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СВЯЗЬ ИММУННОГО ПРОФИЛЯ ПУПОВИННОЙ КРОВИ 
И ГРУДНОГО МОЛОКА С МАНИФЕСТАЦИЕЙ 
АЛЛЕРГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ У ДЕТЕЙ

Аннотация. Многие аллергические заболевания манифестируют уже в детском возрасте. Самыми ранними 
проявлениями аллергии являются атопический дерматит и пищевая аллергия. Период от внутриутробного до ранне-
го постнатального развития наиболее уязвим с точки зрения становления иммунной системы ребенка и формирова-
ния фенотипов предрасположенности к болезням. 

Цель работы – провести сравнительный анализ иммунного профиля пуповинной крови и грудного молока 
в группах детей, имеющих в катамнезе аллергическое заболевание, и у здоровых детей. 

В 3-летнее проспективное когортное исследование были включены 379 беременных женщин и рожденные ими 
дети. Материалы для исследования: пуповинная кровь; грудное молоко, полученное через 1 и 3 мес. после рожде-
ния ребенка. Концентрации IgE, sIgA, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-25, TSLP, TGFβ1, TGFβ2, CCL17, CCL22, CXCL10 
определяли методом ИФА. Дети, имеющие в катамнезе пищевую аллергию, были подвергнуты воздействию зна-
чительно более высоких концентраций IgE (р = 0,008) внутриутробно через пуповинную кровь, а в первые ме- 
сяцы после рождения получали с грудным молоком меньшие (р = 0,0025) количества sIgA, чем дети без пище- 
вой аллергии в катамнезе. Дети, имеющие в катамнезе атопический дерматит, были подвергнуты воздействию 
значительно более высоких концентраций IgE (р  =  0,007) и IFN-γ (р  =  0,017) внутриутробно через пуповин- 
ную кровь, а в первые месяцы после родов получали с грудным молоком IL-5 в относительно более высо- 
ких концентрациях (р = 0,04), чем дети без атопического дерматита в катамнезе. Связи с другими цитокинами 
не выявлено. 

Таким образом, представлены данные о связи манифестации атопического дерматита и пищевой аллергии у детей 
раннего возраста с экспозицией внутриутробно через пуповинную кровь и в ранний постнатальный период через 
грудное молоко более высоких концентраций IL-5, IgE, IFN-γ и более низких уровней sIgA, что свидетельствует о ве-
роятности иммунного программирования.
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ASSOCIATION OF UMBILICAL CORD BLOOD AND BREAST MILK IMMUNE 
COMPOSITION WITH ALLERGIC DISEASE MANIFESTATION 

Abstract. Some allergic diseases begin in childhood. Most cases of atopic dermatitis and food allergies develop in early 
childhood. The intrauterine and early postnatal periods are the most vulnerable times in terms of immune system maturation 
and the formation of a predisposition to diseases.

The aim of the present study was to analyze the relationship between the immune profile of umbilical cord blood 
and breast milk with the development of allergic diseases in children. A total of 379 mother-child pairs were enrolled 
in the 3-year prospective cohort study. The following were measured in umbilical cord blood specimens and in breast milk 
samples (collected in one and three months after birth) using an ELISA test: IgE, sIgA, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-25, TSLP, 
TGFβ1, TGFβ2, CCL17, CCL22, CXCL10.

IgE levels in cord blood (р = 0.008) were higher and sIgA levels (р = 0.0025) in breast milk (collected within 3 months 
after birth) were lower in children who developed a food allergy than those in children who did not develop a food allergy. 
Children who developed atopic dermatitis were exposed in utero to higher cord blood concentrations of IgE (р  =  0.007) 
and IFN-γ (р = 0.017). In the early postnatal period they were exposed (within first month) to higher breast milk concentrations 
of IL-5 (р = 0.04) than healthy children.

Thus, the data presented have determined a relationship between food allergy or atopic dermatitis manifestation in toddlers 
and intrauterine exposure via cord blood, as well as postnatal exposure via breast milk to higher concentrations of IL-5, IgE, 
IFN-γ and lower sIgA level. This suggests a high likelihood for immune programming.
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Введение. Число аллергических заболеваний, рост которых начался еще в конце предыдущего 
столетия, не имеет тенденции к снижению. Важным шагом в борьбе с эпидемией аллергических 
заболеваний является разработка эффективных мер первичной профилактики, которая должна 
быть основана на глубоком понимании механизмов развития аллергии [1–3]. 

Многие аллергические заболевания манифестируют уже в детском возрасте. Самыми ранни-
ми проявлениями аллергии являются атопический дерматит и пищевая аллергия. У 45 % детей 
атопический дерматит манифестирует в первые 6 мес. жизни, у 70 % – на первом году жизни [4, 5]. 
В этот же возрастной период появляется аллергия на белки коровьего молока и куриное яйцо [3]. 
Сочетание атопического дерматита с пищевой аллергией в возрасте 1 год приводит к увеличе-
нию частоты бронхиальной астмы к 3-летнему возрасту более чем в 7 раз [6]. 

Аллергические заболевания относят к патологии с полигенным типом наследования, а потому 
реализация генетической предрасположенности и развитие аллергического фенотипа зависят 
от множества внешних факторов, воздействующих на ребенка уже с момента его внутриутробно-
го развития [7]. Общепризнано, что именно первая тысяча дней жизни, включая внутриутроб-
ный период и первые два года после рождения, является критическим временным промежут- 
ком для развития иммунной системы ребенка, установления Th1/Th2 баланса и формирования 
иммунной толерантности [8, 9]. Основа многих хронических болезней закладывается именно 
в этот период, и аллергические заболевания не исключение. Механизмы, вовлеченные в процесс 
становления иммунной системы ребенка и развития иммунной толерантности, продолжают актив-
но изучаться. 

Синтезируемые в организме матери цитокины, а также ее иммунные клетки, попадающие 
в организм плода трансплацентарно, могут играть роль в становлении и «обучении» иммунной 
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системы ребенка. Потенциальная значимость событий, способствующих развитию аллергии в самый 
ранний период жизни, подтверждается рядом фактов. Так, например, в литературе описаны слу-
чаи, когда впервые в жизни у взрослых людей развивалась пищевая аллергия после транспланта-
ции пуповинной крови (ПК) как источника кроветворных стволовых клеток. Это явление полу-
чило название «пищевая аллергия, приобретенная в результате трансплантации» [10, 11]. Есть 
данные о том, что содержание IgE в ПК хорошо коррелирует с уровнем материнского иммуно-
глобулина. Поскольку IgE не проникает через плаценту, было высказано предположение, что 
не IgE, а материнские цитокины могут свободно проникать в кровь ребенка и индуцировать син-
тез IgE у плода. Последнее потенциально возможно, поскольку зрелые B-лимфоциты появляются 
примерно с 9-й недели внутриутробного периода [12]. Поиск новых биомаркеров аллергических 
заболеваний продолжается, и внимание исследователей сфокусировано на свободно проникающих 
через плаценту материнских цитокинах, ассоциированных с формированием оральной толерант-
ности (IL-4, IL-5, IL-10, TSLP, IFN-γ, факторы роста TGF-β1 и TGF-β2, хемокины ССL17 и ССL22). 
Информация о роли некоторых из них (TSLP, факторов роста TGF-β1 и TGF-β2, хемокинов ССL17 
и ССL22) в патогенезе аллергических заболеваний появилась совсем недавно, многие результа- 
ты получены пока только на животных и требуют дальнейшего изучения [13, 14]. Относительно 
недавно показана роль TSLP в развитии таких аллергических заболеваний, как атопический дер-
матит, гастроинтестинальная аллергия, обсуждается его влияние на развитие атопического 
марша [15]. Таким образом, ранее считалось, что плацента является своеобразным барьером, 
отделяющим иммунную систему матери от иммунной системы плода, препятствуя его отторже-
нию. Сегодня понятно, что иммунологически непроницаемого барьера между организмом мате-
ри и плодом нет [16].

Грудное молоко (ГМ) содержит не только питательные вещества для ребенка, но и множество 
иммунологически активных компонентов, в том числе иммунных клеток, цитокинов, олигосахари-
дов и др. [17, 18]. Иммунные факторы ГМ не только компенсируют функциональную незрелость 
иммунной системы слизистых оболочек младенца, как предполагалось ранее, но и способны пере-
секать интестинальный барьер и напрямую взаимодействовать с компонентами мукозо-ассоции-
рованной лимфоидной ткани кишечника. Благодаря этому происходит созревание и инициация 
дифференцировки иммунных клеток ребенка в определенном направлении, что способствует 
становлению мукозальной иммунной системы и формированию иммунной толерантности [19–21]. 
Грудное вскармливание ассоциировано со снижением риска неинфекционных заболеваний, таких 
как ожирение, аутоиммунные и онкологические заболевания, сердечно-сосудистая патология. 
Это так называемые эффекты метаболического программирования [22]. Однако в отношении сни-
жения риска аллергических заболеваний результаты исследований противоречивы [19, 23]. Пред-
полагается, что причиной является разный состав ГМ. Комбинация биологически активных мо-
лекул в женском молоке, как оказалось, зависит от многих факторов, например от периода лак- 
тации, здоровья женщины, особенностей диеты и страны проживания матери, что определяет 
эксклюзивность грудного вскармливания для каждого ребенка [17, 24–26]. 

Понимание механизмов, влияющих на становление иммунной системы ребенка в самый уязви-
мый период (внутриутробный и ранний постнатальный) играет важную роль для прогнозирова-
ния формирования определенных фенотипов и предрасположенности к болезням, а также для раз-
работки эффективных стратегий профилактики заболеваний. 

Цель работы – провести сравнительный анализ иммунного профиля пуповинной крови и груд-
ного молока в группах детей, имеющих в катамнезе аллергическое заболевание, и у здоровых детей. 

Материалы и методы исследования. В проспективное когортное исследование, согласно 
разработанным критериям, были включены 379 беременных женщин с разным индивидуаль-
ным аллергоанамнезом (группа 1) и рожденные ими дети (группа 2). 

Критерии отбора в группу 1. 
Критерии включения: беременные женщины (III триместр) в возрасте 18‒45 лет как с аллер-

гическими заболеваниями (бронхиальная астма, аллергический ринит, атопический дерматит, 
аллергический контактный дерматит, хроническая крапивница), так и без них; информированное 
согласие на участие в исследовании. 
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Критерии невключения: беременность, наступившая в результате ЭКО; любая соматическая 
патология у женщины, способная повлиять на течение и исход беременности и требующая про-
ведения лечебных мероприятий. 

Критерии исключения: отказ от участия в исследовании; отсутствие комплаентности; пато-
логическое течение беременности; преждевременные роды; родоразрешение путем экстренного 
кесарева сечения; признаки инфекционного заболевания в течение месяца, предшествующего 
родам; прием стероидов за 1 мес. до исследования. 

Критерии отбора в группу 2.
Критерии включения: возраст от 0 до 1 мес.; письменное информированное согласие родите-

лей ребенка на участие в исследовании. 
Критерии невключения: недоношенность; ребенок, родившийся в результате ЭКО. 
Критерии исключения: тяжелое течение сопутствующей соматической патологии, признаки 

инфекционного заболевания в неонатальном периоде, отказ родителей от участия в исследова-
нии, отсутствие комплаентности. 

Для дальнейшего анализа группы 1 и 2 были разделены на подгруппы исследования и сравне-
ния в зависимости от аллергологического анамнеза у матерей: подгруппа исследования 1 (n = 114) – 
беременные женщины, имеющие аллергическое заболевание; подгруппа сравнения 1 (n = 265) – 
беременные женщины без аллергического анамнеза; соответственно, подгруппа исследования 2 
(n = 114) – дети, рожденные женщинами из подгруппы исследования 1; подгруппа сравнения 2 
(n = 265) – дети, рожденные женщинами из подгруппы сравнения 1.

Динамическое клиническое наблюдение за детьми, включенными в исследование, проводи-
лось педиатром и аллергологом-иммунологом с установленной периодичностью ‒ с рождения 
и до 3 лет (в 1, 3, 6, 12, 18, 24, 36 мес., дополнительно – по показаниям при наличии симптомов 
аллергического заболевания). Диагноз атопический дерматит выставляли на основании модифи-
цированных критериев, предложенных J. M. Hanifin и G. Rajka [5]. Пищевую аллергию под-
тверждали на основании анализа клинической симптоматики и результатов элиминационно-
провокационного теста, дополнительно определяли в сыворотке крови sIgE к пищевым аллергенам 
методом ImmunoCap [27]. Для получения данных об акушерском и семейном аллергологическом 
анамнезе использовали специально разработанный опросник. 

Проводимое исследование соответствовало этическим принципам и было одобрено комите-
том по биомедицинской этике и деонтологии УО «Гродненский государственный медицинский 
университет» (протокол № 2 от 12.02.2021 г.).

Материалы для исследования: ПК; ГМ, полученное через 1 и 3 мес. после рождения ребенка 
(ГМ1 и ГМ2 соответственно). 

Забор ПК осуществляла акушерка родового отделения УЗ «Гродненский областной клиниче-
ский перинатальный центр» или УЗ «Городская клиническая больница скорой медицинской помо-
щи г. Гродно». ПК забирали после рождения ребенка из v. umbilicalis, центрифугировали 1 500×g 
в течение 10–15 мин, полученную плазму хранили первые 3 мес. при –24 °C, далее при –70 (80) °С.

Женщины, включенные в исследование, были подробно инструктированы о способе сбора 
образцов ГМ. При наличии острого инфекционного заболевания забор биологического материа-
ла проводился не ранее, чем через 2 недели после завершения инфекционного эпизода. ГМ после 
сцеживания в стерильный контейнер оставляли в холодильнике на 4–6 ч, после чего заморажи-
вали и хранили при температуре –70  °C; после размораживания молоко центрифугировали 
1 500×g в течение 15 мин при +4° С, для анализа использовали сыворотку, липидный слой ути-
лизировали.

Концентрации иммунных факторов в ПК и ГМ определяли в лаборатории ГУ «РНПЦ дет-
ской онкологии, гематологии и иммунологии». Уровни иммуноглобулина E (IgE), секреторного 
иммуноглобулина А (sIgA), интерлейкинов IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-25, тимического стромаль-
ного лимфопоэтина (TSLP), трансформирующих факторов роста β1 и β2 (TGFβ1, TGFβ2), хемо- 
кинов (CCL17, CCL22, CXCL10) в ПК и ГМ определяли методом ИФА согласно рекомендациям 
в инструкции к используемым ИФА-наборам (Fine test, Китай), применяя автоматический анали-
затор SUNRISE TECAN (Австрия). 
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Для показателей, изучаемых в динамике (в ГМ в 1 и 3 мес.), рассчитывали абсолютный (D) 
и относительный (КD) прирост их концентрации. D рассчитывали как разность между уровнем 
изучаемого показателя Х в 3 мес. (Х2) и 1 мес. (Х1): DХ = Х2 – Х1. КD рассчитывали как частное 
от деления абсолютного прироста на уровень изучаемого показателя в 1 мес. (Х1): КDХ = DХ/Х1.

Статистический анализ выполнен с использованием программы Statistica 10.0, лицензионный 
номер AXXAR207F394425FA-Q. Учитывая, что распределение большинства изученных призна-
ков было отличным от нормального, применяли методы непараметрической статистики. Количе-
ственные переменные представлены в виде медианы, нижнего и верхнего квартилей (Ме [Q1; Q3]). 
Качественные переменные описывали абсолютными значениями и относительными частота- 
ми (абс. ( %)). Межгрупповые различия оценивали с помощью непараметрического U-критерия 
Манна–Уитни и ANOVA Краскела–Уоллиса. Нулевая гипотеза отвергалась при р ≤ 0,05, для про-
межуточных значений 0,05 < р ≤ 0,10 обсуждали тенденцию к достоверности.

Результаты и их обсуждение. Основные характеристики групп наблюдения представлены 
в табл. 1, 2. 

Подгруппа исследования 1 и подгруппа сравнения 1 статистически значимо не различались 
в зависимости от вида родоразрешения, возраста наступления беременности. 

Подгруппа исследования 2 и подгруппа сравнения 2 были сопоставимы по полу и особенно-
стям вскармливания в первые месяцы жизни. Отягощенный анамнез по аллергии со стороны 

Т а б л и ц а  1.  Характеристика группы 1

T a b l e  1.  Characteristics of the group 1

Показатель Подгруппа исследования 1 Подгруппа сравнения 1 Всего

Кол-во женщин, абс. (%) 114 (30) 265 (70) 379 (100)
Возраст на момент наступления беременности, Ме [Q1; Q3] 30 [26; 35] 30 [26; 33] 30 [26; 33]
Вид родоразрешения, абс. (%): 

естественные роды
кесарево сечение 

65 (57)
49 (43)

146 (55)
119 (45)

211 (56)
168 (44)

Аллергическое заболевание, абс. (%):
кожные формы аллергии
респираторная аллергия
сочетанный вариант

37 (32)
58 (51)
19 (17)

–
–
–

П р и м е ч а н и е. Кожные формы аллергии – атопический дерматит, хроническая крапивница, аллергический 
контактный дерматит; респираторная аллергия – бронхиальная астма, аллергический риноконъюнктивит; сочетан-
ный вариант – формы кожной и респираторной аллергии.

Т а б л и ц а  2.  Характеристика группы 2

T a b l e  2.  Characteristics of the group 2

Показатель Подгруппа исследования 2 Подгруппа сравнения 2 Всего

Кол-во детей, абс. (%) 114 (30) 265 (70) 379
Пол, абс. (%):

девочки 
мальчики 

53 (46)
61 (54)

125 (47)
140 (53)

178 (47)
201 (53)

Вид вскармливания на 1-м месяце жизни, абс. (%): 
естественное
смешанное
искусственное 

74 (65)
24 (21)
16 (14)

154 (58)
63 (24)
48 (18)

228 (60)
87 (23)
64 (17)

Вид вскармливания на 3-м месяце жизни, абс. (%):
естественное
смешанное
искусственное

67 (59)
18 (16)
29 (25)

135 (51)
37 (14)
93 (35)

202 (53)
55 (15)

122 (32)
Аллергическое заболевание у отца, абс. (%):

кожные формы аллергии
респираторная аллергия
сочетанный вариант

8 (7)
12 (11)

‒

15 (6)
33 (13)

‒

23 (6)
45 (12)

‒
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отца имели примерно 20 % детей, включенных в исследование. Кожные и респираторные формы 
аллергии у отца ребенка определялись примерно с одинаковой частотой в обеих подгруппах детей.

Атопический дерматит диагностирован у 54 детей (54/379): в подгруппе исследования ‒ 
у 15,0 % (17/114), в подгруппе сравнения ‒ у 14,0 % (37/265) (p > 0,05). Пищевая аллергия под-
тверждена у 11,3 % детей (30/265) из группы сравнения и у 18,4 % детей (21/114) из группы иссле-
дования (р > 0,05). У 78,4 % детей (40/51) диагностирована аллергическая реакция на молоко, 
у 58,8 % (30/51) ‒ клинически значимая аллергическая реакция на яйцо, у 37,3 % (19/51) ‒ аллергия 
на оба пищевых аллергена (на яйцо и молоко) и только у 2,0 % (1/51) ‒ аллергия на пшеницу. Наи-
более часто пищевая аллергия проявлялась кожными симптомами (при аллергии на молоко –  
у 52,5 %, на яйцо – у 76,7 %), на втором месте по частоте были сочетанные кожно-интестинальные 
или кожно-респираторные симптомы (у 30 % детей ‒ аллергия на молоко, у 20 % ‒ аллергия 
на яйцо), симптомы только со стороны желудочно-кишечного тракта (при аллергии на молоко – 
у 15,0 %, на яйцо – только у 3,3 %) встречались реже. 

Сравнительный анализ иммунного профиля ПК и ГМ в группах детей с разным катамнезом 
(3-летний период наблюдения) в отношении манифестации аллергических заболеваний выявил 
следующие особенности. 

Дети, имеющие в катамнезе пищевую аллергию, подвергались воздействию значительно более 
высоких концентраций IgE (р = 0,008) внутриутробно через ПК, а в первые месяцы после рождения 
получали гораздо меньшие (р = 0,0025) количества sIgA с ГМ (табл. 3, рис. 1, 2), чем дети без пище-
вой аллергии в катамнезе. Следует обратить внимание также на относительно более высокие уров-
ни в ПК Т2-ассоциированного хемокина CCL22 (р = 0,067) у детей с пищевой аллергией в катамнезе.

Т а б л и ц а  3.  Содержание некоторых цитокинов (пг/мл) и иммуноглобулинов (нг/мл) в пуповинной крови 
и грудном молоке женщин в группах детей с разным катамнезом относительно пищевой аллергии

T a b l e  3.  Umbilical cord blood cytokine (pg/ml) and immunoglobulin (ng/ml) concentrations 
and breast milk cytokine (pg/ml) and immunoglobulin (ng/ml) levels for groups of children 

with different catamnesis regarding food allergy

Показатель

Пищевая аллергия в катамнезе

pДа Нет

n Ме Q1; Q3 n Ме Q1; Q3

IgE (ПК) 10 37,2 30,12; 83,00 93 27,41 23,81; 37,02 0,008
CCL22 (ПК) 11 840,24 433,64; 1675,6 93 407,58 236,18; 890,20 0,067
IgE (ГМ2) 34 14,49 9,39; 53,92 99 10,14 7,04; 21,93 0,096
sIgA (ГМ2) 23 120,26 109,69; 192,36 49 235,06 139,35; 298,00 0,0025
D IL-5 33 3,03 1,31; 5,21 95 ‒0,27 ‒3,98; 4,10 0,005
KD IL-5 33 0,5 0,08; 1,70 94 ‒0,14 ‒0,65; 0,69 0,001
D IFN-γ 28 0,76 ‒0,77; 6,57 70 ‒0,55 ‒7,27; 1,44 0,023
KD IFN-γ 27 0,02 ‒0,31; 1,47 64 ‒0,40 ‒0,74; 0,16 0,006

П р и м е ч а н и е.  Здесь и в табл. 4: р – статистическая значимость различий (Манна‒Уитни тест). ГМ2 – грудное 
молоко, полученное через 3 мес. после родов; D – абсолютный прирост концентрации вещества в грудном молоке; 
KD – относительный прирост концентрации вещества в грудном молоке. 

Дети, имеющие в катамнезе атопический дерматит, подвергались воздействию значительно 
более высоких концентраций IgE (р = 0,007) и IFN-γ (р = 0,017) внутриутробно через ПК (табл. 4, 
рис. 3, 4), а в первые месяцы после родов получали более высокие концентрации (р = 0,04) IL-5 с ГМ, 
чем дети без атопического дерматита в катамнезе.

Связи других определяемых нами в биологических жидкостях цитокинов (IL-4, IL-6, IL-10, 
IL-25 TGFβ1, TGFβ2, CCL17, CXCL10) с манифестацией аллергопатологии не выявлено.

Клиническое значение имеет не только содержание иммунных факторов в биологических 
жидкостях в определенный период времени, но и динамика их концентрации в ГМ. По данным 
литературы, цитокиновый профиль ГМ варьируется в течение лактационного периода, при этом 
наиболее высокие концентрации многих иммунных факторов отмечаются в молозиве, а по мере 
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увеличения длительности лактации их уровни в зрелом молоке снижаются. Динамика иммун-
ных показателей имеет не одинаковый тренд и может зависеть также от географического региона 
проживания, особенностей акушерского анамнеза, питания [17, 21]. Согласно ранее опублико-
ванным нами данным, в ГМ женщин, проживающих в западном регионе Беларуси, концентра-
ции TGFβ, ТSLP и IL-4 снижаются, а уровень sIgA увеличивается в период с первого по третий 
месяц после родов [28]. Известно, например, что меньшая скорость снижения TGFβ1 в течение 
первого месяца после родов обладает протективным действием в отношении развития экземы 
у детей [29]. В обследуемой нами когорте детей наиболее значимой относительно прогноза раз-
вития как пищевой аллергии, так и атопического дерматита оказалась динамика IL-5 и IFN-γ 
в ГМ (см. табл. 3, 4). Статистически значимое снижение концентраций IL-5 и IFN-γ в ГМ в первые 
месяцы после родов характерно для группы детей, не имеющих в катамнезе пищевой аллергии 
и атопического дерматита, в то время как увеличение или отсутствие динамики концентра- 
ций IL-5 и IFN-γ в ГМ, которое получали дети в первые 3 мес. после рождения, было описано 
для детей, имеющих в катамнезе пищевую аллергию или атопический дерматит. 

Описанные выше взаимосвязи между уровнем цитокинов и риском развития аллергических 
заболеваний представляются вполне логичными. Так, IL-5 и ССL22 являются одними из главных 

    
Рис. 1. Содержание IgE в пуповинной крови детей 

с пищевой аллергией в катамнезе (1) и детей 
без пищевой аллергии в катамнезе (0)

Fig. 1. Cord blood IgE concentrations in children who have 
developed a food allergy (1) and in those who have not (0)

Рис. 2. Содержание sIgA в грудном молоке (через 3 мес. 
после родов), которое получали дети с пищевой аллергией 

в катамнезе (1), и у детей без пищевой аллергии 
в катамнезе (0)

Fig. 2. Breast milk (collected in 3 months after birth) sIgA 
concentrations in children who have developed 

a food allergy (1) and in those who hasn’t developed (0)

Т а б л и ц а  4.  Содержание некоторых цитокинов (пг/мл) и иммуноглобулинов (нг/мл) в пуповинной крови 
и грудном молоке женщин в группах детей с разным катамнезом относительно атопического дерматита

T a b l e  4.  Umbilical cord blood cytokine (pg/ml) and immunoglobulin (ng/ml) concentrations 
and breast milk cytokine (pg/ml) and immunoglobulin (ng/ml) levels for groups of children 

with different catamnesis regarding atopic dermatitis

Показатель

Атопический дерматит в катамнезе

pДа Нет

n Ме Q1; Q3 n Ме Q1; Q3

IFN-γ (ПК) 7 159,86 84,04; 942,42 37 37,0 5,64; 113,28 0,017
IgE (ПК) 16 35,92 29,99; 65,77 87 26,61 23,33; 37,02 0,007
IL-5 (ГМ2) 33 11,66 5,25; 61,44 107 5,89 2,00; 16,98 0,040
IgE (ГМ2) 31 14,51 9,19; 50,7 102 10,48 6,89; 21,93 0,080
D IL-5 31 3,03 ‒0,14; 10,03 97 ‒0,10 ‒3,26; 4,02 0,017
KD IL-5 31 0,45 ‒0,11; 1,70 96 ‒0,09 ‒0,64; 0,67 0,004
D IFN-γ 26 1,79 ‒0,40; 6,55 72 ‒0,60 ‒7,00; 1,39 0,014
KD IFN-γ 24 0,14 ‒0,27; 1,11 67 ‒0,34 ‒0,79; 0,29 0,013
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цитокинов, ассоциированных с развитием Т2-воспаления и аллергических заболеваний. IL-5 важен 
для активации и пролиферации эозинофилов, а ССL22 ‒ для привлечения Th2-клеток [13, 30]. 
У детей с диагностированной сенсибилизацией в катамнезе отмечалась положительная корреля-
ционная связь между уровнем CCL22 в ПК и уровнем общего IgE, а также тенденция к более вы-
сокому соотношению CCL22/CXCL10 [13]. Определяемый в ПК IgE, вероятно, фетального проис-
хождения, поскольку этот иммуноглобулин не может проникать через плаценту. Более высокий 
уровень IgE в ПК, как было неоднократно показано в научных исследованиях, связан с повышен-
ным риском манифестации аллергических заболеваний у детей уже в раннем возрасте [31, 32]. 
IFN-γ является провоспалительным цитокином и обычно подавляет активность Т2-ответа. Однако, 
как известно, IFN-γ повышает проницаемость эпителиальных барьеров посредством воздействия 
на функцию плотных соединений (TJ), а дисфункция эпителиальных барьеров на стадии внут
риутробного и раннего постнатального созревания иммунной системы способствует нарушению 
формирования оральной толерантности и развитию аллергии [19, 23, 33]. Защитная роль sIgA 
в отношении развития аллергических заболеваний хорошо известна [34]. Исследование PASTURE 
показало, что содержание sIgA в ГМ обратно пропорционально связано с риском развития атопиче-
ского дерматита у младенцев [35, 36]. Согласно данным других авторов, более высокий уровень 
sIgA в ГМ обладает протективным действием в отношении аллергии к белку коровьего молока [37]. 

Таким образом, экспозиция внутриутробно через ПК и в раннем возрасте через ГМ относи-
тельно более высоких концентраций IL-5, IgE, IFN-γ и в то же время отсутствие снижения в ди-
намике концентраций IL-5 и IFN-γ в ГМ в течение первых месяцев после родов, а также более 
низкие уровни sIgA в ГМ в этот период могут приводить к сдвигу Тh1/Тh2 равновесия у ребенка 
в сторону доминирования Т2-ответа и к нарушению формирования оральной толерантности, что 
подтверждает связь с развитием в катамнезе у детей пищевой аллергии и атопического дерматита. 

Заключение. Впервые представлены данные о связи манифестации атопического дерматита 
и пищевой аллергии у детей раннего возраста с экспозицией внутриутробно через пуповинную 
кровь и в ранний постнатальный период через грудное молоко более высоких концентраций IL-5, 
IgE, IFN-γ и более низких уровней sIgA. Приведенные данные свидетельствуют о возможности 
иммунного программирования и формирования проаллергического фенотипа у детей уже в пер-
вые месяцы жизни. В свою очередь, коррекция факторов, потенциально влияющих на содержание 
цитокинов и иммуноглобулинов в грудном молоке и пуповинной крови, может в последующем 
иметь практическое значение и использоваться в рамках мероприятий по первичной профилак-
тике аллергических заболеваний. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 

    
Рис. 3. Содержание IgЕ в пуповинной крови детей 

с атопическим дерматитом в катамнезе (1) 
и без атопического дерматита в катамнезе (0)

Fig. 3. Cord blood IgЕ concentrations in children who have 
developed atopic dermatitis (1) and in those who have not (0)

Риc. 4. Содержание IFN-γ в пуповинной крови детей 
с атопическим дерматитом в катамнезе (1) 

и без атопического дерматита в катамнезе (0)

Fig. 4. Cord blood IFN-γ concentrations in children 
who have developed atopic dermatitis (1) and in those 

who have not (0)
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