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Проведена оценка диагностической информативности серологических маркеров (антитела  
к цитоплазме нейтрофилов с перинуклеарным типом свечения, антитела к Saccharomyces 
cerevisiae, антитела к бокаловидным клеткам кишечника, антитела к экзокринной части 
поджелудочной железы) у больных язвенным колитом и болезнью Крона. Установлено, что из-
за низкой чувствительности метода у больных воспалительными заболеваниями кишечника 
серологические маркеры могут быть использованы в диагностике язвенного колита и болезни 
Крона только в комплексе с другими методами обследования.

Ключевые слова: язвенный колит, болезнь Крона, серологические маркеры, диагностическая 
информативность.

The evaluation of diagnostic value of serological biomarkers (perinuclear anti-neutrophil 
cytoplasmic antibodies, antibodies to Saccharomyces cerevisiae, antibodies against goblet cells, 
pancreatic autoantibodies) in patients with ulcerative colitis and Crohn’s disease. We founded these 
autoantibodies can be used in the diagnosis of ulcerative colitis and Crohn’s disease only in combination 
with other methods of examination due to low sensitivity of the methods.
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Введение 
К сожалению, во всем мире до сих пор от-

сутствует «золотой» стандарт диагностики вос-
палительных заболеваний кишечника (ВЗК), к 
которым относятся: язвенный колит (ЯК) и бо-
лезнь Крона (БК) [1, 2]. Европейский консенсус 
по изучению ЯК и БК [1, 2] рекомендует вери-
фицировать заболевание на основании комби-
нации данных анамнеза, клинической оценки, 
типичных эндоскопических и гистологических 
признаков. Однако, по крайней мере, 12% боль-
ных ВЗК на ранних стадиях имеют симптомы, 
которые не могут быть отнесены только к БК 
или ЯК [3]. Особенно сложным оказывается 
проведение дифференциальной диагностики 
в случае поражения толстой кишки, когда на-
блюдается сходная клиническая симптомати-
ка и эндоскопическая картина [4]. Даже после 
комплексной оценки результатов обследования 
в 10–15% случаев устанавливается неклассифи-

цированный колит, имеющий признаки как ЯК, 
так и БК. А у 10% больных ЯК в течение 5 лет 
диагноз ЯК меняется на БК, или диагноз ВЗК 
снимается [1]. 

В то же время правильная постановка диа-
гноза чрезвычайно важна при тяжелом тече-
нии ВЗК, когда лечащий врач сталкивается с 
необходимостью выбора того или иного лекар-
ственного препарата, метода лечения (консер-
вативного или хирургического), объема и вида 
оперативного вмешательства. В связи с этим 
целесообразен поиск дополнительных диагно-
стических критериев, позволяющих верифици-
ровать заболевание. 

Результаты многих научных исследований 
свидетельствуют о важной роли иммунных на-
рушений в патогенезе как БК, так и ЯК. Из-
мененный местный иммунный ответ при ВЗК 
приводит к мощному воспалению и экспрессии 
антител против собственных и чужеродных  
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антигенов [3]. Идентификация этих специфиче-
ских антител может помочь не только в анализе 
аспектов патогенеза ВЗК, но и иметь практи-
ческое применение в рутинной работе врача- 
клинициста [5]. 

Наиболее изученным серологическим марке-
ром, ассоциированным с ЯК, являются антитела 
к цитоплазме нейтрофилов с перинуклеарным 
типом свечения (пАНЦА), которые обнару-
живаются в сыворотке крови 40–80% больных 
[4, 6]. Наряду с этим пАНЦА выявляются и у 
2–28% пациентов с БК. У таких больных забо-
левание развивается в более позднем возрас-
те, чаще в виде воспалительной формы с пора-
жением левой половины толстой кишки или с 
распространенным поражением толстой киш-
ки. Клиническая симптоматика и морфологи-
ческие изменения в этих случаях сходны с ЯК. 
[3]. Кроме того, диагностический титр пАНЦА 
выявляется у 16–30% здоровых родственников 
пациентов с ЯК [7, 8], в 21% случаев у больных 
целиакией, у 88% пациентов с первичным скле-
розирующим холангитом [9] и нередко – у па-
циентов с первичными системными некротизи-
рующими васкулитами [10]. Чувствительность 
определения пАНЦА для больных ЯК варьи-
рует от 48 до 63%, специфичность составляет 
84–95% [3, 11]. 

Второй вид антител, характерных для ЯК, –  
антитела к бокаловидным клеткам кишеч-
ника или антитела к колоноцитам (АК) –  
достаточно редко используются в диагностике 
заболевания, что, вероятно, связано с низкой 
частотой их обнаружения (2–12%) при этой 
нозологии [12, 13]. 

К серологическим маркерам, ассоциирован-
ным с БК, относят антитела к Saccharomyces 
cerevisiae (ASCA), антитела к порину С наруж-
ной мембраны E. coli (OmpC), антитела к бак-
териальному флагеллину cBir1 (анти-cBir1), 
антитела к компонентам P. aeruginosa (Anti I2), 
антитела к экзокринной части поджелудочной 
железы (АПЖ) и ряд других [14]. Из перечис-
ленных в клинической практике чаще других 
определяются ASCA, которые представляют со-
бой антитела к пекарским и пивным дрожжам 
и встречаются при БК с частотой 39–70% [15]. 
Также ASCA могут выявляться у близких род-
ственников пациентов с БК (20–25%), больных 
ЯК (2–15%), у пациентов с лимфоцитарным и 
коллагенозным колитами (13–15%), у здоровых 
людей (1–7%) [3], у пациентов с целиакией [16] 
и у почти 50% больных болезнью Бехчета с по-
ражением органов желудочно-кишечного трак-

та [17, 18]. Чувствительность для БК составляет 
около 50%, специфичность достигает 96–100% 
[11]. 

АПЖ находят в сыворотке крови 30–39% 
пациентов с БК. Кроме того, они могут обнару-
живаться у близких родственников пациентов 
с БК. Специфический антиген, вызывающий 
образование этих антител, еще не идентифици-
рован, а роль в патогенезе заболевания не ясна 
[4, 19]. Чувствительность этого маркера для БК 
не превышает 32%, специфичность – 87% [20]. 

Более перспективным считается опреде-
ление комбинации серологических маркеров. 
Так, по данным проведенного G.E. Reese и со-
авт. (2006) метаанализа, 60 исследований при 
одновременном определении пАНЦА и ASCA 
специфичность для БК составляла 92,8 %, для 
ЯК – 88,5%. В проспективном исследовании 
[21] у 44% больных недифференцированным 
колитом, у которых обнаруживались ASCA или 
пАНЦА, в течение в среднем 9,9 лет развились 
БК или ЯК. 

По мнению J.D. Lewis (2011), использование 
серологических тестов в диагностике ВЗК явля-
ется перспективным, так как среди пациентов, 
симптоматика заболевания которых требует 
исключения ВЗК, серологические маркеры по-
зволяют выделить категорию больных, нужда-
ющихся в дальнейшем дорогостоящем инвазив-
ном инструментальном обследовании, а также 
служат ценным подспорьем в дифференциаль-
ной диагностике ЯК и БК [11]. 

Целью нашей работы явилась оценка воз-
можности применения серологических марке-
ров (пАНЦА, ASCA, АК и АПЖ) в диагностике 
и дифференциальной диагностике ВЗК.

Материалы и методы исследования 
Нами было обследовано 130 пациентов  

с ВЗК (70 больных ЯК и 60 пациентов с БК), 
диагностированными на основании анализа 
клинической картины, результатов эндоскопи-
ческого и морфологического методов исследо-
вания. Группы больных с различными заболе-
ваниями были сопоставимы по полу и возрасту. 
Контрольную группу составили 15 практически 
здоровых людей, не имеющих жалоб со сторо-
ны желудочно-кишечного тракта. Для опреде-
ления серологических маркеров в сыворотке 
крови использовались субстратные мозаики 
для непрямой иммунофлуоресценции фирмы 
«EUROIMMUN». пАНЦА классов IgG и IgA, 
ASCA классов IgG и IgA исследовались у всех 
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ASCA класса IgА у 5 больных (8,3%), а сочета-
ние ASCA IgA и ASCA IgG – в 1 случае (1,7%). 
Скорее всего, меньшая чем в других научных 
работах [4, 9] частота связана с преобладанием в 
нашей выборке воспалительных форм БК (73%) 
с локализацией патологического процесса  
в толстой кишке, в то время как для пациентов 
с наличием ASCA характерно прогрессирующее 
поражение тонкой кишки с развитием стриктур 
и/или пенетрации, требующее оперативного ле-
чения [4, 22]. Возможно, диагностический уро-
вень ASCA в крови наших пациентов является 
предиктором развития неблагоприятного тече-
ния заболевания в дальнейшем, так как, по мне-
нию Dubinsky M.C. и соавт. (2008), появление 
ASCA предшествует развитию осложнений БК 
и является признаком прогрессирования забо-
левания [23].

Частота обнаружения ASCA при БК (20%) 
была достоверно большей, чем в группах боль-
ных ЯК (1,4%) и контроля (0%); p<0,05. Специ-
фичность метода в диагностике БК оказалась 
равной 98,5%, чувствительность была ниже, чем 
в работах других авторов [11, 15], и составила 
20%, а значения положительной и отрицатель-
ной прогностических ценностей – 92% и 41%  
соответственно.

 АК определялись в сыворотке крови как у 
больных ЯК, так и у пациентов с БК (42,6% и 
41,7%, соответственно, р>0,05), хотя по данным 
A. El-Sayed и соавт. (2007) при БК этот сероло-
гический маркер не обнаруживается. Ни у од-
ного человека из группы контроля АК найдены 
не были. Специфичность АК для ЯК составила 
58 %, для БК – 57 %. Чувствительность метода 
для больных ЯК достигала 42,6%, для пациентов 
с БК – 41,7%. Положительная и отрицательная 
прогностические ценности метода для ЯК ока-
зались равными 57,2% и 56,3%, а для БК – 42,9% 
и 43,8% соответственно.

Хотя некоторые авторы считают АПЖ се-
рологическим маркером [4, 19], характерным 
для БК, но при сравнении нами частоты обна-
ружения АПЖ у больных ВЗК статистически 
значимых отличий выявлено не было. У паци-
ентов с ЯК АПЖ были найдены в 7,1% случаев, 
у больных БК – в 10,7% случаев (p>0,05). Зна-
чения специфичности (для ЯК – 89%, для БК –  
93%) и чувствительности метода (для ЯК –  
7,2%, для БК – 10,8%) были ниже, чем в других 
исследованиях [4, 20]. Возможно, наши резуль-
таты обусловлены небольшим количеством на-
блюдений. Положительная и отрицательная 
прогностические ценности оказались равны-

включенных в исследование, диагностически 
значимыми считались титры пАНЦА более 1:40 
(для IgG и IgA), ASCA  класса IgA более 1:20, 
уровень ASCA класса IgG в сыворотке крови 
более 20 U/ml. АК были определены у 47 боль-
ных ЯК и 36 пациентов с БК, при титре более 
1:10 результат считался положительным. Так-
же больным ЯК и БК (по 28 человек в каждой 
группе) выполнялось исследование на наличие 
АПЖ, титр выше 1:40 рассматривался как диа-
гностический.

Статистическая обработка результатов осу-
ществлялась с использованием пакета программ 
«STATISTICA for Windows» (версия 6.0). Срав
нение показателей проводилось c использова-
нием непараметрических методов (критерии 
Манна – Уитни, хи-квадрат). Статистически 
значимыми различия считались при уровне р < 
0,05. Для оценки диагностической информатив-
ности лабораторных тестов рассчитывали чув-
ствительность, специфичность, положительную 
и отрицательную прогностическую значимость 
результатов.

Результаты и их обсуждение 
Частота выявления пАНЦА у больных 

ЯК составила 62,9%, при этом у 38 пациентов 
(54,3%) были найдены пАНЦА класса IgG, у 19 
человек (27,1%) – пАНЦА класса IgA, а их со-
четание отмечалось у 13 (18,5%) исследуемых с 
данной патологией. Среди пациентов с БК и в 
контрольной группе пАНЦА обнаруживались 
достоверно реже, чем при ЯК (15% и 0%, со-
ответственно, p<0,05). Так же как и у больных 
ЯК, у пациентов с БК выявлялись оба класса 
иммуноглобулинов. IgG были обнаружены у 7 
(11,7%) больных, IgA – у 3 (5%) человек, а их 
сочетание у 1 (1,7%) пациента. Полученные ре-
зультаты оценки частоты пАНЦА у больных 
ВЗК не противоречили данным зарубежных 
исследований [3, 6]. Заслуживал внимания тот 
факт, что воспалительный процесс у больных 
БК с пАНЦА-положительным статусом лока-
лизовался не только в толстой кишке (у 3 паци-
ентов), но у большинства больных (у 6 пациен-
тов) выявлялся илеоколит. 

Специфичность пАНЦА в диагностике ЯК 
составила 85 %, чувствительность – 62,9%, что 
также соответствовало данным доступных нам 
литературных источников [3,  11], а положи-
тельная и отрицательная прогностические цен-
ности – 83% и 33,8%, соответственно.

ASCA обнаруживались лишь у 20% больных 
БК, IgG встречались у 8 пациентов (13,3%), 
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ми для ЯК – 40% и 51%, а для БК – 60% и 49%  
соответственно.

Таким образом, АК и АПЖ имеют меньшую 
диагностическую ценность для больных ЯК и 
БК. Вероятно, требуется дальнейшее изучение 
этих серологических маркеров с включением в 
исследование большего количества пациентов. 
Несмотря на высокую специфичность и поло-
жительную прогностическую ценность метода, 
иммунологическое исследование с определе-
нием пАНЦА и ASCA имеет недостаточную 
чувствительность, поэтому, на наш взгляд, оно 
может быть использовано для диагностики ВЗК 
и дифференциальной диагностики ЯК и БК, но 
только в комплексе с другими лабораторно-
инструментальными методами обследования. 
Наша позиция согласуется с мнением ряда ис-
следователей [1–3, 20], которые считают, что 
роль серологических маркеров остается спор-
ной, так как низкая чувствительность умень-
шала практическую пользу от их определения. 
Хотя комбинация этих тестов имеет большую 
значимость, но они не могут быть использованы 
в качестве скрининга на наличие ВЗК. 

Выводы
1. Из изученных нами серологических мар-

керов ВЗК большей диагностической информа-
тивностью обладают пАНЦА и ASCA.

2. С учетом низкой чувствительности у боль-
ных ВЗК определение пАНЦА и ASCA может 
быть использовано в диагностике ЯК и БК 
только в комплексе с другими методами обсле-
дования.
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