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ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность проблемы исследования 

Пищевая аллергия (ПА) в настоящее время является актуальной медико-социальной 

проблемой во всём мире [229]. Именно пищевые аллергены наряду с лекарствами и укусами 

насекомых чаще всего становятся триггерами острых локальных, а в некоторых случаях и 

тяжёлых системных аллергических реакций у детей и взрослых [182; 324]. 

ПА – это не нозологическая форма заболевания. Она являет собой патогенетический 

механизм формирования ряда аллергических заболеваний и/или симптомокомплексов, и имеет 

высокую этиологическую и клиническую значимость в инициации, персистировании и 

прогрессировании как хронических аллергических заболеваний (атопический дерматит и 

атопическая бронхиальная астма), так и острых эпизодов аллергии [12; 50; 193; 210; 230; 236].  

Эпидемиологические исследования последних лет свидетельствуют о неуклонном росте 

числа больных с немедленными реакциями на пищевые продукты [216; 218; 277; 324] и 

утяжелении клинических проявлений ПА [91; 229; 288].  Пероральный или трансдермальный 

контакт с причинно-значимыми аллергенными продуктами - не редкость, и, в связи с этим, 

многие пациенты переносят внезапные эпизоды на продукты неоднократно с нарастанием 

тяжести симптомов [72; 112].  

ПА может протекать по разным типам иммунных реакций: IgE-опосредованные реакции, 

не-IgE- опосредованные реакции или их сочетание [105; 109; 169; 182].  Поскольку в основе 

немедленных аллергических проявлений лежит IgE-опосредованный механизм [84; 249; 303], 

именно он становится причиной острых проявлений ПА, таких как: оральный аллергический 

синдром (ОАС), аллергическая крапивница, аллергический ангиоотёк, пищевая анафилаксия 

[193; 210].  

Пищевая анафилаксия (ПАН) – тяжелая, опасная для жизни генерализованная или 

системная реакция гиперчувствительности [303], которая характеризуется быстрым началом, 

жизнеугрожающими проблемами со стороны дыхательных путей и/или кровообращения с 

потенциально возможным фатальным исходом [377].  

Для изучения распространенности и характера ПАН в педиатрической популяции 

западных стран были инициированы многочисленные исследования [72; 125; 157; 158; 170]. Но 

поскольку при ПАН проведение проспективных исследований невозможно [216], в этой связи 

ретроспективный анализ произошедшего, тщательный сбор аллергологического анамнеза после 

эпизода острой реакции и проведение аллергологического обследования после наступления 

ремиссии рассматриваются, как единственная реальная возможность заподозрить и выявить 

причинно-значимые пищевые аллергены [98; 302], а также изучить ко-факторы инициации 

системных реакций [171]. Исследования были начаты в отделениях неотложной терапии, в 
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профильных клиниках и многоцентровых учреждениях [170], проведены несколько 

популяционных исследований [72; 125; 157; 158; 172], проведён анализ медицинской 

документация и данных крупных баз клиник [71; 99; 325]. В зависимости от дизайна 

исследования, изучаемой когорты, возраста, пола, этнических характеристик, критериев 

постановки диагноза и места проживания были получены данные, которые зачастую 

отличались друг от друга [41]. По мнению Muraro A. с соавт., оценить риск развития ПАН в 

детской популяции всех стран на сегодняшний день достаточно сложно из-за отсутствия 

достаточного числа одинаковых по дизайну исследований [157; 158], однако проведение такого 

рода исследований на местах позволяет сократить число острых жизнеугрожающих реакций у 

детей в конкретном населённом пункте. Известно, что подобных работ в нашей стране 

практически не проводится. 

Дополнительная проблема связана с различиями в клинических подходах в диагностике 

ПА и ПАН и используемых с этой целью методах лабораторных исследований [133]. Стоит 

заметить, что в мировом масштабе не принята также общая система кодирования клинических 

проявлений при ПАН, что исключает возможность вести статистический учёт таких пациентов 

[125; 324].  

Поскольку, современная классификация проявлений ПА основана на клинико-

иммунологическом принципе, зарубежные и российские исследователи при ПА изучают 

особенности генотипа пациентов [117; 187; 299], механизмы аллергических реакций [137; 268], 

типы воспаления [249], которые могут способствовать запуску механизмов ПАН. Кроме того у 

больных исследуются популяции и субпопуляции клеток [204; 270; 320; 338; 355],  

иммуноглобулины [14; 73], цитокиновый профиль и медиаторы воспаления [276; 282; 366], 

функции барьеров (слизистые оболочки и кожа), при нарушении которых может возникать 

пищевая сенсибилизация [58; 113; 196]. Также продолжается изучение структуры и свойств 

пищевых аллергенов [74; 249], идёт поиск биомаркеров, способных предсказать тяжесть 

аллергических реакций на пищу [73; 367] или стать предикторами формирования 

толерантности [56; 57; 248; 322].  

Изучение молекулярных основ аллергенов, повинных в острых проявлениях ПА, 

показало, что для разных территорий, расположенных в различных климатических зонах даже 

одной страны, пищевые аллергены будут различаться [95; 250]. Аллергенность растительного 

пищевого продукта зависит от климата и географической зоны произрастания [271], а также от  

способа его кулинарной обработки [350]. Изучение пищевых аллергенов, значимых для 

конкретной местности с прицельным анализом пищевого рациона людей, способов 

приготовления пищи и национальных привычек, обусловлено необходимостью разработки 

профилактических мероприятий, направленных на снижение числа жизнеугрожающих 
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эпизодов ПА в отдельно взятом городе, субъекте федерации или стране [229; 336]. Участие в 

этой работе отечественных учёных приобретает национальное значение. 

Показано, что эффективная прецизионная медицина в контексте ПА, связанной с IgE-

опосредованными реакциями, в настоящее время не представляется возможной без 

компонентной диагностики ПА [74; 79; 134; 136; 298; 332]. Сенсибилизация пациента с 

симптомами ПА к истинным пищевым аллергенам, относящимся к казеинам, овомукоиду, 

тропомиозинам, парвальбуминам или белкам хранения и белкам переносчикам липидов 

растений, дает основание опасаться у пациента тяжёлых реакций [74; 249; 232]. Отсутствие же 

подобной чувствительности даёт оптимистичный прогноз на формирование толерантности к 

причинно-значимому аллергену в будущем и позволяет более смело вводить в рацион пищевой 

продукт, подвергая последний воздействию высоких температур и пищеварительных 

ферментов желудочно-кишечного тракта или иным разрушающим его воздействиям [246]. 

Включение компонентной аллергодиагностики в обязательное обследование каждого больного, 

перенесшего хотя бы один эпизод ПАН, позволяет разрабатывать лечебные мероприятия с 

позиций индивидуального подхода к конкретному пациенту [25; 143; 353; 363].  

В настоящее время терапевтическими мероприятиями по ведению пациентов с острыми 

реакциями на пищу остаются: длительная элиминация причинно-значимого аллергена до 

формирования пациентом толерантности [1; 21; 40; 46] и купирование острых проявлений ПА 

при случайном контакте с аллергеном [125; 325]. При возникновении тяжёлых реакций у 

пациентов с ПА требуется оказание больным неотложной и экстренной квалифицированной 

медицинской помощи [191; 324; 361]. Боязнь повторных эпизодов ПАН, у переносивших её 

людей, становится тяжёлым психо-эмоциональным бременем для ребенка и семьи пациента, 

оказывает негативное влияние на качество детской жизни, формирует ряд серьезных социально 

- экономических проблем как у пациента, так и у его родных [229; 345; 352].  

Последние работы по персистирующей ПА свидетельствуют о необходимости активного 

участия врача в формировании вторичной толерантности к пище [1; 21; 46; 334]. Длительная 

элиминация причинно-значимого пищевого аллергена может нести не меньшие риски [77] и 

оправдывает себя только у тех пациентов, у которых в анамнезе были проявления системных 

жизнеугрожающих реакций на причинно-значимый пищевой аллерген. Но и для этих больных 

сейчас разрабатываются научные подходы для ускорения формирования десенсибилизации с 

применением таргетной [70] и аллерген-специфической иммунотерапии [108; 209; 316; 326; 

342].  

Активные действия врача по формированию частичной или полной переносимости 

пищевого аллергена у пациента улучшают качество жизни ребенка и всей его семьи [345], 

способствуют интеграции пациента в общество, снимают многие психологические барьеры, 
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связанные со страхом повторных внезапных реакций [197]. Однако все терапевтические 

подходы должны быть чётко выверены и базироваться на последних научных данных и 

доказательной медицине [229]. 

 

Степень разработки темы исследования 

В период младенчества и раннего детского возраста формируется здоровье человека на 

всю его жизнь и важно не допустить формирования персистирующих форм аллергических 

заболеваний в этот период [4; 5; 47]. В работах отечественных учёных в по ПА последних лет 

[1; 9; 21; 23; 41; 46; 61], и в исследованиях с применением компонентной диагностики [20; 22; 

25; 35; 37; 41], проведенных на территории России, были представлены данные по 

молекулярному спектру при пищевой сенсибилизации и отдельным видам анафилактогенных 

молекул у детей, проживающих в центральных регионах нашей страны. Однако, нам не 

встретились работы касающиеся распространённости ПА и ПАН на других российских 

территориях. Пока не получены данные о том, отличается ли спектр анафилактогенов в 

различных субъектах Федерации, и если есть различия, то в чём они проявляются. Неизвестно, 

как быстро с какой эффективностью и безопасностью можно сформировать вторичную 

толерантность у детей с локальными и системными реакциями на продукты питания при 

известном молекулярном профиле сенсибилизации.  

 

Цель исследования  

Установить основные закономерности формирования и течения острых локальных и 

системных проявлений пищевой аллергии у детей, разработать научно-обоснованные 

технологии прогнозирования исходов болезни и этиотропного лечения для уменьшения числа 

жизнеугрожающих аллергических реакций. 

 

Задачи исследования 

1. Исследовать распространенность пищевой гиперчувствительности и ПАН среди 

детского населения по данным анкетирования в общеобразовательных учреждениях г. 

Екатеринбурга. 

2. Определить значимые факторы риска для формирования локальных проявлений ПА у 

детей, имеющих клинические симптомы респираторной аллергии на пыльцу берёзы, на 

основании клинико-анамнестических данных, общеклинических и иммунологических 

исследований. 

3. Определить сенсибилизацию и молекулы пищевых аллергенов, способных 

инициировать локальные проявления ПА у пациентов, имеющих сенсибилизацию к мажорной 
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молекуле берёзы (Bet v1), с использованием компонентной аллергодиагностики на 

мультиплексной панели. 

4. Установить значимые факторы риска формирования системных проявлений ПА у 

детей, перенёсших симптомы ПАН, на основании клинико-анамнестических данных, 

общеклинических и иммунологических исследований. 

5. Определить при помощи компонентной аллергодиагностики на мультиплексной 

панели наличие сенсибилизации к молекулам пищевых продуктов, способных быть триггерами 

тяжёлых системных проявлений ПА у детей, перенёсших симптомы ПАН. 

6. Исследовать формирование вторичной толерантности при перекрестной пищевой 

аллергии к растительной пище под влиянием аллерген-специфической иммунотерапии у детей с 

локальными проявлениями ПА. 

7. Изучить возможность формирования десенсибилизации и вторичной толерантности к 

пищевым триггерам у детей, перенесших системные реакции и находящихся на трёхлетнем 

динамическом наблюдении с применением индивидуального подхода к элиминации причинно-

значимого аллергена с его последующим введением. 

8. Разработать алгоритм обследования и ведения пациентов с острыми реакциями на 

пищу на амбулаторном этапе. 

 

Научная новизна 

Установлена распространённость (0,96%) тяжёлых системных реакций в детской 

популяции крупного мегаполиса, что позволило прогнозировать возможность развития 

системных проявлений на продукты ~ у 3043 детей. 

Рассчитаны риски формирования локальных проявлений ПА: АБКМ (ОШ 2,2 [1,11; 

4,30]); аллергия к свежим фруктам (ОШ 3,3 [1,57; 6,78]), аллергия к яблоку (ОШ 3,3 [1,38; 

7,95]), и орехам (ОШ 3,9 [1,14; 13,68]) в раннем детском возрасте; клиническая необходимость 

вскармливания ВГС (ОШ 4,9 [1,13; 21,94]). 

Определены риски формирования тяжёлых системных реакций у детей с ПА: кесарево 

сечение (ОШ 1,8; [1,02; 3,01]), развитие аллергических реакций на пищу по немедленному типу 

(ОШ 3,3 [1,47; 7,39]), анемия матери во время беременности (ОШ 3,5 [1,83; 6,57]), 

аллергические заболевания у сибсов (ОШ 4,8 [2,04; 11,18]), наличие АтД (ОШ 3,7 [1,77; 7,68]), 

АБКМ (ОШ 7,8 [4,31; 14,24]), клиническая необходимость введения аминокислотных смесей 

(ОШ 100,8 [13,37; 760,67]).  

Доказана клинически значимая сенсибилизация к PR-10 протеинам овощей и фруктов на 

мультиплексной панели (ISAC-112) у всех детей с ОАС при наличии у них клинических 

симптомов поллиноза и сенсибилизации к IgE - Bet v1. 
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Найдена ко-сенсибилизация у каждого четвёртого (25,37%) пациента с ОАС к белкам 

хранения и липид-транспортным белкам орехов и фруктов при обследовании детей 

компонентной диагностикой (ISAC-112). 

Установлено, что системные реакции на пищу у детей с ПАН инициируются молочными 

протеинами в 51,7% случаев, куриным яйцом - в 16,7%; рыбой - в 15,0%; киви - в 11,7%; 

арахисом - в 11,7% и различными видами орехов (суммарно) в 33% случаев. 

Впервые у детей с АБКМ была проведена компонентная диагностика на панели 

«Молочный чип» на 52 молочных компонента. Установленная сенсибилизация позволила 

прогнозировать течение заболевания и возможность формирования вторичной толерантности к 

коровьему молоку у каждого обследованного ребенка.  

Доказано, что сублингвальный аллерген пыльцы березы, стандартизированный по 

молекуле Bet v1, у детей с ОАС (при проведении АСИТ) приводит к уменьшению клинических 

проявлений локальной ПА на фрукты и овощи, содержащие PR-10 протеины. 

Доказана возможность формирования полной (р=0,039) или частичной (р=0,000) 

толерантности к БКМ, куриному яйцу (р=0,000) и глютену (р=0,040) по завершении 

трёхлетнего периода динамического наблюдения с длительной элиминацией причинно-

значимого аллергена на 12-18 месяцев.  

Доказана эффективность трёхлетнего динамического наблюдения для формирования 

вторичной толерантности у пациентов с ПАН в снижении числа анафилактических реакций на 

пищу (р=0,000), уменьшении числа вызовов СМП (р=0,000) и госпитализаций (р=0,000), 

потребности в лекарственных препаратах: в эпинефрине на 11,84% (р=0,040), в β2-агонистах на 

23,39% (р=0,005), в системных ГКС на 59,22% (р=0,000), в ингаляционных ГКС на 25,00% 

(р=0,003), интраназальных ГКС на 14,47% (р=0,035). 

 

Практическая значимость 

Выявлены пищевые продукты, способные инициировать локальные и системные 

реакции на пищу у детей, проживающих в г. Екатеринбурге. 

Определены предикторы, значимо влияющие на формирование локальных и системных 

проявлений ПА в детском возрасте. 

Рассчитано линейное уравнение регрессии вероятности формирования локальных 

проявлений ПА (1) при решающем правиле Y<0,6 с эффективностью математического прогноза 

до 90% 

Y = 0,691 – 0,501×А1 – 0,198×А2 – 0,122×А3     (1) 

где  А1 - нарушение стула/ высыпания на коже на яблоко (0 или 1); 

А2 - нарушение стула/ высыпания на коже на орехи (0 или 1); 

А3 - нарушение стула/ высыпания на коже на грушу (0 или 1).  
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Найден математический способ прогноза системных проявлений ПА при применении 

линейного уравнения регрессии (2) при решающим правиле Y≥ 0,35 с эффективностью 

прогноза до 90% 

Y = 0,0518 + 0,2983×А1 + 0,2390×А2 +0,4793×А3 – 0,0037×А4 + 0,0002×А5  (2) 

где  А1 - продукт первых проявлений – БКМ (0 или 1); 

А2 - быстрое начало реакции (0 или 1); 

А3 - употребление аминокислотной смеси (0 или 1); 

А4 - возраст свистящего дыхания (в месяцах); 

А5 - эозинофилы (кл/мкл). 

Разработана компьютерная программа для расчета вероятности формирования тяжёлой 

ПА у пациентов с эффективностью математической модели 90,0% 

file:///C:/Users/Дом/Desktop/Regression_v1.html 

Установлены молекулы продуктов, способные формировать и инициировать острые 

локальные и системные реакции на растительную и животную пищу у детей г.Екатеринбурга, 

что делает возможным на доклиническом этапе прогнозировать острые эпизоды ПА и 

возможные исходы болезни. Обоснована необходимость молекулярной диагностики при 

острых жизнеугрожающих симптомах. 

Для каждого пациента, принявшего участие в исследовании, на основании данных 

компонентной диагностики дан прогноз по течению ПА, рисках и возможности формирования 

толерантности к пищевому аллергену; проведен комплекс терапевтических мероприятий, 

способствовавший десенсибилизации и появлению переносимости к причинному аллергену.  

Особую значимость для практического здравоохранения представляет «Алгоритм 

ведения пациентов с острыми реакциями на пищу в анамнезе», позволяющий быстро 

рассчитать вероятность системных реакций и снизить число повторных острых эпизодов на 

пищу и тяжесть состояний. 

Основанный на молекулярной диагностике подход к элиминации причинно-значимого 

аллергена с его последующим введением может быть использован, как терапевтическая модель, 

для врачей по ведению пациентов с ПА и ПАН в других регионах нашей страны. 

 

Положения, выносимые на защиту  

1. Факторами, способными программировать формирование локальных проявлений ПА 

у детей, являются клинические симптомы АБКМ, аллергия к свежим фруктам и орехам в 

раннем детском возрасте 

2. Системные проявления ПА обусловлены значимыми нарушениями в иммунном 

ответе больного при влиянии на ребенка неблагоприятных факторов в пренатальном и 

постнатальном периодах жизни. 

file:///C:/Users/Дом/Desktop/Regression_v1.html
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3. Трёхлетний курс АСИТ стандартизированным сублингвальным аллергеном пыльцы 

берёзы у детей с локальными проявлениями перекрестной ПА эффективен для формирования 

вторичной толерантности к свежим фруктам и овощам, содержащим PR-10 протеины, у детей с 

истинной сенсибилизацией и клиническими симптомами респираторной аллергии к берёзе. 

4. Динамическое наблюдение пациентов с системными реакциями на пищу клинически 

оправдано: индивидуальный подход к разработке лечебной элиминационной диеты ведет к 

десенсибилизации и ремиссии атопических заболеваний.  

 

Апробация работы 

Постерные доклады по теме диссертации были представлены на: международном 

конгрессе EAACI – 2022 Congress (02 – 03 июля 2022 г., Прага), международном конгрессе 

EAACI – 2021 Congress (12 – 13 июля 2021 г., Краков), международном конгрессе EAACI – 

2020 Congress (06 – 08 июня 2020 г., Лондон). 

Материалы диссертации были доложены и обсуждены на: Международной научно-

практической конференции «Современные проблемы клеточной инженерии, иммунологии и 

аллергологии» (13-14.10.2022, г. Минск, Беларусь), Международной научно-практической 

конференция «Педиатрия и фармация XXI века: проблемы и их решения» СамГМУ (18-19 

ноября 2022, г. Самарканд, Узбекистан), Международной научно-практической юбилейной 

конференции ТГМУ им. Абуали ибни Сино (25 ноября 2022г., Душанбе, Таджикистан), 

Международном конгрессе по молекулярной иммунологии и аллергологии IMAC – 2021 (02-03 

декабря 2021г., г. Москва),  Российско-австрийской научно-практической конференции 

«Инновации в аллергологии и иммунологии. От теории к практике» (18 июня 2020г., г. 

Москва), Международном конгрессе «Врач – Пациент: Иммунология 2021» (11-12 февраля 

2021г., г.Екатеринбург), Международной конференции «Пищевая аллергия у детей: от первого 

приема до стойкой ремиссии» (19 ноября 2020г., г. Москва), XVII Международном конгрессе 

«Доказательная медицина – основа современного здравоохранения» (24 мая 2018г., г. 

Хабаровск), XXIII и XXIV Конгрессах педиатров России с международным участием 

«Актуальные проблемы педиатрии» совместно с I Конференцией по социальной педиатрии, 

Москва, 5-7 марта 2021 и 3-5 марта 2023, научно-практической конференции с международным 

участием «Молекулярная аллергология - 2021: практические аспекты» (20 ноября 2021 г., г. 

Москва), X Национальном конгрессе с международным участием «Экология и здоровье 

человека на Севере» (07-13 ноября 2019г., г. Якутск), XIII Тихоокеанском медицинском 

конгрессе с международным участием (14-15 сентября 2016г., г. Владивосток), окружной 

научно-практической педиатрической конференции с международным участием по 

профилактической медицине «Приоритетные направления профилактической медицины в 
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педиатрической практике» (3 июня 2021г., г.Екатеринбург), юбилейной научно-практической 

конференции для врачей аллергологов - иммунологов Свердловской области с международным 

участием «50 лет аллергологии на Урале – движение вперед, к новым достижениям» (24 апреля 

2021г., г.Екатеринбург), ежегодном Всероссийском конгрессе с международным участием 

«Экология и здоровье человека на Севере» «Актуальные проблемы педиатрии» при поддержке 

«Союза педиатров России» (17-18 ноября 2020г., г. Москва), VII, IX Всероссийском конгрессе 

Ассоциации детских аллергологов и иммунологов России (22-23 ноября 2019г., г. Москва, 10-11 

декабря 2021г., г. Москва), Всероссийской конференции Ассоциации детских аллергологов и 

иммунологов России (23 мая 2020 г., г. Москва,), III научно-практической конференции 

«Аллергология и Иммунология: от инновации к практике» РААКИ (06 февраля 2021г., г. 

Москва), V межрегиональной научно-практической конференции АДАИР «Секреты 

аллергологии-иммунологии. Детская аллергология в клинических примерах» (04-05 апреля 

2019г., г.Екатеринбург), II, IV Южно-Российском междисциплинарном форуме Ассоциации 

детских аллергологов и иммунологов России с международным участием в гибридном формате 

«Актуальные вопросы аллергологии и клинической иммунологии – междисциплинарные 

аспекты» (01-02 ноября 2019, 19-20 ноября 2021, г. Ростов-на-Дону), межрегиональной 

конференции АДАИР «Аллергология и педиатрия: движение навстречу в интересах маленьких 

пациентов (25-26.09.2020г, г.Екатеринбург), Х региональной научно-практической 

конференции Ассоциации Детских Аллергологов и Иммунологов России «Аллергология и 

педиатрия: движение навстречу в интересах маленьких пациентов» (09-10 апреля 2021г., 

г.Екатеринбург), региональной научно-практической конференции аллергологов-иммунологов 

Свердловской области «Аллергия и псевдоаллергия – интрига выбора терапии» (17.12.2021 г., 

г.Екатеринбург), III окружной научно-практической конференции «Педиатрия Югры: 

решенные проблемы, новые возможности» (13 ноября 2021), окружном семинаре «Ключевые 

вопросы в практике врача педиатра, аллерголога-иммунолога, дерматолога» (18 ноября 2021г., 

г. Курган), IV научно-практической конференции аллергологов-иммунологов Уральского 

федерального округа «Аллергология и иммунология: новые рубежи диагностики и лечения» (26 

октября 2019г., г. Екатеринбург), окружной научно-практической конференции «Приоритетные 

направления профилактической медицины в педиатрии» (25 октября 2019г., г. Екатеринбург), 

Новосибирской конференции Ассоциации детских аллергологов и иммунологов России (16-17 

апреля 2021г., г. Новосибирск), краевой научно-практической конференции «Аллергология и 

клиническая иммунология для практикующих врачей. Настоящее и будущее» (13 октября 

2021г., г. Пермь), областной научно-практической конференции для врачей аллергологов-

иммунологов «Аллергические заболевания дыхательных путей: своевременная диагностика и 

современная терапия» (30 сентября 2021г., г.Екатеринбург). 
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Внедрение результатов в практику 

Результаты исследования и разработанный алгоритм ведения пациентов с острыми 

реакциями на пищу внедрены в клиническую практику в педиатрических отделениях ГАУЗ СО 

ДГБ№11, ООО «Первая Детская поликлиника» г.Екатеринбурга и явились основой для 

написания: 

 учебного пособия для врачей и ординаторов «Пищевая аллергия. Диагностика, лечение 

и профилактика: учебное пособие. 2021» (соавт. Е.К.Бельтюков, В.В.Наумова, О.Г.Смоленская, 

С.А.Царькова, Е.В.Савельева, Л.Р.Закирова. ФГБОУ ВО УГМУ МЗ РФ., 2021, с.113),  

 главы монографии «Молекулы пищевой анафилаксии» (соавт. Пампура А.Н., Конюкова 

Н.Г. из монографии Пампура А.Н., Есакова Н.В.  Анафилаксия у детей. М.: ИД 

«МЕДПРАКТИКА-М», 2020, с. 84-139),  

 главы в согласительном документе Ассоциации Детских Аллергологов и Иммунологов 

России «Аллерген-специфическая иммунотерапия (на правах руководства)» (в соавт. 

Андронова Е.В., Куропатникова Е.А., Ларькова И.А., Лян Н.А., Максимова А.В., Масальский 

С.С., Мигачёва Н.Б, Смолкин Ю.С., Стёжкина Е.В., Трусова О.В., Хакимова Р.Ф., Чебуркин 

А.А., Чурюкина Э.В.  Москва: АДАИР. 2021, Подольск: ОАО «Подольская Фабрика Офсетной 

Печати», 2021-198с.) 

В педиатрическую практику ГАУЗ СО ДГБ№11 и ООО «Первая Детская поликлиника» 

г.Екатеринбурга внедрена компьютерная программа для расчета вероятности формирования 

тяжёлой ПА у пациентов с эффективностью математической модели 90,0% 

file:///C:/Users/Дом/Desktop/Regression_v1.html 

Снят и включен в учебно-образовательный процесс кафедры поликлинической 

педиатрии УГМУ видеофильм по ПАН на БКМ для студентов и врачей, проходящих цикл 

профессиональной переподготовки: https://disk.yandex.ru/d/uBoPRisv6hVQNA . 

Создан и работает канал для родителей пациентов с тяжёлыми системными реакциями 

на БКМ https://t.me/bezmolokamozno. 

 

Публикации 

Основные результаты диссертации представлены в 39 публикациях общим объемом 204 

страницы, в том числе 7 – в научных журналах, индексируемой базой данных Scopus и Web of 

Science и 16   ̶ статей в научных журналах, которые включены ВАК Минобрнауки России в 

перечень рецензируемых периодических научных изданий, рекомендованных для 

опубликования основных научных результатов докторских и кандидатских диссертаций 

(«Nutrients», «Allergy. European Journal of Allergy and Clinical Immunology Abstracts. EAACI 

2021», «Allergy. European Journal of Allergy and Clinical Immunology. Abstracts. EAACI 2020», 

file:///C:/Users/Дом/Desktop/Regression_v1.html
https://disk.yandex.ru/d/uBoPRisv6hVQNA
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«Russian Journal of Allergy», «Вопросы практической педиатрии», «Вопросы детской 

диетологии (Детское Питание)», «Российский аллергологический журнал», «Российский 

медицинский журнал. Аллергология и иммунология», «Уральский медицинский журнал», 

«Аллергология и иммунология в педиатрии»), 1 учебное пособие, 1 монография, 1 

согласительный документ Всероссийской медицинской некоммерческой организации, 13 

публикаций в материалах научных форумов и конференций.  

Получено Свидетельство о государственной регистрации программы для ЭВМ «Оценка 

вероятности развития тяжёлой пищевой аллергии» №2022682134 от 18 ноября 2022 (в соавт. 

Бельтюков Е.К., Лившиц А.А., Царькова С.А., Аргучинская О.Н.). 

 

Личное участие автора 

Исполнителем работы проведен анализ отечественных и зарубежных источников 

литературы по изучаемой проблеме, предложен дизайн исследования, разработана анкета для 

родителей. Автором осуществлялась работа по отбору детей для исследования, амбулаторному 

их ведению, инициированию и проведению трёхлетнего курса АСИТ, динамическому 

наблюдению в течение трёхлетнего периода. Автор проводил аллергологическое обследование 

детей in vivo, анализировал и интерпретировал результаты клинических и лабораторных 

исследований, инструментальных данных. Исполнителем исследования проведена 

статистическая обработка полученных результатов, написание и оформление диссертационной 

работы, внедрение результатов исследования в работу детских амбулаторно-поликлинических и 

образовательных учреждений.  Получен Диплом лауреата I степени премии им. А.Д. Адо в 

номинации «Научные работы в области аллергологии и клинической иммунологии» (Москва, 

РААКИ, 2022г.) за работу «Анализ распространенности пищевой гиперчувствительности и 

пищевой анафилаксии в детской популяции г.Екатеринбурга», победитель  (1 место) 

олимпиады Международной сети Университетов и Факультетов последипломного 

медицинского образования по Молекулярной Аллергологии и Иммунологии (INUNIMAI) по 

клиническому случаю по пищевой анафилаксии (Вена, 2020). 

 

Соответствие диссертации паспорту научной специальности 

Научные положения диссертации соответствуют паспортам специальностей:  

3.1.21 – Педиатрия. Результаты соответствуют области исследования специальности, 

конкретно пунктам 1 и 3. 

3.2.7. – Иммунология. Результаты соответствуют области исследования специальности, 

конкретно пунктам 5 и 6. 
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Объем и структура диссертации 

Диссертационная работа изложена на 338 страницах печатного текста, содержит 74 

рисунка и 132 таблицы, проиллюстрирована фотографиями. Диссертация включает следующие 

разделы: список сокращений, введение, обзор литературы, главу с описанием материалов и 

методов исследований, главы с описанием результатов исследований, их обсуждение, выводы, 

алгоритм обследования и ведения пациентов с ПАН, список литературы и 3 приложения. 

Библиографический указатель содержит 377 источников, из которых 64 отечественных и 313 

зарубежных. 
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ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

1.1 Общие сведения о пищевой аллергии 

Как известно, неблагоприятные реакции, связанные с употреблением продуктов, 

возникают у детей и взрослых достаточно часто. Основные определения неблагоприятных 

реакций на пищу, разработанные экспертами проблемной комиссии по номенклатуре World 

Allergy Organization (WAO) включают:  

1) пищевую гиперчувствительность – любую извращенную реакцию на пищу;  

2) пищевую непереносимость – любую извращенную реакцию на пищу, связанную с 

неиммунно-опосредованными механизмами (метаболические, фармакологические, токсические 

и неопределенные механизмы); 3) пищевую аллергию (ПА) – реакции гиперчувствительности к 

пище, обусловленные иммунологическими механизмами [193; 303]. 

ПА – это неблагоприятное воздействие на здоровье человека, возникающее в результате 

специфического иммунного ответа, который воспроизводимо возникает при воздействии 

определенной пищи [193]. 

По данным Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) сведения о встречаемости 

ПА в мире сильно разнятся. В недавних согласительных документах по ПА и пищевой 

анафилаксии (ПАН) указывается, что в среднем ПА в популяции встречается у 2-5% населения 

[157; 158], при этом ПА и ПАН чаще регистрируются у детей и лиц молодого возраста [41; 216; 

306], и чем младше ребенок, тем выше у него вероятность развития ПАН, при имеющейся 

готовности развивать IgE – зависимую аллергию [17; 18]. 

ПА может развиваться по разным механизмам. Часть этих реакций вызывается 

иммуноглобулином Е (IgE-опосредованные/атопические реакции, немедленные реакции), 

другие являются - не-IgE-опосредованными (клеточные, отсроченные), а третьи  - их 

комбинацией (смешанный тип, IgE-опосредованные и не-IgE-опосредованные реакции вместе), 

что отмечено в международных и отечественных  публикациях [1; 21; 32; 38; 46; 203]. IgE – 

опосредованные реакции возникают при атопических заболеваниях (аллергическая крапивница, 

аллергический ринит и бронхиальная астма и др.). Не-IgE-опосредованные реакции обычно 

имеют место при гастроинтестинальных проявлениях ПА (при энтеропатии, индуцированной 

пищевым белком, и синдроме энтероколита, вызванным пищевым белком и др.). 

Иммунологические реакции смешанного типа встречаются при атопическом дерматите и 

эозинофильных заболеваниях желудочно-кишечного тракта (например, при эозинофильном 

эзофагите). Диагноз ПА всегда основывается на признаках и симптомах, воспроизводимых при 

воздействии причинно-значимой пищи, и устранении их при специфической элиминации этих 



17 

продуктов [182; 203]. Типы иммунологических реакций с вовлечением клеточных реакций (не-

IgE-опосредованная ПА и сочетанная ПА) в настоящем исследовании не изучались. 

1.2 Механизмы развития и клиника острой пищевой аллергии 

IgE – опосредованные реакции широко распространены и возникают в 90% случаев всех 

аллергических реакций на продукты.  Именно IgE – опосредованные реакции происходят 

внезапно и становятся причиной острых симптомов ПА, которые в ряде случаев проявляются, 

как тяжёлые системные реакции [157; 158; 182] 

IgE-опосредованная ПА – это тип иммунологической реакции, при котором повышенная 

выработка иммуноглобулинов класса IgE приводит к запуску аллергических реакций с 

вовлечением в патологический процесс сенсибилизированных тучных клеток и базофилов [182; 

249]. Поскольку данный тип реакции изначально предполагает возникновение сенсибилизации 

к конкретному пищевому аллергену с выработкой специфических иммуноглобулинов класса 

IgE (sIgE), то подтверждением данного типа реакций у пациента будет: 1) возникновение 

немедленных клинических симптомов аллергии под воздействием причинно-значимого 

продукта; 2) наличие в сыворотке крови повышенного уровня sIgE к подозреваемому 

аллергену. Отсутствие клинических симптомов на пищу, при наличии антител к определенному 

пищевому провокатору, свидетельствует о латентной аллергической сенсибилизации, которая 

ПА не является [193]. 

Механизмы IgE-опосредованной ПА 

В случае IgE-опосредованной ПА первым шагом в развитии аллергического заболевания 

является аллергическая сенсибилизация, в ходе которой аллерген-специфические Т-и В-клетки 

активируются, происходит их клональная экспансия и дифференцировка. Аллергическая 

сенсибилизация может происходить по различным путям воздействия пищевых 

аллергенов. Пероральное воздействие пищи по обыкновению  вызывает формирование 

естественной толерантности, однако в ряде случаев может приводить к пищевой 

сенсибилизации у склонных к атопии людей по причине функциональной незрелости их 

слизистой оболочки кишечника, недостаточности собственной микробиоты, вследствие 

имеющихся ферментопатий, но особенно после воздействия повреждающих инфекционных 

факторов (н-р, под воздействием стафилококкового энтеротоксина В, рота- и норовирусных 

инфекций,  глистно-паразитарных инвазий) [156]. Воздействие пищевых аллергенов через кожу 

и дыхательные пути также может приводить к сенсибилизации человека. Связь между ПА и 

нарушением кожного и респираторного барьеров хорошо иллюстрируется высокой 

распространенностью ПА среди больных атопическим дерматитом, особенно с тяжелыми 

формами [12], а также при формировании бронхиальной обструкции [230; 236]. 
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Пищевые белки могут проходить через кишечный эпителиальный барьер посредством 

трансцитоза, парацеллюлярной диффузии или эндоцитоза через микроскладчатые клетки (М-

клетки) [241; 243]. Известно, что кишечные эпителиальные клетки могут экспрессировать 

основные молекулы комплекса гистосовместимости (MHC)-II и, таким образом, 

непосредственно представлять пептиды, полученные из аллергенов, Т-лимфоцитам 

(CD3+CD4+) в кишечнике. Пищевые белки также могут быть захвачены через 

транслюминальные процессы антиген-презентирующими клеткам CX3CR1+ (APCs). Эти 

антиген-презентирующие клетки инертны и не мигрируют, то есть не способны активировать 

наивные Т-лимфоциты, а остаются в кишечном эпителии и могут представлять антигены 

мигрирующим дендритным клеткам, которые присутствуют в слизистой оболочке кишечника 

[223]. 

Здоровый иммунный ответ на пищевые антигены характеризуется иммунной 

толерантностью, которая обусловлена дендритными клетками -опосредованной презентацией 

антигена в кишечнике. Клетки с фенотипом CD11c+CD103+ DCs находятся в пейеровых 

бляшках кишечника. При поглощении антигена эти дендритные клетки могут мигрировать в 

местные лимфатические узлы, где они выполняют классические функции дендритных клеток и 

управляют адаптивными реакциями на пищевые антигены [223].  

Центральную роль в индукции толерантности к пище играют дермальные CD11b+ 

дендритные клетки, также как и клетки Лангерганса в коже человека [270]. В результате 

повреждения тканей или инфекционного воспаления эпителиальные клетки продуцируют TH2-

индуцирующие цитокины, такие как IL-25, IL-33 и тимический стромальный лимфопоэтин 

(TSLP). Эти цитокины действуют на различные клетки, участвующие в TH2-реакциях, включая 

дендритные клетки, тучные клетки, базофилы и врожденные лимфоидные клетки [196]. Когда 

дендритные клетки захватывают аллерген и мигрируют в лимфатические узлы, они 

взаимодействуют с наивными ТH0- лимфцитами, что приводит к клональной экспансии и 

дифференцировке в TH2-клеток, которые являются важными эффекторными клетками, 

стимулирующими и поддерживающими аллергические реакции.  TH2 - клетки способны к 

выработке определенного набора цитокинов, включая IL-4, IL-13, IL-5 и IL-9 [368]. IL-9 

способствует аллергическому воспалению через секрецию слизи и высвобождение хемокинов 

эпителиальными клетками и пролиферацию тучных клеток [338]. Цитокины IL-4 и IL-13 

являются структурно и функционально родственными, они играют центральную роль в 

аллергическом воспалении путем индукции IgE, сокращения гладкомышечных клеток, 

гиперплазии бокаловидных клеток и выработки слизи [220]. IL-5 играет центральную роль в 

аллергическом воспалении через рекрутирование эозинофилов [179]. Эозинофилия и 

увеличение эозинофильного катионного протеина в периферической крови у пациентов 
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свидетельствуют об их безусловной роли при АтД [319]. Эозинофильный катионный протеин и 

эотаксин – основные гранулярные белки эозинофилов, повышение которых коррелирует с 

тяжестью АтД [175]. В то время, как IL-5-опосредованное эозинофильное воспаление было 

четко продемонстрировано в некоторых фенотипах астмы и АтД [169; 175; 319], при IgE-

опосредованной ПА роль IL-5 и эозинофильное воспаление, по-мнению некоторых авторов, 

менее очевидно, что требует дальнейших исследований [169].  

В последние годы стало очевидным, что продукция IgE В-лимфоцитами требует 

взаимодействия между В-лимфоцитами и фолликулярными Т-хелперами (TFH), а не TH2-

клетками, которые являются эффекторными. Недавнее исследование показало, что продукция 

высокоаффинных анафилактогенных антител IgE зависит от подмножества клеток TFH, 

называемых клетками TFH13, которые продуцируют IL-13 в дополнение к IL-4 и IL-21 [204]. 

Через секрецию медиаторов, таких как IL-21, IL-4 и IL-13, TFH-клетки инициируют индукцию 

В-лимфоцитов и их дифференцировку в плазматические клетки, производящие аллерген-

специфические IgE-антитела, которые могут связываться с поверхностью FcϵRIs на тучных 

клетках и базофилах. После повторного контакта с аллергеном в результате дегрануляции 

тучных клеток и базофилов при IgE-опосредованной аллергической реакции возникают 

клинические проявления ПА [210].  

Таким образом, проведение дальнейших исследований по изучению роли цитокинов (IL-

4, IL-5, IL-13, IL-9, IL-31 и др), эозинофилов и их медиаторов при локальном и системном 

иммунном ответе ПА при IgE-опосредованной ПА откроет новые данные, которые в 

дальнейшем могут быть использованы для разработки терапевтических подходов для лечения 

острых проявлений ПА. 

Клинические проявления IgE-опосредованной ПА 

В результате описанных выше механизмов IgE-опосредованная ПА немедленного типа 

может вызывать различные острые клинические симптомы и состояния у человека, которые 

включают в себя: 

1) Оральный аллергический синдром (ОАС) (синдром оральной аллергии; синдром 

«пыльца-пища»; синдром ПА, связанный с пыльцой) – локальная форма IgE-опосредованной 

ПА, обычно возникает на сырые фрукты или овощи. Истинная сенсибилизация в данном случае 

возникает к пыльце, а пищевой аллерген, имея сходство в аминокислотной последовательности 

с исходным аэроаллергеном, может вызывать на слизистой оболочке ротовой полости 

аллергическую реакцию аналогичную той, которая вызывается пыльцевым аллергеном [74]. 

Основными проявлениями ОАС, как правило, являются симптомы зуда и жжения слизистой 

оболочки полости рта, обусловленные ангиоотеком губ, языка, мягкого неба, глотки, зачастую 

сопровождаемые чувством зуда и покалывания в ушах [261; 371]. Данные симптомы у 
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основного числа детей возникают в течение первых нескольких минут после употребления 

причинно-значимого аллергена и обычно кратковременные [371]. Самостоятельное разрешение 

симптомов отмечают большинство пациентов спустя 10–30 минут после воздействия аллергена. 

Данные перекрестные пищевые аллергены, как правило, являются термо- и хемолабильными, 

то есть разрушаются высокими температурами и ферментами желудочно - кишечного тракта, и 

редко вызывают тяжёлые системные проявления ПА, однако единичные случаи ПАН были 

зафиксированы [182]. Распространенность и спектр причинных аллергенов, вызывающих, ОАС 

зависит от вида пыльцевой сенсибилизации [182; 261]. Поскольку, на Урале наиболее часто 

встречается сенсибилизация к пыльце деревьев семейства Букоцветные (Fagales), основным 

представителем которых является береза бородавчатая (Betula verrucose), то проявления ОАС у 

уральских детей чаще всего возникают вследствие сенсибилизации детей к пыльце берёзы. 

Мажорный аллерген березы - Bet v1, относящийся к суперсемейству белков – PR-10 

протеины (Pathogenesis-Related-10 proteins, патогенез-ассоциированные белки класса 10), имеет 

гомологию с молекулами овощей (морковь - Dau c1, сельдерей – Api g 1.01, картофель – Sol t1), 

фундука (Cor a 1.0401), арахиса (Ara h8), зелёных бобов (Vig r1), клубники (Fra a1), киви (Act 

d8), а также фруктов семейства Rosaceae: яблок – Mal d1, персиков – Pru p 1, черешни – Pru av1, 

груш – Pyr c1, абрикосов – Pru ar1 и других [74]. Почему одни пациенты, сенсибилизированные 

к пыльце берёзы, формируют ОАС, а другие нет – пока не ясно. Так же не ясно к каким 

фруктам из семейства Rosaceae у детей, проживающих в средней полосе России, чаще всего 

формируется сенсибилизация, как быстро и какие клинические симптомы являются 

превалирующими.  

2) Немедленная IgE-опосредованная гиперчувствительность желудочно-кишечного 

тракта – это клинические симптомы ПА в верхних отделах желудочно-кишечного тракта 

(однократная или повторная рвота после употребления продукта), которые могут проявляться в 

течение первых нескольких минут после воздействия пищевого аллергена (не позднее 2 часов), 

или клинические проявления со стороны нижних отделов пищеварительной системы 

(профузная диарея или сильные колики после еды), которые могут возникать немедленно или с 

некоторой задержкой (до нескольких часов). Наиболее частой реакцией является острая 

немедленная рвота, которая лучше всего задокументирована, как иммунологическая и IgE-

опосредованная реакция на пищевой аллерген [193]. Немедленная рвота нередко является 

проявлением ПАН [118; 157; 158; 193; 361]. 

3) Острая IgE-опосредованная аллергическая крапивница – быстро развивающаяся 

аллергическая реакция на коже в виде зудящих полиморфных, округлых или неправильной 

формы уртикарных элементов от нескольких миллиметров до нескольких сантиметров в 
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диаметре после приема причинно-значимой пищи. Данные симптомы, как правило, быстро 

купируются антигистаминными препаратами, но могут быть и симптомом ПАН [193; 361].  

4) IgE-опосредованный ангиоотёк (ангионевротический отёк) нередко возникает в 

сочетании с крапивницей и характеризуется четко выраженным отеком тканей, затрагивающих 

подкожную жировую клетчатку лица, рук, ягодиц, половых органов или слизистую оболочку 

верхних дыхательных путей и/или органов брюшной полости. При поражении верхних 

дыхательных путей ангиоотёк гортани является ситуацией, которая требует экстренной 

медицинской помощи. Ангиоотёк также быстро купируется антигистаминными и 

глюкокортикостероидными (ГКС) препаратами, однако вместе с острой крапивницей ангиоотёк 

может быть симптомом ПАН [157; 158; 193; 361]. 

5) Контактная крапивница вызывается IgE-опосредованной реакцией при 

непосредственном попадании пищевого продукта на кожу. Данные проявления быстро 

купируются при смывании аллергена или после дачи/введения антигистаминного препарата 

ребенку. Важно, что контактная крапивница может быть первым симптомом острой 

аллергической крапивницы ПАН [157; 158; 193; 361]. 

6) IgE-опосредованные респираторные проявления (аллергический ринит, аллергический 

риноконъюнктивит, стридор, бронхообструкция, спастический кашель) зачастую возникают во 

время системных аллергических реакций и являются важным показателем тяжёлой ПАН. Редко 

ПА является причиной изолированных респираторных симптомов, а именно симптомов АР и 

БА у пациентов с ПА [182; 361]. 

7) Анафилаксия - тяжелая системная реакция гиперчувствительности, которая 

характеризуется быстрым началом и жизнеугрожающими проблемами со стороны дыхательных 

путей и кровообращения, и обычно, но не всегда, ассоциирована с изменениями на коже и 

слизистых [157; 158]. Проявления ПАН у детей так же, как и у взрослых, возникают внезапно и 

могут стать причиной фатального исхода [65; 221; 324; 325; 375; 376; 377]. Показатели 

летальности зависят от возраста, сопутствующих заболеваний и триггерных факторов [100; 170; 

177; 216; 218; 229; 367].  

В последние годы опубликованы несколько международных согласительных документов 

и отечественных рекомендаций по ведению пациентов с анафилаксией: World Allergy 

Organization guidelines for the assessment and management of anaphylaxis (2011, Update 2012, 2013, 

2015, 2020, 2021), Федеральные клинические рекомендации по анафилактическому шоку 

(2020), которые призваны устранить спорные моменты в определении, диагностических 

критериях и методах лечения острых жизнеугрожающих реакций. Диагноз анафилаксии 

основывается на клинических симптомах: быстрота наступления реакции, клинические 

симптомы со стороны дыхательных путей и/или гемодинамики, которые обычно, 
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сопровождаются изменениями со стороны кожи и слизистых оболочек, с потенциально 

возможным летальным исходом. Наличие гипотензии и шока не является обязательным, а 

отражает крайне тяжелую степень анафилаксии [157; 158].  

ПАН чаще регистрируется у детей и лиц молодого возраста [91; 216; 306; 361]. Точная 

распространенность ПАН у детей неизвестна [41; 157; 158]. Но есть данные, что ПА является 

причиной возникновения тяжелых реакций у детей приблизительно в 5% случаев в 

педиатрической популяции в западных странах [98; 171; 321]. По некоторым данным, частота 

анафилаксии в детском и подростковом возрасте находится в диапазоне от 10,5 до 75,1 на 

100 000 человек в год [171; 344]. Встречаемость почти фатальных и тяжелых анафилактических 

реакций к пищевым продуктам составляет 0,02 и 0,19 на 100 000 детей в возрасте до 1 года и 15 

лет, а смерти - 0,06 случаев на 100 000 детского населения в возрасте 0 - 15 лет в год [238]. 

Известно, что в педиатрической практике случаи ПАН регистрируются во всех 

возрастных группах [202], однако на детей раннего детского возраста приходится до 70 - 90% 

случаев [347]. Фатальные реакции могут наблюдаться даже у младенцев [17; 18; 189; 238, 375]. 

Назначение адреналина является косвенным признаком числа детей с ПАН и числа 

перенесенных анафилактических реакций [325]. Имеются данные касающиеся провинции 

Манитоба (Канада), где было показано, что подобные врачебные рекомендации делаются в 

0,95% случаев, при этом наибольшее число рекомендаций приходится на мальчиков в возрасте 

12-17 месяцев (5,3 % от детей всех возрастов) [325]. Несомненно, важен тот факт, что 

большинство исследований показывают, что летальный исход возникает редко, и риск 

фатального исхода у детей составляет менее 1% (~ 1 человек на 1 000 000) [171; 172]. В 

российских исследованиях проблеме ПАН посвящены единичные научные работы последних 

лет [17; 18; 37; 40; 41; 43; 44]. На сегодняшний день мы не располагаем отечественными 

данными относительно распространённости ПАН в субъектах РФ и по стране в целом, но 

имеющиеся отечественные работы помогают понять всю сложность и драматичность ситуации, 

возникающую во время эпизода анафилаксии у детей, проживающих в нашей стране [10; 17; 18; 

19; 20; 22; 40].  

Патогенез анафилаксии достаточно сложен и до конца не изучен. В настоящее время 

большинство работ выполнено за рубежом на экспериментальных моделях животных в момент 

и после эпизода анафилаксии, что крайне затрудняет использование полученных результатов в 

клинической практике. Известно, что ключевую роль в развитии ПАН играют тучные клетки и 

базофилы [132]. При их дегрануляции выделяются различные медиаторы (гистамин, гепарин, 

триптаза, химаза, карбокси-пептидаза A3, фактор некроза опухоли альфа (TNF-α), фактор 

активации тромбоцитов (PAF), простагландин D2, лейкотриен С4, интерлейкины (IL-4, IL -5, IL 

-6, IL -8, IL -13), хемокины (MIP-1, MIP-1b, MCP-1) и другие, которые приводят к спазму 
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гладких мышц в респираторном и желудочно-кишечном тракте, вазодилатации, увеличению 

сосудистой проницаемости и стимуляции чувствительных нервных окончаний [355]. Активация 

гистамина через H1–H4-рецепторы ведет к коронарной вазоконстрикции и сердечной 

недостаточности через Н1-рецепторы, системной вазодилатации и тахикардии через H2-

рецепторы, торможению высвобождения норадреналина через H3-рецепторы, и хемотаксису и 

высвобождению медиаторов воспаления через H4-рецепторы. Гепарин и, возможно, триптаза 

способствуют активации брадикинина, процессов фибринолиза и системы комплемента [183]. 

Повышение концентрации в крови гистамина приводит к известным аллергическим 

симптомам, именно с PAF связана тяжесть анафилаксии, что было показано в исследованиях и 

на мышах, и у людей [137; 276]. Ключевая роль PAF и ацетилгидролазы в патогенезе 

анафилаксии и доказана, поскольку их концентрация коррелирует с тяжестью 

анафилактических реакций [366]. PAF снижает коронарный кровоток и сократительную 

способность миокарда, усиливает активацию нейтрофилов и эозинофилов, вызывает локальную 

и системную агрегацию тромбоцитов, а также периферическую вазодилатацию и тяжелую 

гипотензию, возможно, через индукцию NO [366].  PAF выделяется не только тучными 

клетками и базофилами, но также другими типами клеток (макрофаги или нейтрофилы), 

которые вносят существенный вклад в альтернативные пути индукции анафилаксии. В 

дополнение к активации миелоидных клеток обнаружено взаимодействие базофилов с 

тромбоцитами после стимуляции арахисом у пациентов с аллергией на арахис, но не у здоровых 

людей [240]. Таким образом, выявленная перекрестная связь между базофилами и 

тромбоцитами может быть еще одним новым механизмом, с помощью которого PAF может 

способствовать тяжести анафилаксии. 

Существенную роль в патогенезе ПА в последние годы отводят регуляторной 

субстанции Т-клеток [214], маркерным цитокином которой является трансформирующий 

фактор роста ß [337]. На сегодняшний день есть небольшое количество работ, посвященных 

изучению роли ангиотензинпревращающего фермента (АСЕ) в развитии симптомов и тяжести 

анафилаксии. Известно, что во время анафилаксии активируются компенсаторные механизмы, в 

частности ренин-ангиотензин-альдостероновая система. Вследствие развития анафилаксии 

повышается секреция нейроэпинефрина из локальных симпатических нервных окончаний, что 

может привести к аритмии и другим сердечно-сосудистым катастрофам [157; 158].  

Вероятно, вскоре практическую значимость и актуальность приобретут новые 

исследования по изучению глубоких механизмов патогенеза анафилаксии (роли Т-клеток, TLR, 

различных посредников: интерлейкинов, нейропептидов, гормонов в патологическом процессе), 

на результатах, которых в последствии будут строиться и разрабатываться новые 

терапевтические подходы по ведению пациентов с ПА [272]. 

https://www.cell.com/immunity/fulltext/S1074-7613(17)30287-X?_returnURL=https%3A%2F%2Flinkinghub.elsevier.com%2Fretrieve%2Fpii%2FS107476131730287X%3Fshowall%3Dtrue
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Все указанные выше события вызывают развитие основных классических симптомов 

ПАН: острой аллергической крапивницы, ангиоотека, бронхоспазма, отека гортани, 

абдоминальной боли, кишечных спазмов, тошноты, рвоты и диареи, чувства жара и страха 

смерти. Сопутствующие им симптомы включают ринорею, дисфорию, металлический привкус 

во рту, головокружение, головную боль и др. Снижение объема внутрисосудистой жидкости, 

вазодилатация и миокардиальная дисфункция могут приводить к развитию гипотензии, 

аритмии сердца и потере сознания. Приведенные выше клинические симптомы и состояния 

указывают на то, что только ОАС может рассматриваться, как локальные острые проявления 

ПА, а все остальные IgE-зависимые проявления ПА в той или иной мере могут являться 

симптомами ПАН и считаться локальными не могут [361].  

В последние годы ведется поиск биомаркеров перенесенной среднетяжелой/тяжелой 

ПАН и предикторов возникновения повторных тяжелых анафилактических реакций у детей. 

Было показано, что вне анафилактической реакции снижение или отсутствие экспрессии у 

ребенка гена PLA2G7 (ген фактора активации тромбоцитов–ацетилгидролазы) и гена ACE (ген 

ангиотензинпревращающего фермента) являются прогностически неблагоприятными с точки 

зрения повторных ПАН [17; 18]. Уже известно, что нарушения экспрессии в генах PLA2G7, 

ACE и TGFB1 (ген трансформирующего ростового фактора ß1) позволяют устанавливать детей 

группы риска по ПАН [17; 18; 117; 187]. Однако, в обычной клинической практике эти научные 

данные не могут быть применимы в силу своей высокой стоимости и сложности проведения 

генетических исследований. Требуется дальнейший поиск более простых методов исследования 

и клинических симптомов, коррелирующих между собой, и способных предсказать риск 

возникновения ПАН и тяжесть аллергических реакций при ПА. 

1.3 Ведущие аллергены при острых проявлениях пищевой аллергии 

Провоцирующим фактором ПА может стать практически любой пищевой продукт. По 

мнению ведущих экспертов наиболее распространёнными IgE-опосредованными пищевыми 

аллергенами в мире в настоящее время являются коровье молоко, пшеница, яйцо, арахис, соя, 

рыба, морепродукты, орехи [65; 157; 158; 324; 361]. По данным ведущих экспертов именно на 

коровье молоко, арахис и орехи деревьев приходится основное число случаев ПАН у детей, 

требующих введения адреналина [216; 325; 362; 375].   

Пищевые аллергены – это специфичные компоненты пищи или её ингредиенты, 

которые распознаются специфичными для аллергенов антителами или клетками и вызывают 

специфические иммунологические реакции, приводящие к характерным симптомам [193]. Как 

правило, пищевые аллергены – это гликопротеины или липопротеины (редко - гаптены) с 

молекулярной массой 10–70 kDa, которые имеют трехмерную структуру, хорошо растворимы в 
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воде, устойчивы к воздействию протеолитических ферментов и имеют в своем составе 

термостабильные молекулы [361]. Аллергенность пищевых белков зависит от эпитопов, а также 

от пространственной конфигурации молекул. [247]. Известно, что дети, сенсибилизированные к 

последовательным (линейным) эпитопам аллергенов с меньшей степенью вероятности 

сформируют толерантность, чем дети, страдающие аллергией на конформационные эпитопы 

[74; 247; 249] 

Открытие иммуноглобулинов класса E (конец 1960-х годов) дало возможность 

диагностировать IgE-опосредованные аллергические заболевания, вызванные аллергенами. 

Традиционные тесты на специфические антитела IgE (in vitro и in vivo) были основаны на 

экстрактах аллергенов, полученных из природного (нативного) аллергенного источника. В 

конце 1980 годов с применением ДНК технологии были охарактеризованы аллергенные 

молекулы [332].  

Данные о пространственной конфигурации пищевых молекул, о их структурных и 

функциональных свойствах, о сходстве аминокислотных последовательностей у ряда пищевых 

аллергенов с другими аллергенами (например, с пыльцевыми) в последнее десятилетие активно 

дополняются и используются в научных и клинических исследованиях [78]. Составленная 

номенклатура аллергенов [373], клонирование многих пищевых аллергенов [247], статьи по 

молекулярной аллергологии [182; 249], а также принятые консенсусные документы по 

молекулярной диагностике аллергии [74] позволили начать клиницистам применять новые 

знания.  

Молекулярная диагностика оказалась крайне важна в педиатрической практике для 

диагностики ПА и реакций, связанных с ПАН [369]. Использование мультиплексных платформ, 

которые в очень маленьком объёме сыворотки (40 мкл) позволили проводить тестирование 

ребенка на более чем 100 аллергенных молекул одновременно, дают возможность избежать 

риска проведения тестов in vivo у детей, перенесших системные реакции на пищевые 

аллергены; обойти проблемы, связанные с исключением из рациона у пациента разных 

пищевых продуктов и возможной клинической провокацией при диагностическом введении 

продукта; получить точный профиль аллергологической сенсибилизации в кратчайший срок без 

необходимости повторных заборов крови; проводить исследование даже тех детей, которые 

находятся далеко от лабораторий, поскольку для исследования достаточно пятна засохшей 

крови, которое легко транспортировать [148]. 

IgE – опосредованные аллергические реакции описаны в отношении более 170 пищевых 

аллергенов, а более 130 аллергенных молекул доступны для диагностики IgE – опосредованной 

аллергии [74; 373]. С открытием молекул улучшилось понимание, как пищевые аллергены 

вызывают сенсибилизацию тучных клеток и запускают аллергическое воспаление, а также 
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появились знания о том, какие патологические механизмы, участвующие в этом процессе, 

будут зависеть от структурных, биологических и экологических характеристик самих 

аллергенных молекул [249]. Стало известно, что аллергены в дополнение к продукции IgE 

могут способствовать воспалению тканей из-за своих ферментативных или других (пока 

неизвестных) биологических свойств [249]. Обнаруженные врождённые лимфоидные клетки 

(ILC), имеющие несколько популяций, также зависят от типа аллергена.  

В настоящее время выделяют несколько классов пищевых аллергенов. Один из классов 

включает в себя продукты «большой восьмерки»: арахис, орехи (кешью, бразильский орех, 

фундук, грецкий орех), рыбу, моллюски, коровье молоко, куриные яйца, пшеницу, сою. Эти 

продукты являются первичными сенсибилизаторами, т.е. вызывают сенсибилизацию через 

желудочно-кишечный тракт [361]. На них могут развиваться тяжёлые и даже фатальные 

аллергические реакции даже при минимальном «следовом» количестве аллергена у 

высокочувствительного к ним человека, например при вдыхании запаха [151], или даже при 

поступлении аллергена с грудным молоком [139]. Знание того, к каким аллергенным молекулам 

сенсибилизирован пациент, помогает понять вероятность развития локальных или системных 

реакций и предсказать продолжительность чувствительности к аллергену в будущем [84]. 

Кроме того, можно предположить силу развития аллергической реакции, зная является ли 

сенсибилизация первичной и клинически значимой или обусловлена клинически 

несущественной перекрестной сенсибилизацией к пыльцевым аллергенам [151]. В этой связи 

компонентная диагностика оказывается особенно полезной при идиопатической анафилаксии 

[116]  

Наличие сенсибилизации к протеинам, устойчивым к воздействиям температур и 

пищеварительных ферментов таких как, белки переносчики липидов (LTP – Lipid Transfer 

Protein), белки хранения, глиадины, тропомиозины, парвальбумины, казеины и овомукоид, как 

правило, связано с более высоким риском системных и тяжёлых реакций [182; 249]. Высокая 

устойчивость перечисленных выше белков к термической обработке и протеолитическому 

расщеплению при пищеварении позволяет им проникать в кишечный тракт почти в 

неизмененной форме, с чем и связана способность этих аллергенов вызывать тяжелые 

симптомы у сенсибилизированных пациентов [267]. Было установлено, что некоторые тяжелые 

аллергические реакции в ряде случаев вызываются липофильными молекулами, но пока 

описаны только единичные молекулы, такие как олеозины арахиса (Ara h10, Ara h11), кунжута 

(Ses i4, Ses i5) и фундука (Cor a12, Cor a13) [225].  

Напротив, сенсибилизация к термолабильным белкам таким как: профилины, PR-10 – 

белки (Pathogenesis-Related-10 proteins, являющиеся гомологами Bet v1), тауматины, 

овальбумин, лактальбумин, разрушающиеся ферментными системами, почти всегда, 
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коррелирует с более низким риском тяжёлых аллергических проявлений [279]. Исключение 

составляет молекула сои (Gly m4), член семейства PR-10 – протеинов, которая является 

потенциальным маркёром тяжёлых реакций у пациентов, сенсибилизированных к мажорному 

аллергену березы Bet v1 и употребляющих большое количество соевых напитков (соевое 

молоко, например) [79].  

В зависимости от строения молекулы пищевого аллергена, вызывающей образование 

sIgE, среди аллергенов животного происхождения можно выделить ряд семейств, к которым 

относятся наиболее значимые пищевые аллергены: казеины, сывороточные альбумины, 

тропомиозины, липокалины, EF hand domains. 

Обычно коровье молоко (КМ) является первым чужеродным белком, который попадает 

в организм ребенка, и молочные белки являются одной из наиболее частых причин ПА и ПАН у 

детей во всем мире [91; 157; 158]. В одном исследований КМ было названо причиной 

фатальных реакций в половине случаев [238]. По результатам многочисленных работ на КМ 

приходится 6% – 49,3% от всех случаев ПАН [69; 91; 94; 157; 158]. КМ занимает третье место 

среди всех пищевых продуктов, способных вызывать тяжелые жизнеугрожающие/летальные 

реакции (8% – 15% случаев из всех жизнеугрожающих) [112; 295]. По данным НИКИ 

педиатрии ПАН индуцировалась молочными протеинами у 42% пациентов, перенесших острые 

системные реакции [17; 18]. Установлено, что среди детей раннего детского возраста КМ, как 

триггер ПАН, более значим, чем для детей дошкольного и школьного периодов [98; 101]. 

Российские данные свидетельствуют о том, что у 65% детей с ПАН на молочные протеины, 

первый эпизод системной реакции развился в возрасте до 1 года [17; 18].  

 Молочные протеины, поступающие в организм ребенка с грудным молоком, способны 

вызывать сенсибилизацию [139]. В этой связи становится понятным возникновение 

анафилаксии у детей при введении молочных продуктов [17; 18]. Адаптированные детские 

молочные смеси также содержат БКМ, поэтому у младенцев симптомы ПА могут инициировать 

инстантные молочные смеси, а у высокосенсибилизированных детей – детские смеси 

частичного и высокого гидролиза БКМ [12], однако, фатальные случаи на детские смеси в 

доступной литературе не упоминались.  

В настоящее время известно более 200 протеинов КМ [139; 373]. Различные белки КМ 

(α-лактальбумин, β-лактоглобулин, казеин, бычий сывороточный альбумин, лактоферрин, 

иммуноглобулины и др.) и их пептиды могут становиться причиной развития аллергических и 

анафилактических реакций у детей [139]. Причиной развития ПАН могут быть как 

сывороточные, так и казеиновые протеины. При аллергологическом обследовании детей с ПАН 

к КМ сенсибилизация к молочным протеинам выявляется у всех пациентов при уровне sIgE - 41 

kU/L (Ме 41 kU/L [Q1-18,3; Q3-100]) [17; 18].  
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Следует заметить, что сывороточные белки, составляющие 20% от всех БКМ 

(концентрация около 5г/л): Bos d4 (α-лактальбумин), Bos d5 (β-лактоглобулин), Bos d6 (бычий 

сывороточный альбумин) термолабильны. Поэтому нагревание КМ или его заквашивание, 

имеет тенденцию к снижению аллергенности [245].   

Казеиновая фракция молочных белков (Bos d8, Bos d9, Bos d10, Bos d11, Bos d12) 

составляет 80% от всех белков КМ (концентрация около 30г/л), термостабильна, состоит из 

линейных эпитопов, устойчива к гидролизной и ферментативной обработкам, поэтому даже 

длительное тепловое воздействие на белки коровьего молока (БКМ) полностью не устраняет 

аллергенные свойства данных протеинов [246]. Дети с аллергией на БКМ, которые имеют 

чувствительность к казеину, не переносят сырое и топленое молоко, любую кисломолочную 

продукцию [162; 254], и чаще имеют более тяжелые проявления ПА. Известно, что дети с 

высоким уровнем sIgE к казеину или с гиперпродукцией sIgE и к казеину, и к сывороточным 

белкам вместе, имеют меньше шансов сформировать толерантность к БКМ в раннем и 

дошкольном возрасте и более склонны к длительной персистирующей аллергии [142; 143]. В 

настоящее время казеин (Bos d8) является диагностическим маркером аллергии на КМ [74]. 

Куриное яйцо, наряду с КМ, – наиболее частый аллерген, провоцирующий симптомы 

ПАН у детей первых лет жизни [211]. Куриное яйцо является триггером анафилактических 

реакции у детей в 7% – 12% случаев [333]. Так, среди детей (0-4 лет) обратившихся в отделение 

неотложной помощи в США, частота развития реакции на куриное яйцо составила 33,8% у 

детей в возрасте до года; 8,6% – у пациентов с года до двух лет; 5,3% случаев – у больных 2-4 

лет [286]. Фатальные реакции при употреблении куриного яйца у детей описаны, но, к счастью, 

они встречаются достаточно редко [238; 295].  

Показано, что употребление сырого или недостаточно термически обработанного 

куриного яйца в большей степени предрасполагает к развитию серьезных системных реакций у 

пациентов с аллергией на яйцо, по сравнению с употреблением термически интенсивно 

обработанного продукта [166]. Однако термическая обработка данного продукта полностью не 

исключает возможность развития ПАН [286]. Развитие аллергических реакций к куриному 

яйцу, как правило, связано с сенсибилизацией к его основным белкам: овальбумину (Gal d1) и 

овомукоиду (Gal d2), где последний является доминирующим. 

Сегодня описаны уже более 20 протеинов куриного яйца. Наиболее значимы: 

овомукоид (Gal d1), овальбумин (Gal d2), овотрансферрин/кональбумин (Gal d3), лизоцим (Gal 

d 4), сывороточный альбумин/альфа-ливетин (Gal d 5), имеющие молекулярную массу от 25 до 

76 кДа [224; 363]. Овомукоид (Gal d1) составляет 10% от всех протеинов куриного яйца, 

стабилен к термической и ферментативной обработкам и ответственен за большинство 

тяжелых реакций [224].  Сенсибилизация к линейным эпитопам овомукоида возникает при 
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употреблении куриного яйца в пищу, вдыхании или попадании аллергена на кожу. 

Предполагается возможность возникновения сенсибилизации из-за наличия овомукоида в 

составе домашней пыли, а также его способности проникать в грудное молоко человека [259]. 

Описано, что дети с высоким уровнем sIgE к Gal d1 (выше, чем 1,46kUA/l) имеют риск 

развития ПАН к яйцам и продуктам, их содержащим, в 11 раз выше, чем дети с отсутствием 

антител к овомукоиду [363]. Однако по-мнению других исследователей значение sIgE к Gal d1, 

приводящее к ПАН, может значительно варьировать [124]. Наличие сенсибилизации к 

овомукоиду куриного яйца предсказывает длительную персистенцию пищевой аллергии [365]. 

Заметим, что в овомукоид (Gal d1) является диагностическим маркером аллергии на куриное 

яйцо [74]. 

Считается, что аллергия на рыбу является третьей по распространенности ПА после КМ 

и куриного яйца в большинстве стран континентальной Европы, и второй (после 

морепродуктов) - в Азии – 6,2% [168]. Распространенность аллергии на рыбу широко варьирует 

и составляет в общей популяции приблизительно 0,2% [252]. По результатам опроса в 

Европейской популяции (данные получены с использованием мета-анализа) выявлено, что 2,2% 

опрошенных людей предъявляли жалобы на развитие реакций, связанных с употреблением 

рыбы, тогда как аллергические симптомы на рыбу, подтвержденные провокационными тестами, 

выявлялись только у 0,1% [291].  

По данным ретроспективных исследований, проведенных в США, Австралии и 

Гонконге, частота ПАН среди детей, сенсибилизированных к рыбе, составила 12,5% – 26,0% 

[94; 317; 336]. Данные Европейского Регистра Анафилаксии, свидетельствуют, что среди 1970 

детей с ПАН к рыбе, наиболее часто отмечались реакции у детей до 6 лет [97].  

Основным аллергеном рыбы является парвальбумин (саркоплазматический белок). 

Кроме последнего, значимыми аллергенами рыбы представляются: тропомиозин, коллаген, 

альдолаза, енолаза, вителлогенин, кальцитонин [74; 373]. Парвальбумины рыб и земноводных 

являются мажорными пищевыми аллергенами и относятся к суперсемейству EF-HAND. Они 

обнаружены в быстро сокращающихся мышечных волокнах позвоночных и связывают ионы 

кальция во время расслабления мышц. К наиболее актуальным парвальбуминам относятся: 

парвальбумин атлантической трески (Gad с1), парвальбумин карпа (Cyp c1) и парвальбумин 

атлантического лосося (Sal s1) [182]. 

Парвальбумин трески (Gad c1) – мажорный аллерген рыбы с молекулярной массой 12,3 

кДа, очень стабильный, и его аллергенная активность зависит не от конформационных 

эпитопов, а от аминокислотной последовательности, обладающей высокой перекрестной 

реактивностью между различными видами рыбы и вызывающей IgE ответ у большинства 

пациентов [303]. Из-за высокой степени перекрестной реактивности между парвальбуминами из 
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разных видов рыб в настоящее время обнаружение повышения антител к парвальбумину трески 

(Gad c1) рекомендовано в целях диагностики пациентов с аллергией на рыбу [303].  

Парвальбумин способен вызывать аллергические симптомы, включая оральный 

аллергический синдром, генерализованную крапивницу, ангионевротический отёк и 

анафилаксию, как при приеме внутрь, так и при вдыхании паров во время её приготовления 

[74]. Следует отметить, что IgE-опосредованная сенсибилизация и аллергические реакции на 

рыбу могут иметь место у детей, раннее никогда не употреблявших этот продукт в пищу [317]. 

Точные данные по пороговым дозам продукта, способные вызвать ПАН, до настоящего 

времени отсутствуют. Косвенные свидетельства позволяют предположить, что для индукции 

анафилаксии достаточно нескольких миллиграмм рыбы. В этой связи проглатывание даже 

мельчайшего количества рыбы для гиперчувствительных пациентов может закончится 

фатально [178].  

Морепродукты являются наиболее распространенным пищевым триггером в странах, 

где употребление рыбы и морепродуктов представляется обычным в пищевом рационе [118; 

288; 317]. В США аллергия на морепродукты в педиатрической популяции США (6-17 лет) 

занимает третье среди пищевых аллергенов и составляет 1,3% [288]. У детей аллергические 

реакции значительно чаще возникают на ракообразных (1,2%, средний возраст пациентов – 5,0 

лет), чем на моллюсков (0,5%, средний возраст больных – 7,7 лет) [288]. Среди американских 

детей с аллергией на данную пищу более половины (54,9%) переносили симптомы ПАН на 

морепродукты один и более раз [288].  

Традиционно в Азии морепродукты также являются основными продуктами питания [69; 

71]. Они становятся причиной обращения в отделение неотложной терапии в 67,5% случаев 

[168]. По данным Ganapathy S., морепродукты описаны как триггеры ПАН в 57,25% случаев, 

наблюдавшихся среди 485 детей Сингапура [99]. В возрасте от 3 месяцев до 88 лет (426 

случаев анафилаксии) наиболее распространенной причиной были моллюски - 14% [118].  

Аллергены ракообразных и моллюсков (морепродуктов) делятся на следующие группы: 

тропомиозин, аргинин киназа, легкая цепь миозина, саркоплазматический кальций 

связывающий белок, парамиозин [227; 339].  

Тропомиозин — фибриллярный белок, состоящий из двух перевитых α-спиралей. 

Данный протеин связывается в единый комплекс с F-актином в области изгиба молекулы, 

обеспечивая его стабильность и участвует в регуляции взаимодействия актина с миозином. В 

качестве пищевых аллергенов животного происхождения тропомиозины были 

идентифицированы у ракообразных, моллюсков и паразитов рыб Anisakis simplex. Молекула 

тропомиозина беспозвоночных высококонсервативна, что и вызывает высокую перекрестную 

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A4%D0%B8%D0%B1%D1%80%D0%B8%D0%BB%D0%BB%D1%8F%D1%80%D0%BD%D1%8B%D0%B5_%D0%B1%D0%B5%D0%BB%D0%BA%D0%B8
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%90%D0%BB%D1%8C%D1%84%D0%B0-%D1%81%D0%BF%D0%B8%D1%80%D0%B0%D0%BB%D1%8C
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%90%D0%BA%D1%82%D0%B8%D0%BD
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%90%D0%BA%D1%82%D0%B8%D0%BD
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9C%D0%B8%D0%BE%D0%B7%D0%B8%D0%BD


31 

реактивность и объясняет частую перекрестную сенсибилизацию между тропомиозинами 

морепродуктов. 

Pen m2 (аргининкиназа) и Pen m4 (саркоплазматический кальций связывающий белок) 

являются мажорными аллергенами креветки. При оценке данных 79 пациентов, среди которых 

у 5 больных (6,3%) имела место ПАН, было показано, что уровень специфических IgE > 3.55 

kUA/L к креветке обладает 100% чувствительностью [213]. По мнению, Goh SH., у детей 

грудного и раннего детского возраста с анафилаксией на морепродукты чаще регистрируются 

желудочно-кишечные симптомы, в то время как у школьников и подростков - респираторные 

нарушения [118]. 

Аллергия на пшеницу широко распространена во всем мире и составляет в среднем 

3,6% [350]. Пшеница входит в число 8 важнейших пищевых аллергенов. К мажорным белкам 

пшеницы относятся глютены, состоящие из глиадинов (28-42%) и глютенинов (42-62.5%) [275]. 

Аллергены пшеницы часто ассоциированы с реакциями гиперчувствительности и способны 

вызывать тяжелые анафилактические реакции [301]. По данным японских ученых пшеница 

вызывала симптомы ПАН у 28,8% (из 319 пациентов, перенесших системные тяжелые реакции 

на продукты питания) разных возрастов [211]. Триггером ПАН среди детей (0-18 лет) пшеница 

была в 2,0% случаев [91]. Подавляющее большинство детей (90%) развивают свою первую 

реакцию после первого приема пшеницы и средний возраст составляет около 7 месяцев (c 3 до 

96 месяцев) [127]. Показано, что молекула пшеницы Tri a19 (омега-5 глиадин) вызывает 

сенсибилизацию у приблизительно 66-92% пациентов с аллергией на пшеницу. Сообщается, 

что она является мажорным аллергеном у детей с IgE-опосредованными реакциями при 

употреблении пшеницы и связана с симптомами пшенице-зависимой анафилаксии/астмы, 

вызванной физической нагрузкой (WDEIA) [208]. Так ПАН, индуцированная физической 

нагрузкой, была описана у трехлетнего ребенка [346].  

Из растительных пищевых аллергенов приблизительно 65% приходится на 4 

белковых семейства: купины, проламины, Bet v1– подобные протеины и профилины [296, 313]. 

Купины и проламины относятся к семейству белков запаса семени (белки хранения). Белки 

запаса составляют не менее 5% всех белков клетки и являются преобладающими аллергенами в 

семенах, фруктовых косточках, зернах, а иногда в корнях и клубнях. Характерными свойствами 

белков запаса семени являются отсутствие ферментативной активности, они служат 

источником азота для прорастающих семян, обычно находятся в агрегированном состоянии, 

часто состоят из различных полипептидных цепей.  

В суперсемейство купинов (от латинского "cupa," – маленькая бочка) включены 

глобулины белков запаса семени, которые являются главными компонентами рациона человека. 

На основании коэффициента седиментации глобулины разделяют на 7S вицилины и 11S 
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легумины. Легумины и вицилины преимущественно располагаются в семядоле семян. Среди 

легуминов (11S глобулины) особого внимания заслуживают аллергены сои, арахиса, фундука и 

кешью. Кроме того, 11S глобулины были идентифицированы в кокосе, грецком орехе. Среди 

клинически важных вицилинов, часто являющихся причиной, ПАН необходимо отметить 

вицилины грецкого ореха (Jug r2) и семян кунжута (Ses i3) [313].  

Пациенты с гиперчувствительностью к белкам запаса семени (белкам хранения) часто 

страдают тяжелыми системными реакциями, связанными с высокой устойчивостью данных 

протеинов к термическому и пепсиновому воздействию. Так аллерген арахиса Аra h1 

(вицилин), термостабильный мажорный аллерген с молекулярной массой 65кДа, к которому 

сенсибилизированы до 63-80% пациентов с аллергией на арахис [242] ответственен за 

большинство случаев фатальных анафилаксий, вызванных арахисом [41]. Во время тепловой 

обработки аллергенность арахиса возрастает многократно: обжаренный в духовке арахис (при 

177 ° C в течение 30 мин) выявляет уровень аллергена арахиса (Ara h 1) в 22 раза выше, чем 

сырой (820 против 37 мкг/мл) [155]. С учетом исключительно высокой активности Аra h1 

следует учитывать возможность экспозиции Аra h1 через слюну, где его может содержаться до 

1110 мг/мл. В этой связи, при пользовании общей кухонной посудой и приборами случайный 

контакт со скрытыми аллергенами арахиса может приводить как локальным, так и системным 

реакциям у высокочувствительных пациентов [239].  

Широкое распространение по всему миру азиатской кухни привело к возникновению 

сенсибилизации и аллергии к сое [157; 158]. Уже описаны аллергены сои Gly m5 и Gly m6, 

относящиеся к семейству белков хранения, как возможные триггеры ПАН у детей и взрослых 

[92]. Gly m 5 сои представляет собой вицилин с молекулярной массой 40-47кДа. Обычно 

сенсибилизация и клинические симптомы к Gly m5 развиваются при употреблении сои в пищу. 

Однако, в литературе была описана анафилаксия при ночном сне на подушке из соевой трухи 

[92].  

ПАН к орехам деревьев, арахиса, кунжуту, семенам подсолнечника, горчице, у 

пациентов, несенсибилизированных к персику и/или другими розоцветным, подтверждается 

гиперчувствительностью к белкам запаса семени [313]. 

Суперсемейство проламинов характеризуются высоким содержанием пролина и 

глутамина. Наряду с проламинами зерновых к этому суперсемейству относятся: 2S альбумины 

(белки хранения семян), белки неспецифические переносчики липидов (LTP) и ингибитор α-

амилазы и/или трипсина. Проламины зерновых, являющиеся белками запаса семени, в отличие 

от легуминов и вицилинов, располагаются преимущественно в эндосперме. Зерновые 

проламины являются запасными белками и обнаруживаются исключительно в зернах злаковых 

трав. Пшеница (Triticum aestivum) содержит несколько аллергенных проламинов: 1) Tri a19 
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является – ω-5-глиадином; 2) Tri a21 относится к α/β-глиадинам; 3) Tri a26 – это 

высокомолекулярный глютенин пшеницы [182; 249]. 

Для оценки риска анафилактических реакций необходимо исключать сенсибилизацию 

пациента к 2S-альбуминам белков хранения семян и орехов [298]. 2S альбумины - небольшие 

гетеродимерные протеины, состоящие в большинстве случаев (искл. арахис, подсолнечник) из 2 

субъединиц, соединенных дисульфидными мостиками. 2S-альбумины исключительно 

стабильны и являются главными аллергенами арахиса (Ara h2, Ara h6, Ara h7), горчицы (Sin a 1; 

Bra j 1), бразильского ореха (Ber e 1), грецкого ореха (Jug r 1), семян клещевины (Ric c 1; Ric c 

3), семян кунжута (Ses i 1; Ses i 2), кешью (Ana o3), семян подсолнечника и мажорным 

аллергеном лесного ореха. Сенсибилизация к 2S альбуминам может развиваться как через 

желудочно-кишечный, так и респираторный тракты [182; 249] Такие молекулы, как Ara h2 и 

Ara h6 (арахис), Cor a14 (фундук), Ana O3 (кешью), Ber e1 (бразильский орех) и Jug r1 (грецкий 

орех) предсказывают возможные тяжёлые анафилактические реакции у сенсибилизированного 

пациента. Есть сообщения об ПАН у детей на семена кунжута, при сенсибилизации к молекуле 

Ses i1 [348; 354]. 

Аra h2, Аra h6, Ara h 7 (2S альбумины) - мажорная группа аллергенов арахиса 

(конглютины), относящихся к белкам запаса семени (белки хранения). В США и Северной 

Европе 76-96% пациентов с клиническими симптомами аллергии на арахис имеют sIgE к Ara h 

2 и Ara h 6 [136]. Сенсибилизация к Ara h 2 в 87% случаев клинически значима. Концентрация 

sIgE к Ara h 2 выше 0,6 kU/l является прогностическим признаком тяжелых реакций [136]. 

Сочетание сенсибилизации к нескольким протеинам/конглютинам арахиса обычно приводит к 

утяжелению клинической картины аллергии [25]. Риск системных реакций повышается при 

наличии наряду с повышенным уровнем sIgE к Ara h 2 сенсибилизации к Ara h 1 и/или Ara h 3 

[85]. Так, у детей с предшествующими реакциями на арахис, sIgE к Ara h1 и Ara h2 были 

связаны с историей ПАН [302].  

При проведении провокационного тестирования (n=102) было показано, что 

повышенные sIgE к Ara h 2 и Ara h 6 являются лучшими предикторами тяжелых системных 

реакций на арахис, требующих лечения адреналином [102]. Выявление специфических IgE к 

Ara h 2 в настоящее время является наиболее значимым предиктором аллергии к арахису и 

развитию ПАН [302].  

Белки переносчики липидов (LTP), входящие в суперсемейство проламинов, имеют 

широкую субстрат-связывающую специфичность, вовлечены в транспорт фосфолипидов и 

галактолипидов через мембраны, обладают антифунгальной и противомикробной активностью. 

Данные протеины известны как аллергены, вызывающие первичную сенсибилизацию, то есть 

не имеющие перекрестной реактивности с основными компонентами пыльцевых аллергенных 



34 

экстрактов, и ассоциированы с тяжёлыми аллергическими реакциями на орехи, фрукты и овощи 

в Азии [147] и в регионах Южной Европы и Средиземноморья [271].  

LTP обычно аккумулируются в наружном эпидермальном слое плодов растений, что 

объясняет более сильную аллергенность кожицы в сравнении с мякотью. Данная группа 

протеинов, обнаруживаемая в семенах, орехах, фруктах, имеет молекулярную массу в 

диапазоне 9-10 кДа, стабильна и высоко устойчива к перевариванию и термической обработке, 

поэтому способна инициировать симптомы ПАН [271]. Отличительным структурным 

признаком LTP является наличие 4 дисульфидных мостиков, связывающих 4 полипептидные 

спирали, что проявляется в экстремальной резистентности белков к протеолизу, тепловой 

денатурации и изменению pH. LTP могут восстанавливать свою нативную структуру при 

охлаждении [271]. Представленные свойства LTP обуславливают возможность развития 

сенсибилизации и индукции системных симптомов при энтеральном введении аллергена. 

Общие структурные признаки являются основой клинически-значимой перекрестной аллергии 

между различными видами растений, содержащих LTP. LTP идентифицированы как главные 

аллергены персика (Pru p3), яблока (Mal d 3) и абрикоса (Pru ar 3) [271].  

Персик был описан, как основная причина ПАН в ряде южных стран Европы [93], в то 

время, как в России, он чаще всего регистрируется как перекрестный аллерген. Среди 

пациентов с аллергией на персик, перенесших системные реакции, до 100% сенсибилизированы 

к LTP персика Pru p3 [300]. Совпадение аминокислотных последовательностей Pru p3 персика с 

аналогичными LTP-белками орехов, яблока, абрикоса, сливы, вишни, апельсина, клубники, 

винограда колеблется до 62-81% [269]. У российских детей со среднетяжелым-тяжелым 

течением аллергических заболеваний, имеющих сенсибилизацию к фруктам/овощам, у 

большинства больных выявляется косенсибилизация к Pru p3 и к Bet v1, а в 10% случаев 

изолированная сенсибилизация к Pru p3, а у больных с атопическим дерматитом, имеющих 

специфические IgE антитела к Pru p3, отмечено типично тяжелое персистирующее течение 

заболевания [27; 37]. Известно, что сенсибилизация и косенсибилизация к LTP также может 

быть повинна в WDEIA [372], которую могут провоцировать алкоголь или нестероидные 

противовоспалительные препараты.  

Известно, что до 98% больных с поллинозом, обусловленным пыльцой березы, 

сенсибилизированы к главному аллергену березы (Bet v1) с молекулярной массой 18 кДа. 

Наличие у пациента респираторной пыльцевой аллергии к берёзе в некоторых случаях может 

привести к клинически значимой перекрестной реактивности к растительной пище, имеющей 

общий эпитоп, и значимому снижению качества жизни пациента [161]. Для возникновения 

перекрестной реактивности между белком пищевого протеина с пыльцевым аллергеном обычно 

достаточно 40-70% идентичности аминокислотной последовательности [182]. При 
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перекрестной реактивности после употребления пищи, содержащей кросс-реактивные 

аллергены, могут наблюдаться легкие местные симптомы (ОАС) [86; 261], а в единичных 

случаях – тяжелые системные реакции анафилаксии [89].  

У пациентов с сенсибилизацией к Bet v1 появление ОАС чаще всего происходит во 

время употребления ими фруктов семейства Rosaceae: персиков, яблок, вишни, черешни, груш, 

абрикосов, и овощей [161; 261]. Данный синдром известен, как синдром «яблоко – береза» 

[261], и класс PR-10- протеинов отвечает за формирование данной перекрестной реактивности.  

PR-10 протеины (Pathogenesis-Related-10 proteins, патогенез-ассоциированные белки 

класса 10) гомологичны главному аллергену березы (Bet v1) и широко распространены в 

растительном царстве, что и позволяет отнести их к пан-аллергенам [280]. В отличие от других 

белков аллергены фруктов семейства PR-10 экспрессируются постоянно (например, аллерген 

яблока Mal d1), поскольку их экспрессия в значительной мере индуцируется стрессом или 

патогенами. В этой связи, концентрация PR-10 белков фруктов может отличаться во много раз в 

зависимости от сорта, климатических и экологических условий произрастания. Функция PR-10 

протеинов, вероятно, связана с переносом растительных стероидов, что может играть 

решающую роль в защите растений при патологических ситуациях, а также в процессе роста и 

развития [280]. 

PR-10 белки чувствительны к термической и кислотной обработке и разрушаются при 

нагревании [251]. Вместе с тем, на PR-10 протеины возможны и системные реакции, особенно 

при наличии дополнительных условий: например, у ребенка с сенсибилизацией к Mal d1 яблока 

и Bet v1 берёзы повышается вероятность ПАН при употреблении яблока во время пыления 

березы или при употреблении концентрированного яблочного сока сразу после интенсивной 

физической нагрузки. Заметим, что системные реакции на данные PR-10-протеины чаще 

исключение, нежели правило [89]  

Распространенность ОАС составляет до 41,7% среди пациентов с сенсибилизацией к 

берёзе [342]. Яблоко и персик являются наиболее распространенными продуктами, связанными 

с ОАС, а береза –наиболее распространенный сенсибилизирующий аллерген у пациентов с 

ОАС. Связь между аллергией на персик и аллергией на пыльцу березы в России и Северной 

Европе объясняется обнаружением белка-гомолога Bet v 1 в персике (Pru p1). В Южной Европе 

и странах Средиземноморья перекрестная реактивность, связанная с персиком, более часто 

связана с LTP [233]. В последние годы в России становится все труднее дифференцировать 

орофарингеальные симптомы с системными проявлениями при перекрестной аллергии от ПАН 

на первичные пищевые сенсибилизаторы после употребления персика, который имеет в своём 

составе и PR-10-белки, и LTP-протеины.   
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Профилины–актин-связывающие белки. Впервые профилин был идентифицирован, как 

аллерген пыльцы березы (Bet v2), и сейчас определен как аллергенный белок во многих 

фруктах и овощах [68]. Профилины представляют собой цитозольные протеины массой 12-15 

кДа, которые найдены во всех эукариотических клетках. Профилин-специфичные IgE (к Bet v 

2) определяются у 20% пациентов с поллинозом [27].  

Профилины чувствительны к тепловой и кислотной денатурации (разрушаются в 

желудке), поэтому обычно с ними связано только развитие ОАС. Вместе с тем, описано 

несколько случаев системных реакций к этим белкам [293].  

Аминокислотные последовательности профилинов растений высококонсервативны и 

гомология между ними составляет 70-85%. [207]. Профилины пыльцы березы имеют высокую 

перекрестную реактивность к профилинам вишни (Pru av 4), груши (Pyr c 4), яблока (Mal d 4), 

бобов сои (Gly m 3), арахиса (Ara h 5), лесного ореха (Cor a 2), томатов (Lyc e 1) и стручкового 

перца (Cap a 1) [294]. У некоторых больных с моносенсибилизацией к профилинам при 

проведении провокационных тестов возможно развитие анафилаксии [293]. 

Надо сказать, что попытки сделать прогноз течения ПА не всегда сопровождаются 

успехом, поскольку возраст ребенка, его гормональный фон, активность ферментных систем, 

инфекции, физические упражнения, менструация у девочек могут ускорить поступление 

аллергена в организм, тем самым снизив порог аллергической реактивности и повысив 

вероятность системных реакций [376]. Попытки определить у детей предельные значения sIgE 

для стратификации риска реакций на пищу (КМ, куриное яйцо, пшеница, рыба и морепродукты, 

орехи деревьев и арахис, фрукты и овощи) предпринимаются [298], но пока проведенных работ 

оказалось недостаточно, и требуются новые крупномасштабные исследования, прежде чем эти 

значения отсечения могут быть официально признаны. Показано, что любой ребенок с ПА, а 

тем более перенесший эпизоды ПАН требует персонифицированного подхода и наблюдения 

[361]. 

При наличии специфических IgE в сыворотке крови к пищевым аллергенам при 

отсутствии у ребенка значимого клинического анамнеза, требуется тщательное наблюдение на 

предмет возможных аллергических проявлений, в том числе и на перекрестно-реагирующие 

продукты. Ведущими экспертами не рекомендуется элиминация предполагаемого аллергена 

только из-за положительного результата sIgE, поскольку избегание продукта может привести к 

отсутствию формирования естественной толерантности [74]. Элиминационная диета в случаях, 

когда подозрение на пищевую аллергию связано с перекрестными реакциями, должна 

назначаться только при наличии чёткого клинического анамнеза непереносимости продукта 

или положительном оральном провокационном тесте [74]. 
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Таким образом, на сегодняшний день известно, что если пациент имеет симптомы ПА и 

он сенсибилизирован к любой из следующих молекул: к казеину (Bos d8, Bos d9, Bos d10, Bos 

d11, Bos d12), овомукоиду (Gal d1), парвальбумину (Gad c1), тропомиозинам (Pen m2 и Pen 

m4), белкам хранения (Аra h1, Аra h2, Аra h3, Аra h6, Ses i3, Jug r1, Jug r2, Ana о2, Cor a 9, Tri 

a19, Tri a аА_ТI и др.), белкам переносчикам липидов (Pru p3, Cor a 8, Jug r3, Tri a14, Аra h9 и 

др.), то он находится в группе высокого риска иметь персистирующую ПА в течение всей 

жизни и развитие тяжёлых системных реакций на причинно-значимый аллерген [74]. Как часто 

дети с ПАН, проживающие в России и на Среднем Урале, имеют сенсибилизацию к 

перечисленным выше молекулам, ранее не изучалось. Так же, как не изучалось, как часто дети 

при сенсибилизации к берёзе имеют симптомы оральной пищевой аллергии, связанной с PR-10-

белками, и косенсибилизацию к белкам запаса и LTP-протеинам. 

1.4 Лечебные подходы и возможные пути формирования толерантности и 

десенсибилизации на современном этапе 

В последние годы в мире все чаще звучит мысль о персонифицированной медицине, 

которая предполагает идентификацию биомаркеров заболевания (определение так называемого 

«эндотипа»), включающих клинические симптомы и биологические характеристики пациента в 

режиме реального времени, что может повлиять на выбор терапевтического подхода [195] 

Аллергия представляет собой удобную модель для персонифицированной медицины, 

поскольку во многих случаях можно хорошо охарактеризовать пациента с помощью доступных 

клинических характеристик, диагностических тестов и биомаркеров. В этой связи применение 

молекулярной аллергодиагностики представляет собой реальный прогресс в описании 

больного, имеющего IgE–опосредованные аллергические симптомы. Кроме того, изучение 

механизмов аллергических реакций приводит к появлению новых стратегий для успешного 

лечения ПА [259].  

В настоящее время терапевтическая стратегия лечения аллергических заболеваний, 

основанная на применении стандартных препаратов таких, как антигистаминные средства, 

ингаляционные и системные глюкокортикостероиды (ГКС), бронходилятаторы и другие, 

существенно не изменилась. В то же время точное определение профиля сенсибилизации, 

необходимое для аллерген-специфической иммунотерапии (АСИТ, АИТ=AIT в англоязычной 

литературе), позволило назначать АСИТ более целенаправленно и достигать лучших 

результатов терапии, снижая затраты на лечение респираторных заболеваний. Так успешно 

применяются различные методы АСИТ для терапии АР, БА при ингаляционной 

сенсибилизации [15; 16; 26; 30; 33; 39; 52]. 
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Безусловно, дети с высокой степенью сенсибилизации к пищевым аллергенам с 

системными реакциями в анамнезе испытывают большую потребность в снижении 

чувствительности к причинно-значимому аллергену. Хотя главным подходом к лечению ПА и 

ПАН до сих пор остается устранение пищевых аллергенов и применение адреналина в случае 

развития ПАН [157; 158; 193], однако в последние годы наблюдается рост интереса и 

исследований по АСИТ [42], при которой применяется воздействие лечебных аллергенов, как 

для терапии ПА, так и в качестве метода десенсибилизации [328; 329; 334].  

АСИТ – это этиотропная терапия для пациентов с IgE – зависимыми заболеваниями, 

обладающая болезнь-модифицирующим эффектом [231]. АСИТ с пищевыми аллергенами в 

настоящее время исследуется и отрабатывается только в тех случаях, когда пациент переносил 

ПАН и непреднамеренный контакт с аллергеном трудно избежать, а сенсибилизация и 

клинические симптомы ПАН связаны с молекулами, которые являются предикторами 

персистирующей пищевой аллергии с потенциально возможными тяжёлыми реакциями: 

куриное яйцо (Gal d 1), арахис (Ara h 2 и Ara h6), КМ (Bos 8), лесной орех (Cor a 9 и Cor a 14 ), 

креветки (Lit v1) или рыба (Gad с1) [328; 329; 334]. Основным ограничением АСИТ при ПА 

является трудность в получении эффективных и безопасных экстрактов пищевых аллергенов из 

природных источников. Поскольку, АСИТ пищевыми аллергенами несет в себе неотъемлемый 

риск ПАН, то для минимизации острых аллергических реакций при проведении АСИТ 

применяют высокоочищенные рекомбинантные лечебные аллергены, которые требуют 

наукоемких лабораторий.  

При оценке клинического эффекта АСИТ при ПА важно отличать десенсибилизацию от 

стойкой невосприимчивости, ремиссии и пероральной толерантности [226]. Десенсибилизация – 

это способность пациента переносить большее количество пищевого белка, необходимого для 

индуцирования клинической реакции. Десенсибилизация относится к определенной степени 

защиты от ПАН, вызванной непреднамеренным употреблением пищевого 

аллергена. Десенсибилизация может быть потеряна. Стойкая невосприимчивость относится к 

отсутствию клинической реакции на пищевой аллерген после прекращения активной терапии в 

течение определенного периода времени, в то время как ремиссия относится к временному 

состоянию невосприимчивости после завершения активной АСИТ. Пероральная 

толерантность – это способность употреблять любое количество пищевого белка после 

прекращения лечения. Цель АСИТ при ПА состоит в том, чтобы достичь десенсибилизации, 

стойкой невосприимчивости или даже толерантности к пищевому аллергену [231].  

Точный механизм, с помощью которого иммунотерапия может индуцировать пищевую 

толерантность, пока чётко не ясен. Однако, известно, что АСИТ вызывает раннее снижение 

тучных клеток и базофилов, изменяет реакцию Т-лимфоцитов на аллерген путем смещения 
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TН2-ответа в сторону TН1-ответа, индуцируя Т-регуляторные лимфоциты (Т-рег). Эти Т-рег 

могут быть естественными (производными тимуса) или индуцибельными (антиген-

специфичными), и оба пула способны подавлять иммунные ответы, запуская секрецию IL-10 и 

трансформирующего фактора роста (TGF)-β [320], тем самым снижая симптомы ПА [123]. Было 

установлено, что происходит активация В-регуляторных клеток, и это приводит к снижению 

sIgЕ и повышению sIgG4 [253]. В настоящее время в понимании иммунных механизмов как 

происходит переход из десенсибилизации к устойчивой невосприимчивости, сохраняются 

пробелы.  

В настоящее время отрабатывается АСИТ с пищевыми аллергенами: сублингвальная 

(СЛИТ), оральная (ОИТ), эпикутанная и подкожная. Она может проводиться с использованием 

нативных пищевых экстрактов аллергенов, с очищенными пищевыми экстрактами, с 

подвергшимися мутагенезу рекомбинантными белками или с чрезмерно нагретой пищей [226].  

Первый опыт АСИТ был с подкожной терапией, где применялись водные экстракты 

арахиса: трое пролеченных субъекта показали снижение симптомов на 67-100%, а один 

пациент, получивший плацебо, скончался от ПАН после случайного введения ему арахиса 

[357]. Это событие показало риски и небезопасность подкожной АСИТ. 

Первое двойное слепое плацебо-контролируемое исследование СЛИТ при ПА у 

взрослых с жидким экстрактом фундука было опубликовано в 2005 году [328]. Другое 

многоцентровое, рандомизированное, плацебо-контролируемое, двойное-слепое перекрестное с 

использованием арахисового порошка было обнародовано в 2013 [329]. СЛИТ с экстрактом 

арахиса несколько раньше была проведена у детей в возрастной группе с 1 до 11 лет [330]. По 

окончанию терапии дети в группе лечения могли переносить 1710 мг арахисового белка, против 

85 мг в группе плацебо [330]. Реакции, которые испытывали дети (отёк губ, зуд в горле, отёк 

пальцев, свистящее дыхание), купировались антигистаминными препаратами [330]. 

Эффективность СЛИТ оказалась слабой. 

Анализ современных исследований показывает, что ОИТ является наиболее 

эффективной формой десенсибилизации у пациентов [335]. Было показано, что ОИТ снижает 

чувствительность детей к аллергенам куриного яйца [165; 219], к БКМ [200] и к 

арахису. Формирование десенсибилизации после ОИТ у детей с ПА была подтверждена в 

рандомизированных исследованиях, но способность поддерживать толерантность у этих 

пациентов все еще остается неопределенной [334]. Исследователи подчеркивают, что, хотя 

десенсибилизация необязательно приводит к толерантности, на фоне АСИТ может быть 

достигнута устойчивая невосприимчивость [264], что значимо снижает повторные риски ПАН 

на причинно-значимый аллерген при непреднамеренном контакте с триггером, однако сама 

ОИТ сопряжена с риском острых реакций, в том числе анафилактических.  
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В этой связи было предложено применение моноклональных антител (омализумаб), в 

сочетании с ОИТ для повышения безопасности терапии [95]. Омализумаб связывается с Fc-

областью IgE-антител, блокируя связывание IgE с FceRI и тем самым предотвращает 

опосредованную Fc-рецептором активацию и дегрануляцию тучных клеток и базофилов [234]. 

Омализумаб был протестирован в комбинации с ОИТ для лечения ПА на БКМ, на арахис и при 

одновременном лечении сразу несколькими аллергенами полисенсибилизированных пациентов 

[70; 273; 297]. Результаты проведенных исследований показывают, что ОИТ вместе с 

омализумабом помогают иммунной системе десенсибилизироваться к пищевым аллергенам 

быстрее и безопаснее, чем только на фоне ОИТ [234]. В настоящее время ведутся 

дополнительные клинические исследования для подтверждения эффективности омализумаба 

при лечении ПА, оптимизации поддерживающей дозы ОИТ и оценки устойчивости 

десенсибилизации или установления толерантности к различным аллергенам. 

Эпикутанная терапия показала меньшую эффективность по сравнению с описанными 

выше методами АСИТ. Кроме того, формирование очага экзематизации в месте контакта кожи 

с аллергеном стало препятствием для дальнейшей АСИТ [326]. 

Важно ещё раз заметить, что АСИТ при ПА пока находится в стадии изучения, и 

однозначного решения о целесообразности проведения АСИТ при ПА в настоящее время не 

принято [316]. Некоторые исследователи придерживаются мнения ждать, пока дети сами не 

сформируют толерантность и не торопиться [159], другие предпочитают пробовать и лечить 

[200]. Несмотря на то, что в научном мире дискуссии ещё ведутся, в 2020 году Управление за 

продуктами питания и лекарствами в США (FDA) одобрило первый стандартизированный 

аллерген для оральной иммунотерапии (ОИТ) Palforzia™ для лечения ПА на арахис [340] и 

сообщило о программах лечения ПА к куриному яйцу и грецкому ореху.  

Как стратегия терапии ПА, введение сильно нагретых пищевых продуктов в рацион 

питания изначально была предложена для лечения пациентов с не-IgE-опосредованными 

формами АБКМ [289]. Известно, что нарушение трёхмерной структуры приводит к снижению 

или потере связывающей способности аллергена, а значит и к уменьшению аллергенности 

продукта [106]. Ранее уже было высказано мнение, что этот подход может быть использован 

для введения сильно нагретых пищевых продуктов и у пациентов с сенсибилизацией к 

конформационным эпитопам при IgE-опосредованных формах ПА, но не у пациентов, 

сенсибилизированных к казеину и овомукоиду [361]. Необходимы новые исследования, чтобы 

говорить, что данная стратегия работает при IgE-опосредованной ПА.  

Касаясь лечения ПА на фрукты, особенно связанной с аллергией на персик и яблоко, 

нужно отметить, что на сегодняшний день также нет единого мнения об эффективности ОИТ 

или СЛИТ пыльцевыми аллергенами на ОАС, поскольку были получены как хорошие, так и 
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мало обнадёживающие результаты терапии [80; 212]. Были удачные попытки использования 

для АСИТ рекомбинантных аллергенов яблока (Mal d1) и березы (Bet v1) [164; 342], но из-за 

высокой стоимости аллергенов АСИТ с рекомбинантными Bet v1 и Mal d1 оказалась 

недоступной для клинической практики. 

ОИТ с аллергеном яблока демонстрировала надёжные клинические эффекты при 

сопряжённых с риском побочными эффектами. По мнению исследователей, наблюдение 

рецидива после отмены употребления яблок и отсутствие иммунологических изменений в 

периферической крови пациентов свидетельствовали о том, что индуцированная 

невосприимчивость после АСИТ является преходящей [138]. 

Метод АСИТ, воспроизводимый в повседневной жизни, основан на введении экстрактов 

пыльцы березы подкожным или подъязычным путем с целью индуцирования толерантности к 

аллергену березы (Bet v1) и гомологичному ему аллергену яблока (Mal d1) [80]. Результаты с 

разными аллергенами были противоречивы.  

В одном из исследований было показано, что подкожная АСИТ снижает симптомы ОАС 

у 87% испытуемых к яблоку и/или фундуку на фоне достоверного снижения sIgЕ к Bet v1 [163]. 

Однако, по мнению авторов, несмотря на положительное влияние на симптомы ОАС, 

количество переносимого яблока/фундука было невелико [163]. По другим данным подкожная 

АСИТ значительно облегчала симптомы ОАС, связанные с употреблением фруктов и овощей, у 

50% испытуемых, не повлияла на ОАС - у 44% и ухудшила симптомы у 6% [146].  

СЛИТ, демонстрируя умеренную эффективность, благоприятный профиль безопасности 

и переменную переносимость на фоне орофарингеальных симптомов, возникающих на фоне 

АСИТ, была использована рядом учёных для лечения локальных проявлений ПА [316]. 

Проведённое двойное слепое плацебо-контролируемое сравнение СЛИТ и подкожной АСИТ с 

введением экстракта пыльцы березы у пациентов с ОАС показало, что несмотря на 

значительное влияние на сезонные симптомы респираторной аллергии, уменьшение 

потребности в медикаментозной терапии, а также снижение IgE-реактивности, АСИТ не 

сопровождалась достоверным снижением выраженности аллергии на яблоко по сравнению с 

плацебо [185]. Другое сравнительное рандомизированное исследование эффективности СЛИТ и 

подкожной АСИТ на локальные проявления ПА на яблоко установило, что после 1 года 

терапии у 25% пациентов на подкожной АСИТ и 14,2% пациентов на СЛИТ развилась полная 

толерантность к яблоку, а ещё у 37,5 % и 28,6% испытуемых на выбранной АСИТ, 

соответственно, была диагностирована частичная переносимость [111].  

Таким образом, на сегодняшний день эффективность и безопасность АСИТ при ПА 

требует дальнейшего изучения. При отборе пациентов с ПА на АСИТ требуется учитывать весь 

молекулярный профиль сенсибилизации пациента, стандартизацию, способ введения, схемы 
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терапии и дозы лечебного аллергена. Но в том, что АСИТ уже вошла в ряд лечебных 

мероприятий при ПА и ПАН, сомневаться уже не приходится. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1 Дизайн исследования (этапы) и группы больных 

Работа была выполнена в федеральном государственном бюджетном образовательном 

учреждении высшего образования «Уральский государственный медицинский университет» 

Министерства здравоохранения Российской Федерации (ректор – академик РАН, проф., д.м.н. 

О. П. Ковтун). Набор клинического материала велся в период с 2017 по 2020 гг. на базе 

государственного автономного учреждения здравоохранения Свердловской области «Детская 

городская поликлиника №13» г. Екатеринбурга (ГАУЗ СО «ДГП№13»), главный врач - к.м.н. 

С.С.Аверьянова.  

Лабораторные исследования проводились в ГАУЗ СО «ДГП№13» (зав. лабораторией Е. 

Н. Сиражева), в центральной научно-исследовательской лаборатории в отделе общей патологии 

(главный научный сотрудник – д.м.н., проф. В. В. Базарный) ФГБОУ ВО УГМУ Минздрава 

России, в государственном автономном учреждении здравоохранения Свердловской области 

«Клинико-диагностический центр город Екатеринбург» (главный врач –  

д.м.н., проф. Я. Б. Бейкин) . Компонентная диагностика аллергии на «Молочном чипе» (Milk 

Allergen Micro-Array (MAMA), ISAC, ImmunoCAP) и мультиплексное обследование на 

аллергочипе (ISAC-112, ImmunoCAP, Thermo Fisher Scientific/Phadia Uppsala, Швеция)) были 

проведены в Центре патофизиологии, инфектологии и иммунологии, отделении 

иммунопатологии на кафедре патофизиологии и аллергических исследований Венского 

медицинского университета под руководством доктора медицинских наук, проф. Рудольф 

Валента (основание – «Соглашение между ФГБОУ ВО «УГМУ» Минздрава России с 

«Медицинским университетом г.Вены» от 12.02.2016). 

Протокол и дизайн исследования были одобрены Локальным этическим комитетом 

ФГБОУ ВО УГМУ Минздрава России от 15 декабря 2017. Все законные представители детей 

подписали информированное согласие на добровольное участие в исследовании. Получено 

информированное согласие от родителей на размещение результатов обследований и 

фотографий пациентов без указания личных данных в клинических примерах.  

В рамках проведения научной работы и в соответствии с задачами исследования были 

использованы сплошные и выборочные методы формирования статистической совокупности, а 

также комплекс методов исследований: библиографический, эпидемиологический, 

клинический, клинико-статистический, экспертный и сравнительные анализы, а также 

статистические методы, позволяющие всесторонне проанализировать изучаемую проблему. 

Данное исследование включало в себя следующие этапы (рис.2.1): 
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Рисунок 2.1. Дизайн исследования. 

I этап. Проведение анкетирования (опроса) родителей детей в детских образовательных 

учреждениях (дошкольные учреждения и школы/гимназии) г. Екатеринбурга с целью 

установления распространенности пищевой гиперчувствительности и ПАН в детской 

популяции города (n=2400). 

Распространенность — это доля больных (в %) с исследуемой патологией в популяции 

[63]. 

II этап. Клинический отбор пациентов и формирование групп исследования включали 

следующие последовательные шаги: 

1. Клинический осмотр и определение аллергологической характеристики больных 

(n=1115) 

2. Проведение аллергологического обследования in vivo методом кожных проб (прик-

теста) с различными лечебными диагностикумами (пищевые и респираторные) с целью 

определения спектра сенсибилизации у пациентов (n=709). 

3. Проведение аллергологического обследования in vitro методом ImmunoCAP для 

подтверждения сенсибилизации к молекуле (-ам), ответственной (-ых) за возникновение острых 

аллергических реакций на пищу (n=318). 

4. Формирование групп пациентов:  

 группа детей с системными проявлениями пищевой аллергии, с подтвержденной 

сенсибилизацией к молекулам истинных пищевых аллергенов (n=76); 



45 

 группа детей, имеющие локальные проявления перекрестной пищевой аллергии на 

косточковые фрукты, содержащие PR-10 протеины, с подтвержденной сенсибилизацией к 

молекуле березы (Bet v1) (n=134); 

 группа детей с симптомами респираторной сезонной аллергии с подтвержденной 

сенсибилизацией к молекуле березы (Bet v1) без проявлений перекрестной и истиной пищевой 

аллергии (n=50). 

III этап. Изучение клинико-патогенетических основ формирования острых проявлений 

пищевой аллергии в сформированных группах исследования (n=260).  

IV этап. Трёхлетняя этиотропная терапия, активное сопровождение и ведение пациентов 

в группах с целью формирования вторичной толерантности к пище (n=210). 

На I этапе исследования было проведено анкетирование родителей детей в возрасте от 2 

до 17 лет обоих полов в детских образовательных учреждениях г. Екатеринбурга с целью 

установления распространенности пищевой гиперчувствительности и пищевой анафилаксии в 

детской популяции города (n=2400). В основу разработанной анкеты положен переведенный на 

русский язык опросник ISAAC (1999) [222], уже неоднократно использовавшийся в 

эпидемиологических исследованиях. Анкета содержала 17 вопросов, включавших вопросы по 

пищевой гиперчувствительности и ПА/ПАН, а также анамнестические сведения касающиеся 

симптоматики аллергических заболеваний у детей [Приложение А]. Анкета была утверждена 

главным внештатным специалистом аллергологом – иммунологом МЗ СО и МЗ РФ в 

Уральском федеральном округе, член-корреспондентом РАН, доктором медицинских наук, 

профессором Бельтюковым Е.К. и предоставлена в отдел образования г. Екатеринбурга.  

Детские образовательные учреждения (детские сады-школы, школы/ гимназии) 

выбирались методом случайной выборки и охватывали разные районы г. Екатеринбурга, а 

именно Октябрьский район: гимназия №94 (n=650), Чкаловский район: школа № 106 (n=486), 

школа № 87 (n=523), Ленинский район и Верх-Исетский район: детский-сад-школа «Радуга» 

(n=300), детский-сад-школа «Согласие» (n=26), Орджоникидзевский район: школа № 27 

(n=415). Родители могли оставить свои контакты и контактные данные своих детей для 

возможности быть приглашёнными на консультацию аллерголога-иммунолога.  

Анкетирование родителей проводилось анонимно на добровольной основе. В анкетах 

родители указывали только те симптомы, которые возникали у детей на фоне соматического 

здоровья при нормальной температуре тела. Не учитывались симптомы в период острых 

респираторных вирусных и бактериальных инфекций, при наличии катаральных явлений у 

ребенка, в момент инфекционных заболеваний желудочно- кишечного тракта и кожи.  
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В результате обработки 2400 анкет были получены данные, которые представлены в 

главе 3 «Распространенность пищевой гиперчувствительности и пищевой анафилаксии в 

детской популяции г. Екатеринбурга». 

На II этапе исследования проводился клинический отбор пациентов и формирование 

групп для исследования (рис. 2.2).  

 

Рисунок 2.2 Клинический отбор пациентов и формирование групп. 

На базе аллергологического кабинета в ГАУЗ СО «ДГП№13» было проконсультировано 

1115 пациентов с различными аллергическими заболеваниями. Пациенты с маловероятными 

клиническими симптомами аллергии из исследования исключались. Целью клинического 

отбора стало выявление пациентов, имеющих симптомы острой пищевой аллергии (локальные 

или системные) для дальнейшего формирования групп исследования и проведения у них 

обследования. Отбор пациентов в группы осуществлялся в несколько этапов (шагов). 

Шаг 1. Всем пациентам (n=1115) проводились: сбор общеклинического и 

аллергологического анамнезов, физикальный осмотр, интерпретация сделанных ранее и 

имеющихся в картах детей «История развития ребенка» ф.112/у лабораторных и 

функциональных исследований с целью выявления аллергических заболеваний у пациента и 

симптомов ПА, а также для решения вопроса о возможности проведения аллергологического 

обследования и определения спектра сенсибилизации методом кожных проб (прик-теста) с 

различными лечебными диагностикумами (пищевые и респираторные) (рис.2). Детям с ПАН, 

пациентам раннего детского возраста, а также тем больным, которые имели симптомы 

обострения аллергических заболеваний на момент осмотра, детям с неврологическими 

симптомами или признаками нарушения психики, кожные тесты не проводились. Пациенты, не 
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имевшие аллергических симптомов и аллергических заболеваний, из дальнейшего 

исследования выбывали. 

Шаг 2. Кожное аллергологическое тестирование с различными диагностикумами было 

проведено у 709 пациентов. Кожный тест на аллерген определялся как «положительный» при 

наличии папулы более чем 3 мм в сравнении с «отрицательным» контролем (физиологическим 

раствором) при «положительной» реакции с 0,01% гистамином.  

Были выявлены 327 человек, имевших клинические симптомы сезонной респираторной 

аллергии на березу с подтверждённой прик-тестом сенсибилизацией. Большая часть (n=222) 

этих больных имели проявления перекрестной пищевой аллергии на косточковые фрукты в 

виде локальных проявлений в полости рта (зуд и жжение слизистой оболочки полости рта, 

ангиоотек губ, языка, мягкого неба, глотки, зачастую чувством зуда и покалывания в ушах), а 

меньшая часть детей (n=105) симптомов ни перекрестной, ни истинной пищевой аллергии не 

имела. 

Шаги 3, 4. Пациентам, которым аллергологическое обследование in vivo было 

противопоказано (n=406), но они имели в анамнезе историю развития острых системных 

реакций на продукты (n=96), а также пациенты с выявленной сенсибилизацией к березе (n=327), 

были направлены в клиническую лабораторию для проведения аллергологического 

лабораторного исследования методом ImmunoCAP, (Phadia AB, Uppsala, Швеция) для 

установления и подтверждения истиной/ перекрестной сенсибилизации к молекуле (-ам), 

ответственной (-ых) за возникновение острых аллергических реакций на пищевые аллергены.  

Шаг 5. После проведения лабораторного аллергологического обследования истинная 

сенсибилизация к березе (повышенный уровень специфических IgE к мажорной молекуле 

березы Bet v1) была подтверждена в большинстве случаев (n=243), при этом вновь часть 

пациентов имели локальные проявления перекрестной пищевой аллергии на косточковые 

фрукты (n=170), а меньшая - не имели (n=73). У пациентов, имевших клиническую историю 

системной реакции на продукты питания (n=96), купировавшуюся эпинефрином или 

системными глюкокортикостероидами, и обследованных методом ImmunoCAP (Phadia AB, 

Uppsala, Швеция) наличие специфических IgE к причинно-значимому (-ым) пищевому (-ым) 

аллергену(-ам) было доказано у 76 пациентов (n=76), у 20 пациентов аллерген не выявлялся. 

Шаг 6. Формирование групп исследования.  

В исследование вошли дети, которые соответствовали критериям включения: дети 

всех возрастов, имеющие в анамнезе острые клинические проявления ПА (локальные или 

системные), с подтвержденной атопией и имеющие добровольное информированное согласие 

законного представителя на участие в исследовании и обработку персональных данных. 
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Наличие в анамнезе острых аллергических реакций к пище, опосредованных IgE 

антителами, подтверждались, когда симптомы, включая, оральный аллергический синдром, 

периоральный дерматит, крапивницу, ангионевротический отек, хрипы, симптомы 

бронхообструкции, рвоту или спазмы в животе, артериальную гипотензию, возникали не 

позднее 2 часов после приема пищи. 

Критериями невключения в исследование стали: 

– возраст пациентов старше 18 лет; 

– дети без подтверждённых IgE-зависимых заболеваний и IgE-зависимой ПА; 

– дети, родившиеся со сроком гестации менее 37 и более 42 недель; 

– дети, родившиеся с низкой, очень низкой и экстремально низкой массами тела;  

– дети, родившиеся с задержкой внутриутробного развития; 

– дети с врожденными пороками развития органов и систем;  

– дети с генетическими и хромосомными заболеваниями;  

– дети с врождёнными ошибками иммунитета (первичными иммунодефицитами);  

– дети, родители которых отказались от участия в исследовании. 

Критериями исключения из исследования явились: 

– отказ родителей от дальнейшего продолжения исследования в связи с возникновением 

у ребенка новых заболеваний, не связанных с проведением данного исследования (паралич 

нижних конечностей после перенесённой инфекции – 1 человек; онкологическое заболевание – 

1 человек; укус собакой – 1 человек); 

– отъезд детей в другие населенные пункты на постоянное место жительство (3 

человека) в связи с чем 6 детей были исключены из исследования на разных этапах 

наблюдения. 

В итоге пациенты считались приемлемыми для исследования, если у них был 

задокументированный анамнез аллергического (-их) заболевания (-ий) с подтвержденным IgE-

опосредованным механизмом развития (положительные тесты in vivo и/или in vitro к причинно-

значимому аллергену) и имелась клиническая история острых аллергических реакций на пищу, 

характеризующихся повторением и купирующихся антигистаминными и/или ГКС препаратами 

и/или эпинефрином.  

Первую основную группу (группа с оральным аллергическим синдромом = группа с 

ОАС) составили дети (75 мальчиков и 59 девочек), имеющие локальные проявления ПА на 

косточковые фрукты (n=134) с подтвержденной сенсибилизацией к молекуле березы (Bet v1) в 

возрасте от 5 до 16 лет, средний возраст – 7,18±2,52 (M±σ) лет. Респираторная аллергия к 

пыльце березы определялась как наличие респираторных симптомов (аллергический 
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риноконъюнктивит и/или симптомы затруднения дыхания и/или одышка, кашель) в сезон 

цветения березы (апрель-май), не менее чем в течение последних 2 лет до начала исследования, 

положительными кожными тестами на экстракт пыльцы березы и положительным 

специфическим IgE к мажорному аллергену пыльце березы (Bet v1), выявляемого методом 

ImmunoCAP (Phadia AB, Uppsala, Швеция). 

Во вторую основную группу детей (группа с пищевой анафилаксией = группа с ПАН) 

вошли дети (55 мальчиков и 21 девочка) с системными проявлениями пищевой аллергии с 

подтвержденной сенсибилизацией к молекулам истинных пищевых аллергенов (n=76) в 

возрасте от 0,5 до 16 лет, средний возраст –5,12±3,74 (M±σ) лет.  

Группу сравнения составили 50 детей (35 мальчиков и 15 девочек) с симптомами 

сезонной аллергии и с подтвержденной сенсибилизацией к молекуле березы (Bet v1) без 

проявлений перекрестной и истиной ПА в возрасте от 5 до 16 лет, средний возраст – 7,84±2,26 

(M±σ) лет. Респираторная аллергия к пыльце березы определялась по тем же принципам, что и 

в основной группе 1, а именно: наличие респираторных симптомов (аллергический 

риноконъюнктивит и/или симптомы затруднения дыхания и/или одышки, кашель) в сезон 

цветения березы (апрель-май), не менее, чем в течение последних 2 лет до начала исследования, 

положительными кожными тестами на экстракт пыльцы березы и положительным 

специфическим IgE к мажорному аллергену пыльце березы (Bet v1), выявляемого методом 

ImmunoCAP (Phadia AB, Uppsala, Швеция). Необходимость данной группы была обусловлена 

целью выполняемого исследования. 

III этап исследования включал проведение у детей (n=260) в сформированных трёх 

группах общеклинических, аллергологических, иммунологических обследований, а также 

функциональных методов исследования для изучения клинико-патогенетических основ 

формирования острых проявлений ПА в двух основных группах в сопоставлении между собой 

и с группой сравнения.  

На основании сведений, полученных от родителей, и данных из «Истории развития 

ребенка» ф.112/у была сформирована клиническая характеристика пациентов с локальными и 

системными немедленными реакциями на пищу. Изучались факторы наследственности 

(наличие у взрослых родственников и сибсов детей бронхиальной астмы, атопического 

дерматита, аллергического ринита, аллергической крапивницы и ангиоотёков, лекарственной и 

инсектной аллергии). Анализировались сведения о заболеваниях родителей на момент 

рождения ребенка, данные акушерско–гинекологического анамнеза, течение беременности и 

родов, в раннем развитии детей – антропометрические показатели при рождении и состоянии 

здоровья, на первом году жизни – начало и продолжительность грудного вскармливания, 

наличие симптомов АтД и ГПА, последовательность и сроки введения прикормов и их 
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переносимость, а также особенности питания, физического развития и состояния здоровья в 

дальнейшем. Изучались жалобы детей, наличие сопутствующей патологии. Отмечались 

(поминутно) все симптомы ПА и их тяжесть, возраст возникновения первых эпизодов ПА и 

ПАН, триггеры развития острых реакций, число повторных эпизодов ПА, вызовов СМП, 

госпитализаций. Учитывалась назначаемая терапия, её эффективность и необходимость 

применения эпинефрина. Для получения информации о семье (состав семьи) и возможных 

триггерах аллергических реакций (жилищные условия семьи, наличие домашних животных, 

привычки в семье) была разработана анкета – опросник. 

Для уточнения спектра пищевой и респираторной сенсибилизации у детей (n=100), 

имеющих системные реакции на пищу или множественную перекрестную ПА и проживающих 

в средней полосе России, было проведено комплексное аллергологическое исследование с 

помощью панели аллергенов (аллергочип, ISAC-112) (ImmunoCAP, Thermo Fisher 

Scientific/Phadia Uppsala, Швеция). Детям, имеющим системные реакции на протеины коровьего 

молока, было проведено молекулярное обследование на молочные протеины (n=44) 

(ImmunoCAP). 

IV этап. На основании тяжести клинических симптомов пищевой аллергии и 

результатов проведенных аллергологических обследований in vivo и in vitro (на экстракты 

пищевых аллергенов и отдельные молекулы) для каждого ребенка (n=210) была разработана 

индивидуальная элиминационная диета с заменой причинно-значимых пищевых аллергенов на 

альтернативные продукты с учетом возрастных энергозатрат и потребности в белках, жирах и 

углеводах конкретного ребенка. Дети осматривались на протяжении 3 лет не менее 4 раза в год 

(в среднем каждые 3 месяца) для оценки наличия и тяжести клинических симптомов ПА в 

динамике, симптомов коморбидных заболеваний, а также физического развития ребенка, 

находящегося на элиминационной диете. По окончании трёхлетнего наблюдения подводились 

индивидуальные и групповые итоги по формированию толерантности или десенсибилизации к 

причинно-значимой пище в группах исследования. 

Данный этап предполагал 2 пути ведения пациентов: 

1) Проведение аллерген-специфической иммунотерапии (АСИТ) аллергеном Staloral 

«Аллерген пыльцы березы» в группе детей (n=134), имевших локальные реакции на 

растительную пищу в связи со сформировавшейся у них сенсибилизацией к берёзе, оценка 

эффективности АСИТ на респираторные симптомы заболевания до и после трёхлетнего курса 

АСИТ при сравнении их данных с детьми из группы сравнения (n=50) без проявлений ПА, 

также взятых на курс терапии аллергеном Staloral «Аллерген пыльцы березы». 

2) Врачебное сопровождение пациентов (n=76) с системными реакциями на пищу в 

течение 3 лет с назначением им этиотропной терапии, заключавшейся в индивидуальной 
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элиминации причинно-значимых пищевых аллергенов, и последующим постепенным 

введением этих продуктов под контролем клинических симптомов и лабораторных показателей 

пациента (уровня sIgE к причинно – значимому (-ым) аллергену (-ам)) с целью более быстрого 

формирования толерантности к аллергенной пищи и восстановления полноценного рациона 

питания ребенка, характерного для данного возраста.  

2.2 Методы клинико-лабораторного обследования 

Клинический анамнез, общеклинические и инструментальные методы обследования 

были проанализированы с целью определения клинико-патогенетических основ формирования 

острых проявлений ПА.  

Анамнез жизни 

В ходе углубленного анализа первичной документации «Истории развития ребенка» 

ф.112/у, анкетирования и интервьюирования родителей изучались наследственные факторы, 

анализировались сведения о родителях и их здоровье на момент рождения ребенка, данные 

акушерско-гинекологического анамнеза, течение беременности и родов у матерей, в раннем и 

позднем неонатальном периоде – антропометрические показатели при рождении и состоянии 

здоровья, на первом году жизни – характер вскармливания, последовательность и сроки 

введения прикормов и их переносимость, а также особенности питания, физического развития и 

состояния здоровья до включения в исследование. В процессе сбора информации изучались 

фоновые заболевания, учитывалась назначаемая терапия, её эффективность, число 

госпитализаций.  

Физикальные данные 

Клиническая оценка состояния здоровья ребенка складывалась из объективного статуса 

пациента с применением общепринятых методов физикального обследования и 

антропометрических измерений, осуществлявшихся по общепринятым методикам. С помощью 

программы ANTRO 3.2.2. для детей в возрасте до 60 месяцев рассчитывалась величина Z – score 

для показателей: масса тела относительно длины/роста, масса тела относительно возраста, 

длина/рост относительно возраста, индекс массы тела относительно возраста. Для детей в 

возрасте старше 60 месяцев использовалась программа ANTRO PLUS 1.0.4. с расчетом 

величины Z – score для показателей: рост относительно возраста, индекс массы тела 

относительно возраста. Показатели индекса Z – score роста считали нормальными в пределах ± 

2 стандартных отклонений (SDS). Показатели индекса Z – score признаков, характеризующих 

массу тела, считали условно нормальными в пределах ± 2SDS, но корригирующие мероприятия 

проводили при превышении ±1 SDS.  
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Общеклинические лабораторные методы исследования 

Общеклинические лабораторные методы исследования были выполнены в клинико-

диагностической лаборатории ГАУЗ СО «ДГП№13» (заведующая лабораторией – 

Е.Н.Сиражева). Исследования выполнялись с использованием стандартизированных методов и 

сертифицированного оборудования. Проводили стандартное лабораторное обследование, 

включавшее общий анализ крови с формулой, общий анализ мочи, биохимический анализ 

крови (глюкоза, общий белок, билирубин (общий, прямой, непрямой) АСТ, АЛТ, щелочная 

фосфатаза, амилаза, креатинин, мочевина, холестерин), а также обследование кала на яйца 

гельминтов (метод обогащения). Дополнительно определяли уровень витамина D (D (25(OH)D) 

хемилюминесцентным анализом на микрочастицах в сыворотке крови. По показаниям делали 

анализ сыворотки на антитела к глистно-паразитарным инвазиям, обследование методом ПЦР 

на герпес-вирусные инфекции (мазок из зева и антитела в сыворотке крови), 

микробиологическое исследование ротовой полости (мазок из зева) в ГАУЗ СО «Клинико-

диагностический центр город Екатеринбург» (зав. лабораторией клинической иммунологии – 

д.б.н. Ю.Г.Лагерева, зав. лабораторией микробиологии – С.М.Розанова).  

Инструментальные методы исследования и консультации специалистов 

Инструментальные методы исследования включали: УЗИ органов брюшной полости, 

УЗИ желудка и пищевода, УЗИ почек, УЗИ щитовидной железы; ЭКГ, ЭхоКГ, ФВД с 

бронхолитической пробой, выполнялись по показаниям в отделении функциональной 

диагностики ГАУЗ СО «ДГП№13» (зав. отделением – к.м.н. О.В.Марфицына). По показаниям 

проводились консультации специалистов в консультативно-педиатрическом отделении (зав. 

отделением Е.М.Танкова) и в отделении восстановительного лечения (зав. отделением 

А.Н.Староверова) в ГАУЗ СО «ДГП№13»: педиатр, оториноларинголог, пульмонолог, 

дерматолог, эндокринолог, гастроэнтеролог, офтальмолог, стоматолог, ортопед и другие. 

2.3 Методы аллергологического обследования 

Аллергологическое обследование включало: 

Сбор аллергологического анамнеза: 

– анамнез пищевой аллергии; 

– анамнез кожных проявлений атопии; 

– анамнез респираторных аллергических заболеваний; 

– семейный анамнез атопии. 

Аллергологический анамнез собирали по общепринятой методике, разработанной в 

НИАЛ АМН СССР под руководством академика АМН СССР А.Д.Адо. Диагноз пищевой 

аллергии и пищевой анафилаксии устанавливались в соответствии с международными и 
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российскими согласительными документами [7; 51; 157; 158]. Для диагностики и оценки 

тяжести пищевой аллергии к белкам коровьего молока использовались оценочные таблицы 

CoMISS [278] [Приложение Б]. У каждого ребенка была изучена клиническая история 

аллергических заболеваний, включая БА, АР и аллергический конъюнктивит, а также 

специфические факторы риска, такие как АтД и семейный анамнез атопического заболевания. 

Диагнозы детей корректировались и уточнялись в соответствии с международными и 

российскими регламентирующими документами [2; 3; 8; 11; 28; 60; 81; 194; 374]. 

Оценка эффективности АСИТ проводилась согласно международным рекомендациям по 

определению среднего балла выраженности назальных и конъюктивальных симптомов (по 3-

бальной шкале) и потребности в медикаментозной терапии для снятия симптомов (также по 3-

бальной шкале) [192] [Приложение Б]. Кроме того, в сезон поллинации (=палинации) березы 

пациенты, получавшие АСИТ, отвечали на вопросы специального опросника для оценки 

клинической эффективности АСИТ у больных с поллинозом, разработанного в ФГБУ «ГНЦ 

Институт иммунологии» ФМБА России [29]. В данном опроснике кроме оценки активности 

симптомов учитывалась также потребность в лекарственной терапии (бронхолитики, 

топические глюкокортикостероиды, антилейкотриеновые препараты, антигистаминные 

препараты) [Приложение В].  

Кожные тесты  

Кожные прик-тесты проводились со стандартными отечественными наборами бытовых 

(4 аллергена), эпидермальных (8 аллергенов), пыльцевых (21 аллерген) и пищевых (17 

аллергенов) аллергенов (производство объединения «Биомед» им. И.И. Мечникова), 

содержащие 10000 единиц белкового азота (PNU) в 1 мл по общепринятой методике (по В.А. 

Фрадкину, 1983). Были использованы следующие серийные аллергены: пыльцевые аллергены, в 

том числе аллергены из пыльцы деревьев (ольха, береза, лещина, дуб и другие), аллергены из 

пыльцы злаковых и луговых трав (тимофеевка, ежа сборная, овсяница луговая, костер, мятлик, 

лисохвост, рожь посевная, плевел (райграс), кукуруза и другие), аллергены из пыльцы 

сложноцветных, маревых, сорных трав (полынь, обыкновенная, амброзия, одуванчик, мать-и-

мачеха, подорожник, подсолнечник и другие); бытовые и эпидермальные аллергены (домашняя 

пыль, библиотечная пыль, клещ домашней пыли Dermaphagoides pteronissinus, пух-перо 

подушек, шерсть кошки, шерсть собаки, перхоть лошади, шерсть кролика, шерсть овцы, корм 

дафний) и пищевые аллергены (треска, хек, коровье молоко, белок куриного яйца, желток 

куриного яйца, пшеничная мука, ржаная мука, греча, овсяная мука, говядина, свинина, мясо 

куры, мясо утки). 

Тесты проводили и оценивали согласно инструкциям по диагностическому 

использованию небактериальных аллергенов по общепринятой методике [5]. Для оценки 
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кожной реакции на аллерген параллельно проводились две контрольные пробы: проба с 0,01% 

гистамином, по выраженности которой судили о реактивности кожи, и проба с экстрагирующей 

тест-контрольной жидкостью (физиологический раствор), которая являлась показателем 

специфичности кожных тестов с аллергенами. Кожные тесты с аллергеном оценивали через 10-

20 минут и результат считали положительным при возникновении гиперемии и волдыря в месте 

постановки пробы при положительной реакции на гистамин и отрицательной пробе на тест-

контрольную жидкость. Оценка реакции в зависимости от площади гиперемии и диаметра 

папулы в месте постановки пробы выражалась в виде степеней: + 1 степень, ++ 2 степень, +++ 3 

степень, ++++ 4 сенсибилизации к аллергену, согласно принятым классам по степеням реакции 

[60].  

Количественное определение общего IgE в сыворотке крови  

Общий IgE в сыворотке крови определяли методом иммунохемилюминесценции на 

анализаторе Immulite 2000 (Siemens, Germany) в ГАУЗ СО «Клинико-диагностический центр 

город Екатеринбург» (зав. лабораторией клинической иммунологии – д.б.н. Ю.Г.Лагерева). 

Определение общего IgE в ротовой жидкости выполняли иммунохимическим анализом 

методом твердофазного гетерогенного иммуноферментного анализа с использованием тест-

систем «АлкорБИО IgE» в центральной научно-исследовательской лаборатории отдела общей 

патологии (главный научный сотрудник – д.м.н., проф. В.В.Базарный) ФГБОУ ВО УГМУ 

Минздрава России. Для выполнения анализа применяли комплекс, включающий планшетный 

иммуноферментный анализатор «Termo Scirntific» Multiskan GO (Япония); вошер Thermo 

Scientific Wellwash (Япония), шейкер-термостат Elmi (ST-3L), Латвия. 

Определение уровня специфических IgE к аллергенам 

Определение специфических IgE (sIgE) к экстрактам и молекулам пищевых и 

респираторных аллергенов, а также специфических IgG к Bet v1 проводилось методом 

твердофазного иммуноферментного анализа с использованием тест - систем ImmunoCAP 

(Phadia AB, Uppsala, Швеция). Результат исследования считался положительным при значении 

˃ 0,1kU/L (˃ 0,1кЕдА/л). 

Комплексное молекулярное исследование 

Комплексное определение специфических IgE к молекулам коровьего молока было 

проведено на мультиплексной системе – «Молочный чип» (Milk Allergen Micro-Array (MAMA), 

ISAC, ImmunoCAP) в Венском медицинском университете (под руководством проф. Рудольфа 

Валенты, отделение иммунопатологии, кафедра патофизиологии и аллергических 

исследований, Центр патофизиологии, инфектологии и иммунологии). Уровень sIgE к 

протеинам и пептидам коровьего молока на панели «Молочный чип» определялся как норма, 

при показателях <0,1 (ISU-E, kUA/L). 



55 

Одновременное определение специфических IgE к 112 аллергенам было проведено на 

мультиплексной системе - аллергочип ISAC-112 (ImmunoCAP, Thermo Fisher Scientific/Phadia 

(Uppsala, Швеция) в Венском медицинском университете (под руководством проф. Рудольфа 

Валенты, отделение иммунопатологии, кафедра патофизиологии и аллергических 

исследований, Центр патофизиологии, инфектологии и иммунологии). Результат исследования 

выражался в единицах ISAC: 1) менее 0,3 ISU-E – необнаруживаемый; 2) 0,3-0,9 ISU-E – 

низкий; 3) 1,0-14,9 ISU-E – умеренный/высокий; 4) ˃15,0 ISU-E – очень высокий.  

2.4 Методы иммунологического обследования 

Исследование проводилось по показаниям в лаборатории клинической иммунологии 

ГАУЗ СО «Клинико-диагностический центр город Екатеринбург» (зав. лабораторией – д.б.н. 

Ю.Г. Лагерева). Определение содержания лейкоцитов, абсолютного содержания лимфоцитов, 

гранулоцитов и моноцитов в периферической крови осуществляли из образца цельной крови, 

взятой в пробирку с К3ЭДТА (Minicollect, 0,5 ml) с использованием автоматического 

гематологического анализатора BC 5380 (Mindray, Китай).  

Иммунологическое обследование включало: 

Оценка клеточного звена иммунитета 

 определение общего числа лейкоцитов и лимфоцитов; 

 определение процентного и абсолютного числа Т-лимфоцитов (CD3+); 

 определение субпопуляций Т-лимфоцитов: хелперов/индукторов (CD3+CD4+) и 

цитотоксических Т-лимфоцитов (CD3+CD8+); 

 определение процентного и абсолютного количества В-лимфоцитов (CD19+) в 

периферической    крови; 

 определение процентного и абсолютного количества NK-клеток (CD3­CD16+CD56+) в 

периферической  крови;  

 определение процентного и абсолютного количества активированных Т-лимфоцитов 

(CD3+HLA-DR+) в периферической  крови.  

Иммунофенотипирование основных субпопуляций лимфоцитов осуществлялось 

согласно протоколу Direct immunofluorescence staining of whole blood. 2002, (BDIS, США) на 

проточном цитофлюориметре Navios (Beckman Coulter) с использованием следующих 

моноклональных антител: BD Multitest™ (CD3-FITC/CD16+CD56-PE/CD45-PerCP/CD19-APC; 

CD3-FITC/CD8-PE/CD45-PerCP/CD4-APC) (BD BioSciences, США); CD3-FITC/HLA-DR+ (IO 

Test, Immunotech, Франция). Для анализа набирали до 3000 лимфоцитов. Процент Т-

лимфоцитов, В-лимфоцитов, Т-хелперов, Т- киллеров/супрессоров, NK-клеток и 

активированных Т-лимфоцитов (CD3+HLA-DR+) рассчитывался от всех лимфоцитов. 
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Оценка гуморального иммунитета 

Определение уровня сывороточных иммуноглобулинов класса A, M, G проводили 

методом радиальной иммунодиффузии в агаре по Mancini et all. (1965). Метод основан на 

преципитации между иммуноглобулинами и моноспецифическими сыворотками. Специально 

приготовленные пластины насыщались антиглобулиновыми сыворотками, затем в геле 

формировались лунки, куда заливались исследуемые жидкости. Диффузия сыворотки в геле 

сопровождалась реакцией с антиглобулинами определенной специфичности. После изменения 

диаметров колец преципитации по калибровочным кривым вычисляли величину концентрации 

иммуноглобулинов в г/л белка.  

Определение количества циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК): для оценки 

количества ЦИК использовали метод иммунопреципитации в 4% ПЭГ-6000 с последующей 

фотометрией на спектрофотометре СФ-2000. 

Оценка фагоцитарной активности нейтрофилов и моноцитов 

Для оценки поглотительной активности нейтрофилов и моноцитов выделяли лейкоциты 

в 3% растворе желатина в PBS. В опытную лунку вносили 90 мкл убитых FITC-меченных 

бактерий (St.aureus Cowan I), 20 мкл аутосыворотки и 90 мкл лейкоцитов в концентрации 2 млн. 

в 1 мл. После 30 минутной инкубации при 37 ºС, лейкоциты осаждали в течение 1 минуты при 

200g, 2 раза отмывали PBS от непоглощенных бактерий, ресуспендировали в 200 мкл PBS и 

вносили 5 мкл CD14-PE (IO Test, Immunotech, Франция) для оценки мембранной экспрессии на 

моноцитах. Инкубировали 15 минут при комнатной температуре, затем вносили 200 мкл 

раствора PBS. Данные анализировали с использованием FacsDiva Version 6.1.3, набирая не 

менее 30000 лейкоцитов в образце. Популяции гранулоцитов и моноцитов гейтировали с 

использованием параметров прямого (FSC) и бокового светорассеяния (SSC). Для гейтирования 

моноцитов использовали также флюоресцентный канал CD14-PE (FL2). Процентное 

содержание активных гранулоцитов и моноцитов (поглотивших FITC-меченные бактерии) 

оценивали с использованием соответствующих гистограмм.  

Для оценки НАДФ-Н2-оксидазной системы нейтрофилов использовали спонтанный и 

стимулированный НСТ-тесты. В основе НСТ-теста лежит бессубстратное восстановление 

нитросинего тетразолия (НСТ) активными формами кислорода (Н2О2, свободные радикалы) до 

диформазана, который в виде грубодисперсных гранул откладывается внутри или на 

поверхности активированных нейтрофилов.  

Определение базового уровня триптазы и эозинофильного катионного белка (ЭКБ) 

в периферической крови  

Измерение базового уровня триптазы (наиболее распространённый белок тучных клеток) 

проводилось с целью подтвердить активацию тучных клеток. ЭКБ - маркер системного 
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эозинофильного воспаления, который отражает уровень активированных эозинофильных 

клеток [Direction for use 52-5296-EN/03. ImmunoCAP, ECP]. Измерение эозинофильного 

катионного белка проводили твёрдофазным хемилюминесцентным иммуноферментным 

анализом при референсном значении нормы до 24нг/мл. 

Определение уровней цитокинов в периферической крови и ротовой жидкости (IL-

4, IL-13, эотаксина) 

Исследование проводилось в центральной научно-исследовательской лаборатории в 

отделе общей патологии (главный научный сотрудник – д.м.н., проф. В.В.Базарный) ФГБОУ 

ВО УГМУ Минздрава России. Метод определения - мультипараметрический флуоресцентный 

анализ с применением магнитных микросфер (Xmap-технология, Luminex) и мультиплексного 

анализатора Luminex 200 с программным обеспечением xPONENT с использованием тест-

систем: ProcartaPlex Human Eotaxin Simplex, ProcartaPlex Human IL-4 Simplex, ProcartaPlex 

Human IL-13 Simplex; Invitrogen (еBioscience).  

Обследования детей в ходе выполнения работы проходили в соответствии с 

поставленными в исследовании задачами и представлены в таблице 2.1. 

 

Таблица 2.1 – Объем и виды исследований. 
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2.5 Пути активного формирования толерантности и десенсибилизации к причинно-

значимому аллергену 

2.5.1 Проведение аллерген-специфической иммунотерапии (АСИТ) сублингвальным 

аллергеном для формирования толерантности к перекрестным растительным аллергенам 

у детей с локальными проявлениями пищевой аллергии 

Опубликованные ранее многочисленные отечественные и зарубежные исследования, 

свидетельствовавшие о эффективности АСИТ пыльцевыми аллергенами на респираторные 

симптомы, обусловили необходимость применения данного метода терапии детям, имевшим 

клинические симптомы сезонной респираторной аллергии [16; 30; 33; 159; 266]. 

Положительные результаты об эффективности АСИТ пыльцевыми аллергенами на симптомы 

перекрестной ПА [80; 81] явились основанием для включения данного метода терапии в 

настоящее исследование для группы детей с локальными проявлениями перекрестной ПА. По 

прошествии времени рекомендации по проведению АСИТ пациентам с респираторной 

аллергией и с ОАС были закреплены в немецком согласительном документе по ведению 

пациентов с ПА [361].  

В соответствии с задачами исследования пациентам основной группы 1, имеющим 

локальные проявления перекрестной пищевой аллергии на косточковые фрукты (n=134) с 

подтвержденной сенсибилизацией к березе, была проведена АСИТ сертифицированным 

сублингвальным аллергеном «Staloral®» «Аллерген пыльцы березы» (производитель 

Stallergenes, Франция). Препарат «Staloral®» «Аллерген пыльцы березы» (производитель 

Stallergenes, Франция) представляет собой иммунобиологический препарат, содержащий 

экстракт аллергена из пыльцы березы 10ИР/мл и 300 ИР/мл (ИР - Индекс Реактивности – 

биологическая единица стандартизации.  

На фоне проведения АСИТ происходит: 1) торможение как ранней, так и поздней фаз 

немедленной аллергической реакции; 2) появление специфических антител (IgG), играющих 

роль «блокирующих» антител; 3) снижение специфических IgЕ в сыворотке крови; снижение 

реактивности клеток, участвующих в атопических реакциях; 4) повышение активности 

взаимодействия между Th2 и Th1 лимфоцитами, приводящее к положительному изменению 

уровня цитокинов (снижению уровня IL-4 и повышению γ- интерферона), регулирующих 

продукцию IgЕ [316]. 

Лечение проводили предсезонно-сезонно в течение трёх лет (2018, 2019, 2020). 

Ежегодно терапия инициировалась в январе и заканчивалась после сезона цветения березы (в 

июне). Лечение состояло из двух этапов: начальной (9-21 день) и поддерживающей терапии (5-

6 месяцев). На начальном этапе пациенту ежедневно подъязычно вводился аллерген (в каплях) 
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в концентрации 10 ИР/мл с одного нажатия на дозатор с постепенным увеличением дозы до 

пятикратной. При хорошей переносимости переходили к концентрации 300 ИР/мл и 

продолжали терапию в ежедневном режиме с одного нажатия до четырехкратного увеличения. 

Поддерживающую (оптимально переносимую) дозу (подобранную для каждого пациента 

индивидуально на первоначальном этапе) продолжали вводить ежедневно подъязычно в 

течение 2-3 месяцев до сезона цветения и в сезон поллинации (продолжительность всей 

терапии 5-6 месяцев). Лечение проводили в течение 3-х лет подряд.  

Клиническая эффективность АСИТ на респираторные симптомы оценивалась по 

дневникам симптомов [Приложение В], которые пациенты заполняли ежедневно в сезон 

поллинации. После трёхлетнего курса АСИТ эффективность терапии в 100% означала полное 

отсутствие симптомов поллиноза у пациента на третий год лечения, 50% эффективность - 

снижение выраженности и продолжительности симптомов в 2 раза, 0% – отсутствие 

клинического эффекта от АСИТ. Уменьшение клинических симптомов на 75-80% при АСИТ 

расценивали, как достижение хорошего клинического эффекта [159]. После завершения 

трёхлетнего курса АСИТ также была проведена оценка эффективности проведённой терапии на 

симптомы перекрестной пищевой аллергии по возможности употреблять косточковые фрукты . 

2.5.2 Диетические подходы, направленные на формирование толерантности к животным 

аллергенам, у детей с системными проявлениями пищевой аллергии 

В соответствии с целью и задачами исследования всем пациентам (n=210), имеющим 

острые проявления пищевой аллергии, устанавливалась индивидуальная лечебная 

элиминационная диета с учетом выявленной сенсибилизации и её уровня, клинических 

симптомов и их тяжести, возраста ребенка и его потребности в калориях, белках, жирах и 

углеводах. Исключённые продукты заменялись другими аналогичными по пищевой и 

энергетической ценности.  

Строгая элиминационная диета была определена каждому пациенту (n=210) 

продолжительностью на 1 год [3; 51]. Через год пациентам проводились повторные 

исследования на sIgE к причинно-значимым аллергенам и решался вопрос о возможностях 

расширения диеты, связанной с исключенным ранее аллергеном. Данная задача была введена в 

исследование, поскольку есть достаточное количество публикаций о том, что чрезмерно 

продолжительная элиминационная диета не способствует формированию толерантности, а, 

напротив, может стать причиной формирования тяжёлых реакций [176; 186; 281; 361]. В 

качестве руководства по введению причинно-значимых аллергенов на этапе расширения диеты 

использовались рекомендации по введению коровьего молока и куриного яйца [106] и 

последние регламентирующие документы [361].  
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Детям, сенсибилизированным к сывороточным белкам коровьего молока и 

термолабильным белкам куриного яйца (овальбумину, кональбумину/овотрансферрину, 

лизоциму, ливетину/сывороточному альбумину), при снижении у них степени сенсибилизации 

к sIgE в сыворотке крови проводили накожную пробу. При отсутствии реакции при проведении 

кожного теста постепенно начинали введение. Изначально причинно-значимый аллерген 

запекался в составе другого продукта (например, выпечки или запеканок) при температуре 200 - 

220С не менее 30 - 40 минут и давался ребенку 1 раз в 3 дня, начиная с нескольких грамм 

(крошек). При хорошей переносимости продукта происходило увеличение объема съедаемой 

выпечки или запеканки до объема одной порции и данное блюдо вводилось в рацион ребенку 

на постоянной основе. В дальнейшем аллерген запекался в качестве самостоятельного продукта 

(творожная или яичная запеканка) и также, начиная с нескольких грамм (1-3 грамма), вводился 

ребенку. Увеличение объёма съедаемого продукта происходило под контролем клинических 

симптомов. При отсутствии клинических симптомов ПА объём продукта возрастал, а 

температурное воздействие на него уменьшалось вплоть до полного исключения 

температурной обработки.  

При возникновении острых аллергических реакций симптомы купировались, и затем 

следовал период строго ограничения причинно-значимого аллергена. Повторная попытка 

ввести аллерген в запечённом виде повторялась не ранее чем через 1-3 месяца в зависимости от 

выраженности предыдущих реакций. Спустя время, как правило, удавалось пройти порог 

реакций. В результате активных попыток ввести причинно-значимый аллерген у детей, 

начавших формировать толерантность, успеха удалось добиться в большом проценте случаев 

(результаты представлены в соответствующей главе собственных исследований). 

Расширение диеты не проводилось у детей с высокой степенью сенсибилизации к 

термоустойчивым животным белкам (казеину, овомукоиду), белкам запаса или LTP–протеинам, 

а также пациентам при наличии у них положительной накожной пробы на причинно-значимый 

аллерген в виде острой крапивницы и ангиоотека.  

Введение причинно-значимого аллергена проводились в обеих группах детей с ПА (и с 

системными, и с локальными проявлениями). Большинство детей с локальными проявлениями 

ПА термически обработанный продукт переносили хорошо, однако сырые фрукты переносили 

по-разному.  

2.5.3 Терапевтические подходы, направленные на десенсибилизацию, пациентов с 

системными проявлениями пищевой аллергии (применение таргетной терапии)  

Одному пациенту (11 лет) с тяжёлой неконтролируемой БА и персистирующей ПА на 

коровье молоко в виде анафилактических реакции III и IV степеней тяжести была начата анти–
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IgE-терапия (омализумаб, торговое название «Ксолар®», производство Novartis Pharma, 

Швейцария). Лечение осуществляется в соответствии с инструкцией к препарату и на 

основании полученных ранее и опубликованных положительных результатов лечения у 

пациентов с БА и ПАН [70; 95; 273; 297]. Терапия была инициирована в марте 2019 и 

продолжается по настоящее время. Основанием для начала таргетной терапии стало отсутствие 

контроля БА и молниеносное развитие симптомов ПАН у ребенка при непреднамеренном 

контакте пациента с нанограммами молочных протеинов в кремах, лекарственных препаратах, 

зубной пасте.  

Омализумаб является гуманизированным моноклональный антителом (IgG1-каппа 

антитело), полученным на основе рекомбинантной ДНК, которое селективно связывается с 

иммуноглобулином IgE и предотвращает его взаимодействие с высокоаффинным FcɛRI – 

рецептором. Таким образом, происходит снижение количества свободного IgE, который 

является пусковым фактором для каскада аллергических реакций.  

Препарат вводится подкожно. Доза препарата была подобрана с учётом исходной 

концентрации общего IgE (МЕ/мл) в сыворотке крови, измеренной до начала терапии и, в 

соответствии с массой ребенка (в кг), выбранной для терапии, и составила 300 мг на введение. 

Пациент получает препарат по 300 мг препарата в виде подкожных инъекций 1 раз в 2 недели в 

постоянном режиме в соответствии с инструкцией, переносимость терапии хорошая. 

Результаты будут представлены в соответствующей главе собственных исследований. 

2.6 Статистический анализ 

При создании первичных баз данных использовался редактор Excel 2010 (Microsoft, 

США). Различия считали статистически значимыми при уровне вероятности р<0,05.  Для 

описания выборочного распределения количественных признаков использовали показатели 

медиана (Ме), верхний (Q1) и нижний квартили (Q3) (интерквантильный размах), среднее 

значение (М), среднее геометрическое значение (m) и среднеквадратическое отклонение (σ). 

Качественные признаки выражались через проценты с расчетом 95% Доверительного 

интервала. Сравнение групп по качественному бинарному признаку проводилось путем анализа 

таблиц сопряженности с использованием критерия Ӽ2 Пирсона или критерия Z с поправкой 

Йейтса. Двухвыборочный критерий Уилкоксона (критерий Манна-Уитни) применялся для 

оценки различий между двумя выборками по признаку, измеренному в количественной или 

порядковой шкале. Критерий Уилкоксона для связанных выборок использовали для сравнения 

двух связанных (парных) выборок по уровню какого-либо количественного признака, 

измеренного в непрерывной или в порядковой шкале. Малые величины рассчитывались 

критерием Фишера. Выявление линейной зависимости между изучаемыми явлениями 
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проводили методом корреляционного анализа, высчитывая коэффициент корреляции 

Спирмена. Если коэффициент корреляции (r) был близок к 1.0, то говорили о сильной 

положительной корреляции, если близок к -1.0, то между переменными имелась сильная 

отрицательная корреляция. Была проведена оценка факторов риска развития локальных и 

системных проявлений ПА методом «случай-контроль» в исследуемых группах. Сравнение 

исследуемых факторов в группах проводилось расчетом показателя «отношения шансов» (ОШ). 

Показатель ОШ указывает во сколько раз риск развития ПА у пациента с данным фактором 

риска выше в сравнении с тем, у которого этого фактора нет. Если частота воздействия выше, 

то отношение преобладания > 1,0 и это указывает на высокий риск развития исхода (ПА). 

Следовательно, чем сильнее связь между фактором риска и наличием ПА, тем выше ОШ. 

Линейные уравнения регрессии «Y» прогноза были рассчитаны методом пошаговой линейной 

регрессии с пошаговым исключением незначимых переменных с помощью пакета «анализ 

данных» Excel Windows 2010. 

При анализе результатов компонентной диагностики к 112 аллергенам (ISAC-112) был 

произведен переход к порядковым данным (уровням): 

1) менее 0,3 ISU-E – не обнаруживаемый уровень; 

2) 0,3-0,9 ISU-E – низкий уровень;  

3) 1,0-14,9 ISU-E – умеренный/высокий уровень; 

4) ˃15,0 ISU-E – очень высокий уровень. 
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ГЛАВА 3. РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ПИЩЕВОЙ ГИПЕРЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ И 

ПИЩЕВОЙ АНАФИЛАКСИИ В ДЕТСКОЙ ПОПУЛЯЦИИ г. ЕКАТЕРИНБУРГА 

В соответствии с дизайном исследования для решения первой задачи было проведено 

анкетирование - опрос родителей детей в возрасте от 2 до 17 лет обоих полов. Анкетирование 

проводилось в 2019 году в детских общеобразовательных учреждениях (ДОУ) города 

(дошкольные и школьные учреждения) и было анонимным и добровольным. В анкетах - 

вопросниках родители указывали только те симптомы, которые возникали у детей на фоне 

соматического здоровья при нормальной температуре тела. Не учитывались симптомы в период 

острых респираторных вирусных и бактериальных инфекций, при наличии катаральных 

явлений у ребенка, в момент инфекционных заболеваний желудочно- кишечного тракта и кожи.  

Включение ДОУ в исследование определялось методом случайной выборки из каждого 

из восьми административных районов г. Екатеринбурга. Родителям детей предлагалось 

ответить на вопросы анкеты, где уточнялось имеются (-ись) ли у детей симптомы поражения 

кожи, бронхообструкции, аллергического ринита и ПА. Поскольку, в настоящее время не 

существует валидизированных вопросников по ПА и ПАН, за основу разработанной нами 

анкеты был положен, переведенный на русский язык, опросник ISAAC (1999), который 

неоднократно применялся в эпидемиологических исследованиях [222]. Анкета была утверждена 

главным внештатным специалистом аллергологом – иммунологом МЗ СО и МЗ РФ в 

Уральском федеральном округе, член-корреспондентом РАН, доктором медицинских наук, 

профессором Бельтюковым Е.К. и предоставлена в отдел образования г. Екатеринбурга 

[Приложение А].  

Было распространено 5000 анкет, которые были собраны в январе 2020 года. По данным 

официальной статистики Минздрава Свердловской области на 1 января 2020 года число 

детского населения города Екатеринбурга составляло 317 тысяч человек. Из пяти тысяч анкет 

вернулась 2461 заполненная анкета, но часть анкет (n=61) была заполнена некорректно и 

выбыла из дальнейшего анализа.  

В результате обработки 2400 анкет были получены представленные ниже данные. В 

число 2400 вошли 1196 (49,83%) анкет, заполненные родителями мальчиков и 1204 (50,17%) 

анкеты, заполненные родителями девочек в возрасте от 2 до 17 лет, средний возраст детей 

составил – 10,31±1,64 лет  (рис.3.1).  
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Рис.3.1 – Общее количество детей, о которых были получены сведения при анкетировании их 

родителей (n=2400) 

Как видно из рисунка 3.1, основная часть информации была получена от родителей 

детей – школьников, обучающихся в начальном и среднем звеньях общеобразовательной 

школы.  

При анализе анкет оказалось, что в 1112 (46,34%) анкетах на все вопросы родителями 

были даны отрицательные ответы по симптомам и заболеваниям, связанным с аллергическими 

болезнями, из которых было 592 мальчика и 520 девочек (рис.3.2). 

 

Рис.3.2   ̶ Возраст и пол детей, родители которых отрицательно ответили на все вопросы анкеты 

- вопросника (n=1112). 
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В 1288 (53,66%) анкетах - вопросниках содержались утвердительные ответы, количество 

детей также было равнозначным – 604 мальчика и 684 девочки (рис.3.3).  

 
Рис.3.3   ̶Возраст и пол детей, родители которых утвердительно ответили на все вопросы анкеты 

- вопросника (n=1288) 

Информация об этих детях (рис.3.3) была подвергнута самому тщательному анализу и 

осмыслению. В этих анкетах 548 родителей указали, что они считают своих детей – 

«аллергиками», что составило 22,83% от числа всех детей (n=2400), по которым была получена 

информация в анкетах. Гиперчувствительность к продуктам питания у своих детей отметили 

21,79% респондентов. 

По данным, полученным из вопросников, симптомы персистирующего ринита были 

установлены у 20,5% детей, рецидивирующие признаки бронхиальной обструкции без связи с 

простудными заболеваниями – у 10,2%, проявления рецидивирующей крапивницы с 

ангиоотеком и без него – у 10,4%, симптомы анафилаксии – у 1,08 % детей. Родителями 

(n=2400) было отмечено, что диагноз «атопический дерматит» был ранее установлен врачами у 

13 (0,54%) детей, «бронхиальная астма» - у 24 (1,0%), «аллергический ринит» - у 57 (2,4%), 

«крапивница» - у 54 (2,25%). Диагнозов «анафилаксия» выставлено не было.  

Как было отмечено выше, только 24 (1,0%) человека имели установленный ранее 

диагноз «бронхиальная астма». Между тем, 244 (10,2%) родителя описали симптомы 
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Диагноз «аллергического ринита» по сведениям родителей имелся у 57 (2,4%) детей. По 

анкетным данным симптомы персистирующего ринита были у 492 (20,5%) человек и возникали 
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орехов. Возможное параллельное течение аллергического ринита и формирующейся 

бронхиальной астмы у детей по анкетным данным представлены на рисунке 3.4. 

 
Рис.3.4   ̶ Возраст и пол детей с сочетанными проявлениями вероятного аллергического ринита 

и формирующейся бронхиальной астмы (n=175) 

Из рисунка 3.4. можно заметить, что существуют два возрастных пика в 6 и 9 лет, когда 

вероятность одновременного появления респираторных симптомов аллергии со стороны 

нижних и верхних дыхательных путей у лиц мужского пола выше. 

Различные кожные высыпания в разные периоды жизни имели место у 798 (33,25%) 

детей из 2400 (рис.3.5).  

 
Рис.3.5 ̶ Высыпания на коже, симптом зуда и проявления атопического дерматита у детей 

(n=798) по данным анкеты – вопросника (n=2400) 

Кожные высыпания определялись, как: покраснение кожи щёк; высыпания на ягодицах, 

бедрах и голенях; проявления гнейса и себореи; гиперемия, зуд и признаки лихенификации в 

локтевых и подколенных сгибах. При этом, как следует из рисунка 3.5, зуд кожи, как симптом 
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заболевания, был отмечен родителями только у 406 (16,92%) человек. А проявления 

атопического дерматита (зуд, хроническое рецидивирующее течение, характерная возрастная 

морфология локализаций и поражений) определялись у 162 (6,75%) человек.  

Возраст и пол детей, имевших кожные проявления, представлен на рисунке 3.6. Важно 

заметить, что достоверных различий по гендерному признаку отмечено не было. 

 

 

Рис.3.6   ̶Возраст и пол детей, родители которых указали на имеющиеся кожные высыпания 

(n=516) 

В 409 (17,04%) анкетах были указаны продукты, которые, по мнению родителей, 

вызывали и/или усиливали высыпания на коже у их детей (рис.3.7).  

 
Рис.3.7 ̶ Продукты (%), которые, по мнению родителей, вызывали и/или усиливали высыпания 

на коже у их детей (n=409) 
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Из рисунка 3.7 видно, что в число продуктов, которые вызывали и/или усиливали 

высыпания на коже у детей, главным образом, попали облигатные аллергены и 

гистаминолибераторы. Истинные пищевые аллергены, как индукторы высыпаний на коже, 

были названы: у 42 (10,3%) детей - коровье молоко, у 15 (3,7%) человек - куриное яйцо, у 13 

(3,2%) детей – орехи, у 10 (2,4%) – рыба, у 8 (2,0%) человек - пшеничная мука от числа 

проанализированных анкет с указанием продуктов (n=409). 

Симптомы острой крапивницы (зудящие уртикарные высыпания в виде 

генерализованных или единичных элементов на коже или уртикарий с ангиоотеками) в 

различные возрастные периоды жизни у своих детей описали 249 (10,38%) родителей (n=2400) 

(рис.3.8).  

 
Рис.3.8 ̶ Возраст детей, у которых отмечались проявления острой крапивницы с (- и без) 

проявлениями (-ий) ангиоотёка (n=249) 

Стоит заметить (рис.3.8), что у детей проявления острой крапивницы имели возрастные 

пики – в 7 лет, 10 лет и 14-15лет и возникали чаще без ангиоотёка кожи, чем с ангиоотеком. 

Вызов СМП по сообщению родителей потребовался в 47,3% случаев описываемых реакций 

острой крапивницы.  

Из проанализированных анкет (n=2400) стало известно, что у 55 (2,29%) детей острая 

крапивница возникала на лекарственные препараты/вакцины либо на укусы насекомых или на 

неизвестные триггеры. У этих детей, как правило, проявления острой крапивницы были 

однократными, быстро купировались и не имели тенденции к повторению. 

 

У 194 (8,08%) детей родителями была замечена связь клинических проявлений острой 

крапивницы с употреблением детьми продуктов питания. В этих анкетах симптомы 
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крапивницы возникали у детей неоднократно, то есть имели тенденцию к повторению. Четкое 

указание на продукты, повинные в появлении уртикарных высыпаний с ангиоотеками и без 

таковых, было получено в 91 (3,79%) анкете (45 мальчиков и 46 девочек) (n=2400) (рис. 3.9). 

 
 

Рис.3.9   ̶Продукты, которые, по мнению родителей, вызывали проявления острой крапивницы у 

их детей (n=91) 

Как следует из представленных на рисунке 3.9 данных, наиболее часто симптомы острой 

крапивницы у детей провоцировали пищевые продукты растительного происхождения: так у 

четверти этих детей были замечены реакции на косточковые фрукты, у каждого шестого - на 

цитрусовые, у каждого десятого – реакции на орехи. Пища животного происхождения (коровье 

молоко, рыба, куриное яйцо) тоже была отмечена родителями, как провокатор острой 

аллергической крапивницы и ангиоотёков у детей. 

Тяжёлые системные реакции по типу анафилаксии по данным анкетного анализа 

переносили 26 (1,08%) детей (n=2400). Среди детей (мальчики - 62%, девочки - 38%), 

перенесших анафилаксию, реакция в 11,5% случаев была вызвана лекарствами (йод, анестетики 

и вакцинальные препараты), а в 88,5% - продуктами питания, 3 и 23 человека, соответственно 

(рис.3.10) 
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Рис.3.10   ̶ Продукты, вызывавшие у детей симптомы пищевой анафилаксии (n=23). 

Как видно из рисунка 3.10, системные реакции у этих детей вызывали продукты (0,96% 

(n=23) от 2400 человек): в 26,9% случаев - коровье молоко (семь детей в возрасте от 5 до 11 

лет), в 11,5% - куриное яйцо - (трое детей в возрасте от 4 до 11 лет) и косточковые фрукты (трое 

детей от 7-15 лет), в 7,7% - рыба (двое детей: 5 и 14 лет), орехи деревьев (двое детей: 12 и 14 

лет), пшеница (двое детей: 5 и 8 лет), цитрусовые (двое детей: 4 и 5 лет), в 3,8% - рис (один 

ребенок 9 лет), мёд (один ребенок 10 лет), горох (один ребенок 8 лет).  

Анафилактические реакции на отдельные продукты (при пересчёте на 2400 человек) 

были установлены: на коровье молоко – у 0,3% детей, а значит при экстраполировании на всю 

детскую популяцию могут быть ~ у 951 человек из 317 тысяч человек детского населения 

г.Екатеринбурга; на куриное яйцо – у 0,12% (~ у 380 человек детского возраста); на 

косточковые фрукты – у 0,12% (~ у 380 детей); на рыбу – у 0,08% ( ~ у 254 пациентов до 18 

лет); на пшеницу – у 0,08% ( ~ у 254 детей); на орехи – у 0,08% ( ~ у 254 человек); на мёд – у 

0,04% детей; на рис – у 0,04% ( ~ у 127 детей); на горох – у 0,04% ( ~ у 127 человек). Другие 

продукты, как триггеры анафилаксии у детей в г. Екатеринбурге, по данным анкет оказались 

менее значимы, поэтому реакции на них, вероятно, могут наблюдаться только у единичного 

числа детей.   

Родителями были описаны повторные эпизоды тяжёлых реакций на «повинную» пищу. 

Оказалось, что только у 21,73% детей имел место один случай ПАН, остальные дети 

переносили по два эпизода (13,04%), три (4,31%), четыре (8,70%), пять (13,4%) и более (38,82%) 

случаев системных реакций на причинно- значимые продукты. Вызов СМП, по информации от 
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родителей, осуществлялся в момент остроты реакции в 89% случаев, при этом количество 

вызовов СМП составило в среднем 1,6 раз в год на каждого из этих детей. Тяжесть системных 

аллергических реакций у этих детей была обусловлена наличием у них атопических 

заболеваний, в первую очередь БА (рис.3.11).  

 
Рис.3.11–Установленные ранее атопические заболевания у детей, переносивших эпизоды 

пищевой анафилаксии (n=23) 

На рисунке 3.11 показано, что атопические заболевания, такие как, БА (52,17%), 

рецидивирующая аллергическая крапивница (65,22%), АР (69,57%), АтД (26,09%) были 

установлены у 82,61% детей, переносивших симптомы ПАН. Большинство из этих детей имели 

два и более диагноза атопических заболеваний. 

Резюме 

Были получены анамнестические данные по 2400 детям г. Екатеринбурга, что на 1 

января 2020 составило 0,76% от всей детской популяции города Екатеринбурга, которая в тот 

момент времени составляла 317.000 детского населения.  

Проведенный анализ показал, что распространенность пищевой гиперчувствительности 

в детской популяции г. Екатеринбурга в двадцать раз больше, чем пищевой анафилаксии. 

Гиперчувствительность к продуктам у своих детей отметили 21,79% респондентов, то есть 

любая извращенная реакция на пищу может наблюдаться у каждого пятого ребенка города. 

ПАН была установлена у 0,96% проанкетированных детей, следовательно, вероятность 

развития тяжёлых системных реакций на продукты может иметь место ~ у 3043 детей города.  

Симптомы ПАН на отдельные продукты были установлены: на коровье молоко - в 0,3% 

случаев, на куриное яйцо и фрукты – в 0,12%, на пшеницу, орехи и рыбу - в 0,08% случаев. 

Отмечено, что по данным анкет другие пищевые продукты, как триггеры анафилаксии у детей 

г. Екатеринбурга, оказались менее значимы, поэтому реакции на них могут наблюдаться только 

у единичного числа детей.  
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ГЛАВА 4. КЛИНИКО-АЛЛЕРГОЛОГИЧЕСКАЯ И ИММУНОЛОГИЧЕСКАЯ 

ХАРАКТЕРИСТИКИ БОЛЬНЫХ ИЗ ГРУППЫ С ЛОКАЛЬНЫМИ ПРОЯВЛЕНИЯМИ 

ПИЩЕВОЙ АЛЛЕРГИИ 

Оральный аллергический синдром (ОАС), или синдром оральной аллергии, обозначает 

совокупность клинических проявлений IgE-опосредованных немедленных аллергических 

реакций на слизистой оболочке полости рта и глотки у пациентов с пыльцевой 

сенсибилизацией [261]. В основе ОАС лежит перекрестная реактивность между пыльцевыми и 

пищевыми растительными аллергенами, возникающая из-за схожести пространственной 

конфигурации и аминокислотных последовательности молекул. ОАС относится к перекрестной 

ПА, вызываемой термо- и хемолабильными молекулами, он редко возникает вместе с 

системными проявлениями ПА, хотя такие случаи в литературе также описаны [79].  

В соответствии с дизайном исследования в результате клинического отбора была 

сформирована основная группа пациентов, в которую вошли дети (n=134), 75 мальчиков и 59 

девочек, имеющие ОАС, то есть локальные проявления ПА на различные фрукты, овощи, орехи 

с подтвержденной сенсибилизацией к молекуле березы (Bet v1) в возрасте от 5 до 16 лет, 

средний возраст (M±σ) – 7,18±2,52 лет (рис. 4.1). 

 
Рисунок 4.1 – Распределение больных по полу и возрасту в основной группе 1 с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (n=134). 

По оси абсцисс – возраст детей. По оси ординат – число пациентов в данном возрастном 

диапазоне. 

Группу сравнения составили пациенты (n=50), 35 мальчиков и 15 девочек, не имеющие 

ОАС и системной ПА, но страдающие от проявлений респираторной аллергии на пыльцу 

берёзы с подтвержденной сенсибилизацией к молекуле березы (Bet v1), в возрасте от 5 до 16 

лет, средний возраст – 7,84±2,26 лет (M±σ) (рис. 4.2). Возраст детей в обеих группах достоверно 

не отличался (р=0,104).  
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Рисунок 4.2 – Распределение больных по полу и возрасту в группе сравнения (n=50). 

По оси абсцисс – возраст детей. По оси ординат – число пациентов в данном возрастном 

диапазоне. 

Достоверных различий в группах по полу пациентов также установлено не было (табл. 

4.1). 

Таблица 4.1 – Распределение детей по полу в группе с локальными проявлениями пищевой 

аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) (n=184) 

 

Гендерные различия 

Группа с ОАС 

(n = 134) 

Группа без ОАС  

(n = 50) 

 

р 

абс. % абс. % 

Мужской пол 75 55,97 35 70,00 0,119 

Женский пол 59 44,03 15 30,00 0,119 

Примечание: различия достоверны при р<0,05; ОАС – оральный аллергический синдром 

4.1 Анамнез жизни и развития заболевания в группе детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии 

В ходе углубленного анализа первичной документации «Истории развития ребенка» 

ф.112/у, анкетирования и интервьюирования родителей нами были изучены причины, которые 

способствуют формированию локальной перекрестной ПА у детей, и время ее возникновения. 

Изучались наследственные факторы (наличие у взрослых родственников и сибсов детей 

установленных заболеваний: БА, АтД, АР), анализировались сведения о родителях и их 

здоровье на момент рождения ребенка, данные акушерско-гинекологического анамнеза, 

течение беременности и родов у матерей, антропометрические показатели при рождении и 

состояние здоровья на первом году жизни (характер вскармливания, наличие симптомов АтД и 

гастроинтестинальной пищевой аллергии (ГПА)), последовательность и сроки введения 

прикормов и их переносимость, а также особенности питания, физического развития и 

состояния здоровья в дальнейшем. В процессе сбора информации изучались фоновые 
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заболевания, кроме того, учитывалась назначаемая терапия, её эффективность, число 

госпитализаций.  

Генетическая предрасположенность к атопии – важный фактор формирования 

атопических заболеваний. Характеристика наследственного анамнеза по отдельным 

атопическим заболеваниям в двух группах исследования приведена в таблице 4.2. 

Таблица 4.2 – Наследственность по атопическим заболеваниям в группе с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) 

(n=184) 

Наследственность 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 
р 

абс. % абс. % 

Отягощена по атопии: 121 90,30 39 78,00 0,050* 

 БА 34 25,37 6 12,00 0,079 

 АтД 15 11,19 9 18,00 0,330 

 круглогодичный АР 39 29,10 3 6,00 0,002** 

 сезонный АР 47 35,07 13 26,00 0,322 

Не отягощена по атопии  13 9,70 11 22,00 0,050* 

Примечание: *   ̶различия достоверны при сравнении исследуемых групп, р<0,05, ** – р<0,01;  

ОАС – оральный аллергический синдром, БА – бронхиальная астма; АтД – атопический 

дерматит; АР – аллергический ринит 

Как видно из таблицы 4.2, выявлена высокая наследственная отягощенность по атопии в 

группе детей с локальными проявлениями ПА была 90,30% в отличие от детей группы 

сравнения – 78,00% (р=0,050). Замечено преобладание круглогодичного АР у родственников в 

основной группе пациентов - 29,10% (n=39) и 6,00% (n=3) соответственно (р=0,002); в то время 

как по бронхиальной астме – 25,37 (n=34) и 12,00% (6) (р=0,079), атопическому дерматиту – 

11,19% (n=15) и 18,00% (n=9) (р=0,330) и сезонному аллергическому риниту – 35,07% (n=47)  и 

26,00% (n=13) (р=0,322), достоверной разницы не установлено. 

Сибсы были здоровы у 33,58% и у 44,00% детей основной группы и группы сравнения, 

соответственно, (р=0,257) (табл.4.3).  

Таблица 4.3 – Аллергические заболевания у сибсов в группе с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) (n=184) 

Заболевания 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС  

(n=50) 

 

р 

абс. % абс. % 

Сибсы здоровы 45 33,58 22 44,00 0,257 

Аллергические 

заболевания (всего) 
44 32,84 15 30,00 0,850 
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Заболевания 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС  

(n=50) 

 

р 

абс. % абс. % 

БА у сибсов 8 5,97 1 2,00 0,467 

АтД у сибсов 11 8,21 5 10,00 0,929 

Поллиноз у сибсов 11 8,21 5 10,00 0,929 

Другие аллергические 

заболевания 
14 10,45 4 8,00 0,870 

Один в семье 45 33,58 13 26,00 0,420 

Примечание: различия достоверны при р <0,05; ОАС – оральный аллергический синдром, БА – 

бронхиальная астма; АтД – атопический дерматит 

В таблице 4,3 показано, что сибсы имели аллергические заболевания у 32,84% детей 

основной группы и у 30,00% пациентов в группе сравнения (р=0,850). АтД и поллиноз 

сформировались примерно у одинакового количества сибсов детей - по 8,21% основной группы 

и у 10,00% в группе сравнения (р=0,929), а бронхиальная астма – у 5,97% и у 2,00%, 

соответственно (р=0,467), что не имело значимых статистических различий.  

Нами не было установлено достоверных отличий в составе числа детей в семьях. Один 

ребенок в основной группе был у 33,58% (n=45) семей и у 26,00% (n=13) в группе сравнения 

(р=0,420). Остальные дети, участвовавшие в исследовании, были вторые или третьи дети в 

семьях (р=0,420). 

Были изучены особенности беременностей и родов у матерей. Рядом авторов более 

старший возраст матери в момент беременности рассматривается, как фактор риска развития 

атопии [47]. В группе детей с ОАС возраст матерей был от 17 до 38 лет (Ме[Q1; Q3]): 27,00 

[25,00; 30,75]), а в группе сравнения от 22 до 37 лет (Ме[Q1; Q3]): 28,00 [25,00; 31,00]), что 

достоверно не различалось (р=0,747).  

Значимая часть детей в обеих группах были рождены от первой беременности и первых 

родов: 43,28% и 62,69% в основной группе, и 46,00% и 62,00% в группе сравнения, 

соответственно, р=0,870 и р=1,000, что было статистически не значимо (табл.4.4).  

Таблица 4.4 – Порядковый номер беременности и родов при рождении детей в группе с 

локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без 

ОАС) (n=184) 

 

Номер 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС  

(n=50) 

 

р 

абс. % абс. % 

Порядковый номер беременности 

Первая  58 43,28 23 46,00 0,870 

Вторая 37 27,61 18 36,00 0,506 

Третья и выше 39 29,11 9 18,00 0,089 



76 

 

Номер 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС  

(n=50) 

 

р 

абс. % абс. % 

Порядковый номер родов 

Первые  84 62,69 31 62,00 1,000 

Вторые  46 34,33 18 36,00 0,970 

Третьи  4 2,99 1 2,00 1,000 

Способ родоразрешения 

Самостоятельные  86 64,18 33 66,00 0,955 

Кесарево сечение 48 35,82 17 34,00 0,955 

Примечание: различия достоверны при р<0,05; ОАС – оральный аллергический синдром 

Как видно из таблицы 4.4 от второй и последующих беременностей было рождено 

56,72% и 54,00% детей в группах: так от второй беременности родилось 27,61% детей основной 

группы и 36,00% в группе сравнения (р=0,506), а от третьей и последующих беременностей – 

29,11% детей основной группы и 18,00% в группе сравнения (р=0,089), таким образом 

порядковый номер беременности и родов не вносит значимого вклада в формирование ОАС. 

Настоящей беременности предшествовали медицинские аборты (17,91% и 16,00%), 

выкидыши (6,72% и 10,00%), внематочные беременности (2,24% и 2,00%), соответственно, 

р>0,05. Установлено, что сопоставимое число женщин – матерей в обеих группах имели 

различную патологию во время беременности, так отягощенный акушерский анамнез (ОАА) 

зарегистрирован у 26,12% (n=35) и 34,00% (n=17) женщин обеих групп детей, соответственно 

(р=0,383) (рис 4.3). 

 
Рисунок 4.3 – Патология беременности у матерей в группе с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (основная группа) и в группе сравнения (р>0,05). 

ВЗОМТ – воспалительные заболевания органов малого таза 

ФПН – фетопланцентарная недостаточность 

ВПГ – вирус простого герпеса 

ЦМВ – цитомегаловирус 

ОРВИ – острая респираторная вирусная инфекция 
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ОАА - отягощенный акушерский анамнез 

Как видно из рисунка 4.3, отёки беременных (р=0,530), гестоз (р=0,091), гестационный 

сахарный диабет (р=1,000), анемию (р=0,199), угрозу прерывания беременности (р=0,383), 

хроническую фетопланцентарную недостаточность (р=0,287), хроническую гипоксию плода 

(р=0,291), воспалительные заболевания органов малого таза (р=1,000), острые респираторные и 

урогенитальные инфекции (р=1,000) во время беременности имели женщины обеих групп. 

Достоверных различий показателей в группах по патологии беременности получено не было. 

Известно, что родоразрешение кесаревым сечением является существенным фактором 

риска формирования атопических заболеваний [372]. Из представленной выше таблицы 4.4 

видно, что треть женщин в обеих группах была родоразрешена оперативно, однако большая 

часть родоразрешилась естественным путем (р=0,955). 

Самостоятельные роды на 39,22±1,28 неделе гестации были у 64,18% (n=86) женщин, 

дети которых вошли в основную группу, и на 38,74±2,97 неделе гестации у 66,00% (n=33) 

матерей детей группы сравнения (р=0,955). По шкале Апгар дети в группах также не 

отличались: балл Апгар выше 7 – был у 83,64% (n=112) и 82,0% (n=41) детей, соответственно 

(р=0,971). 

Доношенными родились в группе детей с локальными проявлениями ПА 94,78% (n=124) 

детей и 90,00% пациентов в группе сравнения (n=45), р=0,819. Масса тела при рождении в 

основной группе детей составила (M±σ, Ме [Q1; Q3]): 3424,42±438,90 г, 3370 [3108,75; 3647,50] 

и рост (M±σ, Ме [Q1; Q3]): 51,76±2,04 см, 51,5 [50,00; 53,00], а в группе сравнения (M±σ, Ме 

[Q1; Q3]):  3411,18±436,18 г, 3370 [3100; 3750] и рост (M±σ, Ме[Q1; Q3]): 51,96±2,28 см, 52,0 

[51,00; 54,00], что не было статистически значимым р=0,855 и р=0,569, соответственно. 

Масса при рождении менее 2,5 кг и более 4,5 кг является патологией [47]. Крупновесные 

дети (более 3,9 кг при рождении) часто рассматриваются, как группа риска по формированию 

атопии в дальнейшем. Было установлено, что у 14,18% (n=19) детей основной группы и 20,00% 

(n=10) пациентов группы сравнения масса при рождении была более 3,9 кг, достоверных 

различий по массе крупновесных детей зафиксировать не удалось (р=0,519).  

Важность заселения кишечника новорожденного ребенка материнской микробиотой и 

необходимость прикладывания к материнской груди в родильном зале в настоящее время не 

подвергается сомнению. Дети из группы с ОАС были приложены к груди матери сразу после 

рождения в 67,16% (n=90) случаев, в группе сравнения – в 62,00% (n=31), р=0,630. 

Различные патологические отклонения в здоровье детей были отражены при выписке 

детей из родильного дома. Не удалось зафиксировать достоверные различия в сравниваемых 

группах (р>0,05) (рис. 4.4). 
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Рисунок 4.4 – Патологические состояния в здоровье детей зафиксированные в выписках из 

родильного дома (р>0,05) в группе с локальными проявлениями пищевой аллергии (основная 

группа, n=134) и в группе без локальных проявлений пищевой аллергии (группа сравнения, 

n=50) 

ПП ЦНС – перинатальное поражение центральной нервной системы 

ВУИ – внутриутробное инфицирование   

НСК в ШОП – нарушение спинального кровообращения в шейном отделе позвоночника 

ГИЭ – гипоксически-ишемическая энцефалопатия 

4.1.1 Анамнез жизни и развитие заболевания у детей в период младенчества 

Характер вскармливания ребенка – важная составляющая нормального роста и развития 

здорового человека. Оптимальным продуктом для детей первого года жизни является 

материнское грудное молоко [1; 21; 46]. Продолжительность грудного вскармливания в группе 

с ОАС была от 4 месяцев до 3 лет и медианное значение составило 10,00 [6,00; 15,00] месяцев, а 

в группе сравнения – от 4 месяцев до 3,5 лет, и Ме [Q1; Q3] соответствовала 10,00 [6,00; 12,00] 

месяцев (р=0,729). На грудном вскармливании до 6 месяцев жизни находились 52,24% (n=70) 

детей с локальными проявлениями пищевой аллергии и 48,00% (n=24) пациентов из группы 

сравнения, р=0,729 (табл. 4.5). 

Таблица 4.5   ̶ Характер вскармливания детей на первом году жизни в группе с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) 

(n=184) 

Характер вскармливания 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 
р 

абс. % абс. % 

Грудное вскармливание до 6 месяцев 70 52,24 24 48,00 0,729 
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Характер вскармливания 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 
р 

абс. % абс. % 

Грудное вскармливание до 12 месяцев 64 47,76 24 48,00 0,729 

Ранний перевод на искусственное 

вскармливание 
1 0,75 1 2,00 1,000 

Хорошая переносимость молочных инстантных 

смесей 
38 28,36 23 46,00 0,037* 

Вскармливание ВГС сывороточных белков 23 17,16 2 4,00 0,038* 

Вскармливание ВГС казеина 2 1,49 1 2,00 1,000 

Вскармливание аминокислотной смесью 1 0,75 0 0,00 1,000 

Примечание: * – различия достоверны при сравнении исследуемых групп, р<0,05;  

ОАС – оральный аллергический синдром, ВГС – высоко гидролизованная смесь 

 

По разным причинам (ухудшение состояния матери после родов – 2,99% (n=4), 

гипогалактия у матери – 3,73% (n=5), недостаточная прибавка в весе – у 4,45% (n=6) и др.) у 

части детей в группе с локальными проявлениями ПА возникала необходимость вскармливания 

детей молочными инстантными смесями. В группе сравнения подобные проблемы выявлялись, 

у 4,00% (n=2), у 4,00% (n=2) и у 6,00% (n=3) семей, соответственно, что статистически не было 

достоверным. Формирование ПА в первые полгода на БКМ установлено у 52,99% детей из 

группы с ОАС и у 34,00% в группе сравнения (р=0,033). По причине формирования симптомов 

АтД и ГПА некоторых детей возвращали на грудное вскармливание с соблюдением матерью 

безмолочной диеты, других переводили на лечебные смеси. Высоко гидролизованные смеси 

(ВГС) сывороточных белков получали 17,16% из группы с локальными проявлениями и только 

4,00% детей в группе сравнения, что было статистически значимо (р=0,038). В ВГС казеина 

нуждались 1,49% и 2,00% детей в группах (р=1,000), соответственно. Аминокислотной смесью 

вскармливался 1 ребенок из основной группы (табл.4.5).  

У детей основной группы и группы сравнения формировались проявления кожной и 

ГПА; ни у кого из детей в обеих группах на введение молочных смесей не было неукротимой 

рвоты, осиплости голоса, бронхообструкции, нарушения сознания, симптомов ПАН. Поражение 

кожи у детей с ОАС начиналось со 2 по 12 месяцы жизни (Ме [Q1; Q3]): 3,00 [0,25; 6,00] 

месяцы, а у детей группы сравнения со 2 по 18 месяцы Ме [Q1; Q3]): 4,00 [3,00; 6,00] месяцы, 

р=0,217. Наиболее часто среди поражений кожи в обеих группах выявлялся АтД (71,6 и 74,0%, 

соответственно) (табл. 4.6). 
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Таблица 4.6 – Тяжесть течения и распространенность АтД на первом году жизни в группе с 

локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без 

ОАС) (n=184) 

Клинические проявления АтД 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) р 

абс. % абс. % 

Симптомы АтД (всего) 96 71,64 37 74,00 0,976 

Ограниченный вариант, легкое течение 79 58,96 30 60,00 0,614 

Диссеминированный, среднетяжелое течение 15 11,19 6 12,00 1,000 

Диффузный, тяжелое течение 2 1,49 1 2,0 1,000 

Примечание: различия достоверны при р<0,05; ОАС – оральный аллергический синдром, АтД – 

атопический дерматит 

Из таблицы 4.6 следует, что не было выявлено значимых различий по тяжести течения и 

по площади поражения кожи при АтД у детей: ограниченный с лёгким течением вариант 

зафиксирован у 58,96% (n=79) и 60,00% (n=30) детей, диссеминированный со среднетяжёлым 

течением – у 11,19% (n=15) и 12,00% (n=6), и диффузный с тяжёлым течением – у 1,49% (n=2) и 

2,00% (n=1) больных с локальными проявлениями ПА и группе сравнения, соответственно. 

Нам также не удалось установить достоверные различия в клинических проявлениях 

ГПА в сравниваемых группах (табл. 4.7). 

Таблица 4.7  ̶Клиника проявлений гастроинтестинальной пищевой аллергии у детей в группе с 

локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без 

ОАС) (n=184) 

Клинические проявления 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) р 

абс. % абс. % 

Диагностирована ГПА  58 43,28 24 48,00 0,685 

Разжиженный стул 46 34,33 11 22,00 0,153 

Запоры 30 22,39 13 26,00 0,750 

Неустойчивый стул с чередованием 

диареи и запоров 
44 32,84 10 20,00 0,129 

Учащённый стул 14 10,45 2 4,00 0,277 

Патологические примеси и прожилки 

крови, слизь в стуле 
14 10,44 2 4,00 0,277 

Неукротимые колики  7 5,22 2 4,00 1,000 

Примечание: различия достоверны при р<0,05; ОАС – оральный аллергический синдром, ГПА – 

гастроинтестинальная пищевая аллергия  



81 

При анализе пищевых аллергенов, влиявших на возникновение и усиление симптомов 

АтД у детей, находившихся на грудном и смешанном вскармливании, первоочередное место и в 

группе с ОАС, и в группе сравнения занимали белки коровьего молока (БКМ) 52,99% и 34,21 

(р=0,033). Значимо реже дети реагировали на куриное яйцо – в 7,46% и 9,00% (р=1,000) и 

глютен 2,99% и 6,00% в обеих группах, соответственно (р=0,664) (табл. 4.8). 

Таблица 4.8  ̶ Пищевые продукты, влиявшие на возникновение и усиление симптомов АтД, у 

детей в группе с локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе 

сравнения (группа без ОАС) (n=184) 

 

Продукт 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС  

(n=50) 

 

р 

абс. % абс. % 

Белки коровьего молока 71 52,99 17 34,00 0,033* 

Куриное яйцо  10 7,46 5 10,00 0,865 

Злаки 4 2,99 2 6,00 0,664 

Некоторые свежие фрукты и овощи 

(в том числе яблоки) 

15 11,19 1 2,00 0,117 

Картофель  0 0 2 4,00 1,000 

Примечание: *   ̶ достоверность различий между исследуемыми группами, р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

Важно заметить, что у 11,19% детей с ОАС и 2,00% пациентов из группы сравнения 

обострение кожных симптомов аллергии на первом году жизни вызывали сырые фрукты 

(яблоки, груши, персики и другие) и овощи, которые являются перекрестными с мажорным 

аллергеном березы (Bet v1) (р=0,117) (табл. 4.8).  

Доказательством того, что дети имели симптомы IgE–зависимой ПА, а не 

непереносимость продуктов другого рода, были результаты аллергологических лабораторных 

исследований, проведенные методом иммуноферментного анализа и зафиксированные в 

«Историях развития» (ф.112/у) пациентов (табл. 4.9). 

Таблица 4.9 – Уровень специфических IgE антител (МЕ/ml) к пищевым продуктам на первом 

году жизни у детей с локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе 

сравнения (группа без ОАС) при референсном значении нормы <0,35 МЕ/ml, (Ме [Q1; Q3]) 

Аллерген Группа с ОАС Группа без ОАС р 

Коровье молоко  n=26 1,09 [0,45; 2,09] n = 16 0,42 [0; 1,78] 0,304 

Альфа -лактальбумин n=19 0,96 [0; 1,82] n = 16 0,30 [0; 2,95] 0,389 

Бета-лактоглобулин n=19 0 [0; 0,72] n = 16 0 [0,00; 0,00] 0,049* 

Казеин n = 20 0,42 [0; 0,70] n = 16 0 [0,00; 0,39] 0,090 

Бычий сывороточный 

альбумин  
n = 20 0 [0,00; 0,00] n = 16 0 [0,00; 0,00] 0,304 

Белок куриного яйца n = 52 0 [0,00; 0,37] n = 27 0 [0; 0,46] 0,246 

Желток куриного яйца n=50 0 [0,00; 0,00] n = 25 0 [0,00; 0,00] - 
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Аллерген Группа с ОАС Группа без ОАС р 

Овальбумин куриного яйца n = 40 0 [0,00; 0,00] 
 

n = 22 
0 [0,00; 0,00] 0,733 

Пшеничная мука n = 50 0 [0,00; 0,00] 
 

n = 24 
0 [0,00; 0,00] 0,552 

Глиадин/глютен n = 50 0 [0,00; 0,00] n = 25 0 [0,00; 0,00] 0,304 

Картофель n = 43 0 [0,00; 0,00] n = 26 0 [0,00; 0,00] 0,113 

Морковь n = 43 0 [0,00; 0,00] n = 24 0 [0; 2,53] 0,239 

Яблоко n = 31 2,03[0,39;5,58] n = 27 0 [0; 1,08] 0,616 

Груша n = 41 0 [0,00; 0,00] n = 24 0 [0,00; 0,00] 0,636 

Арахис  n = 41 2,02 [0; 4,82] n = 22 0 [0,00; 0,00] 0,319 

Примечание: *  ̶ достоверность различий между исследуемыми группами, р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

Из таблицы 4.9 видно, что у детей с локальными проявлениями ПА ко многим 

представленным пищевым аллергенам сенсибилизация была выше, чем у детей из группы 

сравнения, а по бета-лактоглобулину (сывороточному белку коровьего молока) - достоверно 

выше (р=0,049), что полностью объясняет установленное большее число детей в основной 

группе, находившихся на ВГС сывороточных белков (р=0,038). 

Нами была изучена быстрота наступления реакции при поступлении пищевого аллергена 

в организм ребенка (табл. 4.10).  

 

Таблица 4.10 – Быстрота наступления аллергической реакции при попадании пищевого 

аллергена у детей на первом году жизни в группе с локальными проявлениями пищевой 

аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) (n=184) 

 

Начало реакции 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 

 

р 

абс. % абс. % 

Медленное (через 48   ̶ 72 часа) 114 85,07 40 80,0 0,545 

Быстрое (в течение 2  ̶  24 часов) 20 14,92 10 20,0 0,545 

Примечание: различия достоверны при р<0,05; ОАС – оральный аллергический синдром  

В таблице 4.10 показано, что у 85,07% детей основной группы и 80,00% пациентов из 

группы сравнения симптомы обострения со стороны кожи и/или органов пищеварения возникали 

на 3-4 сутки после погрешностей в диете. Только у небольшого числа пациентов 14,92% и 

20,00%, соответственно, аллергические реакции (обострение АтД, пероральный дерматит, 

крапивница) появлялись в первые сутки после контакта с причинно-значимой пищей (р=0,545).  

Симптомы АтД у детей основной группы сохранялись (Ме [Q1; Q3]) до 6,00 [0; 18,00] 

месяцев, а в группе сравнения до 12,00 [0; 24,00] месяцев, а далее постепенно регрессировали у 

большинства детей в обеих группах (р=0,503).  
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Важным компонентом исследования здоровья и питания на популяционном и 

индивидуальном уровнях является анализ антропометрических параметров детей с 

применением международных стандартов. ВОЗ считает необходимым для характеристики 

питания использовать метод оценки физического развития на основе показателей тотальных 

размеров тела (длина/рост и масса) с расчётом величины Z-score (отношение разницы 

показателя ребенка и медианы эталонной популяции к стандартному отклонению в эталонной 

популяции). Нами были оценены показатели индекса Z-score (длина/возрасту, масса тела/длине 

и масса тела/возрасту) относительно 12 месяцев жизни у детей основной группы и группы 

сравнения (табл. 4.11). 

 

Таблица 4.11 – Показатели величины индекса Z-score у детей в группе с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) в 12 

месяцев жизни (n=184) 

Индекса Z–score 
Группа с ОАС (n=134) Группа без ОАС (n=50)  

      р 
абс. % абс. % 

Длина относительно возраста 

меньше -2 SDS 2 1,49 0 0  - 

от -2- до -1 14 10,44 5 10,00 1,000 

от -1 до +1           норма 97 72,34 34 68,00 0,688 

от +1 до +2 15 11,19 7 14,00 0,790 

больше +2 SDS 6 4,48 4 8,0 0,567 

Масса относительно длины 

меньше -2 SDS 1 0,78 0 0 - 

от -2- до -1 SDS 16 11,94 6 12,00 1,000 

от -1 до +1 SDS 100 74,63 37 74,00 1,000 

от +1 до +2 SDS 12 8,96 5 10,00 1,000 

больше +2 SDS 5 3,73 2 4,00 1,000 

Масса тела относительно возраста 

меньше -2 SDS 1 0,78 0 0 - 

от -2- до -1 SDS 9 6,71 5 10,00 0,664 

от -1 до +1 SDS 107 78,10 38 76,00 0,715 

от +1 до +2 SDS 12 8,96 5 10,00 1,000 

больше +2 SDS 5 3,73 2 4,00 1,000 

Примечание: различия достоверны при р<0,05; ОАС – оральный аллергический синдром SDS – 

стандартные отклонения 
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Представленные в таблице 4.11 данные указывают на то, что у большинства детей 

показатели Z-score роста находились в пределах ± 2 стандартных отклонений, то есть не было 

грубых отклонений по росту у пациентов обеих групп и достоверно данные по сравниваемым 

группам не различались. Однако у 1 ребёнка с ОАС (0,78%) была установлена хроническая 

недостаточность питания.  

При анализе первичной документации «Истории развития ребенка» ф.112/у кроме АтД и 

симптомов ГПА у детей на первом году жизни в сравниваемых группах регистрировались 

следующие заболевания (табл. 4.12). 

 

Таблица 4.12 – Структура заболеваемости детей на первом году жизни в группе с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) 

(n=184) 

 

Заболевания  

Группа с 

ОАС 

(n=134) 

Группа без 

ОАС  

(n=50) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Острые респираторные инфекции  

(J00, J01, J02, J03, J05, J06) 

11 10,45 4 8,00 0,425 

 

Неуточненное внутриутробное инфицирование 

(P35.9) 

9 6,71 2 4,00 0,645 

Перинатальная энцефалопатия 

(P 91.6, P91.9) 

47 35,07 19 38,00 0,792 

 

Анемия (D 50 – 53) 23 16,7 6 12,00 0,856 

Транзиторная нейтропения (P61.5) 3 2,23 2 4,00 1,000 

Гипогаммаглобулинемия раннего детского  

возраста (D80.7) 

1 0,76 0 0 1,000 

Ларинготрахеит (J04) 21 15,67 8 16,00 0,854 

Примечание: различия достоверны при р<0,05; ОАС – оральный аллергический синдром  

 

Из таблицы 4.12 следует, что у детей обеих групп на первом году жизни имелись 

симптомы острого воспаления верхних дыхательных путей, нарушения иммунологического 

характера и признаки анемии и др., однако статистических различий между группами не 

установлено.  

4.1.2 Анамнез жизни и динамика заболевания у детей в период раннего детского возраста 

Из опроса родителей стало известно, что в раннем возрасте жизни у детей к ранее 

значимым пищевым аллергенам добавились новые продукты, которые были способны 

инициировать симптомы обострения АтД и ГПА у детей (табл. 4.13). 
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Таблица 4.13 – Продукты значимые в раннем возрасте для детей в группе с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и для детей в группе сравнения (группа без 

ОАС) (n=184) 

Продукты, вызывавшие проявления 

аллергии 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС  

(n=50) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Белки коровьего молока 28 20,90 18 36,00 0,056 

Куриное яйцо 18 23,68 8 16,00 0,836 

Злаки  8 5,97 4 8,00 0,872 

Рыба 9 6,71 5 10,00 0,664 

Яблоко 47 35,07 7 14,0 0,009** 

Многие свежие фрукты 68 50,74 12 24,0 0,002** 

Орехи 27 20,15 3 6,00 0,024* 

Груша 16 11,94 2 4,00 0,162 

Морковь 13 9,70 2 4,00 0,362 

Персик 12 8,96 2 4,00 1,000 

Вишня, черешня 9 6,72 0 0,00 1,000 

Картофель 9 6,72 0 0,00 1,000 

Помидор 7 5,22 0 0,00 0,192 

Банан 5 3,73 0 0,00 0,381 

Киви 5 3,73 2 4,00 1,000 

Абрикос 5 3,73 0 0,00 1,000 

Слива 5 3,73 0 0,00 1,000 

Дыня 5 3,73 0 0,00 1,000 

Мёд 5 3,73 0 0,00 1,000 

Горох 3 2,24 0 0,00 1,000 

Клубника 3 2,24 0 0,00 1,000 

Примечание: * ̶ различия достоверны при сравнении исследуемых групп, р<0,05, ** – р<0,01; 

ОАС – оральный аллергический синдром 

Как видно из таблицы 4.13, значимость БКМ, как аллергена, в раннем детском возрасте 

стала снижаться, между тем возросло число детей, которые стали реагировать на куриное яйцо, 

злаки, рыбу, однако достоверных различий по этим продуктам между группами зафиксировано 

не было. Число реагирующих детей на свежие фрукты (р=0,002), яблоко (р=0,009) и орехи 

(р=0,024) в группе с локальными проявлениями ПА достоверно возросло по сравнению с 

группой сравнения. Дальнейшие изменения в переносимости продуктов представлены в 

таблице 4.14. 
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Таблица 4.14 – Изменения в переносимости продуктов, как аллергенов, на втором-третьем 

годах жизни детей в группе с локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в 

группе сравнения (группа без ОАС) (n=184) 

 

Продукты, вызывавшие проявления 

аллергии 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 

 

    р 

абс. % абс. % 

Белки коровьего молока 
1 год 71 52,99 17 34,00 0,033* 

2 -3 год 28**↓ 20,90 18 36,00 0,056 

Куриное яйцо 
1 год 10 7,46 5 10,00 0,797 

2 -3 год 18↑ 23,68 8↑ 16,00 0,836 

Злаки 
1 год 4 2,99 2 4,00 0,664 

2 -3 год 8↑ 5,97 4↑ 8,00 0,872 

Рыба 
1 год 2 1,49 0 0 - 

2 -3 год 9↑ 6,72 5↑ 10,00 0,664 

Орехи 
1 год 6 4,48 1 2,00 0,676 

2 -3 год 27**↑ 20,15 3↑ 6,00 0,024* 

Многие свежие фрукты 

1 год 31 23,13 5 10,00 0,074 

2 -3 год 68**↑ 26,11 12↑ 24,00 0,002** 

Примечание: * ̶ различия достоверны при сравнении исследуемых групп, р<0,05, ** – р<0,01; ↓- 

снижение числа детей с аллергий к продукту на 2-3 годах жизни внутри группы; ↑ – увеличение 

числа детей с аллергий к продукту на 2-3 годах жизни внутри группы; ОАС – оральный 

аллергический синдром 

 

Как следует из представленной выше таблицы (табл. 4.14), в группе детей с локальными 

проявлениями ПА были установлены достоверные различия в числе пациентов, реагирующих 

на БКМ, при сравнении их количества в младенческом и раннем детском периодах. 

Установлено, что на втором - третьем годах жизни более половины детей, реагировавших ранее 

на БКМ, сформировали толерантность – 52,99% и 20,90% (р=0,001). Кроме того, произошёл 

рост количества детей в группе с ОАС, начавших реагировать на орехи (р=0,001) и свежие 

фрукты (р=0,001) по отношению к первому году, и число пациентов с реакцией на орехи и 

свежие фрукты в основной группе было достоверно выше, чем в группе сравнения (р=0,024 и 

р=0,002). 

Известно, что у детей на втором и третьем годах жизни начинается присоединение 

новых симптомов аллергии за счет расширения спектра респираторных аллергенов [4]. 

Формирование круглогодичных респираторных симптомов аллергии произошло у детей обеих 

изучаемых групп (табл. 4.15). 



87 

Таблица 4.15 ̶ Присоединение симптомов круглогодичной респираторной аллергии в раннем 

детском возрасте у детей в группе с локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с 

ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) (n=184) 

 

Проявления 

респираторной аллергии 

Группа c ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 

 

р 

абс. % абс. % 

Симптомы аллергического 

риноконъюнктивита  

83 61,94 26 52,00 0,178 

 

Симптомы аллергического риноконъюктивита 

+ визинги 

21 15,97 4 8,00 0,267 

Симптомы аллергического риноконъюктивита 

+ острой аллергической крапивницы 

2 1,49 1 2,00 1,000 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

Данные, отраженные в таблице 4.15, свидетельствуют о том, что у более чем половины 

детей в обеих группах в раннем детском возрасте впервые были зарегистрированы клинические 

симптомы аллергического риноконъюнктивита (61,94 и 52,00% соответственно). У 15,97% и 

8,00% детей, соответственно, симптомы риноконъюнктивита сопровождались визингами 

(преходящим свистящим дыханием), а у 1,4 и 2,0% детей с острой аллергической крапивницей 

(p>0,05). Представленная информация демонстрирует этапы формирования клинических 

симптомов аллергических заболеваний верхних и нижних дыхательных путей в изучаемых 

группах. 

Первые эпизоды свистящего дыхания по данным из «Историй развития ребенка» ф.112/у 

фиксировались у 8,96% пациентов с ОАС уже на 3-12 месяцах жизни, и у 8,00% детей группы 

сравнения (р=1,000).  

Средний возраст появления первых симптомов свистящего дыхания и установления 

диагноза бронхиальной астмы (месяцы) в исследуемых группах представлен в таблице 4.16. 

Таблица 4.16  ̶ Средний возраст (месяцы) появления первых симптомов свистящего дыхания и 

установления диагноза бронхиальной астмы в группе детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС), (Ме [Q1; Q3]) 

(n=184) 

Показатели 
Группа c ОАС 

(n=134) 

Группа  

без ОАС (n=50) р 

Возраст появления первых симптомов 

свистящего дыхания (мес.), Ме [Q1; Q3] 24,00 [0;39,00] 24,0 [6,5; 36,00] 0,644 

Возраст установления бронхиальной астмы 

(мес.), Ме [Q1; Q3] 
32,00 [0; 60,00] 34,00 [0; 60,00] 0,689 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 
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Как видно из таблицы 4.16, у детей с ОАС и пациентов из группы сравнения симптомы 

свистящего дыхания и возраст установления диагноза бронхиальной астмы достоверно не 

различались (р>0,05).  

Как было отмечено ранее, все дети в обеих изучаемых группах (n=184) сформировали 

реакцию на цветение деревьев (берёза) до начала проведения исследования. Первые симптомы 

сезонной респираторной аллергии у пациентов с локальными проявлениями ПА (n=134) 

появились на 12 – 24 месяце жизни у 13,43% (n=18) детей, на 25 – 36 месяце – у 20,90% (n=28), 

на 37   ̶48 месяце – у 29,10% (n=39), на 48 – 60 месяцев – у 17,16% (n=23), а после 60 месяцев 

жизни – у 19,4% (n=26) детей.  

У детей из группы сравнения первые симптомы поллиноза были зарегистрированы: на 

12  ̶ 24 месяце жизни у 16,00% (n=8) детей, на 25 – 36 месяце   ̶у 30% (n=15), на 37 - 48 месяце – 

у 26,00% (n=13), на 48  ̶ 60 месяцев – у 14,00% (n=7), после 60 месяцев жизни – у 14,00% (n=7) 

детей. Средний возраст формирования респираторной аллергии в группах представлен в 

таблице 4.17. 

Таблица 4.17 – Средний возраст появления первых симптомов сезонного риноконъюнктивита и 

орального аллергического синдрома в группе с локальными проявлениями пищевой аллергии 

(группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) (месяцы), (Ме [Q1; Q3]), (n=184) 

Симптомы 
Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 
р 

Средний возраст формирования 

симптомов РКС (мес.), Ме [Q1; Q3] 

48,00 [36,00; 60,00] 42,0 [35,25; 52,0] 0,280 

 

Средний возраст формирования ОАС 

(мес.), Ме [Q1; Q3] 

48,00 [36,00;68,00] - 0,000 

** 

Примечание: **  ̶ достоверность различий между исследуемыми группами р<0,01; 

РКС ̶ риноконъюнктивальный синдром; ОАС – оральный аллергический синдром 

ОАС у детей основной группы формировался после появления респираторных 

симптомов поллиноза – у 52,23% (n=70), до возникновения респираторных проявлений реакции 

на цветение – у 38,81% (n=52) или одновременно с симптомами сезонной респираторной 

аллергии у 8,95% (n=12) детей.  

Таким образом, при анализе биологического анамнеза и анамнеза развития атопии у 

детей с оральным аллергическим синдромом в сравнении с группой детей без симптомов 

перекрёстной ПА были установлены достоверные неблагоприятные факторы, способные 

программировать и формировать более тяжелые проявления атопических заболеваний с 

формированием симптомов локальной перекрестной пищевой аллергии: отягощенный 

наследственный анамнез по атопии (90,3%); пищевая аллергия на белки коровьего молока 

(52,99%), клиническая необходимость введения смесей высокого гидролиза (ВГС) белков 

коровьего молока для вскармливания детей (17,16%); аллергия на орехи (20,15%) и свежие 

фрукты/яблоки (26,11%) в раннем детском периоде жизни. Кроме того, были уточнены возраст 
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формирования симптомов поллиноза и ОАС у детей с локальными проявлениями ПА. Было 

рассчитано отношение шансов (ОШ) формирования у пациента локальных проявлений ПА 

(исследовались дети обеих групп (n=210), проверялось 30 факторов). Клиническая 

необходимость вскармливания ВГС продемонстрировала прямую статистически значимую 

связь фактора и исхода, т.е. риска формирования ОАС: ОШ – 4,9729; 95%ДИ [1,1274; 21,9351], 

р<0,0378), рисками также явились: клинические симптомы АБКМ (ОШ – 2,1877; 95%ДИ 

[1,1123; 4,3025], р<0,0333), аллергия на свежие фрукта в раннем детском возрасте (ОШ – 

3,2626; 95% ДИ [1,5690; 6,7842], р<0,0020), аллергия на яблоко в раннем детском возрасте (ОШ 

– 3,3186; 95%ДИ [1,3846; 7,9535], р<0,0090), аллергия на орехи на 2-3 годах жизни (ОШ – 

3,9532; 95%ДИ [1,1426; 13,6766], р<0,0369). Другие изученные факторы прямой статистически 

значимой связи на формирование локальных проявлений пищевой аллергии не имели. 

4.2 Клинико-лабораторная характеристика детей из группы с локальными проявлениями 

пищевой аллергии  

На момент включения детей в исследование у всех пациентов из группы с локальными 

проявлениями ПА (n=134) регистрировались жалобы на возникновение проявлений ОАС (зуд и 

покалывающая боль слизистой оболочки полости рта, дисфония, внезапно начинающийся отёк 

губ, языка, мягкого нёба и глотки, сопровождаемые зудом в ушах и ощущением «комка в 

горле») при употреблении свежих овощей (морковь, сельдерей), фруктов (яблоко, персик, 

вишня, черешня, груша и др.), орехов (фундук).  

Симптомы ОАС возникали в момент употребления растительной пищи (фрукты, овощи, 

орехи) или спустя короткое время после контакта пищевого продукта со слизистой оболочкой 

полости рта (5 – 10 минут), и, как правило, самостоятельно купировались. У 84,21% (n=64) 

пациентов отмечались эпизоды выраженного ангиоотека слизистой оболочки полости рта, 

требовавшие приёма антигистаминных препаратов, а иногда и вызова бригады скорой 

медицинской помощи (табл. 4.18).  

Таблица 4.18  ̶ Наиболее частые симптомы ОАС в группе детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (n=134) 

Наиболее частые симптомы ОАС 
Группа с ОАС (n=134) 

абс. % 

зуд слизистой оболочки полости рта 134 100,00 

зуд в глотке 58 43,28 

отёк губ, языка, мягкого нёба или глотки 46 34,33 

ощущение «комка в горле» 30 22,39 

гиперсаливация 17 12,69 

зуд в ушах 14 10,45 

дисфония 14 10,45 

покалывающая боль слизистой оболочки полости рта 7 5,22 

Примечание: ОАС – оральный аллергический синдром  
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Растительные продукты - провокаторы для каждого пациента были свои. Однако яблоко 

оказалось тем фруктом, который дети любили и ели больше, чем все остальные. Овощи, 

фрукты, орехи и другие растительные продукты, вызывавшие ОАС у детей в группе с 

локальными проявлениями ПА, представлены на рисунке 4.5. 

 
Рисунок 4.5 – Растительные продукты, вызывавшие оральные аллергические симптомы у детей 

в группе с локальными проявлениями пищевой аллергии (n=134). 

Как видно из рисунка 4.5, фруктом, на который сильнее всего реагировали дети было 

яблоко (35%). Другие косточковые фрукты (26%), орехи (20%), морковь (12%) вызывали 

реакции реже. Поскольку на начало исследования у некоторых детей сохранялись симптомы 

ПА на животные протеины (БКМ, куриное яйцо, рыбу), то эти дети оставались на безмолочной 

диете, исключали куриные яйца, рыбу, злаки. Добавившаяся перекрестная ПА на фрукты и 

овощи, значимо обедняла рацион питания детей, уже и так находившихся на элиминационных 

диетах.  

Пищевые продукты, полностью исключённые из рациона питания детей на начало 

исследования представлены на рисунке 4.6. 
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Рисунок 4.6 Пищевые продукты, исключённые из рациона питания у детей с локальными 

проявлениями пищевой аллергии на начало исследования (n=134). 

Примечание: ОАС – оральный аллергический синдром 

Как видно из рисунка 4.6, почти половина детей из группы с ОАС не ела фрукты 

(56,00%), треть детей не ели молочные продукты (36,00%), часть - куриное яйцо (10,00%), 

орехи (7,00%), глютен (6,00%). У детей из группы сравнения симптомов ОАС не было, а 

аллергия на БКМ, куриное яйцо, глютен, рыбу возникала в виде обострения АтД и ГПА,  

появившимися еще в младенчестве или в раннем детском возрасте.  

У детей обеих групп проводилась оценка нутритивного статуса (показатели индекса Z-

score: рост к возрасту и индекс массы тела (ИМТ) к возрасту). Если показатели Z-score роста 

находились в пределах ± 2 стандартных отклонений (SDS), то рост ребенка расценивали как 

нормальный. Нутритивный статус пациента считали условно нормальным при ИМТ/возрасту в 

пределах ± 2 SDS, но при этом у пациентов с ИМТ ниже -1,0 SDS корректировали 

недостаточность питания 1 степени, а выше +1,0 SDS корректировали избыток массы. У 2 

(1,49%) пациентов основной группы (с ОАС) ИМТ был ниже -2,0 SDS, что было расценено как 

среднетяжёлая недостаточность питания (2 степень) и зафиксирована, как белково-

энергетическая недостаточность (подтверждена лабораторно), а у 5 (3,73%) детей 

ИМТ/возрасту был больше +2,0 SDS, что явилось критерием установки диагноза ожирения. У 

детей группы сравнения недостаточности питания (2ст.) или избыточности питания 

зафиксировано не было (табл. 4.19). 
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Для установления сопутствующей патологии дети основной группы и группы сравнения 

были осмотрены специалистами (табл. 4.19).  

Таблица 4.19 – Сопутствующие заболевания у детей с локальными проявлениями перекрестной 

пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС), абс. (%) (n=184) 

 

Заболевания 

Группа с 

ОАС  

(n=134) 

Группа без 

ОАС  

(n=50) 

 

    р 

Болезни органов дыхания J00 – J99 

Гипертрофия аденоидов 2-3ст J35.2 22 (16,42) 7 (14,00) 0,863 

Гипертрофия небных миндалин J35.1 7 (5,22) 6 (12,00) 0,203 

Хр. тонзиллофарингит J35.0 5 (3,73) 5 (10,00) 0,193 

Гиперреактивность дыхательных путей J39.3 27 (20,15) 15 (30,00) 0,223 

Рецидивирующий ларинготрахеит J04.2 22 (16,42) 9 (18,00) 0,973 

Острый бронхит с бронхообструктивным синдромом, 

повторяющиеся эпизоды J40 

27 (20,15) 16 (32,00) 0,135 

Отдельные нарушения, вовлекающие иммунный механизм D 80 – D89 

Транзиторная гипогаммаглобулинемия раннего 

детского возраста D80.7 

1 (0,75) 0 (0,00)  1,000 

Транзиторная нейтропения P61.5 2 (1,49) 2 (4,00) 0,298 

Некоторые персистирующие вирусные инфекции 

Персистирующая герпетическая инфекция (ВПГ1-2 тип) 

B00 

14 (10,45) 5 (10,00) 1,000 

Персистирующая герпетическая инфекция (H. zoster) 

B03 

0 (0,00) 1 (2,00) 1,000 

Персистирующая ВЭБ-инфекция B25 18 (13,43) 3 (6,00) 0,250 

Болезни органов пищеварения K00 – K93 

ГЭР без эзофагита (1-2 ст) K21.9 18 (13,43) 8 (16,00) 0,836 

ГЭР с эзофагитом K 21.0 2 (1,49) 0 (0,00) 1,000 

Дуоденогастральный рефлюкс 15 (11,19) 8 (16,00) 0,531 

Хр. антральный гастрит с Нр (+)   K 29 7 (5,22) 0 (0,00) 1,000 

Хр. гастродуоденит K 29.9 1 (0,75) 1 (2,00) 1,000 

Билиарная дисфункция K 83.9 10 (7,46) 3 (6,00)   0,983 

Р. панкреатит K 86.9 2 (1,49) 1 (2,00) 1,000 

ФНК со склонностью к запорам K 59.8 8 (5,97) 4 (8,00) 0,872 

Болезнь Жильбера K 76.8 2 (1,49) 1 (2,00) 1,000 

СРК без диареи K 58 1 (0,75) 1 (2,00) 1,000 

Первичная лактазная недостаточность (выявление 

мутации МСМ6(-13910) в гене LCT, генотип - СС) 

4 (2,99) 1 (2,00) 1,000 

Болезни костно – мышечной системы и соединительной ткани M00 – M99 

Нарушение осанки 16 (11,94) 7 (14,00) 0,900 

Плоско-вальгусная деформация стоп 10 (7,46) 8 (16,00) 0,146 

Плоскостопие обеих стоп 9 (7,71) 6 (12,00) 0,388 

Б-нь Шинца слева 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Б-нь Бехтерева 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Болезни глаза и его придаточного аппарата H00 – H59 

Синдром сухого глаза 15 (11,19) 8 (16,00) 0,531 

Миопия 1-2 ст 24 (17,98) 10 (20,00) 0,911 

Астигматизм 5 (3,73) 2 (4,00) 1,000 

Экзофария 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 
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Заболевания 

Группа с 

ОАС  

(n=134) 

Группа без 

ОАС  

(n=50) 

 

    р 

Расходящееся или сходящееся косоглазие 1 (0,75) 1 (2,00) 1,000 

Ангиопатия сосудов сетчатки 1 (0,75) 1 (2,00) 1,000 

Амблиопия 0 (0,00) 1 (2,00) 1,000 

Болезни нервной системы G00 – G99 

Синдром вегетативной дисфункции 11 (8,21) 4 (8,00) 1,000 

Неврозоподобный синдром 2 (1,49) 1 (2,00) 1,000 

Астеновегетативный синдром 1 (0,75) 1 (2,00) 1,000 

Миотонический синдром 2 (1,49) 3 (6,00) 1,000 

Неврозоподобный энурез 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Аномалия Киммерле  1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Нейропатия VII ч.н. 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Эпилептиформная готовность 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Атипичные фебрильные судороги 0 (0,00) 1 (2,00) 1,000 

Нарушение кровообращения в ШОП 5 (3,73) 1 (2,00) 1,000 

Цефалгия  2 (1,49) 1 (2,00) 1,000 

Ротационный подвывих С1 2 (1,49) 1 (2,00) 1,000 

Задержка речевого развития у ребенка 3 (2,24) 2 (4,00) 1,000 

Дизартрия 4 (2,99) 2 (4,00) 1,000 

Дизлалия 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Головные боли напряжения 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Болезни эндокринной системы, расстройства питания  

и нарушения обмена веществ E 00 – E90 

Коллоидные кисты щитовидной железы 7 (5,22) 2 (4,00) 1,000 

Конституционально-экзогенное ожирение 5 (3,73) 0 (0,00) 1,000 

Избыточная масса тела 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Белково-энергетическая недостаточность 2 (1,49) 0 (0,00) 1,000 

Конституциональная высокорослость 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Конституциональная низкорослость 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Фокальное изменение щитовидной железы 2 (1,49) 2 (4,00) 1,000 

Эутиреоз 4 (2,99) 0 (0,00) 1,000 

Гипотиреоз 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Болезни системы кровообращения I00 – I99 

Синдром малых аномалий развития сердца (ФОО, 

ДХЛЖ) 

31 (23,13) 10 (20,00) 0,798 

Вегетативная дисфункция синусового узла (миграция 

водителя ритма) 

3 (2,24) 0 (0,00) 1,000 

Синусовая брадиаритмия 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

С-м соединительнотканной дисплазии 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Функциональная кардиопатия 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

С-м дезадаптации интервала Qt 2 (1,49) 0 (0,00) 1,000 

Синусовая аритмия 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Болезни мочеполовой системы N 00 – N99 

Пиелоэктазия (слева или справа) 6 (4,48) 1 (2,00) 1,000 

Двусторонняя пиелоэктазия 2 (1,49) 0 (0,00) 1,000 

Дисметаболическая нефропатия 2 (1,49) 1 (2,00) 1,000 

Тубулоинтерстициальный нефрит 2 (1,49) 1 (2,00) 1,000 

Нейрогенная дисфункция мочевого пузыря 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 
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Заболевания 

Группа с 

ОАС  

(n=134) 

Группа без 

ОАС  

(n=50) 

 

    р 

Кистозная дисплазия левой почки 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Хр. пиелонефрит 2 (1,49) 0 (0,00) 1,000 

Болезни кожи и подкожной клетчатки L 00 – L99 

Микробная экзема 3 (2,24) 1 (2,00) 1,000 

Дисгидротическая экзема 1 (0,75) 1 (2,00) - 

Рецидивирующий контагиозный моллюск 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Рецидивирующие бородавки 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Папилломы кожи 1 (0,75) 0 (0,00) 1,000 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

Как следует из представленных в таблице 4.19 данных, достоверных различий по частоте 

патологии органов и систем между исследуемыми группами установлено не было, это 

доказывает, что группы детей были однородны. 

Дети обеих сравниваемых групп имели сезонный аллергический ринит (САР) и 

сезонный аллергический конъюнктивит (САК). Было установлено, что различались пациенты 

не только по наличию или отсутствию ОАС, а также по другим аллергическим заболеваниям, 

которые устанавливались в соответствии с существующими федеральными клиническими 

рекомендациями и международными критериями.  

В группе с ОАС достоверно чаще формировался круглогодичный аллергический ринит 

(КАР), который был диагностирован у 61,94% детей, что было достоверно чаще, чем у детей из 

группы сравнения  ̶ 42,00% (р=0,024). Структура аллергических заболеваний в сравниваемых 

группах детей отражена в таблице 4.20.  

Таблица 4.20 – Аллергические заболевания у детей с локальными проявлениями перекрестной 

пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) (n=184) 

 

Аллергические заболевания 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Оральный аллергический синдром 

(ОАС) T 78.9 

134 100,00 0 0,00 0,000** 

Сезонный аллергический ринит  

(САР) J 30.1 

134 100,00 50 100,00 1,000 

Сезонный аллергический конъюнктивит 

(САК) H 10.1 

134 100,00 50 100,00 1,000 

Бронхиальная астма (БА) J 45.0 50 37,31 23 46,00 0,367 

Круглогодичный аллергический ринит 

(КАР) J 30.3 

83 61,94 21 42,00 0,024* 

Атопический дерматит (АтД) L 20 28 20,89 8 16,00 0,137 

Аллергическая крапивница/ангиоотёки T 

78.3 

64 47,76 12 24,00 1,000 
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Аллергические заболевания 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Лекарственная непереносимость T80 34 25,37 12 24,00 1,000 

Примечание: * ̶ различия достоверны при сравнении исследуемых групп, р <0,05, ** – р <0,01; 

ОАС – оральный аллергический синдром 

 

Дети основной и группы сравнения имели два и более аллергологических диагноза. Два 

диагноза (САР + САК) были у 29,10% (n=39), три (САР +САК+БА/АтД/рецидивирующая 

спонтанная крапивница) – у 47,01% (n=63), четыре диагноза (САР + САК 

+БА/АтД/рецидивирующая спонтанная крапивница) – 23,88% (n=32), что достоверно не 

отличалось от пациентов из группы сравнения – 36,00%, 44,00%, 10,00%, соответственно.  

Для изучения клинических и патогенетических основ формирования симптомов 

перекрестной ПА детям обеих групп были проведены лабораторные (клинический анализ 

крови, общий анализ мочи, кал на яйца глист, биохимический анализ крови) и 

инструментальные исследования. Показатели клинического анализа крови детей представлены 

в таблице 4.21. 

Таблица 4.21 – Характеристика показателей общего анализа крови у детей с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и у детей в группе сравнения (группа без 

ОАС) (M±σ), Ме [Q1; Q3], (n=184) 

Показатели 
Группа с ОАС 

(n = 134) 

Группа без ОАС 

(n = 50) 
Норма р 

Эритроциты (RBC), 

х10¹²/л 

4,72±0,37 

4,75 [4,49; 4,93] 

4,81±0,39 

4,84 [4,57; 5,06] 

3,7 – 5,2 
0,147 

Скорость оседания 

эритроцита (СОЭ), мм/ч 

4,88±3,03 

4,00 [2,00; 7,00] 

4,31±2,50 

4,00 [2,00; 5,25] 

1 - 11 
0,246 

Гемоглобин (HGB), г/л 
131,91±8,62 

131,0[125,75; 137,0] 

133,64±10,16 

132,0[126,00; 140,5] 

115,0 – 

155,0 
0,262 

Гематокрит (HCT), %  
38,26±3,35 

38,30 [36,2; 40,10] 

38,55±4,32 

38,00 [35,63; 41,63] 

33,0 – 

45,00 0,641 

Средний объем 

эритроцита (MCV), fl 

81,04±4,95 

81,10 [78,78; 83,93] 

79,86±5,24 

80,10 [76,05; 82,93] 

72,0 – 

100,0 0,176 

Среднее содержание 

гемоглобина в 

эритроците (MCH), пг 

27,84±1,45 

 27,90 [26,88; 28,70] 

27,32±2,59 

27,50 [26,00; 28,55] 

24,8 - 

30,3 0,097 

Сред.конц. гемог-лобина 

в эритроците (MCHC), 

г/л  

344,9±19,59 

343,0[333,75; 354,0] 

 

342,20±22,34 

343,0 [332,25;354,5] 

300,0 – 

380,0 0,441 

Распр. по объему станд. 

откл. (RDW-SD), fl 

38,23±4,75 

37,95 [35,63; 39,90] 

 

37,72±4,51 

37,60 [35,38; 40,33] 

39,9 – 

52,20 0,628 

Распр.по объему -коэф. 

вариац. (RDW-CD), % 

12,84±1,39 

12,8 [12,20; 13,30] 

13,30±1,22 

13,30 [12,30; 14,23] 

11,5 – 

18,5 0,069 
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Показатели 
Группа с ОАС 

(n = 134) 

Группа без ОАС 

(n = 50) 
Норма р 

Тромбоциты (PLT) 

х10⁹/л 

284,74±63,89 

277,0[145,0; 481,00] 

280,31±22,34 

272,5 [237,0; 318,0] 

150,0 – 

350,0 0,693 

Ширина распред. 

тромбоцитов по объему 

(PDW), fl 

12,65±2,50 

12,30 [10,65; 14,10] 

13,23±3,01 

12,50 [11,23; 16,03] 

9,8 - 15,2 

0,256 

Средний объем 

тромбоцита (MPV), fl 

9,18±1,30 

9,10 [8,28; 10,10] 

8,80±1,20 

9,00 [8,13; 9,83] 

8,65 - 

12,16 
0,139 

Тромбокрит (PCT), % 
0,25±6,97 

0,25 [0,20; 0,31] 

0,25±0,10 

0,23 [0,18; 0,29] 

0,16 - 

0,32 
0,622 

Лейкоциты*10⁹/л 
6,73±0,07 

6,60 [5,40; 7,90] 

7,17±1,89 

7,26 [6,28; 7,79] 

4,85 – 

7,49 

0,136 

Нейтрофилы*10⁹/л 
2,99±1,06 

2,74 [2,11; 3,43] 

3,31±1,26 

3,15 [2,55; 3,72] 

2,04 – 

4,34 
0,130 

Нейтрофилы, % 
42,79±9,26 

43,70 [36,90; 49,50] 

45,67±10,21 

45,00 [38,53; 51,40] 

43 - 59 
0,074 

Лимфоциты *10⁹/л 
3,03±0,99 

2,91 [2,41; 3,45] 

3,03±1,04 

3,11 [2,32; 3,62] 

2,00 – 

8,00 
0,983 

Лимфоциты, % 
45,14±9,29 

45,20 [39,00; 52,00] 

42,89±11,1 

45,00 [37,60; 49,65] 

38 - 53 
0,175 

Моноциты*10⁹/л 
0,49±0,21 

0,48 [0,31; 0,64] 

0,48±0,25 

0,46 [0,32; 0,60] 

 

0,09 – 

0,80 

0,893 

Моноциты, % 
7,24±2,71 

7,40 [5,40; 9,20] 

6,77±2,78 

6,90 [5,00; 8,85] 

 

2 - 10 
0,301 

Базофилы*10⁹/л 
0,03±0,05 

0,02 [0,01; 0,04] 

0,03±0,02 

0,03 [0,01; 0,04] 

 

0,00 – 

0,20 

0,488 

Базофилы, % 
0,50±0,54 

0,4 [0,20; 0,60] 

0,43±0,33 

0,4 [0,10; 0,60] 

 

0– 1,4 0,429 

Эозинофилы*10⁹/л 
0,29±0,23 

0,22 [0,13; 0,39] 

0,31±0,23 

0,26 [0,14; 0,42] 

 

0,00-0,60 
0,607 

Эозинофилы, % 
4,36±3,14 

3,80 [2,08; 5,85] 

4,21±2,67 

4,00 [2,00; 6,00] 

 

1 - 6 
0,771 

Эозинофилы, кл/мкл 
292,75±229,84 

220,0[131,10; 390,00] 

312,69±229,28 

259,2 [136,2; 424,38] 

 

100 - 600 0,607 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05;  ОАС – 

оральный аллергический синдром 

 

Как видно из таблицы 4.21, средние значения основных гематологических показателей 

детей обеих групп соответствовали нормальным параметрам и достоверно в группах не 

различались (р>0,05).  

В общем анализе мочи у детей в обследуемых группах достоверных различий также 

установлено не было: рН мочи была – 5,65±0,05у детей основной группы и 5,75±0,07 – у детей 

группы сравнения (р=0,289); относительная плотность мочи – 1,020±0,001 и 0,970±0,030, 
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соответственно (р=0,056). Уробилиногена, билирубина, белка, микроальбумина, креатинина у 

обследуемых детей в моче не обнаруживалось. 

При обследовании кала пациентов на глистно-паразитарные инвазии (табл. 4.22) в 

группе пациентов с локальными проявлениями были выявлены: у одного человека яйца аскарид 

(0,74%), а также у троих бластоцисты - 2,24%. В группе сравнения у 4,0% (n=2) обследованных 

были обнаружены бластоцисты и у 2,0% (n=1) были найдены лямблии. Все эти дети получили 

антигельминтную и противопротозойную терапию.  

 

Таблица 4.22 – Обследование кала детей на яйца гельминтов и простейших у детей с 

локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без 

ОАС), абс. (%) (n=184) 

Кал на паразитоз 
Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 
р 

Кал на яйца гельминтов 

(обнаружение яиц аскарид) 

1 (0,74)  

 

0 (0,00) 

 

1,000 

Кал на простейших 

(обнаружение - бластоцисты, лямблии, 

кишечная амёба) 

 

3 (2,24) 

 

3 (6,00) 

1,000 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

 

У детей, имевших рецидивы крапивницы, дополнительно определяли антитела (IgМ, 

IgG) к гельминтам и простейшим (табл. 4.23).  

Таблица 4.23  ̶  Обследование сыворотки крови на выявление антител (IgМ, IgG) к гельминтам и 

простейшим методом иммуноферментного анализа у детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (основная группа) и в группе сравнения (n=72) 

 

Результат обследования 

Группа с ОАС 

(n = 42) 

Группа без ОАС 

(n = 30) 

 

р 

абс. % абс. % 

Отрицательный  41 97,62 29 98,0 0,628 

Положительный  1 2,38 1 2,00 0,628 

Положительный, АТ к лямблиям 

суммарный (IgМ, IgG) 

0 0,00 1 2,00 1,000 

Положительный, АТ к описторхам (IgG) 0 0,00 0 0,00 1,000 

Положительный, АТ к токсокарам (IgG) 0 0,00 0 0,00 1,000 

Положительный, АТ к аскаридам (IgG) 1 2,38 0 0,00 1,000 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

 

Из таблицы 4.23 следует, что обследование сыворотки крови на выявление антител (IgМ, 

IgG) к гельминтам и простейшим методом иммуноферментного анализа выявило антитела к 
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аскаридам у одного пациента из группы с ОАС (у этого же пациента были обнаружены яйца 

аскарид в кале). В группе сравнения у одного больного были обнаружены АТ к лямблиям (у 

него лямблии ранее были обнаружены в кале). 

Биохимические показатели (глюкоза, общий белок, билирубин, АСТ, АЛТ, щелочная 

фосфатаза (ЩФ), амилаза, креатинин, амилаза, общий холестерин) детей с локальными 

проявлениями перекрестной ПА и пациентов группы сравнения приведены в таблице 4.24.  

 

Таблица 4.24 – Биохимические показатели крови у детей с локальными проявлениями пищевой 

аллергии и в группе сравнения, (M±m), (n=117) 

Показатели 
Группа с 

ОАС (n=86) 

Группа без 

ОАС (n=31) 

Референсные 

значения 

(Н.У. Тиц, 2003) 

р 

Глюкоза, ммоль/л 4,80±0,53 4,74±0,49 
 

3,30 – 5,60 
0,537 

Общ. белок, г/л 
70,53±3,87 

 
68,83±4,45 

 

60,00  ̶80,00 
0,462 

Билирубин  

общий, мкмоль/л 
11,64±6,59 11,29±6,04 

5,00 – 21,00 
0,797 

Билирубин прямой, мкмоль/л 2,75±1,99 2,83±2,84 
0,00 – 5,10 

0,887 

Билирубин непрямой, 

мкмоль/л 
9,06±5,80 8,91±4,97 

4,90 – 16,1 
0,906 

АЛТ, Ед/л 16,07±6,99 15,07±4,97 4,00 – 30,00 0,458 

АСТ, Ед/л 
 

26,02±8,30 
27,89±7,65 

12,00 – 44,00 
0,278 

ЩФ, Ед/л 214,23±95,58 190,82±73,51 180 – 335,00 0,269 

Амилаза, Ед/л 50,48±9,33 45,47±8,62 0,00 – 61,00 0,399 

Креатинин, мкмоль/л 55,51±13,75 48,19±14,80 27,00 – 62,00 0,057 

Мочевина, ммоль/л 
 

6,01±0,90 

 

4,34±0,85 1,80 - 6,40 
0,445 

Холестерин общ, ммоль/л 4,32±0,81 4,56±0,83 
3,30 – 5,60 

0,294 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р <0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

Как видно из таблицы 4.24 нами не были зарегистрированы достоверные различия 

между показателями биохимического анализа крови в группах сравнения. 

Обеспеченность детей витамином D (25(OH)D) по его содержанию в сыворотке крови 

была изучена в обеих исследуемых группах (табл.4.25, 4.26). 
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Таблица 4.25  ̶ Обеспеченность детей витамином D (25(OH)D) с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) (n=83) 

Результат обследования 

Группа с ОАС 

(n=53) 

Группа без ОАС 

(n=30) р 

абс. % абс. % 

Нормальная обеспеченность  

(30 - 50 нг/мл) 
14 26,41 11 36,66 0,466 

Недостаточная обеспеченность  

(29 - 20 нг/мл) 
18 33,96 14 46,67 0,364 

Дефицит  

(19 - 10 нг/мл) 
18 33,96 5 16,67 0,151 

Глубокий дефицит  

(ниже 10 нг/мл) 
3 5,66 0 0,00 - 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

Как следует из таблицы 4.25, достаточную обеспеченность витамином D (25(OH)D) имели 

лишь 26,41% детей основной группы и 36,66% детей группы сравнения (р=0,466). Дефицит (в 

том числе и глубокий) данного витамина был зарегистрирован у 39,62% детей с локальными 

проявлениями перекрестной ПА, что было больше, чем в группе сравнения  ̶16,67% (р=0,033). У 

детей с локальными проявлениями пищевой аллергии средние значения содержания витамина D 

(25(OH)D) в сыворотке крови по группе были также достоверно ниже, чем показатели витамина 

D (25(OH)D) у детей группы сравнения, (р <0,05) (табл. 4.26). 

 

Таблица 4.26 – Среднее содержание витамина D (25(OH)D) в сыворотке детей с локальными 

проявлениями пищевой аллергии и у детей группы сравнения (Ме [Q1; Q3]) (n=83) 

Результат обследования 
Группа с ОАС 

(n=53) 

Группа без ОАС 

(n=30) 
р 

Витамин D (25(OH)D), нг/мл 21,90 [16,00; 29,00] 28,41 [23,15; 33,63] 0,033* 

Примечание: * – различия между исследуемыми группами достоверны, р<0,05, ОАС – 

оральный аллергический синдром 

Поскольку у детей с ОАС острые локальные реакции на растительную пищу 

наблюдались главным образом со стороны слизистой оболочки полости рта, было важно 

оценить микробиоту ротовой полости, а именно её разнообразие и состав, как естественного 
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барьера, препятствующего заселению патогенных микроорганизмов и проникновению 

респираторных и пищевых аллергенов.  

 

Таблица 4.27 – Микробиота полости рта у детей с локальными проявлениями пищевой аллергии 

и в группе сравнения (n=85) 

Представители микроорганизмов 

Группа с ОАС 

(n=51) 

Группа без 

ОАС 

(n=34) 
р 

абс. % абс. % 

Представители нормобиоты (Neisseria 

sicca/mucosa/subflava*10*4 КОЕ/мл, Str. viridans 10*5 

КОЕ/мл, Str.salivarius 10*5 КОЕ/мл, Str. еpidermidis 

10*2 КОЕ/мл, Str. mitis/oralis*10*5 КОЕ/мл, 

Corynebacterium spp. 10*3 КОЕ/мл) 

50 98,04 34 100 1,000 

St. aureus 10*6-9 КОЕ/мл 5 9,80 0 0 1,000 

St. aureus 10*2-5 КОЕ/мл 15 29,41 6 17,64 0,329 

Enterobacter cloacae 10*2 КОЕ/мл 1 1,96 0 0 1,000 

Haemophilus infuenzae 10*2-3 КОЕ/мл 2 3,92 0 0 1,000 

Haemophilus parainfluenza 10*2 КОЕ/мл 5 9,80 2 6,66 1,000 

Rothia dentocariosa 10*4 КОЕ/мл 1 1,96 0 0 1,000 

Rothia mucilaginosa 10*3 КОЕ/мл 2 3,92 0 0 1,000 

E. coli 10*4 КОЕ/мл 2 3,92 0 0 1,000 

Candida albicans 10*2-5 КОЕ/мл 3 5,88 0 0 1,000 

Str. pneumoniae 10*5 КОЕ/мл 2 3,92 1 3,33 1,000 

Acinetobacter baumannii10*5 КОЕ/мл 2 3,92 0 0 1,000 

Кlebsiella pneumoniae 10*3-6 КОЕ/мл 1 1,96 2 6,66 1,000 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром, КОЕ -колониеобразующая единица 

Как видно из таблицы 4.27 и рисунка 4.7, у детей с локальными проявлениями ПА 

преобладала нормобиота полости рта. Кроме того, условно-патогенная флора была так же 

представлена в небольшом проценте случаев. 
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Рисунок 4.7 ̶ Микробиота ротовой полости у детей с локальными проявлениями пищевой 

аллергии. 

Нередко слизистую оболочку верхних дыхательных путей и глотки заселяют вирусы 

рода герпеса, способствуя развитию инфекционного воспаления. В таблице 4.28 представлены 

данные, полученные с помощью полимеразной цепной реакции (ПЦР) при обследовании 

слизистой оболочки полости рта детей на присутствие вирусов рода герпеса на ней. 

Таблица 4.28 – ПЦР - обследование слизистой оболочки полости рта детей на присутствие на 

ней вирусов рода герпеса (мазок из зева) у детей с локальными проявлениями пищевой 

аллергии (группа с ОАС) и у детей группы сравнения (группа без ОАС) (n=85) 

 

Результат обследования 

Группа с 

ОАС 

(n=53) 

Группа без 

ОАС 

(n=32) 

 

р 

абс. % абс % 

Положительный результат на ВПГ1 типа 0 0 0 0 - 

Положительный результат на ВПГ2 типа 0 0 0 0 - 

Положительный результат обследования на ВЭБ  6 11,32 3 9,37 0,375 

Положительный результат обследования на ВПГ6 типа 18 33,96 7 21,87 
0,348 

 

Положительный результат обследования на ЦМВ  1 1,88 1 3,13 1,000 

Всего 25 47,17 11 34,38 0,352 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р <0,05; ПЦР – 

полимеразная цепная реакция, ОАС – оральный аллергический синдром, ВПГ – вирус простого 

герпеса, ВЭБ – вирус Эпштейна-Барр, ЦМВ – цитомегаловирус. 
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Как видно из представленной выше таблицы, у детей с локальными проявлениями 

перекрестной ПА различные вирусы рода герпеса были выявлены в 47,17%, а в группе 

сравнения – в 34,38% (р=0,352), полученные различия были статистически не достоверны. 

Для изучения влияния микроокружения в семье на здоровье детей и формирование 

аллергических заболеваний были проанализированы жилищные условия пациентов и наличие 

домашних животных (табл. 4.29 и 4.30). 

Таблица 4.29 – Жилищные условия семей и курение родителей/ родственников у детей с 

локальными проявлениями перекрестной пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе 

сравнения (группа без ОАС) (n=184) 

Жилищные условия и внешние факторы 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) р 
абс. % абс. % 

Благоустроенная квартира  120 89,55 44 88,00 0,972 

Коттедж  11 8,21 5 10,00 0,929 

Частный дом  3 2,24 1 2,00 1,000 

Курение родителей/родственников 42 31,34 23 46,00 0,094 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р <0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

Таблица 4.30 – Наличие домашних животных у детей с локальными проявлениями 

перекрестной пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) 

(n=184) 

Наличие домашних животных 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) р 

абс. % абс. % 

Есть домашние животные/птицы 62 46,27 14 28,00 0,038* 

Одна кошка  23 17,16 6 12,00 0,530 

Одна собака  16 11,34 5 10,00 0,914 

Кошка + собака/рыбки/птицы и др. 11 8,21 2 4,00 1,000 

Попугай, морская свинка, черепаха 1 0,75 0 0 1,000 

Морская свинка, кролик 4 2,99 0 0 1,000 

Животные у бабушки/дедушки 6 4,48 6 12,00 0,133 

Примечание: * – различия между исследуемыми группами достоверны, р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром 

Из таблиц 4.29 и 4.30 видно, что по жилищным условиям и числу курящих 

родственников семьи двух групп не различались (р<0,05). Между тем, в группе с ОАС вместе с 

детьми достоверно чаще, чем в группе сравнения, проживали домашние животные (р=0,038), 

чем и объясняется более частое формирование симптомов КАР у детей с локальными 

проявлениями ПА. 
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Таким образом, в результате проведения клинического осмотра и общеклинических 

исследований не было выявлено достоверных различий между детьми с ОАС и группой детей 

без проявлений перекрестной ПА. Между тем было установлено, что дети с локальными 

проявлениями ПА достоверно чаще имели недостаточную обеспеченность и дефицит витамина 

D (25(OH)D) (39,62% против 11,00%), а также, более частые проявления круглогодичного 

аллергического ринита (61,94%), поскольку они достоверно чаще, чем дети группы сравнения, 

проживали вместе с животными (46,27%).  

Дальнейший поиск клинических и патогенетических основ формирования симптомов 

перекрестной ПА определил важность проведения аллергологического обследования. 

4.3 Аллергологическая характеристика детей из группы с локальными проявлениями 

пищевой аллергии 

Известно, что существуют показатели, которые прямо или косвенно могут указывать на 

наличие атопической природы аллергических реакций в организме человека.  

Были изучены общий и специфические IgE (к экстрактам и молекулам аллергенов), 

эозинофильный катионный белок, триптаза у детей с локальными проявлениями ПА в 

сравнении с группой детей без ОАС. В таблице 4.31 представлены показатели общего IgE в 

сыворотке крови и ротовой жидкости, эозинофильного катионного белка (ЭКБ), базового 

уровня триптазы. 

Таблица 4.31 – Показатели общего IgE в сыворотке крови и ротовой жидкости, эозинофильного 

катионного белка (ЭКБ), базового уровня триптазы у детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии и у детей группы сравнения, ((M±σ), Ме [Q1; Q3]), n. 

Показатели Группа с ОАС Группа без ОАС 
Референсные 

значения 
р 

общий IgE (кровь), 

МЕ/мл 

281,47±398,96 ↑ 

122,15[59,63; 306,73] 

(n=92) 

207,40±368,66 ↑ 

86,7[60,93;235,7] 

(n=30) 

0 – 100,00 0,370 

общий IgE 

(ротовая 

жидкость), МЕ/мл 

2,29±1,93 

1,00 [1,00; 4,10] 

(n=20) 

1,33±1,37 

1,56 [0,57; 2,10] 

(n=20) 

- 0,121 

ЭКБ, нг/мл 

45,13±43,55 ↑ 

30,30 [17,95; 55,00] 

(n=83) 

58,35±56,69 ↑ 

34,9[17,4; 78,20] 

(n=33) 

0 – 24 мг/мл 0,180 

триптаза (базовый  

уровень), нг/мл 

4,24±0,42 

3,21 [2,26; 4,83] 

(n=51) 

2,87±0,22 

2,72 [2,16; 3,87] 

(n=30) 

0 – 11,40 нг/мл 0,023* 

Примечание: * – различия между исследуемыми группами достоверны, р<0,05; 

↑  ̶  показатель выше референсных значений; ОАС – оральный аллергический синдром, ЭКБ - 

эозинофильный катионный белок 

Как видно из таблицы 4.31, средние показатели уровня общего IgE и эозинофильного 

катионного белка в сыворотке крови были выше референсных значений у детей обеих групп, 
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но достоверно не различались. Известно, что триптаза — это главный клинико-лабораторный 

маркер активации мастоцитов и важное звено патогенеза при мастоцитозе и острых 

аллергических реакциях (анафилаксии). Хотя у детей в группе с ОАС данный показатель был 

достоверно выше, чем у пациентов из группы сравнения (р=0,023), между тем, базовый 

уровень триптазы у детей обеих групп находился в пределах референсных значений (табл. 

4.31). 

Общий IgE в ротовой жидкости у детей с локальными проявлениями ПА был несколько 

выше, чем у детей группы сравнения, однако статистической значимости не имел.  

После сбора аллергологического анамнеза и оценки клинических симптомов при 

отсутствии противопоказаний для исследования in vivo детям проводились кожные прик-тесты. 

Сенсибилизация к бытовым и эпидермальным аллергенам у детей с локальными проявлениями 

ПА представлена на рисунке 4.8. 

 

Рисунок 4.8 – Сенсибилизация к бытовым и эпидермальным аллергенам, выявленная кожными 

тестами у детей с локальными проявлениями перекрестной пищевой аллергии (n = 134). 

Как видно из рисунка 4.8, по результатам кожного тестирования водно-солевыми 

растворами детей с локальными проявлениями ПА (n=134): 17% детей были 
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сенсибилизированы к аллергену домашней пыли; 8% - к бумажной (библиотечной) пыли, 8% - 

к пух-перу; 5% - к клещам домашней пыли (Dermatophagoides pteronyssinus- D.pt.); 8% - к 

перхоти лошади; 8% - к шерсти собаки; 13% - к шерсти кошки; по 4% - к шерсти овцы, шерсти 

морской свинки и волосу человека. К аналогичным аллергенам дети из группы сравнения были 

сенсибилизированы в меньшем проценте случаев- в 4%, 6%, 6%, 4%, 0%, 10%, 17%, 0%, 0%, 

4%, соответственно, но эта разница не была значимой (р>0,05).  

Сенсибилизация детей с локальными проявлениями ПА к пыльцевым аллергенам 

представлена на рисунке 4.9.  

 
Рисунок 4.9 – Сенсибилизация к пыльцевым аллергенам, выявленная кожными тестами у детей 

с локальными проявлениями перекрестной пищевой аллергии (n = 134). 

Данные  на рисунке 4.9 свидетельствуют о том, что сенсибилизация у детей с 

локальными проявлениями ПА (n=134) была выявлена: к экстракту березы - у 100%, к ольхе – 
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у 86%, к лещине - у 80%, к тимофеевке – у 34%, к мятлику – у 24%, к овсянице – у 18%, к 

райграсу – у 29%, к ржи – у 40%, к полыни – у 27%, к подсолнечнику – у 22%, к амброзии – у 

10% пациентов. В группе детей без ОАС (n=50) сенсибилизация к представленным выше 

аллергенам была: у 100%, у 86%, у 84%, у 14%, у 14%, у 20%, у 30%, у 10%, у 16%, у 4%, 

соответственно, что также достоверно не отличалось от детей с ОАС (р> 0,05).  

Методом кожного тестирования дети с локальными проявлениями ПА были проверены 

на пищевые аллергены. Результаты выявленной сенсибилизации представлены на рисунке 4.10. 

 
Рисунок 4.10 – Сенсибилизация к пищевым аллергенам, выявленная кожными тестами у детей с 

локальными проявлениями перекрестной пищевой аллергии (n=134). 

Как видно из рисунка 4.10, кожные тесты выявили единичных пациентов, 

сенсибилизированных к продуктам питания: к хеку – 5,22% (n=7), к белку куриного яйца – 

3,73% (n=5), к коровьему молоку и рису по 2,99% (n=4), ржаной и пшеничной муке по 2,34% 

(n=3), к желтку куриного яйца –1.49% (n=2), к говядине и мясу куры - 0,75% (n=1). Клинически 

аллергия на данные продукты проявлялась только у некоторых пациентов в виде обострения 

атопического дерматита. Никто из детей системных реакций на продукты не испытывал. 
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Выявление специфических IgE (sIgE) антител в сыворотке крови является прямым 

доказательством наличия сенсибилизирующих антител в крови пациента. Сенсибилизация к 

респираторным аллергенам (береза и ее молекулы), а также к перекрестным пищевым 

аллергенам подтверждалась или опровергалась исследованием сыворотки крови на sIgE 

методом ImmunoCap. В 100% случаев у обследуемых детей из обеих групп была подтверждена 

сенсибилизация к экстракту березы и молекуле березы (Bet v1) (табл. 4.32). 

Степень сенсибилизации (sIgE) оценивалась в kU/l, при норме <0,10 kU/l:  

0 степень - менее 0,1 – необнаруживаемый уровень антител;  

1 степень чувствительности - 0,35 - 0,7 – низкий уровень антител;  

2 степень чувствительности - 0,7 - 3,5 – умеренный уровень антител;  

3 степень- 3,5 - 17,0 – повышенный уровень антител; 

4 степень- 17,1 – 50,0 - высокий уровень антител;  

5 степень- 50,1 – 100,0 – очень высокий уровень антител;  

6 степень- более 100 – экстремально высокий уровень антител.  

 

Таблица 4.32 – Уровень специфических IgE (kU/l) к пыльцевым и пищевым аллергенам у детей 

с локальными проявлениями перекрестной пищевой аллергии и в группе сравнения при 

референсном значении нормы <0,10 kU/l (метод ImmunoCap), (Ме [Q1; Q3]), n. 

 

Аллерген 

 

группа с ОАС 

 

группа без ОАС 
р 

Береза (экстракт) n=90 61,9 [23,35;100,0] ↑ n=33 46,55[12,1;100,0] ↑ 0,947 

Береза Bet v1 n=113 50,40 [18,9; 92,80] ↑ n=43 29,75[8,17;92,75] ↑ 0,244 

Береза Bet v2, Bet v 4 n=108 0,01 [0,01;0,03] n=42 0,01 [0,0; 0,03] 0,884 

Полынь (экстракт) n=24 0,05 [0,0; 3,31] ↑ n=17 3,00 [0,08; 4,59] ↑ 0,879 

Кошка (экстракт) n=22 3,36 [1,28; 48,85] ↑ n=16 7,59 [3,86; 16,89] ↑ 0,363 

Яблоко (экстракт) n=43 3,29 [1,78; 4,75] ↑ n=20 2,27 [1,11; 7,28] ↑ 0,152 

Яблоко (Mal d3) n=62 0,02 [0,0; 0,05] - - - 

Персик (экстракт) n=36 1,46 [0,23; 4,30] ↑ n=16 0,74 [0,06; 4,52] ↑ 0,247 

Коровье молоко  

(экстракт) 
n=28 0,21 [0,00; 0,38] n=18 0,34 [0,12; 0,45]  0,858 

Альфа-лактальбумин 

(Bos d4) 
n=24 0,01 [0,02; 0,18] n=18 0,04 [0,01;0,21] 0,446 
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Аллерген 

 

группа с ОАС 

 

группа без ОАС 
р 

Бета-лактоглобулин 

(Bos d5) 
n=20 0,01 [0,00; 0,14] n=18 0,1 [0,01; 0,16] 0,887 

Казеин (Bos d8) n=24 0,06 [0,01; 0,11] n=19 0,1 [0,04; 0,18] 0,674 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; ОАС – 

оральный аллергический синдром; ↑ – увеличение уровня sIgE к аллергену в группе по 

сравнению с референсными значениями 

 

Как видно из таблицы 4.32, у детей обеих рассматриваемых групп к экстракту березы и 

молекуле березы (Bet v1) выявлялся очень высокий (5 уровень) sIgE; высокий и повышенный 

уровень sIgE антител – к кошке (3 и 4 уровень), а к яблоку, персику и полыни – повышенный (3 

уровень) уровень в сравнении с референсными значениями (<0,10 kU/l). Ни по одному из 

аллергенов достоверных различий между группами не было. 

С целью выявления большого спектра молекулярных компонентов к основным 

респираторным и пищевым аллергенам, а также для уточнения сенсибилизации к конкретным 

молекулам аллергенов было проведено компонентное обследование на мультиплексной 

системе аллергочип ISAC-112 (ImmunoCAP) детям из группы с локальными проявлениями ПА 

(n=40) (табл. 4.33(а), 4.33(б)). В группе сравнения комплексное аллергологическое 

обследование на 112 молекул было проведено у 12% пациентов (n=6) (табл. 4.34).  
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Дети основной группы были сенсибилизированы к 76 молекулам (68%) из 112 

аллергенов (табл. 4.33(а, б)), а дети из группы сравнения только к 21 (19%) (табл. 4.34), что 

было достоверно реже (р=0,001).  

Проведенное компонентное обследование на мультиплексной панели подтвердило 100% 

сенсибилизацию детей с локальными проявлениями ПА к мажорной молекуле березы (Bet v1) 

(Ме [Q1; Q3]): 11,3 [6,00; 25,86] ISU-E (табл. 4.33 (б)). Трое пациентов из группы с локальными 

проявлениями пищевой аллергии были дополнительно сенсибилизированы к минорной 

молекуле березы (Bet v2), которая при применении коэффициента Спирмена показала весьма 

высокую статистически значимую корреляционную связь внутри группы между молекулой 

берёзы (Bet v2) и другими молекулами профилинов: тимофеевки (Phl p12) r=1,000 (р <0,05), 

пролесника (Mer a1), r=1,000 (р <0,05), латекса (Hev b8) r=1,000 (р<0,05). Сенсибилизация к 

сорным и злаковым травам была обнаружена у единичного числа пациентов (табл. 4.33 (б)), 

при этом клинически значимой (Phl p1, Phl p5) она была только у 12,5% пациентов. 

У детей с локальными проявлениями ПА была установлена высокая частота 

сенсибилизации к перекрестно – реагирующим компонентам деревьев из семейства Fagales, 

являющихся белками-гомологами Bet v1: у 65,00% к ольхе (Aln g1): 0,6 [0,00; 1,75] ISU-E и у 

67,5% к орешнику (Cor a 1.0101): 0,8 [0,00; 3,25] ISU-E из обследованных пациентов.  

У пациентов из группы с локальными проявлениями ПА сенсибилизация к PR-10 

протеинам обнаруживалась к молекулам пищевых растительных продуктов. Уровень и частота 

сенсибилизации к PR-10 протеинам овощей и фруктов у детей с локальными проявлениями ПА 

представлены на рисунке 4.11 и в таблице 4.35. 

 
Рисунок 4.11 – Уровень и частота сенсибилизации к перекрестно-реагирующим компонентам 

овощей и фруктов (PR-10 протеинам) на мультиплексной панели аллергочип (ISAC – 112) у 

пациентов (n=40) с локальными проявлениями перекрестной пищевой аллергии в ISAC 

единицах (ISU-E): <0,3 – необнаруживаемый уровень; 0,3 – 0,9 – низкий; 1,0 - 14,9 – 

умеренный/высокий; ≥ 15 – очень высокий уровень. 
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Таблица 4.35 – Сенсибилизация пациентов с локальными проявлениями перекрестной пищевой 

аллергии к PR- 10 протеинам: мажорному аллергену березы Bet v1 и перекрестно – 

реагирующим компонентам овощей и фруктов в стандартизованных ISAC единицах (ISU-E): 

<0,3 – необнаруживаемый уровень;       0,3 - 0,9 – низкий;          1,0 - 14,9 – умеренный/высокий; 

        ≥ 15 – очень высокий. 
 

 

Как видно из таблицы 4.35 и рисунка 4.11, сенсибилизация к молекуле фундука (Cor 

a1.0401) была установлена у 87,5% пациентов, к молекуле яблока (Mal d1) - у 85,0%; к 

молекуле персика (Pru p1) – у 70,0 %, к молекуле арахиса (Ara h8) – 67,5%, к молекуле киви 
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(Act d8) – у 35,0%, к молекуле сельдерея (Api g1)  ̶ 32,5% %, к молекуле соевых бобов (Gly m4) 

– у 30,0% пациентов, что было чаще, чем выявленная сенсибилизация на панели аллергочип 

ISAC-112 у детей группы сравнения, где сенсибилизация выявлялась к молекуле фундука (Cor 

a1.0401) – у 66,67% пациентов, к молекуле яблока (Mal d1) -– у 66,67%; к молекуле персика 

(Pru p1) – у 33,33%, к молекуле арахиса (Ara h8) – 50,0%, к молекуле киви (Act d8) – у 33,33%, 

к молекуле соевых бобов (Gly m4) – у 33,33%, к молекуле сельдерея (Api g1) - 0% пациентов, 

однако статистической значимой разницы не было установлено (р>0,05). К большинству PR-10 

протеинов фруктов и овощей был установлен умеренный/высокий уровень сенсибилизации 

(рис.4.11 и табл.4.35) 

Корреляционный анализ, проведённый при помощи рангового коэффициента Спирмена, 

между молекулами ISAC-112 внутри группы детей с локальными проявлениями ПА, выявил по 

шкале Чеддока высокие положительные связи между молекулой фундука (Cor a1.0401, ISU-E) 

и молекулой арахиса (Ara h8, ISU-E), r=0,75 (р<0,05), между молекулой фундука (Cor a1.0401, 

ISU-E) и молекулой персика (Pru p1, ISU-E), r=0,76 (р<0,05) а также между молекулой фундука 

(Cor a1.0401, ISU-E) и молекулой пыльцы орешника (Cor a1.0101, ISU-E), r=0,71 (р<0,05) 

(рис.4.12).  

 

Рисунок 4.12 (а, б) – Корреляционная связь, установленная при помощи рангового 

коэффициента Спирмена, между молекулами ISAC-112 внутри группы детей с локальными 

проявлениями пищевой аллергии: между молекулой фундука (Cor a1.0401, ISU-E) и молекулой 

арахиса (Ara h8, ISU-E), r=0,75 (р<0,05) (а), а также между молекулой фундука (Cor a1.0401, 

ISU-E) и молекулой персика (Pru p1, ISU-E), r=0,76 (р<0,05). 

б а 
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Рисунок 4.12 (в) – Корреляционная связь, установленная при помощи рангового коэффициента 

Спирмена, между молекулами ISAC-112 внутри группы детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии: между молекулой фундука (Cor a1.0401, ISU-E) и молекулой пыльцы 

орешника (Cor a1.0101, ISU-E), r=0,71 (р<0,05) (в). 

Была также установлена высокая положительная корреляционная связь между 

молекулой соевых бобов (Gly m4, ISU-E) и молекулой арахиса (Ara h8, ISU-E), r=0,71 (р <0,05); 

высокая корреляционная связь между молекулой соевых бобов (Gly m4, ISU-E) и молекулой 

пыльцы орешника (Cor a1.0101, ISU-E), r=0,75 (р <0,05). 

Было выявлено, что 87,5% пациентов с ОАС были сенсибилизированы к молекуле PR-10 

фундука (Cor a1.0401). Клинические локальные проявления были установлены у 20,15% (n=27) 

пациентов, а с симптомами ангиоотека в полости рта на фундук у 15,6% (n=21) пациентов из 

группы детей с локальными проявлениями ПА (n=134). Оказалось, что все эти пациенты были 

сенсибилизированы к молекуле PR-10 фундука (Cor a1.0401) (Ме [Q1; Q3]): 3,00 [0,78; 6,60] 

ISU-E (табл. 4.33 (а)). При этом двое пациентов имели ко-сенсибилизацию к 11S глобулину 

(белку хранения фундука, Cor a 9) (min-max: 0,3-0,5 ISU-E), и двое детей – ко-сенсибилизацию 

к белкам-переносчикам липидов фундука (nsLTP, Cor a8) (min-max: 0,61-1,6 ISU-E). Таким 

образом, у 17 человек (табл. 4.33(а)) и рис.4.11) проявления ангиоотёка развивались 

исключительно на PR-10 белок фундука (Cor a1.0401), а ещё 4 пациента были 

сенсибилизированы к молекулам запаса (Cor a 9) и белкам переносчикам липидов (Cor a 8), что 

требуется учитывать при ведении пациентов с ОАС. 

Выше было показано, что 67,5% детей с ОАС были сенсибилизированы к молекуле 

арахиса (Ara h8), а употреблять не могли 20,15% из группы с ОАС. Так симптомы острой 

крапивницы и ангиоотёка слизистой оболочки полости рта после употребления арахиса имели 

17,5% из обследованных на мультиплексной панели детей. Компонентной 

аллергодиагностикой было установлено, что 12,5% этих пациентов были сенсибилизированы и 

в 
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к белкам хранения арахиса (Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6) (min-max: 0,5-12,0 ISU-E) и к PR-10 

молекуле арахиса (Ara h8) (Ме [Q1; Q3]): 0,60 [0,0; 1,46] ISU-E (табл. 4.33 (а)). Двое пациентов 

(5,00%) имели сенсибилизацию только к белкам хранения, а сенсибилизации к Ara h8 не имели. 

Таким образом, 17,5% пациентов с ОАС были ко-сенсибилизированы к запасным белкам 

арахиса (Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6), что клинически проявляется ОАС с ангиоотёком 

полости рта и крапивницей. Больные, сенсибилизированные исключительно к Ara h8, 

испытывали на арахис только локальные аллергические симптомы в полости рта, которые не 

требовали серьезных медицинских вмешательств. Высокие положительные корреляционные 

связи по Спирмену были установлены между молекулами арахиса: Ara h1, ISU-E и Ara h6, ISU-

E, r=1,00 (весьма высокая) (р <0,05), а также между Ara h2, ISU-E и Ara h6, ISU-E, r=0,73 (р 

<0,05).  

Сенсибилизация к молекуле киви (Act d8) была установлена у 35,0% (n=13) 

обследованных на мультиплексной панели детей с ОАС. Клиническую картину ангиоотёка губ 

и языка на киви описывали 9,70% пациентов из группы с ОАС (n=134). Значимая часть из этих 

пациентов (n=6) оказалась сенсибилизирована к цистеинпротеазе киви (Act d1) (min-max: 0,4-

11,0 ISU-E) и один ребёнок к кивеллину киви (Act d5) [1,10 ISU-E] (табл. 4.33 (а), табл. 4.35). 

Сенсибилизация к молекуле киви Act d8 (Ме [Q1; Q3]): 0,00[0,0; 0,63], относящейся к PR-10 

протеинам клинически вызывала проявления ОАС, а проявления ангиоотёка возникали при 

дополнительной ко-сенсибилизации пациента к молекулам Act d1, или Act d5. Таким образом, 

5,22% (n=7) из группы детей с ОАС были сенсибилизированы к цистеинпротеазе и кивеллину 

киви. 

Один из пациентов из группы с локальными проявлениями ПА предъявлял жалобы на 

выраженные ангиоотёки слизистой оболочки полости рта, возникавшие на персик. Он не был, 

как другие дети (n=28) с ОАС сенсибилизирован к молекуле PR-10 персика (Pru p1) (Ме [Q1; 

Q3]): 0,95 [0,0; 3,03] ISU-E, а имел умеренный/высокий уровень специфических антител к 

молекуле белков-переносчиков липидов Pru p3 персика [3,7 ISU-E]. Ещё 2 пациентов имели 

латентную сенсибилизацию к Pru p3. Пациенты, имевшие сенсибилизацию исключительно к 

Pru p1 имели только локальные оральные симптомы, которые не требовали неотложной 

медицинской помощи (табл. 4.33 (а), рис. 4.11). Высокая статистически значимая 

корреляционная связь была установлена между молекулой персика (Pru p1, ISU-E) и молекулой 

пыльцы орешника (Cor a 1 0101, ISU-E), r=0,86 (р <0,05).  

Сенсибилизация к белкам хранения грецкого ореха (Jug r1, Jug r2, Jug r3) оказалась 

клинически значима у всех 11 детей из группы детей с ОАС (n=134) (табл. 4.33 (а)). Дети 

нуждались не только в приеме антигистаминных препаратов, но и, в ряде случаев, в введении 

ГКС препаратов. Компонентная диагностика выявила сенсибилизацию отдельных пациентов к 
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белкам хранения кунжута (Ses i1) (min-max: 0,9-5,2 ISU-E), кешью Ana o2 [0,6 ISU-E], 

бразильскому ореху (Ber e1) [2,3 ISU-E] (табл. 4.33(а)). На момент обследования выявленная 

сенсибилизация клинически не подтверждалась, а носила латентный характер.  

Таким образом, у 25,37% (n=34) детей из группы с ОАС (n=134) клинические симптомы 

ангиоотёка в ротовой полости и острой аллергической крапивницы инициировались главными 

специфическими компонентами пищевых продуктов (белками запаса, цистеинпротеазой или 

кивеллином киви) и/или белками переносчиками липидов, а не воздействием PR-10 протеинов 

фруктов и овощей, хотя пациенты были сенсибилизированы к молекуле берёзы Bet v1 и имели 

проявления респираторной аллергии в сезон её цветения.  

Персистирующая пищевая аллергия на куриное яйцо у 6 детей была обусловлена 

сенсибилизацией к овомукоиду (Gal d1) (min-max: 0,5-8,8 ISU-E) и овальбумину (Gal d2) (min-

max: 0,5-2,2 ISU-E) куриного яйца (табл. 4.33(а)), проявлявшаяся симптомами АтД.  

Пищевая аллергия на рыбу у 5 пациентов была подтверждена сенсибилизацией к 

молекуле трески (Gad c1) (min-max: 2,5-51,0 ISU-E) (табл. 4.33(а)). Клинических проявлений на 

рыбу зарегистрировано не было. 

Сенсибилизация к отдельным протеинам коровьего молока (Bos d4, Bos d6, Bos d8) была 

установлена у троих детей (табл. 4.33(а)), она оставалась причиной возникновения АтД и ГПА 

при употреблении сырого коровьего молока.  

Как было замечено выше, на втором-третьем годах жизни дети рассматриваемой группы 

формировали клинические симптомы КАР на бытовые и эпидермальные аллергены. 

Выявленная сенсибилизация пациентов с ОАС к молекулам клещей домашней пыли и 

аллергенам животных представлена в таблице 4.36. 

Из таблицы 4.36 видно, что у детей с локальными проявлениями пищевой аллергии 

часто формировалась сенсибилизация к кошке (n=27). Было установлено, что сенсибилизацию 

к утероглобину кошки (Fel d1) (Ме [Q1; Q3]): 2,3 [0,0; 11,25] ISU-E сформировали 65,0% 

пациентов с локальными проявлениями перекрестной ПА. Сенсибилизация к сывороточному 

альбумину кошки (Fel d2) [0,94 ISU-E] и липокалину кошки (Fel d4) (min-max: 0,6-24,0 ISU-E) у 

детей основной группы регистрировались достоверно реже, чем к утероглобину кошки (Fel d1), 

в 2,5% и 25,0% случаев, соответственно, (р=0,001). 

Сенсибилизация к липокалину собаки (Can f1) (Ме [Q1; Q3], min-max): 0,00 [0,0; 1,05], 

0,5-69,0 ISU-E] выявлялась статистически реже – у 35,0% (n=14) пациентов, чем 

сенсибилизация к утероглобину кошки (Fel d1), р=0,025 (табл. 4.36). 



118 

Таблица 4.36 – Сенсибилизация пациентов с локальными проявлениями перекрестной пищевой 

аллергии к главным и перекрестным компонентам животных и клещей домашней пыли в 

стандартизованных ISAC единицах (ISU-E):       <0,3 – необнаруживаемый уровень;        0,3 – 0,9 

– низкий;        1,0 - 14,9 – умеренный/ высокий;         ≥ 15 – очень высокий уровень. 
 

 

Частота сенсибилизации детей ко всем аллергенам собаки (Can f1, Can f2, Can f3, Can f5) 

42,5% (n=17) достоверно не отличалась от частоты сенсибилизации ко всем молекулам кошки 

(Fel d1, Fel d2, Fel d4) 67,5% (n=27), р=0,176 (табл. 4.36). Между тем, частота выявления 

сенсибилизации к молекулам лошади (Equ c1) (min-max: 0,6-16,0 ISU-E) и молекуле мыши 

(Mus m1) (min-max: 1,7-83,0 ISU-E) была достоверно реже, выявляемой частоты 

сенсибилизации ко всем аллергенам кошки (Fel d1, Fel d2, Fel d4) 67,5% (n=27) (р=0,001), что 

подтверждалась более частыми клиническим проявлениями респираторной аллергии на кошку.  

Сенсибилизация к другим молекулам пищевых и респираторных аллергенов была менее 

значима для детей с локальными проявлениями перекрестной ПА, чем описанные выше 

аллергены, и имела диагностическое значение только для больного, у которого 
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устанавливалась сенсибилизация. При сравнении полученных результатов с группой сравнения 

достоверные различия по частоте сенсибилизации, выявленной компонентной диагностикой, 

были получены в отношении молекул грецкого ореха (Jug r2) и арахиса Ara h2 (р=0,01). 

Таким образом, после проведения аллергологического обследования было установлено, 

что дети с ОАС имели базовой уровень триптазы достоверно выше (р=0,023), быстрее 

формировали поливалентную сенсибилизацию (68,00% против 19%, р=0,001), чем пациенты 

без локальных симптомов ПА. Установлено, что 25,37% пациентов с ОАС имели ко-

сенсибилизацию к белкам запаса арахиса и орехов (Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6, Cor a 9, Jug 

r1, Jug r2), к цистеинпротеазе (Act d1) и кивеллину киви (Act d5) или белкам переносчикам 

липидов (Pru p3, Cor a 8, Jug r3). Достоверно чаще выявлялась ко-сенсибилизация к молекуле 

грецкого ореха (Jug r2) и молекуле арахиса (Ara h2) по сравнению с группой детей без ОАС 

(р=0,01). Сенсибилизация детей с ОАС к утероглобину кошки (Fel d1) формировалась 

достоверно быстрее, чем к другим респираторным аллергенам жилища и животных.  

Клинический пример 1 иллюстрирует типичный «портрет» ребенка с развитием 

симптомов респираторной аллергии на пыльцу березы и формированием локальных симптомов 

перекрестной пищевой аллергии на косточковые фрукты и орехи деревьев, что диктует 

необходимость подбора и проведения патогенетической терапии. 

Клинический пример 1. Пациент П.А., 6 лет 1 месяц 

На момент осмотра предъявляет жалобы зуд в полости рта при употреблении яблока и 

груши, ангиоотёк губ на употребление вишни/черешни, киви, фундука; в сезон цветения 

деревьев (апрель – май) - одышка, кашель, насморк, чихание, слезотечение глаз. Периодически 

симптомы острой аллергической крапивницы на теле после употребления свежих фруктов.  

Анамнез жизни: наследственность: у папы – сезонный аллергический 

риноконъюнктивит. Братьев, сестёр нет. 

Мальчик от I беременности, протекавшей на фоне острой респираторной инфекции в 

первом триместре беременности, бактериального вагиноза. Возраст матери на момент 

беременности 17 лет. Роды I-е срочные оперативные. Родился доношенным на 39-40 неделе 

гестации с массой 3540 г. и длиной 52 см, закричал сразу, получил оценку по шкале Апгар 7/8 

баллов. К груди не приложен. Привит в родильном доме БЦЖ и V1 гепатит В. Диагноз при 

выписке из родильного дома: неонатальная желтуха. 

Вскармливание с рождения искусственное. С первого месяца жизни отмечалось 

появление сухости кожи, высыпания на щеках, голенях, животе и спине. Постепенно появилось 

мокнутие щек и зуд лица, а затем зуд тела и сгибов конечностей. Запоры. Поскольку, 

проявления АтД носили распространенный характер, то родители меняли адаптированные 

молочные смеси. На смеси частичного гидролиза БКМ – изменений по кожному процессу не 
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было. Ребенок был переведён на смесь высокого гидролиза сывороточных белков (ВГС). На 

ВГС тяжесть АтД начала снижаться, и постепенно произошёл регресс кожных высыпаний, стул 

нормализовался. Резкое обострение АтД вновь произошло в 12 месяцев жизни, когда ребенку 

впервые дали белок куриного яйца.  

Впервые в 1 год 1 месяц – острый ларинготрахеит. Ребенок на втором году стал часто 

болеть острыми респираторными инфекциями, и через какое-то время к рецидивирующим 

ларинготрахеитам присоединились бронхиты с бронхообструктивным синдромом, 

повторяющиеся эпизоды. В 3 года был установлен диагноз J45.0 - бронхиальная астма.  

Все это время ребенок находился на безмолочной и без′яичной диетах. С 2 лет 8 месяцев 

- реакция на сырое яблоко в виде периорального дерматита. В 3 года – первый эпизод сезонной 

респираторной аллергии, во время которой возник тяжёлый приступ бронхиальной обструкции 

с госпитализацией в пульмонологическое отделение. В дальнейшем ежегодно переносит 

симптомы сезонного риноконъюктивита в апреле – мае (не более 4 недель). Был направлен к 

аллергологу после эпизода ангиоотека губ при употреблении вишни (фото 4.1).  

 

Фото 4.1. Ангиоотёк губ после употребления вишни. 

Объективный статус: на момент осмотра состояние удовлетворительное. Рост 116 см, 

масса тела – 22,5 кг. Физическое развитие по уровню биологической зрелости соответствует 

паспортному возрасту. Морфофункциональный статус гармоничный. ИМТ=16,7 (норма). Z-

score рост/возраст – 0,82; ИМТ/возраст - 0,86. 

Кожа физиологической окраски, суховата на ощупь, в локтевых и подколенных сгибах 

выраженное утолщение и лихенификация кожи без признаков воспаления. Видимые слизистые 

оболочки влажные, чистые, бледно – розовые. Подкожно-жировой слой развит достаточно, 

тургор мягких тканей упругий. Периферические лимфатические узлы не увеличены. Мышечная 
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гипотония. Нарушение осанки (сутулость). Дыхание везикулярное, частота дыхания 22 в 1 

минуту. Тоны сердца ясные, ритмичные, частота сердечных сокращений 85 в 1 минуту, АД 

100/66 мм.рт.ст. Живот при пальпации мягкий, безболезненный. Печень не выступает из-под 

края рёберной дуги. Селезёнка не пальпируется. Стул оформленный, ежедневный, без 

патологических примесей. Органы мочевыделительной системы без патологии, диурез 

достаточный. 

Результаты лабораторных и инструментальных исследований: 

1. Общий анализ крови ̶ эозинофилия: 10,0%, 0,81*10⁹/л, 807 мкл. 

2. Общий анализ мочи – без патологии. 

3. Кал на яйца глист – я/глист не обнаружены. 

4. Б/х анализ крови: глюкоза – 4,7 ммоль/л, общий белок – 72,0 г/л, билирубин общий – 

9,5 мкмоль/л, билирубин прямой – 0,5 мкмоль/л, билирубин непрямой – 9,0 мкмоль/л, АЛТ - 

27,0Ед/л, АСТ – 32,0 Ед/л, щелочная фосфатаза – 185,0 Ед/л, амилаза - 50 мкмоль/л, холестерин 

– 5,92 ммоль/л. 

5. УЗИ органов брюшной полости: без патологии. 

6. УЗИ почек: без патологии. 

7. ФВД с бронхолитической пробой: ЖЕЛ в норме, нарушений бронхиальной 

проходимости не выявлено. Фармпроба – отрицательная (+7%). 

8. Иммунограмма: без особенностей. 

9. Триптаза  ̶2,7 мкг/л (норма до 11,4 мкг/л). 

10. IgE общий – 498 МЕ/мл (норма до 100 МЕ/мл). 

11. Кожное тестирование: береза++, ольха+, лещина+, тимофеевка+, библиотечная 

пыль+, пшеница+, коровье молоко -, куриное яйцо -, говядина-, свинина -, гречневая крупа-, 

ржаная мука-, рис-, овсяная крупа-, треска-. 

12. Эозинофильный катионный белок – 37,0нг/мл (норма до 24,0 нг/мл). 

13. Аллергологическое обследование (sIgE, ImmunoCap): 0 – степень <0,1 kU/l; 1 

степень - 0,35 – 0,7 kU/l – низкий уровень; 2 степень – 0,7 – 3,5 kU/l – умеренный уровень; 3 

степень – 3,5 – 17,0 kU/l – повышенный уровень; 4 степень – 17,1 – 50,0 kU/l - высокий; 5 

степень – 50,1 – 100,0 kU/l – очень высокий; 6 степень – более 100 kU/l – экстремально 

высокий:  

- береза – 16,4 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

- береза Bet v1 – 2,2 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

- береза Bet v2 Bet v4 – 0,1kU/l (норма <0,10 kU/l) 

- коровье молоко – 1,47 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

- α – лактальбумин – 0,97 kU/l (норма <0,10 kU/l) 
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- β – лактоглобулин – 0,0kU/l (норма <0,10 kU/l) 

- казеин – 0,0 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

14. ISAC - 112 (ISU–E): <0,3 – не обнаруживаемый уровень; 0,3 – 0,9 – низкий;1,0 - 14,9 

– умеренный/высокий; ≥ 15 – очень высокий: 

- береза Bet v1 – 5,3 ISU-E 

- ольха Aln g 1 – 1,2 ISU-E 

- пыльца лесного ореха Cora 1.0101 – 1,7 ISU-E 

- лесной орех – Cor a1.0401 – 3,1 ISU-E 

- соевые бобы – Gly m 4 – 1,1 ISU-E 

- яблоко Mal d1 – 1,3 ISU-E 

- персик Pru p 3 – 1,1 ISU-E 

- арахис Ara h 8 – 0,7 ISU-E 

На мультиплексной панели ISAC – 112 сенсибилизации к протеинам коровьего молока, 

куриного яйца, белкам хранения и белкам переносчикам липидов орехов, фруктов, пшеницы, 

ингаляционным аллергенам животных и пыли не выявлено. 

Клинический диагноз: (J45.0) Бронхиальная астма, аллергическая, легкое 

персистирующее течение, контролируемая, период ремиссии. Аллергический ринит, сезонный, 

легкое интермиттирующее течение, сенсибилизация к пыльце берёзы, ремиссия. Аллергический 

конъюнктивит, сезонный, ремиссия. Атопический дерматит, детский период, ограниченный, 

лёгкое течение, стадия ремиссии. Аллергическая крапивница, спонтанная, ремиссия. Оральный 

аллергический синдром на косточковые фрукты (яблоко, груша, вишня, черешня и др.) и орехи. 

Сенсибилизация к пыльце берёзы (Bet v1). Группа здоровья III. 

Даны рекомендации по питанию с исключением орехов и сырых косточковых фруктов (с 

разрешением употреблять их в термически обработанном виде). Назначена терапия острых 

состояний и обозначена дата начала АСИТ аллергеном пыльцы березы с целью формирования 

блокирующих антител к мажорному аллергену берёзы для снижения выраженности 

клинических симптомов респираторной аллергии и орального аллергического синдрома.  

В случае отсутствия патогенетической терапии у ребенка, при вероятном расширении 

спектра причинно-значимых аллергенов, будет происходить рост уровня сенсибилизации к 

пыльце берёзы, а значит нарастание клинических симптомов как респираторной аллергии 

(утяжеление течения бронхиальной астмы и аллергического сезонного риноконъюнктивита), 

так и выраженности орального аллергического синдрома, ангиоотеков и крапивницы на 

перекрестные растительные аллергены. 
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4.4 Иммунологическая характеристика детей из группы с локальными проявлениями 

пищевой аллергии  

Стандартное иммунологическое обследование было проведено 30 детям с локальными 

проявлениями перекрестной ПА, и 15 пациентам в группе сравнения. С целью получения 

однородной возрастной выборки для иммунологического обследования кровь забиралась 

только у детей в возрасте с 4,0 лет до 6 лет 11 месяцев в обеих группах. Средний возраст 

обследованных детей с локальными проявлениями составил 5,64±1,98 (M±σ) лет, а в группе 

сравнения - 5,41±0,73 лет (р= 0,675). 

Исследование включало в себя определение экспрессии поверхностных рецепторов 

основных популяций и субпопуляций лимфоцитов в периферической крови, а также 

исследование гуморального иммунитета и факторов неспецифической резистентности. 

Результаты обследования детей представлены в таблицах 4.37 и 4.38. 

Таблица 4.37  ̶ Уровень экспрессии поверхностных рецепторов основных популяций и 

субпопуляций лимфоцитов в периферической крови у детей с локальными проявлениями 

перекрестной пищевой аллергии и у детей группы сравнения, (M±σ), Ме [Q1; Q3] (n=45) 

Показатель 
Норма 

[Р. М. Хаитов, 

2009] 

Группа с ОАС 

(n=30) 

Группа без ОАС 

(n=15) 
p 

Лейкоциты, абс., 

*10⁹/л 

5,70    ̶ 

9,44*10⁹/л 

7,37±2,52 

7,20 [6,60; 7,70] 

7,92±2,89 

9,8 [4,53;10,21] 
0,542 

Лимфоциты, % 
38 ̶ 53 44,74±8,31 

45,8 [43,8; 49,0] 

44,41±6,95 

41,3[40,25; 44,5] 
0,897 

Лимфоциты, абс., 

*10⁹/л 

 

2,44  ̶4,98 

3,2±0,97 

3,30 [3,15; 3,48] 
3,68±1,76 

3,31 [2,44; 4,09] 
0,242 

CD3+, % 
 

62 ̶ 69 

66,25±3,67 

66,10 [63,5; 68,3] 

69,34±6,81 

67,3[65,5;75,35] 
0,052 

CD3+, абс.,*10⁹/л 
 

1,93  ̶3,07 

2,13±0,70 

2,15 [2,00; 2,30] 

2,50±1,02 

2,34 [1,79; 3,11] 
0,153 

CD3+CD4+, % 
 

30 ̶ 40 

37,94±4,58 

36,46 [35,68;38,1] 

36,22±8,72 

40,2[30,3;41,85] 
0,390 

CD3+CD4+, абс., *10⁹/л 
 

0,90  ̶1,50 

1,18±0,40 

1,17 [1,00; 1,25] 

1,22±0,38 

1,29 [0,90; 1,50] 
0,752 

CD3+CD8+, % 
 

25 ̶ 32 
21,98±4,14 ↓ 

20,62 [20,3; 26,0] 

27,7±5,32 

24,4 [23,6;31,3] 

0,001 

** 

CD3+CD8+, абс.,*10⁹/л 
 

0,70  ̶1,10 
0,71±0,31 ↓ 

0,70 [0,57; 0,82] 

1,09±0,69 

0,95 [0,57;1,29] 
0,016* 

CD4+/CD8+ 
 

1,0  ̶2,5 

 

1,66 

 

1,12 
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Показатель 
Норма 

[Р. М. Хаитов, 
2009] 

Группа с ОАС 

(n=30) 

Группа без ОАС 

(n=15) 
p 

CD19+, % 
 

21 ̶ 28 
19,05±4,68 ↓ 

20,57[17,24; 21,9] 

17,48±4,76↓ 

17,0 [13,35;20,9] 
0,297 

CD19+, абс.,*10⁹/л 
 

0,30  ̶0,70 

0,61±0,24 

0,64 [0,38; 0,74] 

0,69±0,49 

0,49 [0,37;0,59] 
0,469 

NK-клетки (CD3-CD16+ 

CD56 +), % 

 

8,5  ̶15 

11,57±4,81 

11,3 [7,38; 15,88] 

9,85±2,59 

8,4 [8,23;12,53] 
0,205 

NK-кл (CD3-CD16+ 

CD56+), абс., *10⁹/л 

 

0,13  ̶0,47 

0,36±0,18 

0,31 [0,24; 0,51] 

0,39±0,28 

0,31 [0,22; 0,44] 
0,705 

ТNK-кл (CD3+CD16+ 

CD56+), % 

 

0,00  ̶6,10 

1,62±1,66 

0,9 [0,70; 1,63] 

2,32±1,74 

2,80[0,71; 3,50] 
0,208 

ТNK-клетки (CD3+CD16 

+CD56 +), абс., *10⁹/л  

 0,04±0,01 

0,05 [0,05; 0,07] 

0,03±0,01 

0,04 [0,03; 0,04] 
0,857 

Активные Т-лф 

(CD3+, HLA-, DR), %,  

 2,76±2,64 

2,00 [0,92; 4,00] 

4,16±4,63 

1,70 [0,84; 6,60] 
0,272 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,05,  

**– р <0,01; ↓ – показатель ниже референсных значений, ОАС – оральный аллергический 

синдром 

Как видно из таблицы 4.37, у детей обеих групп отмечалось снижение В-лимфоцитов 

(CD19+) в относительных значениях в сравнении с нормальными показателями в этом возрасте, 

но между группами не различалось. Было установлено, что у пациентов с локальными 

проявлениями ПА было также снижено относительное и абсолютное количество лимфоцитов с 

фенотипом CD3+CD8+ по сравнению с нормой, и данные показатели оказались достоверно 

ниже, чем аналогичные параметры в группе сравнения - р=0,000 и р=0,016, соответственно. 

Установленные изменения объясняют причину повышенной активности иммунной системы у 

детей с локальными проявлениями ПА в сравнении с детьми без ОАС. 

Изучение гуморального звена иммунитета включало определение классов 

иммуноглобулинов (IgA, IgМ, IgG) и количества циркулирующих иммунных комплексов в 

сыворотке детей с локальными проявлениями ПА и в группе сравнения. Показатели 

гуморального звена иммунитета представлены в сыворотке крови детей в таблице 4.38. 

Таблица 4.38 – Показатели гуморального звена (Ме [Q1; Q3]) у детей с локальными 

проявлениями перекрестной пищевой аллергии и у детей группы сравнения (n=45) 

Показатель 

Норма 

[Р. М. Хаитов, 2009], 

г/л 

Группа с ОАС                                                      

(n=30) 

Группа без ОАС 

(n=15) 
   p 

IgA, г/л 0,25  ̶1,01 0,97 [0,9; 1,20] 0,9 [0,58; 1,50] 0,651 

IgM, г/л 0,47  ̶1,33 1,90 [1,7; 2,10] ↑ 1,09 [0,88; 1,6] 0,179 

IgG, г/л 5,39  ̶11,73 10,4 [8,00;11,2] 7,97 [7,20; 10,0] 0,895 

ЦИК, ед 21,95  ̶81,75 50,0 [30,0; 65,0] 35,0 [30,0; 51,5] 0,167 
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Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; 

↑ – показатель выше референсных значений; ОАС – оральный аллергический синдром, ЦИК – 

циркулирующие иммунные комплексы 

Из выше представленной таблицы 4.38 видно, что при иммунологическом обследовании 

значимых изменений в гуморальном звене иммунитета у детей двух изучаемых групп не 

выявлено. Уровень IgA, IgG у детей достоверно не отличался от нормальных значений. 

Показатель IgM у детей с локальными проявлениями ПА был выше референсных значений, 

однако достоверных различий с аналогичным показателем группы сравнения установлено не 

было. 

Неспецифическую резистентность иммунной системы оценивали по показателям 

спонтанного и стимулированного НСТ-теста, по бактерицидной активности лейкоцитов, 

поглотительной активности нейтрофилов и моноцитов в относительных и абсолютных 

значениях (табл. 4.39). 

Таблица 4.39 – Показатели неспецифического звена иммунитета (M±σ, Ме [Q1; Q3]) у детей с 

локальными проявлениями перекрестной пищевой аллергии и у детей группы сравнения (n=45) 

Показатель 
Норма 

[Р. М. Хаитов, 

2009] 

Группа с ОАС 

(n=30) 

Группа без ОАС 

(n=15) 
р 

НСТ - тест, спон., % 9,98  ̶27,22 
13,17±15,97 

8,0 [2,00; 22,00] ↓ 

6,55± 3,91 

5,0 [3,50; 10,50] ↓ 
0,185 

НСТ-тест, стим., % 24,00  ̶80,00 
19,8±18,06 

13,5 [7,0; 28,5] ↓ 

19,00±4,80 

19,50 [14,0; 23,0] ↓ 
0,887 

Бактерицидная 

активность  

лейкоцитов, % 

27,53  ̶39,37 
38,61±15,91 

49,5 [28,2;51,30] 

39,68±12,20 

36,45 [28,0;48,75] 
0,841 

Поглотительная 

активность НФ, % 
87,74  ̶99,06 

90,98±5,53 

93,75 [86,5; 94,9] 

88,71±6,92 

88,4 [83,85; 96,0] 
0,281 

Поглотительная 

активность НФ, *10⁹/л 
3,09  ̶3,95 

2,81±2,07 

2,75 [0,75; 3,60] 

3,40±1,62 

3,52 [2,15; 4,91] 
0,399 

Поглотительная 

активность МЦ, % 
65,52  ̶88,34 

85,25±10,43 

86,3 [83,3; 93,7] 

78,5±14,92 

72,1[66,35; 94,55] 
0,111 

Поглотительная 

активность МЦ, *10⁹/л 
0,17  ̶0,25 

0,40±0,0,35 

0,32 [0,27; 0,40] ↑ 

0,49±0,55 

0,33 [0,29; 0,34] ↑ 
0,443 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; 

↓ – показатель ниже референсных значений; ↑ – показатель выше референсных значений; ОАС – 

оральный аллергический синдром, НСТ-тест – нитросиний тетразолий - тест, НФ – нейтрофилы, 

МЦ – моноциты. 

Оценка состояния фагоцитарной функции макро- и микрофагов (табл. 4.39) показала 

снижение бактерицидной активности нейтрофилов в НСТ-тесте и активацию поглотительной 
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способности моноцитов у детей обеих групп по сравнению с референсными значениями, однако 

достоверных различий между группами по изучаемым показателям установлено не было. 

С целью оценки уровня цитокинов в периферической крови у детей сравниваемых групп 

методом случайной выборки были обследованы 24 пациента из группы с ОАС в возрасте от 5 

до 12 лет, средний возраст 7,92±2,08 (М±σ), и 21 ребенок с 5 до 12 лет, средний возраст 

7,86±2,22 (М±σ), в группе сравнения.  

Изучение патогенетической роли противовоспалительных цитокинов в сыворотке крови 

и биологических жидкостях (например, ротовой), как маркеров тяжести атопических 

заболеваний является важным направлением клинической аллергологии и иммунологии. 

Учитывая данные литературы о патогенетической роли различных цитокинов в развитии 

атопических заболеваний, были исследованы уровни IL - 4, IL-13 и эотаксина в сыворотке 

крови и ротовой жидкости пациентов. Нижний пороговый уровень чувствительности, согласно 

заявленным производителем значениям, составлял для IL-4 – 1,3 пг/мл, для IL-13 – 1,5 пг/мл, 

для эотаксина <2,2 пг/мл. В таблицах 4.40, 4.41, 4.42 представлены результаты определения 

исследуемых цитокинов в сыворотке крови и ротовой жидкости пациентов.  

Таблица 4.40 – Уровень цитокинов в сыворотке крови и ротовой жидкости у детей с 

локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) 

Показатель n M m σ Min Q25 Me Q75 Max 

IL-4 (ротовая 

жидкость), пг/мл 
21 3,900 0,820 3,740 0,200 0,300 1,100 7,400 9,300 

IL-4 (сыворотка), 

пг/мл 
21 5,030 0,970 3,350 0,300 0,300 7,400 7,400 7,400 

IL-13 (ротовая 

жидкость), пг/мл 
21 3,200 0,100 0,480 2,600 2,600 3,300 3,700 3,700 

IL-13 (сыворотка), 

пг/мл 
12 2,970 0,150 0,520 2,600 2,600 2,600 3,700 3,700 

Eotaxin (ротовая 

жидкость), пг/мл 
10 0,480 0,080 0,240 0,000 0,600 0,600 0,600 0,600 

Eotaxin 

(сыворотка), 

пг/мл 

8 13,810 4,630 13,090 1,500 4,350 11,850 15,490 45,600 

 

Таблица 4.41 – Уровень цитокинов в сыворотке крови и ротовой жидкости у детей группы 

сравнения (группа без ОАС) 

Показатель n M m σ Min Q25 Me Q75 Max 

IL-4 (ротовая 

жидкость), пг/мл 18 3,990 0,960 3,700 0,200 0,400 1,800 7,400 10,500 

IL-4 (сыворотка), 

пг/мл 15 4,930 1,030 3,700 0,200 0,400 7,400 7,400 10,500 
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Показатель n M m σ Min Q25 Me Q75 Max 

IL-13 (ротовая 

жидкость), пг/мл 18 3,130 0,130 0,520 2,600 2,600 3,100 3,700 3,700 

IL-13 (сыворотка), 

пг/мл 15 3,040 0,150 0,530 2,600 2,600 2,600 3,700 3,700 

Eotaxin (ротовая 

жидкость), пг/мл 10 0,230 0,100 0,290 0,000 0,000 0,000 0,600 0,600 

Eotaxin (сыворотка), 

пг/мл 
7 10,740 4,290 12,140 2,500 3,950 6,550 10,250 41,900 

При проведении сравнительного анализа цитокинового спектра в сыворотке крови и в 

ротовой жидкости у пациентов из двух групп достоверных различий между показателями 

выявлено не было.  

Обобщенные данные по уровню цитокинов у детей с ОАС и в группе сравнения 

представлены в таблице 4.42. 

Таблица 4.42 – Уровень цитокинов (обобщённые данные) в сыворотке крови и ротовой 

жидкости у детей с локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе 

сравнения (без ОАС): (M±σ) Ме [Q1; Q3] (n) 

Показатели 
Группа с ОАС 

 

Группа без ОАС 

 

Пороговый уровень 

чувстви-тельности, 

пг/мл 

p 

IL-4 (ротовая 

жидкость), пг/мл 

3,90±3,74,  

1,10 [0,30; 7,40] 

(n=21) 

3.99±3,70,  

1,80 [0,40; 7,40]  

(n=18) 

1.3 
p>0,05 

IL-4 (сыворотка), 

пг/мл 

5,03±3.35,  

7,40 [0,30; 7,40] 

(n=21) 

4,93±3,70,  

7,40 [0,40; 7,40] 

(n=15) 

1.3 
p>0,05 

IL-13 (ротовая 

жидкость), пг/мл 

3,20±0,48,  

3,30 [2,60; 3,70] 

(n=21) 

3,13±0,52,  

3,10 [2,60; 3,70]  

(n=18) 

1.5 
p>0,05 

IL-13 (сыворотка), 

пг/мл 

2.97±0,52,  

2,60 [2,60; 3,70] 

(n=12) 

3,04±0,53,  

2,60 [2,60; 3,70]  

(n=15) 

1.5 
p>0,05 

Эотаксин (ротовая 

жидкость), пг/мл 

0,48±0,24,  

0,60 [0,60; 0,60] 

(n=10) 

0,23±0,29,  

0,00 [0,00; 0,60]  

(n=10) 

<2.5 
p>0,05 

Эотаксин 

(сыворотка), пг/мл 

13,81±13,09, 

11,85 [4,35; 15,49] 

(n=8) 

10,74±12,14, 

6,55 [3,95; 10,25] 

(n=7) 

<2.5 
p>0,05 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; 

ОАС – оральный аллергический синдром. 

Поскольку концентрации цитокинов в крови и тканях могут изменяться под влиянием 

многих экзогенных и эндогенных факторов и зависят от типа иммунного ответа, было 

актуальным выявление корреляционных связей. Корреляционный анализ при помощи 

рангового коэффициента Спирмена был проведён между цитокинами в сыворотке крови и в 
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ротовой жидкости (IL-4, IL-13, эотаксином) с уровнем триптазы, общего IgE крови, 

эозинофильным катионным белком, количеством эозинофилов в периферической крови, 

витамином D, продуктом первых проявлений аллергии (БКМ), появлением симптомов 

атопического дерматита, употреблением молочных и аминокислотной смесей, возрастом 

матери, возрастом первого свистящего дыхания у ребенка, возрастом установления БА, 

молекулами аллергенов (ISAC-112). Важными из установленных корреляционных связей были: 

высокая положительная связь между эотаксином в ротовой жидкости и триптазой сыворотки 

крови (r=0,77, р <0,05), а также между  эозинофильным катионным белком и IL-4 в сыворотке 

крови (r=0,72, р <0,05), свидетельствующие об активности аллергического воспаления не 

только в ротовой полости детей, но и в крови обследуемых пациентов. 

Таким образом, проведенное иммунологическое обследование показало у детей с ОАС 

достоверное снижение относительного (р=0,001) и абсолютного (р=0,016) числа лимфоцитов с 

фенотипом CD3+CD8+ по сравнению с пациентами из группы сравнения. Отсутствие других 

статистически значимых изменений иммунологических параметров обусловило необходимость 

поиска математических моделей прогноза формирования ОАС у пациентов.  

 

4.5 Линейное уравнение регрессии вероятности формирования локальных проявлений 

пищевой аллергии 

Методом линейной регрессии с пошаговым исключением менее значимых переменных к 

более значимым было рассчитано линейное уравнение регрессии «вероятности формирования 

орального аллергического синдрома» «Y» (4.1) с помощью пакета «анализ данных» Excel 

Windows 10. Акцент был сделан на параметры, доступные для оценки врачом первичного звена. 

Также было проанализировано более 30 показателей. Получено значимое (р <0,0001) уравнение 

с коэффициентом множественной корреляции R= 0.90.  

При решающем правиле Y <0,6 у ребенка с высокой вероятностью можно 

прогнозировать развитие орального аллергического синдрома: 

Y = 0,691 – 0,501×А1 – 0,198×А2 – 0,122×А3     (4.1) 

где  А1 - нарушение стула/ высыпания на коже на яблоко (0 или 1); 

А2 - нарушение стула/ высыпания на коже на орехи (0 или 1); 

А3 - нарушение стула/ высыпания на коже на грушу (0 или 1).  

Была проанализирована эффективность математической модели прогноза формирования 

синдрома оральной аллергии у детей из группы с ОАС и у детей без ОАС в соответствии с 

решающим правилом (табл.4.43). 
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Таблица 4.43 – Эффективность модели прогноза вероятности формирования орального 

аллергического синдрома у детей в соответствии с решающим правилом 

Прогноз 
Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 
Итого 

Прогноз верен 126 41 167 

Прогноз ошибочен 8 9 17 

Итого (чел.) 134 50 184 

Прогноз ошибок (%) 5,97 18,00 9,23 

Примечание: ОАС – оральный аллергический синдром 

Как следует из данных, представленных в таблице 4.42, общий процент ошибок не 

превышал 10,0%, а, следовательно, эффективность математической модели прогноза 

формирования орального аллергического синдрома составила 90,0%. 

Резюме 

На основании сведений, полученных от родителей, данных из «Истории развития 

ребенка» ф.112/у, результатов общеклинических обследований появилась возможность 

составить клинический «портрет» пациента с оральным аллергическим синдромом. Дети с ОАС 

имеют ряд неблагоприятных факторов, способных программировать и формировать 

атопическое заболевание с локальными проявлениями пищевой аллергии на растительную 

пищу. Рисками формирования у пациента локальных проявлений ПА являются: АБКМ (ОШ 

2,19; 95% ДИ [1,11; 4,30], р<0,0333), клиническая необходимость вскармливания ВГС (ОШ 

4,97; 95% ДИ [1,13; 21,93], р<0,0378), аллергия на яблоко в раннем детском возрасте (ОШ 3,32; 

95% ДИ [1,38; 7,9535], р<0,0090), аллергия на свежие фрукты в раннем детском возрасте (ОШ 

3,26; 95% ДИ [1,57; 6,78], р<0,0020), аллергия на орехи на 2-3 годах жизни (ОШ 3,95; 95% ДИ 

[1,14; 13,68], р<0,0369). 

Установлено, что дети с ОАС имели базовой уровень триптазы достоверно выше 

(р=0,023), чем дети без ОАС, быстрее формировали поливалентную сенсибилизацию (68,00% 

против 19,00%, р=0,001) и ко-сенсибилизацию (25,37%) к главным специфическим 

компонентам пищевых продуктов, в том числе к белкам запаса грецкого ореха (Jug r2, р=0,01) и 

арахиса (Ara h2, р=0,01), к утероглобину кошки (Fel d1) (20,15%, р=0,001), на фоне снижения 

относительного (р=0,001) и абсолютного количества (р=0,016) CD3+CD8+ лимфоцитов в 

сыворотке крови. Корреляционный анализ, проведённый при помощи рангового коэффициента 

Спирмена, выявил по шкале Чеддока у детей с ОАС высокие положительные связи между 

эотаксином в ротовой жидкости и триптазой (r=0,77, р <0,05) в сыворотке крови; между IL-4 и 

эозинофильным катионным белком (r=0,72, р <0,05) в сыворотке крови; между молекулой 

фундука (Cor a1.0401, ISU-E) и молекулой арахиса (Ara h8, ISU-E) (r=0,75, р <0,05); между 

молекулой фундука (Cor a1.0401, ISU-E) и молекулой персика (Pru p1, ISU-E) (r=0,76, р <0,05); 

между молекулой персика (Pru p1, ISU-E) и молекулой пыльцы орешника (rCor a 1 0101, ISU-E) 
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(r=0,86, р <0,05), между молекулой фундука (Cor a1.0401, ISU-E) и молекулой пыльцы 

орешника (Cor a1.0101, ISU-E) (r=0,71, р <0,05); между молекулой соевых бобов (Gly m4, ISU-

E) и молекулой арахиса (Ara h8, ISU-E) (r=0,71, р <0,05); между молекулой соевых бобов (Gly 

m4, ISU-E) и молекулой пыльцы орешника (Cor a1.0101, ISU-E) (r=0,75, р <0,05); между 

молекулами арахиса (между Ara h1, ISU-E и Ara h6, ISU-E (r=1,00, р <0,05); между Ara h2, ISU-

E и Ara h6, ISU-E (r=0,73, р <0,05)). Рассчитанное линейное уравнение регрессии «вероятности 

формирования орального аллергического синдрома» показало эффективность прогноза 

математической модели до 90,0%. 
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ГЛАВА 5. КЛИНИКО-АЛЛЕРГОЛОГИЧЕСКАЯ И ИММУНОЛОГИЧЕСКАЯ 

ХАРАКТЕРИСТИКИ БОЛЬНЫХ ИЗ ГРУППЫ С СИСТЕМНЫМИ ПРОЯВЛЕНИЯМИ 

ПИЩЕВОЙ АЛЛЕРГИИ 

Анафилаксия – это системная реакция гиперчувствительности, характеризующаяся 

быстрым началом и проявлениями со стороны дыхательных путей и/или гемодинамики 

потенциально угрожающая жизни [7; 377]. Показано, что в детском возрасте наиболее часто 

именно продукты питания становятся причиной развития ПА и ПАН [157; 158; 160].  

В соответствии с дизайном и поставленной третьей задачей исследования была 

сформирована группа детей, перенёсших системные реакции на пищу - ПАН. Они вошли в 

основную группу исследования (n=76) 45 мальчиков и 31 девочка в возрасте от 6 месяцев до 16 

лет, средний возраст – 5,12±3,74 лет (M±σ) (рис. 5.1). 

 

Рисунок 5.1 – Распределение больных по полу и возрасту в основной группе с системными 

проявлениями пищевой аллергии (n=76). 

По оси абсцисс – возраст детей. По оси ординат – число пациентов в данном возрастном 

диапазоне. 

Группой сравнения стали дети (n=134) 75 мальчиков и 59 девочек в возрасте от 5 до 16 

лет, средний возраст (M±σ) – 7,18±2,52 лет, имеющие локальные проявления ПА, то есть ОАС, 

на различные фрукты, овощи, орехи, с подтвержденной сенсибилизацией к молекуле березы Bet 

v1 (рис.5.2), которые были описаны в главе 4.  
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Рисунок 5.2 – Распределение больных по полу и возрасту в группе с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (группа сравнения, n=134). 

По оси абсцисс – возраст детей. По оси ординат – число пациентов в данном возрастном 

диапазоне. 

Возраст детей в обеих группах достоверно не различался (р=0,188). Статистически 

значимых различий в группах по полу пациентов также установлено не было (табл. 5.1). 

Таблица 5.1– Распределение детей по полу в основной группе детей с системными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и в группе детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (группа с ОАС) (n=210) 

 

Гендерные различия 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 

 

р 

 

абс. % абс. % 

Мужской пол 45 59,21 75 55,97 0,756 

Женский пол 31 40,79 59 44,03 0,756 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром. 

5.1 Анамнез жизни и развития заболевания в группе детей с системными проявлениями 

пищевой аллергии  

В ходе углубленного анализа первичной документации «Истории развития ребенка» 

ф.112/у, анкетирования и интервьюирования родителей нами были изучены причины и 

триггеры, которые способствуют формированию ПАН у детей и возрастные особенности их 

возникновения. Изучались наследственные факторы (наличие атопических заболеваний у 

взрослых родственников и сибсов детей (БА, АтД, АР, острых аллергических реакций на 

пищевые продукты), анализировались сведения о возрасте родителей и их здоровье на момент 

рождения ребенка, данные акушерско-гинекологического анамнеза, течение беременности и 
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родов у матерей, антропометрические показатели при рождении и состояние здоровья на 

первом году жизни, характер вскармливания, наличие симптомов АтД и ГПА, 

последовательность и сроки введения смесей, прикормов и их переносимость, а также 

особенности питания, физического развития и состояния здоровья в дальнейшем.  

В процессе сбора информации изучались фоновые и сопутствующие заболевания, 

наличие сопутствующей патологии на момент обследования. Учитывалась назначаемая 

терапия, её эффективность, число вызовов СМП, число госпитализаций в педиатрические 

стационары и число госпитализаций в ОРИТ.  

Важным фактором формирования атопических заболеваний является генетическая 

предрасположенность к атопии. Более высокой отягощённой наследственности по атопии в 

группе детей с ПАН зарегистрировать не удалось: 88,16% против 90,30% в сравнении с детьми 

с локальными проявлениями (табл. 5.2) (р=0,801).  

Таблица 5.2 - Наследственность по атопическим заболеваниям в основной группе с системными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и в группе детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (группа с ОАС) (n=210) 

Наследственность 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

р 

абс. % абс. % 

Отягощена по атопии: 67 88,16 121 90,30 0,801 

 БА 12 15,79 34 25,37 0,150 

 АтД 15 19,74 15 11,19 0,135 

 круглогодичный АР 19 25,00 39 29,10 0,632 

 сезонный АР 26 34,21 47 35,07 1,000 

 

Не отягощена по атопии  9 11,84 13 9,70 0,801 

Примечание: различия между исследуемыми группами достоверны при р<0,05; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, БА – бронхиальная 

астма; АтД – атопический дерматит; АР – аллергический ринит 

Как видно из таблицы 5.2, отягощённая наследственность по отдельным заболеваниям 

между группами также не различалась, р>0,05 (табл.5.2). 

При изучении атопических заболеваний у братьев и сестёр выявлено, что сибсы были 

здоровы только у 10,53% пациентов с ПАН (89,47% братьев и сестер имели атопические 

заболевания), что было достоверно меньше, чем число здоровых сибсов у детей с ОАС – 33,58% 

(n=45) (р=0,000) (табл.5.3).  
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Таблица 5.3 – Аллергические заболевания у сибсов детей основной группы с системными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и у сибсов детей в группе с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) (n=210) 

Заболевания 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

р 

абс. % абс. % 

Сибсы здоровы 8 10,53 45 33,58 0,000** 

Аллергические заболевания у сибсов 32 42,11 44 32,84 0,233 

БА у сибсов 10 13,16 8 5,97 0,126 

АтД у сибсов 8 10,53 11 8,21 0,755 

Другие аллергические заболевания 1 1,32 14 10,45 1,000 

Поллиноз у сибсов 13 17,11 11 8,21 0,085 

Один в семье 36 47,37 45 33,58 0,068 

Примечание: ** – различия между исследуемыми группами достоверны, р<0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром. 

Из выше представленной таблицы видно, что по заболеваниям у сибсов достоверных 

различий в группах установить не удалось (р>0,05). 

Были изучены особенности беременностей и родов у матерей. Отягощенный акушерский 

анамнез был зарегистрирован у 36,84% (n=28) и 26,12% (n=35) женщин в группах, 

соответственно (р=0,141) (рис 5.3).  

Рисунок 5.3 – Патология беременности у матерей детей с системными проявлениями пищевой 

аллергии (основная группа, n=76) и у матерей детей в группе с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (группа сравнения, n=134), **р <0,01. 

ВЗОМТ – воспалительные заболевания органов малого таза 

ХФПН – хроническая фетопланцентарная недостаточность 

ВПГ – вирус простого герпеса 

ЦМВ – цитомегаловирус 

ОРВИ – острая респираторная вирусная инфекция 
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ОАА - отягощенный акушерский анамнез 

На представленном рисунке 5.3 видно, что воспалительные заболевания органов малого 

таза (р=0,102), хроническую фетопланцентарную недостаточность (р=0,402), угрозу 

прерывания беременности (р=0,493), носительство ВПГ и ЦМВ (р=0,406), гестоз (р=0,974), 

отёки беременных (р=0,482), острые респираторные вирусные инфекции во время 

беременности (р=1,000) имели женщины обеих групп. Достоверные различия в группах были 

установлены только по частоте анемии у матерей во время беременности: у 32,89% (n=25) 

основной группы и 13,43% (n=18) у матерей группы сравнения, р=0,001. Известен факт, что 

анемия матери во время беременности влияет на здоровье ребенка и формирование у него 

бронхолёгочной патологии [87].  

Оказалось, что возраст матерей во время беременности в основной группе детей был от 

18 до 46 лет, что в среднем составило (M±σ, Ме [Q1; Q3]): 29,84±5,21, 29 [25,00; 34,00] лет и 

статистически различалось с возрастом матерей группы сравнения от 17 до 38 лет (M±σ, Ме 

[Q1; Q3]): 27,99±4,32, 27 [25,00; 30,75], р=0,010. В этой связи более старший возраст матери при 

возникновении беременности стоит рассматривать, как фактор риска формирования не только 

атопии у ребенка, но и тяжёлых реакций на пищевые продукты в дальнейшем. 

Основная часть детей в обеих группах были рождены от первой беременности и первых 

родов: 40,79% и 60,53% в основной группе, 43,28% и 62,69% в группе сравнения, 

соответственно, р=0,836 и р=0,831, что достоверно не различалось (табл. 5.4). Следовательно, 

порядковый номер беременности и родов на формирование ПАН не влиял. 

Таблица 5.4 – Порядковый номер беременности и родов при рождении детей основной группы с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и в группе детей с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) (n=210) 

Номер 
Группа с ПАН (n=76) Группа с ОАС (n=134) 

р 
абс. % абс. % 

Порядковый номер беременности 

Первая  31 40,79 58 43,28 0,837 

Вторая 27 35,53 37 27,61 0,298 

Третья и выше 18 23,68 39 29,11 0,492 

Порядковый номер родов 

Первые  46 60,53 84 62,69 0,871 

Вторые  25 32,89 46 34,33 0,953 

Третьи и последующие 5 6,58 4 2,99 0,378 

Способ родоразрешения 

Самостоятельные  36 47,37 86 64,18 0,026* 

Кесарево сечение 40 52,63 48 35,82 0,026* 



136 

Примечание: * – различия между исследуемыми группами достоверны, р<0,05; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром. 

Из таблицы 5.4 видно, что по способу родоразрешения также были выявлены 

достоверные различия в группах: 52,63% детей основной группы были рождены с помощью 

кесарева сечения, что было достоверно чаще, чем число детей, рождённых оперативным путём 

в группе сравнения – 35,82%, р=0,026. Известно, что родоразрешение кесаревым сечением 

является прогностически неблагоприятным фактором в плане риска формирования атопических 

заболеваний в дальнейшем [9]. При этом родоразрешение у матерей основной группы 

происходило несколько раньше, чем у матерей группы сравнения: на 38,53±2,36 неделе 

гестации и на 39,22±1,28 неделях, соответственно (р=0,056).  

В группе детей с ПАН доношенными родились 86,84% (n=66) детей, а в группе 

сравнения 94,78% (n=124) пациентов, р=0,269. Масса тела (M±σ, Ме [Q1; Q3]) при рождении 

детей основной группы (n=76) составила 3361,42±510,97г, 3390 [2972,75; 3665,50], а в группе 

сравнения (n=134) - 3424,42±438,90г, 3370 [3108,75; 3647,50], а рост (M±σ, Ме [Q1; Q3]): 

51,57±2,79, 52,0 [50,00; 53,25] и 51,76±2,04 см, 51,5 [50,00; 53,00], соответственно, что было 

статистически не значимым (р=0,347 и р=0,561, соответственно).  

Было установлено, что у 11,84% (n=9) детей основной группы и у 14,18% (n=19) детей 

группы сравнения масса при рождении была более 3,9 кг, достоверных различий по массе у 

крупновесных детей в группах зафиксировать также не удалось (р=0,789). Следовательно, по 

антропометрическим показателям при рождении не установлено факторов, способствующих 

развитию ПАН. 

По шкале Апгар дети в группах также достоверно не отличались: балл Апгар выше 7 был 

у 80,2% (n=61) пациентов основной группы и у 83,64% (n=112) пациентов группы сравнения 

(р=0,676). 

Важность заселения кишечника новорожденного ребенка материнской микробиотой и 

необходимость прикладывания к материнской груди в родильном зале поддерживается в 

медицинском сообществе и обществом в целом. Дети из основной группы были приложены к 

груди матери сразу после рождения в 53,95% (n=41), а в группе сравнения – в 67,16% (n=90) 

случаев, что не было статистически значимым (р=0,080). 

Различные патологические отклонения в здоровье детей были отражены в выписках 

детей из родильного дома и представлены на рисунке 5.4.  



137 

Рисунок 5.4 – Патологические состояния в здоровье детей, зафиксированные в выписках из 

родильного дома в группе с ПАН (основная группа, n=76) и в группе с ОАС (группа сравнения, 

n=134), **р <0,01. 

ПП ЦНС – перинатальное поражение центральной нервной системы 

РДС – респираторный дистресс-синдром 

ВУИ – внутриутробное инфицирование   

НСК в ШОП – нарушение спинального кровообращения в шейном отделе позвоночника 

ГИЭ – гипоксически-ишемическая энцефалопатия 

Из рисунка 5.4 следует, что удалось зафиксировать достоверные различия в 

патологических состояниях здоровья детей между группами: по количеству детей с тугим 

обвитием пуповины 14,47% (n=11), сочетанной гипоксией 7,89% (n=6) и респираторным 

дистресс-синдромом 6,58% (n=5) в группе детей с ПАН, таких пациентов было достоверно 

больше, чем в группе детей с локальными проявлениями 0% (n=0), 0% (n=0) и 0% (n=0), 

соответственно (р=0,010). Безусловно, наличие анемии у матерей во время беременности 

способствовало появлению перечисленных выше патологических состояний у детей. 

5.1.1 Анамнез жизни и развития заболевания у детей в период младенчества 

Как видно из таблицы 5.5 на грудном вскармливании до 12 месяцев жизни находились 

43,42% и 52,24% детей в обеих группах, соответственно (р=0,278). 
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Таблица 5.5 – Характер вскармливания детей на первом году жизни в основной группе с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и в группе детей с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) (n=210) 

Характер вскармливания 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Грудное вскармливание до 6 месяцев 
33 43,42 70 52,24 0,278 

Грудное вскармливание до 12 месяцев 
43 56,58 64 47,76 0,278 

Ранний перевод на искусственное 

вскармливание 
0 0 1 0,75 1,000 

Никакие смеси не вводили  23 30,26 70 52,24 0,015* 

Хорошая переносимость молочных 

инстантных смесей  2 2,63 38 28,36 0,000** 

Вскармливание ВГС сывороточных 

белков 
5 6,58 23 17,16 0,050* 

Вскармливание ВГС казеина 
9 11,84 2 1,49 0,002** 

Вскармливание аминокислотной 

смесью 27 35,53 1 0,75 0,000** 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05; ** – р <0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, ВГС – высоко 

гидролизованная смесь 

Продолжительность грудного вскармливания в основной группе была от 6 месяцев до 3 

лет, что в усреднённых значениях (M±σ) и медиана (Ме [Q1; Q3]) составили: 12,47±8,88 и 10,22 

[4,00; 20,00] месяцев, а в группе сравнения от 4 месяцев до 3 лет: 10,95±7,32 и 10,00 

[6,00;15,00], соответственно (р=0,184).  

В силу разных причин (ухудшение состояние здоровья матери после родов 2,63% (n=2), 

гипогалактия 6,58% (n=5), недостаточной прибавки ребенка в весе 6,58% (n=5)) в группе детей 

с системными проявлениями ПА у некоторых пациентов были введены молочные 

адаптированные смеси. В группе сравнения подобные проблемы выявлялись у 2,99% (n=4), у 

3,73% (n=5) и у 4,45% (n=6) семей, соответственно, что статистически не было достоверным. 

Однако, только 2,63% детей из группы с ПАН смогли без патологических реакций употреблять 

инстантную молочную смесь, что было достоверно меньше, чем в группе детей с локальными 

проявлениями ПА, где молочные смеси смогли усваивать 28,36% пациентов, р=0,000 (табл. 5.5 

и табл.5.6). 
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Таблица 5.6– Переносимость смесей на коровьем/козьем молоке в основной группе детей с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и в группе детей с локальными 

проявлениями (группа с ОАС) (n=210) 

Переносимость молочных инстантных 

смесей и реакции на них 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Хорошая переносимость молочных 

инстантных смесей  
2 2,63 38 28,36 0,000** 

Плохая переносимость любых 

молочных смесей 
51 67,11 31 23,13 0,000** 

Плохая переносимость смеси на 

коровьем молоке 
42 55,26 26 19,40 0,000** 

Плохая переносимость смеси на козьем 

молоке 
9 11,84 5 3,73 0,048* 

Первая реакция на молочную смесь в 

роддоме 
7 9,21 0 0 0,002** 

Покраснение и высыпания на 

молочную смесь 
4 5,26 5 3,73 0,726 

Поперхивание и рвота на молочную 

смесь 
4 2,99 0 0 0,016** 

Колики на молочную смесь 4 5,26 8 5,97 1,000 

Беспокойный сон на молочную смесь 1 1,32 7 5,22 0,263 

Неустойчивый стул на молочную смесь 1 1,32 5 3,73 0,421 

Запоры на молочную смесь 1 1,32 6 4,48 0,426 

Острая крапивница на молочную смесь 5 6,58 0 0 0,011* 

Пищевая анафилаксия: РКС, АО, БОС 

на молочную смесь 
7 9,21 0 0 0,002** 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05; ** – р <0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, РКС ̶ 

риноконъюнктивальный синдром, АО – ангиоотёк, БОС  ̶бронхообструктивный синдром  

Из таблицы табл.5.6 видно, что реакции пациентов на введение смесей на 

коровьем/козьем молоке в основной группе пациентов с системными проявлениями ПА были 

различные: от неустойчивого стула до симптомов ПАН. Аллергические реакции на молочные 

смеси дети из группы с ПАН развивали уже в родильном доме - 9,21% против 0% в группе 

сравнения (р=0,002), что указывало на то, что сенсибилизация к белкам коровьего молока у 

этих детей сформировалась внутриутробно. Реакции у пациентов возникали как на смеси на 

коровьем молоке, так и на смеси на козьем молоке, и встречались достоверно чаще, чем в 

группе детей с локальными проявлениями, р=0,000 и р=0,048, соответственно. Поперхивание и 

рвота (р=0,016), острая крапивница (р=0,011) и симптомы ПАН на молочную смесь (р=0,002) 

развивались у детей из группы с ПАН достоверно чаще, чем у детей с ОАС. 

Из-за возникновения острых аллергических реакций (в том числе и ПАН) на ведение 

молочных смесей, формирования симптомов АтД и ГПА некоторых детей возвращали на 
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грудное вскармливание с обязательным соблюдением матерью безмолочной диеты или 

переводили на другие смеси (табл. 5.7) и лечебные формулы (табл. 5.8, табл. 5.9, табл. 5.10). 

Таблица 5.7 – Переносимость смесей частичного гидролиза молочного белка в группе детей с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и в группе детей с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) (n=210) 

Смеси частичного гидролиза молочного белка 

Группа с ПАН 

(n=76) 

 

Группа с ОАС  

(n=134) 
р 

абс. % абс. % 

Данную группу смесей не вводили 58 76,32 103 76,87 1,000 

Хорошая переносимость 0 0 3 2,24 0,555 

Плохая переносимость 18 23,68 28 20,90 0,767 

Формирование АтД 8 10,53 10 7,46 0,452 

Боль в животе, слизь в стуле 2 2,63 8 5,97 0,335 

Запоры  3 3,95 5 3,73 1,000 

Колики 2 2,63 5 3,73 1,000 

Пищевая анафилаксия: РКС, АО, БОС 1 1,32 0 0 - 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р<0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, РКС ̶ риноконъюнктивальный 

синдром, АО – ангиоотёк, БОС ̶ бронхообструктивный синдром 

Как видно из таблицы 5.7, у детей обеих групп была плохая переносимость смесей 

частичного гидролиза, поскольку данные смеси не являются лечебными, а содержат достаточно 

крупные пептидные цепочки и способны вызывать проявления ПА у сенсибилизированных к 

БКМ детей. В этой связи перевод больных на смеси высокого гидролиза (ВГС) молочного белка 

был необходимым. Однако эти лечебные формулы получали только 6,58% пациентов из группы 

с системными проявлениями, что было достоверно меньше, чем в группе детей с локальными 

проявлениями 17,16% (р=0,050), (табл. 5.8). 

Таблица 5.8 – Частота употребления и переносимость смесей высокого гидролиза 

сывороточных белков в группе детей с системными проявлениями пищевой аллергии (группа с 

ПАН) и в группе детей с локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) (n=210) 

Смеси высокого гидролиза сывороточного 

белка 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Данную группу смесей не вводили 54 71,05 108 80,60 0,158 

Хорошая переносимость 5 6,58 23 17,16 0,035* 

Плохая переносимость 17 22,37 3 2,24 0,000** 

Симптомы АтД 10 13,16 2 1,49 0,001** 

Острая крапивница 2 2,63 0 0 1,000 

Ангиоотёк 1 1,32 0 0 1,000 
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Смеси высокого гидролиза сывороточного 

белка 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Пищевая анафилаксия: РКС, АО, БОС 2 2,63 0 0 1,000 

Диарея 1 1,32 1 0,75 1,000 

Отсутствие прибавки массы тела 1 1,32 0 0 - 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05; ** – р <0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, РКС   ̶ 

риноконъюнктивальный синдром, АО – ангиоотёк, БОС  ̶  бронхообструктивный синдром. 

Как видно из таблицы 5.8, плохая переносимость ВГС сывороточных белков 

наблюдалась у 22,37% детей с системными проявлениями ПА и только у 2,24% с локальными 

проявлениями (р=0,000), что стало причиной перехода на смеси ВГС казеина и 

аминокислотные формулы (табл.5.9, табл. 5.10).  

Таблица 5.9 – Частота употребления и переносимость смесей ВГС казеина в группе детей с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и в группе детей с локальными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) (n=210) 

Смеси высокого гидролиза казеина 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Данную группу смесей не вводили 64 84,21 131 97,76 0,001** 

Хорошая переносимость 9 11,84 2 1,49 0,002** 

Плохая переносимость 3 3,95 1 0,75 0,136 

Симптомы АтД 1 1,32 1 0,75 1,000 

Диарея 1 1,32 0 0 - 

Отсутствие прибавки массы тела 1 1,32 0 0  - 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р<0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Необходимо отметить, что симптомы ПАН стали причиной более частого назначения 

детям основной группы аминокислотных смесей (АКС) (табл. 5.10). 

Таблица 5.10 – Частота употребления аминокислотных смесей в группе детей с системными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и в группе детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (группа с ОАС) (n=210) 

 

Применение аминокислотных смесей 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Данную группу смесей не вводили 49 64,47 133 99,25 0,000** 

Получали АКС 27 35,53 1 0,75 0,000** 

Примечание: ** – достоверность различий между исследуемыми группами, р<0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, АКС – 

аминокислотные смеси 
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Как следует из таблицы 5.10, АКС получала треть детей из группы с ПАН (35,53%), что 

было достоверно чаще, чем в группе детей с ОАС (0,75%), р=0,000.  

Формирование АтД у детей в обеих группах происходило с 1-го до 12-го месяцев жизни, 

составляя в среднем значении медианы (Ме [Q1; Q3]) у детей из группы с системными 

проявлениями - 3,62 [1,50; 6,00] месяцев, а у детей группы с локальными проявлениями - 3,00 

[0,25; 6,00] месяцев, р=0,554. Нами были выявлены достоверные различия в сравниваемых 

группах по тяжести течения и по площади поражения кожи у детей при АтД (табл. 5.11). 

Таблица 5.11 – Тяжесть течения и распространенность АтД у детей в группе с системными 

проявлениями (группа с ПАН) и в группе детей с локальными проявлениями пищевой аллергии 

(группа с ОАС) на первом году жизни (n=210) 

Клинические проявления АтД 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

    р 

абс. % абс. % 

Симптомы АтД (всего) 58 76,32 96 71,64 0,215 

Ограниченный вариант, легкое течение 37 48,68 79 58,96 0,507 

Диссеминированный, среднетяжелое 

течение 

18 23,68 15 11,19 0,028* 

Диффузный, тяжелое течение 3 3,95 2 1,49 0,355 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами, р<0,05;                     

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, АтД – атопический 

дерматит 

Ограниченный с лёгким течением АтД был у 48,68% (n=37) детей из группы с 

системными проявлениями и 58,96% (79) детей из группы с локальными проявлениями, 

р=0,215; диффузный с тяжёлым течением – у 3,95% (n=3) и 1,49% (n=2), соответственно, 

р=0,35. Диссеминированный АтД со среднетяжёлым течением в группе детей с системными 

проявлениями имел место у 23,68% (n=18), в то время как у больных из группы с локальными 

проявлениями только у 11,19% (n=15), р=0,028.  

У большинства детей на фоне АБКМ кроме симптомов АтД наблюдались различные 

нарушения со стороны органов пищеварения. Формирование гастроинтестинальных нарушений 

было неразрывно связано с употреблением матерью молочных продуктов или введением 

молочных смесей детям. Ослабление, а затем и полное купирование симптомов ГПА 

происходило при соблюдении матерью безмолочной диеты или при введении ребенку ВГС или 

аминокислотных смесей. Были установлены достоверные различия в симптомах ГПА на первом 

году жизни в исследуемых группах детей (табл. 5.12). 
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Таблица 5.12 - Клиника ГПА у детей в группе с системными проявлениями пищевой аллергии 

(группа с ПАН) и в группе детей с локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с 

ОАС) на первом году жизни (n=210) 

Клинические проявления 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) р 

абс % абс. % 

Диагностирована ГПА  58 76,32 58 43,28 0,000** 

Лактазная недостаточность (вторичная) 52 68,42 50 37,31 0,000** 

Любые изменения характера стула  52 68,42 67 50,00 0,015* 

Разжиженный стул 43 56,58 46 34,33 0,001** 

Запоры 9 11,84 30 22,39 0,406 

Неустойчивый стул с чередованием диареи и 

запоров 

58 76,31 44 32,84 0,000** 

Учащённый стул 23 30,26 14 10,45 0,001** 

Патологические примеси, прожилки крови, слизь 15 19,73 14 10,44 0,096 

 

Неукротимые колики  23 30,26 7 5,22 0,000** 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05; ** – р <0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, ГПА ̶ 

гастроинтестинальная пищевая аллергия 

Из таблицы 5.12 видно, что дети с системными проявлениями ПА достоверно чаще 

имели ГПА (76,32%), чем дети с локальными проявлениями – 43,28%, р=0,000. Симптомы ГПА 

проявлялись разнообразными изменениями характера стула (р=0,015), коликами (р=0,000), 

проявлениями вторичной лактазной недостаточности (р=0,000) и другими нарушениями, 

представленными в таблице 5.12. 

При анализе пищевых аллергенов, влиявших на возникновение, а затем и на усиление 

симптомов АтД и ГПА у детей, находившихся как на грудном (употребление данных продуктов 

матерью), так и на смешанном вскармливании, первоочередное место заняли БКМ (96,05% и 

52,90%, соответственно, р=0,000) (табл. 5.13).  

Таблица 5.13 – Пищевые продукты, влиявшие на возникновение и усиление симптомов АтД и 

ГПА у детей в группе с системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) и в 

группе детей с локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) в период 

младенчества (n=210) 

 

Продукт 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Белки коровьего молока 73 96,05 71 52,99 0,000** 

Куриное яйцо  3 3,95 10 7,46 0,473 

Злаки 3 3,95 4 2,99 0,705 

Грецкий орех 2 2,63 0 0 - 
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Продукт 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Орехи 2 2,63 6 4,48 0,714 

Рыба  6 7,89 2 1,46 0,028* 

Некоторые свежие фрукты (яблоки) и 

овощи  

2 2,63 15 11,19 0,034* 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05; ** – р <0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром. 

Как видно из таблицы 5.13, протеины БКМ были повинны в проявлениях АтД, ГПА и 

ПАН. Диагностика АБКМ проводилась с помощью оценочной таблицы CoMiss [Приложение 

Б]. При клинических симптомах ≥12 по шкале CoMiss ПА к БКМ была высоко вероятна. У 

детей из группы с системными проявлениями ПА балл CoMiss был 26,08±6,06, что достоверно 

превышало балл CoMiss в группе детей с локальными проявлениями ПА – 14,97±2,12, р=0,024.  

Установлено, что дети обеих групп значимо реже, чем на БКМ, реагировали на куриное 

яйцо – в 3,95% и 7,46% (р=0,473), а также на глютен 3,95% и 2,99%, соответственно (р=0,705), и 

другие продукты, р=0,000.  

Важно заметить, что у только 2,63% детей из группы с системными проявлениями ПА на 

первом году жизни имелись аллергические реакции на сырые фрукты (яблоки, груши, персики 

и другие) и овощи, что было достоверно реже, чем в группе пациентов с локальными 

проявлениями перекрестной ПА – 11,19%, где обострение кожных и гастроинтестестинальных 

симптомов вызывали растительные продукты (табл.5.13), пептиды которых, являются 

перекрестными с мажорным аллергеном березы (р=0,000). 

Доказательством того, что дети на первом году жизни имели симптомы IgE-зависимой 

ПА, стали результаты аллергологических исследований в «Историях развития» детей (ф.112/у). 

Все аллергологические обследования, имевшиеся в картах пациентов, были сделаны методом 

иммуноферментного анализа и представлены в таблице 5.14. 

Таблица 5.14 – Уровень специфических IgE антител (МЕ/ml) к пищевым продуктам на первом 

году жизни у детей с системными (группа с ПАН) и с локальными (группа с ОАС) 

проявлениями пищевой аллергии при референсном значении нормы <0,35 МЕ/ml, (Ме [Q1; 

Q3]) 

Аллерген Группа с ПАН Группа с ОАС  р 

Коровье молоко n=29 2,12 [0,63; 32,96] ↑ n=26 1,09 [0,45;2,09] ↑ 0,047* 

Альфа -

лактальбумин 
n=30 5,52 [0,74; 36,63] ↑ n = 19 0,96 [0; 1,82] ↑ 0,041* 

Бета-

лактоглобулин 
n=30 0,42 [0,00; 8,83] ↑ n = 19 0 [0,00; 0,72] ↑ 0,074 
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Аллерген Группа с ПАН Группа с ОАС  р 

Казеин n=34 0,77 [0,00; 11,19] ↑ n = 20 0,42 [0; 0,70] ↑ 0,206 

Бычий 

сывороточный 

альбумин 

n=26 0,03 [0,00; 0,13] n = 20 0 [0,00; 0,00] 0,777 

Белок куриного 

яйца 
n=19 2,84 [0,63; 13,38] ↑ n = 52 0 [0,00; 0,37] 0,049* 

Желток куриного 

яйца 
n=26 1,23 [0,00; 5,65] ↑ n = 50 0 [0,00; 0,00] 0,000** 

Овомукоид 

куриного яйца 
n=20 0,67 [0,00; 3,13] ↑ n = 40 0 [0,00; 0,00] 0,014* 

Овальбумин 

куриного яйца 
n=26 1,49 [0,00; 8,64] ↑ n=40 0 [0,00; 0,00] 0,022* 

Лосось  n=10 0,1 [0,00; 0,9] ↑ n=40 0 [0,00; 0,00] 0,03** 

Пшеничная мука n=21 0,34 [0,00; 2,31] ↑ n = 50 0 [0,00; 0,00] 0,029* 

Глиадин/глютен n=20 0,92 [0,00; 4,84] ↑ n = 50 0 [0,00; 0,00] 0,182 

Яблоко n=30 0,05 [0,00; 0,87] ↑ n=31 2,03[0,39;5,58] ↑ 0,042* 

Греча n=20 0,10 [0,00; 0,39] n=43 0 [0,00; 0,00] 0,000** 

Арахис n=24 1,44 [0,00; 28,81] ↑ n=41 2,02 [0; 4,82] ↑ 0,038* 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05;  

** – р <0,01; ↑ – показатель выше референсного значения; ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – 

оральный аллергический синдром. 

 

Из таблицы 5.14 видно, что у детей основной группы были повышены уровни sIgE к 

БКМ, куриному яйцу, пшенице, глютену, арахису, а также к отдельным протеинам КМ и 

куриного яйца в сравнении с референсными значениями, что доказывало факт наличия 

сенсибилизации у детей к данным пищевым продуктам и объясняло причину появления 

аллергических реакций на молочные смеси и формирование АтД, ГПА и симптомов ПАН. 

Более высокий уровень sIgE антител в группе детей с системными проявлениями обуславливал 

также быстроту наступления аллергических реакций на пищу. У детей с локальными 

проявлениями достоверно чаще отмечалась сенсибилизация к яблоку по сравнению с группой 

больных с системными реакциями (р=0,042). 

Нами была изучена быстрота наступления реакций на поступление пищевого аллергена в 

организм каждого ребенка на первом году жизни пациентов (табл.5.15).  
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Таблица 5.15 – Быстрота наступления аллергической реакции при попадании пищевого 

аллергена у детей с системными (группа с ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями 

пищевой аллергии на первом году жизни (n=210) 

 

Реакции 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Быстрое (в течение 2 часов) 52 68,42 20 14,92 0,000** 

Медленное (через 48 - 72 часа) 18 23,68 114 85,07 0,000** 

Смешанное начало (от 24 до 48 часов) 6 7,90 0 0,00 0,002** 

Примечание: ** – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,01;  

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром. 

Как видно из таблицы 5.15, у 68,42% детей с системными проявлениями аллергические 

реакции на случайный или преднамеренный контакт с пищевым аллергеном возникали в 

течение первых суток (чаще до 2 часов), в то время как у детей с локальными реакциями 

немедленные симптомы появлялись у меньшего числа пациентов - 14,92% пациентов (р=0,000) 

и реакции на пищевые аллергены чаще носили медленный характер, что было статистически 

достоверным с группой детей с системными проявлениями, р=0,000. Смешанное начало 

реакций отмечалось только у детей в группе с системными проявлениями пищевой аллергии – 

7,90%, р=0,002.  

Как было замечено ранее, быстрота наступления реакций у детей с системными 

проявлениями была обусловлена главным образом высокой сенсибилизацией к БКМ. 

Проявления ПАН в 90% случаев возникали из-за перорального контакта: с молочной смесью 

(первые дни и далее до 3-6 месяцев), с кефиром, творогом или сыром (7-10 месяцы), с блинами 

на молоке (7-9 месяцы), с творожным печеньем (8-10 месяцы), после употребления кормящей 

матерью мороженого или молочных продуктов (в течение всего периода грудного 

вскармливания высокосенсибилизированных детей). Значимо реже на первом году жизни 

системные реакции развивались на введение в рацион куриного яйца – 8%, овсяной крупы – 1% 

или гречи – 1%. Клинические симптомы немедленных аллергических реакций на первом году 

жизни представлены в таблице 5.16. 

Таблица 5.16 – Клинические симптомы аллергической реакции при попадании пищевого 

аллергена у детей с системными (группа с ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями 

пищевой аллергии на первом году жизни (n=210) 

 

Клинические симптомы ПАН 

Группа с 

ПАН (n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Обострение АтД 57 75,00 96 71,64 0,716 

ПАН без падения АД: плач, АО, РКС, БОС, 

крапивница, ринорея, нарушение сознания  

44 57,89 0 0 0,000** 
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Клинические симптомы ПАН 

Группа с 

ПАН (n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

      р 

абс. % абс. % 

ПАН с падением АД 6 7,89 0 0 0,010** 

Разлитая эритема без других симптомов 1 1,32 5 3,73 0,421 

Периоральный дерматит без других симптомов 3 3,95 0 0 0,046* 

Острая крапивница без других симптомов 12 15,79 1 0,75 0,000** 

Острый ангиоотёк локальный без других 

симптомов 

6 7,89 1 0,75 0,010** 

Острые колики без других симптомов 3 3,95 6 4,48 1,000 

Острая диарея без других симптомов 1 1,32 2 1,49 1,000 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05; ** – р <0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, АтД – атопический 

дерматит, АО – ангиоотёк, РКС  ̶  риноконъюнктивальный синдром, БОС   ̶ 

бронхообструктивный синдром, АД  ̶  артериальное давление. 

Как видно из таблицы (табл.5.16), системные тяжёлые реакции уже на первом году 

жизни переносили 57,89% (n=44) пациентов основной группы, что достоверно отличалось от 

детей группы сравнения, где таких симптомов не было ни у кого из детей, р=0,000. У пациентов 

с системными проявлениями ПА зафиксировано падение АД у 7,89% пациентов (р=0,010), 

пероральный дерматит – у 3,95% (р=0,046), острая аллергическая крапивница – у 15,79% 

(р=0,000) и ангиоотёки  ̶ у 7,89%, (р=0,010), что было достоверно чаще, чем у детей с 

локальными симптомами ПА. 

При острых аллергических реакциях у детей обеих групп возникала необходимость в 

приеме антигистаминных препаратов. Как правило, пациентам из группы с системными 

проявлениями ПА в большом числе случаев требовался вызов бригады СМП и госпитализация. 

По данным, полученным от родителей, проявления аллергических реакций на первом году 

жизни удалось купировать антигистаминными препаратами в первые 20 – 30 минут у 14,47% 

(n=11) детей основной группы; в течение 1 – 2 часов – у 13,16% (n=10); в течение 2 – 4 часов у 

3,95% (n=3); до 24 часов – 10,52% (n=8), однако 57,89% (n=44) пациентам при ПА всякий раз 

требовалась госпитализация, что было значимо чаще, чем в группе сравнения, где 

госпитализация не требовалась (р=0,000). 

Для оценки нутритивного статуса в 12 месяцев жизни у детей основной группы и у детей 

группы сравнения были оценены показатели индекса Z-score (длина к возрасту, массы 

тела/возрасту и масса тела/длине). У большинства детей показатели Z-score роста находились в 

пределах ± 2 стандартных отклонений, достоверных различий в группах установить не удалось 

(табл. 5.17). 
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Таблица 5.17 – Показатели Z-score у детей с системными (группа с ПАН) и с локальными 

(группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии в 12 месяцев жизни пациентов (n=210) 

Индекса Z – score 
Группа с ПАН (n=76) Группа с ОАС (n=134) 

р 
абс. % абс. % 

длина относительно возраста 

меньше -2 SDS 2 2,64 2 1,49 > 0,05 

от -2- до -1 9 11,84 14 10,44 0,163 

от -1 до +1           норма 49 64,47 97 72,34 0,298 

от +1 до +2 16 21,05 15 11,19 0,083 

больше +2 SDS 0 0 6 4,48 > 0,05 

Масса относительно длины 

меньше -2 SDS 2 2,64 1 0,78 > 0,05 

от -2- до -1 SDS 11 14,47 16 11,94 0,117 

от -1 до +1 SDS  54 71,05 100 74,63 0,689 

от +1 до +2 SDS 9 11,84 12 8,96 0,667 

больше +2 SDS 0 0,00 5 3,73 > 0,05 

Масса относительно возраста 

меньше -2 SDS 3 3,95 1 0,78 > 0,05 

от -2- до -1 SDS 12 15,79 9 6,71 0,308 

от -1 до +1       SDS    54 71,05 107 78,10 0,201 

от +1 до +2 SDS 7 9,21 12 8,96 1,000 

больше +2 SDS 0 0 5 3,73 > 0,05 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р<0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Однако, как видно из таблицы выше, были дети с ПАН и с ОАС, у которых показатели 

Z-score длина/к возрасту (по 2 ребенка из каждой группы) и масса тела/возрасту был ниже -

2SDS (табл. 5.17), что указывало на хроническую недостаточность питания у этих детей на 

первом году. Только в группе с ОАС были дети, превышавшие +2SDS по росту или 

показателям массы в 12 месяцев жизни, среди детей с ПАН таких не было. 

При анализе первичной документации «Истории развития ребенка» ф.112/у изучались 

перенесённые на первом году жизни заболевания у детей с системными проявлениями и с 

локальными проявлениями ПА (табл. 5.18). 

Таблица 5.18 – Структура заболеваемости (фоновых заболеваний) детей с системными (группа 

с ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии на первом году 

жизни(n=210) 

Заболевания 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Острые респираторные инфекции 

(J00, J01, J02, J03, J05, J06) 

18 23,68 11 10,45 0,004** 

Неуточненное внутриутробное 

инфицирование (P35.9) 

9 11,84 9 6,71 0,308 
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Заболевания 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Перинатальная энцефалопатия 

(P 91.6, P91.9) 

15 19,74 47 35,07 0,029 

Транзиторная нейтропения (P61.5) 5 6,58 3 2,23 1,000 

Гипоплазия тимуса (Q 89.8) 3 3,95 0 0,00 1,000 

Гипогаммаглобулинемия  

pаннего детского возраста (D80.7) 

16 21,05 1 0,76 0,000** 

Ларингит, трахеит (J04) 17 22,36 21 15,67 0,305 

Примечание: ** – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,01;  

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Как следует из таблицы 5.18, на первом году жизни острые респираторные инфекции и 

нарушения иммунологического характера в виде транзиторной гипогаммаглобулинемии 

раннего детского возраста, достоверно чаще были установлены в группе детей с системными 

проявлениями ПА (р=0,004 и р=0,000).  

5.1.2 Анамнез жизни и динамика развития заболевания у детей в период раннего детского 

возраста 

Из опроса родителей стало известно, что на втором - третьем годах жизни у детей к 

ранее значимым пищевым аллергенам добавились новые продукты, которые также вызывали 

острые симптомы ПА, и обострение АтД (табл. 5.19). 

Таблица 5.19 – Клинически значимые продукты на втором - третьем годах жизни у детей с 

системными (группа с ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии 

(n=210) 

Продукты, вызывавшие 

проявления аллергии 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Белки коровьего молока 67 88,16 28 20,90 0,000** 

Куриное яйцо 40 52,63 18 23,68 0,000** 

Злаки  16 21,05 8 5,97 0,002** 

Рыба 8 10,53 9 6,72 0,478 

Яблоко 11 14,47 47 35,07 0,002** 

Многие свежие фрукты 4 5,26 68 50,75 0,000** 

Орехи 7 9,21 27 20,15 0,050* 

Груша 3 3,95 16 11,94 0,078 

Морковь 5 6,58 13 9,70 0,609 
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Продукты, вызывавшие 

проявления аллергии 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Персик 2 2,63 12 8,96 0,090 

Киви 1 1,32 5 3,73 0,421 

Арахис 4 5,26 0 0,00 1,000 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05,  

** – р<0,01; ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Как видно из таблицы 5.19, и на втором - третьем годах жизни оставалась актуальной 

значимость БКМ. Однако важное клиническое значение для детей из группы с системными 

проявлениями ПА приобрели белки куриного яйца, злаков, рыбы. Были подтверждены 

статистически значимые различия в частоте реагирования на эти продукты между двумя 

рассматриваемыми группами: БКМ (р=0,000), куриное яйцо (р=0,000), злаки (р=0,002). В 

отношении свежих фруктов (р=0,000), яблока (р=0,002) и орехов (р=0,050) число реагирующих 

детей в группе с системными проявлениями ПА было достоверно меньше, чем в группе детей с 

локальными проявлениями (табл. 5.19), что доказывает разную значимость животных и 

растительных групп пищевых аллергенов для детей с системными и локальными проявлениями 

ПА. 

Ниже представлены изменения в переносимости продуктов у детей сравниваемых групп  

(табл. 5.20) 

Таблица 5.20 – Изменения переносимости причинно-значимых продуктов, как аллергенов, в 

раннем детском возрасте у детей с системными (группа с ПАН) и с локальными (группа с ОАС) 

проявлениями пищевой аллергии в сравнении с периодом младенчества (n=210) 

Продукты, вызывавшие проявления 

аллергии и возраст 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Белки коровьего 

молока 

1 год 73 96,05 71 52,99 0,000** 

2 - 3 год 67 88,16 28**↓ 20,90 0,000** 

Куриное яйцо 
1 год 3 3,95 10 7,46 0,473 

2 - 3 год 40*↑ 52,63 18  23,68 0,000** 

Злаки 
1 год 3 3,95 4 2,99 0,705 

2 - 3 год 16*↑ 21,05 8  5,97 0,002** 

Рыба 
1 год 6 7,89 2 1,49 0,028* 

2 - 3 год 8  10,53 9  6,72 0,478 

Орехи 1 год 2 2,63 6 4,48 0,714 
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Продукты, вызывавшие проявления 

аллергии и возраст 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) р 

абс. % абс. % 

2 - 3 год 7 9,21 27**↑ 20,15 1,000 

Многие свежие 

фрукты 

1 год 2 2,63 31 23,13 0,000** 

2 - 3 год 4 5,26 68**↑ 50,75 0,000** 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05;  

** – р <0,01; достоверное увеличение (↑) или снижение (↓) числа детей с аллергией на продукт 

внутри группы (*- р <0,05; **- р <0,01); ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный 

аллергический синдром. 

Как следует из представленной выше таблицы (табл. 5.20), на втором - третьем годах 

жизни достоверно снизилось число детей, реагирующих на БКМ в группе детей с локальными 

проявлениями ПА (р=0,000). Между тем, дети с системными проявлениями ПА достоверно 

чаще продолжали реагировать на БКМ в раннем детском возрасте и значительно реже 

формировали толерантность к молочным протеинам, чем дети группы сравнения (р=0,000). 

Значимо чаще дети с ПАН присоединяли аллергию на куриное яйцо (р=0,000) и глютен 

(р=0,002), но достоверно реже реагировали на свежие фрукты (р=0,000), чем пациенты в группе 

с ОАС. 

По данным литературы известно, что в раннем детском периоде жизни начинается 

присоединение новых симптомов аллергии за счет расширения чувствительности к спектру 

респираторных аллергенов [4]. Формирование круглогодичных респираторных симптомов 

аллергии произошло у детей в обеих изучаемых группах (табл. 5.21), и достоверно не 

различалось.  

Таблица 5.21 ̶ Присоединение симптомов круглогодичной респираторной аллергии в раннем 

детском возрасте у детей с системными (группа с ПАН) и с локальными (группа с ОАС) 

проявлениями пищевой аллергии (n=210) 

Проявления 

респираторной аллергии 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) р 

абс. % абс. % 

Симптомы круглогодичного аллергического 

риноконъюнктивита  

59 77,63 104 77,91 0,428 

Симптомы круглогодичного аллергического 

риноконъюктивита + острой аллергической 

крапивницы 

2 2,63 2 1,49 0,622 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р <0,05;  

Появление первых симптомов свистящего дыхания происходило раньше у детей с ПАН 

(табл. 5.22). 
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Таблица 5.22 – Возраст появления первых симптомов свистящего дыхания и установления 

диагноза бронхиальной астмы у детей с системными (группа с ПАН) и с локальными (группа с 

ОАС) проявлениями пищевой аллергии(месяцы), Ме [Q1; Q3] (n=210) 

Показатели 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 
р 

Возраст появления первых симптомов 

свистящего дыхания (мес.) 11,00 [0;18,00] 24,00 [0,00;39,00] 0,000** 

Возраст установления бронхиальной астмы 

(мес.) 

 
16,00 [0;30,00] 32,00 [0,00; 60,00] 0,005** 

Примечание: ** – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Из таблицы 5.22 следует, что у детей с ПАН достоверно раньше формировались 

симптомы свистящего дыхания и затем устанавливался диагноз БА, нежели у детей с 

локальными проявлениями ПА (р<0,01). Симптомы свистящего дыхания по данным из ф.112/у 

фиксировались у пациентов с системными проявлениями ПА с 2-12 месяцев жизни – 36,84% 

(n=28), а в группе сравнения на 3-12 месяцах - 8,96% (n=12), р=0,000. 

Первые симптомы сезонной респираторной аллергии у пациентов с системными 

проявлениями ПА начинали формироваться на 9 – 24 месяце жизни 15,79% (n=12), на 25 –36 

месяцах – у 19,74% (n=15), на 37 – 48 месяцах – 9,21% (n=7), на 49 – 60 месяце – 5,26% (n=4), а 

после 60 месяцев – ещё у 5,26% (n=4). Стоит заметить, что сезонная аллергия на цветение 

березы cформировалась у 55,26% (n=42) детей с системными проявлениями ПА. Не 

сформировали симптомы поллиноза 44,74% (n=34) пациентов с системными проявлениями ПА.  

Оральный аллергический синдром на косточковые фрукты появился у 34,21% (n=26) 

детей с системными проявлениями ПА, что было достоверно реже, чем в группе детей с 

локальными проявлениями ПА, где ОАС был у 100% больных, р=0,000. Нужно обратить 

внимание на то, что симптомы сезонной респираторной аллергии дети с системными 

проявлениями ПА формировали достоверно быстрее, чем дети с локальными проявлениями 

пищевой аллергии, р=0,000. Средний возраст появления первых симптомов сезонного 

риноконъюнктивита и ОАС в исследуемых группах (месяцы) представлен в таблице 5.23. 

Таблица 5.23 – Средний возраст появления первых симптомов сезонного риноконъюнктивита и 

орального аллергического синдрома у детей с системными (группа с ПАН) и с локальными 

(группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии(месяцы), (Ме [Q1; Q3]), (n=210) 

Симптомы 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 
р 

Возраст формирования 

симптомов РКС (мес.), 

Ме [Q1; Q3] 

19,00 [0,00; 36,00] 48,00 [36,00; 60,00] 0,000** 

Возраст формирования ОАС 

(мес.), σ, Ме [Q1; Q3] 

0,00 [0,00; 12,00] 48,00 [36,00; 68,00] 0,128 
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Примечание: **– достоверность различий между исследуемыми группами р <0,01;  

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Таким образом, при детальном изучении и сравнительном анализе биологического 

анамнеза детей с системными проявлениями ПА с группой детей с локальными проявлениями 

перекрестной ПА были установлены отягощающие факторы, которые способствовали 

формированию ПАН. Так, для детей с ПАН было характерно: что их сибсы были здоровы в 

меньшем проценте случаев (10,53%); более старший возраст матерей при рождении детей 

29,84±5,21 лет; беременность матерей протекала в большом проценте случаев на фоне анемии 

(32,89%); дети были, нередко, рождены оперативным путем (52,63%) с тугим обвитием 

пуповины (14,47%) или с сочетанной гипоксией (7,89%) или с респираторным дистресс-

синдромом (6,58%); дети не могли переносить БКМ (97,0%) и развивали аллергические 

симптомы в виде рвоты и поперхивания (2,99%), острой аллергической крапивницы (6,58%%) 

или ПАН (9,21%) часто при первом употреблении молочной смеси (67,11%), даже в родильном 

доме (9,21%) или при употреблении молочных продуктов матерью (43,42%); формировали 

немедленные реакции (68,42%) на любой контакт с БКМ (96,05%); имели диссеминированный 

среднетяжёлый АтД (23,68%) и ГПА (76,32%) на пищевые аллергены животного 

происхождения с первого года жизни; продолжали реагировать в раннем детском возрасте на 

коровье молоко (88,16%), куриное яйцо (52,63%), рыбу (10,53%), злаки (21,05%); имели 

проявления гипогаммаглобулинемии раннего детского возраста (21,05%) и частые 

респираторные инфекции (23,68%), которые приводили к быстрому присоединению симптомов 

свистящего дыхания в возрасте 13,12±1,70 месяцев, установления БА в 14,51±2,62 месяцев и 

респираторных симптомов сезонной аллергии в 20,72±2,67 месяцев. 

5.2 Клинико-лабораторная характеристика детей из группы с системными проявлениями 

пищевой аллергии 

На момент включения в исследование в группу детей с системными проявлениями 

пищевой аллергии у всех пациентов 100% (n=76) в анамнезе были эпизоды ПАН на продукты 

питания, потребовавшие вызова СМП и госпитализации. Некоторые дети нуждались в 

реанимобиле и госпитализировались в отделение реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ). 

Большинство пациентов переносили по 2-3 эпизода ПАН и им было показано тщательное 

медицинское обследование для установления всех причинно-значимых аллергенов и 

триггерных факторов, способствующих возникновению повторных эпизодов системных 

реакций на пищевые продукты. На рисунке 5.5 представлены клинические симптомы, 

возникавшие в момент анафилаксии у детей с системными проявлениями (n=76). 
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Рисунок 5.5 – Клинические симптомы пищевой анафилаксии у детей с системными 

проявлениями пищевой аллергии (n=76). 

Как видно, из рисунка 5.5 наиболее часто симптомы ПАН включали: крапивницу (74%), 

ангиоотёки слизистых оболочек и кожи (78%), проявления бронхоспазма (50%), рвоту (39%) и 

ринорею (28%). Стоит заметить, что у некоторых детей (22%) кожных симптомов не возникало, 

а ПАН проявлялась нарушениями со стороны бронхолёгочной, пищеварительной, нервной и 

сердечно-сосудистой систем организма. 

На рисунке 5.6 показаны продукты питания, которые вызвали клинические симптомы 

ПАН у детей из группы с системными проявлениями ПА (n=76). 

 
Рисунок 5.6 – Продукты питания, вызывавшие симптомы пищевой анафилаксии у детей в 

группе с системными проявлениями пищевой аллергии (n=76). 
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Как видно из рисунка 5.6, БКМ продолжали оставаться главными причинно-значимыми 

пищевыми аллергенами для детей из группы с системными проявлениями ПА. Число детей, у 

которых симптомы ПА стали проявляться в виде ПАН значимо увеличилось в дошкольном 

периоде, поскольку толерантность к БКМ не сформировалась. Куриное яйцо, орехи, арахис, 

рыба, киви, красная икра, овсяная крупа также были повинны в инициации клинических 

проявлений ПАН у детей изучаемой группы. В этой связи многие дети отказывались от 

употребления высокоаллергенных продуктов сами или по настоятельному решению их 

родителей. 

Три четверти пациентов 75% (n=57) в группе детей с системными проявлениями, кроме 

проявлений ПАН, на ряд продуктов развивали ангиоотеки лица и конечностей или слизистой 

оболочки полости рта. У каждого такого ребенка был определенный набор причинно-значимых 

продуктов, на одни из которых развивалась системная реакция (ПАН), а на другие – ангиоотёки 

с острой аллергической крапивницей или без неё и без вовлечения в патологический процесс 

бронхолёгочной, пищеварительной, нервной и сердечно-сосудистой систем организма.  

Одни и те же продукты питания у разных пациентов провоцировали разные симптомы. 

Продукты питания, вызывавшие ангиоотёки у 75,0% (n=57) детей из группы с системными 

проявлениями ПА представлены на рисунке 5.7. 

 
Рисунок 5.7 – Продукты питания, вызывавшие ангиоотёки у детей из группы с 

системными проявлениями пищевой аллергии (n=57). 
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Как видно из представленного выше рисунка 5.7, куриное яйцо часто провоцировало 

ангиоотёки с симптомами крапивницы, однако суммарно БКМ оставались главным продуктом, 

вызывавшим тяжёлые системные реакции и ангиоотёки у 70% детей в группе с системными 

проявлениями ПА. Дети с ПА на БКМ нуждались в соблюдении строгой безмолочной диеты. 

Поскольку половина детей 50% (n=38) из группы с системными проявлениями реагировали 

системно или ангиоотёком слизистых и кожи ещё и на куриное яйцо, то им была назначена ещё 

и диета с исключением куриного яйца. Таким образом, много детей 63,16% (n=48) из группы с 

системными проявлениями имели одновременно ПА на БКМ и куриное яйцо и не могли 

употреблять в пищу эти важные для человека белки животного происхождения; они 

дополнительно нуждались в белках животного происхождения из рыбы и мяса, а также в белках 

растительного происхождения из орехов, арахиса и сои, которые у части детей также 

становились причинно-значимыми аллергенами.  

Поскольку сезонная аллергия на цветение березы сформировалась у 55,26% (n=42) детей 

с системными проявлениями ПА, эти пациенты стали испытывать симптомы оральной ПА на 

свежие фрукты, овощи, орехи и арахис. По причине боязни ангиоотёков в полости рта, как 

симптома ПАН, пациенты самостоятельно или их родители исключили детям из рациона орехи, 

арахис, косточковые фрукты (яблоки, киви, груши и другие) и некоторые овощи.  

Дети из группы с системными проявлениями ПА часто формировали сенсибилизацию 

как к пищевым, так и респираторным аллергенам и все имели более трёх аллергических 

заболеваний 100% (n=76), в то время как у детей с локальными проявлениями ПА три 

аллергических заболевания зафиксировано у 39,55% (n=53) больных, четыре – у 23,88% (n=32) 

пациентов, что было достоверно меньше, чем у детей с системными проявлениями ПА 

(р=0,000). Диагнозы детей, приведенные в таблице 5.24, выставлялись в соответствии с 

существующими федеральными клиническими рекомендациями РФ и международными 

критериями.  

Таблица 5.24 – Аллергические заболевания у детей с системными (группа c ПАН) и с 

локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии (n=210) 

 

Аллергические заболевания 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Пищевая анафилаксия T 78.0, T 78.9 76 100 0 0 0,000** 

Рецидивирующая аллергическая крапивница L 

50.0  

60 78,95 38 28,36 0,000** 

Ангиоотёки T 78.3 57 75,00 64 47,76 0,000** 

Аллергический ринит сезонный 

(САР) J 30.1 

42 55,26 134 100,00 0,000** 
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Аллергические заболевания 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Аллергический конъюнктивит сезонный 

(САК) H 10.1 

42 55,26 134 100,00 0,000** 

Оральный аллергический синдром (ОАС) T 

78.9 

26 34,21 134 100,00 0,000** 

Бронхиальная астма (БА) J 45.0 26 34,21 50 37,31 0,764 

Аллергический ринит круглогодичный (КАР) 

J 30.3 

52 68,42 83 61,94 0,428 

Атопический дерматит (АтД) L 20 24 31,57 28 20,89 0,119 

Лекарственная непереносимость T80 29 38,16 34 25,37 0,074 

Примечание: ** – достоверность различий между исследуемыми группами р <0,01;  

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

В таблице 5.24 можно увидеть, что дети с системными проявлениями ПА имели 

достоверные различия в частоте некоторых диагнозов с группой детей с локальными 

проявлениями. Так дети с системными проявлениями ПА достоверно чаще имели пищевую 

анафилаксию (р=0,000), рецидивирующую аллергическую крапивницу (р=0,000), ангиоотёки 

(р=0,000) и достоверно реже проявления сезонного аллергического ринита (р=0,000), сезонного 

аллергического конъюнктивита (р=0,000) и оральный аллергический синдром(р=0,000), чем 

дети из группы с локальными проявлениями ПА. 

Показатели Z-score роста у большинства детей находились в пределах ±2 стандартных 

отклонений. У пациентов с ИМТ/возрасту ниже -1,0 SDS корректировали недостаточность 

питания, а выше +1,0 SDS – избыточность пищевого рациона. Единичные пациенты, имевшие 

показатели Z-score ниже -2SDS по ИМТ/возрасту (4 человека с ПАН и 2 ребенка с ОАС) и Z-

score ниже -2SDS по росту/возрасту, были тщательно обследованы, им скорректированы 

рационы питания. Показатели Z-score выше +2SDS по ИМТ/возрасту имели 5 детей с из группы 

с ОАС и один ребенок с ожирением среди детей с ПАН. 

В структуре соматических заболеваний были установлены достоверные различия у детей 

с системными и локальными проявлениями ПА, которые приведены в таблице 5.25.  

Таблица 5.25 – Соматические заболевания у детей с системными (группа c ПАН) и с 

локальными (группа c ОАС) проявлениями пищевой аллергии, абс. (%) (n=210) 

Заболевания 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 
р 

Болезни органов дыхания J00 – J99 

Гипертрофия аденоидов 2-3ст J35.2 15 (19,74) 22 (16,42) 0,676 

Гипертрофия небных миндалин J35.1 12(15,79) 7 (5,22) 0,021* 

Хр. тонзиллофарингит J35.0 3(3,95) 5 (3,73) 1,000 

Гиперреактивность дыхательных путей J39.3 52 (68,42) 27 (20,15) 0,000** 
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Заболевания 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 
р 

Рецидивирующий ларинготрахеит J04.2 20 (26,32) 22 (16,42) 0,123 

Острый бронхит с бронхообструктивным 

синдромом, повторяющиеся эпизоды J40 

48(63,16) 27 (20,15) 
0,000** 

Внебольничная пневмония J12- 18 10 (13,16) 4 (2,99) 0,008** 

Отдельные нарушения, вовлекающие иммунный механизм D 80 – D89 

Транзиторная гипогаммаглобулинемия 

раннего детского возраста D80.7 

16 (21,05) 1 (0,75) 
0,000** 

Транзиторная нейтропения P61.5 5 (6,58) 2 (1,49) 0,101 

Некоторые персистирующие вирусные инфекции 

Персистирующая герпетическая инфекция 

(ВПГ1-2 тип) B00 

10 (13,16) 14 (10,45) 
0,713 

Персистирующая ВЭБ-инфекция B25 9 (11,84) 18 (13,43) 0,907 

Болезни органов пищеварения K00 – K 93 

ГЭР без эзофагита (1-2 ст) K21.9 46 (60,53) 18 (13,43) 0,000** 

ГЭР с эзофагитомK 21.0 1 (1,32) 2 (1,49) 1,000 

Дуоденогастральный рефлюкс 3 (3,95) 15 (11,19) 0,122 

Хр. антральный гастрит с Нр (+) K 29 1 (1,32) 7 (5,22) 1,000 

Хр. гастродуоденит K 29.9 1(1,32) 1 (0,75) 1,000 

Билиарная дисфункция K83.9 10 (13,16) 10/7,46 0,269 

Р. панкреатит K86.9 1 (1,32) 2 (1,49) 1,000 

ФНК со склонностью к запорам K59.8 8 (10,53) 8 (5,97) 0,355 

Болезнь Жильбера K76.8 0 (0,00) 2 (1,49) 1,000 

СРК без диареи K58 1 (1,32) 1 (0,75) 1,000 

Первичная лактазная недостаточность 

(выявление мутации МСМ6(-13910) в гене 

LCT, генотип - СС) 

8 (10,53) 4 (2,99) 

0,051 

Болезни костно – мышечной системы и соединительной ткани M 00 – M99 

Нарушение осанки 8 (10,53) 16 (11,94) 0,933 

Плоско-вальгусная деформация стоп 15(19,74) 10 (7,46) 0,016 

Плоскостопие обеих стоп 7 (9,21) 9 (7,71) 0,701 

Б-нь Шинца слева 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

Б-нь Бехтерева 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

Болезни глаза и его придаточного аппарата H 00 – H59 

Синдром сухого глаза 6 (7,89) 15 (11,19) 0,599 

Миопия 1-2 ст 5 (6,58) 24 (17,98) 0,731 

Астигматизм 5 (6,58) 5 (3,73) 1,000 

Экзофария 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

Расходящееся или сходящееся косоглазие 1 (1,32) 1 (0,75) 1,000 

Ангиопатия сосудов сетчатки 2 (2,63) 1 (0,75) 1,000 

Амблиопия 1 (1,32 0 (0,00) - 

 

Болезни нервной системы G 00 – G99 

С-м вегетативной дисфункции 3 (3,95) 11(8,21) 0,367 

Неврозоподобный синдром 2 (2,63) 2 (1,49) 1,000 

Астеновегетативный синдром 0 (0,00) 1 (0,75) - 

Миотонический синдром 1 (1,32) 2 (1,49) 1,000 

Неврозоподобный энурез 3 (3,95) 1 (0,75) 1,000 

Аномалия Киммерле  0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 
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Заболевания 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 
р 

Нейропатия VII ч.н. 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

Эпилептиформная готовность 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

Атипичные фебрильные судороги 0 (0,00) 0 (0,00) 1,000 

Нарушение кровообращения в ШОП 1 (1,32) 5 (3,73) 1,000 

Цефалгия  3 (3,95) 2 (1,49) 1,000 

Ротационный подвывих С1 0 (0,00) 2 (1,49) 1,000 

Задержка речевого развития у ребенка 3 (3,95) 3 (2,24) 1,000 

Дизартрия 4 (5,26) 4 (2,99) 1,000 

Дизлалия 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

Головные боли напряжения 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

Болезни эндокринной системы, расстройства питания 

и нарушения обмена веществ E 00- E90 

Коллоидные кисты щитовидной железы 0 (0,00) 7 (5,22) 1,000 

Конституционально-экзогенное ожирение 1 (1,32) 5 (3,73) 1,000 

Избыт. масса тела 2 (2,63) 1 (0,75) 1,000 

Недостаточность питания 0 (0,00) 2 (1,49) 1,000 

Конституциональная высокорослость 1 (1,32) 1 (0,75) 1,000 

Конституциональная низкорослость 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

Задержка физического развития 2 (2,63) 0 (0,00) 1,000 

Белково-энергетическая недостаточность 2 (2,63) 2 (1,49) 1,000 

Соматогенный субнанизм 1 (1,32) 0 (0,00) 1,000 

Врождённый гипотиреоз 1 (1,32) 0 (0,00) 1,000 

Аутоиммунный тиреоидит 1 (1,32) 0 (0,00) 1,000 

 

Болезни системы кровообращения I00 - I99 

Синдром малых аномалий развития сердца 

(ФОО, ДХЛЖ) 

17 (22,37) 31 (23,13) 
1,000 

Вегетативная дисфункция синусового узла 

(миграция водителя ритма) 

4 (5,26) 3 (2,24) 
1,000 

С-м вегетативной дисфункции  1 (1,32) 6 (4,48) 1,000 

Синусовая брадиаритмия 2 (2,63) 1 (0,75) 1,000 

С-м соединительнотканной дисплазии 1 (1,32) 1 (0,75) 1,000 

Функциональная кардиопатия 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

С-м дезадаптации интервала Qt 0 (0,00) 2 (1,49) 1,000 

Синусовая аритмия 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

 

Болезни мочеполовой системы N 00 –N99 

Пиелоэктазия (слева или справа) 6 (7,89) 6 (4,48) 0,474 

Двусторонняя пиелоэктазия 2 (2,63) 2 (1,49) 1,000 

Дисметаболическая нефропатия 2 (2,63) 2 (1,49) 1,000 

Тубулоинтерстициальный нефрит 0 (0,00) 2 (1,49) 1,000 

Хр. пиелонефрит 1 (1,32) 2 (1,49) 1,000 

 

Болезни кожи и подкожной клетчаткиL 00- L99 

 

Микробная экзема 1 (1,32) 3 (2,24) 1,000 

Дисгидротическая экзема 0 (0,00) 1 (0,75) 1,000 

Рецидивирующий контагиозный моллюск, 

бородавки, папилломы кожи 

4 (5,26) 3 (2,24) 
1,000 
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Примечание: *– достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05, ** – р<0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Как видно из таблицы 5.25, достоверные различия в группах были выявлены со стороны 

органов дыхания, иммунной и пищеварительной систем. У детей с системными проявлениями 

ПА достоверно чаще, чем у детей с локальными симптомами ПА, выявлялись: гипертрофия 

небных миндалин (р=0,021), гиперреактивность дыхательных путей (р=0,000), острый бронхит 

с бронхообструктивным синдромом, повторяющиеся эпизоды (р=0,000), внебольничная 

пневмония (р=0,080), транзиторная гипогаммаглобулинемия раннего детского возраста 

(р=0,000), гастро-эзофагеальный рефлюкс без эзофагита (1-2 стадия) (р=0,000).  

Для оценки клинико-лабораторных показателей в группах детей с системными и 

локальными аллергическими симптомами были проведены общеклинические исследования 

(общий анализ крови, общий анализ мочи, кал на яйца глист, биохимический анализ крови) 

(табл. 5.26 – 5.29). 

Таблица 5.26 – Характеристика показателей общего анализа крови у детей с системными 

(группа c ПАН) и локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии, (M±σ), Ме 

[Q1; Q3], (n=210) 

Показатели 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 
Норма р 

Эритроциты (RBC), 

х10¹²/л 

4,59±0,41 

4,66 [4,38; 4,87] 

(n=76) 

4,72±0,37 

4,75 [4,49; 4,93] 

(n=134) 

3,7 – 5,2 0,025* 

Скорость оседания 

эритроцита (СОЭ), мм/ч 

5,67±1,33 

 3,00 [2,00; 5,50]  

(n=76) 

4,88±3,03 

4,0 [2,0; 7,0] 

(n=134) 

1 - 11 0,524 

Гемоглобин (HGB), г/л 

124,71±16,48 

125,50[119,0; 133,00] 

(n=76) 

131,91±8,62 

131,0 [125,75; 137,0] 

(n=134) 

115,0 – 

155,0 
0,000** 

Гематокрит (HCT), % 

36,88±4,26 

 36,75 [34,60; 38,85] 

(n=68) 

38,26±3,35 

38,30 [36,2; 40,10] 

(n=127) 

33,0 – 

45,0 
0,010** 

Средний объем 

эритроцита (MCV), fl 

80,06±4,87 

80,50 [76,70; 83,00]  

(n=69) 

81,04±4,95 

81,10 [78,78; 83,93] 

(n=127) 

72,0–

100,0 
0,185 

Среднее содержание 

гемоглобина в 

эритроците (MCH), пг 

31,27±32,41  

27,30 [26,10; 28,45] 

(n=69) 

27,84±1,45 

 27,90 [26,88; 28,70] 

(n=127) 

24,8 - 

30,3 
0,971 

Сред. конц. 

гемоглобина в 

эритроците (MCHC), г/л   

324,34±73,69 

341,00[331,0; 350,50] 

(n=69) 

344,9±19,59 

343,0 [333,75; 354,0] 

(n=127) 

300,0 – 

380,0 
0,925 

Распр. по v-станд. откл. 

(RDW-SD), fl 

37,11±4,48 

36,80 [35,10; 39,70] 

(n=58) 

38,23±4,75 

37,95 [35,63; 39,90] 

(n=127) 

39,9 – 

52,2 
0,158 

Распр. по V-коэф. 

вариац (RDW-CD), % 

13,03±1,04 

12,80 [12,30; 13,40] 

(n=63) 

12,84±1,39 

12,8 [12,20; 13,30] 

(n=123) 

11,5– 

18,5 
0,359 
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Показатели 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 
Норма р 

Тромбоциты (PLT) 

х10⁹/л 

335,59±91,70 

331,00 [266,0; 408,0] 

(n=71) 

284,74±63,89 

277,0[145,00; 481,00] 

(n=130) 

150,0 – 

350,0 
0,000** 

Ширина распределения 

тромбоцитов по объему 

(PDW), fl 

12,14±2,11 

11,55 [10,70; 13,80] 

(n=54) 

12,65±2,50 

12,30 [10,65; 14,10] 

(n=123) 

 

9,8 - 

15,2 

0,207 

Средний объем 

тромбоцита (MPV), fl 

11,66±1,59 

10,20 [9,45; 10,85] 

(n=60) 

9,18±1,30 

9,10 [8,28; 10,10] 

(n=123) 

8,65 - 

12,16 
0,030* 

Тромбокрит (PCT), % 

0,32±0,09 

0,31 [0,25; 0,39] 

(n=45) 

0,25±6,97 

0,25 [0,20; 0,31] 

(n=127) 

0,16 - 

0,32 
0,000** 

Лейкоциты*10⁹/л 

7,92±2,24 

7,61 [6,49; 9,28] 

(n=76) 

6,73±0,07 

6,60 [5,40; 7,90] 

(n=134) 

4,85 – 

7,49 

0,154 

Нейтрофилы*10⁹/л 

2,73±1,18 

2,56 [1,95; 3,25] 

(n=76) 

2,99±1,06 

2,74 [2,11; 3,43] 

(n=134) 

2,04 – 

4,34 
0,281 

Нейтрофилы, % 

34,81±12,67 

32,70 [25,90; 42,80] 

(n=76) 

42,79±9,26 

43,70 [36,90; 49,50] 

(n=134) 

43 - 59 0,000** 

Лимфоциты *10⁹/л 

4,01±1,62 

3,78 [3,03; 5,00] 

(n=76) 

3,03±0,99 

2,91 [2,41; 3,45] 

(n=134) 

2,00 – 

8,00 
0,000** 

Лимфоциты, % 

50,33±13,58 

51,10 [43,40; 59,70] 

(n=76) 

45,14±9,29 

45,20 [39,00; 52,00] 

(n=134) 

38 - 53 0,000** 

Моноциты*10⁹/л 

0,62±0,33 

0,57 [0,44; 0,73] 

(n=76) 

0,49±0,21 

0,48 [0,31; 0,64] 

(n=134) 

0,09 – 

0,80 
0,000** 

Моноциты, % 

7,68±3,32 

7,30 [6,10; 8,85] 

(n=76) 

7,24±2,71 

7,40 [5,40; 9,20] 

(n=134) 

 

2 - 10 
0,303 

Базофилы*10⁹/л 

0,10±0,50 

0,03 [0,02; 0,05] 

(n=76) 

0,03±0,05 

0,02 [0,01; 0,04] 

(n=134) 

 

0,00 – 

0,20 

0,141 

Базофилы, % 

0,51±0,39 

0,40 [0,30; 0,70] 

(n=76) 

0,50±0,54 

0,4 [0,20; 0,60] 

(n=134) 

 

0– 1,4 
0,904 

Эозинофилы*10⁹/л 

0,48±0,34 

0,40 [0,24; 0,61] 

(n=76) 

0,29±0,23 

0,22 [0,13; 0,39] 

(n=134) 

 

0,00-

0,60 
0,000** 

Эозинофилы, % 

5,91±3,81 

5,45 [3,05; 8,00] 

(n=76) 

4,36±3,14 

3,80 [2,08; 5,85] 

(n=134) 

 

1 - 6 
0,000** 

Эозинофилы, кл/мкл 

475,27±338,04 

396,02 [236,60; 611,90] 

(n=76) 

292,75±229,84 

220,0 [131,10; 390,00] 

(n=134) 

 

100 - 

600 
0,000** 
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Примечание: *– достоверность различий между исследуемыми группами р <0,05, ** – р<0,01; 

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Как следует из таблицы 5.26, в средних значениях основные гематологические 

показатели в группах соответствовали нормальным параметрам. Однако при сравнении средних 

значений по группам были выявлены достоверные различия. Установлено, что у детей с 

системными проявлениями ПА при нормальных референсных значениях количество 

эритроцитов (р=0,025), гемоглобина (р=0,000), показатели гематокрита (р=0,010) были 

достоверно ниже, чем у пациентов из группы с локальными проявлениями. 

Напротив, выявлено, что у детей с системными проявлениями ПА количество 

тромбоцитов (р=0,000), средний объем тромбоцита (р=0,030), тромбокрит (р=0,000) были 

достоверно выше, чем у пациентов из группы с локальными проявлениями. Однако данные 

изменения находились в пределах нормальных референсных значений. 

Оказалось, что при нормальных референсных значениях у детей с системными 

проявлениями ПА достоверно выше были абсолютное число моноцитов (р=0,000), 

относительное и абсолютное количество лимфоцитов (р=0,000) и эозинофилов (р=0,000) крови 

в сравнении с пациентами из группы с локальными проявлениями ПА. Количество эозинофилов 

у пациентов с системными проявлениями в мкл было также достоверно выше (р=0,000). 

В общем анализе мочи у детей в обследуемых группах достоверных различий 

установлено не было: рН мочи была –6,50±0,08 у детей с системными проявлениями ПА и 

5,65±0,05 – у детей с локальными проявлениями (р=0,184); относительная плотность мочи – 

1.030±0.001 и 1.020±0.001, соответственно (р=0,056). Уробилиногена, билирубина, белка, 

микроальбумина, креатинина у обследуемых детей в моче не обнаруживалось. 

Результаты обследования кала на яйца глист и простейшие представлено в таблице 5.27.  

Таблица 5.27 – Обследование кала детей с системными (группа c ПАН) и с локальными (группа 

с ОАС) проявлениями пищевой аллергии на яйца гельминтов и простейших, абс. (%), (n=210) 

Кал на паразитоз 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 
р 

Кал на яйца гельминтов  

(обнаружение яиц аскарид) 

0 (0,00)  1 (0,74) 1,000 

Кал на простейших (обнаружение - бластоцисты, 

лямблии, кишечная амёба) 

 4 (5,26)  3 (2,24)  1,000 

Примечание: достоверность различий при р<0,05 

При обследовании кала пациентов на глистно-паразитарные инвазии (табл. 5.27) 

достоверных различий не найдено. У детей с системными проявлениями пищевой аллергии у 

четырёх детей была выявлена кишечная амёба – 5,26%. У пациентов из группы с локальными 

проявлениями пищевой аллергии были обнаружены: яйца аскарид - 0,74% (n=1) и бластоцисты 

- у 2,24% (n=3). Все дети (n=8) получили антигельминтную и противопротозойную терапию.  
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У детей, имевших рецидивы крапивницы, дополнительно определяли антитела (IgМ, 

IgG) к гельминтам и простейшим. Результаты обследования на выявление антител в сыворотке 

к гельминтам и простейшим совпали с результатами анализа кала и представлены в таблице 

5.28. 

Таблица 5.28– Обследование сыворотки крови на выявление антител (IgМ, IgG) к гельминтам и 

простейшим методом иммуноферментного анализа у детей с системными (группа с ПАН) и с 

локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии (n=72) 

 

Результат обследования 

Группа с 

ПАН (n=60) 

Группа с 

ОАС (n=42) 

 

      р 

абс. % абс. % 

Отрицательный результат обследования 60 100,0 41 97,62 1,000 

Положительный результат АТ к лямблиям 

суммарный (IgМ, IgG) 

0 0,00 0 0,00 1,000 

Положительный результат АТ к описторхам (IgG) 0 0,00 0 0,00 1,000 

Положительный результат АТ к токсокарам (IgG) 0 0,00 0 0,00 1,000 

Положительный результат АТ к аскаридам (IgG) 0 0,00 1 2,38 1,000 

Примечание: достоверность различий при р<0,05 

Обследование сыворотки крови на выявление антител (IgМ, IgG) к гельминтам и 

простейшим методом иммуноферментного анализа у детей с системными (группа с ПАН) и с 

локальными (группа с ОАС) проявлениями ПА выявило антитела к аскаридам у одного 

пациента из группы с локальными проявлениями (табл.5.28). У этого же пациента были 

обнаружены яйца аскарид в кале, он получил антигельминтную терапию. 

Биохимические показатели (глюкоза, общий белок, билирубин, АСТ, АЛТ, щелочная 

фосфатаза, амилаза, креатинин, амилаза, общий холестерин) у детей с системными 

проявлениями ПА в сравнении с группой с локальными проявлениями ПА также изучались. 

При сравнении средних значений между группами были выявлены достоверные различия, так у 

детей с системными проявлениями ПА были установлены достоверно более низкие показатели 

глюкозы (р=0,000), общего белка (р=0,000), общего билирубина (р=0,000), общего холестерина 

(р=0,000) при сравнении с соответствующими показателями пациентов с локальными 

проявлениями ПА, однако все описанные выше данные соответствовали нормальным 

референсным значениям и приведены в таблице 5.29.  

Таблица 5.29 – Биохимические показатели крови у детей с системными (группаc ПАН) и с 

локальными (группа c ОАС) проявлениями пищевой аллергии (M±σ), Ме [Q1; Q3] (n=162) 

Показатели 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=86) 

Референсные 

значения 

(Н.У.Тиц,2003) 
р 

Глюкоза, ммоль/л 4,25±0,63 4,80±0,53   3,30 – 5,60 
0,000 ** 

Общий белок, г/л 
66,22±7,02 70,53±3,87 

 

60,00 - 80,00 0,000** 
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Показатели 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=86) 

Референсные 

значения 
(Н.У.Тиц,2003) 

р 

Билирубин общ, мкмоль/л 
8,99±4,32 11,64±6,59 

5,00 – 21,00 0,000** 

Билирубин прямой, 

мкмоль/л 

 

3,56±5,24 
2,75±1,99 

 

0,00 – 5,10 0,3273 

 

Билирубин непрямой 
6,17±3,26 9,06±5,80 

 

4,90 – 16,10 0,000** 

АЛТ, Ед/л 

17,55±8,98 

 
16,07±6,99 

4,00 – 30,00 

 

0,2352 

 

АСТ, Ед/л 32,53±12,51 26,02±8,30 12,00 – 44,00 0,000** 

Щелочная фосфатаза, Ед/л 
293,02±83,47 214,23±95,58 

86,00 – 315,00 0,000** 

Амилаза 

 

57,97±16,38 
50,48±9,33 

0,00 – 61,00 0,0796 

Креатинин, мкмоль/л 52,54±14,48 55,51±13,75 27,00 – 62,00 0,2750 

Мочевина, ммоль/л 
4,05±1,01 

 

6,01±0,90 1,80 - 6,40 0,2578 

Холестерин общ, ммоль/л 

 

3,78±0,70 
4,32±0,81 

3,30 – 5,60 0,000** 

Примечание: **– достоверность различий между исследуемыми группами р <0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром. 

Как видно из таблицы 5.29, у детей с системными проявлениями ПА при нормальных 

референсных значениях были также установлены достоверно более высокие показатели АСТ 

(р=0,000) и щелочной фосфатазы (р=0,000) при сравнении с соответствующими показателями 

пациентов с локальными проявлениями ПА, что, вероятно, было связано с выявленным в 

большом проценте случаев дефицитом или недостаточностью витамина D (25(OH)D) у детей с 

ОАС (табл. 5.30). 

Таблица 5.30 - Обеспеченность детей витамином D (25(OH)D) с системными (группа c ПАН) и 

с локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии (n=89) 

 

Результат обследования 

Группа с ПАН 

(n=36) 

Группа с ОАС  

(n=53) 

 

      р 

чел % чел % 

Нормальная обеспеченность  

(30 - 50 нг/мл) 

22 61,11 14 26,41 0,002** 

Недостаточная обеспеченность  

(29 - 20 нг/мл) 

10 27,78 18 33,96 0,701 

Дефицит (19 - 10 нг/мл) 2 5,55 18 33,96 0,000** 

Глубокий дефицит (<10 нг/мл) 2 5,55 3 5,66 1,000 

Примечание: **– достоверность различий между исследуемыми группами р <0,01;  

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Из таблицы 5.30 следует, что достаточную обеспеченность витамином D (25(OH)D) 

имели 61,11% детей с системными проявлениями ПА, что было достоверно выше, чем в группе 
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с локальными проявлениями ПА, где нормальную обеспеченность имели 26,41% (р=0,002). 

Дефицит витамина D (25(OH)D) (в том числе и глубокий) был установлен у 11,10% пациентов с 

системными проявлениями ПА, что было достоверно меньше, чем число детей с дефицитом 

данного витамина в группе с локальными проявлениями ПА, где дефицит (в том числе и 

глубокий) отмечался у 39,62% пациентов (р= 0,000). 

Таблица 5.31 – Содержание витамина D (25(OH)D) в сыворотке крови у детей с системными 

(группа c ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии ((M±σ), Ме 

[Q1; Q3]) (n=89) 

Результат обследования 
Группа с ПАН 

(n=36) 

Группа с ОАС 

(n=53) 
р 

Витамин D (25(OH)D), нг/мл 31,57±12,34 22,96±10,45 0,000 

** Ме [Q1; Q3] 30,0 [20,20; 35,75] 21,9 [16,00; 29,00] 

Примечание: **– достоверность различий между исследуемыми группами р <0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Средние значения содержания витамина D (25(OH)D) в сыворотке крови у детей с 

системными проявлениями ПА были достоверно выше, чем показатели витамина D (25(OH)D) у 

детей из группы с локальными проявлениями (р=0,000) (табл.5.31). 

Биоразнообразие микробиоты кожи, слизистых оболочек и кишечника в последние годы 

приобрело важное значение с точки зрения естественного барьера организма, препятствующего 

заселению слизистых оболочек и кожи патогенами и их колонизации. Поскольку у детей как с 

системными, так и с локальными проявлениями ПА острые реакции начинались со стороны 

полости рта (ангиоотёки слизистой оболочки полости рта и оральный аллергический синдром) 

было важно оценить разнообразие микробиоты слизистой оболочки ротовой полости и её 

состав, который в нормальных условиях препятствует заселению слизистых патогенными 

микроорганизмами и проникновению респираторных и пищевых аллергенов. Полученные 

данные представлены в таблице 5.32 и на рисунках 5.8, 5.9. 

Таблица 5.32 – Микробиота полости рта у детей с системными (группа c ПАН) и с локальными 

(группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии (n=81) 

 

Представители микроорганизмов 

Группа с ПАН 

(n=30) 

Группа с ОАС  

(n=51) 

 

      р 

чел % чел % 

Представители нормобиоты (Neisseria sicca/ 

mucosa/ subflava *10*4КОЕ/мл, Str. viridans 10*5 

КОЕ/мл, Str.salivarius 10*5КОЕ/мл, Str. 

еpidermidis 10*2КОЕ/мл, Str. mitis/oralis*10*5 

КОЕ/мл, Corynebacterium spp. 10*3 КОЕ/мл) 

30 100 50 98,04 1,000 

St. aureus 10*6-9 КОЕ/мл 0 0 5 9,80 1,000 

St. aureus 10*2-5 КОЕ/мл 0 0 15 29,41 1,000 

Enterobacter cloacae 10*2 КОЕ/мл 0 0 1 1,96 1,000 
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Представители микроорганизмов 

Группа с ПАН 

(n=30) 

Группа с ОАС  

(n=51) 

 

      р 

чел % чел % 

Haemophilus infuenzae 10*2-3 КОЕ/мл 1 3,33 2 3,92 1,000 

Haemophilus parainfluenza 10*2 КОЕ/мл 0 0 5 9,80 1,000 

Rothia dentocariosa 10*4 КОЕ/мл 0 0 1 1,96 1,000 

Rothia mucilaginosa 10*3 КОЕ/мл 0 0 2 3,92 1,000 

E. coli 10*4 КОЕ/мл 0 0 2 3,92 1,000 

Candida albicans 10*2-5 КОЕ/мл 2 6,66 3 5,88 1,000 

Str. pneumoniae 10*5 КОЕ/мл 0 0 2 3,92 1,000 

Acinetobacter baumannii10*5 КОЕ/мл 0 0 2 3,92 1,000 

Кlebsiella pneumoniae 10*3-6 КОЕ/мл 0 0 1 1,96 1,000 

Enterobacter cioacae 10*2 КОЕ/мл 0 0 1 1,96 1,000 

 
Рисунок 5.8 - Микробиота ротовой полости у детей с системными проявлениями пищевой 

аллергии. 

Представители нормобиоты (Neisseria 

sicca/ mucosa/ subflava *10 *4КОЕ/мл, Str. 

viridans 10*5КОЕ/мл, Str.salivarius 

10*5КОЕ/мл, Str. еpidermidis 10*2КОЕ/мл, 

Str. mitis/oralis*10*5КОЕ/мл, 

Corynebacterium spp. 10*3КОЕ/мл)

91%

Haemophilus 

infuenzae 10*2-3 

КОЕ/мл

3%

Candida albicans 10*2-5КОЕ/мл

6%
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Рисунок 5.9 - Микробиота ротовой полости у детей с локальными проявлениями пищевой 

аллергии. 

Как видно из таблицы 5.32 и рисунков 5.8 и 5.9, дети с системными проявлениями ПА в 

отличие от детей с локальными проявлениями имеют скудный микробный пейзаж ротовой 

полости. Недостаточное биоразнообразие слизистой оболочки полости рта, несомненно, влияет 

на недостаточную выработку провоспалительных цитокинов (IL-1, IL-2, γ-IFN и др.) клетками, 

находящимися в подслизистом слое, и работу системы местного иммунитета у детей с 

системными проявлениями ПА. Вероятно, быстрое присоединение новых сенсибилизаций как к 

респираторным, так и к пищевым аллергенам происходит по причине излишней активности 

противовоспалительных цитокинов (IL-4, IL-5, IL-13 и др.) в силу активации TH2 и снижения 

TH1 иммунного ответа местной защиты слизистой оболочки ротовой полости.  

Нередко нормальный барьер слизистой оболочки верхних дыхательных путей и глотки 

заселяют вирусы рода герпеса, способствуя развитию инфекционного воспаления. В таблице 

5.33 представлены данные, полученные с помощью полимеразной цепной реакции (ПЦР) при 
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обследовании слизистой оболочки полости рта детей с системными и локальными 

проявлениями ПА на присутствие вирусов рода герпеса на ней. 

Таблица 5.33 – ПЦР - обследование слизистой оболочки полости рта пациентов на присутствие 

на ней вирусов рода герпеса (мазок из зева) у детей с системными (группаc ПАН) и с 

локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии (n=84) 

Результат обследования 

Группа с ПАН 

(n=31) 

Группа с ОАС  

(n=53) р 

чел % чел % 

Положительный результат обследования на 

ВПГ1 типа  

0 0,00 0 0,00 - 

Положительный результат обследования на 

ВПГ2 типа  

0 0,00 0 0,00 -  

Положительный результат обследования на 

ВЭБ  

1 3,23 6 11,32 0,375 

Положительный результат обследования на 

ВПГ6 типа  

5 16,13 18 33,96 0,130 

Положительный результат обследования на 

ЦМВ  

1 3,23 1 1,88 1,000 

Всего 7 22,58 25 47,17 0,000** 

Примечание: **– достоверность различий между исследуемыми группами р <0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, ВПГ – вирус простого герпеса, 

ВЭБ – вирус Эпштейна-Барр, ЦМВ – цитомегаловирус, ПЦР – полимеразная цепная реакция.  

Как видно из представленной выше таблицы 5.33, у детей с системными проявлениями 

ПА различные вирусы рода герпеса были выявлены в 22,58% случаев, что было достоверно 

реже, чем у пациентов с локальными проявлениями перекрестной пищевой аллергии - в 47,17% 

(р=0,000). 

Микроокружение человека также способно активировать провоспалительные (IL-1, IL-2, 

γ-IFN и др.) или противовоспалительные цитокины (IL-4, IL-5, IL-13, IL-17 и т.д.), таким 

образом влияя на характер иммунного ответа. Для изучения влияния на здоровье детей были 

проанализированы жилищные условия, курение родителей/родственников и наличие домашних 

животных в семьях (табл. 5.34 и 5.35). 

Таблица 5.34 – Жилищные условия семей и факторы микроокружения у детей с системными 

(группа c ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии (n=210) 

Жилищные условия и внешние 

факторы 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

      р 

чел % чел % 

Благоустроенная квартира  

 

67 88,15 120 89,55 0,935 

Коттедж  5 6,58 11 8,21 0,875 

Частный дом  3 3,95 3 2,24 1,000 

Курение родственников 

 

31 40,79 42 31,34 0,218 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р<0,05 
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Таблица 5.35 – Наличие домашних животных у детей с системными (группаc ПАН) и с 

локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии(n=210) 

Наличие домашних животных 

Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС  

(n=134) 

 

      р 

чел % чел % 

Есть домашние животные/птицы 26 21,05 62 46,27 0,120 

Одна кошка  7 9,21 23 17,16 0,168 

Одна собака  11 14,47 16 11,34 0,755 

Кошка + собака/рыбки/птицы и др. 5 6,58 11 8,21 0,875 

Попугай, морская свинка, черепаха 0 0,00 1 0,75 - 

Морская свинка, кролик 0 0,00 4 2,99 - 

Животные есть у бабушки/дедушки 6 7,89 6 4,48 0,474 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р <0,05;  

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром.  

Из таблиц 5.34 и 5.35, видно, что по жилищным условиям, числу курящих 

родственников и по наличию домашних животных у детей с системными и с локальными 

проявлениями ПА достоверных различий не найдено (р<0,05). 

Таким образом, в результате проведения клинического осмотра и общеклинических 

исследований была сформулирована клиническая характеристика детей с системными 

проявлениями ПА. Дети с системными проявлениями пищевой аллергии достоверно чаще 

имели ПАН (р=0,000), рецидивирующую аллергическую крапивницу (р=0,000), ангиоотёки 

(р=0,000) и достоверно реже - проявления сезонного аллергического ринита (р=0,000), 

сезонного аллергического конъюнктивита (р=0,000) и ОАС (р=0,000) в сравнении с детьми из 

группы с локальными проявлениями ПА. Симптомы ПАН включали в себя крапивницу (74%), 

ангиоотёки слизистых оболочек и кожи (78%), проявления бронхоспазма (50%), рвоту (39%) и 

ринорею (28%), симптомы со стороны нервной (16%) и сердечно-сосудистой систем (15%) 

организма. 

При общеклинических исследованиях было обнаружено, что при нормальных 

референсных показателях дети с системными проявлениями ПА имели достоверно более 

высокое количество лимфоцитов (р=0,000), эозинофилов (р=0,000) и тромбоцитов (р=0,000) 

крови при достоверно более низких показателях количества эритроцитов (р=0,025), 

гемоглобина (р=0,000), гематокрита (р=0,010) и средней концентрации гемоглобина (р=0,010) в 

эритроците, чем дети с локальными проявлениями ПА.  

В биохимическом исследовании у детей с системными проявлениями пищевой аллергии 

было установлено, что при нормальных референсных значениях выявлялись достоверно более 

низкие показатели глюкозы (р=0,000), общего белка (р=0,000), общего билирубина (р=0,000), 

общего холестерина (р=0,000) и достоверно более высокие показатели АСТ (р=0,000) и 



170 

щелочной фосфатазы (р=0,000) в сравнении с соответствующими показателями пациентов с 

локальными симптомами ПА.  

Дети с системными проявлениями ПА имели более скудный микробный пейзаж ротовой 

полости и достоверно чаще, чем дети с локальными симптомами, страдали гипертрофией 

небных миндалин (р=0,021), гиперреактивностью дыхательных путей (р=0,000), острыми 

бронхитами с бронхообструктивным синдромом (р=0,000), острой внебольничной пневмонией 

(р=0,080). Наличие достоверно более частой транзиторной гипогаммаглобулинемии раннего 

детского возраста, недостаточного микробного биоразнообразия на слизистой оболочке 

полости рта у детей и респираторных заболеваний в группе детей с системными проявлениями 

ПА определили необходимость проведения иммунологического исследования. Важность 

комплексного аллергологического обследования была продиктована клиническими 

симптомами детей, проявляющихся системными реакциями. 

После изучения всех анамнестических и клинических данных было рассчитано 

отношение шансов (ОШ) формирования у пациента тяжёлых проявлений ПА (рис.5.10).  

 
Рисунок 5.10 – Оценка отношения шансов с 95% Доверительным интервалом для факторов, 

способных влиять на исход – формирование системных проявлений при пищевой аллергии. 

Из рисунка 5.10, видно, что наличие АтД продемонстрировало прямую статистически 

значимую связь фактора и исхода, то есть факторами риска ПАН явились: кесарево сечение 

(ОШ 1,8; 95% ДИ [1,02; 3,01], р<0,05), развитие аллергических реакций на пищу по 

немедленному типу (ОШ 3,3; 95%ДИ [1,47; 7,39], р<0,05), анемия матери во время 

беременности (ОШ 3,5; 95%ДИ [1,83; 6,57], р<0,05), аллергические заболевания у сибсов (ОШ 
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4,8; 95%ДИ [2,04; 11,18], р<0,05), наличие АтД (ОШ 3,7; 95%ДИ [1,77; 7,68], р<0,05), АБКМ 

(ОШ 7,8; 95%ДИ [4,31; 14,24], р<0,05), клиническая необходимость введения аминокислотных 

смесей (ОШ 100,8; 95%ДИ [13,37; 760,67], р<0,05). 

5.3 Аллергологическая характеристика детей из группы с системными проявлениями 

пищевой аллергии 

Проведение комплексного аллергологического обследования детям из группы с 

системными проявлениями ПА стало одним из этапов терапевтической тактики для уточнения 

спектра сенсибилизации и разработки индивидуальной лечебной диеты для каждого ребенка. 

После сбора общеклинического и аллергологического анамнезов у детей с системными 

проявлениями ПА принималось решение о необходимом спектре обследования при проведении 

лабораторного аллергологического обследования. Системные реакции на пищевые аллергены 

являются противопоказанием для проведения аллергологического исследования in vivo, в связи 

с чем детям с системными проявлениями кожные тесты не проводились.  

Известно, что существуют лабораторные показатели, которые можно измерить в 

сыворотке крове и которые могут указывать на наличие атопической природы аллергических 

реакций в организме человека до проведения специфических аллергологических обследований. 

Данные показатели были изучены у детей с системными и с локальными проявлениями ПА и 

представлены в таблицах 5.36 и 5.37.  

Таблица 5.36 – Показатели общего IgE в сыворотке крови и в ротовой жидкости, 

эозинофильного катионного белка, базового уровня триптазы у детей с системными (группа c 

ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии, ((M±σ), Ме [Q1; Q3]), 

n. 

Показатели Группа с ПАН Группа с ОАС 
Референсные 

значения 
р 

общий IgE (кровь), 

МЕ/мл,  

 

270,62±460,62 ↑ 

81,25 [33,00; 248,70] 

(n=70) 

281,47±398,96 ↑ 

122,15[59,63; 306,73] 

(n=92) 

 

0 – 75,00 0,873 

общий IgE  

(ротовая жидкость), 

МЕ/мл 

1,07±0,30 

1,00 [0,90; 1,00] 

(n=19) 

2,29±1,93 

1,00 [1,00; 4,10] 

(n=20) 

 

- 0,176 

ЭКБ, мг/мл 

 

 

60,26±7,30 ↑ 

55,00 [28,75; 76,60] 

(n=37) 

45,13±43,55 ↑ 

30,30 [17,95; 55,00] 

(n=83) 

 

0 – 24 мг/мл 0,084 

триптаза  

(базовый  

уровень), нг/мл 

4,19±44,40 

3,13 [2,09; 4,20] 

(n=37) 

4,24±0,42 

3,21 [2,26; 4,83] 

(n=51) 

0 – 11,40 

нг/мл 

0,947 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р <0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, ЭКБ   ̶  эозинофильный 

катионный белок, ↑ - значения в группе выше референсных показателей. 
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Как видно из таблицы 5.36, средние показатели общего IgE и эозинофильного 

катионного белка по группам были выше референсных значений и достоверно по группам не 

отличались. Базовый уровень триптазы у детей обеих групп находился в пределах нормы и 

статистически у детей с системными и с локальными проявлениями ПА не различался. 

Для получения более точного результата дети обеих групп были разделены на 

подгруппы в соответствии с нормальными референсными значениями (в норме и выше нормы) 

общего IgE и эозинофильного катионного белка в сыворотке крови (табл. 5.37).  

Таблица 5.37 – Показатели общего IgE и эозинофильного катионного белка (M±σ) в сыворотке 

крови у детей с системными (группа c ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями 

пищевой аллергии в зависимости от нормальных значений 

Показатели Группа с ПАН Группа с ОАС р 

Общий IgE в пределах нормы 

(15,0 – 75,0 МЕ/мл) 

43,37±27,69 

(n=40) 

43,11±17,72 

(n=35) 
0,965 

Общий IgE выше нормы (>75,00 

МЕ/мл) 

573,61±587,29 ↑ 

(n=30) 

422,45±452,90 ↑ 

(n=57) 
0,785 

ЭКБ, в пределах нормы (до 24,0 

нг/мл) 

11,61±4,15 

(n=6) 

14,89±5,58 

(n=35) 
0,658 

ЭКБ выше нормы (> 24,0 нг/мл), 

min – max 

60,26 ± 45,02 ↑ 

   (n=31) 

67,17±45,92 ↑ 

(n=48) 
0,786 

Примечание: ЭКБ – эозинофильный катионный белок, ↑ - значения в группе выше референсных 

показателей. 

Из таблицы 5.37 видно, что по средним значениям в подгруппах в норме и выше нормы 

общего IgE и эозинофильного катионного белка в сыворотке крови достоверных различий в 

основных исследуемых группах установить также не удалось. Между тем, оказалось, что 

показатель общего IgE более 75,00 МЕ/л имели 42,86% пациентов с системными проявлениями 

ПА и 63,33% детей с локальными проявлениями ПА (р=0,056). Эозинофильный катионный 

белок выше референсных значений имели 83,78% детей с системными проявлениями ПА, что 

было достоверно чаще, чем в группе детей с локальными проявлениями – 57,83% (р=0,000), т.е. 

активность аллергического воспаления лучше характеризуют показатели, демонстрирующие 

функциональную деятельность клеток. 

В доказательство сенсибилизации к аллергенам обнаруживали sIgE антитела в 

сыворотке. Исследование проводилось методом ImmunoCap и представлено в таблице 5.38. 

Степень сенсибилизации к sIgE оценивалась в kU/l (норма <0,10 kU/l):  

0 степень <0,35 – необнаруживаемый уровень антител;  

1 степень - 0,35 – 0,7 – низкий уровень антител;  

2 степень - 0,7 – 3,5 – умеренный уровень антител;  
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3 степень - 3,5 – 17,0 – повышенный уровень антител; 

4 степень - 17,1 – 50,0 – высокий уровень антител;  

5 степень - 50,1 – 100,0 – очень высокий уровень антител;  

6 степень - более 100 – экстремально высокий уровень антител.  

 

Таблица 5.38 – Уровень специфических IgE антител (kU/l) к пищевым и респираторным 

аллергенам у детей с системными (группа c ПАН) и с локальными (группа с ОАС) 

проявлениями пищевой аллергии при референсном значении нормы <0,10 kU/l (метод 

ImmunoCap), (Ме [Q1; Q3]), n. 

Аллерген Группа с ПАН Группа с ОАС р 

Коровье молоко 

(экстракт) 
n=39 4,23 [1,17; 28,03] ↑ n=28 0,21 [0,0; 0,38] 

0,018

* 

Альфа-лактальбумин 

(Bos d4) 
n=39 2,68 [0,21; 7,64] ↑ n=24 0,01 [0,02;0,18] 0,151 

Бета-лактоглобулин 

(Bos d5) 
n=38 0,99 [0,13; 5,16] ↑ n=20 0,01[0,00;0,14] 0,249 

Казеин (Bos d8) n=45 1,80 [0,13; 12,58] ↑ n=24 0,06 [0,01;0,11] 0,092 

Бычий альбумин (Bos d6) n=45 0,01 [0,00; 0,04] n=12 0,00 [0,00;0,00] 0,325 

Куриное яйцо (экстракт) n=34 3,6[0,44; 12,20] ↑ n=24 0,26 [0,11;1,04] 0,156 

Белок куриного яйца n=30 2,18 [0,41; 6,84] ↑ n=24 0,19 [0,10;0,30] 0,526 

Желток куриного яйца n=30 2,18 [0,13; 5,79] ↑ n=24 0,05 [0,02 0,08] 0,167 

Овомукоид (Gal d1) n=38 0,32 [0,08; 2,69] ↑ n=12 0,06 [0,02;0,15] 0,348 

Овальбумин (Gal d2) n=40 2,10 [0,58; 9,16] ↑ n=24 0,10 [0,09;0,12] 0,092 

Лизоцим (Gal d4) n=30 0,41 [0,02; 2,09] ↑ n=24 0,07 [0,05;0,09] 0,388 

Пшеница (экстракт) n=32 0,46 [0,10; 3,62] ↑ n=24 0,10 [0,10;0,14] 0,326 

Глютен (экстракт) n=30 0,61 [0,16; 3,62] ↑ n=24 0,10 [0,07;0,21] 1,000 

Треска (экстракт) n=32 4,84 [0,02;15,60] ↑ n=24 0,05 [0,03;0,08] 0,504 

Береза (экстракт) n=36 0,99 [0,13; 5,16] ↑ n=90 61,9 [23,35;100] ↑ 0,502 

Полынь (экстракт) n=24 0,11 [0,0; 0,89] ↑ n=24 0,05 [0,0; 3,31] ↑ 0,194 

Тимофеевка (экстракт) n=24 1,21 [0,0; 4,79] ↑ n=24 1,34[0,02;5,47] ↑ 0,627 

Кошка (экстракт) n=22 2,45 [0,0; 9,56] ↑ n=22 3,36[1,28; 48,8] ↑ 0,122 

Собака (экстракт) n=22 6,00 [0,0; 22,30] ↑ n=22 1,25 [0,01; 23,7] ↑ 0,122 

Dermatophagoides 

pteronyssinus (экстракт) 
n=22 0,03 [0,0; 0,15] n=31 0,06 [0,00;0,31] 0,198 

Dermatophagoides farinaе 

(экстракт) 
n=22 0,02 [0,0; 0,08] n=31 0,03 [0,00;0,09] 0,335 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, ↑ - значения в группе выше 

референсных показателей. 
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Дети с системными и локальными проявлениями ПА ко многим аллергенам имели 

повышенный, высокий, очень высокий или экстремально высокий уровни антител в сравнении 

с референсными значениями (<0,10 kU/l). Как видно из таблицы 5.38, разброс данных между 

пациентами был значительный, в этой связи достоверность различий между группами с 

системными и локальными проявлениями ПА была зафиксирована только по отношению к 

экстракту КМ (р=0,018).  

Молочные белки являются одной из наиболее частых причин ПА и ПАН у детей [12; 91; 

157; 158]. Пациенты, имеющие ПАН на БКМ, нередко подвергаются риску повторных реакций 

из-за случайного контакта с молочными протеинами или их пептидами в продуктах (следы 

молока, сыворотки, казеина), в медикаментах (плохо очищенная лактоза в лекарственном 

препарате может содержать пептиды казеина) или в средствах ухода за зубами, кожей и телом 

(зубные пасты, крема и гели для тела и душа и т.п). В настоящее время известно более 200 

белков коровьего молока [74]. Причиной развития анафилактических реакций могут быть как 

сывороточные, так и казеиновые протеины [139; 245]. В таблице 5.39 перечислены аллергены и 

пептиды, которые можно выявить на «Молочном чипе» - «Milk Allergen Micro-Array (MAMA)» 

(ISAC). 

Таблица 5.39 - Аллергены и пептиды, представленные на «Milk Allergen Micro-Array (МАМА)» 

для выявления sIgE антител к белкам коровьего молока в сыворотке крови  

Источник аллергенов и пептидов № Название аллергенов и пептидов 

7 натуральных аллергенов коровьего 

молока 

1 nα-casein 

2 nβ-casein 

3 nk-casein 

4 nα-lactalbumin 

5 nβ-lactoglobulin 

6 nbovine serum albumin (BSA, IgG-free) 

7 nlactoferrin 

10 рекомбинантных аллергенов 

коровьего молока 

 

8 rαS1-casein 

9 rαS1-casein 

10 rβ-casein 

11 rk-casein 

12 rα-lactalbumin 

13 rβ-lactoglobulin 

14 rBSA fragment 1 

15 rBSA fragment 2 

16 rBSA fragment 3  

17 rlactoferrin 

30 

пептидов 

из четырех 

α -S1 – 

пептиды казеина 

18 Cas1 

19 Cas2 

20 Cas3 
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Источник аллергенов и пептидов № Название аллергенов и пептидов 

аллергенов 

коровьего 

молока 

 

21 Cas4 

22 Cas5 

23 Cas6 

b – 

пептиды казеина 

24 Casb1 

25 Casb2 

26 Casb3 

27 Casb4 

пептиды 

α-лактальбумина  

28 Lac1 

29 Lac2 

30 Lac3 

31 Lac4 

32 Lac5 

33 Lac6 

34 Lac7 

35 Lac8 

пептиды 

ẞ-лактоглобулина 

36 BLG1 

37 BLG2 

38 BLG3 

39 BLG4 

40 BLG5 

41 BLG6 

42 BLG7 

43 BLG8 

44 BLG9 

45 BLG9iso 

46 BLG10 

47 BLG11 

 

Пациенты с аллергией к белкам коровьего молока (АБКМ) с ПАН (n=22) и дети с АБКМ из 

группы с локальными проявлениями (n=22) без системных реакций на БКМ, средний возраст 

которых детей составил (M±σ) 4,17±2,14 лет, 31 мальчик и 13 девочек, были обследованы на 

панели «Milk Allergen Micro-Array (MAMA)» на 52 аллергенных компонента для выявления sIgE 

антител к молочным протеинам и пептидам. В таблицах (5.40, 5.41) представлены результаты 

обследования 11 детей с АБКМ без системных реакций на БКМ и 22 пациентов с ПАН на БКМ. 
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Таблица 5.40 – Уровень sIgE к протеинам и пептидам коровьего молока на панели «Milk 

Allergen Micro-Array (MAMA)» (ISAC, ImmunoCAP) у пациентов с АБКМ без системных 

аллергических реакций на молочные протеины (n=11), Jek - номер образца сыворотки норма 

<0,1kUА/l  
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Как видно из таблиц 5.40 и 5.41, у пациентов обеих представленных групп 

сенсибилизация была обнаружена к натуральным аллергенам КМ (nα-casein, nβ-casein, nk-

casein, nα-lactalbumin, nβ-lactoglobulin, nbovine serum albumin (BSA, IgG-free), nlactoferrin), к 

рекомбинантным аллергенам молока (rαS1-casein, rαS1-casein, rβ-casein, rβ-casein, rk-casein и 

др.), к пептидам α-S1-казеина (Cas1 – Cas4) и пептидам β-лактоглобулина (BLG 8 – BLG11). 

Отмечено, что уровень сенсибилизации был существенно выше у детей с ПАН (интенсивная 

цветовая окраска) и каждый ребенок с ПАН имел высокую сенсибилизацию хотя бы к одному 

из казеинов (в частности, к α-казеину), что было причиной выраженных аллергических реакций 

на молочные протеины и их пептиды, проявлявшихся системными реакциями. 

У многих детей с ПАН сенсибилизация к БКМ была обнаружена как к сывороточным 

белкам, так и к казеиновой фракции. Суммарно уровень sIgE к протеинам и пептидам КМ у 

каждого отдельного пациента из 11 детей с ПАН был достоверно выше (от 17,6 до 346,0 kUА/l), 

чем уровень аллергенов и протеинов КМ у каждого из 11 пациентов с АБКМ без ПАН (от 0,5 до 

11,4kUА/l), р=0,000 (табл. 5.40 и 5.41). 

Данные исследования выявили детей с высокой и низкой вероятностью формирования 

толерантности к БКМ и прогностически определили риски возникновения повторных реакций 

на БКМ, в том числе и системных у каждого обследованного пациента.  

Известно, что практически любая пища может стать причиной анафилаксии у детей [130; 

310; 331; 228; 244; 308; 190; 107]. Для выявления неизвестных возможных триггеров 

анафилактических реакций и скрытых сенсибилизаций детям с системными проявлениями ПА 

(n=60) было проведено мультиплексное исследование на 112 аллергокомпонентов из 51 

источника на панели аллергочип ISAC-112 (ImmunoCAP,), рекомендованное международными 

экспертами при ведении пациентов, перенесших анафилактические реакции [74] (табл.5.42 (а) и 

5.42(б)). Сравнение проводили с исследованиями детей, имеющих локальные проявления ПА 

(n=40), проведёнными на подобной панели аллергочип ISAC-112 (ImmunoCAP) и ранее 

описанные в главе 4. 
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Известно, что IgE–зависимые реакции не могут происходить, без предшествующей 

сенсибилизации. Проведенное молекулярное обследование в 100% случаев выявило 

сенсибилизацию к молекуле (-ам) пищевого (-ых) аллергена (-ов), вызвавшего (-их) системную 

аллергическую реакцию у детей (рис. 5.11).  

 

Рисунок 5.11 – Уровень sIgE антител к главным компонентам пищевых аллергенов на панели 

аллергочип ISAC – 112 у пациентов, переносивших системную пищевую аллергию (n=60) в 

стандартизованных ISAC единицах (ISU–E): <0,3 – необнаруживаемый уровень, 0,3 – 0,9 – 

низкий уровень; 1,0 - 14,9 – умеренный/высокий; ≥ 15 – очень высокий уровень. 

Как видно из рис. 5.11, наибольшее число детей было сенсибилизировано к молочным 

протеинам. Клинических случаев ПАН по вине молочных протеинов (Bos d4, Bos d5, Bos d8, 

Bos d6) произошло больше, чем по причине других аллергенов. Вторым продуктом по частоте 

анафилактических реакций стало куриное яйцо (Gal d2, Gal d1). Третьим причинно – значимым 

аллергеном ПАН оказался грецкий орех (Jug r1, Jug r2, Jug r3). ПАН развивалась также на рыбу 

(Gad c1), киви (Act d1), фундук (Cora 9) и арахис (Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6).  

Было установлено, что пациенты с системными проявлениями ПА имели поливалентную 

сенсибилизацию и были суммарно сенсибилизированы к 102 молекулам из 112 компонентов 

аллергенов, что было достоверно больше, чем число молекул, составившее 76, к которым были 

сенсибилизированы дети с локальными проявлениями ПА (р=0,000). 

В нашем исследовании, клинически симптомы ПАН на БКМ переносили 40 детей 

(52,63%) из группы с системными реакциями (n=76), при этом анафилактические реакции 

вызывали как сывороточные белки (α-лактальбумин, β-лактоглобулин), так и казеины. 
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Сенсибилизация к молекулам КМ (Ме [Q1; Q3], min - max) была установлена у всех больных 

(n=40), переносивших ПАН на БКМ: Bos d4 (0,00 [0,00; 1,09] min – max: 0,00-38,00), Bos d5 

(0,00 [0,00; 1,38], min – max: 0,00-27,00), Bos d8 (0,00 [0,00; 1,15], min – max: 0,00-27,00), Bos d6 

(0,00 [0,00; 0,67], min – max: 0,00-28,00). Важно заметить, что уровень специфических IgE 

антител для всех молекул КМ (Bos d4, Bos d5, Bos d8, Bos d6, Bos d lac) варьировал в широком 

диапазоне (рис.5.12). 

 

Рисунок 5.12 – Уровень sIgEантител к молекулам коровьего молока на панели аллергочип ISAC 

– 112 у пациентов с системной пищевой аллергией (n=60) в стандартизованных ISAC единицах 

(ISU-E), <0,3 – необнаруживаемый уровень, 0,3 – 0,9 – низкий уровень; 1,0 - 14,9 – 

умеренный/высокий; ≥ 15 – очень высокий уровень. 

Сенсибилизация к одной молекуле молока была у 10,53% (n=8) пациентов, к двум 

молекулам – 6,58% (n=5), к трём – 11,84% (n=9), к четырём – 10,53% (n=8) больных, у 

остальных – ко всем молекулам. Некоторые пациенты были сенсибилизированы к обеим 

фракциям (сывороточной и казеиновой) сразу. Удалось выявить достоверные различия по 

уровню сенсибилизации к молекуле α-лактальбумина (Bos d4, ISU-E) на мультиплексной 

панели аллергочип ISAC-112 между детьми с системной ПА (М±σ) 3,91±3,59 и группой детей с 

локальными проявлениями ПА - 0,06±0,27, (р=0,000). 

Корреляционный анализ, проведённый при помощи рангового коэффициента Спирмена, 

между молекулами ISAC-112 внутри группы детей с системными проявлениями пищевой 

аллергии выявил высокие по шкале Чеддока положительные корреляционные связи между 
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молекулой казеина (Bos d8, ISU-E) и молекулой β-лактоглобулина (Bos d5, ISU-E) r=0,78, 

р<0,05. Была установлена высокая корреляционная связь между молекулой бычьего 

сывороточного альбумина (Bos d6, ISU-E) с молекулой сывороточного альбумина собаки (Can 

f3, ISU-E): r=0,77 (р<0,05), и с молекулой сывороточного альбумина кошки (Fel d2, ISU-E), 

r=0,80 (р<0,05), в группе детей с системными проявлениями ПА (рис.5.13). 

 
Рисунок 5.13 – Корреляционная связь, установленная при помощи рангового коэффициента 

Спирмена, между молекулами ISAC-112 внутри группы детей с системными проявлениями 

пищевой аллергии: между молекулой казеина (Bos d8, ISU-E) и молекулой β-лактоглобулина 

(Bos d5, ISU-E) r=0,78 (р <0,05) (а), а также между молекулой бычьего сывороточного 

альбумина (Bos d6, ISU-E) с молекулой сывороточного альбумина кошки (Fel d2, ISU-E), r=0,80 

(р <0,05)(б) и с молекулой сывороточного альбумина собаки (Can f3, ISU-E): r=0,77 (р<0,05) (в). 

Яйцо, наряду с КМ, - наиболее частый аллерген, провоцирующий симптомы 

анафилаксии у детей первых лет жизни [69; 265; 286; 333]. ПАН на куриное яйцо перенесли 10 

детей (13,16%), а ещё 18 человек (23,68%) имели в анамнезе ангиоотёки слизистой оболочки 

полости рта, лица и конечностей, а также острую крапивницу при контакте с нативным 

куриным яйцом.  

Главные аллергены куриного яйца: овомукоид (Gal d1), овальбумин (Gal d2), 

овотрансферрин/кональбумин (Gal d3), лизоцим (Gal d4) и сывороточный альбумин/альфа-

ливетин (Gal d5) имеют молекулярную массу от 25 до 76 кДа и способны выступать 

анафилактогенами [224, 363]. Сенсибилизация на мультиплексной платформе к различным 

молекулам куриного яйца была установлена у 55,26% (n=42) пациентов (рис. 5.14). 

а 

б в 
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Рисунок 5.14 – Уровень sIgEантител к молекулам куриного яйца на панели аллергочип ISAC – 

112 у пациентов с системной пищевой аллергией (n=60) в стандартизованных ISACединицах 

(ISU-E), <0,3 – необнаруживаемый уровень, 0,3 – 0,9 – низкий уровень; 1,0 - 14,9 – 

умеренный/высокий; ≥ 15 – очень высокий уровень. 

Аллергическая системная реакция была обусловлена сенсибилизацией детей к 

овомукоиду (Gal d1) (Ме [Q1; Q3], min - max) (0,00 [0,00; 1,00], min - max: 0,5 – 9,0 ISU-E) и/или 

овальбумину (Gal d2) (Ме [Q1; Q3], min - max) (0,00 [0,00; 1,07], min - max: 0,50 – 9,60 ISU-E) 

куриного яйца.  

Данные Европейского Регистра Анафилаксии, свидетельствуют о том, что при ПАН к 

рыбе, наиболее часто первые реакции на этот продукт фиксируются у детей в дошкольном 

возрасте [97]. Основным аллергеном рыбы, способным инициировать пищевую анафилаксию, 

является парвальбумин (саркоплазматический белок) [74]. ПАН на рыбу произошла у 15,79% 

(n=12) наших пациентов из группы с системными реакциями. Она была подтверждена 

сенсибилизацией к молекуле трески (Gad c1) (Ме [Q1; Q3], min - max) (0,00 [0,00; 0,63], min - 

max: 0,4 – 100,0 ISU-E], которая обладает высокой перекрестной реактивностью между 

различными видами рыбы и вызывает IgE ответ у большинства сенсибилизированных к рыбе 



185 

пациентов (рис.5.15). Ещё у одного пациента сенсибилизация к рыбе оказалась латентной 

(рис.5.15). 

 

Рисунок 5.15 – Уровень sIgE антител к молекуле трески (Gad c1) на панели аллергочип ISAC-

112 у 12 пациентов с системной пищевой аллергией и        одного латентного пациента (n=60) в 

стандартизованных ISAC единицах (ISU-E), <0,3 – необнаруживаемый уровень, 0,3 – 0,9 – 

низкий уровень; 1,0 - 14,9 – умеренный/высокий; ≥ 15 – очень высокий уровень. 

На морепродукты не было зарегистрировано клинических симптомов. Латентной 

оказалась сенсибилизация у двух пациентов, имеющих повышенные уровни sIgE антител к 

саркоплазматическому кальций-связывающему белку креветки (Pen m4) (min - max: 1,3 – 2,78 

ISU-E). 

Известно, что из растительных пищевых аллергенов приблизительно 65% острых 

аллергических реакций приходится на 4 суперсемейства белков: проламины, купины, Bet v1-

подобные протеины и профилины [313]. Пациенты с гиперчувствительностью к белкам 

хранения семени (проламины и купины) часто страдают тяжелыми системными реакциями, 

связанными с высокой устойчивостью данных протеинов к термическому и пепсиновому 

воздействию [74]. Для прогноза повторных жизнеугрожающих эпизодов должна быть 

исключена также сенсибилизации к белкам неспецифическим переносчикам липидов (LTP) [27; 

37]. 

Аллергены пшеницы часто ассоциированы с аллергическими реакциями 

гиперчувствительности и способны вызывать тяжелые анафилактические реакции [91; 127; 

372]. Мультиплексное обследование детей, перенесших системные реакции на продукты, 

выявило 6 пациентов с сенсибилизацией на молекулы пшеницы. Известно, что все три 
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молекулы пшеницы (омега-5 глиадин - Tri a19.0101, альфа-амилаза /ингибитор трипсина Tri a 

aA_TI, Tri a14), входящие в панель ISAC – 112, способны вызывать атопический дерматит или 

анафилактические реакции, поскольку являются белками хранения (омега-5 глиадин - Tri 

a19.0101, альфа-амилаза /ингибитор трипсина Tri a aA_TI) и белками-переносчиками липидов 

(nLTP - Tri a14). Среди наших пациентов анафилаксию на пшеницу ни один пациент не 

развивал, а реакции проявлялись в виде тяжёлого течения атопического дерматита. 

Корреляционный анализ по Спирмену выявил высокие положительные корреляционные связи 

между собой двух молекул пшеницы: (омега-5глиадин - Tri a19.0101, ISU-E) и альфа-амилаза 

/ингибитор трипсина (Tri a aA_TI, ISU-E) r=0,72 (р <0,05), а также между молекулой пшеницы 

(Tri a14, ISU-E) и молекулами: платана (Pla a3, ISU-E) r=0,77 (р <0,05), пшеницы (Tri a14) и 

оливы (Ole e7, ISU-E) r=0,71 (р <0,05), являющихся представителями одного семейства (LTP). 

Компонентная диагностика установила: у 4 больных сенсибилизацию к кешью (Ana o2) 

(белок хранения, 11S глобулин), min - max: 0,52 – 73,0 ISU– E; у 2 детей – к бразильскому ореху 

(Ber e1) (белок хранения, 2S альбумин) min - max: 0,6 – 0,8 ISU– E; у 14 пациентов – к 

молекулам фундука (Cor a9) (11 S глобулин-белок хранения) и (Cor a8) (белок переносчик 

липидов , LTP), min - max: 0,6 – 42,0 ISU– E. Все эти пациенты переносили ПАН на орехи, 

потребовавшую госпитализации и введения адреналина. Ни пациенты, ни их родители точно не 

знали какой из орехов был повинен в симптомах системной аллергии, поскольку до 

возникновения острой аллергической реакции дети употребляли внутрь ореховую смесь. 

Корреляционный анализ, проведённый при помощи рангового коэффициента Спирмена, 

установил, что у детей с системными проявлениями ПА молекула бразильского ореха (Ber e1) 

высоко коррелировала с пыльцой оливы (Ole e7) r=0,70 (р <0,05). 

Кунжут также может являться причиной тяжелых IgE-опосредованных аллергических 

реакций у детей [133; 348]. Сенсибилизация у 7 детей к кунжута (Ses i1), белок хранения, 2S 

альбумин, min - max: 0,5 – 100,0 ISU-E клиническими симптомами не проявлялась, а была 

латентной. 

Клинические проявления аллергии на грецкий орех часто бывают системными и 

потенциально опасными для жизни [69; 135; 145]. По-мнению WAO, повышенную 

чувствительность к молекулам грецкого ореха (Jug r1, Jug r2, Jug r3) следует рассматривать, как 

фактор риска развития анафилаксии [74]. Сенсибилизация к белкам хранения грецкого ореха 

(Jug r1, Jug r2, Jug r3) (min - max: 0,34 – 100,0 ISU-E) была установлена у 30,26% (n=23) наших 

пациентов (рис. 5.16).  
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Рисунок 5.16 – Уровень sIgE антител к молекулам грецкого ореха на панели аллергочип ISAC – 

112 у пациентов с системной пищевой аллергией (n=60) в стандартизованных ISAC единицах 

(ISU-E), <0,3 – необнаруживаемый уровень, 0,3 – 0,9 – низкий уровень; 1,0 - 14,9 – 

умеренный/высокий; ≥ 15 – очень высокий уровень. 

ПАН на грецкий орех (ангиоотёк, крапивница, ринорея, бронхоспазм, плач, рвота, 

нарушение сознания) произошла у 8 детей. Ещё у двух пациентов развился анафилактический 

шок. У четырёх пациентов аллергическая реакция на грецкий орех была в виде ангиоотёка и 

крапивницы, для купирования которых потребовался прием антигистаминных препаратов и 

введение ГКС средств. У 9 пациентов сенсибилизация к грецкому ореху была латентной. 

Молекулы грецкого ореха (Jug r1, ISU-E и Jug r2, ISU-E) продемонстрировали высокую 

положительную статистически значимую корреляционную связь между собой, r=0,94 (р<0,05) 

(рис.5.15). Кроме того, молекула грецкого ореха (Jug r3, ISU-E) имела высокую положительную 

корреляционную связь с молекулой персика (Pru p3), r=0,87 (р <0,05), c молекулой арахиса (Ara 

h9, ISU-E), r=0,73 (р <0,05), с молекулой платана (Pla a3, ISU-E), r=0,84 (р <0,05) и с молекулой 

полыни (Art v3, ISU-E), r=0,73 (р <0,05), являющихся представителями одного семейства (LTP) 

(рис.5.17). 
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Рисунок 5.17 – Корреляционная связь, установленная при помощи рангового коэффициента 

Спирмена, между молекулами ISAC-112 внутри группы детей с системными проявлениями 

пищевой аллергии: между молекулой грецкого ореха (Jug r3, ISU-E) и молекулой арахиса (Ara 

h9, ISU-E), r=0,73 (р <0,05) (а), а также между молекулой грецкого ореха (Jug r3, ISU-E) и 

молекулой платана (Pla a3, ISU-E), r=0,84 (р <0,05) (б). 

В состав арахиса входит не менее 32-х различных молекул, обладающих аллергенными 

свойствами [74; 102; 103; 235]. Наиболее значимыми для клинической диагностики, с точки 

зрения анафилаксии, являются Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6, Ara h7, Ara h9 [40; 102; 120; 302]. 

Сенсибилизация к арахису была выявлена у 43,42% (n=33) детей с системными реакциями, при 

этом симптомы ПАН имели 9,21% (n=7) детей после употребления ядер арахиса или 

трансдермального контакта с ним. Спектр сенсибилизации к молекулам арахиса представлен на 

рисунке 5.18. 

 
Рисунок 5.18 – Уровень sIgE антител к молекулам арахиса (Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6, Ara 

h8, Ara h9) на панели аллергочип ISAC – 112 у  пациентов с системной пищевой аллергией (n= 

60) в стандартизованных ISAC единицах (ISU-E), <0,3 – необнаруживаемый уровень, 0,3 – 0,9 – 

низкий уровень; 1,0 - 14,9 – умеренный/высокий; ≥ 15 – очень высокий уровень. 
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Как видно из рис.5.18, наименьший уровень сенсибилизации был выявлен к белкам 

переносчикам липидов (Ara h9), в то время как, наибольший – к белкам хранения (Ara h1, Ara 

h2, Ara h3, Ara h6). Компонентной аллергодиагностикой было установлено, что все дети, 

имевшие симптомы ПАН, были сенсибилизированы именно к белкам хранения (Ara h1, Ara h2, 

Ara h3, Ara h6) (min - max: 0,4 - 100,0 ISU-E). Наибольшее число детей были 

сенсибилизированы к PR-10 протеину арахиса (Ara h8). Дети, имевшие исключительно 

сенсибилизацию к Ara h8 (min - max: 0,6 - 23,0 ISU-E), испытывали местные оральные 

симптомы, которые не требовали серьезных медицинских вмешательств. Была установлена 

высокая статистически значимая положительная корреляционная связь между белками 

хранения арахиса: Ara h2, ISU-E и Ara h6, ISU-E, r=0,77 (р<0,05), а также Ara h3, ISU-E и Ara 

h6, ISU-E, r=0,84 (р<0,05).  

На сегодняшний день идентифицировано 13 аллергенов из киви. Плоды киви способны 

вызывать как местные орофарингеальные реакции, так и системные проявления. Тяжелые 

системные реакции после приема киви связаны с высоким уровнем sIgE к цистеинпротеазе киви 

(Act d1) [247]. В группе детей, перенесших системные реакции на пищевые продукты, были 

сенсибилизированы к молекулам киви 28,33% пациентов (рис. 5.19).  

 
Рисунок 5.19 – Уровень sIgE антител к киви (Act d1, Act d2, Act d5, Act d8) на панели 

аллергочип ISAC – 112 у  пациентов с системной пищевой аллергией (n=60) в 

стандартизованных ISAC единицах (ISU-E), <0,3 – необнаруживаемый уровень, 0,3 – 0,9 – 

низкий уровень; 1,0– 14,9 – умеренный/высокий; ≥ 15 – очень высокий уровень. 

Клиническую реакцию по типу ПАН перенесли 6 (7,89%) пациентов, ещё 3 больных 

испытывали на киви симптомы ангиоотёка губ и языка. Эти девять пациентов были 

сенсибилизированы к цистеинпротеазе киви (Act d1) (min - max: 0,7 - 17,0 ISU-E) и/или к 

кивеллину киви (Act d5) (min - max: 0,6 - 1,5 ISU-E). Сенсибилизация к молекуле киви (Act d8), 
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относящейся к PR-10 протеинам (min - max: 0,4–12,00 ISU-E) клинических симптомов у 

обследуемых детей не вызывала, также как и молекула киви Act d2 (тауматин-подобный белок) 

(min - max: 0,6–1,80 ISU-E). 

Персик является частой причиной аллергических реакций у детей и взрослых, в том 

числе и анафилаксии, возникающей после употребления свежих или обработанных фруктов. По 

литературным данным известно, что подавляющее большинство больных, имевших системные 

реакции к персику, были сенсибилизированы к, относящейся к белкам-переносчикам липидов, 

молекуле Pru p3 [269; 300]. Двое из наших пациентов предъявляли жалобы на выраженные 

ангиоотёки слизистой оболочки полости рта, возникавшие на персик. Они не были, как многие 

другие пациенты, проживающие на Урале, сенсибилизированы к PR-10 протеинам персика (Pru 

p1), а имели умеренный/высокий уровень антител к молекуле белков-переносчиков липидов 

персика - Pru p3 (min - max: 1,0 – 2,7 ISU-E). Молекула персика Pru p3 продемонстрировала 

высокую положительную статистически значимую корреляционную связь с молекулой 

грецкого ореха (Jug r3, ISU-E), r=0,87 (р <0,05) (рис.5.20)  

 
Рисунок 5.20 – Корреляционные связи, установленные при помощи рангового коэффициента 

Спирмена: положительная между молекулой персика (Pru p3, ISU-E) и молекулой грецкого 

ореха (Jug r3, ISU-E), r=0,87 (р <0,05). 

Пациенты, исключительно сенсибилизированные к Pru p1 (min - max: 0,3 – 4,8 ISU-E, 

имели только невыраженные оральные симптомы, которые не требовали неотложной 

медицинской помощи. PR-10 протеин персика (Pru p1, ISU-E) показал весьма высокую 

положительную статистически значимую корреляционную связь с другими PR-10 протеинами: 

молекулой яблока (Mal d1, ISU-E), r=0,91 (р <0,05), молекулой арахиса (Ara h8, ISU-E), r=0,80 

(р<0,05), с молекулой фундука (Cor a1 0401, ISU-E), r=0,86 (р <0,05), с молекулой ольхи (Aln g1, 

ISU-E), r=0,74 (р<0,05), с молекулой пыльцы орешника (Cor a1 0101, ISU-E), r=0,85 (р<0,05), 

которые также как Pru p1 являются Bet v1- подобными протеинами. 

У пациентов с системными проявлениями ПА сенсибилизация к другим PR-10 

протеинам растительной пищи обнаруживалась следующая: к молекуле фундука (Cora1.0401) - 

у 50,0% пациентов, к молекуле яблока (Mal d1) – у 45,0% ; к молекуле персика (Pru p1) – у 

45,0%, к молекуле арахиса (Ara h8) – у 33,33%, к молекуле киви  (Act d8) – у 13,33%, к молекуле 
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сельдерея (Api g1) – у 16,66 %, к молекуле соевых бобов (Gly m4) – у 20,0% пациентов (табл. 

5.43), что было реже чем выявленная ранее сенсибилизация на панели аллергочип (ISAC-112) у 

детей с локальными проявлениями перекрестной ПА – у 87,5%, у 80,0%, у 70,0%, у 67,5%, у 

35,0%, у 32,5% и у 30,0% пациентов, соответственно, однако статистически не значима 

(р=1,000) (табл. 4. 33 (а) и 4.33 (б)). 

Клинические симптомы на сырые фрукты и овощи у детей с системными реакциями 

были значительно слабее, чем у детей в группе с локальными проявлениями ПА, хотя уровень 

сенсибилизации ко многим молекулам PR-10 белков был у них существенно выше (р=1,000) 

(табл. 5.43).  

Таблица 5.43 – Уровень sIgE к PR-10 протеинов на панели аллергочип ISAC – 112 у пациентов с 

системной пищевой аллергией (n=60) в стандартизованных ISAC единицах (ISU-E): <0,3 – 

необнаруживаемый уровень, 0,3 – 0,9 – низкий уровень; 1,0 - 14,9 – умеренный/высокий; ≥ 15 – 

очень высокий уровень. 

 



192 

Как видно из таблицы 5.43, сенсибилизация к мажорной молекуле березы Bet v1 (Ме 

[Q1; Q3], min-max) (3,90 [0,00; 18,00], min-max: 0,30 - 104,31 ISU-E) была установлена у 65,79% 

(n=50) детей с системными проявлениями пищевой аллергии, что было достоверно реже, чем в 

группе детей (100,0%) с локальными проявлениями пищевой аллергии (р=0,000), хотя 

суммарный уровень специфических IgE к Bet v1 в группе с системными реакциями был выше. 

Сенсибилизация у пациентов с системными реакциями на пыльцевые аллергены к другим 

респираторным аллергенам деревьям из рода семейства Fagales (Букоцветные) наблюдались к 

ольхе (Aln g1) (min-max: 0,3-100,0 ISU-E) у 30,0 % пациентов и к орешнику (Cor a 1.0101)(min-

max: 0,3-43,0 ISU-E) у 35% детей, что также было достоверно реже, чем выявленная 

сенсибилизация к данным деревьям у пациентов с локальными проявлениями 65,00% и 67,5%, 

соответственно (р=0,000) (табл. 4. 33 (а) и 4.33 (б)). Клинически симптомы поллиноза 

сформировали 57,89% (n=44) детей с системными проявлениями ПА. Была установлена 

высокая статистически значимая положительная корреляционная связь между Bet v1-

подобными протеинами: молекулой ольхи (Aln g1) и пыльцой орешника (Cor a 1.0101), r=0,77 

(р <0,05). 

Замечено, что у детей с системными проявлениями ПА быстро формировалась 

эпидермальная аллергия (табл. 5.44). Было установлено, что сенсибилизацию к различным 

аллергенам кошки имели 68,42% (n=52) пациентов с системными проявлениями ПА. Так у 

48,68% обнаруживалась сенсибилизация к утероглобину кошки (Fel d1) (min-max: 0,8 – 100,0 

ISU-E); у 18,42% - к сывороточному альбумину кошки (Fel d2) (min-max: 0,7 – 100,0 ISU-E) и у 

25,0% к липокалину кошки (Fel d4) (min-max: 0,6 – 56,32 ISU-E) (табл.5.44). Установлена 

статистически значимые различия в частоте сенсибилизации к сывороточному альбумину 

кошки (Fel d2) у детей с системными проявлениями ПА в сравнении с группой пациентов с 

локальными проявлениями ПА, 18,33% и 2,5%, соответственно (р=0,000), (табл. 5.44). 

Напомним, что была установлена высокая корреляционная связь между молекулой БКМ (Bos 

d6, ISU-E) с молекулой сывороточного альбумина кошки (Fel d2, ISU-E), r=0,80 (р <0,05), в 

группе детей с системными проявлениями ПА. 

Сенсибилизация к аллергенам собаки (Can f1, Can f2, Can f3, Can f5) сформировалась у 

31,58% (n=24) больных с системными проявлениями ПА. Сенсибилизации к липокалинам 

собаки была к Can f1 (min - max: 0,7 – 100,0 ISU-E) у 30,26% больных, а к Can f2 (min - max: 0,4 

– 18,0 ISU-E) - у 10,53%. Сенсибилизация к сывороточному альбумину собаки Can f3 (min - 

max: 1,12 – 100,0 ISU-E) обнаруживалась у 15,79% детей с системными проявлениями ПА, а к 

аргининэстеразе Can f5 (min - max: 0,4 – 31,0 ISU-E) у 8,33%, что достоверно не отличалось с 

сенсибилизации к собаке у детей с локальными проявлениями ПА (табл. 5.44). 
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Таблица 5.44 – Сенсибилизация пациентов с системными проявлениями пищевой аллергии 

(n=60) к главным специфическим аллергенам животных в ISAC единицах (ISU– E):        <0,3 – 

необнаруживаемый уровень;        0,3 – 0,9 – низкий;          1,0 - 14,9 – умеренный/высокий; 

         ≥ 15 – очень высокий уровень. 

 

Корреляционный анализ показал весьма высокую положительную корреляционную 

связь у детей с системными проявлениями пищевой аллергии между сывороточным 

альбумином кошки (Fel d2, ISU-E) и сывороточным альбумином собаки (Can f3, ISU-E), r=0,96 

(р <0,05). Кроме того, обнаружена высокая положительная корреляция между сывороточным 

альбумином кошки (Fel d2, ISU-E) и сывороточным альбумином лошади (Equ c3, ISU-E) r=0,83 
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(р <0,05), а также между сывороточным альбумином собаки (Can f3, ISU-E) и сывороточным 

альбумином лошади (Equ c3, ISU-E) r=0,88 (р <0,05). Стоит сказать, что перечисленные связи 

были обнаружены между сывороточными альбуминами животных, представителем которых 

является и Bos d6 – бычий сывороточный альбумин, протеин БКМ. 

Сенсибилизация к различным молекулам лошади (Equ c1 и Equ c3) была установлена у 

25,0%, и у 6,58% - к молекуле мыши (Mus m1) (min - max: 0,7 - 6,2 ISU-E), что было достоверно 

реже, выявляемой частоты сенсибилизации у этих же детей к аллергенам кошки (Fel d1, Fel d2, 

Fel d4) 68,3% (n=41) (р=0,000) (табл. 5.44). 

Сенсибилизации к мажорному аллергену полыни (Art v1) (min - max: 0,6 – 100,0 ISU-E) 

была установлена у 13,3% (n=8) пациентов с системными проявлениями ПА, а к мажорным 

аллергенам тимофеевки (Phl p1, Phl p4) – 13,16% (n=10), что были достоверно меньше, чем 

сенсибилизация изучаемой группы детей к березе 65,79 % (р=0,000) (табл.5.42(б)). Истинная 

сенсибилизация к клещам домашней пыли была установлена только у двух пациентов 3,33% с 

системными проявлениями ПА: к Dermatophagoides farinae (D. f1) (3,85 и 42,0 ISU-E) и 

Dermatophagoides pteronissinys (D.pt1) (14,78 и 18,0 ISU-E) (табл.5.42(б)). 

Сенсибилизация к другим молекулам пищевых продуктов и респираторных аллергенов 

для детей с системными проявлениями ПА была менее значима, чем описанные выше 

аллергены, и имела диагностическое значение только для конкретного больного. 

Таким образом, после проведения аллергологического обследования было установлено, 

что пациенты с системными проявлениями ПАН достоверно чаще полисенсибилизированы 

(р=0,000), имеют в 86,05% показатели эозинофильного катионного белка выше референсных 

значений (р=0,000), достоверно высокую сенсибилизацию к экстракту коровьего молока 

выявляемую методом ImmunoCap (kU/l) (р=0,018), достоверно высокие значения суммарного 

специфического IgE к молочным пептидам и протеинам, выявляемые на мультиплексной 

молочной панели (р=0,000), высокую сенсибилизацию к α-лактальбумину коровьего молока 

(Bos d4, ISU-E) (р=0,000) и сывороточному альбумину кошки (Fel d2, ISU-E) (р=0,000), 

обнаруживаемые с помощью мультиплексной панели (ISAC-112) при достоверно более редкой 

сенсибилизации как к экстракту берёзы (р=0,000), выявляемую методом ImmunoCap (kUА/l), 

так и к мажорной молекуле березы (Bet v1), выявляемую компонентной диагностикой (ISAC-

112) (р=0,000) в сравнении с пациентами с локальными проявлениями ПА. 

5.4 Иммунологическая характеристика детей из группы с системными проявлениями 

пищевой аллергии  

Стандартное иммунологическое обследование было проведено 44 детям с системными 

проявлениями ПА и 30 детям из группы с локальными проявлениями перекрестной ПА.  
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Исследование включало определение экспрессии поверхностных рецепторов основных 

популяций и субпопуляций лимфоцитов в периферической крови, а также исследование 

гуморального иммунитета и факторов неспецифической резистентности. Для получения более 

точных результатов иммунологического обследования кровь в обеих группах забиралась у 

детей в возрасте с 4,0 лет до 6 лет 11 месяцев. В среднем возраст обследованных детей в группе 

с системными проявлениями составил 5,36±1,70 (M±σ), а в группе с локальными 5,64±1,98 лет 

(р=0,540). Результаты обследования детей представлены в таблицах 5.45 и 5.46. 

Таблица 5.45 - Уровень экспрессии поверхностных рецепторов основных популяций и 

субпопуляций лимфоцитов в периферической крови у детей с системными (группа c ПАН) и с 

локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии, (M±σ), Ме [Q1; Q3] (n=74) 

Показатель Норма 

[Р. М. 

Хаитов, 2009] 

Группа с ПАН 

(n=44) 

Группа с ОАС 

(n=30) 

 

p 

Лейкоциты, абсол, 

*10⁹/л 

5,70-

9,44*10⁹/л 
7,03±1,60 

6,65 [5,58; 8,05] 

7,37±2,52 

7,20 [6,60; 7,70] 
0,480 

Лимфоциты, % 

 

 

38-53 

48,71± 0,59 

47,05 [39,08; 54,73] 

44,74±8,31 

45,8 [43,8; 49,0] 
0,090 

Лимфоциты, абсол, 

*10⁹/л 

 

2,44-4,98 

3,43±1,21 

3,09 [2,59; 3,88] 

3,2±0,97 

3,30 [3,15; 3,48] 0,386 

  CD3+, % 62-69 72,23±5,55 ↑ 

71,35 [65,86; 75,17] 

66,25±3,67 

66,10 [63,5; 68,3] 

0,000 

** 

CD3+, абсол, *10⁹/л 

 

 

1,93-3,07 
2,44 ± 0,89 

2,15 [1,82; 2,72] 

2,13±0,70 

2,15 [2,00; 2,30] 
0,110 

CD3+CD4+, % 

 

 

30 - 40 
43,27±5,91 ↑ 

44,05 [37,38; 47,37] 

37,94±4,58 

36,46 [35,68;38,1] 

0,000 

** 

CD3+CD4+, абсол, *10⁹/л 

 

 

0,90-1,50 

1,49±0,57 ↑ 

1,36 [1,11; 1,77] 

1,18±0,40 

1,17 [1,00; 1,25] 

0,010 

** 

CD3+CD8+, % 

 

 

25 - 32 
24,08± ,06  

22,72 [18,65; 26,86] 

21,98±4,14 ↓ 

20,62 [20,3; 26,0] 
0,103 

CD3+CD8+, абсол, 

*10⁹/л 

 

0,70-1,10 
0,83±0,37  

0,74 [0,51; 0,99] 

0,71±0,31 ↓ 

0,70 [0,57; 0,82] 
0,392 

CD4+/ CD8+ 

 

 

1,0-2,5 

 

1,79±1,54 

 

1,66±1,29 

 

0,854 

CD19+, % 

 

 

21-28 
17,76 ± 5,81 ↓ 

17,22 [12,17; 20,71] 

19,05 ± 4,68 ↓ 

20,57[17,24; 21,9] 
0,316 

CD19+, абсол, 

*10⁹/л 

 

0,30-0,70 
0,62±0,32 

0,59 [0,37; 0,79] 

0,61±0,24 

0,64 [0,38; 0,74] 
0,900 

NK - клетки (CD3-CD16+ 

CD56 +), % 

 

8,5 - 15 

8,72±3,73 

7,57 [5,20; 10,98] 

11,57±4,81 

11,3 [7,38; 15,88] 

0,005 

** 

NK - кл (CD3-CD16+ 

CD56+), абсол, *10⁹/л 

 

 

0,13-0,47 
0,29±0,16 

0,26 [0,17; 0,36] 

0,36±0,18 

0,31 [0,24; 0,51] 
0,086 
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Показатель Норма 

[Р. М. 

Хаитов, 2009] 

Группа с ПАН 

(n=44) 

Группа с ОАС 

(n=30) 

 

p 

ТNK – кл (CD3+CD16+ 

CD56+), % 

0,00-6,10 3,48±2,52 

2,99 [1,76; 4,63] 

1,62±1,66 

0,9 [0,70; 1,63] 

0,00 

** 

ТNK - клетки (CD3+CD16 

+CD56 +), абсол, *10⁹/л 

 0,11±0,08 

0,09 [0,04; 0,14] 

0,04±0,01 

0,05 [0,05; 0,07] 

0,00 

** 

Активные Т-ЛФ  

(CD3+, HLA-, DR), % 

 

 
3,32±1,67 

2,8 [2,01; 3,93] 

2,76±2,64 

2,00 [0,92; 4,00] 
0,300 

Примечание: ** – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,01;  

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром; ↓- снижение 

показателя у детей в группе по сравнению с референсными значениями 

Как видно из таблицы 5.45, в относительных величинах у детей из обеих групп 

отмечалось снижение CD19+лимфоцитов в сравнении с нормальными показателями в этом 

возрасте, однако в абсолютных значениях данный показатель соответствовал норме. Было 

выявлено достоверное снижение числа CD3-CD16+ CD56 + клеток (NK-клетки) в 

относительных величинах у детей в группе с системными реакциями в сравнении с группой 

сравнения, однако абсолютные величины между группами не различались. 

Между тем было установлено, что у пациентов с системными проявлениями ПА были 

достоверно повышены относительное (р=0,000) и абсолютное (р=0,010) количество 

CD3+CD4+лимфоцитов (Т-хелперы) и CD3+CD16+ CD56+ лимфоцитов (ТNK-клетки) (р=0,000) 

по сравнению с детьми из группы с локальными проявлениями ПА. Выявленные различия 

могут быть выражением более активного Th2-ответа иммунной системы у детей с системными 

проявлениями ПА в сравнении с детьми с локальными симптомами. 

Показатели гуморального звена иммунитета детей представлены в таблице 5.46. 

Таблица 5.46 – Показатели гуморального звена иммунитета у детей с системными (группа c 

ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии, Ме [Q1; Q3] (n=74) 

Показатель 

       Норма [Р. М. 

Хаитов, 2009], 

г/л 

Группа с ПАН 

(n=44) 

Группа с ОАС 

(n=30) 
p 

IgA, г/л 

 

 

0,25-1,01 
0,73 [0,4; 1,06] 0,97 [0,9; 1,20] 0,034* 

IgM, г/л 

 

 

0,47-1,33 
0,93 [0,7; 1,15] 1,90 [1,7; 2,10] 0,000** 

IgG, г/л 

 

 

5,39-11,73 
8,07 [5,7; 9,18] 10,4 [8,00;11,2] 0,006** 

ЦИК, ед 

 

 

21,95-81,75 
43,0 [22,5; 53,0] 50,0 [30,0; 65,0] 0,289 

Примечание: ** – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, ЦИК – циркулирующие 

иммунные комплексы. 
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Из таблицы 5.46 видно, что уровень всех иммуноглобулинов сыворотки крови (IgA, IgM, 

IgG) у детей с системными проявлениями ПА был достоверно ниже аналогичных показателей у 

детей с локальными проявлениями пищевой аллергии (р <0,05) при этом не отличался от 

нормальных значений. Напомним, что в раннем детском возрасте транзиторная 

гипогаммаглобулинемия наблюдалась у 21,05% (n=16) детей из группы с системными 

проявлениями пищевой аллергии, что было значимо выше, чем в группе пациентов с 

локальными проявлениями ПА (р= 0,000). 

Оценка состояния фагоцитарной функции макро- и микрофагов включала определение 

показателей спонтанного и стимулированного НСТ-теста, бактерицидной активности 

лейкоцитов, поглотительной активности нейтрофилов и моноцитов в абсолютных и 

относительных величинах. Не было установлено достоверных различий у детей с системными 

проявлениями ПА по сравнению с референсными значениями и с данными детей с локальными 

проявлениями ПА (р >0,05) (табл.5.47). 

 

Таблица 5.47 – Показатели неспецифического звена иммунитета у детей с системными (группа 

c ПАН) и с локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии, (M±σ, Ме [Q1; Q3]) 

(n=74) 

Показатель 
Норма 
[Р. М. 

Хаитов, 2009] 

Группа с ПАН 

(n=44) 

Группа с ОАС 

(n=30) 
p 

НСТ-тест, спон., % 

 9,98-27,22 
9,61±11,26 

5,0 [2,00; 12,25] 

13,17±15,97 

8,0 [2,00; 22,00] 
0,2651 

НСТ-тест, стим., % 

 
24,00-80,00 

18,52±14,99 

12,5 [6,75; 24,3] 

19,80±18,06 

13,5 [7,0; 28,5] 
0,7416 

Бактерицидная 

активность лейкоцитов, % 27,53-39,37 
41,68±13,74 

38,8 [26,2; 49,1] 

38,61±15,91 

49,5 [28,2;51,30] 

0,3873 

 

Поглотительная 

активность нейтрофилов, %  87,74-99,06 
94,47±11,56 

96,1 [91,7; 98,2] 

90,98±5,53 

93,75 [86,5; 94,9] 

 

0,1295 

 

Поглотительная 

активность нейтрофилов, 
*10⁹/л 

3,09-3,95 
2,69±0,93 

2,36 [1,86; 3,21] 

2,8 ±2,07 

2,75 [0,75; 3,60] 

 

0,7366 

 

Поглотительная 

активность моноцитов, % 65,52-88,34 
90,68±5,73 

90,7 [85,6; 95,2] 

85,25±10,43 

86,3 [83,3; 93,7] 

0,5601 

 

Поглотительная 

активность моноцитов, *10⁹/л 
0,17-0,25 

0,38±0,12 

0,38 [0,29; 0,46] 

0,40±0,0,35 

0,32 [0,27; 0,40] 

0,5141 

 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р <0,05;  

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром, НСТ – нитросиний 

тетразолий. 
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С целью оценки уровня цитокинов в периферической крови методом случайной выборки 

обследовано 23 ребенка с системными проявлениями ПА, (М±σ) средний возраст - 5,46±3,54 и 

24 пациента из группы с локальными проявлениями ПА, средний возраст - 7,92±2,08 (М±σ). 

Учитывая данные литературы о патогенетической роли различных цитокинов в развитии 

атопических заболеваний, были исследованы IL-4, IL-13 и эотаксин в сыворотке крови и 

ротовой жидкости пациентов. Нижний пороговый уровень чувствительности, согласно 

заявленным производителем значениям, составлял для IL-4 – 1,3пг/мл, для IL-13 – 1,5 пг/мл, 

для эотаксина <2,2 пг/мл. 

В таблицах 5.48 и 5.49 представлены полученные результаты исследованных цитокинов 

в сыворотке крови и ротовой жидкости детей.  

 

Таблица 5.48 – Уровень цитокинов в сыворотке крови и ротовой жидкости у детей с 

системными (группа c ПАН) проявлениями пищевой аллергии (n=62) 

Показатель n M m σ Min Q25 Me Q75 Max 

IL-4 (ротовая жидкость) 12 3.617 0.947 3.279 0.200 0.350 2.100 7.400 7.400 

IL-4 (сыворотка) 13 4.623 0.878 3.164 0.000 0.750 7.400 7.400 7.700 

IL-13 (ротовая жидкость) 12 3.242 0.138 0.479 2.600 2.750 3.400 3.700 3.700 

IL-13 

(сыворотка) 
13 3.062 0.144 0.521 2.600 2.600 2.600 3.700 3.700 

Eotaxin (ротовая 

жидкость) 
5 0.240 0.131 0.294 0.000 0.000 0.000 0.600 0.600 

Eotaxin  

(сыворотка) 
7 35.700 8.702 23.024 6.200 15.200 24.900 66.100 70.100 

Таблица 5.49 – Уровень цитокинов в сыворотке крови (пг/мл) и ротовой жидкости (пг/мл) детей 

с системными (группа с ПАН) и локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии 

(M±σ) Ме [Q1; Q3] (n) 

Показатели Группа с ПАН Группа с ОАС  

Пороговый уровень 

чувстви-тельности, 

пг/мл 

p 

IL-4 (ротовая 

жидкость) 

3,62±3,28 

 2,10 [0,35; 7,40]  

(n=12) 

3,90±3,74  

1,10 [0,30; 7,40]  

(n=21) 
1.3 p>0,05 

IL-4 (сыворотка) 

4,62±3,16 

 7,40 [0,75; 7,40]  

(n=13) 

5,03±3.35 

7,40 [0,30; 7,40]  

(n=21) 
1.3 p>0,05 
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Показатели Группа с ПАН Группа с ОАС  

Пороговый уровень 

чувстви-тельности, 

пг/мл 

p 

IL-13 (ротовая 

жидкость) 

3,24±0,48 

 3,40 [2,75; 3,70] 

 (n=12) 

3,20±0,48  

3,30 [2,60; 3,70] 

(n=21) 
1.5 p>0,05 

IL-13 

(сыворотка) 

3,06±0,52 

 2,60 [2,60; 3,70]  

(n=13) 

2.97±0,52  

2,60 [2,60; 3,70] 

(n=12) 
1.5 p>0,05 

Эотаксин 

(ротовая 

жидкость) 

0,24±0,29 

 0,00 [0,00; 0,60]  

(n=5) 

0,48±0,24 

0,60 [0,60; 0,60] 

(n=10) 
<2.5 p>0,05 

Эотаксин 

(сыворотка) 

35,70±23,02 

 24,90 [15,20; 66,10]  

(n=7) 

13,81±13,09 

11,85 [4,35; 15,49] 

(n=8) 
<2.5 p>0,05 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р <0,05;  

ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром. 

Из таблицы 5.49 видно, что при изучении цитокинового спектра у детей с системными 

проявлениями ПА в сравнении с группой детей с локальными проявлениями достоверные 

различия выявлены не были.  

При проведении корреляционного анализа с применением рангового коэффициента 

Спирмена между уровнем цитокинов (IL-4, IL-13 и эотаксин) в сыворотке крови и ротовой 

жидкости с уровнем триптазы, общего IgE, эозинофильным катионным белком, количеством 

эозинофилов в периферической крови, витамином D, продуктом первых проявлений аллергии 

(БКМ), проявлением симптомов атопического дерматита, употреблением аминокислотной 

смеси, возрастом матери, возрастом первого свистящего дыхания у ребенка, возрастом 

формирования бронхиальной астмы, уровнем отдельных молекул аллергенов (ISAC-112) (всего 

39 корреляционных пар) удалось установить следующие корреляционные связи. У пациентов с 

системными проявлениями ПА была установлена высокая положительная корреляционная 

связь между эотаксином ротовой жидкости и триптазой сыворотки крови r=0,77 (р <0,05), 

между эозинофилами крови (мкл) и IL-4, и IL-13 в сыворотке крови: r=0,71 и r=  ̶ 0,88, 

соответственно (р<0,05) (рис.5.21) 
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Рисунок 5.21 – Корреляционные связи, установленные при помощи рангового коэффициента 

Спирмена: положительная между эозинофилами крови (мкл) и IL-4, r=0,71 (р <0,05) (а) и 

отрицательная между эозинофилами крови (мкл) и IL-13, r= - 0,88 (р <0,05) (б). 

 

Таким образом, проведенное иммунологическое обследование показало, что у пациентов 

с системными проявлениями ПА достоверно повышены относительное и абсолютное 

количество CD3+CD4+ лимфоцитов (р=0,010) и CD3+CD16+CD56 клеток (ТNK-клеток) 

(р=0,010) при достоверно более низком уровне всех иммуноглобулинов сыворотки крови (IgA, 

IgM, IgG) по сравнению с детьми с локальными проявлениями ПА (р <0,05). Установлена 

прямая корреляционная связь между эотаксином ротовой жидкости и триптазой, между 

эозинофилами крови (кл/мкл) и IL-4, и между эозинофилами крови (кл/мкл) и IL-13 у детей с 

системными проявлениями ПА. Отсутствие других статистически значимых изменений 

иммунологических параметров обусловило необходимость поиска математических моделей 

прогноза формирования тяжёлых проявлений ПА у пациентов.  
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5.5 Линейное уравнение регрессии вероятности формирования тяжёлой пищевой 

аллергии  

Было рассчитано линейное уравнение регрессии вероятности развития тяжёлой ПА «Y» 

(5.1) методом линейной регрессии с пошаговым исключением менее значимых переменных к 

более значимым с помощью пакета «анализ данных» Excel Windows 10. Акцент был сделан на 

параметры, доступные для оценки врачом первичного звена. Всего проанализировано 40 

показателей. Получено значимое (р<0,0001) уравнение с коэффициентом множественной 

корреляции R= 0.90.  

При решающем правиле Y≥ 0,35 у ребенка с высокой степенью вероятности можно 

прогнозировать формирование тяжёлой ПА: 

Y = 0,0518 + 0,2983×А1 + 0,2390×А2 +0,4793×А3 – 0,0037×А4 + 0,0002×А5  (5.1) 

где  А1 - продукт первых проявлений – БКМ (0 или 1); 

А2 - быстрое начало реакции (0 или 1); 

А3 - употребление аминокислотной смеси (0 или 1); 

А4 - возраст свистящего дыхания (в месяцах); 

А5 - эозинофилы (кл/мкл). 

Проанализирована эффективность математической модели прогноза формирования 

тяжёлой ПА у детей из группы с системными и локальными проявлениями ПА в соответствии с 

решающим правилом (табл.5.50). 

Таблица 5.50 – Эффективность модели прогноза тяжёлой пищевой аллергии у детей с 

системными (группа с ПАН) и локальными (группа с ОАС) проявлениями пищевой аллергии в 

соответствии с решающим правилом 

Прогноз 
Группа с ПАН 

(n=76) 

Группа с ОАС 

(n=134) 
Итого 

Прогноз верен 76 113 189 

Прогноз ошибочен 0 21 21 

Итого (чел.) 76 134 210 

Прогноз ошибок (%) 0 15,67 10,00 

Примечание: ПАН – пищевая анафилаксия, ОАС – оральный аллергический синдром 

Как следует из данных, представленных в таблице 5.50, общий процент ошибок не 

превышал 10,0%, а, следовательно, эффективность математической модели прогноза 

формирования ПАН составила 90,0%. 

Линейное уравнение регрессии легло в основу компьютерной программы, которая была 

написана для расчета вероятности формирования тяжёлой ПА у пациентов. 

file:///C:/Users/Дом/Desktop/Regression_v1.html 

file:///C:/Users/Дом/Desktop/Regression_v1.html
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Запуск HTML-документа 

Перед запуском HTML-документа скопируйте файл Regression_v1.html, если это не было 

сделано ранее, в какую-либо папку на компьютере или на рабочий стол. 

Для работы с документом необходим интернет-браузер. Разработчик гарантирует 

функционирование документа в браузере Google Chrome. При работе с браузером Internet 

Explorer могут возникнуть проблемы с поведением элементов документа. 

Выберите документ курсором, нажмите правую кнопку мыши, в появившемся меню выберите 

пункт “Открыть с помощью”, затем выберите браузер, например, Google Chrome. 
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Работа с HTML-документом 

HTML-документ состоит из одной страницы и выглядит следующим образом. 

 

Заполните поля зоны “Данные для расчета”. 

Параметры, соответствующие первым трем полям, могут принимать значения 0 или 1. Эти 

значения можно ввести в поле вручную или воспользоваться ползунком, расположенным 

справа в поле ввода (предпочтительный способ). 

 

Параметр “Возраст свистящего дыхания (мес.)” – это целое число от 0 до 180. Значение 

параметра можно ввести вручную или воспользоваться ползунком (шаг 1). 
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Параметр “Эозинофилы (мкл)” – это число от 0.00 до 5000.00 с двумя знаками после 

десятичной точки. Значение параметра можно ввести вручную или воспользоваться ползунком 

(шаг 0.01). 

 

После ввода значения всех параметров нажмите на кнопку “Вычислить” – в зоне “Результат 

расчета” появится оценка вероятности формирования тяжелой пищевой аллергии (значение Y). 

Пояснения к полученному значению (выделено курсивом) находятся в этой же зоне. 

 

Для очистки результата и всех введенных значений нажмите на кнопку “Очистить” – после 

этого можно переходить к вводу значений по другому пациенту. 

Для окончания работы с документом нажмите закрывающий крестик на странице, в браузере 

или нажмите сочетание клавишей “Alt”+“F4”. 

 

Резюме 

На основании сведений, полученных от родителей, данных из «Истории развития 

ребенка» ф.112/у, результатов общеклинических, аллергологического и иммунологических 

обследований была сформулирована клиническая характеристика пациентов с системными 

проявлениями ПА. Был выявлен ряд важных факторов, способных формировать атопическое 

заболевание и вызывать симптомы тяжёлой ПА. Для детей с системными проявлениями ПА 

было характерно, что сибсы были реже здоровы (10,53%), возраст матерей при рождении детей 

был 29,84±5,21 лет, беременность матерей протекала в большом проценте случаев на фоне 

анемии (32,89%), дети были в 52,63% случаев рождены оперативным путем на сроке гестации 

38,53±2,36 недель с тугим обвитием пуповины (14,47%) или с сочетанной гипоксией (7,89%) 
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или с респираторным дистресс-синдромом (6,58%); дети не могли переносить БКМ (96,05%) и 

развивали аллергические симптомы уже при первом докорме молочной смесью, в том числе и в 

родильном доме (9,21%) в виде рвоты и поперхивания (2,99%), острой аллергической 

крапивницы (6,58%) или ПАН (9,21%), формировали немедленные реакции (68,32%), 

диссеминированный АтД со среднетяжёлым течением (23,68%) и ГПА (76,32%) на БКМ 

(96,05%), что требовало введения не только смесей высокого гидролиза (11,84%), но и 

аминокислотных смесей (35,53%), часто присоединяли аллергию на пищевые аллергены 

животного происхождения (куриное яйцо (52,63%)), имели проявления 

гипогаммаглобулинемии раннего детского возраста (21,05%) и частые респираторные 

инфекции (23,68%), которые приводили к быстрому присоединению симптомов свистящего 

дыхания в возрасте 13,12±1,70 месяцев, бронхиальной астмы в 14,51±2,62 месяцев и 

респираторных симптомов сезонной аллергии в 20,72±2,67 месяцев. Рассчитано отношение 

шансов (ОШ) формирование у пациента тяжёлых проявлений ПА. Факторами риска ПАН 

явились: кесарево сечение (ОШ 1,8; 95% ДИ [1,02; 3,01], р<0,05), развитие аллергических 

реакций на пищу по немедленному типу (ОШ 3,3; 95%ДИ [1,47; 7,39], р<0,05), анемия матери 

во время беременности (ОШ 3,5; 95%ДИ [1,83; 6,57], р<0,05), аллергические заболевания у 

сибсов (ОШ 4,8; 95%ДИ [2,04; 11,18], р<0,05), наличие АтД (ОШ 3,7; 95%ДИ [1,77; 7,68], 

р<0,05), АБКМ (ОШ 7,8; 95%ДИ [4,31; 14,24], р<0,05), клиническая необходимость введения 

аминокислотных смесей (ОШ 100,8; 95%ДИ [13,37; 760,67], р<0,05).  

Из данных, приведенных выше, следует, что именно симптомы АБКМ, возникавшие по 

немедленному типу аллергических реакций и проявлявшиеся клинически острыми 

аллергическими реакциями или АтД, становились основой для дальнейшего формирования 

ГПА, БА, АР, поливалентной сенсибилизации и множественной ПА с эпизодами ПАН.  

При нормальных референсных значениях показателей общего анализа крови дети с 

системными проявлениями ПА имели достоверно более высокое количество эозинофилов, 

лимфоцитов и тромбоцитов крови при достоверно более низких показателях количества 

эритроцитов, гемоглобина, гематокрита и средней концентрации гемоглобина в эритроците, 

чем дети с локальными проявлениями ПА. Выявленное обстоятельство свидетельствует об 

активности иммунной системы у пациентов с системными проявлениями ПА (большее число 

эозинофилов и лимфоцитов), а увеличение числа тромбоцитов может происходить за счет 

повышения активности фактора активации тромбоцитов (platelet-activating factor, PAF), 

который участвует в реакциях немедленного типа у пациентов с IgE- опосредованными 

заболеваниями. 

В биохимическом анализе крови у детей с системными проявлениями ПА при 

нормальных референсных значениях наблюдались достоверно более низкие показатели 
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глюкозы, общего белка, общего билирубина, общего холестерина и достоверно более высокие 

показатели АСТ и щелочной фосфатазы в сравнении с соответствующими показателями 

пациентов с локальными симптомами ПА. Более низкие значения биохимических показателей 

могут свидетельствовать об ограниченном рационе питания детей с системными проявлениями 

ПА. 

Дети с системными проявлениями ПА имеют более скудный микробный пейзаж ротовой 

полости и достоверно чаще, чем дети с локальными симптомами, страдают гипертрофией 

небных миндалин (15,79%) и гиперреактивностью дыхательных путей (68,42%), болеют 

острыми бронхитами с бронхообструктивным синдромом (63,16%) и внебольничной 

пневмонией (13,16%). Данные заболевания свидетельствуют о снижении защиты системы 

мукозального иммунитета слизистой оболочки нижних и верхних дыхательных путей (NALT и 

BALT) у детей с системными проявлениями ПА. Дисфункция мукозального иммунитета 

способствует развитию не только инфекционно-воспалительных заболеваний носоглотки и 

бронхолёгочной системы, но и формированию более тяжёлых форм респираторной и ПА.  

Проведенное стандартное иммунологическое обследование показало, что у пациентов с 

системными проявлениями ПА достоверно повышены относительное и абсолютное количество 

CD3+CD4+лимфоцитов и ТNK-клеток (CD3+CD16+CD56+), а также эотаксин и эозинофильный 

катионный белок эозинофилов в сыворотке крови при статистически сниженных уровнях 

иммуноглобулинов (IgA, IgM, IgG) по сравнению с детьми с локальными проявлениями ПА. 

Активация Т-хелперной субпопуляции не случайно, поскольку реакция гиперчувствительности 

к пищевым и респираторным аллергенам, установленная у детей с системными проявлениями 

ПА, инициируется и поддерживается лимфоцитами с фенотипом CD3+CD4+. Активация ТNK-

клеток происходит в следствие имеющихся дефектов в мукозо-ассоцированной системе 

местного иммунитета слизистых оболочек с одной стороны и в недостаточной антительной 

защите в системе адаптивного иммунитета с другой. Установленная корреляционная связь 

между эотаксином в ротовой жидкости и триптазой сыворотки, а также высокий уровень 

эотаксина и эозинофильного катионного белка в сыворотке крови у детей с системными 

проявлениями ПА подтверждает активное участие эозинофилов в IgE-зависимом типе 

аллергических реакций и свидетельствует о наличии хронического аллергического воспаления 

T2 типа.  

Дети с системными проявлениями ПА достоверно чаще имели более трёх аллергических 

заболеваний (100%, р=0,000), развивали ПАН (100%, р=0,000), рецидивирующую 

аллергическую крапивницу (78,95% р=0,000), локальные ангиоотёки (75,00%, р=0,000). 

Симптомы ПАН включали: крапивницу (74%), ангиоотёки слизистых оболочек и кожи (78%), 
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проявления бронхоспазма (50%), рвоту (39%) и ринорею (28%), симптомы со стороны нервной 

(16%) и сердечно – сосудистой систем (15%) организма. 

После проведения аллергологического обследования было установлено, что пациенты с 

системными проявлениями ПА достоверно чаще, чем пациенты с ОАС, 

полисенсибилизированы (92,11%), имеют высокую гиперчувствительность к экстракту 

коровьего молока и к α-лактальбумину коровьего молока, выявляемые как моноплексной 

диагностикой (метод ImmunoCap), так и на панели аллергочип (ISAC-112). Было показано, что 

суммарные значения sIgE к молочным аллергенам и пептидам на мультиплексной «молочной 

панели» у детей с ПАН составляют от 17,6 до 346,0 kUА/l при установленных нормальных 

значениях менее 0,1 kUА/l. Случаев ПАН по вине молочных протеинов (Bos d4, Bos d5, Bos d8) 

произошло больше, чем по причине других аллергенов вместе взятых. Корреляционный анализ, 

проведённый при помощи рангового коэффициента Спирмена, между молекулами ISAC-112 

внутри группы детей с системными проявлениями ПА выявил высокие по шкале Чеддока 

положительные корреляционные связи между молекулой казеина (Bos d8, ISU-E) и молекулой 

β-лактоглобулина (Bos d5, ISU-E) r=0,78, р<0,05. Также была установлена высокая 

корреляционная связь между молекулой бычьего сывороточного альбумина (Bos d6, ISU-E) с 

молекулами сывороточного альбумина собаки (Can f3, ISU-E) r=0,77, р <0,05 и молекулой 

сывороточного альбумина кошки (Fel d2, ISU-E), r=0,80, р <0,05, в группе детей с системными 

проявлениями ПА. 

Вторым продуктом по частоте анафилактических реакций стало куриное яйцо (Gal d2, 

Gal d1). Третьим причинно – значимым аллергеном ПАН оказался грецкий орех (Jug r1, Jug r2, 

Jug r3). ПАН развивалась также по вине рыбы (Gad c1), киви (Act d1), фундукa (Cor a 9) и 

арахисa (Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6).  

У детей с системными проявлениями ПА была установлена высокая корреляционная 

связь между эозинофилами крови (кл/мкл) и IL-4, IL-13 в сыворотке крови (r=0,71 и r=0,88), 

р<0,05, соответственно, что свидетельствует о наличие T2 типа воспаления при ПАН у детей. 

Полученное линейное уравнение регрессии легло в основу компьютерной программы, 

которая была написана для расчета вероятности формирования тяжёлой ПА у пациентов.  
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ГЛАВА 6. КЛИНИЧЕСКИЕ ПОДХОДЫ К ФОРМИРОВАНИЮ ТОЛЕРАНТНОСТИ И 

ДЕСЕНСИБИЛИЗАЦИИ 

6.1 Терапевтические подходы, направленные на формирование вторичной толерантности 

у пациентов с локальными проявлениями пищевой аллергии 

Как было показано в главе 4, главной причиной формирования ОАС у детей, 

проживающих в Уральском регионе, была сенсибилизация к PR-10 протеинам, главным из 

которых является мажорный аллерген пыльцы берёзы (Bet v1). В соответствии с дизайном 

исследования, опираясь на результаты успешно проведенной АСИТ (=АИТ) у пациентов с 

респираторной аллергией к аллергену березы (Bet v1) и перекрестной пищевой аллергией к 

яблоку (Mal d1) [80], нами был инициирован трёхлетний курс АСИТ сублингвальным 

аллергеном «Staloral®» «Аллерген пыльцы березы» (производитель Stallergenes, Франция). 

Лечение проводилось в соответствии с инструкцией производителя. 

Терапия была проведена в группе детей с ОАС (n=134), 75 мальчиков и 59 девочек, в 

возрасте от 5 до 16 лет, средний возраст 7,18±2,52 лет (M±σ) с подтвержденной 

сенсибилизацией к молекуле березы (Bet v1), имеющих респираторные симптомы сезонной 

аллергии на пыльцу берёзы. Клинико-лабораторная, аллергологическая и иммунологическая 

характеристики этих детей были представлены в главе 4. Группой сравнения для них в ходе 

проведения АСИТ стали пациенты без ОАС (n=50), 35 мальчиков и 15 девочек, в возрасте от 5 

до 16 лет, средний возраст – 7,84±2,26 лет (M±σ), страдающие от проявлений респираторной 

аллергии на пыльцу берёзы с подтвержденной сенсибилизацией к молекуле Bet v1, также 

представленные ранее в главе 4. 

АСИТ проводили предсезонно-сезонно в течение трёх лет (2018, 2019, 2020). Ежегодно 

терапия инициировалась в январе и заканчивалась в июне после сезона цветения березы. 

Лечение состояло из двух этапов: начальный (9-21 день) и поддерживающий (5-6 месяцев). На 

начальном этапе пациенту ежедневно подъязычно вводился аллерген (в каплях) в концентрации 

10 ИР/мл с одного нажатия на дозатор с постепенным увеличением дозы до пятикратной. При 

хорошей переносимости переходили к концентрации 300 ИР/мл и продолжали терапию в 

ежедневном режиме с одного нажатия до четырехкратного увеличения. Поддерживающую 

(оптимально переносимую) дозу, подобранную для каждого пациента индивидуально, 

продолжали вводить ежедневно подъязычно до окончания сезона палинации.  
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6.1.1 Влияние трёхлетнего курса АСИТ аллергеном пыльцы березы на локальные 

симптомы перекрестной пищевой аллергии у детей с ОАС 

На момент начала АСИТ у всех детей (100%) из обеих групп (n=184) были 

респираторные симптомы сезонного аллергического ринита и сезонного аллергического 

конъюнктивита в период цветения березы. Все дети с ОАС (n=134) испытывали локальные 

симптомы в ротовой полости на косточковые фрукты, овощи (морковь, помидоры и другие), 

орехи. Дети без ОАС (n=50) в ряде случаев тоже реагировали на вышеперечисленные 

растительные продукты, однако это были симптомы не со стороны полости рта, а 

проявляющиеся обострением АтД и симптомами ГПА (табл.6.1.1). 

Таблица 6.1.1  ̶ Растительные пищевые продукты, вызывавшие аллергические реакции и 

исключённые из рациона питания детей до начала АСИТ (n=184) 

Растительные пищевые 

продукты, вызывавшие 

аллергические реакции 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС  

(n=50) 

 

р 

абс. % абс. % 

Многие косточковые фрукты 35 26,12 8 16,00 0,1738 

Яблоко 47 35,07 11 22,00 0,109 

Орехи 27 20,15 3 6,00 0,023* 

Арахис 27 20,15 3 6,00 0,023* 

Груша 13 9,70 2 4,00 0,162 

Морковь 16 11,94 2 4,00 0,362 

Персик 12 8,96 2 4,00 0,357 

Картофель 9 6,72 0 0,00 0,116 

Помидор 7 5,22 1 2,00 0,685 

Черешня/вишня 9 6,72 0 0,00 0,116 

Киви 4 2,99 2 4,00 0,116 

Персик 2 1,49 0 0,00 1,000 

Клубника 2 1,49 1 2,00 1,000 

Частичный или 

полный отказ от фруктов 

119 88,81 16 32,00 0,000** 

Ели любые фрукты 15 11,19 34 68,00 0,000** 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,05; ** –   р<0,01; 

ОАС – оральный аллергический синдром, АСИТ – аллерген-специфическая иммунотерапия 

Как видно, из таблицы 6.1.1, на начало АСИТ в группе детей с ОАС достоверно больше 

было детей, которые имели полный или частичный отказ от фруктов (р=0,000), а также не 

могли есть орехи, р=0,023 и арахис, р=0,023. 

Во время лечения аллергеном (5-6 месяцев в году) дети, реагировавшие на косточковые 

фрукты и овощи, не употребляли их в сыром виде. Им были разрешены все растительные 
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продукты с термической обработкой (супы, овощное рагу, морковные и картофельные 

запеканки, печеные яблоки и груши, фруктовые пюре, джемы, варенье и т.д.).  

После 2-х сезонов лечения сублингвальным аллергеном берёзы с осеннего периода 2019 

года начали введение сырых яблок, произрастающих в Уральском регионе. В большинстве 

случаев был отмечен положительный результат: дети отмечали снижение чувствительности 

слизистой оболочки полости рта на контакт с яблоком. Тем детям, которые переносили сырые 

яблоки хорошо, рацион питания был расширен за счет введения им новых блюд с сырыми 

овощами и фруктами (овощные и фруктовые салаты, цельные фрукты).  

Дети, которые не могли переносить свежее яблоко после двух лет АСИТ, продолжали 

употреблять овощи и фрукты только в термически обработанном виде. Новая попытка ввести 

свежие овощи и фрукты была предпринята после трёхлетнего курса АСИТ (июль 2020). 

Эффективность трёхлетней АСИТ сублингвальным аллергеном пыльцы берёзы на локальные 

симптомы перекрестной пищевой представлены в таблице 6.1.2. и таблице 6.1.3. 

Таблица 6.1.2 ̶ Растительные пищевые продукты, вызывавшие аллергические реакции, и 

введенные в рацион питания детей после трёхлетнего курса сублингвальной АСИТ аллергеном 

пыльцы берёзы (n=184) 

Переносимость растительных 

продуктов после трёхлетнего курса 

сублингвальной АСИТ 

Группа с ОАС 

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 

 

р 

абс. % абс. % 

Переносят все фрукты 46 34,32 38 76,00 0,000** 

Переносят фрукты частично 73 54,49 8 16,00 0,000** 

Фрукты не переносят 15 11,19 4 8,00 0,718 

Переносят яблоко 116 86,57 48 96,00 0,118 

Переносят орехи 57 42,54 48 96,00 0,000** 

Переносят грушу 68 50,75 50 100,0 0,000** 

Переносят морковь 52 38,81 47 94,00 0,000** 

Переносят персик 61 45,52 50 100,0 0,000** 

Переносят черешню/вишню 59 44,03 49 98,0 0,000** 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,05; ** –   р<0,01; 

ОАС – оральный аллергический синдром, АСИТ – аллерген-специфическая иммунотерапия 

Выше представленные данные (табл.6.1.2) свидетельствуют о том, что у детей из группы 

с ОАС стали переносить все фрукты 34,32% детей, частичная переносимость появилась у 

54,49%, переносить орехи стали 42,54%, грушу – 50,75%, морковь – 38,81%, персик – 45,52%, 

вишню/черешню – 44,03%. Были получены достоверные различия в количестве детей с ОАС, 

которые смогли употреблять любые свежие фрукты и овощи после проведённого курса 
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(34,32%) или частично (54,49%) по сравнению с числом детей этой группы до начала АСИТ 

(рис. 6.1.1, табл. 6.1.3.) 

Рисунок 6.1.1  ̶Переносимость фруктов и орехов в группе детей с ОАС до и после трёхлетнего 

курса АСИТ (n=134), р<0,01** 

Таблица 6.1.3.   ̶Переносимость фруктов и орехов в группе детей с ОАС до и после трёхлетнего 

курса АСИТ (n=134) 

Переносимость и 

непереносимость фруктов и 

орехов 

Группа с ОАС до 

АСИТ 

(n=134) 

Группа с ОАС 

после АСИТ 

(n=134) 

 

р 

абс. % абс. % 

Могут есть все фрукты 0 0,00 46 34,32 0,000** 

Переносят фрукты частично 15 11,19 73 54,49 0,000** 

Полный отказ от фруктов 119 88,81 15 11,19 0,000** 

Не переносят орехи 27 20,15 10 7,46 0,005** 

Не переносят черешню 9 6,72 4 2,99 0,255 

Не переносят яблоко 47 35,07 3 2,24 0,000** 

Не переносят морковь 16 11,94 2 1,49 0,001** 

Примечание: ** – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,01;  

ОАС – оральный аллергический синдром, АСИТ – аллерген-специфическая иммунотерапия 

В группе сравнения (табл. 6.1.2.) удалось сформировать переносимость свежих овощей и 

фруктов достоверно у большего числа детей (р=0,000), чем в группе с ОАС. Все дети, у 

которых реакция на фрукты проявлялась до АСИТ в виде симптомов ГПА, после трёхлетнего 

курса лечением аллергеном берёзы смогли употреблять любую растительную пищу. Отсутствие 

100% результата было связано с чувствительностью детей к растительной пище, содержащей 

профилины. 

Из представленных выше данных (рис. 6.1.1 и табл. 6.1.3) следует, что статистически 

достоверные различия были получены как в отношении увеличения числа детей из группы с 
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ОАС, которые смогли употреблять любые свежие фрукты (р=0,000) или частично переносить 

их (р=0,000), так и в отношении уменьшения количества пациентов с полным отказом от 

употребления фруктов и овощей (р=0,000), содержащих PR-10 протеины. Частичное или 

полное отсутствие эффекта от АСИТ на локальные симптомы было отмечено у 25,37% (n=34) 

пациентов из группы с ОАС, которые имели ангиоотёки ротовой полости и крапивницу и были 

сенсибилизированы не только к PR-10 протеинам, но и к главным специфическим компонентам 

пищевых продуктов (белкам запаса, к цистеинпротеазе и кивеллину киви) или белкам 

переносчикам липидов. 

Приведённые результаты исследования доказывают эффективность сублингвальной 

АСИТ аллергеном пыльцы березы на симптомы перекрестной пищевой аллергии, возникавшие 

на PR-10 протеины овощей и фруктов, у детей, сенсибилизированных к молекуле Bet v1. 

Установлено, что у 88,81% (n=119) пациентов с ОАС удалось добиться полной или частичной 

толерантности к свежим овощам и фруктам. 

6.1.2 Влияние трёхлетнего курса АСИТ аллергеном пыльцы березы на симптомы 

респираторной аллергии 

В течение трёх лет проведения АСИТ контроль респираторных клинических симптомов 

у всех пациентов осуществлялся по «Дневнику симптомов», которые больные обеих групп 

заполняли ежедневно в сезон палинации. По интенсивности и продолжительности клинических 

симптомов не были выявлены достоверные различия между двумя группами в сезон цветения 

берёзы, поэтому приводятся данные группы с ОАС (рис. 6.1.2, рис. 6.1.3, рис. 6.1.4, рис. 6.1.5, 

рис. 6.1.6). 

 
Рисунок 6.1.2  ̶  Динамика симптома заложенности носа у детей с ОАС в сезон палинации 

берёзы на Среднем Урале (2018-2020) на фоне сублингвальной терапии аллергеном пыльцы 

берёзы 
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Как видно из рисунка 6.1.2., симптомы заложенности носа у детей с ОАС в сезон 

цветения уменьшались из года в год, но выраженное снижение клинических проявлений 

назальной обструкции отмечалось только на третий год терапии.  

Аналогичная динамика симптомов наблюдалась в отношении чихания (рис. 6.1.3) и 

кашля (рис. 6.1.4). 

 
Рисунок 6.1.3  ̶Динамика симптома чихания у детей с ОАС в сезон палинации берёзы на 

Среднем Урале (2018 - 2020) на фоне приема сублингвальной иммунотерапии аллергеном 

пыльцы берёзы 

 
Рисунок 6.1.4  ̶Динамика симптома кашля у детей с ОАС в сезон палинации берёзы на Среднем 

Урале (2018-2020) на фоне приема сублингвальной иммунотерапии аллергеном пыльцы берёзы 
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Между тем, симптомы зуда и слезотечения из глаз (рис. 6.1.5), также как и эпизоды 

бронхообструкции были максимальны на второй год (рис. 6.1.6).  

 
Рисунок 6.1.5  ̶  Динамика симптомов зуда век и слезотечения у детей с ОАС в сезон палинации 

берёзы на Среднем Урале (2018-2020) на фоне приема сублингвальной иммунотерапии 

аллергеном пыльцы берёзы 

 
Рисунок 6.1.6  ̶ Динамика эпизодов бронхиальной обструкции у детей с ОАС в сезон палинации 

берёзы на Среднем Урале (2018-2020) на фоне приема сублингвальной иммунотерапии 

аллергеном пыльцы берёзы 

Хотя во время терапии клинический эффект АСИТ пациенты чувствовали уже на первый 

год лечения, существенное снижение клинических проявлений респираторной аллергии 

происходило после третьего года терапии, в этой связи курс сублингвальной АСИТ необходимо 

проводить не менее 3-х лет. 
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Поскольку клинические симптомы респираторной и перекрестной ПА у детей 

уменьшились, в обеих группах произошло снижение потребности в антигистаминных (рис. 

6.1.7) и антилейкотриеновых препаратах (рис. 6.1.8) в сезон палинации. 

 
Рисунок 6.1.7  ̶  Потребность в антигистаминной терапии у детей в сезон палинации берёзы на 

Среднем Урале до и после сублингвальной иммунотерапии аллергеном пыльцы берёзы, 

** р <0,01 

 
Рисунок 6.1.8  ̶Потребность в антилейкотриеновой терапии у детей в сезон палинации берёзы на 

Среднем Урале до и после сублингвальной иммунотерапии аллергеном пыльцы берёзы, 

** р <0,01 

Аналогичная тенденция снижения потребности была отмечена и по отношению к 

интраназальным (инГКС) (рис.6.1.9) и ингаляционным глюкокортикостероидам (иГКС) (рис.  

6.1.10), β2-агонистам (рис. 6.1.11). 
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Рисунок 6.1.9 - Потребность в интраназальных ГКС у детей в сезон палинации берёзы на 

Среднем Урале до и после сублингвальной иммунотерапии аллергеном пыльцы берёзы, 

** р <0,01 

 

Рисунок 6.1.10 - Потребность в ингаляционных ГКС у детей в сезон палинации берёзы на 

Среднем Урале до и после сублингвальной иммунотерапии аллергеном пыльцы берёзы, 

** р <0,01 



217 

 
Рисунок 6.1.11  ̶Потребность в β2-агонистах у детей в сезон палинации берёзы на Среднем 

Урале до и после сублингвальной иммунотерапии аллергеном пыльцы берёзы, ** р <0,01 

Из представленных выше рисунков (6.1.7  ̶ 6.1.11) видно, что после проведения 

трёхлетнего курса АСИТ сублингвальным аллергеном пыльцы березы в обеих группах детей 

достоверно снизилась потребность в медикаментозной терапии антигистаминными (р=0,000) и 

антилейкотриеновыми препаратами (р=0,000), инГКС (р=0,000) иГКС (р=0,000), а также β2-

агонистами (р=0,000). Достоверные различия были зафиксированы также по числу дней 

болезни (р=0,000) и числу госпитализаций (р=0,000) в обеих группах в сезон палинации (табл. 

6.1.4) 

Таблица 6.1.4.  ̶ Количество дней болезни и число госпитализаций (M±σ) в сезон цветения, 

эффективность (%) до и после трёхлетнего курса сублингвальной АСИТ (n=184) 

Критерии оценки 

 

Группа с ОАС  

(n=134) 

Группа без ОАС 

(n=50) 

р 

Продолжительность симптомов (дни) 

До начала АСИТ  30,87±12,15 28,94±12,82 0,347 

После 3 курсов АСИТ 7,72±6,17 

р1=0,000** 

7,70±7,09 

р1=0,000** 

0,988 

Число госпитализаций на одного пациента в сезон палинации 

До начала АСИТ  0,37±0,75 0,16 ± 0,47 0,069 

После 3 курсов АСИТ 0,00±0,00 

   р1=0,01** 

0,00±0,00 

   р1=0,01** 

 - 

Эффективность трёхлетнего курса АСИТ (%) 

Эффективность курса АСИТ на 

клинические симптомы 

респираторной аллергии 

 

80,10±11,94 

 

86,42±10,37 

 

>0,05 

р - достоверность различий между группами 

р1 - достоверность различий до и после АСИТ в группе; **р <0,01 

Пояснение: 100% эффективность - полное отсутствие симптомов поллиноза у пациента на 
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третий год лечения, 50% эффективность - снижение выраженности и продолжительности 

симптомов в 2 раза, 0% – отсутствие клинического эффекта от АСИТ 

Из приведённых выше критериев оценки лечения, видно, что эффективность трёхлетнего 

курса АСИТ в обеих группах была около 80%, что может быть расценено, как достижение 

хорошего клинического результата терапии. 

Таким образом, представленные данные свидетельствуют о положительном влиянии 

трёхлетнего курса АСИТ сублингвальным аллергеном пыльцы березы на клинические 

проявления и продолжительность респираторных симптомов поллиноза в сезон цветения 

причинно-значимого аллергена.  

6.1.3 Динамика лабораторных показателей после трёхлетнего курса АСИТ аллергеном 

пыльцы березы  

Клиническая эффективность и переносимость АСИТ сублингвальным аллергеном 

пыльцы березы контролировалась лабораторными показателями. У пациентов обеих групп 

анализировались общеклинические (ОАК, ОАМ, обследование на глистные инвазии), 

аллергологические (Bet v1-IgE, Bet v1-IgG) и иммунологические (общий IgE в крови и 

сыворотке, цитокины в сыворотке и ротовой жидкости (IL-4, IL-13, эотаксин), ЭКБ в сыворотке 

крови) показатели (глава 4). 

Показатели общего анализа крови у детей, получавших АСИТ, интерпретировались в 

динамике не реже, чем 1 раз в 3 месяца, и сравнивались с референсными значениями и между 

группами. Абсолютные и относительные показатели эозинофилов в крови служили косвенным 

доказательством активации ТН2-ответа на фоне АСИТ. Полученные результаты представлены в 

таблице 6.1.5. 

Таблица 6.1.5 – Число эозинофилов в общем анализе крови у детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии (группа с ОАС) и в группе сравнения (группа без ОАС) на фоне трёхлетней 

АСИТ сублингвальным аллергеном пыльцы берёзы (M±σ), Ме [Q1; Q3] (n=184) 

Показатели 
Группа с ОАС  

(n = 134) 

Группа без ОАС  

(n = 50) Норма р 

январь 2018 

Эозинофилы*10⁹/;  

Ме [Q1; Q3] 

0,29±0,23 

0,22 [0,13; 0,39] 

0,31±0,23 

0,26 [0,14; 0,42] 

0,00-

0,60 
0,607 

Эозинофилы, %; 

Ме [Q1; Q3] 

4,36±3,14 

3,80 [2,08; 5,85] 

4,21±2,67 

4,00 [2,00; 6,00] 
1 - 6 0,771 

Эозинофилы, кл/мкл; 

Ме [Q1; Q3] 

292,75±229,84 

220,0 [131,10; 390,00] 

312,69±229,28 

259,2[136,2; 424,38] 

100 - 

600 
0,607 
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Показатели 
Группа с ОАС  

(n = 134) 

Группа без ОАС  

(n = 50) Норма р 

июнь 2018 

Эозинофилы*10⁹/;  

Ме [Q1; Q3] 

0,43±1,06 

0,28 [0,17; 0,46] 

0,30±0,19 

0,27 [0,14; 0,44] 

0,00-

0,60 
0,400 

Эозинофилы, %; 

Ме [Q1; Q3] 

5,00±3,3 

4,2 [2,98; 6,93] 

4,29±2,76 

4,00 [2,10; 5,18] 
1 - 6 0,193 

Эозинофилы, кл/мкл; 

Ме [Q1; Q3] 

434,63 ± 1059,83 

280,50 [168,00; 462,00] 

305,8 ± 193,79 

258,23 142,9;446,4,39] 

100 - 

600 
0,414 

январь 2019 

Эозинофилы*10⁹/л; Ме 

[Q1; Q3] 

 

0,28 ±0,22 

0,23 [0,12; 0,37] 

0,32 ±0,24 

0,26 [0,13; 0,47] 

0,00-

0,60 
0,307 

Эозинофилы, %; 

Ме [Q1; Q3] 

4,23±3,70 

3,7 [2,00; 5,80] 

4,98±3,51 

4,00 [2,44; 7,03] 
1 - 6 0,168 

Эозинофилы, кл/мкл; 

Ме [Q1; Q3] 

277,14±221,75 

226,71 [119,51; 369,77] 

316,73±243,53 

248,58 [132,50; 473,85] 

100 - 

600 
0,307 

июнь 2019 

Эозинофилы*10⁹/л; Ме 

[Q1; Q3] 

0,36±0,25 

0,29 [0,16; 0,50] 

0,36±0,24 

0,27 [0,16; 0,52] 

0,00-

0,60 
0,984 

Эозинофилы, %; 

Ме [Q1; Q3] 

5,59±3,34 

5,00 [3,00; 8,00] 

5,28±3,37 

4,60 [2,50; 7,60] 
1 - 6 0,592 

Эозинофилы, кл/мкл; 

Ме [Q1; Q3] 

 

357,53±249,43 

294,00 [162,00; 503,70] 

349,09±242,45 

270,33 [152,96; 518,88] 

100 - 

600 
0,842 

январь 2020 

Эозинофилы*10⁹/л; Ме 

[Q1; Q3] 

0,27±0,18 

0,23 [0,14; 0,36] 

0,32±0,23 

0,26 [0,16; 0,42] 

0,00-

0,60 
0,139 

Эозинофилы, %; 

Ме [Q1; Q3] 

4,21±2,39 

3,95 [2,30; 5,35] 

4,74±3,02 

4,00 [2,65; 6,00] 
1 - 6 0,227 

Эозинофилы, кл/мкл; 

Ме [Q1; Q3] 

271,46±178,41 

232,00 [137,43; 357,77] 

319,76±234,13 

257,50[162,00; 419,23] 

100 - 

600 
0,139 

июнь 2020 

Эозинофилы*10⁹/л; Ме 

[Q1; Q3] 

0,35±0,25 

0,27 [0,17; 0,49] 

0,52±0,86 

0,38 [0,18; 0,55] 

0,00-

0,60 

0,148 

 

Эозинофилы, %; 

Ме [Q1; Q3] 

5,51±3,51 

5,00 [2,80; 7,88] 

6,69±4,34 

5,80 [3,30; 9,80] 
1 - 6 0,168 

Эозинофилы, кл/мкл; 

Ме [Q1; Q3] 

352,21±253,19 

271,41 [170,93; 488,92] 

519,43±863,40 

356,72 [182,94; 551,55] 

100 - 

600 
0,148 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р <0,05;  

ОАС – оральный аллергический синдром, АСИТ – аллерген-специфическая иммунотерапия 
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Как видно из таблицы 6.1.5, абсолютные и относительные значения эозинофилов у детей 

обеих групп, получавших АСИТ, за 3 года наблюдения в средних значениях соответствовали 

референсным значениям и между группами статистически на фоне терапии не различались. 

Тенденция к повышению показателя на фоне АСИТ была отмечена со стороны общего 

IgE в сыворотке крови. Цифры общего IgE у детей до начала терапии были выше референсных 

значений, а на фоне терапии сублингвальным аллергеном пыльцы березы выросли еще больше, 

однако статистически значимых различий между показателями до и после лечения, также как и 

между двумя сравниваемыми группами зарегистрировано не было (табл. 6.1.6). Напротив, 

показатели общего IgE в ротовой жидкости на фоне иммунотерапии у детей обеих групп имели 

тенденцию к снижению (табл. 6.1.6). 

Таблица 6.1.6 – Показатели общего IgE в сыворотке крови и ротовой жидкости и ЭКБ у детей с 

локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) и у детей группы сравнения 

(группа без ОАС) до и после трёхлетней АСИТ сублингвальным аллергеном, (M±σ), Ме [Q1; 

Q3] 

Показатели Группа с ОАС Группа без ОАС 
Референсные 

значения 
р 

общий IgE (кровь), 

МЕ/мл,  

до АСИТ 

281,47±398,96 ↑ 

122,15[59,63; 306,73] 

(n=92) 

207,40±368,66 ↑ 

86,7[60,93;235,7] 

(n=30) 

0 – 100,00 0,370 

общий IgE (кровь), 

МЕ/мл,  

после АСИТ 

400,49±468,61 ↑ 

247,00[102,9; 484,00] 

(n=35), р1>0,05 

264,87±253,17 ↑ 

153[50,85;464,0] 

(n=30), р2>0,05 

0 – 100,00 0,151 

общий IgE (ротовая 

жидкость), МЕ/мл 

до АСИТ 

2,29±1,93 

1,00 [1,00; 4,10] 

(n=20) 

1,33±1,37 

1,56 [0,57; 2,10] 

(n=20) 

- 0,121 

общий IgE (ротовая 

жидкость), МЕ/мл 

после АСИТ 

1,34±0,27 

1,00 [0,90; 1,00] 

(n=20), р1<0,05 

1,19±0,74 

1,37 [0,77; 1,60] 

(n=15), р2>0,05 

- 0,671 

ЭКБ, нг/мл,  

до АСИТ 

45,13±43,55 ↑ 

30,30 [17,95; 55,00] 

(n=83) 

58,35±56,69 ↑ 

34,9[17,4; 78,20] 

(n=33) 

0 – 24 мг/мл 0,180 

ЭКБ, нг/мл, 

после АСИТ 

42,64±30,59 ↑ 

34,20 [24,68; 51,60] 

(n=42), р1>0,05 

58,33±44,29 ↑ 

40,1[24,45; 78,88] 

(n=33), р2>0,05 

0 – 24 мг/мл 0,828 

Примечание: р – достоверность различий между группами при р <0,05 

р1 и р2 – достоверность различий в конкретной группе до и после АСИТ; ↑ – показатель выше 

референсных значений, ОАС – оральный аллергический синдром, ЭКБ – эозинофильный 

катионный белок 
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Как видно из таблицы выше, статистически значимые различия были установлены по 

уровню общего IgE в ротовой жидкости у детей с ОАС до и после АСИТ (р <0,05), что было 

проиллюстрировано на рисунке (рис.6.1. 12).  

 
Рисунок 6.1.12  ̶ Уровень общего IgE в ротовой жидкости до и после курса аллерген-

специфической иммунотерапии препаратом «Сталораль (береза)» в группе детей с ОАС 

(р<0,05) 

Показатели эозинофильного катионного белка до и после лечения в группе, а также 

между группами, статистической разницы не претерпели (табл.6.1.6).  

Уровень цитокинов в сыворотке крови и в ротовой жидкости у детей с локальными 

проявлениями ПА на фоне АСИТ претерпел некоторые изменения, которые представлены ниже 

(табл.6.1.7, табл.6.1.8). 

Таблица 6.1.7.– Уровень цитокинов в сыворотке крови и ротовой жидкости (пг/мл) у детей с 

локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) до и после трёхлетнего курса 

АСИТ 

Показатель n M m σ Min Q25 Me Q75 Max 

IL-4 до (ротовая 

жидкость) 

21 3,900 0,820 3,740 0,200 0,300 1,100 7,400 9,300 

IL-4 после 

(ротовая 

жидкость) 

18 5,110 1,020 4,320 0,200 0,400 7,400 7,400 15,100 

IL-4 до 

(сыворотка) 

21 5,030 0,970 3,350 0,300 0,300 7,400 7,400 7,400 

IL-4 после  

(сыворотка) 

15 3,720 0,890 3,460 0,300 0,300 1,800 7,400 7,400 

IL-13 до 

(ротовая 

жидкость) 

21 3,200 0,100 0,480 2,600 2,600 3,300 3,700 3,700 

IL-13 после 

(ротовая 

жидкость) 

18 3,120 0,120 0,530 2,600 2,600 2,950 3,700 4,200 

МЕ/мл 

(чел.) 
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Показатель n M m σ Min Q25 Me Q75 Max 

IL-13 до  

(сыворотка) 

12 2,970 0,150 0,520 2,600 2,600 2,600 3,700 3,700 

IL-13 после 

(сыворотка) 

15 3,130 0,130 0,520 2,600 2,600 3,200 3,700 3,700 

Eotaxin до 

(ротовая 

жидкость) 

10 0,480 0,080 0,240 0,000 0,600 0,600 0,600 0,600 

Eotaxin после 

(ротовая 

жидкость) 

10 0,420 0,090 0,270 0,000 0,000 0,600 0,600 0,600 

Eotaxin до  

(сыворотка) 

8 13,810 4,630 13,090 1,500 4,350 11,850 15,490 45,600 

Eotaxin после 

(сыворотка) 

7 44,560 10,690 28,280 2,200 30,700 37,400 58,900 102,000 

 

Обобщенные данные по уровню цитокинов у детей с ОАС до и после курса 

сублингвальной иммунотерапии представлены в таблице 6.1.8. 

Таблица 6.1.8.– Уровень цитокинов (обобщённые данные) в сыворотке крови и ротовой 

жидкости у детей с локальными проявлениями пищевой аллергии (группа с ОАС) до и после 

трёхлетнего курса АСИТ: (M±σ), Ме [Q1; Q3] (n) 

Показатели 

Группа с ОАС  

до АСИТ 

 

Группа с ОАС 

после АСИТ 

Пороговый 

уровень чувстви-

тельности, пг/мл 

p 

IL-4 (ротовая 

жидкость), пг/мл 

3,90±3,74 

1,10 [0,30; 7,40]  

(n=21) 

5,11±4.32 

7,40 [0,40; 7,40] 

(n=18) 

1.3 
p<0,05 

IL-4 (сыворотка), 

пг/мл 

5,03±3.35  

7,40 [0,30; 7,40]  

(n=21) 

3,72±3,46  

1,80 [0,30; 7,40]  

(n=15) 

1.3 
p<0,05 

IL-13 (ротовая 

жидкость), пг/мл 

3,20±0,48 

3,30 [2,60; 3,70]  

(n=21) 

3,12±0,53  

2,95 [2,60; 3,70]  

(n=18) 

1.5 
p>0,05 

IL-13 (сыворотка), 

пг/мл 

2.97±0,52  

2,60 [2,60; 3,70]  

(n=12) 

3,13±0,52  

3,20 [2,60; 3,70]  

(n=15) 

1.5 
p>0,05 

Эотаксин (ротовая 

жидкость), пг/мл 

0,48±0,24 

0,60 [0,60; 0,60]  

(n=10) 

0,42±0,27 

0,60 [0,00; 0,60]  

(n=10) 

<2.5 
p>0,05 

Эотаксин 

(сыворотка), 

пг/мл 

13,81±13,09 

11,85 [4,35; 15,49]  

(n=8) 

44,56±28,28 

37,40 [30,70; 

58,90] (n=7) 

<2.5 
p>0,05 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р <0,05;  

ОАС – оральный аллергический синдром, АСИТ – аллерген-специфическая иммунотерапия 
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Как видно из таблицы 6.1.8 у детей с ОАС на фоне сублингвальной иммунотерапии 

достоверно выросло содержание IL-4 в ротовой жидкости (p<0,05), что объясняется введением 

лечебного аллергена непосредственно в ротовую полость, а именно под язык. Между тем под 

воздействием АСИТ, достоверно снизилось количество этого же цитокина (IL-4) в сыворотке 

крови (p<0,05), что доказывает уменьшение Т2-воспаления при проведении сублингвальной 

иммунотерапии причинно-значимым аллергеном в лечебных дозировках и по отработанным 

схемам. 

Уровень цитокинов в сыворотке крови и в ротовой жидкости у детей группы сравнения 

представлены в таблице 6.1.9 и таблице 6.1.10. 

 

Таблица 6.1.9.– Уровень цитокинов в сыворотке крови и ротовой жидкости (пг/мл) у детей 

группы сравнения (группа без ОАС) до и после трёхлетнего курса АСИТ 

 

Показатель 
n M m σ Min Q25 Me Q75 Max 

IL-4 до (ротовая 

жидкость) 

18 3,990 0,960 3,700 0,200 0,400 1,800 7,400 10,500 

IL-4 после (ротовая 

жидкость) 

15 4,230 0,890 3,430 0,000 0,400 7,400 7,400 7,400 

IL-4 до (сыворотка) 

 

15 4,930 1,030 3,700 0,200 0,400 7,400 7,400 10,500 

IL-4 после 

(сыворотка) 

18 4,290 0,730 3,080 0,000 0,400 3,450 7,400 8,100 

IL-13 до (ротовая 

жидкость) 

18 3,130 0,130 0,520 2,600 2,600 3,100 3,700 3,700 

IL-13 после (ротовая 

жидкость) 

15 3,050 0,120 0,470 2,600 2,600 2,900 3,700 3,700 

IL-13 до (сыворотка) 

 

15 3,040 0,150 0,530 2,600 2,600 2,600 3,700 3,700 

IL-13 после 

(сыворотка) 

18 3,090 0,110 0,470 2,600 2,600 3,000 3,700 3,700 

Eotaxin до (ротовая 

жидкость) 

10 0,230 0,100 0,290 0,000 0,000 0,000 0,600 0,600 

Eotaxin после 

(ротовая жидкость) 

8 0,230 0,100 0,290 0,000 0,000 0,000 0,600 0,600 

Eotaxin до 

(сыворотка) 

7 10,740 4,290 12,140 2,500 3,950 6,550 10,250 41,900 

Eotaxin после 

(сыворотка) 

8 3,810 0,860 2,420 1,500 1,800 2,800 5,450 8,900 

 

Обобщенные данные по уровню цитокинов у детей группы сравнения до и после курса 

сублингвальной иммунотерапии представлены в таблице 6.1.10. 
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Таблица 6.1.10.– Уровень цитокинов в сыворотке крови и ротовой жидкости у детей из группы 

сравнения (группа без ОАС) до и после курса АСИТ: (M±σ), Ме [Q1; Q3] (n) 

Показатели 

Группа без ОАС 

до АСИТ 

 

Группа без ОАС 

после АСИТ 

 

Пороговый 

уровень 

чувстви-

тельности, 

пг/мл 

p 

IL-4 (ротовая 

жидкость), пг/мл 

3.99±3,70,  

1,80 [0,40; 7,40]  

(n=18) 

4.23±3,43,  

7,40 [0,40; 7,40] 

(n=15) 

1.3 
p>0.05 

IL-4 (сыворотка), 

пг/мл 

4,93±3,70,  

7,40 [0,40; 7,40] (n=15) 

4,29±3,08,  

3,45[0,40; 7,40]  

(n=18) 

1,3 
p>0,05 

IL-13 (ротовая 

жидкость), пг/мл 

3,13±0,52,  

3,10 [2,60; 3,70]  

(n=18) 

3,05±0,47,  

2,90 [2,60; 3,70] 

(n=15) 

1,5 
p<0,05* 

IL-13 (сыворотка), 

пг/мл 

3,04±0,53,  

2,60 [2,60; 3,70]  

(n=15) 

3,09±0,47,  

3,00 [2,60; 3,70] 

(n=18) 

1,5 
p>0,05 

Эотаксин (ротовая 

жидкость), пг/мл 

0,23±0,29,  

0,00 [0,00; 0,60]  

(n=10) 

0,23±0,29,  

0,00 [0,00; 0, 60]  

(n=8) 

<2,5 
p>0,05 

Эотаксин 

(сыворотка), пг/мл 

10,74±12,14, 

6,55 [3,95; 10,25] 

(n=7) 

3,81±2,42,  

2,80 [1,80; 5,45]  

(n=8) 

<2,5 
p>0,05 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,05;  

ОАС – оральный аллергический синдром, АСИТ – аллерген-специфическая иммунотерапия 

Из представленной выше таблицы (табл.6.1.10), видно, что у детей без ОАС на фоне 

сублингвальной АСИТ достоверно снизилось содержание IL-13 в ротовой жидкости (р <0,05).  

Поскольку механизмы АСИТ в долгосрочной перспективе нацелены на снижение уровня 

sIgE антител к мажорному PR-10 протеину березы (Bet v1-IgE) и повышению уровня 

блокирующих его антител (Bet v1-IgG) в этой связи до начала и после окончания АСИТ 

анализировался уровень специфических иммуноглобулинов к экстракту берёзы и мажорной 

молекуле у детей обеих групп (табл. 6.1.11). 

Таблица 6.1.11 – Уровень специфических IgE и IgG антител к экстракту березы и молекуле Bet 

v1 у детей с локальными проявлениями пищевой аллергии и в группе сравнения до и после 

АСИТ, норма <0,10 kU/l (метод ImmunoCap), Ме [Q1; Q3], (n). 

Аллерген группа с ОАС группа без ОАС р 

IgE к экстракту березы 

до АСИТ 

61,90 [23,35;100,0]  

(n=90) 

46,50[12,1;100,0]  

(n=33) 
0,947 

IgE к экстракту березы 

после АСИТ 

63,10 [24,17;100,0] 

(n=71), р1>0,05 

62,30 [11,8;100,0] 

(n=30), р1>0,05 
0,939 

IgE к аллергокомпоне-нту березы Bet 

v1 до АСИТ  

50,4 [18,9;92,8] 

(n=113) 

29,80 [8,17;92,75] 

(n=43) 
0,244 
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Аллерген группа с ОАС группа без ОАС р 

IgE к аллергокомпоне-нту березы Bet 

v1 после АСИТ  

32,00 [7,65;67,55] 

(n=52), р1>0,05 

15,20 [3,98;46,93] 

(n=43), р1>0,05 
0,073 

IgG к аллергокомпоне-нту березы Bet 

v1 до АСИТ 

4,61 [2,60;8,30] 

(n=78) 

6,43 [4,24;7,04] 

(n=31) 
0,450 

IgG к аллергокомпоне-нту березы Bet 

v1 после АСИТ 

11,75 [6,99;17,13] 

(n=34), р1>0,05 

12,60 [7,88;18,58] 

(n=30), р1>0,05 
0,823 

Примечание: достоверность различий между исследуемыми группами при р <0,05; р1 – 

достоверность различий до и после лечения в группе, ОАС – оральный аллергический синдром, 

АСИТ – аллерген-специфическая иммунотерапия 

Как видно из таблицы 6.1.11, замечена тенденция к снижению уровня специфических 

IgE к главному аллергокомпоненту березы (Bet v1) к концу третьего года АСИТ у детей обеих 

групп. Уровень блокирующих антител к мажорной молекуле березы (Bet v1-IgG) возрос в более 

чем два раза от начала АСИТ, однако статистических различий в группах ни по одному 

показателю зафиксировать не удалось из-за большого разброса данных (табл. 6.1.11.). Вероятно, 

чтобы увидеть статистически достоверное изменение значений, требуется продолжение 

терапии и наблюдения за пациентами, поскольку известно, что уровень sIgE будет снижаться, а 

уровень sIgG будет нарастать дальше на фоне продолжения АСИТ.  

Известно, что стойкая недостаточность витамина D (25(OH)D увеличивает риск 

персистирующей ПА [277; 119]. В этой связи, те дети, у которых на этапе обследования были 

установлены недостаточная обеспеченность (29-20 нг/мл) или дефицит витамина D (25(OH)D) 

(<19 нг/мл), получали вышеуказанный витамин в лечебных дозах согласно возрасту и степени 

выявленного недостатка. Результаты терапии витамином D (25(OH)D) приведены в таблице 

6.1.12, рис 6.1.13, рис.6.1.14. 

Таблица 6.1.12 – Среднее содержание витамина D (25(OH)D) в сыворотке крови (M±σ, Ме [Q1; 

Q3]) у детей с локальными проявлениями пищевой аллергии и у детей группы сравнения до и 

после коррекции (n=83) 

Результат обследования 
Группа с ОАС 

(n=53) 

Группа без ОАС 

(n=30) 
р 

Витамин D (25(OH)D), до 

лечения, нг/мл 

22,96±10,45 

21,90 [16,00; 29,00] 

27,79±8,39 

28,41 [23,15; 33,63] 0,033* 

Витамин D (25(OH)D), 

после лечения, нг/мл 

36,38±5,32 

33,95 [25,00; 44,25] 

р1=0,01** 

42,01±9,89 

39,80 [36,60; 47,03] 

р1=0,01** 

0,093 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,05; **р1 – 

достоверность различий до и после лечения в группе, р<0,01, ОАС – оральный аллергический 

синдром, АСИТ – аллерген-специфическая иммунотерапия 

Как видно из выше представленной таблицы (табл. 6.1.12), после лечения витамином D 

(25(OH)D) были получены достоверные различия в содержании изучаемого витамина в 

сыворотке крови у пациентов обеих групп (рис.6.1.13, рис.6.1.14) по сравнению с началом 
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исследования (р=0,01), достоверных различий между группами к концу терапии зафиксировано 

не было. 

 
Рисунок 6.1.13  ̶  Уровень витамина D (25(OH)D) в сыворотках крови (нг/мл) детей с 

локальными проявлениями пищевой аллергии (с ОАС) до и после коррекции данного витамина 

(р<0,01). 

 
Рисунок 6.1.14  ̶  Уровень витамина D (25(OH)D) в сыворотках крови (нг/мл) детей из группы 

сравнения (без ОАС) до и после коррекции данного витамина (р<0,01). 

Корреляционный анализ, проведённый с нахождением коэффициента ранговой 

корреляции по Спирмену, между интерлейкинами до и после проведения сублингвального 

курса АСИТ, клиническими симптомами и показателями ISAC, приведен в таблице 6.1.13. 

нг/мл 

нг/мл 
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Таблица 6.1.13 - Корреляции по Спирмену между интерлейкинами до и после проведения курса 

АСИТ, клиническими симптомами и показателями компонентной диагностики (ISAC-112) у 

детей с локальными проявлениями пищевой аллергии и у детей группы сравнения 

Корреляции по Спирмену до/после курса АСИТ Группа с 

ОАС (r) 

Группа без 

ОАС (r) 

IL-4 (ротовая жидкость) до АСИТ /IL-4 (ротовая жидкость) после 

АСИТ 
0,85 0,75 

IL-4 (ротовая жидкость) после АСИТ / IL-13 (ротовая жидкость) 

до АСИТ 
-0,82 -0,89 

IL-4 (ротовая жидкость) после АСИТ / IL-13 (ротовая жидкость) 

после АСИТ 
 -0.76 

IL-4 (ротовая жидкость) после АСИТ / IL-13 (cыворотка) после 

АСИТ 
-0,89 -0,82 

IL-4 (ротовая жидкость) после АСИТ / IL-4 (cыворотка) после 

АСИТ 
0,91 0,85 

IL-13 (ротовая жидкость) после АСИТ / IL-13 (cыворотка) после 

АСИТ 
0,81  

IL-13 (ротовая жидкость) после АСИТ / яблоко, Mal d1 

 
-0,94  

IL-4 (сыворотка) до АСИТ /  

IL-4 (сыворотка) после АСИТ 
0,91 0,92 

IL-4 (сыворотка) после АСИТ /  

IL-4 (ротовая жидкость) до АСИТ 
0,90 0,89 

IL-4 (сыворотка) после АСИТ /  

IL-13 (сыворотка) после АСИТ 
-0,93 -0,73 

IL-4 (сыворотка) после АСИТ /  

IL-13 (ротовая жидкость) до АСИТ 
-0,85 -0,88 

IL-13 (сыворотка) после АСИТ /  

IL-13 (ротовая жидкость) до АСИТ 
0,85 0,89 

IL-13 (сыворотка) после АСИТ /  

IL-13 (сыворотка) до АСИТ 
0,81 0,79 

IL-13 (сыворотка) после АСИТ /  

IL-4 (ротовая жидкость) до АСИТ 
-0,95 -0,92 

Эотаксин (ротовая жидкость) до АСИТ / эотаксин (ротовая 

жидкость) после АСИТ 
0,76  
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Как видно из приведённых выше корреляционных связей, прямая положительная 

корреляционная связь прослеживается у каждого конкретного интерлейкина до и после 

лечения, а уровень интерлейкинов в сыворотке крови положительно коррелирует с 

одноимёнными интерлейкинами в ротовой жидкости (рис.6.1.15 (а, б) и рис.6.1.16 (а, б).  

 
Рисунок 6.1.15 – Корреляционные связи, установленные при помощи рангового коэффициента 

Спирмена в группе детей с локальными проявлениями пищевой аллергии: сильная 

положительная связь между IL-4 в ротовой жидкости до и после АСИТ, r=0,85 (р <0,05) (а), и 

IL-4 в сыворотке крови до и после АСИТ, r= 0,91 (р <0,05) (б). 

Отрицательные корреляционные связи до и после лечения установлены между IL-4 и IL-

13, как в ротовой жидкости, так и сыворотке крови. 

 
Рисунок 6.1.16 – Корреляционные связи, установленные при помощи рангового коэффициента 

Спирмена в группе детей с локальными проявлениями пищевой аллергии: сильная 

положительная связь между IL-13 в ротовой жидкости до и после АСИТ, r=0,81 (р <0,05) (а), и 

IL-13 в сыворотке крови до и после АСИТ, r= 0,81 (р <0,05) (б). 

Резюме. 

Результаты исследования доказывают положительное влияние сублингвальной АСИТ 

аллергеном пыльцы березы на симптомы перекрестной ПА у детей, сенсибилизированных к PR-

10 протеину берёзы (Bet v1). У 88,81% (n=119) пациентов удалось добиться полной или 

а б 

а б 
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частичной толерантности к свежим овощам и фруктам, содержащих PR-10 протеины в своём 

составе. Достоверность различий до и после трёхлетнего курса АСИТ в группе детей с ОАС 

зафиксирована как по увеличению числа пациентов, которые смогли употреблять любые 

свежие фрукты (р=0,000) или частично переносить свежие фрукты (р=0,000), так и в 

уменьшении количества детей с полным отказом от употребления фруктов и овощей (р=0,000). 

Отмечено статистически значимое снижение общего IgE в ротовой жидкости у детей в группе с 

ОАС после проведения трёхлетней иммунотерапии (р=0,05). Под воздействием АСИТ 

достоверно снизилось количество IL-4 в сыворотке крови у детей с ОАС (p<0,05), что 

доказывает уменьшение Т2-воспаления после проведении сублингвальной иммунотерапии 

причинно-значимым аллергеном в лечебных дозировках и по отработанным схемам. 

Получены данные, свидетельствующие об эффективности трёхлетнего курса АСИТ 

сублингвальным аллергеном пыльцы березы, на выраженность клинических симптомов и их 

продолжительность в сезон цветения берёзы. Так после проведения трёхлетнего курса АСИТ 

сублингвальным аллергеном пыльцы березы в обеих группах детей достоверно снизилась 

потребность в медикаментозной терапии антигистаминными (р=0,000), антилейкотриеновыми 

препаратами (р=0,000), инГКС (р=0,000) иГКС (р=0,000) и β2-агонистами (р=0,000). Было 

зафиксировано статистически значимое уменьшение числа дней болезни (р=0,000) и числа 

госпитализаций (р=0,000) в сезон палинации.  

Установленные корреляционные связи свидетельствуют, что интерлейкины в сыворотке 

крови положительно коррелируют с одноимёнными интерлейкинами в ротовой жидкости. 

Прямая положительная корреляционная связь прослеживается у каждого конкретного 

интерлейкина по его уровню до и после лечения. Полученные данные позволяют применять в 

реальной клинической практике исследование уровня интерлейкинов в ротовой жидкости, не 

проводя забор крови у пациентов и не теряя информативность получаемых результатов.  

6.2 Терапевтические подходы, направленные на формирование вторичной толерантности 

и десенсибилизации у пациентов с системными проявлениями пищевой аллергии  

В данной главе представлены клинические подходы формирования вторичной 

толерантности и продемонстрированы клинические примеры по ведению пациентов, 

перенёсших системные реакции на пищевые продукты.  

Как было показано выше, главными причинно-значимыми аллергенами, виновными в 

развитии тяжёлых жизнеугрожающих реакций у детей с системными реакциями на пищевые 

продукты, были протеины и пептиды КМ. Более половины пациентов переносили 

неоднократные системные реакции на БКМ. В настоящее время управление АБКМ сводится к 

строгому избеганию продуктов, содержащих молочные протеины, употреблению 
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аминокислотных смесей, как источников аминокислот для организма, и приёму или 

использованию препаратов, главным из которых является эпинефрин (адреналин), в случае 

возникновения острых эпизодов системных реакций для купирования жизнеугрожающих 

состояний [91; 229; 288].  

В последние годы персистирующая АБКМ стала всё чаще встречаться в реальной 

клинической практике, и большое число пациентов не могут сформировать толерантность к 

БКМ самостоятельно. Ранее в главе 5 было показано, что из 96,05% (n=73) детей из группы с 

системными проявлениями ПА, реагировавших на БКМ на первом году жизни, самостоятельно 

к трехлетнему возрасту не смогли сформировать толерантность к БКМ, её сформировали 

только 7,89% (n=6) пациентов. В то время, как в группе детей (n=134) с локальными 

проявлениями ПА из реагировавших на БКМ пациентов 52,99% (n=71) к аналогичному 

возрастному периоду сформировали толерантность к БКМ 20,90% (n=28) пациентов (р=0,001). 

Таким образом, детям с системными проявлениями ПА, реагировавшим ПАН на молочные 

протеины, намного сложнее сформировать толерантность, кроме того, высока вероятность, что 

на фоне имеющегося аллергического воспаления, запущенного БКМ, больной может стать 

полисенсибилизированным пациентом с множественной ПА.  

В этой связи в настоящее время возрастает роль врача, назначившего элиминационную 

безмолочную диету пациенту. Доктор становится активным участником процесса 

формирования толерантности к БКМ у пациента с АБКМ, перенесшего ПАН. Поскольку пока 

нет лечебного аллергена «коровьего молока» для проведения АСИТ, различные диетические 

подходы, направленные на формирование вторичной толерантности, изучаются и внедряются в 

педиатрическую практику. 

Персональная элиминационная диета с постепенным введением термически длительно 

обработанных молочных продуктов, стала актуальной стратегией для формирования вторичной 

толерантности при АБКМ. Задачами врача-исследователя становятся: правильно определить 

все аллергены-триггеры, чтобы избежать эпизодов появления новых немедленных реакций на 

неизвестные ранее аллергены; спрогнозировать возможности и сроки формирования 

толерантности к БКМ у пациента; оценить возможные риски и вероятность повторения 

жизнеугрожающих эпизодов на БКМ; спланировать тактику ведения пациента (повторные явки, 

повторные исследования), продолжительность элиминационной безмолочной диеты и 

предполагаемые этапы расширения рациона питания.  

6.2.1 Эффективность элиминационных мероприятий и диетических стратегий, 

направленных на формирование вторичной толерантности к белкам коровьего молока 

К началу исследования 88,16% (n=67) пациентов из группы с системными проявлениями 

и 23,88% (n=32) больных с локальными проявлениями ПА продолжали реагировать на 
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молочные протеины: у детей с системными проявлениями это были симптомы ПАН, а у детей 

из группы с локальными проявлениями возникали обострения АтД и ГПА. Как было показано в 

главе 5, пациенты с ПАН на БКМ (n=22) и пациенты без системных реакций, но имеющие 

АБКМ (n=22), были обследованы на панели ««Milk Allergen Micro-Array (MAMA)» к 52 

аллергенным компонентам для выявления sIgE антител к протеинам и молочным пептидам 

(табл.6.2.1).  

Таблица 6.2.1 – Уровень sIgE к протеинам и пептидам коровьего молока на панели «Milk 

Allergen Micro-Array (MAMA)» (ISAC, ImmunoCAP) у пациентов с системными проявлениями 

на БКМ (n=11) в начале исследования, норма - 0,0 kUА/l, Jek - номер образца сыворотки 

  
 

4 3 1 2 
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После проведения обследования на «Milk Allergen Micro-Array (MAMA)» стали 

прогнозируемы вероятность и сроки формирования толерантности, а также продолжительность 

строгой элиминационной безмолочной диеты у каждого обследованного пациента. Как видно 

из таблицы 6.2.1, у пациентов №1, №2, №3, №4 суммарный уровень всех sIgE к протеинам и 

пептидам КМ был крайне высок, и формирование толерантности к БКМ у данных пациентов 

было маловероятным. У других пациентов гиперчувствительность к БКМ была намного 

меньше, что давало перспективы на формирование у них толерантности в дальнейшем. 

Всем больным, перенесшим ПАН на БКМ, была рекомендована строжайшая 

безмолочная диета на 1 год с исключением всех молочных и кисломолочных продуктов, а 

также блюд и продуктов питания, куда молочные протеины могли быть добавлены по 

технологии приготовления (молочный батон, варёная колбаса, молочные сосиски, шоколад, 

конфеты, коктейли, соусы и многое другое). Родителям пациентов №1, №2, №3, №4 и другим 

детям с подобной высокой и крайне высокой степенью sIgE к аллергенам и пептидам КМ было 

рекомендовано читать этикетки продуктов, лекарств, кремов, зубных паст, на которых могла бы 

содержаться информация «о следах молочных протеинов, казеина, сыворотки». Известно, что 

пептиды БКМ (нанограммы) способны инициировать симптомы ПАН у сверхчувствительных 

пациентов, которые по силе реакции могут быть крайне тяжёлыми [97].  

Пациенты приглашались на контрольные осмотры ежеквартально (1 раз в 3 месяца), 

плановое общеклиническое и аллергологическое обследование проводилось ежегодно, по 

необходимости – чаще. Дети, находившиеся под наблюдением, получали базисную терапию БА 

(по показаниям), наружную терапию АтД (по показаниям), терапию для купирования сезонных 

и круглогодичных респираторных обострений аллергии (по показаниям). Плановая вакцинация 

проводилась по индивидуальному графику с учётом переносимости ребенком составляющих 

вакцины, в том числе и из-за возможного наличия в последних молочных и куриных белков.  

Через 18 месяцев были получены первые повторные данные на молочные протеины на 

мультиплексной панели «Milk Allergen Micro-Array (MAMA)» (табл. 6.2.2). Как видно, из 

таблицы 6.2.2, суммарный уровень sIgE к аллергенам и пептидам коровьего молока у пациентов 

значимо снизился за 18 месяцев элиминационной диеты (в сравнении с таблицей 6.2.1): у детей 

с локальными проявлениями ПА уменьшение степени сенсибилизации было существенно 

больше (в разы), чем у детей с системными проявлениями на БКМ. У некоторых пациентов с 

системными проявлениями ПА снижение sIgE было медленным в силу крайне высокой 

изначальной чувствительности к БКМ (например, пациент обозначенный, как №1 - таблицы 

6.2.1, таблицы 6.2.2, табл.6.2.3). 
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Таблица 6.2.2 – Уровень sIgE к протеинам и пептидам коровьего молока на панели «Milk 

Allergen Micro-Array (MAMA)» (ISAC, ImmunoCAP) у пациентов с системными проявлениями 

на БКМ через 18 месяцев безмолочной диеты (n=11), норма - 0,0 kUА/l, Jek - номер образца 

сыворотки 

 

  1 



234 

Таблица 6.2.3 – Уровень sIgE к аллергенам и пептидам коровьего молока на панели «Milk 

Allergen Micro-Array (MAMA)» (ISAC, ImmunoCAP) в динамике у пациентов с системными 

проявлениями на БКМ до исследования и через 18 месяцев безмолочной диеты (n = 7), норма - 

0,0 kUA/l, Jek - номер образца сыворотки 

 

 

 

     

1 4 
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Из таблицы 6.2.3 видно, что у некоторых пациентов уровень sIgE значимо уменьшился. 

Так у пациента №4 за 18 месяцев суммарный уровень sIgE с 45,7 kUА/l снизился до 4,00 kUА/l, 

а у пациента №1 снижение было более чем на 100 kU/l (с 329,3 kUА/l снизился до 224,5 kUА/l), 

между тем уровень сенсибилизации продолжал оставаться очень высоким и риск повторных 

ПАН на БКМ не уменьшился. 

После проведения повторного исследования на БКМ (in vitro и/или in vivo) находящимся 

в стадии ремиссии больным с локальными проявлениями ПА, а также пациентам с системными 

проявлениями и не имевшим сенсибилизации к казеину и пептидам казеина, было начато 

введение молочных белков в составе выпечки (печенье, маффины, кексы, манники), 

руководствуясь ранее предложенными схемами [106, 361]. 

Поскольку большое количество детей получали аминокислотные смеси (АКС) и смеси 

высокого гидролиза (ВГС) молочных белков, то расширение рациона им начинали с перевода 

на менее расщеплённый вариант лечебной смеси (с АКС на ВГС, далее с ВГС на термически 

нагретые молочные протеины в составе выпечки).  

Диета каждого пациента пересматривалась 1 раз в 3 месяца, оценивалась переносимость 

введённых продуктов и при хорошем результате добавлялись новые варианты этого же 

продукта с меньшей термической обработкой. При возникновении аллергических реакций 

(обострение на коже, нарушение стула, ангиоотёки, крапивница), расширение рациона 

приостанавливалось, и схема введения продукта видоизменялась. Таким образом, в течение 3-х 

лет постоянного врачебного наблюдения и активного введения исключённого ранее причинно-

значимого аллергена многим пациентам с АБКМ удалось ввести не только молочные белки в 

выпечке и творожные запеканки, но и кисломолочные продукты (ряженку, варенец, йогурты, 

кефир, сметану). К концу третьего года в группе больных с локальными проявлениями ПА 

удалось сформировать полную толерантность к БКМ у всех 23,88% (n=32) больных, которые в 

начале исследования реагировали на БКМ. Таким образом, к концу исследования 100% (n=134) 

пациентов с локальными проявлениями ПА смогли употреблять все молочные и 

кисломолочные продукты, цельное коровье молоко и мороженое, в количестве рекомендуемым 

для питания детей конкретного возраста. Полную или частичную толерантность удалось 

сформировать и в группе детей с системными реакциями на БКМ к различным протеинам и 

пептидам данного продукта (табл.6.2.4). 
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Таблица 6.2.4  ̶ Формирование толерантности к молочным протеинам у детей из группы с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) (n=76) на начало наблюдения и к 

концу исследования (через 3 года)  

 

Переносимость белков коровьего 

молока (БКМ) 

 

группа с ПАН 

(n = 76) на начало 

исследования 

группа с ПАН  

(n = 76) к концу 

исследования 

 

       p 

абс. % абс. % 

 

Аллергия на БКМ  

 

67 

 

88,16 

 

47 

 

61,84 

 

0,000** 

 

Наличие в питании АКС 

 

27 

 

35,53 

 

17 

 

22,37 

 

0,002** 

Частичное формирование 

толерантности к БКМ 

 

0 

 

0,00 

 

30 

 

39,47 

 

0,000** 

 

Полная толерантность к БКМ 

 

9 

 

11,84 

 

9+20 

11,84 + 26,32 

= 38,16 

 

0,039* 

Примечание: * – достоверность различий между исследуемыми группами, р <0,05; ** – р <0,01, 

ПАН – пищевая анафилаксия, БКМ – белки коровьего молока, АКС – аминокислотная смесь 

Из представленной таблицы 6.2.4, видно, что за время исследования 26,32% (n=20) 

пациентов из группы с системными проявлениями ПА сформировали полную толерантность к 

БКМ (р=0,039), и 39,47% (n=30) больных смогли употреблять термически обработанные 

молочные протеины в составе выпечки и творожных запеканок, блинов, оладьей в любом 

количестве без страха за развитие аллергических реакций, что было также статистически 

значимым по сравнению с началом исследования (р=0,000) (табл.6.2.4). 

У 13,16% (n=10) пациентов, имевших ПАН на БКМ и получавших АКС, за 3 года 

удалось отказаться от АКС и сначала перейти на ВГС, а затем добиться формирования 

частичной толерантности. Количество детей, получавших АКС, к концу наблюдения 

достоверно снизилось до 22,37%, что также было статистически значимым по сравнению с 

началом исследования – 35,53%, р=0,002. 

Снижение уровня sIgE к отдельным протеинам коровьего молока у пациентов с 

системными проявлениями пищевой аллергии за 36 месяцев формирования толерантности 

представлены на рис.6.2.1. 
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Рисунок 6.2.1 – Снижение уровня sIgE к протеинам коровьего молока у пациентов с 

системными проявлениями пищевой аллергии за 36 месяцев от начала исследования  

(**р <0,01). 

Таким образом, до начала исследования 88,16% (n=67) детей из группы с системными 

проявлениями ПА имели реакции на БКМ в виде острых аллергических реакций (крапивница и 

ангиоотёки или ПАН), а после 36 месяцев активного формирования вторичной толерантности 

только 22,23% (n=17) пациентов не могли переносить БКМ (р=0,002); в то время, как у 39,47% 

(n=30) больных с АБКМ и ПАН удалось сформировать частичную (р=0,000), а у 26,32% (n=20) 

полную толерантность к БКМ (р=0,039), то есть активное формирование толерантности 

эффективно. 
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6.2.2 Лечебные подходы, направленные на десенсибилизацию к БКМ  

Активное формирование вторичной толерантности было начато и происходило на фоне 

снижения уровня sIgE к пептидам КМ у пациентов. Было отмечено, что уменьшение sIgE к 

пептидам КМ продолжалось в течение всего времени наблюдения.  

На рисунке 6.2.2 представлены суммарные уровни sIgE к протеинам КМ у детей, 

сформировавших и не сформировавших толерантность. 

 
Рисунок 6.2.2 – Снижение уровня sIgE к пептидам коровьего молока у пациентов с 

системными проявлениями пищевой аллергии за 36 месяцев от начала исследования. 

Как видно из рисунка 6.2.2, у 22,37% (n=17) больных с системными проявлениями 

АБКМ уровень sIgE к протеинам и пептидам коровьего молока оставался очень высоким, и 

данным детям нельзя было вводить БКМ. Не сформировавшие толерантность дети продолжали 

получать АКС (табл. 6.2.1 пациенты под №1, №2, №3, №4; рис.6.2.2), поскольку БКМ при 

случайном трансдермальном контакте вызывали симптомы острой крапивницы или ангиоотёка, 

а попадание молочных протеинов на слизистую оболочку полости рта – ПАН.  
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Клинический пример. Пациентка А. Л., 31.03.2015 г.р. (в табл. 6.2.1 №1, табл. 6.2.2 

№1, табл. 6.2.3 №1) 

Наследственность: у родного брата (10 лет) аллергический риноконъюнктивит и 

бронхиальная обструкция на кошку. 

Девочка от 4 беременности, 3 родов (1-я беременность - регресс). Роды у матери в 39 

недель беременности (планово кесарево сечение, т.к. предыдущие двое родов - кесарево 

сечение). Родилась доношенной, весом 3125 г, длиной 52 см, по Апгар -7/8 баллов. Грудное 

вскармливание до двух лет. 

В первые три месяца отмечалась плохая прибавка в весе, слизистый стул со склонностью 

к разжижению. В виде докорма была попытка ввести адаптированные молочные смеси, но 

девочка их постоянно срыгивала, и докорм прекратили. 

С четырех месяцев у ребенка во время респираторных заболеваний и на фоне 

соматического здоровья стало появляться свистящее дыхание. Пациентка эпизодически 

получала ингаляции с будесонидом 250 мкг до 2 раз в день, иногда фенотерол + ипратропия 

бромид по 5-10 капель на ингаляцию. 

В 6 месяцев при введении творога на 1 чайную ложку появилось приступообразное 

чихание, купировавшиеся 5 каплями цетиризина. Повторная попытка ввести творог была 

предпринята в 8 месяцев. Сразу же после употребления ½ чайной ложки у пациентки появилось 

чихание, кашель и свистящее дыхание. Ингаляция через небулайзер с фенотеролом + 

ипратропия бромидом (8 капель) и антигистаминный препарат (цетиризин – 5 капель) 

купировали реакцию. 

В 10 месяцев на 1 ч. л. кефира возникла обильная ринорея, чихание, сухой кашель, 

свистящее дыхание, одышка. Очередной эпизод острой аллергической реакции на БКМ был 

купирован десятью каплями комбинированного препарата для небулайзерной терапии 

(фенотерол + ипратропия бромид) и десятью каплями антигистаминного препарата (цетиризин). 

В 12 месяцев у пациентки возникла анафилактическая реакция II ̶ III степени тяжести на 

детское питание «Семга с овощами и молоком». На фоне ринореи и чихания, возник тяжелый 

бронхоспазм. Клинические симптомы были нивелированы ингаляциями (будесонид + 

фенотерол + ипратропия бромид) и антигистаминным препаратом (цетиризин 10 капель). 

Эпизоды свистящего дыхания к году стали практически ежедневными. Больная получала 

ингаляции будесонида 250 мкг до 3 раз в сутки и эпизодически ингаляции фенотерола 

+ипратропия бромида по 5 - 10 капель на ингаляцию. Ребенок был направлен на консультацию 

к аллергологу в связи с рецидивами свистящего дыхания. 
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Пациентке был установлен диагноз: (Т78.1) Пищевая анафилаксия на белки коровьего 

молока, среднетяжелой степени тяжести. (J45.0) Бронхиальная астма, аллергическая, легкое 

персистирующее течение, неконтролируемая?  

После консультации девочке и кормящей матери была назначена строгая безмолочная 

диета и рекомендовано мультиплексное обследование на панели ISAC - 112 (ImmunoCAP).  

При аллергологическом обследовании девочки  с помощью ISAC - 112 (рис.6.2.3) были 

выявлены sIgE к казеину (Bos d8) – 5,6 ISU-E (умеренный/высокий уровень), к альфа-

лактальбумину (Bos d4) – 4,8 ISU-E (умеренный/высокий уровень), бета-лактоглобулину (Bos 

d5) – 5,2 ISU-E (умеренный/высокий уровень) и бычьему сывороточному альбумину (Bos d6) – 

8,1 ISU-E (умеренный/высокий уровень), что подтвердило сенсибилизацию больной к 

молочным протеинам умеренно/высокой степени. Кроме sIgE к БКМ, на панели ISAC – 112 

были выявлены умеренно/высокие sIgE к животным (Can f 3, Equ c 3, Fel d 2), как перекрестно - 

реагирующие с молочным протеином Bos d6. Других sIgE антител у ребенка выявлено не было. 

 
Рисунок 6.2.3 – Результат обследования на мультиплексной системе аллергочип ISAC-112 на 

sIgE к главным компонентам пищевых продуктов у пациентки А., 31.03.2015 г.р. в возрасте 1,5 

лет. Других sIgE к аллергенам не выявлено. 

На фоне строгой безмолочной диете обструкции прекратились. Больная планово 

осматривалась аллергологом, и после отмены грудного вскармливания ей была назначена 

аминокислотная смесь, как источник аминокислот, жиров и углеводов. Девочка росла и 

развивалась по возрасту (в 12 месяцев (1 год) – 8,6 кг, рост -71 см, вес/росту – - 0,68SDS 
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(норма), ИМТ – 0,51 SDS, ; в 24 месяца (2 года) – 11 кг, рост – 84см, вес/росту  ̶ -0,53SDS 

(норма), ИМТ – 0,25SDS).   

Тяжелый (почти фатальный) эпизод ПАН на БКМ возник у пациентки в 2 года 4 месяца, 

когда девочка по ошибке несколько раз откусила блин на коровьем молоке. Через 15 минут у 

неё распухли губы и язык, отекли глаза, появился тяжелый бронхоспазм. Больная стала вялой и 

сонной, плохо вступала в контакт. Родителями была вызвана бригада детской реанимации. За 

время ожидания бригады врачей ребенку дали 10 капель цетиризина и сделали ингаляцию с 12 

капелями фенотерола + ипратропия бромида, но состояние девочки продолжало быстро 

ухудшаться. Появилась бледность кожных покровов, синюшность губ, дыхание стало тяжелым, 

она потеряла сознание. Родителями была сделана повторная ингаляция через небулайзер с 30 

капелями раствора фенотерола + ипратропия бромида, но эффекта практически не было. По 

прибытии реанимационной бригады пациентке проводились реанимационные мероприятия в 

машине скорой помощи с дальнейшей госпитализацией пациентки в отделение реанимации и 

интенсивной терапии (ОРИТ) детской больницы, где она находилась около недели.  

После выписки из стационара обструкции возобновились в ежедневном режиме. После 

плановой госпитализации в пульмонологическое отделение больной был выставлен диагноз: 

(J45.0) Бронхиальная астма, аллергическая, среднетяжелой степени, неконтролируемая. 

Сенсибилизация к белкам коровьего молока (казеин, сывороточные белки). Назначена 

безмолочная диета, базисная терапия ингаляционным ГКС (флутиказон пропионат 100 мкг 

дважды в день) и антилейкотриеновый препарат (монтелукаст) в постоянном режиме. 

После обследования пациентки в 3,5 года на молочные протеины на мультиплексной 

панели «Молочный чип» (ImmunoCap) (табл. 6.2.1 №1) стало ясно, что формирование 

толерантности к протеинам и пептидам коровьего молока будет происходить крайне медленно 

из-за очень высокой степени сенсибилизация ребенка. Повторное исследование через 18 

месяцев (в 5 лет) на фоне строгой безмолочной диеты (табл. 6.2.3 №1) подтвердило данные 

опасения.  

Новый эпизод ПАН на БКМ произошёл по неосторожности в октябре 2021 после 

употребления напитка, в составе которого оказались молочные белки. Эпизод тяжёлой 

аллергической реакции на БКМ случился 13.08.2022 во время посещения ребёнком 

стоматолога. После гигиенической чистки зубов дентальной пастой (фото 6.1) у пациентки 

развился анафилактический шок II – III степени, потребовавший введения эпинефрина, 

проведения реанимационных мероприятий и госпитализации ребенка в ОРИТ.  
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Фото 6.1. Профессиональная дентальная паста, вызвавшая анафилактический шок II-III степени 

тяжести у пациентки А. Л. с АБКМ, имевшей ранее эпизоды пищевой анафилаксии на БКМ. 

Больная находится на строгой безмолочной диете по сегодняшний день. Пациентка не 

организована, детское дошкольное учреждение посещать не могла по причине АБКМ. Получает 

АКС и базисную терапию БА (салметерол 25мкг/флутиказон 50 мкг дважды в день и 

монтелукаст 5 мг/сутки) в постоянном режиме. Занимается фигурным катанием, физическую 

нагрузку и холодный воздух переносит хорошо. Обструкции провоцируются респираторными 

заболеваниями, жарким или душным воздухом в помещении, любыми запахами молочных 

продуктов. Случайные непреднамеренные прикосновения к коже продуктами, содержащими 

«следовые количества» молочного белка (обертка от шоколадной конфеты, упаковка от 

сливочного масла) приводят к появлению острой крапивницы, ринореи, кашля и свистящего 

дыхания (фото 6.2).  

 

Фото 6.2. Пациентка А.Л. (в 4 года 5 месяцев) реакция на запах молочных белков: острая 

крапивница, ринорея, свистящее дыхание. 

Девочке исполнилось 7 лет, она пошла в школу. Степень сенсибилизации к БКМ 

остается крайне высокой, ребенок берётся на лечение препаратом омализумаб 

(гуманизированное моноклональное IgG1 каппа – антитело, анти – IgE терапия). 

Цель приведенного клинического случая продемонстрировать актуальность проблемы 

АБКМ, показать сложность формирования толерантности к БКМ и обозначить высокие 
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риски повторных реакций на скрытые молочные протеины, с которыми в повседневной жизни 

встречаются пациенты.  По клиническому случаю был снят видеофильм 

https://disk.yandex.ru/d/uBoPRisv6hVQNA, который был представлен студентам УГМУ и 

медицинской общественности города Екатеринбурга. 

Биологическая (= таргетная) терапия с применением препаратов, направленных на 

конкретное звено аллергического ответа, активно входит в клиническую практику для лечения 

пациентов с тяжелыми аллергическими заболеваниями (БА, АтД, ПАН). В настоящее время в 

России зарегистрированы омализумаб (анти-IgE терапия), дупилумаб (анти-IL-4R/IL-13), 

бенрализумаб (анти-IL- 5/ IL-5R), меполизумаб (анти-IL-5/ IL - 5R), реслизумаб (анти-IL -5/ IL - 

5R), упадацитиниб  ̶ ингибитор янус-киназ (JAK). Опыт применения таргетных препаратов в 

педиатрии в Российской Федерации и во всём мире пока небольшой. Только единичные 

препараты зарегистрированы у детей старше 6 и старше 12 лет, а большинство разрешено – с 18 

лет жизни. Информация об эффективности омализумаба в терапии педиатрических пациентов 

касается лечения БА [36] и пищевой аллергии [234; 297]. Нами был получен положительный 

опыт применения омализумаба у пациента с ПАН и БА.  

Клинический пример. Пациент Л. Ч., 26.11.2008 г.р. (в табл. 6.2.1№3) 

Наследственность: у родной сестры (6 лет) – атопический дерматит, пищевая аллергия на 

БКМ. 

Мальчик от 2 беременности, рождён от 1 оперативных родов (планово кесарево сечение) 

на 38 неделе гестации с массой 4020 г и длиной тела 55 см. К груди не приложен, оценка по 

шкале Апгар 7/8 баллов. Впервые молочная смесь была дана в роддоме, на которую возникло 

затруднение дыхания, и ребенок находился двое суток в палате интенсивной терапии. 

Пациент был на грудном вскармливании до 2 лет. С первого месяца жизни – выраженная 

сухость кожи, колики, плач, стул со слизью и склонностью к диарее. Мать расценивала плач, 

как признак голода, поэтому употребляла много молочных продуктов, кроме того, ввела себе 

молочную смесь для усиления лактации, на которую высыпания на коже у ребенка сразу 

усилились: появилась яркая гиперемия щек, высыпания на теле, животе и спине, выраженная 

сухость и зуд кожи. Поскольку стул пациента был постоянно слизистым и жидким, ребенку был 

назначен пробиотик, на который у него возникла рвота фонтаном. 

Впервые острая аллергическая реакция возникла у пациента в 8 месяцев. Реакция 

развилась через 15-20 минут на несколько грамм домашнего творожного печенья в виде 

генерализованной крапивницы и ангиоотека век, ушей, лица. Была вызвана СМП и поставлен 

внутримышечно ГКС препарат, купировавший реакцию. 

Примерно в это же время (в 7-8 месяцев) на фоне распространенного атопического 

дерматита у ребенка стали появляться рецидивирующие бронхообструкции. Ребенок 

https://disk.yandex.ru/d/uBoPRisv6hVQNA
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периодически по утрам кашлял, потом стал кашлять и по ночам. Внезапная системная 

аллергическая реакция с острой крапивницей, ангиоотеком лица и конечностей и выраженной 

бронхиальной обструкцией возникла у больного в 10 месяцев на соевое молоко, которое 

пытались давать ребенку вместо коровьего молока. Реакция была такой сильной, что 

приехавшая бригада СМП не смогла полностью восстановить все жизненные функции ребенка, 

и пациент был госпитализирован и следующие 3 дня находился в ОРИТ.  

В 1,5 года вновь возникла острая реакция на тот же рецепт печенья из творога: 

генерализованная эритема, ангиоотек глаз, губ и ушей, ангиоотек стоп и кистей рук, хрипы и 

свистящее дыхание. Потребовался вызов бригады СМП, которая ввела пациенту 

внутримышечно ГКС и антигистаминный препараты и предложила госпитализацию. 

В связи с диффузным тяжёлым течением атопического дерматита ребенку было 

проведено аллергологическое обследование в 1 год 7 месяцев методом in vitro. Была 

установлена сенсибилизация к БКМ (сывороточные белки и казеин), и впервые пациенту и 

кормящей матери была назначена строгая безмолочная диета. 

В 2,5 года мальчику был установлен диагноз БА и назначена базисная терапия. 

Обострения БА часто были тяжелыми и требовали госпитализации.  

При аллергологическом обследовании на панели ISAC-112 (рис.6.2.4) у пациента были 

выявлены sIgE к казеину (Bos d8) – 27 ISU-E (очень высокий уровень), к альфа-лактальбумину 

(Bos d4) – 27 ISU-E (очень высокий уровень), бета-лактоглобулину (Bos d5) – 13 ISU-E 

(умеренный/высокий уровень). Кроме того, была обнаружена высокая сенсибилизация к 

арахису (Ara h2) – 1,6 ISU-E (умеренный/высокий уровень). К другим пищевым и 

ингаляционным аллергенам (бытовым, эпидермальным, пыльцевым, плесневым) 

сенсибилизации у пациента выявлено не было (рис.6.2.4). 

 
Рисунок 6.2.4 – Результат обследования на мультиплексной системе аллергочип ISAC – 112 на 

sIgE к главным специфическим компонентам пищевых продуктов (в том числе и к протеинам 

коровьего молока) у пациента Л.Ч., 26.11.2008 г.р. в возрасте 11 лет. Других sIgE к аллергенам 

не выявлено. 
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За тринадцать лет жизни эпизоды анафилаксии возникали у пациента неоднократно как 

на БКМ, так и на лекарственные препараты: «линекс», «протаргол», «арпефлю», «симбикорт» и 

многие другие. Данные лекарственные средства в качестве вспомогательного вещества 

содержат лактозу (молочный сахар), при недостаточной очистке от пептидов молока, которая 

может быть опасной для гиперчувствительных пациентов с АБКМ.  

Высокая степень сенсибилизации к молочным протеинам и их пептидам была 

подтверждена у пациента на мультиплексной платформе «Молочный чип» (табл.6.2.1, пациент 

№3). Суммарный уровень sIgE ко всем протеинам и пептидам коровьего молока у пациента (на 

тот момент у десятилетнего по возрасту ребенка) был наивысший среди пациентов с 

системными проявлениями пищевой аллергии, поэтому было понятно, что формирование 

толерантности к БКМ не могло сформироваться у данного пациента самостоятельно. Тяжелое 

неконтролируемое течение БА («ребенок – инвалид» по заболеванию – J45.0), большое число 

эпизодов анафилактических реакций, многие из которых требовали реанимационных 

мероприятий, стали основанием для инициации для данного пациента терапии омализумабом 

(анти-IgE терапия). 

Омализумаб является гуманизированным моноклональный антителом (IgG1-каппа 

антитело), полученным на основе рекомбинантной ДНК, которое селективно связывается с IgE 

и предотвращает его взаимодействие с высокоаффинным FcɛRI – рецептором на тучных 

клетках и базофилах. Таким образом, происходит снижение количества свободного IgE, 

который является пусковым фактором для каскада аллергических реакций.  

Доза препарата пациенту была подобрана с учётом исходной концентрации общего IgE в 

сыворотке крови (961,3МЕ/мл), измеренной до начала терапии и, в соответствии с массой 

ребенка составила 300 мг на одно подкожное введение. В соответствии с инструкцией пациент 

получает препарат по 300 мг в виде подкожных инъекций 1 раз в 2 недели в постоянном режиме 

в течение последних 30 месяцев (2,5 года).  

Результаты обследования пациента перед началом терапии (март 2020):  

ОАК от 28.03.2020 – L - 4,3 *10⁹/л, относительная эозинофилия – 9,4% (абс. - 0,4 *10⁹/л), 

базофилы 1,4% (абс. - 0,06*10⁹/л) 

ЭКБ – 66 нг/мл (норма до 24 нг/мл) от 28.03.2020 

Вит Д (25 - ОН) - 7,1 нг /мл (норма более 30 нг/мл) от 28.03.2020 

IgE общий - 961,3МЕ/мл (норма до 100 МЕ/мл) от 28.03.2020  

Аллергологическое обследование от декабря 2020 (sIgE, ImmunoCap): 0 степень <0,35; 1 

степень - 0,35 - 0,7 – низкий уровень; 2 степень - 0,7 - 3,5 – умеренный уровень; 3 степень - 3,5 - 

17,0 – повышенный уровень; 4 степень - 17,1 – 50,0 - высокий; 5 степень - 50,1 – 100,0 – очень 

высокий; 6 степень - более 100 – экстремально высокий.  
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- коровье молоко >100,0 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

-  α - лактальбумин >100,0 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

- β - лактоглобулин >100,0 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

- казеин >100,0 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

- арахис  ̶  9,22 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

- соя –   0,495 kU/l (норма <0,10 kU/l) 

 
 

Исследования через 2 года – май-июнь 2022: 

ОАК от 10.06.2022 – L - 4,5 *10⁹/л, эозинофилы – 4,2% (абс.   ̶0,19 *10⁹/л), базофилы – 0% 

Вит Д (25 - ОН) – 32,5 нг /мл (норма более 30 нг/мл) от 12.02.2022 (↑ в 4 раза) 

IgE общий – 455 МЕ/мл от 31.05.2022 (↓ в 2 раза) 

Аллергологическое обследование (sIgE, ImmunoCap): 0 степень <0,35; 1 степень - 0,35 - 

0,7 – низкий уровень; 2 степень - 0,7 - 3,5 – умеренный уровень; 3 степень - 3,5 - 17,0 – 

повышенный уровень; 4 степень - 17,1 – 50,0 - высокий; 5 степень - 50,1 – 100,0 – очень 

высокий; 6 степень - более 100 – экстремально высокий.  

- коровье молоко – 47,8 kU/l (норма <0,10 kU/l) (↓ в 2 раза) 

- казеин – 22,26 kU/l (норма <0,10 kU/l) (↓ в 3 раза) 

 

Как видно из приведенных результатов исследований, у пациента снизилось количество 

эозинофилов и базофилов в крови, уменьшился уровень IgE общего (в 2 раза), отмечается 

улучшение показателей спирографии, что дало возможность снизить объем базисной терапии 

БА. 

На сегодняшний день больной (13 лет 9 месяцев) продолжает соблюдать строгую 

безмолочную диету. Кожа подростка полностью очистилась от проявлений АтД (фото 6.3, 6.4, 

6.5). 
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Фото № 6.3, № 6.4, № 6.5 – ремиссия атопического дерматита у пациента Л.Ч. 2008 г.р на фоне 

терапии омализумабом. Фото №6.6 – браслет с информацией, что у пациента есть АБКМ. 

Пациент постоянно носит браслет с информацией, что у него есть АБКМ (фото № 6.6). В 

пищевом рационе используется АКС.  

Физическую нагрузку стал переносить лучше: катается на велосипеде, пробует играть в 

футбол. Обострение БА провоцируют БКМ в скрытом и явном виде, ОРВИ, беговая физическая 

нагрузка, холодный и жаркий воздух. За прошедшие три года перенес несколько обострений 

БА, которые не потребовали госпитализации и изменения объема базисной терапии. 

Анафилактических реакций не было. Новой коронавирусной инфекцией не болел.  

В качестве базисной терапии БА пациент продолжает использовать комбинированный 

препарат (салметерол 25 мкг + флутиказон 125 мкг по 1 дозе 2 раза в день). На фоне таргетной 

терапии удалось снизить дозу базисного препарата в 2 раза и полностью отказаться от 

лейкотриенового препарата (монтелукаст 5мг/сутки).   

 Пациент до сих пор находится в группе высокого риска по возникновению новых 

тяжелых эпизодов ПАН на БКМ и на аллергены арахиса. Кроме того, имеющиеся у него БА и 

высокая степень сенсибилизации к молочным протеинам – это взаимно отягощающие друг 

друга факторы развития тяжелых жизнеугрожающих состояний во время любого эпизода ПАН. 

Терапия пациента омализумабом продолжается. 
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Приведенный клинический пример показывает, что дети старшего школьного возраста 

также могут иметь тяжёлые формы персистирующей АБКМ, и демонстрирует ещё один 

современный подход с использованием таргетной терапии омализумабом. Применение 

омализумаба напрямую может способствовать снижению риска возникновения новых 

системных реакций за счет прямого связывания препарата с IgE антителами, и, возможно, 

более быстрому формированию толерантности к молочным протеинам у пациента в 

дальнейшем. 

Всем детям, перенёсшим тяжёлые жизнеугрожающие реакции, было проведено 

комплексное исследование на мультиплексной панели аллергочип ISAC-112 для выявления 

всех возможных скрытых аллергенов – триггеров. Тем пациентам, у кого кроме молочных 

протеинов были системные реакции на другие продукты питания и к ним выявлялись sIgE 

антитела, разрабатывалась индивидуальная элиминационная диета с учетом общеклинического 

и аллергологического анамнезов, результатов лабораторного и физикального обследований, а 

также выявленной гиперчувствительности к конкретным молекулам, способных инициировать 

тяжёлые системные реакции. 

 

Клинический пример. Пациент М. А., 04.06.2017 г.р (табл. 6.2.1 № 2).  

Наследственность: у родной сестры (11 лет) – поллиноз. 

Мальчик от 2 беременности, 2 самостоятельных родов, родился доношенным с весом 

4110 г. и ростом 54 см. Беременность протекала без осложнений. Кожные покровы ребенка при 

рождении были чистыми, прикладывание к груди ̶ в родовом зале. В роддоме сделаны 

положенные прививки, которые ребенок перенес удовлетворительно. Грудное вскармливание 

продолжалось до 1 года 10 месяцев. 

Начиная с 3 месяцев на коже щёк, животе и спине ребенка стали появляться сухость и 

гиперемия. В 4 месяца была сделана вакцинация против коклюша, дифтерии, столбняка 

(АКДС), и к вечеру того же дня появились гиперемия кожи, уртикарные зудящие высыпания. 

После эпизода острой аллергической реакции, на фоне имевшейся сухости кожи развилось 

поражение кожного покрова типичное для атопического дерматита.  

Первые попытки введения прикорма в виде безмолочной кукурузной каши были сделаны 

в 7 месяцев. На кукурузную кашу у пациента возникла моментальная рвота. В 8,5 месяцев через 

5 минут после употребления 1ч.л. кефира пациент стал беспокойным и возбужденным, на коже 

появились уртикарии, отекли мочки ушей. Антигистаминный препарат (½ ч.л. дезлоратадина) 

купировал реакцию.  
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Фото № 6.7. Реакция на кефир - 1ч.л. у пациента М.А. в 8,5 месяцев. 

На следующий день после повторной попытки ввести кефир пациент сразу же покрылся 

крупными уртикариями на лице, подбородке и шее, стал беспокойным, появился безудержный 

плач (фото № 6.7). Была вызвана СМП, врачами которой были введены антигистаминный и 

ГКС препараты, и предложена госпитализация. В приемном отделении стационара введение 

ГКС препарата повторили, уртикарии стали бледнеть, и от госпитализации законные 

представители ребенка отказались. 

Новый эпизод ПАН возник в 11 месяцев на твердый сыр. Через 2 минуты после контакта 

ребенок покрылся уртикарными высыпаниями и начал расчесывать лицо, появились 

выраженный ангиоотек обоих глаз, обильная ринорея, свистящее дыхание. Мальчик 

безудержно плакал, стал тяжело дышать.  По приезду бригада СМП поставила ГКС препарат и 

госпитализировала ребенка, где пациент находился около недели.  

После второго эпизода ПАН ребенок был консультирован аллергологом, которым было 

рекомендовано провести аллергологическое обследование. По результатам обследования 

(ImmunoCAP) была выявлена сенсибилизация пациента к коровьему молоку (а-лактальбумин, 

казеин), куриному белку (овальбумин) и куриному желтку, пшенице, кукурузе. Больному и 

кормящей матери была назначена строгая элиминационная безмолочная, безъяичная и 

безглютеновая (в том числе с исключением кукурузы) диеты, на фоне которой через месяц-

полтора кожные высыпания и анафилактические реакции прекратились.  

Резкое ухудшение состояния пациента в двухлетнем возрасте возникло в Армении, где 

живут бабушка и дедушка со стороны папы, которые держат две коровы и часто готовят блюда 

с использованием коровьего молока, варят творог и домашний сыр. У пациента возникло резкое 

ухудшение состояния кожных покровов: выраженная диффузная сухость, гиперемия и зуд в 

7 
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локтевых и в подколенных сгибах, на шее, груди. Ежедневно стали появляться зудящие 

уртикарные элементы. Ребенок оставался на строгой безмолочной, безъяичной и безглютеновой 

диетах, получал АКС, однако ухудшение кожного процесса продолжалось, а позднее 

присоединились ринорея и подкашливание. Семья вернулась домой, опасаясь ПАН. 

В результате общеклинического обследования был подтвержден аллергический характер 

клинических проявлений: повышение уровней общего IgE (1532,0 МЕ/мл) и эозинофильного 

катионного белка (39,0 нг/мл). При этом общий анализ крови, общий анализ мочи, 

биохимическое исследование и проведённое обследование на паразитоз соответствовали 

нормальным значениям. Аллергологическое обследование на панели ISAC -112 показало, что 

sIgE антитела к белкам коровьего молока по-прежнему у пациента оставались высокими:  

казеин (Bos d8) – 14,0 ISU-E (умеренный/высокий уровень) и альфа-лактальбумин (Bos d4) - 9,5 

ISU-E (умеренный/высокий уровень), бычий сывороточный альбумин (Bos d6) – 11,0 ISU-E 

(умеренный/высокий уровень) и превышали числовые значения к другим пищевым аллергенам 

(рис.6.2.5).   
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Рисунок 6.2.5 – Результат обследования на мультиплексной системе аллергочип ISAC – 112 

пациента М.А., 04.06.2017 г.р. в возрасте 2 лет. 

Высокая степень сенсибилизации к молочным протеинам и их пептидам была 

подтверждена у пациента также на мультиплексной платформе «Молочный чип» (табл.6.2.1, 

пациент №2). 

На мультиплексной системе аллергочип ISAC – 112 было выявлено повышение уровня 

sIgE к главным специфическим компонентам белка куриного яйца: овомукоид (Gal d1) – 2,8 

ISU-E (умеренный/высокий уровень), овальбумин (Gal d2) – 5,8 ISU-E (умеренный/высокий 

уровень), кональбумин / овотрансферрин (Gal d3) – 1,2 ISU-E (умеренный/высокий уровень) 

(рис.6.2.5). У пациента была установлена сенсибилизация к белкам хранения арахиса и сои: Ara 

h1 – 2,4 ISU-E (умеренный/высокий уровень), Ara h3 – 0,5 ISU-E (низкий уровень), Gly m6 

(глицинин) – 0,6 ISU-E (низкий уровень). Была выявлена сенсибилизация к белкам хранения 

фундука (Cor a9) – 0,8 ISU-E (низкий уровень) и кунжута (Ses i1) - 1,6 ISU-E 

(умеренный/высокий уровень) (рис.6.2.5).  

Кроме того, у двухлетнего на тот момент ребенка, родившегося и проживающего в 

средней полосе России, был найден «LTP – синдром», не типичный для жителей уральского 

региона. Было установлено повышение уровня sIgE к семейству белков переносчиков липидов 

(LTP): к арахису (Ara h9) – 1,0 ISU - E (умеренный/высокий уровень); к грецкому ореху  (Jug r3) 

– 0,6 ISU - Е (низкий уровень); к пшенице (Tri a14) - 0,4 ISU  -E (низкий уровень); к персику 

(Pru p3) -1,0 ISU - E (умеренный/высокий уровень); к полыни (Art v3) - 1,8 ISU - E 

(умеренный/высокий уровень); к платану (Pla a3) - 0,8 ISU - E (низкий уровень). Известно, что 

LTP – белки являются протеинами, вызывающими первичную сенсибилизацию к продуктам 
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растительного происхождения (прежде всего к орехам и фруктам), стабильны и 

высокоустойчивы к перевариванию и термической обработке [160]. Сенсибилизация к ним 

часто проявляется тяжелой пищевой аллергией и предполагает наличие высокой степени риска 

анафилактических реакций [374].  

Оказалось, что из респираторных аллергенов мальчик был сенсибилизирован к 

мажорному аллергену пыльцы березы (Bet v1) - 37 ISU - E (очень высокий) и  имел высокую 

степень гиперчувствительности к PR-10 протеинам фруктов и овощей: к яблоку (Mal d1) - 6,0 

ISU-E, к фундуку (Cor a1.0401) - 8,4 ISU-E, к персику (Pru p1) -3,4 ISU-E, к арахису (Ara h8) – 

0,6 ISU – E. 

В ходе анализа результата исследования было установлено повышение sIgE у пациента к 

перекрестно-реагирующим компонентам животных.  

После детального изучения результатов молекулярной аллергодиагностики стало 

понятно, что необходимо исключать из рациона питания у ребенка все молочные продукты, 

куриное яйцо, пшеницу и злаки (в том числе кукурузу, на которую ранее была выявлена 

сенсибилизация и отмечались клинические симптомы пищевой аллергии), а также орехи, 

арахис, сою и все бобовые. Косточковые фрукты даже в термически обработанном виде тоже не 

были абсолютно безопасны для пациента из-за выявленной сенсибилизации к белку-

переносчику липидов персика. 

Элиминация из рациона у ребенка перечисленных выше продуктов могла бы привести к 

дефициту потребления белков, кальция, селена, фосфолипидов, жирорастворимых витаминов 

(витамины А, D, Е), тиамина (витамин В1), рибофлавина (витамин В2), пиридоксина (витамин 

В6), кобаламина (витамин В12), ниацина (витамин РР), фолацина (витамин Вс), пантотеновой 

кислоты (витамин В3) и других витаминов, микро- и макронутриентов. Возникла реальная 

потребность врачебного участия в создании для пациента индивидуальной элиминационной 

диеты безопасной для него с точки зрения аллергии и полноценной по энергетической ценности 

и количеству макро- и микроэлементов.  

Был разработан семидневный рацион питания для пациента с учетом всех его 

возрастных потребностей по калориям, белкам, жирам и углеводам. Был включён в основной 

рацион ежедневный прием холекальциферола (витамина Д) и запланированы курсовые приемы 

витаминно-минеральный комплекса и кальция. Коррекция рациона проводилась в соответствии 

с антропометрическими характеристиками пациента (таблица 6.2.5).  
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Таблица 6.2.5 – Антропометрические характеристики пациента 

Дата визита, 

возраст 
Антропометрия 

Оценка антропометрических признаков 

[356] 

Дата визита 

02.08.2022  

(5 лет 1 месяц) 

Масса тела 16,7 кг 

Длина тела 108,7 см 

Вес к росту - 0,87 SDS (норма) 

Масса тела/возраст - 0,45 SDS (норма) 

Рост/возраст - 0,94 SDS (норма) 

Потребность пациента в энергии (общая суточная калорийность) была рассчитана по 

формуле: Расчетная потребность в энергии = ОО *ФА + ТЭП+ энергетическая стоимость роста 

[115] ( таблица 6.2.6). 

Таблица 6.2.6 – Значения коэффициентов для расчета потребности энергии 

Коэффициенты Основной 

обмен 

(ОО) 

Фактор активности 

(ФА) 

Термический 

эффект пищи 

(ТЭП) 

Энергетическая 

стоимость 

роста 

Расчет по 

формуле 

Шофилда 

[34] 

Малоподвижный=1,4 

Низкоактивный =1,6 

Активный =1,9 

10% от 

уровня ОО 

1-2% от уровня 

ОО (или 20 

ккал) 

Расчет потребности в 

энергии  

Расчет потребности в энергии (ккал/сут) = 883,4 ккал*1,6 + 88,3ккал + 

20ккал = 1521,7 ккал/сут 

Альтернативный 

расчет потребности в 

энергии  

[National Аcademies 

Press; 2005] 

Расчет потребности в энергии (ккал/сут) = 88,5 – (61,9 × возраст [лет]) + 

PA × (26,7 × вес [кг] + 903 × рост [м]) + 20 

Расчет потребности в энергии (ккал/сут) =1597,6 ккал/сут 

Количество белка 4 г/кг/сут*16,7кг= 66,8 г/сут 

Составленный рацион питания полностью удовлетворял потребности ребенка, что 

создавало условия для его полноценного роста и развития. Из семидневного рациона питания 

приводятся первые три дня (табл. 6.2.7, табл.6.2.8, табл. 6.2.9).  
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Таблица 6.2.7 – Дневной рацион питания пациента М.А., 2017г.р (день 1)

 
 

Таблица 6.2.8 – Дневной рацион питания пациента М.А., 2017г.р (день 2)

 

В ежедневный приём пищи вошла АКС для детей с 0 до 10 лет с целью дотации рациона 

ребенка макро- и микроэлементами, а также витаминами в соответствии с Федеральными 

клиническими рекомендациями по ведению детей с пищевой аллергией (2018). 
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Таблица 6.2.9 – Дневной рацион питания пациента М.А., 2017 г.р. (день 3)

 

Отсутствие аминокислотной формулы в рационе пациента значительно уменьшало 

пищевую и энергетическую ценность полученной за день пищи (табл.6.2.10 (а) и табл.6.2.10 

(б)). 

Таблица 6.2.10 (а, б) – Пищевая ценность недельного рациона питания пациента М.А., 2017г.р 

с использованием аминокислотной смеси и без неё 

 

а б 
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Как видно, из таблицы 6.2.10 (а) и (б) пищевая ценность рациона при назначении АКС 

соответствует расчетному количеству по килокалориям, белкам, жирам и углеводам [34], 

исключение ведет к дефициту белков, жиров, углеводов и калорий.  

Ребенок не организован. До сих пор случайное попадание молочных протеинов на кожу 

пациента провоцирует у него появление элементов острой крапивницы. В ходе ведения 

пациента было установлено, что толерантность к БКМ, как и к другим пищевым причинно-

значимым аллергенам у пациента, будет формироваться медленно.  

Семья полностью соблюдает предложенную им диету, и мы наблюдаем нормальное 

физическое развитие ребенка на фоне стойкой ремиссии аллергических проявлений (фото 6.8, 

6.9).  

 

Фото 6.8, 6.9 – Физическое развитие и состояние кожи пациента М.А., 2017 г.р. на фоне строгой 

элиминационной диеты (безмолочной, безъяичной, безглютеновой с исключением орехов и 

бобовых) 

Случай нашего пациента демонстрирует важность выявления всех возможных 

аллергенов-триггеров у пациентов с системными реакциями на продукты. Участие врача в 

составлении рациона питания у полисенсибилизированного пациента имеет важное 

терапевтическое значение. Необходимость использования аминокислотной смеси, как 

источника энергии, жиров, аминокислот и углеводов для детей с множественной ПА и ПАН к 

белкам коровьего молока, становится очевидной. 

8 9 
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6.2.3 Эффективность диетических подходов, направленных на формирование вторичной 

толерантности к другим пищевым продуктам у детей с системными проявлениями 

пищевой аллергии 

За время ведения пациентов с системными проявлениями ПА удалось сформировать 

вторичную толерантность не только к БКМ, но и к куриному яйцу, глютену и грече 

(табл.6.2.11).  

Таблица 6.2.11 - Формирование толерантности к куриному яйцу, глютену, грече у детей из 

группы с системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) на начало и к концу 

исследования (через 3 года) (n=76) 

 

Переносимость белков 

куриного яйца 

Группа с ПАН 

на начало исследо-

вания (n=76) 

Группа с ПАН 

к концу исследо- 

вания (n=76) p 

абс. % абс. % 

Аллергия на куриное яйцо 

 

40 52,63 15 19,24 0,000** 

Частичное формирование 

толерантности к куриному яйцу 

0 0,00 22 28,95 0,000** 

Полная толерантность к куриному 

яйцу 

36 47,37 36+3 51,32 0,746  

Аллергия на глютен 

 

13 17,11 4 5,56 0,040* 

Аллергия на гречу 

 

1 1,32 0 0,00 1,000 

Примечание: * – достоверность различий между на начало и к концу исследования, р <0,05; ** 

– р <0,01, ПАН – пищевая анафилаксия 

Как видно из представленной выше таблицы 6.2.11, частичное формирование 

толерантности к куриному яйцу произошло у 28,95%, р=0,000, и полное у 51,32% пациентов из 

группы детей с системными проявлениями ПА. И только 19,24% больных продолжали 

системно реагировать на куриное яйцо спустя 36 месяцев наблюдения (р=0,000).  

Суммарный уровень sIgE антител к куриному яйцу и его протеинам у пациентов с 

системными проявлениями ПА за 36 месяцев от начала исследования достоверно снизился к 

цельному куриному яйцу (р=0,000) и овальбумину (Gal d2), ImmunoCAP (рис.6.2.6). 
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Рисунок 6.2.6 – Снижение уровня sIgE к куриному яйцу и его протеинам у пациентов с 

системными проявлениями пищевой аллергии за 36 месяцев от начала исследования (**р 

<0,01). 

Активное формирование толерантности к куриному яйцу происходило по той же 

технологии, как вводились БКМ. Сначала назначалась строгая элиминационная диета с 

исключением куриного яйца на 1 год, далее через 12 месяцев проводилось повторное 

аллергологическое исследование. Если уровень sIgE показывал явное снижение суммарного 

sIgE к куриному яйцу, то проводились кожные тесты на цельное куриное яйцо и/или белок 

куриного яйца и желток. При отсутствии сенсибилизации к овомукоиду и при отрицательной 

или минимальной кожной реакции у пациента происходило введение куриных желтка или 

белка в составе выпечки (кексы, маффины, печение, которые пеклись при Т 200 – 210С); далее 

при отсутствии реакции вводился куриный омлет, запекавшийся в духовом шкафу при Т 200 – 

210С, затем – варёное куриное яйцо (сначала желток, а потом белок) и т.д. 

Дети, сформировавшие полную толерантность к яйцу, могут употреблять его в любом 

виде: в виде яичницы – глазуньи, яйца в «мешочек» и тортов с белковым кремом. Пациенты, у 

которых удалось добиться частичной толерантности, могут без реакций есть куриное яйцо в 

составе любых хлебобулочных и макаронных изделий, а также то, которое запекается или 

варится вкрутую, но недостаточно термически обработанное куриное яйцо (яичница-глазунья, 

белковый крем) может вызвать острые проявления аллергии в виде крапивницы и ангиоотеков. 
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Как видно, из таблицы 6.2.11, в течение исследования из 17,11% (n=13) пациентов, 

реагировавших на глютен в начале, сформировали толерантность 11,84% (n=9) (р=0,040). 

Единственный пациент, дававший системные реакции на гречневую крупу, через 36 месяцев на 

данную крупу не реагировал. Формирование толерантности произошло самостоятельно (табл. 

6.2.11.) 

Потребность в антигистаминных препаратах у пациентов из группы с системными 

проявлениями пищевой аллергии представлена в таблице 6.2.12. 

Таблица 6.2.12 - Потребность в пероральных антигистаминных препаратах у детей из группы с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) на начало и к концу 

исследования (через 3 года) (n = 76) 

Препараты 

Группа с ПАН 

на начало 

исследования 

(n=76) 

Группа с ПАН к 

концу 

исследования 

(n=76) 
p 

абс. % абс. % 

Принимали  76 100,00 69 90,79 0,201 

Цетиризин (зиртек, зодак, цетрин)  40 52,63 37 48,68 0,746 

Дезлоратадин (эриус, дезал)  19 25,00 20 26,32 1,000 

Хлоропирамин (супрастин) 10 13,16 2 2,63 0,201 

Левоцетиризин (ксизал и др.) 6 7,89 6 7,89 1,000 

Диметинден (фенистил) 1 1,32 0 0,00 1,000 

Не принимали 0 0,00 7 9,21 0,201 

Примечание: достоверность различий на начало и к концу исследования при р<0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия 

Как видно из таблицы 6.2.12, достоверного снижения использования антигистаминных 

препаратов у детей с системными проявлениями к 36 месяцу наблюдения установлено не было. 

Будучи полисенсибилизированными пациентами, за время наблюдения они клинически 

реализовали латентную сенсибилизацию, которая была выявлена у них в начале исследования 

на панели аллергенов ISAC – 112. 

Таблица 6.2.13 – Пищевые аллергены, сенсибилизация к которым ранее была выявлена на 

панели аллергенов ISAC – 112 и которые клинически реализовались у детей из группы с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) на начало и к концу 

исследования (через 3 года) (n=76) 

Аллергены 

Группа с ПАН 

на начало исследования 

(n=76) 

Группа с ПАН к концу 

исследования 

(n=76) p 

абс. % абс. % 

Аллергия на орехи 13 17,11 29 38,16 ↑ 0,007** 

Аллергия на арахис  10 13,16 11 14,47 1,000 

Аллергия на рыбу 9 11,84 9 11,84 1,000 
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Аллергия на овсянку 1 1,32 1 1,32 1,000 

Аллергия на кунжут  2 2,63 3 3,95 1,000 

Аллергия на киви 6 7,98 18 23,68↑ 0,014*  

Примечание: * – достоверность различий на начало и к концу исследования, р <0,05; ** – р 

<0,01, ПАН – пищевая анафилаксия  

Из таблицы 6.2.13 видно, что произошло увеличение числа детей, которые стали 

реагировать на орехи и киви (р<0,05). О данной сенсибилизации было известно и родителям и 

детям, поэтому тяжёлых реакций на эти продукты зафиксировано не было, но антигистаминные 

препараты требовались для купирования острых симптомов. 

По отношению к применению антилейкотриеновых препаратов статистических различий 

в приёме на начало и к концу исследования зафиксировать не удалось (табл. 6.2.14).  

Таблица 6.2.14 - Потребность в антилейкотриеновых препаратах у детей из группы с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) на начало и к концу 

исследования (через 3 года) (n=76) 

 

Потребность в 

антилейкотриеновом 

препарате 

Группа с ПАН 

на начало исследования  

(n=76) 

Группа с ПАН 

к концу исследования 

(n=76) 

 

 

p 

абс. % абс. % 

Принимали 37 48,68 33 43,42 0,625 

Не принимали 39 51,32 43 56,58 0,625 

Примечание: достоверность различий на начало и к концу исследования при р<0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия 

Как видно из таблицы 6.2.14, различия в приеме антилейкотриеновых препаратов были 

не значимы, однако нами данное обстоятельство расценивается как положительный результат. 

Поскольку с одной стороны не потребовалось усиления базисной терапии БА или АР 

антилейкотриеновыми препаратами, а с другой важен тот факт, что некоторые дети, которые не 

нуждались в ингаляционных ГКС, были переведены на антилейкотриеновые препараты.  

Достоверные различия в приеме на начало и к концу наблюдения были зафиксированы 

по отношению к интраназальным ГКС препаратам в группе детей с системными проявлениями 

пищевой аллергии (таб. 6.2.15). 

Таблица 6.2.15 - Потребность в интраназальных ГКС препаратах у детей из группы с 

системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) на начало и к концу 

исследования (через 3 года) (n=76) 

Потребность в интраназальных 

ГКС 

Группа с ПАН 

на начало 

исследования 

(n=76) 

Группа с ПАН 

к концу исследования 

(n=76) p 

абс. % абс. % 

Принимали  42 55,26 31 40,79 0,035* 
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Потребность в интраназальных 

ГКС 

Группа с ПАН 

на начало 

исследования 

(n=76) 

Группа с ПАН 

к концу исследования 

(n=76) p 

абс. % абс. % 

Мометазона фуроат (назонекс, 

дезринит и др.) 

32 42,10 23 30,26 0,177 

Флутиказона фуроат (авамис) 10 13,16 8 10,53 0,802 

Не принимали 34 44,74 45 59,21 0,035* 

Примечание: * – достоверность различий на начало и к концу исследования, р<0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ГКС – глюкокортикостероиды 

Снижение потребности в данной группе препаратов связано с уменьшением симптомов 

АР у детей, поскольку были проведены элиминационные мероприятия по отношению к 

бытовым и эпидермальным аллергенам и исключены все пищевые провокаторы. 

Статистически значимые различия были зафиксированы для ингаляционных ГКС 

(иГКС) (табл. 6.2.16). 

Таблица 6.2.16 - Потребность в ингаляционных ГКС у детей из группы с системными 

проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) на начало и к концу исследования (через 3 

года) (n=76) 

Потребность в ингаляционных ГКС 

Группа с ПАН 

на начало 

исследования 

(n=76) 

Группа с ПАН к 

концу 

исследования 

(n=76) 
p 

абс. % абс. % 

Принимали иГКС 45 59,21 26 34,21 0,003** 

Беклометазона дипропионат (100мкг) 3 3,95 1 1,32 1,000 

Будесонид (суспензия, 0.25мг/мл, 0.5 мг/мл) 38 50,00 19 25,00 0,003** 

Флутиказон (50 мкг, 100 мкг) 1 1,32 2 2,63 1,000 

Комбинированные препараты (ГКС +ДДБА): 

сальметерол /флутиказон, будесонид 

/формотерол) 

7 9,21 4 5,26 1,000 

Не принимали 31 40,79 50 65,79 0,003** 

Примечание: ** – достоверность различий на начало и к концу исследования, р<0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ГКС – глюкокортикостероиды, ДДБА – длительно действующие β2-

агонисты 

Как можно увидеть из таблицы 6.2.16, если в начале исследования 59,21% пациентов 

получали иГКС, то через 36 месяцев их число снизилось до 34,21% (р=0,003). Достоверно 

снизилось число детей, ингалировавших через небулайзер суспензию будесонида (р=0,003). 

Поскольку суспензия будесонида у детей дошкольного возраста часто применяется во время 

терапии бронхиальной обструкции в качестве противовоспалительного препарата, данный факт 
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косвенно свидетельствует о снижении числа приступов обструкции бронхов у детей в группе с 

системными проявлениями пищевой аллергии за 36 месяцев активного ведения пациентов. 

Наше предположение подтвердилось, когда выяснилось, что потребность в ß2-агонистах 

у детей из группы с системными проявлениями пищевой аллергии снизилась с 53,95% до 

30,56%, (р=0,005). В основном снижение потребности в ß2-агонистах произошло за счет 

уменьшения использования комбинированного препарата (фенотерола + ипратропия бромида) 

(р = 0,005) (табл.6.2.17).  

Таблица 6.2.17 - Потребность в ß2-агонистах у детей из группы с системными проявлениями 

пищевой аллергии (группа с ПАН) на начало и к концу исследования (через 3 года) (n=76) 

Потребность в ß2-агонистах 

Группа с ПАН на 

начало исследования 

(n=76) 

Группа с ПАН к 

концу исследования 

(n=76) 
p 

абс. % абс. % 

Принимали  41 53,95 23 30,56 0,005** 

Комбинированный препарат 

(фенотерол + ипратропия бромид) 

40 52,63 22 28,95 0,005** 

Сальбутамол 1 1,32 1 1,32 1,000 

Не принимали 35 46,05 53 69,74 0,005** 

Примечание: ** – достоверность различий на начало и к концу исследования, р<0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ГКС – глюкокортикостероиды 

На начало наблюдения все пациенты с ПАН (100,0%) неоднократно получали 

парентеральные и даже пероральные системные ГКС по причине острых аллергических 

реакций (табл. 6.2.18).  

Таблица 6.2.18 - Потребность в парентеральных и пероральных системных ГКС у детей из 

группы с системными проявлениями пищевой аллергии (группа с ПАН) на начало и к концу 

исследования (через 3 года) (n=76) 

Потребность в парентеральных и 

пероральных системных ГКС 

Группа с ПАН 

на начало 

исследования (n=76) 

Группа с ПАН к 

концу исследования 

(n=76) p 

абс. % абс. % 

Получали 76 100,00 31 40,78 0,000** 

Преднизолон (в/м) 34 44,74 18 23,68 0,001** 

Преднизолон (per os) 3 3,95 0 0,00 1,000 

Дексаметазон 42 55,26 23 30,26 0,003** 

Не получали 0 0,00 45 59,21 0,000** 

Примечание: ** – достоверность различий на начало и к концу исследования, р<0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ГКС – глюкокортикостероиды 

Как видно из таблицы 6.2.18, к концу исследования только 40,78% детей за 3 года 

наблюдения нуждались в системных ГКС в связи с обострением аллергического заболевания 

или острыми состояниями. 
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Эпинефрин (адреналин) – препарат, по использованию которого во всем мире судят о 

числе произошедших анафилактических реакций [295; 216; 99]. Нередко врачи не расценивают 

аллергическую реакцию, как анафилактическую, и не используют адреналин. Между тем, даже 

в такой реальности мы получили достоверное снижение потребности в эпинефрине у детей из 

группы с системными проявлениями пищевой аллергии (табл. 6.2.19). 

Таблица 6.2.19 ̶ Потребность в эпинефрине у детей из группы с системными проявлениями 

пищевой аллергии (группа с ПАН) на начало и к концу исследования (через 3 года) (n=76) 

Потребность в 

эпинефрине 

Группа с ПАН на начало 

исследования (n=76) 

Группа с ПАН к концу 

исследования (n=76) p 

абс. % абс. % 

Эпинефрин 13 17,11 4 5,26 0,040* 

Не получали 63 82,89 72 94,74 0,040* 

Примечание: * – достоверность различий на начало и к концу исследования, р <0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия 

Полная информация по всем препаратам представлена на рисунке ниже (рис.6.2.7). 

 
Рисунок 6.2.7 - Потребность в симптоматической терапии у детей из группы с системными 

проявлениями пищевой аллергии на начало и к концу исследования (через 3 года) (n=76), *р 
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<0,05, **р <0,01, инГКС – интраназальные глюкокортикостероиды, иГКС – ингаляционные 

глюкокортикостероиды 

Из рисунка 6.2.7 следует, что во время расширения рациона питания у пациентов с ПАН 

не произошло ухудшения их клинического состояния. Напротив, потребность в 

симптоматических препаратах и препаратах первой помощи достоверно снизилась, что даёт 

основание утверждать, что активное формирование вторичной толерантности и расширение 

рациона питания детей с учётом степени сенсибилизации и компонентов аллергенов может 

быть безопасным для пациентов с ПАН. 

Заметим, что на всю группу детей (n=76) количество анафилактических реакций на 

начало исследования составило 191, число вызовов СМП было 176 и госпитализаций – 136, в 

том числе в ОРИТ – 32, а за 36 месяцев терапии количество анафилактических реакций 

снизилось до 4 (р=0,000), число вызовов СМП до 19 (р=0,000), госпитализаций до 13 (р=0,000), 

госпитализаций в ОРИТ до 3 (р = 0,000) (рис.6.2.8, рис.6.2.9, рис.6.2.10). 

 

Рисунок 6.2.8 – Общее количество анафилактических реакций, госпитализаций и вызовов СМП 

у детей в группе с системными проявлениями пищевой аллергии на начало и к концу 

исследования (через 3 года) (n=76), **р <0,01 
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Рисунок 6.2.9 – Количество анафилактических реакций, вызовов СМП, госпитализаций и 

госпитализаций в ОРИТ на одного человека в группе с системными проявлениями пищевой 

аллергии на начало и к концу исследования (через 3 года) (n=76), **р <0,01. 

Как видно из рисунка 6.2.9, количество анафилактических реакций, вызовов СМП, 

госпитализаций и госпитализаций в ОРИТ (в пересчёте на одного человека) снизилось в разы (в 

10 раз и более), что подтверждает снижение числа острых аллергических реакций в результате 

проведенных лечебных мероприятий.  

 
Рисунок 6.2.10 – Количество госпитализаций на одного человека в группе с системными 

проявлениями пищевой аллергии на начало и к концу исследования (через 3 года) (n=76), 

**р<0,01. 
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6.2.4 Динамика лабораторных показателей в период формирования десенсибилизации и 

вторичной толерантности у детей с системными проявлениями пищевой аллергии 

Клиническая эффективность формирования десенсибилизации и вторичной 

толерантности контролировались лабораторными показателями. У пациентов анализировались 

общеклинические, аллергологические и иммунологические показатели. Аллергологическое 

исследование было представлено выше, поскольку являлось тем обследованием, по которому 

судили о возможности введения причинно-значимого пищевого аллергена пациенту. 

Поскольку витамин D (25(OH)D) является важным витамином для достижения ремиссии 

аллергического заболевания [277; 119], а у части детей, включённых в исследование, на этапе 

обследования были установлены его недостаточность или дефицит, в этой связи пациенты 

получали данный витамин в лечебных дозах, согласно возрасту и степени установленного 

недостатка/дефицита. Результаты лечения приведены в таблице 6.2.20 и на рис.6.2.11. 

Таблица 6.2.20 – Среднее содержание витамина D (25(OH)D) в сыворотке крови у детей с 

системными проявлениями пищевой аллергии до и после коррекции: (M±σ), Ме [Q1; Q3] 

(n=66). 

Результат 

обследования 

 

Группа с ПАН 

на начало исследования 

(n=36) 

Группа с ПАН 

к концу исследования 

(n=30) 

р 

Витамин D (25(OH)D),  

нг/мл 

31,57±12,34 

       30,00 [20,20; 35,75] 

39,89±13,39 

38,09 [25,74; 43,09] 

0,01** 

Примечание: ** – достоверность различий на начало и к концу исследования, р<0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия 

Как видно из таблицы 6.2.20 и рис.6.2.11, у детей с системными проявлениями ПА к 

концу исследования достоверно увеличилось среднее содержание витамина D (25(OH)D) в 

сыворотке крови по сравнению с началом исследования (р=0,01). 

 

Рисунок 6.2.11 –Уровень витамина D (25(OH)D) в сыворотках крови (нг/мл) детей с 

системными проявлениями пищевой аллергии до и после коррекции данного витамина (р<0,01). 

нг/мл 
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Показатели общего анализа крови у детей оценивались в динамике на фоне 

соматического здоровья не реже чем 1 раз в квартал и сравнивались с референсными 

значениями. Абсолютные и относительные показатели эозинофилов в крови служили 

косвенным доказательством активации ТH2-ответа. Полученные результаты представлены в 

таблице 6.2.21. 

Таблица 6.2.21 – Характеристика показателей общего анализа крови у детей с системными 

проявлениями пищевой аллергии на начало исследования и через три года динамического 

наблюдения, (M±σ), Ме [Q1; Q3], n (n=152) 

Показатели 

Группа с ПАН  

(на начало 

исследования, зима 

2018 года) 

Группа с ПАН 

(к концу исследования, 

зима 2020 года) 

Норма p 

Эритроциты (RBC), 

х10¹²/л 

4,59±0,41 

4,66 [4,38; 4,87] 

(n=76) 

4,60±0,41 

 4,56 [4,30; 4,89] 

(n=76) 

3,7 – 

5,2 

p>0,05 

Скорость оседания 

эритроцита (СОЭ), 

мм/ч 

5,67±1,33 

 3,00 [2,00; 5,50] (n=76) 

6,72±1,39 

 4,00 [2,00; 8,00] 

(n=74) 

1 - 11 p>0,05 

Гемоглобин (HGB), г/л 

124,71±16,48 

125,50[119,0; 133,00] 

(n=76) 

127,83±14,94 

127,50[122,0; 136,0] 

(n=76) 

115,0 

–155,0 

p>0,05 

Гематокрит (HCT), % 

36,88±4,26 

 36,75 [34,60; 38,85] 

(n=68) 

37,73±6,37) 

37,10 [34,50; 39,90] 

(n=75) 

33,0 – 

45,0 

p>0,05 

Средний объем 

эритроцита (MCV), fl 

80,06±4,87 

80,50 [76,70; 83,00]  

(n=69) 

79,80±7,06 

 80,50 [78,00; 82,40]  

(n=75) 

72,0–

100,0 

p>0,05 

Среднее содержание 

гемоглобина в 

эритроците (MCH), пг 

31,27±32,41  

27,30 [26,10; 28,45] 

(n=69) 

32,26±37,78,  

28,00 [26,90; 28,80] 

(n=75) 

24,8 - 

30,3 

p>0,05 

Сред. конц. 

гемоглобина в 

эритроците (MCHC), 

г/л   

324,34±73,69 

341,00[331,0; 350,50] 

(n=69) 

345,35±15,13 

348,00[341,0; 353,0] 

(n=74) 

300,0 

– 

380,0 

p>0,05 

Распр. по v-станд. 

откл. (RDW-SD), fl 

37,11±4,48 

36,80 [35,10; 39,70] 

(n=58) 

36,49±2,45 

36,10 [34,90; 37,30] 

(n=62) 

39,9 – 

52,2 

p>0,05 

Распр. по V-коэф. 

вариац (RDW-CD), % 

13,03±1,04 

12,80 [12,30; 13,40] 

(n=63) 

12,73±0,88 

12,50 [12,10; 13,35] 

(n=72) 

11,5– 

18,5 

p>0,05 

Тромбоциты (PLT) 

х10⁹/л 

335,59±91,70 

331,00 [266,0; 408,0] 

(n=71) 

299,31±67,85 

292,00[259,0; 341,0] 

(n=72) 

150,0 

– 

350,0 

p>0,05 

Ширина 

распределения 

тромбоцитов по 

объему (PDW), fl 

12,14±2,11 

11,55 [10,70; 13,80] 

(n=54) 

12,02±2,35 

11.30 [10,20; 13,80] 

(n=47) 

9,8 - 

15,2 

p>0,05 
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Показатели 

Группа с ПАН  

(на начало 

исследования, зима 

2018 года) 

Группа с ПАН 

(к концу исследования, 

зима 2020 года) 

Норма p 

Средний объем 

тромбоцита (MPV), fl 

11,66±11,59 

10,20 [9,45; 10,85] 

(n=60) 

10,45±8,31 

9,40 [8,80; 10,10] 

(n=70) 

8,65 - 

12,16 

p>0,05 

Тромбокрит (PCT), % 

0,32±0,09 

0,31 [0,25; 0,39] 

(n=45) 

0,28±0,07 

0,27 [0,24; 0,33] 

(n=64) 

0,16 - 

0,32 
p<0,01** 

Лейкоциты*10⁹/л 

7,92±2,24 

7,61 [6,49; 9,28] 

(n=76) 

7,33±2.06 

6,98 [5,97; 8,67] 

(n=76) 

4,85 – 

7,49 

p>0,05 

Нейтрофилы*10⁹/л 

2,73±1,18 

2,56 [1,95; 3,25] 

(n=76) 

2,66±1,17 

2,30 [1,89; 3,32] 

 (n=76) 

2,04 – 

4,34 

p>0,05 

Нейтрофилы, % 

34,81±12,67 

32,70 [25,90; 42,80] 

(n=76) 

36,18±10,50 

36,60 [29,25; 44,10] 

(n=76) 

43 - 59 p>0,05 

Лимфоциты *10⁹/л 

4,01±1,62 

3,78 [3,03; 5,00] 

(n=76) 

3,48±1,28 

3,28 [2,62; 4,00] 

(n=76) 

2,00 – 

8,00 

p>0,05 

Лимфоциты, % 

50,33±13,58 

51,10 [43,40; 59,70] 

(n=76) 

47,60±10,85 

45,95 [40,15; 52,90] 

(n=76) 

38 - 53 p>0,05 

Моноциты*10⁹/л 

0,62±0,33 

0,57 [0,44; 0,73] 

(n=76) 

0,61±0,24 

0,58 [0,44; 0,72] 

(n=76) 

0,09 – 

0,80 

p>0,05 

Моноциты, % 

7,68±3,32 

7,30 [6,10; 8,85] 

(n=76) 

8,61±3,14 

8,10 [6,40; 9,75] 

(n=76) 

2 - 10 p>0,05 

Базофилы*10⁹/л 

0,10±0,50 

0,03 [0,02; 0,05] 

(n=76) 

0,05±0,05 

0,04 [0,03; 0,06] 

(n=76) 

0,00 – 

0,20 

p>0,05 

Базофилы, % 

0,51±0,39 

0,40 [0,30; 0,70] 

(n=76) 

0,69±0,71 

0,55 [0,35; 0,80] 

(n=76) 

0– 1,4 p>0,05 

Эозинофилы*10⁹/л 

0,48±0,34 

0,40 [0,24; 0,61] 

(n=76) 

0,51±0,44 

0,41 [0,20; 0,67] 

(n=76) 

0,00-

0,60 

p>0,05 

Эозинофилы, % 

5,91±3,81 

5,45 [3,05; 8,00] 

(n=76) 

6,72±4,29 

5,94 [3,40; 9,15] 

(n=76) 

1 - 6 p>0,05 

Эозинофилы, кл/мкл 

475,27±338,04 

396,02[236,60; 611,90] 

(n=76) 

514,18±444,42 

410,92[199,24; 670,41] 

(n=76) 

100 - 

600 

p>0,05 

Примечание: **– достоверность различий на начало и к концу исследования, р<0,01; ПАН – 

пищевая анафилаксия 

Из таблицы 6.2.21 можно увидеть, что у детей с системными реакциями на пищу на фоне 

купирования симптомов ПА в процессе формировании вторичной толерантности к причинно-
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значимому аллергену наметилась тенденция к росту количества эритроцитов, повысился 

гемоглобин, гематокрит и при этом снизилось число тромбоцитов, средний объем тромбоцита, 

что ранее достоверно отличало данные обсуждаемой группы с группой детей с локальными 

проявлениями ПА. Удалось установить, что статистически значимо снизился тромбокрит 

(р<0,01). Статистически значимых изменений в уровне эозинофилов в начале и к концу 

исследования зафиксировать не удалось. 

К концу трёхлетнего динамического наблюдения повторно были измерены показатели 

общего IgE в крови и в ротовой жидкости, эозинофильного катионного белка, эотаксина, IL-4, 

IL-13 в сыворотке крови и ротовой жидкости у детей с системными проявлениями ПА (табл. 

6.2.22, 6.2.23, таб.6.2.24).  

Таблица 6.2.22 – Показатели общего IgE в сыворотке крови и в ротовой жидкости и ЭКБ у 

детей с системными проявлениями пищевой аллергии на начало и к концу исследования (M±σ) 

Ме [Q1; Q3] 

Показатели 
Группа с ПАН 

на начало исследования 

Группа с ПАН 

к концу 

исследования 

Референсные 

значения 
р 

общий IgE (кровь), 

МЕ/мл,  

270,62±460,62  

81,25 [33,00; 248,70] 

(n=70) 

421,24±528,43  

180,0[76,10; 679,00] 

(n=71) 

 

0 – 75,00 >0,05 

общий IgE  

(ротовая жидкость), 

МЕ/мл 

1,07±0,30 

1,00 [0,90; 1,00] 

(n=19) 

1,20±0,64  

0,90 [0,80; 1,20] 

(n=16) 

 

- >0,05 

ЭКБ, мг/мл 

60,26±44,40  

55,00 [28,75; 76,60] 

(n=37) 

64,99±42,20  

49,90 [32,30; 91,00]  

(n=37) 

 

0 – 24 мг/мл >0,05 

Примечание: достоверность различий на начало и к концу исследования при р<0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия, ЭКБ  ̶ эозинофильный катионный белок 

Как следует из данных, представленных в таблице 6.2.22, статистически значимых 

различий на начало и к концу исследования по уровню общего IgE в крови и в ротовой 

жидкости, а также по количеству эозинофильного катионного белка, в группе детей с ПАН 

зарегистрировать не удалось. 

Таблица 6.2.23 – Уровень цитокинов в сыворотке крови и ротовой жидкости детей с 

системными проявлениями пищевой аллергии до и после формирования десенсибилизации и 

вторичной толерантности 

Показатель n M m σ Min Q25 Me Q75 Max 

IL-4 до (ротовая 

жидкость) 

12 3.617 0.947 3.279 0.200 0.350 2.100 7.400 7.400 

IL-4 после (ротовая 

жидкость) 

6 2.417 1.132 2.772 0.300 0.300 1.400 3.000 8.100 

IL-4 до (сыворотка) 

 

13 4.623 0.878 3.164 0.000 0.750 7.400 7.400 7.700 
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Показатель n M m σ Min Q25 Me Q75 Max 

IL-4 после  

(сыворотка) 

16 3.694 0.833 3.332 0.200 0.400 2.100 7.400 7.400 

IL-13 до (ротовая 

жидкость) 

12 3.242 0.138 0.479 2.600 2.750 3.400 3.700 3.700 

IL-13 после (ротовая 

жидкость) 

6 3.183 0.144 0.353 2.600 2.900 3.250 3.400 3.700 

IL-13 до  

(сыворотка) 

13 3.062 0.144 0.521 2.600 2.600 2.600 3.700 3.700 

IL-13 после 

(сыворотка) 

16 3.063 0.116 0.462 2.600 2.600 2.950 3.700 3.700 

Eotaxin до (ротовая 

жидкость) 

5 0.240 0.131 0.294 0.000 0.000 0.000 0.600 0.600 

Eotaxin после 

(ротовая жидкость) 

6 0.300 0.122 0.300 0.000 0.000 0.300 0.600 0.600 

Eotaxin до  

(сыворотка) 

7 35.700 8.702 23.024 6.200 15.200 24.900 66.100 70.100 

Eotaxin после 

(сыворотка) 

7 19.943 4.474 11.837 3.000 8.100 26.300 30.400 35.200 

Обобщенные данные по уровню цитокинов у детей с системными проявлениями ПА до и 

после формирования десенсибилизации и вторичной толерантности приведены в таблице 

6.2.24. 

Таблица 6.2.24 – Уровень цитокинов в сыворотке крови (пг/мл) и ротовой жидкости (пг/мл) 

детей с системными проявлениями пищевой аллергии на начало и к концу исследования (M±σ) 

Ме [Q1; Q3] (n) 

Показатели 
Группа с ПАН 

на начало исследования 

Группа с ПАН 

к концу исследования 

Пороговый 

уровень 

чувстви-

тельности, 

пг/мл 

p 

IL-4 (ротовая 

жидкость) 

3,62±3,28 

 2,10 [0,35; 7,40] (n=12) 

2,42±2,77 

1,40 [0,30; 3,00] (n=6) 

1.3 p>0,05 

IL-4 (сыворотка) 4,62±3,16 

 7,40 [0,75; 7,40] (n=13) 

3,69±3,33 

2,10 [0,40; 7,40] (n=16) 

1.3 p>0,05 

IL-13 (ротовая 

жидкость) 

3,24±0,48 

 3,40 [2,75; 3,70] (n=12) 

3,18±0,35 

 3,25 [2,90; 3,40] (n=6) 

1.5 p>0,05 

IL-13 

(сыворотка) 

3,06±0,52 

 2,60 [2,60; 3,70] (n=13) 

3,06±0,46 

2,95 [2,60; 3,70] (n=16) 

1.5 p>0,05 

Эотаксин 

(ротовая 

жидкость) 

0,24±0,29 

 0,00 [0,00; 0,60] (n=5) 

0,30±0,30 

0,30 [0,00; 0,60] (n=6) 

<2.5 p>0,05 

Эотаксин 

(сыворотка) 

35,70±23,0 

24,90 [15,20; 66,10] (n=7) 

19,94±11,84 

26,30 [8,10;30,40] (n=7) 

<2.5 p>0,05 

Примечание: достоверность различий на начало и к концу исследования при р<0,05; ПАН – 

пищевая анафилаксия 
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Из таблицы 6.2.24 видно, что в процессе формирования десенсибилизации и вторичной 

толерантности практически по всем изучаемым цитокинам наметились тенденции к снижению 

как в ротовой жидкости, так и в сыворотке крови, однако статистически значимых результатов 

к концу третьего года динамического наблюдения не зафиксировано.   

Корреляционный анализ, проведённый между интерлейкинами на начало к концу 

исследования у детей с системными проявлениями пищевой аллергии, представлен ниже (табл. 

6.2.25). 

Таблица 6.2.25 - Корреляции по Спирмену между интерлейкинами на начало к концу 

исследования у детей с системными проявлениями пищевой аллергии  

Корреляции по Спирмену Группа с ПАН (r) 

Эозинофильный катионный белок к концу исследования/ IL-4 

(cыворотка) до исследования 

0,75 

 

IL-4 (сыворотка) к концу исследования /IL-4 (ротовая жидкость) до 

исследования 

0,98 

 

IL-4 (ротовая жидкость) к концу исследования/ эозинофилы (мкл) 

до исследования 

0,94 

 

IL-4 (сыворотка) после исследования /  

IL-13 (ротовая жидкость) до исследования 

-0,87 

 

IL-13 (сыворотка) к концу исследования /  

IL-13 (сыворотка) до исследования 

0,88 

 

IL-13 (сыворотка) к концу исследования /  

IL-13 (ротовая жидкость) до исследования 

0,87 

 

IL-13 (сыворотка) к концу исследования /  

IL-4 (сыворотка) к концу исследования 

-0,89 

 

IL-13 (сыворотка) к концу исследования /  

IL-4 (ротовая жидкость) до исследования 

-0,93 

 

IL-13 (сыворотка) к концу исследования /  

IL-4 (сыворотка) до исследования 

-0,75 

 

IL-4 (сыворотка) к концу исследования /  

IL-4 (сыворотка) до исследования 

0,85 

 

IL-4 (сыворотка) к концу исследования /  

IL-13 (сыворотка) до исследования 

-0,89 

 

Витамина D (25(OH)D) к концу исследования / витамин D 

(25(OH)D) до исследования 

0,72 

 

Как видно из приведённых корреляционных связей, уровень интерлейкинов в сыворотке 

крови положительно коррелирует с одноимёнными интерлейкинами в ротовой жидкости. 

Прямая положительная корреляционная связь прослеживается у интерлейкинов до и после 

формирования десенсибилизации или вторичной толерантности (рис.6.2.12).  
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Рисунок 6.12 – Корреляционная связь, установленная при помощи рангового коэффициента 

Спирмена, между показателями IL-4 (сыворотка) на начало и к концу исследования, r=0,85 

(р<0,05). 

Отрицательные корреляционные связи до и после лечения установлены между IL-4 и IL-

13, как в ротовой жидкости, так и сыворотке крови. 

Резюме 

Таким образом, до начала исследования 88,16% детей из группы с системными 

проявлениями ПА имели острые аллергические реакции на БКМ (чаще – ПАН, реже – 

крапивница и ангиоотёки), и за 36 месяцев активного формирования вторичной толерантности 

у 39,47% (n=30) пациентов удалось сформировать частичную и у 26,32% (n=20)  полную 

толерантность к БКМ (р=0,000). На момент инициации исследования (n=40) 52,63% больных 

имели острые аллергические реакции на куриное яйцо (чаще крапивница и ангиоотёки, реже – 

ПАН), а после 3-х лет формирования десенсибилизации у 28,95% пациентов удалось добиться 

частичной (n=22), а у 3,95% (n=3) пациентов полной переносимости куриного яйца (р=0,000). 

Из 11,84% (n=9) пациентов, реагировавших на глютен в начале, сформировали толерантность 

все (р=0,040).  

При формировании толерантности под врачебным контролем не происходило 

ухудшения клинического состояния пациентов. Напротив, потребность в препаратах первой 

помощи достоверно снизилась: в β2-агонистах на 23,39% (р=0,005), в системных ГКС на 59,22% 

(р=0,000), в эпинефрине на 11,84% (р=0,040). Достоверно уменьшилось использование 

базисных препаратов БА и АР: интраназальных ГКС на 14,47% (р=0,035), ингаляционных ГКС 

на 25,00% (р=0,003), это доказывает, что активное формирование вторичной толерантности у 

пациентов с ПАН (с исключением у них причинно-значимых аллергенов на начальном этапе не 

менее чем на 12 месяцев, а потом расширение рациона питания с учётом молекул аллергенов и 
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степени сенсибилизации ребёнка), может быть эффективным и безопасным для пациентов. 

Было показано, что добавление в терапию омализумаба способствует снижению риска 

возникновения новых системных реакций. 

Выявление всех неустановленных ранее аллергенов-анафилактогенов у пациентов с 

системными реакциями на пищу необходимо. Это поможет минимизировать возможные риски 

новых системных реакций. Показано, что участие врача в составлении рациона питания у 

полисенсибилизированного с множественной ПА пациента имеет важное терапевтическое 

значение, а использования аминокислотной смеси, как источника макро- и микронутриентов 

создает все условия для нормального роста и развития ребенка. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Известно, что аллергические заболевания формируются в детстве, и, зачастую, остаются 

с человеком всю его взрослую жизнь [118; 287; 349]. Чем тяжелее протекает аллергический 

процесс, тем меньше вероятность возникновения ремиссии и выздоровления пациента [143].  

Пищевая аллергия (ПА) имеет высокую этиологическую и клиническую значимость в 

инициации, персистировании и прогрессировании хронических аллергических заболеваний, 

таких как атопический дерматит (АтД) и атопическая бронхиальная астма (БА) [12, 50; 236]. 

Кроме того, известно, что пищевые аллергены нередко становятся триггерами немедленных 

острых локальных [371], а в некоторых случаях, и тяжёлых системных реакций [216] у детей и 

взрослых, что обусловливает необходимость оказания больным экстренной квалифицированной 

медицинской помощи в любое время суток и в любом месте [189]. Таким образом, острые 

проявления ПА становятся серьёзным испытанием для самого пациента, его семьи, 

медицинских организаций отдельно взятого территориального образования и системы 

здравоохранения страны в целом [72]. Важность изучения свойств и характеристик пищевых 

продуктов, как аллергенов, с прицельным анализом пищевого рациона и национальных 

традиций, значимых для конкретной местности и территории, вызвана необходимостью 

разработки профилактических мероприятий, направленных на снижение числа острых и 

жизнеугрожающих эпизодов ПА в конкретно взятом городе, регионе и государстве. 

Целью настоящего исследования стало: установить основные закономерности 

формирования и течения острых локальных и системных проявлений пищевой аллергии у 

детей, разработать научно-обоснованные технологии прогнозирования исходов болезни и 

этиотропного лечения для уменьшения числа жизнеугрожающих аллергических реакций. 

Работа выполнена в федеральном государственном бюджетном образовательном 

учреждении высшего образования «Уральский государственный медицинский университет» 

Министерства здравоохранения Российской Федерации (ректор – академик РАН, проф., д.м.н. 

О.П. Ковтун). Набор клинического материала осуществлялся в период с 2017 по 2020 гг. на базе 

государственного автономного учреждения здравоохранения Свердловской области «Детская 

городская поликлиника №13» г. Екатеринбурга (ГАУЗ СО «ДГП№13»), главный врач - к.м.н. 

С.С. Аверьянова. 

Лабораторные исследования проводились в ГАУЗ СО «ДГП№13» (зав. лабораторией 

Е.Н. Сиражева), в Центральной научно-исследовательской лаборатории в отделе общей 

патологии (главный научный сотрудник – д.м.н., проф. В.В. Базарный) ФГБОУ ВО УГМУ 

Минздрава России, в ГАУЗ СО «Клинико-диагностический центр город Екатеринбург» 

(главный врач – д.м.н., проф. Я.Б.Бейкин).   Компонентная диагностика аллергии на «Молочном 

чипе» (Milk Allergen Micro-Array (MAMA), ISAC, ImmunoCAP) и мультиплексное обследование 
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на аллергочипе (ISAC-112, ImmunoCAP, Thermo Fisher Scientific/Phadia Uppsala, Швеция)) были 

проведены в Центре патофизиологии, инфектологии и иммунологии на кафедре 

патофизиологии и аллергических исследований Венского медицинского университета (г. Вена, 

Австрия) под руководством д.м.н., профессора Рудольфа Валенты (основание – «Соглашение 

между ФГБОУ ВО УГМУ Минздрава России с Медицинским университетом г. Вены» от 

12.02.2016). Протокол и дизайн исследования были одобрены Локальным этическим комитетом 

ФГБОУ ВО УГМУ Минздрава России 15 декабря 2017 г. Все законные представители детей 

подписали информированное согласие на добровольное участие в исследовании. Получено 

информированное согласие от родителей на размещение результатов обследований и 

фотографий пациентов без указания личных данных в клинических примерах.  

Проведённое исследование включало в себя следующие этапы (рис.1):  

 
Рисунок 1  ̶  Дизайн исследования. 

В рамках проведения научной работы и в соответствии с задачами исследования были 

использованы сплошные и выборочные методы формирования статистической совокупности, а 

также комплекс методов исследований: библиографический, эпидемиологический, 

клинический, клинико-статистический, экспертный и сравнительные анализы, а также 

статистические методы, позволяющие всесторонне проанализировать изучаемую проблему.  

Для установления распространенности пищевой гиперчувствительности и пищевой 

анафилаксии (ПАН) в детской популяции города Екатеринбурга на I этапе проводилось 

анкетирование родителей детей в возрасте от 2 до 17 лет обоих полов в образовательных 

учреждениях (дошкольные учреждения и школы/гимназии). В основу разработанной анкеты 

был положен переведенный на русский язык опросник ISAAC [222]. Анкета содержала 17 

вопросов, включавших вопросы по пищевой гиперчувствительности и ПА/ПАН, а также 
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анамнестические сведения, касающиеся симптоматики аллергических заболеваний у детей 

[Приложение А]. Анкета была утверждена главным внештатным специалистом аллергологом – 

иммунологом МЗ СО и МЗ РФ в Уральском федеральном округе, член-корреспондентом РАН, 

доктором медицинских наук, профессором Бельтюковым Е.К. и представлена в отдел 

образования г. Екатеринбурга.  

Детские образовательные учреждения (детские сады-школы, школы/гимназии) 

выбирались методом случайной выборки и охватывали разные районы г. Екатеринбурга. 

Опрос-анкетирование родителей проводился анонимно на добровольной основе. В анкетах-

опросниках родители указывали только те симптомы, которые возникали у детей на фоне 

соматического здоровья при нормальной температуре тела. Не учитывались симптомы в период 

острых респираторных вирусных и бактериальных инфекций, при наличии катаральных 

явлений у ребенка, в момент инфекционных заболеваний желудочно- кишечного тракта и кожи.  

Анкетирование было проведено в 2019 году (n=5000) и закончено в январе 2020 года. Из 

пяти тысяч анкет вернулась 2461 заполненная анкета, 61 анкета была заполнена некорректно и 

выбыла из дальнейшего анализа. В результате обработки 2400 анкет были получены данные по 

распространённости пищевой гиперчувствительности и ПАН у детей г. Екатеринбурга. По 

данным официальной статистики (МЗ Свердловской области) на 1 января 2020 года число 

детского населения города Екатеринбурга составляло 317 тысяч человек, т.е. нами были 

получены анамнестические данные по 0,76% (n=2400) детей популяции города Екатеринбурга.  

Проведенный анализ показал, что распространенность пищевой гиперчувствительности 

и ПАН в детской популяции г. Екатеринбурга отличаются. Различную гиперчувствительность к 

еде у своих детей отметили 21,79% респондентов, в то время как анафилактические реакции на 

продукты прослеживались у 0,96 % детей. Таким образом, ~ у 3043 детей города можно 

прогнозировать высокую вероятность развития тяжёлых системных реакций на пищу.  

Анафилактические реакции на отдельные продукты были установлены: на коровье 

молоко – у 0,3% детей (при экстраполировании на всю детскую популяцию анафилактические 

реакции на коровье молоко, вероятно, могут быть ~ у 951 человека из 317 тысяч детского 

населения г. Екатеринбурга); на куриное яйцо – у 0,12% (~ у 380 детей); на косточковые фрукты 

– у 0,12% (~ у 380 детей); на рыбу – у 0,08% ( ~ у 254 детей); на пшеницу – у 0,08% ( ~ у 254 

детей); на орехи – у 0,08% ( ~ у 254 детей); на мёд – у 0,04% детей; на рис – у 0,04% ( ~ у 127 

детей); на горох – у 0,04% ( ~ у 127 детей). Другие продукты, как триггеры ПАН у детей г. 

Екатеринбурга, по данным анкет оказались менее значимы, поэтому реакции на них могут 

наблюдаться только у единичного числа детей. 

Из детей, переносивших ПАН, единичный эпизод имел место у 21,73% детей, остальные 

дети переносили по два (13,04%), три (4,31%), четыре (8,70%), пять (13,4%) и более (38,82%) 
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случаев системных реакций на причинно-значимые продукты. По информации, полученной от 

родителей, вызов СМП осуществлялся в момент острой аллергической реакции в 89% случаев, 

количество вызовов СМП составило в среднем 1,6 раз в год на каждого из детей. Тяжесть 

системных аллергических реакций у детей была обусловлена наличием у них атопических 

заболеваний, в первую очередь БА. Ранее у 82,61% детей, переносивших ПАН, врачами 

амбулаторного звена уже были установлены атопические заболевания: БА у 52,17%, 

рецидивирующая аллергическая крапивница - у 65,22%, АР - у 69,57%, АтД – у 26,09%. 

Большинство из этих детей имели два и более атопических заболеваний. 

Таким образом, по данным анкетирования было установлено, что распространенность 

пищевой гиперчувствительности у детей г. Екатеринбурга составляет 21,79%, а 

распространённость ПАН - 0,96%. Анафилаксия наиболее часто развивается на БКМ (0,3%), на 

куриное яйцо (0,12%) и фрукты (0,12%). Установлено, что атопические заболевания имеются у 

82,61% детей с ПАН, а тяжесть симптомов обусловлена наличием у ребенка БА. Выезд врачей 

СМП требуется в 89% случаев ПАН, количество вызовов СМП в среднем оставляет 1,6 раз в 

год на каждого из детей. 

Для изучения клинико-патогенетических основ формирования острых локальных и 

системных проявлений ПА и возможности их прогнозирования нами проведен клинический 

отбор пациентов, имеющих в анамнезе острые симптомы аллергии на пищу. С этой целью на II-

ом этапе проходило формирование групп детей для исследования, включавшее ряд 

последовательных шагов (рис.2): 

 

Рисунок 2  ̶  Клинический отбор пациентов и формирование групп. 

Шаг 1. На базе аллергологического кабинета в ГАУЗ СО «ДГП№13» было 

проконсультировано 1115 пациентов с различными аллергическими заболеваниями. Всем 
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пациентам (n=1115) проводились: сбор общеклинического и аллергологического анамнезов, 

физикальный осмотр, интерпретация имеющихся в картах детей «История развития ребенка» 

ф.112/у и сделанных ранее лабораторных и функциональных исследований для установления 

аллергических заболеваний у пациента и симптомов острой ПА с последующим решением 

вопроса о возможности проведения аллергологического обследования методом кожных проб 

(прик-теста) с различными лечебными диагностикумами (пищевые и респираторные). 

Пациенты, не имеющие аллергических симптомов и аллергических заболеваний, из 

дальнейшего клинического отбора выбывали. 

Шаг 2. Аллергологическое тестирование in vivo (прик-тесты) с различными лечебными 

диагностикумами выполнено у 709 пациентов. Кожный тест на аллерген определялся как 

«положительный» при наличии папулы более чем 3 мм в сравнении с «отрицательным» 

контролем (физиологическим раствором) при «положительной» реакции с 0,01% гистамином.  

Шаг 3. Детям младенческого возраста, а также тем больным, которые имели ПАН в 

анамнезе, симптомы обострения аллергических заболеваний на момент осмотра, детям с 

неврологическими симптомами или признаками нарушения психики, аллергологические тесты 

in vivo не проводились (n=406).  При наличии у больных клинических проявлений ПАН на 

пищу, купировавшихся ГКС или эпинефрином, пациенты направлялись на лабораторное 

исследование для выявления специфических IgE к пищевым аллергенам методом in vitro (n=96).  

Шаг 4. После проведения прик-теста были отобраны 327 человек, имевших клинические 

симптомы сезонной респираторной аллергии на березу с подтверждённой прик-тестом 

сенсибилизацией. Большая часть этих больных (n=222; 67,89%) имели острые локальные 

проявления ПА в виде орального аллергического синдрома (ОАС): зуд и жжение слизистой 

оболочки полости рта, ангиоотек губ, языка, мягкого неба, глотки, зачастую сопровождаемые 

чувством зуда и покалывания в ушах на косточковые фрукты, а меньшая часть пациентов 

(n=105; 32,11%) ни локальных, ни системных проявлений ПА не имела. 

Шаг 5. Пациенты с установленной прик-тестами сенсибилизацией к березе (n=327),  

также как и дети с историей ПАН, которым тесты in vivo не проводились (n=96), были 

направлены в лабораторию для проведения компонентной диагностики методом ImmunoCAP, 

(Phadia AB, Uppsala, Швеция) для выявления сенсибилизации к молекуле (-ам), ответственной 

(-ым) за возникновение острых аллергических реакций на пищевые аллергены.  

Шаг 6. После получения результатов лабораторного аллергологического обследования 

истинная сенсибилизация к березе (повышенный уровень специфических IgE к мажорной 

молекуле березы Bet v1) была подтверждена в большом проценте случаев (n=243): с 

проявлениями локальной ПА (n=170) и без симптомов ПА (n=73). 
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В основную группу 1 с локальными проявлениями ПА вошли дети (n=134), которые 

соответствовали критериям включения: дети всех возрастов, имеющие в анамнезе острые 

клинические проявления перекрестной ПА (ОАС) и сезонную пыльцевую аллергию на берёзу, 

подтвержденную положительными тестами in vivo и наличием sIgE к Bet v1, и имеющие 

добровольное информированное согласие законного представителя на участие в исследовании 

и обработку персональных данных.  

Группу сравнения (n=50) составили дети, которые не имели острых локальных и 

системных проявлений ПА, но соответствовали критериям включения: дети всех возрастов, 

имеющие сезонную пыльцевую аллергию на берёзу, подтвержденную положительными 

тестами in vivo и наличием sIgE к Bet v1, и имеющие добровольное информированное согласие 

законного представителя на участие в исследовании и обработку персональных данных.  

Повышенный уровень sIgE к пищевому (-ым) аллергену (-ам), подтвержденный 

клинической историей системной реакции на данные продукт (-ы), был установлен у 76 человек 

из обследованных 96 больных.  Эти пациенты вошли в основную группу 2 с системными 

проявлениями ПА (n=76) и соответствовали следующим критериям включения: дети всех 

возрастов, имеющие в анамнезе острые системные проявления ПА с подтвержденной 

атопической природой реакций на причинно-значимый аллерген (наличие повышенного уровня 

sIgE) и добровольное информированное согласие законного представителя на участие в 

исследовании и обработку персональных данных. Пациенты (n=20), у которых sIgE к пищевым 

аллергенам не были установлены, в исследование включены не были. 

В результате отбора пациентов были сформированы группы исследования:  

 первая основная группа с ОАС (n=134), 75 мальчиков и 59 девочек в возрасте от 5 

до 16 лет, средний возраст – 7,18±2,52 лет, имевшие локальные оральные симптомы на 

различные фрукты, овощи, орехи с подтвержденной респираторной аллергией и 

сенсибилизацией к молекуле березы (Bet v1). 

 группу сравнения составили пациенты (n=50), 35 мальчиков и 15 девочек в 

возрасте от 5 до 16 лет, средний возраст – 7,84±2,26 лет с подтвержденной респираторной 

аллергией и сенсибилизацией к молекуле березы (Bet v1), не имеющие ОАС и системной ПА .  

 вторая основная группа (n=76), 45 мальчиков и 31 девочка в возрасте от 6 месяцев 

до 16 лет, средний возраст – 5,12±3,74 лет, имевшие в анамнезе эпизоды ПАН. 

Наличие в анамнезе острых аллергических реакций к пище, подтверждённые IgE 

антителами, определялись, если старт симптомов, включая, зуд и отек слизистой полости рта 

(оральный аллергический синдром), периоральный дерматит, крапивницу, ангионевротический 

отек, хрипы, симптомы бронхообструкции, рвоту или спазмы в животе, гипотензию, 

происходил не позднее 2 часов после приема причинно-значимой пищи. 



280 

Критериями невключения в исследование стали: 

–  возраст пациентов старше 18 лет; 

–  дети без подтверждения IgE-зависимых заболеваний и IgE-зависимой ПА; 

–  дети, родившиеся со сроком гестации менее 37 и более 42 недель; 

–  дети, родившиеся с низкой, очень низкой и экстремально низкой массами тела;  

–  дети, родившиеся с задержкой внутриутробного развития; 

–  дети с врожденными пороками развития органов и систем;  

–  дети с генетическими и хромосомными заболеваниями,  

–  дети с врождёнными ошибками иммунитета (первичными иммунодефицитами);  

–  дети, родители которых отказались от участия в исследовании. 

На III-ем этапе исследования изучались клинико-патогенетические основы 

формирования острых локальных и системных проявлений ПА, устанавливались возможности 

их прогнозирования в сформированных группах (n=260). Обследование детей проходило в 

соответствии с поставленными в исследовании задачами и представлено на рисунке (рис.3). 

 
Рисунок 3  ̶  Объем и виды исследований. 

В ходе углубленного анализа первичной документации «Истории развития ребенка» 

ф.112/у, анкетирования и интервьюирования родителей были изучены причины, которые 

способствуют формированию локальной и системной ПА у детей и время их возникновения. 

Изучались наследственные факторы (наличие БА, АтД, АР у родителей, взрослых 

родственников и сибсов), анализировались сведения о  родительском здоровье на момент 

рождения ребенка, данные акушерско-гинекологического анамнеза, течение беременности и 
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родов у матерей, в раннем и позднем неонатальном периодах сравнивались 

антропометрические показатели и состояние новорожденных, на первом году жизни изучались 

характер вскармливания, наличие симптомов АтД и гастроинтестинальной пищевой аллергии 

(ГПА), последовательность и сроки введения прикормов и их переносимость, а также 

переносимость продуктов, физическое развитие и состояния здоровья ребенка вплоть до 

момента настоящего наблюдения. В процессе сбора информации и в процессе работы изучались 

симптомы основного, сопутствующих и фоновых заболеваний во времени и в динамике, 

учитывалась назначаемая терапия и её эффективность, число вызовов СМП и госпитализаций. 

Для получения достоверных различий дети из группы с локальными проявлениями ПА (n=134) 

сравнивались с пациентами из группы сравнения (n=50), а дети из группы с системными 

проявлениями ПА (n=76) сравнивались с пациентами из группы с локальными проявлениями 

(n=134). 

У всех пациентов из группы с локальными проявлениями ПА (n=134) регистрировались 

жалобы на возникновение проявлений ОАС: зуд и/или покалывающая боль слизистой оболочки 

полости рта (100%), внезапно начинающийся отёк губ, языка, мягкого нёба и глотки (34,33%), 

сопровождаемые ощущением «комка в горле» (22,39%) или зудом в ушах (10,45%), дисфонией 

(10,45%) при употреблении свежих овощей (морковь, помидор, сельдерей), фруктов (яблоко, 

персик, вишня, черешня, груша и др.) или орехов (фундук). Локальные симптомы (ОАС) 

возникали в момент употребления перечисленной выше растительной пищи или спустя 5-10 

минут после контакта овоща/фрукта/орехов со слизистой оболочкой полости рта и, как правило, 

самостоятельно купировались. У 84,21% (n=64) пациентов отмечались эпизоды выраженного 

ангиоотека слизистой оболочки полости рта, требовавшие приёма антигистаминных 

препаратов, а у 15,79% (n=12) и вызова бригады СМП. Известно, что локальные проявления в 

полости рта на пищевые растительные продукты, как правило, возникают у пациентов в 

результате их первичной сенсибилизации к ингаляционным растительным аллергенам 

усиливаются при росте сенсибилизации [181].  

После установления достоверных различий с группой сравнения (р<0,05) на основании 

результатов общеклинических, аллергологических и иммунологических обследований и 

сведений, полученных от родителей, данных из «Истории развития ребенка» ф.112/у, был 

составлен клинический «портрет» пациента с локальными проявлениями перекрестной ПА. 

Дети с ОАС имеют ряд неблагоприятных факторов, способных программировать и 

формировать сезонную респираторную аллергию с сопутствующими локальными 

проявлениями ПА, это: отягощенный наследственный анамнез по атопии (90,30% против 

78,00%, р=0,050); пищевую аллергию на белки коровьего молока (52,99% против 34,00%, 

р=0,033) и высокую сенсибилизацию к β-лактоглобулину коровьего молока (р=0,049), 
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необходимость введения смесей высокого гидролиза белков (17,16% против 4,00%, р=0,038), 

реакции непереносимости на свежие фрукты (50,74% против 24,00%, р=0,002) и яблоки (35,07% 

против 14,00%, р=0,009) в раннем детском периоде жизни, далее реакции на орехи (20,15% 

против 6,00%, р=0,024), недостаточная обеспеченность или дефицит витамина D (25(OH)D) 

(39,62% против 16,67%, р=0,033), частые проявления круглогодичного аллергического ринита 

(61,94% против 42,00%, р=0,024) по причине частого проживания вместе с животными (46,27% 

против 28,00%, р=0,038). Далее было рассчитано отношение шансов (ОШ) формирования у 

пациента локальных проявлений ПА (исследовались дети обеих сравниваемых групп (n=210), 

проверялось более 30 факторов). Факторами риска явились: АБКМ (ОШ 2,2; 95%ДИ [1,11; 

4,30], р<0,03); аллергия к свежим фруктам (ОШ 3,3; 95% ДИ [1,57; 6,78], р<0,00), аллергия к 

яблоку (ОШ 3,3; 95%ДИ [1,38; 7,95], р<0,01), и аллергия к орехам (ОШ 3,9; 95%ДИ [1,14; 

13,68], р<0,03) в раннем детском возрасте; вскармливание ВГС по причине АБКМ (ОШ 4,9; 

95%ДИ [1,13; 21,94], р<0,04). Другие изученные факторы прямой статистически значимой связи 

на формирование локальных проявлений ПА не имели. 

Проведённое аллергологическое обследование на мультиплексной панели (ISAC-112) 

подтвердило 100% сенсибилизацию детей с ОАС к мажорному аллергену березы (Bet v1) и 

наличие у них сенсибилизации к PR-10 протеинам растительных и пищевых аллергенов. Было 

показано, что дети с ОАС быстрее формировали поливалентную сенсибилизацию, чем дети из 

группы сравнения (68,00% против 19,00%, р=0,001). Установлено, что 25,37% (n=34) пациентов 

из группы с ОАС имели клинические симптомы, сопровождавшиеся ангиоотёком ротовой 

полости и крапивницей и были сенсибилизированы не к PR-10 протеинам, а к белкам запаса 

грецкого ореха (Jug r2, р=0,01), арахиса (Ara h2, р=0,01), к цистеинпротеазе и кивеллину киви 

или к белкам переносчикам липидов (nsLTP). Дети с локальными проявлениями ПА, чем дети 

группы сравнения, формировали сенсибилизацию к главным специфическим компонентам 

ингаляционных аллергенов, и в первую очередь к утероглобину кошки (Fel d1) (65,0%, 

р=0,001), что подтверждается анамнезом заболевания детей. 

Было установлено, что дети с ОАС имели базовой уровень триптазы достоверно выше, 

чем дети из группы сравнения (р=0,023). Локальные симптомы у детей с ОАС формировались 

на фоне снижения относительного (р=0,001) и абсолютного количества (р=0,016) CD3+CD8+ 

лимфоцитов в сыворотке крови. Корреляционный анализ, проведённый при помощи рангового 

коэффициента Спирмена, у детей с ОАС выявил по шкале Чеддока высокие положительные 

связи между IL-4 и эозинофильным катионным белком сыворотки крови (r=0,72, р<0,05). Таким 

образом, у детей с локальными симптомами ПА, на фоне имеющегося Т2 воспаления, могут 

возникать гораздо более тяжёлые для ребенка последствия из-за системной активации 

цитокинов и медиаторов аллергии (IL-4, триптазы и эозинофильного катионного белка). 
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Корреляционный анализ между молекулами ISAC-112 внутри группы детей с ОАС 

выявил высокие положительные связи между PR-10 протеинами: между молекулой фундука 

(Cor a1.0401, ISU-E) с молекулой пыльцы орешника (Cor a1.0101, ISU-E) (r=0,71, р <0,05), с 

молекулой арахиса (Ara h8, ISU-E) (r=0,75, р <0,05) и с молекулой персика (Pru p1, ISU-E) 

(r=0,76, р <0,05); между молекулой персика (Pru p1, ISU-E) с молекулой пыльцы орешника (rCor 

a 1 0101, ISU-E) (r=0,86, р <0,05); между молекулой соевых бобов (Gly m4, ISU-E) с  молекулой 

арахиса (Ara h8, ISU-E) (r=0,71, р <0,05) и с молекулой пыльцы орешника (Cor a1.0101, ISU-E) 

(r=0,75, р <0,05), что полностью согласуется с ранее установленными взаимосвязями [74]. 

Кроме того, высокие корреляционные связи внутри группы детей с ОАС были установлены 

между молекулами белков запаса арахиса (Ara h1, ISU-E и Ara h6, ISU-E (r=1,00, р <0,05) и 

между Ara h2, ISU-E и Ara h6, ISU-E (r=0,73, р <0,05)), что подтверждает ранее опубликованные 

данные [74]. 

На основании представленных выше данных было рассчитано линейное уравнение 

регрессии «Вероятности формирования орального аллергического синдрома» (1) с 

эффективностью математической модели прогноза 90,0%. При решающем правиле Y<0,6, когда 

у ребенка с высокой вероятностью можно прогнозировать развитие орального аллергического 

синдрома: 

Y = 0,691 – 0,501×А1 – 0,198×А2 – 0,122×А3     (1) 

где  А1 - нарушение стула/ высыпания на коже на яблоко (0 или 1); 

А2 - нарушение стула/ высыпания на коже на орехи (0 или 1); 

А3 - нарушение стула/ высыпания на коже на грушу (0 или 1). 

Таким образом, были установлены и проанализированы клинико-патогенетические 

основы формирования острых локальных проявлений ПА и получена возможность их 

прогнозирования.  

Далее были изучены клинико-патогенетические основы формирования системных 

проявлений ПА. Симптомы ПАН включали в себя крапивницу (74%), ангиоотёки слизистых 

оболочек и кожи (78%), проявления бронхоспазма (50%), рвоту (39%), профузную ринорею 

(28%), симптомы со стороны нервной (16%) и сердечно-сосудистой систем (15%) организма. У 

некоторых детей в момент ПАН кожных симптомов не возникало совсем (22%), а анафилаксия 

проявлялась симптомами поражения нервной и пищеварительной систем, и 

жизнеугрожающими нарушениями со стороны бронхолёгочной и сердечно-сосудистой систем 

организма. 

На основании анализа данных, полученных от родителей, исследований и выписок из 

«Истории развития ребенка» ф.112/у, результатов общеклинических, аллергологических и 

иммунологических обследований при достоверных различиях (р<0,05) по сравнению с детьми 
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из группы с локальными проявлениями ПА была сформулирована характеристика пациентов с 

системными реакциями на пищу в анамнезе.  

В отличие от детей с локальными проявлениями ПА дети с системными проявлениями 

(ПАН) имели ряд характерных особенностей: их сибсы реже были здоровы (10,53% против 

33,58%, Ӽ2 =11,74, р=0,000), матери на момент родов были старше по возрасту 29,84±5,21 лет 

(р=0,010), беременность матерей протекала в большом проценте случаев на фоне анемии 

(32,89% против 13,43%, Ӽ2=12,64, р=0,001), дети чаще были рождены оперативным путем 

(52,63% против 35,82%, Ӽ2=4,80, р=0,026) с тугим обвитием пуповины (14,47% против 0%, 

р=0,010) или с сочетанной гипоксией (7,89% против 0%, р=0,010) или с респираторным 

дистресс-синдромом (6,58% против 0%, р=0,010); дети формировали аллергию к БКМ (96,05% 

против 52,99%, р=0,0001) и развивали острые аллергические симптомы уже при первом 

докорме молочной смесью (67,11% против 23,13%, Ӽ2=40,92, р=0,000), даже в родильном доме 

(9,21% против 0%, р=0,002) в виде рвоты и поперхивания (2,99% против 0%, р=0,016), острой 

аллергической крапивницы (6,58% против 0%, р=0,011) или ПАН (9,21% против 0%, р=0,002); в 

течение первого года жизни отмечались острые аллергические реакции (68,32% против 14,92%, 

Ӽ2=6,24, р=0,00001), распространённый атопический дерматит со среднетяжёлым течением 

(23,68% против 11,19%, Ӽ2 =14,31, р=0,028),), проявления ГПА (76,32% против 43,28%, 

р=0,0001), АБКМ (96,05% против 52,99%, р=0,0001), что требовало введения не только смесей 

высокого гидролиза (ВГС) сывороточных белков (6,58%, р=0,050) и казеина (11,84% против 

1,49%, р=0,002), но и аминокислотных формул (35,53% против 0,75%, р=0,00001); к концу 

первого года дети быстро формировали аллергию на куриное яйцо (52,63% против 23,68%, 

р=0,0001). В дальнейшем дети с системными проявлениями ПА достоверно чаще, чем дети с 

локальными проявлениями ПА, формировали более трёх аллергических заболеваний (100%, 

р=0,0000), развивали рецидивирующую аллергическую крапивницу (78,95% против 28,36% 

р=0,0000), ангиоотёки (75,00% против 47,76%, Ӽ2=14,05, р=0,0002) и ПАН (100%, р=0,0000). 

Дети с системными проявлениями ПА имели гипогаммаглобулинемию раннего детского 

возраста (21,05% против 0,76%, р=0,0001) и частые респираторные инфекции (23,68% против 

10,45%, р=0,004), которые приводили к быстрому присоединению симптомов свистящего 

дыхания в возрасте 13,12±1,70 месяцев (р=0,0001), бронхиальной астмы в 14,51±2,62 месяцев 

(р=0,005), а также респираторных симптомов сезонной аллергии в 20,72±2,67 месяцев 

(р=0,0001). У пациентов с системными проявлениями ПА достоверно чаще, чем у детей с 

локальными симптомами, выявлялась гипертрофия небных миндалин (15,79% против 5,22%, 

р=0,021), гиперреактивность дыхательных путей (68,42% против 20,15%, р=0,0001), 

заболеваемость острыми бронхитами с бронхообструктивным синдромом повторяющиеся 

эпизоды (63,16% против 20,15%, р=0,0001) и внебольничной пневмонией (13,16% против 
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2,99%, р=0,008). Данные заболевания свидетельствуют о снижении провоспалительной защиты 

системы мукозального иммунитета слизистой оболочки нижних и верхних дыхательных путей 

(NALT и BALT) у детей с системными проявлениями ПА. Дисфункция мукозального 

иммунитета способствует развитию не только инфекционно-воспалительных заболеваний 

носоглотки и бронхолёгочной системы, но и формированию более тяжёлых форм 

респираторной и пищевой аллергии.   

После изучения анамнеза пациентов, клинических симптомов в динамике было 

рассчитано отношение шансов (ОШ) формирования у пациента тяжёлых проявлений ПА 

(исследовались все дети, включенные в исследование (n=260), проверялось более 40 факторов). 

Факторами риска ПАН явились: кесарево сечение (ОШ 1,8; 95% ДИ [1,02; 3,01], р<0,05), 

развитие аллергических реакций на пищу по немедленному типу (ОШ 3,3; 95% ДИ [1,47; 7,39], 

р<0,05), анемия матери во время беременности (ОШ 3,5; 95% ДИ [1,83; 6,57], р<0,05), 

аллергические заболевания у сибсов (ОШ 4,8; 95% ДИ [2,04; 11,18], р<0,05), наличие АтД (ОШ 

3,7; 95% ДИ [1,77; 7,68], р<0,05), АБКМ (ОШ 7,8; 95%ДИ [4,31; 14,24], р<0,05), клиническая 

необходимость введения аминокислотных смесей (ОШ 100,8; 95% ДИ [13,37; 760,67], р<0,05). 

Лабораторные данные и такие факторы, как наследственность по атопии, гипоксия ребенка в 

родах, прикладывание к груди в родильном зале и многие другие, прямой статистически 

значимой связи на формирование ПАН не имели. 

Проведенное стандартное иммунологическое обследование показало, что у пациентов с 

системными проявлениями ПА достоверно повышено количество лимфоцитов с фенотипом 

CD3+CD4+, как в относительных (р=0,000), так и в абсолютных значениях (р=0,010) и 

абсолютное число ТNK-клеток (CD3+CD16+CD56+) (р=0,000) при статистически значимом 

снижении уровня иммуноглобулинов всех классов  - IgA (р=0,034), IgM (р=0,000), IgG 

(р=0,006) по сравнению с детьми с локальными проявлениями ПА. При нормальных 

референсных значениях показателей общего анализа крови дети с системными проявлениями 

ПА имели достоверно более высокое количество эозинофилов (р=0,0001), лимфоцитов 

(р=0,0001), моноцитов (р=0,0001) и тромбоцитов (р=0,0001) при достоверно более низких 

показателях количества эритроцитов (р=0,025), гемоглобина (р=0,0001), гематокрита (р=0,010), 

чем дети с локальными проявлениями ПА. Выявленное обстоятельство свидетельствует об 

имеющемся дисбалансе в иммунной системе у больных с системными проявлениями ПА: 

активности клеточного звена врождённого иммунитета (большее число лимфоцитов, 

моноцитов, эозинофилов) и снижении гуморального звена (адаптивного иммунитета). 

Безусловно, разбалансировке способствует увеличение числа клеток (лимфоцитов, моноцитов, 

эозинофилов), а также тромбоцитов в крови и тканях, которое происходит под влиянием 

цитокинов, хемокинов и фактора активации тромбоцитов (platelet-activating factor, PAF), 
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участвующих в реакциях немедленного типа у пациентов с IgE-опосредованными 

аллергическими заболеваниями при Т2 типе воспаления [276; 366]. Обнаруженные высокие 

уровни эозинофильного катионного белка в сыворотке крови у детей с системными 

проявлениями ПА (р<0,05) свидетельствуют о важной роли эозинофилов при атопии. 

Найденная высокая корреляционная связь между эотаксином в ротовой жидкости и триптазой 

сыворотки крови (r=0,77, р<0,05) у детей с системными проявлениями ПА доказывает важную 

роль слизистой оболочки ротовой полости в инициации системных реакций. Высокая 

корреляционная связь между эозинофилами крови (мкл) с IL-4 в сыворотке крови (r=0,71, 

р<0,05) согласуется с имеющимися данными о T2 типе аллергического воспаления при 

симптомах ПАН у детей. 

После проведения аллергологического обследования было установлено, что пациенты с 

системными проявлениями ПА достоверно чаще, чем пациенты с ОАС, 

полисенсибилизированы  ̶  92,11% против 68,00% (р=0,0001).  Наиболее часто (в 52,63% 

случаев (n=40)) пациенты переносят ПАН по причине высокой гиперчувствительности к 

коровьему молоку (ImmunoCap) (р=0,018) и к его отдельным молекулам (в первую очередь к α-

лактальбумину), выявляемых компонентной диагностикой, как на одиночных (р=0,041), так и 

на мультиплексных панелях  (р=0,0001) при суммарных значениях sIgE к молочным аллергенам 

и их пептидам на панели «Milk Allergen Micro-Array (MAMA)» (ISAC, ImmunoCAP) у детей с 

ПАН от 2,0 до 346,0 kUА/l при референсных значениях равных нулю - 0,00 kUА/l (р=0,0001). В 

ранее проведённом отечественном исследовании было показано, что при обследовании детей, 

перенёсших анафилаксию на БКМ, сенсибилизация к молочным протеинам выявлялась у всех 

пациентов [17; 18], что полностью согласуется с нашими данными.  

Корреляционный анализ, проведённый внутри группы детей с системными 

проявлениями ПА, между молекулами ISAC-112 (ISU-E) выявил высокие по шкале Чеддока 

положительные корреляционные связи между молекулой казеина (Bos d8) и молекулой β-

лактоглобулина (Bos d5) (r=0,78, р<0,05). Опубликованные данные литературы 

свидетельствуют, что дети с одновременной сенсибилизацией к казеину и к сывороточным 

белкам имеют высокий риск развития ПАН и склонны к длительной персистирующей аллергии 

[142; 143], что подтверждается нашим исследованием. Были установлены высокие 

корреляционные связи между молекулой бычьего сывороточного альбумина (Bos d6) и 1) 

молекулой сывороточного альбумина кошки (Fel d2), (r=0,80, р<0,05), 2) молекулой 

сывороточного альбумина собаки (Can f3) (r=0,77, р<0,05), что подтверждает факт, ранее 

отмеченный в позиционном документе [74]. 

Вторым продуктом по частоте инициации острых аллергических реакций после БКМ у 

детей из группы с ПАН стало куриное яйцо (у 36,84% (n=28) больных) с доказанной 
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клинически значимой сенсибилизацией к Gal d1 и/или Gal d2. По данным литературы, наличие 

sIgE к Gal d1 выше, чем 1,46 kUA/l свидетельствует о высоком риске развития ПАН на 

куриное яйцо [363]. 

Системные реакции на рыбу установлены у 15,79% (n=12) пациентов с ПАН и были 

подтверждены повышением sIgE к Gad c1 у этих пациентов. До настоящего времени точные 

данные по пороговым дозам к аллергену рыбы, способные вызвать ПАН, отсутствуют, однако 

известно, что проглатывание даже мельчайшего количества рыбы для гиперчувствительных 

пациентов, сенсибилизированных к Gad c1, может закончится фатальным исходом [178].  

Грецкий орех был повинен в системных реакциях у 10,52% пациентов с 

сенсибилизацией к Jug r1, Jug r2, Jug r3. Ранее Jug r1 был заявлен, как главный аллерген 

грецкого ореха и предиктор ПАН [135]. Молекулы грецкого ореха (Jug r1 и Jug r2) 

продемонстрировали высокую положительную статистически значимую корреляционную связь 

между собой, (r=0,94, р <0,05). Кроме того, молекула грецкого ореха (Jug r3) показала высокие 

положительные корреляционные связи с молекулой персика (Pru p3), (r=0,87, р <0,05), c 

молекулой арахиса (Ara h9), (r=0,73, р <0,05), с молекулой платана (Pla a3) (r=0,73, р <0,05) и с 

молекулой полыни (Art v3) (r=0,73, р <0,05), относящихся к LTP, что полностью согласуется с 

экспертным мнением [74; 269; 271]. 

ПАН у детей, проживающих в г. Екатеринбурге, развивалась также по вине арахисa у 

9,21% (n=7) пациентов с сенсибилизацией к Ara h1, Ara h2, Ara h3, или к Ara h6. Была 

установлена высокая положительная корреляционная связь между молекулами арахиса, 

относящимся к белкам запаса: Ara h2 и Ara h6 (r=0,77, р <0,05), а также между Ara h3 и Ara h6 

(r=0,84, р <0,05). Ранее было показано, что у детей с предшествующими реакциями на арахис, 

повышение sIgE к Ara h1 и Ara h2 были связаны с историей ПАН [302]. Кроме того, 

повышенные sIgE к Ara h 2 и Ara h 6 являются предикторами тяжелых системных реакций на 

арахис, требующих лечения адреналином [102]. 

Описанные выше клинико-лабораторные данные легли в основу линейного уравнения 

регрессии (2), позволяющего в 90% случаев прогнозировать формирование системных 

проявлений ПА. При решающем правиле Y≥0,35 у ребенка с высокой степенью вероятности 

можно прогнозировать формирование тяжёлой пищевой аллергии: 

Y = 0,0518 + 0,2983×А1 + 0,2390×А2 +0,4793×А3 – 0,0037×А4 + 0,0002×А5  (2) 

            где  А1 - продукт первых проявлений – БКМ (0 или 1); 

А2 - быстрое начало реакции (0 или 1); 

А3 - употребление аминокислотной смеси (0 или 1); 

А4 - возраст свистящего дыхания (в месяцах); 

А5 - эозинофилы (кл/мкл). 
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Представленные результаты позволили разработать программу для ЭВМ «Оценка 

вероятности развития тяжёлой пищевой аллергии», свидетельство о государственной 

регистрации которой было получено 18 ноября 2022 года (№22022682134). 

Таким образом, нами установлены клинико-патогенетические основы системных 

проявлений ПА и получено уравнение прогноза формирования тяжёлой пищевой аллергии. Как 

следует из выше приведённых данных именно симптомы АтД и аллергические реакции на 

молочные протеины, протекавшие по немедленному типу и проявлявшиеся клинически 

выраженными симптомами, становились основой для дальнейшего формирования ГПА, БА, 

АР, поливалентной сенсибилизации и множественной ПА с эпизодами ПАН. 

На VI-м этапе исследования, принимая во внимание выраженность клинических 

проявлений и степень сенсибилизации к конкретным молекулам пищевых аллергенов, 

ставилась задача разработки сбалансированной индивидуальной элиминационной диеты для 

каждого пациента и преодоление персистирующей ПА. Для снижения числа острых реакций, а 

также для более быстрого формирования вторичной толерантности и десенсибилизации к пище, 

кроме элиминации причинно-значимого аллергена в группах проводилась этиотропная терапия, 

направленная на снижение выраженности симптомов локальных проявлений ПА у детей 

(n=184). 

Для решения шестой задачи исследования в группе детей с локальными проявлениями 

ПА, т.е. с ОАС (n=134), был инициирован трёхлетний курс АСИТ сублингвальным аллергеном 

«Staloral®» «Аллерген пыльцы березы» (Stallergenes, Франция. Группой сравнения по-

прежнему были дети без симптомов ОАС (n=50), которым также был проведен полный 

трёхлетний курс АСИТ, поскольку они, также как и основная группа 1, имели симптомы 

респираторной аллергии в сезон цветения берёзы.  

На этапе обследования было доказано, что главной причиной возникновения локальных 

проявлений ПА являлась сенсибилизация к PR-10 протеинам фруктов, овощей и орехов, 

имеющих перекрестно-реагирующие компоненты с мажорным аллергеном пыльцы берёзы (Bet 

v1). Лечение сублингвальным аллергеном «Staloral®» «Аллерген пыльцы березы» (Stallergenes, 

Франция) проводили предсезонно-сезонно в течение трёх лет подряд (2018, 2019, 2020) в 

соответствии с инструкцией производителя. 

По окончании трёхлетнего курса АСИТ была показана высокая эффективность данного 

метода терапии на локальные симптомы перекрестной ПА у детей, сенсибилизированных к 

молекуле Bet v1.  Установлено, что у 88,81% (n=119) пациентов удалось добиться 

формирования полной (с 0% на начало терапии до 34,32% к её окончанию, р=0,000) или 

частичной (с 11,19% на начало терапии до 54,49% к концу АСИТ, р=0,000) толерантности к 

свежим овощам и фруктам. Переносить яблоко стали 86,57%, орехи – 42,54%, грушу – 50,75%, 
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морковь – 38,81%, персик – 45,52%, вишню/черешню – 44,03% пациентов из группы с ОАС. 

Неполный эффект или отсутствие эффекта (11,19%) от АСИТ сублингвальным аллергеном 

наблюдались у детей с клинически значимой сенсибилизацией к белкам запаса орехов или 

белкам переносчикам липидов (LTP) орехов и фруктов, что полностью объясняется тем фактом, 

что ПА к белкам запаса и LTP персистирует всю жизнь и терапии в настоящее время пока не 

поддаётся [145; 199].  

В обеих группах достоверно уменьшилась частота клинических симптомов сезонной 

респираторной аллергии, и достоверно снизилась потребность в медикаментозной терапии в 

сезон цветения. После АСИТ достоверно сократилось количество дней болезни в сезон 

цветения берёзы, как у детей в группе с ОАС (n=134) с 30,87±12,15 дней до 7,72±6,17 (р=0,000), 

так и в группе детей без ОАС (n=50) с 28,94±12,82 дней до 7,70±7,09 (р=0,000). В группе детей с 

ОАС потребность в антигистаминных препаратах сократилась со 100,00% до 77,00% пациентов 

(р=0,000), в антилейкотриеновых препаратах – с 67,00% до 24,00% (р=0,000), в интраназальных 

ГКС – с 94,00% до 32,00% (р=0,000), в ингаляционных ГКС – с 42,00% до 12,000% (р=0,000), в 

β2-агонистах – с 35,00% до 4,00% (р=0,000). Аналогичное в процентном выражении снижение 

потребности в фармакотерапии было установлено и в группе сравнения (р>0,05).  Клиническая 

эффективность АСИТ составила 80,10±11,94% и 86,42±10,37%, в группах с ОАС и без ОАС, 

соответственно, где за 100% эффективности принималось отсутствие клинических симптомов 

сезонной аллергии, а за 0% - отсутствие клинического улучшения. 

Поскольку механизмы АСИТ в долгосрочной перспективе направлены на снижение 

уровня sIgE к Bet v1 и повышению уровня блокирующих sIgG к Bet v1, до начала и после 

окончания трёхлетнего курса АСИТ анализировались уровни данных антител. В группах с ОАС 

и без ОАС наблюдалась тенденция к снижению медианы sIgE к Bet v1: с 50,4 [18,9; 92,8] kU/l 

до 32 [7,65; 67,55] kU/l в группе с локальными проявлениями ПА и с 29,8[8,17; 92,75] kU/l до 

15,2 [3,98; 46,93] kU/l в группе сравнения (р>0,05). Была установлена тенденция к росту 

медианы блокирующих антител sIgG к Bet v1: с 4,61 [2,60; 8,30] kU/l до 11,75 [6,99; 17,13] kU/l 

и с 6,43 [4,24; 7,04] kU/l до 12,6 [7,88; 18,58] kU/l в группах с ОАС и без ОАС, соответственно 

(р>0,05).  

Таким образом, было показано, что у детей с локальными проявлениями ПА проведение 

аллерген-специфической иммунотерапии ингаляционным аллергеном, стандартизированным по 

мажорному аллергену, способствует формированию вторичной толерантности к перекрестной 

растительной пище. 

В соответствии с седьмой задачей исследования дети из группы с системными 

проявлениями ПА (n=76) брались на трёхлетнее динамическое врачебное наблюдении с 

применением персонального подхода к элиминации причинно-значимого аллергена с его 
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последующим введением для более быстрого формирования вторичной толерантности. На 

начало исследования 88,16% (n=67) детей из группы с системными проявлениями ПА имели 

острые аллергические реакции на БКМ (периоральный дерматит о. крапивница, ангиоотёки, 

ПАН), подтверждённые повышенным уровнем sIgE к молочным протеинам в сыворотке крови. 

Всем больным с АБКМ на первоначальном этапе рекомендовалась строгая безмолочная диета 

на 12-18 месяцев с исключением всех молочных и кисломолочных продуктов, а также блюд и 

продуктов питания, где молочные протеины могли быть по технологии приготовления или 

были добавлены и содержались в «скрытом» виде (выпечка, кондитерские и хлебо-булочные 

изделия, соусы, майонезы, варёные колбасы и сосиски и др.). Контрольные осмотры 

проводились ежеквартально, плановое общеклиническое и аллергологическое обследование 

проводилось не реже чем 1 раз в 6 месяцев, а по показаниям - чаще.  

Через 18 месяцев безмолочной диеты были проведены повторные исследования на sIgE к 

БКМ, которые показали снижение уровней sIgE к аллергенам и пептидам коровьего молока и 

выявили детей, которым можно было начинать постепенное введение термически 

обработанных продуктов, содержащих БКМ. Пациентам, находящимся в стадии клинической 

ремиссии и не имевшим сенсибилизации к казеину и пептидам казеина, было начато введение 

молочных протеинов в составе выпечки (печенье, маффины, кексы, манники), по схемам, ранее 

предложенным для введения БКМ при других проявлениях АБКМ [106; 361]. Больным, 

получавшим аминокислотные формулы (АКС) и находившихся в ремиссии, расширение 

рациона началось с перевода их на менее расщеплённый вариант лечебной смеси (с АКС на 

ВГС), а при клиническом успехе – с ВГС на сильно термически нагретые молочные протеины в 

составе выпечки.  

Диета каждого пациента пересматривалась 1 раз в 3 месяца: оценивались клинические 

симптомы и переносимость введённых продуктов, соматическое состояние, физическое 

развитие ребенка и адекватность рациона питания возрасту ребенка. При хорошей 

переносимости добавлялись новые варианты того же продукта с меньшей термической 

обработкой вплоть до введения БКМ без термического и ферментативного расщепления. При 

возникновении симптомов непереносимости или аллергических реакций (обострение на коже, 

нарушение стула, ангиоотёки, крапивница) расширение рациона приостанавливалось, и схема 

введения БКМ видоизменялась. В течение последовательных 3-х лет при постоянном 

врачебном наблюдении и персонифицированном подходе у 39,47% (n=30) пациентов удалось 

сформировать частичную (употребление БКМ в выпечке, творожные запеканки, некоторые 

кисломолочные продукты) и у 26,32% (n=20) полную толерантность к БКМ (р=0,000 и р=0,039, 

соответственно). Таким образом, у 65,79% (n=50) удалось снизить риск острых эпизодов ПАН 

на БКМ и расширить рацион питания детей за счет введения им молочных и кисломолочных 
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продуктов. У 22,37% (n=17) пациентов формирование вторичной толерантности к БКМ было 

невозможным по причине крайне высокой гиперчувствительности как к сывороточной, так и к 

казеиновой фракциям молочных белков и продолжающихся персистирующих острых 

симптомах АБКМ при случайном попадании молочных пептидов и протеинов. Эффективность 

омализумаба (анти-IgE терапия) в лечении педиатрических пациентов была установлена при 

ПА зарубежными исследователями [234; 273; 297]. Нами был получен положительный опыт 

применения омализумаба и десенсибилизации одного пациента с ПАН к БКМ и БА. Ещё 

несколько пациентов, не способных сформировать толерантность к БКМ, планируются на 

данную терапию по достижению ими шестилетнего возраста. 

При аналогичном введении других продуктов (куриное яйцо, пшеница, греча) по 

описанной выше схеме было достигнуто формирование вторичной толерантности через три 

года: к куриному яйцу у 25 человек из 40 реагировавших ранее, частичная (n=22) и полная (n=3) 

(р=0,000); к пшенице у 9 человек из 13 реагировавших (р=0,040). Также была сформирована 

толерантность к грече (n=1). Вторичная толерантность не способна появляться при истинной 

сенсибилизации к рыбе, кунжуту, киви, орехам, арахису [41, 182; 249]. 

Как правило, в процессе формировании вторичной толерантности не происходило 

ухудшения клинического состояния пациентов, которые находились под врачебным контролем 

и имели предварительную оценку рисков появления острых системных реакций. Напротив, 

потребность в медикаментозной терапии и препаратах первой помощи достоверно снизилась. 

Необходимость в β2-агонистах уменьшилась на 23,39% (с 53,95% до 30,56%, р=0,005), в 

системных ГКС на 59,22% (со 100,00% до 40,00%, р=0,000), в эпинефрине на 11,85% (с 17,11% 

до 5,26%, р=0,040). Достоверно уменьшилось использование базисных препаратов БА и АР: 

ингаляционных ГКС на 25,00% (с 59,21% до 34,21%, р=0,003), интраназальных ГКС на 14,47% 

(с 55,26% до 40,79%, р=0,035). На начало исследования число системных реакций на всю 

группу детей с ПАН (n=76) составило 191, число вызовов СМП –176 и госпитализаций – 136, в 

том числе в ОРИТ – 32. За 36 месяцев активного ведения пациентов с системными 

проявлениями ПА количество анафилактических реакций снизилось до 4 (р=0,000), число 

вызовов СМП до 19 (р=0,000), госпитализаций до 13 (р=0,000), госпитализаций в ОРИТ до 3 

(р=0,000). 

Представленные выше данные показывают, что активное формирование вторичной 

толерантности к продуктам питания у пациентов с ПАН возможно, и оно должно быть 

включено в программу диспансерного наблюдения за пациентом с ПАН. Однако, требуется 

исключение контакта с причинно-значимым аллергеном на начальном этапе не менее чем на 1 

год с дальнейшим постепенным введением пищевого аллергена, если такая возможность будет 

установлена после проведения скрупулёзного изучения данных пациента: возраста, степени и 
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вида его сенсибилизации, природы аллергенных молекул, тяжести ранее перенесенных 

реакций, соматического состояния ребенка и наличия сопутствующих и фоновых заболеваний и 

многих других факторов. Введение продукта, ранее вызывавшего системные реакции, без учёта 

всех ко-факторов и провокаторов влечет за собой риск новых анафилаксий на причинно-

значимый аллерген [305]. Индивидуальный подход к лечению пациента с пищевой аллергией – 

залог успеха.  

Выводы: 

1. По данным анкетирования в общеобразовательных учреждениях г. Екатеринбурга 

распространенность пищевой гиперчувствительности у детей составляет 21,79%, а пищевой 

анафилаксии (ПАН) - 0,96%; выявлено формирование системных реакций на БКМ в 0,3% 

случаев, на куриное яйцо и на косточковые фрукты в 0,12%, на орехи деревьев – в 0,08% 

случаев; у 82,61% детей с ПАН имеются атопические заболевания; тяжесть анафилактических 

реакций в 52,17% случаев обусловлена наличием БА.  

2. Значимыми факторами риска формирования локальных проявлений пищевой аллергии 

у детей, имеющих клинические симптомы респираторной аллергии на пыльцу берёзы,  

являются: АБКМ, необходимость вскармливания высоко гидролизованными смесями, аллергия 

к яблоку, свежим фруктам и орехам в раннем детском возрасте, недостаточная 

обеспеченность/дефицит витамина D (25(OH)D) при значимом снижении в крови детей 

лимфоцитов с фенотипом CD3+CD8+.  

3. Молекулами, способными инициировать локальные проявления ПА у пациентов с 

клинически значимой сенсибилизацией к мажорной молекуле берёзы (Bet v1) являются PR-10 

протеины овощей/фруктов и орехов, выявляемые компонентной диагностикой на 

мультиплексной панели: к фундуку (Cor a1.0401) у 87,5% пациентов, к яблоку (Mal d1) у 85,0%, 

к персику (Pru p1) у 70,0%, к арахису (Ara h8) у 67,5%, к киви (Act d8) у 35,0%, к сельдерею 

(Api g1) у 32,5%, к соевым бобам (Gly m4) у 30,0% пациентов. Установлено, что 25,37% 

пациентов с оральным аллергическим синдромом имеют ко-сенсибилизацию к белкам хранения 

орехов и арахиса (Jug r1, Jug r2, Cor a 9, Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6), к цистеинпротеазе (Act 

d1) и кивеллину киви (Act d5) или белкам переносчикам липидов (Pru p3, Cor a 8, Jug r3). 

4. Значимыми факторами риска формирования тяжёлых системных реакций у детей 

являются: аллергические заболевания у сибсов, анемия матери во время беременности, кесарево 

сечение, АБКМ, немедленные аллергические реакции на пищу, наличие АтД, клиническая 

необходимость введения аминокислотных смесей, значимое повышение в сыворотке крови 

пациентов субпопуляций CD3+CD4+ и CD3+CD16+CD56+ лимфоцитов, эозинофилов, 

эозинофильного катионного белка при достоверно сниженных уровнях IgA, IgM, IgG; 
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установлена сильная прямая положительная корреляционная связь между эозинофилами крови 

(кл/мкл) и IL-4 (р<0,05) в сыворотке у детей с ПАН.  

5. Компонентной аллергодиагностикой на мультиплексной панели показано, что 

системные реакции на пищевые продукты возникают у детей при наличии у них 

сенсибилизации к молочным протеинам (Bos d4, Bos d5, Bos d8) в 51,67% случаев, к куриному 

яйцу (Gal d2, Gal d1) - в 16,67%; к грецкому ореху (Jug r1, Jug r2, Jug r3) - в 16,67%;  к рыбе (Gad 

c1) - в 15,00%; к киви (Act d1) - в 11,67%; к арахису (Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6) - в 11,67% и 

к различным видам орехов (Ber e1, Ana o2, Cora 9, Cora 8) – у  33% детей.  

6. Формирование вторичной толерантности (полной или частичной) к свежим фруктам и 

овощам, содержащим PR-10 протеины, возможно у 88,81% детей с локальными проявлениями 

пищевой аллергии после трёхлетнего курса АСИТ сублингвальным аллергеном пыльцы берёзы, 

стандартизированным по мажорному аллергену Bet v1. После курса АСИТ в сезон цветения 

берёзы отмечается значимое уменьшение выраженности клинических симптомов на 

80,10±11,94%, продолжительности дней симптомов респираторной аллергии с 30,87±12,15 до 

7,72±6,17, потребности в антигистаминных средствах на 23,0%, в антилейкотриеновых 

препаратах на 43,0%, в интраназальных ГКС на 62,0%, в ингаляционных ГКС на 30,0%, в β2-

агонистах на 31,0% у детей с ОАС.  

7. Персональная модель трёхлетнего динамического наблюдения за пациентами с ПАН, 

разработанная с учетом анамнестических, лабораторных и молекулярных особенностей 

ребенка, способствует улучшению клинического состояния, десенсибилизации и 

формированию частичной толерантности к БКМ у 39,47%, полной толерантности к БКМ у 

26,32% пациентов, к куриному яйцу у 28,95% и 3,95%, соответственно, полной переносимости 

глютена у 11,84%; установлено достоверное снижение числа острых реакций на пищу, частоты 

госпитализаций и потребности в лекарственных препаратах - в β2-агонистах на 23,39%, 

системных ГКС на 59,22%, эпинефрина на 11,84%, интраназальных ГКС на 14,47%, 

ингаляционных ГКС на 25,00%.  

8. Алгоритм ведения пациентов с проявлениями ПА, включающий расчет рисков и 

компонентную диагностику, позволяет прогнозировать течение и исходы болезни, назначать 

этиотропную элиминационную диету и терапию, снижающие число острых локальных и 

системных аллергических реакций у детей. 

  



294 

  



295 

Практические рекомендации 

1. На амбулаторном этапе в педиатрической практике предлагается использовать 

«Алгоритм обследования и ведения детей с острыми реакциями на пищу в анамнезе». 

2. Профилактика острых системных аллергических реакций на пищу должна начинаться 

антенатально (профилактика и лечение анемии у беременных, предпочтительное естественное 

родоразрешение).  

3. При подозрении на АБКМ у ребенка врачу-педиатру и/или врачу аллергологу-

иммунологу следует назначить строгую безмолочную диету матери при условии грудного 

вскармливания ребенка или перевести пациента на высоко гидролизованные смеси (ВГС) при 

искусственном вскармливании.  

4. При отсутствии клинического эффекта у ребенка с АБКМ на ВГС в течение 2-4-х недель 

врачу-педиатру и/или врачу аллергологу-иммунологу следует перевести пациента на 

аминокислотную смесь. 

5. При персистирующих симптомах АтД и АБКМ у ребенка врачу-педиатру и/или врачу 

аллергологу-иммунологу необходимо исключать вероятность формирования системных 

проявлений ПА с помощью решающего правила или используя компьютерную программу: 

file:///C:/Users/Дом/Desktop/Regression_v1.html 

6. При установлении врачом-педиатром высокой вероятности формирования у ребенка 

системных реакций на пищу рекомендуется направить пациента на консультацию к врачу 

аллергологу-иммунологу для дальнейшего обследования на молекулы анафилаксии. 

7. При выявлении врачом-педиатром симптомов гиперчувствительности к растительной 

пище и респираторной аллергии пациент должен быть проконсультирован врачом аллергологом 

– иммунологом для решения вопроса о возможности проведения аллерген-специфической 

иммунотерапии (АСИТ). 

8. Врачу аллергологу-иммунологу целесообразно выявлять виновный аллерген и проводить 

АСИТ в случае перекрестной ПА у детей и подростков с ОАС. 

9. Врачу аллергологу-иммунологу у детей, перенесших системные реакции на пищу 

следует исключать сенсибилизацию к Bos d4, Bos d5, Bos d8, Gal d1, Gal d2, Jug r1, Jug r2, Jug 

r3, Gad c1, Act d1, Ara h1, Ara h2, Ara h3, Ara h6, Ber e1, Ana o2, Cora 9, Cora 8. 

10. Врачам-педиатрам и аллергологам-иммунологам следует знать о возможностях 

формирования вторичной толерантности к конкретным пищевым продуктам и при формировании 

десенсибилизации к причинно-значимой пище начинать вводить в рацион питания ребенка 

сильно нагретый (до 180-220 С) продукт для быстрейшего формирования вторичной 

толерантности. 

file:///C:/Users/Дом/Desktop/Regression_v1.html
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

IgE – иммуноглобулин класса Е  

IgE общий – общий иммуноглобулин класса Е 

IgG – иммуноглобулин класса G 

IgА – иммуноглобулин класса А 

IgМ – иммуноглобулин класса М 

IL – интерлейкин 

LTP (Lipid Transfer Protein) – белки переносчики липидов  

PAF – фактор активации тромбоцитов 

PR-10 proteins (Pathogenesis-Related-10 proteins) – патогенез-ассоциированные белки 10 класса   

sIgE – специфический иммуноглобулин класса Е 

sIgG – специфический иммуноглобулин класса G  

TFH – фолликулярные Т-хелперы  

TH2 – клетки - Т-лимфоциты с фенотипом CD3+CD4+ (Т-хелперы) 

TLR – (toll-like receptor) – класс клеточных рецепторов  

TNF-α – фактор некроза опухоли альфа 

WAO – Всемирная аллергологическая организация  

WНO – Всемирная организация здравоохранения 

АБКМ – аллергия на белки коровьего молока 

АКС – аминокислотная смесь 

АР – аллергический ринит 

АСЕ – ангиотензин-превращающий фермент 

АСИТ – аллерген-специфическая иммунотерапия 

АтД – атопический дерматит  

БА – бронхиальная астма 

БКМ – белки коровьего молока 

ВГС – высоко гидролизованная смесь 

ГПА – гастроинтестинальная пищевая аллергия  

ГЭР – гастроэзофагеальный рефлюкс 

ДОУ – детское общеобразовательное учреждение 

ИГКС – ингаляционные глюкокортикостероиды 

ИМТ– индекс массы тела 

ИнГКС – интраназальные глюкокортикостероиды 

КАР – круглогодичный аллергический ринит  



297 

КМ – коровье молоко 

МЗ РФ – Министерство здравоохранения Российской Федерации 

МЗ СО – Министерство здравоохранения Свердловской области 

ОАС – оральный аллергический синдром 

ОИТ – оральная иммунотерапия 

ОРИТ – отделение реанимации и интенсивной терапии 

ПА – пищевая аллергия 

ПАН – пищевая анафилаксия 

САК – сезонный аллергический конъюнктивит 

САР – сезонный аллергический ринит  

СЛИТ – сублингвальная иммунотерапия 

СМП – скорая медицинская помощь 

СРК – синдром раздражённого кишечника 

Т-рег – Т-регуляторные лимфоциты 

ФНК – функциональные нарушения кишечника 

ЭКБ – эозинофильный катионный белок/протеин 
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