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Резюме.  Запальні захворювання кишечника (ЗЗК), а саме виразковий коліт і хвороба Крона, які являють 
собою неспецифічне запалення шлунково-кишкового тракту, на сьогодні залишаються однією з найваго-
міших проблем сучасної гастроентерології. Золотим стандартом діагностики ЗЗК є ендоскопічне і гістоло-
гічне дослідження, але виявлення й перспектива використання неінвазивних біомаркерів дасть можливість 
підвищити якість діагностики, розробити нові методи прогнозування тяжкості ЗЗК, що, в свою чергу, до-
зволить поліпшити терапію, змінити якість життя пацієнтів з ЗЗК. Дослідження ролі гуморального імунітету 
в патогенезі ЗЗК показало, що IgG4 може бути одним з таких маркерів. У статті наведений огляд сучасних 
літературних джерел щодо значення IgG4 в патогенезі ЗЗК, доцільності та специфічності визначення IgG4 
в плазмі крові и тканинного IgG4 як критерію диференційної діагностики ЗЗК та можливостей застосуван-
ня як біомаркера прогнозування перебігу ЗЗК. Пошук проводився із застосуванням бази даних PubMed, 
MedLine, EMBASE, Cochrane library, Google scholar, Cyberleninka, eLibrary.
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Запальні захворювання кишечника (ЗЗК) лиша-
ються однією з найбільш вагомих проблем сучасної 
гастроентерології. За оцінками, більше 1 мільйона жи-
телів в США і 2,5 мільйона в Європі хворіють на ЗЗК. 
У більшості пацієнтів дана патологія діагностується у 
ранньому віці, а захворюваність продовжує зростати, 
що значною мірою збільшує фінансове навантаження 
на систему охорони здоров’я. Основними факторами, 
що впливають на фінансову складову, є витрати на гос-
піталізацію і хірургічні втручання. Непрямі витрати на 
ЗЗК, такі як втрата працездатності, перевищують пря-
мі витрати (наприклад, в Канаді непрямі витрати ста-
новлять 1,6 млрд канадських доларів на рік порівняно з 
1,2 млрд на прямі витрати). Нарешті, вартість знижен-
ня якості життя складно виміряти, але вона незмінно 
впливає на пацієнтів і їх сім’ї [1–4]. Багатоцентрові до-
слідження та метааналізи продемонструють зростаючу 
поширеність ЗЗК в країнах, що розвиваються [4–7].

ЗЗК являють собою неспецифічні запальні стани, 
що вражають шлунково-кишковий тракт [8, 9]. Виді-
ляють два основних типи ЗЗК — хвороба Крона (ХК) і 

виразковий коліт (ВК) [5, 10, 11], які підрозділяються 
на категорії за ступенем тяжкості захворювання, лока-
лізацією ураження і терміном виникнення хвороби [12]. 
Діагностика запальних захворювань кишечника зазви-
чай базується на клінічних, ендоскопічних, рентгено-
логічних, гістологічних дослідженнях. Це стандарт, що 
залишається незмінним, незважаючи на нове розуміння 
імунологічної та генетичної складової ЗЗК [3–5, 8, 11, 13, 
14]. Один із важливих гістологічних критеріїв, що дозво-
ляють відрізнити ВК від хвороби Крона, — це наявність 
гранульом. Виявлення гранульом при морфологічному 
дослідженні слизової оболонки являє собою єдиний ви-
рішальний критерій для розрізнення хвороби Крона і ви-
разкового коліту [5, 12]. Однак гранульоми виявляються 
тільки в 40–60 % випадків хвороби Крона в зразках ре-
зекції і набагато рідше — у зразках біопсії (15–36 %) [8, 
11]. Діагностика трансмурального запалення, характер-
ного для хвороби Крона, а не для ВК, вимагає оператив-
них зразків, тому що біоптати товстої кишки, отримані 
при ендоскопії, як правило, не виходять за межі власної 
пластинки. У пацієнтів із ЗЗК, прояви яких обмежені 
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ободовою кишкою та/або не характеризуються типови-
ми ендоскопічними або гістологічними даними, дифе-
ренційна діагностика між двома захворюваннями часто 
є складною. Більш того, вважається, що у 15 % пацієнтів 
із ЗЗК «невизначений коліт» — термін, що використову-
ється для випадків, які не можна віднести ні до хвороби 
Крона, ні до ВК [4, 15]. Таким чином, виявлення і мож-
ливість використання неінвазивних або малоінвазивних 
біомаркерів є актуальним і перспективним напрямком у 
вивченні ЗЗК. Дослідження ролі гуморального імуніте-
ту в патогенезі ЗЗК і можливість використання імуно-
глобулінів як біомаркерів запалення — це один із таких 
перспективних напрямків. А використання тканинних 
біомаркерів для диференціювання ВК від хвороби Кро-
на допоможе розширити й поглибити галузь досліджень 
запальних захворювань кишечника [5, 9, 12]. 

За останні 20 років велика кількість досліджень, 
що стосуються патогенезу ЗЗК, була зосереджена на 
Т-клітинах. Велика кількість даних підтвердила, що кри-
тичне збільшення Т-лімфоцитів відіграє значну роль в 
розвитку ЗЗК [9]. У той же час важливість ролі гумораль-
ного імунітету в формуванні хронічного запалення при 
ЗЗК багато років випускалась з виду, і тільки в останні 
5 років з’явились дослідження, що вказують на важливе 
значення В-лімфоцитів у патогенезі запалення [2, 9]. 

В-лімфоцити остаточно диференціюються в плаз-
матичні клітини, які характеризуються продукцією 
різних антитіл, які беруть активну участь в реакціях гу-
морального імунітету (алергічних, автоімунних). Над-
мірна плазмоцитарна інфільтрація у власній пластинці 
кишечника є чудовою патологічною характеристикою 
ЗЗК, що свідчить про участь В-клітин в патогенезі ЗЗК 
[15, 16]. Основними показниками статусу гуморально-
го імунітету є кількісний вміст імуноглобулінів (IgA, 
IgM, IgG). IgG4, що становить найменшу частку з усіх 
ізотипів IgG, вважався незапальним антитілом. Од-
нак його роль в різних автоімунних розладах і навіть у 
виникненні раку стала предметом досліджень поряд з 
виявленням і поширеністю захворювань, пов’язаних з 
IgG4 [9, 17, 18]. На сьогодні досліджень, в яких вивчав-
ся рівень IgG4 у хворих на ЗЗК, небагато, і більшість з 
них ретроспективні, але результати цих досліджень до-
водять, що це перспективний напрямок для диферен-
ційної діагностики ЗЗК, визначення ступеня тяжкості, 

прогнозування перебігу захворювання, оцінювання 
якості лікування [9, 13, 19–22]. 

Мета: вивчити можливість, доцільність та специ-
фічність визначення IgG4 в плазмі крові і тканинно-
го IgG4 як фактора диференційної діагностики ЗЗК і 
прогностичних можливостей на підставі світового та 
вітчизняного досвіду.

Методи. Інформаційний пошук результатів клініч-
них досліджень, систематичних оглядів, метааналізів, 
клінічних настанов з приводу ролі IgG4 при хроніч-
них запальних захворюваннях кишечника проводився 
в базі Cochrane library, Medline/PubMed, Cyberleninka, 
eLibrary та в інших пошукових системах по ключових 
словах: IgG, IgG4, IBD, IgG4-RD, за період 5 років (з 
2015 до 2020 р.). Робота проводилась відповідно до ме-
тодичних рекомендацій «Уніфікована методика з роз-
робки клінічних настанов, медичних стандартів, уні-
фікованих клінічних протоколів медичної допомоги, 
локальних протоколів медичної допомоги (клінічних 
маршрутів пацієнтів) на засадах доказової медицини 
(І, ІІ)», затверджених Наказом МОЗ України № 102/18 
від 19.02.2009 та Наказом МОЗ України від 28.09.2012 
№ 751 «Про створення та впровадження медико-тех-
нологічних документів зі стандартизації медичної до-
помоги в системі МОЗ України», визначає механізм 
розробки та впровадження науково обґрунтованих ме-
дичних стандартів та уніфікованих клінічних протоко-
лів надання медичної допомоги на засадах доказової 
медицини з метою забезпечення якості, доступності та 
ефективності медичної допомоги на основі принципів 
наступництва та безперервності надання, упорядкуван-
ня та виключення дублювання медичних втручань та 
процедур, застосування медичних технологій та лікар-
ських засобів з науково доведеною ефективністю [23].

Клас антитіл IgG є найпоширенішим у крові і стано-
вить до 75 % усіх циркулюючих антитіл. У своїй струк-
турі IgG мають Fc-регіон, який здатний зв’язуватись із 
Fc-рецепторами на різних лімфоїдних, мієлоїдних клі-
тинах, включаючи В-клітини. Залежно від своєї струк-
тури 4 підкласи IgG можуть ініціювати різні ефекторні 
функції, такі як активація комплементу, рекрутування 
різних клітин рецепторами Fc та агоністична передача 
сигналів [24]. З чотирьох підкласів IgG4 є найрідкісні-
шим і становить 2–5 % від усього пулу [17, 24] (рис. 1). 

Рисунок 1 — Підкласи IgG [25]
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До основних особливостей IgG4-антитіл порівняно з 
іншими підкласами IgG відносять відсутність ефекту 
активації комплементу.

IgG4 виступає в декількох ролях: так, він може ви-
конувати захисну роль, бути просто випадковим мар-
кером аберантної запальної відповіді або безпосеред-
ньо патогенним [26]. 

При вивченні ролі IgG4 при певних запальних ста-
нах, а саме при гіперчутливості і алергії, автоімунних і 
імуноопосередкованих захворюваннях, інфекціях і зло-
якісних новоутвореннях, отримані нові дані, що роз-
ширюють наше розуміння ролі антитіл IgG4, які про-
являються імуносупресивною дією, захищаючи людину 
від анафілактичних реакцій. При інших автоімунних за-
хворюваннях, таких як пухирчатка звичайна і міастенія, 
антитіла IgG4 є, навпаки, патогенними. Це стосується 
і таких злоякісних новоутворень, як меланома і холан-
гіокарцинома, або гельмінтозних інфекцій, при яких 
антитіла IgG4 інгібують кліренс пухлинних клітин. Та-
ким чином, IgG4 може реалізувати як патогенні ефекти і 
структурні пошкодження, так і функціонувати як захис-
не антитіло, послаблюючи шкідливі чинники [26, 27]. 

Концепція IgG4-пов’язаної хвороби (IgG4-ПХ) 
була вперше запропонована Хамано та співавт. у 2001 
році, коли вони виявили збільшення рівня сироват-
кового IgG4 у пацієнтів з автоімунним панкреатитом 
(AIП) [28, 29]. Відповідно до сучасного розуміння па-
тогенезу автоімунних захворювань, термін «склерозую-
чий і псевдотуморозний панкреатит» був замінений на 

«автоімунний», а він, у свою чергу, поступився місцем 
більш загальному терміну «IgG4-пов’язана хвороба». 
Саме вивчення АІП і виявлення подібних морфологіч-
них змін в інших органах стало фундаментом для від-
окремлення IgG4-ПХ у клінічній медицині [30]. Разом з 
тим питання історії, патогенезу і діагностики IgG4-ПХ 
на сьогодні розглядаються крізь призму АІП [28].

Дослідження процесів регуляції IgG4 показують, що 
IgG4-ПХ може бути результатом гіперпродукції проти-
запальних цитокінів, таких як інтерлейкін (IL)-4, IL-10, 
IL-21 та інших, які запускають надмірну відповідь IgG4-
продукуючих плазматичних клітин (рис. 2) [20, 31–33]. 

Так, хронічна стимуляція активованими антиген
презентуючими клітинами індукує диференціацію на-
тивних Т-клітин у T-хелпери та особливі CD4+ CTL 
клітини пам’яті. Останні нещодавно були відокремлені 
у хворих на IgG4-ПХ. У лімфоїдних органах Т-хелпери 
взаємодіють із В-клітинами, що призводить до пе-
реключення останніх на продукцію IgG4 та іх дифе-
ренціацію на плазмобласти. Клонально розмножені 
CD4+ CTL та активовані В-клітини і плазмобласти, 
що секретують IgG4, можуть бути чинниками IgG4-
ПХ. Реактивація CD4+ CTL клітини пам’яті індукує 
презентацію антигенів на уражених ділянках тканини, 
що опосередковує запалення, апоптоз та фіброз через 
активацію макрофагів (рис. 2). При цьому збільшення 
індуцибельних T-регуляторних клітин пам’яті в пе-
риферичній крові позитивно корелює з рівнем IgG4 в 
сироватці крові [20, 34]. У дослідженні, яке проводили 

Рисунок 2 — Механізм дії IgG4 [33]
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М. Koyabu зі співавт., доведено, що виражена інфіль-
трація T-регуляторними клітинами в печінці у пацієн-
тів з IgG4-склерозуючим холангітом підсилює виро-
блення IL-10 [35]. 

Тим не менш, хоча і передбачається, що в патогенезі 
IgG4-ПХ головну роль відіграє IgG4, однак пусковий 
механізм підвищення концентрації цього імуноглобу-
ліну остаточно не встановлено, а ефекторні клітини ще 
не ідентифіковані.

Дослідження, проведені Т.  Watanabe, К.  Yamashita, 
показують, що присутність великої кількості IgG4 в 
умовах хронічного запалення слизової оболонки яв-
ляє собою спробу зменшити запальний процес, обу-
мовлений високою активністю плазматичних клітин, 
які спричиняють формування рубців і травматизацію 
тканин [36]. Таким чином, припускається не патоге-
нетична, а, навпаки, захисна роль цих антитіл, а для 
визначення точного внеску IgG4 у розвиток IgG4-ПХ 
необхідне проведення подальших досліджень.

Слід зазначити, що на сьогодні прогрес у розумінні 
суті автоімунних захворювань досяг такого високого рів-
ня, що фахівці в галузі ревматології та імунології визнали 
за необхідне акцентувати увагу професійного співтовари-
ства на системності всіх автоімунних станів, незважаючи 
на наявність переважаючого клінічного симптомокомп-
лексу та уявну органоспецифічність. І хоча спектр станів, 
що становлять IgG4-ПХ, остаточно не визначений, дана 
патологія вже трансформувалась у самостійну нозологіч-
ну форму, яка характеризується специфічним запальним 
процесом з інфільтрацією IgG4-позитивними клітина-
ми, підвищенням рівня сироваткового IgG4 і прогресу-
ючим фіброзом [37]. Велика поширеність IgG пояснює 
виражене фонове забарвлення при імуногістохімічному 
виявленні різних його підкласів [38]. При цьому концен-
трація IgG4 в сироватці дуже варіабельна: його значення 
коливаються в межах від 10 до 1400 мкг/мл, іноді досяга-
ючи рівня понад 2000 мкг/мл [17, 39].

У 2012 році в Японії були встановлені клінічні діа-
гностичні критерії IgG4-ПХ [40]:

1.  Клінічна картина локального або множинного 
ураження, яке за методами візуалізації характеризуєть-
ся пухлиноподібною запальною інфільтрацією вогни-
щевого або дифузного характеру.

2.  Підвищення IgG4 в сироватці крові.
3.  Гістологічна картина з такими ознаками:
—  наявність лімфоплазмоцитарної інфільтрації 

тканини з переважною наявністю IgG4-позитивних 
плазматичних клітин та CD4+ Т-лімфоцитів; 

—  фіброз, що має сторіформну структуру; 
—  облітеруючий флебіт.
Діагноз IgG4-ПХ є переконливо доведеним за на-

явності всіх трьох критеріїв [31, 41, 42].
Стани, що є проявами IgG4-асоційованих захворювань: 
—  автоімунний панкреатит типу 1 (IgG4-асоційо

ваний);
—  IgG4-асоційований склерозуючий холангіт;
—  хвороба Мікуліча (IgG4-асоційований дакріо

аденіт и сіалоаденіт); 
—  склерозуючий сіалоаденіт (пухлина Кюттнера, 

IgG4-асоційована патологія піднижньощелепних залоз); 

—  запальна псевдопухлина очниць (IgG4-асоці
йоване запалення орбіти або орбітальна запальна псев-
допухлина); 

—  хронічний склерозуючий дакріоаденіт (збільшен-
ня сльозної залози, IgG4-асоційований дакріоаденіт); 

—  ідіопатичний ретроперитонеальний фіброз (хво
роба Ормонда) і пов’язані захворювання (IgG4-асоці
йований ретроперитонеальний фіброз, IgG4-асоційо
ваний мезентерит); 

—  хронічний склерозуючий аортит и періаортит 
(IgG4-асоційований аортит и періаортит); 

—  тиреоїдит Риделя (IgG4-асоційоване захворю-
вання щитоподібної залози); 

—  IgG4-асоційований інтерстиціальний пневмоніт 
і запальна псевдопухлина легень (IgG4-асоційована 
псевдопухлина легень); 

—  IgG4-асоційоване ниркове захворювання (у то
му числі тубулоінтерстиціальний нефрит і мембра-
нозний гломерулонефрит, вторинний щодо IgG4-ПХ) 
[41, 43].

В останнє десятиліття встановлені й інші захво-
рювання, що супроводжуються підвищенням рівня 
IgG4, а також збільшенням кількості IgG4-позитивних 
плазматичних клітин, серед яких велика кількість зло-
якісних пухлин [44]. До числа рідких локалізацій від-
носяться ураження судин [45], гіпофіза, стінки шлунка 
та кишечника, молочної залози, уретри [46], мозкових 
оболонок та інших органів [47, 48]. Ці дані, по-перше, 
свідчать про те, що IgG4-ПХ може проявлятися в будь-
яких органах, що мають сполучну тканину. По-друге, 
рідкі локалізації мають загальні риси, які зводяться 
не тільки до спільності морфологічних проявів і мімі-
крії пухлинних процесів. Слід зазначити, що будь-яка 
з локалізацій, що оцінюється в даний час як рідкісна, 
при накопиченні досвіду і знань в ділянці цієї патології 
може перейти в категорію типових [47]. 

Незважаючи на те, що IgG4 є визнаним маркером 
для діагностики IgG4-ПХ, останні дослідження при-
пускають можливість певної ролі IgG4 в патогенезі ЗЗК 
[9, 20].

Інтерес до тканинних IgG4-позитивних плазматич-
них клітин у хворих на ЗЗК виник з вивченням асоціації 
ЗЗК — переважно виразкового коліту зі склерозуючим 
холангітом та автоімунним панкреатитом [20, 49]. Хоча 
у пацієнтів з АІП описані випадки інфільтрації IgG4 
слизової ободової кишки, все ж вважається, що АІП є 
позакишковим ускладненням ЗЗК, а не навпаки. Крім 
того, залишається неясним, чи є IgG4-позитивний ко-
літ самостійною нозологічною формою [49]. Попри той 
факт, що ВК іноді пов’язаний з підвищеним рівнем IgG4 
та IgG4-позитивних плазматичних клітин у крові та сли-
зовій оболонці кишечника, це захворювання жодним 
чином не є IgG4-пов’язаним. Так, ВК позбавлений як 
сторіформного фіброзу, так і флебіту і, отже, не відпо-
відає профілю захворювання, пов’язаного з IgG4 [9, 37].

За останні 10 років були проведені чисельні дослі-
дження, в яких вивчалися стан IgG4-позитивних плазма-
тичних клітин та рівень IgG4 у пацієнтів з ВК і хворобою 
Крона (Renu Virk, Shweta Shinagare, 2014 [50]; Raina A., 
Yadav D., 2013 [13]; Go Kuwata, Terumi Kamisawa, 2014 
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[51]; Topal F., 2014 [28]; Faria R.J., Clemente C.M., 2015 
[52]; Şimşek H.D., Basyigit S., 2016 [22]; Chen X., Sun W., 
2018 [19]; Wang Z., Zhu M., 2018 [9]; Koutroumpakis F., 
2020 [21]). Цікаво, що практично в усіх дослідженнях не 
було зроблено спроб оцінити відмінність між пацієнта-
ми, які отримували і не отримували імуносупресивну те-
рапію. Це може частково пояснити суперечливі резуль-
тати цих досліджень. Цими дослідженнями, по-перше, 
був показаний зв’язок між вмістом IgG4 та патологією 
кишечника, по-друге, визначено переважання цих іму-
ноглобулінів та IgG4-плазматичних клітин саме при ВК 
та оцінка їх кореляцій з клінічною картиною та резуль-
татами лікування. Так, X. Chen, W. Sun (2018) оцінювали 
експресію IgG4 і TLR4 у пацієнтів з ЗЗК і з’ясували їх 
роль в патогенезі хвороби. У дослідження була включена 
когорта з 68 пацієнтів із ЗЗК та 20 здорових (контрольна 
група). Кишкова IgG4-позитивна (IgG4+) інфільтрація 
плазматичними клітинами оцінювалася за допомогою 
імуногістохімічного забарвлення. Рівні сироваткового 
IgG4 і TLR4 вимірювали методом імуноферментного 
аналізу. Результати показали, що інфільтрація плазма-
тичними клітинами IgG4+ була більшою у пацієнтів із 
ЗЗК (14 пацієнтів із ЗЗК із 68 проти жодного з 20 конт
рольної групи (р < 0,05)). Уміст сироваткового IgG4 і 
TLR4 у групі ЗЗК також був значно вищим порівняно з 
контрольною групою (р < 0,05) [19]. Зв’язок між рівнем 
IgG4 та ЗЗК також був підтверджений Z. Wang, М. Zhu 
у результаті проспективного дослідження «випадок  — 
контроль», що включало 232 пацієнти з ЗЗК (104 із ВК і 
128 із ХК) та 45 здорових контрольних осіб [9].

R.J. Faria, C.M. Clemente в своїй роботі показали 
підвищений сироватковий рівень IgG4 у 10 із 56 паці-
єнтів з ЗЗК, що частіше спостерігався при ВК, причому 
коефіцієнт поширеності становив 16,42. Десяти паці-
єнтам діагностували екзокринну панкреатичну недо-
статність, яка не корелювала ні з активністю захворю-
вання, ні з рівнями IgG4 у сироватці [52]. 

Renu Virk, Shweta Shinagare в своєму дослідженні про-
демонстрували, що при ВК визначається значно більша 
кількість IgG4-позитивних плазматичних клітин, ніж 
при хворобі Крона. Хворі на ВК з високою ендоскопіч-
ною активністю показали більш високі показники IgG4, 

ніж ті, у кого активність захворювання була низькою. Рі-
вень IgG4-позитивних плазматичних клітин у пацієнтів 
також залежав від поширеності патологічного процесу. 
Так, при панколіті було виявлено вищу кількість IgG4-
позитивних плазматичних клітин, але ця різниця не до-
сягла статистичної значущості (р  =  0,09) [50]. У цього 
дослідження є декілька недоліків. Перший з них — його 
ретроспективний характер. Крім того, у дослідників не 
було доступу до визначення рівня сироваткового IgG4. 
Також не порівнювалась тяжкість захворювання з рів-
нем IgG4. Проте попередня робота показала кореляцію 
між тяжкістю запалення, викликаного захворюванням 
кишечника, і підвищеною кількістю IgG4-позитивних 
плазматичних клітин. 

Частина робіт присвячена оцінці зв’язку клінічної 
картини ЗЗК із вмістом тканинних і сироваткових IgG4. 
А. Raina зі співавт. у 2013 р. провели ретроспективне до-
слідження, в якому на архівних біоптатах прямої кишки 
оцінювали розподіл тканинного IgG4 у слизовій оболон-
ці товстої кишки пацієнтів з ЗЗК і корелювали гістологіч-
ні дані з клінічною картиною. Клінічно значимою вважа-
лась присутність більше 10 клітин IgG4 в полі зору. Значна 
інфільтрація спостерігалась майже у чверті (у 24 %) паці-
єнтів, причому це були переважно хворі на ВК. Кореляція 
між кількістю клітин IgG4 і активністю запалення в цьо-
му дослідженні не була доведена [13]. Ці дані збігаються із 
даними Go Kuwata та Terumi Kamisawa щодо відсутності 
зв’язку між ендоскопічною тяжкістю та активністю, але 
була виявлена кореляція із рівнем тканинного IgG4. Крім 
того, була доведена відсутність зв’язку між позитивною 
інфільтрацією IgG4 при ВК і супутнім АІП, що свідчить 
про безпосередню участь IgG4 в патогенезі ЗЗК [51].

У 2016 р. H.D. Şimşek, S. Basyigit провели порівнян-
ня типу і тяжкості запального захворювання кишечника 
у зв’язку з щільністю інфільтрації IgG4, що оцінювалась 
за імуногістохімічним забарвленням. Були досліджені 
біоптати товстої кишки 55 пацієнтів з виразковим ко-
літом і 17 пацієнтів з хворобою Крона. Кількість IgG4-
позитивних плазматичних клітин, забарвлених імуногіс-
тохімічно, підраховували як мінімум у 5 потужних полях 
(HPF) для кожного зразка. Наявність більше 10 IgG4-ПК 
у HPF вважалася клінічно значущою (рис. 3, 4).

Рисунок 3 — Плазматичні клітини IgG4+ з сильним 
цитоплазматичним забарвленням > 10 клітин в п/з 

при ХК [22]

Рисунок 4 — Плазматичні клітини IgG4+ з сильним 
цитоплазматичним забарвленням > 10 клітин в п/з 

при ВК [22] 
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У результаті дослідження було з’ясовано, що по-
ширеність IgG4-позитивних плазматичних клітин у 
власній пластинці слизової оболонки товстої кишки 
була значно вище у пацієнтів з ВК, ніж у пацієнтів з ХК 
(р  =  0,01). Крім того, поширеність IgG4-позитивних 
плазматичних клітин збільшувалась відповідно до ен-
доскопічної та гістологічної активності у пацієнтів з 
ВК. Навпаки, не було виявлено значної кореляції між 
позитивним IgG4 і патологічною активністю в групі 
ХК. Встановлено, що IgG4-позитивні пацієнти з ВК 
також виявляли ознаки більш тяжкого захворювання 
порівняно з IgG4-негативними пацієнтами [22].

Z. Wang, M. Zhu, які вже згадувалися вище, у своєму 
когортному дослідженні вивчали рівні сироваткового 
IgG4, співвідношення IgG4/IgG і інфільтрацію IgG4-
позитивними плазматичними клітинами у китайських 
пацієнтів з ЗЗК, аналізували їх зв’язок з клінічними 
характеристиками. Дослідження включало 232 хворих 
(104 на ВК і 128 на ХК). Рівні загального IgG та його 
фракції IgG4, а також їх співвідношення у сироватці 
крові оцінювались у всіх пацієнтів, крім того, у 117 була 
взята біопсія під час колоноскопії (58 ВК і 59 ХК) для 
оцінки інфільтрації слизових IgG4+ плазматичними 
клітинами. Проспективне дослідження продемонстру-
вало, що частині пацієнтів з ЗЗК притаманне збільшен-
ня рівня сироваткового і тканинного IgG4. Ці пацієнти, 
як правило, були схильні до більш тяжких і обширних 
уражень. Отримані дані свідчать про те, що високий рі-
вень IgG4 може бути маркером для нового підтипу ВЗК. 
Треба зазначити, що вміст сироваткового і тканинного 
IgG4 знижувався після лікування глюкокортикостерої-
дами або іншими імунодепресантами [9]. Кореляцію лі-
кування з показниками IgG досліджували також F. Kou-
troumpakis із співавт. Учені за допомогою множинного 
регресивного аналізу довели, що зниження рівня IgG4 
пов’язано з тривалим прийомом біологічної терапії 
(р = 0,002), стероїдів (р = 0,049), великою кількістю гос-
піталізацій (р < 0,001), призначенням антибактеріальної 
терапії амбулаторно (р < 0,001) та хірургічними втручан-
нями у хворих на ХК (р = 0,011) [21].

У дослідженні F. Topal із співавт., проведеному на 119 
пацієнтах із ЗЗК, виявили IgG4-позитивне забарвлен-
ня плазматичних клітин у товстій кишці у 21 (17,6 %). 
У 5 з них рівень IgG4 у сироватці крові був підвищений 
(> 140 мг/дл). Із загальної кількості 4,2 % (5/119) мали 
як IgG4-позитивне забарвлення плазматичних клітин 
у товстій кишці, так і підвищений рівень IgG4 у сиро-
ватці крові. Демографічні особливості, тип й актив-
ність захворювання та відповідь на лікування (особливо 
на лікування стероїдами) були подібними між IgG4-
негативними та IgG4-позитивними групами [28].

Вищевказані дослідження показали, що підвищення 
рівня IgG4, як сироваткового, так і тканинного, прита-
манне пацієнтам з ЗЗК, а саме із ВК; імуногістохімічне 
забарвлення може передбачати тяжкість захворювання 
при ВК, а значення сироваткового IgG4 може бути ко-
рисним маркером для диференційної діагностики між 
ВК та ХК. Разом з цим треба зазначити, що проспектив-
них досліджень, які оцінювали б вплив імуносупресивної 
терапії на рівень IgG4 у хворих на ЗЗК, ще недостатньо.

Поглиблення знань щодо ролі IgG4 у розвитку та 
перебігу хронічних запальних захворювань кишечни-
ка буде сприяти покращенню діагностики, розробці 
методів прогнозування тяжкості хронічних запальних 
захворювань кишечника, що дозволить оптимізувати 
терапію, підвищити якість життя пацієнтів. 

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів при підготовці даної статті.

Інформація про фінансування. Робота виконується 
відповідно до плану наукових досліджень відділу за-
хворювань кишечника Державної установи «Інститут 
гастроентерології НАМН України».

Внесок авторів: Ю.М. Степанов — концепція та ди-
зайн дослідження; М.В. Стойкевич — ідея дослідження, 
редагування статті; Т.С. Тарасова — обробка клінічних 
і статистичних даних, аналіз отриманих даних, напи-
сання статті.
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IgG4 as a diagnostic marker of inflammatory bowel disease 
(literature review)

Abstract.  Inflammatory bowel disease (IBD), namely ulcerative 
colitis and Crohn’s disease, which are non-specific inflammation 
of the gastrointestinal tract, remain one of the most important 
problems of modern gastroenterology today. The golden standard 
for the diagnosis of IBD is an endoscopic and histological exami-
nation, but the detection and prospects of non-invasive biomarkers 
will improve the quality of diagnosis, allow developing new me
thods for predicting the severity of IBD, which in turn will improve 
therapy, change the quality life of patients with IBD. The studies 
of the role of humoral immunity in the pathogenesis of IBD have 

shown that IgG4 may be one of these markers. The article presents 
a review of modern literature sources on the value of IgG4 in the 
pathogenesis of IBD, the feasibility and specificity of the deter-
mination of IgG4 in blood plasma and tissue IgG4 as a criterion 
for differential diagnosis of IBD and the possibility of using it as a 
biomarker for predicting IBD. The search was performed using the 
database PubMed, MedLine, EMBASE, Cochrane library, Google 
scholar, Cyberleninka, eLibrary.
Keywords:  inflammatory bowel disease; ulcerative colitis; 
Crohn’s disease; IgG; IgG4; IgG4-related disease
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