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Резюме. Особенностью хронических заболеваний верхних отделов желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ) у детей является коморбидность. Особый интерес вызывает взаимосвязь ал-
лергических заболеваний и органов пищеварения. Предполагается, что возможно прямое ал-
лергическое поражение слизистых оболочек пищевода, желудка и кишечника различными 
аллергенами, поражение других органов при повышенной проницаемости эпителиального 
барьера ЖКТ для аллергенов и одновременное развитие локального воспаления гастроин-
тестинальных слизистых оболочек и вторичное поражение органов пищеварения при пер-
вичном аллергическом поражении других органов и систем. Поскольку слизистая оболочка 
пищевода раньше других органов пищеварения контактирует с поступающими в ЖКТ аллер-
генами, именно к сочетанию аллергических заболеваний и патологии пищевода приковано 
сегодня внимание исследователей. Проявлением системной аллергической реакции, наряду 
с другими атопическими заболеваниями, на сегодняшний день считается эозинофильный 
эзофагит (ЭоЭ). Около 35–45% пациентов с ЭоЭ имеют семейный анамнез пищевой аллер-
гии, астмы или атопического дерматита (АтД), для лечения используется элиминационная 
диета. Несмотря на то, что заболевания пищевода у больных с атопией на сегодняшний день 
остаются в фокусе внимания педиатров, аллергологов, детских гастроэнтерологов и эндо-
скопистов, вопросы распространенности, этиологии, патогенеза и диагностики коморбидной 
аллергической патологии и заболеваний пищевода в детском возрасте до конца не изучены.
Ключевые слова: атопический дерматит, эозинофильный эзофагит, пищевод.
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Summary. Comorbidity is one of the features of chronic diseases of the upper gastrointestinal 
tract (GIT) in children. [1, 2, 3]. The relationship between allergic diseases and digestive organs 
is of particular interest [4, 5, 6]. Assumably, it’s possible to have direct allergic damage to the 
mucous membranes of the esophagus, stomach and intestines by various allergens; damage of other 
organs with increased permeability of the gastrointestinal epithelial barrier for allergens, and the 
simultaneous development of local inflammation of the gastrointestinal mucous membranes; and 
secondary damage to the digestive organs in primary allergic damage to other organs and systems 
[6]. Since the mucous membrane of the esophagus is the first among other digestive organs to be 
in contact with other allergens entering the gastrointestinal tract, the relationship between allergic 
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reactions and pathologies of the esophagus is of particular interest among the researchers today [7, 
8, 9]. Eosinophilic esophagitis is currently considered to be a manifestation of a systemic allergic 
reaction, along with other atopic diseases. About 35–45% of patients with eosinophilic esophagitis 
have food allergies, asthma, or atopic dermatitis (ATD) in their family history; an elimination diet is 
used for treatment [10, 11]. Despite the fact that esophageal diseases in patients with atopic disease 
are of current interest among pediatricians, allergists, pediatric gastroenterologists and endoscopists, 
the prevalence, etiology, pathogenesis and diagnosis of comorbid allergic pathology and esophageal 
diseases in childhood have not been fully studied yet.
Keywords: atopic dermatitis, eosinophilic esophagitis, esophagus.

ей, обострениями, а также ассоциацией с IgE 
[25]. Несмотря на значительное количество ис-
следований, связь между отдельными микроба-
ми, разнообразием кишечного микробиома и 
развитием AтД остается противоречивой [21]. 
До сих пор не вполне ясно, предшествуют ли 
изменения состава микробиома кишечника раз-
витию AтД или изменения в желудочно-
кишечном тракте (ЖКТ) носят вторичный ха-
рактер.

Целый ряд исследователей рассматривает 
(ЖКТ), как орган-мишень при атопическом дер-
матите и пищевой аллергии [6, 26, 27, 28, 29].

Исходя из этой концепции американские 
ученые провели популяционное когортное ис-
следование для оценки риска развития синдро-
ма раздраженного кишечника (СРК) у детей с 
АтД, как одним из первых этапов атопического 
марша. С 2000 по 2007  год в исследование 
были включены 1 20 014 детей с недавно диа-
гностированным АтД и 1 20 014 случайно вы-
бранных детей контрольной группы. Заболева-
емость СРК в течение периода исследования 
была в 1,45 раза выше (95% ДИ: от 1,32 до 
1,59) в когорте детей с АтД [30]. Несмотря на 
значительное количество исследований взаи-
мосвязи аллергии и СРК, для выяснения роли 
АтД в патогенезе СРК необходимы дальней-
шие исследования [31, 32].

В некоторых работах отмечаются суще-
ственно повышенный уровень кальпротектина 
в стуле у детей раннего возраста с АтД, что 
свидетельствует о наличии у них воспаления 
слизистой оболочки кишечника, вероятно ал-
лергического генеза [33]. Также АтД рассма-
тривают как фактор риска воспалительных за-
болеваний кишечника (ВЗК) [34]. Отдельные 
исследования свидетельствуют о аллергиче-
ском поражении поджелудочной железы при 
АтД [35], что приводит к нарушению полост-
ного пищеварения и возникновению характер-
ных жалоб.

Существенную частоту гастроинтестиналь-
ных жалоб при АтД у детей описывают боль-
шинство исследователей: боли в животе и дис-

Состояние желудочного тракта, а в большей 
степени кишечной микробиоты, рассматривают 
сегодня как фактор риска формирования атопи-
ческого дерматита и пищевой аллергии, осо-
бенно в раннем возрасте [12, 13, 14, 15]. Описа-
но снижение бактериального разнообразия ки-
шечной микробиоты у младенцев до развития 
атопического дерматита (АтД), во время забо-
левания и во взрослом возрасте [16, 17]. Пред-
принимаются попытки связать развитие АтД с 
избыточным ростом патогенных бактерий, та-
ких как Escherichia coli, Clostridium difficile, 
Staphylococcus aureus и снижением титра бифи-
добактерий и лактобацилл. Предполагается, 
что патогены приводят к снижению индукции 
регуляторных T (Treg) клеток, потере иммун-
ной толерантности и повышенной проницаемо-
сти кишечника и эозинофильному воспалению 
[17, 18, 19]. В то же время есть сообщения о 
снижении выявления патогенных Escherichia 
coli в кишечнике детей при АтД [20]. Описано 
увеличение бутират-продуцирующих бактерий, 
например, Coprococcus eutactus, в кишечнике 
при АтД, что связывают с противовоспалитель-
ным и иммуномодулирующим эффектами ко-
роткоцепочечных жирных кислот [13, 21]. На-
личие в кишечнике Akkermansia muciniphila и 
Ruminococcus gnavus, связывают с изменения-
ми в функциональных генах, которые влияют 
на развитие иммунной системы хозяина [13]. 
Установлено, что микробиом кишечника и его 
метаболиты могут манипулировать местными 
иммунными реакциями, реакциями системной 
иммунной системы при АтД [13, 21], а также 
генерировать разнообразные нейротрансмитте-
ры и нейромодуляторы (триптофан, γ-амино-
масляная кислота, серотонин, кортизол, трип
тамин, триметиламин), которые связаны с 
выраженностью симптомов AтД [22] через 
функционирование оси кишечник-кожа, суще-
ствование которой подтверждено клинически-
ми и экспериментальными работами [22, 23, 
24]. Ряд исследований продемонстрировали, 
что кишечный микробиом в раннем возрасте 
связан с возрастом начала, тяжестью, ремисси-
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комфорт  — в 72–92,7%, метеоризм в 49%-
63,4%, тошноту  — в 22–51,3%, у трети 
пациентов- рвота, запоры, диарея [28, 29]. Как 
правило, у больных присутствуют сочетанные 
симптомы поражения как верхних, так и ниж-
них отделов органов пищеварения. Эндоскопи-
ческие исследования у больных с АтД показы-
вают выраженные воспалительные измене-
ния,  эрозивные и геморрагические изменения 
слизистых оболочек пищевода, желудка и ки-
шечника [36], даже у пациентов без гастроэн-
терологических жалоб. Однако другие иссле-
дования свидетельствуют об отсутствии 
особенностей эндоскопической картины сли-
зистой оболочки верхних отделов ЖКТ при 
АтД [37], кроме выраженных моторных нару-
шений в виде дуоденогастрального рефлюкса.

С помощью переферической электрогастро-
дуоденографии в других исследованиях также 
были выявлены нарушения кишечной мотори-
ки у детей при АтД, коррелирующие с оценкой 
по SCORAD и спектром КЖК [29]. Авторы по-
лагают, что связь между этими показателями 
осуществляется через вегетативную нервную 
систему. В то же время нельзя исключить роль 
нейропептидов в генезе как АтД, так и мотор-
ных расстройств [38].

В разных работах проводились морфологи-
ческие исследования слизистых оболочек же-
лудка и двенадцатиперстной кишки при АтД 
[39, 40, 41]. Показано, что для хронического 
гастродуоденита (ХГД) у детей с АтД харак-
терно увеличение числа эозинофильных грану-
лоцитов, гистамин-продуцирующих клеток и 
их дегрануляция, большее число эндокринных 
клеток и усиление экспрессии хромогранина А 
на фоне субатрофического дуоденита и уме-
ренных расстройств микроциркуляции [41, 42]. 
Следует отметить, что уровень эозинофильной 
инфильтрации в этих исследованиях не дости-
гал уровня поражений при эозинофильных га-
стритах и дуоденитах.

В ряде исследований иммуногистохимиче-
ские методики продемонстрировали частое вы-
явление антигенов ВЭБ в слизистых оболочках 
ЖКТ при АтД у детей [43]. Что же касается ос-
новного этиологического фактора ХГД — 
Helicobacter pylori, то сведения о его взаимос-
вязи с АтД противоречивы [44].

Считается, что АтД и IgE-опосредованные 
заболевания оказывают протективную роль в 
отношении H.  pylori-инфекции [45]. В то же 
время имеются сообщения о положительной 
взаимосвязи Н. pylori — ассоциированного га-
стрита и АтД [46]. При хеликобактериозе в 
слизистой оболочке желудка увеличено содер-

жания IgE-продуцирующих плазмоцитов в 
слизистой оболочке антрального отдела желуд-
ка [47].

Таким образом, взаимосвязь ВЭБ и 
Helicobacter pylori в слизистых оболочках 
ЖКТ и АтД у детей нуждается в дополнитель-
ном изучении.

Т.о., имеющиеся исследования позволяют 
предположить существование т. н. «порочного 
круга» во взаимосвязи АтД и заболеваний 
ЖКТ: нарушение микробиоты в раннем воз-
расте приводит к манифестации атопии, ее 
«атопический марш» захватывает органы пи-
щеварения с возникновением воспаления, на-
рушений пищеварения, повышения проницае-
мости эпителиальных барьеров ЖКТ в т. ч. для 
аллергенов и микробов, нарушением функцио-
нирования оси кишечник-кожа и усугублению 
тяжести АтД [6]. Необходимы дальнейшие ис-
следования для уточнения патогенеза комор-
бидной патологии ЖКТ и Ат Д.

В последние годы внимание врачей прико-
вано к эозинофильным гастроинтестиналь-
ным нарушениям (ЭГИН), которые включают: 
эозинофильный эзофагит (ЭоЭ), эозинофиль-
ный гастрит (ЭГ), эозинофильный гастроэнте-
рит (ЭГЭ), эозинофильный колит (ЭК) [48, 
49]. Эти заболевания представляют собой не-
часто встречающиеся полигенные иммунно-
опосредованные состояния, вовлекающие как 
IgE-опосредованные, так и Th2 –замедленного 
типа иммунные ответы. Диагностика клинико-
эндоскопическая и гистологическая, однако 
консенсус диагностики и лечения постоянно 
пересматривается. ЭГИН в значительной сте-
пени ассоциированы с атопическими заболе-
ваниями, в т. ч. АтД и семейным аллергиче-
ским анамнезом — в 70% случаев [50]. Наибо-
лее активно изучается сегодня связь 
атопического дерматита и эозинофильного 
эзофагита [51, 52].

В педиатрической практике эозинофильный 
эзофагит наиболее часто встречается у детей 
дошкольного и школьного возраста с отяго-
щенным аллергологическим анамнезом и се-
мейной историей атопических заболеваний 
(атопический дерматит, аллергический ринит, 
аллергическая астма и атопическая экзема). 
Поскольку клинические и патофизиологиче-
ские характеристики с эозинофильного эзофа-
гита напоминают аллергическую астму, ЭоЭ 
иногда называют «астмой пищевода». На се-
годняшний день учеными высказываются 
предположения, что ЭоЭ — одно из проявле-
ний общей атопической реакции организма 
(наряду с атопическим дерматитом, астмой, 
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пищевой аллергией и другими заболеваниями) 
[53]. Многие исследователи пытались найти 
корреляцию с атопическим дерматитом в пер-
вые годы грудного вскармливания или искус-
ственного вскармливания (с  или без гипоал-
лергенной пищи и / или гипоаллергенной смеси) 
[54]. Ни в одном исследовании не сообщалось 
о значительной иммунологической реактивно-
сти в пищеводе, которая коррелирует с кожны-
ми признаками у пациентов с рецидивирую-
щим атопическим дерматитом.

Диагностика ЭоЭ проводится на основании 
симптомов, эндоскопических нарушений и ре-
зультатов гистологического исследования. 
Наиболее типичным симптомом, о котором со-
общают больные, является клинически выра-
женная или скрытая (избегание твердой пищи, 
увеличивание времени жевания или медленное 
проглатывание) дисфагия [55, 56, 57].

Изжога является вторым наиболее часто ре-
гистрируемым симптомом, сопровождаемым 
болью в груди и эпигастрии.

Физическое обследование обычно не помо-
гает подтвердить диагноз ЭoЭ, оно лишь фик-
сирует наличие других аллергических заболе-
ваний (бронхиальную астму, аллергический 
ринит и атопический дерматит). Диагностиче-
ское значение лабораторных тестов также сом-
нительно. Приблизительно 30% пациентов с 
ЭoЭ имеют повышенное количество эозинофи-
лов в периферической крови [55, 56], хотя эо-
зинофилия, наблюдаемая в большинстве слу-
чаев, лишь незначительно превышает нор
мальный диапазон 500 эозинофилов / мкл. 
Повышенная концентрация IgE в сыворотке 
также часто наблюдается, в то время как IgE 
против специфических аллергенов не обнару-
живался даже в специальных исследованиях 
[58]. Поскольку периферическая эозинофилия 
и уровень IgE не были признаны хорошими 
диагностическими маркерами, предпринима-
лись попытки выявить другие специфические 
и чувствительные биомаркеры (eotaxin3 и IL‑5 
и еще 49 цитокинов), однако клинически по-
лезных биомаркеров выявлено не было [59].

Решающей методом исследования, под-
тверждающим диагноз ЭоЭ, является эндоско-
пическое исследование с биопсией слизистой 
оболочки пищевода [53]. Среди наиболее при-
сущих ЭоЭ эндоскопических признаков выде-
ляют фиксированные концентрические кольца 
(трахеевидный пищевод, или «трахеализа-
ция»), подвижные концентрические кольца 
(кошачий пищевод, «кошачья борозда», или 
«фелинизация»), продольные борозды, рани-
мость (надрывы) слизистой оболочки (сли-

зистая типа «папиросной бумаги») и ее отек, 
белый налет [56, 57, 60, 61].

Почти во всех случаях ЭoЭ имеется по 
крайней мере 1 из этих 3 эндоскопических 
признаков, среди которых продольные борозды 
являются наиболее специфическим и чувстви-
тельным маркером ЭоЭ [57, 62]. Помимо этих 
симптомов, при ЭоЭ эндоскопически могут 
выявляться отек слизистой оболочки, покрас-
нение и стеноз. В то же время при тяжелой 
форме болезни могут появиться язвенные по-
ражения и рвота во время самой эндоскопиче-
ской процедуры [61].

Главным диагностическим критерием ЭоЭ 
служит интраэпителиальная эозинофильная 
инфильтрация с количеством эозинофилов не 
менее 15 в поле зрения микроскопа высокого 
разрешения (×400) [63]. Для ЭоЭ характерны 
также эозинофилия слизистой оболочки, фор-
мирование эозинофильных микроабсцессов, 
расположение эозинофилов в поверхностных 
слоях эпителия, экстрацеллюлярные эозино-
фильные гранулы, десквамация эпителия, ги-
перплазия базального слоя эпителия, расши-
ренные межклеточные пространства, фиброз/
склероз собственной пластинки слизистой обо-
лочки, мастоцитоз и дегрануляция тучных кле-
ток, обнаружение CD8 Т-лимфоцитов и В-лим-
фоцитов [63].

Для получения корректных гистологиче-
ских результатов необходимо производить за-
бор материала как из проксимальной, так и из 
дистальной части пищевода, причем показано, 
что 100% чувствительностью обладает иссле-
дование не менее 5 биоптатов у взрослых [64]. 
Данные рекомендации обусловлены тем, что 
воспалительные изменения при ЭоЭ носят фо-
кальный характер и часто захватывают в рав-
ной степени как дистальный, так и прокси-
мальный участки пищевода [64]. Требуется 
также проведение биопсии из макроскопиче-
ски нормальных участков слизистой, посколь-
ку в них нередко обнаруживаются значитель-
ные гистологические изменения [64].

Однако морфологическая оценка и пяти 
биопсий может быть недостаточно точной, по-
скольку они составляют менее 0,03% от всей 
площади поверхности пищевода [60]. Кроме 
того, плотность инфильтрации ткани пищевода 
эозинофилами неоднородна, так как ЭоЭ — 
очаговое заболевание [65]. При изучении кор-
реляции уровня эозинофилов с эндоскопиче-
скими данными J. Salek et al. установили, что 
наибольшее количество эозинофилов содержа-
лось в биопсии, полученной из мест экссудатов 
и борозд; кольца без борозд или бляшек не ха-
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рактеризовались достоверным увеличением 
плотности эозинофилов [66].

Гастродуоденальные заболевания могут 
быть связаны с пищевой сенсибилизацией 
у детей [67]. Необходима точная диагно-
стика аллергических поражений ЖКТ у де-
тей [67, 68], в том числе эозинофилиных 
поражений.

Таким образом, ЭоЭ — это хроническое 
воспалительное заболевание пищевода, кото-
рое обычно манифестирует в детстве, прояв-
ляясь ГЭРБ-подобными симптомами и наруше-
нием глотания при приеме пищи. Не существу-
ет патогномоничных маркёров, позволяющих 
однозначно установить диагноз ЭоЭ, в связи с 
чем диагностика основывается на гистологи-
ческом исследовании биоптатов из слизистой 
оболочки пищевода с обязательным учетом 
клинических данных.

Возможности лечения ЭоЭ в настоящее вре-
мя невелики и включают элиминационную ди-
ету с исключением непереносимых и потенци-
ально аллергенных продуктов питания, стеро-
идные гормоны. Большие надежды возлагаются 
на антицитокиновую терапию в будущем.
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