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Клиническая практика

Введение
Сегодня можно с  уверенностью 
сказать, что диагностический 
арсенал врача-аллерголога по-
полнился концептуально но-
вым методом  – молекулярной 
диагностикой (МД). В  ее основе 
лежит рутинный способ опре-
деления уровня специфических 
IgE-антител. Но не к цельным ал-
лергенам (экстрактам), а к их мно-
жественным белковым составля-
ющим. Компоненты аллергенов 
могут быть классифицированы 
как семейства белков исходя из их 
функций и структуры. 
История развития МД в аллерго-
логии насчитывает не одно деся-
тилетие, и только последние годы 
этот метод с доказанной обосно-
ванностью и информативностью 
занял прочное место в аллерголо-
гическом обследовании. 

Основным алгоритмам практи-
ческого применения МД посвя-
щен ряд литературных обзоров. 
На практическую значимость 
метода указал более 16 лет назад 
профессор R. Valenta в своей пер-
вой основополагающей публика-
ции [1].
В настоящее время в распоряже-
нии специалистов имеется между-
народный согласительный доку-
мент по молекулярной диагностике 
WAO/ARIA/GALEN, в  котором 
дано определение метода и изло-
жены основные аспекты его воз-
можного использования. Русский 
перевод документа опубликован 
в приложении к «Российскому ал-
лергологическому журналу» и яв-
ляется методическим пособием 
по МД для клиницистов [2]. Без 
сомнения, проведение МД позво-
лит оптимизировать назначение 
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аллергенспецифической иммуно-
терапии (АСИТ).
Как показал анализ мнения ле-
чащих врачей, дополнительные 
обследования 450 полисенсиби-
лизированных пациентов в рам-
ках эпитопной диагностики поз-
волили в 20% случаев разрешить 
спорные клинические ситуации 
[3]. Та же аналогия отмечалась 
в  исследовании, проведенном  
J. Sastre и соавт., с участием 141 па-
циента. Примерно 60% больных 
продемонстрировали совпадение 
между стандартной и молекуляр-
ной диагностикой, что способс-
твовало рациональной коррекции 
выбора АСИТ у  большого числа 
пациентов [4].
Есть ряд указаний на целесообраз-
ность подобной диагностики на 
этапе анализа нежелательных яв-
лений и уточнения характеристик 
триггера, вызвавшего определен-
ную реакцию. Так, местные и сис-
темные реакции чаще наблюдаются 
у пациентов с сочетанной сенсиби-
лизацией к Phl p1 + Phl p5 [5]. 
P. Schmid-Grendelmeier при ана-
лизе 737 пациентов с  атопией, 
получавших АСИТ, установил, 
что наилучшего клинического 
результата достигли пациенты 
с  истинной сенсибилизацией. 
У большого процента пациентов 
с сенсибилизацией в рамках пере-
крестных реакций на компоненты 
не зафиксировано удовлетвори-
тельного ответа [6, 7].
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Выявление спектра сенсибили-
зации, формулировка диагноза 
и назначение АСИТ значительно 
усложняются, если по результа-
там традиционных методов ал-
лергологического специфичес-
кого обследования выявляется 
полисенсибилизация и клинико-
анамнестические данные недо-
статочно информативны. 
Согласно статистическим дан-
ным, пациенты с  моносенсиби-
лизацией встречаются гораздо 
реже. Во многих ситуациях муль-
тиположительные результаты, 
полученные при использовании 
стандартных методик, могут 
быть связаны с наличием в экс-
трактах диагностических ал-
лергенов перекрестных молекул 
(паналлергенов). Профилины, 
полькальцины и  PR-белки час-
то выявляются в  различных 
экстрактах. Например, у  паци-
ента с  сенсибилизацией к  зла-
ковым травам из-за содержания 
профилинов и  полькальцинов 
в  большинстве пыльцевых экс-
трактов может иметь место по-
ложительная реакция на пыльцу 
березы [8]. 
Для практического врача важен 
безошибочный выбор причинно-
значимого лечебного аллергена 
на основе доказанной истинной 
или перекрестной сенсибилиза-
ции. Сформулированные в боль-
шинстве клинических исследо-
ваний выводы подтверждают, 
что МД прочно занимает третью 
позицию в  последовательности 
комплексного аллергологичес-
кого обследования у  пациентов 
с полисенсибилизацией [2]. 
Индивидуальная карта с  после-
дующим обоснованным и  бе-
зопасным назначением АСИТ  – 
единственный метод, способный 
повлиять на причину заболева-
ния. Он идеально вписывается 
в концепцию персонализирован-
ной медицины. 
Помимо данных, полученных 
в крупных когортных исследова-
ниях, необходимо накапливать 
клинические наблюдения для 
наглядной демонстрации про-
цесса анализа результатов МД 
и их практического применения. 

У практикующего врача сложнос-
ти, связанные с интерпретацией 
результатов исследования, могут 
начаться уже с номенклатуры из-
за отсутствия привычных назва-
ний экстрактов аллергенов. При 
расширенном обследовании спе-
циалист получает зашифрован-
ный ребус, требующий детально-
го анализа. Некоторые клиники 
и лаборатории для удобства раз-
рабатывают стандартные набо-
ры тестов, ориентированные на 
определенные нозологии для 
внутреннего использования, что 
позволяет упростить трактовку 
полученных результатов.
Рассмотрим клинические случаи 
из нашей практики. Мы поста-
рались проиллюстрировать зна-
чимые для рутинной работы ал-
лерголога моменты, касающиеся 
информативности применения 
МД в  случае назначения АСИТ. 
При ретроспективном анализе 
с дополнительным обследовани-
ем семи пациентов с  развитием 
системной реакции на фоне про-
ведения АСИТ водно-солевыми 
аллергенами полыни результаты 
МД в пяти клинических случаях 
показали высокий уровень ми-
норных стабильных компонентов 
полыни w233(nArt v3). Это согла-
суется с результатами когортных 
исследований, свидетельствую-
щими о повышенном уровне рис-
ка анафилаксии при проведении 
АСИТ у пациентов с возможной 
перекрестной сенсибилизацией. 
Немногочисленные наблюдения 
косвенно указывают на необхо-
димость определенной насторо-
женности в  случае проведения 
АСИТ при наличии у  пациента 
высоких показателей сенсибили-
зации к  стабильным минорным 
компонентам. 

Клинический случай 1
Пациент А., 48 лет. Обратился 
с  жалобами на эпизодически 
возникающие в  конце июля  – 
августа чихание, слезотечение, 
зуд в  носу. Проявления особен-
но усиливались во время ко-
мандировок в  южные регионы 
России. При более детальном 
опросе выявлен поздний дебют 

проявлений. Перечисленные 
симптомы беспокоили паци-
ента в  течение нескольких лет. 
У  аллерголога не наблюдался, 
принимал самостоятельно анти-
гистаминные препараты, интра-
назальные топические глюкокор-
тикостероиды с положительным 
эффектом. Последний сезон 
больного беспокоили присоеди-
нившиеся приступы ночного 
удушья. Круглогодичные симп-
томы отрицает. Однако при упот-
реблении в пищу орехов на фоне 
обострения ринита в последний 
сезон зафиксированы выражен-
ное першение в горле и отечность 
мягкого неба. Примечательно, 
что термически обработан-
ные (жареные) орехи подобных 
симптомов не вызывали. Осенью 
2015 г. при скарификационном 
кожном обследовании выявлена 
сенсибилизация к пыльце полы-
ни, амброзии и  березе в  отсут-
ствие сезонных жалоб на ринит 
и конъюнктивит во время пыле-
ния деревьев.
Для уточнения истинного спек-
тра сенсибилизации и  решения 
вопроса о назначении аллерген-
специфического лечения бы-
ло проведено дополнительное 
обследование с  определением 
специфических IgE к  аллерго-
компонентам березы, амброзии 
и полыни на аппарате Phadia 250. 
Результаты обследования пред-
ставлены в табл. 1.
Интерпретация результатов:

 ✓ менее 0,35 – антитела отсутству-
ют (класс 0);

 ✓ 0,35–0,70  – низкий уровень ан-
тител (класс I);

Таблица 1. Специфические IgE к аллергенам

Исследование Результат Единицы 
измерения

Береза, рекомбинантный 
компонент t215 (rBet v1 PR-10)

1,57 kU/L

Береза, рекомбинантный 
компонент t221 (rBet v2 rBet v4)

2,66 kU/L

Амброзия, нативный компонент 
w230 (nAmb a1)

0,00 kU/L

Полынь, нативный компонент 
w231 (nArt v1)

25,00 kU/L

Полынь, нативный компонент 
w233 (nArt v3)

4,00 kU/L
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 ✓ 0,70–3,50  – умеренный уровень 
антител (класс II);

 ✓ 3,50–17,5  – повышенный уро-
вень антител (класс III);

 ✓ 17,5–50,0 – высокий уровень ан-
тител (класс IV);

 ✓ 50,0–100  – очень высокий уро-
вень антител (класс V);

 ✓ более 100 – экстремально высо-
кий уровень антител (класс VI).

Окончательный диагноз: брон-
хиальная астма, атопическая 
форма, впервые выявленная. 
Поллиноз. Пыльцевая аллергия 
к пыльце полыни. Латентная сен-
сибилизация к  пыльце березы. 
Перекрестная пищевая аллергия 
к  орехам с  клинической карти-
ной орального синдрома. 
В данном случае на основании 
результатов обследования под-
тверждена истинная сенсибили-
зация к полыни, что согласуется 
с  клиническими симптомами 
заболевания. Выявлена латент-
ная сенсибилизация к березе, не 
требующая лечения из-за отсут-
ствия клинических проявлений. 
Симптомы пищевой аллергии, 
видимо, связаны с перекрестной 
реакцией на пыльцу березы. Этот 
факт косвенно подтверждается 
отсутствием реакций на терми-
чески обработанный продукт, 
поскольку истинные аллергены 
более устойчивы к  температур-
ной обработке. У больного целе-
сообразно исключить феномен 
узнавания, то есть связывания 
IgE-антител и  запуска иммун-
ного ответа к  похожим аллер-
генным молекулам (гомологам). 

Например, IgE-антитела связы-
ваются и реагируют как с Bet v1 
пыльцы березы, так и  с Cor  a1 
лесного ореха из-за структурно-
го сходства. 
Отрицательный результат на 
выявление главного компонен-
та амброзии, возможно, также 
обусловлен потенциальной реа-
лизацией положительной кож-
ной реакции на компоненты 
аллергена и  не требует лечения 
смесью аллергена. Применение 
монокомпонентного лечения 
снижает риск различных реак-
ций. Если исследовать ответ на 
все молекулы, можно получить 
достаточно репрезентативный 
IgE-профиль. В  данном случае 
из экономических соображений 
оценивался главный компонент 
амброзии, то есть одна молекула. 
Поэтому характеристика IgE-
профиля была менее точной.
Таким образом, описательная 
точность IgE-профиля определя-
ется тестами, назначенными вра-
чом. Спектр был ограничен ввиду 
низкой распространенности амб-
розии в центральном регионе.

Клинический случай 2
Пациент С., 19 лет. После одного 
курса АСИТ сублингвальными 
рекомбинантными аллергенами 
злаковых трав с ранее подтверж-
денной кожной чувствитель-
ностью к пыльце березы и смеси 
злаковых трав симптомы ринита 
и  конъюнктивита сохранялись 
с конца мая по конец июня. Ранее 
при назначении первого курса 
АСИТ сенсибилизация к  березе 
была расценена как латентная. 
Пациент остался недоволен ле-
чебным эффектом. По его оценке, 
временные границы старта симп-
томов сдвинулись на более ранние 
сроки. Юноше было предложено 
пройти эпитопную диагностику 
для более детального уточнения 
спектра сенсибилизации и целе-
сообразности продолжения пос-
ледующих курсов АСИТ. Кроме 
того, при сомнительных данных 
анамнеза следовало уточнить ха-
рактер сенсибилизации к березе. 
Результаты обследования пред-
ставлены в табл. 2.

Интерпретация результатов:
 ✓ менее 0,35 – антитела отсутству-
ют (класс 0);

 ✓ 0,35–0,70  – низкий уровень ан-
тител (класс I);

 ✓ 0,70–3,50  – умеренный уровень 
антител (класс II);

 ✓ 3,50–17,5  – повышенный уро-
вень антител (класс III);

 ✓ 17,5–50,0 – высокий уровень ан-
тител (класс IV);

 ✓ 50,0–100  – очень высокий уро-
вень антител (класс V);

 ✓ более 100 – экстремально высо-
кий уровень антител (класс VI).

Была подтверждена истинная 
сенсибилизация к  компонентам 
rPhl  p1 и  rPhl  p5, на минорные 
участки rPhl p7 и 12 получен уме-
ренно высокий уровень показате-
лей. Кроме того, был выявлен низ-
кий уровень специфических IgE 
к rBet v2 и rBet v4 и отрицательный 
к Bet v1, что исключало истинную 
сенсибилизацию к березе и целе-
сообразность проведения АСИТ 
к данному виду сенсибилизации. 
Клинические проявления в сезон 
цветения деревьев могут быть 
связаны с перекрестными свойст-
вами профилинов Bet v2, Phl p12, 
а  также кальций-связывающих 
белков Bet v4 и Phl p7, а не с ис-
тинной сенсибилизацией к  ним. 
Кожная чувствительность может 
быть обусловлена именно компо-
нентами экстракта.
Пациенту предложили продол-
жить лечение рекомбинант-
ным аллергеном злаковых трав. 
Подготовлены рекомендации, ка-
сающиеся элиминационных ме-
роприятий. 

Заключение
Вместе с традиционным диагнос-
тическим алгоритмом, включая 
подробный аллергоанамнез, ис-
пользуется ряд методов кожно-
го тестирования, выполняются 
провокационные тесты и опреде-
ляются специфические IgE в сы-
воротке крови. Молекулярная 
диагностика делает возможным 
измерение IgE-антител к опреде-
ленным компонентам структуры 
аллергена. 
По сравнению с  другими мето-
дами специфического тестиро-

Клиническая практика

Таблица 2. Специфические IgE к аллергенам

Исследование Результат Единицы 
измерения

Пыльца деревьев
Береза, рекомбинантный 
компонент t215 (rBet v1 PR-10)

0,00 kU/L

Береза, рекомбинантный 
компонент t221 (rBet v2 rBet v4)

0,65 kU/L

Пыльца трав и злаковых
Тимофеевка луговая, 
рекомбинантный компонент g213 
(rPhl p1, rPhl p5b)

31,00 kU/L

Тимофеевка луговая, 
рекомбинантный компонент g214 
(rPhl p7, rPhl p12)

1,70 kU/L
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вания основной проблемой на 
пути более масштабного внедре-
ния МД представляется сложная 
схема интерпретации, которую 
в  каждом случае аллергологу 
придется решать при получении 
анализа. 
Конечно, преждевременно рас-
сматривать МД как метод, все-
цело заменяющий традиционное 
аллергологическое обследование. 
Скорее МД можно считать высо-
коинформативным дополнени-
ем к  индивидуальному подходу 
в  аллергологической практике 
с  целью более точной диагнос-
тики, способствующим более то-
чечным терапевтическим и эли-
минационным назначениям. 
Например, применение МД 
в диагностических аллергологи-

ческих алгоритмах у кандидатов 
на проведение АСИТ способно 
решить ряд вопросов, связанных 
с выбором метода, типа аллерге-
на, риском нежелательных явле-
ний, а также помочь разработать 
индивидуальную элиминацион-
ную схему, что позволит оптими-
зировать и концептуально поме-
нять подходы к АСИТ [9–11].
Возможности МД не ограничи-
ваются оптимизацией процессов 
АСИТ. Это активно развивающе-
еся научное направление затраги-
вает такие аспекты аллергологии, 
как пищевая и лекарственная ал-
лергия. Свою нишу практическо-
го применения метод получил при 
аллергических заболеваниях ко-
жи, перспективном направлении 
сенсибилизации к  эпидермаль-

ным аллергенам. Открываются 
новые структурные и  функцио-
нальные особенности различных 
белков-компонентов, что может 
сыграть важную роль при оценке 
риска развития аллергической ре-
акции на разные аллергены. 
В будущем использование на-
дежных биомаркеров в диагнос-
тике аллергических заболеваний 
может стать определяющим при 
рассмотрении иммунотерапии 
в контексте таргетной персонали-
зированной терапии. 
Высокая скорость обновлений 
и получение актуальных данных 
по указанному научному на-
правлению требуют от специа-
листов постоянного совершенс-
твования знаний и  владения 
информацией.  
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