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Аллергология и иммунология в педиатрии – официальный журнал Ассоциации детских аллергологов и иммунологов России. Журнал 
издается с 2003 года. Все позиционные документы Ассоциации выходят в виде статей журнала и доступны свободно для специалистов. 
В журнале публикуются оригинальные исследования и тематические обзорные статьи российских и зарубежных ученых. Особое внима-
ние уделено региональным и географическим особенностям возникновения и распространённости аллергических заболеваний у детей 
России. В составе авторов ключевые лидеры ведущих крупных региональных университетов РФ. Нашими целями является обеспечение 
предоставления открытого доступа к современной научной информации и результатам научных исследований практическим педиатрам, 
аллергологам – иммунологам, дерматологам и ученым – исследователям.  С 2023 года журнал стал двуязычным (русский и английский), 
что соответствует принципам международного научного сотрудничества. Мы предоставляем врачам и ученым (аллергологам, педиатрам, 
дерматологам, иммунологам) возможность для открытых научных дискуссий и публикации клинических случаев и оригинальных статей, 
обзоров, связанных с изучением причин и методов лечения аллергических болезней, формирования иммунного ответа в нормальных ус-
ловиях и при заболевании.

Решением Высшей аттестационной комиссии (ВАК) Министерства образования и науки РФ журнал «Аллергология и иммунология в педиатрии» включен в Пере-
чень ведущих рецензируемых научных журналов и изданий, выпускаемых в Российской Федерации, в которых рекомендована публикация основных результатов 
диссертационных исследований на соискание ученых степеней доктора и кандидата наук по специальностям: 3.1.21. Педиатрия (медицинские науки), 3.1.23. 
Дерматовенерология (медицинские науки), 3.2.7. Аллергология и иммунология (биологические и медицинские науки). C 1.01.2024 присвоен К2 сроком на 3 года.

Журнал «Аллергология и иммунология в педиатрии» зарегистрирован в Министерстве по делам печати, телерадиовещания и средств массовых коммуникаций 
РФ. Регистрационный номер: ПИ №77- 17742 от 9.03.2004 г. Журнал отпечатан в типографии ОАО «ПФОП», Россия, 142100, г. Подольск, Революционный 
проспект, д. 80/42. Тираж: 1000 экз. Номер подписан в печать: 20.06.2025 г. Материалы журнала распространяются под лицензией Creative Commons  .
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collaboration. We provide doctors and scientists, including allergists, pediatricians, dermatologists, and immunologists, with the opportunity 
to engage in open scientific discussions and publish clinical cases and original articles. These articles focus on the study of the causes and 
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Аннотация
Актуальность. Триптаза, фермент тучных клеток, играет значимую роль в диагностике и патогенезе аллергических 
и воспалительных заболеваний. Базовый уровень триптазы в сыворотке используется как индикатор для диагностики 
заболеваний, сопровождающихся активацией тучных клеток, которые могут сопровождаться тяжелыми аллергическими 
реакциями и анафилаксией. Изучение изоформ триптазы, их структурных и функциональных вариаций, помогает понять 
генетическую предрасположенность и механизмы воспалительных заболеваний, таких как бронхиальная астма и хрони-
ческое воспаление. 
Материалы и методы. Проведено детальное исследование структуры и функций различных изоформ триптазы. Изучены 
биохимические особенности различных изоформ триптазы человека. Анализ включал изучение генов TPSAB1, TPSB2, 
TPSG1 и TPSD1, кодирующих разные формы триптазы, а также оценку их активности. Изучена секреция триптазы, а так-
же факторы, влияющие на ее секрецию. 
Результаты. Триптаза, фермент тучных клеток, представлена четырьмя основными изоформами — α, β, γ и δ. Среди них α- 
и β-триптазы являются секретируемыми, при этом β-триптаза обладает наибольшей каталитической активностью, тогда 
как α-триптаза имеет низкую ферментативную активность. Гетеротетрамеры α/β обладают уникальной активностью по 
сравнению с гомотетрамерами β, задействуя молекулы-мишени, неактивные для β-гомотетрамеров, что оказывает влияние 
на активность тучных клеток. Гены триптазы расположены на хромосоме 16 и имеют высокую степень гомологии. Важные 
гены TPSAB1 и TPSB2 кодируют активные формы, а увеличение числа копий TPSAB1 приводит к повышению базаль-
ных уровней триптазы, увеличивая риск развития аллергических реакций. Триптаза играет роль в воспалительных и ал-
лергических процессах, в том числе в дегрануляции тучных клеток, влияя на сосудистую проницаемость и привлечение 
лейкоцитов. 
Заключение. Собранные данные о секреции и функциях триптазы, продуцируемой тучными клетками, позволяют считать 
ее многофункциональным медиатором, воздействующим посредством специфических молекулярных и клеточных меха-
низмов. Триптаза играет важную роль в патогенезе воспалительных процессов и аллергических реакций в разнообразных 
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органах и системах, включая респираторную систему и кожу. Понимание биохимических характеристик и генетических 
особенностей изоформ триптазы открывает возможности для разработки новых методов диагностики и лечения аллерги-
ческих заболеваний с высокой социальной значимостью. 
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Abstract
Introduction. Tryptase, a mast cell-derived protease, plays a significant role in the diagnosis and pathogenesis of allergic and in-
flammatory diseases. The baseline serum tryptase level is used as a biomarker for the diagnosis of conditions associated with mast 
cell activation, which may be accompanied by severe allergic reactions and anaphylaxis. Studying tryptase isoforms, along with 
their structural and functional variations, aids in understanding genetic predisposition and the mechanisms underlying inflamma-
tory diseases such as bronchial asthma and chronic inflammation.
Materials and Methods. A detailed investigation of the structure and function of various tryptase isoforms was conducted. Bi-
ochemical properties human tryptase isoforms were examined. The analysis included the study of the genes TPSAB1, TPSB2, 
TPSG1, and TPSD1, which encode different forms of tryptase, and the assessment of their activity. Tryptase secretion has been 
investigated, along with various factors influencing its release.
Results. Tryptase, a mast cell-derived enzyme, is represented by four major isoforms—α, β, γ, and δ. Among the secreted isoforms, 
α- and β-tryptases are the most prominent, β-tryptase exhibits the highest catalytic activity, whereas α-tryptase demonstrates 
limited enzymatic function. The tryptase genes are located on chromosome 16 and show a high degree of homology. Key genes 
TPSAB1 and TPSB2 encode active forms of tryptase, and an increased number of TPSAB1 copies leads to elevated baseline 
tryptase levels, heightening the risk of allergic reactions. Tryptase plays a role in inflammatory and allergic processes, including 
mast cell degranulation, affecting vascular permeability and leukocyte recruitment.
Conclusion. The collected data on the secretion and functions of tryptase produced by mast cells suggest that it can be regarded 
as a multifunctional mediator, acting through specific molecular and cellular mechanisms. Tryptase is critically involved in the 
pathogenesis of inflammatory processes and allergic responses across multiple organs and systems, including the respiratory tract 
and the skin. Understanding the biochemical characteristics and genetic features of tryptase isoforms opens new opportunities for 
the development of diagnostic and therapeutic approaches for high-impact allergic diseases.

Keywords: tryptase, mast cells, secretion, enzyme, marker
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ВВЕДЕНИЕ
Триптазы принадлежат к семейству сериновых 

протеаз тучных клеток. У здоровых людей исход-
ные уровни триптазы в сыворотке крови стабиль-
ны. Исходная концентрация триптазы в сыворотке 
крови является важным диагностическим маркером, 
поскольку ее повышение может указывать на нали-
чие заболеваний, связанных с нарушением функции 
тучных клеток, и повышать риск развития тяжелых 
аллергических реакций. Исследования показывают, 
что даже уровни триптазы, находящиеся в пределах 
нормальных значений, могут ассоциироваться с уве-
личением вероятности аллергических состояний. 
В острых случаях, таких как анафилаксия, уровни 
триптазы значительно повышаются, достигая пи-
ковых значений. Поэтому крайне важно проводить 
последовательные пиковые и исходные измерения 
триптазы в сыворотке в острых ситуациях и особен-
но во время оценки анафилаксии [1].

Триптазы могут иметь разные генетиче-
ские варианты, выполнять различные функции 
и по-разному участвовать в развитии заболеваний. 
Будущие исследования триптазы требуют совер-
шенствования лабораторных методов, которые 
позволят более точно оценивать ее биологические 
функции, участие в  патологических процессах 
и клиническое значение.

ИЗОФОРМЫ И СТРУКТУРА ТРИПТАЗЫ 
ЧЕЛОВЕКА

Триптазы человека состоят из четырех изо-
форм, включая секретируемые α- и  β-трипта-
зы, кодируемые генами TPSAB1  и/или TPSB2, 
δ-триптазу, кодируемую геном TPSD1, и  закре-
пленную в мембране γ-триптазу, кодируемую ге-
ном TPSG1 (таблица 1). 

Человеческая δ-триптаза имеет С-концевое 
укорочение и  лишена важных остатков, связы-
вающих субстрат. Таким образом, человеческая 
δ-триптаза считается белком, не обладающим био-
логической активностью. 

Триптаза, фермент тучных клеток, представле-
на четырьмя основными изоформами — α, β, γ и δ. 
Среди них α- и β-триптазы являются секретируе-
мыми, при этом β-триптаза обладает наибольшей 
каталитической активностью, тогда как α-трип-
таза имеет низкую ферментативную активность. 
У  большинства сериновых протеаз, включая 
β-триптазу, в положении 216 находится остаток 
глицина, необходимый для правильного функци-
онирования активного центра. α-триптаза практи-
чески не обладает каталитической активностью, 
частично из-за замены аспарагиновой кислоты 
в  этом положении. В α-триптазе это положение 
занято аспарагиновой кислотой, что снижает ее 

	Таблица 1.	� Биохимические особенности и форматы ферментов различных изоформ триптазы человека (табли-
ца автора)

	 Table 1.	� Biochemical characteristics and enzyme formats of various human tryptase isoforms (author’s table)

Изоформы триптазы Ген Активность Белково-ферментный формат

α-триптаза TPSAB1 неактивный Неактивный промономер

Неактивный гомотетрамер

Активный гетеротетрамер α/β

βI-триптаза TPSAB1 или TPSAB2 триптический Неактивный промономер и мономер

Активный тетрамер

βII-триптаза TPSAB1 или TPSAB2 триптический Неактивный промономер и мономер

Активный тетрамер

βIII-триптаза TPSAB2 триптический Неактивный промономер и мономер

Активный тетрамер

γ-триптаза TPSG1 триптический Активный; с мембранным креплением

δ-триптаза TPSD1 неактивный Усеченный; вероятно, мономерный
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каталитическую способность. Дополнительно за-
мены аминокислот p.G216D и p.D189K вызыва-
ют изменения в сегменте 214–220, что приводит 
к  частичному заполнению кармана S1, области 
активного центра, необходимой для связывания 
субстрата. Эти структурные особенности препят-
ствуют доступу субстрата к активному центру, что 
объясняет низкую активность α-триптазы [2]. 

β-триптаза имеет три основные изоформы: 
βI-триптаза, βII-триптаза и βIII-триптаза. Эти три 
изоформы β-триптазы имеют гомологию более 
95 % и аналогичную каталитическую активность. 
Среди β-триптаз около 23 % людей европейского 
происхождения несут нонсенс-вариант βIII-трип-
тазы, возникающий в  результате вставки одной 
пары оснований, что приводит к  сдвигу рамки 
считывания и  преждевременному стоп-кодону 
(βIII FS). В случае экспрессии полученный белок 
будет иметь большое усечение на С-конце и  не 
иметь активного сайта [3]. 

Соотношение активных аллелей β-триптазы по 
сравнению с неактивными (включая α-триптазы 
и βIII FS-триптазу) определяет активность трип-
тазы в гранулах тучных клеток. [2]. 

Генетическая основа частых и повторяющих-
ся вариантов потери функции, которые приве-
ли к образованию α-триптазы, укороченной βIII 
FS-триптазы и δ-триптазы в ходе эволюции чело-
века, а также то, как активные и неактивные алле-
ли триптазы влияют на заболевания человека и за-
щиту хозяина, не полностью понятна в настоящее 
время [2]. α-триптаза не имеет функционального 
активного центра, не обладает какой-либо соб-
ственной каталитической активностью. Однако 
пары α-триптазы с β-триптазой образуют актив-
ные гетеротетрамеры α/β-триптазы.

Триптаза представляет собой тетрамерную 
трипсиноподобную протеазу со строго контро-
лируемым механизмом сборки. Полноразмерные 
триптазы содержат пропептид на своем N-конце 
(зимоген протриптазы); расщепление пропепти-
да катепсинами в гранулах тучных клеток, по-ви-
димому, необходимо для активации триптазы [4]. 
Зрелые мономеры триптазы (с удаленными про-
пептидными последовательностями) образуют 
тетрамеры в секреторных гранулах тучных кле-
ток, которые имеют кислую pH среду и обиль-
ные гепарингликозаминогликаны. Поскольку 
мономеры триптазы обладают незначительной 
каталитической активностью в  физиологиче-

ских условиях, тетрамерные триптазы являются 
преобладающей ферментативно активной про-
теазой в гранулах тучных клеток. Образование 
тетрамера облегчается в условиях с низким рН 
и  за счет связывания с  гепариновым гликоза-
миногликаном. Структурный анализ зрелых 
триптаз показывает тороидальный, похожий на 
пончик тетрамер, включающий протомеры, ко-
торые контактируют со своими соседями как на 
больших, так и  на малых интерфейсах. В  этой 
тетрамерной форме каждый протомер триптазы 
служит кофактором для стабилизации соседней 
триптазы в каталитически активной конформа-
ции [5]. Хотя α-триптаза не обладает какой-либо 
внутренней каталитической активностью, про-
мотор α-триптазы может стабилизировать и ак-
тивировать соседнюю β-триптазу в гетеротетра-
мерном формате α/β-триптазы. Интересно, что 
гетеротетрамеры α/β-триптазы, как сообщается, 
обладают измененной каталитической актив-
ностью в отношении определенных субстратов, 
например рецепторов на поверхности клеток 
EMR2 и PAR2, по сравнению с гомотетрамерами 
β-триптазы. Кроме этого, триптаза может иметь 
уникальные эффекты при взаимодействии с со-
седними β-триптазами, чтобы регулировать об-
щие каталитические конформации β-триптазы и/
или доступность субстрата [6]. Взаимодействия 
между промоторами внутри триптаз стабили-
зируются гепарином, который отрицательно за-
ряжен и связывается с большой положительно 
заряженной поверхностью, охватывающей обе 
маленькие поверхности раздела. Поскольку нет 
известных эндогенных ингибиторов тетрамерной 
триптазы, низкая концентрация внеклеточного 
гепарина в периферической циркуляции может 
служить естественным механизмом инактива-
ции. Концентрационный градиент гепарина от 
высокой концентрации внутри клеток к низкой 
концентрации во внеклеточном пространстве 
способствует постепенному растворению актив-
ных тетрамеров триптазы, то есть ее превраще-
нию в  неактивные формы [7]. Отличительной 
особенностью α-триптазы по сравнению с β-трип-
тазой является способность активации вне зави-
симости от гепарина, а также при более низких 
значениях рН в  недостаточно васкуляризируе-
мых зонах, что имеет особое значение для тканей 
с  хроническим воспалением или в  патогенезе 
бронхиальной астмы [8].
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ГЕНЕТИКА ТРИПТАЗЫ ЧЕЛОВЕКА
Локус триптазы человека находится в  суб-

теломерной области короткого плеча хромосо-
мы 16 в положении p13.3. Все четыре известных 
гена, кодирующих триптазу (TPSG1, TPSB2, 
TPSAB1  и  TPSD1) находятся в  этом локусе [9, 
10]. Как типично для субтеломерных областей, 
локус триптазы содержит большие сегменты гомо-
логичных повторяющихся последовательностей, 
которые облегчают конверсию и репликацию ге-
нов. Считается, что триптазы человека развились 
в этой области посредством тандемной дуплика-
ции, что может помочь объяснить высокую сте-
пень гомологии между изоформами триптазы 
человека. Двумя наиболее изученными локусами 
являются TPSB2 и TPSAB1, которые кодируют 
биологически важные секретируемые изоформы 
триптазы, состоящие из α- и β-триптазы. В то вре-
мя как TPSAB1 может кодировать либо α, либо 
β-триптазы, TPSB2 кодирует только β-триптазы 
(βI, βII или βIII-триптазу) [2].

Повышенный базальный уровень триптазы 
сыворотки, состоящий из секретируемых зимо-
генов α-про-триптазы и β-про-триптазы, наследу-
ется аутосомно-доминантным образом у людей. 
Это увеличение базального уровня триптазы 
сыворотки является результатом репликаций 

TPSAB1, которые кодируют α-триптазу, — гене-
тический признак, известный как наследственная 
α-триптаземия. Однако увеличение базального 
уровня триптазы сыворотки намного превышает 
то, что можно было бы ожидать, основываясь ис-
ключительно на превышении количества копий. 
Было высказано предположение, что увеличение 
базального уровня триптазы сыворотки в основ-
ном является результатом сверхэкспрессии трип-
тазы на аллеле, обеспечивающим репликацию, но 
это не доказано. Действительно, на сегодняшний 
день сообщалось о  лицах, несущих до четырех 
дополнительных копий TPSAB1, и было показа-
но, что базальный уровень триптазы сыворотки 
следует эффекту дозы гена, при этом каждая до-
полнительная репликация TPSAB1 увеличивает 
базальный уровень триптаз сыворотки примерно 
на 9,5 нг/мл [11, 12].

Также сообщалось о потере числа копий в локу-
се триптазы, но неясно, существуют ли эти струк-
турные варианты в локусе TPSAB1 или TPSB2. 
Также сообщалось об увеличении количества ко-
пий, кодирующих β-триптазу, но там, где она при-
сутствует, не было показано, что она коррелирует 
с повышенным базальным уровнем триптазы сы-
воротки, и в настоящее время неизвестно, суще-
ствуют ли эти репликации в TPSAB1 или TPSB2. 

	Рис. 1.	� Производство и внутриклеточный перенос человеческих α-, β- и γ-триптаз в тучных клетках (иллюстра-
ция автора)

	 Fig. 1.	� Production and intracellular transport of human α-, β-, and γ-tryptases in mast cells (illustration by the author)
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В конечном итоге расположение этих репликаций 
или делеций может быть произвольным, учиты-
вая, что любой локус может кодировать любую 
из известных активных версий β-триптазы (βI-
III) [13].

Ген триптазы подвергается различным мутаци-
ям, что приводит к недостаточной транскрипции, 
активации зимогена, конформации каталити-
ческого сайта и даже делеции гена в целом [14]. 
Полиморфизмы генов триптазы многочисленны, 
а  количество функциональных аллелей трипта-
зы, которые может нести человек, варьируется от 
двух до четырех [15]. Количество и тип функцио-
нальных аллелей, переносимых человеком, могут 
изменять исходные системные уровни триптазы. 
Генетика влияет на исходные уровни триптазы 
в сыворотке крови [16, 17].

СЕКРЕЦИЯ ТРИПТАЗЫ
Триптаза вырабатывается в  виде α-, β-, γ- 

и δ-субъединиц в эндоплазматическом ретикулуме. 
В то время как γ-субъединица остается связанной 
с мембраной секреторных гранул, α- и β-мономе-
ры непрерывно высвобождаются в виде фермен-
тативно неактивных пропептидов в кровоток без 
специфического стимула и составляют триптазу, 
обычно присутствующую в сыворотке [18]. Кроме 
того, α- и β-субъединицы подвергаются последова-
тельному протеолитическому расщеплению (акти-
вации). Вначале различные формы триптазы экс-
прессируются в виде претриптаз, затем они быстро 
превращаются в протриптазы, чтобы стать зрелой 
(в основном β) тетрамерной триптазой, активной, 
стабилизированной гепарином и хранящейся в се-
креторных гранулах, в ожидании соответствующих 
стимулов для индукции дегрануляции. Для превра-
щения в зрелую триптазу еще требуются катепсины 
B, L или С. Кроме того, β-триптаза после протеоли-
за остается стабильной с помощью гепарина. Де-
фицит гепараназы приводит к увеличению запасов 
триптазы в ТК за счет образования более крупных 
цепей гепарина [4, 18]. Напротив, дефекты синтеза 
гепарина способствуют уменьшению накопления 
активной формы триптазы [4].

На содержание триптазы влияют также генети-
ческие факторы (количество и тип функциональ-
ных аллелей) или активация ТК по другим при-
чинам. Таким образом, активацию ТК и уровень 
триптазы определяют генетические, экзогенные 
и клеточные факторы [19].

Зрелые гетеротетрамеры β-триптазы облада-
ют высокой биологической активностью в  от-
ношении тканей, клеток и молекул и состоят из 
четырех нековалентно связанных субъединиц, 
причем каждый мономер содержит активный 
сайт фермента. α-триптаза также образует зре-
лые гомотетрамеры, но в меньших количествах. 
И тетрамерная α-, и β-триптаза высвобождают-
ся активированными (дегранулирующими) ТК, 
и временное повышение уровня триптазы в сыво-
ротке отражает этот процесс. Например, при IgE-
зависимых аллергических реакциях повышение 
концентрации триптазы в сыворотке крови мож-
но измерить уже через 15 минут после активации, 
пик через 2 часа [3, 20].

При активации ТК выход содержимого во 
внеклеточное пространство происходит за счи-
таные минуты. Независимо от причины, в  ре-
зультате дегрануляции ТК уже через 5  минут 
после появления первых симптомов наблюдает-
ся быстрое увеличение уровня гистамина в пе-
риферической крови, в то время как обнаруже-
ние триптазы задерживается на 15 или 20 минут 
из-за громоздкого гепаринового каркаса. Это 
различие нельзя упускать из виду в медицине 
человека, потому что оно объясняет, почему 
гистамин и  триптаза не могут быть оптималь-
но измерены в одном и том же образце крови. 
Действительно, в то время как гистамин может 
повышаться до своего апогея через 5–10 минут 
после появления симптомов анафилаксии, изме-
рение триптазы в такие ранние моменты време-
ни часто дает значения менее 12 мкг/л, которые 
ошибочно считаются «нормальными» или даже 
«отрицательными» [21, 22].

Базовые уровни триптазы в сыворотке явля-
ются результатом непрерывного высвобождения 
незрелых мономеров α- и β-триптазы; зрелая те-
трамерная β-триптаза хранится в специализиро-
ванных секреторных гранулах, где она стабили-
зируется за счет взаимодействия протеогликанов 
с гепарином [19, 22]. Зрелая β-триптаза высвобо-
ждается не постоянно, а в результате активации 
тучных клеток. Таким образом, уровни триптазы 
в сыворотке, измеренные после дегрануляции туч-
ных клеток, включают как незрелые, так и зрелые 
формы α- и β-триптазы. γ-триптаза представляет 
собой мембраносвязанный мономер [23].

С функциональной точки зрения зрелая трип-
таза осуществляет последовательные действия 
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(рис. 2). После дегрануляции ТК зрелая трипта-
за на первых этапах действует как вазоактивный 
агент, увеличивая проницаемость сосудов и спо-
собствуя отеку, как провоспалительный медиа-
тор, активирующий различные виды иммунных 
клеток, в том числе нейтрофилы и эозинофилы, 
как хемотаксический фактор, привлекающий 
лейкоциты и  усиливающий воспалительный 
ответ, а также в качестве праймирующего аген-
та, повышающего чувствительность тканей для 
воздействия на другие медиаторы воспаления, 
включая гистамин и  простагландины [24, 25]. 
Под действием дегранулированной триптазы об-
разование брадикининов из кининогенов способ-
ствует повышению проницаемости сосудов, в то 
время как внеклеточный матрикс разрушается, 
что способствует клеточной миграции. Триптаза 
индуцирует рекрутирование и активацию лейко-
цитов с особым хемотаксическим действием на 
нейтрофилы и эозинофилы, которые участвуют 
в поздней фазе аллергического воспаления. Трип-
таза способствует взаимодействию между тучны-
ми клетками и  мононуклеарной фагоцитарной 
системой. На поздних стадиях воспалительно-
го процесса триптаза включает регенеративную 
функцию, способствуя восстановлению тканей 
[26]. Она стимулирует пролиферацию и  акти-
вацию фибробластов, что способствует синтезу 

компонентов внеклеточного матрикса, таких как 
коллаген и  фибронектин. Триптаза также спо-
собствует ангиогенезу для активизации эндоте-
лиальных клеток и индукции образования новых 
капилляров. Эти процессы являются важной ча-
стью ремоделирования тканей и  обеспечивают 
восстановление их структуры и функций после 
воспалительного повреждения. Более свежие 
данные указывают на роль триптазы в возникно-
вении боли, такой как послеоперационная боль 
из-за активации ноцицептивных рецепторов, ак-
тивируемых протеазой [27, 28]. 

Исследования традиционно сосредотачива-
лись почти исключительно на триптазе как вне-
клеточном медиаторе, но самые последние дан-
ные указывают на роль триптазы в  гомеостазе 
ядерных гистонов тучных клеток и в дезоргани-
зации гистоновых каркасов во время клеточной 
гибели [29].

Триптаза человека считается практически 
специфичной для тучных клеток, которая может 
содержать большое количество, до 35 пг на клетку. 
Базофилы также содержат и выделяют триптазу, 
но они не вносят существенного вклада в уровни 
триптазы, согласно отчетам, которые показали, 
что их содержание триптазы было в сто раз мень-
ше, чем у тучных клеток [30]. Триптазная нагрузка 
сильно варьирует как в тучных клетках в зависи-

	Рис. 2.	� Биохимический механизм действия триптазы (иллюстрация автора)
	 Fig. 2.	� The biochemical mechanism of action of tryptase (illustration by the author)
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мости от их микроокружения, так и в базофилах, 
в диапазоне от 1 до 100 у разных доноров-людей. 
Базофилы человека способны секретировать 
триптазу при IgE-опосредованной активации [31]. 
В соответствии с синтезом триптазы и экзоцито-
зом, как описано выше, важно иметь в виду, что 
уровень циркулирующей триптазы, измеренный 
в любой момент времени у данного человека, яв-
ляется комбинированным результатом активации 
общего количества тучных клеток («нагрузка туч-
ных клеток»), их генетически детерминированно-
го уровня продукции α- и β-триптазы и их статуса, 
приводящего к высвобождению зрелой триптазы. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Собранные данные о  секреции и  функциях 

триптазы, продуцируемой тучными клетками, 

позволяют считать ее многофункциональным 
медиатором, воздействующим посредством 
специфических молекулярных и клеточных ме-
ханизмов. Триптаза привлекает особое внимание 
своим участием в  патогенезе воспалительных 
процессов и  аллергических реакций в  разно
образных органах и  системах, включая респи-
раторную систему и кожу. Кроме того, триптаза 
играет ключевую роль в  регуляции процессов 
тканевого ремоделирования и заживления, обе-
спечивая поддержание гомеостаза и восстанов-
ление тканей после повреждения. Изучение 
биологических эффектов триптазы помогает 
углубить наше понимание функциональных 
возможностей тучных клеток, открывая новые 
пути для диагностики и  лечения заболеваний 
с высокой социальной значимостью.
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Резюме
Актуальность. В последние десятилетия отмечается эпидемический рост ряда неинфекционных хронических заболева-
ний, являющихся глобальной проблемой здравоохранения. В детской популяции наблюдается увеличение распростра-
ненности как аллергического ринита (АР), так и ожирения. В связи с этим представляет особый интерес изучение АР 
у детей с коморбидным ожирением.
Целью обзора является обобщение современных данных об иммунологических и клинико-эпидемиологических особен-
ностях АР у детей с коморбидным ожирением. 
Содержание. В обзоре представлены актуальные сведения о роли отдельных цитокинов и адипокинов в формировании 
хронического системного воспаления у детей с АР на фоне избытка жировой массы тела. Проведен анализ литературных данных 
о значении ожирения как возможного фактора риска развития АР в детском возрасте. Обсуждены клинико-эпидемиологические 
особенности, а также приведены единичные исследования, касающиеся некоторых аспектов терапии АР у пациентов с ожирением.
Заключение. Проведенный анализ показал, что имеющиеся на сегодняшний день данные о наличии связи АР и избытка 
массы тела / ожирения у детей носят противоречивый характер и требуют проведения дальнейших исследований.
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Abstract
Relevance. In recent decades, there has been an increase in a number of non-communicable chronic diseases and treated as a 
global health priority. There is an increase in the prevalence of allergic diseases, including allergic rhinitis (AR), and obesity in the 
pediatric population. In this regard, the study of AR in children with comorbid obesity is of particular interest.
The aim of the review is to summarize current data on the immunological and clinical-epidemiological features of AR in children 
with comorbid obesity.
Content. The review presents current information on the role of individual cytokines and adipokines in the development of 
chronic systemic inflammation in children with AR and obesity. An analysis of literature data on the significance of obesity as a 
possible risk factor for the development of AR in childhood is conducted. Clinical and epidemiological features are discussed, and 
individual studies are presented on some aspects of AR therapy in obese patients.
Conclusions. The analysis showed that the currently available data on the relationship between AR and overweight/obesity in 
children are contradictory and require further research.

Keywords: allergic rhinitis, obesity, cytokines, interleukin-33, interleukin-1β, leptin, adiponectin 
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ВВЕДЕНИЕ 
В последние десятилетия серьезной проблемой 

для глобального здравоохранения является эпи-
демический рост аллергических заболеваний [1]. 
АР является одним из самых распространенных 
хронических заболеваний в мире и связан со зна-
чительным ухудшением качества жизни пациентов 
[2]. К факторам риска АР относят наследственную 
предрасположенность, высокий социально-эконо-
мический статус, курение матери на первом году 
жизни ребенка, кесарево сечение в анамнезе [2]. 
В то же время результаты последних исследований 
показывают, что избыточная жировая масса тела 
у детей может рассматриваться как один из предик-
торов развития АР [3]. Предполагается, что связь 
избытка массы тела / ожирения и АР обусловлена 
общностью патофизиологических механизмов [3, 
4]. Ожирение характеризуется гипертрофией белой 
жировой ткани и нарушением метаболической ак-
тивности адипоцитов, приводящей к хроническому 
системному воспалению [4, 5]. В свою очередь, из-
менение уровня адипокинов, секретируемых жи-
ровой тканью, может вызывать сдвиг иммунного 
ответа в сторону Тh2-типа, что увеличивает риск 
аллергических заболеваний [4, 6, 7].

Стоит отметить, что в современной литературе 
приводятся противоречивые данные относительно 
связи ожирения и АР [3, 8]. Таким образом, акту-
альным является обобщение современных данных 
о возможном влиянии ожирения на развитие АР 
и особенностях течения заболевания, а также о ме-
ханизмах, лежащих в основе данных процессов.

ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ 
АЛЛЕРГИЧЕСКОГО РИНИТА У ДЕТЕЙ 
С ОЖИРЕНИЕМ

Предполагается, что между ожирением и  АР 
имеется некоторая общность патофизиологиче-
ских механизмов, в частности, изменение продук-
ции про- и  противовоспалительных цитокинов 
и адипокинов [9, 10]. Однако точный механизм, 
объясняющий возможную связь ожирения и АР, 
до сих пор остается неясным [7,10].

Так, лептин — один из гормонов жировой тка-
ни, регулирующих энергетический обмен. Лептин 
способствует продукции цитокинов, таких как ин-
терлейкин-6 (IL-6), фактор некроза опухоли-аль-
фа (TNF-α), интерлейкин-12  (IL-12), а  также 
стимулирует пролиферацию Th1 клеток [10]. По-
следние данные указывают, что у пациентов с АР 
и коморбидным ожирением отмечается повышен-
ный уровень лептина в сыворотке крови, который 
коррелирует с тяжестью АР [11–15, 23]. 

По данным Wang X. и  соавт., у  детей с  АР 
и ожирением имело место достоверное увеличе-
ние уровня лептина и ILC2 (лимфоидные клетки 
врожденного иммунитета 2-го типа) в крови по 
сравнению с детьми, имеющими АР и нормальную 
массу тела, а также группой контроля (здоровые 
дети). Показано, что введение рекомбинантно-
го лептина детям с АР и ожирением приводило 
к  повышению уровня ILC2  в  крови [11]. Стоит 
отметить, что аналогичные результаты были по-
лучены в другом исследовании у взрослых паци-
ентов с АР, имеющих ожирение [12]. По мнению 
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авторов, ось лептин/ILC2 у пациентов с ожирени-
ем может усугублять хроническое системное вос-
паление и способствовать развитию тяжелого АР 
[11, 12]. Предполагается, что лептин усиливает ак-
тивацию воспалительных клеток при АР на фоне 
ожирения. В исследовании Liu W. и соавт. у детей 
с  АР повышенный уровень лептина в  сыворот-
ке крови положительно коррелировал с уровнем 
эозинофилов, эозинофильного катионного белка 
(ЭКБ), С-реактивного белка (СРБ), интерлейки-
ном-5 (IL-5) и интерлейкином-17 (IL-17) [13]. 

Рассматривается возможная роль белка осте-
опонтина при аллергии и  ожирении. Остеопон-
тин  — провоспалительный цитокин, который 
секретируется клетками-остеобластами, фибро-
бластами, клетками эпителия, активированны-
ми макрофагами и Т-лимфоцитами [16]. В ряде 
исследований было показано, что у  детей с  АР 
и ожирением отмечается достоверное увеличение 
уровня лептина и остеопонтина в сыворотке кро-
ви по сравнению с контрольной группой, а также 
положительная корреляция с тяжестью АР. Уста-
новлено, что уровень остеопонтина коррелирует 
с уровнем эозинофилов и ЭКБ в сыворотке крови. 
Таким образом, повышенная экспрессия лептина 
и остеопонтина может играть важную роль в па-
тогенезе хронического воспаления при АР и ко-
морбидном ожирении, способствуя усилению 
Th2-ответа, а также регулируя апоптоз, адгезию, 
миграцию и активацию эозинофилов [16, 17]. 

Стоит отметить, что в литературе представле-
ны исследования, которые не выявили статисти-
чески значимых различий между уровнем лептина 
и тяжестью/характером течения АР у пациентов 
с ожирением [18, 19]. Так, в поперечном исследо-
вании показано, что у детей 7–10 лет с избытком 
массы тела / ожирением (по данным биоимпедан-
сометрии) не было выявлено достоверных разли-
чий в уровне лептина в сыворотке крови в зависи-
мости от характера течения АР (персистирующее/
интермиттирующее) [18]. В исследовании Kalpa-
klioglu A.F. и  соавт. отсутствовала ассоциация 
между уровнем лептина в сыворотке крови и тя-
жестью АР, а также сенсибилизацией к аллергенам 
у взрослых пациентов [19]. 

Изменение секреции адипонектина возможно 
способствует развитию хронического системного 
воспаления у пациентов с АР и коморбидным ожи-
рением. Однако, исследований, посвященных этой 

проблеме, крайне мало [4, 7]. Известно, что при 
ожирении отмечается снижение уровня адипонек-
тина — гормона жировой ткани, обладающего про-
тивоспалительным действием [5, 7]. В эксперимен-
тальном исследовании на мышиной модели было 
показано, что экзогенное введение адипонектина 
ослабляло развитие гиперреактивности дыхатель-
ных путей, вызванной овальбумином, за счет сни-
жения числа эозинофилов и снижения уровня ци-
токинов Th2-типа [22]. В поперечном исследовании 
было установлено, что у детей 4–10 лет с впервые 
выявленным АР уровень адипонектина в сыворот-
ке крови был ниже по сравнению со здоровым кон-
тролем и положительно коррелировал с тяжестью 
АР. Уровень адипонектина отрицательно коррели-
ровал с уровнем ЭКБ в сыворотке крови, в то же 
время отсутствовала корреляция с уровнем интер-
лейкина-1β (IL-1β), IL-6, TNF-α, IL-10 и общего IgЕ 
[14]. В другом исследовании уровень адипонектина 
в сыворотке крови у детей 7–10 лет с АР и ожире-
нием не имел достоверных различий по сравнению 
с  контрольной группой. Сравнительный анализ 
уровня адипонектина у детей с АР и ожирением не 
выявил статистически значимых различий в зави-
симости от характера течения АР [18].

В качестве еще одного медиатора аллергиче-
ского воспаления рассматривают интерлейкин-1β 
(IL-1β). При АР уровень IL-1β может быть связан 
с воспалением, вызванным воздействием аллер-
генов, а также основными клиническими симпто-
мами заболевания — зудом носа и ринореей [21]. 
Стоит отметить, что в литературе имеются еди-
ничные клинические исследования, посвященные 
изучению роли IL-1β при АР на фоне избытка жи-
ровой ткани. По мнению ряда авторов, IL-1β мо-
жет являться потенциальным биомаркером и пре-
диктором тяжелого персистирующего АР [22, 23, 
24]. Согласно данным Han M.W. и соавт., уровень 
IL-1β положительно коррелирует с тяжестью АР, 
а также является значимым фактором риска раз-
вития среднетяжелого и тяжелого персистирую-
щего АР (увеличение риска в 4,7 раза) [22]. По 
данным другого исследования, у детей с АР и ожи-
рением отмечается более высокий уровень IL-1β 
по сравнению с детьми с АР и нормальной мас-
сой тела. Показано, что повышенный уровень IL-
1β (увеличение риска в 5,8 раза) и повышенный 
уровень лептина (увеличение риска в 11,3 раза) 
являются значимыми факторами риска персисти-
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рующего АР средней и тяжелой степени. Авторы 
обнаружили что, у  большинства детей с  АР на 
фоне набора веса отмечается повышение уровня 
IL-1β и лептина в сыворотке крови. В свою оче-
редь, у части детей с ожирением и АР при коррек-
ции веса наблюдается снижение уровней ИЛ-1β 
и лептина в крови [23]. В другом исследовании 
авторы показали, что в группе детей с ожирением 
уровень IL-1β зависит от характера течения АР, 
а именно уровень IL-1β у детей с персистирующим 
АР был достоверно выше по сравнению с детьми 
с интермиттирующим течением АР [24].

Интерлейкин-33 (IL-33) — цитокин «алармин» 
(сигнал тревоги), который способен накапливать-
ся и быстро высвобождаться во внеклеточное про-
странство при повреждении клеток/тканей, воз-
действуя на иммунные клетки, экспрессирующие 
на своей поверхности ST2-рецептор [25, 26]. IL-
33  синтезируется преимущественно эпителиаль-
ными клетками, фибробластами, эндотелиальными 
клетками, а также клетками жировой ткани — ади-
поцитами. Известно, что IL-33 продуцируется клет-
ками первой линии защиты, в частности эпители-
альными, при воздействии на них аллергенов [27, 
28]. В исследованиях in vitro показано, что IL-33/
ST2 вызывает активацию ILC2, которые индуциру-
ют Th2-ответ и ремоделирование тканей, продуци-
руя цитокины Th2-типа [29, 30]. В жировой ткани 
IL-33 участвует во взаимодействии между адипо-
цитами и иммунными клетками [31]. Воздействие 
IL-33 на ILC2-клетки приводит к их активации и се-
креции IL-5, IL-13. В свою очередь, IL-13 напрямую 
воздействует на пре-адипоциты и способствует их 
созреванию [32]. IL-33 взаимодействует с Treg, име-
ющими на своей поверхности ST2-рецептор, что вы-
зывает синтез этими клетками IL-10, что вызывает 
альтернативную активацию макрофагов и  синтез 
ими катехоламинов, направленных на созревание 
пре-адипоцитов в адипоциты [32, 33]. По данным 
Glück J. и соавт., у взрослых пациентов с интермит-
тирующим сезонным АР отмечается повышенный 
уровень IL-33 в сыворотке крови, который корре-
лирует с тяжестью АР [32]. В поперечном исследо-
вании впервые показано, что у детей 7–10 лет с из-
быточной массой тела / ожирением и АР выявлен 
повышенный уровень IL-33 в сыворотке крови по 
сравнению с группой контроля. У детей с избыт-
ком жировой массы тела уровень IL-33 зависел от 
характера течения АР, в частности, у детей с перси-
стирующим АР содержание IL-33 было достоверно 

ниже по сравнению с детьми с интермиттирующим 
АР. Выявлена обратная корреляционная связь меж-
ду уровнем IL-33 и %ЖМТ при интермиттирующем 
течении АР [24].

Таким образом, немногочисленные данные ли-
тературы свидетельствуют о возможной роли ци-
токинов IL1β, IL-33, остеопонтина и адипокинов 
(лептин, адипонектин) при АР и  коморбидном 
ожирении у детей. Однако необходимо проведе-
ние дальнейших проспективных исследований 
для уточнения потенциальных механизмов связи 
АР и детского ожирения. 

ЯВЛЯЕТСЯ ЛИ ОЖИРЕНИЕ ФАКТОРОМ 
РИСКА АЛЛЕРГИЧЕСКОГО РИНИТА:
ЧТО ИЗВЕСТНО?

В настоящее время отсутствует единое мне-
ние о роли избытка массы тела / ожирение как 
фактора риска развития АР (табл. 1). Большое 
количество работ указывает на наличие ассоциа-
ции между высоким ИМТ и риском развития АР 
у детей [34–37]. Важно отметить, что поперечный 
и ретроспективный дизайн этих исследований не 
позволяет оценить, предшествовал ли повышен-
ный ИМТ развитию АР у детей. 

В современной литературе имеются единичные 
примеры проспективных исследований по дан-
ной теме. Так, в работе Vehapoglu А. и соавт. было 
обнаружено, что дети препубертатного возраста 
с ожирением имеют более высокий риск развития 
АР и БА по сравнению с детьми, имеющими нор-
мальную массу тела [38]. В другом исследовании 
увеличение ИМТ у  детей в  возрасте 16–18  лет 
было связано с повышенным риском развития АР, 
но не БА и АтД [39]. 

Имеются немногочисленные исследования 
по оценке динамики массы тела после рождения 
и его возможного влияния на развитие АР у де-
тей в будущем. В ретроспективном исследовании 
было обнаружено, что избыточная прибавка в весе 
после рождения ассоциирована с риском развития 
АР и атопического дерматита (АтД) в подростко-
вом возрасте, в особенности у детей, родивших-
ся с низкой массой тела [40]. Однако, по данным 
Mai X.M. и соавт., у детей 4 лет не было установ-
лено связи между крупным весом при рождении 
(⩾90-го процентиля) и наличием симптомов АР 
и  БА [41]. В  исследовании Chang C.L. и  соавт. 
изучали связь между динамикой ИМТ после 
рождения и риском развития у детей в возрасте 6, 
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12 и 18 лет аллергических заболеваний (АР, пище-
вой аллергии). Обнаружено, что факторами риска 
АР у детей являлись задержка внутриутробного 
развития плода, недостаточные прибавки массы 
тела, отягощенная наследственность по аллергии 
по материнской линии, но не избыточные прибав-
ки в весе в течение первых двух лет жизни [42]. 

Согласно результатам метаанализа 30 исследо-
ваний, высокий ИМТ ассоциирован с повышенным 
риском развития АР у детей, но не у взрослых [3]. 
В  другом систематическом обзоре и  метаанализе 
32 исследований, высокий или низкий ИМТ не был 
ассоциирован с риском развития АР как у детей, 
так и у взрослых [8]. При этом в данной работе [8], 
в отличие от предыдущего метаанализа [3], оценка 
данных у детей проводилась в подгруппах в зависи-
мости от возраста: до 12 лет и в возрасте 13–18 лет. 
Стоит обратить внимание, что оба метаанализа 
включали исследования, основанные на самоотче-
тах о симптомах АР и результатах самостоятельных 
антропометрических измерений, что могло бы по-
влиять на сделанные авторами выводы [3, 8]. 

В литературе также имеются данные, в которых 
избыток жировой массы тела у детей не являлся 
фактором риска АР [43–47]. Согласно резуль-
татам исследований II фазы, ISAAC («Interna-
tional study of asthma and allergies in childhood») 
с участием 10 652 детей 8–12 лет не выявил свя-
зи между высоким ИМТ и АР [43]. В нескольких 
поперечных исследований у детей высокий ИМТ 
имел отрицательную ассоциацию с  АР [44, 45]. 
В исследовании Scaaby T. и соавт., проведенном 
с использованием менделеевской рандомизации, 
установлена связь между избытком массы тела / 
ожирением и более высокой распространенностью 
БА, снижением функции легких у пациентов стар-
ше 16 лет, но не с АР [46]. По представленным Han 
Y.Y. и соавт. данным, у детей центральное ожире-
ние ассоциировано со снижением риска АР [47].

Неоднозначность результатов исследований 
возможно связана с особенностями дизайна, а так-
же с  различными методами верификации АР 
и избытка массы тела / ожирения у детей. Стоит 
отметить, что в  литературе по данной проблеме 
превалируют работы, имеющие поперечный или 
ретроспективный дизайн, которые не позволяют 
определить наличие причинно-следственных свя-
зей [33–37, 40, 43, 44, 46, 47]. В некоторых работах 
критерием включения детей являлось наличие вра-
чебно-верифицированного диагноза АР [33, 37, 38, 

41, 42], тогда как в других исследованиях оценка 
симптомов АР проводилась только по данным ан-
кетирования родителей/детей [36, 39, 40, 44, 47]. 
В ряде работ проведен анализ самоотчетов паци-
ентов и  (или) родителей детей, которые послу-
жили в дальнейшем выделению групп детей для 
дополнительного аллергологического обследова-
ния и подтверждения диагноза АР [34, 35, 43, 46]. 
Оценка антропометрических показателей детей на 
момент включения их в исследования проводилась 
как медицинским персоналом [33– 35, 37, 38, 41, 43, 
44, 47], так и родителями [39, 36, 40, 42, 46]. Все это 
вызывает определенные сложности при проведе-
нии анализа научных работ по данной тематике.

Таким образом, исследования, посвященные 
изучению возможной роли избытка массы тела / 
ожирения как фактора риска АР у детей немного-
численны и достаточно противоречивы. До конца 
неясно, какие значения повышенного ИМТ связаны 
с развитием АР, так как в исследования включались 
дети как с избыточной массой тела, так и с ожире-
нием. Стоит отметить, что в большинстве исследо-
ваний наличие у детей избытка жировой массы тела 
диагностировали с использованием критерия ИМТ 
[33–46], который не позволяет определить факти-
ческое распределение жира в организме [48, 49]. По 
данным метаанализа, ИМТ характеризуется низкой 
чувствительностью и не выявляет более четверти 
детей с избыточной массой тела / ожирением [49]. 
В связи с этим возникает вопрос: стоит ли в дальней-
ших исследованиях, изучающих АР у детей с избыт-
ком жировой массы тела, использовать общеприня-
тый показатель ИМТ или применять другие более 
точные методы оценки состава тела. Кроме того, 
склонность детей с ожирением к развитию АР, по 
всей видимости, может зависеть от взаимодействия 
с другими факторами, такими как пол, раса, отяго-
щенная наследственность и наличие коморбидных 
аллергических заболеваний, что следует учитывать 
в будущих исследованиях. 

ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОЙ СИМ-
ПТОМАТИКИ И РАСПРОСТРАНЕННОСТИ 
АЛЛЕРГИЧЕСКОГО РИНИТА У ДЕТЕЙ 
С ОЖИРЕНИЕМ

Представляет интерес изучение клинических 
особенностей АР у  детей с  избытком жировой 
массы тела. Так, в  некоторых работах авторы 
продемонстрировали наличие ассоциации меж-
ду ожирением и тяжестью АР [13, 18, 24, 39]. По 
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данным проспективного исследования 1794 детей, 
наблюдавшихся в период с 9–11 лет до 16–18 лет, 
увеличение ИМТ являлось фактором риска пер-
систирующего АР [50]. В работе Han M.W. пока-
зано, что у некоторых детей с АР легкой степени 
тяжести и нормальной массой тела на фоне набора 
веса наблюдалось утяжеление назальных симпто-
мов и развитие тяжелого АР [23]. В то же время 
в работе Kusunoki T. и соавт. не было выявлено ас-
социации между ожирением и тяжестью АР у де-
тей. В данной работе оценка наличия АР осущест-

влялась по результатам анкетирования родителей, 
а также в исследование были включены пациенты 
с другими аллергическими заболеваниями (БА, 
АтД, АК) [44].

Следует отметить, что в  подавляющем боль-
шинстве исследований для оценки ожирения ав-
торы использовали показатель ИМТ, который не 
позволяет отличить жировую и мышечную массу 
в организме, а также не учитывает распределение 
жировых отложений [49, 50]. В  единичных ра-
ботах наличие ожирения оценивали по данным 

	Таблица 1.	� Результаты клинических исследований у детей с аллергическим ринитом и коморбидным ожирени-
ем (таблица автора)

	 Table 1.	� Results of clinical studies in children with allergic rhinitis and obesity (authors’ table)

Автор, год Страна Вид исследова-
ния

Размер 
выборки

Возраст 
детей

Основной исход

Lei Y., et al., 
2016 [33]

Китай Поперечное
исследование

3327 детей Три возраст-
ные группы: 
2–6 лет, 
7–12 лет, 
13–14 лет

Ожирение у детей является фактором 
риска АР и АтД, но не БА, ПА и ЛА

Saadeh D. et al., 
2014
[34]

Франция Поперечное
исследование

6733 детей 9–11 лет Высокий ИМТ является фактором 
риска АР и БА

Baumann L.M. et 
al., 2015 [35]

Перу Поперечное
исследование

1441 ребе-
нок

13–15лет Высокий ИМТ — фактор риска АР

Lim M.S. et al., 
2017 [36]

Южная 
Корея

Поперечное
исследование

53 769 де-
тей 

12–18 лет Высокий ИМТ ассоциирован с АР 
и АтД

Vehapoglu A., et 
al., 2021
[38]

Турция Проспективное 
исследование

707 детей 3–10 лет Избыточный вес / ожирение связаны 
с повышенным риском развития АР 
и БА 

Kreißl S. et al., 
2014
[39]

Германия Проспективное 
исследование

3000 детей Оценка 
в возрасте 
9–11 лет 
и 16–18 лет

Увеличение ИМТ связано с повышен-
ным риском развития АР, но не БА 
и АтД

Lin M.H. et al., 
2015 [40]

Тайвань Ретроспективное 
исследование

74 688 де-
тей

13–15 лет Избыточная прибавка массы тела 
после рождения может быть фактором 
риска развития АР и АтД 

Mai X.M., et al., 
2007 [41]

Швеция Проспективное 
исследования

4089 детей Оценка 
в 1, 2 и 4 года

Масса тела при рождении ⩾ 90-го про-
центиля и высокий ИМТ в раннем дет-
ском возрасте не являются фактором 
риска развития АР в возрасте 4 лет

Chang C.L., et 
al., 2022 [42]

Австралия Проспективное 
исследование

620 детей Оценка 
в 6, 12 
и 18 лет

Избыточная прибавка массы тела не 
связана с риском развития АР в 18 лет

T. Kusunoki et al., 
2007 [44]

Япония Поперечное  
исследование

50 086 7–15 лет Установлена обратная ассоциация 
между детским ожирением и распро-
страненностью АР и АК. Ожирение 
у детей ассоциировано с распростра-
ненностью БА и тяжестью АтД

Leung T.F., et al., 
2009 [45]

Китай Поперечное  
исследование

486 детей 14–16 лет Ожирение не ассоциировано с АР и БА

Y.Y. Han et al., 
2007 [47]

США Поперечное  
исследование

2358 детей 6–17 лет Центральное ожирение ассоциирова-
но со снижением риска АР, особенно 
среди мальчиков

Примечание: ПА — пищевая аллергия, ЛА — лекарственная аллергия, АК — аллергический конъюнктивит.
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биоимпедансометрии [13, 18]. В частности, по по-
казателю % жировой массы тела (%ЖМТ), кото-
рый отражает наличие и степень отложения жира 
в организме [51, 52]. Так, в исследовании Liu W. 
и соавт. установлено, что у 3126 детей в возрасте 
7–12 лет ожирение (по данным %ЖМТ, окружно-
сти талии, ИМТ) являлось риском тяжелого кру-
глогодичного АР [13]. По данным поперечного ис-
следования, у детей 7–10 лет с избыточной массой 
тела / ожирением (по данным %ЖМТ) отмечалась 
более ранняя манифестация АР (до 3 лет) с преоб-
ладанием в качестве основного проявления рини-
та — симптома зуда носа. Избыток жировой массы 
тела являлся предиктором персистирующего тече-
ния АР у детей младшего школьного возраста [18].

Дети с АР и коморбидным ожирением могут 
быть более восприимчивы к  загрязнению воз-
духа. Результаты исследования Li R. L. и соавт. 
свидетельствуют, что монооксид углерода (CO) 
и частицы окружающей среды диаметром менее 
10 мкм (PM10) и PM2,5 приводят к ухудшению на-
зальных симптомов АР у детей с ожирением по 
сравнению с детьми контрольной группы [53]. 

Представляет интерес изучение возможной 
роли избытка жировой массы тела в формирова-
нии определенного типа сенсибилизации. Соглас-
но данным исследования, у  детей 4–8  лет с  АР 
и повышенным ИМТ в 2,64 раза чаще отмечалась 
моносенсибилизация к  аэроаллергенам клещей 
домашней пыли по сравнению с детьми, имеющи-
ми АР и нормальный ИМТ [54]. Показано также, 
что реактивность кожи к гистамину у взрослых 
пациентов с АР может зависеть от жировой массы 
тела. По данным исследования Park D. Y. и соавт., 
у пациентов с АР отмечалась положительная кор-
реляция между высоким ИМТ и реактивностью 
кожи к гистамину [55]. В экспериментальных ис-
следованиях показано, что уровень гистамина мо-
жет быть повышен в результате высвобождения 
вещества P, которое приводит к  нейрогенному 
воспалению [56, 57]. Таким образом, по мнению 
авторов, повышенное содержание вещества P мо-
жет быть медиатором аллергии, обеспечивающим 
более высокую реактивность кожи к  гистамину 
при ожирении [55, 56, 57]. 

В ряде эпидемиологических исследований 
установлены более высокие показатели распро-
страненности АР среди детей с избытком массы 
тела / ожирением по сравнению с детьми, имею-
щими нормальную массу тела [33, 35, 37]. В то же 

время Liu W. и соавт. выявили, что распростра-
ненность ожирения в группе детей с АР была со-
поставима с детьми контрольной группы [13]. 

Кроме того, у детей с АР наблюдается выражен-
ное снижение параметров качества жизни, связан-
ных с физической активностью. По данным Park J. 
H. и соавт., дети с симптомами АР (ринорея, зало-
женность носа, чихание, зуд носа, нарушение сна) 
более склонны к малоподвижному образу жизни, 
чем пациенты с БА и дети контрольной группы. 
При этом в группе детей с АР на момент исследо-
вания отмечались более высокие значения ИМТ 
по сравнению с детьми контрольной группы. По 
мнению авторов, дети с АР имеют более высокую 
вероятность наличия у них ожирения. Стоит отме-
тить, что в исследовании уровень физической ак-
тивности оценивали по данным самоотчета детей, 
а не с помощью объективных измерений (напри-
мер, акселерометра), что могло привести к недо
оценке или переоценке связей между уровнем фи-
зической активности, значением ИМТ и АР [58].

Учитывая, что большинство исследований име-
ют поперечный дизайн, остается неясным предше-
ствует ли избыток жировой массы тела / ожире-
ние у детей развитию выявленных клинических 
особенностей АР. С  другой стороны, возможно, 
что у  пациентов с  определенными признаками 
АР выше вероятность набора веса. Для ответа на 
поставленные вопросы необходимо проведение 
дальнейших проспективных исследований с ис-
пользованием строгих диагностических крите-
риев АР и применением методов, позволяющих 
оценить наличие и степень отложения жировой 
массы в организме. Кроме того, необходимы эпи-
демиологические исследования, позволяющие 
оценить распространенность АР у детей разных 
возрастов с коморбидным ожирением.

ЛЕЧЕНИЕ ПАЦИЕНТОВ С АЛЛЕРГИЧЕ-
СКИМ РИНИТОМ И ОЖИРЕНИЕМ

Несмотря на то что не разработаны принципы 
терапии у лиц с АР и ожирением, в единичных ис-
следованиях были продемонстрированы различ-
ные аспекты лечения данных пациентов [23, 59]. 
Согласно данным Han M.W. и соавт., у части детей 
на фоне снижения ИМТ наблюдалось улучшение 
назальных симптомов от тяжелого до легкого АР 
[23]. В настоящее время трудно сказать влияет ли 
жировая масса тела на ответ пациентов с АР на 
лечение интраназальными глюкокортикостерои-
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дами (ИнГКС). В недавнем проспективном иссле-
довании эффективности ИнГКС у взрослых паци-
ентов с АР и повышенным ИМТ было показано, 
что после проведенного 30-дневного курса лече-
ния в группах пациентов как с ожирением, так и с 
нормальной массой тела наблюдалось улучшение 
симптомов. Оценка симптомов АР проводилась 
с использованием опросников визуальной анало-
говой шкалы (Visual analogue scale, VAS), SNOT-
22 (Sino-Nasal Outcome Test-22) и NOSE-5 (Nasal 
obstruction symptom evaluation-5), а также увели-
чение пикового носового потока на вдохе (PNIF). 
В то же время авторы показали, что у пациентов 
с АР и ожирением после проведенной терапии от-
мечалось статистически значимое снижение уров-
ня IL-10 в слизистой оболочке носа по сравнению 
с группой с АР и нормальной массой тела. Таким 
образом, по мнению авторов, у лиц с АР и ожире-
нием наблюдается более слабый противовоспали-
тельный ответ на терапию ИнГКС [59]. 

Таким образом, исследований по эффективно-
сти ИнГКС у детей с АР и ожирением в доступ-
ной нам литературе не обнаружено. Это приводит 
к другому вопросу, на который до настоящего вре-
мени нет ответа: может ли снижение веса у детей 
с  ожирением улучшить результаты лечения АР 
с использованием ИнГКС. В целом недостаточно 
работ о роли снижения веса как дополнительного 
фактора влияния на симптомы и эффективность 
лечения АР у детей. Дальнейшее изучение влияния 
ожирения на лечение детей с АР, а также коррекция 
веса является важным с точки зрения персонифи-
цированной тактики ведения таких пациентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Ожирение характеризуется хроническим вяло-

текущим воспалением, которое способно оказы-
вать влияние на иммунную систему и, возможно, 
вносит определенный вклад в  патогенез АР. На 
сегодняшний день не существует единого мнения, 

какой из потенциальных механизмов опосредует 
связь между АР и ожирением. Суммируя данные 
исследований, можно заключить, что у пациентов 
с АР и избытком жировой массы тела отмечается 
дисбаланс IL-33, IL-1β, остеопонтина и ряда ади-
покинов (лептин, адипонектин). Учитывая огра-
ниченность данных, на сегодняшний день трудно 
сказать, какие из них наиболее важны с клиниче-
ской точки зрения. 

В настоящее время вопрос о том, является ли 
избыток массы тела / ожирение фактором риска 
АР у детей, остается не до конца решенным. Име-
ются данные, демонстрирующие возможность 
влияния ожирения на тяжесть АР. В то же время 
в литературе представлен ряд исследований, не 
обнаруживших связи между данными заболева-
ниями.

В целом исследования по изучению причин-
но-следственной связи ожирения и  АР немно-
гочисленны и носят противоречивый характер. 
Особый интерес, по нашему мнению, представля-
ет продолжение изучения роли цитокинов и ади-
покинов при АР на фоне избытка жировой массы 
тела. Кроме того, остается неясным, предшеству-
ет ли избыток жировой массы тела / ожирение 
у детей развитию выявленных клинических осо-
бенностей АР, или же у пациентов с определенны-
ми клиническими признаками выше вероятность 
набора веса. В  будущих работах необходимо 
провести исследования, связанные с коррекцией 
веса, чтобы оценить клиническое и патофизиоло-
гическое значение предполагаемых механизмов, 
обуславливающих связь между АР и избытком 
жировой массы тела. Вызывает интерес изучение 
влияния ожирения на терапию детей с АР, а так-
же возможность оценить, может ли коррекция 
веса улучшать ответ на лечение ИнГКС у детей 
с АР. Все это вызывает необходимость дальней-
шего углубленного изучения АР у детей на фоне 
избытка массы тела / ожирения.
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Аннотация
Актуальность. Аллергический контактный дерматит является одним из наиболее распространенных аллергических заболева-
ний кожи, в связи с чем высок научно-практический интерес к данной патологии. Увеличение роста аллергического контактно-
го дерматита у детей и подростков объясняет актуальность решения проблемы лечения заболевания в этой возрастной группе. 
Цель лекции. Целью данной лекции является рассмотрение современного подхода к лечению аллергического контактного 
дерматита с учетом актуальных клинических рекомендаций с акцентом на детский возраст. 
Материалы и методы. Настоящая лекция представляет собой изложение современных принципов терапии аллергиче-
ского контактного дерматита с учетом особенностей в детской практике. Проведен несистематический обзор литературы. 
Обсуждаются механизмы, лежащие в основе действия основных групп лекарственных препаратов. Уделяется внимание 
рациональной наружной терапии кожного воспалительного процесса. Рассматриваются топические глюкокортикосте-
роиды и принципы выбора как конкретной группы данных препаратов, так и их лекарственной формы. Дается характе-
ристика и объясняется место топических ингибиторов кальциневрина в терапии аллергического контактного дерматита. 
Описывается механизм «порочного круга» при вторичном инфицировании и рассматривается тактика лечения. 
Результаты. Рост распространенности аллергического контактного дерматита у детей зависит прежде всего от бытово-
го контакта с продуктами химической промышленности и металлами, а также от использования наружных лекарствен-
ных препаратов. Это следует учитывать при обеспечении элиминационных мероприятий. Выбор класса топических ГКС 
и формы препаратов следует осуществлять дифференцированно с учетом возраста, особенностей строения кожи ребенка, 
ее чувствительности на разных участках и стадии воспалительного процесса. В лечении АКД, особенно в детской практи-
ке, с учетом показаний могут быть использованы топические ингибиторы кальциневрина, не имеющие побочных эффек-
тов, присущих ТГКС. Вторичное инфицирование, часто наблюдаемое при АКД у детей, требует своевременного назначе-
ния антисептиков и комбинированных топических препаратов, содержащих ГКС, антибиотики и антимикотики. 
Заключение. Аллергический контактный дерматит имеет благоприятный прогноз при грамотно осуществляемых элими-
национных мероприятиях, при соблюдении алгоритма лечения в соответствии с клиническими рекомендациями и с уче-
том возрастных особенностей. 

Ключевые слова: контактный дерматит, аллергический контактный дерматит, топические глюкокортикостероиды, топические 
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Abstract
Introduction. Contact allergic dermatitis (CAD) is known to be one of the most prevalent allergic diseases of skin, so its research 
is of a high interest. Besides clarification of modern approaches to the treatment of contact allergic dermatitis is undoubtedly of 
current interest. The increase in the growth of contact allergic dermatitis in children explains the relevance of solving the problem 
of treating the disease in this age group. 
Purpose of the lecture. The purpose of this lecture is to review modern approaches to the treatment of contact allergic dermatitis 
taking into account current clinical guidelines with an emphasis on childhood.
Materials and Methods. This lecture presents consideration of modern principles of treatment of contact allergic dermatitis tak-
ing into account the specific features of pediatric practice. A non-systematic literature review was conducted. Pharmacological 
mechanisms of main medications used are discussed. Focus is based on rational skin therapy. Besides information is given about 
topical glucocorticosteroids and principles in choosing of concrete group and formulation of them. Also characteristics of topical 
calcineurin inhibitors are given, and their role in treatment of contact allergic dermatitis is explained. In addition, mechanism of 
the “vicious circle” during secondary infection and treatment tactics are described. 
Results. Increased prevalence of contact allergic dermatitis in children depends primarily on household contact with chemicals 
and metals, as well as on the use of topical medications. This should be taken into account in prescription of elimination regime. 
Choice of the class and the formulation of topical corticosteroids should be made differentially taking into account the age, struc-
tural features of the child’s skin, its sensitivity in different areas and the stage of the inflammatory process. Based on indications 
topical calcineurin inhibitors might be used in treatment of contact allergic dermatitis especially in pediatric practice. They are 
characterized by the absence of those side effects which are common during use of topical corticosteroids. Secondary infection 
which is quite often observed in CAD in childhood requires timely administration of antiseptics and combined topical medica-
tions containing corticosteroids, antibiotics and antifungal components. 
Conclusion. Contact allergic dermatitis has good prognosis in case of implementation of elimination measures, adherence to 
treatment algorithm in accordance with clinical guidelines and age-based characteristics. 
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ВВЕДЕНИЕ
Контактный дерматит является довольно рас-

пространенным воспалительным заболеванием 
кожи, возникающим при непосредственном воз-
действии на нее различных внешних факторов, 
и может иметь острое или хроническое течение. 
Известен простой раздражительный контактный 
дерматит и аллергический контактный дерматит 
(АКД). Если простой раздражительный контакт-
ный дерматит не имеет иммунного механизма, то 
АКД является аллергическим заболеванием кожи, 
в основе патогенеза которого лежит реакция ги-
перчувствительности замедленного типа (ГЗТ) 1. 

1  Клинические рекомендации. Дерматит контактный. [интернет]. 2024.

В качестве контактных аллергенов чаще упоми-
наются: металлы хром, кобальт и никель, резина 
и резиновые изделия, некоторые лекарственные 
препараты, средства для дезинфекции, формаль-
дегид, смолы и ряд других веществ [1, 2]. 

Отмечается достаточно высокая (около 16,5 %) 
распространенность АКД у  детей различного воз-
раста [3]. Это обусловлено, в частности, широким 
использованием в быту продукции химической про-
мышленности: стиральные порошки, чистящие сред-
ства, а также контактом с красками, использующи-
мися при изготовлении детской одежды и игрушек. 
У детей первого года жизни АКД в основном связан 
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с использованием детской косметики и средств для 
стирки белья [4]. Высокая распространенность АКД 
на никель отмечается во всех возрастных группах 
(около 10 %). Это может быть обусловлено контактом 
с игрушками, канцелярскими товарами, заколками 
для волос и др. В подростковом возрасте никель-ас-
социированный АКД нередко связан с ношением ме-
таллической бижутерии из никелевых сплавов, изде-
лиями для пирсинга, контактом с фурнитурой и т. п. 
Аллергический контактный дерматит на различные 
косметические средства также чаще наблюдается 
у подростков [5, 6]. Вне зависимости от возраста при-
чиной АКД у детей может стать контакт с изделиями 
из резины и лекарственными препаратами. 

Клинические признаки АКД появляются через 
10–14  суток и  более после первичного контакта 
с аллергеном. В случае повторного контакта с аллер-
геном (гаптеном) до появления симптомов должно 
пройти 12–48 часов. В ситуации повторного воз-
действия на кожу неомицина сульфата, никеля, па-
рафенилендиамина и тиксокортола пивалата могут 
возникать поздние отсроченные проявления АКД, 
то есть в данном случае через несколько суток. Кли-
ническими симптомами острого АКД являются ги-
перемия, отек, иногда появление папул и везикул на 
месте контакта с аллергеном. В ряде случаев могут 
образовываться кратковременные, невыраженные 
участки мокнутия (экзематизированный АКД). При 
хроническом АКД отмечается застойная эритема, 
инфильтрация, лихенизация, а при обострении воз-
никает экзематизация с мокнутием [7]. 

В ряде случаев наблюдается системный аллерги-
ческий контактный дерматит, при котором отмеча-
ется локализованное или генерализованное кожное 
воспаление, возникающее при системной реэкспози-
ции аллергена. Указанный вариант дерматита опи-
сан при сенсибилизации к некоторым лекарствен-
ным препаратам, никелю, канифоли, перуанскому 
бальзаму, парабенам, коричному альдегиду, специ-
ям (гвоздика, корица, мускатный орех, кайенский 
перец). Кожный процесс может формироваться как 
в местах предшествующей локализации АКД, так 
и на ранее не пораженных участках и сопровождать-
ся общими симптомами (головная боль, слабость, 
артралгии, тошнота, рвота, диарея) [8]. 

ОСОБЕННОСТИ ЭЛИМИНАЦИОННЫХ 
МЕРОПРИЯТИЙ

В плане лечения пациентов с любыми аллерги-
ческими заболеваниями значимое место занимают 

элиминационные мероприятия, позволяющие ис-
ключить или уменьшить контакт с причинно-значи-
мыми аллергенами. Рекомендации по элиминации 
причинно-значимого аллергена играют определяю-
щую роль при ведении больных с АКД. Нередко до-
стичь полной элиминации при АКД не получается 
по причине того, что большое количество широко 
используемой в быту и на производстве продукции 
может содержать вещества, являющиеся причиной 
заболевания. Поэтому, давая рекомендации самому 
пациенту или родителям ребенка по элиминации 
контактных аллергенов, следует обязательно очер-
тить круг возможного применения данных веществ, 
который может быть весьма обширным, что затруд-
няет полноценную элиминацию.

Давая рекомендации пациентам, следует учи-
тывать, что продолжающееся воздействие неспе
цифических триггеров на кожу усугубляет течение 
АКД и снижает эффективность терапевтических 
мероприятий. 

ФАРМАКОТЕРАПИЯ
Фармакотерапия АКД должна назначаться 

с  учетом степени тяжести, стадии воспалитель-
ного процесса и его распространенности, возрас-
та пациента, а  также наличия сопутствующих 
заболеваний. В наружной терапии АКД топиче-
ские глюкокортикостероиды (ТГКС) остаются 
«золотым стандартом» противовоспалительной 
наружной терапии [1]. На данный момент они не 
имеют альтернативы ни по скорости, ни по выра-
женности противовоспалительного действия [9]. 
При проведении терапии ТГКС необходимо при-
держиваться инструкций по использованию пре-
паратов, включая частоту их нанесения на кожу, 
длительность применения и возрастные ограни-
чения. Классификации ТГКС учитывают силу их 
противовоспалительного эффекта. Международ-
ная классификация предполагает деление всех 
ТГКС по этому критерию на 7 классов [8].

Одним из основных факторов, определяющих 
эффективность топических глюкокортикостероидов, 
является скорость абсорбции препаратов различны-
ми слоями кожи. Известно о двух путях проникнове-
ния ТГКС в кожу: это может происходить непосред-
ственно трансэпидермально (основной путь) или 
через волосяные фолликулы, потовые или сальные 
железы. Ряд факторов определяет степень кожной 
проницаемости для ТГКС: свойства активных ком-
понентов препарата и его основа, место нанесения 
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препарата, состояние кожи и др. Имеет значение воз-
раст пациента, что связано с особенностями строения 
кожи у детей, влияющими на всасываемость препара-
та. Высокая чувствительность к действию ТГКС ха-
рактерна для кожи лица, шеи, сгибов (а также и для 
других крупных складок) и паховой области [10, 11]. 
Если воспаление при АКД локализовано в указанных 
областях, то рекомендуется применение ТГКС с бо-
лее низкой степенью активности [12, 13].

Глубина проникновения ТГКС в кожу зависит от 
формы лекарственного средства, которая выбирает-
ся с учетом стадии воспаления. Так, при остром вос-
палении, характеризующемся отеком, везикулами, 
мокнутием, а также при мацерации наблюдается вы-
сокая проницаемость кожи. В этой ситуации выбор 
за препаратами в форме лосьона, аэрозоля, крема 
и липокрема в зависимости от конкретного кожно-
го проявления. Это связано с тем, что самая низкая 
проникающая способность отмечается у растворов 
препаратов и лосьона. Если препарат представлен 
в форме крема, то его проникновение в кожу будет 
больше, чем у раствора, но меньше, чем при исполь-
зовании мази. Максимальная кожная абсорбция 
топических ГКС возможна при применении пре-
паратов в форме мази. Поэтому при выборе формы 
ТГКС при хроническом дерматите, проявляющемся 
сухостью кожи и лихенизацией, когда имеет место 
труднодоступность для проникновения топическо-
го ГКС, целесообразно выбирать для нанесения на 
кожу мазевые формы препаратов (мазь, жирная 
мазь). Мазевая основа препарата способствует также 
увлажнению рогового слоя эпидермиса, что, в свою 

1  Клинические рекомендации. Контактный дерматит. [интернет]. 2021.

очередь, увеличивает кожную проницаемость [10]. 
Большое содержание жира в основе препарата мо-
жет обеспечить дополнительный эффект окклюзии 
[14]. При выборе формы топического ГКС учиты-
вается и  локализация воспалительного процесса, 
влияющая на проникновение препарата в  связи 
с особенностями строения кожи на разных участках. 
При проявлении воспаления в области волосистой 
части головы, лица и складок предпочтение следует 
отдавать аэрозолям, лосьонам, гелям и кремам, не 
содержащим жировой основы [10].

Возрастные особенности кожи у детей в числе 
прочих критериев учитываются в  инструкциях 
к препаратам при определении возрастных барье-
ров для назначения конкретных ТГКС, их лекар-
ственных форм и режима использования 1 (табл. 1).

С 4-месячного возраста может быть использо-
ван метилпреднизолона ацепонат 0,1 % в форме 
крема, мази, эмульсии. 

Бетаметазона валерат 0,1 % (крем, мазь) разре-
шен к использованию у детей с 6-месячного воз-
раста, а бетаметазона дипропионат 0,05 % в фор-
ме крема для лечения АКД — с возраста 1 года. 
Бетаметазона дипропионат 0,05 % в форме спрея 
и  мометазона фуроата (крем, мазь 0,1 %) могут 
применяться у детей в возрасте старше 2 лет.

Крем для наружного применения клобетазола 
пропионат 0,05 %, согласно инструкции, разрешен 
для использования у детей старше 1 года.

Гидрокортизона бутират 0,1 % (мазь, крем, 
липокрем, эмульсия) разрешен для применения 
с  6  месяцев. С  2-летнего возраста согласно ин-

	Таблица 1.	� Топические ГКС, рекомендованные к применению при АКД в соответствии с Клиническими реко-
мендациями и инструкциями по применению (таблица автора)

	 Table 1.	� Topical corticosteroids which are used in treatment of allergic contact dermatitis in accordance with clini-
cal guidelines and instruction to medication (author’s table)

Международное непатентованное название Группа активности Возраст
Клобетазола пропионат 0,05 %, крем Класс 1 (очень сильные) С 1 года
Бетаметазона дипропионат 0,05 %, мазь, крем Класс 1 (очень сильные) С 1 года
Мометазона фуроат 0,1 %, мазь Класс 2 (сильные) С 2 лет
Бетаметазона валерат 0,1 %, мазь Класс 3 (сильные) С 6 мес.
Флутиказона пропионат 0,005 %, мазь Класс 3 (сильные) С 10 лет
Мометазона фуроат 0,1 %, крем Класс 4 (средней силы) С 2 лет
Метилпреднизолона ацепонат 0,1 %, крем, мазь, мазь жирная, лосьон Класс 4 (средней силы) С 4 мес.
Бетаметазона валерат 0,1 %, крем Класс 5 (средней силы) С 6 мес.
Гидрокортизона бутират 0,1 %, крем, мазь, эмульсия Класс 5 (средней силы) С 6 мес.
Флутиказона пропионат 0,05 %, крем Класс 5 (средней силы) С 10 лет
Гидрокортизона ацетат 1 % мазь Класс 7 (слабые) С 2 лет
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струкции возможно применение гидрокортизона 
ацетата 1 % в форме мази.

Флутиказона пропионат 0,05 % крем противопо-
казан для применения у детей в возрасте до 10 лет.

Безопасность ТГКС при назначении их в детском 
возрасте является одним из ключевых факторов при 
выборе конкретного препарата и его формы. 

Следует учитывать, что для использования у де-
тей ТГКС из группы активности «очень сильные»: 
клобетазола пропионат 0,05 % (крем), бетаметазона 
дипропионат 0,05 % (мазь, крем, спрей) — должны 
быть строгие показания. При назначении указан-
ных препаратов в период роста у детей требуется 
большая осторожность. В Клинических рекомен-
дациях по контактному дерматиту имеется указа-
ние на целесообразность избегания использования 
у детей клобетазола пропионата 0,05 %, разрешен-
ного согласно инструкции к применению с 1 года.

С учетом характера и локализации кожного про-
цесса при дерматите, возраста ребенка в  острый 
период дерматита предпочтительно использовать 
ТГКС средней или сильной активности. Эти груп-
пы препаратов эффективно купируют симптомы 
воспаления, быстро восстанавливают барьерную 
функцию кожи и тем самым снижают системную 
абсорбцию препаратов. Указывается, что короткие 
курсы (3  дня) сильнодействующих препаратов 
по эффективности и  безопасности сопоставимы 
с  длительными курсами (7  дней) слабых ТГКС. 
Длительность непрерывного курса ТГКС у  де-
тей должна быть, с  одной стороны, достаточной 
для достижения эффекта и в то же время с целью 
обеспечения безопасности минимизированной на-
столько, насколько допускает клиническая ситуа-
ция. При этом подчеркивается, что у детей непре-
рывный курс данной группы препаратов не должен 
превышать 2 недель, и при значимом уменьшении 
симптомов воспаления рекомендуется постепенное 
уменьшение частоты их нанесения на кожу [14].

Особого внимания заслуживает группа топи-
ческих ингибиторов кальциневрина (такролимус 
и пимекролимус), применяемых в лечении кон-
тактных дерматитов.

Указанные препараты могут быть препаратами 
выбора при локализации воспаления в области лица, 
особенно у детей. Длительное применение ТГКС 
в  области лица может привести к  ряду осложне-
ний: атрофии кожи, развитию стероидной розацеа. 
Применение кортикостероидов в периорбитальной 
области может стать причиной повышения внутри-

глазного давления. В  таких ситуациях оправдана 
замена ТГКС ингибиторами кальциневрина. Ис-
пользование такролимуса и пимекролимуса в лече-
нии контактного дерматита показано при наличии 
контактной гиперчувствительности к ТГКС [15, 16].

Топические ингибиторы кальциневрина относят-
ся к классу аскомициновых макролактамов с про-
тивовоспалительным и иммуносупрессивным дей-
ствием. Препараты имеют высокое сродство к коже, 
локальную иммунотропную активность и высокую 
селективность противовоспалительного действия. 
В отличие от кортикостероидов они не влияют на 
структуру кожи и, соответственно, не могут вызвать 
ее атрофию. Топические ингибиторы кальциневри-
на способны ингибировать пролиферацию и актива-
цию CD4+ T-лимфоцитов-хелперов. Кроме того, они 
влияют на нервные волокна, оказывая воздействие 
на функционирование ионных каналов, связанных 
с высвобождением нейропептидов и субстанции Р. 
С действием субстанции Р связывают преходящее 
чувство жжения после нанесения препаратов. Дан-
ным препаратам также присуще кратковременное 
стимулирование избыточного высвобождения ме-
диаторов воспаления с последующим их истощени-
ем. Описанные механизмы объясняют последующее 
противозудное действие препаратов [15, 16, 17].

Имея более селективный по сравнению с ТГКС 
механизм действия, топические ингибиторы кальци-
неврина не вызывают побочных эффектов, присущих 
ТГКС. В то же время описана их клиническая эффек-
тивность, в частности при лечении АКД [8, 15].

Следует учитывать, что пимекролимус (1 %-ный 
крем для наружного применения) противопоказан 
для использования у детей в возрасте до 3 меся-
цев. Такролимус (0,03 %-ная мазь) разрешен для 
применения у детей с 2-летнего возраста, а в виде 
0,1 %-ной мази препарат противопоказан для при-
менения у детей в возрасте до 16 лет.

Вопрос о назначении глюкокортикостероидов 
системного действия ставится при тяжелом, рас-
пространенном и системном аллергическом кон-
тактном дерматите, когда только наружная терапия 
оказывается неэффективной. Распространенным 
считается дерматит при поражении более 20 % 
кожного покрова. В этих случаях назначаются си-
стемные ГКС короткого действия перорально или 
парентерально в  зависимости от выраженности 
кожного процесса и массы тела ребенка: в дозе по 
преднизолону от 0,5 до 1 мг/кг (максимально 60 мг 
в день). Могут использоваться эквивалентные дозы 
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других глюкокортикостероидов 1. Курс составляет 
3–5–7 дней. [6, 8]. Алгоритм отмены системного 
ГКС осуществляется в каждом конкретном случае 
в соответствии с общепринятыми правилами в за-
висимости от длительности курса и дозы препарата.

При простом контактном дерматите и при АКД 
в зоне воспаления часто наблюдается возникнове-
ние экскориаций и трещин, в связи с чем возни-
кает необходимость предупреждения вторичного 
инфицирования или его устранения. Такие ситуа-
ции чаще всего возникают при АКД у детей. С этой 
целью можно рассматривать использование анти-
септиков, дезинфицирующих средств и  метиле-
нового синего. Для наружного применения может 
использоваться раствор фукорцин. На обработан-
ном таким образом участке кожи после высыхания 
жидкости можно использовать препараты в форме 
мазей. Фукорцин противопоказан женщинам при 
беременности, а также в период грудного вскармли-
вания. Применение 1 %-го водного раствора мети-
ленового синего допускается в период беременно-
сти и грудного вскармливания. Препарат разрешен 
для использования у детей с момента рождения 2.

При контактном дерматите (простом и аллерги-
ческом) на фоне зуда, как правило, наблюдаются 
экскориации, что приводит к нарушению целост-
ности кожи с последующим присоединением вто-
ричной инфекции. При этом преобладающими 
бактериями являются золотистый стафилококк 
и  гемолитические стрептококки группы А  [18]. 
При вторичном инфицировании простого раздра-
жительного и АКД в клинической картине наблю-
дается усиление эритемы и появление пустул. Гра-
ницы высыпаний четкие. В зоне воспаления может 
появляться выраженное мелкопластинчатое шелу-
шение, а также корки медово-желтого цвета [19].

Интерес представляет формирование «порочно-
го круга» в случае вторичного инфицирования при 
заболеваниях кожи. В механизме развития кожного 
зуда и воспаления кожи участвуют интерлейкины 
31 и 33 (ИЛ-31 и ИЛ-33). В свою очередь, расчесы-
вание кожи стимулирует дополнительное высвобо-
ждение из кератиноцитов ИЛ-33, который ответ-
ственен также за подавление продукции защитных 
белков кожи и, как следствие, за нарушение механи-
ческого кожного барьера [20]. Ситуация усугубляет-
ся при вторичном инфицировании кожи. Инфекци-
1  Аллергология и клиническая иммунология (Серия: клинические рекомендации) / под ред. Р. М. Хаитова, Н. И. Ильиной… С. 18.
2  Клинические рекомендации. Контактный дерматит. [интернет]. 2021.
3  Аллергология и клиническая иммунология (Серия: клинические рекомендации) / под ред. Р. М. Хаитова, Н. И. Ильиной… С. 18.

онные агенты способны индуцировать образование 
ИЛ-31 моноцитами и макрофагами, что приводит 
к усилению зуда кожи и ее повреждению в резуль-
тате расчесывания. Как результат — усиление воспа-
ления и колонизации кожи бактериями [21].

Рассматривая вопросы вторичного инфициро-
вания при дерматите, необходимо отдельно затро-
нуть инфекции грибковой этиологии. Пациенты 
с  различными заболеваниями кожи находятся 
в группе риска по возникновению микозов. Мико-
тическая инфекция при дерматитах долгое время 
остается не выявленной, часто расценивается как 
проявление основного заболевания, поддержива-
ет кожный воспалительный процесс, усугубляя 
течение заболевания. Пациенты с различными за-
болеваниями кожи находятся в группе риска по 
возникновению микозов [21, 22].

В случае АКД, осложненного микробной ин-
фекцией, показано своевременное применение 
комбинированных топических лекарственных 
средств, содержащих в своем составе ГКС в ком-
бинации с антибиотиком (гентамицин, фузидовая 
кислота, неомицин и др.) или ГКС в комбинации 
с антибиотиком и антимикотическим компонен-
том (натамицин, клотримазол и др.) [8].

Из препаратов, содержащих в своем составе то-
пический ГКС и антибиотик, доступны комбинации: 
бетаметазон + гентамицин; гидрокортизон + окси-
тетрациклин, или гидрокортизон + хлорамфеникол, 
или гидрокортизон + фузидовая кислота; бетамета-
зон + фузидовая кислота. К лекарственным же пре-
паратам, содержащим в своем составе топический 
ГКС, антибиотик и антимикотик, относятся: комби-
нация бетаметазона с гентамицином и клотримазо-
лом или комбинация гидрокортизона с неомицином 
и натамицином. При использовании комбинирован-
ных средств, содержащих ТГКС, антибиотик и ан-
тимикотик, обеспечиваются высокие концентрации 
действующих веществ в очаге поражения в области 
кожи. При этом целесообразно рекомендовать ко-
роткие курсы комбинированных топических глю-
кокортикостероидов (обычно продолжительностью 
в 1 неделю).

Антибиотики системного действия показаны 
в случае отсутствия ответа на местную комбини-
рованную терапию и при распространенной бакте-
риальной инфекции на коже 3. 
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Нередко встает вопрос о целесообразности при-
менения системных антигистаминных препаратов 
при АКД. Убедительные данные, свидетельствую-
щие об эффективности блокаторов Н1-гистамино-
вых рецепторов в лечении АКД, отсутствуют [8]. 
Есть рекомендации по их использованию с целью 
уменьшения зуда. В клинических рекомендациях 
указывается на целесообразность парентерального 
введения антигистаминных препаратов системно-
го действия, относящихся к I поколению, в случае 
выраженного зуда. В случае показаний к примене-
нию системных антигистаминных средств у детей 
нужно отдавать предпочтение пероральным несе-
дативным антигистаминным средствам II поколе-
ния как более безопасным препаратам 1. 

Системные блокаторы Н1-гистаминовых рецеп-
торов могут быть применены для уменьшения ин-
тенсивности зуда, но только в составе комплексной 
терапии аллергического контактного дерматита. 

Препараты — блокаторы Н1-гистаминовых ре-
цепторов в формах для местного применения (гели, 
кремы и т. п.) для лечения АКД не рекомендуются.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
При возможности достижения элиминации 

аллергический контактный дерматит чаще всего 
имеет благоприятный прогноз. Так, при своевре-
менном устранении контакта с выявленным при-
чинно-значимым аллергеном клинические сим-
птомы полностью регрессируют через 1–3 недели 
[23]. В противном случае заболевание приобретает 
хронический характер течения, при котором и по-
сле устранения причинно-значимого фактора пато-
логический кожный процесс может продолжаться 

1  Клинические рекомендации. Контактный дерматит. [интернет]. 2021.

длительное время и требовать проведения терапии 
в соответствии с особенностями клинической кар-
тины в каждом конкретном случае. Однако хрони-
ческий АКД у детей наблюдается очень редко, так 
как связан бывает в основном с профессиональны-
ми факторами, исключить контакт с которыми не 
всегда возможно. Современный подход к терапии 
АКД предусматривает в  первую очередь назна-
чение топических ГКС. Выбор конкретного пре-
парата и его лекарственной формы определяется 
характером и стадией воспалительного процесса. 
Ключевым фактором при выборе ТГКС в детской 
практике является их безопасность. По показани-
ям могут использоваться топические ингибиторы 
кальциневрина, уступающие по силе противовос-
палительного эффекта ТГКС, но лишенные их 
побочных эффектов. Поскольку при АКД нередко 
имеет место вторичное инфицирование, остается 
актуальным применение антисептиков, в том числе 
с профилактической целью. В случаях АКД, ослож-
ненного микробной инфекцией, рекомендовано 
назначение комбинированных топических лекар-
ственных средств, содержащих в своем составе ГКС 
в комбинации с антибиотиком или с антибиотиком 
и антимикотиком с учетом нередко присоединяю-
щейся грибковой инфекции. Что касается исполь-
зования системных ГКС при АКД, то они назнача-
ются при тяжелом, распространенном и системном 
аллергическом контактном дерматите. 

Алгоритм лечения АКД базируется на совре-
менных клинических рекомендациях и учитывает 
индивидуальный подход к комплексной терапии 
этого распространенного аллергического заболе-
вания кожи.
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Резюме. В течение последних десятилетий удельный вес детей, страдающих ожирением, увеличился в 4 раза. Параллельно 
в детской популяции отмечается рост аллергической патологии.
Цель — представить современные данные о взаимосвязи между детским ожирением и аллергическими заболеваниями. 
Материалы и методы. Проведен поиск отечественной и зарубежной литературы о взаимосвязи различных звеньев патоге-
неза аллергической патологии и ожирения с использованием баз данных Scopus, Web of Science, PubMed, Google Scholar, 
eLibrary, Cyberleninka. В обзор включены исследования, опубликованные с января 2016 года по январь 2025 года. 
Результаты. Описаны данные о механических и воспалительных эффектах ожирения в отношении атопии у детей. 
Кроме того, ожирение связано с повышенной выработкой воспалительных цитокинов и адипокинов, что поддерживает 
системное воспаление низкой активности и повышает риск обострений аллергических заболеваний. Аллергический ри-
нит, атопический дерматит, пищевая аллергия и хроническая крапивница также, по-видимому, связаны с хроническим 
системным низкоактивным воспалением, характерным для ожирения. Дефицит витамина D, характерный для ожирения, 
по-видимому, играет определенную роль в развитии бронхиальной астмы и аллергического ринита, в то время как дисли-
пидемия и дефекты кожного барьера могут объяснить связь между ожирением и атопическим дерматитом. 
Заключение. Необходимы дальнейшие исследования взаимосвязи между ожирением и атопией, подтверждающие роль 
жировой ткани в развитии аллергических заболеваний, для разработки новых терапевтических стратегий. 
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Resume. Over the past decades, the proportion of obese children has increased 4-fold. At the same time, there is an increase in allergic 
pathology in the children’s population.
The aim is to present modern data on the relationship between childhood obesity and allergic diseases.
Materials and methods. A search was conducted for domestic and foreign literature on the relationship between various links in 
the pathogenesis of allergic pathology and obesity using the databases Scopus, Web of Science, PubMed, Google Scholar, eLibrary, 
Cyberleninka. The review includes studies published from January 2016 to January 2025. 
Results. Data on the mechanical and inflammatory effects of obesity in relation to atopy in children are described. In addition, 
obesity is associated with increased production of inflammatory cytokines and adipokines, which supports low-activity systemic 
inflammation and increases the risk of exacerbations of allergic diseases. Allergic rhinitis, atopic dermatitis, food allergies, and 
chronic urticaria also appear to be associated with the chronic systemic low-activity inflammation characteristic of obesity. Vi-
tamin D deficiency, characteristic of obesity, appears to play a role in the development of bronchial asthma and allergic rhinitis, 
while dyslipidemia and skin barrier defects may explain the link between obesity and atopic dermatitis. 
Conclusion. Further research on the relationship between obesity and atopy is needed, confirming the role of adipose tissue in the 
development of allergic diseases, in order to develop new therapeutic strategies. 
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ВВЕДЕНИЕ
Ожирение и аллергические заболевания на се-

годняшний день являются серьезным бременем 
общественного здравоохранения [1]. Всемирная 
федерация по борьбе с ожирением (World Obesity) 
прогнозирует, что к 2035 году будут иметь избы-
точную массу тела и ожирение более 1,5 милли-
арда взрослых и почти 400 миллионов детей, а за 
период с 2020 по 2035 год в мире рост распростра-
ненности детского ожирения увеличится более 
чем вдвое — с 10 до 20 % среди мальчиков и с 8 до 
18 % среди девочек [2]. 

В то же время значительно возрастает и распро-
страненность аллергических заболеваний. Аллер-
гический ринит (АР) является самым распростра-

ненным аллергическим заболеванием, которым 
страдают от 20 до 30 % взрослых и до 40 % детей 
в  промышленно развитых странах [3]. Атопиче-
ским дерматитом (АтД) в мире страдают до 12 % 
детей и 7,2 % взрослых, а в России, согласно резуль-
татам проведенных исследований, распространен-
ность АтД среди детей 7–8 лет варьировала в зави-
симости от региона от 5,5 до 49,2 %, а среди детей 
13–14 лет — от 3,3 до 45,3 % [4, 5]. Распространен-
ность бронхиальной астмы (БА) в детском возрасте 
регистрируется с частотой от 6 до 9 % в различных 
странах мира и имеет стойкую тенденцию к росту. 
В России, по данным недавно проведенного эпи-
демиологического исследования, распространен-
ность БА среди взрослых составляет 6–8 % среди 
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детей и до 1,5 % у взрослых [6]. Также в последние 
десятилетия отмечается значительное увеличение 
частоты пищевой аллергии (ПА) — до 6,7 % [5]. До 
1 % населения США и Европы страдают от хрони-
ческой крапивницы (ХК) [7]. При этом появляется 
все больше данных о том, что ожирение повышает 
риск развития аллергических заболеваний [8]. 

ЦЕЛЬ данного обзора — представить современ-
ные данные о взаимосвязи между детским ожире-
нием и аллергической патологией.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Проведен поиск оте-
чественной и зарубежной литературы о взаимосвя-
зи различных звеньев патогенеза аллергической па-
тологии и ожирения с использованием баз данных 
Scopus, Web of Science, PubMed, Google Scholar, eLi-
brary, Cyberleninka. В обзор включены исследования, 
опубликованные с 1 января 2016 года по 1 января 
2025 года на английском и русском языках.

РЕЗУЛЬТАТЫ. Аллергические заболевания воз-
никают не только в  результате взаимодействия 
генетических факторов, но и  внешних причин, 
которые могут усиливать предрасположенность 
к аллергическим заболеваниям посредством эпи-
генетических изменений. В частности, ожирение 
представляет собой внешний фактор, участву-
ющий в  иммунологических изменениях, приво-
дящих к  переключению иммунной системы на 
Th2-цитокиновый профиль и повышающих риск 
развития атопии [9]. Однако исследования связи 
между ожирением и атопией имеют противоречи-
вые результаты. Некоторые данные указывают на 
корреляцию ИМТ с распространенностью атопии, 
в то время как другие результаты демонстрируют 
отсутствие связи между такими биомаркерами 
атопии, как уровень IgE в сыворотке крови и ко-
личество эозинофилов в крови, с ожирением [10]. 

Воспаление, вызванное дисбалансом иммун-
ных клеток в жировой ткани, может быть связано 
со снижением толерантности к  аллергенам и  по-
вреждением кишечного барьера. В жировой ткани 
находится множество иммунных клеток: тучные 
клетки, Th-клетки, цитотоксические Т-клетки 
(Tc), регуляторные Т-клетки (Treg), регуляторные 
В-клетки (Breg), инвариантные естественные клет-
ки-киллеры (iNKT) и макрофаги М2, которые под-
держивают иммунный баланс. При ожирении воз-
растает количество провоспалительных иммунных 

клеток, которые секретируют большое количество 
провоспалительных цитокинов (TNF-α, IL-6 и т. д.) 
и уменьшается число противовоспалительных Treg, 
а противовоспалительные макрофаги М2 превраща-
ются в провоспалительные (Ml). Большое количе-
ство провоспалительных цитокинов может активи-
ровать сигнальный путь ядерного фактора каппа B 
(NF-κB), вызывать выработку провоспалительных 
цитокинов, хемокинов и т. д. и усугублять провоспа-
лительный иммунологический эффект. TNFα также 
активирует NF-κB, что может увеличивать проница-
емость эпителиального барьера, нарушая плотные 
соединения клеток кишечного эпителия [11]. 

Дисфункция Treg является одним из важных 
звеньев в развитии аллергических заболеваний, по-
скольку Treg способны ингибировать пролиферацию 
Th-клеток, снижать аллерген-специфическую секре-
цию IgE и миграцию Т-клеток в ткани, ограничивать 
взаимодействие эозинофилов, тучных клеток и ней-
трофилов с резидентными тканевыми клетками [11]. 
Это приводит к снижению толерантности к аллерге-
нам, способствует дифференциации нативных CD4+ 

Т-клеток (Th0) в Th2 клетки, вызывая аллергические 
реакции. Повышенные циркулирующие уровни про-
воспалительных цитокинов, полученных из жировой 
ткани, могут нанести ущерб выживанию и (или) со-
зреванию циркулирующих Treg-клеток.

Тучные клетки являются эффекторными, вы-
деляют воспалительные медиаторы, при воз-
никновении аллергических реакций вызывают 
симптомы со стороны кожи, дыхательных пу-
тей и  пищеварительного тракта. Тучные клетки 
в большом количестве присутствуют в жировой 
ткани и могут взаимодействовать с адипоцитами 
для рекрутирования воспалительных клеток. 

Жировая ткань секретирует множество адипоци-
токинов, включая лептин, адипонектин, IL-6 и TNF-α 
и др., которые активно участвуют в метаболическом 
гомеостазе. При накоплении жировой ткани отме-
чается дисфункция адипоцитов, дисрегуляция ади-
поцитокинов, что может вызвать локальные или 
системные эффекты, приводя к  патологическим 
процессам, связанным с воспалением. 

Лептин активирует CD4+ T-клетки, стимулирует 
секрецию провоспалительных цитокинов (TNF-α, 
IL-6, IL-12), что, в свою очередь, подавляет актив-
ность Treg. Адипонектин усиливает деградацию 
жирных кислот, снижает уровень глюкозы в кро-
ви и повышает чувствительность к инсулину, об-
ладает противовоспалительной, антиоксидантной 
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активностью, противодействует экспрессии TNF-α 
в адипоцитах и макрофагах. Кроме того, адипоне-
ктин, уровень которого снижается при ожирении, 
подавляет синтез IL-10, секретируемый макрофа-
гами и адипоцитами. Все эти изменения нарушают 
иммунорегуляторную функцию Treg, что приводит 
к снижению толерантности к антигенам.

НАРУШЕНИЕ РЕГУЛЯЦИИ PPARγ И АЛЛЕР-
ГИЧЕСКАЯ РЕАКЦИЯ. Рецепторы, активиру-
емые пролифераторами пероксисом (peroxysome 
proliferator-activated receptors, PPAR’s) — это класс 
лиганд-зависимых ядерных рецепторов, экспресси-
руемых в различных органах и тканях, в том числе и в 
жировой ткани. PPARγ экспрессируется в различных 
иммунных клетках, регулирует гены, участвующие 
в метаболизме липидов, иммунные и связанные с вос-
палением гены, оказывает противовоспалительный 
эффект, ингибируя экспрессию провоспалительных 
генов. Провоспалительные эффекты жировой ткани 
могут ослаблять противовоспалительные эффекты 
PPARγ за счет снижения его экспрессии.

Имеются данные, что добавление в  раци-
он ω-3 и ω-6 полиненасыщенных жирных кислот 
(ПНЖК) может облегчить воспаление за счет по-
вышения регуляции экспрессии PPARγ [12]. Влия-
ние ПНЖК на PPARγ также опосредует изменения 
уровней адипоцитокинов. Снижение PPARγ в жиро-
вой ткани при ожирении может влиять на активность 
Treg. Поскольку PPARγ является одним из основных 
регуляторов созревания тучных клеток, снижение экс-
прессии PPARγ при ожирении ускоряет дифференци-
ацию тучных клеток, а повышенная активация тучных 
клеток может привести к повреждению кишечного 
барьера и повышенному риску пищевой аллергии за 
счет секреции большего количества триптазы. 

ОЖИРЕНИЕ И  БРОНХИАЛЬНАЯ АСТМА. 
Эпидемиологические исследования последних 
лет продемонстрировали наличие связи между БА 
и  ожирением. Хотя механизм этой взаимосвязи 
с патофизиологической точки зрения еще до конца 
не изучен, было доказано, что ожирение является 
фактором риска развития БА [9]. По мнению неко-
торых авторов, ожирение повышает риск развития 
БА в 2,7 раза, а избыточная масса тела — в 2 раза по 
сравнению с пациентами с нормальной массой тела 
[5]. J. E. Lang et al. (2019) показали, что наивыс-
ший риск возникновения астмы, ассоциированной 
с ожирением, наблюдается у детей препубертатно-

го возраста при отсутствии АР. Авторы выдвину-
ли гипотезу о том, что в этом возрасте вероятность 
развития астмы, ассоциированной с  ожирени-
ем, возрастет, особенно у девочек, в то время как 
у мальчиков эта закономерность отмечается после 
12 лет [10]. Но в исследовании, проведенном R. Par-
lar-Chun et al. (2020), с участием 995 детей, не было 
выявлено связи между детским ожирением и тяже-
стью течения астмы, повлекшей удлинение сроков 
госпитализации и интенсивной терапии [13]. 

L. B. Orriëns et al. (2020) предположили, что 
у детей с избыточной массой тела / ожирением, 
страдающих БА, имеет место высокий риск наме-
ренного прекращения терапии ингаляционными 
кортикостероидами, что, в  свою очередь, может 
привести к увеличению частоты обострений аст-
мы [14]. Анализ 16 европейских когорт с участием 
21 130 детей в возрасте от 3 до 8 лет продемон-
стрировал, что наличие постоянного свистящего 
дыхания и раннее проявление БА ассоциированы 
с повышенным риском развития ожирения [8]. 

Связь между БА и ожирением можно объяснить 
отчасти механическими факторами, а отчасти на-
личием хронического низкоактивного воспаления, 
обусловленного ожирением. У некоторых пациен-
тов ожирение предшествует астме; у других — БА 
предшествует ожирению. Это позволяет предполо-
жить, что БА или ее терапия могут быть фактором 
риска ожирения [15]. Бронхиальная астма, ассоци-
ированная с ожирением, сложнее поддается контро-
лю. У пациентов, как правило, имеют место более ча-
стые обострения, они имеют более низкое качество 
жизни [16]. Различные исследования показывают, 
что БА, ассоциированная с ожирением, отличается 
от классического фенотипа, демонстрируя не-Th2-
опосредованный ответ. Обострения БА у пациентов 
с ожирением часто характеризуются сниженной ре-
акцией на базисную терапию [5]. Этот фенотип БА 
характерен преимущественно для женщин, сопрово-
ждается отсутствием эозинофильного воспаления 
дыхательных путей [5]. Обнаружена значимая от-
рицательная корреляционная связь между процент-
ным содержанием эозинофилов в индуцированной 
мокроте и ИМТ, а также окружностью талии, что мо-
жет свидетельствовать о роли висцерального жира 
в поддержании неэозинофильного воспаления ды-
хательных путей, типичного для лиц с ожирением. 

Несколько исследований были сосредоточены на 
взаимосвязи между ИМТ и концентрацией оксида 
азота в выдыхаемым воздухе (FeNO) с противопо-
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ложными результатами. Некоторые авторы опи-
сывают наличие положительной связи между кон-
центрацией FeNO и ИМТ, делая вывод, что FeNO 
может быть системной связью между воспалением 
дыхательных путей и ожирением. Отдельные ис-
следования демонстрируют отрицательную корре-
ляционную связь между ИМТ и FeNO у пациентов 
с астмой, ассоциированной с ожирением [5]. 

Рацион, богатый углеводами и  насыщенными 
жирными кислотами и при низком содержании клет-
чатки и антиоксидантов, повышает риск ожирения 
и респираторных симптомов [17]. Недостаточная 
обеспеченность организма витамином D также мо-
жет повышать риск развития БА у пациентов с ожи-
рением [18]. Дислипидемия и инсулинорезистент-
ность (ИР) связаны с нарушением форсированной 
жизненной емкости легких (ФЖЁЛ) и тяжестью 
БА. Инсулин является трофическим стимулом для 
клеток гладкой мускулатуры нижних дыхательных 
путей; он способствует выработке ламинина, что 
усиливает гиперреактивность дыхательных путей, 
стимулируя парасимпатическую иннервацию, тем 
самым способствует обструкции дыхательных пу-
тей. Высокий уровень общего холестерина и липо-
протеинов низкой плотности чаще встречается у де-
тей с БА, ассоциированной с ожирением, и связан 
с ухудшением функции легких [19]. Однако точный 
механизм, с помощью которого дислипидемия вли-
яет на функцию легких, пока не известен. 

Ожирение матери до и во время беременности 
также, по-видимому, играет роль в  развитии БА 
у  детей в  последующем. При изучении влияния 
рациона матери на гиперреактивность бронхов 
у взрослых потомков на модели мышей было обна-
ружено, что рацион матери во время беременности, 
богатый насыщенными жирными кислотами, игра-
ет ключевую роль в развитии гиперреактивности 
дыхательных путей у потомства [5]. Повышенный 
риск аллергических реакций у детей, рожденных 
матерями с ожирением, по-видимому, обусловлен 
чрезмерным синтезом провоспалительных цито-
кинов, вызванной избытком жировой ткани. Та-
кие изменения, вероятно, являются результатом 
долгосрочных изменений в экспрессии микроРНК 
miR-155 и miR-133b [10]. Кроме того, определен-
ную роль играют факторы окружающей среды: 
различные исследования показывают, что загряз-
нение воздуха и пассивное курение являются не-
зависимыми факторами риска развития как астмы, 
так и ожирения у детей [20]. Определенную роль 

играет и нарушение развития и роста легких: у де-
тей с ожирением наблюдается увеличение объема 
легких по отношению к диаметру дыхательных пу-
тей («дисанапсия»), что отражается более низким 
соотношением форсированного объема выдоха за 
1  секунду к  форсированной жизненной емкости 
легких (ФОВ1/ФЖЁЛ), несмотря на нормальные 
значения FEV1 и FVC. Дисанапсия связана со сни-
жением проходимости дыхательных путей, учаще-
нием обострений БА и  применением системных 
глюкокортикоидов у детей с ожирением [21]. 

Играют роль и механические факторы: ожирение 
вызывает значительные изменения в механике лег-
ких и грудной клетки, которые вызывают похожие 
на астму симптомы, такие как одышка, хрипы и ги-
перреактивность дыхательных путей. Избыточная 
жировая масса в грудной клетке и брюшной полости 
снижает функциональную остаточную емкость лег-
ких (ФОЁЛ) [17]. Это также связано со снижением 
ФЖЁЛ и ФОВ1 [19–22]. Дыхание со сниженным 
дыхательным объемом из-за избытка жира в грудной 
клетке и брюшной полости приводит к снижению 
объема легких, вызывая альвеолярную гиповен-
тиляцию и  повышение сопротивления дыхатель-
ных путей. Эти явления, в свою очередь, вызывают 
гиперреактивность дыхательных путей, приводит 
к учащению дыхания и повышенной эластичности 
грудной клетки. В совокупности все эти изменения 
приводят к  ригидности гладкой мускулатуры ды-
хательных путей у лиц с ожирением, что приводит 
к снижению бронходилатирующего эффекта [5]. 

Кроме того, изменяется и функция иммунных 
клеток: традиционно считается, что БА и  дру-
гие атопические заболевания связаны с Тh 2-го 
типа и повышением уровня IgE и эозинофилов. 
При ожирении нарушаются функции адаптив-
ных и врожденных иммунных клеток. Некоторые 
исследования показывают подавление функции 
Тh2  у  пациентов с  ожирением, т. е. иммунный 
ответ смещается в сторону Тh1 типа [23]. Висце-
ральное воспаление с повышенным количеством 
провоспалительных макрофагов (M1) также на-
блюдается у пациентов, страдающих астмой, ас-
социированной с ожирением, и может определять 
системное воспаление и тяжесть БА [5]. У пациен-
тов с ожирением окислительный стресс, продукты 
клеточного некроза и избыток свободных жирных 
кислот приводят к поляризации в сторону фено-
типа M1, в то время как количество противовоспа-
лительных макрофагов M2 снижается [24]. 
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Функция эозинофилов при ожирении также 
изменяется. В  то время как количество субму-
козных эозинофилов у  пациентов с  ожирением 
и БА повышается, количество эозинофилов в пе-
риферической крови и мокроте при ожирении не 
увеличивается. Все эти аспекты могут объяснить, 
почему современные лекарственные препараты, 
применяемые в терапии БА, в том числе корти-
костероиды, ингибиторы лейкотриенов и биоло-
гические препараты, воздействующие на реакцию 
Th2 и эозинофилы, менее эффективны для паци-
ентов с БА, ассоциированной с ожирением [19].

Медиаторы жировой ткани также играют опре-
деленную роль в патогенезе БА. Жировая ткань яв-
ляется активным эндокринным органом, который 
способен влиять на функции других органов, а также 
источником провоспалительных цитокинов, хемо-
кинов и факторов роста [5]. Ожирение связано с по-
вышенной выработкой воспалительных цитокинов 
(IL-6, IL-1β и TNF-альфа), что приводит к системному 
воспалению низкой активности и повышенному ри-
ску частых обострений БА [8, 19]. Высокий уровень 
циркулирующего IL-6 связан с низким контролем 
БА, а биомаркеры воспаления, такие как С-реактив-
ный белок (CРБ) и фибриноген, повышены у паци-
ентов с астмой, ассоциированной с ожирением, по 
сравнению с пациентами с БА без ожирения [5, 19]. 

В последние годы было выявлено несколько ци-
токинов, вырабатываемых жировой тканью, так 
называемых адипокинов. Адипокины играют важ-
нейшую роль в энергетическом гомеостазе, а также 
в  воспалительных и  иммунных реакциях, поддер-
живая воспаление [24]. Лептин и резистин являют-
ся провоспалительными цитокинами, в то время как 
адипонектин обладает противовоспалительными 
свойствами. Уровень лептина положительно корре-
лирует с массой жировой ткани, поэтому он счита-
ется одним из факторов, объясняющих связь между 
ожирением и БА. Важнейшая роль лептина заклю-
чается в подавлении аппетита путем ингибирования 
ядер гипоталамуса, стимулирующих чувство голода, 
и активизации ядер, вызывающих чувство насыще-
ния. Однако при ожирении у пациентов развивается 
резистентность к лептину со снижением чувствитель-
ности к анорексинергическим стимулам. Нарушение 
функции лептина приводит к гиперфагии, быстрому 
набору массы тела и ИР. Лептин стимулирует актива-
цию и хемотаксис нейтрофилов, высвобождение кис-
лородных радикалов и выживаемость макрофагов, 
эозинофилов, базофилов и естественных киллеров. 

Лептин и IL-6 снижают активность регуляторных 
Т-лимфоцитов (Treg), уменьшая иммунологическую 
толерантность к антигенам, тем самым повышая риск 
развития аллергии и других иммуноопосредованных 
заболеваний [25]. Адипонектин снижает риск раз-
вития БА, независимо от ИМТ [25]. В макрофагах 
адипонектин способствует поляризации фенотипа 
M2, снижению секреции TNF-альфа и  усилению 
фагоцитарной активности. Кроме того, адипонектин 
стимулирует высвобождение IL-10, одного из основ-
ных противовоспалительных цитокинов, который 
играет ключевую роль в регулировании иммунного 
ответа и повышении чувствительности к инсулину. 
Роль резистина в развитии БА при ожирении оста-
ется неясной. Некоторые исследования выявили 
более высокий уровень резистина у пациентов с БА, 
и корреляцию его уровня с ухудшением контроля над 
заболеванием, в то время как другие авторы предпо-
ложили, что резистин предотвращает развитие БА 
[25]. Таким образом, адипокины играют ключевую 
роль в реализации связи между ожирением и изме-
нениями иммунного ответа, что приводит к слабо-
выраженному системному воспалению и снижению 
иммунной толерантности. Снижение массы тела в со-
четании с изменением образа жизни эффективно по-
давляет уровень сывороточных маркеров воспаления 
и ИР у детей и подростков с ожирением, что приво-
дит к улучшению контроля БА, показателей функции 
легких и качества жизни пациентов [5, 25]. 

ОЖИРЕНИЕ И  АЛЛЕРГИЧЕСКИЙ РИНО-
КОНЪЮНКТИВИТ. В нескольких исследовани-
ях изучалась взаимосвязь между ожирением и АР 
и  риноконъюнктивитом. Метаанализ 30  наблю-
дательных исследований, проведенный Zhou J. et 
al. (2020), выявил статистически значимую связь 
между ожирением и риском развития АР у детей 
[26]. Авторы предположили, что эта связь может 
быть обусловлена общей воспалительной этиоло-
гией. Иммунологические изменения, вызванные 
ожирением, могут приводить к снижению иммуно-
логической толерантности к антигенам, тем самым 
повышая риск развития АР. Однако связь между 
ожирением и АР может быть обусловлена и други-
ми факторами, например дефицитом витамина D: 
у пациентов с ожирением и недостаточной обеспе-
ченностью организма витамином D, по-видимому, 
повышен риск развития атопических заболеваний 
[5]. Обнаружена положительная корреляционная 
связь между ожирением и атопическим дерматитом 
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и АР у взрослых, а также положительная корреля-
ционная связь между увеличением ИМТ и распро-
страненностью АР и  конъюнктивита, особенно 
среди молодых женщин и детей [5]. M. W. Han et 
al. (2021) исследовали механизмы, с помощью ко-
торых ожирение способно влиять на тяжесть те-
чения АР. Авторы анализировали уровни лептина 
и воспалительных биомаркеров в сыворотке крови 
и обнаружили, что уровень IL-1β, биомаркера ак-
тивного воспаления, был значительно выше у па-
циентов с АР, чем без АР, а также у лиц с ожирени-
ем, чем в группе людей с нормальной массой тела. 
Анализ данных показал, что уровень лептина был 
связан с повышенной экспрессией IL-1β у детей 
с АР. При многофакторном анализе повышенный 
уровень лептина и высокая экспрессия IL-1β ока-
зались значимыми факторами риска развития пер-
систирующего АР средней и тяжелой степени [27]. 

Также недавние исследования указывают на роль 
лептина в развитии АР у детей с ожирением. Лептин, 
по-видимому, усиливает экспрессию врожденных 
лимфоидных клеток 2-го типа (ILC2), которые мо-
гут участвовать в развитии АР [28]. Эти результаты 
свидетельствуют о том, что ожирение является значи-
мым фактором риска обострений и тяжести течения 
АР. Аллергический ринит часто является предпосыл-
кой для последующего развития БА (так называемый 
«атопический марш»). В  связи с  этим становится 
крайне важным контролировать массу тела для про-
филактики развития АР и последующей БА [28].

ОЖИРЕНИЕ И ХРОНИЧЕСКИЙ ПОЛИПО-
ЗНЫЙ РИНОСИНУСИТ (ХПРС). В последние 
годы опубликовано несколько исследований по 
оценке связи между ожирением и ХПРС. В недав-
нем проспективном популяционном исследовании, 
проведенном в Норвегии (2013–2018 годы) с уча-
стием 5769  пациентов, авторы обнаружили, что 
вероятность развития ХПРС была на 53 % выше 
в  группе пациентов с  ожирением по сравнению 
с группой с нормальной массой тела [29]. Таким 
образом, ИМТ, по-видимому, является важным 
фактором риска развития ХПРС и должен учиты-
ваться при терапии. В поперечном исследовании S. 
Nam et al. в результате анализа данных 32 384 па-
циентов в возрасте от 19 до 86 лет выявили, что 
распространенность ХПРС была выше у пациентов 
с ожирением, чем с нормальной массой тела [30]. 

У пациентов с астмой ХПРС связан с усилени-
ем эозинофильного воспаления дыхательных путей 

и ухудшением функции легких по данным спиро-
метрии. Общая патофизиология ХПРС и БА имеет 
важные последствия для терапии этих состояний 
и служит основанием для системной терапии новы-
ми биологическими препаратами, воздействующи-
ми на общие воспалительные процессы Th2 типа, 
такими как дупилумаб и омализумаб [31].

ОЖИРЕНИЕ И АТД. Обнаружена значимая кор-
реляционная связь между высоким ИМТ и  АтД 
у детей. Кроме того, у детей с ожирением значитель-
но чаще наблюдается тяжелое течение заболевания. 
Также имеются данные, о том, что длительное ожи-
рение (более 2,5 лет) в раннем детстве является мо-
дифицируемым фактором риска развития АтД у де-
тей, а кратковременное ожирение не повышает риск 
развития АтД. Это позволяет предположить, что бы-
строе снижение массы тела является важным неме-
дикаментозным мероприятием профилактики и ле-
чения АтД у детей [32]. Хроническое вялотекущее 
воспаление, вызванное избытком жировой ткани, 
вероятно, участвует в патогенезе АтД, а повышенная 
экспрессия лептина и пониженная экспрессия ади-
понектина у пациентов с ожирением могут способ-
ствовать реализации патогенетической связи между 
ожирением и АтД [33, 34]. A. K. Jaworek et al. (2020) 
в ходе оценки уровня различных адипокинов в кро-
ви у взрослых пациентов с нормальной массой тела, 
страдающих с детства хроническим АтД, обнаружи-
ли повышенный уровень лептина и сниженный уро-
вень адипонектина у пациентов с АтД по сравнению 
со здоровыми людьми. При этом уровень адипонек-
тина отрицательно коррелировал с тяжестью заболе-
вания [35]. Однако непосредственная роль адипоки-
нов в патогенезе АтД до сих пор до конца не изучена. 
S. P. Bapat et al. (2022) исследовали 2 модели мышей 
с АтД и обнаружили заметные отличия иммунного 
ответа у худых и тучных мышей. Ожирение превра-
щало классическое Th2-зависимое воспаление, в бо-
лее тяжелую форму заболевания с преобладанием 
Th17-воспаления. Авторы также отметили различ-
ный ответ на биологическую терапию, нацеленную 
на Th2-цитокины, которая защищала худых мышей, 
но ухудшала состояние у тучных мышей [36]. Это 
может быть важно для разработки эффективных ме-
тодов лечения детей с ожирением и аллергическими 
заболеваниями. 

Другой механизм, который может объяснить связь 
между ожирением и АтД, связан с изменениями ли-
пидного профиля. Недавнее исследование J. H. Kim 
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et al. (2022) показало, что дети с АтД имели значимо 
более высокие уровни общего холестерина и тригли-
церидов, и это связано с индексом АтД (SCORAD), 
указывающим участие дислипидемии в  патогене-
зе АтД у детей [37]. Существует также мнение, что 
механические факторы, такие как мацерация кожи 
и растяжки, часто наблюдаемые у пациентов с ожире-
нием, также могут способствовать развитию АтД. Из-
быток подкожной жировой ткани может негативно 
влиять на барьерные функции эпидермиса, посколь-
ку у детей с ожирением показатели трансэпидермаль-
ной потери воды через кожу значительно выше, чем 
при нормальной массе тела [5]. Это позволяет пред-
положить, что ожирение может усугублять течение 
АтД, нарушая целостность кожного барьера, тем са-
мым способствуя трансдермальному проникновению 
аллергенов, что приводит к АтД. Для подтверждения 
связи между АтД и ожирением необходимы дальней-
шие проспективные когортные исследования.

ОЖИРЕНИЕ И ПИЩЕВАЯ АЛЛЕРГИЯ. Раз-
личные исследования показывают, что ожирение 
может способствовать росту распространенно-
сти ПА у  детей. В  исследовании, проведенном 
K. Hayashi et al. (2021) в Японии, в ходе анализа 
данных 1772 детей выявили, что у девочек избы-
точная масса тела статистически значимо связана 
с ПА (ОШ 1,99, p = 0,046), в то время как у маль-
чиков такой связи не обнаружено [38]. 

Пищевые липиды могут влиять на функции 
врожденного иммунитета и представление анти-
генов клеткам адаптивного иммунитета. Липиды, 
по-видимому, изменяют иммуностимулирующие 
свойства белков и влияют на их всасывание в ки-
шечнике, тем самым изменяя биодоступность 
аллергена [39]. Обнаружена взаимосвязь между 
уровнем СРБ и общего IgE, атопией и пищевой 
гиперчувствительностью [5]. Этот результат по-
зволяет предположить, что наличие низко ак-
тивного воспаления у детей с ожирением может 
способствовать развитию ПА. Некоторые авто-
ры выдвигают гипотезу, что повреждение желу-
дочно-кишечного барьера, вызванное высоким 
содержанием жиров в рационе, гипергликемией 
и  хроническим системным низкоактивным вос-
палением, может объяснять наличие связи между 
ожирением и ПА [40]. Однако патофизиологиче-
ские механизмы, лежащие в основе этого явления, 
до конца еще не изучены. L. Torres et al. (2023) при 
исследовании изменений в  слизистой оболочке 

кишечника у мышей с алиментарным ожирением 
обнаружили, что у них имеет место повышенная 
проницаемость и снижено количество внутриэпи-
телиальных Тreg, а после перорального введения 
овальбумина не формировалась толерантность, 
а наблюдалась более сильная реакция на оваль-
бумин [41]. Кроме того, изменения кишечной ми-
кробиоты также играют важную роль в развитии 
ожирения и ПА. Для выявления причинно-след-
ственной связи между ожирением и ПА необхо-
димы дальнейшие перспективные исследования.

ОЖИРЕНИЕ И ХРОНИЧЕСКАЯ КРАПИВНИ-
ЦА (ХК). В итальянском исследовании было про
анализировано влияние различных факторов риска, 
связанных с ХК, и показано, что риск ее развития 
был статистически значимо выше при наличии 
ожирения. Хроническое системное воспаление низ-
кой интенсивности при ожирении может снижать 
иммунологическую толерантность к антигенам, тем 
самым повышая риск ХК [42]. Существуют данные 
о том, что центральное ожирение чаще встречается 
у пациентов с ХК и значительно коррелирует с уров-
нями TNF-альфа, общего IgE в  сыворотке крови 
и  эозинофильного катионного белка [5]. Однако 
необходимы дальнейшие исследования для под-
тверждения представленных результатов и возмож-
ной связи между ожирением и возникновением XК.

ВЫВОДЫ. Ожирение является одним из факто-
ров риска развития аллергических заболеваний 
и, по крайней мере, отчасти является причиной 
их роста в последнее время. Нарушения врожден-
ного и приобретенного иммунитета у пациентов 
с ожирением также влияют на развитие и тяжесть 
БА. Поляризация иммунного ответа в  сторону 
Th1 и Th17 и увеличение количества провоспа-
лительных макрофагов (M1) приводят к нараста-
нию тяжести течения БА и объясняют причину 
низкой эффективности базисной терапии у па-
циентов с  БА, ассоциированной с  ожирением. 
Избыточная масса тела связана с  повышенной 
выработкой воспалительных цитокинов (IL-6, 
IL-1β и TNF-альфа) и адипокинов (лептина и ре-
зистина), что приводит к формированию хрони-
ческого системного воспаления и повышает риск 
обострений БА. Однако точный механизм связи 
между ожирением и другими атопическими забо-
леваниями остается неясным. Дефицит витамина 
D, по-видимому, играет определенную роль в раз-
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витии АР, в то время как дислипидемия и дефек-
ты кожного барьера могут объяснить связь между 
ожирением и АтД. Таким образом, необходимы 
дальнейшие исследования связи между ожире-

нием и  атопическими заболеваниями, которые 
бы уточнили роль жировой ткани в развитии ал-
лергических заболеваний для разработки новых 
терапевтических стратегий. 
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Аннотация 
Актуальность. Бронхиальная астма (БА) в сочетании с ожирением представляет собой сложный фенотип, важным пато-
генетическим фактором формирования которого является низкоинтенсивное системное воспаление, сопровождающееся 
секрецией спектра провоспалительных цитоки    нов, включая интерлейкин-18 (ИЛ-18). Однако влияние ИЛ-18 на фор-
мирование синдрома бронхиальной обструкции у детей и подростков с БА и ожирением нельзя считать установленным.
Цель исследования: изучить содержание ИЛ-18 в сыворотке крови у детей и подростков с БА и его взаимосвязь с индек-
сом массы тела пациентов с учетом обструктивных нарушений.
Материалы и методы. Было проведено одноцентровое наблюдательное поперечное пилотное исследование. Обследовано 
85 пациентов с БА в возрасте от 8 до 17 лет. Проведено измерение антропометрических и спирометрических показателей, 
оценка уровня сывороточного ИЛ-18. Участники исследования разделены на 2 группы: 1-я — пациенты с пониженной 
и нормальной массой тела, 2-я — с избыточной массой тела и ожирением. 
Результаты. Установлена прямая статистически значимая корреляционная взаимосвязь между уровнем ИЛ-18 в сыворотке 
крови и zИМТ, R = 0,30, р = 0,008. В общей группе и у пациентов с наличием обструктивных нарушений уровень ИЛ-18 был 
статистически значимо выше в группе 2 по сравнению с группой 1, 247,0 [207,0; 334,5] против 208,0 [134,0; 293,0] пг/мл, р = 
0,012 и 349,0 [176,0; 452,0] против 212,0 [148,0; 250,0] пг/мл, p = 0,02, соответственно. При отсутствии обструктивных наруше-
ний уровень ИЛ-18 был сопоставим у детей данных групп, 242,0 [194,5; 313,0] и 204,0 [134,0; 304,0] пг/мл, р = 0,282.
У пациентов второй группы и в общей группе уровень ИЛ-18 был статистически значимо выше при наличии обструктив-
ных нарушений, 227,5 [171,0; 352,5] против 223,0 [163,0; 307,0] пг/мл, р = 0,048 и 349,0 [176,0; 452,0] против 242,0 [194,5; 
313,0] пг/мл, р = 0,046.
Выводы. У пациентов с БА и избыточной массой тела или ожирением наличие бронхиальной обструкции характеризует-
ся статистически значимо более высоким уровнем ИЛ-18 в сыворотке крови по сравнению с пациентами, не имеющими 
нарушений бронхиальной проходимости. Это может свидетельствовать о включении данного интерлейкина в генез брон-
хиальной обструкции у пациентов с избыточной массой тела и ожирением.
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Abstract 
Introduction. Bronchial asthma (BA) in combination with obesity is a complex phenotype, an important pathogenetic factor in 
the formation of which is low-intensity systemic inflammation accompanied by the secretion of a spectrum of proinflammatory 
cytokines, including interleukin-18 (IL-18). However, the effect of IL-18 on the formation of bronchial obstruction syndrome in 
children and adolescents with BA obesity cannot be considered established.
Objective: to study the content of IL-18 in blood serum in children and adolescents with asthma and its relationship with the 
body mass index of patients, taking into account obstructive disorders.
Materials and methods. A single-center observational cross-sectional pilot study was conducted. 85 patients with asthma aged from 
8 to 17 years were examined. Anthropometric and spirometric parameters were measured, and serum IL-18 levels were assessed. The 
study participants were divided into 2 groups: 1 — patients with low and normal body weight, 2 — overweight and obese. 
Results. A direct statistically significant correlation was established between the level of IL-18 in blood serum and zBMI, R = 
0.30, p = 0.008. In the general group and in patients with obstructive disorders, the level of IL-18 was statistically significantly 
higher in group 2 compared with group 1, 247.0 [207.0; 334.5] against 208.0 [134.0; 293.0] pg/ml, p = 0.012 and 349.0 [176.0; 
452.0] versus 212.0 [148.0; 250.0] pg/ml, p = 0.02, respectively. In the absence of obstructive disorders, the level of IL-18 was 
comparable in children of these groups, 242.0 [194.5; 313.0] and 204.0 [134.0; 304.0] pg/ml, p = 0.282.
In patients of the second group and in the general group, the level of IL-18 was statistically significantly higher in the pres-
ence of obstructive disorders, 227.5 [171.0; 352.5] versus 223.0 [163.0; 307.0] pg/ml, p = 0.048 and 349.0 [176.0; 452.0] versus 
242.0 [194.5; 313.0] pg/ml, p = 0.046.
Conclusion. In patients with asthma and overweight or obesity, the presence of bronchial obstruction is characterized by a statis-
tically significantly higher level of IL-18 in blood serum compared with patients without bronchial patency disorders. This may 
indicate the inclusion of this interleukin in the genesis of bronchial obstruction in overweight and obese patients.
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ВВЕДЕНИЕ
Бронхиальная астма (БА) в сочетании с ожире-

нием представляет собой сложный фенотип, важ-
ным патогенетическим фактором формирования 
которого является низкоинтенсивное системное 
воспаление, индуцируемое избыточной жировой 
тканью, сопровождающееся секрецией спектра 
провоспалительных цитокинов, включая интер-
лейкин-18 (ИЛ-18) [1, 2]. Данный фенотип забо-
левания характеризуется снижением уровня кон-
троля болезни и недостаточной эффективностью 
терапии, направленной на купирование Т2-зави-
симого воспаления [1]. Предполагается, что при-
чиной торпидного течения БА, ассоциированной 
с ожирением, является низкоинтенсивное систем-

ное воспаление, генерируемое избыточной жиро-
вой тканью [3]. Адипоциты и макрофаги жировой 
ткани секретируют различные провоспалитель-
ные цитокины, включая интерлейкин-18 (ИЛ-18), 
который потенциально может оказывать влияние 
на патогенез фенотипа «БА и ожирение» [4]. 

Роль ИЛ-18 в патогенезе фенотипа БА в сочета-
нии с ожирением в настоящее время является пред-
метом дискуссии. Исследования Zhang H. и соавт., 
Wong C. K. и соавт., Tanaka H. и соавт. продемон-
стрировали наличие взаимосвязи между течением 
БА и уровнем сывороточного ИЛ-18 у взрослых 
пациентов [5–7]. В исследованиях C. Jung и соавт. 
было показано увеличение содержания ИЛ-18 у де-
тей с ожирением [8]. Также было установлено, что 
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ИЛ-18  повышается у  людей с  метаболическим 
синдромом [9]. Однако исследования уровня ИЛ-
18 у пациентов с сочетанным течением БА и ожире-
ния единичны и касаются только взрослых пациен-
тов [10]. Таким образом, в настоящее время влияние 
ИЛ-18 на формирование синдрома бронхиальной 
обструкции у детей и подростков с фенотипом «БА 
и ожирение» нельзя считать установленным.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ: изучить содержание 
ИЛ-18 в сыворотке крови у детей и подростков 
с бронхиальной астмой и его взаимосвязь с индек-
сом массы тела пациентов, наличием обструктив-
ных нарушений.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Дизайн исследования
Было проведено одноцентровое наблюдатель-

ное поперечное исследование.

Условия выполнения исследования
Исследование было проведено в  Детской го-

родской клинической больнице № 1 г. Нижнего 
Новгорода, Россия, в 2021–2024 годах.

Участники исследования
В исследовании приняли участие пациенты с ато-

пической БА в возрасте от 8 до 17 лет, получавших 
лечение по поводу этого заболевания. Была проведе-
на оценка семейного анамнеза, связанного с атопией 
(астма, аллергический ринит, конъюнктивит, атопи-
ческий дерматит, крапивница). Сенсибилизация к ос-
новным аэроаллергенам (аллергены клеща домашней 
пыли, кошки, собаки, пыльцевых аллергенов) была 
исследована методами in vivo (прик-тесты) или in 
vitro (с определением IgE специфических).

Критериями включения в исследование были:
1.	 диагноз БА, установленный в соответствии 

с действующими международными согласи-
тельными документами (GINA, 2016–2021),

2.	 возраст пациентов от 8 до 17 лет.
Критериями не включения были: 
1.	 пациенты с ИМТ более +2,5Z,
2.	 наличие острых инфекционных заболева-

ний и лихорадки, 
3.	 наличие сахарного диабета, аутоиммунных 

нарушений, первичных иммунодефицитов, 
онкологических заболеваний, атопического 
дерматита, паразитарных заболеваний,

4.	 тяжелое течение БА [1],

5.	 системное применение глюкокортикоидов, 
6.	 применение нестероидных противовоспа-

лительных препаратов, ингибиторов АПФ, 
препаратов, применяемых при эпилепсии. 

Источники данных
Антропометрические показатели
Всем пациентам были оценены основные антропо-

метрические показатели. Все измерения производи-
лись без обуви, верхней одежды и головного убора. 
Антропометрические параметры (рост, масса тела 
и ИМТ) оценивались с использованием таблиц, раз-
работанных ВОЗ, с учетом пола и возраста пациентов 
(https://www.who.int/tools/child-growth-standards).

Расчет ИМТ: ИМТ = масса тела (кг) / рост (м)2

В соответствии с данными оценки ИМТ в этом 
исследовании дети были разделены на две группы:

Группа 1  — пониженная и  нормальная масса 
тела (значения ИМТ от −2Z до +1Z),

Группа 2 — избыточная масса тела и ожирение 
(значения ИМТ выше +1Z),

Спирометрия
Спирометрические исследования проводились 

с использованием пневмоспирометра Mastercreen 
(Jaeger, Германия). При анализе данных спироме-
трии оценивали следующие параметры:

ФЖЁЛ (л) — форсированная жизненная ем-
кость легких, отражает объем легких;

ОФВ1 (л/с) — объем форсированного выдоха 
за 1 секунду;

ОФВ1/ФЖЁЛ — индекс, являющийся основ-
ным параметром спирометрии для диагностики 
обструктивных нарушений.

Данные спирометрии измеряли в абсолютных зна-
чениях и рассчитывали отношение ОФВ1/ФЖЁЛ. 

Для диагностики обструктивных нарушений 
использовался z-критерий ОФВ1/ФЖЁЛ, при 
значениях z-критерия < −1,645 [11].

Кроме того, были рассчитаны z ФЖЁЛ, z 
ОФВ1 и z ОФВ1/ФЖЁЛ с использованием каль-
кулятора Глобальной инициативы по функции 
легких (http://gli-calculator.ersnet.org/index.html), 
созданного при поддержке Европейского респира-
торного общества (ERS, https://www.ersnet.org). 

Определение ИЛ-18
Определение уровня сывороточного интерлейки-

на-18 проводили с использованием тест-систем Интер-
лейкин-18-ИФА-Бест производства АО «Вектор-Бест», 
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Россия, на автоматизированном иммуноферментном 
анализаторе ALISEI-QS, RADIM GROUP, Италия. 
Чувствительность обнаружения сывороточного ИЛ-
18 составила 0,5 пг/мл, с диапазоном 0–800 пг/мл.

Статистический анализ
Статистический анализ проводили с использова-

нием Statgraphics Centurion v.16. Количественные по-
казатели оценивались на предмет соответствия нор-
мальному распределению, для этого использовался 
критерий Шапиро — Уилка (при числе исследуемых 
менее 50) или критерий Колмогорова — Смирнова 
(при числе исследуемых более 50), а также показа-
тели асимметрии и эксцесса. Данные представлены 
в виде Me [Q1; Q3], где Me — медиана, [Q1; Q3] — 1-й 
и 3-й квартили в случае ненормального распределе-
ния величин и в виде M±σ, где M — среднее значение, 
σ — стандартное отклонение в случае их нормального 
распределения. Для сравнения количественных пере-
менных в двух независимых группах использовали 
критерий Манна — Уитни. Различия между двумя 
зависимыми группами определялись с  помощью 
W-критерия Уилкоксона. Корреляционный анализ 
проводился для нормально распределенных перемен-
ных с использованием коэффициента корреляции 
Пирсона, для ненормально распределенных перемен-
ных — коэффициента ранговой корреляции Спирме-

на. Категориальные данные описывали с указанием 
абсолютных значений и процентных долей. Различия 
оценивали с использованием критерия χ2 Пирсона. 
Если число ожидаемых наблюдений в любой из ячеек 
четырехпольной таблицы было менее 10, для оценки 
уровня значимости различий использовали точный 
критерий Фишера. Различия считали статистически 
значимыми при р <0,05. 

Исследование было пилотным, поэтому расчет 
объема выборки не проводился. В исследование были 
включены только те пациенты, которые не имели 
пропусков в данных проведенных исследований.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Пациенты с «низкой/нормальной массой тела» 

и с «избыточной массой тела / ожирением» были 
сопоставимы по полу и возрасту (Табл. 1). Пара-
метры z Роста, z ИМТ были статистически зна-
чимо более высокими у пациентов, имевших из-
быточную массу тела и/или ожирение, р < 0,05. 
Значения z ФЖЁЛ были статистически значимо 
выше, р = 0,032, а  показатели z ОФВ1/ФЖЁЛ 
были ниже в группе пациентов с избыточной мас-
сой тела и ожирением, различия имели характер 
тенденции, p = 0,075. Уровень сывороточного ИЛ-
18 был статистически значимо выше в группе па-
циентов с избыточной массой тела и ожирением, 

	Таблица 1.	� Клиническая характеристика пациентов, спирометрические параметры (табл. автора)
	 Table 1.	� Clinical characteristics of patients, spirometric parameters (authors’ table)

Параметры Пониженная и нормальная 
масса тела (N = 50)

Избыточная масса тела 
и ожирение (N = 35) Значение p

Возраст, лет 13,5 [10,0; 15,0] 13,0 [11,0; 16,0] 0,865
Мальчики, n = 66 76,0 % (38/50) 80,0 % (28/35) 0,669
z Роста 0,30 [−0,45; 0,97] 1,21 [0,58; 1,84] <0,001
z ИМТ −0,09 [−0,43; 0,53] 1,40 [1,22; 1,92] <0,001
СЖ %, % 18,18±7,83 27,26±8,15 <0,001
z ФЖЁЛ 0,96±1,26 1,44±1,01 0,032
z ОФВ1/ФЖЁЛ −1,14±1,41 −1,56±0,95 0,075
ИЛ-18, пг/мл 208,0 [134,0; 293,0] 251,0 [207,0; 346,0] 0,012

	Таблица 2.	� Уровень ИЛ-18 участников исследования в зависимости от наличия или отсутствия обструктивных нару-
шений (табл. автора)

	 Table 2.	� IL-18 level of study participants, depending on the presence or absence of obstructive disorders (authors’ 
table)

Все (n = 85) Без обструктивных 
нарушений (n = 36)

С обструктивными  
нарушениями (n = 49) Значения p

Пониженная и нормальная 
масса тела (N = 50) 208,0 [134,0; 293,0] 204,0 [134,0; 304,0] 212,0 [148,0; 250,0] 0,898

Избыточная масса тела 
и ожирение (N = 35) 247,0 [207,0; 334,5] 242,0 [194,5; 313,0] 349,0 [176,0; 452,0] 0,046

Все (N = 85) 223,0 [164,0; 311,0] 223,0 [163,0; 307,0] 227,5 [171,0; 352,5] 0,048
Значения p 0,012 0,282 0,021
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p = 0,012, индивидуальные значения показателя не 
превышали пороговых значений (800 пг/мл).

У участников исследования с  пониженной 
и нормальной массой тела уровень сывороточного 
ИЛ-18 не имел статистически значимых различий 
(p = 0,898) у пациентов с наличием и отсутстви-
ем обструктивных нарушений (Табл. 2). В группе 
с избыточной массой тела и ожирением уровень 
ИЛ-18 был статистически значимо выше у паци-
ентов с наличием обструктивных нарушений, чем 
у пациентов с их отсутствием, p = 0,046. 

У пациентов с отсутствием бронхиальной об-
струкции уровень ИЛ-18 был сопоставим у паци-
ентов с различной массой тела, у пациентов с на-
личием обструктивных нарушений содержание 
ИЛ-18 было выше в группе пациентов с избыточ-
ной массой тела и ожирением, р = 0,021. 

Выявлены положительные корреляционные 
взаимосвязи между ИЛ-18 и z ИМТ в общей груп-
пе и группе участников с избыточной массой тела 
и ожирением, R = 0,32, p = 0,004, R = 0,34, p = 0,047 со-
ответственно. В группе с пониженной и нормальной 
массой тела данные взаимосвязи не установлены.

ОБСУЖДЕНИЕ
В настоящем исследовании впервые изучено со-

держание ИЛ-18 в сыворотке крови у детей и под-
ростков с БА и его взаимосвязь с индексом массы 
тела пациентов, наличием обструктивных нару-
шений. Выявленное в  настоящем исследовании 
статистически значимо более высокое содержание 
уровня сывороточного ИЛ-18  у  пациентов с  БА 

в сочетании с избыточной массой тела и ожирени-
ем, по сравнению с пациентами с БА, имеющими по-
ниженную и нормальную массу тела (251,0 [207,0; 
346,0] пг/мл против 208,0 [134,0; 293,0] пг/мл, p = 
0,012), является, вероятно, отражением системно-
го низкоинтенсивного воспаления, генерируемого 
избыточной жировой тканью. Это подтверждается 
наличием статистически значимой прямой кор-
реляционной взаимосвязи уровня сывороточного 
ИЛ-18 с z ИМТ, которая составила в общей группе 
R = 0,32, p = 0,004 и в группе с избыточной массой 
тела и ожирением R = 0,34, p = 0,047. Повышенные 
уровни ИЛ-18 отмечены в работe M. Bantula и со-
авт. [10], что согласуется с нашими данными.

Уровень ИЛ-18 зависел от наличия или отсутствия 
обструктивных нарушений, которые были диагности-
рованы с помощью метода спирометрии, а именно 
показателя z-значений ОФВ1/ФЖЁЛ менее −1,645. 

При наличии у пациентов обструктивных нару-
шений уровень ИЛ-18  был статистически значи-
мо выше в группе детей с избыточной массой тела 
и ожирением. При отсутствии у пациентов обструк-
тивных нарушений статистически значимых разли-
чий в содержании ИЛ-18 у детей с низкой/нормаль-
ной массой тела и у детей с избыточной массой тела 
и ожирением не было выявлено. Это, возможно, мо-
жет свидетельствовать о влиянии не Т2-зависимых 
механизмов воспаления на формирование обструк-
тивного паттерна у детей с избыточной массой тела 
и ожирением. Литературных данных о роли ИЛ-
18 и связи с функцией легких при БА в сочетании 
с избыточной МТ и ожирением у детей нами не най-

	Таблица 3.	� Корреляционные взаимосвязи между уровнем ИЛ-18 и z ИМТ. Данные представлены в виде R, p (табл. 
автора)

	 Table 3.	� Correlations between the level of IL-18 and z BMI. The data is presented in the form of R, p (authors’ table)

Параметры Все (N = 85) Пониженная и нормальная 
масса тела (N = 50)

Избыточная масса тела 
и ожирение (N = 35)

z ИМТ

0,32; 0,004 0,09; 0,545 0,34; 0,047
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дено. Однако несколько исследований предполага-
ют, что у взрослых пациентов ИЛ-18 может лежать 
в основе более низкого ОФВ1 [12, 13].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, у пациентов с БА и избыточ-

ной массой тела или ожирением, но не у паци-

ентов с пониженной и нормальной массой тела, 
отмечается более высокий уровень ИЛ-18 при 
наличии бронхиальной обструкции. Это может 
свидетельствовать о  включении данного ин-
терлейкина в генез бронхиальной обструкции 
у пациентов с избыточной массой тела и ожи-
рением.
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Аннотация 
Введение. В период с октября по декабрь 2024 года в Республике Башкортостан наблюдалось увеличение случаев 
внебольничной пневмонии у детей, вызванной Mycoplasma pneumoniae, что имеет важные эпидемиологические 
и клинические последствия. Микоплазменные инфекции обладают цикличностью эпидемий, частыми вспышками в орга-
низованных коллективах и значительным сезонным характером, что делает детей особенно уязвимыми. У детей с бронхи-
альной астмой микоплазменная инфекция может усугубить течение заболевания, способствуя бронхиальной гиперреак-
тивности и осложнениям, таким как спонтанная эмфизема средостения.
Цель. Клинико-патогенетический анализ течения внебольничной пневмонии, вызванной Mycoplasma pneumoniae, 
у ребенка с бронхиальной астмой, осложненной спонтанной эмфиземой средостения.
Изложение клинического случая. Представлен случай 15-летнего мальчика с бронхиальной астмой, поливалентной сен-
сибилизацией, у которого развилась внебольничная пневмония микоплазменной этиологии с осложнением в виде спон-
танной эмфиземы средостения. Клиническая картина заболевания включала сухой кашель, боль в груди, затрудненное 
дыхание и повышенную температуру тела. Лабораторно подтвердился диагноз микоплазменной пневмонии с положи-
тельным результатом ПЦР на Mycoplasma pneumoniae. При рентгенологическом исследовании обнаружены признаки 
воспаления и эмфиземы. Комплексная терапия включала антибиотики, противовоспалительные препараты и ингаляци-
онную терапию, что способствовало положительной динамике и улучшению состояния пациента.
Заключение. Представленный клинический случай иллюстрирует особенности течения внебольничной пневмонии ми-
коплазменной этиологии у ребенка с бронхиальной астмой, осложненной спонтанной эмфиземой средостения. Сочетание 
хронического воспалительного заболевания дыхательных путей и атипичной бактериальной инфекции способствовало 
формированию тяжелого осложнения. Своевременная диагностика, включая верификацию возбудителя, комплексная 
антибактериальная и противовоспалительная терапия, а также поддержание базисного лечения астмы обеспечили поло-
жительную клиническую динамику и предотвращение неблагоприятных исходов.
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Abstract
Introduction. In the period from October to December 2024, there was an increase in cases of community-acquired pneumonia in 
children caused by Mycoplasma pneumoniae in the Republic of Bashkortostan, which has important epidemiological and clinical 
consequences. Mycoplasma infections have a cyclical pattern of epidemics, frequent outbreaks in organized groups, and a significant 
seasonal pattern, which makes children particularly vulnerable. In children with bronchial asthma, mycoplasma infection can worsen 
the course of the disease, contributing to bronchial hyperreactivity and complications such as spontaneous mediastinal emphysema.
Objective. The aim is to perform a clinical and pathogenetic analysis of the course of community-acquired pneumonia caused by 
Mycoplasma pneumoniae in a child with bronchial asthma complicated by spontaneous mediastinal emphysema.
Presentation of the clinical case. The case of a 15-year-old boy with bronchial asthma and polyvalent sensitization, who de-
veloped community-acquired pneumonia of mycoplasmic etiology with a complication in the form of spontaneous mediastinal 
emphysema, is presented. The clinical picture of the disease included a dry cough, chest pain, difficulty breathing, and fever. The 
laboratory confirmed the diagnosis of mycoplasma pneumonia with a positive PCR result for Mycoplasma pneumoniae. X-ray 
examination revealed signs of inflammation and emphysema. Complex therapy included antibiotics, anti-inflammatory drugs and 
inhalation therapy, which contributed to the positive dynamics and improvement of the patient’s condition.
Conclusion. The presented clinical case illustrates the specific course of community-acquired pneumonia of Mycoplasma etiology 
in a child with bronchial asthma complicated by spontaneous mediastinal emphysema. The combination of chronic airway in-
flammation and atypical bacterial infection contributed to the development of a severe complication. Timely diagnosis, including 
pathogen identification, comprehensive antibacterial and anti-inflammatory therapy, as well as maintenance of baseline asthma 
treatment, ensured a favorable clinical outcome and prevented adverse events.
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ВВЕДЕНИЕ
В период с  октября по декабрь 2024  года 

в Республике Башкортостан отмечался рост за-
болеваемости внебольничной пневмонией сре-

ди детей и  подростков, вызванной атипичным 
возбудителем Mycoplasma pneumoniae. Для ми-
коплазменных инфекций характерны эпидеми-
ческие вспышки с цикличностью 3–7 лет, распро-
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страняющиеся на крупные регионы и отдельные 
страны [1].

Mycoplasma pneumoniae передается воздушно-ка-
пельным путем, однако из-за низкой выживаемости 
во внешней среде инфицирование возможно только 
при тесном контакте с больными, имеющими кли-
нически выраженную или субклиническую форму 
заболевания. Это определяет одну из ключевых 
эпидемиологических особенностей респираторного 
микоплазмоза — распространение инфекции в ор-
ганизованных коллективах, особенно в  условиях 
закрытых учреждений (интернаты, детские дома, 
школы-интернаты) [2]. Заболеваемость носит вы-
раженный сезонный характер, достигая максимума 
в осенне-зимний период, что способствует активно-
му распространению инфекции среди детей, посе-
щающих образовательные учреждения. В этот пе-
риод Mycoplasma pneumoniae становится ведущим 
этиологическим агентом внебольничной пневмонии 
у школьников, выявляясь в 40–60 % случаев, а в за-
крытых коллективах этот показатель может дости-
гать 70 % [3, 4]. Передача Mycoplasma pneumoniae 
происходит медленно — инкубационный период со-
ставляет 1–3 недели, а в отдельных случаях достига-
ет 4 недель. Помимо организованных коллективов, 
регистрируются семейные случаи инфицирования, 
что обусловлено тесными бытовыми контактами. 
Однако, в отличие от других респираторных инфек-
ций, распространение Mycoplasma pneumoniae вну-
три семьи носит замедленный характер [5].

Клинические проявления микоплазменной ин-
фекции варьируют от бессимптомных до выражен-
ных форм. Mycoplasma pneumoniae нередко стано-
вится причиной атипичного течения внебольничной 
пневмонии, которая у детей может протекать тяжело. 
Инфекция также играет значительную роль в патоге-
незе бронхиальной астмы, провоцируя ее обострения 
и повышая риск развития осложнений [6, 7].

При бронхиальной астме микоплазменная ин-
фекция усугубляет хроническое воспаление дыха-
тельных путей, индуцирует бронхиальную гиперре-
активность, подавляет продукцию γ-интерферона 
и нарушает мукоцилиарный клиренс. Это создает 
благоприятные условия для персистенции возбу-
дителя и прогрессирования заболевания [8, 9].

Помимо поражения бронхиального дерева, My-
coplasma pneumoniae оказывает выраженное воздей-
ствие на интерстициальную ткань легких. Активация 
врожденного и адаптивного иммунитета сопровожда-
ется высвобождением провоспалительных цитоки-

нов (IL-1, IL-6, TNF-α) и хемокинов, что способству-
ет усилению воспалительного процесса, повышению 
сосудистой проницаемости, развитию отека и клеточ-
ной инфильтрации. Длительное воспаление может 
стимулировать активность фибробластов, увеличи-
вая риск фиброзирования легочной ткани [10].

У пациентов с бронхиальной астмой микоплаз-
менная инфекция может приводить к  развитию 
подкожной эмфиземы, что связано со структурны-
ми изменениями легочной ткани. Разрыв альвеол 
с  последующей миграцией воздуха в  интерстици-
альное пространство может быть обусловлен вос-
палительным повреждением альвеолярных стенок, 
баротравмой вследствие интенсивного кашля или 
деструкцией бронхиального эпителия под действием 
инфекционного агента. Совокупность этих факторов 
усугубляет дыхательную недостаточность и снижает 
эффективность контролирующей терапии [11].

Таким образом, Mycoplasma pneumoniae у детей 
с  бронхиальной астмой способствует усилению 
воспалительных процессов в легких, нарушению 
целостности альвеолярно-капиллярной мембраны 
и повышению риска формирования подкожной эм-
физемы. Это подчеркивает необходимость ранней 
диагностики и комплексного подхода к терапии.

ЦЕЛЬ: представить клинический случай внеболь-
ничной пневмонии микоплазменной этиологии 
у  ребенка с  бронхиальной астмой, осложненной 
спонтанной эмфиземой средостения, с анализом па-
тогенетических аспектов, влияния Mycoplasma pneu-
moniae на течение респираторной патологии и факто-
ров, способствующих развитию осложнений. 

ОПИСАНИЕ КЛИНИЧЕСКОГО СЛУЧАЯ
Пациент мальчик, 2010 г. р. (15 лет), доставлен 

бригадой скорой медицинской помощи в приемное 
отделение городской детской клинической больницы 
(ГДКБ, далее — Клиника) г. Уфы с направляющим 
диагнозом: «Внебольничная правостороння пневмо-
ния, острое течение, нетяжелая, неосложненная, ДН 
I. Бронхиальная астма, аллергическая форма, средней 
степени тяжести, обострение средней степени тяже-
сти. Поливалентная сенсибилизация (пыльцевая, 
бытовая, грибковая)», с жалобами на частый, навяз-
чивый малопродуктивный сухой кашель; першение 
в горле и осиплость голоса; боль в области шеи и гру-
ди, усиливающуюся при вдохе и кашле; затруднен-
ное дыхание при физической нагрузке; повышенную 
утомляемость и температуру тела до 39 °C.
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АНАМНЕЗ ЖИЗНИ. Ребенок родился от вто-
рой беременности, протекавшей на фоне угрозы 
прерывания в I триместре. Роды срочные, вторые, 
самостоятельные, без осложнений. Масса тела при 
рождении — 3400 г, длина — 52 см, оценка по шкале 
Апгар 8/9 баллов. Грудное вскармливание в первые 
6 месяцев, затем постепенный перевод на смешан-
ное питание. Прикорм введен своевременно, пере-
носимость продуктов удовлетворительная. 

В раннем детском возрасте отмечались эпизо-
ды атопического дерматита. Наследственность по 
аллергическим заболеваниям отягощена: у мате-
ри — поллиноз. Жилищно-бытовые условия удов-
летворительные: проживает в городской квартире, 
домашних животных нет. Вакцинация проведена 
по индивидуальному графику в соответствии с воз-
растом и медицинскими показаниями. Вакцинация 
против гриппа не проводилась в связи с отказом 
родителей. Вакцинация препаратом «Превенар 
13» не проводилась. С 13 лет ребенок состоит на 
диспансерном учете с  диагнозом «бронхиальная 
астма». На момент обращения в стационар полу-
чал противовоспалительную терапию комбиниро-
ванным препаратом, содержащим ингаляционные 
глюкокортикостероиды и длительно действующие 
β2-агонисты (ИГКС/ДДБА) — флутиказона про-
пионат/салметерол в дозе 125/25 мкг/доза на одну 
ингаляцию в форме дозированного аэрозольного 
ингалятора по потребности.

АНАМНЕЗ ЗАБОЛЕВАНИЯ. Ребенок заболел 
7 дней назад. Заболевание началось с повышения 
температуры тела до 37,3–37,5°, появления насмо-
рка, боли в горле и головной боли. На третий день 
заболевания появились сухой навязчивый кашель, 
затрудненное дыхание и незначительная осиплость 
голоса. В течение последующих двух суток состо-
яние ухудшилось: возникли тупые боли в грудной 
клетке, усиливающиеся при вдохе и кашле, с ирра-
диацией в подмышечную область, а также нараста-
ло затруднение дыхания, что стало причиной обра-
щения в  медицинское учреждение. Амбулаторно, 
без консультации с педиатром, мамой проводилась 
противовирусная, ингаляционная и симптоматиче-
ская терапия, однако положительной динамики на 
фоне данного лечения не наблюдалось. На седьмые 
сутки от начала заболевания пациент был осмотрен 
педиатром по месту жительства. С учетом эпидеми-
ологического анамнеза и нарастания симптоматики, 
было принято решение о направлении пациента на 

стационарное лечение для проведения дальнейшего 
обследования и назначения необходимой терапии.

Из эпидемиологического анамнеза установле-
но, что у пациента имеется младшая сестра, 6 лет, 
посещающая детский сад. Три недели назад она 
перенесла микоплазменную пневмонию, под-
твержденную лабораторно: методом ПЦР в мазке 
из ротоглотки была выявлена Mycoplasma pneumo-
niae. Кроме того, сестре проводилось серологиче-
ское исследование (ИФА), результаты которого 
подтвердили наличие специфических антител 
Mycoplasma pneumoniae. В детском учреждении, 
которое она посещает, были зарегистрированы 
случаи инфекции среди других детей.

Травм и ушибов у ребенка не было. 

КЛИНИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ. При поступлении: 
рост  — 168  см, масса тела  — 51  кг (ИМТ 18,07). 
Температура тела — 37,8 °C, частота дыхательных 
движений — 24 в минуту, частота сердечных сокра-
щений  — 102  уд./мин., артериальное давление  — 
106/62 мм рт. ст., SpO2 — 95 %. Общее состояние при 
поступлении — средней степени тяжести. Ребенок 
активный. Кожные покровы бледные, теплые, от-
мечается незначительный параорбитальный и пе-
риоральный цианоз, усиливающийся при кашле 
и физической нагрузке. Носовое дыхание затруд-
нено, отделяемое слизисто-серозное. Зев умеренно 
гиперемирован, миндалины рыхлые, чистые. Носо-
вое дыхание свободное. Грудная клетка равномерно 
участвует в акте дыхания. Одышка экспираторного 
характера. При пальпации над яремной вырезкой 
и  в подключичных областях обнаружен участок 
подкожной эмфиземы (до 60 см²). При пальпации 
грудной клетки отмечается незначительная болез-
ненность, а также легкое чувство напряжения в шее. 
При перкуссии по всем легочным полям перкутор-
ный звук с коробочным оттенком, отмечается уко-
рочение справа. Дыхание жесткое, с удлиненным 
выдохом, выслушиваются сухие хрипы, рассеянные 
по всем легочным полям, в нижних отделах справа 
ослаблено, здесь же выслушиваются мелкопузыр-
чатые влажные хрипы и крепитация. При аускуль-
тации пациента выслушивается положительный 
симптом Хаммана (крепитирующий шум в прекар-
диальной области, синхронный с сердечными сокра-
щениями, усиливающийся на вдохе в положении 
лежа на боку). Тоны сердца ритмичные, несколько 
приглушены. Живот мягкий, безболезненный. Стул 
оформленный, регулярный. 
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Результаты лабораторного исследования: в об-
щем анализе крови на момент госпитализации: лей-
коцитоз с нейтрофильным сдвигом в лейкоцитар-
ной формуле влево (WBC 12,7 × 109/л, NEUT 59 % 
(с/я 52 %, п/я 7 %), повышение СОЭ (24 g/l). В об-
щем анализе мочи, копрограмме, биохимическом 
анализе крови и коагулограмме — без патологии.

Повышение показателей CRP: 13 mg/l, PCT: 
0,024 ng/ml.

Обзорная рентгенограмма ОГК (прямая и бо-
ковая проекция): прозрачность легочных полей 
умеренно снижена, мелкоочаговые тени в нижнем 
легочном поле справа. Легочный рисунок усилен 
за счет сосудисто-интерстициального компонента, 
обогащен. Корни легких уплотнены. Срединная 
тень не смещена, контуры четкие, ровные. Сердце 
в поперечнике не расширено. Купола диафрагмы 
четкие, ровные. Синусы свободные, уплотнение 
поперечной междолевой щели справа.

Учитывая жалобы, анамнез и объективные дан-
ные, заподозрена спонтанная эмфизему средостения. 
Выполнена КТ органов грудной клетки. Заключение: 
в области шеи, подключичных областях и в средосте-
нии обнаружены множественные участки воздуха. 
Легкие воздушны, прилежат к грудной клетке, плот-
ность легочной паренхимы — 1003 ед. Hu. Легочный 
рисунок усилен, корни легких не расширены, бронхи 
прослеживаются до субсегментарного уровня. В пе-
риваскулярной и перибронхиальной соединительной 
ткани определяются линейные скопления воздуха 
(эффект Маклина), которые расположены преиму-
щественно в прикорневой зоне. Плевра не изменена, 
признаков скопления жидкости в плевральной по-
лости не отмечается. Легочные поля симметричные, 
в S4 правого легкого определяется воспалительная 
инфильтрация легочной ткани, размерами 27*17 мм. 

При проведении исследования внешнего дыхания 
(ФВД) с бронходилатационной пробой (сальбутамол 
200 мг) получены результаты: исходно ОФВ1 — 73 %, 
ФЖЁЛ — 84 % от должных значений, бронходила-
тационная проба положительная (+18 %) по ОФВ1). 
Нарушение вентиляционной способности легких по 
обструктивному типу выраженное.

Электрокардиография (ЭКГ): ритм с ЧСС 122–
130 ударов в минуту, вертикальное положение ЭОС. 

Для уточнения возможной этиологической при-
роды внебольничной пневмонии пациенту проведе-
ны: молекулярная диагностика методом ПЦР сли-
зистой оболочки носо- и ротоглотки: на Mycoplasma 
pneumoniaе  — положительная; на C. pneumoniaе, 

РС-вирус, вирус парагриппа 1–4 вида, метапневмо-
вирусы, коронавирус, аденовирусы, бокавирус, ри-
новирус — отрицательные. 

Бактериологический посев мокроты на флору 
с определением чувствительности к основным ан-
тибиотикам: получен рост Streptococcus pneumoniaе: 
1*105 КОЕ/мл. Чувствителен: амоксиклав (амок-
сициллин/клавулановая кислота), норфлоксацин, 
имипенем, цефепим, цефоксим, цефтазидим, лине-
золид, эритромицин, кларитромицин. 

ИФА-анализ крови на определение антител 
к  Mycoplasma pneumoniaе: IgM  — обнаружен, 
IgG — не обнаружены.

По совокупности эпидемиологического анамнеза, 
клинических и лабораторно-инструментальных дан-
ных ребенку был выставлен клинический диагноз: 

Основной: внебольничная сегментарная (S4) 
правостороння пневмония, острое течение, нетя-
желая, осложненная, ДН I.

Сопутствующий: бронхиальная астма, аллерги-
ческая форма, средней степени тяжести, обостре-
ние средней степени тяжести, частично контроли-
руемое течение. Поливалентная сенсибилизация 
(пыльцевая, бытовая, грибковая). 

Осложнения: спонтанная эмфизема средосте-
ния (пневмомедиастинум), подкожная эмфизема.

С учетом установленного диагноза и выявленных 
возбудителей ребенку была назначенная комплекс-
ная терапия, включающая антибактериальную, 
противовоспалительную, бронхолитическую и сим-
птоматическую терапию. Для проведения антибак-
териальной терапии использована комбинация 
β-лактамов и макролидов: амоксициллин/клавула-
новая кислота в дозе 50 мг/кг/сут. (1 г 2 раза в день) 
внутрь, азитромицин 500  мг/сут. внутрь курсом 
5 дней. Для купирования болевого синдрома при 
кашле назначен ибупрофен 200 мг 3 раза в день. На-
значена ингаляционная терапия с 3 %-ным гиперто-
ническим раствором 2 раза в день. Базисная терапия 
была продолжена с использованием комбинирован-
ного препарата — флутиказона пропионат/салмете-
рол в дозе 125/25 мкг, по одной дозе дважды в день, 
в виде дозированного аэрозольного ингалятора.

На фоне проведенного лечения отмечается поло-
жительная динамика состояния. У пациента отсут-
ствуют жалобы, исчезли клинические проявления 
интоксикации и респираторных проявлений. При 
пальпации шеи, грудной клетки подкожная эмфи-
зема не определяется. Температура тела — 36,8 °C, 
частота дыхательных движений — 18 в минуту, ча-
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стота сердечных сокращений — 102 уд./мин., арте-
риальное давление — 96/60 мм рт. ст., SpO2 — 98 %. 
При проведении лабораторных исследований (кли-
нический и биохимический анализ крови, анализ 
мочи) патологических отклонений не выявлено. На 
контрольных снимках КТ органов грудной клетки — 
признаки медиастинальной, подкожной и межмы-
шечной эмфиземы не выявлено. Общая длитель-
ность пребывания в стационаре составила 12 дней. 

Данный клинический случай иллюстрирует 
влияние инфекции, вызванной Mycoplasma pneu-
moniae, на течение бронхиальной астмы у ребенка. 
Атипичный возбудитель усугубил бронхиальную 
гиперреактивность и снизил эффективность им-
мунного ответа, что привело к выраженной брон-
хообструкции и  ухудшению общего состояния 
пациента. В результате сложного сочетания астмы 
и микоплазменной инфекции у ребенка развилось 
осложнение — спонтанная эмфизема средостения. 
Этот случай подчеркивает важность своевремен-
ной диагностики и комплексного подхода к лече-
нию инфекций у детей с бронхиальной астмой, что-
бы предотвратить развитие подобных осложнений.

Примечательно, что в данной семье была диа-
гностирована одна из самых серьезных форм ре-
спираторного микоплазмоза  — внебольничная 
пневмония. Этот случай демонстрирует типичные 
эпидемиологические признаки микоплазменной 
инфекции: сезонность (осенне-зимний подъем за-
болеваемости), медленное распространение и раз-
витие заболевания при тесном семейном контакте 
(в течение трех недель), а также возраст пациентов.

ОБСУЖДЕНИЕ. Представленный клинический 
случай демонстрирует влияние Mycoplasma pneumo-
niae на течение бронхиальной астмы у ребенка и раз-
витие осложнений, включая спонтанную эмфизему 
средостения. Mycoplasma pneumoniae является частым 
возбудителем атипичных пневмоний у детей и может 
способствовать обострению хронических респира-
торных заболеваний, включая бронхиальную астму. 
В данном случае инфекция привела к развитию сег-
ментарной пневмонии и выраженной бронхиальной 
гиперреактивности, что обусловило значительную 
бронхообструкцию и ухудшение общего состояния 
[10]. Известно, что микоплазменная инфекция спо-
собна индуцировать гиперпродукцию провоспали-
тельных цитокинов (IL-6, IL-8, TNF-α), что может 
усугублять воспаление дыхательных путей и снижать 
эффективность базисной терапии астмы [12].

Спонтанная эмфизема средостения (пневмоме-
диастинум) является редким осложнением, воз-
никающим при повышении внутриальвеолярного 
давления, что может наблюдаться на фоне интен-
сивного кашля, выраженной бронхообструкции 
или усиленной вентиляции легких [13]. Патогенез 
этого состояния объясняется эффектом Маклина: 
разрыв альвеол с последующим распространением 
воздуха через периваскулярные и перибронхиаль-
ные пространства в средостение. В данном случае 
развитию эмфиземы способствовала выраженная 
бронхообструкция на фоне астматического про-
цесса и микоплазменной пневмонии.

Диагностика была основана на комплексном 
обследовании, включающем молекулярные и се-
рологические методы для выявления Mycoplasma 
pneumoniae, а также визуализационные методы 
(рентгенография, КТ органов грудной клетки). 
Особую диагностическую значимость имел сим-
птом Хаммана, характерный для спонтанной эм-
физемы средостения. Компьютерная томография 
позволила детально оценить распространенность 
эмфиземы и  исключить другие потенциальные 
причины медиастинальной патологии. Терапия 
включала антибактериальную терапию с приме-
нением макролидов в сочетании с β-лактамами, 
что обеспечило быструю элиминацию возбуди-
теля. Важным аспектом лечения было продол-
жение базисной терапии бронхиальной астмы, 
включающей ингаляционные кортикостероиды 
и бронходилататоры, что позволило контролиро-
вать бронхиальную обструкцию и снизить риск 
рецидивов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Клинический случай демон-
стрирует сложное сочетание внебольничной ми-
коплазменной пневмонии и  бронхиальной астмы, 
осложненное развитием спонтанной эмфиземы сре-
достения. Влияние инфекции на патогенез астмы 
проявилось в усилении бронхиальной гиперреактив-
ности, ухудшении контроля заболевания и развитии 
выраженной бронхообструкции. Этот случай подчер-
кивает важность своевременного выявления атипич-
ных возбудителей респираторных инфекций у детей 
с бронхиальной астмой и необходимости комплекс-
ного подхода к терапии, включающего антибактери-
альное, противовоспалительное и бронхолитическое 
лечение. Кроме того, клинический случай отражает 
эпидемиологические особенности микоплазменной 
инфекции: семейные очаги, длительный инкубаци-
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онный период и постепенное развитие клинической 
картины. Это подчеркивает необходимость эпидеми-
ологического надзора, своевременной диагностики 
и адекватной антибактериальной терапии для пре-
дотвращения осложнений, особенно у  пациентов 
с хроническими респираторными заболеваниями.

Дополнительные исследования, направленные 
на изучение влияния Mycoplasma pneumoniae на 
течение бронхиальной астмы, могут способство-
вать разработке более эффективных стратегий 
лечения и  профилактики обострений у  данной 
категории пациентов.
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