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защищенности обесценивает IIодгIенные при
их помощи данные об уровне антител. В на-
стоящее время РА остается единственным по-
казатедьным инструментом исследования про-
тивококлюшных антител при использовании
цедьноклеточных вакцин.

Результаты работы заставляют помимо
всего прочего обратить внимание на сниже-
ние титров аггдютининор у детей дошкольного
возраста и увеличение концентрации антител
к КТ в группах школьников. Эти данные сви-
детедьствуют об yt асании противококлюшного
иммунитета и подтверждают надичие скрытой
циркуляции возбудитедя среди школьников.
В этой ситуации логичным выглядит приня-
тие мер по снижению заболеваемости шкопь-
ников, например введением в Национальный
кадендарь прививок дополнитедьной дозы
вакцины, на этот раз уже бесклеточной [1],

!,uаrно сmчческUе сuсmемы

а также усиление контроля за состоянием
противококдюшного иммунитета у детей
дошкодьного возраста (6-7 лет) и старших
шкодьников.
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Age-specific immunostructure of anti-pertцssis immunity was analyzed in the city of Реrm in children
uр to 17 years (п=135) using agglutination test and IEA fоr antibodies to pertussis toxin (РТ). Low IFд
eficacy as а method fоr serological control of anti-pertцssis immuniф in immunization with whole cell
vaccine was demonstrated. As а result of agglutination test сhildrеп of рrеsсhооI age demonstrated the
decrease in immunity to pertussis. Elevation of antibody titers against pertussis toxin observed in elder
pupils eйdences for latent pathogen circulation in population.
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предложен новый метододогический подход к обработке и интерпретации данных
от многокомпонентного ELISA IgG. Показана корректн_ая возможность определения кри-
терия (норма-пато/Iогия> на основе иссдедования вида функции распредедения пIIотности
вероятности <IgG иммунных откдикОВ) в (IgG иммунном oTBeTel. Пбказана возможность
унифицированной диагностики специфичес?ой гиперчувствитедьности III типа у пациен-
тов.с различными уровнями (пищевой дезадаптации) и симптомов патологических реак-
ций на пищевые антигены.

Ключевые сАова: иммlтlоферментный анализ, иммуноглобулин G, иммунопатологиче-
ские реакции III типа, пищевая дезадаптация,
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В последние годы отмечается возросший
научный и клинический интерес к IgE-He-
зависимой пищевой гиперчувствитепьности,
опосредованной иммунопатологическим ре-
акциями III типа. Актуализируется роль кон-
троля иммунной системы в обеспечении то-
дерантности на пищевые антигены и судьба
иммунных компдексов в составе пищевого
антигена со специфическими IgGl, IgG2, IgG3
антитедами. Становиfся принципиальной
проблема пересмотра особенностей патогене-
за заболеваний, опосредованных иммунопа-
тологическими реакциями III типа, с призна-
нием участия иммунокомплексной пищевой
антигенной нагрузки.

Idелью настоящей работы является обо-
снование корректного подхода к решению
проблемы диагностики IgЕ-нез ависимой пи-
щевой гиперчувствительности, оrrосредован-
ной иммунопатодогическими реакциями III
типа, на основе строгого рассмотрения физи-
ческой модели эксперимента с базовым тестом
ELISA IgG [1,2].

Мы предполагаем, что изменение концен-
трации специфических IgG можно описывать
как иммунный ответа оргаЕизма при периоди-
ческом попадании антигенав организм ипипри
постоянной антигенной нагрузке, изменяю-
щейся во времени. Основным отдичием ELISA
IgG от анапогичных тестов, является прин-
цип формирования тест системы с набором
пищевых антигенов, который в тест-системе
для ELISA IgG содержит представитедьную
выборку пищевых антигенов размером N,
полученную из генеральной совокупности
антигенов размером N0, характеризующей
конкретную пищевую среду. Физически, тест
ELISA IgG является аlrриорно многокомпо-
нентным тестом и rrредставляет собой набор
из N (эдементарных) (ИФА) n тестов от N (1 <
n < N) лунок тест-системы, где N - количество
тестируемых антигенов, равное размеру пред-
ставитепьной выборки. Корректный подход
к обработке данных эксперимента основан
на предположении, что реакция на каждый
п-й антиген независима от другого и скорость
выработки антитед к каждому антигену по-
стоянна и не отличается в пределах экспери-
мента. Результат теста, всдедствие детерми-
нированности набора тестируемых пищевых
антигенов, состоящий из связанных между
собой логикой формирования тест системы
<(IgGi) n иммунных откликово (n- индекс ан-
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тигена, i-индекс специфического G антитела),
должен рассматриваться как цедьный персо-
нифицированный <(IgGi) n иммунный ответ>.
Резупьтат представдяет собой интегральную
ответную реакцию иммунной системы чело-
века, отождествляемую с резудьтатом взаи-
модействия iп vitro сыворотки крови с N раз-
пичными антигенами. Каждый эпементарный
.(IgGi) п иммунный отклик>, определяемый
в эксперименте с ИФА через ведичину опти-
ческой rrдотности для п-й лунки тест систе-
мы, проrrорционален не общей концентрации
IgG, а концентрации специфических к n-My
антигену-(АГ)п антител-(АТ)i в составе им-
мунных комплексов, образованных на базе
прореагировавших пар <(АГ)п - ((AT)i> [3].
Именно ведичина концентрации специфиче-
ских антител (IgG) i в составе иммунных ком-
пдексов, а не величина концентрации общего
IgG, является измеряемой величиной в диа-
гностике иммунопатологических реакций III
типа на основе ELISA IgG, При этом концен-
трация общих IgG в образце сыворотки крови
конкретного пациента, может варьироваться
в широком диапазоне величин [4].

Методология эксперимента с ELISA IgG ба-
зируется на аIIриорном предподожении о кор-
р еляции в едичины измеряемой концентрации
специфических антител (IgG)i с уровнем ги-
перчувствитедьности III типа к тестируемо-
му п-му антигену. На основании теории ста-
тистических методов обработки резудьтатов
экспериментов, предложена физически и ма-
тематически корректная методология нахож-
дения критерия (норма-патодогия) на основе
исследования вида функции распределения
пдотности вероятности (ФРПВ) <(IgGi)n им-
мунных откдиков> по шкаде измерений [5].

Характерная структура ФРПВ <(IgGi)n им-
мунных откдиков), полученная при тестиро-
вании представительной выборки пациентов
с раздичными типами тест-систем, позводя-
ет предположить, что иммунная система че-
ловека в подавдяющем большинстве сдучаев
относительно слабо реагирует на различие
в физико-химических и (аддергенных) свой-
cTBzlx бодьшинства пищевых антигенов из то-
перантной пищевой среды обитания. Этот,
статистически достоверно реIистрируемый
эффект, проявдяется в виде напичия сплош-
ной части спектра ФРПВ <(IgGi)n иммунных
откликов), сосредоточенной в области ма-
дых значениir амлпитуд иммунных реакций.

(18), м 2 (1}
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И только ряд пищевых антигенов вызывает
строго персонифицированные аномадьные
реакции, проявпяющиеся в виде дискретных
аномальных откликов в спектре ФРПВ, рас-
средоточенных по всей шкале измерений.

Эта закономерность наблюдается для лю-
бых типов тест систем ELISA IgG с различным,
методоIIогически корректно составденным,
статистически представительным набором
пищевых антигенов. СГпределение критерия
(норма-патология> и нахождение (продук-
тов- антагонистов)) сводится при этом к вы-
явдению совокупности антигенов, <образую-
щих) ансамбпь дискретных откликов ФРПВ,
или аномадьную область вариационного ряда
<(IgGi) n иммунных откдиков), которая всегда
адекватно соответствует области с аномадь-
ными дискретами в ФРПВ [1,2].

Нахождение списка (продуктов-антагонис-
тов) по резудьтатам ELISA IgG, явдяется
необходимым, но недостаточным критери-
ем построения корректной и эффективной
(эдиминационой диеты). Последующим и до-
статочным критерием является выявление
персонифицированных <кластеров пищевой
интодерантности) пациента, определяющих
конкретный характер гиrrерчувствительно-
сти III типа. Анадиз подобных (кластеров> дает
возможность обосновать персонифицирован-
ную (эдиминационную диетуD и ввести режим
(антигенного щажения) на период естествен-
ного катаболизма специфических IgG (до 3-4х
месяцев). Профессионадьно rrодготовленный
врач доджен сопоставить результаты тестов,
и в наблюдаемый период пациента вернуть
в адаптивную пищевую среду.

Исследование динамики ФРПВ для пациен-
тов с различными симптомами заболеваний,
ассоциированных с иммунопатологическими
реакциями III типа, показадо, что спектр ФРПВ
с минимальным кодичеством аномадьных от-
кпиков характерен ддя пациентов с минимадь-
ным уровнем воспадения III типа. Сопоставде-
ние вида ФРПВ с анамнезами представительной
выборки пациентов, позволило предположить
существование статистически достоверной кор-
репяции между степенью диссипации спдошно_
го спектра в ФРПВ и степенью выра>кенности
воспаления III типа у конкретного пациента
к тестируемому набору пищевых антигенов.
На основании исспедования представительной
выборки результатов тестирования ELISA IgG
быпи сдепаны сдедующие выводы:

,Щuа rно с mчческu е аlсmемы

1. вид ФРПВ <(IgGi)n иммунных откликов)),
или соответствующего ей ранжированного
ряда вариантов <(IgGi)n иммунных откликов>,
уникален и персонифицирован для каждой им-
мунной системы конкретного человека;

2. содержит необходимую и достаточную
информацию для физически и математически
корректного определения критерия (норма-па-
тология> и может играть родь специфического
маркера степени выраженности гиперчувстви-
тельности III типа по IgG признаку;

3. исследование отдепьных <(IgGi)n иммун-
ных откликов) или их комбинаций вне <(IgGi)n
иммунного ответа>, внесение артефактньIх ре-
ферентных значений, (з ональньж моделейо, Йли
искусственно вводимьIх уровнеft селекции дпя
определения критерия (норма-патологияо, бес-
смыспенно с физической точки зрения, некор-
ректно с математической и может приводить
к существенным ошибкам в опредедении пер-
сонифицированного набора (продуктов-анта-
гонистов) и составлении эффективной (эдими-
национной диеты> по резудьтатам ELISA IgG.

Таким образом, исподьзование предложен-
ной метододогии в обосновании (эдиминаци-
онной диеты), с кдинической точки зрения,
позводяет существенно снизить или эпими-
нировать избыточную антигенную нагрузку
на иммунную систему и сформировать щадя-
щий персонифицированной режим, способ-
ствующей восстановдению иммунологиче-
ского гомеостаза. Предлагаемая физическая
модель эксперимента с многокомпонентным
ELISA (IgGi)no и метододогический подход
к обработке данных могут сдужить основой
для унифициров анной корректной диагности-
ки гиперчувствительности III типа к пищевым
антигенам вне зависимости от концентрации
общих IgG в момент проведения измерений.

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ

1. РозенштейнМ.Ю., ИхалайненЕ.С., Конда-
ков С. Э. и др. Вестник Моск. Ун-та, Сер 2, Хи-
мия 2011,Т 52, N9 З,с230-2З6.

2. RozeshteynA,Z., RozenshtelmM.Y., VоlkочА.V.
<Method of Analysis, Detection and Соrrесtiоп of
Food Intolerance in Humans>, WO 2009/035529 Аl,

3. Егоров А.М., Осипов А.П., ,Щзантиев Б.Б., Гаври-
лова Е.М., Теория и практика иммуннофермент-
ного анаrtиза. М, Высшая шко/Iа, 1991,288 с.

4. БепьжЛ.Н., Марчук Г.И. Анализ математических
модепей в иммуноllогии. М.: Наука, 1988. 192 с.

5. Бендат ff., Пирсол А. Прикпадной анализ слу-
чайных данных. М.: <Мир>, 1989, 540 с

россиЙскиЙ иммунологичвскиЙ журнАл, 2015, том 9 (18), Nr 2 t1)



ТемаmччеСкчrt выпусК к П ермскuЙ ноучный форум,

DIAGNOSIS ОF FOOD HYPERSENSITIVITY MEDIATED THROUGH ТYРЕ
III IMMUNOPATHOLOGICШ REACTIONS

lRosenstein А. Z., lRosenstein М" Yu., 2Kondakov S. Е., 3Cherevko N.A.
IlrппuпоНеаth Clrnfc, Nеиz York, USA; 2Moscow State tJniversity, Moscow, ЗSSМt], Tomsk, Лussro

А new methodological аррrоасh to processing and interpretation of mцltiсоmропепt ELISA IgG data
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immune reaction'is dЪmопstrаtеd. Тhе possibility of а unified diagnostics of а specific type III hypersen-
sitivity in patients with different levels of "food disadaptation ' апd symptoms of pathological reactions to
food antigens is shown.
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ДИНАМИКА СПЕЦИФИЧЕСКИХ IgG К ПИЩЕВЫМ
АНТИГЕНАМ, КАК ПЕРСОН ИФИЦИРОВАННЫЙ МАРКЕР

СОСТОЯ НИЯ ИММУННОЙ СИСТЕМЫ ЧЕЛОВЕКА
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Выявлены статистически достоверные закономерности в динамике сгrецифических
<(IgGi)n иММУнных ответах> до и посrrе пэлиминацЙонной диеты>, позволяющие нахо-
ДиТь корредяции между характеристиками специфических <(IgGi)n иммунных ответов>
И КЛИНИЧеСКО-иММУнологическоЙ эффективностью IIечения <эпиминационноЙ диетоЙ>.
Предложен новый подход в оценке иммунореабипитации и обосновании персонифици-
РОВаннОЙ (элиМинационноЙ диеты>, как метода антигенноЙ разIрузки в дечение ряда за_
болеваний, обусповпенных иммунопатологическими реакциями IIi типа.

Ключевъrc с^овq: имм}ъопатологические реакцииIII типа, ELISA IgG, элиминационная
диета, гиперч}гвствителъность III типа.

По современным представлениям имму-
нопатодогические реакции III типа (гипер-
чувствительность III типа) развиваются к ан-
тигенам недорасщепленных до мономеров
rrищевых бедков, в случаяхихактивного транс-
цитоза на фоне высокой проницаемости эпи-
телиального барьера кишечника. Реакции III
типа являются частью защитных реакций им-
мунной системы, поддерживающих эдимина-
цию антигена любого происхождения в соста-
ве иммунных компдексов со специфическими
антителами субкпассов IgG. В ситуации, когда
некое критическое количество IIищевых анти-
генов попадает в кровь гIостоянно, концентра-
ция образующихся циркулирующих и фик-
сированных иммунных компдексов может
достигать уровня, при котором физиопогиче-
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ские системы выведения не справляются с и3-
быточной антигенной нагрузкой. В результате
возникаетхроническая рециркуляция средне -
и низкомолекудярных иммунных компдексов,
которые фиксируются посредством специфи-
ческих FcR к IgG на клетках тканей - мишеней
и могут вызывать локальные воспадитедьные
процессы, являющиеся потенциальной при-
чиной возникновения ряда системных хро-
нических иммунокомплексных заболеваний,
связанных с поражением сосудов, суставов,
паренхиматозных органов, тканей нервной
системы, кожи.

Эффективным методом снятия избыточ-
ноЙ антигенноЙ пищевоЙ нагрузки является
обоснованная (эдиминационная диета), по-
строенная по резудьтатам теста ELISA IgG [1]
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