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Современные стратегии профилактики пищевой аллергии у детей
Н.Г. Приходченко, Т.А. Шуматова, Е.С. Зернова
Тихоокеанский государственный медицинский университет, Владивосток, Россия

Пищевая аллергия (ПА) остается серьезной проблемой для здоровья детей во многих развитых странах мира, и в по-
следние годы отмечается неуклонный рост ее распространенности. Улучшение знаний о патофизиологических меха-
низмах, лежащих в основе толерантности и сенсибилизации к пищевым антигенам, привели к радикальному измене-
нию стратегии профилактики ПА. Ухудшение экологической обстановки, влияние факторов внешней среды частично 
изменили эпидемиологию аллергических реакций на пищевые продукты. В  этом обзоре литературы основное вни-
мание уделяется новым перспективам профилактики пищевой аллергии у детей. Современные рекомендации в этой 
области основаны на раннем расширении рациона, введении прикорма в возрасте от 4 до 6 месяцев независимо от 
семейного анамнеза. Признано нецелесообразным избегание аллергенных продуктов при отсутствии проявлений ПА, 
как во время введения прикормов, так и матерям во время беременности или кормлении грудью. Дополнительные 
потенциальные стратегии включают оптимизацию барьерной функции кожи в раннем возрасте и использование спе-
циальных увлажняющих средств. Продолжаются исследования роли микробиоты, полиненасыщенных жирных кислот 
и витамина D в патогенезе ПА.
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Modern food allergy prevention strategies among children
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Summary: Food allergy (FA) is still a serious issue on children health in many developed countries. In recent years a steady 
growth of its spread rate has been observed. Knowledge development on pathophysiological mechanisms basic to foot anti-
gens tolerance and sensitization lead to radical change in the strategy of FA prevention. The deterioration of ecological con-
dition and the influence of external environment factors have partly changed the epidemiology of allergic reactions to food 
products. In this literature review mainly the attention is paid to new perspectives of food allergy prevention among children. 
Modern recommendations in this area are based on the early nutrition expansion, introduction of complementary foods in the 
age of 4–6 months regardless of family anamnesis. It is deemed useless to avoid allergic products if there are no FA manifesta-
tions, both during introduction of complementary foods and during pregnancy and breast-feeding for mothers. Additional 
potential strategies include optimization of skin barrier function in the early age and the usage of special moisturizers. The 
research of micro biota role, polyunsaturated fatty acids and vitamin D in FA pathogenesis is continued.
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Пищевая аллергия стала серьезной проблемой для здо-
ровья детей во многих развитых странах мира [1–3]. 
Хотя точные эпидемиологические данные отсутствуют, 
не вызывает сомнения, что ее распространенность за 
последние два десятилетия заметно увеличилась. При 
этом отмечаются значительные изменения в характере 
аллергической сенсибилизации и проявлениях пищевой 
аллергии, появление более широкого спектра аллерген-
ных продуктов и тяжесть реакций [3]. Значительное уве-
личение распространенности пищевой аллергии в по-
следние годы также было зарегистрировано в регионах 
с быстрым экономическим ростом и крупномасштабной 

урбанизацией, таких как Китай, Африка и Индия [4, 
5]. Дети азиатского или африканского происхождения, 
рожденные на Западе, подвергаются большему риску 
пищевой аллергии, чем дети европеоидной расы, что 
свидетельствует о важности взаимодействия генома 
и окружающей среды, включая образ жизни в детер-
минизме этой патологии, и требует новых подходов 
к первичной профилактике данных состояний [6]. Как 
следствие, появляются инновационные превентивные 
и терапевтические стратегии, нацеленные на индиви-
дуальный подход к пациенту, страдающему пищевой 
аллергии [1–3, 7].



9PMJ 2021 No. 2 Reviews

Международные рекомендации по профилактике 
аллергии в течение многих лет были преимущественно 
сосредоточены на создании элиминационного режима 
и  традиционно включали мероприятия по избега-
нию аллергенов матерью во время беременности и/
или кормления грудью, длительному сохранению ис-
ключительно грудного вскармливания и уменьшению 
контакта ребенка с потенциальными пищевыми и не-
пищевыми аллергенами [8]. Трагическое увеличение 
числа аллергических заболеваний, улучшение знаний 
о патофизиологических механизмах, лежащих в основе 
толерантности и сенсибилизации к пищевым антиге-
нам, показали, что этот подход в профилактическом 
плане неэффективен.

Формирование толерантности как основная цель профилактических 
стратегий пищевой аллергии

В настоящее время толерантность к пищевым анти-
генам не считают анергией или отсутствием ответа 
иммунной системы, а относят к активным процессам, 
связанным с антиген-специфическим распознаванием 
пищевых эпитопов. Исследования последних лет убе-
дительно показали, что пищевая аллергия возникает 
у людей с атопической предрасположенностью, у ко-
торых толерантность к пищевым антигенам не уста-
навливается или прерывается из-за измененного функ-
ционирования иммунной системы кишечника [9, 10]. 
Центральную роль в детерминизме толерантности иг-
рают дендритные клетки, которые, обрабатывая и пре-
зентируя пищевые антигены, способствуют дифферен-
цировке наивных Т-клеток в P3/Foxp3-положительные 
Treg-клетки. Последние продуцируют цитокины, по-
давляющие с активным участием ретиноевой кислоты 
аллергические реакции: трансформирующий фактор 
роста-β и интерлейкин-(ИЛ)-10 [11]. Макрофаги хе-
мокинового рецептора CX3CR1 также экспрессируют 
ИЛ-10 и индуцируют рост числа Foxp3-положительных 
Treg-лимфоцитов в собственной пластинке слизистой 
оболочки кишечника путем угнетения сенсибилизации 
к конкретным пищевым аллергенам [12]. Дендритные 
клетки транспортируют захваченные антигены к пей-
еровым бляшкам и мезентериальным лимфатическим 
узлам и управляют хомингом B-лимфоцитов, секре-
тирующих иммуноглобулин A в слизистой оболочке 
кишечника, помогая поддерживать специфическую 
иммунную толерантность [13]. Иммуноглобулины G, 
в частности специфический иммуноглобулин G4, могут 
препятствовать инициации и развитию эффекторной 
фазы аллергического ответа, тем самым способствуя 
приобретению пероральной толерантности к пище-
вым антигенам [14]. Нарушение физиологической 
невосприимчивости к этим соединениям в основном 
вызывается сигналами, ведущими к продукции прово-
спалительных цитокинов эпителием кишечника [15]. 
Как нарушение целостности кишечного барьера, так 
и повреждения кожи могут препятствовать формиро-
ванию физиологической толерантности. Нормальный 

толерогенный ответ на пищевые антигены слизистой 
оболочки кишечника может нарушаться при первич-
ном контакте с ними кожи, вызывая аллергическую 
сенсибилизацию [12, 14]. Дендритные клетки кожи, 
индуцированные провоспалительными цитокинами, 
способствуют формированию аллергического T-хел-
перного иммунного ответа 2-го типа, а не толероген-
ным ответам на антигены [15]. Сигналы об опасности 
через патоген-ассоциированные молекулярные пат-
терны (pathogen-associated molecular patterns, PAMPs) 
или связанные с повреждениями молекулярные пат-
терны (damage-associated molecular patterns, DAMPs) 
активируют проницаемость эпителиальных тканей 
и стимулируют выработку провоспалительных ИЛ-25 
и ИЛ-31, которые влияют на антигенпрезентирующие 
клетки, придавая им провоспалительный фенотип [16]. 
Другие цитокины, включая тимический стромаль-
ный лимфопоэтин и ИЛ-33, перепрограммируют эти 
клетки, превращая их в элементы, способные сдвигать 
дифференцировку наивных лимфоцитов в сторону 
T-хелперов 2-го типа, продуцирующих ИЛ-4 и ИЛ-
13, с последующим формированием аллергического 
ответа [16, 17].

Следовательно, толерантность к пище – активный 
процесс, вызванный пероральным воздействием пи-
щевых антигенов, который развивается в раннем воз-
расте, вовлекает различные иммунные и неиммунные 
механизмы, поддерживается генетическими и негене-
тическими факторами и может быть перепрограмми-
рован, например, факторами внешней среды. В итоге 
это может привести к уменьшению риска срыва толе-
рантности и будет способствовать успешной профи-
лактике аллергических заболеваний [9, 12, 16]. Именно 
модификация формирования толерантности считается 
в настоящее время основной целью антиаллергических 
профилактических стратегий во всем мире.

Генетические и негенетические факторы риска пищевой аллергии

В большинстве случаев пищевая аллергия развива-
ется в первые годы жизни человека. Это позволяет 
предполагать, что именно период раннего детства 
становится «критическим окном» для такого фено-
мена. В то время как производство иммуноглобина E 
на первом году жизни имеет циклический характер, 
его титры позитивно проявляются у сенсибилизи-
рованных детей [14]. Кроме того, дети, у которых 
аллергия развивается в пять лет, в возрасте до года 
демонстрируют более высокую продукцию цитоки-
нов T-хелперами 2-го типа [15]. Этот факт служит 
убедительным подтверждением корреляции аллергии 
и аллерген-специфических иммунологических реак-
ций в течение первого года жизни.

На настоящий момент не вызывает сомнения, что 
пищевая аллергия – мультифакториальное заболевание. 
Но именно генетический механизм относится к ос-
новным фактором риска ее развития [16]. При этом 
семейный анамнез, отягощенный по атопии, считается 
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важным критерием для выделения новорожденных 
в группу высокого риска по аллергическим заболевани-
ям [15, 17]. На настоящий момент идентифицировано 
большое количество генетических полиморфизмов, 
ассоциированных с пищевой аллергией. В этих механиз-
мах задействовано семейство генов II класса главного 
комплекса гистосовместимости, преобразователь сигна-
лов и активатор транскрипции-6 (signal transducer and 
activator of transcription 6, STAT6), ингибитор серинпеп-
тидазы, казальный тип-5 (serine protease inhibitor Kazal-
type 5, SPINK5), ИЛ-10, ИЛ-13, фактор некроза опухоли, 
семейство Nod-подобных рецепторов, гены криопирина 
(NLR family pyrin domain containing 3, NLRP3) и филаг-
грина [16–22]. В нескольких исследованиях сообща-
лось, что генетическая восприимчивость к атопии и/
или формированию аллергических фенотипов тесно 
связана с негенетическими влияниями, например, с по-
рядком рождения, пренатальным или постнатальным 
воздействием различных факторов внешней среды, 
загрязнением воздуха, уходом, питанием и микробной 
экспозицией [15, 23–27].

Грудное вскармливание как стратегия профилактики пищевой аллергии

Многие специалисты, изучая роль грудного вскар-
мливания в развитии атопии и пищевой аллергии, 
продемонстрировали противоречивые результаты: от 
защитного [28–30] или нейтрального эффекта [9, 11, 19, 
29, 31] до увеличения риска аллергических заболеваний 
[10, 25, 27]. Тем не менее текущие рекомендации рас-
сматривают грудное молоко в качестве «золотого стан-
дарта» питания детей грудного возраста и основной 
стратегии профилактики аллергических заболеваний 
[6–8, 32]. Грудное вскармливание продлевает взаимо-
действие иммунных систем матери и ребенка и может 
повлиять на пероральную толерантность и риск ал-
лергии в детстве. Основные исследования четко под-
тверждают важную роль грудного вскармливания для 
краткосрочного здоровья младенца, а также для по-
тенциальных долгосрочных преимуществ (например, 
для нейрокогнитивного развития, профилактики зло-
качественных новообразований и неинфекционных 
заболеваний) [18, 23, 33]. Защитное действие грудного 
молока при предрасположенности к аллергии объяс-
няется несколькими разумными доводами: стимуля-
ция иммунного развития (прямые взаимодействия 
с иммунными клетками младенца), эпигенетические 
действия (метилирование ДНК и некодирующие РНК), 
модуляция микробиоты кишечника.

Окно возможностей

Стратегии предотвращения пищевой аллергии могут 
включать как первичную профилактику, направлен-
ную на проявления сенсибилизации, так и вторич-
ную профилактику – прерывание развития пищевой 
аллергии и атопического марша. Важно установить, 
когда возникает сенсибилизация к продуктам пита-
ния и формируется пищевая аллергия, потому что 

это определит окно возможностей, в котором про-
филактика будет иметь наибольший успех. Однако 
существует предположение, что пищевые аллергены 
и аэроаллергены могут передаваться через плаценту 
[34], а два крупных когортных исследования не смогли 
продемонстрировать измеримые уровни специфи-
ческого иммуноглобулина E к пищевым аллергенам 
в пуповинной крови при рождении даже у тех детей, 
у которых впоследствии развилась пищевая сенсиби-
лизация или аллергия [9, 10].

Профилактический эффект гипоаллергенных 
и элиминационных диет во время беременности или 
раннего детского возраста остается спорным. Ряд 
публикаций подтвердил эффективность диетических 
мероприятий в профилактике аллергических заболева-
ний, включая только грудное вскармливание в течение 
4–6 месяцев или, при отсутствии грудного молока, 
использование формулы с частичным гидролизом 
белка, а также эффективность исключения прикормов 
и коровьего молока в течение первых четырех месяцев 
жизни [35]. Тем не менее Американская академия пе-
диатрии отозвала свои рекомендации по целесообраз-
ности элиминационных диет во время беременности 
и раннего детства и заменила их комментариями отно-
сительно отсутствия достоверных данных о пользе вве-
дения дополнительных продуктов питания в возрасте 
от 4 до 6 месяцев для предотвращения аллергических 
заболеваний [36]. Другие исследования показали, что 
длительное грудное вскармливание и/или замедленное 
введение пищевых аллергенов может увеличить риск 
развития пищевой аллергии.

Сроки введения дополнительных пищевых про-
дуктов и прикормов всегда были предметом присталь-
ного интереса в определении стратегий первичной 
профилактики атопических заболеваний. В последнее 
десятилетие исследования в этой области были сосре-
доточены на выборе времени введения твердой пищи 
и прикормов в рацион детей первого года жизни. Были 
получены доказательства, что раннее употребление 
потенциальных пищевых аллергенов может быть эф-
фективной профилактической стратегией при пище-
вой аллергии [22]. Показано, что разнообразие диеты 
снижает риск аллергических заболеваний [17, 37]. Вы-
сказывалось предположение, что более разнообразная 
диета инициирует и более разнообразный микробиом 
[33], а естественная микробная нагрузка ускоряет фор-
мирование толерантности [35]. Методы производства 
и приготовления пищевых продуктов, включая консер-
вирование, укладку в пакеты, производство «готовых 
к употреблению» форм, могут повлиять на естественную 
микробную нагрузку продуктов питания и, следова-
тельно, – на иммунную систему, поскольку они имеют 
потенциал воздействия на микробиом и, возможно, – 
на аллергическую реакцию. Появились сообщения, 
что микробная нагрузка при разных диетах меняется 
из-за исключенных продуктов и используемых мето-
дов приготовления. Было отмечено, что естественная 
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микробная нагрузка фруктов и овощей различается 
между группами населения с разным социально-эконо-
мическим статусом [28]. Совсем недавно описана роль 
гликозилированных конечных продуктов в пище и их 
прямое воздействие на иммунную систему и микробиом 
[35]. Ряд исследований показал, что диета с высоким 
содержанием эмульгаторов разрушительно воздейст-
вует на эпителий кишечника, изменяет его микробный 
состав и способствует воспалению [38]. Все эти факты 
доказывают, что продукты, которые мы едим (незави-
симо от содержания в них питательных веществ), могут 
влиять на иммунную систему и, возможно, – на развитие 
аллергических заболеваний.

Как уже упоминалось, первоначальные подходы 
к первичной профилактике пищевой аллергии в основ-
ном были сосредоточены на стратегиях «избегания». 
Отсутствие убедительных доказательств для этих ре-
комендаций послужило основанием для различных 
наблюдательных исследований, которые показали, 
что отсрочка введения потенциально аллергенных 
продуктов может фактически повысить риск имму-
ноглобулин E-сенсибилизации и пищевой аллергии 
(в частности, при аллергии на арахис и на яйца) [24, 26, 
36, 38]. Следует отметить, что некоторые исследователи 
выдвинули гипотезу о том, что раннее употребление 
аллергенных продуктов может даже защитить от пи-
щевой аллергии, потенциально предотвращая двойное 
воздействие пищевых аллергенов [21, 24, 26, 36, 38]. 
Исследование EAT [37] также показало снижение риска 
возникновения пищевой аллергии в данной ситуации. 
В настоящее время клинические руководства в США 
рекомендуют введение арахиса в рацион детей первого 
года жизни с высоким и стандартным риском пищевой 
аллергии, уточняя при этом, что не было получено 
достаточных доказательств относительно профилак-
тического эффекта от раннего употребления яиц [33]. 
Тем не менее Научно-консультативный комитет по 
вопросам питания и Комитет по токсичности химиче-
ских веществ в продуктах питания, потребительских 
товарах и окружающей среде Великобритании опубли-
ковали совместное заявление о том, что все продукты 
следует вводить после периода исключительно грудно-
го вскармливания с 6 месяцев и что нет необходимости 
вводить арахис или яйца в рацион раньше, чем другие 
продукты [34]. При этом баланс между пероральной 
переносимостью и транскутабельной сенсибилиза-
цией может повлиять на реализацию риска пищевой 
аллергии у детей, что согласуется с теорией двойного 
воздействия и необходимостью разработки профилак-
тических мероприятий, направленных на поддержание 
целостности кожного барьера.

Поддержание целостности кожного барьера  
как стратегия профилактики пищевой аллергии

В исследованиях на животных было установлено, что 
транскутабельная сенсибилизация к пищевым аллер-
генам может играть важную роль в иммуноглобулин E-

опосредованных реакциях гиперчувствительности. 
Так, нанесение овальбумина на кожу мышей приводит 
к увеличению уровней антител класса иммуноглобули-
на E к овальбумину. Важно отметить, что это происхо-
дит только при наличии истертой кожи (достигается 
за счет снятия эпидермиса и приводит к разрушению 
кожного барьера и воспалению). Воздействие арахиса 
на кожу может вызывать сильную аллергическую ре-
акцию Th2‑типа и анафилаксию после однократного 
перорального введения антигена, но это происходит 
только в том случае, если перед нанесением антигена 
кожа повреждается [17, 22, 37]. Кроме того, у мышей 
с шелушащимся хвостом, несущих мутацию в гене Flg, 
местное применение овальбумина приводит к кле-
точной инфильтрации и выработке специфического 
иммуноглобулина E даже без физического удаления 
кожи [38]. Таким образом, чрескожная сенсибилиза-
ция относится к аллерген-специфическим, а иммуно-
глобулин E-обусловленная реакция может считаться 
исключительной для аллергена, нанесенного на исти-
раемую кожу.

Когортное исследование новорожденных (Avon 
Longitudinal Study of Parents and Children, ALSPAC) 
показало, что дети, у которых к пятому году жизни 
возникала пищевая аллергия, с большей вероятностью 
переносили тяжелый атопический дерматит в первые 
шесть месяцев жизни и получали лечение с арахисо-
вым маслом для сухой кожи; 90 % детей с пищевой ал-
лергией и атопическим дерматитом получали местную 
терапию с арахисовым маслом в первые шесть месяцев 
жизни [10, 25, 27].

Понимание важности кожного барьера в развитии 
сенсибилизации и пищевой аллергии может помочь 
в определении профилактических стратегий. Резуль-
таты двух небольших интервенционных исследований 
[20] позволяют предположить, что регулярное при-
менение с рождения смягчающих средств снижает 
риск атопического дерматита и таким образом может 
повлиять на пищевую аллергию. Авторы уточняли, что 
требуются более масштабные исследования со строгим 
дизайном, чтобы определить, можно ли отнести эти 
результаты ко всей популяции, и можно ли широко 
использовать их в протоколах профилактики пищевой 
аллергии.

Заключение

Произошел переход от стратегии избегания пищевых 
аллергенов к проактивному их введению с 4-месячного 
возраста. Эффективность подобного подхода под-
тверждена двумя ключевыми рандомизированными 
испытаниями, показавшими, что раннее введение 
в рацион арахиса и других пищевых аллергенов зна-
чительно снижает риск пищевой аллергии. Однако 
реализация этой стратегии на практике по-прежнему 
вызывает серьезные логистические проблемы, включая 
выбор пациентов и подходящих форматов питания для 
младенцев. Текущие рекомендации по вскармливанию 
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грудных детей заключаются в том, что прикормы сле-
дует вводить в возрасте 4–6 месяцев, независимо от 
семейного анамнеза, а при отсутствии клинических 
проявлений пищевой аллергии не следует избегать 
употребления аллергенных продуктов ни младенцами 
во время прикормов, ни матерями во время беременно-
сти или кормления грудью. Дополнительные потенци-
альные стратегии, которые активно разрабатываются 
в настоящее время, включают оптимизацию барьерной 
функции кожи в раннем возрасте за счет уменьшения 
количества мыла и детергентов и увеличения доли 
неаллергенных увлажняющих средств. Продолжаются 
исследования роли микробиоты, полиненасыщенных 
жирных кислот и витамина D в патогенезе пищевой 
аллергии.
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