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Резюме. По статистике из всех видов атопий у детей первое место по распространенности занимает 
пищевая аллергия. В свою очередь коровье молоко — продукт питания, который чаще всего выступает 
аллергеном. Нередко одним из проявлений аллергии к белку коровьего молока становятся гастроинте-
стинальные заболевания. В настоящее время принято выделять следующие клинические формы гастро-
интестинальной патологии, индуцированной аллергией к белку коровьего молока (БКМ): специфические 
IgЕ-опосредованные реакции и не-IgЕ-опосредованные, а также их сочетание  — реакции смешанного 
типа. Однако в рутинной педиатрической практике не-IgЕ-опосредованные формы по-прежнему остаются 
плохо распознаваемыми. Это обусловлено многими факторами: разнообразие клинических проявлений, 
отсутствие достоверных методов лабораторной диагностики, неочевидная ассоциация со временем и 
причинно-следственной связью с аллергеном. В статье отражены современные взгляды на особенности 
клинического течения и диагностики гастроинтестинальной патологии, индуцированной аллергией к бел-
ку коровьего молока.
Ключевые слова: дети; эзофагит; гастрит; энтероколит; проктоколит; аллергия к белку коровьего 
 молока.
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Abstract. According to statistics from all types of atopy in children, food allergies occupy the fi rst place in terms 
of prevalence. In turn, cow’s milk is a food product that most often acts as an allergen. Not rarely, gastrointestinal 
diseases become one of the manifestations of allergy to cow’s milk protein. Currently, it is customary to distinguish 
the following clinical forms of gastrointestinal pathology induced by allergy to cow’s milk protein: specifi c IgE-
mediated reactions and non-IgE-mediated reactions, as well as their combination — mixed-type reactions. In 
routine pediatric practice, however, non-IgE-mediated forms still remain poorly recognized. This is due to 
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ВВЕДЕНИЕ
В последние годы в мире отмечается рост гастро-

интестинальных заболеваний , индуцированных ал-
лергией к белку коровьего молока (АБКМ), в связи с 
увеличением распространенности данной патоло-
гии [1, 2]. По данным Всемирной  аллергологической  
организации (WAO), белки коровьего молока (БКМ) 
вместе с белками куриных яиц являются важней-
шим триггером пищевой  аллергии у детей  грудного 
и раннего возраста [3]. Применение молочных фор-
мул для кормления детей  играет важное значение 
в формировании АБМК. Однако у детей , находя-
щихся исключительно на грудном вскармливании, 
также могут развиться клинические проявления 
аллергии к БКМ за счет проникновения белков, на-
ходящихся в продуктах питания матери, в грудное 
молоко. БКМ могут быть обнаружены не только в 
молочных продуктах, производимых из коровьего 
молока, но и в некоторых пробиотиках, оральной  
полиомиелитной  вакцине, вакцине против дифте-
рии–коклюша–столбняка и некоторых ингаляторах, 
применяемых при лечении бронхиальной  астмы, 
таких как Fluticasone/Salmeterol или Lanimavir [4].

Возраст появления клинических признаков 
АБКМ варьирует от 10 дней  до 10 месяцев жизни, 
в среднем составляет 3,5 месяца. Как правило, сим-
птомы появляются в течение первой  недели после 
введения продуктов, содержащих БКМ (95% слу-
чаев). Доказано, что применение молочных фор-
мул, содержащих БКМ, во время искусственного 
вскармливания может способствовать появлению 
первых симптомов у 60% пациентов. В 32–60% 
случаев у детей  появляются различные формы 
гастроинтестинальной  патологии, кожные прояв-
ления встречаются у 5–90% детей  [5], анафилакти-
ческая реакция может развиться в 0,8–9% случаев 
[6, 7].

В настоящее время принято выделять следую-
щие варианты АБКМ [8]:

1) специфические IgE-опосредованные: 
• немедленная гастроинтестинальная гипер-

чувствительность;
• оральный аллергический синдром;

2) эозинофильные заболевания (смешанные IgE 
и не-IgE-зависимые):

• эозинофильный эзофагит; 
• эозинофильный гастрит; 
• эозинофильный гастроэнтерит;
• эозинофильный энтероколит;

3) не-IgE-опосредованные реакции:
• индуцированный  пищевыми белками син-

дром энтероколита;
• проктоколит, индуцированный  пищевыми 

белками;
• протеин-индуцированная белоктеряющая эн-

те ропатия. 
Особенностью гастроинтестинальной  фор-

мы проявления АБКМ является разнообразие 
клинической  картины вследствие возможного во-
влечения в патологический  процесс любого отдела 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) [9]. Одними из 
первых проявлений  при IgE-опосредованном вари-
анте АБКМ могут выступать гастроэзофагеальный  
рефлюкс (ГЭР), тошнота, рвота, диарея, стул с кро-
вью, колющие боли в области живота. Специфи-
ческая клиническая картина и связь с аллергеном 
позволяют быстро дифференцировать данную па-
тологию [10]. Однако не-IgE-опосредованная реак-
ция также является распространенной  патологией  
и может составлять до 50% всех случаев проявле-
ния АБКМ в педиатрической  практике. Клиническая 
картина при данной  форме патологии разнообраз-
на, симптомы, как правило, нарастают медленно, 
что может затруднять постановку диагноза. Для нее 
также характерно снижение аппетита, бледность 
кожных покровов, появление младенческих колик, 
возможное развитие кровотечения из верхних от-
делов ЖКТ, гастроэзофагеального рефлюкса (ГЭР), 
развитие хронической  диареи или запора, появ-
ление крови и/или слизи в кале [11]. В настоящей  
статье будут рассмотрены распространенные 
варианты IgЕ и не-IgЕ-опосредованных реакций  
гастроинтестинальной  патологии, индуцированной  
АБКМ. 

ПОРАЖЕНИЕ ПИЩЕВОДА
Гастроэзофагеальный  рефлюкс. АБКМ (часто 

не-IgE-опосредованный  вариант) может прояв-
ляться симптомами ГЭР, такими как плач, признаки 
регургитации, появление рвоты и нарушение сна. 
Отмечается, что постоянная регургитация являет-
ся распространенным неспецифическим симпто-
мом АБКМ у детей . По данным литературы, у 50% 
детей  с постоянным ГЭР была задокументирована 
АБКМ. Возможными проявлениями АБКМ служат 
снижение темпов физического развития, появ-
ление диареи или ректального кровотечения на 
фоне любых симптомов атопии [12]. Диагностика 

a variety of factors: a variety of clinical manifestations, the lack of reliable methods of laboratory diagnostics, a 
non-obvious association with time and a causal relationship with an allergen. The article refl ects modern views 
on the features of the clinical course and diagnosis of gastrointestinal pathology induced by allergy to cow’s milk 
protein.
Key words: children; esophagitis; gastritis; enterocolitis; proctocolitis; allergy to cow’s milk protein.
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данной  патологии в педиатрической  практике за-
труднена, поскольку требует выполнения суточной  
импеданс-рН-метрии пищевода и эндоскопии верх-
них отделов ЖКТ [13]. С целью устранения данных 
симптомов рекомендуется применение молочных 
формул на основе белкового гидролизата или ами-
нокислот для детей  или устранение продуктов, со-
держащих БКМ, в рационе кормящей  матери в тече-
ние 2–4 недель [14]. 

Эозинофильный  эзофагит (ЭоЭ) представляет 
собой  хроническое, медленно прогрессирующее 
иммуноопосредованное заболевание пищевода, 
характеризующееся выраженным эозинофильным 
воспалением слизистой  оболочки пищевода, разви-
тием подслизистого фиброза, клинически проявля-
ющееся нарушением глотания (дисфагия, обтурация 
пищевода пищевым комком, рвота проглоченной  
пищей  и др.) [15]. С патофизиологической  точки зре-
ния ЭоЭ  — это хроническое Th2-ассоциированное 
заболевание пищевода, характеризующееся раз-
витием выраженного эозинофильного воспале-
ния (более 15 эозинофилов в поле зрения микро-
скопа высокого разрешения с увеличением ×400) 
в слизистой  оболочке пищевода и подслизистого 
фиброза, клинически проявляющееся дисфункцией  
пищевода (затруднения при приеме пищи у детей  
(рвота, поперхивание, отказ от еды) и дисфагия у 
подростков и взрослых). 

Характер и выраженность жалоб могут от-
личаться в зависимости от возраста пациента и 
длительности анамнеза заболевания ввиду того, 
что ЭоЭ является медленно прогрессирующим 
заболеванием [16, 17]. У детей  первых лет жизни 
симптомы заболевания неспецифичны и включа-
ют срыгивания, тошноту и рвоту, возникающие 
во время еды, затруднения при проглатывании 
определенной  пищи (морепродукты, яй ца, орехи 
и др.), боли в животе, редко может встречаться от-
ставание в физическом развитии. Для детей  под-
росткового возраста характерны жалобы, схожие 
с ГЭР: изжога, боли за грудиной , необходимость 
длительно пережевывать пищу и запивать ее 
водой . При проведении эзофагогастродуодено-
скопии (ЭГДС) у больных с ЭоЭ обнаруживаются 
неспецифические признаки активного воспали-
тельного процесса на всем протяжении пищевода: 
отек и контактная ранимость слизистой  оболоч-
ки пищевода, белесый  экссудат (эозинофильные 
микроабсцессы), линей ные продольные борозды. 
У пациентов подросткового возраста и взрослых в 
дополнение к вышеперечисленным признакам не-
редко обнаруживаются изменения, отражающие 
развитие подслизистого фиброза: множественные 
концентрические кольца («трахеевидный » или 
«кошачий » пищевод), стриктуры и сужения пище-
вода [18]. 

Гистологическое исследование включает ос-
мотр биоптатов с использованием микроскопа 
высокого разрешения (×400), окраска гематоксили-
ном и эозином. Для получения корректных гисто-
логических результатов необходимо производить 
биопсию не менее чем в 6–8 участках из дисталь-
ного и среднего/проксимального отделов пище-
вода. Биоптат должен включать эпителий  на всю 
его глубину и собственную пластинку слизистой  
оболочки. Данные рекомендации обусловлены 
тем, что воспалительные изменения при ЭоЭ носят 
фокальный  характер и захватывают в равной  степе-
ни как дистальный , так и проксимальный  участки 
пищевода [19]. 

ПОРАЖЕНИЕ ЖЕЛУДКА 
Изолированное поражение желудка при АБКМ 

встречается редко, однако в некоторых случаях 
появление длительной  рвоты может способство-
вать развитию геморрагического гастрита у па-
циента. Эндоскопическое исследование верхних 
отделов ЖКТ с взятием биоптатов слизистой  обо-
лочки желудка является необходимым инструмен-
том подтверждения диагноза. Показано, что при 
исследовании таких биоптатов может отмечаться 
эози нофильная инфильтрация слизистой  оболоч-
ки. Этиологический  диагноз ставится в соответ-
ствии с клиническими рекомендациями по диагно-
стике АБКМ. Назначение элиминационной  диеты, 
как правило, дает положительный  результат с пол-
ным спонтанным разрешением симптомов в тече-
ние одной  недели после назначения диеты [20]. 

Надо отметить, что коровье молоко долгое 
время использовалось для облегчения клиниче-
ских симптомов при наличии язвенной  болезни 
желудка или ГЭРБ благодаря своим кислотно-
ней трализующим свой ствам. Однако высокое со-
держание кальция и белка значительно увеличи-
вает выработку соляной  кислоты париетальными 
клетками желудка. Как подтверждает эндоскопи-
ческое исследование [21], у пациентов с язвенной  
болезнью, которые придерживались безмолочной  
диеты, результаты рубцевания язвы были лучше, 
чем у тех, кто употреблял молоко. 

ПОРАЖЕНИЕ ТОНКОЙ  И ТОЛСТОЙ  КИШКИ 
Экссудативная или протеин-индуцирован-

ная белоктеряющая энтеропатия представляет 
собой  редкий  клинический  синдром, при кото-
ром происходит потеря сывороточных белков 
через ЖКТ [22]. В младенческом возрасте данная 
патология представляет собой  смешанную IgE и 
не-IgE-иммуноопосредованную пищевую аллер-
гию, характеризующуюся виллезной  атрофией , 
которая приводит к энтеральной  потере белков, 
вызывая гипопротеинемию/гипоальбуминемию, 
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диарею, периферические и полостные отеки, а 
также появление симптомов мальабсорбции. При 
лабораторной  диагностике возможно появление 
признаков анемического синдрома, эозинофилии, 
гипоальбуминемии, повышение фекального α1-
антитрипсина (α1AT), повышение специфического 
IgE, также отмечается положительная реакция при 
проведении прик-теста [23]. В патогенезе заболева-
ния лежит неспособность слизистых оболочек ЖКТ 
(не только кишечника, но и пищевода, желудка) 
удерживать тканевой  белок. Уровень белка в сыво-
ротке отражает баланс между синтезом, метаболиз-
мом и его потерями. Экссудативная энтеропатия 
характеризуется повышенными потерями белка 
через ЖКТ по сравнению с синтезом. Поскольку 
альбумин отличается длительным периодом полу-
распада (20 дней ), именно гипоальбуминемия явля-
ется отражением гипопротеинемии. Лабораторно 
повышение фекального α1AT является маркером 
потери белка через пищеварительную систему [24]. 
Постановка диагноза основывается на ответе при 
назначении элиминационной  диеты, причем кли-
ническое улучшение обычно происходит в течение 
3–4 дней  от момента начала диеты, но для полного 
устранения симптомов может потребоваться не-
сколько недель [25, 26].

Индуцированный  пищевыми белками синдром 
энтероколита (Food Protein Induced Enterocolitis 
Syndrome (FPIES)) является не-IgE-опосредованным 
заболеванием. Проявляется в младенчестве в воз-
расте 1–4 недель, начинается с повторяющей ся 
затяжной  рвоты, которая возникает приблизи-
тельно через 1–4 ч после приема пищи. Рвота 
часто сопровождается бледностью, диареей  и вя-
лостью. Замедление острого начала и отсутствие 
кожных и респираторных симптомов указывают 
на системную реакцию организма, отличающую-
ся от анафилактической  реакции [18]. Чаще всего 
причиной  данной  патологии становятся коровье 
молоко (КМ), соя и зерновые. Выраженная потеря 
массы тела и снижение темпов физического раз-
вития происходят при длительном хроническом 
течении заболевания. Зачастую FPIES неверно 
диагностируется как острый  вирусный  гастроэн-
терит, сепсис или острая хирургическая патоло-
гия, что приводит к неверной  терапевтической  
тактике. 

В диагностике FPIES особую роль отводят тща-
тельно собранному анамнезу. У подавляющего 
большинства пациентов с острым FPIES одного 
эпизода достаточно, чтобы поставить диагноз и 
определить обусловливающие синдром продукты. 
Если диагноз неясен после тщательного изучения 
анамнеза, то для его уточнения в качестве «золо-
того стандарта» следует использовать оральный  
провокационный  тест. 

Существуют большой  и малые диагностические 
критерии, на основе которых возможно заподо-
зрить данное заболевание [28]. Большой  критерий : 
рвота в течение 1–4 ч после приема пищи и отсут-
ствие классических IgE-опосредованных аллер-
гических кожных или респираторных симптомов. 
Малые критерии: 1) второй  (или более) эпизод 
повторяющей ся рвоты после употребления той  
же пищи; 2) повторяющаяся эпизодическая рво-
та через 1–4 ч после приема пищи; 3) вялость с 
любой  реакцией ; 4) бледность с любой  реакцией ; 
5) необходимость госпитализации в отделение 
неотложной  помощи при любой  реакции; 6) не-
обходимость внутривенного введения жидкости 
с любой  реакцией ; 7) диарея через 24 ч (обычно 
5–10 ч); 8) гипотония; 9) гипотермия. 

Для постановки диагноза FPIES необходимо, что-
бы у пациента присутствовали большой  критерий  
и не менее трех малых. Если отмечен только один 
эпизод FPIES, следует настоятельно рекомендо-
вать диагностический  оральный  провокационный  
тест для подтверждения диагноза, так как в этой  
возрастной  группе часто встречается вирусный  га-
строэнтерит [29]. 

Проктоколит, индуцированный  пищевыми бел-
ками (эозинофильный  проктоколит, аллергический  
проктоколит),  — преходящее и доброкачествен-
ное проявление не-IgE-индуцированного по-
ражения ЖКТ. Распространенность его остается 
неизвестной , но предполагается, что среди всех 
ректальных кровотечений  у младенцев на долю 
проктоколита, индуцированного пищевыми белка-
ми, приходится от 0,16 до 64% [30]. Чаще встречает-
ся у детей , находящихся на грудном вскармливании 
(60%), и разрешается, когда мать исключает из сво-
его рациона БКМ и соевые белки [31]. 

Патогенез проктоколита, индуцированного пи-
щевыми белками, остается окончательно не вы-
ясненным. Основным патофизиологическим ме-
ханизмом является эозинофильное воспаление: 
в биоптатах слизистой  оболочки толстой  кишки 
обнаруживают не менее 10 эозинофилов в поле 
зрения. В то же время, по данным C. De Brosse и 
соавт. [32], эозинофилы (в среднем 16–20 клеток 
в поле зрения) определяются и у здоровых детей  
контрольной  группы в ЖКТ, особенно в толстой  
кишке. 

Наличие диареи с примесью крови в кале, а ино-
гда с наличием слизи является основным клиниче-
ским симптомом заболевания. При объективном 
осмотре пациента обращает внимание отсутствие 
гиперемии и трещин в перианальной  области. У не-
которых детей  отмечаются коликоподобные боли в 
животе, повышенное газообразование и болезнен-
ные дефекации. Объем каловых масс, как правило, 
небольшой , в связи с чем дегидратация не разви-
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вается. При данной  патологии общее состояние и 
развитие детей  не нарушаются [32]. Перечислен-
ные симптомы могут появляться через 12 ч после 
употребления причинно-значимого аллергена и 
в дальней шем нарастать, если аллерген будет при-
сутствовать в пище. Соблюдение элиминационной  
диеты позволяет купировать диарею и гематохезии 
в течение 2–3 дней . 

До настоящего времени общепризнанных стан-
дартных клинических критериев постановки диа-
гноза энтероколита, индуцированного пищевы-
ми белками, нет. В клинической  практике диагноз 
основывается на таких данных, как разрешение 
симптомов на фоне элиминационной  диеты и их 
возврат после повторного введения продукта-триг-
гера. Эозино филия в периферической  крови встре-
чается у 44% пациентов. В редких случаях в лабора-
торных анализах может наблюдаться гипохромная 
анемия и незначительный  тромбоцитоз [32].

Проведение эндоскопического исследования 
верхних отделов ЖКТ и гистологическая диа-
гностика материала биопсии необходимы для 
дифференциальной  диагностики с другими со-
стояниями, вызывающими ректальные кровоте-
чения. Гистологическая картина характеризуется 
явлениями колита с инфильтрацией  эозинофилами 
собственной  пластинки и мышечного слоя слизистой  
оболочки толстой  кишки (более 6 эозинофилов в 
поле зрения) с формированием эозинофильных 
крипт-абсцессов и эрозий  [32]. 

Пероральная провокационная проба является 
«золотым стандартом» диагностики проктоколита, 
индуцированного пищевыми белками. Повторное 
введение подозреваемого продукта после 4–8 нед 
элиминации возможно в домашних условиях и до-
кументируется при помощи дневника симптомов, 
в котором отмечается появление видимой  крови 
в кале. В ее отсутствие рекомендуется проведение 
анализа кала на скрытую кровь [33]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Гастроинтестинальная патология, индуциро-

ванная аллергией  к белку коровьего молока, яв-
ляется распространенной  в педиатрической  прак-
тике. Ввиду разнообразия клинических форм и 
проявлений  зачастую диагностический  поиск за-
труднен и должен основываться в первую очередь 
на тщательном сборе анамнеза жизни и заболева-
ния пациента. Исчезновение симптомов заболева-
ния и появление при проведении провокационного 
орального теста также должны насторожить вра-
ча. Вследствие трудности диагностики требуется 
согласованный  подход аллергологов, гастроэнте-
рологов и диетологов, медсестер и лиц, обеспечи-
вающих уход. Также с целью улучшения ухода за па-
циентами необходимо проведение исследований  

по распространенности, патофизиологии, диагно-
стическим маркерам и лечению данной  патологии. 
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