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РЕЗЮМЕ. Введение. Гастроинтестинальные формы пищевой аллергии у детей раннего возраста характе-
ризуются клиническим полиморфизмом и сложностями диагностики, что требует поиска информативных 
биомаркеров воспаления и нарушения кишечного барьера. Цель исследования�— оценить диагностическую 
и дифференциально-диагностическую значимость фекальных маркеров воспаления и кишечной проницае-
мости (эозинофильного нейротоксина, кальпротектина и зонулина) в сочетании с общим иммуноглобули-
ном E (IgE) для идентификации основных гастроинтестинальных форм пищевой аллергии у детей раннего 
возраста. Материалы и методы. Обследованы 130 детей в возрасте от 3 месяцев до 3 лет с гастроинте-
стинальной пищевой аллергией (средний возраст 11,7±1,5 месяца), наблюдавшихся в Республиканском 
специализированном научно-практическом медицинском центре педиатрии. I группу составили 76 детей с 
аллергическим энтероколитом, II группу�— 54 ребенка с аллергической энтеропатией. Контрольную группу 
сформировали из 30 здоровых детей аналогичного возраста. Определяли уровни выделяемого эозино-
филами нейротоксина (EDN), кальпротектина и зонулина в кале методом иммуноферментного анализа, а 
также общего IgE в крови. Результаты. При аллергической энтеропатии выявлено достоверное повышение 
уровня общего IgE и фекального EDN, отражающее преимущественно IgE-опосредованное эозинофильное 
воспаление, при относительно низких значениях зонулина. Аллергический энтероколит характеризовался 
значительным увеличением фекального кальпротектина и зонулина, что свидетельствует об активации 
врожденного иммунного ответа и нарушении кишечного барьера. Заключение. Комплексная оценка фе-
кальных биомаркеров воспаления и кишечной проницаемости в сочетании с показателем общего IgE повы-
шает точность диагностики и позволяет дифференцировать клинические варианты гастроинтестинальной 
пищевой аллергии у детей раннего возраста.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: пищевая аллергия, аллергический энтероколит, аллергическая энтеропатия, дети раннего 
возраста, эозинофильный нейротоксин в кале, фекальный кальпротектин, зонулин в кале, общий IgE в крови
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АBSTRACT. Introduction. Gastrointestinal forms of food allergy in early childhood are characterized by clinical 
heterogeneity and diagnostic challenges, highlighting the need for reliable biomarkers of infl ammation and intesti-
nal barrier dysfunction. The aim�— to assess the diagnostic and differential diagnostic value of fecal infl ammatory 
and intestinal permeability markers (eosinophil-derived neurotoxin, calprotectin, and zonulin) in combination with 
total IgE for distinguishing major gastrointestinal forms of food allergy in young children. Materials and methods. 
A total of 130 children aged 3�months to 3 years with gastrointestinal food allergy (mean age 11.7±1.5 months) 
were examined at the Republican Specialized Scientifi c and Practical Medical Center of Pediatrics. Group I included 
76 children with allergic enterocolitis, and Group II consisted of 54 children with allergic enteropathy. The control 
group comprised 45 healthy age-matched children. Fecal levels of eosinophil-derived neurotoxin (EDN), calprotec-
tin, and zonulin were measured using enzyme-linked immunosorbent assays, along with serum total IgE. Results. 
Children with allergic enteropathy demonstrated signifi cantly elevated total IgE and fecal EDN levels, indicating 
predominantly IgE-mediated eosinophilic infl ammation, while fecal zonulin levels were relatively lower. In contrast, 
allergic enterocolitis was associated with marked increases in fecal calprotectin and zonulin, refl ecting activation 
of innate immune infl ammation and impaired intestinal barrier function. Conclusion. Combined assessment of 
fecal infl ammatory and intestinal permeability biomarkers together with total IgE improves diagnostic accuracy 
and facilitates differentiation of gastrointestinal forms of food allergy in young children

KEYWORDS: food allergy, аllergic enterocolitis, allergic enteropathy, early age children, eosinophilic neurotoxin in 
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ВВЕДЕНИЕ
Пищевая аллергия — одна из наиболее актуальных 

проблем современной педиатрии и детской гастроэн-
терологии, что обусловлено неуклонным ростом рас-
пространенности, клиническим полиморфизмом и 
диагностическими трудностями. Особое место зани-
мают гастроинтестинальные формы пищевой аллер-
гии, реализующиеся как по IgE-опосредованным, 
так и по не-IgE-опосредованным механизмам 
(Immunoglobulin E, IgE, иммуноглобулин E). Послед-
ние особенно характерны для детей раннего воз-
раста и нередко остаются недооцененными в кли-
нической практике [1, 2]. К не-IgE-опосредованным 
гастроинтестинальным формам пищевой аллер-
гии относятся пищевой белок-индуцированный 
аллергический проктоколит (food protein-induced 
allergic proctocolitis, FPIAP), синдром энтероко-
лита, индуцированного пищевыми белками (food 
protein-induced enterocolitis syndrome, FPIES), а так-
же пищевая белок-индуцированная энтеропатия 
(food protein-induced enteropathy, FPE) [1, 3]. Ука-
занные состояния сопровождаются поражением 
слизистой оболочки желудочно-кишечного тракта 
и клинически проявляются рвотой, диареей, при-
месями крови и слизи в кале, абдоминальным 
болевым синдромом, а также задержкой физиче-
ского развития. Диагностика гастроинтестиналь-
ных форм пищевой аллергии у детей раннего воз-
раста представляет значительные сложности, что 
связано с вариабельностью иммунопатогенети-
ческих механизмов, низкой информативностью 
стандартных аллергологических тестов и отсут-
ствием универсальных диагностических маркеров 
[2, 4, 9]. Наибольшие трудности возникают при 
не-IgE-опосредованных формах заболевания, при 
которых уровни общего и специфического IgE за-
частую соответствуют возрастной норме. Это об-
стоятельство определяет необходимость поиска 
дополнительных лабораторных маркеров кишеч-
ного воспаления и нарушений барьерной функции 
эпителиального слоя кишечника. Наряду с оценкой 
состояния кишечного барьера существенное зна-
чение в диагностике гастроинтестинальных форм 
пищевой аллергии имеют фекальные маркеры вос-
паления, в частности кальпротектин, концентрация 
которого коррелирует с выраженностью воспали-
тельных изменений слизистой оболочки кишечни-
ка у детей первого года жизни с пищевой аллергией 
[10]. Комплексное использование маркеров кишеч-
ного воспаления и показателей проницаемости 
эпителиального барьера рассматривают как пер-
спективное направление ранней диагностики и мо-

ниторинга течения аллергического энтероколита 
у детей раннего возраста [11]. Согласно данным 
современных когортных исследований, течение 
не-IgE-опосредованных гастроинтестинальных 
форм пищевой аллергии в большинстве случаев 
благоприятное. Вместе с тем сроки формиро-
вания иммунологической толерантности суще-
ственно варьируют и зависят от клинического 
фенотипа заболевания, характера причинно-зна-
чимого аллергена и возраста дебюта симптомов 
[4]. У части пациентов возможно развитие IgE-
сенсибилизации с последующей трансформацией 
заболевания в IgE-опосредованную форму пище-
вой аллергии, что подчеркивает необходимость 
длительного динамического наблюдения данной 
категории детей [5, 6]. В последние годы особое 
внимание уделяется использованию клиниче-
ских шкал, таких как CoMiSS (Cow's Milk-related 
Symptom Score) и SCORAD (Scoring of Atopic 
Dermatitis), а также фекальных биомаркеров вос-
паления. Однако их взаимосвязь и диагностиче-
ская значимость при различных формах аллергии 
к белкам коровьего молока (АБКМ) недостаточно 
изучены.

Таким образом, гастроинтестинальная пищевая 
аллергия у детей представляет собой актуальную 
междисциплинарную проблему, требующую даль-
нейшего углубленного изучения патогенетических 
механизмов, прогностических факторов и вали-
дированных диагностических маркеров [1, 4, 7, 8]. 
Расширение представлений о клинико-иммуноло-
гических особенностях данных состояний имеет 
ключевое значение для своевременной диагности-
ки, рационального ведения пациентов и профилак-
тики неблагоприятных исходов, что и определяет 
актуальность настоящего исследования.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Оптимизировать диагностику гастроинтести-

нальной формы пищевой аллергии у детей раннего 
возраста на основе оценки информативности био-
маркеров воспаления.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование были включены 130 детей в воз-

расте от 3 месяцев до 3 лет с гастроинтестинальны-
ми формами пищевой аллергии. Средний возраст 
пациентов при установлении диагноза пищевой ал-
лергии составил 11,7±1,5 месяца. Обследование и 
лечение пациентов проводились на базе Республи-
канского специализированного научно-практиче-
ского медицинского центра педиатрии (РСНПМЦП): 
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в условиях стационара отделения гастроэнтеро-
логии, а также амбулаторно� — в консультативно-
диагностической поликлинике данного центра. 
В�зависимости от клинико-диагностических харак-
теристик заболевания дети были распределены на 
две основные группы. I группа включала 76 детей с 
аллергическим энтероколитом (АЭК). II группа со-
стояла из 54 детей с аллергической энтеропатией 
(АЭ). Контрольную группу составили 45 практиче-
ски здоровых детей соответствующего возраста 
без клинических проявлений пищевой аллергии, 
хронической гастроинтестинальной патологии и 
острых инфекционных заболеваний на момент об-
следования. Диагноз гастроинтестинальной фор-
мы пищевой аллергии устанавливали на основании 
анализа анамнестических данных, клинической 
картины, результатов лабораторных и инструмен-
тальных методов исследования, а также оценки 
эффекта элиминационной диеты. Всем детям про-
водили тщательный сбор аллергологического и 
нутриционного анамнеза с уточнением характе-
ра вскармливания, возраста дебюта симптомов, 
предполагаемых причинно-значимых аллергенов 
и особенностей клинического течения заболева-
ния. Клиническое обследование включало оценку 
гастроинтестинальных симптомов (рвота, диарея, 
наличие крови и/или слизи в кале, абдоминальный 
болевой синдром).

Оценка физического развития детей проведена 
по «Нормам роста детей, разработанным ВОЗ», для 
расчета Z-scorе использовали компьютерную про-
грамму WHO1.

Для повышения точности дифференциальной 
диагностики между АЭК и АЭ выполнен интегра-
тивный анализ с применением клинических шкал 
CoMiSS [12] и SCORAD [13], а также определением 
фекальных биомаркеров воспаления (eosinophil-
derived neurotoxin, EDN, кальпротектин, зонулин).

Лабораторное исследование включало общий 
анализ кала, кал на яйца глистов, лямблии, общий 
анализ крови с определением уровня эозинофи-
лов, а также базовые биохимические показатели. 
Иммунологическое обследование предусматрива-
ло определение уровня общего IgE и, при наличии 
показаний, специфических IgE к пищевым аллер-
генам.

1 Всемирная организация здравоохранения. WHO Anthro 
для персональных компьютеров, версия 3.2.2: программ-
ное обеспечение для оценки роста и развития детей. URL: 
https://www.who.int/tools/child-growth-standards/software 
(дата обращения: 22.04.2026).

С целью оценки активности воспалительного 
процесса в желудочно-кишечном тракте и состо-
яния кишечного барьера у всех пациентов оцени-
вали фекальные маркеры воспаления, в том чис-
ле кальпротектин, эозинофильный нейротоксин 
(eosinophil-derived neurotoxin, EDN), зонулин в фе-
калиях.

Критерии включения в исследование:
1) возраст детей от 3 месяцев до 3 лет на мо-

мент исследования;
2) клинические признаки гастроинтестиналь-

ной формы пищевой аллергии (рвота, диа-
рея, примеси крови и/или слизи в кале, аб-
доминальный болевой синдром, задержка 
физического развития);

3) подтвержденный диагноз АЭК или АЭ, уста-
новленный на основании совокупности 
анамнестических данных, клинической кар-
тины, лабораторных показателей и положи-
тельного эффекта элиминационной диеты;

4) отсутствие признаков острого инфекцион-
ного заболевания желудочно-кишечного 
тракта на момент обследования;

5) наличие информированного согласия роди-
телей или законных представителей ребен-
ка на участие в исследовании.

Критерии исключения из исследования:
1) подтвержденные острые или хронические 

инфекционные заболевания желудочно-ки-
шечного тракта (бактериальные, вирусные, 
глистно-паразитарные инвазии);

2) врожденные пороки развития желудочно-
кишечного тракта, наследственные син-
дромы или генетически обусловленные 
заболевания, влияющие на процессы пище-
варения и всасывания;

3) целиакия, муковисцидоз, воспалительные 
заболевания кишечника (болезнь Крона, яз-
венный колит) или первичные иммунодефи-
цитные состояния;

4) тяжелая сопутствующая соматическая па-
тология, способная влиять на иммунный 
статус и состояние желудочно-кишечного 
тракта;

5) прием системных глюкокортикоидов, им-
мунодепрессантов или антибактериальных 
препаратов менее чем за 4 недели до вклю-
чения в исследование;

6) отказ родителей или законных представи-
телей от участия ребенка в исследовании.

Критерии постановки диагноза [2]
Аллергический энтероколит:
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1) повторное воздействие виновного продук-
та питания вызывало рвоту или диарею 
в� течение последующих 24 ч без наличия 
других для этого причин;

2) симптомы, ограниченные только поражени-
ем желудочно-кишечного тракта, — много-
кратная рвота «фонтаном», возникающая 
через 1–3 ч после кормления, диарея�— че-
рез 5–8 ч, потеря массы тела;

3) исключение причинно-значимого продукта 
из рациона вызывает уменьшение клиниче-
ских признаков уже в течение 24 ч;

4) плохая прибавка в росте и весе;
5) клинические проявления со стороны желу-

дочно-кишечного тракта сопровождаются 
общесистемной реакцией — бледностью, 
гипотонией, вялостью, гипо-, гипертермией.

Аллергическая энтеропатия:
1) рецидивирующая хроническая диарея 

(без�кро ви в стуле);
2) отставание в физическом развитии;
3) многократная рвота;
4) ухудшение состояния, связанное с введени-

ем предполагаемого аллергена;
5) клиническое улучшение после элиминации 

аллергена.
Статистическую обработку полученных данных 

осуществляли с использованием стандартных ме-
тодов вариационной статистики. Корреляционный 
анализ проводили с применением коэффициента 
Спирмена с попарным исключением пропущен-
ных значений. Количественные показатели пред-
ставлены в виде средних значений и стандартного 
отклонения, качественные� — в абсолютных и от-
носительных величинах. Достоверность различий 
между группами оценивали с помощью параметри-
ческих и непараметрических методов статистиче-
ского анализа, при уровне статистической значи-
мости p <0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В зависимости от клинической формы гастро-

интестинальной пищевой аллергии (табл. 1) дети 
были разделены на две группы: с АЭК�— 76 человек 
(58,46%), с АЭ�— 54 человека (41,53%). АЭК встре-
чался чаще (58,46% против 41,53%), чем АЭ. В группе 
АЭК преобладали мальчики�— 53 (69,73%), тогда как 
девочек было 23 (30,26%). Возрастное распределе-
ние показало, что наибольшая доля пациентов при-
ходилась на возраст 1–3 года�— 37 детей (48,68%). 
В возрастных группах 3–6 и 6–12 месяцев доля со-
ставила 26,31% (n=20) и 25% (n=19) соответственно. 

Среди мальчиков наиболее высокая частота также 
отмечена в возрасте 1–3 года (54,71%), тогда как у 
девочек распределение было более равномерным, 
с несколько бо́льшим удельным весом в младших 
возрастных группах. В� группе АЭ наблюдалось 
практически равномерное распределение по полу: 
мальчики� — 26 (48,14%), девочки� — 28 (51,85%). 
Наиболее представленная возрастная категория�— 
3–6� месяцев (53,70%; n=29). В группе 6–12 меся-
цев доля составила 20,37% (n=11), а в возрасте 
1–3 года�— 25,92% (n=14). У мальчиков преоблада-
ли дети раннего возраста (3–6 месяцев�— 50%), у 
девочек также отмечалось доминирование данной 
возрастной категории (57,14%) (см. табл. 1).

Анализ анамнестических данных показал, что 
у детей с АЭК была выше частота перенесенных 
острых кишечных инфекций�— у 27 обследованных 
(22,5%), в сравнении с пациентами с АЭ�— у 8 (6,6%) 
детей. Острые кишечные инфекции потенциально 
способствуют нарушению микробиоценоза кишеч-
ника, повышению проницаемости кишечного барье-
ра и транслокации пищевых антигенов, что может 
усиливать сенсибилизацию к белкам пищи. У детей 
с АЭ чаще выявляли аллергический бронхит� — у 
29 детей (24,16%), а среди детей с АЭК аллергиче-
ский бронхит обнаружен у 11 (9,16%) пациентов. 
Высокая частота респираторных инфекций может 
свидетельствовать о функциональной незрелости 
мукозального иммунитета и снижении барь ерной 
защиты слизистых оболочек. Повторные эпизоды 
вирусных инфекций верхних дыхательных путей 
способствуют активации Th2-иммунного ответа, 
повышению продукции IgE и формированию ато-
пической предрасположенности. Перинатальное 
поражение центральной нервной системы заре-
гистрировано в обеих группах без значимых раз-
личий� — у 32 (26,66%) детей с АЭК, у� 35 (29,16%) 
детей с АЭ. Это указывает на значительную долю 
пациентов с осложненным перинатальным перио-
дом и может отражать влияние гипоксически-ише-
мических факторов на регуляторные механизмы 
нейроиммунного взаимодействия, что в раннем 
возрасте способно опосредованно влиять на ста-
новление иммунной толерантности. В�общем наи-
более часто выявляли анемию�— у 112 пациентов 
(86,15%), что свидетельствует о выраженной часто-
те нарушений нутритивного и обменного статуса в 
данной когорте. У всех 76 (100%) детей с АЭК от-
мечена анемия средней тяжести, у 32 (80%) детей 
с АЭ — анемия легкой степени. Синдром раздра-
женного кишечника обнаружен у 82 детей (63%), 
что отражает высокую частоту функциональных 
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Таблица 1. Распределение детей основной группы по формам гастроинтестинальной аллергии

Table 1. Distribution of children in the main group by forms of gastrointestinal allergy

Возраст
Age

Аллергический энтероколит
Allergic enterocolitis
n=76 (58,46%)

Аллергическая энтеропатия
Allergic enteropathy
n=54 (41,53%)

мальчики 
boys
n=53 
(69,735%)

девочки
girls
n=23
(30,26%)

всего
total
n=76 
(100%)

мальчики 
boys
n=26
(48,14%)

девочки
girls
n=28
(51,85%)

всего
total
n=54 
(100%)

n % n % n % n % n % n %

3–6 месяцев
3–6 months

12 22,64 8 34,78 20 26,31 13 50 16 57,14 29 53,70

6–12 месяцев
6–12 months

12 22,64 7 30,43 19 25 5 19,2 6 21,43 11 20,37

1–3 года
1–3 year

29 54,71 8 34,78 37 48,68 8 30,8 6 21,43 14 25,92

Таблица составлена авторами по собственным данным
The table is prepared by the authors using their own data

Таблица 2. Распределение по формам гастроинтестинальной аллергии по результатам шкалы SCORAD, M±m, 
у детей с атопическим дерматитом (n=44)

Table 2. Distribution by forms of gastrointestinal allergy according to SCORAD scale results, M±m, in children with 
atopic dermatitis (n=44)

Степень атопического дерматита
Degree of atopic dermatitis

Формы гастроинтестинальной пищевой аллергии
Forms of gastrointestinal food allergy

аллергический энтероколит
allergic enterocolitis
(n=12)

аллергическая энтеропатия
allergic enteropathy
(n=32)

Среднетяжелое течение, неполная ремиссия, 
SCORAD 20 баллов (n=4)
Moderate severity, incomplete remission, 
SCORAD 20 points (n=4)

3 (25%) 2 (6,3%)

Период обострения, SCORAD от 20 до 60 баллов 
(n=16)
Period of exacerbation, SCORAD from 20 to 60 points 
(n=16)

2 (16,7%) 12 (37,5%)

Тяжелое течение, SCORAD более 60 баллов 
(n=24)
Severe course, SCORAD more than 60 points (n=24)

7 (58,3%) 18 (56,3%)

M±m 50,2±6,5 53,4±2,9

Медиана
Median

59 (27,0–67,5) 62 (41,5–66,0)

Сравнение групп
Comparison of groups

t=–0,45
p=0,658 (p >0,05)

Таблица составлена авторами по собственным данным
The table is prepared by the authors using their own data

гастроинтестинальных нарушений, 58 (70,73) де-
тей с АЭК, 24 (29,26%) детей с АЭ. Рахит диагнос-
тирован у 74 (56,92%) обследованных детей, у 52 
(70,27%) детей с АЭК, у 22 (29,72%) детей с АЭ. 
Атопический дерматит зарегистрирован у 44 детей 
(33,84%), у�12 (27,27%) детей с АЭК, у 32 (72,72%) 
пациентов с АЭ.

По результатам оценки тяжести атопического 
дерматита по шкале SCORAD установлено, что у 
большинства детей обеих групп преобладало тяже-
лое течение заболевания. Так, в группе детей с АЭК 
тяжелое течение (SCORAD >60) наблюдалось у 58,3% 
пациентов, тогда как при АЭ данный показатель со-
ставил 56,3%. Период обострения с показателями 
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SCORAD от 20 до�60 баллов отмечен у 16,7% детей с 
АЭК и у 37,5% пациентов с АЭ.  Среднетяжелое тече-
ние атопического дерматита в стадии неполной ре-
миссии выявлено у 25 и 6,3% детей соответственно.

Медианные показатели также существенно 
не различались и составили 59 (27,0–67,5) и 62 
(41,5–66,0) балла соответственно. Сравнитель-
ный анализ между группами не выявил статисти-
чески значимых различий по степени тяжести 
атопического дерматита (t=–0,45; p=0,658; p>0,05), 
что свидетельствует о сопоставимости исследуе-
мых групп по клинической выраженности кожно-
го процесса.

Физическое развитие детей оценивали по ре-
ференсным таблицам антропометрических пока-
зателей, предложенных экспертами Всемирной 
организации здравоохранения, с использованием 
программ WHO Anthro, WHO AnthroPlus1. Показате-
ли физического развития детей с пищевой аллер-
гией зависели от диагноза. Самые низкие пара-
метры отмечены у детей с АЭ, средние значения 
которых z-score роста составили –2,16, z-score веса 
–2,69 и z-score массо-ростового индекса (МРИ) 
–1,29 (n=47). При АЭК эти же показатели состави-
ли z-score роста –1,15, z-score веса –2,04 и z-score 
МРИ –0,8 (n=23), что указывает на умеренное отста-
вание МРИ при данном типе гастроинтестинальной 
формы пищевой аллергии (табл. 3).

1 Всемирная организация здравоохранения. WHO Anthro 
для персональных компьютеров, версия 3.2.2: программ-
ное обеспечение для оценки роста и развития детей. URL: 
https://www.who.int/tools/child-growth-standards/software 
(дата обращения: 22.04.2026).

Таким образом, полученные данные свидетель-
ствуют о более выраженных нарушениях нутритив-
ного статуса у детей с АЭ по сравнению с детьми 
АЭК. Это проявляется более высокой частотой уме-
ренной белково-энергетической недостаточности, 
что указывает на значительное влияние воспали-
тельного процесса в тонкой кишке и синдрома ма-
льабсорбции при данной форме патологии.

Особое значение в диагностике гастроинте-
стинальных проявлений пищевой аллергии имела 
шкала CoMiSS, позволяющая объективизировать 
клинические симптомы и оценить вероятность 
АБКМ. У большинства пациентов с АЭК показа-
тели CoMiSS превышали 12 баллов�— у 112 детей 
(86,8%), что свидетельствовало о высокой вероят-
ности АБКМ. Значения CoMiSS 15 баллов и более 
были выявлены у 14 пациентов (10,5%) с АЭК, что 
отражает выраженность клинических проявлений 
и активность воспалительного процесса.

В группе детей с АЭ показатели CoMiSS менее 
12 баллов отмечались лишь у 3 детей (2,6%), что 
может указывать на участие других этиологических 
факторов в формировании гастроинтестинальной 
формы пищевой аллергии у данных пациентов.

Учитывая, что медианные значения CoMiSS у 
больных АЭ превышали дагностический порог, 
данный показатель был дополнительно проанали-
зирован и в группе пациентов с АЭК. Преобладание 
высоких значений CoMiSS при АЭК отражает ак-
тивность воспалительного процесса в кишечнике 
и коррелирует с эозинофильными маркерами вос-
паления. Следовательно, шкала CoMiSS может рас-
сматриваться как важный клинический инструмент 
раннего выявления и оценки тяжести гастроинте-

Таблица 3. Показатели физического развития у детей с гастроинтестинальными формами пищевой аллергии

Table 3. Indicators of physical development in children with gastrointestinal forms of food allergies

Индикаторы физического развития 
детей 
Indicators of children’s physical 
development

Дети с аллергической 
энтеропатией
Children with allergic 
enteropathy 
(n=54)

Дети с аллергическим 
энтероколитом
Children with allergic 
enterocolitis
(n=76)

p

Рост, СО
Height, SD

–2,16±0,17 –1,15±0,24 <0,05

Вес, СО
Weight, SD

–2,69±0,18 –2,04±0,20 <0,05

МРИ, СО
WGI, SD

–1,29±0,17 –0,8±0,22 <0,05

Примечание: МРИ — массо-ростовой индекс; СО — стандартное отклонение (z-score); p — достоверность различий между по-
казателями детей с аллергической энтеропатией и детей с аллергическим энтероколитом.
Note: WGI — weight growth index; SD — standard deviation (z-score); p — reliability of differences between indicators of children with 
allergic enteropathy and children with allergic enterocolitis.
Таблица составлена авторами по собственным данным
The table is prepared by the authors using their own data
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ный параметр составил 822,05±73,5 нг/мл (p <0,05). 
Это отражает более выраженную активность эози-
нофильного воспаления слизистой оболочки ки-
шечника при АЭ.

При анализе концентрации зонулина в кале об-
наружены достоверно более высокие значения у 
детей с АЭК�— 198,15±17,15 нг/мл, по сравнению с 
детьми с АЭ�— 118,20±12,8 нг/мл (p <0,05).

Во всех случаях показатели превышали рефе-
ренсные значения (нормальная концентрация� — 
<83,15 нг/мл; повышенная� — 83,15–110,00 нг/мл; 
высокая�— >110,00 нг/мл), что указывает на нару-
шение проницаемости кишечного эпителиального 
барьера. Наиболее выраженные изменения барьер-
ной функции кишечника отмечены при АЭК.

Уровень фекального кальпротектина был 
значительно повышен у детей с АЭК и составил 
581,50±45,57�мг/г, что достоверно превышало по-
казатели у детей с АЭ�— 312,85±23,8 мг/г (p <0,05). 
Полученные значения превышали возрастные 
нормативные показатели как у детей первого 
года жизни (3–6�месяцев: 85–988 мг/г; 6–12 ме-
сяцев: 109–418 мг/г), так и у детей старше 1 года 
(1–4 года: 53–119 мг/г). Выраженное повышение 
уровня кальпротектина у детей с АЭК свидетель-
ствует об активной нейтрофильной инфильтрации 
слизистой оболочки кишечника и значительном 
вовлечении механизмов врожденного иммунного 
ответа в патогенез данной формы гастроинтести-
нальной пищевой аллергии.

Корреляционный анализ по Спирмену позволил 
выявить статистически значимые взаимосвязи 
между шкалами CoMiSS и SCORAD и лабораторны-
ми маркерами воспаления у детей с гастроинтести-

стинальных проявлений пищевой аллергии у детей 
раннего возраста.

При сравнении значений шкалы CoMiSS между 
группами установлено статистически значимое 
различие: показатели у детей с АЭК были досто-
верно выше, чем у детей с АЭ (14,2±0,12 и 12,3±0,20 
балла соответственно; t=8,68; p <0,01). Таким обра-
зом, шкала CoMiSS обладает высокой дискримина-
ционной способностью в дифференциальной диа-
гностике АЭК и АЭ.

При определении фекальных биомаркеров у де-
тей при гастроинтестинальных формах пищевой ал-
лергии (табл.�4) выявлены выраженные различия 
параметров иммунологических и воспалительных 
биомаркеров у детей с гастроинтестинальными 
формами пищевой аллергии в зависимости от кли-
нического фенотипа заболевания�— АЭК (n=76) и АЭ 
(n=54), а также по сравнению с возрастными рефе-
ренсными значениями.

Уровень общего IgE в сыворотке крови был до-
стоверно повышен у детей с АЭ� — 98,3±6,1� МЕ/л, 
по сравнению с детьми с АЭК� — 42,1±4,03 МЕ/л 
(p�<0,05). Полученные значения превышали возраст-
ные нормативные показатели как у детей первого 
года жизни (0–15�кМЕ/л), так и у детей в возрасте 
от 1 года до 6 лет (0–60 МЕ/л), что свидетельствует 
о более выраженной IgE-опосредованной сенсиби-
лизации при�АЭ.

Уровень эозинофильного нейротоксина в кале 
был статистически значимо повышен в обеих 
клинических группах по сравнению с референс-
ным значением (<357,6 нг/мл). При этом более 
высокие показатели отмечены у детей с АЭК� — 
1025,54±79,5�нг/мл, тогда как у пациентов с АЭ дан-

Таблица 4. Показатели фекальных биомаркеров у детей при гастроинтестинальных формах пищевой аллергии

Table 4. Fecal biomarker levels in children with gastrointestinal forms of food allergy

Фекальные биомаркеры
Fecal biomarkers

Аллергический энтероколит
Allergic enterocolitis
(n=76)

Аллергическая энтеропатия
Allergic enteropathy
(n=54)

Эозинофильный нейротоксин в кале, нг/мл
Eosinophilic neurotoxin in feces (EDN), ng/ml 
(n=130)

1025,54±79,5* 822,05±73,5

Зонулин в кале, нг/мл
Zonulin in feces, ng/ml 
(n=130)

198,15±17,15* 118,20±12,8

Фекальный кальпротектин, мг/г
Fecal calprotectin, mg/g 
(n=130)

581,50±45,57* 312,85±23,8

* p <0,05 — достоверный показатель между группами
* p <0,05 — reliable indicator between the groups. 
Таблица составлена авторами по собственным данным
The table is prepared by the authors using their own data
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нальными формами пищевой аллергии. Наиболее 
сильные корреляции отмечались между CoMiSS 
и уровнем фекального кальпротектина: при АЭК 
r=0,73 (p<0,001), при АЭ�— r=0,60 (p<0,001), что отра-
жает связь клинических симптомов с активностью 
кишечного воспаления.

Высокие положительные корреляции также 
выявлены между CoMiSS и уровнем EDN (r=0,68 
при АЭК и r=0,56 при АЭ), подтверждая роль эози-
нофильного воспаления в развитии пищевой ал-
лергии.

Показатели зонулина достоверно коррелирова-
ли с CoMiSS и SCORAD, свидетельствуя о нарушении 
кишечной проницаемости. Тяжесть атопического 
дерматита по шкале SCORAD также ассоциирова-
лась с повышением уровней EDN, кальпротектина 
и зонулина.

Связь уровня общего IgE с клиническими шкала-
ми была менее выраженной, а при АЭ корреляция 
между SCORAD и IgE не достигала статистической 
значимости, что может указывать на участие не-
IgE-опосредованных механизмов воспаления. По-
лученные данные подтверждают диагностическую 
значимость шкал CoMiSS и SCORAD в сочетании с 
фекальными биомаркерами воспаления при оцен-
ке тяжести гастроинтестинальных форм пищевой 
аллергии у детей.

Таким образом, выявленные различия иммуно-
логических и фекальных биомаркеров указывают 
на гетерогенность гастроинтестинальных форм пи-
щевой аллергии у детей раннего возраста и подчер-
кивают диагностическую значимость комплексной 
оценки маркеров IgE-опосредованной сенсибили-
зации, эозинофильного воспаления и нарушений 
кишечного барьера в зависимости от клинического 
фенотипа заболевания.

ОБСУЖДЕНИЕ
В настоящем исследовании выявлены зна-

чимые ассоциации между выраженностью кли-
нических симптомов и параметрами фекальных 
биомаркеров у детей с гастроинтестинальными 
формами пищевой аллергии. Корреляционный ана-
лиз продемонстрировал, что показатели CoMiSS 
и SCORAD положительно связаны с маркерами 
кишечного воспаления и нарушением барьерной 
функции, включая фекальный кальпротектин, EDN 
и зонулин. Как EDN, так и фекальный кальпротек-
тин демонстрируют стабильные и клинически зна-
чимые корреляции с выраженностью симптомов. 
Наиболее сильные ассоциации обнаружены для 
кальпротектина, что отражает степень нейтрофиль-

ного воспаления кишечника. В то же время EDN 
показал устойчивые корреляции в обеих группах, 
подтверждая свою роль маркера эозинофильного 
воспаления, играющего важную роль в патогенезе 
пищевой аллергии. 

Полученные результаты свидетельствуют о том, 
что концентрации EDN и кальпротектина отражают 
различные, но взаимодополняющие звенья воспа-
лительного процесса. Показатель кальпротектина 
характеризует нейтрофильную активность, тогда 
как EDN позволяет оценить эозинофильный ком-
понент воспаления, что обеспечивает более ком-
плексную оценку состояния кишечника при аллер-
гических заболеваниях. 

В отличие от указанных биомаркеров уровень 
общего IgE продемонстрировал более слабые и 
нестабильные корреляции как с клиническими 
шкалами, так и с фекальными показателями. Это 
соответствует современным данным о его ограни-
ченной диагностической и прогностической зна-
чимости при не-IgE-опосредованных и смешанных 
формах гастроинтестинальной пищевой аллергии. 

Важным наблюдением стала выявленная связь 
между уровнем зонулина и как клиническими пока-
зателями, так и маркерами воспаления, что подчер-
кивает роль нарушения кишечного барьера в пато-
генезе заболевания. Повышение уровня зонулина 
отражает увеличение проницаемости кишечной 
стенки, способствующее проникновению антиге-
нов и поддержанию иммунного воспаления. 

В совокупности полученные данные подтверж-
дают целесообразность комплексной оценки био-
маркеров для более точного определения активно-
сти заболевания у детей с гастроинтестинальными 
формами пищевой аллергии. Совместное исполь-
зование EDN, кальпротектина и клинических шкал 
позволяет повысить диагностическую точность 
и улучшить мониторинг эффективности терапии. 
Перспективны дальнейшие исследования с вклю-
чением более крупных выборок и использованием 
продольного дизайна для подтверждения получен-
ных результатов и оценки клинической значимости 
комбинированных панелей биомар керов. 

Полученные в ходе исследования данные де-
монстрируют выраженные различия иммунологиче-
ских и воспалительных биомаркеров у детей с га-
строинтестинальными формами пищевой аллергии 
в зависимости от клинического фенотипа заболева-
ния�— АЭК и АЭ. Это полностью согласуется с совре-
менными представлениями о гетерогенности пато-
генетических механизмов гастроинтестинальной 
пищевой аллергии у детей раннего возраста [9,�10]. 
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Наиболее выраженные и устойчивые корреля-
ции выявлены для фекального кальпротектина. 
Современные исследования рассматривают каль-
протектин как надежный маркер нейтрофильного 
воспаления кишечника и показатель активности 
заболевания у детей с АБКМ [14]. В исследова-
нии C. Anania и соавт. показано повышение уров-
ня кальпротектина с последующим снижением на 
фоне элиминационной терапии [14].

Наряду с кальпротектином значимые корреля-
ции установлены для EDN, что подчеркивает его 
диагностическую ценность как маркера эозино-
фильного воспаления. В современных публикаци-
ях EDN рассматривается как перспективный био-
маркер, отражающий активацию эозинофилов и 
участвующий в патогенезе не-IgE-опосредованных 
форм пищевой аллергии. Это соответствует полу-
ченным нами данным о стабильной связи EDN с 
клиническими шкалами. Результаты свидетель-
ствуют о том, что кальпротектин и EDN характери-
зуют различные, но взаимодополняющие звенья 
воспалительного процесса. Уровень кальпротекти-
на преимущественно отражает нейтрофильную ак-
тивность, тогда как уровень EDN�— эозинофильный 
компонент воспаления. Комплексное использова-
ние данных маркеров может способствовать более 
точной диагностике и мониторингу течения забо-
левания. Выявленная взаимосвязь между уров-
нем зонулина, клиническими шкалами и другими 
биомаркерами подтверждает роль нарушения ки-
шечной проницаемости в патогенезе заболевания. 
Современные исследования демонстрируют повы-
шение уровня зонулина у детей с аллергическим 
поражением кишечника, что отражает дисфункцию 
межклеточных контактов слизистой оболочки [15]. 

В отличие от указанных биомаркеров показа-
тель общего IgE в настоящем исследовании про-
демонстрировал слабые и менее стабильные 
корреляционные связи, что подтверждает его 
ограниченную диагностическую значимость при 
гастроинтестинальных формах пищевой аллергии. 
Следует отметить, что в литературе представлены 
и противоречивые данные. В отдельных проспек-
тивных исследованиях не обнаружено достоверной 
связи между уровнями фекальных биомаркеров и 
клиническими проявлениями при аллергическом 
проктоколите [16]. Это может быть обусловлено 
возрастной неоднородностью выборок, различия-
ми дизайна исследований и клинических феноти-
пов заболевания.

Таким образом, результаты настоящего иссле-
дования в целом согласуются с современными ли-

тературными данными и подтверждают высокую 
информативность фекальных биомаркеров в оцен-
ке активности гастроинтестинальных форм пище-
вой аллергии у детей. Наиболее значимыми пред-
ставляются кальпротектин и EDN, отражающие 
различные механизмы воспалительного процесса 
и дополняющие клиническую оценку состояния па-
циента. Перспективны дальнейшие исследования 
с расширением выборки, стандартизацией панелей 
биомаркеров и использованием продольного ди-
зайна для оценки их прогностической ценности и 
мониторинга эффективности терапии.

ВЫВОДЫ
Результаты настоящего исследования свиде-

тельствуют о том, что выраженность клинических 
проявлений у детей с гастроинтестинальными фор-
мами пищевой аллергии тесно связана с маркера-
ми кишечного воспаления и нарушением барьер-
ной функции.

1. Показатели CoMiSS и SCORAD продемонстри-
ровали значимые корреляции с уровнями фекаль-
ного кальпротектина, EDN и зонулина, что под-
тверждает их клиническую значимость в оценке 
активности заболевания.

2. Наиболее сильные и устойчивые ассоциации 
выявлены для кальпротектина, что указывает на 
его роль как надежного маркера воспаления ки-
шечника. В то же время EDN представляет собой 
важный дополнительный биомаркер, отражающий 
эозинофильное воспаление, которое играет ключе-
вую роль в патогенезе пищевой аллергии.

3. Отсутствие существенных различий в корре-
ляциях SCORAD между аллергическим энтероко-
литом и энтеропатией указывает на ограниченную 
специфичность данного индекса для дифференци-
ации гастроинтестинальных форм заболевания и 
подчеркивает необходимость его использования в 
сочетании с лабораторными показателями.

4. Общий IgE продемонстрировал ограниченную 
диагностическую ценность в данном контексте.

Таким образом, комбинированное применение 
клинических шкал и фекальных биомаркеров, в 
первую очередь кальпротектина и EDN, способ-
ствует повышению точности диагностики и эф-
фективности мониторинга заболевания у детей. 
Полученные результаты обосновывают необхо-
димость мультимодального подхода к оценке 
гастроинтестинальных форм пищевой аллергии 
и создают предпосылки для дальнейших иссле-
дований в области биомаркер-ориентированной 
терапии.
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