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Цель исследования: определить особенности распределения антигенов главного комплекса гистосовмес-
тимости у больных атопическим дерматитом с сопутствующим персистирующим аллергическим рини-
том и больных самостоятельным персистирующим аллергическим ринитом. Под наблюдением находи-
лись дети дошкольного и младшего школьного возраста с атопическим дерматитом и сопутствующим 
персистирующим аллергическим ринитом, дети аналогичного возраста с самостоятельным персисти-
рующим аллергическим ринитом. У больных проводили идентификацию антигенов HLA-комплекса 
I и II классов, их фенотипических и гаплотипических сочетаний. Исследования показали, что у боль-
ных атопическим дерматитом с сопутствующим персистирующим аллергическим ринитом отмечалась 
высокая частота встречаемости HLA B12, B13, DQB1*01 и гаплотипического сочетания HLA А2-В7, а 
у больных самостоятельным персистирующим аллергическим ринитом – HLA A10, DQB1*201 и гапло-
типического сочетания HLA А2-В7. Представительство в тканях указанных антигенов главного комп-
лекса гистосовместимости ассоциировалось с увеличением риска возникновения этих заболеваний со-
ответственно в 2,3–4,2 и 3,2–3,7 раза.
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The research оbjective is to determine the distribution features of antigens responsible for major histocompatibility 
in patients with atopic dermatitis with concomitant persistent allergic rhinitis and in patients with persistent 
self-allergic rhinitis. Children of preschool and primary school age with atopic dermatitis and concomitant 
persistent allergic rhinitis were observed, as well as children of the same age with persistent self-allergic rhinitis. 
Patients were evaluated on having antigens HLA-complex (classes I and II), their phenotypic and haplotypic 
combinations. The research has shown that in patients with atopic dermatitis with concomitant persistent 
allergic rhinitis, there was a high incidence of HLA B12, B13, DQB1 * 01 and the haplotypic combination 
of HLA A2-B7. In patients with persistent self-allergic rhinitis – HLA A10, DQB1 * 201 and the haplotypic 
combination of HLA A2-B7. The representation of these antigens of the major histocompatibility complex in 
tissues was associated with an increased risk of these diseases by 2.3–4.2 and 3.2–3.7 times, respectively.
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Введение
Атопический дерматит – это самое распро-

страненное хроническое аллергическое заболевание 
кожи у детей [1]. У больных атопическим дермати-
том могут формироваться другие аллергопатии, осо-
бенно часто у них диагностируется сопутствующий 
аллергический ринит, который возникает обычно в 
возрасте 4–6 лет. Также аллергический ринит может 
возникнуть как самостоятельное заболевание, он яв-
ляется наиболее распространенной аллергопатией 
в детском возрасте и у взрослых лиц. В настоящее 
время выделяют интермиттирующий и персистирую-
щий аллергический ринит у детей [2]. 

 В патогенезе данных заболеваний основная 
роль отводится эндогенным факторам, таким как на-
следственная предрасположенность, атопия, гипер-

реактивности кожи (при атопическом дерматите), 
гиперреактивности слизистой оболочки носа (при 
аллергическом рините). Отличие атопических забо-
леваний от других аллергопатий заключается в том, 
что развитие первых может быть вызвано только ал-
лергической реакцией немедленного типа, тогда как 
развитие вторых – аллергическими реакциями раз-
личных типов. Нарушения иммунитета, лежащие в 
основе атопии, приводят к возникновению дисбалан-
са между Th1- и Th2-клетками. Повышается актив-
ность Th2-клеток, которые синтезируют ИЛ-4, ИЛ-10 
и ИЛ-13, а они, в свою очередь, стимулируют про-
дукцию IgE В-клетками. Также ИЛ-4, ИЛ-10 и ИЛ-13 
индуцируют активность и пролиферацию эозинофи-
лов, увеличивают экспрессию антигенов главного 
комплекса гистосовместимости и являются фактора-
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ми роста тучных клеток. Манифестация атопических 
заболеваний у предрасположенных детей происходит 
при воздействии этиологически значимых аллерге-
нов и других экзогенных факторов.

Принимая во внимание схожесть звеньев в па-
тогенезе, можно предположить, что у больных атопи-
ческим дерматитом с сопутствующим аллергическим 
ринитом и больных самостоятельным аллергическим 
ринитом существует ассоциативная связь с одними и 
теми же иммуногенетическими параметрами. В спе-
циальной литературе имеются убедительные данные 
о связи некоторых признаков HLA-комплекса с разви-
тием и характером течения самой различной патоло-
гии [3–7]. Наши собственные исследования позволи-
ли выявить существенные различия в распределении 
антигенов главного комплекса гистосовместимости и 
при заболеваниях, отраженных в настоящей работе.

Цель исследования: определить особенности 
распределения антигенов HLA-комплекса у больных 
атопическим дерматитом с сопутствующим персисти-
рующим аллергическим ринитом и у больных самосто-
ятельным персистирующим аллергическим ринитом.

Материал и методы 
Под наблюдением в КОГБУЗ «Детский клиниче-

ский консультативно-диагностический центр» (глав-
ный врач – М.В. Савинова) находились 50 детей вос-
точнославянской принадлежности в возрасте 5–10 лет. 
У 25 пациентов отмечалось среднетяжелое течение 
атопического дерматита (АтД) с сопутствующим пер-
систирующим аллергическим ринитом (ПАР), у 
25 пациентов – среднетяжелое течение самостоятель-
ного персистирующего аллергического ринита (ПАР). 
У наблюдаемых больных исследовали иммуногенети-
ческие параметры в лаборатории иммуногематологии 
(руководитель – доктор медицинских наук Е.В. Бути-
на) ФГБУН «Кировский научно-исследовательский 
институт гематологии и переливания крови» ФМБА 
России. В контрольной группе данного исследования 
состояли 153 практически здоровых ребенка.

HLA-типирование I класса проводилось с по-
мощью стандартного микролимфоцитотоксического 

теста [3]. HLA-гены II класса типировали методом 
полимеразной цепной реакции (ПЦР).

Иммуногенетические параметры расчитыва-
ли с помощью формул популяционной статистики. 
Частоту встречаемости определенных HLA-генов 
[4] сопоставляли с распределением HLA-генов I и 
II класса у здоровых детей, проживающих в Киров-
ской области РФ.

Существенные различия в распределении HLA-
генов в группах исследуемых больных устанавлива-
ли с помощью критерия согласия (χ2) с поправкой 
на непрерывность вариаций. Критерий согласия (χ2) 
переводили в коэфициент достоверности различий 
Стьюдента (р).

Ассоциацию иммуногенетических параметров 
оценивали с помощью критерия относительного рис-
ка (RR), который показывает, насколько чаще данное 
заболевание или ответная иммунологическая реак-
ция развиваются у лиц, имеющих конкретный HLA, 
в сравнении с теми, у кого он отсутствует. При нуле-
вом значении RR использовали формулу Haldane J. 
[10]. Считается, что при RR=2,0 и более присутствует 
положительная ассоциация признака с заболеванием 
(предрасположенность к развитию заболевания). RR 
меньше 1,0 говорит о резистентности к данной пато-
логии.

Для определения силы положительной HLA-
ассоциации [11] использовали формулу этиологи-
ческой фракции (EF), которую рассчитывали при 
RR больше 2,0. Силу отрицательной HLA-связи [6] 
определяли с использованием формулы превентив-
ной фракции (PF) в том случае, если RR составлял 
менее 1,0. 

Результаты и их обсуждение
Результаты, полученные при исследовании рас-

пределения антигенов главного комплекса гисто-
совместимости в группе больных атопическим 
дерматитом с сопутствующим персистирующим ал-
лергическим ринитом и в группе больных самостоя-
тельным персистирующим аллергическим ринитом, 
представлены в таблице.

Таблица
Антигены HLA-комплекса у больных АтД с сопутствующим ПАР и больных самостоятельным ПАР

HLA и их сочетания
Частота выявления, %

χ2 р RR EF PFЗдоровые 
дети n=153

Больные дети
n=50

Больные АтД с сопутствующим ПАР, n=25
B12
B13
DQB1*01
A2-B7
B21
DQB1*302

20,3
13,1
31,1
3,4
9,1
19,4

52,0
48,0
56,0
20,0
4,0
4,0

10,0
15,5
4,4
8,4
0,2
2,4

<0,01
<0,01
<0,05
<0,01
0,64
0,12

3,3
4,2
2,3
4,0
0,4
0,2

0,36
0,37
0,31
0,15

–
–

–
–
–
–

0,05
0,13

Больные самостоятельным ПАР, n=25
A10
DQB1*201
A2-B7
B16
DRB1*11
DQB1*303

7,8
29,1
3,4
13,7
25,2
23,3

32,0
64,0
16,0
4,0
12,0
4,0 

10,3
9,2
4,8
1,1
1,3
3,6

<0,01
<0,01
<0,05
0,30
0,25
0,06

3,7
3,2
3,6
0,3
0,5
0,2

0,23
0,44
0,12

–
–
–

–
–
–

0,09
0,23
0,20

В группе больных атопическим дерматитом с 
сопутствующим персистирующим аллергическим 
ринитом (таблица) констатировалось выраженное 
повышение частоты встречаемости HLA I класса В12 

(52,0% против 20,3% в контроле; χ2 = 10,0, p<0,01, 
RR = 3,3, EF = 0,36) и В13 (48,0% против 13,1% в 
контроле; χ2 =15,5, p<0,01, RR = 4,2, EF = 0,37), HLA 
II класса DQB1*01 (56,0% против 31,1% в контроле; 
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χ2 =4,4, p<0,05, RR = 2,3, EF = 0,31) и гаплотипичес-
кого сочетания HLA А2-В7 (20,0% против 3,4% в 
контроле; χ2 = 8,4, p<0,01, RR = 4,0, EF = 0,15), что 
ассоциируется у носителей этих признаков с повы-
шением относительного риска развития заболеваний 
в 2,3–4,2 раза (RR = 2,3–4,2). Вместе с тем, в этой 
группе пациентов обнаруживалось понижение час-
тоты встречаемости HLA I класса В21 (4,0% против 
9,1% в контроле; χ2 = 0,2, RR = 0,4, PF = 0,05) и HLA 
II класса DQB1*302 (4,0% против 19,4% в контроле; 
χ2 = 2,4, RR = 0,2, PF = 0,13), что ассоциируется с 
резистентностью к развитию атопического дерматита 
с сопутствующим персистирующим аллергическим 
ринитом (RR = 0,2–0,4).

 Исследования показали, что в группе боль-
ных самостоятельным персистирующим аллергичес-
ким ринитом (таблица) имело место выраженное 
повышение частоты встречаемости в тканях HLA 
I класса А10 (32,0% против 7,8% в контроле; χ2 = 
10,3, p<0,01, RR = 3,7, EF = 023) и HLA II класса 
DQB1*11 (64,0% против 29,1% в контроле; χ2 = 9,2, 
p<0,01, RR = 3,2, EF = 0,44), гаплотипического со-
четания HLA А2-В7 (16,0% против 3,4% в контроле; 
χ2 = 4,8, p<0,05, RR = 3,6, EF = 0,12), что ассоции-
руется с повышением риска развития заболевания в 
3,2–3,7 раза (RR = 3,2–3,7). Также у пациентов от-
мечалось понижение частоты встречаемости HLA I 
класса В16 (4,0% против 13,7% в контроле; χ2 = 1,1, 
RR = 0,3, PF = 0,09), HLA II класса DRB1*11 (12,0% 
против 25,2% в контроле; χ2 = 1,3, RR = 0,5, PF = 
0,23) и DQB1*303 (4,0% против 23,3% в контроле; 
χ2 = 3,6, RR = 0,2, PF = 0,20), что ассоциируется с 
резистентностью к развитию самостоятельного пер-
систирующего аллергического ринита (RR = 0,2–0,5).

Выводы
1. У больных атопическим дерматитом с сопут-

ствующим персистирующим аллергическим рини-
том и у больных самостоятельным персистирующим 
аллергическим ринитом выявляется ассоциативная 
связь с разными антигенами главного комплекса 
гисто совместимости.

2. В качестве иммуногенетического маркера у 
больных атопическим дерматитом с сопутствующим 
персистирующим аллергическим ринитом может 
служить высокая частота встречаемости HLA B12, 
B13, DQB1*01 и гаплотипического сочетания HLA 
А2-В7. Представительство в тканях указанных анти-
генов HLA-комплекса ассоциировалось с увеличени-
ем риска возникновения заболеваний соответственно 
в 2,3–4,2 раза.

3. В качестве иммуногенетического маркера у 
больных самостоятельным персистирующим аллер-
гическим ринитом может служить высокая частота 
встречаемости HLA А10, DQB1*201 и гаплотипи-
ческого сочетания HLA А2-В7. Представительство в 
тканях указанных HLA-антигенов ассоциировалось 
с увеличением относительного риска возникновения 
заболевания в 3,2–3,7 раза.

4. При обнаружении высокой частоты встреча-
емости соответствующих антигенов HLA-комплекса 
диагноз атопический дерматит с сопутствующим 
персистирующим аллергическим ринитом и диагноз 
самостоятельный персистирующий аллергический 
ринит могут быть подтверждены даже при отсут-
ствии клинических симптомов заболеваний (в пери-
од клинической ремиссии).
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