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АКТУАЛЬНОСТЬ

Расстройство аутистического спектра (РАС) 
характеризуется нарушением социальных взаи-
модействий и проявлениями ограни чен но-пов-
то ряющихся моделей поведения [1]. Каждому 
68 ребёнку в возрасте до 8 лет диагностирует-
ся РАС [2]. Патогенез развития РАС остаётся 
спорным, однако, значительная роль в разви-
тии данного заболевания отводится нейроим-
мунному воспалению[1].

В последние годы были представлены иссле-
дования о роли пищевых антигенов, наруше-

нии пищевой толерантности и развитии пато-
логических процессов, являющихся причинами 
воспалительных ответов в центральной нервной 
системе и иммунных дисфункций в кишечнике 
у детей c РАС [3, 4].

Показано также, что дефицит витамина D 
может снижать количество регуляторных T-кле-
ток, усиливать нейроиммунное воспаление и тя-
жесть проявления РАС [5]. Мы предполагаем, 
что концентрации витамина D и его взаимодей-
ствие с VD-ре цеп то ром, экспрессированным на 
дендритных клетках (CD103+DCs) тонкого ки-
шечника, играют роль в протекции пищевой 
толерантности.

Цель работы состояла в выявлении взаимо-
связи концентраций витамина D, специфиче-
ской IgG-опосредованной пищевой гиперчув-
ствительности и уровня провоспалительных 
цитокинов у детей с РАС.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Нами было проведено проспективное когорт-
ное исследование 103 детей, разделенных на две 
группы. Основная группа составила 73 ребёнка 
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с диагностированным РАС различной степени 
тяжести. Контрольная группа была представле-
на 30 соматически здоровыми детьми. Средний 
возраст детей –  7±2 лет.

Материалом исследования служила кровь, 
взятая из подкожных вен области локтевого сги-
ба. От родителей детей было получено инфор-
мированное согласие на проведение комплекс-
ных исследований и обработку персональных 
данных.

Оценка специфической IgG-зависимой ги-
перчувствительности к 111 пАГ, объединенных 
по сходным антигенным структурам в 8 класте-
рах, проводилась с использованием многокомпо-
нентного ИФА по методике Immunohealth™ [6]. 
Оценка концентрации цитокинов в сыворотке 
крови была произведена с применением набо-
ров кIL17А (BenderMedsystems Австрия), IFNγ 
(Вектор-Бест, Россия). Концентрацию 25-OH 
витамина D определяли с помощью набора 
Euroimmun AG (Германия).

Статистический анализ был выполнен в про-
грамме IBM SPSS Statistics 23.0.0.0 (США) с ис-
пользованием критериев Колмогорова-Смир-
но ва, U-критерия Манна-Уитни, W-кри терия 
Уилкоксона и коэффициента ранговой корре-
ляции Спирмена. Различия считались досто-
верными при p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

При исследовании концентрации 25-OH ви-
тамина D в обеих группах был выявлен дефи-
цит витамина D по сравнению с известными 
референсными значениями нормы. Средние 
значения составили: 25,72 нг/мл в группе де-
тей с РАС и 16,15 нг/мл в контрольной группе. 
Нами было установлено, что у детей с РАС зна-
чительно чаще выявляется IgG-опо сре до ван ная 
гиперчувствительность к антигенам продуктов 
молочного кластера (коровье молоко, казеин, 
творог, йогурт, сыр твердый, медиана состави-
ла 5495,5 (4375–7104,7) МЕ) и к антигенам кла-
стера зерновых продуктов (глютен, пшеница, 
овёс, рожь, пшено, 534 (264,3–1027,5) МЕ) по 
сравнению с детьми из группы сравнения (3689 
(2991,5–5617,7) МЕ и 304 (165–566) МЕ соот-
ветственно) (р<0,05).

При оценке особенностей изучаемых цито-
кинов были выявлены статистически значимые 
различия концентраций IL17А и IFNγ в груп-
пе детей с РАС по сравнению с группой кон-
троля (p<0,05). Медиана значений концентра-
ций цитокинов в группе детей с РАС составила 

IL17А – 9,58 (3,76–26,75) пг/мл и IFNγ: 14,9 
(13,12–16,10) пг/мл. Медиана значений концен-
траций цитокинов в группе сравнения составила 
IL17А – 6,85 (2,95–15,05) пг/мл и IFNγ – 13,35 
(11,85–14,2) пг/мл.

Далее было установлено, что в группе детей 
с РАС концентрация витамина D находилась 
в обратной корреляции с концентрацией IL17A 
(r= –0,276 p<0,05) и INFγ (r= –0,0783 p<0,05), 
а также со значениями концентраций специфи-
ческих IgG к пАГ кластера зерновых продуктов 
(в частности, пшено (r= –0,48 p<0,05) и суммар-
ному IgG к пАГ молочных продуктов (r= –0,3 
p<0,05).

В нашем исследовании установлено, что 
в обеих группах наблюдался дефицит витами-
на D. Примечательно, что в группе детей с РАС 
отмечены более высокие значения концентра-
ции 25-OH витамина D. Это связано с тем, что 
последние принимали препараты витамина D 
в  дозе от 2 до 4 тыс. МЕ в сутки от 6 до 12 меся-
цев до исследования. Однако, прием рекомен-
дованных доз не приводил к восполнению де-
фицита витамина D до референсных значений 
нормальных показателей.

Вероятно, что витамин D может непосредст-
венно влиять на иммунные клетки, экспрессиру-
ющие специфический рецептор VDR, в частности 
на DCs, T-reg лф, опосредуя синтез супрессорных 
цитокинов, таких как TGFβ и IL10, он участву-
ет в синтезе кортизола, обеспечивает процессы 
регуляции активности адаптивного иммунного 
ответа на антигены, включая пищевые антигены 
и, соответственно, механизмы контроля пище-
вой толерантности. Выявленные в нашей рабо-
те низкие значения витамина D в группе детей 
с РАС на фоне увеличения концентрации IL17 
и IFNγ, высоких показателей пищевой гиперчув-
ствительности относительно группы сравнения, 
свидетельствует о вовлеченности витамина D 
в процессы хронического иммунного воспале-
ния у данной категории пациентов.

Важно, что у детей с РАС выявленный дефи-
цит витамина D сочетается с дисбалансом про-
воспалительных цитокинов и выраженностью 
показателей пищевой гиперчувствительности. 
А у детей группы контроля дефицит витами-
на D, вероятно, создает только риски для разви-
тия процессов нарушений барьерных функций 
кишечника. По-прежнему остаётся открытым 
вопрос о персонифицированных дозах приёма 
витамина D и их влиянии на показатели цито-
кинов.
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The study investigated the relationship between the concentration of 25-OH vitamin D, food hyper-
sensitivity and the level of pro-infl ammatory cytokines in children with ASD. An inversecorrelation was 
found between the concentration of vitamin D and specifi c IgG (sIgG) to food antigens of dairy and 
grain products, concentration of pro-infl ammatory cytokines (IL17, IFNγ). Thus, defi ciency of vita-
min D is associated with indicators of immune infl ammation and the mechanisms of food tolerance in 
children with ASD.

Key words: autism spectrum disorder, food hypersensitivity, 25(OH)D3, IL17, IFNγ


