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Аннотация
У некоторых больных атопическим дерматитом обнару-
живают сенсибилизацию к пищевым и аэроаллергенам 
и/или повышение уровня общего IgЕ в сыворотке крови. 
Классификация атопического дерматита на IgЕ- и не-IgЕ-
зависимые типы давно известна клиницистам. Последние 
исследования показывают, что уровень общего IgE повы-
шен при определённых фенотипах атопического дермати-
та. Чаще всего это пациенты с уникальными подтипами, 
имеющие тяжёлое течение заболевания ещё с раннего 
возраста, в сочетании с аллергической астмой и/или пи-
щевой аллергией. Сенсибилизация является также одним 
из факторов риска, приводящим к «атопическому маршу» 
и атопической мультиморбидности, что объясняют де-
фектом барьерной функции эпидермиса и облегчением 
пенетрации аллергенов и инфекционных агентов в кожу. 
У детей со средней и тяжёлой степенью тяжести атопиче-
ского дерматита часто встречается пищевая аллергия (но 
вряд ли пищевая аллергия является непосредственной 
причиной развития атопического дерматита), хотя роль 
других аэроаллергенов (клещей домашней пыли, гриб-
ковых и пыльцевых) в иммунопатогенезе заболевания 
исследователи также рассматривают. С ранним дебютом 
персистирующего атопического дерматита тесно связаны 
степень тяжести заболевания, а также риск развития 
мультиморбидности, включая бронхиальную астму и ал-
лергический ринит. По последним данным, у 50-90% детей 
с атопическим дерматитом отсутствует прямая хроноло-
гия по типу «атопического марша», когда в дальнейшем у 
них развиваются астма и ринит.
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Summary
Some patients with atopic dermatitis have sensitization to 
food and aeroallergens and/or an increase in the level of total 
IgE in the blood serum. The classification of atopic dermatitis 
into IgE- and non-IgE-dependent types has long been known 
to clinicians. Recent studies show that the level of total IgE is 
increased with certain phenotypes of atopic dermatitis. Most 
often these are patients with unique subtypes, having a severe 
course of the disease from an early age, combined with allergic 
asthma and/or food allergy. Sensitization is also one of the risk 
factors leading to "atopic march" and atopic multimorbidity, 
which is explained by a defect in the barrier function of the 
epidermis and the facilitation of the penetration of allergens 
and infectious agents into the skin. In children with moderate 
and severe atopic dermatitis, food allergies are common 
(but it is unlikely that food allergy is a direct cause of the 
development of atopic dermatitis), although researchers also 
consider the role of other aeroallergens (house dust, fungal 
and pollen mites) in the immunopathogenesis of the disease. 
The severity of the disease and the risk of multimorbidity, 
including bronchial asthma and allergic rhinitis, are closely 
related to the early debut of persistent atopic dermatitis. 
According to the latest data, 50-90% of children with atopic 
dermatitis do not have a direct chronology of the "atopic 
march" type, when they develop asthma and rhinitis in the 
future.
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Введение
Атопический дерматит (АтД) описан как ал-

лергическое заболевание кожи. Действительно, 

персистирующее течение заболевания чаще на-
блюдается у больных, сенсибилизированных 
к различным аллергенам, что может влиять на 
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симптомы, тяжесть и обострение АтД [1-4]. 
Кроме того, АтД нередко ассоциируется с пи-
щевой аллергией (ПА), аллергическим ринитом, 
аллергической астмой – состоянием, которое 
ранее характеризировали как «атопический 
марш», но в последнее время рассматривают в 
контексте мультиморбидности [1,5-7]. Несмо-
тря на такую взаимосвязь, вопросы остаются: 
например, какова точная патофизиологическая 
роль иммуноглобулина Е (IgE) и аллергии при 
АтД; вызывает ли экспозиция аллергена АтД; 
насколько «атопичен» АтД и т.п.?

Традиционно АтД классифицируют в зависи-
мости от уровня IgE в сыворотке крови больного 
на IgE- (extrinsic – экзогенный, аллергический) 
и не-IgE-ассоциированный (intrinsic – эндоген-
ный или неаллергический) типы [2,4]. Такой же 
классификации придерживаются дерматологи в 
позиционном документе Европейской академии 
дерматологии и венерологии (2020 г.), в котором 
атопию определяют как «наследственную пред-
расположенность к развитию Th2-ответа на об-
щие антигены окружающей среды» [5]. 

Для не-аллергического типа АтД характерны 
нормальные уровни общего и специфических 
IgE антител (sIgE) в сыворотке крови. Переход от 
не-IgE-типа на ранней стадии заболевания к IgE-
аллергическому типу позже отмечают у большин-
ства детей с АтД [2]. Однако есть немало случаев 
у взрослых и даже подростков (чаще женского 
пола), когда подобная трансформация не проис-
ходит. Если такое состояние является переходным, 
то со временем у больных появляются разные 
аллергические симптомы [2,3,8,9]. Также АтД 
может впервые проявляться в пожилом возрасте, 
чаще в виде неаллергического типа [3]. Наконец, 
встречаются случаи, когда у пациентов с АтД обна-
руживают повышенный уровень sIgE к пищевым 
и/или ингаляционным аллергенам (в том числе 
при нормальном содержании общего IgE), однако 
их клиническая значимость не подтверждается.

Чем учёные объясняют такой процесс? И на-
сколько важным является клиническое значение 
такой классификации АтД?

	
Об эндотипах атопического дерматита
Клиницисты давно выделяют различные 

фенотипы (клинические проявления) АтД в 
зависимости от возраста больного, дебюта за-
болевания, локализации и морфологии кожных 
поражений [2,3]. Сегодня в дополнении к ним 
есть много сообщений об эндотипах АтД, что 
подразумевает подтип заболевания с уникаль-
ными молекулярными механизмами, которые 

в значительной степени определяют ответ на 
таргетную терапию [2,10,11].

Классификация АтД, основанная на разделении 
заболевания в виде двух эндотипов – внешний 
(аллергический) и внутренний (неаллергический), 
является наиболее распространённой для практи-
кующих врачей. По разным данным, 50-80% боль-
ных имеет IgE-опосредованную сенсибилизацию 
к ингаляционным и/или пищевым аллергенам 
(иногда ассоциированную с бронхиальной астмой, 
клинически значимой ПА или аллергическим ри-
ноконъюнктивитом) [2,4]. Чаще сенсибилизация 
встречается при АтД детского возраста [1]. Од-
нако, по данным международного исследования 
ISAAC (International Study of Asthma and Allergy 
in Childhood), около половины детей с «атопиче-
ским» дерматитом не страдает подтверждённой 
атопией» [12]. Другое международное исследо-
вание MeDALL (Mechanisms of the Development 
of ALLergy) показало, что пациенты с АтД демон-
стрируют к различным аллергенам чрезвычайно 
сложные профили IgE-сенсибилизации, которая 
была выявлена лишь в 38% случаев, а моно- и по-
лисенсибилизации и вовсе представлены как два 
отдельных фенотипа [13].

Внутренний (неаллергический) тип АтД встре-
чается реже (~20%), и им чаще страдают пожилые 
пациенты [3, 4]. В то же время идентификация 
sIgE к энтеротоксинам S. aureus и другим микроб-
ным антигенам при отсутствии сенсибилизации 
к общепринятым пищевым и аэроаллергенам, по 
мнению исследователей, является подтверждени-
ем аллергического типа АтД [2, 3].

Есть также мнение, что при АтД продуциру-
ются аутоиммунные антитела IgE к собственным 
пептидам в эпидермисе, распознающие ряд эн-
догенных антигенов (аутоаллергены) [14]. В не-
которых сообщениях указывают на корреляцию 
между аутореактивностью (например, титра ау-
тоантител IgE к супероксиддисмутазе марганца) и 
степенью тяжести АтД, или же с уровнем общего 
IgE. Возможно также образование аутоантител 
класса IgE (IgE анти-TПO, IgE анти-dsDNA и 
ssDNA, IgE анти-IL-24 и другие). Однако при АтД 
аутоантитела к IgE обнаруживают редко (по по-
следним данным, лишь у 15% таких больных) [14]. 

Кроме эндотипов, связанных с уровнем IgE, 
дополнительно были выделены эндотипы АтД в 
зависимости от возраста (дети по сравнению со 
взрослыми) и этнической принадлежности боль-
ных (европейские и американские по сравнению 
с азиатскими) [2]. К эндотипическим паттернам 
относят также статус мутаций гена филаггрина, 
генов эпидермального барьера и состояние ба-
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рьерной функции кожи, с которыми тесно свя-
зана активация Th1, Th17 и Th22-клеток.

Повышение содержания общего IgE и/или 
sIgE в сыворотке крови встречается и при других 
субэндотипах АтД. Так, больных с колонизацией 
кожи S. aureus исследователи определяют как 
уникальный эндофенотип, для которого харак-
терны более тяжёлое течение АтД, снижение 
барьерной функции кожи, повышение уровней 
IgE, эозинофилов, аллергенов и лактат-дегидро-
геназы в сыворотке крови наряду с увеличением 
содержания Th2 цитокинов (хемокин, периостин 
и CCL26) [10]. Нарушение микробиома кожи и 
повышение её колонизации S. aureus способству-
ют восприимчивости к герпетической инфекции. 
Такие пациенты также имеют более тяжёлое 
течение АтД (чаще с раннего возраста) в сочета-
нии с другими инфекциями кожи, бронхиальной 
астмой; сенсибилизацию к аэро- и пищевым ал-
лергенам, в том числе повышенный уровень sIgE 
к Malassezia sympodialis, и так называемый кли-
нический вариант течения – «дерматит головы и 
шеи» [11]. Почти подобный профиль характерен 
для АтД, связанного с мутациями гена филаг-
грина FLGLOF: тяжёлое течение АтД с частыми 
кожными инфекциями (особенно герпетической 
экземой); коморбидными заболеваниями с аллер-
гической сенсибилизацией (ПА, бронхиальная 
астма) и наличием контактной аллергии [2].

Недавно описан новый синдром SAM (severe 
dermatitis, multiple allergies, and metabolic wasting 
(SAM) syndrome), который включает детей с тя-
жёлым течением АтД ещё с раннего возраста, ас-
социированного с атопической астмой и/или ПА. 

Несомненно, течение АтД тесно связано со 
многими экспосомными факторами (внешними 
и внутренними): загрязнители воздуха и другие 
климатические изменения; химические вещества, 
в частности мыло; инфекции кожи; механические 
повреждения кожи из-за расчёсов и т.п. – приво-
дят к обострению заболевания и/или в какой-то 
мере способствуют его развитию [4] .

О сенсибилизации у больных 
атопическим дерматитом
Сенсибилизация является лишь одним из 23 

дополнительных критериев диагностики АтД по 
Hanifin J. и Rajka G. (как известно, диагноз АтД в 
целом остаётся клиническим!). На сегодня с АтД 
связывают сенсибилизацию к ингаляционным, 
пищевым, микробным и аутоаллергенам. Анализ 
публикаций включает также влияние на течение 
АтД моно-, полисенсибилизации, степени сен-
сибилизации, ранней транзиторной / поздней 

и персистирующей сенсибилизаций [1-6,15-19]. 
Оказалось также, что траектории сенсибили-
заций различаются в зависимости от возраста 
пациента, времени и длительности экспозиций 
аллергенов и т.п. [1,15-21]. При оценке сенсиби-
лизации следует учитывать возможность несо-
ответствия результатов кожных проб и уровней 
общего и sIgE в сыворотке крови; отсутствие вза-
имосвязи уровня общего IgE с показателями sIgE 
и т.п. Важно помнить, что повышение уровней 
общего IgE и sIgE при отсутствии клинического 
соответствия с анамнезом болезни не является 
основанием для постановки диагноза какого-
либо аллергического заболевания.

В целом, АтД действительно увеличивает риск 
сенсибилизации у детей, даже при отсутствии 
наследственной отягощённости атопией [20,21]. 
В частности, у таких детей почти в 2 раза чаще 
выявляли сенсибилизацию к любым аллергенам 
и примерно в 4 – косенсибилизацию к пищевым и 
аэроаллергенам, независимо от возраста [20, 21]. 
Ещё раньше Flohr C. et al. подтвердили у детей, 
получающих исключительно грудное вскармли-
вание, сильную связь между сенсибилизацией к 
пищевым продуктам и степенью тяжести АтД, 
которая не зависела от мутации филаггрина, 
трансэпидермальной потери воды и фенотипа за-
болевания [22]. При этом для аллергической сен-
сибилизации характерна выраженная возраст-
ная зависимость: она редко встречается у детей 
младшего возраста, увеличивается в школьном 
возрасте, достигая пика в подростковом, и затем 
снижается [20,23-25]. Обычно вначале АтД вы-
являют сенсибилизацию к пищевым аллергенам: 
у младенцев и детей ясельного возраста молоко, 
яйцо и пшеница играют наиболее важную роль в 
качестве триггеров ПА; в более старшем возрасте 
– арахис, соя, орехи и рыба. Для взрослых боль-
ных особое значение приобретают продукты, 
связанные с пыльцой берёзы (синдром пыльца-
пища), хотя это имеет отношение и к детям [26].

В целом у взрослых пациентов ПА встречается 
редко, тогда как 1/3 детей с тяжёлой формой АтД 
страдает ПА [15]. Начало АтД в раннем возрасте, 
особенно, если он протекает в тяжёлой форме, 
является сильным фактором риска развития IgE-
опосредованной ПА: у таких детей вероятность 
её появления почти в пять раз выше по сравне-
нию со здоровыми [27]. По данным Du Toit G. et 
al., у детей со средней и тяжёлой формой АтД уже 
к 4-месячному возрасту были выявлены sIgE к 
яичному белку в 50% случаев, к белкам коровьего 
молока – в 28% и арахису – в 21% [28]. В Корее 
у 48,3% детей c АтД старшего возраста (средний 
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возраст, 9,4±1,8 года) сохранялась сенсибилиза-
ция к продуктам питания, к аэроаллергенам – у 
11,3%, а тяжесть заболевания коррелировала с 
уровнями сенсибилизации к пылевым клещам и 
эозинофилов в крови [16].

Как правило, между 1 и 3 годами жизни ре-
бёнка наблюдается снижение содержания slgE 
к наиболее распространённым пищевым ал-
лергенам, т.е. сенсибилизация является тран-
зиторной. Кроме того, некоторые дети могут 
иметь положительный результат кожных проб 
и/или определения slgE к пищевым аллергенам 
без клинических симптомов при их употребле-
нии. В дальнейшем у детей старше года обычно 
спектр сенсибилизации от пищевых аллергенов 
смещается к ингаляционным аллергенам. Так, 
по данным исследования ORCA (Observatory of 
Respiratory risks linked with Cutaneous Atopy), 
у младенцев с ранним началом AтД средней и 
тяжёлой степени пищевая сенсибилизация сни-
зилась к 6 годам почти в два раза (с 58% до 34%), 
а к аэроаллергенам, напротив, увеличилась более 
чем в три раза (с 17% до 67%) [19]. Также с тече-
нием времени у пациентов с АтД динамика сен-
сибилизации к пищевым аллергенам меняется: 
уровни sIgE к белкам коровьего молока и яиц, как 
правило, уменьшаются, а к арахису непрерывно 
увеличиваются, по аналогии с ингаляционными 
аллергенами. Есть интересные случаи: например, 
некоторые дети с АтД могут быть сенсибили-
зированы к белкам яиц, даже если никогда его 
не принимали; белки арахиса и куриного яйца 
были обнаружены в домашней пыли в семьях, 
где ограничивали их употребление дома. При-
чём даже раннее введение в рацион младенцев 
яиц, арахиса, коровьего молока или пшеницы 
не снижает риск любой сенсибилизации (в том 
числе к этим конкретным продуктам), за исклю-
чением, вероятно, сенсибилизации к яичным 
белкам [29]. В случаях моносенсибилизации к 
одному пищевому аллергену в 1 год дети с АтД 
имели транзиторную сенсибилизацию, которая 
исчезала к 3 годам [30].

Интересные данные о траекториях сенсибили-
заций у детей с АтД были получены с помощью 
применения новых статистических методов. 
Так, при использовании кластерного анализа на 
основании статуса сенсибилизации у 258 ребёнка 
с АтД Yum H. et al. выявили 4 отдельные группы: 
кластер B (n=28) показал сенсибилизацию только 
к яичному белку и был тесно связан с ранним 
началом АтД (<3 месяца) и семейной отягощён-
ностью атопией; кластеры C (n=68) и D (n=91) 
были связаны с сенсибилизацией к нескольким 

пищевым (С) и аэроаллергенам, соответственно, 
и показали более высокую распространённость 
кожных инфекций в течение года, чем другие; 
кластер D был связан с поздним началом АтД (в 
возрасте >12 месяцев) и несколькими сопутству-
ющими атопическими заболеваниями; дети, не 
имеющие сенсибилизацию (кластер А) и сенси-
билизированные только к белкам яиц (кластер В), 
имели наиболее благоприятное течение АтД [17].

Патогенетическая роль клещей домашней 
пыли (в основном D. farinae и D. pteronyssinus) 
при AтД остаётся спорной, хотя у 70-95% паци-
ентов с IgE-опосредованным типом АтД обнару-
живают повышенный уровень sIgE к нативным 
и основным аллергенам клещей [4]. Исполь-
зование клейкой ленты позволило японским 
учёным установить, что клещи домашней пыли 
присутствовали на коже у 47,3% пациентов с 
АтД, тогда как основные аллергокомпоненты 
Der p1 и Der f1 были найдены на поверхности 
кожи у здоровых лиц в 93,9% случаев [31]. Как 
известно, клещи выделяют несколько аллерге-
нов, включая цистеин-протеазу (Der p 1, Der f 
1), сериновые протеазы (Der p 3, 6 и 9), глико-
зидазы, углевод-, кальций-связывающие белки, 
а также цитоскелетные и мышечные белки. 
Некоторые аллергены (в том числе протеазы) в 
дополнение к классическому пути аллергической 
сенсибилизации, обладают протеолитической 
активностью и могут вызвать нарушение эпите-
лиального барьера за счёт расщепления белков 
плотных соединений и высвобождения ряда 
провоспалительных цитокинов и интерлейкинов 
[32]. Уникальные данные были получены при 
использовании компонентной аллергодиагно-
стики. Оказалось, что такие аллергены клещей, 
как Der p 11 и Der p 18, которые связаны с телами 
клещей, чаще распознаются IgE-антителами па-
циентов с АтД, тогда как компоненты, связанные 
с фекальными частицами – Der p 1, Der p 2, Der 
p 5, Der p 23, – у больных АтД и сопутствующей 
респираторной аллергией [33]. Такой профиль 
sIgE к клещам домашней пыли объясняют суще-
ствованием разных путей сенсибилизации при 
АтД (транскутанный, ингаляционный). Кроме 
того, сенсибилизации (особенно, к аэроаллер-
генам) присущи географические особенности. 
В Корее сенсибилизация к главным компонен-
там Der f 1 и Der f 2 была обнаружена у 88% и 
78% больных респираторной аллергией и АтД, 
соответственно, однако при АтД отмечалась 
сенсибилизация к ещё более широкому спектру 
минорных компонентов (Der f 11, Der f 13, Der f 
14, Der f 32 и Der f 10) [34]. Пациенты, реагирую-
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щие на более чем 3 компонента клеща – Der p 5, 
20 и 21 – страдали АтД в сочетании с атопической 
астмой и/или аллергическим ринитом, тогда как 
при изолированном аллергическом рините она 
чаще встречалась к трём и менее аллергенам [35].

До сих пор не установлена точная роль аллер-
генов домашних животных в развитии АтД. Есть 
данные о том, что дети с мутациями филаггрина 
имели повышенный риск развития АтД, если они 
контактировали с кошкой в раннем возрасте, 
в отличие от детей без мутаций данного белка 
[36]. Результаты наблюдений датских учёных 
указывают на отсутствие взаимосвязи контак-
тов беременных женщин с собакой, кошкой или 
домашней пылью, что могло бы способствовать 
развитию аллергической сенсибилизации или ал-
лергического ринита в раннем детстве [37]. Также 
несогласованность мнений, связанных с содержа-
нием пушистых питомцев в домашних условиях, 
приводит к отсутствию чётких рекомендаций. 
Например, собаки ранее были определены в ли-
тературе как фактор риска, но в последнее время, 
напротив, им приписывают защитный эффект 
(возможно, из-за изменения микробиома кожи/
кишечника пациента, их психоэмоционально-
го воздействия и т.п.) [36-39]. Так, по данным 
Thorsteinsdottir S. et al., риск развития АтД в 
первые 3 года жизни резко снижался у детей при 
наличии собак в доме, особенно в зависимости 
от увеличения их количества [38]. Также было 
показано, что раннее воздействие аллергенов 
домашних питомцев и контакт с 2 и более со-
баками или кошками в 1-ый год жизни ребёнка 
может снизить риск последующей аллергической 
сенсибилизации к другим аллергенам в детстве 
[39], но неясно, связан ли эффект с воздействием 
антигена или с микробиомом животного.

В свете данной концепции другие аэроаллер-
гены – пыльца растений и плесень – также могут 
быть триггером АтД, однако иммунологические 
механизмы, вызванные их воздействием, не 
ясны [40-43]. Так, описаны случаи ухудшения 
кожных симптомов (выраженное обострение 
экземы в областях, подверженных воздействию 
пыльцы злаковых трав) и увеличение уровней 
CCL17, CCL22 и IL-4 в сыворотке крови больных 
в период поллинации [40,41]. По данным ком-
понентной аллергодиагностики, более высокая 
частота сенсибилизации к белкам PR-10 – rApi g 1 
(сельдерей), rMal d 1 (яблоко) и rPru p 1 (персик) 
была выявлена у пациентов с тяжёлой формой 
АтД и сенсибилизированных к пыльце деревьев 
[36]. Как известно, белки PR-10, которые встре-
чаются в пыльце и пище, в основном вызывают 

локальные проявления аллергических реакций и 
различные синдромы «пыльца-пища».

Распространённость сенсибилизации к пле-
сени демонстрирует широкую географическую 
изменчивость. Наличие видимой плесени дома, 
по данным японских исследователей, было досто-
верно связано с диагнозом АтД у детей младшего 
школьного возраста [42]. Роль грибов в патогенезе 
АтД также остаётся неясной. Так, некоторые виды 
Malassezia постоянно обнаруживаются на коже 
больных АтД и составляют 63-86% всех грибов, 
за которыми следуют дрожжи – Candida albicans, 
виды Cryptococcus и др. [42]. Кроме того, изме-
няется уровень колонизации Malassezia (увели-
чивается в 2-5 раз при тяжёлой форме по срав-
нению с лёгкой или средней степенью тяжести), 
а также соотношение между Malassezia restricta и 
Malassezia globosa, которое составляет >1:1 у па-
циентов с лёгкой и средней степенью, а при тяжё-
лой это соотношение близко к 1 [43]. Интересно, 
что sIgE к Malassezia были обнаружены в крови 
у 30% детей с АтД и 70% взрослых пациентов, 
имеющих дерматит головы и шеи. Практически 
не ясна роль других видов грибов – Trichophyton, 
Epidermophyton и Microsporum – в патогенезе 
заболевания. Сообщается, что у 79% пациентов с 
АтД и дерматофитными инфекциями повышены 
уровни общего IgE и sIgE к трихофитону (синдром 
атопической хронической дерматофитии) [42]. У 
больных тяжёлой формой АтД чаще выявлялась 
сенсибилизация к минорным компонентам rAsp 
f 6 (Aspergillus fumigatus) и rAlt a 6 (Alternaria 
alternata) [33]. Как известно, сенсибилизация к 
Alternaria alternata является фактором риска раз-
вития астмы и, предположительно, полисенсиби-
лизации. Тем не менее, клиническая значимость 
высокого уровня sIgE к Alternaria у пациентов AтД 
остаётся неясной [33,42]. Аллергия на Аspergillus 
fumigatus, постоянно присутствующую в поме-
щениях и на открытом воздухе плесень, редко 
встречается у больных без астмы или муковис-
цидоза. Кроме того, следует учитывать высокую 
степень перекрёстной реактивности с другими 
белками плесени, а также повышенное высвобож-
дение токсических компонентов самих плесневых 
грибов (споры, мицелия и т.д.). В свою очередь, 
находящиеся в жилищах различные аллергены и 
плесень часто находятся в комплексе с клещами 
домашней пыли и бактерий. Также влажность и 
плесень в помещении могут привести к выбросу 
летучих органических соединений и химических 
веществ из строительных материалов. Недавно 
финские учёные выявили у учителей связь между 
токсичностью пыли и переносимыми по воздуху 
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микробами в классе с риском развития у них ре-
спираторных и глазных симптомов, связанных с 
работой [44].

Доказано, что на тяжесть симптомов АтД влия-
ют изменения климата (высокая/низкая темпера-
тура воздуха, влажность и т.п.), в том числе из-за 
количества пыльцы, которая становится более 
аллергенной и агрессивной [40,45-50].

Не следует недооценивать роль и контактных 
аллергенов при АтД, поскольку есть убедитель-
ные доказательства того, что проникновение 
химических веществ в кожу увеличивается при 
нарушении эпидермального барьера кожи [48]. 
Контактную аллергию (аллергический контакт-
ный дерматит) часто подозревают у больных 
АтД в качестве причины ухудшения кожных 
симптомов (по некоторым данным, в 40-65% 
случаев) [54]. Особенно высок такой риск при 
длительном и многократном воздействии ин-
гредиентов местных средств (включая даже то-
пические глюкокортикостероиды), содержащих 
ароматизаторы, эмульгаторы, консерванты и 
т.п. Более половины больных с обострением АтД 
жалуются на симптомы на руках, т.е. экзему рук, 
которая в некоторых случаях может быть даже 
единственным или преобладающим проявлением 
АтД, особенно у взрослых [46]. Наиболее часто 
аллергию при экземе рук вызывают консерванты 
(например, метилизотиазолин), ароматизаторы 
(бальзам Перу), резиновые добавки (например, 
тиурамы и карбаматы) и металлы (например, 
никель и кобальт). Аллергообследование in vitro 
(sIgE) назначают только при подозрении на сен-
сибилизацию к латексу или белкам растительного 
или животного происхождения, например, в 
случаях контактной крапивницы (к сожалению, 
патч-тесты недоступны на фармацевтическом 
рынке России). АтД с проявлениями на руках 
(экзема рук) связывают также с сенсибилизацией 
к аэроаллергенам (например, к плесени). Инте-
ресно отметить, что у пациентов с тяжёлым тече-
нием АтД риск развития аллергического контакт-
ного дерматита снижается в связи возможными 
тормозящими механизмами Th2-воспаления на 
возникновение контактной сенсибилизации [46]. 

Из других факторов, связанных с сенсибили-
зацией, прежде всего следует указать на степень 
тяжести АтД: для неаллергического типа харак-
терна наименьшая, тогда как для АтД в сочетании 
с пищевой сенсибилизацией – более тяжёлое тече-
ние [16-22]. По другим данным, достоверно ассо-
циированы с тяжёлой формой АтД также: раннее 
начало заболевания, выраженный Th2-иммунный 
сдвиг, высокие уровни эозинофилов и IgE в крови, 

сопутствующая бронхиальная астма и наличие тя-
жёлого AтД у родственников первой линии [47,48].

Кроме того, при выявлении у больных АтД 
полисенсибилизации есть высокая вероятность 
развития других аллергических заболеваний 
(мультиморбидность), «атопического марша» и 
более тяжёлого течения заболевания [18,19,48].

Атопический марш 
или  мультиморбидность? 
Термин «атопический марш» был принят более 

20 лет назад и его до сих пор используют для обо-
значения связи между появлением у больных сна-
чала АтД, затем бронхиальной астмы и, наконец, 
аллергического ринита. Однако последние иссле-
дования не подтверждают указанную выше хроно-
логию в прогрессировании АтД у детей, поскольку 
у них может возникать несколько траекторий за-
болевания [5,18-20,30,31,34,49,50]. Belgrave D. et al. 
были одними из первых, которые установили, что 
траектория, напоминающая атопический марш, 
когда ранний АтД и хрипы сменялись ринитом, 
встречается у менее 7% детей (исследование вклю-
чало 9801 ребёнка, проживающих в Австралии и 
Манчестере) [6]. К 11 годам только 3,1% имели все 
три компонента атопического марша, причём это 
была группа детей с тяжёлым течением АтД; 2,7% 
– АтД и хрипы, а ещё 4,7% – АтД и более позднее 
начало аллергического ринита, и лишь у 15,3% был 
только АтД. Кластерный анализ в исследовании 
Paller A.S. et al. также ставит под сомнение актуаль-
ность термина «атопического марша», поскольку 
может возникать несколько траекторий заболева-
ния [5]. Так, из 4 кластеров развития АтД у детей 
заметно преобладали либо сенсибилизация, либо 
астма, или АтД, а сенсибилизация была связана с 
АтД только в группе детей дошкольного возраста. 
Недавнее австралийское исследование включало 
наблюдение 619 больных АтД детей с рождения до 
12 лет, имеющих отягощённый анамнез атопией 
[49]. Продольный кластерный анализ также по-
казал различные траектории течения заболевания: 
изолированный АтД; АтД с быстрым разрешени-
ем; АтД с упорно-рецидивирующим течением, 
в том числе в сочетании с различными аллерги-
ческими заболеваниями (ринит, астма, ПА). В 
исследовании американских учёных ~50% детей 
имели по крайней мере один из этих симптомов 
и только ~4-6% – мультиморбидность, которая не 
возникала как случайное совпадение [50].

Как и в случае сенсибилизации, развитие муль-
тиморбидности аллергическими заболеваниями 
тесно связано с таким важным показателем, как 
тяжёлая степень АтД. В частности, по данным 
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Schoos A.M. et al., раннее начало тяжёлого течения 
АтД увеличивало риск развития сенсибилизации 
к аэроаллергенам и аллергического ринита у детей 
в возрасте 6-7 и 12 лет, тогда как появление АтД 
после 1 года не оказывало такого влияния [37]. В 
исследовании ORSA кластер «AтД с полисенси-
билизацией», который включал тяжёлую степень 
АтД и сенсибилизацию к пищевым (98,9%) или 
аэроаллергенам (26,2%), с наибольшей вероятно-
стью был связан с диагнозом атопической астмы 
в возрасте 6 лет (36,1%, p<0,01) [19]. Аналогичное 
заключение получено в продольном исследовании 
Paternoster L. et al., которое включало 13 546 детей 
из Великобритании и Нидерландов: при тяжёлом 
АтД выявлены самая высокая распространён-
ность сопутствующей астмы, повышение уровня 
IgE и семейная отягощённость атопией [51]. Про-
ведённое в Швеции исследование BAMSE (Barn/
Children, Allergy, Milieu, Stockholm, Epidemiologi) 
также показало, что тяжесть АтД достоверно 
связана с началом астмы у подростков [52]. Вы-
сокий риск развития аллергических заболеваний 
в возрасте 18 и 25 лет у детей с персистирующим 
течением АтД в раннем и младшем возрасте вы-
явили также Lopez D. et al. [49].

 Тем не менее, несмотря на очевидную связь 
АтД с развитием астмы и аллергического ринита 
(и вероятные биологические механизмы, лежащие 
в их основе), нет доказательств причинно-след-
ственного механизма при атопическом марше 
[53]. Поскольку типичной или специфической 
последовательности развития атопической муль-
тиморбидности, по заключению Haider S. et al., 
не существует, в связи с этим врачи не должны 
давать рекомендации о способах предотвраще-
ния атопического марша или информировать 
родителей о том, что у детей с АтД позже может 
развиться астма [50]. 

Таким образом, хотя именно при АтД есть вы-
сокий риск развития респираторной аллергии и 
мультиморбидности, большинство таких детей (бо-
лее 3/4) не имели сопутствующих заболеваний [50].

Общеизвестно, что AтД связан как с аллерги-
ческими, так и неаллергическими формами астмы 
и ринита, определяемых на основе данных sIgE в 
крови и/или кожных проб. Действительно, есть 

немало детей с аллергической сенсибилизацией, 
но без АтД и наоборот [4,6,13,55]. Соответствен-
но, и в атопический марш могут быть вовлечены 
несколько совершенно различных путей и меха-
низмов развития заболеваний. Об этом свиде-
тельствуют эпидемиологические доказательства 
неаллергических механизмов, лежащих в основе 
коморбидности АтД, астмы и ринита, полученные 
в исследовании MeDALL [55]. В частности, выяв-
ленная сенсибилизация к пищевым и аэроаллер-
генам не была достоверно связана с увеличением 
случаев коморбидности АтД, ринита и астмы у 
детей к 8 годам и определялась лишь в 38% таких 
случаев [55]. Помимо атопических заболеваний, 
при АтД встречаются различные неаллергиче-
ские сопутствующие патологии со стороны глаз, 
сердечно-сосудистой, эндокринной систем, пси-
хиатрические, инфекционные и аутоиммунные 
осложнения, а также некоторые виды рака [7].

Заключение
У больных АтД, чаще детского возраста, 

встречается сенсибилизация к пищевым и ин-
галяционным аллергенам. Хотя диагноз АтД 
прежде всего – клинический, обнаружение по-
ложительных результатов аллергологического 
обследования (кожные прик-тесты, определение 
уровней sIgE в сыворотке крови) у таких больных 
требует правильной интерпретации со стороны 
врачей (не всякая сенсибилизация имеет клини-
ческую значимость и/или означает аллергическое 
заболевание!). Как показывает большинство ис-
следований, полисенсибилизация, выявленная у 
детей с тяжёлым течением АтД в раннем возрас-
те, представляет риск развития сопутствующих 
аллергических заболеваний (астма, ринит), хотя 
типичная линейная хронология (атопический 
марш) встречается редко. Роль различных аэро-
аллергенов (клещи домашней пыли, плесень, 
эпидермис животных, пыльца растений) в имму-
нопатогенезе АтД до конца не ясна, что является 
причиной отсутствия утверждённых на сегодня 
чётких рекомендаций по элиминации накопите-
лей пыли, содержания животных, а также пока-
заний для назначения аллерген-иммунотерапии 
больным с АтД.
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