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Введение. Сублингвальная иммунотерапия проводится аллергенами, содержащими неодинаковое количество антигена. 
Схемы применения отличаются у разных производителей. Исследуется «Антиполлин» — низкодозовые сублингвальные 
таблетки аллергена березы 0,1–1000 PNU в сочетании с аскорбиновой кислотой. 
Материалы и методы. Открытое, сравнительное нерандомизированное исследование (n = 52) эффективности сублингвальных 
таблеток березы 1000 PNU в зависимости от концентрации пыльцы, применяемых по предсезонно-сезонной схеме при сезон-
ном аллергическом рините. Дополнительно определена аллергенность таблеток путем сравнения с раствором с известными 
показателями. 
Результаты. Аллергенность раствора установлена проведением прик-тестов у 40 пациентов раствором 1000 PNU/мл. Медианный 
диаметр папулы составил 4 [3; 5] мм, что соответствует около 50 000 ЕАА (единиц аллергенной активности, принятых в России). 
Суммарная курсовая доза составила 24 667 PNU (половина была получена до пика сезона), из них за 42 дня — 667 PNU, 
c 43 по 66 день и 67–90 день — по 12 000 PNU. 
В период цветения березы (28.04 — 11.05.2025) отмечались среднегодовые концентрации пыльцы 1000–2500 в м3. 
В группе лечения общая оценка ВАШ ринита в группе «Антиполлин» была достоверно ниже, чем в группе контроля 
(2 [1; 5] vs 7 [4; 8] баллов, p < 0,001). Общая оценка симптомов и медикаментов TCS в группе лечения была значимо 
ниже с высокой достоверностью (p = 0,001): 12,7 [8,3; 18,1] vs 22,8 [17,0; 28,3] балла.
В пиковое цветение (21–27.04.2025) концентрация пыльцы достигала 14 500 зерен в м3. В группе «Антиполлин» ВАШ 
симптомов ринита была 5 [3; 6,5] против 7 [5; 8] в группе контроля, p < 0,01. TCS смогла показать недостаточную досто-
верность различий: 22,3 [11,6; 22,8] vs 23,0 [17,0; 28,4], (p = 0,12).
В период цветения ольхи, когда концентрация пыльцы была низкая, усредненная за неделю медиана TCS в исследуемой 
группе «Антиполлин» была ниже, чем в контрольной 10,6 [5,9; 14,1] vs 14,9 [14,7; 19,4] (p = 0,01). Назальные и конъюнкти-
вальные симптомы 6 vs 9 баллов достоверно отличались (p < 0,05). Оценка медикаментов имела тренд к различиям 3,43 vs 
9,71 (p = 0,07). Уровень симптомов, оцененный по ВАШ, был на 50% меньше, чем в группе контроля. Назальные жалобы 
показали разницу медиан в 30% (3 vs 6 баллов), конъюнктивальные — 33% (3,5 vs 5), достоверность не смогла достигнуть 
значимого уровня и колебалась 0,06–0,12.
Заключение. Таблетированный аллерген березы + аскорбиновая кислота имел достаточную аллергенность и был достаточно эф-
фективен в условиях концентраций пыльцы близких к среднегодовым, когда уровень жалоб и количество потребляемых медика-
ментов был достаточным для анализа. После 1 курса терапии пиковые концентрации пыльцы вызывали симптомы в группе ле-
чения, сходные с группой контроля. Вероятно, необходимы более длительные курсы поддерживающей терапии пыльцой березы. 
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Introduction. Sublingual immunotherapy is administered using allergens that contain varying amounts of antigen. Different ma
nufacturers employ distinct application regimens. The study investigates the efficacy of “Antypollin”, a low-dose sublingual tablet 
containing birch allergen 0.1–1000 PNU combined with ascorbic acid.
Materials and Methods. An open-label, comparative non-randomized trial was conducted involving 52 participants. We eval-
uated the effectiveness of sublingual tablets of birch pollen extract (1000 PNU) in relation to seasonal variations in pollen con-
centrations when used according to pre-seasonal–seasonal protocols for patients with seasonal allergic rhinitis. Additionally, the 
allergenic potency of these tablets was assessed by comparing them with solutions having known characteristics.
Results. Allergenicity testing was performed on 40 subjects using prick tests with a solution of 1000 PNU/mL, resulting in an average pa
pule diameter of 4 [IQR: 3–5] mm. This corresponded to approximately 50,000 EAA (Russian Unit of allergen activity). Total cumulative 
dose over the course amounted to 24,667 PNU, with half being administered prior to peak season onset. Specifically, within the first 42 days, 
667 PNU were delivered, followed by two phases from day 43 to 66 and again from day 67 to 90, each providing 12,000 PNU.
During the birch pollen period between April 28th and May 11th, 2025, annual mean pollen concentrations ranged from 1000 to 
2500 grains per cubic meter. In the treatment group receiving Antypollin tablets, the Visual Analog Scale (VAS) score for rhi-
nitis symptoms showed significantly lower values compared to controls (median VAS scores: 2 [IQR: 1–5] versus 7 [IQR: 4–8]; 
p < 0.001). Similarly, the total symptom-medication score (TCS) demonstrated significant improvement (p = 0.001), with median 
values of 12.7 [IQR: 8.3–18.1] versus 22.8 [IQR: 17.0–28.3].
At peak pollen period (April 21–27th, 2025), pollen levels reached up to 14,500 grains per cubic meter. During this phase, while 
VAS symptom scores remained statistically different (5 [IQR: 3–6.5] vs. 7 [IQR: 5–8]; p < 0.01), the TCS did not achieve statis-
tical significance (88%; median difference: 22.3 [IQR: 11.6–22.8] vs. 23.0 [IQR: 17.0–28.4]; p = 0.12).
In contrast, during alder flowering periods characterized by lower pollen concentrations, weekly averaged median TCS scores 
in the Antypollin group were significantly reduced compared to control groups (10.6 [IQR: 5.9–14.1] vs. 14.9 [IQR: 14.7–19.4]; 
p = 0.01). Nasal and conjunctival symptoms differed markedly (6 vs. 9; p < 0.05), although medication usage only trended toward 
differences (3.43 vs. 9.71; p = 0.07). Symptom severity, measured via VAS, was halved relative to controls. Nasal complaints exhi
bited a 30% reduction in median values (3 vs. 6), whereas ocular symptoms decreased by 33% (3.5 vs. 5), though these results did 
not reach statistical significance (p ranging from 0.06 to 0.12).
Conclusion. The study demonstrated that birch pollen tablets combined with ascorbic acid exhibit sufficient allergenicity and 
serve as an effective therapeutic agent under conditions where pollen concentrations approximate annual average levels. Patient 
complaint rates and medication consumption should be adequate for analysis of efficacy. After completing the first course of thera-
py, it was observed that high pollen concentrations elicit similar clinical manifestations in both the treatment and control groups. 
This indicates insufficient therapeutic effect following a single course. It is likely that more prolonged courses of maintenance 
therapy will be required to achieve sustainable immunotherapeutic outcomes.
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ВВЕДЕНИЕ
С каждым годом во всем мире растет число забо-

леваний, вызванных пыльцой растений, таких как 
аллергический риноконъюнктивит, атопическая 

бронхиальная астма [1]. В 2024 году авторами на-
стоящей работы получены данные об омоложении 
проявлений аллергического ринита (АР) у детей до 
3 лет в России. Симптомы АР встречаются у паци-

Список сокращений/List of abbreviations:
	 АДАИР:	� ассоциация детских аллергологов и иммунологов России
	 АР:	 аллергический ринит
	 АСИТ:	� аллерген-специфическая иммунотерапия
	 БА:	 бронхиальная астма
	 ВАШ:	 визуальная аналоговая шкала
	 ГП № 5:	� Государственное бюджетное учреждение здравоохранения города Москвы «Го-

родская поликлиника № 5 Департамента здравоохранения города Москвы»
	 ЕАА:	� единицы аллергенной активности
	 КР:	 клинические рекомендации
	 НККЦ аллерго-
	 логии и иммуно-
	 логии:	� Научно-клинический консультативный центр аллергологии и иммунологии, 

г. Москва
	 ПКИТ:	 подкожная иммунотерапия
	 СЛИТ:	 сублингвальная иммунотерапия
	CSMS (combined 
	 symptom and 
medication scores):	 комбинированная шкала оценки симптомов и медикаментов
	 dMS (daily 
	medication score):	 шкала ежедневная оценки приема лекарств
	 dSS (daily 
	 symptom score):	 шкала ежедневной оценки симптомов
	 EAACI:	 Европейская академия аллергологии и клинической иммунологии
	 MAD:	 среднее медианное отклонение.
	 Me:	 медиана
	 PNU:	 единица белкового азота
	 Q1; Q3:	� первый и третий квартили, соответствующие 25 и 75%. iQR — межквартильный 

диапазон от 1 до 3 квартиля
	RQLQ (Rhinocon-
junctivitis Quality of 
	life Questionnaire):	 опросник качества жизни при риноконъюнктивите
	sIgE (specific IgE):	 специфические иммуноглобулины E
	 TCS (total 
	 symptom score):	 балльная шкала общих симптомов
	 tIgE (total IgE):	 общий уровень иммуноглобулина E в крови
	 VAS (ВАШ):	 визуальная аналоговая шкала
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ентов с установленным диагнозом бронхиальной 
астмы и пищевой аллергией в 2–3 раза чаще, чем 
это фиксируется в  медицинской документации 
[2, 3]. Гиперчувствительность к пыльце растений 
значительно ограничивает жизнь пациента в сезон 
пыления, вызывает потребность в приеме большо-
го количества медикаментов. В пиковое цветение, 
когда выбрасывается максимальное количество 
пыльцы, эффективность лекарственной терапии 
снижается, и пациенты чаще госпитализируются 
и обращаются за экстренной помощью [4]. 

Изученным и эффективным способом лечения 
ринита и астмы является аллерген-специфическая 
иммунотерапия (АСИТ). Международные обще-
ства и эксперты Ассоциации детских аллергологов 
и иммунологов России (АДАИР) признают ее ос-
новным способом лечения IgE-опосредованных ал-
лергических состояний [5]. Основная цель АСИТ 
заключается в индукции специфической гипосен-
сибилизации организма пациента к определенному 
набору аллергенов, что приводит к снижению тяже-
сти клинических симптомов заболевания, умень-
шению зависимости от медикаментозной терапии 
и улучшению общего состояния здоровья [6]. 

Применение терапевтических аллергенов спо-
собствует формированию толерантности через 
активацию клеточно-гуморальных механизмов, 
что в  конечном счете приводит к  образованию 
популяции Т- и  В-клеток, подавляющих, но не 
уничтожающих IgE-продуцирующие клетки [7]. 
Ключевыми элементами АСИТ является акти-
вация толерагенных дендритных клеток, а также 
индукция регуляторных Т- и В-клеток, вырабаты-
вающих ИЛ-10, угнетающего аллергическое вос-
паление [8]. Концентрация аллергенного белка, 
необходимая ранее для инициации клинических 
симптомов, становится недостаточной при есте-
ственной экспозиции аллергена в  большинство 
недель пыления. При сезонном АР (САР) важно, 
что концентрация пыльцы существенно меняется 
в течение нескольких недель одного сезона и впол-
не закономерно, что пациенты испытывают разное 
количество симптомов в течение палинации [9].

Оценка толерагенного потенциала клеток явля-
ется довольно нетривиальной задачей, но в практике 
принято использовать простые сывороточные мар-
керы. Индуцированные аллергенами клеточные по-
пуляции синтезируют доступные для определения 
медиаторы, способные модифицировать иммунную 
реакцию. Наиболее часто используют оценку про-

дукции блокирующих антител класса IgG4 и акти-
вационных рецепторов базофилов [10]. Определение 
маркеров рекомендовано для клинических исследо-
ваний позиционной статьей Европейской академии 
аллергологии и клинической иммунологии [11], но не 
является обязательным в рутинной практике, и боль-
шинство врачей его не назначают. Актуальные клини-
ческие рекомендации не настаивают на определении 
IgG4 в качестве маркера соблюдения режима лече-
ния. Соотношения sIgE/tIgE и IgE-FAB рассматри-
ваются как потенциальные суррогатные биомаркеры 
эффективности АСИТ в научной литературе  [12]. 
Иммунологическая толерантность к  аллергену 
должна проявляться повышением порога реакции 
и уменьшением клинических симптомов после кон-
такта с аллергеном. Данная статья является первой из 
двух частей в публикации результатов нашей работы, 
и в ней мы сосредоточимся на клинических маркерах 
эффективности, а иммунологические показатели бу-
дут представлены в следующей статье. 

Клинические критерии эффективности АСИТ 
и оценка симптомов

Основным критерием эффективности лечения 
признается изменение степени тяжести заболева-
ния, уменьшение симптомов при контакте с аллер-
геном. Руководство Европейской ассоциации по 
АСИТ рекомендует считать эффективной 20%-ю 
разницу в  изменении клинической симптомати-
ки [6]. Уровни пыления в разных регионах могут 
быть различны, ежегодное пыление растений зна-
чительно отличается, а также показано, что от ко-
личества пыльцы зависит тяжесть симптоматики 
и уровень ежегодного прироста IgE [13]. С разной 
концентрацией пыльцы связана достаточно измен-
чивая эффективность АСИТ в течение длинного пе-
риода цветения, а также появление жалоб в местах 
максимальной концентрации пыльцы — парках, за 
городом. Для наиболее достоверной оценки влия-
ния АСИТ в научных исследованиях используют 
провокационные тесты и экспозиционные камеры, 
в которых возможно проследить симптоматику на 
стабильные фиксированные концентрации аллер-
гена [14]. В реальной практике ежегодно изменяю-
щиеся условия пыления делают сложным непрямые 
сравнения эффективности лечебных аллергенов, ис-
следованных в неодинаковых клинических центрах 
или в разные сезоны. 

Нам представляется целесообразным оценка 
эффективности АСИТ в зависимости от концен-
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трации пыльцевых зерен в воздухе: в начале цвете-
ния, в пиковый период максимальной концентра-
ции пыльцы в воздухе и в период времени, когда 
уровни цветения соответствуют среднегодовым. 
Для объективной оценки проявлений авторам ре-
комендовано использовать валидированные коли-
чественные методы оценки симптомов с помощью 
индексов и оценочных шкал, что поддерживается 
экспертным сообществом [15]. 

Для уменьшения субъективизации жалоб в ис-
следовании изучено динамическое изменение ре-
зультатов, измеренных с помощью специализиро-
ванных стандартизованных опросников симптомов 
заболевания и медикаментозной терапии, а также 
посредством ВАШ (визуальная аналоговая шкала) 
и подсчета «плохих» дней. Шкала 10-балльной си-
стемы оценки признака (ВАШ) симптомов ринита 
рекомендована КР МЗ и руководством ARIA для 
оценки тяжести течения и  выбора объема полу-
чаемой терапии до начала лечения и в ходе сезо-
на [16]. Жалобы, соответствующие уровню ВАШ 
≥5 признаются среднетяжелыми и тяжелыми, ме-
нее 5 — легкими. Для оценки состояния возможно 
использовать ВАШ «посимптомно», но это требует 
большого объема сравнений и возможна разнона-
правленная динамика проявлений. Для решения 
используют комбинированные оценки — сумму 
результатов оценок всех симптомов пациента. 

Важным способом оценки состояния пациен-
тов является качество жизни. Экспертами EAACI 
рекомендовано использование валидированного 
опросника RQLQ у  пациентов с  АСИТ [17,18]. 
В педиатрии используют адаптированную версию 
указанного опросника [19]. Качество жизни кор-
релирует с более доступными и простыми мето-
дами оценки с использованием 10-балльной ВАШ 
и комбинированными оценками симптомов. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Сравнить эффективность биологически активной 

добавки «Антиполлин береза повислая» содержащей 
пыльцу березы в сочетании с аскорбиновой кислотой 
и предназначенной для проведения сублингвальной 
аллерген-специфической иммунотерапии (СЛИТ) 
на течение аллергического ринита (АР) в сравнении 
с отсутствием лечения в сезон цветения, а также до-
полнительно оценить аллергенность, безопасность 
и переносимость препарата, принимаемого предсе-
зонно и в сезон цветения с помощью клинических 
и иммунологических показателей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Характеристика исследования. Двухцентро-

вое, сравнительное, открытое нерандомизирован-
ное продленное исследование с контрольной груп-
пой. Количество участников n = 52.

Исследование проводилось на базе 3 медицин-
ских учреждений в  Москве (2) и  Санкт-Петер-
бурге (1): НККЦ аллергологии и  иммунологии 
«Городская поликлиника № 5 Департамента здра-
воохранения города Москвы» и Клинике молеку-
лярной диагностики MD.

Критерии включения: аллергический ринит 
с проявлениями в период апрель-май ≥2 сезонов, 
подтвержденная лабораторно и клинически сенси-
билизация к пыльце березы, возраст детей старше 
5 лет, подписанное добровольное информирован-
ное согласие пациентов (или родителей пациентов, 
если пациенты — дети) на участие в исследовании. 
Критерии исключения: обострение хронического за-
болевания, ранняя проведенная аллерген-специфи-
ческая иммунотерапия. Пациенты с сопутствующей 
бронхиальной астмой и полисенсибилизацией к бы-
товым и эпителиальным аллергенам в исследование 
включались. 

Контрольная группа — пациенты с аллергиче-
ским ринитом, обратившиеся в период палинации 
деревьев за медицинской помощью в НККЦ ал-
лергологии и иммунологии и ГП № 5 г. Москвы.

Тяжесть ринита устанавливалась ретроспек-
тивно, исходя из максимальной медикаментозной 
терапии, которую пациенты принимали ранее. Для 
пациентов, которые контролировались антигиста-
минными или антилейкотриеновыми препаратами, 
устанавливалась легкая степень АР; если контроль 
достигался 2 препаратами или требовал иГКС — 
средняя степень тяжести АР; при сохранении сим-
птоматики на комбинированной терапии ринит оце-
нивался как тяжелый. 

Используемые опросники. Пациенты проходили 
анкетирование самостоятельно онлайн, еженедельно, 
предварительно пройдя инструктаж в клинике. В те-
чение сезона были доступны информационные виде-
оматериалы с объяснением методики прохождения 
анкеты. С 10 марта по 20 мая 2025 года родители па-
циентов еженедельно заполняли онлайн-анкеты для 
оценки симптомов аллергического ринита и качества 
жизни. Визуальная аналоговая шкала была порядко-
вой и состояла из 10 баллов, где 0 балов — все хоро-
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шо, аллергия не влияет на жизнь и здоровье; 10 ба-
лов — ужасно, невыносимо, невозможно полностью 
осуществлять свои жизненные функции. 

Для комбинированной оценки симптомов и ме-
дикаментозной терапии использовалась моди-
фицированная шкала CSMS, рекомендованная 
EAACI [20]. TCS — общий суммарный балл при ал-
лергическом риноконъюнктивите представляет со-
бой сумму баллов за симптомы и прием лекарств (то 
есть общий суммарный балл за день = баллы за сим-
птомы DSS + баллы за прием лекарств DMS) и мо-
жет принимать значения от 0 до 38, и TCS хорошо 
валидирована в зависимости от уровня пыльцы и в 
отличие от CSMS обладает большей статистической 
мощностью [21] [22]. DSS ринита оценивает 6 сим-
птомов риноконъюнктивита (18 баллов максимум / 
6 симптомов). Возможен учет DSS астмы и, опци-
онально, 4 симптома астмы (12 max / 4 симптома). 
Симптомы оценивались в среднем за неделю. Каж-
дый признак принимал значения: 0 = отсутствие 
симптомов; 1 = легкие симптомы (признак/симптом 
явно присутствует, но минимально осознается; лег-
ко переносится); 2 = умеренные симптомы (опре-
деленное осознание признака/симптома, который 
беспокоит, но переносится); 3 = тяжелые симптомы 
(признак/симптом, который трудно переносить; вы-
зывает помехи в повседневной жизни и/или во сне). 

DMS — оценка медикаментов в расчете на сут-
ки: пероральные антигистаминные — 6 баллов, 
антигистаминные в  глаза — 6 баллов, интрана-
зальные стероиды — 8 баллов. Собиралась ин-
формация о количестве дней в неделю, в которые 
использовались медикаменты, после вычислял-
ся средний балл за неделю. Оценка ежедневного 
приема лекарств при аллергическом риноконъюн-
ктивите (DMS) рассчитывается по системе, пред-
ставленной в приложении, и принимает значения 

от 0 до 20 (максимально допустимое количество 
лекарств для экстренной помощи в день).

В качестве пациент-ориентированного пока-
зателя использовали количество «плохих» дней 
в неделю. Определение и критерии таких дней па-
циенту не давали, пациенты указывали свои субъ-
ективные ощущения.

Сенсибилизация подтверждалась методом 
прик-тестирования. Пациентам проведены кожные 
prick-тесты со стандартизированными водно-соле-
выми экстрактами пыльцы березы, ольхи, тимофе-
евки, полыни, эпителием кошки, домашней пыли, 
производства компании «Микроген», Россия. По-
ложительной пробой считалось кожная реакция 
в виде волдыря более 3 мм. 

Аллергенность. Для оценки аллергенности 
препарата дополнительно были проведены prick-
тесты с  раствором препарата «Антиполлин», 
приготовленными ex tempore: использовались 
таблетка таблетированного аллергена дозиров-
кой 1000 PNU на 1 мл разводящей жидкости про-
изводства «Микроген». Измерялось два диаметра 
папулы, образовавшейся в результате проведения 
кожной пробы, и высчитывалось среднее значение. 

Данные о цветении в Москве получены с по-
мощью интернет-сервиса «Аллерготоп» (https://
allergotop.com/), план «эксперт», позволяющий 
с помощью пыльцевых ловушек и лабораторно-
го анализа биологических образцов отслеживать 
суточные концентрации пыльцы (ед. зерен / м3 ) 
в составе аллергенов в воздухе.

Статистический анализ проведен с помощью сво-
бодного программного обеспечения JASP 0.95 [23]. 
Нормальность распределения проверялась с помо-
щью Критерия Шапиро — Уилка, в  случае нерав-
номерного распределения для описания средних 
использовалась медиана с медианным абсолютным 
отклонением (Me±MAD), указывались границы 
1-го и 3-го квартилей [Q1; Q3] или IQR, сравнение 
медиан — тест Манна — Уитни, размер эффекта оце-
нен в процентах и с помощью ранговой (rank-biserial) 
корреляции с колебаниями от −1 до 1. Размер эффек-
та: 0,2 — маленький, 0,5 — средний, 0,8 — большой.

Порядок приема препарата «Антиполлин бе-
реза повислая» в  рамках дизайна исследования 
представлен на рисунке 1. 

	Рис. 1.	� Временной график приема препарата «Антипол-
лин береза повислая» в 2025 году (рис. авторов)

	 Fig. 1.	� The time schedule for taking the drug “Antipollin 
hanging birch” in 2025 (authors’ ill.)
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Вмешательство 
Все пациенты получали препарат «Антиполлин 

береза повислая» согласно инструкции по приме-
нению. Инициация проходила в  амбулаторных 
условиях в присутствии врача, далее пациенты по-
лучали письменные инструкции по регистрации 
нежелательных явлений, схему приема и  были 
предупреждены о возможных побочных реакциях 
и ситуациях, при которых необходимо прервать 
прием препарата и немедленно связаться с врачом. 

Пациенты получали пыльцу березы сублингваль-
но: 54 таблетки (основной курс) и 12 таблеток (под-
держивающий курс). Терапию начинали с таблеток, 
содержащих 0,0001 PNU (единиц белкового азота), 
каждые 6 дней увеличивая количество вводимого ал-
лергена в 10 раз. Блистеры № 1–7 принимались еже-
дневно, блистеры № 8–9 — через день. Поддержива-
ющий курс состоял из 12 таблеток с концентрацией 
1000 PNU, которые надо было принимать через день. 
Суммарная доза за курс — 24,7 тыс. PNU. Схема при-
ема представлена в таблице 1. Из таблицы видно, что 
основная лечебная доза принимается после 42-го дня 
от начала приема, что требует планирования назначе-
ния препарата. Последние 48 дней в нашем исследо-
вании совпали с периодом цветения березы. Визиты 
и забор крови осуществлялись на 0, 66 и 90-й дни те-
рапии. Анкеты симптомов заполнялись еженедельно. 

Методика приема: таблетка закладывается под 
язык и держится во рту до полного растворения, но 
не запивается водой. Время растворения под языком 
составляло около 4–6 минут. Терапия начиналась за 
5–8 недель до цветения и продолжалась в сезон цве-
тения.

Отличия от схемы, предложенной производителем 
Лист-вкладыш содержит информацию о возмож-

ности приема препарата в дозе 1000 PNU из основной 
коробки через 1–2 дня. Для унификации пациенты 
принимали 1000 PNU строго через день. Поддержи-
вающие таблетки производитель рекомендует ис-

пользовать 1 раз в неделю, в исследовании препарат 
использовался через день, т. е. 3 раза в неделю. 

Цветение 
Палинация растений является непостоянной вели-

чиной и неодинаковая в разные сезоны. Внутри одного 
сезона уровень пыльцы зависит от погоды, температу-
ры воздуха, силы ветра и количества растений, произ-
растающих рядом с пациентом. В Москве измерение 
концентрации пыльцы проводится на Воробьевых 
горах в здании Московского государственного уни-
верситета, что не может полностью отражать уровни 
пыления на территории всей московской агломерации, 
но дает примерное представление о том, когда в воздухе 
определяется максимальная концентрация пыльцы. 

В 2025 году отмечались сложные климатические 
условия, что повлекло изменения в характере цвете-
ния: отмечалось раннее начало пыления позднецве-
тущих деревьев — в период 8–21 марта дебютирова-
ло палинация ольхи с максимумом 750 ед./м3. 

В период 9–19 апреля наблюдались минималь-
ные значения (приближающиеся к нулю) концен-
трации пыльцы, связанные с дождливой и снеж-
ной погодой. В этот период жалобы и симптомы 
у пациентов практически отсутствовали. 

20 апреля 2025 года на фоне повышения тем-
пературы воздуха произошел выброс пыльцы бе-
резы — до 15 000 зерен в м3, и в течение недели 
отмечались аномально высокие ее концентрации 
до значений >2500 зерен в м3. Данные значения 
концентрации пыльцы оценены как пиковые, зна-
чительно превышающие средние сезонные значе-
ния. В период 20–28 апреля наблюдалась макси-
мальная клиническая симптоматика и пациенты 
получали большой объем медикаментозной тера-
пии, которая не могла быть прекращена.

В период между датами 1 мая и 15–20 мая от-
мечалась средняя концентрация пыльцы березы 
в воздухе, составляющая 1000–2500 зерен на м3, 
что характерно для обычного цветения. 

	 Таблица 1.	� Суммарные дозы «Антиполлин береза повислая», получаемые в различные этапы терапии (табл. авторов)
	 Table 1.	� Total doses of Antypollin, received at the different stages of therapy (authors’ table)

Период, дни
Period, days

№, блистер
No., blister

Дозировка, PNU
Dosage, PNU

Доза за период, PNU
Dose per period, PNU

30 1–5 10-4 — 1 6,7
12 6–7 100 — 102 660
24 8–9 103 12 000
24 10–11 103 12 000
всего — 90 дней
total 

всего 24 667
total 
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Характеристика участников
В исследовании приняли участие 52 пациента 

с  клинически значимой сенсибилизацией к  пыль-
це березы. Группу составили 40 детей от 5 до 18 лет 
(76,9%) и 12 взрослых пациентов не старше 56 лет 
(23,1%). Сенсибилизация к пыльце березы была уста-
новлена на основании сбора анамнеза (обострение ри-
нита, конъюнктивита, бронхиальной астмы в период 
с конца марта по конец мая (более 2 сезонов подряд) 
и подтверждена при проведении аллергологического 
обследования. У большинства пациентов аллергия на 
пыльцу березы проявлялась сезонным обострением 
риноконъюнктивита, у 14 пациентов (27,4%) уста-
новлен диагноз бронхиальная астма, в том числе се-
зонной, у 9 пациентов (17,6%) были проявления ато-
пического дерматита. Обращаем внимание на то, что 
94% пациентов имели проявления, соответствующие 
среднетяжелому и тяжелому АР, и ранее требовали 
2 и более препарата для купирования симптомов. Эти 
данные представлены в таблице 2.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Исследование аллергенности 
Согласно Государственной фармакопее (статья 

«Определение специфической (аллергенной) актив-
ности аллергенов и  аллергоидов методом кожных 
проб ОФС.1.7.2.0040.18.»), понятие аллергенность — 
это способность вызывать аллергическую реакцию 
(косвенно подтверждает наличие эпитопов, способ-

ных вызвать образование IgE). Аллерген должен 
вызывать cпецифическую кожную реакцию в виде 
волдыря, гиперемии не менее чем у 3 из 5 лиц, имею-
щих в анамнезе повышенную чувствительность к ал-
лергену, и не вызывать ее у лиц контрольной группы. 
В качестве активности за 100 000 ЕАА принимается 
значение разведения аллергена, которое вызывает 
развитие кожной реакции у сенсибилизированных 
лиц (основная группа) в виде волдыря размером 8 мм. 

Проведено прик-тестирование пациентов рас-
твором, полученным из таблетированного препара-
та. 1 таблетка из блистера № 8 или № 9 измельчена 
и растворена в 1 мл разводящей жидкости производ-
ства компании «Микроген». Суспензия была пере-
мешана и оставлена на 1 сутки для полного раство-
рения, далее еще раз перемешана и отфильтрована 
от твердых частиц талька. Надосадочный раствор, 
таким образом, имеет концентрацию 1000 PNU/мл. 

Для определения аллергенности мы исполь-
зовали сравнение исследуемого раствора с  кон-
трольным. В качестве положительного контроля 
использован аллерген для накожного тестирова-
ния «Микроген пыльца березы», который имеет 
активность по паспорту 150 000 ЕАА. 

Проведено кожное прик-тестирование пациен-
тов, включенных в исследование. Средний диаметр 
волдыря при нанесении препарата «Антиполлин» 
составил 4,0±1 [3; 5] мм, контроль — аллерген бере-
зы «Микроген» 10 000 PNU 10±2 [8; 10] мм, разли-

	Рис. 2.	� Уровни содержания пыльцы ольхи и березы в воздухе в 2025 году в Москве (рис. авторов)
	 Fig. 2.	� Alder and birch pollen levels in the air in 2025 in Moscow (authors’ ill.)
Примечание: * — р < 0,05, ** — р < 0,001
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чия в диаметре значимые, p < 0,01. Зная, что размер 
волдыря cвязан с активностью линейно логарифми-
чески (log(диаметра) = k⋅N, где N = 100 000 ЕАА, что 
соответствует 8 мм (ОФС.1.7.1.0001.15 Аллергены | 
фармакопея.рф), используя кривую и формулу, алге-
браически вычислено следующее значение: аллерген-
ность «Антиполлина» составляет около 50 000 ЕАА. 

КЛИНИЧЕСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ
Визуальная аналоговая шкала 
Влияние на симптомы оценивалось с помощью 

ВАШ — визуальной аналоговой шкалы. Плюсами ис-
пользования ВАШ является простота использования 
и доступность для клинической практики. Измерение 
ВАШ до начала терапии и применение ВАШ в ходе 

	Таблица 2.	� Характеристика участников исследования (табл. авторов)
	 Table 2.	� Characteristics of study participants (authors’ table)

Характеристика
Characteristic 

Значение
Value

Количество, чел.
n 52

Возраст, годы 
Age, years
Mе ± MAD [Q1; Q3]

11 ± 4 [6;8]

Пол м\ж, чел.
Sex, m/f 28/24

Из них пациентов
Of these, patients
< 12 лет (years)
≥ 12 лет (years)

29 (55,8%)
23 (44,2%)

Стаж ринита, годы
Rhinitis experience, years
Ме ± MAD [Q1; Q3]

6 ± 3 [3;8]

Тяжесть ринита
Severity of rhinitis

Легкая (mild) — 3 чел. (6,0%)
Средняя (moderate) — 32 чел. (64,0%)
Тяжелая (hard) — 15 чел. (30,0%)

Аллергический ринит, чел.
Allergic rhinitis 52 (100%)

Астма*, чел.
asthma 18 (34,6%)

Дерматит*, чел.
dermatitis 12 (23,1%)

Моносенсибилизация к березе, чел. (%)
Monosensitization to birch, (%) 7 (13,4%)

* — наличие эпизода астмы и (или) дерматита в течение последних 12 мес.
* — the presence of an episode of asthma and/or dermatitis during the last 12 months.

	Таблица 3.	� Исследование аллергенности растворов пыльцы березы производителей «Бурли» и «Микроген» 
(табл. авторов)

	 Table 3.	� Allergenicity study of birch pollen solutions produced by Burly and Microgen (authors’ table)

Исследуемый раствор, Аллерген «Антиполлин береза 
повислая»
Allergen «Antipollin birch hanging

 Аллерген березы «Микроген»
Allergen of Birch «Microgen»характеристика

концентрация, 
concentration PNU

1000 10 000

медиана, квартили, мм
mediana, quartile 

4,0 [3; 5] 10,0 [8; 10]

Медианное отклонение, мм
Median Deviation

1,0 2,0

максимум, мм
maximum

0 5

минимум, мм
minimum

6 15

Аллергенность, ЕАА
Allergenicity

50 000 150 000
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лечения является одним из принципов коррекции 
лечения и использования ступенчатой терапии. Для 
АР общая оценка состояния ВАШ ≥5 позволяет отне-
сти заболевание к среднетяжелой и тяжелой форме. 
Ограничением ВАШ является невозможность оцен-
ки влияния медикаментозной терапии на симптомы. 
Пациенты, получающие фармакотерапию, будут по-
казывать меньшие результаты ВАШ. 

Рассмотрим результаты оценки пациентами об-
щего состояния и отдельных симптомов по ВАШ 
за весь сезон, в пик цветения ольхи и березы. 

В среднем за сезон показатели ВАШ в  группе 
«Антиполлин» были достоверно ниже по исследу-
емым показателям (p < 0,01). Ранговая корреляция 
принимала значения от 0,49 до 0,53, что соответствует 
средней силе эффекта. Авторы считают, что средняя 
оценка за сезон является достаточно грубой и подвер-
женной изменениям, поскольку в реальной практике 
пациенты с легкими жалобами не обращаются за по-
мощью. 

Более адекватно можно оценить ВАШ в раз-
личные периоды цветения, принимая во внимание 
то, что субъективная оценка не учитывает влия-
ние медикаментов. 

В период цветения ольхи в начале сезона па-
циенты показали общий уровень симптомов, 
оцененный по ВАШ на 50% меньше, чем в груп-
пе контроля. Назальные жалобы имели разницу 
медиан в 30% (3 vs 6), конъюнктивальные — 33% 
(3,5 vs 5), достоверность различий не смогла до-
стигнуть значимого уровня и колебалась 0,06–0,12 
из-за небольшой группы контроля. 

Достоверные различия были получены в период 
28.04 — 11.05 (~1000 зерен в м3) во всех случаях p < 
0,01. Общая оценка ВАШ в группе «Антиполлин» 
была достоверно ниже (2 vs 7 баллов). Назальные 
и  глазные симптомы имели меньшую интенсив-
ность в группе лечения: ВАШ нос — 3 vs 7; ВАШ гла-
за — 2 vs 6. Аллергический ринит протекал в группе 
терапии легко, и влияния на сон практически не от-

	Таблица 4.	� Оценка симптомов пациентами по визуальной аналоговой шкале (табл. авторов)
	 Table 4.	� Patient assessment of symptoms using Visual Analogue Scale score (authors’ table)

Оценка по визуальной аналоговой шкале
Visual Analogue Scale Score, Ме ± MAD [Q1; Q3]

группы общая ВАШ
Total VAS

Назальные с-мы
Nasal symptoms VAS

Глазные с-мы
Ocular symptoms VAS

Влияние на сон
Effects on sleep VAS

Общая оценка за сезон (10 марта — 20 мая)
Overall rating for the season (March 10 — May 20)
Антиполлин
antypollin

3±2 [1; 5] 3±2 [2; 5] 2±2 [0; 5] 0±0 [0; 2]

Контроль, control 7±2 [5; 8] 7±2 [5; 9] 6±2 [2; 8] 4±3 [1; 6]
размер эффекта
Effect size

0,49* 0,60* 0,43* 0,53*

Период 21–27 апреля (пик цветения березы) (~ до 14 500 зерен в м3)
Period April 21–27 (peak birch pollination) (~ up to 14 500 grains per m3)
Антиполлин, antypollin 5±2 [3; 6,5] 5±2 [3; 6,5] 4±2 [3; 7,5] 2±0 [0; 4,5]
Контроль, control 7±2 [5; 8] 8±2 [6; 9] 6±2 [3,5; 8] 4±3 [1; 6]

размер эффекта, достовер-
ность различий
Effect size

0,45* 0,48* 0,21, p = 0,11 0,21, p = 0,11

Период 10–30 марта (пик ольхи) (300–600 зерен в м3)
Period: March 10–30 (alder peak) (300–600 grains per m3)
Антиполлин, antypollin 3±2 [1; 5] 3,5±1,5 [2; 5] 2±2 [0; 5] 0±0 [0; 1]

контроль, control 6±1 [3,5; 7,0] 5,0±1 [4,5; 7,5] 5±2 [3; 6] 1±1 [0; 4]

Достоверность
Reliability of differences

p = 0,12 p = 0,06 p = 0,08  p = 0,15

Средняя концентрация, цветение березы 28.04 — 11.05 (~1000 зерен в м3)
Medium concentration, birch pollination 28.04 — 11.05 (~1000 grains per m3)
Антиполлин, antypollin 2±2 [1; 5] 3±2 [1; 5,5] 2±2 [1; 5] 0±0 [0; 2,8]

Контроль, control 7±1 [4; 8] 7±1 [6; 8,5] 6±2 [2; 8] 4±2 [2; 6]

размер эффекта, effect size 0,53* 0,58* 0,43* 0,52*

Примечания: все значения порядковые (целые) 1 = 1,0; размер эффекта — значение rank-biserial корреляции; p — уровень достоверности различий, * p < 0,01.
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Средняя концентрация, цветение березы 28.04 — 11.05 (~1000 зерен в м3)
Medium concentration, birch pollination 28.04 — 11.05 (~1000 grains per m3)
1 2

Период 21–27 апреля (пик цветения березы) (~ до 14 500 зерен в м3)
Period April 21–27 (peak birch pollination) (~ up to 14 500 grains per m3)
3 4

Примечания: 1 — ВАШ назальные симптомы в период среднего цветения; 2 — ВАШ общая оценка в период среднего цветения; 3 — ВАШ назальные 
симптомы в период пикового цветения; 4 — ВАШ общая оценка в период пикового цветения.
Notes: 
1 — VAS nasal symptoms during moderate pollen period; 
2 — VAS overall assessment during moderate pollen period; 
3 — VAS nasal symptoms during peak pollen period; 
4 — VAS overall assessment during peak pollen period.

	Рис. 2.	� Cравнение назальных и общих симптомов по ВАШ на неделе со средними и пиковыми значениями 
пыльцы в воздухе (рис. авторов)

	 Fig. 2.	� Comparison of nasal and general symtoms on a VAS during the week with average and peak air pollen counts 
(authors’ ill)

мечалось в отличие от группы без лечения — ВАШ 
сон 0 vs 4. Сила эффекта вмешательства оценивается 
как положительная средняя > +0,5 — общий ВАШ, 
назальные симптомы и влияние на сон.

Пиковые концентрации пыльцы в  период 21–
27 апреля (пик цветения березы) достигали значе-
ний до 14 500 зерен в м3 в первые дни «взрывного» 
цветения. В предшествующие сезоны более 90% па-
циентов в группе лечения «Антиполлином» имели 
жалобы, соответствующие среднетяжелому риниту. 
В исследуемый период показатели ВАШ были ≤5. 

Общее влияние ринита на пациента и  назальные 
симптомы достоверно отличались от группы без те-
рапии (p < 0,01): ВАШ общий был меньше на 29% 
(5 vs 7 баллов) размер эффекта составил 0,45, ВАШ 
нос — 38% (5 vs 8 баллов), размер эффекта 0,48. Глаз-
ные симптомы имели похожий тренд — 4 vs 6, p = 0,1, 
и влияние на сон 0 vs 4, p = 0,1. Отмечается, что па-
циенты смогли сохранить удовлетворительное са-
мочувствие в период активного цветения. Лечебный 
аллерген березы показал статистическую разницу 
между средними (>20%) по сравнению с группой, 
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где АСИТ не проводилась достаточно, чтобы гово-
рить о достоверной клинической эффективности. 

Комбинированная оценка симптомов и меди-
каментозной терапии 

Комбинированные оценки являются предпоч-
тительными, поскольку на выраженность симптома 
влияют принимаемые медикаменты. Валидизирова-
ны коэффициенты для используемых медикаментов. 
Принятая доза добавляет баллы к итоговой оценке, 
даже если жалобы пациента скудные. Максимально 
возможная TCS — 38, DSS — 18, DMS — 20 баллов.

Числовые значения оценки представлены в та-
блице 5. Средние оценки TCS за весь сезон в груп-

пе, принимающей «Антиполлин», были достоверно 
ниже с высокой вероятностью (p < 0,01). Отдель-
ные оценки симптомов ринита DSS, астмоподоб-
ных симптомов DSS астма и препаратов для купи-
рования обострений АР достоверно отличались. 

В период цветения ольхи, когда концентрация 
пыльцы была низкая, усредненная за неделю меди-
ана TCS в исследуемой группе «Антиполлин» была 
ниже, чем в контрольной 10,6 vs 14,9 (p = 0,01), на-
зальные и конъюнктивальные симптомы 6 vs 9 до-
стоверно отличались (p < 0,05); оценка медикамен-
тов имела тренд к различиям 3,43 vs 9,71 (p = 0,07).

В период среднего цветения березы 28.04 — 11.05 
TCS в группе «Антиполлин» была значимо ниже 

	Таблица 5.	� Комбинированная шкала оценки симптомов пациентами (табл. авторов)
	 Table 5.	 Combined Patient Symptom Rating Scale (authors’ table)

Оценки симптомов и медикаментов,
Symptom and medication Score
 Ме ± MAD [Q1; Q3]

Группы TCS dSS ринит
rhinitis

dSS астма 
asthma

dSS ринит+астма
rhinitis+asthma

dMS ринит
rhinitis

Общая оценка за сезон
Overall score for the season
Антиполлин 13,7±6,7

[8; 21,3]
6,0±4,3
[4; 10,0]

0,0±0,0
[0,0; 1,5]

7,0±3,0
[4; 10,5]

4,3±4,3
[0,9; 9,7]

Контроль 21,4±5,9
[15,0; 27,0]

11,0±3,0
[7,0; 14,0]

2,5±2,5
[0,8; 5,0]

14,0±4
[9,0; 18,0]

10,3±4,3
[6,0; 15,4]

Размер эффекта,
p < 0,01

0,54 0,46 0,45 0,54 0,43

Период 21–27 апреля (пик цветения березы) (~ до 14 500 зерен в м3)
Period April 21–27 (peak birch pollination) (~ up to 14 500 grains per m3)
Антиполлин
Antypollin

22,3±7,0
[11,6; 22,8]

10,0±2,0
[7,5; 12,0]

2±2,0
[0,0; 4,0]

12±4,0
[8,5; 16,0]

11,4±2,6
[12,0; 14,0]

Контроль
Control

23,0±6,0
[17,0; 28,4]

12,0±3,0
[9,0; 14,0]

2±2,0
[0,0; 5,0]

14±4,0
[12,0; 18,0]

10,3±4,3
[6,0; 16,9]

Размер эффекта, достоверность 
различий
Effect size, validity of differences

p = 0,12 p = 0.22 p = 0,5 p = 0,13 p = 0,84

Период 10–30 марта (пик ольхи) (300–600 зерен в м3)
Period: March 10–30 (alder peak) (300–600 grains per m3)
Антиполлин
Antypollin

10,6±4,5
[5,9; 14,1]

6,0±3,0
[4,0; 9,0]

0,0±0,0
[0,0; 1,0]

7,0±3,0
[4,0; 10,0]

3,43±3,43
[0,86; 8,34]

Контроль
Control

14,9±0,86
[14,7; 19,4]

9,0±4,0
[5,5; 12,5]

2,0±1,0
[1,5; 3,0]

13,0±3,0
[7,5; 16,0]

9,71±2,29
[5,86; 10,29]

Ранговая биссериальная корреляция
Rank Bisserial Correlation

d = 0,58 p = 
0,01

d = 0,4; p = 
0,08

d = 0,62; p = 
0.002

d = 0,54;
p = 0,02

d = 0,41; p = 
0,07

Средняя концентрация, цветение березы 28.04 — 11.05 (~ 1000 зерен в м3)
Medium concentration, birch pollination 28.04 — 11.05 (~ 1000 grains per m3)
Антиполлин
Antypollin

12,7±5,1
[8,3; 18,1]

6,0±3,0
[4,0; 9,5]

0,0±0,0
[0,0; 2,0 ]

8,0±4,0
[4,0; 10,5]

6,6±4,9
[1,3; 10.7]

Контроль
Control

22,8±5,9
[17,0; 28,3]

10±3,5
[7,0; 14,3]

5,0±2,5
[1,8; 7,0]

16,0±3,5
[11,5; 19,0]

10,7±4,1
[6,6; 14,6]

Ранговая биссериальная корреляция
Rank Bisserial Correlation

d = 0,45; p < 
0,001

d = 0,41; p < 
0,002

d = 0,51; p < 
0,001

d = 0,52, p < 
0,001

d = 0,3; p < 
0,02

Примечания: все значения порядковые (целые) 1 = 1,0; p — уровень достоверности различий.
Notes: all values are ordinal (integer) 1 = 1.0; p is the level of confidence in the differences.



Оригинальная статья  /  Original article

106

АЛЛЕРГОЛОГИЯ И ИММУНОЛОГИЯ В ПЕДИАТРИИ, том 23 (3) — сентябрь 2025

Средняя концентрация, цветение березы, период 
28.04 — 11.05 (~1000 зерен в м3)
Medium concentration, birch pollination. период 28.04 — 
11.05 (~1000 grains per m3)

с высокой достоверностью (p = 0,001): 12,7 vs 22,8. 
Симптомы ринита и астмы в группе лечения досто-
верно отличались — 6 vs 10 баллов, так же как и ко-
личество потребляемых медикаментов — 6,6 vs 10,7. 

В пиковое цветение 21–27 апреля препарат 
не смог показать достоверных различий с груп-
пой контроля. Несмотря на то что медианна TCS 
и  квартильный диапазон были ниже в  группе 
«Антиполлин», статистическая мощность и  не-
большая группа позволила показать недоста-
точную достоверность различий 88%: 22,3 [11,6; 
22,8] vs 23,0 [17,0; 28,4] (p = 0,12).

Размеры эффекта, диапазоны и  отклонения 
представлены в таблице 5. 

Количество «плохих дней»
Все оценки ринита являются в  определенной 

степени субъективными и основаны на восприятии 
симптомов пациентом. Упрощенным вариантом 
определения качества жизни и социальной адапта-
ции является оценка дней, когда, по мнению респон-
дента (родителей респондента), ему было «плохо». 

В период 28.04 — 05.05, когда концентрация 
пыльцы березы была примерно среднегодовой, па-
циенты в группе контроля отметили 4 дня в неделю 
с неудовлетворительным самочувствием, в то вре-
мя как в группе «Антиполлин» этот период состав-
лял 2 дня, что достоверно ниже (p = 0,02). Это явля-
ется хорошим результатом, поскольку коррелирует 

с ВАШ и TCS и повторяет утверждение о легком 
течении ринита на фоне лечения аллергенами. 

В пиковую неделю цветения в группе лечения 
удалось показать преимущество на 1 день в неделю: 
4 vs 5 (p = 0,03). В начале сезона и в пик цветения 
ольхи 2 vs 3 дней с недостоверным преимуществом 
в один день в группе «Антиполлин» (p = 0,1).

Ограничения исследования
Все опросники сосредоточены на оценке паци-

ентами своего симптома по шкалам. Объективных  
измерений проходимости дыхательных путей (на-
зальная манометрия и прочее) не проводилось. Для 
пациентов детского возраста опросники заполня-
лись родителями. Пациенты могли в течение сезо-
на сходные симптомы оценивать по-разному. ВАШ 
не учитывает применяемые медикаменты, но фик-
сирует пациент-ориентированную оценку состоя-
ния. Оценка медикаментозной контролирующей 
терапии может быть произведена только в случае 
динамического изменения потребляемых медика-
ментов и требует постоянных принятий решений. 
Комбинированные оценки симптомов ринита: если 
пациент принимает препарат постоянно в течение 
пыления и не изменяет дозу в зависимости от жа-
лоб, шкала медикаментов может быть не примени-
ма. В отличие от ВАШ (0–10 баллов), комбини-
рованные оценки с  диапазоном 0–4 балла менее 
чувствительные. 

	Рис. 4.	� Сравнение TCS (комплексных оценок симптомов ринита и медикаментозной терапии) в периоды с раз-
личной концентрацией пыльцы березы (рис. авторов)

	 Fig. 4.	� Comparison of TCS (total symptom ratings for rhinitis and medication therapy) at different periods of birch 
pollen concentrations (authors’ ill.)

Период 21–27 апреля (пик цветения березы) (~ до 14 
500 зерен в м3)
Period April 21–27 (peak birch pollination) (~ up to 14 500 
grains per m3)
TCS (ринит)
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Обсуждение 
Препараты для ПКИТ в  РФ представлены, но 

доступность подкожной терапии для населения не-
высокая. Cложилась ситуация, когда одновременно 
используются лекарственные препараты аллергенов, 
прошедшие клинические исследования и стандарти-
зацию, но перечень доступных аллергенов для СЛИТ 
ограничивается лечебными аллергенами, клещей до-
машней пыли, пыльцы березы и злаковых трав [24]. 
Одновременно существует широкий перечень табле-
тированных форм аллергенов, зарегистрированные 
как БАД, и содержащих до 1000 PNU аллергена в од-
ной дозе. Список доступных аллергенов в этой фор-
ме гораздо шире, — она содержит такие варианты, как 
смеси и моноаллергены пыли, злаков, разных сорных 
трав. Для всех коммерчески доступных препаратов 
и добавок используются экстракты из естественного 
сырья, и они производятся по сходной технологии. 
Представляется интересным изучение эффективно-
сти подобных препаратов для расширения возможно-
стей иммунотерапии у пациентов. 

Сравнительная аллергенность 
Новизной исследования является установле-

ние опытным путем аллергенной активности пре-
парата. Биологическая стандартизация стандарт-
ного эталона производителя на момент написания 
работы не проводится, и она ранее была неизвест-
на. Установление биологической активности яв-
ляется одним из способов подтверждения приме-
нимости препарата для практики и проводится на 
группе сенсибилизированных лиц [25]. Согласно 
актуальной версии Фармакопеи, для выводов 
о  специфической активности препарат должен 
вызывать реакцию у 3 из 5 испытуемых (https://
pharmacopoeia.regmed.ru/pharmacopoeia-projects/

izdanie-14/1/1-6/1-6-2/?vers = 2455). В  нашем 
исследовании эти критерии выполнены, аллерген 
вызывал специфическую кожную реакцию у боль-
шинства пациентов. Исходя из медианы папулы 
4 мм определена активность раствора 1000 PNU/
мл около 50 000 ЕАА. Можно констатировать, что 
таблетированный аллерген является низкодозо-
вым и имеет аллергенность меньше, чем аналоги. 
Известно, для сублингвального препарата лечеб-
ного аллергена березы производства Франции, за 
реактивность 100 ИР принята папула 7 мм [26]. 
В работах Назаровой Е. В. для разведения препа-
рата клещевого аллергена 12 SQ-HDM / 5 мл опре-
делена медиана папулы 5 мм [27]. Можно сделать 
вывод, что дозирование препарата будет неодина-
ковым, но выводы о количестве препарата в одной 
дозе сделать затруднительно. PNU отражают об-
щее содержание белка и не могут быть адекват-
ной заменой биологической стандартизации, но 
очевидно, что в будущем дозировка натуральных 
лечебных аллергенов должна основываться на 
концентрации мажорных белков в препарате.

Дозы, необходимые для клинической эффек-
тивности, устанавливаются в ходе клинических 
исследований. Вероятно, у разных производите-
лей концентрации мажорных аллергенов в одной 
дозе могут значительно отличаться, например что 
касается березы, в препарате для депонированного 
ПКИТ Alutard (SQ products) содержалось 12 мкг/
мл Bet v 1, а в Pangramin Depot — 22 мкг/мл, су-
блинвальный препарат Allergy Therapeutics — 
35 мкг/мл, для Staloral 100 IR компания приводит 
концентрацию 50 мкг/мл, устаревший препарат 
для SLIT производства ALK 10 BU содержал Bet 
v 1 6,6 мкг/мл [28]. Доза, полученная пациентом 
за сезон, также значительно варьируется. 

	Таблица 6.	� Количество «плохих» дней по мнению пациента (табл. авторов)
	 Table 6.	� Number of “bad” days according to the patient (authors’ table)

Периоды цветения
Pollination periods

Группы Весь сезон
All season

Пик березы
Birch Peak

Пик ольхи
Alder peak

Средний период цветения березы
Middle period birch blossoms

Антиполлин
Antypollin

2,0 [0,0; 3;0] 4,0 [3,0;  6,0] 2,0 [0,0; 3,0] 2,0 [1,0;5,0]

Контроль
Control

5,0 [3,0; 6,0] 5,0 [4,0; 7,0] 3,0 [1,0; 5,0] 4,0 [3,0; 6,0]

Сила эффекта, p
Effect size

0,52; p < 0,001 0,29; p = 0,03 0,24; p = 0,1  0,29; p = 0,02

Примечания: все значения порядковые (целые) 1 = 1,0; сила эффекта; p — уровень достоверности различий.
Notes: all values are ordinal (integer) 1 = 1.0; the strength of the effect; p is the level of confidence in the differences.
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При сравнении с ПКИТ в нашем исследовании 
«Антиполлин, таблетки для СЛИТ» набрал боль-
шую дозу за курс лечения по сравнению натуральны-
ми субкутанными аллергенами — около 24 000 PNU. 
В исследовании Матвеевой Л. П. (2006) суммарная 
доза за сезон составляла 5700 PNU для ПКИТ, допол-
нительно при ПКИТ аллергоидами набирается доза 
34 600 PNU/курс [29]. В детской практике в работе 
Гайдук И. М. (2009) за курс п/к аллергены показыва-
ют дозу около 3500 PNU, аллергоиды — 13 000 PNU. 

Влияние дозы на эффективность
В настоящее время доминирует концепция 

высокодозовой сублингвальной иммунотерапии 
и большим количеством исследований показана 
зависимость эффекта от концентрации аллергена 
в препарате, причем преимущество реализовыва-
лось в области средних доз, не вызывающих зна-
чительного количества побочных эффектов [30]. 
В исследовании Nelson S. H. (2018) показано, что 
для препарата пыльцы амброзии низкие дозы при 
СЛИТ были малоэффективны при высоких кон-
центрациях пыльцы, а высокие дозы вызывали 
побочные аллергические реакции. Низкодозовая 
АСИТ используется при эпикутанном  пути вве-
дения аллергена, где она показала достаточную 
эффективность [31, 32]. При упомянутом методе 
вся доза аллергена вводится пролонгированно на 
кожу в виде пластырной повязки, которая меня-
ется раз в несколько дней, что обеспечивает дли-
тельную экспозицию аллергена. 

Неясно, как влияет время контакта аллергена 
и иммунных клеток во рту при СЛИТ на ее эффек-
тивность. При сублингвальном применении, когда 
используются препараты с различной аллергенно-
стью и концентрацией, вносит дополнительную не-
определенность «доставленная доза» аллергена. По-
следнее особенно актуально для березы, поскольку 
аллергены семейства PR10 являются нестойкими 
и гидролизуются в ЖКТ. Не измерено, какая доза 
успевает всосаться в полости рта, учитывая, что ско-
рость растворения и длительность сублингвального 
рассасывания препаратов отличаются по рекомен-
дациям производителей: диспергируемая таблетка 
аллергена березы 12 SQ помещается в полость рта 
на 1 мин., капли аллергена березы 300 ИР на 2 мин. 
Таблетка аллергена березы «Антиполлин» должна 
находиться во рту до полного растворения, по опыту 
авторов время составляет 5–9 мин. Мы предполагаем, 
что увеличение времени экспозиции сублингвально 

может дать дополнительный лечебный эффект при 
низкодозовой АСИТ. Добавление к носителю моди-
фикаторов (аскорбиновой кислоты) может влиять на 
вторичный иммунный ответ [33,34]. 

Сравнительная эффективность
Сравнительных исследований аллергенности 

препаратов до сих пор недостаточно. Прямых 
сравнений препаратов в течение одного сезона и с 
использованием сходных шкал оценок симптомов 
также крайне мало. Используют непрямые сравне-
ния с плацебо и производят подсчет относитель-
ной разницы средних оценок симптомов и меди-
каментозной нагрузки. Всемирная организация 
аллергии (WAO) рекомендует минимальную раз-
ницу с плацебо — 20% после курса АСИТ [35]. 

Препарат пыльцы березы, зарегистрированный 
как БАД, в нашем исследовании показал свою эф-
фективность в отношении снижения уровня сим-
птомов, что не противоречит данным более ранних 
исследований «Антиполлина» при бытовой [36] 
и пыльцевой сенсибилизациях [37]. 

Средний эффект влияния на оценки симпто-
мов таблетированного аллергена «Антиполлин» 
представлен ниже. В нашем исследовании просле-
живается влияние длительности приема препара-
та и концентрации пыльцы на эффективность. 

Максимальный эффект наблюдался в  конце 
курса, когда пациенты уже получили более 12 000 
PNU, при концентрации пыльцы, соответствую-
щей среднегодовым. В  период умеренного цве-
тения березы (28.04.2025 — 11.05.2025) при ста-
бильных концентрациях пыльцы разница медиан 
оценок симптомов по сравнению с отсутствием ле-
чения составляла более 20%: общая оценка TCS — 
44%; оценка симптомов ринита DSS — 40%, сни-
жение принимаемых медикаментов до 38%, что 
свидетельствует о высокой эффективности. 

В пиковое цветение при крайне высоких концен-
трациях пыльцы пациенты только начали приме-
нять основную дозу 1000 PNU — через день разни-
ца в медиане симптомов была недостоверно ниже: 
TCS — 4%, DSS назальных симптомов — 16%, оцен-
ка потребляемых медикаментов была одинаковой. 
Обращает на себя внимание то, что по визуальной 
аналоговой шкале пациенты из группы лечения 
показали достоверно более низкие значения пока-
зателей выраженности симптомов при одинаковом 
количестве потребляемых медикаментов, общий 
ВАШ — на 29%, назальные симптомы ВАШ — на 
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37%, глазные симптомы ВАШ — на 33%. Возможно, 
это связано с тем, что в DSS используется 3-балль-
ная система, а ВАШ — 10-балльная оценка, и она по-
казывает большую чувствительность к изменениям. 

По данным литературы, короткие курсы АСИТ 
менее эффективны, позднее начало АСИТ было 
всегда ассоциировано с  более слабым эффектом. 
Клинически важная разница по WAO в 20% может 
быть не достигнута, даже при достоверной статисти-
ческой разнице. R. Mösges (2018) показал, что при 
коротких курсах ПКИТ плевелом в течение 3 не-
дель, снижение оценок симптомов в группе, прини-
мавшей АСИТ было достоверно ниже по сравнению 
с группой плацебо, а в течение пикового периода — 
15,5% (p = 0,041) и в течение всего пыльцевого сезо-
на — 17,9% (p = 0,029) [38]. Применительно к наше-
му исследованию позднее начало в феврале и раннее 
цветение ольхи в середине марта объясняет недоста-
точный эффект от терапии в начале цветения. 

Влияние дозы и  зависимость от концентрации 
пыльцы рассматривалась в  работах Creticos P. S. 
(2013). Во время пикового сезона полыннолистной 
амброзии прием сублингвальной таблетки аллергена 
амброзии в разных дозах неоднозначно снижал TCS: 
1,5 SQ на 9% (недостоверно), 6 SQ — 19% (p = 0,01) 
и 12 SQ — на 24% (p = 0,002) по сравнению с плацебо. 
В течение всего сезона прием амброзии в дозах 1, 5, 6 
и 12 SQ в cуточной дозе снижал TSC на 12, 18 и 27% 
соответственно [39]. Видно, что необходимо стре-
миться увеличить экспозицию пыльцы в организме 
путем повышения доз (исследование Creticos P. S.), 
или, возможно, в случае применения «Антиполлина», 
повышая длительность сублинвального приема.

Интересно сравнить динамику изменения TCS 
с диспергируемой таблеткой аллергена березы 12 SQ, 

проведенной Biedermann T. в 2019 году. Эффектив-
ность таблеток березы 12 SQ показала относительные 
различия по сравнению с плацебо, которые составили 
40% для TCS, 37% для DSS и 49% для DMS за сезон 
цветения березы [40]. В детской практике в III фазе 
исследования аллергена березы 12 SQ снижение TCS 
составило 21,9% за сезон [41]. Указанные значения 
очень близки к полученным нами результатам в дан-
ном исследовании таблеток аллергена березы повис-
лой + аскорбиновая кислота 1000 PNU. 

Использование оценки «плохих» дней являет-
ся упрощенной версией изучения качества жизни 
пациента. По данным нашего опроса, пациенты, 
получающие АСИТ, обнаруживали меньшее ко-
личество дней с недостаточной эффективностью 
терапии за весь сезон, в пик цветения березы, при 
средних концентрациях пыльцы березы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Аллерген специфическая иммунотерапия  де-

монстрирует доказанный терапевтический эф-
фект в  отношении симптомов текущего заболе-
вания и модификации аллергической патологии. 
Несмотря на это, небольшой процент пациентов, 
страдающих аллергическим ринитом и (или) аст-
мой, получает АСИТ [42]. Одним из факторов ма-
ленького охвата пациентов, кроме необходимости 
длительного курса лечения и стоимости, является 
низкая доступность ПКИТ и ограниченный спи-
сок лекарственных препаратов в  РФ. В  работе 
показано, что использование аллергена березы 
сублингвально в сочетании с аскорбиновой кис-
лотой может показывать результаты, сопостави-
мые с лекарственными препаратами в условиях 
умеренного цветения.

Симптомы со стороны носа:
Зуд в носу
Чихание
Насморк
Заложенность носа
Конъюнктивальные симптомы:
Зуд / красные глаза
Водянистые глаза (слезотечение)
Симптомы астмы:
Кашель
Хрипы или свист в груди
Удушье, стеснение в груди
Одышка

Варианты оценки:
0 = нет симптомов
1 = легкие симптомы (признак/симптом явно присутствует, но мини-
мально осознается; легко переносится)
2 = умеренные симптомы (определенно осознается признак/сим-
птом, который беспокоит, но переносится)
3 = тяжелые симптомы (признак/симптом, который трудно перено-
сить; вызывает помехи в повседневной жизни и/или во сне)

ПРИЛОЖЕНИЯ 

Оценка симптомов dSS
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