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Стратегия формирования 
толерантности у детей с пищевой 
аллергией

Обзор литературы

Г.А. Новик

Санкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет, Российская Федерация

Формирование пищевой толерантности — ключевой вопрос при определении стратегии лечения и профилактики 

пищевой аллергии у детей. В статье подробно обсуждаются факторы, способствующие формированию толерантности 

и ее иммунологические механизмы. Рассматривается тактика введения прикормов у детей с пищевой аллергией. 

Анализируется механизм профилактического действия частичных гидролизных молочных смесей. На основании ана-

лиза данных литературы определено значение про- и пребиотиков в формировании толерантности к пищевым про-

дуктам. Показано, что расшифровка механизмов формирования толерантности на основные продукты питания может 

позволить ускорить достижение ремиссии различных проявлений пищевой аллергии у детей и индивидуализировать 

элиминационную диету.
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Food tolerance development is a key factor in treatment and prevention of food allergy in children. This paper focuses on factors 

contributing to the tolerance development and its immunological mechanisms. The tactics for complimentary food introduction in 

children with food allergy are also considered. The mechanism of a preventive effect of partially hydrolyzed milk formulas is analyzed. 

Based on the literature review, the importance of probiotics and prebiotics in food tolerance development is determined. It is shown that 

better understanding of underlying mechanisms involved in the development of tolerance to staple food may decrease the time needed 

to achieve remission of a large variety of food allergy in children and individualize the elimination diet.
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ВВЕДЕНИЕ 

В начале XXI в. зафиксировано увеличение числа 

детей, страдающих пищевой аллергией и синдромом 

атопического дерматита/экземы, достигшее масшта-

бов эпидемии [1–3]. Так, подтвержденная пищевая 

аллергия была зарегистрирована более чем у 10% 

детей в возрасте 12 мес в Австралии [4], и эта тен-

денция прослеживается по всему миру [5, 6]. К сожа-

лению, до сих пор остаются неясными причины роста 

распространенности пищевой аллергии. Вместе с тем 

известно, что факторами риска развития пищевой 

аллергии в раннем возрасте являются мужской пол, 

нарушение эпидермального барьера, ряд генетических 

факторов, сроки введения прикормов, низкий уровень 

витамина D, ожирение, социальные и экологические 

факторы [7].

ФОРМИРОВАНИЕ ПИЩЕВОЙ ТОЛЕРАНТНОСТИ 

Пищевая толерантность — это способность перено-

сить пищу в результате естественного процесса угаса-

ния иммунопатологической реакции на пищу или после 

периода времени, прошедшего с момента прекращения 

иммунотерапии [8].

Формирование пищевой толерантности в первую 

очередь зависит от генетической предрасположенности 

к развитию аллергических болезней [9, 10]. Также боль-

шое значение имеет длительность грудного вскармлива-

ния и, в случае отсутствия грудного молока, выбор смеси 

(частичный и высокий гидролиз смеси, аминокислотные 

смеси), сроки введения прикормов, выбор продуктов 

для введения, состояние желудочно-кишечного тракта 

и состав микрофлоры кишечника, состояние врожден-

ного и гуморального иммунитета (рис. 1). Безусловно, 
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дети из группы риска по формированию аллергических 

болезней (наличие аллергических заболеваний у роди-

телей или братьев/сестер) имеют большую вероятность 

их сформировать. Так, в случае наличия аллергическо-

го заболевания у одного из родителей риск развития 

какого-либо аллергического заболевания превышает 

популяционный на 30–40%, а при наличии аллергии 

у обоих родителей — на 50–80% [2, 10]. По некоторым 

данным, в связи с наличием отягощенной наследствен-

ности по аллергическим болезням высокий риск их раз-

вития имеют до 30% новорожденных [11].

Во время беременности в соотношении Т клеток-

хелперов (Tх1/Tх2) у матери вне зависимости от наличия 

или отсутствия аллергического заболевания доминируют 

Тх2 [12]. Этот физиологический механизм снижает риск 

Тх1-ассоциированного отторжения плаценты. Иммунная 

система сохраняет доминанту Tх2 типа и поддерживает 

продукцию иммуноглобулина (Ig) E у ребенка на про-

тяжении раннего детского возраста. Под воздействием 

генетических и внешних факторов у некоторых детей 

нарушается баланс между Tх1/Tх2, что может привести 

к существенному дисбалансу иммунного ответа и повы-

шению продукции IgE на первом году жизни ребенка [13]. 

По мнению большинства исследователей, раннее посту-

пление чужеродного антигена и состояние собственной 

флоры кишечника влияют на равновесие Tх1/Tх2 посред-

ством особых механизмов врожденного и приобретенно-

го иммунитета [14–16].

В связи с этим для снижения риска развития аллер-

гии вполне естественными выглядят попытки полной 

элиминации всех причинных аллергенов. Однако, несмо-

тря на десятки лет экспериментов, существует очень 

мало доказательств того, что этот подход может быть 

осуществим [17] или имеет какие-либо существенные 

преимущества [18]. Скорее, существуют убедительные 

доказательства того, что строгая элиминация аллергенов 

может непреднамеренно способствовать повышению 

риска развития аллергических заболеваний [19, 20]. Это 

справедливо как для пищевых [19], так и для ингаляцион-

ных аллергенов [20].

Существуют противоречивые доказательства влияния 

элиминационных мероприятий во время беременности 

на последующую возможность формирования пищевой 

аллергии или других аллергических заболеваний у детей. 

Интерпретация полученных результатов осложнена 

существенными различиями в дизайне исследований и 

использованием различных диагностических тестов для 

верификации диагноза. В статье, посвященной страте-

гии снижения аллергических заболеваний, приведены 

результаты исследования, показавшие, что элиминация 

одного или более самых часто встречаемых пищевых 

аллергенов у беременных способствует выраженному 

протективному эффекту в отношении формирования син-

дрома атопического дерматита/экземы у ребенка в тече-

ние первых 12–18 мес жизни [21]. В противоположность 

этому утверждению в двух проспективных исследованиях 

[22, 23], так же как и в исследовании, составленном 

на основе вопросника [24], не было получено каких-либо 

доказательств эффекта материнской диеты на развитие 

аллергии к арахису в течение беременности или  лактации.

В рандомизированном проспективном исследовании 

по изучению влияния элиминационной диеты (полное 

исключение из диеты 209 беременных коровьего молока 

и яиц на протяжении 28 нед) в группе риска по форми-

рованию аллергических заболеваний не было получено 

статистически достоверных отличий через 5 лет у детей 

ни по частоте положительных кожных тестов, ни по уров-

ню концентрации IgE или наличию аллергических заболе-

ваний по сравнению с контрольной группой [25].

В другом исследовании (Avon Longitudinal Study of 

Parents and Children, ALSPAC) была поставлена цель 

изучить влияние «здорового образа жизни», «кулинар-

ной обработки», «традиционной диеты», вегетарианства 

у беременных на риск формирования у их детей в воз-

расте 7 лет синдрома атопического дерматита/экземы, 

астмы или поллиноза с использованием врачебных осмо-

тров, анамнеза, кожных тестов, спирограммы и тестов 

на гиперреактивность бронхов. В результате не было 

получено достоверных различий по изучаемым показате-

лям по сравнению с контрольной группой [26].

В связи с отсутствием убедительных данных в пользу 

эффективности строгих элиминационных мероприятий 

во время беременности предыдущие рекомендации отло-

жить прикорм до шестимесячного возраста и прово-

дить жесткие элиминационные мероприятия в отношении 

аллергенных продуктов во время беременности эксперт-

ной комиссией были отклонены. Также не рекомендуется 

избегать вероятных ингаляционных аллергенов во время 

беременности и в период новорожденности [27–30].

ВЛИЯНИЕ ГРУДНОГО ВСКАРМЛИВАНИЯ 

НА РАЗВИТИЕ АЛЛЕРГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

У грудного вскармливания существует много преиму-

ществ как для матери, так и для ребенка, и оно рекомен-

довано для всех новорожденных [27].

Экспериментальные исследования на животных под-

тверждают гипотезу о толерогенных свойствах материн-

ского молока [31, 32]. Это опосредуется через толеро-

генные цитокины, такие как трансформирующий фактор 

роста (ТФР) b [31], которые способствуют регулированию 

соотношения T-клеточных популяций в кишечнике ново-

рожденного [32]. Имеется ряд доказательств о влиянии 

длительного грудного вскармливания на формирование 

Пищевая 

толерантность

Генетические 

факторы

Длительность 

грудного 

вскармливания

Желудочно-

кишечная 

микрофлора

Соотношение 

Тх1 / Тх2 / Трег

Возраст 

первого 

поступления 

«чужеродного 

аллергена»

Рис. 1. Основные факторы, определяющие формирование 

пищевой толерантности
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толерантности у человека [33] и животных [34], хотя пока 

остается неясным, насколько корректно использовать 

результаты, полученные в экспериментах на животных.

Грудное молоко человека содержит большое коли-

чество нутриентов и факторов роста с иммуномодули-

рующими свойствами, включая иммуноглобулины, лак-

тоферрин, лизоцим, олигосахариды, длинноцепочечные 

полиненасыщенные жирные кислоты, цитокины, нуклео-

тиды, гормоны, антиоксиданты и материнские иммунные 

клетки [35]. Несколько исследователей обнаружили ассо-

циацию между содержанием этих факторов в грудном 

молоке и последующим развитием аллергических забо-

леваний [36, 37], но клиническое значение полученных 

результатов не достаточно понятно.

Аллергия к белкам коровьего молока редко развива-

ется у детей на исключительно грудном вскармливании. 

Проспективное исследование детей, с рождения вскарм-

ливаемых стандартной смесью на основе коровьего 

молока в течение первых дней жизни, показало ассоциа-

цию с увеличенным риском развития аллергии к белкам 

коровьего молока, в особенности у детей с наследствен-

ной предрасположенностью к аллергии [38].

Введение в кормление детей в родильных домах 

стандартных смесей на основе коровьего молока уве-

личивает риск развития аллергии по сравнению с деть-

ми, получающими грудное молоко или смеси на основе 

гидролизованных белков. Только грудное вскармливание 

также не исключает риска возможного развития аллер-

гии к белкам коровьего молока [39].

Метаанализ 21 исследования, в которых учитыва-

ли длительность грудного вскармливания и формиро-

вание в дальнейшем аллергических болезней, показал, 

что 3 мес исключительно естественного вскармливания 

не предотвращали возможности формирования синдро-

ма атопического дерматита/экземы [40].

Из-за определенных трудностей в рандомизации участ-

ников исследования, ввиду наличия различных диагно-

стических критериев и ретроспективного опроса участни-

ков в ряде проведенных исследований пока невозможно 

окончательно решить вопрос о влиянии грудного вскарм-

ливания на развитие аллергических болезней, однако 

нет сомнения, что грудное вскармливание должно быть 

настойчиво рекомендовано всем детям вне зависимости 

от рисков формирования аллергических заболеваний.

Рекомендации № 1
Согласительный документ по пищевой аллергии 
и анафилаксии. Первичная профилактика пищевой 
аллергии, 2014 (EAACI Food Allergy and Anaphylaxis 
Guidelines. Primary Prevention of Food Allergy, 2014) [27]

•  Исключительно грудное вскармливание рекомендовано 

для всех детей первых 4–6 мес жизни

•  Отсутствуют диетические ограничения с целью 

профилактики аллергии для всех беременных 

или кормящих женщин

Хотя исключительно грудное вскармливание реко-

мендовано до начала введения прикормов (4–6 мес 

жизни), это не всегда возможно осуществить на практи-

ке. Накоплено большое число исследований, свидетель-

ствующих в пользу гидролизованных смесей у новорож-

денных из группы высокого риска для предотвращения 

развития аллергических заболеваний [41–43].

Основываясь на этом, многие эксперты строго реко-

мендуют сохранять грудное вскармливание как мож-

но дольше, но если необходима смесь, то для детей 

с генетической предрасположенностью к аллергии лучше 

использовать частично гидролизованную смесь [44, 45]. 

В German Infant Nutritional Interventional Study (GINI), 

крупное мультицентровое рандомизированное исследо-

вание, были включены 2252 новорожденных группы 

риска, получавших смесь на основе коровьего молока, 

частично или высокогидролизованную казеиновую либо 

сывороточную смесь [46]. Из анализа были исключены 

новорожденные, находившиеся на грудном вскармлива-

нии (n = 945). По результатам исследования выяснилось, 

что произошло значительное снижение частоты фор-

мирования синдрома атопического дерматита/экземы 

в 1, 3, 6 и 10 лет у детей, получавших именно гидролизо-

ванные смеси [42, 47, 48].

Рекомендации № 2
Согласительный документ по пищевой аллергии 
и анафилаксии. Первичная профилактика пищевой 
аллергии, 2014 (EAACI Food Allergy and Anaphylaxis 
Guidelines. Primary prevention of food allergy, 2014) [27]

•  Если грудного вскармливания недостаточно, или оно 

невозможно, то дети с высоким риском развития 

аллергических болезней должны получать 

гипоаллергенную смесь с доказанным защитным 

эффектом в течение первых 4 мес жизни, в то время как 

другие дети должны получать стандартную смесь

•  Соевые смеси и молоко других животных не 

рекомендованы для лечения и профилактики аллергии

МЕХАНИЗМЫ ФОРМИРОВАНИЯ 

ОРАЛЬНОЙ ТОЛЕРАНТНОСТИ 

В настоящее время многие механизмы формиро-

вания толерантности к пищевым продуктам расшиф-

рованы благодаря экспериментальным работам на 

животных и клиническим исследованиям у детей с 

пищевой аллергией. Ключевую роль в формировании 

либо аллергической реакции на пищевые аллергены, 

либо оральной толерантности в настоящее время отво-

дят дендритным клеткам (ДК). Существует несколько 

подклассов ДК с регуляторными функциями, которые 

присутствуют в кишечнике и поэтому являются потен-

циально важными для формирования оральной толе-

рантности. Обычные миелоидные CD11c+CD11b+ ДК 

и CD11c+B220+-плазмоцитоидные ДК (пДК) пейеровых 

бляшек обладают уникальными регуляторными функци-

ями и могут способствовать формированию оральной 

толерантности [49, 50].

ДК обладают способностью подавлять Т-клеточный 

иммунный ответ, наиболее вероятно за счет индуциро-

вания дифференциации наивных Т клеток в регулятор-

ные Т (Tрег). CD103+ ДК, расположенные преимуще-

ственно в собственной пластинке слизистой оболочки, 

захватывают антиген (рис. 2а) и мигрируют к мезенте-

риальным лимфоузлам (рис. 2b), где запускают обра-
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зование регуляторных Т клеток. Показано, что захват 

антигенов в М клетках пейеровых бляшек (рис. 2c) также 

участвует в индукции оральной толерантности, хотя похо-

же, что мезентериальные лимфатические узлы являются 

основной зоной распознавания Т клеток.

В целом, когда компоненты принятой «безвредной» 

еды захватываются ДК слизистой оболочки кишечни-

ка, образуются регуляторные Т клетки, которые под-

держивают индуцирование оральной толерантности. 

Эти клетки окружают естественные или индуцирован-

ные CD4+CD25+Foxp3+, ТФР b продуцирующие Tх3 и 

ИЛ 10-продуцирующие Tрег1 клетки [51]. В эксперимен-

тальных исследованиях на мышах показано, что CD103+ 

ДК вызывают дифференциацию Foxp3+-регуляторных 

T клеток за счет механизмов с участием ТФР b и ретиное-

вой кислоты (РК), поступающей с пищей [52].

Оральная толерантность, вызванная частичной гидро-

лизованной смесью на основе сывороточных белков 

коровьего молока (рWH), приводит к индукции регу-

ляторных Tрег или Tх1, снижению относительного чис-

ла Tх2 в мезентериальных лимфатических узлах. Tрег и 

T эффекторы скапливаются в собственной пластинке 

слизистой оболочки, где они могут участвовать в эффек-

торном иммунном ответе, направленном против специ-

фичных антигенов (рис. 2d). В экспериментальных 

работах толерантность, вызванная рWH, была связана 

с увеличением процентной доли Foxp3+ Tрег и CD103+ 

ДК в мезентериальных лимфатических узлах [53, 54].

Ранее проведенные исследования показали, что дет-

ские молочные смеси с добавлением непереваривае-

мых олигосахаридов, содержащие нейтральные короткие 

галактоолигосахариды (scGOS) и фруктоолигосахариды 

с длинными цепями (lcFOS) в соотношении 9:1, вызывают 

функциональную супрессию с участием регуляторных Tрег 

(рис. 2e). Смеси GFA (смеси, содержащие нейтральные 

короткие галактоолигосахариды и фруктоолигосахариды 

Рис. 2. Схема формирования иммунного ответа при пищевой аллергии (адаптировано из [6, 57])

pWH

(a)
(e)

(b)

(f)

(c)

(g)

(h)

(d) Тх1

Тх2

IgE

mMCP1IgLC

IgLC

IgE/ IgG1

IgG4/IgG2a

IgLC

Tрег

Tрег/Тх1

Tрег/Тх1

РК
ТФР b

Просвет кишечника

Плазмоцитоидная ДКCD11b ДК

Собственная 
пластинка

MLN

Тучная клетка

scGOS/lcFOS/AOS 

В лимфоцит

Плазматическая клетка

Системное 
распределение

Пейерова 
бляшка

Антигенпрезентирующая 
CD103+ ДК

CD103+ ДК

Примечание. Tрег — Т-регуляторные клетки, Tх1 — Т хелпер 1, Tх2 — Т хелпер 2, IgE — иммуноглобулин Е, IgG — иммуноглобулин G, 

CD103+ — дендритная клетка, CD11b ДК — дендритная клетка, плазмоцитоидная ДК — плазмоцитоидная дендритная клетка, 

IgLC — короткие легкие цепи иммуноглобулинов, mMCP1 — моноцитарный хемоаттрактантный белок 1, MLN — мезентериальный 

лимфатический узел, scGOS/lcFOS/AOS — неперевариваемые олигосахариды, pWH — сывороточная молочная частично 

гидролизованная смесь, РК — ретиновая кислота, ТФР b — трансформирующий фактор роста b.

M клетка
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с длинными цепями в сочетании с пектиновыми кислыми 

олигосахаридами в соотношении 9:1:1) поддерживают 

развитие популяции толерогенных ДК и регуляторных 

T клеток [55, 56].

Медиаторы эпителия, такие как РК и ТФР b, могут 

косвенно способствовать такому эффекту, поскольку 

они индуцируют CD103+ ДК. В случае аллергической 

сенсибилизации плазмоциты продуцируют аллерген-

специфичный IgE или IgLC (рис. 2f), которые устрем-

ляются к мембране тучных клеток с последующей их 

дегрануляцией при повторном контакте с аллергеном 

(рис. 2g) [57, 58].

ДИСКУССИОННЫЕ ВОПРОСЫ О СРОКАХ 

ВВЕДЕНИЯ ПРИКОРМОВ 

Конец 90-х гг. прошлого века и начало XXI в. ознаме-

новались дискуссией о сроках введения прикормов. Все 

большее беспокойство у специалистов стала вызывать 

рекомендуемая ранее практика задержки введения при-

корма до 6 мес как у детей из группы риска, так и уже 

имеющих проявления пищевой аллергии. Также бытует 

мнение, что если начать вводить прикормы до 3–4 мес 

жизни, увеличится риск формирования аллергических 

болезней. Обзор результатов 13 исследований (толь-

ко одно из которых было контролируемым) продемон-

стрировал выраженную ассоциацию между наличием 

синдрома атопического дерматита/экземы и введением 

прикормов до возраста 4 мес, но без увеличения риска 

развития бронхиальной астмы, пищевой аллергии, аллер-

гического ринита или эпидермальной сенсибилизации 

[59]. В больших популяционных мультицентровых иссле-

дованиях не было получено достоверного протективного 

эффекта при позднем введении прикормов на разви-

тие «свистящего дыхания» у дошкольников и синдрома 

атопического дерматита/экземы. Наоборот, были полу-

чены результаты, свидетельствующие о значительном 

увеличение риска развития синдрома атопического дер-

матита/экземы при позднем введении яйца и молока 

[60]. Попытка отложить введение зерновых продуктов 

на возраст после 6 мес ассоциировалась с повышенным 

риском развития аллергии на пшеницу [61].

В ряде исследований сообщается, что раннее вве-

дение арахиса, коровьего молока и яйца в диету ново-

рожденного ассоциируется со снижением риска развития 

аллергии на эти продукты [62, 63].

Большинство исследователей пришли к выводу, что 

как задержка введения прикорма после 6 мес, так и его 

раннее введение могут увеличить, а не уменьшить риск 

развития иммунных нарушений и формирования пище-

вой аллергии [64, 65].

Существует неустойчивый баланс между необходи-

мостью исключения белков, чтобы предотвратить ран-

нюю сенсибилизацию, и их введением для формирова-

ния оральной толерантности [8, 66, 67]. Толерантность 

к пищевым аллергенам, как представляется, обусловле-

на регулярным ранним поступлением белков во время 

т. н. критического окна развития. Этот временной отрезок 

благоприятного (с точки зрения формирования толе-

рантности) введения прикормов с минимальным риском 

развития аллергии (рис. 3) был разработан и утвержден 

отдельным экспертным комитетом и находится между 

4-м и 7-м мес жизни ребенка [27].

Задержка с введением «чужеродных» антигенов в 

этот период может увеличить риск пищевой аллергии, 

целиакии и аутоиммунных заболеваний. Существуют так-

же доказательства того, что другие факторы, такие как 

благоприятная колонизации в кишечнике и продолжение 

грудного вскармливания в течение всего периода, когда 

вводится прикорм, формируют толерантность и обуслов-

ливают защитный эффект [51].

Конечно, в группе риска по формированию аллер-

гии существуют такие дети, которые и при раннем или 

позднем введении прикормов не разовьют аллергию. 

Аналогично этому, есть категория детей, которые, несмо-

тря на соблюдение всех рекомендаций по снижению 

риска формирования аллергии, все равно могут развить 

пищевую или респираторную аллергию.

Суммируя сказанное выше, согласно существующим 

доказательствам для детей, находящихся в группе риска 

по развитию пищевой аллергии, лучшими рекомендация-

ми будут исключительно грудное вскармливание до воз-

раста 4 мес и сохранение грудного вскармливания при 

введении прикормов. В случае только искусственного 

вскармливания у детей из группы риска необходимо 

использовать гипоаллергенную смесь.

Рекомендации № 3
Согласительный документ по пищевой аллергии 
и анафилаксии. Первичная профилактика пищевой 
аллергии, 2014 (EAACI Food Allergy and Anaphylaxis 
Guidelines. Primary prevention of food allergy, 2014) [27]

•  Введение прикормов после 4 мес, согласно стандартной 

схеме введения и нутритивным рекомендациям, для всех 

детей вне зависимости от наличия атопической 

предрасположенности

МИКРОБИОТА КАК ФАКТОР РИСКА 

РАЗВИТИЯ АЛЛЕРГИИ 

Длительное время изменения микробиоты рассма-

тривали в качестве одной из ведущих причин эпиде-

мии аллергии и существенного стимула для нормаль-

ного развития иммунной системы [68]. В настоящее 

время «гигие ническая» гипотеза (John Gerrard, 1976; 

David Strachan, 1989) сменилась гипотезой «microbial 

deprivation», т. е. недостаточная микробная колониза-

ция с рождения — фактор риска развития аллергиче-

ских заболеваний.

Рождение

Риск Риск«Окно»

Индукция
толерантности

4 мес 6 мес Старше 1 года Возраст

«Окно толерантности» — сроки безопасного

введения продуктов

Рис. 3. «Окно» формирования толерантности к продуктам питания 

(адаптировано из [65])
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Хотя основное внимание исследователей сфокусиро-

вано на постнатальных эффектах микробиоты, появляет-

ся все больше данных и о ее внутриутробных эффектах 

[69, 70]. Кишечная микрофлора может оказать эпигене-

тическое влияние на экспрессию генов [17], особенно 

важное в течение критических периодов раннего раз-

вития. В большинстве проведенных исследований под-

черкивается существенное изменение качества и коли-

чества микробного пейзажа у больных с аллергическими 

заболеваниями [71, 72].

Основными доступными стратегиями профилактики 

до настоящего времени были пробиотические добавки 

(во время беременности и/или для новорожденных) 

или пребиотические олигосахариды (для новорожден-

ных) для развития благоприятной микрофлоры в ран-

нем грудном возрасте [73]. Потенциальные механизмы 

пробиотической иммуномодуляции включают усиле-

ние синтеза IgA и ИЛ 10, подавление фактора некро-

за опухоли b, ингибирование казеининдуцированной 

активации Т лимфоцитов, активацию сигнальных Тoll-

подобных рецепторов (TLR4). Микробиота в кишечной 

полости активирует ДК через TLR2/TLR4-сигнальные 

пути. Активированные ДК вызывают дифференциров-

ку Tх0 на подклассы (Tх3, Tрег1) T-супрессоров через 

высвобождение ИЛ 10, стимулируя образование ТФР b 

и супрессию IgE (рис. 4) [74].

Несмотря на результаты более чем 19 рандомизи-

рованных контролируемых исследований (оконченных 

или еще продолжающихся), в которых оценивали вклад 

пробиотиков в профилактику аллергии, пока отсутству-

ют окончательные рекомендации по их использованию 

для профилактики аллергических болезней [75]. Мета-

анализ 2010 г. показал, что существуют некоторые дока-

зательства того, что про- или синбиотик, содержащий 

Lactobacillus rhamnosus, может снизить заболеваемость 

атопическим дерматитом/экземой у младенцев с высо-

ким риском развития аллергических заболеваний. Кроме 

того, подчеркивается, что существуют и некоторые све-

дения о влиянии других пробиотиков на формирова-

ние аллергических болезней. К сожалению, влияние 

L. rhamnosus не подтверждено во всех исследованиях. 

Также нет доказательств того, что пробиотики предотвра-

щают другие аллергические заболевания или формирова-

ние сенсибилизации [76].

Хотя пробиотики безопасны и применяются у недоно-

шенных детей, известно несколько случаев бактериемии 

или гематогенной грибковой инфекции при назначении 

LGG и Saccharomyces boulardii.

По мнению экспертов, в опубликованном согласи-

тельном документе Всемирной аллергологической 

организации (WAO) в 2012 г. говорится: «…несмотря 

на обилие литературы, посвященной исследованию роли 

пробиотиков, наши знания в этой области пребыва-

ют по-прежнему в зачаточном состоянии. Существует 

необходимость фундаментальных исследований микро-

биоты у человека». В будущем фундаментальные иссле-

дования должны быть направлены на изучение клиниче-

ского, в т. ч. профилактического, эффекта пробиотиков 

и не только при аллергических болезнях [77].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Широкий спектр факторов взаимодействия чело-

века и окружающей среды, особенно на ранних этапах 

развития ребенка, влияет на все звенья иммунного 

ответа. Рост числа заболеваний аллергической природы 

свидетельствует о существенных нарушениях в системе 

формирования естественной толерантности как на про-

дукты питания, так и на аллергены окружающей среды. 

Оптимальная стратегия для решения этой проблемы 

заключается в разработке программы профилактики, 

основанной на результатах доказательной медицины 

по устранению той иммунологической ошибки, кото-

рая привела к срыву толерантности. Однако, несмотря 

на большое число исследований и наличие согласитель-

ных документов [78–80], в настоящее время это сделать 

сложно. К тому же определение самих причинных фак-

торов, приводящих к потере толерантности, и того, что 

такое «оптимальный период» для введения продуктов, 

до сих пор остаются предметом дискуссии. В настоящее 

время активно изучают вопросы влияния микробно-

го состава, питания и поллютантов на формирование 

аллергического заболевания, роль каждого из которых 

пока недостаточно ясна. Современные рекомендации 

по профилактике аллергии по-прежнему носят преиму-

щественно ограничительный характер. Следует избегать 

контакта с сигаретным дымом, требуется сохранение 

грудного вскармливания и использование гидролизо-

ванных смесей, когда грудное вскармливание невоз-

можно. Будущие исследования, вероятно, дадут воз-

можность сформулировать более четкие рекомендации 

по использованию про- и пребиотиков с целью предот-

вращения аллергических заболеваний. Отсутствует так-

же единое суждение о роли раннего введения аллер-

генных продуктов и возможного их протективного 

воздействия на развитие аллергических заболеваний. 

Несмотря на имеющиеся трудности, профилактика оста-

ется лучшей долгосрочной стратегией снижения бре-

мени аллергических заболеваний. 

Статья подготовлена при финансовой поддержке компании Nutricia.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ

• Увеличение активности фагоцитоза

• Баланс T-хелперного ответа

• Увеличение секреторного IgA

• Синтез антимикробных пептидов

• Способствует перевариванию 

   и всасыванию питательных веществ 

   из частично переваренной пищи

• Продукция короткоцепочечных 

   жирных кислот

• Нормализация проницаемости 

   кишечной слизистой оболочки

• Ингибирование адгезии патогенов 

   эпителиальными клетками

Модуляция
иммунной
системы

Участие
в пищева-

рении

Усиление 
кишечного 

барьера 
против 

патогенов

Пробиотики

Рис. 4. Механизм действия пробиотиков
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