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В настоящее время аллергические заболевания пред-
ставляют собой глобальную проблему человеческого 

здоровья. Распространенность аллергии растет повсемест-
но, оставляя множество нерешенных задач. Наших знаний 
все еще не достаточно для понимания причин развития 
аллергических реакций у одних людей, при наличии у 
других толерантности к действию окружающих аллергенов. 
Сегодня все больше внимания уделяют изучению клеточно-
го и гуморального механизмов аллергии. Есть сведения о 
роли интерлейкинов в регуляции данных процессов [1]. Так, 
ряд авторов указывают на участие интерлейкина-4 (ИЛ-4) 
в регуляции реакций гиперчувствительности І типа [1,2]. 
Показано, что этот цитокин, продуцируемый Т-хелперами 
2 типа (Th2), воздействует на В-лимфоциты, стимулируя 
выработку ими аллергенспецифических IgЕ [1]. 
Следует отметить, что работы, посвященные исследо-

ванию ассоциаций между продукцией ИЛ-4 и секрецией 
иммуноглобулинов класса Е in vivo как у здоровых лиц, 

так и у больных различными заболеваниями, единичны и в 
определенной степени противоречивы [3–5]. Связи уровней 
ИЛ-4 и концентрации специфических IgE-антител практи-
чески не исследовали.
Поскольку в настоящее время одной из наиболее акту-

альных является проблема пищевой аллергии, которой под-
вержено около 20% населения Европы [6], целесообразны 
исследования возможности названных ассоциаций на при-
мере отдельных пищевых аллергенов. Апельсин – одна из 
наиболее часто регистрируемых причин аллергии алимен-
тарного генеза, и этот фрукт является одним из наиболее 
часто употребляемых [7]. В специализированной литературе 
связи между интенсивностью продукции ИЛ-4 и секрецией 
специфических IgE к антигенам апельсина не описаны. 
Цель работы
Определение уровней ИЛ-4, общего IgЕ, и концентраций 

специфических IgЕ к апельсину у лиц с отягощенным ал-
лергическим анамнезом, страдающих пищевой аллергией, 
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а также обнаружение возможных связей названных по-
казателей.
Материалы и методы исследования
Исследовали сыворотки 180 пациентов в возрасте от 7 

месяцев до 78 лет, обратившихся на прием в Центр кли-
нической иммунологии и аллергологии при Донецком на-
циональном медицинском университете им. М. Горького, 
имеющих отягощенный аллергический анамнез, пищевую 
аллергию на различные продукты и предъявляющих 
жалобы на развитие хронических, рецидивирующих 
аллергических заболеваний. Подавляющее большинство 
обследованных имели аллергический дерматит, крапив-
ницу, отек Квинке.
Уровни ИЛ-4, общего иммуноглобулина Е и спец-

ифических IgЕ-антител (сIgЕ ) к апельсину в сыво-
ротке крови пациентов определяли с помощью первых 
отечественных иммуноферментных тест-систем ООО 
«Укрмед-Дон» (г. Донецк, Украина). При этом уровни 
ИЛ-4 и специфических IgЕ к апельсину определены у 180 
пациентов, а уровни общего IgЕ – у 162 пациентов.
Статистический анализ полученных данных произво-

дили с помощью лицензионной программы «MedStat» 
(г. Донецк, Украина). Проведена проверка распределений 
выборок показателей на нормальность, на основании от-
личия распределений от нормального вычисляли такие по-
казатели: медиана, ошибка медианы (M±m), правая и левая 
границы 95% доверительного интервала (ДИ) для уровней 
общего IgЕ, специфических IgЕ к антигенам апельсина и 
ИЛ-4. Согласно общепринятым нормам, значения сIgЕ от 
0,35 МЕ/мл и более расценивались как диагностически 
значимые уровни сенсибилизации. На основании этого 
проведена оценка различий центральных тенденций двух 
независимых выборок по показателям ИЛ-4 в зависимости 
от значений уровней специфических IgЕ к апельсину (< и 
≥0,35 МЕ/мл) с использованием W-критерия Вилкоксона. 
В связи с тем, что возраст обследованных колебался в 

широких пределах, предварительно выполнено сравнение 
групп с целью исключения различий в возрастном и по-
ловом составе. Сравнение частот распределения признака 
с применением критерия χ-квадрат показало отсутствие 
статистически значимой разницы в возрастной структуре 
групп (р=0,089). В свою очередь, сравнение доли для двух 
групп с проведением углового преобразования Фишера 
(с поправкой Йейтса) продемонстрировало отсутствие 
статистически значимого различия данных категорий по 
полу (р=0,264). 
Проведен корреляционный анализ, направленный на 

определение связи между значениями ИЛ-4 и уровнями 
общего IgЕ как среди всех обследованных, так и отдельно 
среди детей и взрослых (до 18 лет включительно и старше). 
Учитывая, что в педиатрической практике иные нормы 
общего IgE, корреляционный анализ данного показателя с 
ИЛ-4 выполняли с абсолютными значениями общего IgЕ и 
перерасчетом данного показателя относительно возрастной 
нормы. Также проанализировали корреляцию между интер-
лейкином-4 и уровнями специфических иммуноглобулинов 

Таблица 1
Концентрация ИЛ-4 в сыворотке крови

в зависимости от уровня специфических IgЕ 
к апельсину

Уровень 
специфических 
IgЕ к апельсину 

(МЕ/мл)

Количество  
обследо-
ванных

Уровень интерлейкина-4 (нг/мл):

медиана ошибка        
медианы

95% 
доверительный

интервал
< 0,35 102 12,60 1,67 11,40; 15,10
≥ 0,35 78 27,90* 2,52 17,40; 32,10

Примечание: * – p<0,001 в сравнении с показателем в группе 1.

Таблица 2
Коэффициенты корреляции ИЛ-4 с уровнями 
общего и специфических IgЕ к апельсину

Коррелируемые 
показатели: 

ИЛ-4 и

Группы обследованных лиц:

Дети
(до 18 лет)

Взрослые 
(старше 18 лет)

Все 
обследованные

N Tau N Tau N Tau

общий IgE
А

77
0,278*

85
0,236*

162
0,260*

В 0,208* 0,236* 0,226*

специфический 
IgE к апельсину 68 0,248* 112 0,258* 180 0,246*

Примечания: * – p<0,01; N – количество лиц в группе; Tau – 
коэффициент корреляции;  А – абсолютные значения общего IgE; 
В – значения общего IgE, адаптированные к возрастной норме.

класса Е к апельсину как среди всех обследованных, так и 
среди детей и взрослых, а также в группах со значениями 
специфических IgЕ < и ≥0,35 МЕ/мл. Для этого использо-
вали коэффициент ранговой корреляции Кендалла (Tau) 
при уровне значимости p≤0,05. Кроме того, аналогичный 
коэффициент корреляции рассчитывали между значени-
ями ИЛ-4 и возрастом обследуемых. Проведен ранговый 
однофакторный анализ Крускала-Уоллиса, направленный 
на определение возможных различий уровней ИЛ-4 в 5 
различных возрастных категориях: младше 3 лет, 4–6, 7–11, 
12–18 и от 19 лет и старше. 
Результаты и их обсуждение
В результате исследования установили, что средние зна-

чения ИЛ-4 у всех обследованных находились на уровне 
15,80±1,53 нг/мл, при 95% ДИ 13,50; 18,70 нг/мл. При этом 
средний уровень специфических IgЕ-антител к апельсину 
составил 0,33±0,02 МЕ/мл, при 95% ДИ 0,31; 0,35 МЕ/
мл. Следует отметить, что средние значения общего IgЕ 
находились на достаточно высоком уровне и составили 
328,25±29,48 МЕ/мл при 95% ДИ 291,40; 363,90 МЕ/мл, что 
соответствует характеру исследуемой выборки, представ-
ленной лицами с атопически измененной реактивностью 
организма. Оценка W-критерия Вилкоксона позволила 
установить, что центральные тенденции показателей ИЛ-4 
в подгруппах с различными значениями уровней сIgЕ к 
апельсину (<0,35 МЕ/мл и ≥0,35 МЕ/мл) отличались на 
уровне значимости p<0,001 (табл. 1).

Такие результаты подтверждают данные специализи-
рованной литературы об участии ИЛ-4 в патогенезе IgЕ-
зависимых механизмов развития аллергических реакций 
[1,2,5]. Подтверждением также служат данные корреляци-
онного анализа (табл. 2). 

© А. С. Прилуцкий, Н. Б. Абылгазинова, К. Е. Ткаченко, 2014

Оригинальные исследования / Original researches



60 ISSN 2306-4145    №2 (83) 2014

Показано наличие прямой статистически значимой 
(p<0,01) корреляционной связи слабой интенсивности 
между показателями ИЛ-4 и уровнями общего IgЕ среди 
всех обследованных. Следует подчеркнуть, что среди обсле-
дованных групп детей и взрослых аналогичные связи слабой 
силы сохранялись (р<0,01). Данная корреляционная зависи-
мость с одинаковым уровнем статистической значимости 
(р<0,01) отмечена как в ходе анализа с абсолютными значе-
ниями общего IgЕ, так и после адаптации этого показателя 
к возрастной норме. Приведенные результаты свидетель-
ствуют о довольно высокой стабильности корреляционной 
зависимости между значениями ИЛ-4 и общего IgЕ. 
Установили также наличие достоверной прямой корреля-

ционной связи слабой интенсивности между показателями 
ИЛ-4 и уровнями специфических иммуноглобулинов класса 
Е к апельсину (p<0,01). Как и в случае общего IgE, оценка 
коэффициентов корреляции между уровнями ИЛ-4 и сIgЕ 
к апельсину среди обследованных детей и взрослых также 
показала наличие достоверной (p<0,01) корреляционной 
зависимости данных показателей в обеих группах (табл. 2).
Отдельно следует указать, что в ходе корреляционного 

анализа в подгруппах со значениями специфических IgЕ 
к аллергенам апельсина < и ≥0,35 МЕ/мл, в подгруппе с 
диагностически значимыми уровнями специфических 
IgЕ-антител корреляционная зависимость сохранялась 
(Tau=0,294, при p<0,01). В подгруппе со значениями сIgЕ 
антител к аллергенам апельсина <0,35 МЕ/мл корреляци-
онная связь ИЛ-4 со специфическими IgЕ отсутствовала 
(Tau=0, при p>0,05). 
В настоящее время мнения о наличии возрастных из-

менений концентрации ИЛ-4 в крови противоречивы. От-
дельные авторы, тем не менее, считают, что уровень его 
синтеза с возрастом нарастает. Однако большинство таких 
данных получено при учете уровня его внутриклеточной 
индукции различными митогенами и антигенами. Данные о 
концентрации ИЛ-4 в сыворотке или плазме в зависимости 
от возраста не однозначны [8–10]. Кроме того, вопрос о 
влиянии возраста на сывороточный уровень ИЛ-4 в услови-
ях атопически измененной реактивности организма также 
остается открытым. Анализ показал отсутствие корреляци-
онной связи между уровнями интерлейкина-4 и возрастом 
пациентов (Tau=0, при p>0,05). Также при проведении 
множественных сравнений не получили статистически 
значимых отличий концентрации ИЛ-4 в подгруппах лиц 
различного возраста (р=0,207). 

В связи этим приведены данные уровней ИЛ-4 без 
возрастной корректировки. Однако  отметим, что и их 
коррекция, исходя из средних значений исследованных воз-
растных групп и учитывая данные отдельных источников 
специализированной литературы, существенно не изменила 
полученные результаты. 
Впервые в нашей работе на основании значительного 

количества исследований, проведенных среди лиц с пи-
щевой аллергией и различной степенью сенсибилизации 
к аллергенам апельсина, получены данные о наличии ста-
тистически достоверных прямых корреляционных связей 
ИЛ-4 с уровнями общего IgE и специфических IgE-антител 
к апельсину. Факт, что в подгруппе со значениями сIgЕ 
≥0,35 МЕ/мл коэффициент корреляции был несколько выше, 
чем среди всех обследованных, а в подгруппе с низкими 
значениями специфических IgЕ корреляционной связи не 
было, наводят на мысль, что патогенетические связи ИЛ-4 с 
синтезом IgЕ, обусловливающим аллергические реакции I типа, 
могут становиться сильнее по мере нарастания аллергически 
измененной реактивности организма.  Отмеченные достовер-
ные, но слабые связи между анализируемыми показателями 
в различных группах подчеркивают многокомпонентность 
регуляции синтеза общего и специфических IgE и ИЛ-4, а 
также свидетельствуют о существенном влиянии на синтез 
иммуноглобулинов Е данного цитокина независимо от возраста.
Выводы 
Показано, что у лиц с уровнем специфических IgЕ к 

аллергенам апельсина ≥0,35 МЕ/мл концентрация ИЛ-4 
составляет 27,90±2,52 нг/мл, что существенно выше анало-
гичных показателей (p<0,001) у пациентов, имеющих более 
низкие значения специфических IgЕ.
Обнаружены прямые корреляционные связи слабой 

силы между значениями ИЛ-4 и уровнями как общего IgЕ 
(Tau=0,260 при p<0,01), так и специфических иммуноглобу-
линов класса Е (Tau=0,246 при p<0,01), сохраняющиеся сре-
ди детей и взрослых, а также прямая корреляционная связь 
(Tau=0,294, при p<0,01) указанного цитокина и IgE-антител 
к апельсину в подгруппе лиц с уровнем сIgЕ ≥0,35 МЕ/мл.
Полученные данные целесообразно использовать как в 

научно-исследовательской работе, так и в практике здра-
воохранения. Перспективным направлением дальнейших 
научных исследований может стать совершенствование 
подходов к диагностике специфической сенсибилизации и 
разработка новых патогенетически обоснованных методов 
лечения лиц, сенсибилизированных к антигенам апельсина. 
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