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Ферментозаместительная терапия (ФЗТ) рекомбинантной формой фермента идуронат-2-сульфатаза (препараты 
идурсульфаза или идурсульфаза бета) эффективна при лечении мукополисахаридоза, тип II (МПС II). Пациенты с син-
дромом Хантера нуждаются в пожизненной ферментозаместительной терапии, позволяющей восполнить дефицит 
эндогенного фермента. Однако на фоне ФЗТ могут возникать реакции гиперчувствительности, что значимо затруд-
няет проведение жизненно необходимой терапии. Описание клинического случая. В представленном сообщении 
описан клинический случай развития у ребенка реакции гиперчувствительности на фоне ФЗТ. Пациенту с подтверж-
денным диагнозом МПС II проводилась терапия препаратом идурсульфаза, затем в связи с аллергической реакцией 
препарат заменен на идурсульфазу бета. На фоне смены препарата побочные эффекты сохранялись без стойкого 
улучшения на фоне назначения глюкокортикостероидов (ГКС), антигистаминных препаратов и снижения скорости 
инфузии. В связи с жизненно необходимой потребностью в продолжении ФЗТ пациенту с лекарственной аллергией 
на препараты данной фармакотерапевтической группы была назначена комбинированная терапия циклоспорином 
и омализумабом и разработан персонализированный протокол введения препарата идурсульфаза бета с использо-
ванием метода десенситизации. Подобный опыт впервые описан у пациента на территории Российской Федерации. 
Заключение. Представленная разработанная персонализированная комбинированная терапия позволила пре-
дотвратить реакции гиперчувствительности при проведении ФЗТ у пациента с МПС II.
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ОБОСНОВАНИЕ
Мукополисахаридоз, тип II (МПС II, синдром 

Хантера) — наследственная лизосомная болезнь нако-
пления с Х-сцепленным рецессивным типом наследо-
вания. МПС II характеризуется снижением активности 
лизосомного фермента идуронат-2-сульфатаза (I2S), 
вызванным мутацией в гене IDS. Дефицит фермента 
приводит к накоплению в лизосомах гликозамино-
гликанов (ГАГ), преимущественно гепарансульфата 
и дерматансульфата, и проявляется прогрессирующи-
ми психоневрологическими нарушениями, поражени-
ем паренхиматозных органов, сердечно-легочными 
расстройствами и костными деформациями [1]. МПС 
II встречается преимущественно у лиц мужского пола 

с частотой заболеваемости 1 на 100 000 живорожден-
ных детей [2]. Всем пациентам с МПС II после установ-
ления окончательного диагноза с целью замедления 
прогрессирования заболевания показана фермен-
тозаместительная терапия. В Российской Федерации 
для этой цели разрешены и рекомендованы два препа-
рата — идурсульфаза и идурсульфаза бета. ФЗТ позво-
ляет улучшить состояние пациентов за счет снижения 
накопления ГАГ в организме, что значительно улучшает 
качество жизни и снижает смертность по причине дан-
ного заболевания [3]. 

В Российской Федерации с 2008 г. применяется 
препарат идурсульфаза (Элапраза, Shire Human Genetic 
Therapies, США) — очищенная рекомбинантная фор-
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Background. Enzyme replacement therapy (ERT) with iduronate-2-sulfatase recombinant forms (idursulfase and idursulfase beta) is 
effective for the management of mucopolysaccharidosis type II (MPS II). Patients with Hunter syndrome require lifelong ERT that can 
negate endogenous enzyme deficiency. However, hypersensitivity reactions may occur during ERT, and they significantly complicate 
the implementation of vital therapy. Clinical case description. This article describes clinical case of a child with hypersensitivity 
reaction to ERT. The patient with confirmed diagnosis of MPS II was administrated with idursulfase. Then, the drug was replaced with 
idursulfase beta due to the allergic reaction. Thus, even after the drug change, side effects maintained without sustained improve-
ment with underlying glucocorticosteroids (GCS), antihistamines and with decreased infusion rate. Concerning the vital need to 
continue ERT, this patient with drug allergy to this pharmacotherapeutic group was further administered with combined therapy of 
cyclosporine and omalizumab. Personalised protocol for the administration of idursulfase beta with desensitization was developed. 
Such experience was firstly described in Russian patient. Conclusion. The presented personalised combination therapy made it pos-
sible to prevent hypersensitivity reactions during ERT in the patient with MPS II. 
Keywords: mucopolysaccharidosis type II, Hunter syndrome, enzyme replacement therapy, idursulfase, idursulfase beta, drug 
allergy, urticaria, children, clinical case
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ма фермента идуронат-2-сульфатазы, производимая 
на клеточной линии человека, способная обеспечить 
профиль гликозилирования, аналогичный природному 
ферменту. По данным ряда исследований, регулярное 
проведение ФЗТ пациентам с МПС II демонстрирует 
повышение продолжительности и качества жизни [4, 5]. 
Наиболее частые побочные реакции, связанные с про-
водимой терапией, включают головную боль, лихорадку, 
кожные высыпания и повышение артериального давле-
ния, у части пациентов в период проведения инфузий 
отмечается развитие реакций гиперчувствительности 
[6]. Нежелательные реакции на препарат идурсульфаза 
в первые 24 ч внутривенного введения, такие как сыпь, 
крапивница, ангиоотек, бронхоспазм, ринит, анафилак-
сия, в зарубежной литературе описаны у 30% пациентов 
с МПС II [7]. В ряде исследований описаны тяжелые 
побочные явления, IgE-опосредованные аллергические 
реакции, включая анафилаксию [8–10], как правило, 
впервые развивающиеся через 4–8 нед от начала инфу-
зионной терапии [11]. Истинная IgE-опосредованная 
анафилактическая реакция наблюдается не так часто 
и ожидается преимущественно в начале проведения 
внутривенной инфузии. Чаще проявляется в виде гипе-
ремии, сыпи, отека мягких тканей (губ, языка, язычка), 
бронхообструкции, стридора, снижения объема форси-
рованного выдоха, гипоксии, снижения артериального 
давления, синкопе, недержания мочи, гастроинтести-
нальной симптоматики (абдоминальные боли, рвота). 
Не-IgE-опосредованная анафилаксия может быть имму-
нологической или неиммунологической. Наиболее важ-
ные не-IgE-опосредованные иммунологические меха-
низмы могут включать активацию системы комплемента 
(анафилатоксины С3а и С5а) [12] и IgG-опосредованную 
анафилаксию [13–16]. 

Из-за риска возникновения аллергических реакций  
в ответ на инфузию пациентам назначается премедика-
ция антигистаминными препаратами, иногда в сочетании 
с ГКС и жаропонижающими препаратами, непосред-
ственно перед инфузией . При возникновении нежела-
тельной реакции инфузию нужно остановить до раз-
решения симптомов и затем продолжить со скоростью, 
уменьшенной вдвое. При развитии анафилактической 
реакции инфузию следует немедленно прекратить, 
начать соответствующее лечение и наблюдение. Следует 
придерживаться современных стандартов неотложной 
терапии. Тяжелые или опасные для жизни реакции гипер-
чувствительности в случаях, когда состояние пациентов 
не поддается контролю, являются противопоказанием 
для повторного применения ФЗТ [1, 7, 13]. 

С 2018 г. на территории Российской Федерации 
для лечения пациентов с синдромом Хантера досту-
пен еще один препарат для ФЗТ — идурсульфаза бета 
(Хантераза, Green Cross Corporation, Республика Корея). 
Альтернативный препарат в арсенале врачей получают 
из рекомбинантных клеток яичников китайского хомяч-
ка (CHO), в которые перенесена плазмида, кодирующая 
белок из 550 аминокислот человеческой идуронат-2-
сульфатазы, включая сигнальную последовательность 
из 25 аминокислот. Этот препарат показан для пациен-
тов старше 6 лет [17, 18]. В ряде случаев, когда побочные 
эффекты ФЗТ в виде аллергических реакций при приме-
нении препарата идурсульфаза не поддаются контролю 
и значительно осложняют лечение, целесообразным 
выходом становится переключение на препарат идур-
сульфаза бета [19, 20]. 

Помимо перехода на альтернативный препарат 
как возможности продолжить ФЗТ на фоне реакции 
гиперчувствительности к лекарственным средствам, 
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в литературе представлены протоколы десенситиза-
ции [21]. Лекарственная десенситизация — процедура, 
которая может проводиться врачом аллергологом-имму-
нологом в стационаре при необходимости применения 
лекарственного средства по абсолютным показаниям, 
при подтвержденном аллергическом механизме реак-
ции и осуществляется путем введения постепенно воз-
растающих доз препарата в течение короткого периода 
времени (от нескольких часов до нескольких дней) до тех 
пор, пока не выработается толерантность к терапевти-
ческой дозе. Ранее были описаны клинические случаи 
успешной десенситизации у детей, в том числе к идур-
сульфазе по оригинальному протоколу у ребенка в воз-
расте 10 лет с реакцией гиперчувствительности на пре-
парат, проявившейся в виде крапивницы во время 6-го 
введения [22, 23].

Учитывая необходимость проведения ФЗТ пациентам 
с МПС II по жизненным показаниям и высокую вероят-
ность развития аллергических реакций на фоне прово-
димых инфузий, перед лечащим врачом встает дилемма 
при выборе терапевтической тактики. Подобные ситуа-
ции требуют разработки нового терапевтического под-
хода с максимальным сохранением ФЗТ и минимизацией 
рисков развития побочных явлений, угрожающих жизни 
пациента.

Ниже представлен опыт проведения ФЗТ мальчику 
7 лет с диагнозом МПС II с выраженными аллергически-
ми реакциями на патогенетическую терапию, что потре-
бовало смены ферментного препарата, а также раз-
работки специального персонализированного подхода 
к ведению пациента. Подобный опыт впервые описан 
у пациента на территории Российской Федерации.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Ребенок Б., от первой беременности, протекавшей 

на фоне токсикоза в I триместре, угрозы прерывания 
на 4–5-й нед, гестоза на 36–37-й нед (артериаль-
ная гипертензия), от первых самостоятельных родов 
на 39–40-й нед. Масса тела при рождении — 3250 г, 
длина тела — 50 см. У ребенка отмечались мекониаль-
ная аспирация, асфиксия при родах. Оценка по шкале 
APGAR — 6/7 баллов. В возрасте 6 дней был переведен 
в отделение патологии новорожденных, где находился 
в течение 2 нед с диагнозом: «Перинатальное поражение 
центральной нервной системы, церебральная ишемия 
II ст., синдром мышечной дисфункции, перинатальная 
асфиксия, неонатальная желтуха неуточненной этиоло-
гии». 

Раннее развитие с задержкой: сел в 8,5 мес, самосто-
ятельно ходит с 18 мес, первые зубы появились в 8 мес.

В семейном анамнезе наследственность не отягоще-
на, со слов родителей, МПС в роду не диагностировался. 
Наследственность по аллергическим болезням отяго-
щена: у двоюродной бабушки по линии матери поллиноз 
(сенсибилизация к лебеде).

С раннего возраста ребенок наблюдался у специ-
алистов по месту жительства с задержкой психомотор-
ного развития, эквино-вальгусной деформацией правой 
стопы, параумбиликальной грыжей. В возрасте 1 года 
3 мес стали обращать на себя внимание грубые черты 
лица. Генетиком был заподозрен мукополисахаридоз. 
Было проведено обследование: электрофорез ГАГ — 
выявлена повышенная экскреция хондроитансуль-
фата, гепарансульфата и дерматансульфата с мочой; 
энзимодиагностика — выявлено резкое снижение 
активности фермента идуронатсульфатазы в плазме 
(5,1 нмоль/ч/ мл). Проведен ДНК-анализ гена IDS — обна-

ружена инверсия гена (IDS / псевдоген IDS2: экзон 3 
и интрон 7). На основании проведенных клинико-лабора-
торных исследований ребенку был установлен диагноз 
МПС II в возрасте 2 лет 4 мес. Примерно с этого возраста 
ребенок начал получать ФЗТ препаратом идурсульфа-
за в дозе 0,5 мг/кг/введение 1 раз в неделю. Реакции 
на первое введение не отмечалось. 

Впервые нежелательная реакция в виде уртикарий 
на коже верхних конечностей при инфузии идурсуль-
фазы у пациента Б. развилась в возрасте 5 лет 11 мес, 
проявления были купированы парентеральным введе-
нием хлоропирамина и преднизолона. При последую-
щих введениях ФЗТ кожные проявления однократно 
сопровождались затрудненным дыханием, симптомы 
разрешились при введении антигистаминного препа-
рата и преднизолона. После проведенного консилиума 
в возрасте 6 лет 4 мес был назначен метилпреднизолон 
из расчета 1 мг/кг/сут в течение 1 мес, рекомендовано 
приостановить ФЗТ на этот промежуток времени. 

Далее, со слов матери, на фоне временной отмены 
ФЗТ при приеме метилпреднизолона у ребенка перио-
дически возникала гиперемия кожи туловища, конеч-
ностей, купирующаяся самостоятельно, отмечались 
нарушения ночного сна — практически полное его отсут-
ствие, выраженное беспокойство, повышенный аппетит. 
При возобновлении ФЗТ у ребенка снова возникли 
уртикарные высыпания, в связи с чем было рекомендо-
вано провести замену лекарственного препарата ФЗТ: 
отменить идурсульфазу и инициировать введение идур-
сульфазы бета. Однако во время инфузии идурсуль-
фазы бета, проведенной на фоне премедикации анти-
гистаминным препаратом и ГКС, на скорости 40 мл/ч 
(введено 7 мг идурсульфазы бета) у ребенка появилась 
уртикарная сыпь на коже сгибательной поверхности 
левого локтевого сустава, сопровождавшаяся зудом. 
Инфузия была прекращена, решено временно прервать 
ФЗТ. С момента отмены ФЗТ была отмечена выраженная 
отрицательная динамика состояния пациента: уменьше-
ние объема движения в суставах, нарушение походки, 
выраженный регресс психоречевого развития и крайне 
высокая утомляемость. 

В возрасте 6 лет 9 мес в ноябре 2020 г. родители 
ребенка Б. впервые обратились в НИИ педиатрии и охра-
ны здоровья детей ЦКБ РАН. По результатам проведен-
ного мультидисциплинарного консилиума и врачебной 
комиссии, учитывая развитие у пациента нежелательных 
явлений средней тяжести — аллергической реакции 
в виде крапивницы и бронхиальной обструкции на вве-
дение препарата ФЗТ, с целью предотвращения повтор-
ных реакций, предположительно аутоиммунного харак-
тера, была рекомендована комбинированная терапия:
• циклоспорин в дозе 2,5 мг/кг/сут ежедневно;
• омализумаб в дозе 300 мг/мес подкожно.

Данные препараты входят в протокол лечения 
пациентов с хронической крапивницей, однако име-
ют ограничения по возрасту применения, применение 
циклоспорина при хронической крапивнице проводится 
по незарегистрированным показаниям.

Учитывая необходимость продолжения ФЗТ у ребен-
ка с МПС II по жизненным показаниям, отрицательную 
динамику в состоянии на фоне отмены ФЗТ, проведение 
курса данного комбинированного лечения рекомендо-
вано на срок до 6 мес с последующим возобновлением 
ФЗТ. 

На фоне комбинированной терапии ребенка 
не беспокоили высыпания, наблюдавшиеся ранее даже 
в межинфузионный период. 

C
L

IN
IC

A
L

 C
A

S
E

К
Л

И
Н

И
Ч

Е
С

К
О

Е
 Н

А
Б

Л
Ю

Д
Е

Н
И

Е



253

П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

Ч
Е

С
К

А
Я

 Ф
А

Р
М

А
К

О
Л

О
Г

И
Я

 /
 2

0
2

2
 /

 Т
О

М
 1

9
 /

 №
 3

P
E

D
IA

T
R

IC
 P

H
A

R
M

A
C

O
L

O
G

Y
. 2

0
2

2
;1

9
(3

)

В возрасте 7 лет 2 мес ребенок был госпитализиро-
ван для возобновления ФЗТ препаратом идурсульфаза 
бета. На фоне введения ФЗТ на скорости 24 мл/ч с пре-
медикацией препаратами хлоропирамин 1 мл в/в и дек-
саметазон 4 мг в/в после введения 2/3 дозы препарата 
ФЗТ у ребенка снова появилась аллергическая реакция 
в виде кашля, уртикарной сыпи, местами сливной, раз-
литой гиперемии в области левого локтевого сгиба, зад-
ней поверхности левой голени. При пальпации кожные 
покровы в области сыпи были горячие на ощупь. Инфузия 
препарата была остановлена, ребенку введен в/в струй-
но дексаметазон 4 мг, per os цетиризин 10 мг, после чего 
в течение 1 ч были отмечены полное угасание участ-
ков гиперемии на лице, купирование кашля, уртикарий, 
гиперемии в области локтевого сгиба. Далее симпто-
мы не возобновлялись. Было рекомендовано временно 
приостановить введение препарата идурсульфаза бета 
и продолжить комбинированную терапию препаратами 
циклоспорин в дозе 2,5 мг/кг/сут ежедневно и омализу-
маб в дозе 300 мг/мес. В сентябре 2021 г. циклоспорин 
был отменен на фоне перенесенной вирусной инфекции. 

C 18.10 по 20.10.2021 в возрасте 7 лет 8 мес ребенок 
находился в отделении общей педиатрии НИИ педиатрии 
и охраны здоровья детей ЦКБ РАН с целью возобновле-
ния проведения ФЗТ. За прошедший межгоспитальный 
период отмечалась отрицательная динамика в виде ухуд-
шения походки, увеличения тугоподвижности суставов, 
ухудшения психоречевого развития, снижения слуха, 
ребенок стал менее контактным, появился выраженный 
бруксизм при бодрствовании, на фоне инфекций — 
апноэ во сне.

При осмотре отмечалось снижение слуха, ребенок 
плохо реагировал на обращаемую к нему речь, плохо 
шел на контакт, самостоятельно передвигался с трудом 
за счет ограничения движений в суставах. Общее состо-
яние расценивалось как средней тяжести по основно-
му заболеванию. Масса тела — 30 кг. Рост — 125 см. 
Катаральных проявлений не было. Отмечались изме-
нение лица по типу гаргоилизма, гиперплазия десен, 
мелкие редкие зубы, короткая шея. При осмотре костно-
суставной системы выявлены искривление оси позво-
ночника, выраженная вальгусная деформация нижних 
конечностей, изменение скелета по типу множественно-
го дизостоза, а также контрактуры коленных, голеностоп-
ных, плечевых, локтевых и лучезапястных суставов, фор-
мирование кисти по типу «когтистой лапы». Витальные 
функции были в пределах нормы. Живот обычной формы, 
доступен глубокой пальпации. Печень пальпировалась 
у края реберной дуги, селезенка не пальпировалась, 
визуализировалась пупочная грыжа. Физиологические 
отправления не нарушены.

Диагностика

Кожное тестирование с аллергенами лекарствен-
ных препаратов не проводилось в связи с отсутстви-
ем стандартизированных аллергенов для диагностики 
лекарственной аллергии у детей, зарегистрированных 
в Российской Федерации.

По результатам ImmunoCAP ISAC от 19.10.2021 
выявлена сенсибилизация к экстрактам и компонен-
там аллергенов: к коровьему молоку и треске атлан-
тической (1-й класс), низкий уровень sIgE к мажорно-
му компоненту пыльцы тимофеевки луговой Phl p 1, 
к мажорному компоненту пыльцы березы Bet v 1, 
умеренно высокий уровень к мажорному аллергену 
пыльцы амброзии Amb a 1, низкий уровень к компо-
нентам продуктов, содержащих белок Pr10 (лесной 
орех, яблоко, персик).

Медицинские вмешательства

19.10.2021, в день введения ФЗТ, после получе-
ния премедикации препаратами левоцетиризин 5 мг 
и дексаметазон 8 мг в/в капельно ребенку было ини-
циировано введение препарата идурсульфаза бета. 
В связи с острой аллергической реакцией (крапивница,
ангионевротический отек, кашель) на фоне предыдущего 
введения идурсульфазы бета было принято решение 
вводить препарат в дозе 0,4 мг/кг (12 мг) в высоком раз-
ведении по специально разработанной специалистами 
НИИ педиатрии и охраны здоровья детей ЦКБ РАН пер-
сонализированной схеме (с нарастанием дозы препа-
рата и скорости инфузии). Схема персонализированной 
терапии представлена в таблице. Вводилось 12 мг (6 мл) 
идурсульфазы бета + 400 мл NaCl 0,9% в/в капельно. 
Предварительно получено письменное согласие матери 
пациента на проведение данной терапии. На фоне инфу-
зии состояние ребенка оставалось удовлетворительным 
до введения 9/10 дозы препарата ФЗТ, однако далее 
при повышении скорости введения до 60 мл/ч зафикси-
ровано появление локальных пятен гиперемии в области 
локтевых сгибов, на внутренней поверхности предпле-
чий, щеках (фото 1–6). В связи с появлением единичных 
высыпаний за 30 мин до окончания инфузии было приня-
то решение прекратить введение препарата, после чего 
самочувствие ребенка оставалось удовлетворительным, 
гиперемия купировалась в течение 1,5 часов. Новых 
проявлений аллергической реакции зарегистрировано 
не было. 
• Разведение № 4 — 12 мг (6 мл) препарата разводят 

в 94 мл раствора NaCl 0,9%, из полученного разведе-
ния № 4 берут 10 мл и вводят в 90 мл раствора NaCl 
0,9% (№ 3). Далее из разведения № 3 берут 10 мл 
и вводят в 90 мл раствора NaCl 0,9% (№ 2), затем 

Таблица. Персонализированная схема терапии ферментозаместительным препаратом

Table. Personalised enzyme replacement therapy

                   Разведение Концентрация Подготовка препарата Скорость инфузии

№ 1 1/1000 (0,00012 мг/мл)
10 мл из разведения № 2 в 90 мл 

физраствора
30 мин вводится со скоростью 10 мл/ч, 

далее — 90 мл/ч

№ 2 1/100 (0,0012 мг/мл)
10 мл из разведения № 3 в 90 мл 

физраствора 
30 мин вводится со скоростью 10 мл/ч, 

далее — 80 мл/ч

№ 3 1/10 (0,012 мг/мл)
10 мл из разведения № 4 в 90 мл 

физраствора
30 мин вводится со скоростью 10 мл/ч, 

далее — 70 мл/ч

№ 4 0,12 мг/мл
12 мг (6 мл) идурсульфазы бета в 94 мл 

физраствора

20–30 мл/ч
Скорость введения повышать каждые 

30 мин
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из разведения № 2 берут 10 мл и вводят в 90 мл рас-
твора NaCl 0,9% (№ 1).

• Сначала вводят разведенный препарат идурсульфа-
за бета (Хантераза) № 1 со скоростью 10 мл/ч в тече-
ние 30 мин, далее скорость повышают до 90 мл/ч.

• Разведенный препарат идурсульфаза бета 
(Хантераза) № 2 вводят со скоростью 10 мл/ч в тече-
ние 30 мин, далее — со скоростью 80 мл/ч.

• Разведенный препарат идурсульфаза бета 
(Хантераза) № 3 вводят со скоростью 10 мл/ч в тече-
ние 30 мин, далее — со скоростью 70 мл/ч.

• Разведенный препарат идурсульфаза бета 
(Хантераза) № 4, 100 мл вводят со скоростью 20 мл/ч 
в течение 30 мин, далее — со скоростью 30 мл/ч 
в течение 30 мин до окончания инфузии.
В настоящее время ребенок продолжает получать 

по месту жительства ФЗТ препаратом идурсульфаза 
бета (Хантераза) в полной дозе по персонализирован-
ной схеме 1 раз в неделю на фоне терапии омализума-
бом 300 мг подкожно 1 раз в месяц. Во время введения 
второй инфузии ФЗТ по персонализированной схеме 
отмечалась едва заметная локальная гиперемия в лок-

тевом сгибе (фото 7), при последующих инфузиях аллер-
гических реакций не отмечалось.

При появлении аллергической реакции на фоне дан-
ной комбинированной терапии и премедикации реко-
мендуется остановить введение ФЗТ, повторно ввести 
дексаметазон в дозировке 4 мг в/в.

Таким образом, у пациента Б. имеется аллергическая 
реакция (крапивница, ангиоотек) при проведении ФЗТ 
следующими препаратами: идурсульфаза и идурсульфа-
за бета. В связи с жизненно необходимой потребностью 
в продолжении ФЗТ пациенту с лекарственной аллер-
гией на препараты данной фармакотерапевтической 
группы была разработана специальная персонализиро-
ванная схема терапии с целью предотвращения разви-
тия реакций гиперчувствительности, которая позволила 
достичь положительной динамики.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ И ОБСУЖДЕНИЕ
Одной из наиболее распространенных нежелатель-

ных реакций на фоне ФЗТ у пациентов с лизосомными 
болезнями накопления выступает реакция гиперчув-
ствительности с образованием антител к препаратам. 

Фото 1–6. Аллергическая реакция при проведении ФЗТ препаратами идурсульфаза и идурсульфаза бета

Photo 1–6. Allergic response on ERT with idursulfase and idursulfase beta
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При развитии иммунного ответа на вводимый препарат 
необходимо принимать во внимание множество факто-
ров: особенности гуморального иммунитета пациента, 
происхождение клеточной линии продуцента замеща-
ющего белка, особенности процессов культивирова-
ния и очистки клеток, структуру и посттрансляционную 
модификацию рекомбинантного белка [24]. При необхо-
димости применения ФЗТ по абсолютным показаниям 
и подтвержденном аллергическом механизме реак-
ции возникает потребность в разработке эффективной 
схемы терапевтической тактики ведения пациентов. 
На отечественном рынке в настоящее время доступны 
два препарата для лечения МПС II — идурсульфаза 
и идурсульфаза бета, учитывая данные проведенных 
сравнительных исследований, при непереносимости 
идурсульфазы оправдан переход к идурсульфазе бета 
в связи с возможной меньшей иммуногенностью [19]. 
Успешный опыт перевода пациентов с инфузионны-
ми реакциями с препарата идурсульфаза на препарат 
идурсульфаза бета описан в отечественных публика-
циях [20]. 

При сохранении побочных аллергических реакций 
при смене препарата в условиях стационара после муль-
тидисциплинарного консилиума и врачебной комис-
сии с участием врача аллерголога-иммунолога может 
быть проведена десенситизация. В опубликованном 
зарубежном ретроспективном исследовании оценива-
лись эффективность и безопасность десенситизации 
у детей, получавших терапию по жизненным показа-
ниям, с проявлениями аллергических реакций. У 90% 
детей десенситизация была достигнута без каких-либо 
побочных реакций, у 3,7 и 5,6% — с реакциями легкой 
и средней степени тяжести соответственно. Тем самым 
были продемонстрированы безопасность и эффек-
тивность десенситизации у детей при лекарственной 
аллергии [22]. Важным аспектом при решении вопроса 
о проведении лекарственной десенситизации является 
оценка индивидуальных рисков и пользы от процедуры. 

Абсолютными противопоказаниями к десенситизации 
являются опасные для жизни иммуноцитотоксические 
реакции и васкулиты, тяжелая анафилактическая реак-
ция в анамнезе, неконтролируемая астма, декомпен-
сированная сердечная недостаточность, заболевания 
почек и печени, а также прием бета-блокаторов [21]. 
У пациента из представленного клинического случая 
при отсутствии перечисленных выше противопоказаний 
отмечалась необходимость продолжения ФЗТ по жиз-
ненным показаниям. 

Еще один способ минимизировать проявления аллер-
гической реакции и продолжить ФЗТ, примененный 
в описанном выше клиническом случае, — это назна-
чение генно-инженерного биологического препарата 
(ГИБП) омализумаб. В нескольких исследованиях проде-
монстрирована эффективность использования омализу-
маба — рекомбинантного гуманизированного монокло-
нального IgG1k против IgE — в качестве дополнительного 
лечения во время аллерген-специфической иммуноте-
рапии (АСИТ) для снижения риска развития тяжелых 
аллергических реакций, включая анафилаксию [25]. 
Омализумаб селективно связывается со свободным IgE 
и одобрен для лечения хронической идиопатической 
крапивницы с 12 лет, тяжелой неконтролируемой брон-
хиальной астмы у детей старше 6 лет, тяжелого аллер-
гического ринита у детей старше 12 лет. Потенциально 
омализумаб может быть использован в лечении и дру-
гих IgE-опосредованных состояний, например тяжелой 
лекарственной аллергии, что, безусловно, требует даль-
нейших исследований [24, 26].

В представленном клиническом наблюдении в свя-
зи с устойчивыми аллергическими реакциями ряд про-
веденных индивидуально разработанных мероприятий, 
а именно смена препарата ФЗТ, назначение ГИБП, про-
ведение десенситизации, позволил оптимизировать 
тактику лечения пациента и сохранить возможность 
проведения ФЗТ по жизненным показаниям. Подобная 
тактика ведения пациента с МПС II ранее не описыва-
лась в отечественной литературе и может быть полезна 
при разработке необходимого руководства по ведению 
подобных пациентов. 

ИНФОРМИРОВАННОЕ СОГЛАСИЕ 
От законного представителя — родителя пациен-

та — получено письменное добровольное информи-
рованное согласие на публикацию описания клини-
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(дата подписания 08.11.2021). От родителя пациента 
получено добровольное письменное информированное 
согласие на публикацию его изображений в медицин-
ском журнале, включая его электронную версию (дата 
подписания 08.11.2021). 
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лям пациента за содействие.

Фото 7. Аллергическая реакция во время второй инфузии 
ФЗТ препаратом идурсульфаза бета по предложенной 
персонализированной схеме

Photo 7. Allergic response during second ERT infusion of 
idursulfase beta on suggested personalised scheme
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