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АНТИТЕЛА, АССОЦИИРОВАННЫЕ С ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ 
КИШЕЧНИКА, ПРИ АНКИЛОЗИРУЮЩЕМ СПОНДИЛИТЕ
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Анкилозирующий спондилит (АС) - хроническое иммуновоспалительное заболевание из группы спондилоартритов, при кото-
ром часто наблюдаются воспалительные заболевания кишечника (ВЗК). Аутоантитела и антимикробные антитела при-
меняют в качестве дополнительных неинвазивных диагностических маркёров ВЗК. 
Цель исследования – определить уровни и частоту выявления антител, ассоциированных с ВЗК, в сыворотках больных АС. 
Материал и методы. Исследованы сыворотки 44 здоровых доноров (ЗД) и 51 больных АС: 40 мужчин, 11 женщин в возрасте 
44,0 (34,0–49,0) лет с длительностью заболевания 12,0 (5,0-20,0) лет. У 22% больных АС диагностированы ВЗК. Атипичные 
перинуклеарные антинейтрофильные цитоплазматические антитела (пАНЦА) определяли методом НРИФ, IgG/IgA анти-
тела к S. cerevisiae (ASCA), IgG/IgA антитела (АТ) к гликопротеину 2 (GP2), IgG АТ к катепсину G, лактоферрину, эластазе 
и бактерицидному белку, повышающему проницаемость (BPI) - с помощью ИФА. 
Результаты. Больные АС с ВЗК отличались более высокой сывороточной концентрацией АТ к катепсину G и частотой об-
наружения атипичных пАНЦА (36,0%) и АТ к BPI (36,0%), чем пациенты с АС без ВЗК (4,8% и 8,0%) (р<0,05). Относительно 
здоровых лиц, увеличение концентрации IgG АТ к GP2 наблюдалось при АС без ВЗК (р<0,05), частота выявления атипичных 
пАНЦА и IgA АТ к GP2 – при АС с ВЗК (36,0% и 27,0% vs 0%, p<0,05). Больные АС без и с ВЗК имели более высокие уровни IgA 
ASCA, IgA АТ к GP2, АТ к эластазе по сравнению с группой ЗД (p<0,05). АТ к эластазе при АС без ВЗК и АС с ВЗК встречались 
чаще, чем у ЗД (23,0% и 33,0% vs 0%, р<0,05). 
Заключение. Выявление при АС без ВЗК антител, ассоциированных с ВЗК, указывает на сходные механизмы патологической 
активации иммунного ответа у больных АС и ВЗК и возможность использования данных биомаркёров для прогнозирования 
развития субклинического воспаления кишечника.
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ANTIBODIES ASSOCIATED WITH INFLAMMATORY BOWEL DISEASES IN ANKYLOSING 
SPONDYLITIS

A.S. Loginov Moscow Clinical Research and Practical Center, Moscow Healthcare Department. Moscow, Russia 

Ankylosing spondylitis (AS) is a chronic immune-inflammatory disease from the group of spondyloarthritis, which is often accompanied 
by inflammatory bowel disease (IBD). Autoantibodies and antimicrobial antibodies are used as additional non-invasive diagnostic 
markers of IBD. 
Objectives. The aim of the study was to determine the levels and frequency of detection of IBD-associated antibodies in the sera of 
patients with AS. 
Material and methods. The sera of 44 healthy donors (HD) and 51 patients with AS were studied: 40 men, 11 women aged 44.0 (34.0–
49.0) years with a disease duration of 12.0 (5.0–20.0) years. IBD was diagnosed in 22% of patients with AS. Atypical perinuclear 
antineutrophil cytoplasmic antibodies (pANCA) were determined by IIF, IgG/IgA antibodies to S. cerevisiae (ASCA), IgG/IgA 
antibodies (AB) to glycoprotein 2 (GP2), IgG AB to cathepsin G, lactoferrin, elastase and bactericidal permeability-increasing protein 
(BPI) - by ELISA. 
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Results. Patients with AS with IBD had a higher serum concentration of AB to cathepsin G and the frequency of detection of atypical 
pANCA (36.0%) and AB to BPI (36.0%) than patients with AS without IBD (4.8% and 8.0%) (p<0.05). In comparison with HD, an 
increase in the concentration of IgG AT to GP2 was observed in AS without IBD (p<0.05), the frequency of detection of atypical 
pANCA and IgA AB to GP2 - in AS with IBD (36.0% and 27.0% vs 0%, p<0.05). Patients with AS without and with IBD had higher 
levels of IgA ASCA, IgA AT to GP2, AT to elastase compared to HD (p<0.05). In AS without IBD and AS with IBD, the occurrence of 
AB to elastase was higher than for HD (23.0% and 33.0% vs 0%, p<0.05). 
Conclusion. The detection of IBD-associated antibodies in AS without IBD indicates similar mechanisms of pathological activation 
of the immune response in patients with AS and IBD and the possibility of using these biomarkers to predict the development of 
subclinical intestinal inflammation.
Key words: ankylosing spondylitis; inflammatory bowel diseases; antibodies to Saccharomyces cerevisiae (ASCA); atypical perinuclear 
anti-neutrophil cytoplasmic antibodies (pANCA); antibodies to glycoprotein 2 (GP2); antibodies to cathepsin G, lactoferrin, elastase, 
bactericidal permeability-increasing protein (BPI)
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Анкилозирующий спондилит (АС) - хроническое 
иммуновоспалительное заболевание из группы спон-
дилоартритов (СпА), характеризующееся поражением 
крестцово-подвздошных суставов и/или позвоночника 
с частым вовлечением в патологический процесс эн-
тезов и периферических суставов. Прогрессирование 
АС связано с пролиферацией костной ткани, что про-
является ростом синдесмофитов (и/или энтезофитов) и 
процессом анкилозирования позвоночника и суставов 
[1]. Распространённость АС составляет 0,2-1,1%. На-
ряду с поражением опорно-двигательного аппарата, 
при АС нередко наблюдается патология других орга-
нов и систем (воспалительные заболевания кишечника 
- ВЗК, увеиты, нарушения проводимости сердца, аор-
тит). Наиболее частыми внесуставными проявлениями 
АС служат ВЗК (болезнь Крона - БК, язвенный колит 
- ЯК) - иммуноопосредованные болезни пищевари-
тельного тракта неизвестной этиологии, отличающие-
ся воспалительно-деструктивным поражением стенки 
кишки и хроническим рецидивирующим течением с 
развитием системных и внекишечных осложнений [2]. 
При АС встречаемость ВЗК составляет 6-14%, однако 
у 50-65% пациентов с АС имеет место субклиническое 
(гистологически подтверждённое) воспаление кишеч-
ника [3, 4]. СпА, включая АС, относятся к наиболее 
частым внекишечным проявлениям ВЗК и могут пред-
шествовать, сопутствовать или развиваться уже после 
диагностики ВЗК. По данным мета-анализа, при ВЗК 

частота обнаружения АС составляет 3%, но рентгено-
логические признаки сакроилеита, как симптоматиче-
ского, так и субклинического, регистрируются у 50% 
пациентов [4,5]. Общие механизмы иммунопатогенеза 
АС и ВЗК включают генетические факторы риска (ге-
ны DRB1 0103, HLA-B27, HLA-B35, HLA-B44, CARD15/
NOD2, IL-23R, IL-12B, STAT3, CARD9); дисрегуляцию 
микробиома кишечника c миграцией активированных 
Т-клеток и макрофагов из кишечного эпителия в сино-
виальную ткань; повышение продукции молекул адге-
зии (E-кадгерин, αEβ7 интегрин), провоспалительных 
цитокинов (фактора некроза опухоли α - TNF-α, интер-
лейкинов – IL-17, IL-23), макрофагального протеина 
CD163, сигнального белка и активатора транскрипции 
STAT3 [4, 6-8]. Выделены кандидатные диагностиче-
ские и прогностические биомаркёры АС, ассоцииро-
ванного с ВЗК, в том числе, генетические полиморфиз-
мы (HLA-B27, ген аминопептидазы эндоплазматиче-
ского ретикулума 1 - ERAP1/rs26653, гены рецептора 
IL-23 - IL-23R, бета рецептора лимфотоксина - LTBR, 
рецептора TNF - TNFRSF1A, CARD15/NOD2), маркё-
ры воспаления (сывороточный и фекальный кальпро-
тектин), маркёры метаболизма костной и хрящевой 
ткани (хрящевой гликопротеин-39 - YKL-40), антитела 
(перинуклеарные антинейтрофильные цитоплазмати-
ческие антитела - пAНЦА, антитела к Saccharomyces 
cerevisiae - ASCA, порообразующему белку OmpC на-
ружной мембраны Escherichia coli, бактериальному 
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флагеллину CВir1, антитела к циклическому цитрулли-
нированному пептиду - АЦЦП, антитела к модифици-
рованному цитруллинированному виментину - АМЦВ) 
[4]. Значительное внимание исследователей привлека-
ет изучение при АС антител, ассоциированных с ВЗК.

Цель исследования - определить уровни и частоту 
выявления антител, ассоциированных с ВЗК, в сыво-
ротках больных АС.

Материал и методы. Исследованы сыворотки 51 па-
циента с достоверным диагнозом АС (в соответствии с 
модифицированными Нью-Йоркскими критериями 1984 
года) [9]: 40 мужчин, 11 женщин в возрасте 44,0 (34,0-
49,0) лет с длительностью заболевания 12,0 (5,0-20,0) 
лет; высокой активностью болезни (Батский индекс ак-
тивности АС - BASDAI - 5,3; 4,5-6,4; индекс активности 
АС с использованием СОЭ - ASDAS СОЭ - 3,6; 3,0-4,4; 
индекс активности АС с использованием С-реактивного 
белка - СРБ - ASDAS СРБ - 3,7; 2,8-4,5). Позитивность 
по HLA-В27 составляла 40%. У 22% больных АС диа-
гностированы ВЗК (БК и ЯК). Больные наблюдались в 
ГБУЗ МКНЦ имени А.С. Логинова ДЗМ с 2018 по 2022 
год. В контрольную группу вошли 44 здоровых донора 
(ЗД), сопоставимых по полу и возрасту с обследованны-
ми больными. Все пациенты подписали добровольное 
информированное согласие на исследование.

Атипичные пАНЦА класса IgG определяли методом 
непрямой реакции иммунофлюоресценции (НРИФ) 
на нейтрофилах человека, фиксированных этано-
лом и формальдегидом c помощью набора реагентов 
«ImmuGlo COMVI anti-neutrophil cytoplasmic antibody 
(c+pANCA) IFA Kit» («Immco Diagnostics», США) и 
визуальной оценки образцов флюоресценции при ис-
пользовании микроскопа «AXIOSKOP 40» («Zeiss», 
Германия). Позитивные результаты измерения пАНЦА 
соответствовали титрам ≥1/20. IgG/IgA ASCA, IgG/IgA 
антитела (АТ) к гликопротеину 2 (АТ к GP2), антитела 
к таргетным антигенам атипичных пАНЦА - грануляр-
ным цитоплазматическим белкам нейтрофилов (IgG АТ 

к катепсину G, лактоферрину, эластазе, бактерицидно-
му белку, повышающему проницаемость - BPI) иссле-
довали методом иммуноферментного анализа (ИФА) 
с использованием коммерческих наборов реагентов 
«ASCA IgG/IgA», «Anti-Cathepsin G», «Anti-Lactofer-
rin», «Anti-Elastase», «Anti-BPI» («ORGENTEC», ФРГ), 
«Anti-GP2 IgG/IgA» («MEDIPAN», ФРГ) согласно ин-
струкциям фирм-изготовителей на микропланшетном 
ридере «Sunrisе» («Tecan», Австрия). Верхние преде-
лы референсных интервалов (ВПРИ) при определении 
IgG/IgA ASCA, IgA АТ к GP2, IgG АТ к катепсину G, 
лактоферрину, эластазе и BPI составляли 10,0 ЕД/мл, 
IgG АТ к GP2 - 15 ЕД/мл.

Статистическая обработка результатов проведена 
с использованием программы Statistica 12.0, включая 
методы параметрического и непараметрического ана-
лиза. Результаты представлены в виде медианы (Ме) с 
интерквартильным размахом (ИР) 25-75 процентилей. 
Корреляционный анализ проводился по методу Спир-
мена. Различия считались значимыми при p<0,05.

Результаты. Уровни антител, ассоциированных с 
ВЗК, в сыворотках больных АС без ВЗК, АС с ВЗК и 
у ЗД представлены в табл.1. Как следует из таблицы, 
больные АС без ВЗК и АС с ВЗК имели более высокие 
уровни IgA ASCA, IgA аGP2 и IgG антител к эластазе, 
чем ЗД (р<0,05). Увеличение концентрации IgG АТ к 
GP2 относительно ЗД наблюдалось только у больных 
АС без ВЗК (р<0,05). Концентрация IgG АТ к катепси-
ну G выше при АС с ВЗК по сравнению с АС без ВЗК 
(р<0,05). Достоверных различий в сывороточных уров-
нях IgG ASCA, IgG АТ к лактоферрину и IgG АТ к BPI 
между больными АС и ЗД не обнаружено (р>0,05).

Частота обнаружения антител, ассоциированных с 
ВЗК, в сыворотках больных АС без ВЗК, АС с ВЗК 
и ЗД представлена в табл. 2, из которой следует, что 
при АС без ВЗК и АС с ВЗК АТ к эластазе (23,0% и 
33,0%) встречались чаще, чем у ЗД (0%) (р<0,05). IgA 
АТ к GP2 наиболее часто выявлялись среди больных 

Т а б л и ц а  1
Уровни антител, ассоциированных с ВЗК, в сыворотках больных АС без ВЗК, АС с ВЗК и ЗД (Ме, ИР 25-75 процентилей)

Антитела (ЕД/мл)
Группы обследованных

АС без ВЗК АС с ВЗК ЗД

IgG ASCA 6,6(4,9-10,8)
n=38

8,1(4,3-11,7)
n=11

4,4(2,1-8,0)
n=14

IgA ASCA 4,5(2,6-6,4)*

n=39
4,9(3,7-7,3)**

n=11
1,9(0,6-2,6)*,**

n=16

IgG АТ к GP2 2,1(1,4-6,0)•

n=39
2,3(1,4-7,0)

n=11
1,3(0,9-3,6)•

n=17

IgA АТ к GP2 1,2(0,8-5,5)#

n=39
1,2(0,9-11,8)##

n=11
0,7(0,6-1,3)#,##

n=17

IgG АТ к катепсину G 0,4(0,3-0,6)§,§§

n=38
0,8(0,5-1,0)§§

n=10
0,6(0,6-0,9)§

n=17

IgG АТ к лактоферрину 1,4(1,1-1,7)
n=39

2,0(1,1-2,5)
n=11

1,8(1,5-2,1)
n=17

IgG АТ к эластазе 8,2(5,9-9,9)∞

n=39
9,1(8,5-10,5)∞∞

n=9
5,6(4,7-8,3)∞,∞∞

n=17

IgG АТ к BPI 4,3(3,2-5,3)
n=38

5,7(3,5-23,4)
n=11

3,6(3,9-5,3)
n=17

Примечание. Достоверность различий в уровнях антител: IgA ASCA (*- р=0,0008 между больными АС без ВЗК и ЗД, **- р=0,001 между 
больными АС с ВЗК и ЗД); IgG АТ к GP2 (• - р=0,03 между больными АС без ВЗК и ЗД); IgA АТ к GP2 (# - p=0,007 между больными АС 
без ВЗК и ЗД, ## - p=0,02 между больными АС с ВЗК и ЗД); IgG АТ к катепсину G (§ - p=0,02 между больными АС без ВЗК и ЗД, §§ - p=0,02 
между больными АС без ВЗК и АС с ВЗК); IgG АТ к эластазе (∞ - р=0,01 между больными АС без ВЗК и ЗД, ∞∞ - р=0,003 между больными 
АС с ВЗК и ЗД). n – число обследованных больных АС  и ЗД.
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АС с ВЗК (27,0% vs 0% у ЗД, p<0,05). Больные АС c 
ВЗК имели более высокую частоту обнаружения ати-
пичных пАНЦА (36,0%) и АТ к BPI (36,0%) по срав-
нению с группой больных АС без ВЗК (4,8% и 8,0%) 

и ЗД (0% и 0%), соответственно (р<0,05). Встречае-
мость IgA/IgG ASCA, IgG АТ к GP2, АТ к катепсину 
G и лактоферрину при АС с и без ВЗК не отличалась 
от таковой у ЗД.

Т а б л и ц а  2
Частота обнаружения антител, ассоциированных с ВЗК, в сыворотках больных АС без ВЗК, АС с ВЗК и ЗД

Антитела АС без ВЗК; n (%) АС с ВЗК; n (%) ЗД; n (%)
Атипичные пАНЦА 2/40 (4,8)# 4/11 (36,0)#,## 0/44 (0)##

IgG ASCA 11/38 (28,9) 4/11 (36,0) 2/14 (14,0)
IgA ASCA 3/39 (7,7) 2/11 (18,0) 1/16 (6,0)
IgG АТ к GP2 3/39 (7,7) 1/11 (9,0) 0/17 (0) 
IgA АТ к GP2 6/39 (16,4) 3/11 (27,0)* 0/17 (0)*

IgG АТ к катепсину G 0/38 (0) 0/10 (0) 0/17 (0)
IgG АТ к лактоферрину 0/39 (0) 0/11 (0) 0/17 (0)
IgG АТ к эластазе 9/39 (23,0)• 3/9 (33,0)•• 0/17 (0)•,••

IgG АТ к BPI 3/38 (8,0)§ 4/11 (36,0)§,§§ 0/17 (0)§§

Примечание. Достоверность различий в частоте обнаружения антител: атипичные пАНЦА (#- р=0,005 между больными АС без ВЗК и 
АС с ВЗК, ##- р=0,0001 между больными АС с ВЗК и ЗД); IgA АТ к GP2 (* - p=0,025 между больными АС c ВЗК и ЗД; IgG АТ к эластазе 
(• - р=0,03 между больными АС без ВЗК и ЗД, •• - р=0,01 между больными АС с ВЗК и ЗД); IgG АТ к BPI (§ - р=0,02 между больными АС 
без ВЗК и АС с ВЗК, §§ - р=0,008 между больными АС с ВЗК и ЗД). n – число лиц с положительными результатами определения антител 
относительно общего количества обследованных больных и ЗД.

Обсуждение. Развитие патологического процесса 
при ВЗК сопровождается образованием широкого спек-
тра антител к собственным и микробным антигенам 
[10-14]. Аутоантитела, ассоциированные с ВЗК, вклю-
чают атипичные пАНЦА, антитела к мембранному GP2 
секреторных панкреатических ацинарных клеток (АТ 
к GP2), бокаловидным клеткам эпителия слизистой 
оболочки кишечника («goblet cells») (GAB) и грануло-
цитарно-макрофагальному колониестимулирующему 
фактору. Среди антимикробных антител, специфичных 
для ВЗК, различают антитела к гликанам - олигосаха-
ридам клеточной стенки патогенных микроорганизмов 
- (ASCA и др.), порообразующему белку OmpC наруж-
ной мембраны Escherichia coli, бактериальному фла-
геллину Cbir1, компоненту I2 Pseudomonas fluorescens, 
антигенам Mycobacterium avium paratuberculosis и не-
матоды Caenorhabditis elegans. Антитела не входят в 
число диагностических критериев БК и ЯК, диагноз 
которых традиционно ставится на основании ком-
плекса клинических, рентгенологических, эндоско-
пических, гистологических признаков, однако могут 
использоваться в качестве полезных дополнительных 
неинвазивных маркёров для ранней диагностики, 
оценки клинических фенотипов, активности, прогноза 
и эффективности терапии данных заболеваний [10,11, 
15,16]. Наибольшей информативностью для дифферен-
циальной диагностики ВЗК (БК+ЯК) с другими забо-
леваниями желудочно-кишечного тракта, имеющими 
сходные клинические проявления, обладают ASCA (ди-
агностическая чувствительность - ДЧ - 41-45%; диа-
гностическая специфичность - ДС - 91-98%; предсказа-
тельная ценность положительных результатов - ПЦПР 
- 95-100%; предсказательная ценность отрицательных 
результатов - ПЦОР - 14-29%) [10]. При БК самыми 
полезными диагностическими маркёрами являются 
ASCA (ДЧ - 33-72%; ДС - 82-100%; отношение правдо-
подобия положительных и отрицательных результатов 
теста - ОППР и ОПОР - 3,3-7,9 и 0,3-0,7) и АТ к GP2 
(ДЧ - 30%, ДС - 96%, ОППР - 3,4, ОПОР - 0,8), при ЯК 

- атипичные пAНЦА (ДЧ - 50-71%, ДС - 75-98%, ОППР 
- 2,5-8,3, ОПОР - 0,4-0,5) [10-11, 16].

Результаты изучения антител, ассоциированных 
с ВЗК при АС немногочисленны и имеют противоре-
чивый характер [4]. По нашим данным, больные АС 
с ВЗК отличались более высокими показателями кон-
центрации АТ к катепсину G и частоты обнаружения 
атипичных пАНЦА и АТ к BPI в сыворотке крови, чем 
пациенты с АС без ВЗК. По сравнению с группой ЗД, 
увеличение концентрации IgG АТ к GP2 наблюдалось 
у больных АС без ВЗК, а количествo положительных 
результатов определения атипичных пАНЦА и IgA АТ 
к GP2 - у больных АС с ВЗК. Повышенные сывороточ-
ные уровни IgA ASCA, IgA АТ к GP2, АТ к эластазе, 
встречаемость АТ к эластазе при АС без ВЗ сравнимы с 
этими показателями при АС с ВЗК. Уровни IgG ASCA, 
АТ к лактоферрину, АТ к BPI, частота обнаружения 
IgA/IgG ASCA, IgG АТ к GP2, АТ к катепсину G и лак-
тоферрину при АС с и без ВЗК находились в пределах 
нормальных значений. Сходные с нашими, результаты 
опубликованы I.E. Hoffman  и соавт. [17], не обнаруже-
но достоверных различий в сывороточных уровнях IgA 
ASCA между двумя группами из 11 больных СпА (6 
- АС и 5 - недифференцированным СпА) с ВЗК и 17 
больных СпА (12 - АС и 5 - недифференцированным 
СпА) без ВЗК, у которых концентрация IgA ASCA вы-
ше, чем у ЗД и больных ревматоидным артритом. Ря-
дом авторов продемонстрировано увеличение концен-
трации и частоты выявления IgA ASCA в сыворотках 
больных АС по сравнению с ЗД [18,19]. Установлено 
отсутствие статистически значимого повышения уров-
ней и встречаемости IgA/IgG ASCA среди больных АС 
[20]; идентифицировано увеличение концентрации 
IgG ASCA [21], но не IgA ASCA при АС относительно 
больных ВЗК и ЗД. Не обнаружено существенных раз-
личий в показателях серопозитивности и медианных 
значениях концентрации IgA/IgG ASCA, АТ к I2, АТ к 
OmpC, АТ к CBir1 и атипичных пАНЦА у 80 больных 
АС и 80 ЗД, однако при АС достоверно чаще определя-
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лись соответствовавшие четвёртому квартилю высокие 
уровни IgG ASCA (26% vs 13%), IgG+IgA ASCA (27% 
vs 12%) и АТ к I2 (25% vs 14%) (р<0,05) [22]. Сообща-
ется о нормальных уровнях IgA/IgG ASCA, АТ к I2, АТ 
к OmpC, АТ к CBir1 в сыворотках больных АС и уве-
личении концентрации АНЦА, выявляемых методом 
ИФА [23]. При определении антител, специфичных 
для ВЗК, в группах больных АС без ВЗК (n=52) и АС с 
ВЗК (n=26), пАНЦА, IgA/IgG ASCA и АТ к OmpC вы-
являлись у 21%, 30% и 19% пациентов с АС без ВЗК, 
но лишь пАНЦА отличались более высокой частотой 
обнаружения при АС с БК (n=11) (64,0%) по сравнению 
с АС без ВЗК (р<0,05) [24]. Методом ИФА тестирова-
ли IgA/IgG ASCA, АТ к OmpC, АТ к CBir1 и пАНЦА 
в сыворотках 76 больных АС без ВЗК, 77 больных АС 
с ВЗК и 48 пациентов с механической болью в спине 
[25]. IgG ASCA, АТ к OmpC и АТ к CBir1 чаще встре-
чались среди больных АС с ВЗК, чем у больных АС 
без ВЗК (14% vs 0%, 27% vs 12%, 42% vs 20%, соот-
ветственно, р<0,05), в то время как частота выявления 
пАНЦА достоверно не различалась в обеих группах. 
По сравнению с контрольной группой, при АС без ВЗК 
чаще регистрировались АТ к CBir1 и пАНЦА, а при 
АС с ВЗК - IgA ASCA, АТ к OmpC, АТ к CBir1 и пАН-
ЦА. Медиана концентрации АТ к OmpC в сыворотках 
больных АС с ВЗК превышала таковую у больных АС 
без ВЗК и пациентов с механической болью в спине, а 
при АС без ВЗК не отличалась от контрольной группы. 
Уровни АТ к CBir1 и пАНЦА у больных АС с ВЗК и 
без ВЗК не различались между собой и повышены по 
сравнению с контрольной группой.

АНЦА - гетерогенная группа аутоантител, реагиру-
ющих с ферментами цитоплазмы нейтрофилов. В за-
висимости от типа свечения в НРИФ на фиксирован-
ных этанолом нейтрофилах человека различают две 
основные разновидности АНЦА - цитоплазматические 
(ц) АНЦА и перинуклеарные (п) АНЦА. Обнаружение 
цAНЦА и пАНЦА в сыворотках крови наиболее харак-
терно для системных некротизирующих васкулитов 
сосудов среднего и мелкого калибра (АНЦА-ассоци-
ированных системных васкулитов) [26]. цАНЦА да-
ют диффузный цитоплазматический гранулярный тип 
свечения с большей интенсивностью по направлению 
к ядру нейтрофилов, чем к периферии, взаимодейству-
ют с протеиназой 3 и являются высокоспецифичным 
диагностическим маркёром гранулематоза с полиан-
гиитом. пАНЦА характеризуются гомогенным свече-
нием цитоплазмы по периферии ядра нейтрофилов, 
реагируют с миелопероксидазой и служат полезным 
диагностическим маркёром микроскопического поли-
ангиита и эозинофильного гранулематоза с полиангии-
том (синдрома Черджа-Стросс). При ВЗК и аутоиммун-
ных заболеваниях печени выявляют преимущественно 
атипичные пАНЦА, которые идентифицируются с по-
мощью НРИФ на фиксированных этанолом нейтрофи-
лах в виде линейного свечения по периферии ядра или 
диффузного неоднородного свечения перинуклеарной 
цитоплазмы нейтрофилов или гомогенного диффузно-
го цитоплазматического свечения. В НРИФ на нейтро-
филах, фиксированных формальдегидом, атипичные 
пАНЦА характеризуются перинуклеарным свечением 
или отсутствием свечения [11, 26-28]. Специфичными 
антигенами для атипичных пАНЦА служат различные 

ядерные и цитоплазматические белки нейтрофилов 
(нуклеопорин β-тубулин 5, гистоновый белок Н1, неги-
стоновые белки хроматина HMG-1,2, катепсин G, эла-
стаза, BPI, лактоферрин, лизоцим, β-глюкуронидаза, 
α-энолаза, каталаза). Наиболее высокая частота об-
наружения атипичных пАНЦА регистрируется при 
ЯК (24-85%), первичном склерозирующем холангите 
(ПСХ) (26-94%), аутоиммунном гепатите (АИГ) (20-
96%); у пациентов с БК данные антитела встречаются 
значительно реже (в 2-38% случаев) [11-13, 29-31]. С 
помощью НРИФ атипичные пАНЦА чаще выявлялись 
нами в сыворотках больных АС c ВЗК (36,0%), чем у 
больных АС без ВЗК (4,8%) и ЗД (0%) (р<0,05), при 
этом в группе больных АС без ВЗК частота определе-
ния данных антител не отличалась от таковой среди ЗД 
(p>0,05), что подтверждается результатами других ав-
торов [22, 24]. При использовании ИФА, значения кон-
центрации и частоты обнаружения совокупности анти-
тел, реагирующих с таргетными антигенами пАНЦА, 
не различались между группами больных АС с ВЗК и 
АС без ВЗК и повышены относительно ЗД и пациентов 
с механической болью в спине [23, 25]. Среди аутоан-
тител, направленных к антигенам атипичных пАНЦА, 
наибольшее клиническое значение для диагностики, 
оценки активности и таргетной терапии ВЗК имеют 
антитела к катепсину G, лактоферрину, эластазе и BPI 
[31]. АТ к катепсину G выявляются у больных ЯК (0-
41%), БК (40%), ПСХ (37%), первичным билиарным 
холангитом (ПБХ) (4%), реактивным артритом (РеА) 
(2%), ревматоидным артритом (РА) (13%) [31-36]. 
Встречаемость АТ к лактоферрину при БК составляет 
13-15%, ЯК - 5-8%, ПСХ - 22-50%, АИГ - 20%, ПБХ - 
7-23%, АС - 7%, РеА - 20-42%, РА - 7% [31-33, 37-39]. 
Повышенные уровни АТ к эластазе у больных ЯК опре-
деляются с частотой 0-26%, ПСХ - 18%, ПБХ - 15%, 
РеА - 2% РА - 0% [31-33]. АТ к BPI присутствуют в 
сыворотках больных ЯК (20-37%), БК (14-23%), ПСХ 
(26-36%), ПБХ (20%), РеА (8%), РА (3%) [31-33, 40]. В 
доступной литературе отсутствуют результаты подроб-
ного изучения антител к катепсину G, лактоферрину, 
эластазе и BPI при АС с и без ВЗК. По нашим данным, 
больные АС с ВЗК, наряду с увеличением частоты об-
наружения атипичных пАНЦА, имеют более высокую 
концентрацию АТ к катепсину G и встречаемость АТ 
к BPI в сыворотке крови, чем пациенты с АС без ВЗК. 
Повышение уровней и частоты выявления АТ к эластазе 
при АС с ВЗК сравнимы с таковыми при АС без ВЗК. 
Уровни АТ к лактоферрину, АТ к BPI, частота обнаруже-
ния АТ к катепсину G и лактоферрину при АС с ВЗК и 
АС без ВЗК не отличались от данных показателей у ЗД.

Помимо IgG/IgA ASCA, к специфическим маркёрам 
БК относятся IgG/IgA АТ к GP2. Частота обнаружения 
IgG/IgA АТ к GP2 в сыворотках больных БК варьирует 
от 21 до 45%, ЯК - от 2 до 19% [11]. Нами показано 
увеличение сывороточной концентрации IgA АТ к GP2 
при АС с ВЗК и АС без ВЗК по сравнению с ЗД, од-
нако повышение частоты положительных результатов 
определения IgA АТ к GP2 наблюдалось только у боль-
ных АС с ВЗК. Частота обнаружения IgG АТ к GP2 в 
группах больных АС с ВЗК и АС без ВЗК сравнима с 
данным показателем среди ЗД, вместе с тем, при АС без 
ВЗК отмечался более высокий уровень IgG АТ к GP2, 
чем у ЗД. В работах других авторов исследование IgG/
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IgA АТ к GP2 при АС не проводилось.
Противоречивость результатов изучения антител, 

специфичных для ВЗК, в группах больных АС без 
ВЗК и АС с ВЗК, обусловленная различиями в подборе 
групп пациентов, уровнях серопозитивности антител и 
методов их определения, не позволяет применять ука-
занные биомаркёры для дифференциальной диагности-
ки данных патологических состояний. Согласно нашим 
и зарубежным исследованиям, выявление при АС без 
признаков ВЗК широкого спектра антител, ассоцииро-
ванных с ВЗК (IgA/IgG ASCA, атипичных пАНЦА, АТ 
к эластазе, АТ к лактоферрину, IgA/IgG АТ к GP2, АТ 
к CBir1, АТ к I2, АТ к OmpC), свидетельствует о сход-
ных механизмах аберрантной активации иммунной си-
стемы у больных АС и ВЗК и возможности использо-
вания данных биомаркёров в качестве потенциальных 
предикторов воспалительной патологии кишечника на 
доклинической стадии.

Заключение. Больные АС с ВЗК отличаются более 
высокой концентрацией АТ к катепсину G и частотой 
обнаружения атипичных пАНЦА (36,0%) и АТ к BPI 
(36,0%) в сыворотке крови, чем пациенты с АС без ВЗК 
(4,8% и 8,0%) (р<0,05). Относительно ЗД, увеличение 
концентрации IgG АТ к GP2 наблюдается при АС без 
ВЗК (р<0,05), частоты выявления атипичных пАНЦА 
и IgA АТ к GP2 - при АС с ВЗК (36,0% и 27,0% vs 0%, 
p<0,05). Больные АС без ВЗК и АС с ВЗК имеют более 
высокие уровни IgA ASCA, IgA АТ к GP2, АТ к эластазе 
по сравнению с ЗД (p<0,05). АТ к эластазе при АС без 
ВЗК и АС с ВЗК встречаются чаще, чем у ЗД (23,0% и 
33,0% vs 0%, р<0,05). Выявление при АС без ВЗК анти-
тел, ассоциированных с ВЗК (IgA ASCA, IgA/IgG АТ к 
GP2, АТ к эластазе), указывает на сходные механизмы 
патологической активации иммунного ответа у боль-
ных АС и ВЗК, а также возможность использования 
данных биомаркёров для прогнозирования развития 
субклинического воспаления кишечника.
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