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Системная красная волчанка 
(СКВ) — ​системное аутоим-

мунное заболевание неизвестной 
этиологии, характеризующееся 
гиперпродукцией органонеспеци-
фических аутоантител к различ-
ным компонентам клеточного ядра 
с развитием иммуновоспалительного 
повреждения тканей и внутренних 
органов [1]. В основе патогенеза СКВ 
лежат генетически детерминирован-
ные и индуцированные факторами 

внешней среды многообразные на-
рушения врожденного и приобре-
тенного иммунитета, в том числе 
патологическая активация В- и Т-кле-
ток, образование широкого спектра 
аутоантител, дисрегуляция продук-
ции цитокинов, дефекты клиренса 
апоптотических клеток и иммунных 
комплексов [2–5]. Антинуклеарные 
антитела (АНА) являются основными 
серологическими маркерами СКВ. 
В сыворотках больных СКВ обнару-

живаются антитела к ДНК, гистонам, 
нуклеосомам, экстрагируемым ядер-
ным антигенам (Sm, U 1 рибонуклео-
протеину — ​РНП, SS-A/Ro, SS-B/La, 
рибосомальному белку Р — ​RibP), 
ядрышковым антигенам и другим 
клеточным структурам [6, 7]. Поло-
жительные результаты определения 
АНА входят в число диагностических 
критериев СКВ; применяются для 
оценки активности, прогноза и ха-
рактеристики клинико-лабораторных 
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Резюме
Системная красная волчанка (СКВ) — ​системное аутоиммунное 
заболевание, характеризующееся патологической активацией 
врожденного и приобретенного иммунного ответа, образованием 
антинуклеарных антител (АНА) и дисрегуляцией продукции цитокинов. 
Цель работы: изучить взаимосвязь профилей АНА и цитокинов у боль-
ных СКВ при использовании мультиплексного иммунного анализа (МИА) 
данных биомаркеров. Обследовано 94 больных СКВ (критерии диа-
гноза SLICC, 2012) и 28 здоровых доноров. Профили АНА и цитокинов 
в сыворотке крови определяли на основе суспензионной микрочипо-
вой технологии хМАР. При СКВ наиболее часто выявлялись антитела 
к дсДНК (52,1 %), нуклеосомам (54,3 %) и SS-A/Ro (37,2 %), реже к Sm 
(28,7 %), RibP (14,9 %), РНП‑70 (13,8 %) и SS-B/La (11,7 %). Активность за-
болевания (SLEDAI‑2K) положительно коррелировала с концентрацией 
антител к дсДНК (r = 0,6), нуклеосомам (r = 0,7), Sm (r = 0,4) и RibP (r = 
0,3) (p < 0,05). В сыворотках больных СКВ идентифицировано повы-
шение уровней IL‑4, -6, -8, -12, GM-CSF, MCP‑1, MIP‑1β, RANTES и сниже-
ние содержания IL‑1β, IL‑1ra, IL‑2, IL‑9, IL‑10, эотаксина, G-CSF, IFN-γ, 
MIP‑1α, TNF-α, FGF, PDGF-BB, VEGF по сравнению с донорами (р < 0,05). 
Увеличение концентрации IP‑10 и MCP‑1 ассоцировалось с высокой 
активностью заболевания (r = 0,4; r = 0,3; р < 0,05), гиперпродукцией 
антител к дсДНК (r = 0,3), нуклеосомам (r = 0,5), Sm (r = 0,5), SS-B/La (r = 
0,3), RibP (r = 0,4) (p < 0,05) и антител к Sm (r = 0,3), SS-B/La (r = 0,3), RibP 
(r = 0,3) (p < 0,05) соответственно. Вывод: образование АНА и высокая 
активность СКВ ассоциируются с гиперэкспрессией хемокинов IP‑10 
и MCP‑1, индуцируемых IFN.
Ключевые слова: системная красная волчанка, антинуклеарные антитела, 
цитокины, активность заболевания, мультиплексный иммунный анализ.

Summary
Systemic lupus erythematosus (SLE) is a systemic autoimmune dis-
ease characterized by pathological activation of the innate and 
acquired immune response, the formation of antinuclear antibodies 
(ANA), and dysregulation of cytokine production. Objective: to 
study the relationship of ANA and cytokine profiles in patients with 
SLE using multiplex immune analysis (MIA) of these biomarkers. We 
examined 94 patients with SLE (SLICC diagnosis criteria, 2012) and 
28 healthy donors. Profiles of ANA and cytokines in blood serum 
were determined on the basis of suspension microarray technology 
xMAP. In SLE, antibodies to dsDNA (52.1 %), nucleosomes (54.3 %) 
and SS-A/Ro (37.2 %), less often to Sm (28.7 %), RibP (14, 9 %), RNP‑70 
(13.8 %) and SS-B/La (11.7 %). Disease activity (SLEDAI‑2K) positively 
correlated with the concentration of antibodies to dsDNA (r = 0.6), 
nucleosomes (r = 0.7), Sm (r = 0.4) and RibP (r = 0.3) (p < 0.05). In the 
sera of patients with SLE, an increase in the levels of IL‑4, -6, -8, -12, 
GM-CSF, MCP‑1, MIP‑1β, RANTES and a decrease in the content of 
IL‑1β, IL‑1ra, IL‑2, IL‑9, IL‑10, eotaxin, G-CSF, IFN-γ, MIP‑1α, TNF-α, FGF, 
PDGF-BB, VEGF compared to donors (p < 0.05). An increase in the 
concentration of IP‑10 and MCP‑1 was associated with high disease 
activity (r = 0.4; r = 0.3; p < 0.05), hyperproduction of antibodies to 
dsDNA (r = 0.3), nucleosomes (r = 0.5), Sm (r = 0.5), SS-B/La (r = 0.3), 
RibP (r = 0.4) (p < 0.05) and antibodies to Sm (r = 0.3), SS-B/La (r = 0.3), 
RibP (r = 0.3) (p < 0.05), respectively. Conclusion: the formation of 
ANA and high activity of SLE are associated with the overexpression 
of chemokines IP‑10 and MCP‑1 induced by IFN.
Key words: systemic lupus erythematosus, antinuclear antibodies, 
cytokines, disease activity, multiplex immune assay.
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субтипов заболевания; служат пре-
дикторами развития СКВ на доклини-
ческой стадии [6, 8–10]. АНА прямо 
или через формирование иммунных 
комплексов с ядерными антигенами, 
образующимися в процессе нетоза, 
апоптоза и некроза клеток, индуци-
руют персистирующую стимуляцию 
мембранных рецепторов (Toll-по-
добных рецепторов TLR 7 и TLR 9; 
FcγRIIa) плазмоцитоидных дендрит-
ных клеток, моноцитов/макрофагов, 
нейтрофилов, Т- и В-лимфоцитов, 
усиливают продукцию интерферона 
альфа (IFN-α), В-лимфоцитарного 
стимулятора (BLyS) и других провос-
палительных цитокинов (интерлей-
кинов IL‑6, IL‑8, IL‑1β, IL‑12, IL‑21, 
IL‑22, IL‑23, IL‑17, IL‑18, фактора 
некроза опухоли альфа TNF-α), акти-
вируют систему комплемента, а так-
же механизмы комплементзависимой 
и антителозависимой клеточной ци-
тотоксичности, что приводит к вос-
палению и деструкции тканей орга-
низма [2, 3, 5, 11]. Учитывая важную 
роль АНА в патогенезе СКВ, боль-
шинством исследователей ставится 
под сомнение существование серо-
негативной по антиядерным антите-
лам формы данного заболевания [12]. 
К патогенетически значимым цито-
кинам при СКВ относят BLyS, IFN-α, 
IL‑6, IL‑17, IL‑12, IL‑23, TNF-α, 
IFN-γ-индуцибельный белок (IP‑10), 
гранулоцитарно-макрофагальный ко-
лониестимулирующий фактор (GM–
CSF), которые усиливают продукцию 
аутоантител, поддерживают воспа-
лительный процесс и могут быть 
использованы в качестве мишеней 
для терапии генно-инженерными 
биологическими препаратами [2, 3, 
5, 13, 14]. Увеличение сывороточной 
концентрации хемокинов CXCL10 
(IP‑10), CCL2 (моноцитарного хе-
моаттрактного белка‑1 — ​MCP‑1) 
и CCL19 (макрофагального белка 
воспаления‑3В — ​MIP‑3B), регу-
лируемых IFN, тесно коррелирует 
с активностью люпус-нефрита и обо-
стрением заболевания [15]. К потен-
циальным биомаркерам активности 
СКВ относят также BLyS [16], другие 
цитокины (TNF-α, антагонист рецеп-
тора IL‑1 — ​IL‑1ra, IFN-α, IL‑6, IL‑10, 
IL‑18, CD 40L) [2, 17, 18]. У больных 
активной формой СКВ или неполным 

волчаночным синдромом с риском 
прогрессирования заболевания ре-
гистрируется высокий уровень экс-
прессии генов, индуцируемых IFN 
I типа (type I IFN gen signature), ко-
торый коррелирует с увеличением 
концентрации IgG антител к дсД-
НК, нуклеосомам, U 1 РНП, SS-A/
Ro, SS-B/La, в то время как низкий 
уровень экспрессии данных генов 
сопровождается продукцией менее 
патогенных АНА класса IgM [19]. 
Обнаружение за три c половиной 
года и более до клинической мани-
фестации СКВ профиля биомаркеров, 
включающего АНА (антитела к дсД-
НК, нуклеосомам, SS-A/Ro, SS-B/La, 
Sm, Sm/РНП, РНП), цитокины (IL‑5, 
IL‑6) и монокин из семейства СХС 
хемокинов, индуцированный IFN-γ 
(MIG), прогнозирует развитие данно-
го заболевания с точностью 92 % [20].

Применение мультиплексных тех-
нологий, обладающих более высокой 
аналитической чувствительностью 
по сравнению с классическим мо-
ноплексным методом иммунофер-
ментного анализа и возможностью 
одновременного определения боль-
шого количества показателей, по-
зволяет идентифицировать профили 
АНА и цитокинов, ассоциированые 
с различными субфенотипами СКВ, 
расширить представления о патоге-
нетическом и предиктивном значе-
нии данных биомаркеров [21–25]. 
Вместе с тем имеющиеся в литера-
туре результаты мультиплексного 
иммунного анализа (МИА) профилей 
АНА и цитокинов при СКВ варьиру-
ют в зависимости от особенностей 
тест-систем (биочипов, антигенов), 
пределов референтных интервалов 
исследуемых показателей, подбора 
групп больных и нуждаются в уточ-
нении.

Цель работы: изучить взаимосвязь 
профилей АНА и цитокинов у боль-
ных СКВ при использовании МИА 
данных биомаркеров.

Пациенты и методы
Обследованы 94 пациента с до-

стоверным диагнозом СКВ (критерии 
SLICC, 2012) [8] (14 мужчин и 80 
женщин) в возрасте 35,9 (16,0–65,0) 
года с длительностью заболевания 

113,5 (2,0–576,0) месяца, наблюдав-
шихся в НИИР имени В. А. Насоно-
вой в 2014–2017 годах. Активность 
заболевания по шкале SLEDAI‑2K 
составляла 9,7 (0–40) балла, индекс 
повреждения SLICC/ACR Damage 
Index соответствовал 1,6 (0–18) балла. 
Большинство больных имели хрони-
ческое течение заболевания (61 %), 
23 % — ​острое, 16 % — ​подострое. 
Среди клинических проявлений пре-
обладали суставной синдром (85 %), 
поражения кожи и слизистых обо-
лочек (47 %), волчаночный нефрит 
(53 %). 97 % больных СКВ были се-
ропозитивными по антинуклеарному 
фактору в непрямой реакции имму-
нофлюоресценции на HEp‑2-клет-
ках. В контрольную группу вошли 
28 здоровых доноров, сопоставимых 
по полу и возрасту с обследованными 
больными. Образцы сывороток крови 
хранились при –70 °C.

Исследование профилей АНА (ан-
тител к дсДНК, Sm, SS-A/Ro, SS-B/La, 
нуклеосомам, рибосомальнму белку 
Р — ​RibP, рибонуклеопротеину — ​
РНП‑70) и 27 цитокинов в сыворотке 
крови осуществляли методом МИА 
на основе суспензионной микрочипо-
вой технологии хМАР (BioPlex® 2200 
ANA Screen и Bio-Plex® 200 Human 
Grp I Cytokine 27-plex panel; Bio-Rad 
Laboratories, США) согласно инструк-
циям фирмы-производителя. Позитив-
ные результаты измерения антител 
к дсДНК соответствовали значениям ≥ 
10,0 МЕ/мл, других разновидностей 
АНА ≥ 1,0 ЕД.

Статистическая обработка резуль-
татов проводилась с использовани-
ем программы Statistica 6.0 (StatSoft, 
США), включая методы параметриче-
ского и непараметрического анализа. 
Для параметров, распределение кото-
рых отличалось от нормального, при 
сравнении двух групп использовали 
критерий Манна-Уитни, а при срав-
нении трех и более групп — ​крите-
рий Краскелла-Уоллеса; результаты 
представлены в виде медианы [Ме] 
с интерквартильным интервалом [ИИ] 
25–75-го процентилей. Корреляци-
онный анализ проводился с исполь-
зованием рангового коэффициента 
корреляции Спирмена. Различия счи-
тались статистически значимыми при 
р < 0,05.
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Результаты исследования
При СКВ наиболее часто выявля-

лись антитела к дсДНК (52,1 %), ну-
клеосомам (54,3 %) и SS-A/Ro (37,2 %), 
реже — ​антитела к другим ядерным 
антигенам (Sm, RibP, РНП‑70, SS-B/
La) (28,7–11,7 %) (табл. 1). Индекс 
активности заболевания SLEDAI‑2K 
положительно коррелировал с концен-
трацией антител к дсДНК (r = 0,6; p < 
0,05), нуклеосомам (r = 0,7; p < 0,05), 
Sm (r = 0,4; p < 0,05) и RibP (r = 0,3; 
p < 0,05).

В сыворотках больных СКВ от-
мечалось снижение уровней IL‑1β, 
IL‑1ra, IL‑2, IL‑9, IL‑10, эотакси-
на, G-CSF, IFN-γ, MIP‑1α, TNF-α, 
FGF, PDGF-BB, VEGF и повышение 
концентраций IL‑4, IL‑6, IL‑8, IL‑12, 
GM-CSF, MCP‑1, MIP‑1β, RANTES 
по сравнению с соответствующими 
показателями у здоровых доноров 
(р < 0,05); содержание IL‑5, IL‑7, 
IL‑13, IL‑15 и IP‑10 не отличалось 
от нормы (p > 0,05) (табл. 2). Таким 
образом, цитокиновый профиль при 
СКВ характеризовался низкими или 
нормальными значениями медианы 
концентраций большинства провос-
палительных, антивоспалительных, 
Th‑1 и Th‑2 цитокинов, колониести-
мулирующих и ангиогенных фак-
торов (за исключением высоких 
уровней IL‑6, IL‑12 и GM-CSF) 
и гиперэкспрессией хемокинов IL‑8, 
MCP‑1, MIP‑1β, RANTES, а также 
основного Th‑2-цитокина — ​IL‑4. 
Гиперпродукция хемокинов IP‑10 
и MCP‑1 ассоциировалась с повы-
шением индекса активности заболе-
вания SLEDAI‑2K (r = 0,4, p < 0,05; 
r = 0,3, р < 0,05) и увеличением сы-
вороточной концентрации антител 

к дсДНК (r = 0,3), нуклеосомам (r = 
0,5), Sm (r = 0,5), SS-B/La (r = 0,3), 
RibP (r = 0,4) (p < 0,05) и антител 
к Sm (r = 0,3), anti-SS-B/La (r = 0,3), 

anti-RibP (r = 0,3) (p < 0,05) соответ-
ственно. Уровни IL‑1β, IL‑15 и IL‑8 
негативно коррелировали с концен-
трацией антител к дсДНК (r = –0,3), 

Таблица 1
Частота обнаружения АНА в сыворотках 

94 больных СКВ

АНА n, %

Антитела к дсДНК 49 (52,1)

Антитела к Sm 27 (28,7)

Антитела к нуклеосомам 51 (54,3)

Антитела к SS-A/Ro 35 (37,2)

Антитела к SS-B/La 11 (11,7)

Антитела к РНП‑70 13 (13,8)

Антитела к RibP 14 (14,9)

Таблица 2
Концентрация цитокинов в сыворотках больных СКВ и здоровых доноров

Цитокины (пкг/мл) СКВ, n = 80 Здоровые доноры, n = 28 p

Провоспалительные

IL‑1β 1,7 (1,3–2,9) 4,3 (2,6–5,1) 0,000075

TNF-α 15,5 (11,9–21,4) 38,9 (21,8–66,0) 0,000764

IL‑2 14,5 (9,3–17,7) 10,8 (5,0–14,4) 0,023539

IL‑6 13,7 (9,0–21,9) 6,8 (4,3–13,1) 0,000097

IL‑15 11,9 (0,0–28,4) 7,8 (4,0–19,1) 0,935177

Th1

IL‑12 16,8 (10,8–30,9) 5,6 (2,2–9,6) 0,000001

IFN-γ 92,5 (63,4–140,3) 175,9 (112,3–966,0) 0,000007

Th2

IL‑4 11,0 (8,8–13,2) 2,5 (0,2–5,8) 0,000001

IL‑5 2,0 (1,7–2,7) 1,5 (0,2–5,2) 0,478648

IL‑9 10,5 (7,7–19,8) 34,2 (27,2–41,7) 0,000001

IL‑13 11,1 (4,8–29,7) 16,7 (9,1–22,7) 0,633549

Eotaxin 22,5 (11,2–39,7) 88,6 (18,1–590,0) 0,000084

Антивоспалительные

IL‑1ra 57,3 (44,6–113,3) 145,2 (109,1–234,4) 0,00001

IL‑10 8,5 (5,9–11,4) 13,2 (5,7–44,5) 0,052989

Колониестимулирующие факторы

IL‑7 3,9 (2,6–6,4) 6,3 (0,4–20,0) 0,73118

GM-CSF 129,1 (53,7–226,8) 39,9 (15,4–56,5) 0,000066

G-CSF 6,1 (1,2–13,0) 12,0 (2,4–21,4) 0,042468

Стромальные и ангиогенные факторы

FGF 10,3 (8,1–15,1) 27,3 (19,8–42,3) 0,000001

PDGF-BB 2 335,3 (1 698,2–3 176,2) 16 338,8 (5 320,5–56 472,8) 0,000001

VEGF 61,9 (34,1–116,3) 205,6 (91,1–313,8) 0,000054

Хемокины

IL‑8 29,6 (13,4–149,7) 12,5 (4,7–15,9) 0,000003

IP‑10 772,0 (439,0–1450,4) 349,3 (188,1–3 452,1) 0,47024

MCP‑1 130,1 (57,8–246,2) 51,5 (22,0–123,6) 0,000203

MIP‑1α 3,9 (2,2–11,1) 10,8 (8,8–16,6) 0,000084

MIP‑1β 136,5 (86,9–232,1) 70,2 (52,2–99,5) 0,000051

RANTES 22066,8 (14 804,6–28 439,7) 1 809,3 (1 802,3–6 169,5) 0,000001

Примечание: IL — ​интерлейкин; TNF-α — ​фактор некроза опухоли α; IFN-γ — ​интерферон-γ; 
IL‑1ra — ​антагонист рецептора IL‑1; GM–CSF — ​гранулоцитарно-макрофагальный колоние-
стимулирующий фактор; G-CSF — ​гранулоцитарный колониестимулирующий фактор; FGF — ​
фактор роста фибробластов; PDGF-BB — ​фактор роста тромбоцитов-ВВ; VEGF — ​васкулоэн-
дотелиальный фактор роста; IP‑10 — ​IFN-γ-индуцибельный белок‑10; MCP‑1 — ​моноцитарный 
хемоаттрактантный белок‑1; MIP — ​макрофагальный белок воспаления; RANTES — ​хемокин, 
выделяемый Т-клетками при активации.
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RibP (r = –0,3) (p < 0,05) и SS-A/Ro 
(r = –0,3) (p < 0,05) соответственно 
Отмечалась положительная корре-
ляция между уровнями антивоспа-
лительных цитокинов IL‑10, IL‑1ra 
и антител к Sm (r = 0,3), SS-B/La 
(r = 0,3), SS-A/Ro (r = 0,3) (p < 0,05). 
Повышение концентрации GM-CSF 
сопровождалось снижением уров-
ня антител к Sm-антигену (r = –0,3) 
(p < 0,05).

Обсуждение результатов
С помощью МИА в сыворотках 

больных СКВ идентифицирован 
профиль АНА и цитокинов, харак-
теризующийся наличием антител 
к семи ядерным антигенам (дсДНК, 
нуклеосомам, Sm, SS-A/Ro, SS-B/
La, RibP, РНП‑70) и повышением 
уровней IL‑4, -6, -12, хемокинов 
IL‑8, MCP‑1, MIP‑1β, RANTES 
и колониестимулирующего фактора 
GM-CSF. Показано, что увеличе-
ние сывороточной концентрации 
антител к дсДНК, нуклеосомам, 
Sm, RibP, а также хемокинов IP‑10 
и MCP‑1, индуцированных IFN, ас-
социируется с высокой активностью 
СКВ. Обнаружена положительная 
корреляция между уровнями АНА 
(антител к дсДНК, нуклеосомам, 
Sm, SS-B/La, RibP) и концентраци-
ей IP‑10, MCP‑1 в крови. Сходные 
результаты при одновременном 
определении профилей АНА и ци-
токинов у больных СКВ с использо-
ванием мультиплексных технологий 
получены другими авторами [24, 25]. 
Y. Pacheco и соавт. [24] выявили по-
вышенные средние уровни IFN-α, 
IL‑6, -8, -10, -12/23p40, -17A, TNFα, 
G-CSF и нормальные концентрации 
IL‑1β, -2, -4, -5, -9, -13, IFN-γ в сыво-
ротках у 67 больных СКВ. В работе 
были проанализированы три кла-
стера аутоантител (1 — ​нейтраль-
ный с преобладанием АНА и низ-
кой частотой обнаружения других 
аутоантител; 2 — ​с преобладанием 
антифосфолипидных антител; 3 — ​
с преобладанием антител к дсДНК 
и экстрагируемым ядерным антиге-
нам) и четыре кластера цитокинов 
(1 — ​нейтральный с низкими уров-
нями цитокинов; 2 — ​хемокиновый 
с доминированием IL‑8; 3 — ​с доми-
нированием G-CSF; 4 — ​провоспа-

литильный с доминированием IFN-α 
и в меньшей степени IL‑12/23p40, 
TNF-α, IL‑17A, G-CSF, IL‑10). В от-
личие от наших результатов, уров-
ни АНА не коррелировали с пока-
зателями активности заболевания, 
вместе с тем все четыре кластера 
цитокинов достоверно отражали 
активность СКВ по индексу SLAQ 
(p = 0,022). У пациентов с активной 
СКВ было выделено три интегра-
тивных кластера аутоантител и ци-
токинов, при этом первый кластер 
характеризовался низкими уровнями 
цитокинов и преобладанием АНА, 
второй — ​доминированием хемоки-
на IL‑8 и антифосфолипидных анти-
тел, третий — ​высокими уровнями 
IFN-α и антител к дсДНК. В нашем 
исследовании также отмечались по-
вышенные уровни IL‑6, -8, -12 и низ-
кие или нормальные концентрации 
IL‑1β, -2, -5,-9, -13, IFN-γ в сыворот-
ках больных СКВ, при этом гипо-
продукция IL‑1β, -8–15 ассоцииро-
валась с увеличением титров АНА 
(антител к дсДНК, SS-A/Ro и RibP), 
однако уровни цитокинов (за исклю-
чением IP‑10 и MCP‑1) не коррели-
ровали с активностью заболевания, 
что может быть обусловлено исполь-
зованием разных индексов для под-
счета активности патологического 
процесса. J. A. Reynolds и соавт. [25] 
распределили больных СКВ (n = 
96) на три группы, две из которых 
характеризовались высокой актив-
ностью заболевания (по индексам 
SLEDAI‑2К и BILAG‑2004) и высо-
кими уровнями IFN-α, BLyS (I груп-
па) или CXCL10 (IP‑10), CXCL13 
(В-лимфоцитарного хемоаттрак-
танта BLC) (II группа), в то время 
как III группа имела низкую актив-
ность заболевания и низкие уров-
ни цитокинов в сыворотке крови. 
В I группе доминирование IFN-α 
и BLyS сочеталось с возрастанием 
IL‑10, -17, -21; во II группе гипер-
продукция хемокинов сопровожда-
лась увеличением концентрации 
антител к дсДНК, гипокомплемен-
темией и развитием артритов, что 
подтверждается нашими даными 
о положительной корреляции хе-
мокинов IP‑10 и MCP‑1 с индексом 
активности SLEDAI‑2К и уровня-
ми антител к дсДНК, нуклеосомам, 

Sm, RibP. Другими исследователя-
ми также обнаружена взаимосвязь 
между увеличением сывороточной 
концентрации хемокинов MCP‑1 
(CCL2), RANTES (CCL5), MIP‑3B 
(CCL19), IP‑10 (CXCL10), SIGLEC‑1, 
CXCL1, CXCL16, индуцируемых 
IFN, повышением активности СКВ 
и гиперпродукцией АНА [2, 26, 27]. 
Как известно, среди цитокинов по-
тенциальными биомаркерами актив-
ности СКВ являются TNF-α, IL‑1ra, 
IL‑6, IL‑10, IL‑12, IL‑15 [2, 17, 23]. 
В нашей работе повышение уровней 
этих цитокинов не коррелировало 
с индексом активности SLEDAI‑2К. 
При этом нами обнаружена положи-
тельная корреляция между уровнями 
IL‑10, IL‑1ra и антител к Sm, SS-B/
La, SS-A/Ro, в то время как уровни 
IL‑1β, IL‑15, IL‑8 и GM-CSF нега-
тивно коррелировали с концентра-
цией антител к дсДНК, RibP, SS-A/
Ro и Sm. Полученные результаты 
указывают на существование раз-
личных иммунологических субфе-
нотипов СКВ, отражающих гетеро-
генность данного многофакторного 
заболевания, однако имеют пред-
варительный характер и требуют 
дальнейшего изучения.

Выводы
Образование АНА и высокая ак-

тивность СКВ ассоциируются с ги-
перэкспрессией хемокинов IP‑10 
и MCP‑1, индуцируемых IFN. МИА 
профилей АНА и цитокинов является 
важным инструментом для реализа-
ции персонализированного подхода 
к оценке иммунологических субти-
пов СКВ.
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Маленькие шаги к большой победе над гепатитом С

Разделить большое бремя вирусных 
гепатитов на малые части и сложить 

без них картину мира из пазлов побе-
ды над инфекцией в отдельных группах 
пациентов… Это самый эффективный 
путь к выполнению глобальной задачи 
Всемирной организации здравоохране-
ния — ​элиминировать вирусные гепатиты. 
Сейчас лечение получают в первую оче-
редь самые уязвимые группы пациентов. 
В основном это люди с циррозом печени. 
Но важно не забывать и о сложных пациен-
тах, зараженных в медицинских условиях.

Эксперты сходятся во мнении, что осо-
бое внимание следует уделять лечению 
детей, тем более что впервые появилась 
возможность безинтерфероновой тера-
пии гепатита С у подростков старше 12 лет.

Немногие регионы могут позволить 
себе масштабные программы лечения 
вирусных гепатитов. В Москве ежегодно 
от гепатита С лечат все больше пациен-
тов. В других регионах с трудом удается 
добиться лечения 50–200 пациентов в год. 
И это лучшие примеры.

Марина Русанова, к. м. н, врач-инфек-
ционист высшей категории, заведующая 
дневным стационаром центра по лече-
нию хронических вирусных гепатитов ГБУЗ 

«Инфекционная клиническая больница 
№ 1» Департамента здравоохранения 
г. Москвы подчеркивает: «Очень важно, 
чтобы каждый житель Москвы с хрониче-
ским вирусным гепатитом был направлен 
в наш центр и прошел полное обсле-
дование. Наша задача — ​расставить 
приоритеты, кому в первую очередь на-
значать терапию, и грамотно подобрать 
схему лечения, чтобы мы могли пролечить 
как можно больше пациентов. Каждый 
год терапию от гепатита С получают все 
больше больных в рамках региональных 
и государственных программ: в 2016 году 
было пролечено 1 900, в 2017 году — ​уже 
2 676, а в 2018 году — ​3 695 пациентов».

Самая сложное — ​выбрать, кому 
в первую очередь оказать помощь, ког-
да средств на лечение всех нуждающих-
ся не хватает.

В России гепатит С значительнее рас-
пространен среди детей и подростков, 
чем в странах Европы и в США. Порядка 
13,2 млн детей в возрасте от 1 до 15 лет 
болеют хроническим вирусным гепа-
титом С в мире. В России, по данным 
Референс-центра по мониторингу за ви-
русными гепатитами, инфицированы 
почти 17 тыс. детей в возрасте до 17 лет.

Чаще всего российские дети зара-
жаются гепатитом С в медицинских уч-
реждениях и от матерей. Для подростков 
также, как и для взрослых, актуальными 
являются такие факторы риска, как пир-
синг и нанесение татуировок, маникюр 
и педикюр, если при этих манипуляциях 
используется недостаточно качественно 
стерилизованный инструментарий или 
нестерильная краска для татуировок.

Проблема лечения гепатита С у де-
тей и подростков дольше всего оста-
валась нерешенной. В то время когда 
количество современных, эффективных 
и безопасных опций для лечения хрони-
ческого гепатита у взрослых постоянно 
расширялось, детские специалисты 
могли использовать только интерферо-
новые схемы терапии. В некоторых слу-
чаях они спасали детские жизни, когда 
болезнь начинала активно развиваться, 
но назначались с осторожностью и толь-
ко в случаях ухудшений. И, увы, далеко 
не всегда помогали.

В 2019 году ситуация в России из-
менилась. Теперь подросткам в воз-
расте от 12 лет также стало доступно 
эффективное и безопасное лечение 
хронического гепатита С.

E-mail: medalfavit@mail.ru
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