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Відомо, що розвиток алергічних захворювань

(АЗ) зумовлений підвищенням рівня гістаміну в

крові внаслідок надлишкового його надходження

під час вживання харчових продуктів, що містять

гістамін, тирамін, гістамінолібератори, або в ре"

зультаті утворення його в просвіті кишечнику

(надмірна продукція гістаміну з харчового субстра"

ту, надлишковий синтез тираміну кишковою мікро"

флорою), підвищеного всмоктування гістаміну в

разі функціональної недостатності слизової обо"

лонки травного тракту та синдрому низької толе"

рантності до гістаміну (СНТГ) [1"3].

Саме відсутність толерантності до гістаміну (ВТГ)

призводить до порушення рівноваги між накопи"

ченням гістаміну та здатністю до його деградації.

Діаміноксидаза (ДAO) є основним ферментом в ме"

таболізмі гістаміну, що знаходиться в організмі. Як

секреторний білок ДAO може відповідати за ней"

т р а л і з а ц і ю п о з а к л і т и н н о г о г і с т а м і н у п і с л я

вивільнення даного медіатора. Недостатня дегра"

дація гістаміну внаслідок зниження активності ДAO

призводить до підвищення його рівня в організмі,

що може зумовлювати розвиток різноманітних

клінічних симптомів у вигляді діареї, головного бо"

лю, артеріальної гіпотензії, аритмії серця, кро"

пив'янки, свербежу та гіперемії шкіри, нападів

бронхіальної астми після прийому їжі з високим

вмістом гістаміну, алкоголю, деяких лікарських пре"

паратів тощо.

Гістамін є біогенним аміном, який синтезується з

амінокислоти гістидину піридоксальфосфатом

(вітамін В6), що містить молекулу L"гістидин декар"

боксилази. Гістамін може метаболізуватися двома

способами: шляхом окисного дезамінування через

ДAO (раніше відому як «гістаміназа») або через кільце

метилювання гістамін"N"метилтрансферазою. 

ДAO є секреторним білком, що відповідає за руй"

нування позаклітинного гістаміну, водночас

гістамін"N"метилтрансфераза (цитозольний білок)

інактивує гістамін лише внутрішньоклітинно, на"

приклад у печінці. 

Причини відсутності толерантності до гістаміну

можуть бути різними. Продукція ДAO, наприклад,

може зменшуватися в разі ушкодження ентероцитів

при захворюваннях шлунково"кишкового тракту

[12, 20]. Інші біогенні аміни, алкоголь [9] та ліки

[17] також можуть конкурентно пригнічувати роз"

пад гістаміну. Набута відсутність толерантності до

гістаміну може бути оборотною за умови усунення її

причин (наприклад, припинення прийому препа"

ратів, що блокують ДАО). Однак, окрім набутих

форм, останнім часом інтерес дослідників зосере"

джений на низці потенційних генетичних причин

уповільненого руйнування гістаміну при запальних

та пухлинних захворюваннях, харчовій алергії (ХА),

спру, хворобі Крона, неспецифічному виразковому

коліті та аденомі товстого кишечнику [4, 5, 8, 10],

що зумовлює необхідність вивчення питання част"

ково ДAO"пов'язаної генетичної схильності до роз"

витку цих захворювань[18].

Клінічні прояви СНТГ можуть бути різними. Се"

ред 1% осіб із ВТГ до 80% становлять жінки серед"

нього віку. Перевищення індивідуального порога

толерантності до гістаміну призводить до виник"

нення гістамінасоційованих симптомів, вира"

женість яких має дозозалежний характер. У хворих

зі зниженою активністю ДAO вживання навіть не"

значної кількості гістаміну призводить до появи

симптомів із боку ШКТ, закладеності носа або не"

житю, головного болю, дисменореї, артеріальної

гіпотензії, аритмії, кропив'янки, свербежу, почер"

воніння шкіри та хрипів у легенях [11, 22]. 

Гістамін може спричинювати головний біль як у

пацієнтів, які страждають на мігрень, так і в інших

осіб, причому ця реакція є дозозалежною.

Гістамініндукований головний біль – головний біль

судинного ґенезу, викликаний насамперед оксидом

азоту (NO) [21]. Гістамін може зумовлювати

вивільнення NO з ендотелію за допомогою стиму"

ляції рецепторів гістаміну (Н1) у великих

внутрішньочерепних артеріях. У жіночих статевих

органах гістамін продукується головним чином в

опасистих, ендотеліальних і епітеліальних клітинах

у матці та яєчниках. Жінки з ВТГ часто страждають

на циклічний головний біль і дисменорею. 

Симптоми з боку ШКТ є ще одним поширеним

проявом СНТГ; вони можуть включати неспе"

цифічний біль у животі, кольки, здуття живота та

діарею. Зокрема, підвищення рівня гістаміну в

поєднанні зі зниженою активністю ДAO спостеріга"

лися при низці запальних і пухлинних шлунково"

кишкових захворювань, таких як хвороба Крона

[12], неспецифічний виразковий коліт, алергічні ен"

теропатії [14], ХА [4, 16], колоректальні поліпи та

карциноми. Під час або відразу після прийому алко"

голю або їжі, що містить значну кількість гістаміну,

пацієнти з СНТГ відзначають появу нежитю, закла"

деності носа та рідше – нападів бронхіальної астми

[14]. У разі останньої відзначається зниження ак"

тивності ферменту гістамін"N"метилтрансферази,

відповідальної за руйнування гістаміну в бронхіаль"

ному епітелії [10].

Практично в усіх продуктах у різних концент"

раціях присутні гістамін, його попередник гістидин

та інші біогенні аміни, однак вміст гістаміну

збільшується при дозріванні та при процесах

бродіння. Високі концентрації гістаміну виявлені в

таких продуктах, як зрілий сир, квашена капуста,

вино, а також у продуктах із високим вмістом білку

(рибі, м'ясі та ковбасі) за рахунок того, що бактерії

та дріжджі мають високу активність гістидиндекар"

боксилази, а рівень гістидину підвищується при

процесах протеолізу. Деякі алкогольні напої, зокре"

ма червоне вино, мають високий вміст гістаміну та є

потужним інгібітором ДAO. Клінічно це проявля"

ється чханням, почервонінням шкіри, головним бо"

лем і нападами астми. Вираженість даних симп"

томів можна зменшити в разі застосування ан"

тигістамінних препаратів. 

Неспецифічними лібераторами гістаміну можуть

слугувати деякі продукти (наприклад, цитрусові), не"

зважаючи на низький вміст у них гістаміну. Для ВТГ

має значення сумарний показник – скільки гістаміну

загалом надходить з їжею, на відміну від IgE"опосе"

редкованої ХА, за якої симптоми проявляються

після прийому навіть незначної кількості високо"

алергенних продуктів харчування. Окрім вмісту

гістаміну в харчових продуктах, який може варіюва"

ти залежно від тривалості зберігання та процесів

дозрівання, кількість спожитих біогенних амінів

відіграє важливу роль, як і одночасне вживання з

ними алкоголю або лікарських препаратів, що бло"

кують ДАО. Відповідний перелік таких речовин на"

ведено в таблиці 1.

До продуктів з високою гістамінолібе руючою ак�

тивністю належать цитрусові, папайя, полуниця,

ананас, горіхи, помідори, шпинат, шоколад, молюс"

ки, свинина, яєчний білок.

Сприяти розвитку СНТГ можуть деякі лікарські

засоби (наприклад, тіопентал, верапаміл, алпрено"

лол, ацетилцистеїн, амброксол) шляхом вивільнен"

ня гістаміну або гальмування ДAO [13]. Цей фактор

необхідно враховувати, особливо якщо такі препа"

рати призначаються на тривалий час [17].

Востанні десятиліття у всьому світі відзначається зростання рівня захворюваності 
на алергію, не є виключенням і сезонний алергічний риніт (САР) [16]. Поєднана

алергічна патологія в понад 80% випадків пов'язана з ураженням органів травлення, 
що призводить до всмоктування неповністю розщеплених компонентів їжі, формування
гіперчутливості до харчових, побутових, епідермальних і пилкових алергенів [1�3].

Таблиця 1. Продукти із високим вмістом гістаміну

Категорія харчових
продуктів Перелік продуктів 

Риба Скумбрія, оселедець, сардини, тунець

Сир Гауда, камамбер, чеддер, емменталь, пармезан

М'ясо Ковбасні вироби (наприклад, салямі), копченості

Алкоголь Біле та червоне вино, пиво, шампанське

Овочі та ін. Квашена капуста, шпинат, баклажани, кетчуп,
червоний винний оцет

Таблиця 2. Основні клінічні ознаки СНТГ

Орган Симптоми

Шкіра Кропив'янка, свербіж

Шлунково�кишковий тракт Нудота / блювання, біль в животі,
метеоризм, діарея

Центральна нервова система Головний біль, головокружіння

Серцево�судинна система Артеріальна гіпотензія, тахікардія,
серцева аритмія

Дихальна система Закладеність носа, ринорея

Сечостатева система Дисменорея

Рис. 1. Результати анкетування пацієнтів із САР з/без ПХА 
на непереносимість харчових продуктів із високим вмістом гістаміну

Рис. 2. Клінічні прояви непереносимості харчових продуктів 
з високим вмістом гістаміну у пацієнтів з САР з/без ПХА

Рис. 3. Рівень ДАО крові у обстежених із САР з/без ПХА

Рис. 4. Алгоритм діагностики СНТГ у пацієнтів із САР

Діагностична роль визначення рівня діаміноксидази
у пацієнтів з алергічними захворюваннями
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Першим етапам діагностики СНТГ є ретельний збір анамнезу (вклю"

чаючи будь"які дані про використання продуктів або ліків, які можуть

вплинути на метаболізм гістаміну), що обумовлено широким діапазоном

симптомів з боку різних органів і систем. Для виключення прихованого

мастоцитозу необхідно визначити рівень триптази сироватки. Для вста"

новлення СНТГ необхідна наявність у пацієнта ≥2 типових симптомів

(табл. 2), поліпшення його стану на фоні прийому антигістамінних пре"

паратів та за умови дотримання безгістамінової дієти, а також зменшен"

ня рівня ДAO та/або підвищення рівня гістаміну [22]. 

Пацієнтам необхідно рекомендувати ведення харчових щоденників.

Це дає можливість документувати як симптоматичне поліпшення в разі

дотримання безгістамінової дієти, так і рецидив симптомів у випадку її

порушення. За підозри на СНТГ показане визначення активності ДAO в

сироватці крові. Так, активність ДAO <3 Од/мл свідчить про наявність

СНТГ; активність 3"10 Од/мл припускає ймовірність СНТГ; >10 Од/мл

робить діагноз СНТГ малоймовірним [11].

У деяких пацієнтів з однозначною клінічною картиною захворювання

може бути виявлена нормальна активність ДAO. У цих ситуаціях визна"

чення рівня гістаміну є корисним доповненням до діагностики СНТГ.

Слід підкреслити, що на сьогодні у світі не проводилися дослідження

із вивчення зниження рівня ДАО у пацієнтів із САР та перехресною хар"

човою алергією (ПХА) і без неї, хоча існує достатньо передумов до того,

що цей синдром може нерідко зустрічатися у даної категорії пацієнтів.

Все це й обумовило актуальність проведення нами дослідження із ви"

вчення змін рівня ДАО у відповідних категорій хворих.

Матеріали та методи
За період з 2011 по 2013 рік у Центрі алергічних захворювань верхніх

дихальних шляхів ДУ «Інститут отоларингології ім. О.С. Коломійченка

НАМН України» нами було обстежено 1590 пацієнтів із САР та сен"

сибілізацією до пилкових алергенів. З обстежених учасників було

відібрано 217 хворих на САР із сенсибілізацією до пилку дерев, яких у

подальшому розподілили на 2 групи. До 1"ї групи увійшли 102 пацієнти з

САР із сенсибілізацією до пилку дерев, до 2"ї – 115 учасників з САР із

сенсибілізацією до пилку дерев і ПХА. 

Результати 
Верифікацію діагнозу САР і ПХА проводили відповідно до загальноп"

рийнятих стандартів діагностики. СНТГ діагностували на підставі наяв"

ності у пацієнтів характерних скарг, аналізу анкет і даних лабораторного

дослідження рівня ДАО. 

Нами була розроблена анкета, що включала скарги, які могли висува"

ти пацієнти з СНТГ, і перелік продуктів із високим вмістом гістаміну. Усі

пацієнти пройшли відповідне анкетування. Після аналізу анкетних да"

них на непереносимість продуктів із підвищеним вмістом гістаміну із за"

гальної кількості 217 хворих на САР з/без ПХА нами було відібрано 

27 осіб із наявними клініко"анамнестичними ознаками СНТГ, яких за"

лежно від наявності/відсутності ПХА розподілили на 2 групи. За даними

анкетування СНТГ достовірно частіше відзначався у групі пацієнтів із

САР і ПХА (18,2%, n=21) порівняно з групою хворих на САР (5,9%, n=6).

При цьому більш ніж удвічі частіше даний синдром діагностувався серед

жінок (68,4%, n=13), ніж серед чоловіків (31,6%, n=6), а середній вік осіб

із СНТГ не залежав від наявності ПХА (35,3 проти 36,8 року відповідно).

Під час аналізу результатів анкетування була виявлена неперено"

симість продуктів харчування (рис. 1).

Дані аналізу анкет пацієнтів свідчать про те, що найчастішими симп"

томами, які виникали після споживання продуктів з високим рівнем

гістаміну, були метеоризм, кропив'янка та ринорея (рис. 2). 

Наступним етапом нашого дослідження стало визначення рівня ДАО в

крові учасників обох груп. Усіх пацієнтів залежно від рівня ДАО в крові

розподілили на 3 групи (рис. 3). Після визначення рівня ДАО в крові з на"

веденої вище групи з 27 осіб з клініко"анамнестичними ознаками СНТГ

вибуло 14 пацієнтів (5 осіб із САР та 9 осіб з САР і ПХА), у яких рівень

ДАО крові перевищував 10 Од/мл, що суперечило наявності у них СНТГ.

Представлені дані свідчать на користь того, що частота СНТГ у групі осіб

з САР і ПХА суттєво перевищує таку серед пацієнтів без ПХА (10,4 vs 1%).

Нами також запропонований зручний для практичного застосування

алгоритм діагностики СНТГ у пацієнтів із САР (рис. 4), що, на нашу дум"

ку, дасть можливість покращити діагностику СНТГ та підвищити ефек"

тивність лікування відповідної категорії хворих.

Таким чином, зменшення утилізації гістаміну, який надходить з їжею,

зумовлює розвиток додаткової клінічної симптоматики (метеоризму,

кропив'янки, свербежу шкіри, абдомінального болю, діареї, головного

білю та, зокрема, мігрені) або посилення вираженості типових для САР

симптомів (закладеності носа, ринореї) у відповідних категорій пацієнтів

протягом цілого року. Саме тому в подальшому всім особам із виявленим

зниженням рівня ДAO крові нами була рекомендована безгістамінова

дієта або дієта з низьким вмістом гістаміну. Отже, СНТГ й досі зали"

шається маловивченою проблемою в медицині, яка потребує проведення

подальших досліджень. 

Список літератури знаходиться в редакції.
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