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Нейроімунологічна характеристика 
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Анотація. Стаття присвячена нейроімунологічній характеристиці хворих на системний червоний вовчак (СЧВ). Недивлячись на те 
що неврологічні порушення є досить типовим проявом цього захворювання і навіть виділяються деякими авторами в окремий 
стан — нейропсихіатричний СЧВ — патогенез їх виникнення залишається не досить з’ясованим. Існує припущення про два основ­
них патогенетичних механізми: аутоімунний (запальний) і судинний. Це дослідження присвячене вивченню першого з них. Мета: 
вивчити роль антитіл з антинейрональними властивостями у виникненні неврологічних проявів у хворих на СЧВ. Об’єкт і мето-
ди дослідження. Об’єктом дослідження були антитіла з можливими антинейрональними властивостями у хворих на СЧВ. Лабора­
торне обстеження передбачало проведення трьох різних аналізів крові: аналіз на наявність антинуклеарних антитіл (antinuclear 
antibodies — ANA) з визначенням їх типу та титру, аналіз крові на наявність антитіл до кардіоліпіну (antibodies to cardiolipin — aCL) та 
аналіз крові на вовчаковий антикоагулянт (ВА). Результати. Проведено комплексне обстеження 64 хворих на СЧВ, які перебували 
на лікуванні у відділенні ревматології та відділенні нефрології Комунального підприємства «Дніпровська обласна клінічна лікарня 
ім. І.І. Мечникова» Дніпровської обласної ради в період 2018–2021 рр. Неврологічні розлади діагностовано у 54 (84,4%) учасників, 
ці пацієнти увійшли до основної групи дослідження. У 10 (15,6%) осіб цих проявів не виявлено, вони включені до групи порівняння. 
Аналіз крові на виявлення ВА проводився коагулометричним методом та включав два тести: скринінговий (LA1) та підтверджуючий 
(LA2), а також подальший розрахунок співвідношення цих двох тестів — LA1/LA2. За результатами цього співвідношення робили ви­
сновок про наявність або відсутність ВА у крові хворого, а також про ступінь вираженості позитивного результату. Негативний ре­
зультат виявлено у 23 хворих (у 16 (29,6%) основної групи та у 7 (70,0%) групи порівняння) (р=0,002). Дослідження крові на наявність 
aCL проводили методом імуноферментного аналізу. За результатами дослідження наявність цього типу антитіл виявлено у 29 учас­
ників основної групи і не виявлено зовсім у групі порівняння (р=0,002). За результатами аналізу на визначення ANA встановлено, що 
найчастішим типом ANA у хворих з неврологічними проявами (основна група) були антитіла до дво- та одноланцюгової ДНК, гістонів 
та нуклеосом, антитіла до нуклеоплазми (анти-SS-A, анти-SS-B) та антитіла до рибосомального білка Р, тоді як у учасників групи по­
рівняння виявляли переважно антитіла до ядерної мембрани та антитіла до дво- та одноланцюгової ДНК, гістонів та нуклеосоми, 
причому титри цих антитіл були достовірно нижчими, ніж у хворих основної групи (р<0,001). Також виявлено численні кореляційні 
зв’язки між виявленням окремих антитіл і різними клініко-параклінічними знахідками. Висновки. Неврологічна симптоматика — 
один з найчастіших проявів СЧВ. Найбільш поширеними типами аутоантитіл, асоційованими з неврологічною симптоматикою, є aCL, 
ВА, а також деякі підтипи АNА. Ці антитіла можуть у майбутньому використовуватися для розробки алгоритму діагностики невроло­
гічних розладів у хворих на СЧВ та вибудовування прогностичної моделі цих розладів.
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Вступ
Системний червоний вовчак (СЧВ) �����������������������—���������������������� мультисистемна хворо­

ба, яка має хронічний перебіг, в основі якої лежить зниження то­
лерантності імунної системи до власних органів і тканин. Ознаки 
ураження нервової системи у пацієнтів із цим захворюванням, 
за  різними даними, виявляють у 12–95% випадків [1–5]. Існує 
багато класифікаційних систем клінічних форм ураження нер­
вової системи, проте найбільш прийнятною є класифікація, за­
пропонована Американською колегією ревматологів (American 
College of Rheumatology), згідно з якою виділено 19 клінічних 
проявів нейропсихіатричного СЧВ (НСЧВ), які умовно можна 
поділити на фокальні та дифузні форми [6]. Патогенетичні меха­
нізми виникнення НСЧВ достовірно невідомі, проте на сьогодні 
виділяють два найбільш імовірних: аутоімунний та судинний [7].

Аутоімунний, чи запальний, механізм виникнення НСЧВ ре­
алізується за рахунок дії аутоантитіл на структури нервової сис­
теми. Неврологічні розлади можуть виникати або через пряму 
дію цих антитіл, або опосередковано — через активацію інших 
імунних клітин. Імовірно, ці антитіла відіграють провідну роль 
у патогенезі ураження нервової системи при СЧВ. Хоча специ­
фічних аутоантитіл не виявлено, кілька досліджень підтверди­
ли наявність зв’язку між синтезом антифосфоліпідних антитіл 
(насамперед вовчакового антикоагулянту  — ВА), антирибосо­
мальних антитіл і цереброваскулярною патологією та гострим 
психозом відповідно [8]. Вважається, що антифосфоліпідні ан­
титіла пов’язані з  виникненням неврологічних порушень шля­
хом індукції тромбозу, що призводить до розвитку фокальних 
форм НСЧВ [9]. Однак цей протромботичний ефект не пояснює 
взаємозв’язок між цим видом антитіл та дифузними формами 

НСЧВ [��������������������������������������������������������10������������������������������������������������������]. Антирибосомальні та анти-SS-A-антитіла були виявле­
ні у спинномозковій рідині пацієнтів із НСЧВ. Наявність зв’язку 
між ними та неврологічними проявами СЧВ доведено шляхом 
порівняння з хворими на СЧВ без ознак ураження нервової сис­
теми [11]. Відомо також, що наявність антитіл до глутаматних ре­
цепторів (NMDA-рецепторів) може відігравати роль у розвитку 
когнітивних порушень і психічних розладів при СЧВ. У значній 
кількості досліджень відзначено, що ці антитіла наявні у 25–
30% пацієнтів із цим захворюванням [12–14]. Хоча деякі дослі­
дження не показали кореляції між наявністю антитіл до NMDA-
рецепторів та когнітивною дисфункцією [12, 15], інші дослідники 
повідомили про зв’язок між  цим типом антитіл та когнітивною 
дисфункцією та депресією [16] або лише депресією [15]. Також 
деякі підтипи антитіл до дволанцюгової ДНК взаємодіють з ре­
цепторами NMDA. Наявність цих комплексів асоціювалася із роз­
ладами емоційної сфери, станом гострої сплутаності свідомості, 
зниженням когнітивних функцій [16]. Антитіла з антинейрональ­
ними властивостями можуть продукуватися шляхом інтрате­
кального синтезу або синтезу в органах кровотворення (червоні 
лімфатичні вузли). Зв’язок між високими титрами деяких антитіл 
у лікворі з підвищеним рівнем у ній альбумінів та ознаками по­
шкодження гематоенцефалічного бар’єра (ГЕБ) підтверджує те­
орію про пасивну дифузію антитіл із системного кровотоку [17]. 
У той самий час наявність антитіл до NMDA-рецепторів у спин­
номозковій рідині свідчить про їх локальний синтез, що підтвер­
джується підвищенням співвідношення їх рівнів у спинномозко­
вій рідині та сироватці крові [18].

Пошкодження ГЕБ є складовою патогенезу неврологічних 
проявів СЧВ [19]. Процеси, що лежать в основі його порушен­
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ня, ймовірно, пов’язані з патологічною лейкоцитарно-ендотелі­
альною взаємодією, яка дозволяє антитілам та клітинам імунної 
системи проникати у тканини центральної нервової системи. 
Крім того, клітини ендотелію судин можуть стимулюватися про­
запальними цитокінами або аутоантитілами, що призводить 
до експресії білків адгезії на їх поверхні та до проникнення лім­
фоцитів у центральну нервову систему [20].

Мета: вивчити роль антитіл з антинейрональними власти­
востями у виникненні неврологічних проявів у хворих на СЧВ.

Об’єкт і методи дослідження
Об’єктом дослідження були антитіла з можливими анти­

нейрональними властивостями у хворих на СЧВ. Лаборатор­
не обстеження передбачало проведення трьох різних аналізів 
крові: аналіз на наявність антинуклеарних антитіл (antinuclear 
antibodies — ANA) з визначенням їх типу та титру, аналіз крові 
на наявність антитіл до кардіоліпіну (anticardiolipin antibodies — 
aCL) та аналіз крові на ВА.

Результати та їх обговорення
Проведено комплексне обстеження 64 хворих на СЧВ, які 

перебували на лікуванні у відділенні ревматології та відділенні 
нефрології Комунального підприємства «Дніпровська обласна 
клінічна лікарня ім. І.І. Мечникова» Дніпровської обласної ради 
в період 2018–2021 рр. Комплексне обстеження передбачало 
проведення повного соматичного та неврологічного огляду, 
нейропсихологічного тестування, радіологічного лабораторно­
го дослідження.

Неврологічні розлади діагностовано у 54 (84,4%) учасників, 
ці пацієнти увійшли до основної групи дослідження. У 10 (15,6%) 
осіб цих проявів не виявлено, їх було включено до групи порів­
няння.

Аналіз крові на виявлення ВА проводили коагулометрич­
ним методом. Він включав два тести — скринінговий (LA1) та 
підтверджуючий (�������������������������������������������     LA�����������������������������������������     2), а також подальший розрахунок співвід­
ношення цих двох тестів — ������������������������������������LA����������������������������������1/��������������������������������LA������������������������������2. За результатами цього спів­
відношення робили висновок про наявність або відсутність ВА 
в крові хворого, а також про ступінь вираженості позитивного 
результату. Негативний результат виявлено у 23 хворих (у 16 
(29,6%) основної групи та у 7 (70,0%) групи порівняння; р=0,002). 
Слабкопозитивний результат (LA1/LA2=1,2–1,5) був наявний у 6 
(11,1%) учасників основної групи та 3 (30%) — групи порівняння. 
Таким чином, помірнопозитивний (����������������������������LA��������������������������1/������������������������LA����������������������2=0,8–1,2) і сильнопо­
зитивний ��������� ��������������������������������������������     (�������� ��������������������������������������������     LA������ ��������������������������������������������     1/���� ��������������������������������������������     LA�� ��������������������������������������������     2 >2,0) ��������������������������������������    результат зареєстровані тільки у паці­
єнтів із неврологічними проявами: 18 (33,3%) і 14 (25,9%) відпо­
відно.

Дослідження крові на наявність aCL проводили методом 
імуноферментного аналізу. За результатами цього досліджен­
ня такий тип антитіл виявлено у 29 учасників основної групи і 
не  відмічено зовсім у групі порівняння (р=0,002). Достовірну 
статистично значущу різницю також виявлено у значенні се­
редніх титрів цього типу антитіл. Наприклад, у хворих осно­
вної групи середнє значення титру aCL становило 11,1 МО/л 
(2,3–30,0 МО/л), а у пацієнтів групи порівняння — 1,1 МО/л (0,8–
1,5 МО/л) (р<0,001).

За результатами аналізу на визначення ANA встановлено, 
що найчастішим типом �����������������������������������     ANA��������������������������������      у хворих із неврологічними про­
явами (основна група) були антитіла до дво- та одноланцюгової 
ДНК, гістонів та нуклеосом, антитіла до нуклеоплазми (анти-SS-A, 
анти-SS-B) та антитіла до рибосомального білка Р, тоді як у учас­
ників групи порівняння виявляли переважно антитіла до ядер­
ної мембрани та антитіла до дво- та одноланцюгової ДНК, гісто­
нів та нуклеосоми, причому титри цих антитіл були достовірно 
нижчими, ніж у хворих основної групи (р<0,001).

Також встановлено численні кореляційні зв’язки між вияв­
ленням окремих антитіл і різними клініко-параклінічними зна­
хідками. Наприклад, наявність aCL корелює з розвитком нев­
рологічних проявів (rs=0,48; p<0,001), парезу в кінцівках (rs=0,32; 
p<0,005), атактичних розладів (rs=0,34; p<0,001), виявлення ВА 

(точніше величина індексу LA1/LA2) корелює з наявністю нев­
рологічної симптоматики (rs=0,40; p<0,001), кількістю невроло­
гічних симптомів (rs=0,34; p=0,006), порушенням концентрації 
уваги (rs=0,39; p=0,001), головним болем (rs=0,38; p=0,002), по­
рушенням пам’яті (rs=0,34; p=0,006), а позитивний статус за ANA 
корелює з неврологічними проявами (rs=0,30; p=0,016).

Ці результати повністю узгоджуються з даними інших дослід­
ників [1–20].

Висновки
Неврологічна симптоматика — один з найчастіших проявів 

СЧВ. Найбільш поширеними типами аутоантитіл, асоційованими 
з неврологічною симптоматикою, є антикардіоліпінові антитіла, 
ВА, а також деякі підтипи АНА: антитіла до дво- та одноланцю­
гової ДНК, гістонів та нуклеосом, антитіла до нуклеоплазми та 
до рибосомного білка Р. Ці антитіла можуть у майбутньому вико­
ристовуватися для розробки алгоритму діагностики неврологіч­
них розладів у хворих на СЧВ та вибудовування прогностичної 
моделі цих розладів.

Конфлікт інтересів
Конфлікту інтересів немає.

Назва та номер державної реєстрації наукової теми
Робота є фрагментом виконання теми науково-дослідної 

роботи кафедри неврології Державного закладу «Дніпропе­
тровська медична�����������������������������������������      ����������������������������������������    академія МОЗ України». «Порушення нерво­
вої системи при пароксизмальних,��������������������������    �������������������������  нейроімунологічних та це­
реброваскулярних захворюваннях», № державної реєстрації 
0119U000001. Робота виконана в рамках дисертаційної роботи 
«Особливості порушень���������������������������������������  �������������������������������������� нервової системи та їх автоімунні мар­
кери у хворих на системний червоний вовчак».
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Neuroimmunological features 
in patients with systemic 
lupus erythematosus
S.O. Makarov
Dnipro State Medical University, Dnipro, Ukraine

Abstract. The article is devoted to the neuroimmunological char­
acteristics of patients with systemic lupus erythematosus (SLE). 
Despite the fact that neurological disorders are a fairly typical 
manifestation of this disease and are even singled out by some 
authors as a separate condition — neuropsychiatric SLE, the patho­
genesis of their occurrence remains insufficiently elucidated. There 
is an assumption about two main pathogenetic mechanisms: auto­
immune (inflammatory) and vascular. This study is devoted to the 
study of the first of them. Aim: to study the role of antibodies with 
antineuronal properties in the occurrence of neurological manifes­
tations in patients with SLE. Object and methods of the research. 
The object of the study were antibodies with possible antineuronal 
properties in patients with SLE. Laboratory examination involved 
three different blood tests: an analysis for the presence of antinu­
clear antibodies (ANA) with the determination of their type and 
titer, a blood test for the presence of antibodies to cardiolipin (aCL) 
and a blood test for lupus anticoagulant (LA). Results. A compre­

hensive examination of 64 patients with SLE, who were treated in 
the department of rheumatology and the department of nephrol­
ogy of the Dnipropetrovsk Regional Clinical Hospital during 2018–
2021, was carried out. Neurological disorders were diagnosed in 54 
(84.4%) participants, these patients were included in the main study 
group. In 10 (15.6%) individuals, these manifestations were not 
found and they were included in the comparison group. A blood 
test for the detection of LA was performed by the coagulometric 
method and included two tests: screening (LA1) and confirmatory 
(LA2) and further calculation of the ratio of these two tests — LA1/
LA2. Based on the results of this ratio, a conclusion was made about 
the presence or absence of LA in the patient’s blood, as well as the 
severity of the positive result. A negative result was detected in 23 
patients (in 16 (29.6%) of the main group and in 7 (70.0%) of the 
comparison group) (p=0.002). A blood test for the presence of aCL 
was carried out by enzyme immunoassay. According to the results 
of this study, the presence of this type of antibody was found in 29 
participants in the main group and was not found at all in the com­
parison group (p=0.002). According to the results of the analysis for 
the determination of ANA, it was found that the most common type 
of ANA in patients with neurological manifestations (main group) 
were antibodies to double- and single-stranded DNA, histones and 
nucleosomes, antibodies to the nucleoplasm (anti-SS-A, anti-SS-B) 
and antibodies to the ribosomal protein P, whereas in the partici­
pants of the comparison group, antibodies to the nuclear membrane 
and antibodies to double- and single-stranded DNA, histones and 
nucleosomes were predominantly detected, and the titers of these 
antibodies were significantly lower than in patients of the 1st group 
(p<0.001). Numerous correlations were also found between the 
detection of individual antibodies and various clinical and para­
clinical findings. Conclusions. Neurological symptoms are one of 
the most common manifestations of SLE. The most common types 
of autoantibodies associated with neurological symptoms are aCL, 
LA, and some ANA subtypes. These antibodies can be used in the 
future to develop an algorithm for diagnosing neurological disorders 
in SLE patients and to build a prognostic model for these disorders.

Key words: neuropsychiatric systemic lupus erythematosus, anti­
nuclear antibodies, lupus anticoagulant, anti-cardiolipin antibodies.
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