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РЕЗЮМЕ

Локальный аллергический ринит является новой атопической болезнью в современной аллергологии и 
ринологии. Его клинические симптомы в настоящее время хорошо описаны с проведением сравнения с 
классическим аллергическим ринитом, но диагностические и терапевтические протоколы, включая аллер-
ген-специфическую иммунотерапию, еще уточняются. 

Таким образом, локальный аллергический ринит остается недостаточно диагностированной патологией 
и по ошибке часто относится к группе неаллергических ринитов. Однако патогенез и особенно механиз-
мы срыва аллергенной толерантности при этом эндотипе аллергического ринита остаются неизученными. 
Продолжаются исследования сети протолерогенных клеток и молекул, включая Т-регуляторные клетки, 
протолерогенные дендритные клетки, интерлейкин (IL)-10, IL-35, трансформирующий фактор роста b, ве-
гетативную иннервацию носа и нейротрансмиттеры.

Цель настоящего обзора сфокусирована на диагностических маркерах локального аллергического ринита.
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специфические назальные иммуноглобулины, тест активации базофилов.
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ABSTRACT

Local allergic rhinitis is a new atopic disease recognized in modern allergy and rhinology. Its clinical symptoms 
are currently well described and compared with conventional allergic rhinitis, however, diagnostic and therapeutic 
protocols, including antigen-specific immunotherapy (ASIT), should be specified. 
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ВВЕДЕНИЕ

С тех пор, как D.G. Powe и соавт. [1] описали эн-
топию как локальную аллергическую парадигму, 
локальные атопические расстройства унифициро-
ванного дыхательного тракта стали актуальной те-
мой в аллергологии. К настоящему времени описаны 
локальная бронхиальная астма [2–5], локальный ал-
лергический ринит [6–10], «двойной аллергический 
ринит» [11, 12] и локальный аллергический конъюн-
ктивит [13]. Классические атопические болезни дыха-
тельных путей хорошо исследованы в течение многих 
лет и включены в международные согласительные 
документы по их диагностике и терапии [14–16]. Но 
диагностика и лицензированные терапевтические 
подходы к локальным аллергическим расстройствам 
органов дыхания пока находятся в разработке.

Сравнительное исследование классического ал-
лергического ринита (AР) и локального аллергическо-
го ринита (ЛАР) в последнее десятилетие проведено 
как с теоретической, так и клинической точек зрения 
[12, 17]. Пациенты с ЛАР имеют те же симптомати-
ческие проявления, что и АР (назальная обструкция, 
чихание, зуд и насморк). Исключение заключается в 
разнице состава коморбидных состояний. Оба эндо-
типа ринита встречаются у взрослых и детей, сход-
ны не только по клинической характеристике, но и 
связаны с сенсибилизацией к домашним пыльцевым 
клещам (ДПК) D. pteronissinus и D. farinae, иногда де-
монстрируя тяжелое персистирующее течение с аст-
матическими и глазными симптомами [8, 18, 19].

С теоретической точки зрения патогенез АР и ЛАР 
имеет сходные черты за исключением механизмов и 
уровней срыва аллергенной толерантности при ЛАР. 

Therefore, local allergic rhinitis often remains underdiagnosed and by mistake is referred to non-allergic rhinitis. 
Yet, the pathogenesis and mechanisms of allergen tolerance breakdown in this endotype of allergic rhinitis remain 
understudied. Researchers continue to study the network of tolerogenic cells and biomolecules, such as regulatory 
T cells, tolerogenic dendritic cells, interleukin (IL)-10, IL-35, transforming growth factor-β (TGF-b), vegetative 
innervation of the nose, and neurotransmitters. 

The review focuses on diagnostic markers of local allergic rhinitis.

Key words: local allergic rhinitis, nasal endoscopy, nasal allergen provocation test, nasal specific IgE, basophil 
activation test. 
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Существенно то, что благодаря феномену аллерген-
ной толерантности число людей с одновременным 
наличием отягощенной атопической наследствен-
ности и клинических аллергических проявлений не 
совпадает с числом людей с наследственностью, но 
без симптомов (т.е. практически здоровых) [20–23]. 
Практически здоровые, хотя и сенсибилизирован-
ные, индивидуумы всегда существенно преобладают 
в числе над пациентами с АР и ЛАР. 

На системном уровне поддержание аллергенной 
толерантности преимущественно обусловлено сетью 
протолерогенных клеток и молекул, таких как Т-ре-
гуляторные клетки, протолерогенные дендритные 
клетки, иммуносупрессивные цитокины (интерлей-
кин (IL)-10, IL-35, трансформирующий фактор роста 
(TGFb) и т.д.) [20, 24]. На локальном (назальном) 
уровне аллергенная толерантность в значительной 
степени зависит от особенностей иннервации носа 
и складывающего набора соответствующих ней-
ротрансмиттеров [25–27]. Также могут иметь зна-
чение локальные концентрации Pathogen-Associated 
Molecular Patterns (PAMP), которые генерируются из 
собственной микробиоты, и Allergen-Associated Mo-
lecular Patterns (AAMP) [28]. 

По контрасту с кожей и гастроинтестинальным 
трактом, иннервация унифицированных дыхательных 
путей имеет некоторую особенность. Дыхательный 
тракт снабжается соматосенсорной и вегетативной 
нервной системой (ВНС), из них последняя опосреду-
ет аллергические воспалительные симптомы. 

ВНС состоит из парасимпатических нейронов, 
чьи ядра располагаются в головном мозге и дей-
ствуют через вагус, и симпатических нейронов, чьи 
ядра локализуются в паравертебральных ганглиях. 
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Гастроинтестинальный тракт дополнительно имеет 
собственную автономную нервную систему, назы-
ваемую энтеральной нервной системой и состоящую 
из первичных внутренних афферентных нейронов, 
интернейронов и миэнтерального и субмукозного 
сплетений [25]. Эта система поддерживает аллерген-
ную толерантность в гастроэнтеральном тракте. Если 
аллергенная толерантность все еще сохраняется на 
системном уровне, но при этом в носу формируется 
соответствующий дисбаланс нейротрансмиттеров, 
ВНС может стать ответственной за автономный срыв 
толерантности и привести к развитию ЛАР [27]. 

ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ  
ЛОКАЛЬНОГО АЛЛЕРГИЧЕСКОГО  
РИНИТА НА ПЕРВОЙ ЛИНИИ

Первоначально любой пациент, у которого по-
дозревается аллергический ринит, должен быть об-
следован в соответствии с ринологическим/аллерго-
логическим согласительным документом [14]. Этот 
алгоритм включает: сбор анамнеза, клинический ос-
мотр, видеориноскопию, риноманометрию или аку-
стическую ринометрию, спиральную компьютерную 
томографию придаточных пазух носа, назальную 
цитологию или гистологию, кожные аллергопробы 
и определение общего сывороточного иммуноглобу-
лина (IgE).

Первичное рутинное оторинологическое исследо-
вание применительно к пациентам с неуточненным 
аллергическим ринитом включает, главным образом, 
видеориноскопию и компьютерную томографию. 
Эндоскопия не позволяет выявлять существенную 
разницу между АР и ЛАР. В подавляющем числе 
случаев определяются отек и синюшность слизистой 
носа и назальная обструкция (рис.), а также у некото-
рых больных могут быть обнаружены искривление 
носовой перегородки, риносинусит и полипы. Томо-
графия дает возможность уточнить анатомические 
и сопутствующие воспалительные особенности: на-
зальный гребень, полипоз, гипертрофию носовой ра-
ковины, атопию центрального отдела и др. [29, 30].

Кожные аллергопробы используются в аллерго-
логии около 150 лет. Выделяют прик-тесты [31] и ин-
традермальные пробы. В соответствии с нескольки-
ми проспективными исследованиями и на основании 
системных обзоров прик-тесты продемонстрировали 
себя как безопасный метод аллергологического те-
стирования. Кроме того, прик-тесты могут прово-
диться в любой возрастной группе [14]. В связи с 
проникновением на ограниченную глубину кожи не 
было зафиксировано опасных побочных реакций и 
особенно системной анафилаксии с летальным исхо-
дом [32].

Интрадермальное тестирование редко использу-
ется как первичный подход, чаще – как вторая линия 
аллерготестирования in vivo. Интересно, что интра-
дермальные пробы, по-видимому, являются более 
чувствительными, чем прик-тесты, для аллергенов 
домашнего происхождения, например ДПК. Пока не 
известно, чем это объясняется [14]. 

Выполнение и надежность измерения общего сы-
вороточного IgE зависят от нескольких факторов, 
включая выбор реагентов и качество оборудования. 
Некоторые авторы продемонстрировали недостаточ-
ную точность этого маркера для аллергодиагности-
ки вне зависимости от определяемой концентрации 
[32–34].

В соответствии с продолжающейся научной дис-
куссией [35], определение IgE не может заменить 
кожное аллерготестерирование. Это относится и к 
новейшей технологии компонетного исследования 
с целью выявления специфических IgE [36]. По-ви-
димому, выраженные цитофильные свойства един-
ственного иммуноглобулина, каким является IgE, 
предполагает не столько его циркуляцию в биоло-
гических жидкостях, сколько присоединение в ком-
плексе с аллергеном к высокоаффинному рецептору 
FcεRI на базофилах и тучных клетках, что является 
триггером атопического воспаления [37].

ПОДТВЕРЖДАЮЩИЕ ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ 
МАРКЕРЫ ЛОКАЛЬНОГО  
АЛЛЕРГИЧЕСКОГО РИНИТА

Подтверждение идентификации ЛАР основано на 
следующем алгоритме [17, 38]: 

1) отсутствие у пациентов системных атопиче-
ских расстройств, например пищевой, инсектной ал-
лергии и атопического дерматита; 

Рисунок. Эндоскопическая картина локального аллергиче-
ского ринита: отек (1) и синюшность (2) слизистой оболоч-

ки нижней носовой раковины
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2) негативые кожные аллергопробы; 
3) отсутствие повышенного уровня общего сыво-

роточного IgE; 
4) доказательство сенсибилизации в форме IgE на 

локальном уровне. 
Неимение системных атопий, повышенной кон-

центрации общего сывороточного IgE и отрица-
тельные кожные аддерготесты подтверждают под-
держание аллергенной толерантности на системном 
уровне у данных пациентов. Однако атопические 
расстройства в унифицированных дыхательных 
путях, включая ЛАР, могут развиться у некоторых 
больных. Следовательно, доказательство присут-
ствия IgE в носу является существенным вопросом 
для правильной диагностики и исключения ошибок 
у таких пациентов.

Существуют три метода определения специфиче-
ских назальных IgE:

1. Назальный провокационный тест (НПТ), или 
аллергенная провокация [14, 19, 39–41] с использо-
ванием оценки в форме либо визуального аналого-
вого счета (ВАС) (a, i), либо с помощью риномано-
метрии (a, ii).

2. Определение специфических назальных IgE 
[14, 42–44] в носовом секрете (b, i) или носовой тка-
ни, взятых путем мукозальной биопсии носа (МБН) 
(b, ii).

3. Тест активации базофилов (ТАБ) [12, 14, 45, 46].
Эти три метода отличаются разной специфично-

стью и чувствительностью (таблица).
T a б л и ц а

Специфичность и чувствительность тестов  
при определении IgE к ДПК при локальном аллергическом 

рините по данным различных авторов

Тест Специфич-
ность, %

Чувствитель-
ность, %

(a, i) Назальный провокацион-
ный тест   по ВАС.
(a, ii) Назальный провокацион-
ный тест по риноманометрии

90,6 [19]

100 [41]

73,4 [19]

83,7 [41]

(b, i) Определение специфиче-
ских назальных IgE в носовом 
секрете.
(b, ii) Определение специфиче-
ских IgE в путем  МБН

>90 [17]

100 [47]

22–40 [17]

–

(c) Тест активации базофилов 93 [46] 50 [46]

Аллерген при НПТ может вводиться с помощью 
разных устройств: шприцев, назального спрея, ка-
пельниц для носа, микропипеток и др. Результат 
НПТ оценивается через 20 мин после применения 
аллергена любыми возможными способами оценки: 
ВАС, риноманометрией определением воспалитель-
ных маркеров в назальном секрете и назальной кон-
центрации NO. НПТ проводится отдельно для аллер-

генов ДПК D. pteronyssinus и D. farinae в дозе 5 тыс. 
стандартизованных биологических единиц (SBU)/мл 
для каждого по 0,2 мл прик-теста  через калибровоч-
ное устройство в обе ноздри при комнатной темпе-
ратуре [40]. 

ВАС позволяет оценить изменения назальных 
симптомов (ринореи, зуда, чихания и обструкции), 
что дает возможность провести дифференциальную 
диагностику ЛАР и неаллергического ринита [19]. В 
настоящее время разработаны специальные компью-
терные ВАС-приложения для смартфонов, которые 
помогают проводить клиническую оценку с высокой 
эффективностью [39, 48].

Риноманометрическая интерпретация резуль-
татов НПТ основана на измерении сопротивления 
воздушного потока через правый и левый носовые 
ходы во время спокойного дыхания [40]. В связи 
с высокой специфичностью и чувствительностью 
НПТ признается золотым стандартом (см. таблицу) 
в диагностике ЛАР [9, 12].

Доказательство присутствия специфических на-
зальных IgE в носовых секретах диагностически 
важно, но трудно достижимо [14]. При использова-
нии технологии immunoCAP [42] содержание IgE 
считается повышенным при >0,35 kU/L [42]. Носо-
вые секреты собираются через абсорбтивную филь-
тровальную бумагу с нижней носовой раковины в 
течение 5 мин [49], и содержащиеся в них специ-
фические к ДПК IgE анализируются с помощью im-
munoCAP. Описаны различные методы для лучшей 
идентификации IgE, включая назальный лаваж, со-
скабливание и МБН [14, 43, 47], но для клинической 
практики неинвазивные методы предпочтительны 
[12]. Итак, определение специфических назальных 
IgE имеет высокую специфичность, но средней сте-
пени чувствительность, что может быть затруднени-
ем для диагностики ЛАР.

ТАБ выполняется с клетками периферической 
крови на проточном цитофлуориметре, когда вы-
является экспрессия активационных маркеров типа 
CD63 при стимуляции аллергенами ДПК или друго-
го происхождения [12]. ТАБ может быть дополни-
тельным полезным методом для диагностики ЛАР в 
сомнительных случаях, когда причинно-значимый 
аллерген не известен или требуется оценить ответ на 
аллерген-специфическую иммунотерапию (АСИТ) 
[14, 45]. Как видно из таблицы, БАТ имеет высокую 
специфичность и средней степени чувствительность.

С клинической точки зрения эозинофильный ка-
тионный булок, триптаза, цитокины и хемокины яв-
ляются дополнительными уточняющими маркерами 
как для ЛАР, так и АР [7, 50]. В связи с особенно-
стями срыва аллергенной толерантности психосома-
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тические маркеры, очевидно, более характерны для 
ЛАР, чем для АР. С этой целью может использовать-
ся опросник R.L. Spitzer и соавт. [51], который слу-
жит полезным инструментом в дифференциальной 
диагностике этих двух эндотипов аллергического 
ринита.  

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
ЛАР и АР имеют похожие клинические и эндоско-

пические признаки. Но диагноз ЛАР основывается на 
НПТ либо на выявлении специфических назальных 
IgE или позитивном ТАБ при отсутствии данных за 
системную атопию [14]. НПТ признается золотым 
стандартом при идентификации ЛАР, поскольку 
показывает оптимальную специфичность и чувстви-
тельность [9]. К сожалению, иногда некоторые слу-
чаи ЛАР остаются невыявленными и по ошибке от-
носятся к группе неаллергических ринитов.

В настоящее время протокольным лечением ЛАР 
является только медикаментозная терапия [40]. Од-
нако ряд исследователей получили обнадеживаю-
щие результаты при использовании АСИТ при ЛАР 
[52]. В целом ЛАР остается патологией, перспектив-
ной для дальнейших исследований в современной 
аллергологии и ринологии [7, 12, 14, 17, 19].
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