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В обзоре литературы представлена характеристика человеческого лейкоцитарного антигена 
(HLA)-B27 как фактора, способствующего развитию псориатического артрита. HLA-B27 представля-
ет собой поверхностный антиген класса I, кодируемый геном HLA-B*27, расположенным на локусе B 
главного комплекса гистосовместимости (MHC) на 6-й хромосоме. Основная функция заключается 
в представлении эндогенных (внутриклеточных) пептидов Т-клеточному рецептору CD8+ цитотокси-
ческих Т-лимфоцитов. HLA-B27 — важнейший генетический биомаркер псориатического артрита, 
обеспечивающий фенотипическую дифференциацию в популяции больных. Представлены данные 
о носительстве гена HLA-B*27 в различных группах населения. Описаны особенности строения мо-
лекулы HLA-B27. Дана характеристика методов выявления носительства HLA-B*27 и определения 
его вариантов. Рассмотрены основные механизмы влияния полиморфизма HLA-B*27 на развитие 
псориатического артрита и проведен анализ гипотез, объясняющих патогенный эффект носитель-
ства HLA-B*27 формированием артритогенных пептидов, неправильным свертыванием молекулы 
HLA-B27, образованием ее гомодимеров. Представлены данные об особенностях развития, клини-
ческих проявлений и течения псориатического артрита у носителей HLA-B*27, позволяющие ис-
пользовать HLA-B27 для прогнозирования развития псориатического поражения суставов.
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HLA-B27 and its role in the pathogenesis of  psoriatic arthritis
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The literature review presents the characteristics of the human leukocyte antigen (HLA)-B27 as a factor 
contributing to the development of psoriatic arthritis. HLA-B27 is a class I surface antigen encoded by the 
major histocompatibility complex (MHC) B locus located on chromosome 6. The main function is to present 
antigenic peptides to the CD8+ T-cells. HLA-B27 is the most important genetic biomarker for psoriatic 
arthritis, as it provides phenotypic differentiation in the patient population. The prevalence of HLA-B*27 in 
various population groups are presented. The structural features of the HLA-B27 molecule are described. 
The characteristics of methods for detecting HLA-B*27 status and determining its subtypes are given. The 
main mechanisms of the HLA-B*27 polymorphism influence on the development of psoriatic arthritis are 
considered, and hypotheses are analyzed that explain the pathogenic effect of HLA-B*27: the arthritogenic 
peptide hypothesis, the misfolding hypothesis, the HLA-B27 heavy chain homodimer formation hypothesis. 
The features of the clinical manifestations and course of HLA-B*27-positive psoriatic arthritis are presented, 
allowing the use of HLA-B27 to predict the development of psoriatic joint damage.
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  Псориатический артрит (псориаз артропати-
ческий)  — хроническое воспалительное заболевание 
суставов, позвоночника и энтезисов из группы спонди-
лоартритов. Обычно наблюдается у  больных псориа-
зом [1]. Важную роль в патогенезе играют цитокины — 
фактор некроза опухоли α (ФНО-α), интерлейкины-1β 
(ИЛ-1β), ИЛ-6, ИЛ-12/23, ИЛ-17 [2].

К  основным клиническим симптомам псориатиче-
ского артрита относят: артрит (воспаление перифериче-
ских суставов), энтезит (воспаление энтезисов — мест 
прикрепления сухожилий к  кости), дактилит (одновре-
менное поражение сухожилий сгибателей и/или разги-
бателей пальцев и  артрит межфаланговых суставов), 
теносиновит (воспаление сухожилий сгибателей паль-
цев кистей и стоп), спондилит (воспаление в аксиаль-
ных структурах — телах позвонков) и сакроилеит (вос-
паление в крестцово-подвздошных сочленениях) [1].

Выделяют 5 клинических вариантов псориатическо-
го артрита: дистальная форма (изолированное пораже-
ние дистальных межфаланговых суставов кистей и/или 
стоп), асимметричный моно-/олигоартрит (поражение 
локтевых, лучезапястных, коленных, голеностопных су-
ставов, межфаланговых суставов кистей и стоп; общее 
число пораженных суставов не должно быть больше 4), 
симметричный полиартрит, псориатический спондилит 
(воспалительное поражение позвоночника, крестцо-
во-подвздошного сочленения), мутилирующий артрит 
(резорбция суставных поверхностей — остеолиз, фор-
мирование «телескопической деформации» пальцев 
кистей и/или стоп, укорочения, разнонаправленные 
подвывихи пальцев конечностей) [1, 3]. 

Для установления диагноза псориатического ар-
трита применяются критерии CASPAR, опубликованные 
в 2006 г. [4].

У больных псориатическим артритом повышен риск 
таких сопутствующих заболеваний, как артериальная 
гипертензия, ишемическая болезнь сердца (стенокар-
дия, инфаркт миокарда), сахарный диабет, заболева-
ния глаз, неалкогольное поражение печени, злокаче-
ственные лимфомы [5, 6]. Более того, у таких больных 
отмечается высокий риск развития функциональных 
нарушений и  деформаций суставов и, как следствие, 
снижение качества жизни и  трудоспособности [7, 8], 
снижение продолжительности жизни [9].

Идентификация маркеров предрасположенности 
к развитию псориатического артрита и их выявление 
у больных псориазом позволят предупредить развитие 
поражения суставов, своевременно назначить тера-
пию и  снизить тяжесть последствий псориатического 
артрита. 

Генетический вклад в формирование предрасполо-
женности к  псориатическому артриту вносят как гены 
системы HLA, так и  гены, не  относящиеся к  системе 
HLA [10, 11]. Однако чаще всего в качестве генетиче-
ского маркера псориатического артрита рассматрива-
ют HLA-B*27 — один из генов системы HLA.

Гены, кодирующие человеческие лейкоцитар-
ные антигены (HLA, Human Leukocyte Antigens), рас-
положены на  6-й хромосоме, составляют главный 
комплекс гистосовместимости человека и  являются 
наиболее полиморфными в геноме человека [12]. Су-
ществуют 3  класса генов HLA — I, II и  III. Молекулы 
главного комплекса гистосовместимости I класса  — 
локусы A, B и C экспрессируются на поверхности поч-
ти всех ядерных клеток [13, 14]. Белок HLA-B27 коди-

руется локусом В, который является одним из самых 
распространенных генов в  европейской популяции. 
Основная функция HLA-B27 заключается в  пред-
ставлении эндогенных (внутриклеточных) пептидов 
Т-клеточному рецептору (TCR) CD8+ цитотоксиче-
ских Т-лимфоцитов. Кроме того, HLA-B27 может свя-
зываться с рецепторами естественных клеток-килле-
ров (NKRs), экспрессируемых как на  Т-клетках, так 
и на клетках-киллерах. Эти рецепторы (NKRs) вклю-
чают в  себя киллерные иммуноглобулиноподобные 
рецепторы (KIR) и лейкоцитарные иммуноглобулино-
подобные рецепторы (LILR) [15].

Впервые антиген HLA-B27 был описан норвежским 
иммунологом Эриком Торсби [16] в  1969  г.  Он имму-
низировал своего коллегу с инициалами FJH, ставше-
го реципиентом, кожным трансплантатом и  клетками 
от здорового донора, HLA которого был идентичен ре-
ципиенту, предполагая, что донор мог обладать ранее 
неизвестным антигеном HLA. После иммунизации у ре-
ципиента выработались антитела, позволившие обна-
ружить неизвестный ранее антиген, который сначала 
был обозначен ученым в  честь своего коллеги  — TH-
FJH, а позже получил название HLA-B27.

Спустя 4 года группа исследователей (D. Brewerton 
и соавт., 1973) [17] обнаружила значимую ассоциацию 
между носительством HLA-B27 и развитием анкилози-
рующего спондилита (АС). С  помощью стандартного 
метода микроцитотоксического типирования тканей 
белок HLA-B27 был идентифицирован у 72 из 75 боль-
ных АС и лишь у 3 из 75 здоровых добровольцев груп-
пы контроля. Кроме того, HLA-B27 был выявлен у 31 
из 60 родственников первой степени родства больных 
АС. В это же время L. Schlosstein и соавт. (1973) вы-
явили ассоциацию между наличием антигена HLA-B27 
и развитием не только АС, но и других спондилоартро-
патий [18]. 

Кристаллографическая структура HLA-B27 была 
описана D. Madden и соавт. (1991) [19]. Это гетероди-
мерная молекула, состоящая из тяжелой α-цепи HLA-B 
(кодируется соответствующим геном в  области MHC 
класса I на  коротком плече хромосомы 6), некова-
лентно связанной с легкой цепью β-2 микроглобулина 
(β2m). HLA-B27 имеет пептидсвязывающую канавку 
(образованную α-1 и α-2 доменами α-цепи) с  шестью 
боковыми карманами (обозначенными буквами от  A 
до F), в которых размещаются боковые цепи аминокис-
лот, связывающиеся с  пептидами, которые молекула 
HLA-B27 презентирует иммунным клеткам. Различие 
состава аминокислот, образующих F-карман пептид-
связывающей канавки, определяет молекулярные под-
типы HLA-B27. Тяжелые цепи HLA-B27 синтезируются 
в  эндоплазматическом ретикулуме, где они образуют 
одну из частей мультибелкового комплекса — «пептид- 
загружающий комплекс» [20, 21]. После загрузки пепти-
да гетеродимерная молекула превращается в  гетеро-
тримерный комплекс. Этот гетеротримерный комплекс 
(HLA-B27) перемещается на  клеточную поверхность, 
где распознается CD8+ цитотоксическими Т-клетками. 

Носительство HLA-B27 в различных группах 
населения
Хотя носительство HLA-B27 распространено 

во  всем мире, частота его встречаемости может раз-
личаться у разных групп населения [22]. Есть данные, 
указывающие на  уменьшение распространенности 
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HLA-B27 от северных широт к южным [23]. Самая вы-
сокая частота носительства HLA-B27 зарегистрирована 
на территории Британской Колумбии у коренных жите-
лей — индейцев племени гаида — 50% [24]. Также но-
сительство HLA-B27 распространено среди эскимосов 
Аляски — 39,7% [25]. Cреди жителей Северо-Западной 
Европы носительство HLA-B27 определяется у 8% насе-
ления [26, 27]. В то же время в итальянской популяции 
распространенность HLA-B27 составляет всего 2,2% 
[28]. Среди афроамериканцев HLA-B27 встречается 
у 2–4% населения [29]. У жителей Королевства Таиланд 
HLA-B27 встречается у 10% населения [30]. В популя-
циях уйгуров, казахов, тюрков, узбеков носительство 
HLA-B27 составляет 3–8% [31]. Практически не встре-
чается носительство HLA-B27 у японцев (0,41%) [30], ко-
ренных жителей Полинезии (0–3%), Центральной и Юж-
ной Америки (0%) и Австралии (0%) [24].

На  территории Российской Федерации в  якутской 
популяции (Республика Саха) частота носительства 
HLA-B27 составила 28,26% [32]. Особенно часто встре-
чается HLA-B27 среди коренных жителей арктических 
и субарктических регионов — у коряков 39,62%, у чук-
чей 26,5% [23]. При обследовании тувинцев HLA-B27 
выявили в 5% случаев [33], а у коренных жителей Кав-
каза частота его выявления составила 0,1–0,8% [23].

У  больных спондилоартритами частота носитель-
ства HLA-B27 значительно отличается. Так, среди жите-
лей Северо-Западной Европы у больных АС носитель-
ство HLA-B27 встречается в 90% случаев [26, 27], среди 
афроамериканцев с АС — у 50%, а у индейцев племени 
гаида с  диагнозом АС частота носительства HLA-B27 
составляет всего 4%, несмотря на высокую распростра-
ненность гена в популяции [24].

Хорошо изучена распространенность HLA-B27 
у больных псориатическим артритом. Так, в испанской 
популяции HLA-B27 чаще встречался у больных псори-
атическим спондилитом (22,1%) [34]. В Великобритании 
у  больных псориатическим артритом HLA-B27 реги-
стрировался в 20% случаев [35]. Высокая частота носи-
тельства HLA-B27 у больных псориатическим артритом 
также установлена у  жителей Тайваня (25,27%) [36]. 
На  территории Российской Федерации частота встре-
чаемости HLA-B27 у больных псориатическим артритом 
составляет 20,2% [37].

Методы выявления антигена HLA
Одними из  первых описанных методов выявления 

антигена HLA являются серологические, они включают 
в себя классический микроцитотоксический тест и про-
точную цитометрию [38]. Долгое время микроцитотокси-
ческий тест, впервые описанный Terasaki и McClelland 
(1964), использовался для HLA-типирования и  опре-
деления HLA-B27, но  частые ошибки, вызванные пе-
рекрестной реактивностью, и  трудоемкость метода 
ограничили его дальнейшее использование [39]. Про-
точная цитометрия является быстрым и  относитель-
но недорогим методом предварительного скрининга 
на носительство HLA-B27. Однако при ее использова-
нии перекрестная реактивность HLA-B7 может быть на-
столько выраженной, что маскирует не только другие, 
более слабые перекрестно-реагирующие молекулы 
HLA-B, но даже присутствие HLA-B27 [40]. Типирование 
HLA-B27 методом проточной цитометрии с большей ве-
роятностью может давать ложноположительные резуль-
таты [41].

В последнее время в практике все чаще использу-
ется метод молекулярного типирования HLA-B*27 с по-
мощью полимеразной цепной реакции (ПЦР), посколь-
ку этот метод основан на  обнаружении специфичной 
для HLA-B*27 последовательности ДНК для идентифи-
кации аллеля B27 и  не  зависит от  конформационных 
антигенных изменений. “EUROArray HLA-B27 Direct” — 
анализ на основе микрочипов, предназначенный для вы-
явления всех известных в  настоящее время подтипов 
HLA-B*27. Кроме того, использование данного метода 
может определить вероятность присутствия в образце 
не связанных с поражением суставов аллелей HLA-B27: 
HLA-B*27:06 и HLA-B* 27:09 [42].

Согласно базе данных IPD-IMGT/HLA (The 
Immuno Polymorphism Database (IPD), International 
ImMunoGeneTics (IMGT) HLA Database) Release 3.27.0 
(2017–01)) на  сегодняшний день идентифицировано 
213 аллелей HLA-B*27, которые определены на уров-
не нуклеотидной последовательности и  охватывают 
160 подтипов HLA-B*27 [43, 44]. Многие из  мутаций 
расположены внутри интронов (некодирующих после-
довательностей ДНК). Такие мутации называются «ти-
хими», так как они не  несут изменений аминокислот 
или функции общего белка. Таким образом, на уров-
не транслируемого белка существует 160 известных 
подтипов HLA-B*27, основанных на различиях в одну 
или несколько аминокислотных последовательно-
стей. Эти 160 подтипов охвачены системой нумерации 
от HLA-B*27:01 до HLA-B*27:161 (кроме HLA-B*27:22 — 
нумерация подтипа была отозвана после того, 
как было обнаружено, что HLA-B*27:22 и HLA-B*27:06 
идентичны). Многие подтипы HLA-B*27 имеют ал-
лели, например, HLA-B*27:05 включает 31 аллель: 
от  HLA-B*27:05:02 до  HLA-B*27:05:32, так как белок, 
который они кодируют, идентичен белку, кодируемо-
му HLA-B*27:05. Следует отметить, что HLA-B*27:05:02 
является наиболее широко распространенным алле-
лем HLA-B*27 и, вероятно, является аллелем, из кото-
рого произошли другие [44].

Патогенная роль антигена HLA-B27
Носительство различных подтипов гена HLA-B*27, 

предрасполагающих к развитию тех или иных спонди-
лоартритов, объясняет разнообразность клинической 
картины. Кроме того, носительство некоторых подтипов 
HLA-B*27 может оказывать защитное действие против 
вируса гепатита С и вируса иммунодефицита человека 
(ВИЧ) [45, 46].

Наиболее распространенными подтипами гена 
HLA-B*27 в популяции считаются: HLA-B*27:02 и B*27:05 
[47], B*27:04 [48] и B*27:07 [49], связанные с риском раз-
вития анкилозирующего спондилита (АС). В то же вре-
мя в литературе описаны два подтипа, которые не свя-
заны с высоким риском развития АС: B*27:09 и B*27:06. 
B*27:09 встречается с частотой 25% у населения Сарди-
нии, и при этом только у 3% населения Италии в целом 
[28]. Среди здорового населения Индонезии B*27:06 
встречается с частотой 81%, в то же время этот подтип 
был обнаружен только у 1 из 26 больных АС [50].

Патогенная роль HLA-B27 в  развитии спондило-
артритов до  конца неизвестна. Однако существует 
несколько гипотез, объясняющих роль HLA-B27 в раз-
витии заболеваний суставов [51–53]: гипотеза артрито-
генных пептидов; гипотеза неправильного свертывания 
HLA-B27; гипотеза гомодимеров. 
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Гипотеза артритогенных пептидов основана на спо-
собности HLA-B27 связывать и представлять уникальные 
артритогенные пептиды CD8+ Т-лимфоцитам. В резуль-
тате презентации патогенных пептидов запускается им-
мунный ответ CD8+ Т-лимфоцитов, которые в дальней-
шем могут перекрестно реагировать с  собственными 
пептидами тканей суставов. Теория была подтверждена 
рядом исследований, где HLA-B27-рестриктированные 
Т-лимфоциты были обнаружены в  суставах и  перифе-
рической крови пациентов с реактивным артритом и АС 
[54]. Однако невозможность идентифицировать конкрет-
ные артритогенные пептиды и обнаружить специфичные 
для B27-рестриктированных эпитопов CD8+ Т-лимфо-
циты, а также результаты исследований АС на моделях 
животных указывают на то, что развитие поражения су-
ставов у носителей HLA-B*27, вероятно, не требует уча-
стия CD8+ Т-клеток, что ограничивает принятие теории 
артритогенных пептидов [55].

Гипотеза неправильного свертывания основана 
на  накоплении тяжелых цепей HLA-B27 в  эндоплаз-
матическом ретикулуме (ЭР), что приводит к  синтезу 
медиаторов воспаления, участвующих в  развитии за-
болеваний суставов [51–53]. Тяжелые цепи молекулы 
HLA-B27 синтезируются в  ЭР, где они связываются 
c легкой цепью β2m и пептидом. Пептиды для загрузки 
в пептидзагружающий комплекс появляются благодаря 
процессу расщепления белка бактерий аминопептида-
зами. В самом процессе загрузки пептида и образова-
ния иммуногенного комплекса «пептид + молекула MHC 
класса I» ключевую роль играет белок тапазин. В  ре-
зультате неправильной работы аминопептидаз или та-
пазина процесс нарушается, и происходит накопление 
тяжелых цепей HLA-B27 в ЭР [56, 57]. Развивается ре-
акция ЭР на  стресс, запускается синтез провоспали-
тельных цитокинов ИЛ-17 и ИЛ-23 [58]. Подтверждение 
этой гипотезы получено на моделях животных — носи-
телей HLA-B*27, у которых было выявлено накопление 
неправильно свернутых тяжелых цепей HLA-B27 в мо-
нонуклеарных клетках периферической крови человека 
[59]. Однако эта теория была поставлена под сомнение 
исследованиями на  трансгенных крысах, у  которых 
процесс накопления неправильно свернутых тяжелых 
цепей был остановлен за счет повышения экспрессии 
человеческого β2-микроглобулина. При этом степень 
тяжести клинических проявлений суставных поражений 
не изменилась [60]. 

Гипотеза гомодимеров основана на  способности 
тяжелых цепей HLA-B27 образовывать гомодимеры, 
приобретая неканоническую конформацию HLA-B27 
и  возможность связываться с  NK-клетками  — есте-
ственными киллерами и CD4+ Т-лимфоцитами, вызы-
вая синтез провоспалительных медиаторов [51–53]. 
Так, в результате неправильной укладки HLA-B27 по-
являются молекулы, не содержащие в себе β2-микро-
глобулин и  презентируемый пептид  — гомодимеры 
В272. Активация Т- и NK-клеток приводит к развитию 
воспалительной реакции. Гомодимер B272 экспресси-
руется в  мононуклеарных клетках периферической 
крови больных спондилоартропатиями и является ли-
гандом для ряда рецепторов натуральных киллеров 
(NKR), включая KIR3DL1, KIR3DL2, а  также лейкоци-
тов — LILRB2 и LIR6. Это отличает гомодимеры от гете-
родимеров HLA-B27, которые связываются с KIR3DL1, 
LILRB1, LILRB2 и LIR6, но не связываются с KIR3DL2. 
Получены данные, что при спондилоартропатиях экс-

прессия KIR3DL2 NK и CD4+ Т-клетками перифериче-
ской крови и синовиальной жидкости в несколько раз 
выше, чем у  здоровых лиц [51–53]. Кроме того, экс-
прессия KIR3DL2 значительно выше при энтезит-ассо-
циированном артрите, чем у  больных ревматоидным 
артритом.

Доказано, что KIR3DL2+ NK-клетки защищены 
от апоптоза клетками, экспрессирующими гомодиме-
ры B272, а  KIR3DL2+ CD4+ T-клетки демонстрируют 
повышенную выживаемость и  способность к  проли-
ферации [61]. Предполагается, что защита KIR3DL2+ 
NK- и  Т-клеток от  индуцированной активации гибели 
клеток может приводить к их накоплению и развитию 
стойкого воспаления. Взаимодействие B272 с NK-клет-
ками и Т-клетками, экспрессирующими KIR3DL2, при-
водит к  изменению клеточной передачи сигналов, 
способствуя выживанию субпопуляций провоспали-
тельных клеток, участвующих в развитии реакции вос-
паления, и усугубляет ее [62]. 

KIR3DL2+ CD4+ T-клетки в  большом количестве 
обнаруживаются в  периферической крови и  синови-
альной жидкости больных спондилоартропатиями. 
После стимуляции B272 KIR3DL2+ CD4+ T-клетки про-
дуцируют такие провоспалительные интерлейкины, 
как ИЛ-17 [63]. 

Влияние HLA-B27 на клиническую картину и степень 
тяжести псориатического артрита
Ряд популяционных исследований с  использова-

нием современных методов молекулярного типиро-
вания подтвердили патогенетическую роль HLA-B*27 
при псориатическом артрите [64–81]. Крупное канад-
ское исследование связи HLA с псориатическим артри-
том, проведенное V. Chandran и  соавт. (2013), вклю-
чало в  себя 684 больных с  псориатическим артритом 
и 706 здоровых лиц, составивших контрольную группу. 
Кроме того, были проанализированы данные 283 се-
мей, включавших 1000 человек. Результаты показали, 
что антиген HLA-B27 присутствовал примерно в  20% 
случаев у больных псориатическим артритом [ОШ 3,39, 
95%, ДИ 2,35–4,89, р  <  0,0001]; более того, носитель-
ство HLA-B*27 не  зависело от  двух других аллелей 
(HLA-C*12 и B*38), ассоциированных с псориатическим 
артритом [64]. К  недостаткам данного исследования 
следует отнести наличие у пациентов не  только пора-
жений суставов, но и кожных проявлений псориаза.

В  работу L. Eder (2012) [65] было включено 1760 
пациентов, разделенных на  3  группы: больные псо-
риатическим артритом (n  =  712), больные псориазом 
(n = 335), здоровые добровольцы (n = 713). Чаще все-
го у  больных псориатическим артритом, в  сравнении 
с больными псориазом, выявляли HLA-B*27 (ОШ 5,17, 
p < 0,0001), в то время как носительство других алле-
лей, таких как B*08 (ОШ 1,61, p = 0,009) и B*38 (ОШ 1,65, 
р = 0,026), регистрировалось гораздо реже. Частота вы-
явления HLA-B*27 значительно выше в группе больных 
псориатическим артритом, чем в группе здоровых лиц 
(ОШ 3,05, р < 0,0001). Кроме того, не было обнаруже-
но различий в частоте выявления HLA-B*27 у пациен-
тов с  псориазом и  здоровых лиц (4,5% против 7,2%). 
Определен уровень положительного прогностического 
значения (ППЗ) по  выявлению определенных аллелей 
HLA у больных псориазом для оценки риска развития 
поражения суставов. Результаты показали, что при рас-
пространенности псориатического артрита у  больных 
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псориазом, равной 30%, ППЗ выявления HLA-B*27 со-
ставляет 64%, что значительно выше, чем для других 
исследованных аллелей (ППЗ для HLA-B*08  — 42%, 
для HLA-B*38  — 43%, для HLA-C*06  — 35%). Таким 
образом, HLA-B*27  можно рассматривать как аллель, 
наиболее сильно ассоциированный с риском развития 
псориатического артрита у пациентов с псориазом.

Для подтверждения полученных результатов L. Eder 
и соавт. (2012 г.) был проведен анализ семейных ассо-
циаций. Было проанализировано 178 пробандов с псо-
риатическим артритом, 30 пробандов с  псориазом 
и 561 человек первой степени родства, принадлежащих 
к 208 семьям. Обнаружена избыточная передача гена 
HLA-B*27 у больных псориатическим артритом в срав-
нении с псориазом (Z = 3,0, р = 0,002) [66].

R. Winchester и соавт. (2012) опубликовали данные 
о  частоте носительства HLA-B*27 среди больных псо-
риазом и псориатическим артритом в ирландской попу-
ляции. В группе больных псориатическим артритом ча-
стота носительства аллеля B*27:05:02 достигала 15,6% 
(ОШ 3,2, 95% ДИ 2,1–4,7) [67]. 

Во  Вьетнаме было проведено проспективное ис-
следование (2019), включавшее в  себя 40 пациентов 
с псориатическим артритом, 37 пациентов с псориазом 
и контрольную группу из 33 здоровых лиц. Анализ дан-
ных показал, что частота выявления HLA-B27 в группе 
больных псориатическим артритом составила 32,5%, 
в группе больных псориазом — 1,92%, в группе здоро-
вых — 9,09%. Кроме того, было установлено, что боль-
ные с HLA-B27-положительным статусом имели более 
высокий риск развития артрита тяжелой степени тяже-
сти (ОШ = 1,6) [68]. 

G. M. Alenius и соавт. (2002) [69] исследовали взаи-
мосвязь клинических признаков и генов HLA у 88 боль-
ных псориатическим артритом в  Швейцарии, из  кото-
рых 25,7% пациентов были HLA-B27-положительными. 
HLA-B27-положительные лица имели более высокий 
риск развития псориатического артрита (p = 0,017), чем 
HLA-B27-отрицательные.

В работе V. Chandran (2013) [70] обнаружена связь 
между HLA-B*27 (ОШ 2,90, p  <  0,0001) и  псориазом, 
развившимся в  возрасте старше 40 лет. Кроме того, 
при сравнении группы пациентов с  псориатическим 
артритом и проявлениями дактилита с группой пациен-
тов с псориатическим артритом без дактилита частота 
встречаемости HLA-B*27 была выше в группе больных 
с дактилитом (ОШ 1,74, р = 0,029). 

Установлен ряд гаплотипов, связанных с  разви-
тием псориатического артрита: HLA-B*27-C*01 и  HLA-
B*27-C*02.

В  канадском исследовании V. Chandran и  соавт. 
(2013) развитие псориатического артрита было ассо-
циировано с носительством ряда гаплотипов у больных 
псориазом: HLA-C*01/-B*27 (ОШ 2,58) и HLA-C*02/-B*27 
(ОШ 2,92) [71]. В  исследовании L. Eder (2012)  —  
HLA-B*27-C*01 (ОШ 41,1, p  <  0,0001), HLA-B*27-C*02 
(ОШ 19,9, р < 0,0001) [65].

В  ирландской популяции у  больных псориатиче-
ским артритом была отмечена более высокая частота 
носительства гаплотипов HLA-B*27-EH27.1 и HLA-B*27-
EH27.2, составляя 8,1 и  7,0% соответственно, в  срав-
нении с группой больных псориазом обыкновенным — 
1,9 и 2,8%. Дополнительный анализ, исключивший всех 
HLA-C*06-положительных пациентов, не уменьшил силу 
ассоциации развития псориатического артрита с  га-

плотипами HLA-B*27-EH27.1 и  HLA-B*27-EH27.2. Это 
подтвердило гипотезу о том, что, несмотря на наличие 
у гаплотипов EH27.1 и EH27.2 одного и того же аллеля 
B*27, они различаются по своим аллелям локуса HLA-C, 
а значит, предрасположенность к поражению суставов 
определяется именно локусом HLA-B [67].

В работу М. Haroon и соавт. (2016) [72] было вклю-
чено 282 больных псориатическим артритом. Выяв-
лена положительная ассоциация аллеля B*27:05:02 
с  энтезитом, дактилитом и  симметричным сакроилеи-
том. Сильная ассоциация с тяжелой степенью тяжести 
псориатического артрита установлена для гаплотипа 
B*27:05:02-C*02:02:02, но при этом не выявлена для га-
плотипа B*27:05:02-C*01:01:01.

В литературе описана связь носительства HLA-B27 
с прогрессированием псориатического артрита.

По  данным, опубликованным D. Gladman и  соавт. 
(1995) [73], наличие у больных псориатическим артри-
том HLA-B27  тесно связано с  развитием спондилита 
и  прогрессированием заболевания. В  исследование 
было включено 305 пациентов с диагнозом «псориати-
ческий артрит» и поражением менее 10 суставов на мо-
мент включения. HLA-B27 был выявлен у  56 (20,3%) 
больных (ОШ 1,53). Было обнаружено, что носитель-
ство HLA-B27 в совокупности с HLA-DQw3 (ОШ 1,90 × 
0,42 = 0,80) может быть предиктором прогрессирования 
заболевания на всех стадиях течения псориатического 
артрита.

В проспективном исследовании V. Chandran (2013) 
было выявлено, что HLA-B*27 (ОШ 1,51, p  =  0,003) 
связан с  риском прогрессирования поражения пери-
ферических суставов. Кроме того, было показано, 
что HLA-В*27 связан с  повышенным риском развития 
сакроилеита и  синдесмофитов (костные оссификаты, 
расположенные снаружи от фиброзного кольца межпо-
звонкового диска). Учитывая тот факт, что HLA-B*27 
связан с  прогрессированием поражения перифериче-
ских суставов, определение носительства HLA-B*27 
в комплексе с HLA-C*02 позволяет прогнозировать про-
грессирование заболевания и неблагоприятные исходы 
при псориатическом артрите [70].

В ряде работ описана ассоциация HLA-B27 с псори-
атическим спондилоартритом [74–76].

R. Queiro и соавт. (2002) оценили влияние HLA-B27 
на  развитие псориатического спондилоартрита. В  ис-
следование было включено 70 больных псориати-
ческим артритом, разделенных на  группы согласно 
результатам рентгенологического исследования: изо-
лированное поражение позвоночника (n = 16), пораже-
ние позвоночника и олигоартрит (n = 29) и поражение 
позвоночника и полиартрит (n = 25) [74]. По результа-
там исследования носителями антигена HLA-B27 были 
24 (34%) пациента (RR 6,4, p < 0,0004), 56% больных — 
с  изолированным поражением позвоночника, 31%  — 
с олигоартритом и 24% — с полиартритом (p = 0,016). 
Однофакторный анализ продемонстрировал корреля-
цию между HLA-B27 и более ранним дебютом как псо-
риаза (p = 0,028), так и артрита (p = 0,006), мужским по-
лом (p = 0,002), развитием двустороннего сакроилеита 
(p = 0,002) и увеита (p = 0,026). При этом у HLA-B27-от-
рицательных пациентов чаще развивался эрозив-
ный артрит, чем у  HLA-B27-положительных (p  =  0,05). 
Не было обнаружено корреляции между HLA-B27 и тя-
жестью клинических симптомов спондилита или функ-
циональными нарушениями. 
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Спустя 3 года R. Queiro и соавт. (2005) проанализи-
ровали данные 100 больных псориатическим артритом. 
Носительство HLA-B27 установлено у  57% пациентов 
с изолированным псориатическим спондилитом, у 29% 
больных со спондилитом и олигоартритом, у 19% боль-
ных спондилитом и полиартритом (p = 0,016) [75]. Обна-
ружено, что больные с изолированным псориатическим 
спондилитом чаще были мужчинами, с более выражен-
ными клиническими (воспалительная боль в  спине), 
рентгенологическими (двусторонний сакроилеит и кра-
евые синдесмофиты), иммуногенетическими (HLA-B27) 
и внесуставными (увеит) признаками.

В работе L. Coates и соавт. (2021) приняли участие 
244 пациента с псориатическим артритом и 198 пациен-
тов с АС. Среди пациентов с псориатическим артритом 
60 (25%) человек были носителями HLA-B27. У 54 па-
циентов в группе с псориатическим артритом не было 
рентгенологических признаков активного сакроилеита, 
у  33 не  было краевых синдесмофитов [76]. В  общей 
сложности 338 пациентов соответствовали либо кли-
ническим, либо рентгенологическим критериям акси-
ального спондилоартрита axSpA (270 соответствовали 
рентгенологическим критериям, 12 соответствовали 
клиническим критериям и  56 соответствовали обоим 
критериям). Соответствие этим критериям было значи-
тельно выше у лиц — носителей HLA-B27.

В ряде исследований установлена ассоциация меж-
ду наличием HLA-B*27 и тяжестью остита, выявляемого 
на МРТ как в позвонках, так и в трубчатых костях [77, 
78]. В  работе А. Bennett и  соавт. (2008) обследовано 
40 больных с  ранней воспалительной болью в  спине, 
соответствующих Европейским критериям спонди-
лоартропатий (the European Spondylarthropathy Study 
Group criteria). У 58% из них выявлен HLA-B27. Кроме 
того, исходно у 33 (83%) из 40 наблюдаемых пациентов 
с помощью МРТ был выявлен сакроилеит, а у 6 (12%) 
установлен АС. Анализ данных показал, что сочетание 
тяжелого сакроилеита, наблюдаемого на МРТ, с нали-
чием HLA-B27  может являться предиктором развития 
АС (коэффициент вероятности (КВ) 8,0, специфич-
ность 92%). В то же время легкая степень сакроилеи-
та или его отсутствие, независимо от статуса HLA-B27, 
были предиктором низкого риска развития АС (КВ 
0,4, специфичность 38%). В  исследовании H. Marzo-
Ortega и соавт. (2009), включавшем в себя 54 пациента 
со спондилитом и воспалительной болью в спине, вы-
явлена связь HLA-B27 с тяжестью (p = 0,009) сакроиле-
ита, а  также персистенцией очагов поражения (в  кре-
стцово-подвздошном сочленении и поясничном отделе 
позвоночника) через 1 год (p = 0,02). 

С. Castillo-Gallego и  соавт. (2013) провели анализ 
результатов обследования, включавшего определение 
статуса HLA-B*27 и МРТ, проведенного 76 пациентам, 
разделенным на 3 группы: псориатический артрит, псо-
риатический спондилит, анкилозирующий спондило-
артрит. Результаты показали, что степень тяжести за-
болевания, оцениваемая на  основании выраженности 
МРТ-картины отека костной ткани позвоночника, связа-
на с наличием HLA-B*27 [79]. У больных псориатическим 
артритом с HLA-B*27-негативным статусом выявлялось 
минимальное количество признаков изменения суста-
вов на МРТ, чем у больных псориатическим артритом 
и  АС с  позитивным HLA-B*27 статусом, у  которых ко-
личество воспалительных и структурных изменений су-
ставов было одинаковым. Более того, была установле-

на связь между наличием HLA-B*27 и большим числом 
очагов остита костной ткани. Так, у HLA-B*27-негатив-
ных пациентов с  псориатическим артритом выявлено 
меньшее число очагов остита в поясничном отделе по-
звоночника, чем у  больных псориатическим артритом 
и  больных АС с  HLA-B*27-положительным статусом, 
при этом среди пациентов последних двух указанных 
групп различий не было. 

В  то  же время результаты этих исследований 
не  коррелируют с  результатами описанной выше ра-
боты R. Queiro и  соавт. (2002), оценивших влияние 
HLA-B27 на развитие псориатического спондилоартри-
та [74]. По результатам исследования не было обнару-
жено корреляции между HLA-B27 и  тяжестью клини-
ческих симптомов спондилита или функциональными 
нарушениями. 

В Российской Федерации не так много публикаций, 
посвященных исследованиям частоты встречаемости 
HLA-B27 у  больных псориатическим артритом и  взаи-
мосвязи наличия HLA-B27 с клинической картиной за-
болевания.

По  данным Е. Ю. Логиновой и  соавт. (2016), 17 
(42,5%) из 40 больных псориатическим артритом с ран-
ним дебютом были HLA-B27-положительными [80]. 
Кроме того, наличие HLA-B27 было выявлено у  60% 
больных с  активным сакроилеитом, а  68,2% больных 
без признаков активного сакроилеита по  результатам 
МРТ имели HLA-B27-негативный статус. Связь между 
наличием HLA-B27 и  активным сакроилеитом по  ре-
зультатам МРТ была умеренной и незначимой (Q = 0,53; 
Phi = 0,26; p > 0,08).

В  работе Е. Е. Губарь и  соавт. (2019) типирование 
HLA-B27 было проведено у  30 больных с  перифери-
ческим псориатическим артритом и у 63 больных псо-
риатическим спондилитом [81]. В  группе с  перифери-
ческим артритом носительство HLA-B27 обнаружено 
у 7 (23,3%) больных, в  группе со спондилитом — у 30 
(47,6%) (р  =  0,02). Результаты проведенного исследо-
вания показали, что среди больных спондилитом зна-
чимо больше лиц мужского пола, эти пациенты моложе 
и  чаще являются носителями антигена HLA-В27, чем 
пациенты с периферическим артритом. 

По  данным большинства эпидемиологических ис-
следований отмечается рост заболеваемости псориа-
тическим артритом за последние годы [82–84] с более 
заметной тенденцией к  росту числа случаев болезни 
среди мужчин [85]. При этом высокий уровень заболе-
ваемости среди мужчин был отмечен в Норвегии (число 
случаев впервые установленного псориатического ар-
трита у мужчин — 135, у женщин — 97, коэффициент 
заболеваемости 7,9 (ДИ 5,2–10,9) и 5,2 (3,8–6,7) соот-
ветственно) [86], среди женщин — в Дании (среди жен-
щин псориатический артрит регистрировался у  50,3% 
в 1998 г., 59,2% — в 2017 г.) [87].

Можно предположить, что росту выявления больных 
псориатическим артритом способствовало введение 
критериев CASPAR в 2006 г. и более широкое использо-
вание передовых методов визуализации (ультразвуко-
вой диагностики и магнитно-резонансной томографии).

R. Queiro и  соавт. (2013) [88] сравнили профиль 
генов главного комплекса гистосовместимости (MHC) 
у  мужчин и  женщин с  псориатическим артритом. 
В  исследование было включено 110  человек, из  них 
55  мужчин и  55 женщин. HLA-B*27 обнаружен у  36% 
мужчин и 27% женщин. При этом среди больных с де-
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бютом заболевания до  40 лет HLA-B*27 определялся 
у 42% мужчин и 30% женщин. С увеличением возраста 
на момент начала заболевания HLA-B*27 определялся 
реже, причем такая тенденция была более характерна 
для мужчин. 

В  исследовании 2001  г. проанализированы ген-
дерные различия в  группе больных псориатическим 
спондилитом [89]. Было включено 100 пациентов, 
из них 63 мужчины и 37 женщин. Клинически больных 
разделили на  3  группы: изолированный псориатиче-
ский спондилит (n  =  23), псориатический спондилит 
и  олигоартрит (n  =  41), псориатический спондилит 
и полиартрит (n  = 36). Наличие HLA-B27 коррелиро-
вало с мужским полом (р  = 0,002) и изолированным 
псориатическим спондилитом (р = 0,016). У больных 
женского пола выявлена связь с более низкими уров-
нями комплемента (р  <  0,05), эрозивным артритом 
(р = 0,05), большим количеством припухших суставов 
(ЧПС) (р = 0,002) и более высокими баллами по шка-
ле HAQ (опросник для оценки состояния здоровья) 
спондилита (р  <  0,05). Таким образом, HLA-B27, ве-
роятнее всего, является определенным генетическим 
фактором риска развития псориатического спондили-
та только у мужчин. Распространенность спондилита 
не зависит от пола, хотя у женщин отмечаются более 

низкие функциональные показатели и  более агрес-
сивное течение периферического артрита.

Заключение
Несмотря на то что патогенетическая роль HLA-B27 

в  развитии псориатического артрита известна и  под-
тверждена исследованиями GWAS [90], ассоциация 
данного маркера с  клинической картиной и  течени-
ем заболевания установлена сравнительно недавно. 
Так, у  больных псориатическим артритом, носителей 
HLA-B27, отмечается укорочение временного проме-
жутка от момента дебюта кожных проявлений псориа-
за до первых симптомов поражения со стороны опор-
но-двигательного аппарата. Носители HLA-B27 более 
склонны к развитию энтезита, дактилита и увеита, у них 
чаще развивается поражение периферических суста-
вов и позвоночника.

Накопленные данные указывают на необходимость 
определять не  просто носительство HLA-B27, а  кон-
кретный аллель или гаплотип, влияющие на  клиниче-
скую картину и тяжесть заболевания [65–67, 72].

В настоящее время HLA-B27 является наиболее важ-
ным генетическим биомаркером псориатического артри-
та, поскольку он обеспечивает фенотипическую диффе-
ренциацию в популяции больных псориазом [91]. 
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