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Â ñûâîðîòêå êðîâè ëèö, ñòðàäàþùèõ ìåòàáîëè÷åñêèì ñèíäðîìîì è íåäàâíî äèàãíîñòèðîâàííûì ñàõàðíûì äèà-
áåòîì 2-ãî òèïà, âûÿâëÿåòñÿ îòíîñèòåëüíî ïîâûøåííîå ñîäåðæàíèå àóòîàíòèòåë ê èíñóëèíîâûì ðåöåïòîðàì. Ïî 
ìåðå ðàçâèòèÿ áîëåçíè (ñâûøå òðёõ ëåò) ÷àñòîòà âûÿâëåíèÿ òàêèõ àóòîàíòèòåë ñíèæàåòñÿ, íî íàðàñòàåò ÷àñòîòà 
ñëó÷àåâ ïîâûøåííîãî ñîäåðæàíèÿ àóòîàíòèòåë ê èíñóëèíó. Îáñóæäàåòñÿ âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ïîäîáíûõ 
àóòîàíòèòåë-ìàðêåðîâ äëÿ ðàííåãî âûÿâëåíèÿ èçìåíåíèé, âåäóùèõ ê ñàõàðíîìó äèàáåòó 2-ãî òèïà, è ìîíèòî-
ðèíãà çà äèíàìèêîé ðàçâèòèÿ ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà. Îòìå÷àåòñÿ ïîâûøåííàÿ èíôîðìàöèîííàÿ öåííîñòü è 
íàäåæíîñòü ðåãèñòðàöèè è àíàëèçà èçìåíåíèé ïðîôèëåé ìíîæåñòâà àóòîàíòèòåë â ñðàâíåíèè ñ àíàëèçîì ñûâî-
ðîòî÷íîãî ñîäåðæàíèÿ îòäåëüíûõ àóòîàíòèòåë.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñàõàðíûé äèàáåò 2-ãî òèïà, àóòîàíòèòåëà ê èíñóëèíîâûì ðåöåïòîðàì, àóòîàíòèòåëà ê èí-
ñóëèíó

Èììóíîëîãèÿ ïîñëåäíåãî äâàäöàòèëåòèÿ îò-
ìå÷åíà ïàðàäîêñàìè, âñòóïàþùèìè â ïðîòèâî-
ðå÷èå ñ ïðèâû÷íûìè âçãëÿäàìè ìíîãèõ êëèíè-
öèñòîâ. Â ÷àñòíîñòè, ýòî êàñàåòñÿ ñèòóàöèè ñ 
åñòåñòâåííûìè àóòîàíòèòåëàìè (àóòî-ÀÒ). Åñëè 
ðàíåå àóòî-ÀÒ àññîöèèðîâàëèñü  èñêëþ÷èòåëü-
íî ñ àóòîèììóííûìè áîëåçíÿìè, òî ñ êîíöà 
ïðîøëîãî âåêà èçâåñòíî, ÷òî ïðîäóêöèÿ àóòî-
ÀÒ êëàññà IgG è IgM ñàìîé ðàçíîé ñïåöèôè÷-
íîñòè òèïè÷íà äëÿ ëþáîãî çäîðîâîãî ÷åëîâåêà è 
ïðîäîëæàåòñÿ íà ïðîòÿæåíèè âñåé æèçíè [1, 2]. 
Áîëåå òîãî, óñòàíîâëåíî, ÷òî âòîðè÷íîå ïîâû-
øåíèå ïðîäóêöèè è ñûâîðîòî÷íîãî ñîäåðæàíèÿ 
àóòî-ÀÒ îïðåäåëåííîé òêàíåâîé ñïåöèôè÷íîñòè 
â îáÿçàòåëüíîì ïîðÿäêå ñëåäóåò çà òêàíåâûìè 
ïîâðåæäåíèÿìè ëþáîãî ãåíåçà è ÿâëÿåòñÿ óíè-
âåðñàëüíûì ïðèçíàêîì ôîðìèðóþùèõñÿ èëè 
óæå èìåþùèõñÿ íàðóøåíèé [3]. Èíûìè ñëîâà-
ìè, ïðèçíàêîì ïàòîëîãèè ÿâëÿåòñÿ íå íàëè÷èå 
àóòî-ÀÒ êàê òàêîâûõ, à ïåðâè÷íûå (òî åñòü íå 
èíäóöèðîâàííûå òêàíåâûì ïîâðåæäåíèåì) è 
ïðîäîëæèòåëüíûå àíîìàëüíûå ïîäúåìû èõ ñû-
âîðîòî÷íîãî ñîäåðæàíèÿ [2]. Ñèìïòîìàòè÷íî, 
÷òî ñåãîäíÿ ñòàëî ïðèâû÷íûì ãîâîðèòü î ïà-
òîëîãè÷åñêîì ïîäúåìå óðîâíåé îïðåäåëåííûõ 

àóòî-ÀÒ êàê î ìàðêåðíîì ïðèçíàêå áîëåçíåé 
è ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé, íå îòíîñèìûõ ê 
êîãîðòå àóòîèììóííûõ áîëåçíåé, òàêèõ êàê èí-
ñóëüòû, îíêîëîãè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ, èíôàðêò 
ìèîêàðäà, îñëîæíåííîå òå÷åíèå áåðåìåííîñòè 
è äð. [2]. 

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ïðîàíàëèçèðîâàíû èç-
ìåíåíèÿ â ñûâîðîòî÷íîì ñîäåðæàíèè àóòî-ÀÒ 
êëàññà IgG, íàïðàâëåííûõ ê èíñóëèíîâûì 
ðåöåïòîðàì (Èíñ-Ðö), ó ëèö ãðóïïû ðèñêà ïî 
ðàçâèòèþ ñàõàðíîãî äèàáåòà 2-ãî òèïà (ÑÄ-2) 
è ïàöèåíòîâ, óæå ñòðàäàþùèõ äàííûì çàáîëå-
âàíèåì.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
Âñåãî íàìè áûëà ïðîàíàëèçèðîâàíà èììó-

íîðåàêòèâíîñòü 31 îáðàçöà ñûâîðîòîê êðîâè, 
ïîëó÷åííûõ îò ëèö îáîåãî ïîëà (ì = 18, æ= 13) 
48–65 ëåò ñ ïðèçíàêàìè ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèí-
äðîìà (n = 16) èëè ñòðàäàþùèõ ÑÄ-2 (ñòàæ çàáî-
ëåâàíèÿ 1–2 ãîäà, n= 7; ñòàæ çàáîëåâàíèÿ áîëåå 
3 ëåò, n = 8). Ïàöèåíòû íå èìåëè âûðàæåííûõ 
ïðèçíàêîâ äèàáåòè÷åñêîé àíãèîïàòèè, íåéðîïà-
òèè, íåôðîïàòèè èëè ðåòèíîïàòèè. Ïàöèåíòû ñ 
âûðàæåííûìè ïðèçíàêàìè êàêèõ-ëèáî ñîìàòè-
÷åñêèõ, ýíäîêðèííûõ, îíêîëîãè÷åñêèõ, íåâðî-
ëîãè÷åñêèõ èëè èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé èç 
èññëåäîâàíèÿ èñêëþ÷àëèñü. Äëÿ èññëåäîâàíèÿ 
èñïîëüçîâàëè ñâåæåïîëó÷åííûå îáðàçöû ñûâî-
ðîòîê êðîâè, õðàíèâøèåñÿ íå áîëåå 2 ñóò, ïðè 
t= +1...+4oÑ. 
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Èììóíîõèìè÷åñêèé àíàëèç ïðîâîäèëè ñ 
ïîìîùüþ ìåòîäà ÝËÈ-Âèñöåðî-Òåñò, èñïîëü-
çóÿ îäíîèìåííûå òåñò-íàáîðû (ïðîèçâîäñòâà 
êîìïàíèè «Èììóíêóëóñ», Ìîñêâà) [2]. Ïðè 
ýòîì â îáðàçöàõ ñûâîðîòêè êðîâè âûÿâëÿëè è 
àíàëèçèðîâàëè èíäèâèäóàëüíûå ñûâîðîòî÷íûå 
ïðîôèëè (îòíîñèòåëüíîå ñîäåðæàíèå) àóòî-
ÀÒ êëàññà IgG, íàïðàâëåííûõ ê 24 àíòèãåíàì 
îñíîâíûõ îðãàíîâ è ñèñòåì  òåëà ÷åëîâåêà, â 
òîì ÷èñëå ê Èíñ-Ðö. Îòìåòèì, ÷òî ñ ïîìîùüþ 
ìåòîäà ÝËÈ-Âèñöåðî-Òåñò îïðåäåëÿþò ñûâîðî-
òî÷íûå ïðîôèëè àóòî-ÀÒ, âçàèìîäåéñòâóþùèõ 
ñî ñëåäóþùèìè ñïåöèôè÷åñêèìè àíòèãåíàìè: 
íàòèâíàÿ ÄÍÊ (DNA), Fc-ôðàãìåíò èììóíî-
ãëîáóëèíîâ IgG, áåòà2-ãëèêîïðîòåèí I (β2-GPI), 
CoM — ìåìáðàííûå àíòèãåíû êëåòîê ìèîêàðäà, 
ìèîêàðäèàëüíûå β1-àäðåíîðåöåïòîðû, TrM —
ìåìáðàííûå àíòèãåíû òðîìáîöèòîâ, ANCA —
àíèîííûå áåëêè ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ, KiS — öè-
òîïëàçìàòè÷åñêèå àíòèãåíû ïî÷å÷íîé òêàíè, 
KiM — ìåìáðàííûå àíòèãåíû ïî÷å÷íîé òêàíè, 
LuM — ìåìáðàííûå àíòèãåíû ëåãî÷íîé òêàíè, 
LuS — öèòîïëàçìàòè÷åñêèå àíòèãåíû ëåãî÷íîé 
òêàíè, GaM — ìåìáðàííûå àíòèãåíû êëåòîê 
ñëèçèñòîé îáîëî÷êè æåëóäêà, ItM — ìåì-
áðàííûå àíòèãåíû êëåòîê ñëèçèñòîé îáîëî÷êè 
òîíêîé êèøêè, HeS — öèòîïëàçìàòè÷åñêèå 
àíòèãåíû òêàíè ïå÷åíè, HMÌÐ — àíòèãåíû 
ìèòîõîíäðèé êëåòîê ïå÷åíè, òèðåîãëîáóëèí 
(TG), ðåöåïòîðû ÒÒÃ (Rc-TSH), èíñóëèí (Ins), 
èíñóëèíîâûå ðåöåïòîðû (Ins-Rc), AdrÌ — 
ìåìáðàííûå àíòèãåíû êëåòîê íàäïî÷å÷íèêîâ, 
Spr — ìåìáðàííûå àíòèãåíû êëåòîê ïðîñòàòû 
è ñïåðìàòîçîèäîâ, áåëêè S100, GFAP — áåëîê 
ïðîìåæóòî÷íûõ ôèëàìåíòîâ àñòðîöèòîâ, MBP —
îñíîâíîé áåëîê ìèåëèíà.

Ïîñòàíîâêè ðåàêöèé ïðîâîäèëè ñîãëàñíî èí-
ñòðóêöèè ïðîèçâîäèòåëÿ ñ ïîìîùüþ ñòàíäàðò-
íûõ ïðîöåäóð òâåðäîôàçíîãî èììóíîôåðìåíò-
íîãî àíàëèçà. Óðîâåíü îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè 
èììóíîôåðìåíòíîé ðåàêöèè êîíòðîëüíîé ñû-
âîðîòêè (ÊÑ, ñòàíäàðò) ñ êàæäûì èç àíòèãåíîâ 
ïðèíèìàëè çà 100%, à èíòåíñèâíîñòü ðåàêöèè 
ñûâîðîòîê ïàöèåíòîâ ñ òåìè æå àíòèãåíàìè 
ðàññ÷èòûâàëè ïî îòíîøåíèþ ê ðåàêöèè ÊÑ [5]. 
Çàòåì ðàññ÷èòûâàëè ñðåäíèé èíäèâèäóàëüíûé 
óðîâåíü èììóíîðåàêòèâíîñòè èññëåäóåìûõ îá-
ðàçöîâ ñûâîðîòêè êðîâè ñ êàæäûì èç àíòèãåíîâ 
â ñðàâíåíèè ñ ðåàêöèåé ÊÑ ïî ôîðìóëàì: 

ãäå ÑÈÐ — ñðåäíèé èíäèâèäóàëüíûé óðîâåíü 
èììóíîðåàêòèâíîñòè ñûâîðîòêè èíäèâèäóàëü-
íîãî ïàöèåíòà ïî îòíîøåíèþ êî âñåì èñïîëüçó-
åìûì àíòèãåíàì, âûðàæåííûé â äîëÿõ îò ñðåä-
íåãî óðîâíÿ èììóíîðåàêòèâíîñòè ÊÑ ñ òåìè æå 
àíòèãåíàìè; R (ag1, 2, ... 24) — ðåàêòèâíîñòü (â 
åäèíèöàõ îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè) ñûâîðîòêè èñ-
ñëåäóåìîãî ïàöèåíòà ñ àíòèãåíàìè -1, -2, ... -24; 
R (k1, k2, ... 24) — ðåàêòèâíîñòü (â åäèíèöàõ 
îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè) ÊÑ ñ àíòèãåíàìè -1, -2, 
... -24. 

Òàêæå ðàññ÷èòûâàëè îòêëîíåíèå (â äîëÿõ îò 
èíäèâèäóàëüíîãî ñðåäíåãî íîðìàëèçîâàííîãî 
óðîâíÿ ðåàêöèè) ñûâîðîòêè èññëåäóåìîãî ïà-
öèåíòà ñ êàæäûì èç èñïîëüçóåìûõ àíòèãåíîâ, 
èñïîëüçóÿ ôîðìóëû:

ÑÈÐ = (

)

+

+

+ ...
R(ag1) . 100 R(ag2) . 100

R(ag24) . 100

R(k1) R(k2)

R(k24)

– 100 – 100

– 100 : 24,

– ÑÈÐ;( )R(nrm) ag1 =
OD(ag1) . 100

OD(k1)
– 100

– ÑÈÐ;( )R(nrm) ag2 =
OD(ag2) . 100

OD(k2)
– 100

– ÑÈÐ;( )R(nrm) ag24 =
OD(ag24) . 100

OD(k24)
– 100

ãäå R(nrm) ag1, ag2, ... ag24 — îòêëîíåíèå (â äî-
ëÿõ îò èíäèâèäóàëüíîãî ñðåäíåãî íîðìàëèçîâàí-
íîãî óðîâíÿ ðåàêöèè) ñûâîðîòêè èññëåäóåìîãî 
ïàöèåíòà ñ êàæäûì èç èñïîëüçóåìûõ àíòèãåíîâ 
-1, -2, ... -24; OD (ag1, ag2, ... ag24) — îïòè÷å-
ñêàÿ ïëîòíîñòü ðåàêöèè ñûâîðîòêè èíäèâèäó-
àëüíîãî ïàöèåíòà ñ êàæäûì èç èñïîëüçóåìûõ 
àíòèãåíîâ -1, -2, ... -24; OD(k1, k2 ... K24) —
îïòè÷åñêàÿ ïëîòíîñòü ðåàêöèè ÊÑ ñ êàæäûì èç 
èñïîëüçóåìûõ àíòèãåíîâ -1, -2, ... -24.

Äëÿ ðàñ÷åòîâ èñïîëüçîâàëè ñïåöèàëèçèðî-
âàííóþ êîìïüþòåðíóþ ïðîãðàììó, ïîñòàâëÿå-
ìóþ âìåñòå ñ íàáîðàìè. Ñîãëàñíî èíñòðóêöèè ê 
íàáîðàì, çíà÷åíèå ñðåäíåãî èíäèâèäóàëüíîãî 
óðîâíÿ èììóíîðåàêòèâíîñòè (â ñðàâíåíèè ñ 
êîíòðîëüíîé ãðóïïîé) ó çäîðîâûõ âçðîñëûõ 
ëèö íàõîäèòñÿ â äèàïàçîíå –20 ... +5 % îò ñðåä-
íåãî óðîâíÿ ðåàêöèè ÊÑ ñ ëþáûì èç èñïîëüçóå-
ìûõ àíòèãåíîâ. Åñëè ñðåäíèé èíäèâèäóàëüíûé 
óðîâåíü èììóíîðåàêòèâíîñòè èññëåäóåìîé ñû-
âîðîòêè ïðåâûøàë +5 % îò óðîâíÿ ðåàêöèè ÊÑ 
ñ èñïîëüçóåìûìè àíòèãåíàìè, ýòî ðàññìàòðèâà-
ëè êàê óêàçàíèå íà ïîëèêëîíàëüíóþ àêòèâàöèþ 
èììóííîé ñèñòåìû îáñëåäóåìîãî. Åñëè ñðåä-
íèé èíäèâèäóàëüíûé óðîâåíü èììóíîðåàêòèâ-
íîñòè èññëåäóåìîé ñûâîðîòêè áûë íèæå –20 % 
îò óðîâíÿ ðåàêöèè ÊÑ, ýòî ðàññìàòðèâàëè êàê 
óêàçàíèå íà ïîëèêëîíàëüíóþ èììóíîñóïðåñ-
ñèþ. Ðàíåå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïàòîëîãè÷åñêèå 
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èçìåíåíèÿ, ïðîèñõîäÿùèå â îòäåëüíûõ îðãàíàõ, 
îòðàæàþòñÿ â ðîñòå óðîâíÿ ñûâîðîòî÷íîé êîí-
öåíòðàöèè îòäåëüíûõ âèäîâ àóòîàíòèòåë è ðî-
ñòå óðîâíÿ ñûâîðîòî÷íîé èììóíîðåàêòèâíîñòè 
â ðåàêöèè ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè àíòèãåíàìè [2]. 
Èçáèðàòåëüíûé ïîäúåì óðîâíÿ îòíîñèòåëüíîé 
èììóíîðåàêòèâíîñòè ñ òåìè èëè èíûìè àíòèãå-
íàìè âûøå +20 % îò èíäèâèäóàëüíîãî ñðåäíåãî 
óðîâíÿ ðàññìàòðèâàëè êàê âîçìîæíûé èíäèêà-
òîð èìåþùèõñÿ èëè ôîðìèðóþùèõñÿ íàðóøå-
íèé â ñîîòâåòñòâóþùèõ îðãàíàõ è ñèñòåìàõ 
êîíêðåòíîãî ïàöèåíòà.

Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç ïîëó÷åííûõ ðåçóëü-
òàòîâ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ìåòîäîâ íå-
ïàðàìåòðè÷åñêîé ñòàòèñòèêè (êðèòåðèé U Âèë-
êîêñîíà–Ìàííà–Óèòíè).

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Ïðè àíàëèçå ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ îá-

ðàùàþò íà ñåáÿ âíèìàíèå, â ïåðâóþ î÷åðåäü, 
ñëåäóþùèå äàííûå: 

1) àíîìàëüíî ïîâûøåííûé óðîâåíü àóòî-ÀÒ 
ê Èíñ-Ðö (íàëè÷èå ñîîòâåòñòâóþùèõ ïèêîâ íà 
ïðîôèëÿõ èììóíîðåàêòèâíîñòè âûøå +20% îò 
èíäèâèäóàëüíîãî ñðåäíåãî óðîâíÿ) îòìå÷àëè ó 
15 èç 16 ëèö (94%), èìåþùèõ ïðèçíàêè ìåòà-
áîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà; 

2) àíîìàëüíî ïîâûøåííûé óðîâåíü àóòî-ÀÒ 
ê Èíñ-Ðö îòìå÷àëè ó âñåõ 7 ëèö (100 %) ñ äèà-
ãíîñòèðîâàííûì ÑÄ-2 ïðè ñòàæå çàáîëåâàíèÿ 
äî 2 ëåò;

3) àíîìàëüíî ïîâûøåííûé óðîâåíü àóòî-ÀÒ 
ê Èíñ-Ðö îòìå÷àëè ó 4 èç 8 ëèö (50 %) ñ äèà-
ãíîñòèðîâàííûì ÑÄ-2 ïðè ñòàæå çàáîëåâàíèÿ 
áîëåå 3 ëåò;

4) ïîâûøåííûé óðîâåíü àóòî-ÀÒ ê èíñóëèíó 
áûë âûÿâëåí ó 4 èç 16 ëèö (25 %) ñ ìåòàáîëè-
÷åñêèì ñèíäðîìîì, ó 2 èç 7 ëèö (28 %) ñ äèà-
ãíîñòèðîâàííûì ÑÄ-2 ïðè ñòàæå çàáîëåâàíèÿ 
äî 2 ëåò è ó 3 èç 8 ëèö (38 %) ïðè ñòàæå çà-
áîëåâàíèÿ ñâûøå 3 ëåò (òàáë. 1)

Ñðåäè îáñëåäîâàííûõ ëèö ñ ìåòàáîëè÷åñêèì 
ñèíäðîìîì è áîëüíûõ ÑÄ-2 ñëó÷àåâ àíîìàëüíî 
ïîâûøåííîé îáùåé àêòèâíîñòè èììóííîé ñè-
ñòåìû (ïðåâûøåíèÿ ñðåäíåãî ïîïóëÿöèîííîãî 
óðîâíÿ èììóíîðåàêòèâíîñòè íà 5 % èëè áîëåå) 
íå îòìå÷àëè. Ó 5 èç 31 (16%) îáñëåäîâàííîãî 
áûë âûÿâëåí íîðìàëüíûé óðîâåíü àêòèâíîñòè 
èììóííîé ñèñòåìû (íîðìîðåàêòèâíîñòü). È íà-
êîíåö, ó 26 îáñëåäîâàííûõ ëèö (84 %) èìåëèñü 
ïðèçíàêè èììóíîñóïðåññèè.

Òàêèì îáðàçîì, íè â îäíîì ñëó÷àå ïðèçíàêîâ 
ñèñòåìíîãî àóòîèììóííîãî ïðîöåññà âûÿâëåíî 
íå áûëî. Íàïðîòèâ, â ïîäàâëÿþùåì áîëüøèí-
ñòâå ñëó÷àåâ (84%) òèïè÷íîé ñèòóàöèåé áûëî 
ñíèæåíèå àêòèâíîñòè èììóííîé ñèñòåìû îáñëå-
äóåìûõ ðàçíîé ñòåïåíè âûðàæåííîñòè. Íà ôîíå 
îáùåé èììóíîñóïðåññèè, òî åñòü â óñëîâèÿõ ñíè-
æåíèÿ ñûâîðîòî÷íîãî ñîäåðæàíèÿ ðàçíûõ àóòî-
ÀÒ (â ñðàâíåíèè ñ ÊÑ), â áîëüøèíñòâå òàêèõ 
ñëó÷àåâ áûëî íåâîçìîæíî âûÿâèòü îòíîñèòåëü-
íîå ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ àóòî-ÀÒ ê èíñóëè-
íîâûì ðåöåïòîðàì è èíñóëèíó. Â òî æå âðåìÿ, 
àíàëèç ïðîôèëåé èììóíîðåàêòèâíîñòè ðàçíûõ 
àóòî-ÀÒ ïîçâîëÿë ëåãêî îáíàðóæèòü ñîîòâåò-
ñòâóþùèå õàðàêòåðíûå èçìåíåíèÿ (òàáë. 2).
Íàïðîòèâ, îöåíêà ñîäåðæàíèÿ îòäåëüíûõ àóòî-
ÀÒ íà ôîíå îáùåé èììóíîàêòèâàöèè, íàïðè-
ìåð ïðè èíäóöèðîâàííîé âèðóñíîé èíôåêöèè, 
ìîæåò âåñòè ê ëîæíûì çàêëþ÷åíèÿì, ÷åãî íå 
ñëó÷àåòñÿ ïðè àíàëèçå ïðîôèëåé èììóíîðåàê-
òèâíîñòè [4]. Â ðåçóëüòàòå, èíôîðìàöèîííàÿ 
öåííîñòü è íàäåæíîñòü ðåãèñòðàöèè è àíàëèçà 
èçìåíåíèé ïðîôèëåé ìíîæåñòâà àóòî-ÀÒ îêà-
çûâàþòñÿ ñóùåñòâåííî âûøå, íåæåëè àíàëèç 
ñûâîðîòî÷íîãî ñîäåðæàíèÿ îòäåëüíûõ àóòî-ÀÒ.

Èçâåñòíî, ÷òî â ñèëó êîìáèíèðîâàííîé íå-
ãàòèâíîé è ïîçèòèâíîé ñåëåêöèè âñå èñõîäíûå 
êëîíû ëèìôîöèòîâ ÿâëÿþòñÿ óìåðåííî àóòîðå-
àêòèâíûìè. Ýòî ÿâëÿåòñÿ îñíîâîé ïîñòîÿííîé 
ïðîäóêöèè íåêîòîðîãî êîëè÷åñòâà àóòî-ÀÒ ðàç-
íîé ñïåöèôè÷íîñòè, ó÷àñòâóþùèõ â êëèðåíñå 
îðãàíèçìà [2]. 

ÑÄ-2 íå ÿâëÿåòñÿ àóòîèììóííûì çàáîëåâà-
íèåì (ïî êðàéíåé ìåðå, â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ). 
Êàê æå ìîæíî îáúÿñíèòü îòíîñèòåëüíîå ïîâû-
øåíèå ïðîäóêöèè àóòî-ÀÒ ê Èíñ-Ðö è èíñóëè-
íó ïðè ýòîì çàáîëåâàíèè è ïðåäøåñòâóþùåì 
åìó ìåòàáîëè÷åñêîì ñèíäðîìå?

Íà ðàííèõ (äîêëèíè÷åñêèõ) ýòàïàõ ðàçâèòèÿ 
ëþáîé õðîíè÷åñêîé áîëåçíè, êàê ïðàâèëî, îò-
ìå÷àþò äâà òèïà ñîáûòèé ìîëåêóëÿðíî-êëåòî÷-
íîãî óðîâíÿ, à èìåííî: 

1) ñòîéêèå áèîõèìè÷åñêèå äåâèàöèè ìîëåêó-
ëÿðíîãî (àíòèãåííîãî) ñîñòàâà â îïðåäåëåííûõ 

Òàáëèöà 1
×àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ñëó÷àåâ àíîìàëüíî ïî-

âûøåííîãî ñîäåðæàíèÿ ñûâîðîòî÷íûõ àóòî-ÀÒ ê 
èíñóëèíîâûì ðåöåïòîðàì è èíñóëèíó ó îáñëåäî-
âàííûõ ëèö (ïîÿâëåíèå ñîîòâåòñòâóþùèõ ïèêîâ 

íà ïðîôèëÿõ èììóíîðåàêòèâíîñòè)   

Õàðàêòåðèñòèêà
áîëåçíè

Ïîâûøåíèå àóòî-ÀÒ, % 

ê Èíñ-ÐÖ ê èíñóëèíó

Ìåòàáîëè÷åñêèé 
ñèíäðîì

94 25

ÑÄ-2 äî 2 ëåò 100 28

ÑÄ-2 ñâûøå 3 ëåò 50 38
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ïîïóëÿöèÿõ êëåòîê, ïðÿìî ñâÿçàííûå ñ èçìå-
íåíèÿìè ýêñïðåññèè, ïîñòñèíòåòè÷åñêèõ ìîäè-
ôèêàöèé è/èëè äåãðàäàöèè îïðåäåëåííûõ ìî-
ëåêóë; 

2) èíòåíñèôèêàöèÿ îòìèðàíèÿ îïðåäåëåííûõ 
òèïîâ ñïåöèàëèçèðîâàííûõ êëåòîê ïîñðåäñòâîì 
àïîïòîçà, íåêðîçà èëè èõ âàðèàíòîâ. 

Îáà ñîáûòèÿ ÿâëÿþòñÿ òðèããåðîì äëÿ âòî-
ðè÷íîãî ïîâûøåíèÿ ïðîäóêöèè àóòî-ÀÒ ê ñî-
îòâåòñòâóþùèì àíòèãåíàì [1, 2]. Òàêîãî ðîäà 
âòîðè÷íûé ïîäúåì ïðîäóêöèè è ñåêðåöèè àóòî-
ÀÒ, íàïðàâëåííûõ ê àíòèãåíàì ïîâðåæäàåìûõ 
êëåòîê, ÿâëÿåòñÿ íå ïîáî÷íûì ýôôåêòîì, íî îò-
ðàæàåò àêòèâíîñòü îäíîé èç íàèáîëåå âàæíûõ 
ôóíêöèé èììóííîé ñèñòåìû, à èìåííî åå àê-
òèâíîñòü â îáåñïå÷åíèè ïðîöåññîâ àóòîêëèðåí-
ñà, è íå èìååò îòíîøåíèÿ ê àóòîäåñòðóêòèâíûì 
ïðîöåññàì [2]. 

Êëèðåíñîâûå ôóíêöèè åñòåñòâåííûõ àóòî-ÀÒ 
(ðåàëèçóåìûå ñîâìåñòíî ñ ìàêðîôàãàìè) âïåð-
âûå áûëè ïðåäïîëîæåíû P. Grabar áîëåå ïî-
ëóâåêà íàçàä [5]. Ýòà èäåÿ ïîëó÷èëà äàëüíåé-
øåå ðàçâèòèå â êîíöåïöèè èììóíîõèìè÷åñêîãî 
ãîìåîñòàçà È. Å. Êîâàëåâà [6]. Â ñîîòâåòñòâèè 
ñ îñíîâíûì ïîëîæåíèåì êîíöåïöèè Êîâàëåâà, 
óðîâíè ïðîäóêöèè åñòåñòâåííûõ àóòî-ÀÒ ðåãó-
ëèðóþòñÿ ïî ïðèíöèïó îáðàòíûõ ñâÿçåé êîëè÷å-
ñòâîì/äîñòóïíîñòüþ ìîëåêóë ñîîòâåòñòâóþùèõ 
àíòèãåíîâ [6]. Â ñèëó òîãî, ÷òî óðîâíè ýêñïðåñ-
ñèè, ñåêðåöèè è/èëè ïîñòóïëåíèÿ âî âíåêëå-
òî÷íîå ïðîñòðàíñòâî ëþáûõ öèòîïëàçìàòè÷å-
ñêèõ, ìåìáðàííûõ, ÿäåðíûõ è äðóãèõ àíòèãåíîâ 
ñïåöèàëèçèðîâàííûõ êëåòîê ó âñåõ çäîðîâûõ 
ëèö ïðèáëèçèòåëüíî ðàâíû, âåñüìà ìàëî áóäóò 
ðàçëè÷àòüñÿ è ñûâîðîòî÷íûå óðîâíè àóòî-ÀÒ 
ñîîòâåòñòâóþùåé àíòèãåííîé íàïðàâëåííîñòè. 
Îäíàêî ïðè ðàçâèòèè ëþáîé ïàòîëîãèè êàðòèíà 
çàìåòíî ìåíÿåòñÿ. Äåëî â òîì, ÷òî ìíîæåñòâî 
ðàçíûõ çàáîëåâàíèé (îáû÷íî õðîíè÷åñêèõ) ïðÿ-
ìî ñâÿçàíî ñ àêòèâàöèåé ãèáåëè ñïåöèàëèçèðî-
âàííûõ êëåòîê ïî ìåõàíèçìàì àïîïòîçà èëè íå-
êðîçà ëèáî æå ñ àíîìàëèÿìè â ýêñïðåññèè è/
èëè ñåêðåöèè îïðåäåëåííûõ àíòèãåíîâ, ÷òî íå-
èçáåæíî äîëæíî ñîïðîâîæäàòüñÿ êîëè÷åñòâåí-
íûìè ñäâèãàìè â ñîäåðæàíèè àóòî-ÀÒ ñîîòâåò-
ñòâóþùåé ñïåöèôè÷íîñòè [6]. 

Èëëþñòðàòèâíûì ïðèìåðîì ÿâëÿåòñÿ ïîâû-
øåíèå ïðîäóêöèè àóòî-ÀÒ ê õîðèîíè÷åñêîìó 
ãîíàäîòðîïèíó ÷åëîâåêà (ÕÃ×) ïîñëå ïðîöå-
äóðû ýêñòðàêîðïîðàëüíîãî îïëîäîòâîðåíèÿ, â 
õîäå ïîäãîòîâêè ê êîòîðîé æåíùèíû ïîëó÷àþò 
ôàðìàêîëîãè÷åñêèå äîçû ÕÃ× äëÿ ñòèìóëÿöèè 
îâóëÿöèè (ïðåïàðàòû «Ïðåãíèë», «Õîðàãîí» èëè 
ñõîäíûå). Â ðåçóëüòàòå, äî 60 % òàêèõ æåíùèí 

Òàáëèöà 2
Ðåàêöèè ñûâîðîòêè ïàöèåíòà Ð. Ì. 

(ÑÄ-2 îêîëî 1 ãîäà) ñ 24 àíòèãåíàìè 
òåñò-íàáîðà ÝËÈ-Âèñöåðî-Òåñò

Àíòèãåí
% îò ðåàêöèè 
êîíòðîëüíîé 
ñûâîðîòêè

% îò èíäèâèäóàëüíîé 
ñðåäíåé ðåàêöèè 

(«ïðîôèëü 
èììóíîðåàêòèâíîñòè»)

DNA –26 2

β2-GPI –21 9

Fc –21 9

CoM –33 –8

β1-AR –27 1

TrM –30 –4

ANCA –25 3

KiM –22 8

KiS –35 –10

LuM –32 –6

LuS –26 2

GaM –42 –20

ItM –35 –10

HeS –34 –9

ÍÌÌÐ –27 1

Ins –15 17

Ins-Rc –4 32

TG –23 6

Rc-TSN –29 –2

AdrM –32 –6

Spr –22 8

S100 –39 –16

GFAP –30 –4

MBP –29 –2

Ïðèìå÷àíèå. Öèôðû îáîçíà÷àþò îòêëîíåíèÿ â 
äîëÿõ îò óðîâíÿ ðåàêöèè êîíòðîëüíîé ñûâîðîòêè 
(ÊÑ) ñ òåìè æå àíòèãåíàìè; óðîâíè ðåàêöèè ÊÑ ñ 
êàæäûì èç ñîîòâåòñòâóþùèõ àíòèãåíîâ ïðèíèìàëè 
çà 100 %

Êîììåíòàðèé. Îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå, ÷òî 
ó îáñëåäóåìîãî èìåëàñü âûðàæåííàÿ èììóíîñóïðåñ-
ñèÿ è óðîâíè ðåàêöèé åãî ñûâîðîòêè ñ ëþáûìè èç 
àíòèãåíîâ áûëè íèæå ðåàêöèé ÊÑ ñ òåìè æå àíòè-
ãåíàìè. Åãî ñðåäíÿÿ èíäèâèäóàëüíàÿ èììóíîðåàê-
òèâíîñòü (ÑÈÐ), ðàññ÷èòàííàÿ ïî óðîâíÿì ðåàêöèè 
ñûâîðîòêè ñ êàæäûì èç 24 àíòèãåíîâ, áûëà ñóùå-
ñòâåííî íèæå, ÷åì ÑÈÐ ÊÑ (íà –27,5% îò ÑÈÐ ÊÑ). 
Ïðè ýòîì óðîâíè ðåàêöèè ñûâîðîòêè ïàöèåíòà ñ èí-
ñóëèíîì è èíñóëèíîâûìè ðåöåïòîðàìè (âûäåëåíî 
ïîëóæèðíûì) òàêæå áûëè íèæå ðåàêöèè ÊÑ ñ òåìè 
æå àíòèãåíàìè, íî ñóùåñòâåííî ïðåâûøàëè ÑÈÐ 
ïàöèåíòà, ÷òî íàãëÿäíî îòðàæàëîñü õàðàêòåðíûìè 
«ïèêàìè» íà ïðîôèëÿõ èíäèâèäóàëüíîé èììóíîðå-
àêòèâíîñòè
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îáíàðóæèâàåò ïîâûøåííóþ ïðîäóêöèþ àóòî-
ÀÒ ê ÕÃ× ñïóñòÿ ïîëãîäà è áîëåå [2]. 

Äëÿ äîíîçîëîãè÷åñêèõ ñòàäèé ðàçâèòèÿ è íà-
÷àëüíîãî êëèíè÷åñêîãî ïåðèîäà ÑÄ-2 òèïè÷íà 
ïîâûøåííàÿ ýêñïðåññèÿ ñêåëåòíûìè ìûøöàìè 
Èíñ-Ðö, îòðàæàþùàÿ ñâîåãî ðîäà êîìïåíñàòîð-
íóþ ðåàêöèþ íà íàðàñòàþùóþ ôóíêöèîíàëü-
íóþ íåäîñòàòî÷íîñòü ðåöåïòîðîâ [4]. Ìåòà-
ôîðè÷åñêè âûðàæàÿñü, îðãàíèçì «ïûòàåòñÿ» 
êîìïåíñèðîâàòü óõóäøàþùååñÿ êà÷åñòâî ðå-
öåïòîðîâ èõ êîëè÷åñòâîì. Â ñâîþ î÷åðåäü, ýòî 
âåäåò ê âòîðè÷íîìó ïîâûøåíèþ ïðîäóêöèè è 
ñûâîðîòî÷íîãî óðîâíÿ àóòî-ÀÒ ê Èíñ-Ðö [4]. 
Õàðàêòåðíî, ÷òî ïîâûøåííàÿ ïðîäóêöèÿ òàêèõ 
àóòî-ÀÒ íå èìååò ïðÿìîãî îòíîøåíèÿ ê ïàòîãå-
íåçó áîëåçíè (ïî êðàéíåé ìåðå, â áîëüøèíñòâå 
ñëó÷àåâ), íî, â ïîëíîì ñîîòâåòñòâèè ñ ïðàâèëîì 
Êîâàëåâà [6], îòðàæàåò àíîìàëüíîå ïîâûøåíèå 
ýêñïðåññèè ðåöåïòîðîâ. Õàðàêòåðíî, ÷òî ïîâû-
øåííàÿ ïðîäóêöèÿ àóòî-ÀÒ ê Èíñ-Ðö, âñòðå÷à-
þùàÿñÿ ïî÷òè â 100 % ñëó÷àåâ ìåòàáîëè÷åñêîãî 
ñèíäðîìà è íåäàâíî (äî 2 ëåò) äèàãíîñòèðîâàí-
íîãî ÑÄ-2, ó ëèö, ñòðàäàþùèõ ÑÄ-2 áîëåå òðåõ 
ëåò, îòìå÷àåòñÿ ëèøü â ïîëîâèíå ñëó÷àåâ (ñì. 
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Autoantibodies to the insulin receptors as a biomarker of the precursor of diabetes mellitus type 2

Relative elevated serum content of autoantibodies against insulin receptors is typical for persons with metabolic syndrome and 
patients with recently diagnosed diabetes mellitus type 2.  Frequency of abnormal elevation of such antibodies has decreased sig-
nificantly if duration of the disease is more then 3 years. In opposite frequency of elevated serum content of autoantibodies against 
insulin rise progressively if diabetes type II was diagnosed more then 3 years before. Possible using of autoantibodies-markers 
for early revealing of pre-diabetes changes and for laboratory monitoring of the disease development has discussed. It was noted: 
an autoantibody profile does seem to offer more diagnostic and prognostic power than the determination of single autoantibody 
specificity. 
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Ëèòåðàòóðà

òàáë. 1). Âåðîÿòíî, ýòî ñâÿçàíî ñ ïîñòåïåííûì 
ïðåêðàùåíèåì èçáûòî÷íîé ýêñïðåññèè Èíñ-Ðö 
ó ëèö, äëèòåëüíî áîëåþùèõ ÑÄ-2. 

Ïîâûøåíèå îòíîñèòåëüíîãî ñîäåðæàíèÿ àóòî-
ÀÒ ê èíñóëèíó, îòìå÷åííîå ó 25 % ïàöèåíòîâ 
ñ ìåòàáîëè÷åñêèì ñèíäðîìîì, ó 28 % áîëüíûõ 
ÑÄ-2 ñ íåäàâíî ïîñòàâëåííûì äèàãíîçîì è ó 
38 % áîëüíûõ ÑÄ-2 ñî ñòàæåì (ñì. òàáë. 1, 2), 
ïî-âèäèìîìó, îòðàæàåò ñõîäíûå çàêîíîìåðíî-
ñòè, à èìåííî — êîìïåíñàòîðíóþ, ïðîãðåññèâ-
íî íàðàñòàþùóþ ñåêðåöèþ èíñóëèíà ïî ìåðå 
ôîðìèðîâàíèÿ è êëèíè÷åñêîãî ðàçâèòèÿ ÑÄ-2.
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îïðàâäàííîñòè èñïîëüçîâàíèÿ ôåíîìåíà «èì-
ìóííîãî îòðàæåíèÿ» èçìåíåíèé â ìîëåêóëÿð-
íî-êëåòî÷íîì ñîñòîÿíèè îðãàíîâ äëÿ ïðàêòè÷å-
ñêèõ íóæä, à èìåííî — äëÿ ñîçäàíèÿ íîâûõ 
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èçìåíåíèé, âåäóùèõ ê ÑÄ-2, ìîíèòîðèíãà çà 
äèíàìèêîé ðàçâèòèÿ ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà, 
à òàêæå äëÿ ðàçðàáîòêè èíäèâèäóàëèçîâàííûõ 
ìåòîäîâ ïðåâåíöèè ðàçâèòèÿ ýòîé áîëåçíè.

4. Poletaev A., Boura P. The immune system, natural 
autoantibodies and general homeostasis in health and 
disease // Hippokratia. 2011. Vol. 15. P. 295–298.

5. Grabar P. About Autoantibodies // In: Problems of 
Reactivity in Pathology / A. D. Ado, (Ed.) Ì.: Meditsina, 
1968. P. 35–52.

6. Êîâàëåâ È. Å., Ïîëåâàÿ Î. Þ. Áèîõèìè÷åñêèå îñíîâû 
èììóíèòåòà ê íèçêîìîëåêóëÿðíûì õèìè÷åñêèì ñîåäèíå-
íèÿì. Ì.: Íàóêà, 1985.


