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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Атопический дерматит (АД) – хроническое ал�
лергическое заболевание, характеризующе�
еся экссудативными и лихеноидными высы�

паниями, повышенным уровнем иммуноглобулина
(Ig) класса Е в сыворотке крови и гиперчувстви�
тельностью к специфическим раздражителям [1].
В основе патогенеза АД лежат реакции, связанные
с Т�хелперами 2 типа (Th2): Th2 через выработку
интерлейкина (ИЛ) – ИЛ�4, ИЛ�5, ИЛ�13 стиму�
лируют гиперпродукцию IgE и обуславливают ран�
нюю фазу аллергических реакций немедленного ти�
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Проведено исследование эффективности использования гистаглобулина у детей с атопическим дерматитом. Цель –
оптимизировать тактику лечения атопического дерматита у детей с использованием гистаглобулина. Задачи: 1) выя�
вить факторы, способствующие выраженной положительной динамике у детей с атопическим дерматитом при назна�
чении гистаглобулина; 2) оценить фармакоэкономическую эффективность дифференцированного подхода к назначе�
нию гистаглобулина у детей с атопическим дерматитом. Проведен анализ 58 клинических случаев IgE�ассоциированного
атопического дерматита у детей, поступивших на стационарное лечение в отделение аллергодерматологии МУЗ «ГДКБ
№ 2 им. В.П. Бисяриной». Методом простой рандомизации сформированы две когорты: когорта I (n = 18), наряду со
стандартным лечением, получала гистаглобулин по общепринятой методике; когорта II (n = 40) получала только стан�
дартное лечение. После проведения курса лечения проводилась повторная оценка тяжести заболевания по шкале SCO�
RAD. Оценка эффективности лечения проводилась с использованием критерия Вилкоксона. I когорта была разделена,
соответственно, на две группы: группа I (n = 10) – с маловыраженной положительной динамикой; группа II (n = 8) –
с выраженной положительной динамикой заболевания. Для выявления прогностических факторов высокоэффектив�
ного лечения атопического дерматита проводился последовательный статистический анализ Вальда. Выявлено, что пре�
дикторами выраженной положительной динамики заболевания на фоне проводимого лечения с использованием гис�
таглобулина являются следующие: оценка по шкале SCORAD в начале лечения более 60 баллов, отсутствие снижения
сывороточного иммуноглобулина G, возраст старше 3 лет, диффузная форма заболевания, сниженный уровень сыво�
роточного иммуноглобулина М и высокий уровень сывороточного иммуноглобулина Е. Учет вышеуказанных прогнос�
тических факторов при назначении гистаглобулина у детей с атопическим дерматитом сопровождается хорошим фар�
макоэкономическим эффектом.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: атопический дерматит; лечение; гистаглобулин; прогноз; 
иммунологические предикторы.
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CLINICAL AND PHAMACOECONOMICAL ASPECTS OF APPLICATION HISTAGLOBULINUM IN COMPLEX TRE8
ATMENT IN CHILDREN WITH IGE8ASSOCIATED ATOPIC DERMATITIS

It is carried out research of efficiency of use Histaglobulinum at children with atopic dermatitis. The purpose: to optimize tac�
tics of treatment атопического дерматита at children with use of a Histaglobulinum. Problems: 1) to reveal the factors pro�
moting expressed positive dynamics at children with atopic dermatitis at purpose Histaglobulinum; 2) to estimate pharmaco�
economical efficiency of the differentiated approach to purpose Histaglobulinum at children with atopic dermatitis. The analysis
of 58 clinical cases IgE�associated atopic dermatitis at children who have acted on hospitalization in branch allergodermatho�
logy of the City children’s clinical hospital N 2 is lead, by a method of simple randomization is generated two cohorts: cohort
I (n = 18) – standard treatment and Histaglobulinum; the cohort II (n = 40) – only standard treatment. The estimation of ef�
ficiency of treatment cohorts was spent with use of criterion Wilcoxon. For revealing prognostic factors of highly effective
treatment of atopic dermatitis consecutive statistical Wald`s analysis was spent. It is revealed, that predictors expressed posi�
tive dynamics with use Histaglobulinum the following are: The estimation on scale SCORAD in the beginning of treatment mo�
re than 60 points, absence of decrease сывороточного antibody G, age is more senior than 3 years, diffuse form of atopic
dermatitis, the lowered level serum an antibody of M and the high level serum antibody E. Use above�stated prognostic fac�
tors at purpose Histaglobulinum at children with atopic dermatitis is accompanied positive pharmacoeconomical effect.
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па при АД [2]. Цораева З.А. (2007) отмечает, что
период обострения АД у детей характеризуется по�
вышением уровня ИЛ�1�бета, ИЛ�6, ИЛ�8, фактора
некроза опухоли (ФНО)�альфа, снижением уров�
ня гамма�интерферона наряду со снижением CD3,
CD4, CD8, IgA и повышением циркулирующих им�
мунных комплексов (ЦИК) [3].

Одним из перспективных направлений в комплек�
сном лечении АД является использование препара�
тов, нормализующих дисбаланс иммунной системы.
Многими авторами выявлена высокая клиническая
эффективность использования таких препаратов, как
Ликопид [4], Иммуновак – ВП�4 [5], аллергенспе�
цифической иммунотерапии [6].

Отмечено, что использование такого препарата,
как гистаглобулин, имеет хороший клинический эф�
фект у пациентов с АД [7]. Основными компонента�
ми данного препарата являются дигидрохлорид гис�
тамина и человеческий нормальный иммуноглобулин
G, а в качестве стабилизатора используют натрия ти�
осульфат [8].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен анализ 58 случаев IgE�зависимого атопи�
ческого дерматита у детей, поступивших на стационар�
ное лечение в отделение аллергодерматологии МУЗ
«Городская детская клиническая больница № 2 имени
академика В.П. Бисяриной» за период с 01.01.2005 г.
по 31.12.2008 г. У родителей всех пациентов было
получено информированное согласие на участие в кли�
ническом исследовании, одобренном Этическим ко�
митетом Омской государственной медицинской ака�
демии.

Критерии включения в исследование: наличие IgE�
зависимого атопического дерматита; оценка тяжести
АД по шкале SCORAD при поступлении более 60 бал�
лов; возраст ребенка менее 15 лет; добровольное ин�
формированное согласие родителей пациентов на учас�
тие в исследовании.

Критерии исключения из исследования: наличие
сопутствующих заболеваний, способных повлиять на
течение основного заболевания; системный прием пре�
паратов, способных повлиять на течение основного
заболевания (препараты преднизолона, цитостатичес�
кие препараты и пр.), в течение 3 месяцев до про�
ведения исследования.

Всем пациентам проводилось комплексное кли�
ническое исследование с оценкой тяжести АД по меж�
дународной шкале SCORAD, лабораторные иссле�
дования с проведением оценки иммунного статуса
(определение содержания сывороточных иммуног�
лобулинов А, М, G, Е, исследование кластеров диф�
ференцировки лимфоцитов CD4, CD8, ИРИ, CD3,

CD16, CD22, исследование фагоцитоза – НСТ�тест,
ФАЛ), а также необходимый перечень инструмен�
тальных исследований, в соответствии с медико�эко�
номическими стандартами, принятыми в России.

Методом простого рандомизированного отбора бы�
ли сформированы две когорты пациентов: когорта I
(18 человек), наряду со стандартным лечением, полу�
чала гистаглобулин по общепринятой методике; ко�
горта II (40 пациентов) получала только стандартное
лечение. После проведения курса лечения проводи�
лась повторная оценка тяжести АД по шкале SCO�
RAD; вычислялось число баллов, на которое умень�
шился показатель SCORAD в каждом конкретном
случае. Оценка эффективности лечения в I когор�
те, по сравнению с альтернативной, оценивалась с
использованием непараметрического критерия Вил�
коксона в лицензионной версии программы STATIS�
TICA 6. В дальнейшем I когорта была разделена, со�
ответственно, на две группы: группа I (n = 10) – с
маловыраженной положительной динамикой, вычис�
ленным по шкале SCORAD уменьшением оценки тя�
жести менее чем на 50 баллов; группа II (n = 8) –
с выраженной положительной динамикой заболева�
ния, вычисленным уменьшением оценки по шкале
SCORAD более чем на 50 баллов. В I когорте прово�
дился последовательный статистический анализ Валь�
да для выявления прогностических факторов высо�
коэффективного лечения АД [9].

В соответствии с этим методом, проводилось вы�
числение диагностических коэффициентов каждого
из признаков по формуле:

ДК = 10lg Р1/Р2, где

ДК – диагностический коэффициент; Р1 – относи�
тельная частота признака в первом верифицируемом
состоянии (невыраженная динамика заболевания),
выраженная в долях от единицы; Р2 – относитель�
ная частота признака во втором верифицируемом сос�
тоянии (выраженная динамика заболевания), выра�
женная в долях от единицы.

Информативность каждого из диагностических ко�
эффициентов рассчитывалась по формуле Кульбака
[9]:

J = ДК × 1/2 (Р1�Р2), где

J – информативность диагностического коэффици�
ента; ДК – диагностический коэффициент; Р1 – от�
носительная частота признака в первом верифици�
руемом состоянии, выраженная в долях от единицы;
Р2 – относительная частота признака во втором ве�
рифицируемом состоянии, выраженная в долях от
единицы.

Были заданы пороги, достижение которых при сум�
мировании диагностических коэффициентов позволя�
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ет говорить о прогнозе исхода заболевания. Если до�
пустимый процент ошибок первого и второго рода
будет задан из расчета не более 5 % (р < 0,05), то
величины пороговых сумм диагностических коэффи�
циентов составят +13 и �13. При достижении поро�
га со знаком «+» выносится решение о высоком рис�
ке развития невыраженной динамики заболевания,
а при достижении порога со знаком «�» – о быстрой
положительной динамике АД. Малоинформативные,
а также дублирующие признаки, были исключены из
рассмотрения.

Мощность указанного исследования была опре�
делена при помощи номограммы Альтмана [10] и сос�
тавила не менее 80 %, то есть исследуемая выборка
является репрезентативной.

Оценка экономической эффективности различ�
ных вариантов лечения атопического дерматита была
проведена и использованием показателя CEF («сто�
имость/эффективность»); в расчетах использованы
только прямые медицинские затраты [11].

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

При сравнении результатов лечения в I (с исполь�
зованием гистаглобулина) и II исследуемых когор�
тах больных (только стандартное лечение) достовер�
ных различий не выявлено (критерий Уилкоксона,
программа для обработки данных STSTISTICA 6.0).

Однако при анализе полученных результатов об�
наружено, что у некоторых пациентов в I когорте от�
мечалась выраженная положительная динамика (умень�
шение интенсивности кожного аллергического про�
цесса, соответствующее уменьшению оценки тяжес�
ти АД по шкале SCORAD на 50 баллов и более по
сравнению к исходным величинам). Для выявления
факторов, способствующих выраженной положитель�
ной динамике в характере течения кожного аллер�
гического воспаления, у пациентов в I когорте бы�
ли проанализированы анамнестические и клинико�
иммунологические данные, в соответствии с которы�
ми составлена таблица прогностических факторов вы�
сокоэффективного лечения АД с использованием гис�
таглобулина (последовательный статистический ана�
лиз Вальда с оценкой информативности диагности�
ческих коэффициентов по А. Кульбаку). Результаты
данного исследования приведены в таблице.

Интерпретация данной таблицы в соответствии с
предложенным методом проводится следующим об�
разом. В каждом конкретном случае рассчитывается
алгебраическая сумма диагностических коэффициен�
тов. При достижении порога «+13» делается вывод
о высокой вероятности (95%) эффективного лечения
с использованием гистаглобулина у данного ребенка;
при достижении порога «�13» – о высокой вероятнос�

ти (95%) отсутствия выраженного клинического эф�
фекта от применения данного препарата.

Клиническая эффективность лечения в I когор�
те (с использованием гистаглобулина) составила 44 %,
во II когорте (без гистаглобулина) – 30 %. Показа�
тель фармакоэкономической эффективности лечения
CEF в I когорте составил 27,4, во II когорте – 14,6.
Теоретически рассчитанный показатель CEF, с уче�
том применения предложенного алгоритма диффе�
ренцированного подхода к применению гистаглобу�
лина у детей с АД, составил 13,2.

ОБСУЖДЕНИЕ

У пациентов с АД найдены клинико�иммуноло�
гические факторы, способствующие выраженной по�
ложительной динамике и быстрому купированию кож�
ного аллергического процесса при использовании гис�
таглобулина. Факторами, способствующими выра�
женной положительной динамике в течении АД, яв�
ляются следующие.
1. Наличие пиодермии. Некоторыми исследователя�

ми установлено, что наличие бактериальной ин�
фекции кожи может способствовать усилению про�
дукции цитокинов Th1�лимфоцитами, что подав�
ляет гуморальный иммунный ответ и может спо�
собствовать уменьшению выраженности аллерги�
ческого воспаления [7, 12]. Однако, по данным
Lyn Y.L. et al. [13], микробные антигены могут
проникать через кожный барьер и в последующем
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Признак

Возраст

Форма АД

Наличие пиодермии

Снижение сывороточного IgG

Снижение сывороточного IgA

Снижение сывороточного IgM

Повышение сывороточного IgE

SCORAD при поступлении

Варианты

Менее 3 лет

Старше 3 лет

Распространенный

Диффузный

Да

Нет

Да

Нет

Да

Нет

Да

Нет

Да

Нет

Более 60 баллов

Менее 60 баллов

ДК

�4,5

+0,6

�4,5

+2,4

+8,0

�6,8

�26,6

+1,4

�7,4

+5,3

+22,1

�0,9

+0,6

�4,5

+0,6

�4,5

I

0,12

0,02

0,35

0,19

1,40

1,18

1,77

0,10

1,10

0,79

0,89

0,03

0,02

0,12

0,02

0,12

Таблица
Прогностическая таблица для определения клинико8

иммунологических показаний к использованию
гистаглобулина в лечении пациентов с АД
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вызывать усиление клинических проявлений за�
болевания посредством стимуляции антиген�пред�
ставляющих клеток, Т�клеток памяти и повреж�
дения кератиноцитов.

2. Отсутствие вторичного иммунодефицита. Зайце�
вой С.В. [14] отмечено нередкое сочетание кожно�
го аллергического процесса и наличие иммуноде�
фицита, что может способствовать возникновению
вторичных осложнений АД, усилению аллерги�
ческого процесса и усугублению течения заболе�
вания.

3. Высокий уровень IgЕ. Таким образом, IgE – ас�
социированные формы АД имеют сравнительно
благоприятный исход лечения по сравнению с дру�
гими патогенетическими вариантами заболевания.

4. Оценка по шкале SCORAD при поступлении бо�
лее 60 баллов. Таким образом, острый процесс
имеет наиболее выраженную положительную ди�
намику при правильно подобранном лечении, по
сравнению с подострыми формами заболевания.
Однако у детей младше 3 лет более эффективным

оказалось применение стандартной схемы лечения,
у пациентов старше 3 лет – лечения с использовани�
ем гистаглобулина, что, вероятно, связано с возрас�
тными особенностями иммунологического статуса и
иммунологической реактивности у детей раннего воз�
раста [8].

Кроме того, у детей с наличием вторичного им�
мунодефицита более эффективным оказалось лечение
с использованием гистаглобулина, что можно объяс�
нить механизмом действия и составом препарата –
находящиеся в препарате иммуноглобулин G чело�
веческий нормальный и гистамина дигидрохлорид до�
полняют друг друга.

Показатель фармакоэкономической эффективнос�
ти лечения CEF в I когорте составил 27,4, во II ко�
горте – 14,6. Таким образом, использование комплек�
сной терапии гистаглобулином у всех пациентов с
АД экономически весьма затратно. В то же время,
теоретически рассчитанный показатель CEF, с учетом
применения предложенного алгоритма дифференци�
рованного подхода к применению гистаглобулина у
детей с АД, составил 13,2, что ниже по сравнению
с группой детей без использования гистаглобулина
в комплексном лечении АД. Таким образом, приме�
нение разработанной таблицы прогностических фак�
торов связано не только с хорошей клинической эф�
фективностью лечения АД у детей, но и оправдано
с фармакоэкономических позиций.

ВЫВОДЫ:

1. Предикторами выраженной положительной дина�
мики в течении АД на фоне проводимого лече�
ния с использованием гистаглобулина являются
следующие: оценка по шкале SCORAD в нача�
ле лечения более 60 баллов, отсутствие сниже�
ния сывороточного иммуноглобулина G, возраст
старше 3 лет, диффузная форма АД, сниженный
уровень сывороточного иммуноглобулина М и вы�
сокий уровень сывороточного иммуноглобулина
Е.

2. Учет вышеуказанных прогностических факторов
при назначении комплексного лечения АД с ис�
пользованием гистаглобулина сопровождается зна�
чимым фармакоэкономическим эффектом: увели�
чением эффективности лечения при минимизации
затрат.
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