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Аннотация
В настоящее время атопический дерматит (АД) рассма-
тривается как многофакторное заболевание, в развитии 
и течении которого основная роль отводится иммунным 
нарушениям. С учетом этого, целью исследования явля-
лась сравнительная оценка функциональной  активности 
нейтрофилов и цитокинового профиля у больных с не-
осложненным и осложненным течением атопического 
дерматита.
Материалы и методы. Пациенты с атопическим дерма-
титом были разделены на две группы: в первую группу 
включены больные  с неосложнённой формой забо-
левания, во  вторую группу – пациенты, заболевание 
которых осложнялось вторичной пиодермией.  Лабора-
торные исследования включали определение содержания 
α-дефензинов,  цитокинов в периферической крови мето-
дом ИФА и  функциональнаяой активности нейтрофилов 
методом хемилюминесценции. 
Результаты исследования. Сравнение  функциональной  
активности нейтрофилов выявило снижение их хеми-
люминесценции у пациентов с осложненной пиодерми-
ей формой заболевания в сравнении с неосложненным 
течением АД. Продукция альфа-дефензинов была зна-
чительно повышена при обеих формах АД, но была  в 
1,5 раза ниже при осложненной форме. Уровень ИЛ-4 - 
одного из цитокинов, определяющих развитие и течение  
аллергического воспаления, превышал в среднем в 2,5 
раза показатели доноров, содержание ИЛ-2 – ключевого 
цитокина  адаптивного иммунитета, было в 2 раза ниже 
контрольных  значений, что свидетельствует о недо-
статочности адаптивного иммунитета у этих пациентов. 
Аналогичные изменения выявлены в показателях ИФН-γ, 
уровень которого был ниже нормы в среднем в 1,4 раза 
при обеих формах заболевания.  
Выводы. У пациентов с осложненными и неосложнен-
ными формами АД выявлены существенные различия в 
функциональной активности нейтрофилов, продукции 
α-дефензинов и цитокиновом профиле, более выра-

Summary
Аtopic dermatitis is considered a multifactorial disease, with 
immune disfunction playing the main role in the development 
and chronic course  of the disease. The aim of this study 
was the assessment of the functional activity of neutrophils 
and the peculiarities of the cytokine profile in patients with 
uncomplicated and complicated forms of atopic dermatitis.
Mate r ial s  and method s .  Al l  p ati ents  w ith  atopi c 
dermatitis were divided into two groups: the first group 
included patients with an uncomplicated form of atopic 
dermatitis, and the second group included patients whose 
disease was complicated by secondary pyoderma. The 
functional activity of neutrophils was studied using the 
chemiluminescence method, the quantitative content of 
α-defensins and cytokines in the peripheral blood by the 
ELISA method.
Results. Comparison of the functional activity of neutrophils 
revealed a decrease in their chemiluminescence in patients 
with complicated pyoderma form of the disease in relation to 
uncomplicated form of atopic dermatitis. The production of 
alpha-defensins was significantly increased in both variants 
of the disease, but was 1.5 times lower in the complicated 
form. The level of IL-4, one of the cytokines that determine 
the development and course of allergic inflammation, 
exceeded on average 2.5 times the indicators of donors, the 
content of IL-2, a key cytokine of adaptive immunity, was 2 
times lower than the control values, which indicates a lack of 
adaptive immunity in these patients. Similar changes were 
found in the IFN-gamma indices, the level of which was 1.4 
times lower than normal in both forms of the disease.
Conclusions. Thus, in patients with complicated and 
uncomplicated forms of AD, significant differences 
were revealed in the functional activity of neutrophils, 
production of α-defensins and cytokine profile, more 
pronounced in patients with complicated pyoderma form 
of the disease. Determination of the level of α-defensins 
(HNP 1-3), IL-2 and TNF-alfa can serve as a prognostic 
criterion for the severity of the course of blood pressure 
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женные у больных с осложненной пиодермией формой 
заболевания. Определение уровня α-дефензинов (HNP 
1-3), ИЛ-2 и ФНО-альфа может служить прогностическим 
критерием тяжести течения АД и персонифицированного 
подхода к лечению.  
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and a personalized approach to treatment.
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Введение
На протяжении многих лет атопический дер-

матит (АД) остается актуальной медико-соци-
альной проблемой, что обусловлено его распро-
страненностью, хроническим рецидивирующим 
течением, значительно  ухудшающим качество 
жизни пациентов, трудностями терапии [1, 2]. В 
настоящее время АД рассматривается как много-
факторное заболевание, в развитии и течении 
которого основная роль отводится иммунным 
нарушениям [3, 4]. 

Одной из проблем клинической иммунологии 
в последние годы является изучение межклеточ-
ного взаимодействия факторов врожденного и 
адаптивного иммунитета [5, 6]. Изучение этих 
механизмов при АД вносит существенный вклад 
в особенности патогенеза и открывает новые 
возможности для терапии [7, 8]. Особую роль в 
развитии и течении аллергодерматозов играют 
цитокины и другие гуморальные факторы, в 
частности противомикробные пептиды (ПМП), 
одной из функций которых является защита 
кожи и слизистых оболочек от бактериальных 
инфекций [9, 10]. 

Установлено также, что ПМП служат хемо-
атрактантами для иммунокомпетентных кле-
ток, участвуют в регуляции жизнедеятельности 
нормальной микрофлоры, существенно влияют 
на развитие и течение воспалительных, аллер-
гических, инфекционных процессов [10-12]. Во 
многих исследованиях было показано, что ПМП 
оказывают модулирующее действие на адап-
тивный иммунитет: способствуют созреванию 
дендритных клеток и ускоряют презентацию 
антигена, активируют Т-лимфоциты, стимулиру-
ют продукцию цитокинов и иммуноглобулинов 
[13, 14]. 

Для человека наиболее значимыми являются 
кателицидины и α-дефензины. При этом осо-
бый интерес представляют α-дефензины, про-
дуцируемые нейтрофилами [15, 16]. Во многих 
исследованиях отмечено, что α-дефензины яв-
ляются маркерами активации нейтрофилов, а 

также способны стимулировать синтез  ФНО-α, 
ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-10 и других цитокинов, играю-
щих ключевую  роль в развитии воспаления, что 
позволяет рассматривать их в качестве маркеров 
системной патологии и использовать для мони-
торирования тяжести течения патологического 
процесса и оценки эффективности проводимого 
лечения [17-19]. 

С учетом этого, целью настоящего исследо-
вания являлась сравнительная оценка функци-
ональной  активности нейтрофилов и цитоки-
нового профиля у больных с неосложненным и 
осложненным течением АД.

Материалы и методы
Под нашим наблюдением находилось 43 паци-

ента с атопическим дерматитом (средний возраст 
которых составил 29±4,7 лет), среди больных 
было 19 (44,2%) лиц женского пола и 24 (55,8%) – 
мужского. Критериями для включения пациентов 
в исследование являлись: возраст пациентов от 
18 до 40 лет, длительность течения  заболевания 
более 5 лет, тяжесть течения по шкале SCОRAD 
от 25 до 40 баллов, отсутствие тяжелой сомати-
ческой патологии [20, 21].  

Все пациенты были разделены на две группы: 
в первую группу были  включены больные   25 
(58%) человек с неосложнёнными формами АД, 
во  вторую – 18 (42%) пациентов с осложненным 
вторичной пиодермией течением заболевания.  

Изучение функциональной активности ней-
трофилов проводили с помощью метода хемилю-
минесценции на биохемилюминометре БХЛ-06 с 
определением уровня спонтанной и стимулиро-
ванной  хемилюминесценции. Количественное 
содержание цитокинов и α-дефензинов  в крови 
проводили с помощью метода  ИФА с набором 
для определения человеческих α-дефензинов - 
ELISAkit HyCult biotechnology (Нидерланды), а 
цитокинов – «Вектор-Бест» (Россия). Статисти-
ческая обработка проводилась с использованием 
компьютерной программы Statiastica 8.0, Exel 
(Microsoft Office, США). Определяли среднее зна-
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чение показателя и его стандартное отклонение 
(M±m), для сравнения полученных результатов 
мы использовали непараметрический метод – 
U-критерий Манна-Уитни, где статистически зна-
чимый уровень p<0,05. Корреляционный анализ 
статистически значимых показателей проводили 
путем вычисления коэффициента корреляции 
рангов Спирмена (p). 

Результаты и обсуждение
Как известно, хемилюминесценция нейтрофи-

лов является одним из информативных методов 
оценки их функциональной активности [22, 23]. 
Результаты проведенного исследования выявили 
значительное превышение показателей как спон-
танной, так и стимулированной хемилюминес-
ценции нейтрофилов у больных АД  в сравнении 
с  донорами (рис. 1).

При этом более высокие показатели спонтан-
ной и стимулированной хемилюминесценции на-
блюдались у пациентов с неосложненной формой 
АД, превышавшие значения доноров в 2,3 раза и в 
1,9 раза, соответственно (34,21±2,1х104 имп/мин и 
39,43±2,3х104 имп/мин; p<0,05). Эти же показатели 
у пациентов с осложненной формой АД достовер-
но превышали значения доноров в 1,8 и 1,4 раза 
(25,47±2,34х104 имп/мин и 29,31±3,1х104 имп/мин, 
соответственно; p<0,05). При сравнении хемилю-
минесценции нейтрофилов больных с осложнен-
ной и неосложненной формами АД выявлено, что 
у пациентов, заболевание которых осложнялось 
пиодермией, показатели спонтанной хемилюми-
несценции были в 1,4 раза, а стимулированной – в 

1,3 раза ниже аналогичных показателей больных 
без вторичного инфицирования. Полученные 
результаты свидетельствуют об активации ме-
ханизмов кислородзависимой цитотоксичности 
нейтрофилов у больных АД, усиливающих вос-
палительные процессы в коже. Вместе с тем, у 
больных, заболевание которых осложнялось 
пиодермией,  бактерицидная активность нейтро-
филов была  недостаточной для защиты кожных 
покровов от инфицирования [24, 25]. 

Установлено, что, α-дефензины способны уси-
ливать дегрануляцию тучных клеток, проли-
ферацию кератиноцитов и дендритных клеток, 
обеспечивать антибактериальный иммунитет, что 
имеет существенное значение в противомикробной 
защите кожи у больных с АД [13, 26]. Кроме этого, 
α-дефензины являются не только маркерами ак-
тивации нейтрофилов, но и способны влиять на 
продукцию ФНО-α, ИФН-γ, ИЛ-4 и других цито-
кинов, которые играют  ведущую роль в развитии 
воспаления и определяющих течение патологиче-
ского процесса [27, 28]. С учетом этого, было ис-
следовано содержание α-дефензинов и цитокинов в 
сыворотке крови больных АД (табл. 1). При анализе 
полученных результатов, содержание α-дефензинов 
в плазме крови больных с неосложненной и ос-
ложненной формами АД были в 5,5 и в 4,1 раза 
больше контрольных значений. При этом, уровень 
α-дефензинов при осложненной форме болезни 
был в 1,5 раза ниже, чем при неосложненной форме, 
что также свидетельствует о существенном сниже-
нии функциональной активности нейтрофилов у 
пациентов с АД, осложненным пиодермией.

Рис. 1. Показатели хемилюминесценции нейтрофилов периферической крови доноров и больных атопическим 
дерматитом

Примечание: 1 – доноры; 2 – больные с осложненной формой атопического дерматита; 3 – больные с неосложненной формой атопического дерматита (p<0,05).

Врождённый иммунитет: Особенности факторов врожденного иммунитета и цитокинового профиля у больных атопическим дерматитом
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При исследовании цитокинового профиля 
больных с неосложненной и осложненной фор-
мами АД также были получены существенные 
различия. Так, уровень ФНО-α – цитокина с про-
воспалительной активностью, достоверно (p<0,05) 
превышал показатели доноров, а именно, у паци-
ентов с неосложненной формой заболевания - в 2 
раза,  с осложненной формой – в 2,5 раза. Высокий 
уровень этого медиатора способствует возникно-
вению и поддержанию воспалительного процесса 
в коже, проявляющегося гиперемией, отеком, 
полиморфной сыпью и лихенификацией [29-31].

Уровень ИЛ-4 – одного из цитокинов, опре-
деляющих развитие и течение  аллергического 
воспаления, превышал в среднем в 2,5 раза по-
казатели доноров  у пациентов с обеими формами 
заболевания.  Повышенная продукция ИЛ-4 при-
водит к активации иммунного ответа, опосредуе-
мого Т-хелперами второго типа, усилению синтеза 
реагинов, пролиферации тучных клеток, притоку 
эозинофилов в очаг аллергического воспаления 
с последующей продукцией медиаторов [32, 33].   

Следует также отметить выявленные отли-
чия в содержании ИЛ-2 – ключевого цитокина  
адаптивного иммунитета, уровень которого был 

в 2 раза ниже при осложненной форме АД и не 
отличался от значений в контрольной группы  
при неосложненной форме заболевания, что 
свидетельствует о недостаточности адаптивного 
иммунитета у этих пациентов [34]. 

Аналогичные изменения выявлены в показа-
телях ИФН-γ, уровень которого был ниже нормы 
в среднем в 1,4 раза при обеих формах АД.  Воз-
можно, снижение уровня ИФН-γ у пациентов с 
осложненной формой АД является показателем 
недостаточной активности клеточного иммуни-
тета и натуральных киллеров и, как следствие 
этого, одной из причин присоединения вторич-
ной инфекции [35, 36]. 

Принимая во внимание, что α-дефензины, на-
ряду с антибактериальным эффектом способны 
влиять на продукцию цитокинов иммуноком-
петентными клетками, представлялось важным 
провести корреляционный анализ между уров-
нем α-дефензинов и цитокинов (табл. 2).

Как следует из данных, представленных  в та-
блице 2, наиболее сильная прямая корреляцион-
ная связь выявлена между уровнем α-дефензинов 
(HNP 1-3),  ИЛ-2 и ФНО-α,  свидетельствующая 
об их существенной роли в развитии и тяжести 

Таблица 1. Содержание α-дефензинов (HNP 1-3) и цитокинов в сыворотке крови больных атопическим дерматитом

Показатель, 
пкг/мл

Контрольная 
группа (n=20)

Группа больных 
с неосложненной формой 
атопического дерматита 
(n=25)

Группа больных 
с осложненной формой 
атопического дерматита 
(n=18)

α-дефензины (HNP 1-3) 75,94±2,43 415,57±16,45* 312,06±19,12*
ИЛ-2 5,42±0,48 6,02±0,86 2,66±0,61*
ИЛ-4 21,03±2,03 66,75±1,84* 47,64±1,72*
ФНО-α 42,61±1,7 83,54±2,13* 103,57±3,52*
ИФН-γ 53,21±2,37 59,46±1,86 38,32±2,63*

Примечание: * – p<0,05 в сравнении с показателями доноров и больных атопическим дерматитом. 

Таблица 2. Корреляционный анализ между уровнем α-дефензинов и цитокинов с расчетом   коэффициента 
ранговой корреляции Спирмена (р)

Показатель, 
пкг/мл

α-дефензины (HNP 1-3)
Группа больных с неосложненной 
формой атопического дерматита 
(n=25)

Группа больных с осложненной 
формой атопического дерматита 
(n=18)

ИЛ-2 0,716* 0,914*
ИЛ-4 0,075 0,093
ФНО-α 0,86* 0,76*
ИФН-γ 0,14 0,35

Примечание: * – связь между исследуемыми показателями прямая, теснота (сила) связи по шкале Чеддока –  высокая, ρ
набл

 > ρ
крит

, зависимость признаков стати-
стически значима (p<0,05).
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течения воспалительного процесса в коже, а 
также возможности использования их в качестве 
прогностических критериев заболевания и диф-
ференцированного подхода к лечению [28, 29]. 

Выводы
Таким образом, у пациентов с осложненными 

и неосложненными формами АД выявлены су-

щественные различия в функциональной актив-
ности нейтрофилов, продукции α-дефензинов 
и цитокиновом профиле, более выраженные у 
больных с осложненной пиодермией формой 
заболевания. Определение уровня α-дефензинов 
(HNP 1-3), ИЛ-2 и ФНО-α может служить про-
гностическим критерием тяжести течения АД и 
персонифицированного подхода к лечению.
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