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ТИПЫ АЛЛЕРГИЧЕСКИХ РЕАКЦИЙ,
МЕХАНИЗМЫ ИХ РАЗВИТИЯ  
IV ТИП АЛЛЕРГИЧЕСКИХ РЕАКЦИЙ
ЧАСТЬ I

Л. A. Болотская 

В статье проведен обзор литературы основных этапов формирования и развития реакций IV типа. Дана ха-
рактеристика некоторым заболеваниям, имеющим данный тип реакции.

Ключевые слова: типы реакций, гиперчувствительность замедленного типа, инфекционная аллергия, реак-
ции отторжения трансплантата, контактный дерматит.

TYPES OF ALLERGIC REACTIONS, 
MECHANISMS OF THEIR DEVELOPMENT  
IV TYPE OF ALLERGIC REACTION
PART I

L. A. Bolotskaya 
In the paper the main stages of formation and development of type IV reactions are analyzed. The characteris-

tics of some diseases, which have this type of reaction, is performed.
Keywords: types of reactions, delayed type hypersensitivity, infectious allergy, graft-versus-host disease, 

contact dermatitis.

ВВЕДЕНИЕ 
В реакциях гиперчувствительности типа IV (син.: 

клеточно-опосредованных, замедленного, инфек-
ционно-аллергического или туберкулинового типа) 
принимают участие, главным образом, макрофаги 
и T-лимфоциты, взаимодействующие с носителем чу-
жеродного антигена. Взаимодействие антигенов-ал-
лергенов с антигенпрезентирующими клетками (АПК) 
обеспечивается при участии Tool-рецепторов (TLR4, 
TLR5, TLR6, TLR62), экспрессируемых на их мембранах. 
Сенсибилизированные T-лимфоциты после фиксации 
ими антигена оказывают либо непосредственное ци-
тотолитическое действие на клетки мишени, либо их 
цитотоксический эффект опосредуется с помощью 
лимфокинов. Примерами реакций типа IV могут быть 
аллергический контактный дерматит (АКД), ревмато-
идный артрит различных клинических форм течения, 
инфекционно-аллергические реакции при туберку-
лезе, лепре, сальмонеллезе и др. [1, с. 84]. Ключевые 
звенья патогенеза аллергических реакций типа IV при-
ведены на рис. 1.

Причинами аллергии типа IV могут быть компо-
ненты различных микроорганизмов, одно- и много-
клеточных паразитов, грибов, гельминтов, вирусов, 
а также вирус-содержащие и опухолевые клетки; соб-
ственные, но измененные белки организма (напри-
мер, коллаген или амилоид) или чужеродные протеи-

ны (в том числе находящиеся в вакцинах для паренте-
рального введения); гаптены: например, лекарствен-
ные средства (пенициллины, новокаин, препараты, со-
держащие золото), органические мелкомолекулярные 
соединения (динитрохлорфенол) [1, с. 84]. 

Индукция иммунного ответа при клеточно-опо-
средованных реакциях представлена на рис. 2. В меха-
низмах индукции гиперчувствительности IV типа важ-
ная роль отводится антигенпрезентирующим макро-
фагам, дендритным и другим клеткам, обеспечиваю-
щим фагоцитирование и комплексирование негидро-
лизованной части антигена-аллергена с белками II 
класса молекул главного комплекса гистосовместимо-
сти (ГКС), а также презентацию антигена комплемен-
тарному клону Т-хелперов 0 типа (Тh0). Одновременно 
АПК продуцируют цитокины – интерлейкины (ИЛ-12, 
23, 27), обеспечивающие пролиферацию и дифферен-
цировку антигенчувствительных клонов Th1 [2, с. 487].

Главным цитокином в реакциях IV типа являет-
ся интерферон (ИФ)-γ, продуцируемый Тh1, который 
вызывает активацию макрофагов, вовлечение их 
в иммунный ответ за счет их фагоцитарной активности 
и уничтожения клеток-мишеней в процессе фагоци-
тоза, а также за счет усиления продукции монокинов 
с полимодальной направленностью действия. ИЛ-2, 
продуцируемый Тh1, обеспечивает аутокринную ак-
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тивацию этих клеток лимфоцитов и паракринную не-
специфическую пролиферацию Т-эффекторов. Анти-
генстимулированные Т-лимфоциты-хелперы и Т-лим-
фоциты-эффекторы обеспечивают продукцию меди-
аторов аллергии клеточного или замедленного типа, 
получивших название лимфокинов. Многие лимфоки-
ны обладают дистантным биологическим эффектом 
[2, с. 488].

Рис. 2. Индукция иммунного ответа при клеточно-
опосредованных реакциях [36]

Стадия сенсибилизации. После процессинга 
и презентации антигена лимфоцитам происходит их 
антигензависимая пролиферация и дифференциров-
ка с образованием CD4+ T2-хелперов (T-эффекторов 
реакций гиперчувствительности замедленного типа) 
и CD8+ цитотоксических T-лимфоцитов (Т-киллеров). 
Сенсибилизированные T-клетки циркулируют во вну-
тренней среде организма, выполняя надзорную функ-
цию. Часть лимфоцитов находится в организме в тече-
ние многих лет (лимфоциты как клетки памяти), храня 
информацию о чужеродном антигене. Повторное по-
падание того же аллергена в организм и контакт с ним 

Рис. 1. Звенья патогенеза при клеточно-опосредованных 
реакциях [35]

иммунокомпетентных клеток обусловливает бласт-
трансформацию, пролиферацию и созревание боль-
шого числа различных специфических по отношению 
к данному аллергену T-лимфоцитов (преимуществен-
но T-киллеров). Именно они совместно с фагоцита-
ми обнаруживают и разрушают чужеродный антиген 
и его носителя [1, с. 84].

Патобиохимическая стадия. Сенсибилизиро-
ванные T-лимфоциты-киллеры при участии рецепто-
ров распознают чужеродную клетку-мишень и унич-
тожают ее. При этом экспонируемый на поверхности 
клетки-мишени антиген в комплексе с молекулой ГКС 
I класса связывается с рецептором цитотоксическо-
го T-лимфоцита. В данном процессе участвует также 
молекула CD8+ -клеточной мембраны T-лимфоцита. 
Секретируемый T-хелперами ИЛ-2 стимулирует про-
лиферацию цитотоксических T-лимфоцитов, которые 
раcпознают клетку-мишень и прикрепляютcя к ней. 
Цитотоксические CD8-Т-лимфоциты оказывают пря-
мое действие. CD8-Т-лимфоциты обеспечивают раз-
витие цитолиза клетки-мишени, на мембране которой 
фиксирован антиген, в три стадии [2, с. 488]:

I стадия – стадия двойного распознавания анти-
гена в комплексе с белками ГКС I класса, экспрессиро-
ванными на клетке-мишени.

II стадия – стадия летального удара возникает 
в процессе контакта Т-лимфоцита-эффектора с клет-
кой-мишенью при участии белка перфорина, лимфо-
токсина или индуктора апоптоза, получаемых клеткой 
мишенью при межклеточном контакте.

III стадия – стадия коллоидно-осмотического ли-
зиса, возникающего вслед за перфорацией мембраны 
и пассивной диффузией ионов, а затем и высокомоле-
кулярных соединений по осмотическому градиенту 
через поврежденную мембрану.

В цитоплазме активированного T-лимфоцита при-
сутствуют мелкие темные органеллы, содержащие 
белок перфорин. Выделяемые T-киллером молекулы 
перфорина полимеризуютcя в мембране клетки-ми-
шени в приcутcтвии двухвалентного кальция (Ca2+). 
Сформированные в мембранах клетки-мишени пер-
фориновые поры пропуcкают в нее воду и cоли, но 
не молекулы белка. Еcли полимеризация перфорина 
произойдет в интерстиции или в крови, где в избытке 
имеетcя кальций, то полимер не cможет проникнуть 
в мембрану и уничтожить клетку. Cпецифическое дей-
cтвие T-киллера проявляется только как результат не-
посредственного контакта между ним и клеткой-ми-
шенью, который доcтигаетcя за cчет взаимодейcтвия 
антигена на поверхноcти жертвы c рецепторами 
T-киллера. Cам T-киллер защищен от цитотокcичеcко-
го дейcтвия перфорина. В очаге аллергических реак-
ций типа IV происходит ряд существенных измене-
ний: повреждение, деструкция и элиминация клеток 
мишеней (инфицированных вирусами, бактериями, 
грибами, простейшими и др.); альтерация, разруше-
ние и элиминация неизмененных (нормальных) кле-
ток и неклеточных элементов тканей. Это объясняется 
тем, что альтерирующие эффекты многих биологиче-
ски активных веществ антигеннезависимы (неспеци-
фичны) и распространяются на нормальные клетки. 
Именно поэтому аллергические реакции часто носят 
генерализованный характер – развитие воспалитель-
ной реакции. Завершается это образованием грану-
лем, состоящих из лимфоцитов, мононуклеарных фа-
гоцитов, формирующихся из них эпителиоидных и ги-
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гантских клеток, фибробластов, волокнистых и других 
неклеточных структур. Гранулемы типичны для аллер-
гических реакций типа IV [1, с. 85].

Стадия клинических проявлений. Описанные 
выше изменения клинически проявляются по-раз-
ному. Наиболее часто реакции манифестируются как 
инфекционно-аллергические (артритическая, тубер-
кулиновая, бруцеллиновая, сальмонеллезная), в виде 
диффузных гломерулонефритов (инфекционно-аллер-
гического генеза), контактных аллергических реакций: 
дерматита, конъюнктивита и других [1, с. 86].

ХАРАКТЕРИСТИКА НЕКОТОРЫХ ЗАБОЛЕВА-
НИЙ, ОБУСЛОВЛЕННЫХ АЛЛЕРГИЧЕСКОЙ РЕАК-
ЦИЕЙ IV ТИПА

Аллергические контактные дерматиты. Аллер-
гия этого типа чаще возникает к низкомолекулярным 
веществам органического и неорганического проис-
хождения: различным химическим веществам, краскам, 
лакам, косметическим препаратам, антибиотикам, пе-
стицидам, соединениям мышьяка, кобальта, платины, 
воздействующим на кожу. АКД могут вызывать также 
вещества растительного происхождения – семена хлоп-
ка, цитрусовые. Аллергены, проникая в кожу, образуют 
стабильные ковалентные связи с SH- и NН2-группами 
протеинов кожи. Эти конъюгаты обладают сенсибили-
зирующими свойствами. АКД развивается как результат 
эпикутанного внедрения аллергена. При этом после ла-
тентного периода, который может составлять от 4–10 
дней до 6 месяцев и даже 1–5 лет, развивается острое 
аллергическое воспаление [2, с. 488]. Кратковременный 
контакт с аллергеном обычно приводит к заболеванию 
длительностью в несколько дней или недель, но посто-
янный контакт с аллергеном может вызывать развитие 
хронического процесса и приводить к стойкой нетру-
доспособности пациента. При АКД поражается не толь-
ко участок кожи, контактировавший с раздражителем, 
но и любые другие участки кожи [3, с. 49].

Сенсибилизация обычно возникает в результате 
длительного контакта с аллергеном. При АКД патологи-
ческие изменения наблюдаются в поверхностных сло-
ях кожи: инфильтрация воспалительными клеточными 
элементами, дегенерация и отслойка эпидермиса, на-
рушение целостности базальной мембраны. Морфоло-
гические изменения при АКД обусловлены фазным ха-
рактером инфильтрации. Через 2–3 ч после инъекции 
антигена-аллергена возникает инфильтрация тканей 
сегментоядерными нейтрофилами. Через 5–6 ч в пе-
риваскулярной области появляются моноциты. Через 
8 ч инфильтрация моноцитами становится интенсив-
ной, к 24–72 ч она уменьшается. Клеточные элементы, 
содержащиеся в очаге воспаления, представлены в ос-
новном лимфоцитами и макрофагами [2, с. 488].

При АКД кожа имеет специфические клинико-мор-
фологические особенности, которые зависят от степе-
ни тяжести и периода обострения заболевания. В пери-
од неполной ремиссии хронического АКД формируется 
фиброз, снижение васкуляризации и преимущественно 
мононуклеарная инфильтрация дермы [4, с. 72]. В фазе 
сенсибилизации антиген/гаптен проникает в эпидер-
мис, связывается с клеточными или внеклеточными 
белками и захватывается эпидермальными АПК: клет-
ками Лангерганса (КЛ) или другими дендроцитами. Ан-
тиген перерабатывается для последующего представ-
ления лимфоцитам. После знакомства с антигеном, КЛ 
переходят в активизированное состояние. Активация 

АПК происходит под влиянием самого антигена, ИЛ-1 
и фактора некроза опухоли (ФНО-α), продуцируемых 
кератиноцитами, АПК и дермальными клетками. Акти-
вация и миграция КЛ во многом зависят от индукции 
ИЛ-1β. В лимфатическом узле КЛ представляют антиген 
наивным Т-лимфоцитам и сенсибилизируют с помощью 
молекул ГКС. Какая-либо одна конкретная популяция 
Т-лимфоцитов, ответственная за дальнейшее развитие 
реакций АКД, до сих пор неизвестна [5, с. 11]. Т-лимфо-
циты-цитотоксические (CD8+) обнаруживаются в очаге 
уже через 6 ч с момента воздействия гаптена, и их коли-
чество в очаге прогрессивно возрастает к 48 ч. Инфиль-
трирующие очаг цитотоксические Т-лимфоциты пребы-
вают в активированном состоянии. В противополож-
ность этим клеткам регуляторные Т-лимфоциты-хел-
перы (CD4+) не рекрутируются в очаг в первые часы 
после воздействия гаптена. Впервые они появляются 
в очаге спустя 24 ч, и их миграция в очаг ассоциирует-
ся со спадом воспалительной реакции. Таким образом, 
в развитии типичной клеточной картины воспаления 
кожи имеют значение различия в кинетике миграции 
различных типов клеток (CD4+ и CD8+). С этих позиций 
острая фаза реакции контактной гиперчувствительно-
сти может быть определена как антиген-специфиче-
ское воспаление, развивающееся в результате мигра-
ции в место приложения антигена цитотоксических 
Т-лимфоцитов (CD8+) в отсутствии регуляторных Т-лим-
фоцитов-хелперов (CD4+). Разрешение острого воспа-
ления связано с миграцией данных клеток [6, с. 25]. 

Поскольку через неповрежденный эпидермаль-
ный барьер не проникают неполноценные антигены 
с высокой молекулярной массой, антигены, вызыва-
ющие АКД, обычно рассматриваются как гаптены. 
Список веществ, способных вызывать АКД, постоянно 
расширяется. Наиболее распространенный бытовой 
аллерген во всем мире – никель, входящий в состав 
покрытия часов, молний, украшений, пуговиц, пряжек, 
оправы очков и пр. [7, с. 87].  

Значительную роль в развитии АКД играют веще-
ства-компоненты средств декоративной косметики 
(ланолин, душистые вещества, кватерний-15, пара-
фенилдиамин, канифоль, перуанский бальзам и пр.), 
средства для обесцвечивания волос, краски для во-
лос, лаки для ногтей, пудра, губная помада, сухие духи 
и прочее, а также моющие и стиральные вещества, 
шампуни, косметические препараты, в состав которых 
входит формальдегид [8, с. 39], тимеросал (смесь ти-
осалициловой и этилмеркуровой кислоты), который 
используют как консервант в вакцинах, растворах для 
контактных линз, антисептиках и косметических про-
дуктах [9, с. 65]. 

В список основных аллергенов, выделенных Севе-
роамериканской группой по изучению АКД, включены 
два лекарственных средства – антибиотики для наруж-
ного применения неомицина сульфат и бацитрацин [10, 
с. 69]. Чаще всего они используются в комбинации друг 
с другом и топическими стероидами в кремах для оф-
тальмологического применения, антибактериальных 
мазях. При лекарственной аллергии на пенициллин 
альтернативу β-лактамным антибиотикам могут соста-
вить макролиды. Однако они сами также могут быть 
индукторами аллергических реакций, хотя достаточно 
редко. Тетрациклины также обладают относительно 
низким индексом сенсибилизации. Значительно чаще 
наблюдаются фототоксические реакции при примене-
нии хлортетрациклина и доксициклина. А при приме-
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нении аминогликозидов аллергические реакции разви-
ваются крайне редко, однако не исключена манифеста-
ция псевдоаллергических реакций [11, с. 235]. 

Фотоаллергический контактный дерматит является 
классической реакцией гиперчувствительности замед-
ленного типа (ГЧЗТ) со стороны кожи в ответ на действие 
фотоаллергена или фотоантигена у пациента, который 
ранее был сенсибилизирован к этому или перекрестно 
реагирующему химическому веществу [12, с. 1768]. 

Для большинства фотоаллергенов спектр дей-
ствия находится в УФ А-диапазоне, но некоторые из 
них вызывают реакции при воздействии УФ в диапазо-
нах А и B, как, например, дифенгидрамина гидрохло-
рид и нестероидные противовоспалительные препа-
раты (НПВП)  при местном применении на коже в виде 
гелей и мазей [13, с. 1352]. 

Основные проявления лекарственной аллергии, 
индуцируемой рифампицином, состоят в кожных вы-
сыпаниях (макулопапулезного характера), тромбо-
цитопении, гемолитической анемии, лекарственной 
лихорадке, интерстициальном нефрите. А введение 
ванкомицина в ряде случаев может вызывать пря-
мое высвобождение медиаторов аллергии из тучных 
клеток и, как следствие, развитие анафилактоидных 
реакций, проявляющихся внезапной гипотонией, син-
дромом «красного человека». Таким образом, знание 
основных клинических проявлений лекарственной 
аллергии на антибиотики позволяет своевременно 
заподозрить диагноз, отменить «виновный» препарат 
и предотвратить тяжелые последствия [11, с. 235].

При развитии профессионального АКД чаще всего 
выявляется сенсибилизация к соединениям хрома, ни-
келя, кобальта, углеводородов нефти, каменного угля, 
синтетическим смолам, лекарственным веществам, 
формальдегиду, формалинсодержащим полимерам, 
кислотам, щелочам и пр. [14, с. 16]. Несколько реже ре-
гистрировались положительные тесты на смесь кар-
баматов (изделия из резины, латекса, шампуни, мыла, 
пестициды), никель (предметы из никелированных 
и нержавеющих металлов, пищевые продукты) и кво-
терниум-15 (биоцидный консервант в косметических 
средствах, бытовой и промышленной химии клеев, ла-
ков, красок, чернил) [8, с. 40]. Еще реже наблюдались 
реакции на дихромат калия и парабены. В большин-
стве случаев контактная сенсибилизация носит поли-
валентный характер, но интенсивность реакции обыч-
но невысока  [15, с. 21]. Основными причинами АКД, 
связанного с использованием защитных перчаток, 
являются акселераторы, применяющиеся при вулка-
низации перчаток (в основном – тиурам, тетраметил-
тиурам моносульфид, карбомат) антиоксиданты, при-
дающие им долговечность. Таким образом, возникает 
генерализованная реакция, угрожающая серьезными 
последствиями вплоть до анафилактического шока 
и летального исхода [16, с. 28].

АКД могут вызывать также вещества как животного, 
так и растительного происхождения – семена хлопка, 
цитрусовые. Аллергены, проникая в кожу, образуют 
стабильные ковалентные связи с SH- и NН2-группами 
протеинов кожи. Эти конъюгаты обладают сенсибили-
зирующими свойствами. 

Аллергены рыбы и морепродуктов являются очень 
сильными. Сенсибилизация к ним сохраняется годами 
даже при полном исключении контакта с ними и может 
обнаруживаться у детей с атопией, не употребляющих 
рыбу и морепродукты, поскольку они могут действо-

вать как пищевые, контактные и аэроаллергены, вы-
зывая респираторные, кожные, гастроинтестинальные 
и системные аллергические реакции [17, с. 19].

Лихенизированные грибы (лишайники) представ-
ляют собой симбиотическую ассоциацию между гри-
бом, обычно аскомицетом, но в некоторых случаях 
базидиомицетом или дейтеромицетом, и одним (или 
более) фотосинтезирующим партнером – зеленой 
во дорослью или цианобактерией (сине-зеленой во-
дорослью). Представители ряда профессиональных 
групп населения (работники лесного хозяйства, оле-
неводы, садоводы, геологи, сборщики лишайников, 
дизайнеры и др.) регулярно контакти руют с лихени-
зированными грибами, вследствие чего у некоторых 
диагностируют контактный дерматит. Кроме того, та-
кой активный отдых, как охота, сбор ягод и грибов, 
а также контакт с деревьями, дровами, покрытыми 
лишайниками, могут также вызвать контактный дер-
матит. Наиболее часто выявляемыми аллергенами яв-
ляются такие вторичные лишайниковые вещества, как 
атранорин, усниновая, эверновая, перлатоловая, ди-
варикатовая кислоты. Экстракты лишайников Evernia 
prunastri и Pseudevernia furfuracea часто применяются 
в парфюмерии для фиксации запаха. Однако значи-
тельную долю этих экстрактов составляют хлоратра-
нол и атранол, являющиеся продуктами распада хло-
ратранорина и атранорина. Эти вещества совместно 
являются мощ ными агентами, довольно быстро после 
применения парфюмерии вызывающими аллерги-
ческую реакцию. И даже после полимерной очистки 
экстракта в нем остается достаточное количество этих 
веществ, чтобы вызвать у чувствительных к ним людей 
контактный дерматит. Поэтому исследователи реко-
мендуют производителям парфюмерии полностью 
удалять из экстрактов Evernia prunastri хлоратранол 
и атранол ввиду небезопасности их для здоровья по-
требителей их продукции [18, с. 246].

Самое первое эпидемиологическое популяцион-
ное исследование АКД в Европе было проведено не-
мецкими врачами H. Röckl, E. Muller и W. Hiltermann 
в 1966 г., которые провели аппликационное тестиро-
вание 357 детям в возрасте от 1 месяца до 14 лет не-
стандартными аллергенами. Впервые авторами дан-
ной работы были сделаны следующие важные для 
развития аллергологии выводы: полученные клини-
ческие данные не связаны с реагиновым типом аллер-
гического воспаления; средняя распространенность 
АКД составляет 20 % в общей популяции как у детей, 
так и у взрослых; прокалывание ушей и длительное 
курение является провоцирующим фактором разви-
тия АКД и имеет непосредственную связь с экземой на 
руках [10, с. 67].

В настоящее время золотым стандартом диагно-
стики АКД признаны аппликационные тесты. Разноо-
бразие причин АКД явилось основой для разработки 
целого комплекса диагностических панелей, позво-
ляющих выявить сенсибилизацию к отдельным хими-
ческим соединениям в зависимости от особенностей 
профессиональной деятельности пациента [19, с. 14].

В настоящее время диагностика АКД основана на 
данных анамнеза, клинической картине, физикаль-
ном обследовании, а также на результатах накожных 
аппликационных тестов. Аппликационные тесты ре-
комендовано проводить не ранее, чем через месяц 
после появления острого АКД, когда наступает стадия 
регресса или ремиссия [20, с. 160].

Обзор литературыПРОФИЛАКТИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА
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Обзор литературы ПРОФИЛАКТИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА
Инфекционная аллергия. Реакции ГЧЗТ разви-

ваются при хронических бактериальных, вызванных 
грибами и вирусами инфекциях, а также при заболева-
ниях, вызываемых простейшими (токсоплазмоз), при 
глистных инвазиях. Сенсибилизация к микробным ан-
тигенам обычно развивается при воспалении. Не ис-
ключена возможность сенсибилизации организма не-
которыми представителями нормальной микрофлоры 
(нейссерии, кишечная палочка) или патогенными ми-
кробами при их носительстве. Сенсибилизация к ми-
кробным антигенам в определенных условиях благо-
приятствует ликвидации патологического процесса. 
Одним из механизмов повышения устойчивости при 
данном типе реакции может служить повышение не-
специфической резистентности (усиление метаболи-
ческой активности и фагоцитарной способности ма-
крофагов, повышение активности лизоцима) [2, с. 488].

Изучение ГЧЗТ в качестве одной из важных обла-
стей клеточного иммунитета может способствовать 
решению важных вопросов патогенеза, диагностики 
и лечения бактериальных инфекций. В то же время, да-
вая существенный положительный эффект, ГЧЗТ при ее 
гиперергическом проявлении может явиться причиной 
осложнений и неблагоприятных исходов [21, с. 22].

Многие бактериальные и вирусные возбудители 
могут выступать в качестве триггеров таких аллерги-
ческих заболеваний, как бронхиальная астма, атопи-
ческий дерматит, аллергический ринит. Инфекцион-
ные агенты запускают каскад иммунологических ре-
акций, усиливая и поддерживая патологический про-
цесс на слизистых оболочках и коже. Так, например, 
наиболее частыми инфекционными осложнениями 
атопического дерматита у детей является пиодермия 
в виде импетиго, фурункулов, фолликулитов, остео-
фолликулитов, «заед», абсцессов, везикулопустулеза, 
требующих назначения местной и системной антибак-
териальной терапии [22, с. 27].

Для выявления сенсибилизации организма к инфек-
ционным аллергенам разработан комплекс методов, 
включающий кожные пробы и аллергологические тесты 
in vitro. Использование накожного аллерготестирования 
сопряжено с риском возникновения общих и местных 
реакций на дополнительную антигенную нагрузку. К не-
достаткам данного теста можно отнести риск возникно-
вения ложноположительного результата при наличии 
аллергии и других иммунопатологических состояний; 
учет реакции осуществляется через 24–48 ч [23, с. 89].

C конца XX века и по настоящее время ведутся ис-
следования, направленные на замену инвазивных ал-
лергических тестов на более безопасный и высокоспец-
ифичный метод оценки аллергической перестройки 
организма in vitro. В 1994 г. Sainte-Laudu с соавт. [23, 
с. 90] впервые предложили определение дегрануляции 
базофилов методом проточной цитометрии.

Определение Т-клеточно-опосредованной мигра-
ционной активности лейкоцитов в реакции торможе-
ния миграции лейкоцитов (РТМЛ) является одним из 
основных тестов выявления функциональной актив-
ности Т-клеток. Торможение миграции лейкоцитов 
может быть весьма значительным при состоянии по-
вышенной активности лимфоцитов. Если Т-лимфоциты 
не сенсибилизированы к данному антигену, реакции 
торможения не происходит. Тест характеризует актив-
ность воспалительного процесса. При использовании 
бактериальных антигенов положительные результаты 
миграционной активности лейкоцитов помогают ре-

шить вопрос об этиологии воспалительного инфекци-
онного процесса. Если в качестве антигенов использо-
вать специфические структуры тех или иных внутрен-
них органов (например, мембраны кардиомиоцитов, 
печеночных липопротеидов и т. д.), РТМЛ может ока-
заться полезной для подтверждения местной (орган-
ной) ГЧЗТ [21, с. 22; 24, с. 70].

Отторжение трансплантата. Под отторжением по-
нимают патологический процесс, возникающий в до-
норском органе вследствие специфического ответа им-
мунной системы реципиента на антигены донора и про-
являющийся нарушением функции трансплантата. От-
торжение трансплантата – это нормальная реакция им-
мунной системы. Непосредственно после включения 
трансплантата в системный кровоток реципиента начи-
нается иммунный конфликт, который обусловлен акти-
вацией как нативного (врожденного), так и адаптивного 
иммунитета. Ведущая роль в развитии реакции оттор-
жения отводится Т-клеткам [25, с. 76]. Важнейшую роль 
в распознавании чужеродного биологического мате-
риала играет ГКС – большая группа тесно сцепленных 
генов, обладающих крайне выраженным полиморфиз-
мом. Эти гены кодируют специфические мембранные 
белки – главные человеческие лейкоцитарные антиге-
ны (human leucocyte antigens, HLA) [26, с. 79]. 

При трансплантации организм реципиента рас-
познает чужеродные трансплантационные антигены 
(антигены гистосовместимости) и осуществляет им-
мунные реакции, ведущие к отторжению трансплан-
тата. Антигены ГКС I класса локусов А, В и С есть на 
всех ядросодержащих клетках, а локуса G – лишь на 
трофобласте. Эти антигены распознаются CD8-лимфо-
цитами. Антигены ГКС II класса локусов DR, DP, DQ экс-
прессированы на лимфоидных, макрофагальных и эн-
дотелиальных клетках. Они распознаются CD4-лимфо-
цитами. Кроме того, на эритроцитах имеются антигены 
системы АВО и Rh, в почках – системы АВО. Названные 
антигены тоже играют определенную роль в индукции 
отторжения трансплантата [2, с. 488; 27, с. 105].

Даже в эпоху современной иммуносупрессии 
несовпадение по HLA ухудшает прогноз выживания. 
Формально несовпадение по HLA может создавать 
предпосылки для ухудшения выживаемости реци-
пиентов, поскольку даже современная противокри-
зовая терапия значительно повышает риск развития 
инфекций. Полное совпадение по основным HLA I 
и II классов также не гарантирует отсутствия эпизодов 
острого отторжения в послеоперационном периоде. 
Оно может быть также обусловлено антителами (АТ) 
к минорным антигенам гистосовместимости – крайне 
полиморфным по функции и строению белкам, кото-
рые различаются даже у монозиготных близнецов. 
Связываясь с лигандом, они способны активировать 
клетки CD4 и CD8, инициируя иммунный ответ, прояв-
ляющийся в виде реакции отторжения даже при отсут-
ствии HLA-АТ [26, с. 80–81]. 

Виды трансплантатов. Различают сингенные, ал-
логенные и ксеногенные трансплантаты. Аллогенные 
и ксеногенные трансплантаты без применения имму-
носупрессивной терапии отторгаются. Несмотря на 
появление новых, более селективных в отношении 
трансплантационного иммунитета иммуносупрессо-
ров – грибковых макролидных антибиотиков (цикло-
спорины, FK506, рапамицин), проблема иммунологи-
ческого конфликта трансплантата и реципиента еще 
не решена [2, с. 489].
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Аллогенная трансплантация прочно вошла в прак-
тику лечения терминальных состояний, связанных 
с утратой функции жизненно важных органов и тканей. 
Однако главной преградой на пути достижения дли-
тельного приживления трансплантата остается пробле-
ма иммунологической несовместимости донора и ре-
ципиента. При этом базовые механизмы распознавания 
антигена при инфекции и аллотрансплантации, по-ви-
димому, должны быть сходными [27, с. 104–105].

Механизмы отторжения трансплантата. При от-
торжении трансплантата наблюдается как гумораль-
ный, так и клеточный иммунный ответ, в частности, 
механизмы ГЧЗТ, цитотоксические и иммунокомплекс-
ные реакции. 

В зависимости от сроков отторжение трансплан-
тата может быть сверхострым, острым и хроническим 
[29-31].

Совпадение по молекулярно-генетическому типи-
рованию между донором и реципиентом, отсутствие 
сенсибилизации к донорским антигенам, живой род-
ственный донор и использование оптимальной им-
муносупрессивной терапии позволяет уменьшить ча-
стоту случаев острого отторжения и продлить время 
жизнедеятельности трансплантата [32, с. 73]. Другой 
стороной мониторинга иммунного статуса являются 
дендритные клетки донора и реципиента, которые 
играют ключевую роль в инициации и развитии им-
мунного ответа к пересаженному органу. Миелоидные 
дендритные клетки вовлекаются в реакцию на транс-
плантат, в то время как лимфоидные клетки могут 

играть роль в развитии толерантности. Длительная 
иммуносупрессивная терапия негативно влияет на 
количество дендритных клеток в циркуляции после 
трансплантации органов, что приводит к их уязвимо-
сти к вирусным инфекциям и опухолевым заболевани-
ям [32, с. 74–75].

Аутоиммунные заболевания. Развитие аутоим-
мунных заболеваний обусловлено сложным взаимодей-
ствием аллергических реакций клеточного и гумораль-
ного типа с преобладанием той или иной реакции в за-
висимости от характера аутоиммунного заболевания.

Преобладание того или иного типа аллергических 
реакций в патогенезе аллергического заболевания 
позволяет отнести его к реакциям гуморального или 
клеточного типов. Некоторые виды аутоиммунных 
заболеваний являются классическим примером од-
номоментного взаимодействия или последователь-
ного развития аллергических реакций гуморального 
и клеточного типов, лежащих в основе системного или 
локального воспалительно-деструктивного повреж-
дения тканей [33, с. 5; 34, с 23].

Таким образом, поскольку в механизмах индукции 
гиперчувствительности IV типа важная роль отводится 
клеточным структурам, обеспечивающим фагоцити-
рование и презентирование эпитопов антигена с бел-
ками II класса молекул ГКС комплементарному клону 
Т-хелперов с последующей продукцией ряда цитоки-
нов, то и объем диагностических мероприятий в диа-
гностике состояний с данным типом реакции должен 
быть соответствующим.
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