль/л) определяли с использованием набора Abcam 
(США), глутатиона (общего, окисленного (GSSG) и 
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восстановленного, мкмоль/л) реактивами ArborAssays 
(США) методом колориметрического анализа. Иссле-
дование всех биохимических аналитов выполнялось в 
соответствии с инструкциями производителей наборов 
реагентов. Митохондрии из лейкоцитов выделяли ме-
тодом дифференциального центрифугирования в саха-
розной среде [13]. Липиды экстрагировали из мембран 
митохондрий лейкоцитов по методу Bligh E.G., Dyer 
W.J. [14], получали метиловые эфиры ЖК по методу 
Carreau J.P., Duback J.P. [15] с последующим экстраги-
рованием и очищением микро-тонкослойной хромато-
графией в бензоле. Методом газовой хроматографии 
анализировали метиловые эфиры ЖК на хроматографе 
«Shimadzu GC-2010» (Япония). Оценивали суммарные 
показатели жирных кислот: насыщенных (НЖК), мо-
ноеновых (МЖК), полиненасыщенных (ПНЖК), 20n-
6 (эйкозадиеновая и арахидоновая кислота), 
соотношение 18:1n9 (олеиновая кислота)/18:0 (стеари-
новая кислота). 

Анализ данных проводился в программе «STATIS-
TICA 10.0». Для оценки характера межсистемных взаи-
модействий параметров окислительного гомеостаза, 
клеточного сигналинга и энергетического состояния 
клеток при БА легкой и средней степени тяжести был 
применен метод корреляционных плеяд Терентьева 
[16]. Степень взаимосвязи между исследуемыми пара-
метрами оценивали посредством вычисления коэффи-
циента корреляции Спирмена (rs). Определяли: G – 
мощность плеяд (число признаков, членов плеяды), 
G/k – относительная мощность (k – общее число ис-
следуемых признаков), D – крепость плеяд (средняя 
арифметическая абсолютных величин внутриплеядных 
коэффициентов корреляции). Уровень значимости раз-
личий принимался при р < 0,05.  

Результаты исследования и их обсуждение   
При анализе сложных динамических систем воз-

никает необходимость всестороннего изучения как ха-
рактеристик отдельных компонентов данных систем, 
так и закономерностей их взаимосвязей. Одним из ши-
роко применяемых способов для анализа этих взаимо-
связей является метод корреляционных плеяд. 
Вариации в структуре систем и условиях их функцио-
нирования могут проявляться через модификации как 
отдельных элементов системы, так и характера их взаи-
модействия. При исследовании межсистемных взаимо-
действий параметров окислительного гомеостаза, 
клеточного сигналинга и энергетического состояния 
клеток у больных БА были сформированы 4 плеяды. 
Первая плеяда (G = 19, G/k = 0,76, D = 0,73), получен-
ная в результате анализа параметров при БА легкой 
степени тяжести контролируемого течения, формиро-
вала два центральных предиктора – уровень Trx-1 и со-
отношение MDA/AOA (рис. 1). Максимально сильные 
связи для тиоредоксина выявлялись с экспрессией IL-
6R на CD4+ (rs = 0,88), TLR2 на CD4+ (rs = 0,88), сум-
мой ПНЖК мембран митохондрий (rs = 0,85), 8-OHdG 
(rs = 0,83). Также сильные корреляции были получены 

с коэффициентом MDA/AOA (rs = 0,78), суммарным 
показателем насыщенных жирных кислот (rs = 0,79) и 
МЖК (rs = 0,72) митохондрий. Более слабые взаимо-
действия Trx-1 наблюдались с экспрессией IL-4R на 
CD4+ (rs = 0,69) и соотношением 18:1n9/18:0 (rs = 0,69). 
Показатель MDA/AOA образовывал максимальную 
корреляцию с IL-6 (rs = 0,82) и экспрессией его рецеп-
тора IL-6R на CD4+ (rs = 0,81), сильные корреляции с 
Trx-1 (rs = 0,78), 8-OHdG (rs = 0,75), суммой ПНЖК (rs 
= 0,77) и насыщенных жирных кислот (НЖК) мито-
хондрий (rs = 0,70). Менее прочные связи MDA/AOA 
были определены с экспрессией TLR2 на CD4+ (rs = 
0,66), TLR4 на CD4+ (rs = 0,65), GSSG (rs = 0,64), сум-
мой МЖК (rs = 0,65) и суммой 20n-6 ЖК митохондрий 
(rs = 0,66). 

В ходе ранее проведенного нами исследования [17] 
установлено, что при БА легкой степени тяжести конт-
ролируемого течения наблюдался дисбаланс в системе 
антиоксидантной защиты организма, что сопровожда-
лось повышением уровня маркеров окислительного 
стресса. Коэффициент MDA/AOA отражает соотноше-
ние между концентрацией малонового диальдегида, яв-
ляющегося продуктом перекисного окисления 
липидов, и активностью антиоксидантной системы. 
Значимость данного коэффициента указывает на уси-
ление процессов перекисного окисления липидов и ак-
тивацию окислительного стресса при БА [18, 19]. 
Сильные межсистемные связи MDA/AOA с уровнем 
IL-6 и экспрессией его рецептора могут свидетельство-
вать о формировании системного воспалительного 
процесса при БА легкой степени тяжести, так как IL-6 
является активным стимулятором иммунного ответа 
[20]. Таким образом, как показал анализ, значительный 
вклад в формирование воспалительного процесса при 
БА вносит окислительный дисбаланс. Тиоредоксино-
вая система выполняет ключевую функцию в поддер-
жании окислительно-восстановительного баланса 
клеточной среды и обеспечивает защиту биологиче-
ских структур от окислительного повреждения, регу-
лируя тиолдисульфидный гомеостаз. Ее активация 
происходит в условиях повышенного синтеза активных 
форм кислорода, выполняя их элиминацию и осу-
ществляя репарацию биомолекул [21, 22]. Центральное 
положение концентрации Trx-1 в плеяде при контроли-
руемой БА легкой степени тяжести может служить ин-
дикатором активации компенсаторных процессов, 
которые способствуют детоксикации и нейтрализации 
продуктов окислительного стресса [17]. 

Вторая плеяда (G = 20, G/k = 0,8, D = 0,76) отражала 
взаимодействия параметров исследуемых систем у 
больных БА легкой степени тяжести частично конт-
ролируемого течения (рис. 2). Предикторами плеяды 
являлись Trx-1 и 8-OHdG. В этой плеяде тиоредоксин 
формировал максимальные взаимодействия с экспрес-
сией IL-6R на CD4+ (rs = 0,88), AOA (rs = 0,88), 8-
OHdG (rs = 0,87), экспрессией TLR4 (rs = 0,85) и IL-4R 
(rs = 0,84) на CD4+ клетках, MDA (rs = 0,82), а также 
сильные связи с IL-4 (rs = 0,77), GSSG (rs = 0,74), TLR2 
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на CD4+ (rs = 0,72). Более слабые связи Trx-1 образо-
вывал с суммой насыщенных ЖК (rs = 0,65), соотноше-
нием 18:1n9/18:0 ЖК митохондрий (rs = -0,66). В свою 
очередь 8-OHdG формировал максимальные корреля-
ции с экспрессией IL-6R (rs = 0,86) и TLR4 (rs = 0,86) 

на CD4+, MDA (rs = 0,86), 18:1n9/18:0 (rs = -0,90). 
Кроме того, выявлены связи с экспрессией TLR2 (rs = 
0,79) и IL-4R (rs = 0,76) на CD4+, IL-4 (rs = 0,77), AOA 
(rs = 0,72) и с суммой 20n-6 ЖК (rs = 0,65).

Рис. 1. Корреляционные связи параметров при бронхиальной астме легкой степени тяжести контролируемого 
течения. Метод корреляционных плеяд Терентьева. Здесь и далее на рисунках овалы темного цвета соответствуют 
предикторам плеяд.

Рис. 2. Корреляционные связи параметров при бронхиальной астме легкой степени тяжести частично конт-
ролируемого течения. Метод корреляционных плеяд Терентьева.
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При частично контролируемой БА изменялась тра-
ектория межсистемных взаимоотношений. В отличие 
от контролируемого течения заболевания общий окис-
лительный дисбаланс замещался развитием геноток-
сичности и повреждением нуклеиновых кислот. 
8-OHdG является одной из преобладающих форм окис-
лительного повреждения, вызванного свободными ра-
дикалами и широко используется в качестве 
биомаркера окислительного повреждения ДНК [23, 
24]. Увеличение уровня 8-OHdG при легкой БА ча-
стично контролируемого течения свидетельствует об 
усилении процессов свободно-радикального окисления 
нуклеиновых кислот в клетке, что указывает на доми-
нирование прооксидантных реакций [23, 24]. Взаимо-
действия 8-OHdG с экспрессией TLR2, TLR4, IL-6R и 
IL-4R на CD4+ клетках могут быть связаны со стиму-
ляцией иммунных реакций, способствующих прогрес-
сированию хронического воспаления. Уровень 8-OHdG 
тесно коррелировал с уровнем Trx-1, который также яв-

ляется предиктором данной плеяды, что, по нашему 
мнению, свидетельствует о включении репаративных 
процессов при частично контролируемой легкой БА. 

В центре третьей плеяды (G = 21, G/k = 0,84, D = 
0,74), сформированной для БА средней степени тяже-
сти контролируемого течения, располагались Trx-1 и 
коэффициент ММП на CD4+ (рис. 3). Тиоредоксин об-
разовывал сильные связи с MDA (rs = 0,89), суммой 
митохондриальных ПНЖК (rs = 0,83), экспрессией 
TLR2 (rs=0,82) на CD4+ клетках, GSH (r s= 0,80), а 
также с IL-4 (rs = 0,79) и 8-OHdG (rs = 0,66). Макси-
мально высокие связи кММП CD4+ формировал с 
MDA/AOA (rs = 0,85), IL-6 (rs = 0,83), экспрессией 
TLR4 на CD4+ (rs = 0,83), 18:1n9/18:0 (rs = 0,81). Высо-
кая теснота связей была установлена для IL-4 (rs = 
0,72), суммы НЖК (rs = 0,72) и суммы ПНЖК мито-
хондрий (rs = 0,76), значимая связь – для суммы 20n-6 
ЖК митохондрий (rs = 0,66).

Рис. 3. Корреляционные связи параметров при бронхиальной астме средней степени тяжести контролируемого 
течения. Метод корреляционных плеяд Терентьева.

При БА средней степени тяжести контролируемого 
течения наряду с Trx-1, который является предиктором 
данной плеяды, (что могло свидетельствовать об актив-
ных компенсаторных репаративных процессах в ответ 
на возрастание уровня окислительного стресса), цент-
ральную роль занимали субклеточные нарушения. 
Коэффициент ММП CD4+ клеток, отражающий нару-
шения энергетических процессов, коррелировал с сум-
марными показателями жирных кислот мембран 
митохондрий. Известно, что при бронхиальной астме 
происходит снижение уровня энергетической обес-

печенности клетки, это связано с интегральной целост-
ностью структурных элементов мембран митохондрий, 
важнейшими из которых являются жирные кислоты 
[13, 25–27].  

Межсистемные взаимодействия у больных БА 
средней степени тяжести частично контролируемого 
течения отражены в четвертой плеяде (G = 21, G/k = 
0,84, D = 0,79) (рис. 4). В этой плеяде было выделено 
пять предикторов: 8-OHdG, кММП CD4+, AOA, IL-6R 
и TLR2 на CD4+ клетках. Уровень 8-OHdG формировал 
корреляционные связи с MDA/AOA (rs = 0,87), экс-
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прессией IL-4R на CD4+ (rs = 0,84), 18:1n9/18:0 (rs = 
0,80), суммой МЖК митохондрий (rs = 0,72), IL-6 (rs = 
0,70). Для показателя кММП CD4+ были выделены 
связи с GSH (rs = 0,92), экспрессией IL-6R (rs = 0,88) и 
TLR2 (rs = 0,86) на CD4+, суммой ПНЖК (rs = 0,85) и 
суммой МЖК митохондрий (rs = 0,77), AOA (rs = 0,73). 
Межсистемные взаимодействия AOA были установ-
лены с экспрессией TLR2 (rs = 0,91) и IL-6R (rs = 0,85) 
на CD4+, суммой НЖК (rs = 0,82) и ПНЖК митохонд-
рий (rs = 0,82), GSH (rs = 0,78), кММП CD4+ (rs = 0,73). 

Экспрессия IL-6R CD4+ была связана с кММП CD4+ 
(rs = 0,88), TLR2 CD4+ (rs = 0,86), AOA (rs = 0,85), GSH 
(rs = 0,85), суммой митохондриальных ПНЖК (rs = 
0,85) и НЖК (rs = 0,75), экспрессией IL-6R (rs = 0,74) 
и TLR4 (rs = 0,72) на CD8+ клетках. Корреляции экс-
прессии TLR2 формировались с AOA (rs = 0,91), GSH 
(r s= 0,88), IL-6R CD4+ (rs = 0,86), кММП CD4+ (rs = 
0,86), суммой ПНЖК (rs = 0,87) и НЖК митохондрий 
(rs = 0,69).

Рис. 4. Корреляционные связи параметров при бронхиальной астме средней степени тяжести частично конт-
ролируемого течения. Метод корреляционных плеяд Терентьева.

У больных БА средней степени тяжести частично 
контролируемого течения наблюдался выраженный 
дисбаланс процессов как на субклеточном, так и на 
клеточном уровне. Происходило нарушение оксидант-
ных и антиоксидантных процессов, энергетического 
состояния клетки и клеточного сигналинга. Повышен-
ный уровень экспрессии IL-6R на CD4+ клетках спо-

собствует усилению воспалительного процесса и более 
тяжелому течению БА [20].  

Для анализа взаимодействий параметров окисли-
тельного гомеостаза, клеточного сигналинга и энерге-
тического состояния клеток были рассчитаны 
параметры, характеризующие мощность и крепость 
плеяд (табл.).

Показатели G G/k D

БА легкой степени тяжести
к. n = 57 19 0,76 0,73

ч.к. n = 74 20 0,80 0,76

БА средней степени тяжести
к. n = 55 21 0,84 0,74

ч.к. n = 58 21 0,84 0,79

Таблица 
Характеристика корреляционных плеяд при бронхиальной астме, у.е. 
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При контролируемом течении заболевания на 2 у.е. 
увеличивалась мощность корреляционных плеяд пока-
зателей окислительного гомеостаза, клеточного сигна-
линга и энергетического состояния клеток у пациентов 
с БА средней степени тяжести по сравнению с астмой 
легкой степени тяжести. При контролируемой БА лег-
кой степени тяжести в плеяду не вошел кММП, что 
могло свидетельствовать о начальном этапе окисли-
тельного стресса, при котором митохондриальный ап-
парат поддерживает относительное постоянство 
субклеточных процессов. При контролируемой БА 
средней степени тяжести появилась корреляция IL-4 c 
экспрессией его рецептора IL-4R на CD8+ клетках. Ис-
следования сигналинга CD8+ клеток при БА на данный 
момент в литературных источниках практически отсут-
ствуют, но имеющиеся в доступных источниках дан-
ные свидетельствуют об их важности для системного 
воспаления. При частично контролируемом течении 
заболевания мощность корреляционных плеяд уве-
личилась на 1 у.е. при средней степени тяжести по 
сравнению с БА легкой степени тяжести. В плеяде, 
сформированной для частично контролируемой БА 
средней степени тяжести, отсутствует показатель Trx-
1, что возможно связано c формированием процессов 
декомпенсации. Однако, наблюдается подключение 
экспрессии IL-6R и TLR4 на CD8+ клетках и связь этих 
процессов с экспрессией IL-6R на CD4+. Известно, что 
CD8+ клетки играют преимущественно провоспали-
тельную роль, способствуя усилению воспаления 2-го 
типа и прогрессированию БА [28], что может объ-
яснить появление цитотоксических клеток в плеядах 
при БА средней степени тяжести. 

При анализе крепости плеяд установлено, что по 
сравнению с контролируемым течением при частично 
контролируемом течении наблюдалось возрастание D, 
причем при БА средней степени тяжести процесс был 

активнее. Наблюдалось увеличение крепости плеяд 
при утяжелении БА, что говорит об образовании более 
сильных взаимосвязей между участниками плеяд.   

Заключение  
Анализ межсистемных взаимодействий показате-

лей окислительного гомеостаза, клеточного сигналинга 
и энергетического состояния клеток у пациентов с БА 
показал, что на первое место в формировании плеяд 
при утяжелении течения заболевания выходят пара-
метры, отражающие интенсивность деструктивных 
процессов, активацию воспалительного звена иммун-
ной системы и дестабилизацию сигнальных путей. В 
качестве предикторов выступают биомолекулы, харак-
теризующие процессы генотоксичности и деградации 
митохондриального аппарата. При легком течении БА 
между изучаемыми показателями формируется множе-
ство перекрестных разноуровневых связей, которые ха-
рактерны для развития компенсаторных реакций и 
направлены на стабилизацию. Анализ предикторов 
корреляционных плеяд может явиться основой выде-
ления важнейших маркеров утяжеления течения БА, 
способной внести значимый вклад в разработку диаг-
ностических, прогностических и профилактических 
технологий.  
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