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Выявление антинуклеарных антител (АНА) в сыворотке крови на основе непрямой реакции иммунофлюоресценции 
(НРИФ) с использованием клеток линии HEp-2 (НРИФ-HEp-2) – золотой стандарт и ключевой скрининговый метод 
лабораторной диагностики аутоиммунных ревматических заболеваний (РЗ). Автоматизированные системы интерпре-
тации образцов флюоресценции способствуют стандартизации и повышению эффективности определения содержания 
АНА методом НРИФ-HEp-2.
Цель – сравнительный анализ автоматизированной и визуальной интерпретации результатов НРИФ-HEp-2 при опреде-
лении содержания АНА у пациентов с РЗ.
Уровень АНА в сыворотках у 1178 больных с РЗ определяли методом НРИФ-HEp-2. Результаты НРИФ-HEp-2 оценивали 
путем визуальной  микроскопии и с использованием автоматизированной платформы AKLIDES.
Степень согласованности позитивных/негативных результатов обнаружения (κ=0,5), типов (κ = 0,7) и титров/ин-
тенсивности свечения (κ=0,45) АНА при автоматизированной и традиционной интерпретации НРИФ-HEp-2 являлась 
хорошей. Несовпадение позитивных/негативных результатов исследования содержания АНА по данным автоматизи-
рованного и визуального методов оценки НРИФ-HEp-2 отметили у 18,5% пациентов. Автоматизированным методом 
наиболее часто определяли гомогенное (37,6%) и крапчатое (32,3%) свечение ядра; у 21,4% больных тип свечения не диф-
ференцировался. Визуальным методом в сыворотках у большинства (72,8%) пациентов выявляли смешанный тип свече-
ния. Смешанное свечение распознавалось системой AKLIDES как гомогенное (40,5%), крапчатое (32,7%), нуклеолярное 
(2,4%), центромерное (0,9%), недифференцированное (23,5%). При визуальном исследовании образцов флюоресценции с 
недифференцированным типом свечения у 79,8% больных идентифицировали смешанное свечение, у 5,9% – гомогенное, у 
14,3% – крапчатое. Титры АНА < 1:160 ассоциировались с интенсивностью свечения 0/±; 1:160 – 0, ±, +, ++; 1:320 – +, 
++; 1:640 – ++, +++; ≥ 1:1280 – +++, ++++.
В рутинной практике автоматизированная система AKLIDES позволяет идентифицировать позитивные/негативные 
результаты определения содержания АНА сопоставимо с классическим визуальным методом интерпретации НРИФ-
HEp-2 и прогнозировать максимальный конечный титр АНА в сыворотках у больных с РЗ по интенсивности  флюорес-
ценции. Для подтверждения результатов автоматизированной оценки типов ядерного свечения и уточнения титров 
АНА рекомендуется дополнительное экспертное визуальное исследование позитивных образцов флюоресценции.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  антинуклеарные антитела; непрямая реакция иммунофлюоресценции; HЕp-2-клетки; автома-
тизированная система интерпретации клеточных флюоресцентных тестов; аутоиммунные 
ревматические заболевания.
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The identification of antinuclear antibodies in blood serum based on indirect reaction of immunofluorescence using cells of 
line HEp-2 (IRIF HEp-2) - a«golden standard» and key screening technique of laboratory diagnostic of autoimmune rheumatic 
diseases. The automated systems of interpretation of samples of fluorescence promote standardization and increase effectiveness 
of detection of content of antinuclear antibodies with IRIF HEp-2 technique. The study was organized to comparatively 
analyze automated and visual interpretation of results of IRIF HEp-2 in detection of content antinuclear antibodies in patients 
with rheumatic diseases. The level of antinuclear antibodies in blood serums of 1178 patients with rheumatic diseases was 
detected using IRIF HEp-2 technique. The results of IRIF HEp-2 were evaluated by visual microscopy and using automated 

Д л я  к о р р е с п о н д е н ц и и : 
Александрова Елена Николаевна, науч. сотр.
Адрес: 115522, Москва, Каширское ш., 34А
E-mail: irramnlab@rambler.ru



31

Иммунология

platform«ACLIDES». The degree of consistency of positive/negative results of detection (k=0.5), types (k=0.7) and titers/intensity 
of fluorescence (k=0.45) of antinuclear antibodies under automated and traditional interpretation of IRIF HEp-2 was«good». 
The discordance of positive/negative results of analysis of content of IRIF HEp-2 was established in 18.5% of patients. The 
automated technique more often detected homogeneous (37.6%) and speckled (32.3%) fluorescence of nucleus. At the same time, 
there were no differentiation of type of fluorescence in 21.4% of patients. The visual technique detected mixed type of fluorescence 
in blood serums of most of the patients (72.8%). The mixed fluorescence was identified by system«AKLIDES» as homogeneous 
(40.5%), speckled (32.7%), nucleolar (2.4%), centromeric (0.9%), undifferentiated (23.5%). Under visual analysis of samples 
of fluorescence with undifferentiated type of fluorescence was identified as mixed (79.8%), homogeneous (5.9%) and speckled 
(14.3%). The titers of antinuclear antibodies less than 1:160 associated with intensity of fluorescence 0/В±; 1:160 - 0, В±, +, ++; 
more than 1:1280 - +++, ++++.
In common practice the automated system«AKLIDES» permits identifying positive/negative results of detection of content of 
antinuclear antibodies comparably with«classic» visual technique of interpretation of IRIF HEp-2 and prognosticate maximal 
finite titer of antinuclear antibodies in serums in patients with rheumatic diseases according intensity of fluorescence. To confirm 
results of automated evaluation of types of nuclear fluorescence and to specify titers of antinuclear antibodies it is recommended 
to apply additional expert visual analysis of positive samples of fluorescence.

K e y w o r d s :  antinuclear antibodies; indirect reaction of immunofluorescence; Hep-2 cells; automated system of interpretation 
of cell fluorescent test; autoimmune rheumatic diseases.

Антинуклеарные антитела (АНА) – гетерогенная груп-
па аутоантител, реагирующих с различными компонентами 
ядра и цитоплазмы. Семейство АНА включает антитела к 
ДНК, гистонам, нуклеосомам, экстрагируемым ядерным 
антигенам (Sm, U1РНП, Ro/SSA, La/SSB, Scl-70, Jo-1), 
ядрышковым антигенам, центромерам и другим клеточ-
ным структурам. АНА являются основным серологическим 
маркером аутоиммунных ревматических заболеваний (РЗ) 
[1–4]. Положительные результаты определения содержания 
АНА входят в число диагностических критериев системной 
красной волчанки (СКВ) [2, 5, 6], системной склеродермии 
(ССД) [7, 8], синдрома Шегрена (СШ) [9, 10], полимиозита/
дерматомиозита (ПМ/ДМ) [11], смешанного заболевания 
соединительной ткани [12], лекарственной волчанки [2], 
аутоиммунного гепатита [2]; их применяют для оценки ак-
тивности и прогноза РЗ [2–4, 6, 8, 10, 13]; они позволяют 
идентифицировать отдельные клинико-лабораторные суб-
типы РЗ [4, 8, 10, 14], служат предикторами развития ау-
тоиммунных РЗ у бессимптомных пациентов [15]. Золотым 
стандартом и первичным скрининговым методом определе-
ния содержания АНА в сыворотке крови является непрямая 
реакция иммунофлюоресценции (НРИФ) с использованием 
в качестве субстрата клеток линии HЕp-2 (эпителиальные 
клетки рака гортани человека) (НРИФ-HЕp-2) [2, 16, 17]. 
Применение стандартизованных HEp-2-клеток позволяет 
существенно повысить чувствительность метода и досто-
верно описать различные типы свечения ядра. При тестиро-
вании АНА методом НРИФ их обозначают как антинукле-
арный фактор (АНФ). У пациентов с положительным АНФ 
рекомендуется проведение подтверждающих тестов на 
специфические АНА к отдельным ядерным антигенам с ис-
пользованием методов иммуноферментного анализа (ИФА), 
иммуноблотта и др. [1–4, 17]. Другие скрининговые методы 
определения содержания АНА (ИФА, мультиплексные тех-
нологии), устанавливающие наличие в сыворотках антител 
к ограниченному количеству очищенных/рекомбинантных 
антигенов или смеси антигенов (ядерному гомогенату) с 
измененными либо утраченными эпитопами, увеличивают 
процент ложноотрицательных результатов и не могут заме-
нить тестирование АНФ с помощью НРИФ [16, 17]. Вме-
сте с тем рутинная техника флюоресцентной микроскопии 
имеет ряд ограничений, к которым относятся методические 
различия (тип микроскопа, используемые тест-системы и 
реагенты, время инкубации и др.), субъективная характери-
стика титра и типа свечения АНФ, необходимость длитель-
ного обучения персонала, отсутствие квалифицированной 
экспертной оценки результатов исследования, что приводит 
к значительной внутри- и межлабораторной вариабельно-
сти полученных данных. Разработка автоматизированных 
систем интерпретации клеточных флюоресцентных тестов 
создает предпосылки для стандартизации и улучшения вос-

производимости НРИФ-HЕp-2 при определении содержа-
ния АНА у пациентов с РЗ [17–19].

Цель исследования – сравнительный анализ автоматизи-
рованной и визуальной интерпретации результатов НРИФ-
HEp-2 при определении содержания АНА в сыворотках у 
пациентов с РЗ.

Материалы и методы. Исследовали сыворотки у 1178 
пациентов (185 с СКВ, 148 с СШ, 181 с ССД, 44 с ПМ/ДМ, 60 
с перекрестным синдромом, 35 с антифосфолипидным син-
дромом, 525 с другими РЗ), наблюдавшихся в ФГБУ«Научно-
исследовательский институт ревматологии им. В.А. Насоно-
вой» РАМН в течение 2012 г. Содержание АНА определяли 
методом НРИФ-НЕр-2 с помощью коммерческого набора 
реагентов AKLIDES®ANA («Medipan GmbH», Германия) со-
гласно инструкции фирмы-изготовителя. Результаты НРИФ-
HЕp-2 обрабатывали с использованием автоматизированной 
платформы AKLIDES («Medipan GmbH», Германия) на осно-
ве многопараметрического анализа внутриклеточных струк-
тур [18–21] и путем визуальной оценки образцов флюорес-
ценции под микроскопом AXIOSKOP 40 («Zeiss», Германия) 
двумя экспертами. При анализе полученных данных учиты-
вали максимальный титр обнаружения АНФ в исследуемых 
сыворотках, интенсивность и тип свечения [2, 3]. Титры 
АНФ определяли визуальным методом. Нормальные титры 
АНФ составляли <1:160, низкопозитивные – 1:160–1:320, 
умеренно-позитивные – 1:640, высокопозитивные – 1:1280 
и выше. Интенсивность флюоресцентного сигнала оцени-
вали автоматизированной системой AKLIDES в условных 
единицах (усл. ед.) и +: значения < 70 усл. ед. соответство-
вали -; 70–100 усл. ед. – +/-; 100–200 усл. ед. – +; 200–500 
усл. ед. – ++; 500–1000 усл. ед. – +++; ≥1000 усл. ед. – ++++. 
Определяли следующие типы свечения: гомогенное, крапча-
тое, дискретное крапчатое (центромерное), нуклеолярное. 
АНФ-позитивные сыворотки со смешанным типом свечения, 
который не идентифицируется анализатором AKLIDES, рас-
сматривали отдельно.

Статистическую обработку результатов проводили с ис-
пользованием пакета программ Statistica 6.0 («StatSoft», 
США). Для измерения степени согласованности автоматизи-
рованной и визуальной интерпретации результатов определе-
ния содержания АНА применяли коэффициент κ Коэна [22]. 
Согласованность результатов оценивали как слабую (κ<0,4), 
хорошую (0,4 < κ≤0,75) и высокую (κ>0,75).

Результаты и обсуждение. Сравнительная частота пози-
тивных/негативных результатов исследования уровня АНФ в 
сыворотках у 1178 пациентов с РЗ при использовании авто-
матизированной и визуальной флюоресцентной микроскопии 
представлена в табл. 1. Позитивные/негативные результаты 
определения содержания АНФ на анализаторе AKLIDES и 
рутинным методом совпадали у 81,5% больных (позитивные 
у 66,6%, негативные у 14,9%). Среди 942 пациентов, пози-
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тивных по данным системы AKLIDES, у 784 (83,2%) поло-
жительные результаты выявления АНФ были подтверждены 
визуальным методом. Среди 236 больных с отрицательными 
результатами определения содержания АНФ на анализато-
ре AKLIDES 176 (74,6%) имели негативные показатели и в 
визуальном тесте. Несовпадение позитивных и негативных 
результатов исследования содержания АНА при сравнении 
автоматизированного и визуального методов оценки НРИФ-
HEp-2 отметили у 218 (18,5%) пациентов. 158 (13,4%) боль-
ных были АНФ-позитивными при использовании платфор-
мы AKLIDES, но АНФ-негативными по данным визуальной 
микроскопии. У 60 (5,1%) пациентов АНФ выявляли клас-
сическим визуальным методом, и он не идентифицировался 
автоматизированной системой AKLIDES. Степень согласо-
ванности позитивных/негативных результатов исследования 
уровня АНФ при интерпретации данных с помощью анали-
затора AKLIDES и визуальной микроскопии оценили как хо-
рошую (κ = 0,5).

В образцах сывороток у АНФ-позитивных пациентов с РЗ 
(n = 784) провели сравнительный анализ результатов оценки 
типов свечения при использовании  системы AKLIDES и ви-
зуальной техники (табл. 2). Автоматизированным методом 
наиболее часто определяли гомогенное и крапчатое свече-
ние (у 37,6 и 32,3% больных соответственно), у 21,4% – не-
дифференцированный тип свечения. Визуальным методом 
в сыворотках у большинства (72,8%) пациентов выявляли 
смешанный (гомогенный + крапчатый) тип свечения АНФ. 
Смешанное свечение (n = 571) распознавалось анализатором 
AKLIDES как гомогенное у 231 (40,5%) больных, крапчатое 
– у 187 (32,7%), нуклеолярное – у 14 (2,4%), центромерное 
– у 5 (0,9%), недифференцированное – у 134 (23,5%). При ви-
зуальном исследовании образцов флюоресценции (n = 168) 
с недифференцированным типом свечения в 134 (79,8%) из 
них идентифицировали смешанное свечение, в 10 (5,9%) – 
гомогенное, в 24 (14,3%) – крапчатое. В табл. 3 сопоставлены 
результаты автоматизированной и визуальной интерпретации 
типов свечения у АНФ-позитивных пациентов с РЗ (n = 179) 

после исключения из исследования случаев с недифференци-
рованным и смешанным свечением (n = 605), которые не рас-
познаются системой AKLIDES. Автоматизированная оценка 
результатов флюоресцентных тестов характеризовалась бо-
лее частым выявлением гомогенного (35,7%) и крапчатого 
(36,9%) свечения, визуальная – крапчатого свечения (42,4%). 
Нуклеолярное и центромерное свечение идентифицировали 
обоими методами примерно с одинаковой частотой (5–5,5 и 
21,9–24,1% соответственно). Совпадение по типам свечения 
при автоматизированной и визуальной интерпретации ре-
зультатов НРИФ-HEp-2 (без учета недифференцированного 
и смешанного свечения) наблюдали у 143 (80%) больных; со-
гласованность типов свечения была хорошей (κ = 0,7).

Взаимосвязь между титрами АНФ и интенсивностью 
сигналов флюоресценции показана в табл. 4. Как следует из 
табл. 4, нормальные титры АНФ (< 1:160) ассоциировались 
с интенсивностью свечения 0/± (у 72,2%); 1:160 – с 0/±, + 
и ++ (у 99,6%); 1:320 – с + и ++ (у 80,7%); 1:640 – с ++ и 
+++ (у 83,2%); ≥ 1:1280 – с +++ и ++++ (у 100%) (см. табл. 
4). Степень согласованности титров и интенсивности свече-
ния АНФ у 1178 пациентов с РЗ определили как хорошую 
(κ=0,45).

Полученные результаты подтверждают данные литерату-
ры о хорошей согласованности автоматизированной и визу-
альной интерпретации НРИФ-HEp-2 при исследовании со-
держания АНА в сыворотках у пациентов с аутоиммунными 
РЗ [20, 21, 23–26].

Позитивные/негативные результаты определения уровня 
АНФ рутинным методом и на анализаторе AKLIDES совпа-
дали у 81,5% пациентов с РЗ (κ=0,5). В работах других авто-
ров согласованность позитивных/негативных результатов вы-
явления АНА по данным автоматизированной и визуальной 
оценки НРИФ-HEp-2 достигала 90–99,4% (κ = 0,554–0,984) 
[20, 21, 23–26]. В целом у обследованных нами пациентов 

Т а б л и ц а  1
Частота положительных и отрицательных результатов опреде-
ления содержания АНФ в сыворотках у 1178 пациентов с РЗ 
при интерпретации данных с помощью автоматизированной 
системы AKLIDES и визуальной микроскопии

Результат автоматизи-
рованной интерпре-

тации

Результат визуальной  
интерпретации

Итого

позитивный  
≥ 1:160

негативный 
< 1:160

Позитивный ≥ 1:160 784 (66,6) 158 (13,4) 942 (80,0)
Негативный < 1:160 60 (5,1) 176 (14,9) 236 (20,0)
В с е г о ... 844 (71,6) 334 (28,4) 1178 (100)

П р и м е ч а н и е . Здесь и в табл. 2–4 в скобках указан процент.

Т а б л и ц а  2
Результаты автоматизированной и визуальной интерпретации 
типов свечения в сыворотках у 784 АНФ-позитивных пациен-
тов с РЗ

Тип свечения Интерпретация p

автоматизиро-
ванная

визуальная

Homogeneous (гомогенное) 295 (37,6) 61 (7,8) < 0,001
Speckled (крапчатое) 253 (32,3) 100 (12,8) < 0,001
Nucleolar (нуклеолярное) 24 (3,1) 9 (1,1) 0,013
Centromere (центромерное) 44 (5,6) 43 (5,5) > 0,05
Недифференцированное 168 (21,4) 0 < 0,001
Homogeneous + Speckled 
(смешанное)

0 571 (72,8) < 0,001

В с е г о ... 784 784

Т а б л и ц а  3
Результаты автоматизированной и визуальной интерпретации типов свечения в сыворотках у 179 АНФ-позитивных пациентов с РЗ*

Визуальная интерпретация/Авто-
матизированная интерпретация

Homogeneous 
(гомогенный)

Speckled 
(крапчатый)

Nucleolar (нуклеолярный) Centromere (центромерный) Итого

Homogeneous (гомогенный) 41 (22,9) 21 (11,7) 0 2 (1,1) 64 (35,8)
Speckled (крапчатый) 10 (5,6) 54 (30,2) 0 2 (1,1) 66 (36,9)
Nucleolar (нуклеолярный) 0 1 (0,6) 9 (5,0) 0 10 (5,6)
Centromere (центромерный) 0 0 0 39 (21,8) 39 (21,8)
В с е г о ... 51 (28,5) 76 (42,5) 9 (5,0) 43 (24,0) 179

П р и м е ч а н и е . * – из анализа исключили АНФ-позитивных больных (n = 605) с недифференцированным и смешанным типами све-
чения.
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с РЗ (n = 1178) чувствительность определения содержания 
АНА с помощью автоматизированной платформы AKLIDES 
была выше, чем при использовании визуальной микроскопи-
ческой техники (80 и 71,6% соответственно; p<0,05). Данные 
о более высокой чувствительности выявления АНА на ана-
лизаторе AKLIDES (95–97%) по сравнению с таковой при 
ручном методе (74–92%) у больных ССД и ПМ/ДМ пред-
ставлены M. Kivity и соавт. [23]. Возможными причинами 
несовпадения результатов автоматизированной и визуальной 
идентификации позитивности/негативности ядерного свече-
ния являются расхождения в оценке отрицательных/низких 
титров АНФ и интенсивности сигнала флюоресценции; учет 
цитоплазматического свечения системой AKLIDES; артефак-
ты, связанные с некачественной окраской препаратов.

Одной из важных проблем автоматизированной оценки 
характера ядерного свечения при определении содержания 
АНА методом НРИФ-HEp-2 служит трудность дифферен-
цировки гомогенного типа свечения от различных форм 
мелкого диффузного крапчатого свечения ядра и цитоплаз-
мы клетки. Другим сложным аспектом автоматизированной 
обработки результатов клеточных флюоресцентных тестов 
является распознавание смешанного свечения при сочетании 
в одном АНФ-позитивном образце сыворотки больного 4–5 
различных типов флюоресценции за счет аутоантител, реаги-
рующих с множеством ядерных антигенов [20, 21, 25, 26]. В 
нашей работе автоматизированная система AKLIDES иден-
тифицировала в основном гомогенное (37,6%) и крапчатое 
(32,3%) свечение, однако у 21,4% больных регистрировала 
недифференцированный тип свечения, который у 79,8% из 
них распознавался визуальным методом как смешанный. 
После исключения из анализа недифференцированного и 
смешанного свечения совпадение по типам флюоресценции 
при автоматизированной и визуальной интерпретации по-
ложительных результатов НРИФ-HEp-2 составило 80% (κ 
= 0,7). По данным литературы, согласованность результатов 
автоматизированной и визуальной оценки типов свечения в 
АНА-позитивных образцах варьирует от 26 до 94% [21, 25, 
26]. Расхождения в интерпретации типов ядерного свечения 
при автоматизированной и визуальной обработке  результа-
тов НРИФ-HEp-2 могут быть связаны с комбинацией различ-
ных типов свечения в одном образце (смешанное свечение), 
наличием редких типов свечения (антител к ядерной мембра-
не, аппарату Гольджи и др.), титрами АНФ. В связи с этим 
рекомендуется проведение дополнительного визуального ис-
следования АНА-позитивных образцов флюоресценции для 
уточнения и классификации типов ядерного свечения [20–23, 
25, 26].

Полученные результаты подтверждают данные D. Roggen-
buck и соавт. [27] о хорошей согласованности титров АНА 
с интенсивностью флюоресценции, оцениваемой системой 
AKLIDES, что создает предпосылки для прогнозирования 
максимальных конечных титров этих аутоантител без допол-
нительного разведения исследуемых сывороток.

Заключение. В рутинной практике автоматизированная 
платформа AKLIDES позволяет объективно и быстро иденти-
фицировать позитивные и негативные результаты определе-

ния содержания АНА сопоставимо с классическим визуаль-
ным методом интерпретации НРИФ-HEp-2, а также прогно-
зировать максимальный конечный титр АНА в сыворотках у 
пациентов с РЗ по интенсивности сигнала флюоресценции. 
Для подтверждения результатов автоматизированной оценки 
типов ядерного свечения и уточнения титров АНА рекомен-
дуется дополнительное экспертное визуальное исследование 
позитивных образцов флюоресценции.
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Ащина Л.А., Баранова Н.И., Коженкова С.В.

Сравнительная характеристика цитокиновой продукции в сыворотке  
и цельной крови у больных хронической аутоиммунной крапивницей

ГБОУ ДПО«Пензенский институт усовершенствования врачей» Минздрава России, 440060, г. Пенза, Россия

Провели анализ уровня интерлейкина (IL)-4, IL-10, IL-17, IL-18 и интерферона (IFN)γ в сыворотке и в спонтанной и 
индуцированной продукции клетками иммунной системы методом ex vivo у 100 больных хронической аутоиммунной 
крапивницей (ХАК) и 30 здоровых лиц. У больных ХАК выявили повышение спонтанной продукции IL-4, спонтанной и ин-
дуцированной продукции IL-17 и IFNγ, снижение спонтанной и индуцированной продукции IL-18, что указывает на одно-
временную активацию Th1-, Th2- и Th17-популяции Т-лимфоцитов. При изучении уровня цитокинов в сыворотке крови 
выявили только снижение уровня IL-4 у больных ХАК по сравнению с таковым у здоровых лиц. Уровень других изучаемых 
цитокинов достоверно не различался, что доказывает малую информативность определения содержания цитокинов в 
сыворотке крови и преимущество использования метода ex vivo с определением уровня цитокинов в цельной крови.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  хроническая аутоиммунная крапивница; цитокины; спонтанная продукция; индуцированная 
продукция; метод ex vivo.
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The sampling of 100 patients with chronic autoimmune nettle rash and control group of30 healthy donors was analyzed for 
identification of level of interleukin (IL)-4, IL-10, IL-17, IL-18 and γ-interferon (IFN) in serum of patients. The same sampling 
was examined using method ex vivo for spontaneous and induced production by cells of immune system. In patients with  chronic 
autoimmune nettle rash increasing of spontaneous production of IL-4 and spontaneous and induced production of IL-17 and IFN 
was identified. The decreasing of spontaneous and induced production of IL-18 was detected too. These occurrences indicate to 
simultaneous activation of Th1, Th2 and Th17-population of T-lymphocytes. The analysis of level of cytokines in blood serum 
established only decreasing of level of IL-4 in patients with chronic autoimmune nettle rash as compared with healthy individuals. 
The level of other analyzed cytokines had no reliable differences that demonstrate both low informativeness of detection of content 
of cytokines in blood serum and advantage of application of method ex vivo with detection of level of cytokines in whole blood.

K e y w o r d s :  chronic autoimmune nettle rash; cytokines; spontaneous production; induced production; method ex vivo.
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Введение. Одной из актуальных проблем современной ал-
лергологии является хроническая аутоиммунная крапивница 
(ХАК), доля которой в структуре хронической крапивницы 
(ХК) достигает 45% [1]. Эта форма ХК является наиболее 
сложной в плане тяжести течения заболевания, понимания 
патогенетических механизмов и лечения пациентов. Резуль-
таты исследований последних лет доказали роль интерлей-
кина (IL)-4, IL-10, IL-17, IL-18 и интерферона (IFN)γ в им-

мунологических механизмах развития ХАК [2–5]. Однако 
до настоящего времени уровень цитокинов при ХАК изуча-
ли только в сыворотке крови, данные по их содержанию в 
цельной крови, а именно в спонтанной и индуцированной 
продукции клетками иммунной системы в тесте ex vivo от-
сутствуют. Кроме того, в настоящее время доказано, что дан-
ный метод является перспективным при изучении продукции 
цитокинов и предусматривает работу с цельной кровью без 
выделения клеток, что приближает изучение цитокинов к 
условиям in vivo [6]. Данный тест позволяет определить как 
спонтанную, так и индуцированную продукцию цитокинов 
клетками иммунной системы. Изучение спонтанной продук-
ции дает возможность оценить состояние клеток в организ-
ме обследуемого человека, а индуцированной – их потенци-




