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Предисловие к изданию 
на русском языке

Мы представляем вам русскоязычное издание книги «Клиническая аллерго-
логия. Руководство для врачей». Это перевод второго, дополненного издания, 
в котором приняли участие 62 автора и их соавторы из различных стран мира. 

В руководстве подробно представлены современные достижения в изуче-
нии природы аллерго- и иммунопатологии, в него вошли главы, посвященные 
диагностике, лечению и профилактике бронхиальной астмы, атопического 
дерматита, анафилаксии, крапивницы, лекарственной, инсектной и пище-
вой аллергии и целого ряда других аллергических и иммунозависимых забо-
леваний. Изложены региональные особенности спектра, распространенности 
и характера течения аллергических заболеваний в различных странах, которые 
обусловлены влиянием разных географических, экономических, экологиче-
ских и ряда других факторов. 

Безусловно, существуют некоторые отличия в стандартах диагностики и ле-
чения в России и других государствах. Однако информация о том, какие диа-
гностические приемы, лекарственные препараты и схемы лечения используют 
в разных странах мира, будет очень полезной, а возможность сопоставить свой 
опыт с мировой практикой в области аллергологии и клинической иммуноло-
гии позволит российским врачам обогатить свои профессиональные знания, 
поможет в повседневной клинической работе, даст новый импульс к профес-
сиональному росту и развитию. 

Профессор Н.И. Ильина



Предисловие ко 2-му изданию 
на английском языке

Мы очень рады представить учебное пособие по аллергологии для кли-
ницистов, 2-е издание. Первое издание, опубликованное в 2014 г., получило 
большое одобрение, особенно со стороны образовательных программ Индии, 
включало готовые справочные материалы и послужило основой для нового 
издания. Были достигнуты значительные успехи в области изучения аллер-
гии, астмы и иммунологии, особенно в таких областях, как пищевая аллергия, 
лекарственная аллергия, тяжелая астма, лечение биопрепаратами, аллерген-
специфическая иммунотерапия, атопический дерматит, аллергия на латекс, 
а также методов лабораторной диагностики. Была предпринята попытка вклю-
чить все эти достижения во второе издание.

Второе издание нашего учебного пособия содержит 35 глав и имеет между-
народный статус, ведь в его создании приняли участие 62 автора и их соавторы 
с трех разных континентов, включая Америку, Азию и Европу. Наш старший 
коллега и соредактор доктор Гарольд Нельсон все время оказывал нам под-
держку и лично редактировал все главы этого издания. Его помощь и рекомен-
дации высоко оценены редакционной коллегией. Мы хотим искренне побла-
годарить всех авторов, соавторов, их помощников и семьи за сотрудничество 
и соблюдение сроков отправки рукописей. Мы хотим поблагодарить редакцию 
«Си Ар Си ПРЕСС» («Тейлор и Фрэнсис Групп») за экспертное руководство, 
сотрудничество и помощь. Мы благодарим Международную службу по лече-
нию астмы (International Asthma Services, IAS), Колорадо, США, за спонсиро-
вание этого образовательного проекта. Мы искренне благодарим наши семьи 
за понимание и постоянную поддержку. Мы надеемся, что это издание осве-
жит и обновит знания всех студентов, коллег и медицинских работников.

4 апреля 2020 г.
Доктор Пудупаккам К. Ведантан (Pudupakkam K. Vedanthan)

Доктор Гарольд С. Нельсон (Harold S. Nelson)
Доктор Шрипад Н. Агаше (Shripad N. Agashe)

Доктор П.А. Махеш (P.A. Mahesh)
Доктор Рохит Катиэль (Rohit Katial)
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и условных обозначений

♠ — торговое наименование лекарственного средства и/или фарма-
цевтическая субстанция

℘ — лекарственное средство не зарегистрировано в Российской 
Федерации

⊗ — лекарственное средство в Российской Федерации аннулировано, 
или срок его регистрации истек

АД — атопический дерматит
АИРЗ — аспирин-индуцированное респираторное заболевание
АКД — аллергический контактный дерматит
АКТ — аппликационное кожное тестирование
АЛТР — антагонист лейкотриеновых рецепторов
АПК — антигенпрезентирующая клетка
АПФ — ангиотензинпревращающий фермент
АР — аллергический ринит
АСИТ — аллергенспецифическая иммунотерапия
ВК — внутрикожное, внутрикожная
ВМР — вазомоторный ринит
ДАЛ — дефицит адгезии лейкоцитов
ДДБА — длительно действующие β2-агонисты
ДК — дендритные клетки
ДНК — дезоксирибонуклеиновая кислота
ИГК — ингаляционный глюкокортикоид
КАП — кожная аллергическая проба
КД — контактный дерматит
КДБА — короткодействующие β-агонисты
КИД — комбинированный иммунодефицит
КПТ — кожный прик-тест
КРД — компонентразделенная диагностика
КТ — компьютерная томография
НАО — наследственный ангионевротический отек
НЛР — нежелательные лекарственные реакции
НПВП — нестероидные противовоспалительные препараты
ОЕЛ — общая емкость легких
ООЛ — остаточный объем легких
ОФВ — объем форсированного выдоха
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ОФВ1 — объем форсированного выдоха за 1 с
ОШ — отношения шансов
ПА — пищевая аллергия
ПАО — приобретенный ангионевротический отек
ПБА — профессиональная бронхиальная астма
ПИД — первичный иммунодефицит
ПКИТ — подкожная иммунотерапия
ПОИТ — педиатрическое отделение интенсивной терапии
ПППП — пероральная пищевая провокационная проба
ПСВ — пиковая скорость выдоха
СЛИТ — сублингвальная иммунотерапия
СПБАХ — синдром перекреста бронхиальной астмы и хронической обструк-

тивной болезни легких
СР — системная реакция
ССД — синдром Стивена–Джонсона
ТАБ — тест активации базофилов
ТГСК — трансплантация гемопоэтических стволовых клеток
ТКИД — тяжелый комбинированный иммунодефицит
ТЭН — токсический эпидермальный некролиз
ФАТ — фактор активации тромбоцитов
ФЖЕЛ — форсированная жизненная емкость легких
ХОБЛ — хроническая обструктивная болезнь легких
ХРС — хронический риносинусит
ХРСсПН — хронический риносинусит с полипами носа
ЦОГ — циклооксигеназа
ЭК — эпителиальные клетки
ЭоЭ — эозинофильный эзофагит
ЭРСХ — эндоскопическая риносинусохирургия
ATS — Американское торакальное общество
BCR — B-клеточные рецепторы
DRESS (англ. Drug Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms) — лекар-

ственная реакция с эозинофилией и системными симптомами
FENO — фракционный оксид азота в выдыхаемом воздухе
GINA (англ. Global Initiatives for Asthma) — Глобальная инициатива по брон-

хиальной астме
HLA (Human Leukocyte Antigen) — человеческий лейкоцитарный антиген
IAS (англ. International Asthma Services) — Международная служба по лече-

нию астмы
IFN — интерферон
Ig — иммуноглобулин IL — интерлейкин
LMW — сенсибилизирующие вещества с низким молекулярным весом
MHC — главный комплекс гистосовместимости
NAEPP (англ. National Asthma Education and Prevention Program) — Нацио-

нальная программа США по обучению и профилактике астмы
NHLBI — Национальный институт заболеваний сердца, легких и крови США
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NK-клетки — натуральные клетки-киллеры
NRL — натуральный каучуковый латекс
RAG (recombination-activating genes) — гены, активирующие рекомбинацию
sIgE — специфический иммуноглобулин E
TCR — Т-клеточный рецептор TGF-β (англ. Transforming growth factor 

beta) — трансформирующий фактор роста бета
Th — Т-хелперы 1-го типа
Th2 — Т-хелперы 2-го типа
TLR — Toll-подобный рецептор
TNF (англ. Tumor Necrosis Factor) — фактор некроза опухолей 
TSLP (англ. Thymic stromal lymphopoietin) — тимический стромальный лим-

фопоэтин



1
Основы аллергологии: 
иммунологические и клинические
Рафеул Алам (Rafeul Alam)1, *, Дипа К. Шет (Dipa K. Sheth)2 
и Магдалена М. Горска (Magdalena M. Gorska)1

ВВЕДЕНИЕ
   Иммунная система состоит из системы адаптивного иммунитета и системы 

врожденного иммунитета.
Система адаптивного иммунитета отличается от системы врожденного им-

мунитета следующими особенностями: (а) специфичностью распознавания 
антигена, (б) разнообразием спектра рецепторов антигена, (в) быстрым кло-
нальным размножением, (г) адаптивностью к изменяющейся среде и (д) им-
мунологической памятью. Системе врожденного иммунитета недостает хоро-
шего уровня специфичности, она имеет ограниченное разнообразие и руди-
ментарную память, но быстро реагирует. Лимфоциты — это первичные клетки 
адаптивного иммунитета, включающие Т-клетки, В-клетки и натуральные 
клетки-киллеры (NK-клетки). В этой главе будет описан каждый тип клеток.

Генерация лимфоидных клеток
 Генерация антигенспецифических рецепторов: рост В- и Т-клеток из плю-

рипотентных стволовых клеток требует последовательной дифференцировки 
в несколько этапов, которые начинаются в костном мозге и заканчиваются 
в тимусе (Т-клетки) или периферической лимфоидной ткани (В-клетки) 
[Маррак и др., 2000; Кардинг и др., 2002; Каламе, 2001 (Marrack et al., 2000; 
Carding et al., 2002; Calame, 2001)]. Во время дифференцировки лимфоциты 

1 Division of Allergy and Immunology National Jewish Health & University of Colorado, Denver, Co-
lo rado, USA. Адрес электронной почты: gorskam@njhealth.org.

2 Division of Allergy and Immunology National Jewish Health. Denver, Colorado, USA. Адрес 
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способны распознавать собственные и чужие антигены благодаря экспрессии 
антигенспецифических рецепторов, известных как Т-клеточные рецепторы 
(TCR) и B-клеточные рецепторы (BCR) [Немази (Nemazee), 2000]. TCR состоят 
из субъединиц ab или gd, тогда как BCR — из мембраносвязанных иммуно-
глобулинов (рис. 1.1). Около 90% Т-клеток периферической крови представ-
ляют собой αβ+, а остальные клетки — γδ+, при этом доля последних достигает 
25–30% в слизистой оболочке желудочно-кишечного тракта и коже. Генерация 
TCR и BCR создает впечатляющий спектр порядка >1014 за счет комбинатор-
ного соединения V, D и J (цепочки b и d) или V и J (рис. 1.2). Рекомбинация 
запускается интерлейкином (IL)-7 и задействует гены-1 и -2, активирующие 
рекомбинацию (RAG-1 и -2) и фермент репарации дезоксирибонуклеиновой 
кислоты (ДНК) (металло-β-лактамазу), кодируемый геном Artemis [Хесслейн 
(Hesslein) и Шац (Schatz), 2001]. Дефицит ферментов RAG, рецептора IL-7 
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Рис. 1.1. Состав Т-клеточного и В-клеточного рецепторов. Т-клеточный рецептор состоит 
из комплекса CD3 и субъединиц ab (или gd). Субъединицы ab (или gd) связывают анти-
генный эпитоп, связанный с  главным комплексом гистосовместимости, комплекс  CD3 
преобразует внутриклеточную передачу сигналов. В-клеточный рецептор состоит из по-
верхностного иммуноглобулина и  дополнительных молекул иммуноглобулинов  a и  b. 
MHC  — главный комплекс гистосовместимости; V  — вариабельная область рецептора; 
C — константная область рецептора; z z g d e — субъединицы комплекса CD3; а и b — 
субъеди ницы Т-клеточного рецептора; Ig — мембраносвязанный иммуноглобулин; имму-
но глобулины  a  и  b являются дополнительными молекулами В-клеточного рецептора; 
Hc и Lc представляют собой константные области тяжелой (H) или легкой (L) цепи иммуно-
глобулина; Hv и Lv — вариабельные области тяжелой (H) или легкой (L) цепи иммуногло-

булина; CDR — область, определяющая комплементарность
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и продукта гена Artemis вызывает тяжелую комбинированную иммунную 
недостаточность. Частичный дефицит RAG-1 и -2 вызывает синдром Оменна. 
BCR способен распознавать малые и большие пептиды, напротив, TCR рас-
познает небольшие участки линейных пептидов длиной 10–12 аминокислот.

V1 V2 D1 D2Vn

J2 CμD1V2

J1 J2Dn

Cμ CδJn Cα2

Cα2Cμ CδJn

D1V2V1 J2

Рекомбинация

Вариабельная Многообразие Присоединение Константная Экзоны

RAG 1&2
Локус

зародышевого типа

Локус

после рекомбинации

Заключительная мРНК

Рис. 1.2. Локус тяжелой цепи иммуноглобулина как пример геномной организации анти-
генных рецепторов. Экзоны V, D, J кодируют вариабельную область участка связывания 

антигена иммуноглобулина, а экзоны C кодируют константную область

Тимический отбор Т-клеток: во время генерации антигенных рецепторов 
генерируются собственные MHC-реактивные и нереактивные TCR [Хеннеке 
(Hennecke) и Уайли (Wiley), округ Колумбия, 2001].

Для выживания и пролиферации Т-клеткам необходима передача сигна-
лов через TCR; Т-клетки, которые не могут распознавать собственные MHC 
или имеют TCR с очень низкой для собственных MHC авидностью, поги-
бают из-за отсутствия сигнала TCR (гибель в результате упущения сигнала). 
Т-клетки, которые распознают собственный MHC вместе с собственным пеп-
тидом, размножаются (положительный отбор). Положительно отобранные 
Т-клетки с очень высокой авидностью к собственным пептидам (аутореак-
тивные Т-клетки) погибают (отрицательный отбор). 95% предшественников 
Т-клеток погибают в результате отрицательного отбора/неспособности экс-
прессировать соответствующий TCR.

Предшественники В-клеток не подвергаются обширным делециям; ауто-
реактивные В-клетки проходят еще один этап перестройки рецепторного гена 
(редактирование рецептора), чтобы заменить аутореактивный BCR нормаль-
ным BCR. На ранней стадии дифференцировки незрелые Т-клетки экспрес-
сируют как корецепторы CD4, так и CD8 (двойные положительные клетки) 
[Себзда (Sebzda) и др., 1999; Гермэйн (Germain), 2002]. Т-клетки CD4 отбира-
ются посредством взаимодействия с молекулами MHC класса II, а Т-клетки 
CD8 — посредством взаимодействия с молекулами MHC класса I.
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Две тирозинкиназы — Lck (лимфоцитспецифическая протеинтирозинки-
наза) и ZAP70 (зета-ассоциированный белок 70) — играют решающую роль 
в отборе CD4 и CD8 Т-клеток соответственно. Пациенты с врожденным де-
фицитом Lck имеют тяжелый комбинированный иммунодефицит (ТКИД) 
из-за невозможности дифференцировки CD4; дефицит ZAP70 приводит к се-
рьезному нарушению дифференцировки CD8 Т-клеток. Небольшая часть 
Т-клеток, в основном подтипа gd, является CD4 и CD8 отрицательной, это 
двойные отрицательные клетки [Кардинг (Carding) и др., 2002].

Иммунный надзор — наивные лимфоциты
 Чтобы увеличить вероятность встречи с антигеном, лимфоциты непре-

рывно циркулируют по различным тканям. Наивные Т- и В-клетки преиму-
щественно мигрируют в лимфатические узлы благодаря самонаводящимся 
рецепторам L-селектина и CCR7 [Мозер (Moser) и Лотшер (Loetscher), 2001]. 
Их лиганды, CCL19 и CCL21, экспрессируются на венулах лимфатических 
узлов с высоким эндотелием (HEV).

Процессы, происходящие после встречи с антигеном
  Презентация антигена: профессиональные антигенпрезентирующие клетки 

(АПК) — это клетки, которые экспрессируют высокие уровни молекул MHC 
класса II и обладают способностью поглощать, процессировать и презенти-
ровать чужеродные антигены в бороздке MHC. АПК включают дендритные 
клетки (ДК), B-клетки, моноциты/макрофаги и их тканевые аналоги. Незре-
лые ДК, находящиеся в периферической ткани, фагоцитируют и процесси-
руют чужеродные антигены (табл. 1.1) [Гермонпрез (Guermonprez) и др., 2002]. 

Таблица 1.1. Молекулы основных комплексов гистосовместимости

MHC I MHC II

Гены HLA-A, B, C HLA-DP DQ, DR
Структура Трансмембранная цепь свя-

зана с β2-микроглобулином, 
только α-цепь взаимодейству-
ет с пептидом

Трансмембранные цепи α и β, 
обе цепи взаимодействуют 
с антигенным пептидом

Презентируемый 
пептид

Пептиды, полученные из соб-
ственных/чужих внутрикле-
точных белков, например, 
вирусные пептиды

Пептиды, полученные из вне-
клеточных белков, например, 
бактериальный пептид

Механизм 
презентации

Внутриклеточные белки 
расщепляются в цитозоле 
убиквитин-протеасомным 
путем; транспортируются TAP 
в эндопластический ретику-
лум и загружаются на MHC; 
комплекс MHC/пептид 
перемещается к клеточной 
мембране

Внеклеточные белки подверга-
ются эндоцитозу и разрушают-
ся лизосомными протеазами; 
впоследствии эндосомы, со-
держащие пептиды, сливаются 
с везикулами, содержащими 
MHC; пептиды загружаются 
на MHC, и комплекс переме-
щается к клеточной мембране
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