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Клинический разбор в Клинике нефрологии, внутренних 
и профессиональных болезней им. Е.М. Тареева
ММА им. И.М. Сеченова

ВАРИАНТНЫЕ ФОРМЫ 
АУТОИММУННОГО ГЕПАТИТА
В клиническом разборе принимают участие сотрудники 
кафедры терапии и профзаболеваний ММА им. И.М. Сеченова:

заведующий кафедрой, профессор, академик РАМН Н. Мухин, 

сотрудники кафедры – доцент Т. Лопаткина, ассистент 

Э. Бурневич, ведущий научный сотрудник лаборатории 

изучения ревматологических проблем заболеваний печени

НИИ ревматологии РАМН Т. Игнатова, врач клиники 

им. Е.М. Тареева E. Арион.

E-mail: eduard.z.burnevich@mtu-net.ru

Е. Арион. Больная М., 16 лет, учащаяся (рис. 1). В апреле 2001 г. 

(в возрасте 14 лет) – эпизод лихорадки до 39°С, потемнения 

мочи, желтухи. Госпитализирована в инфекционный ста-

ционар, где диагноз острого вирусного гепатита был исклю-

чен и выявлены признаки хронического заболевания печени 

(увеличение печени и селезенки, умеренное повышение ак-

тивности аминотрансфераз); при этом желтуха прошла са-

мостоятельно.

В дальнейшем отмечались слабость, периодически – повыше-

ние температуры тела, иктеричность склер, боли в коленных 

суставах, аменорея. Сохранялось 3–5-кратное повышение 

активности аминотрансфераз. При УЗИ и компьютерной то-

мографии в 2003 г. выявлены признаки цирроза печени (ЦП) 

с портальной гипертензией, однако причина формирования 

ЦП осталась не уточненной. Начато лечение урсодезоксихоле-

вой кислотой (Урсофальк) – 750 мг/сут.

В июне 2003 г. впервые госпитализирована в клинику неф-

рологии, внутренних и профессиональных заболеваний 

им. Е.М. Тареева ММА им. И.М. Сеченова. При поступлении 

отмечались иктеричность склер, распространенные угревые 

высыпания на коже, стрии на бедрах, гирсутизм, избыточная 

масса тела (индекс массы тела – 26,5 кг/м2). Пальпировались 

плотный край печени (размеры по Курлову – 14/3–10–9 см) 

и селезенки (длинник – 14/5 см). Выявлено повышение ак-

тивности аминотрансфераз (аспартатаминотрансферазы – 

АСТ – в 5 раз, аланинаминотрансферазы – АЛТ – в 4 раза), 

сочетающееся с выраженной гиперпротеинемией (до 99 г/л) 

и гипергаммаглобулинемией (42,5 г/л), а также с повышением 

показателей холестаза (билирубин – в пределах 2,5-кратного 

превышения верхней границы нормы, гаммаглутамилтранс-

пептидаза – γ-ГТ – 1,6-кратного, щелочная фосфатаза – 

ЩФ – 2-кратного). Отмечены начальные признаки печеночно-

клеточной недостаточности (снижение уровня холинэстеразы 

до 3200 Ед/л, протромбинового индекса – до 79–82% при уров-

не альбумина на нижней границе нормы – 35 г/л). Впервые при 

эзофагогастродуоденоскопии (ЭГДС) выявлено варикозное 

расширение вен пищевода (ВРВП) I степени. Повторное иссле-

дование сывороточных маркеров гепато- и негепатотропных 

вирусов исключило вирусную этиологию ЦП. Нормальные 

уровни сывороточного церулоплазмина и экскреции меди 

с мочой, отсутствие кольца Кайзера–Флейшера при офталь-

мологическом исследовании позволили исключить болезнь 

Вильсона–Коновалова. Клинические проявления болезни 

в сочетании с гиперпротеинемией, гипергаммаглобулинемией, 

повышением уровня IgG (2500 мг/дл), выявленными антитела-

ми к гладкой мускулатуре (1:640) и положительным LE-кле-

точным тестом свидетельствовали в пользу аутоиммунного 

гепатита (АИГ) на стадии ЦП с системными проявлениями 

(лихорадка, артралгии, эндокринные нарушения – аменорея, 

стрии, гирсутизм). Однако развитие заболевания в детском 

возрасте и незначительное повышение показателей холестаза 

давали основание предполагать сочетание АИГ с первичным 

склерозирующим холангитом (ПСХ), что следовало уточнить.

В связи с наличием редких эпизодов неоформленного стула 

проведена колоноскопия, не выявившая признаков воспали-

тельного заболевания кишечника, наличие которого могло бы 

косвенно свидетельствовать в пользу ПСХ. Проведение био-

псии печени стало возможным лишь после нормализации по-

казателей свертывающей системы крови в результате терапии 

преднизолоном в дозе 30→20 мг/сут в сочетании с Урсофаль-

ком (750 мг/сут). При изучении биоптата печени и признаков, 

характерных для АИГ (наличие плазматических клеток в вос-

палительном инфильтрате, выраженность перипортального ге-

патита, отдельные розетки гепатоцитов), выявлены признаки 

поражения желчных протоков: дуктопения; извитой ход желч-

ных протоков и их деформация, местами – с формированием 

расширений; желчный эпителий частично слущен, частично 

уплощен. Следует отметить, что приведенных морфологиче-

ских изменений было недостаточно для постановки диагноза 

ПСХ, так как имелись лишь неспецифические признаки пора-

жения мелких желчных протоков, которые могут наблюдаться 

при других этиологических формах поражения печени. Пря-

мых же морфологических признаков ПСХ, каковыми явля-

ются облитерирующий холангит и перидуктальный склероз 

в виде «луковичной шелухи», у нашей больной не обнаружено. 

Абсолютным критерием для постановки диагноза ПСХ яви-

лась характерная картина, выявленная при эндоскопической 

ретроградной холангиографии (ЭРХГ), которая свидетельст-

вовала о поражении внутрипеченочных желчных протоков 

(участки их сегментарных сужений, протоки между которыми 

расширены до 3–4 мм).

Оценка совокупности клинико-лабораторных и морфологиче-

ских данных с применением балльной системы оценки призна-

ков АИГ позволила констатировать у больной последний (>17 

баллов после иммуносупрессивной терапии) и одновремен-

но – абсолютные критерии диагноза ПСХ. Диагностировано 

сочетание АИГ и ПСХ на стадии ЦП.

Была продолжена иммуносупрессивная терапия пред-

низолоном (20–15 мг/сут) в сочетании с Урсофальком 

(1000 мг/сут). В результате лечения улучшилось общее само-

чувствие, исчезли эпизоды лихорадки и артралгий, возоб-

новились менструации. Отмечены снижение активности 

аминотрансфераз, нормализация показателей холестаза 

и белково-синтетической функции печени. Однако за пе-

риод наблюдения в клинике (в течение 1,5 года) прогресси-

ровали признаки портальной гипертензии – увеличились 

размеры селезенки, повысилась степень ВРВП. Учитывая 

стадию печеночного процесса, прогноз ПСХ и высокий риск 

развития холангиокарциномы, больную внесли в лист ожи-

дания ортотопической трансплантации печени, и в 2005 г. 

она успешно оперирована. Диагноз вариантной формы по-

ражения печени подтвержден при морфологическом иссле-

довании удаленного органа.
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Таким образом, данное наблюдение демонстрирует ха-
рактерное для детского возраста течение ПСХ, сочетающе-
гося с АИГ. Известно, что у половины детей и подростков, 
у которых аутоиммунное поражение печени отвечает крите-
риям АИГ, в 10 раз чаще, чем у взрослых больных АИГ, вы-
являются признаки ПСХ. Кроме того, сочетание АИГ с ПСХ 
в детском возрасте имеет ряд клинических особенностей: не-
значительность повышения показателей холестаза или его 
отсутствие (даже при значительном поражении желчных 
протоков) и частое (около 50% случаев) сочетание с воспа-
лительным заболеванием кишечника (язвенный колит, бо-
лезнь Крона), которое, как правило, протекает клинически 
латентно. Этими особенностями обусловлена необходимость 
обязательного подтверждения/исключения ПСХ морфологи-
чески и с помощью ЭРХГ или МРТ-холангиографии, а также 
колоноскопии у всех больных АИГ детского и юношеского 
возраста. Тактика лечения вариантной формы поражения пе-
чени (в данном случае – ПСХ, сочетающегося с АИГ) пред-
усматривает сочетанное применение иммуносупрессивной 
терапии и Урсофалька. Иммуносупрессивная терапия, как 
известно, неэффективна при ПСХ, но при сочетанной форме 
поражения печени позволяет снизить активность АИГ, замед-
лить прогрессирование заболевания и отдалить сроки выпол-
нения ортотопической трансплантации печени. Несмотря на 

определенный эффект Урсофалька при ПСХ, выражающийся 
в уменьшении выраженности клинических и лабораторных 
признаков холестаза, поражение желчных протоков при этом 
заболевании носит неуклонно прогрессирующий характер 
и создает высокий риск развития холангиокарциномы. Все 
это обусловливает более серьезный прогноз при вариантной 
форме АИГ-ПСХ, чем при «чистом» АИГ, и поэтому обосно-
вывает более раннее направление таких больных на ортото-
пическую трансплантацию печени, которая является единст-
венным и радикальным методом лечения ПСХ.

Больная К., 43 лет, врач-стоматолог (рис. 2). С 2002 г. отмеча-

ет появление кожного зуда, усиливающегося в ночное время, 

слабости, сухости слизистых. При обследовании по месту жи-

тельства в 2003 г. выявлены увеличение печени и селезенки, 

повышение активности ферментов цитолиза и холестаза, уве-

личение СОЭ до 65 мм/ч.

В сентябре 2003 г. впервые госпитализирована в клинику 

нефрологии, внутренних и профессиональных болезней им. 

Е.М. Тареева ММА им. И.М. Сеченова. При поступлении об-

ращало на себя внимание наличие ксантелазм, ксеростомии 

и ксерофтальмии (при офтальмологическом исследовании). 

Пальпировались увеличенная плотная печень (размеры по 

Курлову – 12/3–10–9) и нижний полюс селезенки (длинник – 

13 см). Выявлены умеренное (в 3–4,5 раза) повышение актив-

Клиника им. Е.М. Тареева

2001 г. 2002 г. 2003 г. 2004 г. 2005 г. 

IV I VI

Лихорадка

Желтуха

Артралгии

Гепатоспленомегалия

АСТ/АЛТ, 
кратность подъема  ↑/↑  3/5  5/4  1,3/N

ЩФ/γ-ГТ, 
кратность подъема  2,5/1,5 2/1,6 N/N

Общий билирубин 
(по отношению к норме) 2,3 N

Общий белок/гамма-
глобулины, г/л  ↑ 98/42,5  87/25

Протромбиновый 
индекс, %  79 95

HAV, HBV, 
HCV, HDV, 
HGV, TTV, 
CMV, HVS, 
вирус Эпштейна–Барр

IgG – 2500 мг/дл
LE-клетки – 
большое количество
SMA – 1:640

ВРВП I степени
ВРВП II 
степени

Диагноз ЦП неуточненной этиологии ЦП в исходе АИГ в сочетании с ПСХ

Лечение Преднизолон, мг/сут

Урсодезоксихолевая кислота, мг/сут 

39°C

30 20 15

750 1000

Отрицательны
е

 результаты

Биопсия печени

Ортотопическая трансплантация печени

ЭРХ
Г

Рис. 1. Клиническая характеристика больной М.
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ности сывороточных аминотрансфераз, ферментов холестаза 

(γ-ГТ – в пределах 3-кратного, ЩФ – 6,5-кратного превышения 

верхней границы нормы) в сочетании с повышением уровня 

общего холестерина до 380 г/дл. Кроме того, отмечены увели-

чение СОЭ (45 мм/ч), гиперпротеинемия (86 г/л), гипергам-

маглобулинемия (24 г/л), умеренное повышение уровня IgG 

(>2000 мг/дл) и значительное – IgM (до 1200 мг/дл); обнаруже-

ны также аутоантитела в высоких титрах: антимитохондри-

альные (АМА) – 1:640, в том числе фракция М2-АМА – 1:160, 

антитела к гладкой мускулатуре (SMA) – 1:640 и печень–почки 

микросомальные антитела 1-го типа (anti-LKM-1) – 1:160. При 

морфологическом исследовании биоптата печени выявлены 

признаки поражения желчных протоков, типичные для пер-

вичного билиарного цирроза (ПБЦ) I–II стадии: полиморфизм; 

некоторая неравномерность и псевдомногоядерность эпителия 

желчных протоков; интраэпителиальные лимфоциты; деструк-

тивный холангит и дуктопения; слабая очаговая пролиферация 

желчных протоков. Наряду с этим обращали на себя внимание 

признаки АИГ – выраженность перипортального гепатита (рас-

пространенность ступенчатых некрозов) с наличием плазмати-

ческих клеток в воспалительном инфильтрате, а также наличие 

тяжелого септального фиброза (III стадия).

Таким, образом, обследование выявило несомненные при-

знаки ПБЦ, в пользу которого свидетельствовали пол и воз-

раст больной, наличие клинико-лабораторного синдрома 

холестаза, повышение уровня IgM, признаки деструктивного 

холангита с дуктопенией по данным биопсии печени. В то же 

время гипергаммаглобулинемия и повышение содержания 

IgG, высокие титры SMA и anti-LKM-1, а также морфологиче-

ские признаки (выраженный перипортальный гепатит с плаз-

матическими клетками в инфильтрате) позволяли говорить 

о наличии четких критериев АИГ (в том числе с примене-

нием балльной системы оценки). Был поставлен диагноз – 

ПБЦ-АИГ-перекрест с наличием внепеченочных проявлений 

(синдром Шегрена).

Лечебная тактика у больных с вариантной формой ПБЦ-АИГ 

заключается в назначении Урсофалька в сочетании с низкими 

дозами глюкокортикостероидов (ГКС) – преднизолоном (как 

правило, не более 20 мг/сут со снижением до минимальной 

поддерживающей дозы) или будесонидом (Буденофальком) – 

6 мг/сут (поддерживающая доза – 3 мг/сут). В нашем наблю-

дении с 2003 г. и по настоящее время проводится лечение 

Урсофальком (1000 мг/сут) и преднизолоном (10 мг/сут со сни-

жением до 5 мг/сут), а также местная терапия (искусственные 

слезы, солкосерил в виде геля) по поводу ксерофтальмии. В ре-

зультате лечения отмечена быстрая положительная динами-

ка – исчезновение кожного зуда, уменьшение выраженности 

лабораторных признаков холестаза, а также снижение актив-

Клиника им. Е.М. Тареева

2002 г. 2003 г. 2003 г. 2004 г. 2005 г. 

VI IV IX VI I

Кожный зуд

Гепатоспленомегалия

Сухой синдром

СОЭ, мм/ч 65 45 23 12

АСТ/АЛТ, 
кратность подъема     4/4    3/4,5 1,2/1,7   N/N

ЩФ/γ-ГТ, 
кратность подъема  8/↑  6/3 1,6/1,2  N/N

Общий белок/гамма-
глобулины, г/л  ↑/↑ 86/24  80/16  70/17

IgМ, г/дл    1200 403 570

АМА-М2 1:160 1:80
1:80

АМА-М1, 3, 4  1:640 1:160

SMA 1:640 1:80 Отрицательный результат

anti-LKM-1 1:160 1:80

Диагноз

HAV, HBV, 
HCV, HDV, 
HGV, TTV, 
CMV, HVS, 
вирус Эпштейна–Барр

Вариантная форма: ПБЦ-АИГ-перекрест

Лечение Преднизолон, мг/сут 10

1000

5

Отрицательны
е

 результаты

Рис. 2. Клиническая характеристика больной К.

Урсодезоксихолевая кислота, мг/сут 

Биопсия печени
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ности печеночного процесса по показателям цитолиза, нор-

мализация СОЭ, уровней γ-глобулинов, IgG, снижение уровня 

IgM, титров аутоантител. Следует отметить сохранение низкой 

активности печеночного процесса, отсутствие признаков фор-

мирования портальной гипертензии и хорошую переносимость 

терапии на протяжении 5 лет наблюдения за больной. Больная 

сохраняет работоспособность.

Проф. Н. Мухин. При анализе историй заболеваний, 
представленных в 2 клинических наблюдениях, обращает 
на себя внимание наличие своеобразного сочетания при-
знаков АИГ и ПСХ у 1-й больной и АИГ и ПБЦ – у 2-й, что 
позволяет в настоящее время в значительной степени рас-
ширить групповое понятие «аутоиммунные заболевания 
печени» в связи с включением в их состав вариантных 
форм.

Т. Лопаткина. Согласно классификации хронических 
диффузных заболеваний печени (Лос-Анджелес, 1994), 
к группе аутоиммунных форм поражения печени относятся 
АИГ, ПБЦ и ПСХ. 

АИГ – персистирующее (неразрешившееся) воспа-
ление печени неизвестной этиологии, характеризующееся 
перипортальным или более обширным воспалительным 
процессом с гипергаммаглобулинемией и тканевыми ау-
тоантителами и в большинстве случаев отвечающее на им-
муносупрессивную терапию. В соответствии с профилем 
выявляемых аутоантител выделяют 3 типа АИГ.

АИГ 1-го типа характеризуется наличием антинукле-
арных антител (АНА) и(или) антител к гладкой мускула-
туре (АГМ); на его долю приходится 85% всех случаев АИГ. 
АИГ 1-го типа наблюдается преимущественно у женщин 
(8:1), поражает лиц старшего возраста, характеризуется 
менее частыми внепеченочными проявлениями и хорошим 
прогнозом.

АИГ 2-го типа отличается наличием сывороточных пе-
ченочно-почечных микросомальных антител 1-го типа 
(LKM-1). На долю АИГ 2-го типа приходится 15% всех случаев 
АИГ. Типично развитие заболевания у молодых лиц женского 
пола (до 50–75% – дети 2–14 лет) с множественными внепече-
ночными проявлениями и серьезным прогнозом.

АИГ 3-го типа характеризуется наличием антител 
к растворимому печеночному антигену; у 75% этих больных 
выявляются также АНА и(или) АГМ, что ставит под со-
мнение выделение этого типа АИГ в отдельную форму. Его 
предлагается рассматривать как вариант АИГ 1-го типа.

Модифицированные диагностические критерии АИГ 
предложены в 1999 г. международной группой АИГ, в их 
число входят типичные признаки АИГ: значительная сте-
пень подъема уровня сывороточных аминотрансфераз; по-
вышение уровней IgG и γ-глобулинов; выявление сыворо-
точных аутоантител; признаки перипортального гепатита 
по данным морфологического исследования ткани печени; 
положительный ответ на терапию ГКС. Данная система 
учитывает также исключение других наиболее частых но-
зологических форм поражения печени (вирусного, алко-
гольного, лекарственного генеза, а также ПБЦ и ПСХ).

Первичные аутоиммунные холестатические варианты 
поражения печени у взрослых представлены 2 нозологи-
ческими формами – ПБЦ и ПСХ. ПБЦ и ПСХ – хрони-
ческие медленно прогрессирующие заболевания печени, 
морфологически характеризующиеся хроническим не-
гнойным деструктивным холангитом (ХНДХ). Для ПБЦ 
типичен гранулематозный ХНДХ с поражением междоль-

ковых и септальных желчных протоков, а для ПСХ – фиб-
розный облитерирующий ХНДХ с поражением как внутри-
печеночных, так и внепеченочных желчных протоков. В ре-
зультате закономерной эволюции холангита в рамках ПБЦ 
и ПСХ развивается билиарный цирроз с общеизвестными 
признаками последнего – облигатным синдромом холе-
стаза в сочетании с портальной гипертензией и печеночно-
клеточной недостаточностью.

ПБЦ характеризуется наряду с синдромом холестаза 
выявлением АМА, особенно ПБЦ-специфичных АМА-
М2, повышением уровня IgM, а также ассоциированными 
внепеченочными поражениями, которые наиболее часто 
представлены синдромом Шегрена, аутоиммунным тирео-
идитом Хашимото, фиброзирующим альвеолитом, тубуло-
интерстициальным нефритом, целиакией. ПБЦ страдают 
практически исключительно женщины с клиническим де-
бютом заболевания в 40–60 лет.

ПСХ больше свойственен мужчинам 25–40 лет. Ти-
пичный признак ПСХ наряду с синдромом холестаза – ха-
рактерные изменения структуры желчного дерева по данным 
ЭРХГ или МРТ-холангиографии в виде чередования сте-
нозов желчных протоков и межстенотических расширений. 
Особенностью ПСХ является его частое сочетание с воспа-
лительными заболеваниями кишечника (в 70–90% случаев) 
и наличие перинуклеарных антинейтрофильных цитоплаз-
матических антител – АНЦА (в 70% случаев).

В клинической практике встречаются наблюдения, 
когда лабораторные, инструментальные и морфологичес-
кие признаки хронического заболевания печени не позво-
ляют отнести его к определенной нозологической форме 
аутоиммунного поражения печени. Тщательное изучение 
этой группы больных выявляет их гетерогенность и по-
зволяет верифицировать у них ряд других вариантов по-
ражения печеночной паренхимы; в результате на сегодня 
в число аутоиммунных заболеваний печени включают ва-
риантные формы или перекрестные синдромы (сочетание 
АИГ с ПБЦ или ПСХ).

Э. Бурневич. Одновременное выявление клинических, 
биохимических, серологических и гистологических при-
знаков АИГ и ПБЦ описано еще в 1970-е годы. Позже был 
предложен термин «перекрестный синдром». В литературе 
указывается, что частота выявления АИГ-ПБЦ-перекреста 
у больных АИГ составляет 8%, а у больных ПБЦ – 9%. Пред-
ложены дигностические критерии АИГ-ПБЦ-перекреста, 
однако их чувствительность и специфичность неизвест-
ны. Это:

АИГ:• 
– повышение содержания АЛТ до уровня >5-кратного 

значения верхней границы нормы;
– повышение содержания IgG до уровня >2-кратного 

значения верхней границы нормы или выявление АГМ;
– умеренная или высокая степень перипортальных или 

перисептальных лимфогистиоцитарных ступенчатых нек-
розов.

ПБЦ (2 из 3 критериев):• 
– повышение содержания ЩФ до уровня >2-кратного 

значения верхней границы нормы или повышение содер-
жания γ-ГТ до уровня >5-кратного значения верхней гра-
ницы нормы;

– выявление АМА;
– морфологические признаки поражения желчных 

протоков.
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При длительном наблюдении за больными «чистым» 
ПБЦ возможна регистрация его трансформации в АИГ-
ПБЦ-перекрест. Так, по данным одного из исследований, 
у 282 больных ПБЦ спустя 6–13 лет появились признаки 
АИГ, при этом обострения гепатита, позволившие запо-
дозрить присоединение АИГ, ассоциировались с выявле-
нием ЦП при морфологическом исследовании печеночного 
биоптата. Важно, что присоединение иммуносупрессивной 
терапии позволило добиться ремиссии у 80% больных. Эти 
данные диктуют необходимость тщательного анализа кли-
нико-лабораторной картины ПБЦ при длительном дина-
мическом наблюдении за больными с целью верификации 
АИГ-ПБЦ-перекреста и назначения иммуносупрессантов, 
тем более что в недавнем ретроспективном анализе пока-
зано, что прогноз у больных АИГ-ПБЦ-перекрестом серь-
езнее, чем у больных ПБЦ.

Однако лечение больных с АИГ-ПБЦ-перекрестом не 
стандартизовано, что связано с редкостью указанных забо-
леваний и трудностью организации проспективных конт-
ролируемых клинических исследований. Современные ре-
комендации по лечению этих больных главным образом 
основаны на подходах к лечению «изолированных» АИГ 
и ПБЦ, что позволяет предположить эффективность ком-
бинации Уросфалька и иммуносупрессантов при АИГ-
ПБЦ-перекресте. В то же время в ряде исследований проде-
монстрировано, что выживаемость больных «чистым» ПБЦ 
и АИГ-ПБЦ-перекрестом при монотерапии Урсофальком 
(13–15 мкг/кг/сут) одинакова. 

Другие авторы демонстрируют возможность дости-
жения ремиссии у большинства больных АИГ-ПБЦ-пе-
рекрестом при комбинации Урсофалька и ГКС. В одном из 
последних исследований 17 больных АИГ-ПБЦ-перекрес-
том получали как монотерапию Урсофальком, так и Урсо-
фальк в комбинации с ГКС в течение 7,5 года. При моноте-
рапии Урсофальком биохимический ответ выявлен только 
у 3 больных, в то время как у 8 ответа не удалось добиться, 
причем у половины из них отмечено прогрессирование фиб-
роза. При дальнейшем присоединении к терапии ГКС у 7 из 
этих больных у 85% удалось достигнуть биохимической ре-
миссии. У больных, которым изначально назначалась ком-
бинированная терапия, не отмечено прогрессирования 
фиброза и в 67% случаев зарегистрирована биохимическая 
ремиссия. Авторы предложили начинать лечение больных 
АИГ-ПБЦ-перекрестом с монотерапии Урсофальком (13–15 
мг/кг/сут), а в случае отсутствия ответа на лечение через 
3 мес присоединять ГКС. Лечение преднизолоном рекомен-
дуется начинать с дозы 0,5 мг/кг/сут с постепенным сниже-
нием ее до минимальной поддерживающей при нормали-
зации уровня сывороточных аминотрансфераз. Насколько 
целесообразно применять при АИГ-ПБЦ-перекресте другие 
иммуносупрессанты (например, азатиоприн – 1,0–1,5 
мг/кг/сут), неизвестно, хотя в лечении АИГ цитостатики 
используются в режиме длительной иммуносупрессивной 
терапии, обеспечивая поддержание ремиссии.

Т. Игнатова. В то время как АИГ-ПБЦ-перекрест ти-
пичен для взрослых, АИГ-ПСХ-перекрест наиболее часто 
встречается у детей, подростков и лиц молодого возраста. 
Частота выявления признаков АИГ у больных ПСХ – 1,4–
8%, а признаков ПСХ у больных АИГ – 6%. Однако диагно-
стические критерии  при АИГ-ПСХ-перекресте не опреде-
лены. В недавнем исследовании при анализе клинической 
картины у 41 больного ПСХ для диагностики АИГ-ПСХ-
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перекреста были предложены критерии, которые, воз-
можно, необходимо шире использовать в клинической 
практике. Их применение позволило верифицировать АИГ-
ПСХ-перекрест у 17% больных ПСХ. Это:

диагноз ПСХ, верифицированный с помощью ЭРХГ • 
или МРТ-холангиографии;
признаки АИГ (все):• 

– по шкале диагностики АИГ >15 баллов;
– выявление АНА или АГМ в титре ≥1:40;
– обнаружение ступенчатых некрозов, лимфоци-

тарных розеток, умеренного или выраженного перипор-
тального или перисептального воспаления.

Наибольшее число клинических наблюдений АИГ-
ПСХ-перекреста описано Лондонским королевским кол-
леджем – 55 детей, наблюдавшихся в течение 16 лет. У 27 
детей наряду с типичными изменениями желчных про-
токов по данным ЭРХГ выявлялись признаки АИГ, что по-
зволило авторам предложить термин «аутоиммунный скле-
розирующий холангит» (АСХ).

Больным АИГ-ПСХ-перекрестом свойственна его частая 
ассоциация с воспалительными заболеваниями кишеч-
ника и выявлением АНЦА. Особенностью данной группы 
больных явился, как правило, нормальный уровень ЩФ.

Для дифференциации АИГ с синдромом холестаза и АИГ-
ПСХ-перекреста определенное значение имеют степень по-
вышения ЩФ в сыворотке крови и соотношение выражен-
ности синдрома холестаза и цитолиза. В случае АИГ с синд-
ромом холестаза соотношение ЩФ и АСТ, как правило, не 
превышает 1,5. Если оно больше 1,5, то наличие ПСХ стано-
вится более вероятным. Правда, при активном АИГ, когда 
уровни АСТ и АЛТ могут в десятки раз превышать нор-
мальные, данный коэффициент не всегда показателен.

Важно, что в случае ПСХ-АИГ-перекреста назначение 
иммунодепрессантов вызывает уменьшение уровня ами-
нотрансфераз (снижение активности печеночного про-
цесса), параллельное уменьшению выраженности при-
знаков мезенхимально-воспалительного синдрома (СОЭ, 
γ-глобулины, титр аутоантител), в то время как подобная 
терапия не оказывает влияния на уровень ЩФ. Нередко 
только при достижении ремиссии АИГ возникает во-
прос о возможном наличии и ПБЦ, поскольку при нор-

мализации уровней АСТ и АЛТ остается необъяснимым 
персистирующее увеличение уровня ЩФ (коэффициент 
ЩФ/АСТ превышает 1,5). Ряд авторов считают данный по-
казатель завышенным и полагают, что о ПБЦ свидетельст-
вует его величина >1,0.

Возможно присоединение ПСХ к АИГ, что впервые 
было описано у детей, а в последнее время отмечается 
и у взрослых.

В лечении ПСХ применяют Урсофальк, что сопровож-
дается хорошим биохимическим ответом, улучшением гис-
тологических данных, оптимизацией уровней суррогатных 
прогностических маркеров, однако влияние такой терапии 
на долгосрочный прогноз у больных ПСХ неизвестно. Пред-
полагают, что применение доз Уросфалька, превышающих 
стандартные (соответственно >20 и 13–15 мг/кг/сут), более 
эффективно. В лечении больных АИГ-ПСХ-перекрестом 
использовались высокие дозы Уросфалька, а также его 
стандартные дозы в комбинации с иммуносупрессантами. 
Лечение больных АИГ-ПСХ-перекрестом комбинацией 
Урсофалька (15–20 мг/кг/сут), преднизолоном (стартовая 
доза – 0,5 мг/кг/сут с последующим снижением до 
10–15 мг/сут) и азатиоприном (50–75 мг/сут) характеризу-
ется хорошим биохимическим ответом.

Проф. Н. Мухин. Совершенно очевидно, что у части 
больных с аутоиммунными заболеваниями печени выяв-
ляются перекрестные синдромы – АИГ-ПБЦ-перекрест 
и АИГ-ПСХ-перекрест, в связи с чем требуется опреде-
ленный терапевтический подход – сочетанное применение 
Урсофалька и иммуносупрессантов. В практическом отно-
шении целесообразно у больных с верифицированным АИГ 
при значительном повышении уровня ЩФ или соотно-
шении ЩФ/АСТ >1,5, не отвечающем на терапию иммуно-
депрессантами, проводить ЭРХГ или МРТ-холангиографию 
для выявления возможного ПСХ или тщательно определять 
АМА для верификации возможного ПБЦ. С другой сто-
роны, необходимо помнить, что у ряда больных ПБЦ и ПСХ 
высокая активность печеночного процесса может быть обу-
словлена сочетанным АИГ. Комбинированная патогенети-
ческая терапия иммуносупрессантами и антихолестатиче-
скими препаратами позволяет рассчитывать на изменение 
прогноза у данной категории больных.
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