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Резюме. Успех формирования толерантности к белкам коровьего молока во многом зависит 
от своевременности и обоснованности элиминационной диеты и наиболее затруднен при IgE-
опосредованной форме пищевой аллергии. С 2012 по 2017 гг. при обследовании детей в возрасте от 3 
месяцев до 10 лет нами были выявлены случаи, когда уровень специфических иммуноглобулинов Е 
к бета-лактоглобулину превышал концентрацию специфических IgE к аллергену цельного коровьего 
молока, который зачастую используется в качестве скринингового аллергена. Целью настоящего ис-
следования было оценить информативность исследования уровня специфических IgE к комплексу 
аллергенов цельного коровьего молока в сыворотке крови детей раннего, дошкольного и младшего 
школьного возраста. Мы также включили в перечень исследуемых аллергенов клейковину (глютен) и 
сою в качестве возможных компонентов раннего детского питания.

В исследование включены 100 детей в возрасте от 9 месяцев до 12 лет. Клиническим критерием 
отбора было наличие анамнестических указаний на обострение атопического дерматита, крапивни-
цу, обострение ринита/астмы, диарею, запор или боли в животе в ответ на употребление коровьего 
молока и/или молочных продуктов в течение последних 6 месяцев. Показано, что комплексное ис-
следование уровней специфических IgE к аллергену цельного коровьего молока, его компонентам, а 
также к сое и клейковине повышает точность лабораторной диагностики и дифференциальной диа-
гностики IgE-опосредованной формы пищевой аллергии к белкам коровьего молока по сравнению 
с определением концентрации sIgE к цельному коровьему молоку в качестве скринингового теста. 
Развернутое исследование уровней специфических IgE к компонентам молока позволило подтвер-
дить наличие IgE-опосредованной формы аллергии к коровьему молоку у 7% обследованных детей с 
симптомами пищевой аллергии, но с отсутствием специфических IgE к аллергену цельного коровьего 
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молока, а также выявить 29% случаев, когда уровень специфических IgE к компонентам молока был 
выше, чем к аллергену цельного коровьего молока. Результаты исследования могут иметь практиче-
ское значение, поскольку клинико-иммунологическая форма пищевой аллергии, а также интенсив-
ность и динамика снижения продукции специфических IgE являются принятыми критериями про-
гноза формирования толерантности к белкам коровьего молока. Кроме того, выявление аллергена 
(в том числе аллергена сои), вызывающего максимально интенсивную продукцию специфических 
IgE, может оказаться важным для формирования обоснованной элиминационной диеты.

Наиболее значимыми аллергенами для диагностики и дифференциальной диагностики аллергии 
к коровьему молоку у детей помимо аллергена «цельное коровье молоко, f2» представляются следую-
щие аллергены: «молочная сыворотка, f236», «бета-лактоглобулин, f77» и «соя, f14».

Ключевые слова: пищевая аллергия, компоненты молока, специфические IgE 
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Abstract. Successive development of immunological tolerance to cow’s milk proteins largely depends on 
the timeliness and validity of the elimination diet and is most difficult in IgE-mediated food allergy. From 2012 
to 2017, when examining children aged 3 months to 10 years, we found some cases with high levels of specific 
IgE to beta-lactoglobulin that exceeded the levels of specific IgE to the whole cow’s milk allergen (the latter is 
often used as a screening allergen). The aim of this study was to assess the informativity of studying the levels of 
specific IgE to the whole cow’s milk allergens in blood serum of children at early, preschool and primary school 
age. We have also included gluten (gluten) and soy as possible components of early childhood nutrition into the 
list of allergens under study. 

The study involved 100 children aged 9 months to 12 years. Clinical selection criteria included presence 
of anamnestic data on exacerbation of atopic dermatitis, urticaria, exacerbation of rhinitis/asthma, diarrhea, 
constipation or abdominal pain in response to usage of cow’s milk and/or dairy products during the last 6 
months. It is shown that extended study of specific IgE levels to whole cow’s milk allergen, its components, 
as well as to soy and gluten, increases the accuracy of laboratory diagnostics and differential diagnosis of IgE-
mediated form of food allergy to cow’s milk proteins, compared with determination of serum IgE to whole 
cow’s milk as a screening test. A detailed study of specific IgE to milk components allowed to confirm the 
presence of IgE-mediated form of allergy to cow’s milk in 7% of the examined children with signs of food 
allergy, but in absence of specific IgE to whole cow’s milk allergen. We have also shown that in 29% of cases, 
the level of specific IgE to milk components was higher than those to whole cow’s milk allergen. The results 
of this study may be of practical importance, since the form of food allergy, as well as intensity and dynamics 
of reduction of production of specific IgE, are accepted criteria to forecast development of tolerance to cow’s 
milk proteins. In addition, identification of specific allergen (including soy bean allergen) that causes the most 
intense production of specific IgE, may be importance for administration of a reasonable elimination diet.

The most significant allergens for diagnosis and differential diagnostics of allergy to cow’s milk in children, 
in addition to the “whole cow’s milk, f2” preparation, are the following allergens: “whey, f236”, “beta-lactoglo-
bulin, f77” and “soy, f14”.

Keywords: food allergy, milk components, specific IgE
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Введение
Пищевая аллергия к коровьему молоку и его 

компонентам – часто встречаемое заболевание у 
детей раннего, дошкольного и младшего школь-
ного возраста, которое может существенно по-
влиять на состояние здоровья ребенка при его 
взрослении [3, 7]. Так, сенсибилизация к белкам 
коровьего молока зачастую является провока-
тором «атопического марша» и бронхиальной 
астмы, может быть причиной задержки роста и 
других патологических состояний [9, 10]. Клини-
ческие симптомы аллергии к молоку могут носить 
как выраженный, так и стертый характер, а также 
могут быть непатогномоничны, что существен-
но затрудняет своевременную постановку диа-
гноза [1, 6]. При этом лабораторные алгоритмы 
диагностики и контроля эффективности лечения 
аллергии к коровьему молоку в настоящее время 
дискуссионны, а клиническая информативность 
доступных лабораторных тестов в полной мере не 
изучена. В то же время известно, что успех фор-
мирования толерантности к белкам коровьего 
молока во многом зависит от своевременности и 
обоснованности элиминационной диеты и наи-
более затруднен в случае IgE-опосредованной 
формы пищевой аллергии [5].

С 2012 по 2017 г. нами было проведено лабо-
раторное обследование 187 детей в возрасте от 3 
месяцев до 10 лет, которое показало, что имму-
нохемилюминесцентный метод исследования 
уровня специфических IgE (sIgE) к аллергену 
цельного коровьего молока и его компонентам 
на анализаторе «ИММУЛАЙТ 2000/XPi» инфор-
мативен при разных подходах к прогнозирова-
нию и оценке эффективности лечения пищевой 
аллергии: как ориентированном на критическое 
диагностическое значение, так и учитывающем 
степень снижения уровня антител [4]. В ходе об-
следования также были выявлены случаи, когда 
уровень sIgE к бета-лактоглобулину был выше, 
чем к цельному коровьему молоку. Таким обра-
зом, была показана вероятность гиподиагности-
ки IgE-опосредованной аллергии к коровьему 
молоку, если лабораторное обследование ограни-
чивается определением уровня sIgE к цельному 
коровьему молоку как к скрининговому аллерге-
ну. Данный факт обусловил необходимость про-
ведения развернутого исследования уровней sIgE 
к аллергену цельного коровьего молока (ком-
плексу аллергенов) и его компонентам [8] в сыво-
ротке крови детей раннего, дошкольного и млад-
шего школьного возраста. Мы также включили 
в перечень исследуемых аллергенов клейковину 
(глютен) и сою в качестве возможных компонен-
тов раннего детского питания [2].

Цель исследования – оценить информатив-
ность исследования уровней sIgE к белкам ко-
ровьего молока, а также к сое и клейковине, в 

сыворотке крови детей раннего, дошкольного и 
младшего школьного возраста.

Материалы и методы
В период с августа по декабрь 2018 г. в исследо-

вание включены 100 детей в возрасте от 9 месяцев 
до 12 лет, среди которых было 55 мальчиков и 45 
девочек. Клиническим критерием отбора было 
наличие анамнестических указаний на обостре-
ние атопического дерматита, крапивницу, обо-
стрение ринита/астмы, диарею, запор или боли в 
животе в ответ на употребление коровьего моло-
ка и/или молочных продуктов в течение послед-
них 6 месяцев.

Преобладающим клиническим симптомом у 
обследованных детей был дерматит (84%); также 
имели место крапивница (12%), ринит (7%). У 8% 
детей были отмечены запоры и боли в животе, у 
14% – диарея и метеоризм. 51% обследованных 
детей, со слов матери, реагировали на молоко в 
любом виде и количестве.

У всех обследованных детей в сыворотке кро-
ви определяли уровень sIgE к аллергену коровье-
го молока и его компонентам: α-лактальбумину, 
β-лактоглобулину, казеину, кипяченому молоку, 
молочной сыворотке, а также клейковине и со-
евому белку (глютену). Определение уровней 
sIgE проводили иммунохемилюминесцентным 
методом на анализаторе «ИММУЛАЙТ 2000», 
DPC, США с использованием системы реаген-
тов: «3gAllergyTM Specific IgE Universal Kit», «на-
бор реагентов для определения чувствительности 
к аллергену коровьего молока / milk (fresh cow’s 
milk), f2», «набор реагентов для определения чув-
ствительности к аллергену α-лактальбумина / 
alpha-lactalbumin (purified from bovine milk – type 
III, calcium depleted), f76», «набор реагентов для 
определения чувствительности к аллергену бета-
лактоглобулина / beta-lactoglobulin (putified from 
bovine milk), f77», «набор реагентов для опреде-
ления чувствительности к аллергену казеина / 
casein (hammarsten bovine), f78», «набор реаген-
тов для определения чувствительности к аллер-
гену кипяченого молока / boiled milk (pasteurized 
non-fat boiled cow’s milk), f231», «набор реаген-
тов для определения чувствительности к аллер-
гену молочной сыворотке / whey (collected from 
bovine milk), f236», «набор реагентов для опре-
деления чувствительности к аллергену сои / 
soybean (glycine max), f14», «набор реагентов 
для определения чувствительности к аллергену 
клейковины / gluten (from wheat), f79». Внутри-
лабораторный контроль качества исследований 
проводился с использованием двухуровневого 
контроля 3gAllergyTM Specific IgE Universal Kit 
Controls и негативного контрольного материала 
3gAllergyTM Specific IgE Negative Control, изго-
товленного на основе сыворотки крови челове-
ка, отсутствие в которой большинства IgE под-
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тверждено методом хроматографии. Рабочий 
диапазон системы реагентов 3gAllergyTM Specific 
IgE Universal Kit – 0,1-100,0 МЕ/мл (WHO 2nd 
IRP 75/502). Максимальный коэффициент меж-
серийной вариации (прецизионности) составил 
12%; оценка правильности не проводилась, по-
скольку данный тест не представлен в междуна-
родной и Федеральной системах внешней оценки 
качества. Результаты исследования специфиче-
ских антител оценивали по следующей стандарт-
ной классификации, указанной в инструкции 
к набору реагентов (табл.  1). Результаты иссле-
дования менее 0,15 МЕ/мл расценивали как не-
определяемые с учетом функциональной чув-
ствительности метода – 0,2 МЕ/мл, указанной в 
инструкции к системе реагентов. 

Результаты
У 48 из 100 детей (48%) sIgE к аллергену цель-

ного коровьего молока и его компонентам, а 
также сое и клейковине в сыворотке крови от-
сутствовали. В то же время жалобы на неперено-
симость коровьего молока в любом виде и коли-
честве были зафиксированы у них в 58% случаев.

Также у 48 детей (48%) в сыворотке крови 
были выявлены sIgE к аллергену цельного ко-
ровьего молока и/или его компонентам, кроме 
того у 15 (15%) – к клейковине, а у 20 (20%) – к 
сое: всего 52 ребенка. Концентрация выявленных 
sIgE составляла от 0,15 до > 100 МЕ/мл (табл. 2). 
Жалобы на непереносимость коровьего молока в 
любом виде и количестве присутствовали у этих 
52 детей (по данным истории болезни) в 44% слу-
чаев. 

Из 19 детей в возрасте до 18 месяцев sIgE были 
выявлены у 8 детей. При этом дерматит был от-
мечен у всех 8 детей с выявленными sIgE, в 50% 
случаев имели место диарея и метеоризм, и у од-
ного ребенка по анамнестическим данным при-
сутствовали запоры и боли в животе. У остальных 
11 из 19 обследованных детей в возрасте до 18 
месяцев (в сыворотке крови которых указанные 
sIgE отсутствовали) дерматит был выявлен ал-
лергологом в 80% случаев, а диарея и метеоризм 

встречались только у одного ребенка, в то время 
как запоры и боли в животе – у четырех. 

В соответствии с данными историй болезни 
эози нофилия зафиксирована у 6 из 8 детей в воз-
расте до 18 месяцев с выявленными sIgE (80%) в 
отличие от всего двух случаев (18%) эозинофилии 
среди детей с отсутствием sIgE в сыворотке кро-
ви. Таким образом, у детей в возрасте до 18 меся-
цев эозинофилия чаще имела место при наличии 
sIgE к аллергену цельного коровьего молока и его 
компонентам.

Из 22 детей в возрасте от 18 до 36 месяцев sIgE 
были выявлены у 11 детей. Преобладающим кли-
ническим симптомом (80%) у детей этого возрас-
та с выявленными sIgE был дерматит, а диарея и 
метеоризм или запоры и боли в животе отмечены 
только в двух случаях. У остальных 11 из 22 обсле-
дованных детей в возрасте от 18 месяцев до трех 
лет (в сыворотке крови которых указанные sIgE 
отсутствовали) дерматит был выявлен аллерголо-
гом в 73% случаев, диарея и метеоризм встреча-
лись только у двух детей, запоры и боли в живо-
те – у одного ребенка. 

Из 36 детей в возрасте от 18 до 36 месяцев sIgE 
были выявлены у 23 детей. Дерматит имел место 
у 19 детей (83%) с выявленными sIgE и был един-
ственным клиническим симптомом аллергии у 
13 из них. Среди других клинических проявле-
ния аллергологом были отмечены ринит у четы-
рех детей (17%), крапивница у трех детей, диарея 
и метеоризм у двух детей, а также в одном слу-
чае – астма. У остальных 13 из 36 обследованных 
детей в возрасте от 3 до 7 лет (в сыворотке крови 
которых указанные sIgE отсутствовали) дерматит 
был выявлен аллергологом в 85% случаев, в двух 
случаях – диарея и метеоризм, и у одного ребен-
ка – крапивница. 

Из 23 детей в возрасте от 18 до 36 месяцев sIgE 
были выявлены у 10 детей. У 8 детей (80%) в соот-
ветствии с записями аллерголога был дерматит, у 
двоих имела место крапивница, у одного ребенка 
отмечены диарея и метеоризм. У остальных 13 из 
23 обследованных детей в возрасте старше 7 лет (в 
сыворотке крови которых указанные sIgE отсут-
ствовали) дерматит был выявлен аллергологом в 

ТАБЛИЦА 1. ИНТЕРВАЛЫ ЗНАЧЕНИЙ КОНЦЕНТРАЦИИ sIgE И ИХ ИНТЕРПРЕТАЦИЯ
TABLE 1. RANGE OF VALUES OF CONCENTRATION OF sIgE AND THEIR INTERPRETATION

Концентрация 
sIgE, 

МЕ/мл 
SIgE concentration, 

IU/ml

< 0,1 0,10-0,34 0,35-0,69 0,70-3,49 3,50-17,49 > 17,5

Интерпретация 
Interpretation

Отсутствует 
или неопреде-

ляемый
Missing or unde-

tectable

Очень 
низкий 
Very low

Низкий 
Low

Умеренный 
Moderate

Высокий 
High

Очень 
высокий 
Very high
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85% случаев, в двух случаях – ринит, у одного ре-
бенка – крапивница и также у одного – диарея и 
метеоризм. 

Следует особо отметить, что запоры и боли 
в животе были зафиксированы только у детей 
младше трех лет: у 6 из 22 детей (27%), в сыворот-
ке крови которых отсутствовали sIgE, и только у 
двоих детей (9%) с выявленными sIgE. Причем 
в одном из этих двух случаев были обнаружены 
только sIgE к молочной сыворотке в концентра-
ции 0,17 МЕ/мл, а в другом – максимальный уро-
вень концентрации sIgE соответствовал клейко-
вине (2,61 МЕ/мл у ребенка младше 18 месяцев). 
Таким образом, такой клинический симптом, как 
запоры и боли в животе, у детей до трех лет выяв-
лялся чаще при отсутствии sIgE к цельному коро-
вьему молоку и его компонентам. 

Обсуждение
Концентрация sIgE к цельному коровьему мо-

локу составляла > 100 МЕ/мл у пяти детей, среди 
которых у всех имелось сочетание очень высоких 
концентраций sIgE к цельному коровьему моло-
ку, кипяченому молоку и казеину, что согласует-
ся с данными других авторов при обследовании 
детей, не переносящих ни сырое, ни термически 
обработанное молоко [5]. Следует отметить, что 
уровень sIgE к альфа-лактальбумину у этих де-
тей также был высоким и составлял от 65,6 до 
> 100 МЕ/мл.

Среди детей с выявленными sIgE частота вы-
явления sIgE к аллергену цельного коровьего мо-
лока, его компонентам и клейковине не имела 
тенденции к уменьшению либо увеличению в за-
висимости от возрастной группы. Напротив, sIgE 
к сое были обнаружены только в одном случае у 
детей до 18 месяцев с ростом частоты их выявле-
ния до 50% у детей старше 7 лет (5 из десяти детей 
этого возраста с выявленными sIgE), что, очевид-
но, связано с расширением диеты.

У 7 детей, в сыворотке крови которых отсут-
ствовали sIgE к аллергену цельного коровьего 
молока, нами были обнаружены sIgE к бета-лак-
тоглобулину и/или молочной сыворотке, у 3 – к 
сое и/или клейковине в концентрации, соответ-
ствующей очень низкому либо низкому уровням 
реактивности. Среди детей с выявленными sIgE в 

15 случаях (29%) уровень sIgE к цельному коро-
вьему молоку был ниже, чем концентрация sIgE к 
молочной сыворотке (из них у 7 детей ниже, чем 
к бетта-лактоглобулину) и у 4 детей (8%) – ниже, 
чем к сое. 

Таким образом, развернутое исследование 
уровней sIgE к компонентам молока позволило 
подтвердить наличие IgE-опосредованной фор-
мы аллергии к коровьему молоку у 7% обследо-
ванных детей с симптомами пищевой аллергии, 
но с отсутствием sIgE к аллергену цельного коро-
вьего молока, а также выявить 29% случаев, когда 
уровень sIgE к компонентам молока был выше, 
чем к аллергену цельного коровьего молока. Ре-
зультаты исследования могут иметь практическое 
значение, поскольку клинико-иммунологиче-
ская форма пищевой аллергии, а также интен-
сивность и динамика снижения продукции sIgE, 
являются принятыми критериями прогноза фор-
мирования толерантности к белкам коровьего 
молока [4, 5]. Кроме того, выявление аллергена 
(в том числе, аллергена сои), вызывающего мак-
симально интенсивную продукцию sIgE, может 
оказаться важным для формирования обосно-
ванной элиминационной диеты.

Выводы
1. Диагностика аллергии к коровьему моло-

ку и его компонентам без использования лабора-
торных методов представляется крайне затруд-
нительной в связи с непатогномоничностью ее 
симптомов.

2. Комплексное исследование уровней 
sIgE к аллергену цельного коровьего молока, 
его компонентам, а также к сое и клейковине, 
повышает точность лабораторной диагности-
ки IgE-опосредованной реакции на молоко по 
сравнению с определением концентрации sIgE к 
цельному коровьему молоку в качестве скринин-
гового теста.

3. Наиболее значимыми аллергенами для 
диагностики и дифференциальной диагностики 
IgE-опосредованной аллергии к коровьему мо-
локу у детей помимо аллергена «цельное коровье 
молоко, f2» представляются следующие аллерге-
ны: молочная сыворотка, f236», бета-лактоглобу-
лин, f77» и «соя, f14».
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