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Резюме
Введение. Прогрессирующий легочный фиброз (ПЛФ) представляет плохой прогноз у пациентов с интерстициальными 
заболеваниями легких, в том числе у пациентов с гиперчувствительным пневмонитом (ГП). В настоящее время наряду 
с распространенными функциональными и рентгенологическими критериями диагностики ПЛФ ведется активный поиск 
лабораторных биомаркеров ПЛФ. 
Цель. Изучить динамику уровней металлопротеиназ (ММР-1, ММР-7, ММР-9), моноцитарного хемоаттрактантного бел-
ка-1 (MCP-1) и фактора роста эндотелия сосудов (VEGF) в жидкости бронхоальвеолярного лаважа (БАЛ) и их взаимосвязь 
с критериями ПЛФ у пациентов с ИЛФ и ГП.
Материалы и методы. В исследование включены 62 пациента с интерстициальным заболеванием легких (ИЗЛ) старше 
18 лет, диагноз ПЛФ установлен на основании критериев диагностики Американского торакального общества 2022 г. 
Показатели уровней биомаркеров в жидкости БАЛ сняты с помощью наборов Вектор-Бест (Россия) для количествен-
ного определения уровня MCP-1 и VEGF и наборов RayBiotech (США) для определения уровня MMP-1, MMP-7, MMP-9. 
Исследование проведено на иммуноферментном анализаторе «Hydro Flex» (TECAN, Австрия). Статистическая обработка 
данных проводилась с помощью программы Statistica 10,0.
Результаты. Исходные уровни MCP-1, VEGF, ММР-1, ММР-7, ММР-9 в жидкости БАЛ были выше у пациентов с идиопатиче-
ским легочным фиброзом (ИЛФ) и ПЛФ при ГП в сравнении с пациентами с ГП без признаков ПЛФ. При изучении уровней 
ММР-7 и VEGF выявлена достоверная связь повышения данных биомаркеров со снижением ФЖЕЛ ≥5% и DLCO ≥10% от 
должных в течение 1 года.
Заключение. Повышение уровней MMP-7 и MCP-1 в жидкости БАЛ имеет обратную корреляционную связь с динамикой 
показателей ФЖЕЛ и DLCO в течение года, что соответствует критерия ПЛФ.

Ключевые слова: интерстициальные заболевания легких, прогрессирующий фиброз легких, гиперчувствительный пнев-
монит, биомаркеры, бронхоальвеолярный лаваж
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Abstract
Introduction. Progressive pulmonary fibrosis (PPF) represents а poor prognosis in patients with interstitial lung diseases, includ-
ing hypersensitivity pneumonitis (HP). Currently, along with common functional and radiological diagnostic criteria for PPF, an 
active search for laboratory biomarkers of PPF is underway.
Aim. To study of the dynamic of metalloproteinase levels (MMP-1, MMP-7, MMP-9), monocyte chemoattractant protein-1 (MCP-1) 
and vascular endothelial growth factor (VEGF) in bronchoalveolar lavage fluid (BAL) and their relationship with IPF criteria 
in patients with IPF and GP.
Materials and methods. The study included 62 patients with ILD over 18 years old, the diagnosis of ILD was established based 
on the diagnostic criteria of the American Thoracic Society (2022). The levels of markers in bronchoalveolar lavage fluid were 
determined using Vector-Best kits (Russia) for quantitative determination of MCP-1 and VEGF levels and RayBiotech kits (USA) 
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ВВЕДЕНИЕ

Интерстициальные заболевания легких (ИЗЛ) пред-
ставляют собой группу заболеваний, поражающих парен-
химу легочной ткани. Несмотря на различную этиологию 
и патогенез при хроническом течении, ряд ИЗЛ характе-
ризуется повышенным фиброобразованием, что приво-
дит к развитию хронической дыхательной недостаточно-
сти, ухудшению качества жизни и ухудшению прогноза [1]. 
Такое течение различных ИЗЛ в настоящее время обо-
значается термином прогрессирующий легочный фиброз 
(ПЛФ) [2, 3]. Основными ИЗЛ, для которых характерно раз-
витие ПЛФ, являются идиопатический легочный фиброз 
(ИЛФ), гиперчувствительный пневмонит (ГП), неклассифи-
цируемые ИЗЛ, а также ИЗЛ, ассоциированное с систем-
ной склеродермией (ССД) [4, 5]. По данным зарубежных 
ретроспективных исследований, частота ПЛФ при ИЗЛ со-
ставляет от 13 до 40% пациентов с ИЗЛ в Европе и США [6].

Несмотря на разнородные данные о частоте и рас-
пространенности ПЛФ, большинство авторов выделяют 
хронический ГП как наиболее распространенный вари-
ант ПЛФ. По данным Американского торакального обще-
ства и результатам исследования INBUILD, ГП является 
самым распространенным ИЗЛ, для которого характер-
но развитие ПЛФ (38–40% от всех ПЛФ) [6, 7]. Частота 
ПЛФ при ГП составляет от 25,1 (исследование INBUILD) 
до 58% (канадский регистр легочного фиброза) [7, 8]. Ди-
агноз ГП устанавливается на основании анамнестических 
данных, функциональных и рентгенологических методов 
исследования, а также данных клеточного состава бронхо-
альвеолярного лаважа (БАЛ). Лимфоцитарный состав БАЛ 
характерен для ГП, в то время как для ИЛФ, являющим-
ся вторым по распространенности ПЛФ, клеточный со-
став представлен преимущественно нейтрофилами [9, 10]. 

Несмотря на то что для постановки диагноза ПЛФ боль-
шинство авторов используют показатели, представленные 
в клинических рекомендациях Американского торакаль-
ного общества от 2022 г., общепризнанные критерии ПЛФ 
отсутствуют. Американское торакальное общество предла-
гает клинические, функциональные и рентгенологические 
критерии, динамика которых оценивается в срок 12 мес., 
что является недостатком в отношении ранней диагности-
ки ПЛФ при первичной постановке диагноза [10]. В связи 

с этим, в настоящее время продолжается поиск лаборатор-
ных биологических маркеров для диагностики ПЛФ. 

Одними из наиболее изученных биологических мар-
керов при ИЗЛ являются матриксные металлопротеина-
зы (MMP), хемокины, такие как моноцитарный хемоат-
трактантный белок-1 (MCP-1), а также маркеры иммунной 
дисрегуляции, к которым относятся фактор роста эндо-
телия сосудов (VEGF), фактор некроза опухоли α (TNFα), 
профибротические цитокины – трансформирующий фак-
тор роста β1 (TGF-β1) и тромбоцитарный фактор роста BB 
(PDGF- BB) [11, 12]. Большинство биомаркеров наиболее 
изучено при ИЛФ и представляют собой перспективу для 
изучения данных показателей у других ПЛФ, т. к. имеют 
общие патогенетические характеристики [13].

Целью исследования явилось изучение динамики 
уровней MCP-1, VEGF, ММР-1, ММР-7, ММР-9 в жидкости 
БАЛ и их взаимосвязи с критериями прогрессирующе-
го легочного фиброза у пациентов с идиопатическим ле-
гочным фиброзом и гиперчувствительным пневмонитом.

Этическая экспертиза. Протокол исследования одо-
брен Независимым этическим комитетом Федерального 
государственного бюджетного образовательного учреж-
дения высшего образования «Кубанский государственный 
медицинский университет» Министерства здравоохране-
ния Российской Федерации (протокол №11 от 14.09.2022).

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

В исследование были включены 62 пациента с ИЗЛ, 
в том числе 39 мужчин (средний возраст 61,1 ± 10,1 года) 
и 23 женщины (средний возраст 63,8 ± 7,8 года), находя-
щихся на лечении и обследовании в пульмонологическом 
отделении и консультативно-диагностической поликли-
нике ГБУЗ «НИИ-ККБ №1 имени профессора С.В. Очапо-
вского». Разделение по группам основано по нозологиям 
и признаками ПЛФ: 1-я группа представлена пациента-
ми с ИЛФ (n = 12; средний возраст 67,5 ± 7,3 года), во 
2-ю  группу вошли пациенты с  ГП и  признаками ПЛФ 
(n  = 18; средний возраст 67,1  ± 6,5  года); в 3-ю груп-
пу – с ГП без признаков ПЛФ (n = 32; средний возраст 
57,5  ±  11,1  года). Средний стаж болезни у  пациентов 
с ИЛФ составил 2,3 ± 1,8 года, у пациентов с ГП с призна-
ками ПЛФ 1,8 ± 1,5 года, у пациентов с ГП без признаков 

for determining the level of MMP-1, MMP-7, MMP-9. The study was conducted on a Hydro Flex enzyme immunoassay analyzer 
(TECAN, Austria). Statistical data processing was performed using the Statistica 10.0 program.
Results. Baseline levels of MCP-1, VEGF, MMP-1, MMP-7, MMP-9 in BAL fluid were higher in patients with IPF and PLF in GP 
compared to patients with GP without signs of PLF. When studying the levels of MMP-7 and VEGF, a reliable association was 
found between an increase in these biomarkers and a decrease in FVC ≥ 5% and DLCO ≥ 10% of the predicted value within 1 year.
Conclusion. Increased levels of MMP-7 and MCP-1 in BAL fluid have an inverse correlation with the dynamics of FVC and DLCO 
indicators during the year, which corresponds to the FVC criterion.

Keywords: interstitial lung diseases, progressive pulmonary fibrosis, hypersensitivity pneumonitis, biomarkers, 
bronchoalveolar lavage
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ПЛФ 2,8 ± 2,1 года (p = 0,02). Срок динамического наблю-
дения составил 1,1 ± 0,8 года.

Всем пациентам выполнена спирометрия и измере-
ние диффузионной способности легких для монооксида 
углерода (DLCO). Измерение уровня одышки проводилось 
по шкале Modified Medical Research Council (mMRC). Ком-
пьютерная томография высокого разрешения (КТВР) вы-
полнена всем пациентам, у 31 пациента проведена мор-
фологическая верификация диагноза. По данным КТВР 
определены критерии фиброза легких: ретикулярные из-
менения с преобладанием в субплевральных и базаль-
ных отделах легких, наличие тракционных бронхо/брон-
хиолоэктазов и/или «сотовое легкое» [1]. Для определения 
ПЛФ использованы критерии диагностики Американского 
торакального общества от 2022 г., которые соответствуют 
возникшим в течение 12 мес. 2 из 3 критериев: усиление 
респираторных симптомов; абсолютное снижение ФЖЕЛ 
≥5% от должных в течение 1 года; увеличение распростра-
ненности фиброзных изменений по данным КТВР [10].

Посредством фибробронхоскопии, проведенной под 
местной анестезией, выполнялся забор БАЛ. В сегментар-
ной части средней доли расклинивали бронхоскоп и вво-
дили 4 фракции 50 мл теплого физиологического раствора, 
после инстилляции жидкость отсасывалась и помещалась 
в стерильные контейнеры. После центрифугирования на-
досадочную жидкость хранили в замороженном виде для 
последующего определения значений цитокинов и хемо-
кинов. Показатели уровней биомаркеров в жидкости БАЛ 
исследованы на иммуноферментном анализаторе «Hydro 
Flex» (TECAN, Австрия) с помощью наборов Вектор-Бест 
(Россия) для количественного определения уровня MCP-1 
и VEGF и наборов RayBiotech (США) для количественного 
определения уровня MMP-1, MMP-7, MMP-9.

Протокол исследования одобрен Независимым этиче-
ским комитетом Федерального государственного бюджет-
ного образовательного учреждения высшего образования 
«Кубанский государственный медицинский университет» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации 
(протокол №11 от 14.09.22).

Статистическая обработка данных проводилась с помо-
щью программы Statistica 10,0. Показатели представлены 
в виде M (SD), где M – среднее значение, SD – стандартное 

отклонение при параметрическом распределении и в виде 
медианы (Ме) 25 и 75 перцентиля при непараметриче-
ском. При сравнении групп применены критерии Краске-
ла – Уоллиса и χ2. Для оценки различий между 2 группа-
ми в зависимости от нормальности распределения и типа 
данных использован коэффициент корреляции r-Пирсона. 
Связи и различия сравниваемых показателей считали ста-
тистически значимыми при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 

Признаки ПЛФ, согласно критериям диагностики Аме-
риканского торакального общества, выявлены у 30 обсле-
дованных, в том числе у 12 пациентов с ИЛФ и у 18 – с ГП. 
Возраст пациентов с признаками ПЛФ был статистически 
выше пациентов с ИЗЛ без признаков ПЛФ (67,3 ± 6,9 vs 
57,5 ± 11,1 года; p < 0,001). Средний возраст пациентов 
с ГП и признаками ПЛФ был сопоставим со средним воз-
растом пациентов с ИЛФ (67,1 ± 6,5 vs 67,5 ± 7,3 года со-
ответственно; p = 0,4). 

Данные о степени выраженности одышки по шкале 
mMRC и динамики функциональных методов исследова-
ния представлены в табл. 1. 

Показатели вентиляционной функции легких исход-
но статистически значимо отличались в 1-й и 3-й группах: 
ФЖЕЛ у пациентов с ИЛФ составила 2,48 ± 0,72 л, а у боль-
ных с ГП без признаков ПЛФ – 2,82 ± 0,83 л (p = 0,01). Ис-
ходные показатели ФЖЕЛ при ГП с признаками фиброза 
составили 2,65 ± 0,78 л и были сопоставимы с показателя-
ми 1-й и 3-й групп (p = 0,2 и p = 0,3 соответственно). Пока-
затели DLCO были статистически значимо ниже у пациентов 
1-й и 2-й группы в сравнении с группой ГП без признаков 
ПЛФ и составили при ИЛФ 53,1 ± 13,3%, при ГП с признака-
ми ПЛФ 61,1 ± 16,9% в сравнении с 70,1± 18,8% у пациен-
тов с ГП без ПЛФ (p = 0,01 и p = 0,01 соответственно).

Исследования уровней MCP-1, VEGF, ММР-1, ММР-7, 
ММР-9 в жидкости БАЛ показали, что исходно эти пока-
затели были выше у пациентов 1-й и 2-й групп с ПЛФ 
в сравнении с данными пациентов с ГП без ПЛФ (табл. 2). 
Исходные уровни металлопротеиназ ММР-1, ММР- 7, 
ММР-9 при ИЛФ были сопоставимы с аналогичными по-
казателями при ГП с признаками ПЛФ. Уровни ММР-1, 

 Таблица 1. Динамика показателей функции внешнего дыхания и выраженности одышки у пациентов с идиопатическим 
легочным фиброзом и гиперчувствительным пневмонитом

 Тable 1. Changes in pulmonary function test results and dyspnoea severity in patients with idiopathic pulmonary fibrosis and 
hypersensitivity pneumonitis

Показатель
ИЛФ ПЛФ при ГП ГП без ПЛФ

p
Исходно Через 12 мес. Исходно Через 12 мес. Исходно Через 12 мес.

ЖЕЛ, л 2,39 (1,61; 3,15) 2,05 (1,3; 2,89) 2,59 (1,39; 3,98) 2,28 (1,38; 3,43) 2,76 (1,47; 4,28) 2,72 (1,4; 4,13) 0,02

ФЖЕЛ, л 2,48 (1,66; 3,18) 2,12 (1,34;3,02) 2,65 (1,47; 4,02) 2,3 (1,47; 3,54) 2,85 (1,51; 4,32) 2,78 (1,42; 4,2) 0,02

DLCO, % 53,1 (38,2; 68,9) 48,2 (34,7; 57,8) 61,1 (47,1; 73,7) 56,5 (44,5; 66,8) 70,1 (55,3; 83,8) 68,3 (53,1; 82) 0,005

mMRC, баллы 3,6 (2,8; 5,5) 3,9 (2,9; 5,9) 3,5 (2,5; 4,7) 3,8 (2,8; 5,1) 3,1 (2,1; 5,1) 3,0 (1,5; 4,3) 0,03

Примечание. ИЗЛ – интерстициальные заболевания легких; ПЛФ – прогрессирующий легочный фиброз; ИЛФ – идиопатический легочный фиброз; ГП – гиперчувствительный пневмонит; 
ЖЕЛ – жизненная емкость легких; ФЖЕЛ – форсированная ЖЕЛ; DLCO – диффузионная способность легких для монооксида углерода; mMRC –шкала Modified Medical Research Council; 
р – достоверность различий при сравнении всех групп между собой методом Краскела – Уоллиса.
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ММР-7, ММР-9 были статистически значимо выше у па-
циентов с  ГП и  ПЛФ при сравнении ГП без призна-
ков фиброза (p = 0,03 для ММР-1; p = 0,05 для ММР-7 
и  p  = 0,05  для ММР-9  соответственно). Вместе с  тем, 
при изучении динамики исследуемых показателей че-
рез 12 мес. только у показателя MMP-7 выявлена отри-
цательная корреляция между повышением уровня дан-
ного показателя в БАЛ в течение 12 мес. со снижением 
ФЖЕЛ ≥5% и DLCO ≥10% от должных в течение 1 года 
(r = - 0,65; p = 0,004 и r = - 0,78; p = 0,002 соответственно). 

Динамика показателей уровней металлопротеиназ 
(MMP-1, MMP-7, MMP-9), MCP-1 и VEGF в жидкости БАЛ 
у пациентов с ИЛФ и ГП представлена в табл. 2. 

Концентрации MCP-1 и VEGF в БАЛ также были стати-
стически значимо выше в группах пациентов с ИЛФ и ГП 
с ПЛФ в сравнении с 3-й группой. Показатели VEGF в жид-
кости БАЛ при ГП без признаков ПЛФ (164,6 ± 30,1 пг/мл) 
исходно были статистически значимо ниже, чем у паци-
ентов с ИЛФ (231,3 ± 39,2 пг/мл, p = 0,004) и у пациентов 
с ПЛФ при ГП (212,5 ± 35,1 пг/мл, p = 0,006). Статистически 
значимых различий между исходными показателями VEGF 
и уровнями VEGF через 12 мес. в 1-й и 2-й группах не вы-
явлено (p = 0,8 при ИЛФ, p = 0,7 при ГП с ПЛФ).

Уровень MCP-1 у пациентов с ИЛФ (774,5 ± 184,9 пг/мл) 
и пациентов с ГП и ПЛФ (763,5 ± 192,1 пг/мл) был ста-
тистически значимо выше, чем у  пациентов с  ГП без 
признаков ПЛФ (309,4 ± 75,1 пг/мл, p < 0,001 для ИЛФ; 
p < 0,001 для ГП с ПЛФ). Через 12 мес. выявлена отри-
цательная корреляция между уровнем MCP-1  в  БАЛ 
больных ИЛФ и пациентов с ГП с ПЛФ с показателями 
ФЖЕЛ ≥ 5% (r = - 0,69; p = 0,007) и DLCO ≥ 10% (r = - 0,81; 
p = 0,003 соответственно).

Уровень MCP-1 у пациентов с ИЛФ (774,5 ± 184,9 пг/мл) 
и пациентов с ГП и ПЛФ (763,5 ± 192,1 пг/мл) был статисти-
чески значимо выше, чем у пациентов с ГП без признаков 
ПЛФ (309,4 ± 75,1 пг/мл, p < 0,001 для ИЛФ; p < 0,001 для ГП 
с ПЛФ). Через 12 мес. выявлена отрицательная корреляция 
между уровнем MCP-1 в БАЛ больных ИЛФ и пациентов 
с ГП с ПЛФ с показателями ФЖЕЛ ≥ 5% (r = - 0,69; p = 0,007) 
и DLCO ≥ 10% (r = - 0,81; p = 0,003 соответственно).

ОБСУЖДЕНИЕ

В настоящее время проведены единичные исследова-
ния для поиска лабораторных биомаркеров ПЛФ. Концен-
трации металлопротеиназ ММР-1, ММР-7, ММР-9 изучены 
в сыворотке крови пациентов с ИЛФ и ГП, установлено, 
что наиболее значимой для диагностики ПЛФ является 
уровень ММР-7 [14, 15]. По данным J. Guiot et al., значение 
MMP-7 в сыворотке крови при ИЛФ на уровне 12,1 нг/мл 
было значимо связано со смертностью от всех причин, 
в то время как в исследовании Y. Bauer et al., среднее зна-
чение уровня MMP-7 в сыворотке крови при ИЛФ соста-
вило 4,94 нг·мл-1 в сравнении 2,25 нг·мл-1 у независимой 
контрольной группой [16, 17]. 

Представленные данные зарубежных исследований 
весьма разнородны, однако не противоречат данным, по-
лученным в ходе нашего исследования, в котором сред-
нее значение MMP-7 в жидкости БАЛ при ИЛФ составило 
7,9 ± 2,2 нг/мл, что может отражать сходные уровни MMP-
7 в сыворотке крови и жидкости БАЛ у пациентов с ПЛФ. 

Выявленная в нашем исследовании связь повышения 
уровня ММР-7 в БАЛ при ИЛФ и ГП со снижением ФЖЕЛ 
и DLCO сопоставима с данными Y. Bauer et al., которые по-
казали отрицательную корреляцию уровня ММP-7 в сы-
воротке со снижением ФЖЕЛ и DLCO при ИЛФ, а также 
данными W.S. Bowman et al., согласно которым уровни 
ММР-7 в сыворотке крови у пациентов с ГП коррелиро-
вали с нарушением функции легких [13, 17]. В исследова-
нии M. Bruzova et al. уровни MMP-7 в БАЛ существенно не 
различались среди пациентов с ИЛФ и ГП с ПЛФ, что со-
поставимо с полученными нами данными [18].

По данным S. Willems et al., уровни MCP-1 в БАЛ при 
ИЛФ были выше, чем при ИЗЛ без ПФЛ, что согласуется 
с полученными нами данными. Вместе с тем, в этом ис-
следовании средняя концентрация MCP-1 в БАЛ при ИЛФ 
была выше аналогичного показателя, полученного в на-
шем исследовании (774,5 ± 184,9 пг/мл), что может быть 
обусловлено высокой вариабельностью данного показате-
ля (в исследовании S. Willems et al. медиана Me составила 
294,1 (106,9; 1307,0) пг/мл) [19]. 

 Таблица 2. Динамика показателей уровней металлопротеиназ (MMP-1, MMP-7, MMP-9), MCP-1 и VEGF в жидкости бронхо-
альвеолярного лаважа у пациентов с идиопатическим легочным фиброзом и гиперчувствительным пневмонитом

 Table 2. Changes in metalloproteinase levels (MMP-1, MMP-7, MMP-9), MCP-1 and VEGF in bronchoalveolar lavage fluid 
obtained from patients with idiopathic pulmonary fibrosis and hypersensitivity pneumonitis

Показатель
ИЛФ (n = 12) ГП с ПЛФ (n = 18) ГП без ПЛФ (n = 32)

p
Исходно Через 12 мес. Исходно Через 12 мес. Исходно Через 12 мес.

MMP-1, пг/мл 673,8 ± 118,4 699,5 ± 88,2 662,8 ± 118,4 679,8 ± 108,1 278,1 ± 81,1 265,2 ± 101,2 0,03

MMP-7, нг/мл 7,9 ± 2,2 8,5 ± 2,7 7,75 ± 2,9 8,4 ± 3,5 5,75 ± 2,75 4,75 ± 3,21 0,01

MMP-9, пг/мл 12402 ± 926 13127 ± 628 11339 ± 1726 11298 ± 1521 5622 ± 883 6622 ± 1281 0,05

MCP-1, пг/мл 774,5 ± 184,9 812,6 ± 167 763,5 ± 192,1 801,5 ± 182,1 309,4 ± 75,1 321,2 ± 65,3 0,02

VEGF, пг/мл 231,3 ± 39,2 240,4 ± 32,2 212,5 ± 35,1 221,4 ± 42,3 164,6 ± 30,1 153,7 ± 52,9 0,05

Примечание. ИЗЛ – интерстициальные заболевания легких; ПЛФ – прогрессирующий легочный фиброз; ИЛФ – идиопатический легочный фиброз; ГП – гиперчувствительный пневмонит; 
ЖЕЛ – жизненная емкость легких; БАЛ – бронхоальвеолярный лаваж; MMP – металлопротеиназа; MCP-1 – моноцитарный хемоаттрактантный белок-1; VEGF – фактор роста эндотелия 
сосудов; р – достоверность различий при сравнении всех групп между собой методом Краскела – Уоллиса.
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В настоящее время показатели MCP-1 используются 
в экспериментальных исследованиях для оценки эффектив-
ности терапии антифибротическими препаратами в мыши-
ной модели фиброза легких, индуцированного блеомици-
ном, что представляет особый интерес для изучения [20, 21]. 
Согласно данным ретроспективного исследования, прове-
денного недавно в Японии и опубликованного в сентябре 
2024 г., повышение MCP-1 в жидкости БАЛ определяло худ-
ший прогноз выживаемости для пациентов с ПЛФ [22]. Дан-
ные о динамике показателей MCP-1 в БАЛ при ИЛФ и ГП 
в доступной литературе нами не обнаружены.

Таким образом, исследование уровней биомаркеров 
в бронхоальвеолярной жидкости при ПЛФ представляет 
собой перспективное направление для раннего выявления 
пациентов с прогрессированием легочного фиброза; не-
смотря на разнородные литературные данные, повышен-
ные концентрации ММР-1, ММР-7, ММР-9, MCP-1 и VEGF 
в жидкости БАЛ у пациентов с ГП могут свидетельствовать 
о развитии ПЛФ на ранних этапах заболевания. 

ВЫВОДЫ

1. Прогрессирующие легочные фиброзы, представ-
ленные ИЛФ и ГП, имеют схожий профиль биомаркеров 
бронхоальвеолярной жидкости.

2. Выявлено статистически значимое повышение ис-
ходных показателей уровней MCP-1, VEGF, ММР-1, ММР-7, 
ММР-9 в жидкости БАЛ у пациентов с ИЛФ и ГП с ПЛФ по 
сравнению с больными ГП без ПЛФ. 

3. Повышение уровней MMP-7 и MCP-1 в жидкости 
БАЛ имеет обратную корреляционную связь с динамикой 
показателей ФЖЕЛ и DLCO в течение года, соответствую-
щей критериям ПЛФ, что позволяет использовать данные 
показатели в качестве биомаркеров прогрессирующего 
легочного фиброза. �
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