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Введение

Сегодня уже ни для кого не секрет, что не толь�

ко патогенетическая, но и клиническая значимость

аутоантител (аутоАТ) разных уровней специфичности

и функциональности при аутоиммунных заболевани�

ях (АИЗ) может существенно различаться. Данное

обстоятельство обусловлено целым рядом причин,

среди которых особый интерес вызывают:

• особенности антигенной организации органа�ин�

дуктора; 

• состав антиорганных аутоАТ.

Следует отметить, что зависимость частоты

встречаемости и титров антиорганных (например,

антитиреоидных) аутоАТ от клинической активнос�

ти АИЗ щитовидной железы (ЩЖ), степени их тя�

жести и масштабов аутоиммунной агрессии – факты

очевидные [1, 2, 12, 13, 38, 46]. Среди широкого

спектра антитиреоидных аутоАТ следует выделить:

1) семейство канонических аутоАТ, включающее

в себя АТ к тиреоглобулину (АТ�ТГ) и тиреоидной

пероксидазе (АТ�ТПО), а также комбинаторные, или

биспецифические: к ТГ и TПО одновременно

(АТ�ТGPО), обнаруживаемые у больных с аутоим�

мунным тиреоидитом (АИТ) и болезнью Грейвса

(БГ) [2, 9, 11, 13, 15, 19, 20, 27, 40, 46];

2) семейство аутоАТ с функциональным ресур�

сом, в состав которого входят АТ к рецептору тиреот�

ропного гормона (АТ�рТТГ), имитирующие функ�

цию гормона [16, 24, 26, 30], и АТ с протеолитичес�

кими (каталитическими) свойствами – АТ�протеазы

[1, 5, 6, 17, 23, 37]. Такого рода АТ являются одним из

инструментов тонкого контроля над динамикой

аутоиммунного воспаления и связанных с воспали�

тельными процессами дисфункции и дегенерации

ЩЖ [3, 4, 10, 19, 40].

При АИТ и БГ выявляются АТ к различным ком�

понентам ферментативной системы тиреоцитов, зна�

чение которых в патогенезе АИЗ ЩЖ пока остается

неясным [34, 35, 39, 45]. Главная же особенность АИЗ

ЩЖ – продукция широкого спектра аутоАТ, титры

которых независимо от специфичности и функцио�

нальности самих АТ на фоне лечения испытывают

в большинстве своем тенденцию к снижению, вплоть

до полного исчезновения, обнаруживая при этом

корреляцию со скоростью деградации железы [10].

Целью данного обзора являлась сравнительная

оценка роли антитиреоидных аутоАТ, различающих�

ся по специфичности и функциональности, в патоге�

незе АИЗ ЩЖ и возможности их использования

в современной диагностике АИТ и БГ.

Особенности антигенной 
архитектоники ЩЖ и ее значение 
для популяционных спектров 
аутоАТ у больных с АИЗ ЩЖ
Наиболее выраженными иммуногенными свой�

ствами в структуре ЩЖ обладают ТПО и ТГ [2, 7, 9,

10–12, 15, 28, 31, 38–41, 46]. ТПО, участвуя в форми�

ровании антигенных свойств ТГ, уступает последне�

му по степени выраженности иммуногенного потен�

циала и масштабам присутствия в кровотоке [9, 20,

22]. При  формировании антигенных свойств ТГ от�

мечен факт придания эпитопам этого белка тонкой

специфичности и функциональности, что делает белок

особо значимым в ходе индукции и прогрессирова�

ния АИЗ ЩЖ. Аналогичные данные получены и для

ТПО [27, 28, 37, 40]. По сути сам факт сосуществова�

ния в молекулах ТГ и ТПО различных эпитопов, об�

ладающих перекрестной реактивностью, в том числе

между эпитопами от пациентов с АИТ и БГ, с одной

стороны, и клинически здоровыми донорами –

с другой, позволил вычленить указанные выше  ауто�

антигены (аутоАГ) и соответствующие им аутоАТ

как объекты для оценки рисков аутоиммунной пато�

логии, в том числе у родственников больных, страда�

ющих АИТ или БГ. Вполне закономерно, что буду�

щее клинической серодиагностики лежит в исполь�

зовании индивидуальных эпитопов, обладающих не

только специфичностью, но и функциональностью

[29, 36].

Особенности популяционного
спектра аутоАТ у больных 
с АИЗ ЩЖ
При исследовании популяционного спектра ау�

тоАТ среди пациентов с АИЗ ЩЖ выявлено, что

титры таких АТ при АИТ и БГ не только проявляют

зависимость от активности аутоиммунного процес�

са, но и испытывают динамические колебания по

мере его развития, в том числе в ходе проводимого
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лечения. Более того, антитиреоидные аутоАТ обна�

руживаются как у больных с нарушением функции

ЩЖ (гипер� или гипотиреозом – 55–90% наблюде�

ний), так и у лиц с эутиреозом (3–8% больных), от�

личаясь масштабами своего присутствия. В мини�

мальном количестве такие АТ присутствуют и у от�

дельных клинически здоровых доноров (2–4% наб�

людений) [10, 13, 29, 41, 43, 46].

Нередко выявляются антитиреоидные аутоAT и

при подостром тиреоидите, однако их наличие у та�

ких больных не ведет в отличие от БГ или АИТ к раз�

витию аутоагрессии [7, 40]. Такая ситуация отражает

вторичные последствия иммунного ответа на попа�

дание аутоАГ в кровь, а не факт первичной аутоаг�

рессии против ЩЖ [38, 40, 46]. При этом аутоАТ не

приобретают функциональных (например, катали�

тических) свойств.

В зависимости от того или иного заболевания

аутоиммунной природы антитиреоидные аутоАТ

в крови пациентов имеют последовательно развива�

ющуюся специфическую динамику. Для АИТ, нап�

ример, весьма характерны “предранние” (pre�early)

аутоАТ, обладающие низким уровнем специфичности

и иммуногенности (но уже функциональные по сути),

но способные связываться с атакуемым ими орга�

ном�мишенью (ЩЖ), инициируя повреждающий

в отношении ЩЖ эффект. АутоАТ, образовавшиеся

в более поздний период развития заболевания

(“поздние” (late�onset) АТ) и направленные, как пра�

вило, к высокоиммуногенным эпитопам ЩЖ, нао�

борот, высокоспецифичны, генерируя в отношении

железистого эпителия мощное цитотоксическое

действие [1, 37]. Свойственные АИТ стадии форми�

рования популяционного спектра аутоАТ сочетают�

ся с динамикой дисфункции ЩЖ – явлениями раз�

вивающегося в ряде наблюдений раннего гипертире�

оза с развитием впоследствии гипотиреоза.

При БГ, наоборот, наблюдается картина ста�

бильного гипертиреоза [14, 42]. Соответственно по�

явление у таких пациентов в определенных сочета�

ниях антитиреоидных аутоАТ к индивидуальным

эпитопам может рассматриваться как первый серо�

логический признак в ходе его развития. При этом,

как правило, выявляется тесная корреляция между

титрами антитиреоидных аутоАТ и патоморфологи�

ческими изменениями в ЩЖ, что подтверждает

важное значение перечисленных выше АТ в патоге�

незе аутоиммунной агрессии [18].

Канонические аутоАТ
Антитиреоидные аутоАТ разных уровней специ�

фичности доминируют у большей части больных

с АИТ и БГ (до 70% и более). С максимальной

частотой у таких пациентов представлены АТ�ТПО и

АТ�ТГ (более 60%), реже встречаются АТ�ТGPО

(менее 40%). При этом распространенность и сыво�

роточные титры АТ�ТПО имеют свои отличия от

аналогичных показателей для АТ�ТГ, хотя диагнос�

тическое значение имеет только сам факт устойчиво�

го повышения уровня аутоАТ (независимо от семей�

ства или типа) на определенном этапе наблюдения

[12, 20, 27, 40]. Открытые же недавно и относящиеся

к биспецифическим (комбинаторным) АТ�ТGPО

встречаются у пациентов с  АИТ и БГ существенно

реже [15, 40]. При этом при БГ по сравнению с АИТ

их распространенность и титры почти в 2 раза выше,

что требует соответствующей интерпретации в рам�

ках современной модели патогенеза этих заболева�

ний.

С наибольшей частотой антитиреоидные аутоАТ

встречаются в моновариантах. При этом такие АТ все

же стремятся к группированию в серологические

кластеры, отражающие феномен мультисеропози�

тивности и имеющие большое значение в патогенезе

аутоиммунного синдрома. Наибольшей склон�

ностью к образованию кластеров обладает пара  ан�

ти�ТГ–анти�ТПО, меньшей – анти�ТПО–анти�

ТGPО. Пара анти�ТГ–анти�ТGPО не обнаружена

ни при АИТ, ни при БГ. При этом почти в половине

случаев отмечено появление серологического трип�

лета, состоящего из анти�ТГ–анти�ТПО–анти�

ТGPО.

Большинство авторов считают присутствие

у больных  АИТ и БГ антитиреоидных аутоАТ посто�

янным. При этом такие АТ появляются рано (в док�

линической и соответственно не видимой для врача

фазе заболевания), а с развитием клинической кар�

тины не только возрастает частота их встречаемости

и титров, но и наблюдается формирование уникаль�

ной серологической картины, включающей в себя:

1) появления биспецифических (например, ан�

ти�ТGPO) аутоАТ [15, 40];

2) феномен мультисеропозитивности с тенден�

цией АТ к кластеризации [10, 19, 46], что может зат�

руднить дифференциальную диагностику.

Анализируемые факты указывают на важность

использования антитиреоидных аутоАТ и сконстру�

ированных на их основе рекомбинантных АТ к ин�

дивидуальным тиреоидным эпитопам в качестве би�

оиндикаторов и биопредикторов не только АИЗ ЩЖ,

но и заболеваний, протекающих с аутоиммунным

компонентом (например, при раке ЩЖ), тем более

что динамика антитиреоидных аутоАТ зависит от

выраженности аутоиммунной агрессии и может ис�

пытывать тенденцию к снижению на фоне ремиссии

или по мере увеличения длительности заболевания

на фоне соответствующей терапии [12, 13, 29, 31, 43,

46]. Поэтому ранняя, и особенно доклиническая, се�
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родиагностика, основанная на выявлении у пациен�

та определенных видов АТ, может выявлять риски

развития АИТ и БГ [10, 11, 31, 33, 39, 41, 43, 44, 46].

Аутоиммунный тиреоидит
АТ�ТГ. Встречаются с частотой 62 и 95% от сово�

купной численности больных АИТ и общего числа

серопозитивных лиц по антитиреоидным аутоАТ со�

ответственно (рис. 1). Максимальные распростра�

ненность и титры АТ наблюдаются при гипотиреозе.

При этом в ходе развития атрофии ЩЖ эти показа�

тели увеличиваются до максимальных значений.

В меньшей степени такие АТ представлены среди па�

циентов с гипертиреозом, а их минимальные цифры

выявлены среди пациентов с эутиреозом (рис. 2).

Бисеропозитивные (анти�ТGPO) аутоАТ выяв�

ляются только при манифестных формах гипотирео�

за: у таких пациентов они доминируют с максималь�

ными титрами при атрофии и нормальном объеме

ЩЖ. При всех остальных формах и вариантах тече�

ния АИТ таких АТ вообще не обнаружено. Это дока�

зывает важную роль АТ�ТGPO в деструкции и как

следствие гипофункции ЩЖ. По мнению исследо�

вателей [15, 40], АТ�ТGPO более информативны для

диагностики и прогнозирования АИТ, чем традици�

онные АТ�ТГ и АТ�ТПО.

АТ�ТПО. Распространенность носительства

АТ�ТПО составляет 56 и 86% от совокупной чис�

ленности больных АИТ и общего числа серопози�

тивных по антитиреоидным аутоАТ лиц соответ�

ственно. При этом их распространенность среди

больных с манифестным гипотиреозом достигает

100%, а при субклинических формах не превышает

40% (рис. 3).

Минимальная распространенность АТ�ТПО,

равно как и АТ�ТГ, отмечалась у  пациентов с эутире�

озом и эхографическими признаками АИТ – 19%

наблюдений. Среди пациентов с гипертрофией ЩЖ

она составила 50%, при атрофической форме АИТ:

для АТ�ТПО – 19% и для АТ�ТГ – 26%. 

АТ�ТGPO. Как указывалось выше, эти аутоАТ

появляются при значительной деструкции ЩЖ,

а именно при манифестном гипотиреозе. Доля таких

АТ составляет 29% у больных АИТ в целом и 45%

у серопозитивных по антитиреоидным АТ пациен�

тов. При этом среди пациентов с атрофией и нор�

мальным объемом ЩЖ АТ�ТGPO встречаются в

Рис. 1. Распространенность антитиреоидных аутоАТ раз�

личных уровней специфичности при различных аутоим�

мунных заболеваниях.

АИТ

АТ�ТГ

АТ�ТПО

анти�ТGРО

БГ

%

Рис. 3. Распространенность и уровень АТ�ТПО среди от�

дельных групп пациентов с аутоиммунной патологией

ЩЖ.
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Рис. 2. Распространенность и уровень АТ�ТГ среди от�

дельных групп пациентов с аутоиммунной патологией

ЩЖ.
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100% наблюдений. Изолированного носительства

этих АТ не обнаружено: АТ�ТGPO встречаются толь�

ко в комбинациях с другими АТ, преимущественно

в составе триплетов, с меньшей частотой – в паре

с АТ�ТПО. Данный факт, на наш взгляд, отражает

своеобразную закономерность в ходе формирования

серологической картины АИТ – расширение границ

специфичности типовых для данного заболевания

семейств АТ и появление на фоне моноспецифичес�

ких АТ еще и биспецифических аутоАТ.

Болезнь Грейвса 
АТ�ТГ. При БГ АТ�ТГ встречаются с частотой 50

и 59% от совокупной численности больных БГ и ко�

личества серопозитивных по антитиреоидным ауто�

АТ соответственно. На начальных стадиях заболева�

ния и при небольшом зобе АТ�ТГ, как правило, отсу�

тствуют, но уже к следующему этапу развития болез�

ни отмечается значительное повышение их уровня,

хотя последующие значения увеличиваются уже не

намного.

АТ�ТПО. Выше уже отмечалось, что среди клас�

сических АТ первое место в серологической картине

БГ занимают АТ�ТПО, за которыми с большим от�

рывом следуют АТ�ТGPO и АТ�ТГ. При этом высо�

кие цифры встречаемости и сывороточных титров

АТ�ТПО, установленные для БГ целым рядом иссле�

дователей, характерны как для осложненных и ма�

нифестных форм заболевания (92–95% случаев), так

и для больных с субклиническим течением БГ

(62–66%). В зависимости от размеров ЩЖ носи�

тельство АТ�ТПО при БГ составляет более 80% сре�

ди пациентов с умеренным и большим зобом и 40%

при его отсутствии. 

АТ�ТGPO. В отличие от АИТ у пациентов с БГ

обнаружены весьма многочисленные популяции

АТ�ТGPO, причем серологическая картина частоты

выявления этих АТ заметно отличается от картины,

наблюдаемой для АТ�ТГ или АТ�ТПО.

Феномен кластеризации аутоАТ при БГ
При прогрессировании БГ отмечается тенден�

ция к кластеризации и формированию различных

сочетаний антитиреоидных аутоАТ. Так, по мере

прогрессирования БГ наблюдается уменьшение час�

тоты выявления моносеропозитивных случаев и рост

индексов кластеризации. Наиболее часто встречает�

ся триплет АТ�ТГ + АТ�ТПО + АТ�ТGPO. При этом,

как и при АИТ, у больных  БГ не выявлен тандем

АТ�ТГ + АТ�ТGPO. 

АутоАТ с функциональным ресурсом
Наряду с продукцией широкого спектра кано�

нических аутоАТ у больных АИТ и БГ отмечена вы�

сокая распространенность аутоАТ с функциональ�

ным ресурсом, в частности АТ�рТТГ и каталитичес�

ких АТ (абзимов). 

Аутоантитела к рецепторам 
тиреотропного гормона

АТ�рТТГ относятся к категории функционально

значимых АТ, имитирующих функцию гормона и

провоцирующих развитие аутоиммунной патологии

в результате связывания с рецептором и последую�

щей стимуляции тиреоцитов [30]. В популяции АТ�

рТТГ присутствуют как ТТГ�стимулирующие АТ

(ТСА), усиливающие продукцию тиреоидных гормо�

нов, так и ТТГ�блокирующие аутоАТ (ТБА), предо�

твращающие активацию рецептора и участвующие

в развитии гипотиреоза и атрофии ЩЖ [26]. ТБА

участвуют в развитии гипотиреоза и атрофии ЩЖ не

только у больных АИТ, но и, на определенной ста�

дии, у пациентов с БГ, подавляя, в частности, актив�

ность как ТСА, так и самого гормона (ТТГ). При

этом у части больных с субклиническим течением

АИТ и умеренным гипотиреозом может встречаться

тандем, состоящий из ТСА и ТБА [30]. Характерный

для рецептора ТТГ феномен многообразия иммуно�

доминантных эпитопов, специфически реагирую�

щих с ТБА и ТСА, свидетельствует о весомой роли

патогенетически значимых антигенных детерминант

в развитии клинической картины аутоиммунной па�

тологии ЩЖ [26, 30].

АутоАТ с протеолитической 
активностью (АТ*протеазы)

Часть антитиреоидных аутоАТ, обладая функцио�

нальным (каталитическим) ресурсом (абзимы), при�

надлежит к совершенно новой группе физиологи�

чески активных соединений с дуальными свойства�

ми, объединенными в структуре единой функцио�

нально активной молекулы [21, 24, 25]. Так, в част�

ности, АТ�ТГ и АТ�ТПО способны специфически

расщеплять соответствующие субстраты, проявляя

при этом активность, сходную с активностью клас�

сических протеаз. При этом активность таких АТ�

протеаз обнаруживает коррелятивную зависимость

с тяжестью клинической картины и АИТ, и БГ, а так�

же c явлениями дисфункции и разрушения ЩЖ [25].

Распространенность АТ�протеаз среди пациен�

тов с аутоиммунной патологией ЩЖ составила 65%:

59% – у больных  АИТ и 77% – у больных  БГ. При

этом у 60% серопозитивных по АТ�протеазам боль�

ных выявлен серологический тандем, состоящий из

ТГ� и ТПО�специфических АТ�протеаз одновремен�

но (табл. 1, 2).

АТ�протеазы при АИТ. При АИТ АТ�протеазы

выявляются в 55% наблюдений; при этом у 36%

больных АТ�протеазы встречались в составе танде�
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мов (рис. 4). Преобладающими при АИТ являются

ТГ�специфические АТ�протеазы с более высокой

каталитической активностью по сравнению со сво�

им ТПО�аналогом. Выявлена достоверная корреля�

ция между степенью гипофункции ЩЖ и появлени�

ем высокоактивных АТ�протеаз в составе кластеров. 

В подавляющем большинстве наблюдений АТ�

протеазы встречаются среди пациентов с гипотирео�

зом и тенденцией к гипо� и, в дальнейшем, атрофии

ЩЖ: у таких пациентов присутствуют, как правило,

оба вида АТ�протеаз, а в динамике их активности от�

мечается заметный рост по мере прогрессирования

железистой дегенерации. Существенные различия

характерны для активности АТ�протеаз в зависимос�

ти от размера ЩЖ: при гипертрофии АТ�протеазы

отличались крайне низкой протеолитической актив�

ностью, тогда как у больных с нормальным объемом

ЩЖ такого рода активность превышала физиологи�

ческую норму в 20 раз и более.

Наблюдаемый на протяжении ряда лет гипотире�

оз может меняться не только на эутиреоз, но и, в от�

дельных редких случаях, на гипертиреоз, что отража�

ет собой динамику заболевания с частой сменой

функционального состояния ЩЖ. А на это может вли�

ять зависимость между активностью АТ�протеаз, с од�

ной стороны, и наличием/отсутствием тандема из АТ�

протеаз – с другой, что и определяет в конечном сче�

те время индукции протеолитической активности

в популяциях антитиреоидных аутоАТ и соответ�

ственно масштаб деструктивных процессов в ЩЖ.

АТ�протеазы при БГ. При БГ встречаются оба

вида АТ�протеаз, однако ТПО�специфические АТ�

Таблица 1. Распространенность антитиреоидных аутоАТ при АИТ

Клиническая  АТ�протеазы, % Канонические аутоАТ, %

форма ТГ ТПО ТГ–ТПО ТГ ТПО ТGРO ТГ�ТПО ТГ�ТGРО ТПО�ТGРО ТГ–ТПО–TGPO

Манифестный   98 98 98 – – – 13 – 3 85
гипотиреоз

Субклинический 60 40 40 60 – – 40 – – –
гипотиреоз 

Манифестный 78 – – 6 – – 72 – – –
гипотиреоз 

Субклинический – – – 13 19 – – – – –
гипотиреоз 

Эутиреоз 19 14 – – 6 – 19 – – –

Таблица 2. Распространеннось аутоАТ при БГ

Клиническая  АТ�протеазы, % Канонические аутоАТ, %

форма ТГ ТПО ТГ–ТПО ТГ ТПО ТGРO ТГ�ТПО ТГ�ТGРО ТПО�ТGРО ТГ–ТПО–TGPO

Субклинический    – 50 – – 64 7 – – – –
тиреотоксикоз

Умеренный  90 90 80 – – – – – 5 90
тиреотоксикоз 

Тяжелый  93 93 86 7 – – 14 – 7 71
тиреотоксикоз 

0 степень зоба – 30 – – 40 10 – – – –

I степень зоба 73 97 67 – 27 – – – – 73

II степень зоба 75 92 67 8 17 – 17 – 17 50

Рис. 4. Распространенность ТГ�специфических протеаз

у больных с аутоиммунными заболеваниями ЩЖ.

Общие
показатели

АИТ БГ

Общее число больных

Внетандемные протеазы типа АТ�ТГ 

В тандеме
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протеазы доминируют. Более того, на ранних стади�

ях развития БГ (при субклиническом течении) ТПО�

специфические АТ�протеазы вообще являются

единственными: они встречаются у 50% пациентов

с субклиническим течением БГ и у 30% – без увели�

чения ЩЖ, однако в этих группах АТ�протеазы об�

ладают наименьшей активностью.

Активность АТ�протеаз при БГ возрастает по

мере развития заболевания в 2 раза и более. При

этом по ходу прогрессирования заболевания и раз�

вития тиреотоксикоза у пациентов отмечается уве�

личение числа серологических тандемов, поэтому

основное ядро АТ�протеаз, включая тандемные и

внетандемные варианты, формируется на фоне ма�

нифестного тиреотоксикоза при БГ. 

Феномен антитиреоидных аутоАТ 
с различными уровнями специфичности
и функциональности при АИЗ ЩЖ: 
патогенетические и клинические аспекты

Как указывалось выше, активность АТ�протеаз

при АИЗ ЩЖ находится в ассоциативной зависи�

мости от 3 ключевых факторов: клинической карти�

ны заболевания, функционального состояния и раз�

меров ЩЖ. Выявлена также корреляция между сте�

пенью дисфункции ЩЖ и появлением у пациента

высокоактивных АТ�протеаз в составе кластеров.

Одним из последствий такого рода кластериза�

ции является феномен реципрокного “потенцирова�

ния” активности АТ�протеаз, что проявляется суще�

ственным ростом протеолитической активности

в обеих популяциях аутоАТ. Однако большое значе�

ние для реализации этого феномена имеет мелкоще�

пящий характер протеолиза ТГ�специфическими

АТ�протеазами своего субстрата, что обеспечивает

существенное пополнение пула готовых к презента�

ции антигенных пептидов и соответственно усили�

вает риск прогрессирования аутоагрессии у больных

АИТ [15, 22, 33].

ТПО�специфические АТ�протеазы имеют осо�

бенности, характерные при прогрессировании БГ.

На начальных стадиях в крови пациентов присут�

ствуют только АТ�ТПО, в том числе с протеолити�

ческой активностью; на последующих стадиях к ним

присоединяются и АТ�ТГ, в частности АТ�протеазы.

При этом резко усиливается тенденция к кластери�

зации обоих семейств, а в ЩЖ активизируются 2

взаимосвязанных между собой процесса – сниже�

ние объема функционирующей паренхимы и гипе�

рплазия стромы. Ведущими в этих процессах явля�

ются в первую очередь АТ�ТПО, способные оказы�

вать в отношении ЩЖ патологическое действие

посредством самых различных механизмов. Так,

например, АТ�ТПО способны подавлять каталити�

ческую активность фермента�мишени, блокируя

важнейший для ЩЖ метаболический путь и подав�

ляя секрецию тиреоидных гормонов. АТ�ТПО также

обладают способностью индуцировать комплемент�

зависимую цитотоксичность и вызывать структур�

ные изменения в составе железистых фолликулов

[38]. И наконец, в паре с АТ�ТГ АТ�ТПО атакуют

ЩЖ с использованием собственного протеолити�

ческого ресурса, вызывая структурную перестройку

белкового остова и стимулируя процессы деграда�

ции паренхимы. При этом постоянно выявляется

прямая корреляция между содержанием и актив�

ностью АТ�протеаз и гистологическими изменения�

ми в ЩЖ, которые типичны и для АИТ, и для БГ [8,

11, 12, 33, 43, 45].

Появление АТ�протеаз у больных с АИТ и БГ

ассоциируется с прогрессирующей динамикой не

только антитиреоидных аутоАТ, но и других марке�

ров аутоиммунного процесса, а именно с ростом сы�

вороточных иммуноглобулинов и количества АТ�

продуцирующих B�клеток [13, 26, 42, 43, 45]. У таких

больных (особенно при обострениях или в ранние

сроки у больных с часто рецидивирующими форма�

ми АИТ или БГ) отмечен активный воспалительный

процесс, сопровождаемый высокими уровнями

С�реактивного белка, циркулирующих иммунных

комплексов  и формированием дополнительных оча�

гов аутоиммунного воспаления. Соответственно пе�

речисленные выше признаки аутоагрессии в сочета�

нии с появлением АТ�протеаз указывают на фазу

обострения, о чем также свидетельствует факт воз�

растания титров антитиреоидных аутоАТ в крови се�

ропозитивных по АТ�протеазам пациентов. В стадии

ремиссии активность АТ�протеаз снижается. 

Особенности современных 
протоколов клинической 
серодиагностики 
В эндокринологической практике отсутствуют

достаточно четкие серологические критерии, позво�

ляющие осуществлять точную диагностику АИЗ

ЩЖ. Среди различного рода биомаркеров опреде�

ленной ценностью обладают традиционные АТ�ТПО

и АТ�ТГ анти�ТПО, являющиеся чувствительными,

но недостаточно специфичными для диагностики

АИТ и БГ [14, 42, 46].

Одним из путей решения этой проблемы может

быть использование серодиагностикумов для опре�

деления функционально активных АТ, в том числе АТ�

протеаз. 
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